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Kurzreferat

Fur die Untersuchung des perioperativen Managements bei Pankreaskopfresektionen wurden
in eine retrospektive Studie die Daten aller 143 Patienten eingeschlossen, die sich im Zeitraum
vom 01.01.1997 bis zum 31.12. 2006 im Carl-Thiem-Klinikum Cottbus einer partiellen
Pankreatikoduodenektomie nach Kausch-Whipple unterzogen haben. Die statistische Analyse
der erhobenen Daten erfolgte zur Feststellung gesicherter Einflussfaktoren auf die friihpost-
operative Ergebnisqualitat unter zwei Gesichtspunkten: Einerseits wurden Veranderungen
innerhalb des Untersuchungszeitraumes (insbesondere durch die Einfuhrung von Komponenten
des Fast-Track-Konzeptes) detektiert, andererseits Unterschiede im perioperativen Verlauf bei
Patienten mit einer Tumorerkrankung bzw. einer chronischen Pankreatitis bestimmt. ZielgroRRen
waren die frihpostoperative Morbiditat und Hospitalletalitat. Als Risikofaktoren flir die spezi-
fische frihpostoperative Morbiditat wurden univariat ein héheres Lebensalter und die Zuge-
horigkeit zur Tumorgruppe ermittelt. Altere Patienten, Patienten mit einem héheren BMI sowie
vorbestehenden restriktiven Lungenkrankheiten waren in der multiplen Analyse mit einer hdhe-
ren allgemeinen friihpostoperativen Morbiditat assoziiert. Darliber hinaus waren univariat neben
dem hoheren Lebensalter auch eine erhohte praoperative ASA-Klassifikation, geringere intra-
operative Infusionsmengen und ein Tumor als Grundkrankheit Risikofaktoren flir allgemeine
frihpostoperative Komplikationen. Tumorpatienten bendtigten perioperativ haufiger Erythro-
zytentransfusionen und hatten eine langere stationare Verweildauer. Eine statistisch gesicherte
Aussage zu unabhangigen Einflussgréfien auf die Hospitalletalitat war aufgrund der niedrigen

Todesrate nicht moglich.

Schlusselworter
Pankreastumoren — chronische Pankreatitis — partielle Pankreatikoduodenektomie nach

Kausch-Whipple — perioperatives Management — Fast-Track-Konzepte — friihpostoperative
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1. Einfuhrung

Nachdem 1898 Allessandro Codivilla in Imola/ltalien und 1909 Walter Kausch in Berlin eine
Operation zur Behandlung von Pankreaskopftumoren durchfiihrten, begann eine neue Ara der
Viszeralchirurgie [69, 85].

Die Technik von Kausch beinhaltete neben der Cholezystojejunostomie auch die Resektion von
Duodenum, Pankreaskopf und des distalen Magens.

Seit der von Allen Oldfather Whipple ab 1934 durchgefuhrten Modifizierung und Vervollkomm-
nung des Verfahrens gehort das nach beiden letztgenannten Operateuren bezeichnete Ver-
fahren der partiellen Pankreatikoduodenektomie bis heute zu den anspruchvollsten Operations-
verfahren der modernen Viszeralchirurgie [195, 197].

Es besteht weitgehende Einigkeit darliber, dass fiir resektable Tumoren im Bereich der Papilla
vateri und des Pankreaskopfes die klassische oder modifizierte Operation nach Kausch-
Whipple die Therapie der Wahl ist, da sinnvolle Behandlungsalternativen fehlen. Einige Autoren
sehen einen Stellenplatz des Verfahrens auch in der Palliativtherapie bei nicht-R0-resezier-
baren Tumoren [45, 107]. Viele Jahre spielten benigne Erkrankungen kaum eine Rolle als
Indikation fur die Kausch-Whipplesche-OP, obwohl Whipple selbst bereits einzelne Patienten
mit einer chronischen Pankreatitis auf diese Weise therapierte [196]. In den letzten Jahrzehnten
wurden aber die komplizierte chronische Pankreatitis ebenso wie seltenere benigne Erkran-
kungen von Pankreaskopf, Duodenum und benachbarten Organen zu selbstverstandlichen
Operationsindikationen [11].

Diese Entwicklung hing vor allem mit der Senkung der frihpostoperativen Morbiditat und Letali-
tat zusammen: Bis in die achtziger Jahre des letzten Jahrhunderts wurde die Pankreatiko-
duodenektomie von einigen Autoren in ihrer Berechtigung angezweifelt, da auch die Grunder-
krankung in der Regel die Langzeitergebnisse deutlich einschrankte. In den Folgejahren gelang
es durch Konzentration der Patienten an spezialisierten Zentren, Verbesserung der operativen
Technik und dank der stirmischen Entwicklung der Intensivtherapie, die frihpostoperative
Letalitat von Gber 20 % auf unter 5 % zu senken [13, 38, 79]. Der entscheidende Punkt blieb
dabei die Vermeidung und Beherrschung von Komplikationen.

Aus chirurgischer Sicht betraf dieses vor allem die Insuffizienz der Pankreasanastomose. Auch
die Entwicklung neuer Methoden und Techniken trug dazu bei, den Resektionserfolg zu ver-
bessern und das Operationsrisiko zu verringern [14, 184, 190].

Anasthesiologisch und intensivmedizinisch wurden in den letzten Jahren neben der Verbesse-
rung von Beatmungs- und Analgesieverfahren u. a. auch Aspekte des Transfusions-,
Flissigkeits- und Katecholaminmanagements ausfiihrlich diskutiert [55, 133, 192].

Einen gemeinsamen neuen Impuls erhielten dabei beide Fachgebiete durch die Einflhrung des
Fast-Track-Konzeptes, welches im Wesentlichen auf die Arbeiten der Arbeitsgruppe um Henrik
Kehlet zurtickgeht [87, 91, 201].



Ziel der vorliegenden Untersuchungen an einem unizentrischen Krankengut war der Nachweis
des Einflusses neuer anasthesiologischer und intensivtherapeutischer MalRnahmen des Fast-

Track-Konzeptes auf die Ergebnisqualitat.

2. Material und Methode

2.1. Studienbeschreibung und -zielstellung

Die Daten aller 143 Patienten, die sich im Zeitraum vom 01.01.1997 bis zum 31.12. 2006 im
Carl-Thiem-Klinikum Cottbus einer partiellen Pankreatikoduodenektomie nach Kausch-Whipple
unterzogen hatten, wurden hinsichtlich des perioperativen Managements analysiert. Dazu
erfolgte die retrospektive Datenerhebung aller relevanten chirurgischen, anasthesiologischen
und intensivtherapeutischen Daten aus den schriftlichen Krankenblattdokumentationen —
insbesondere den Narkoseprotokollen sowie den Aufzeichnungen der ITS (Intensivtherapie-
station) — und den Uber das Krankenhausinformationssystem (Citrix Care-Center® — Fa. Citrix
Systems, Inc.) abrufbaren Datenbestanden. Bei der anschlieRenden statistischen Aufbereitung
der Daten wurden neben allgemeinen Untersuchungen an allen Patienten fir die Ermittlung von
Anderungen im Untersuchungszeitraum auch Analysen in 10 Gruppen durchgefiihrt, die ent-
sprechend des Jahres des Operationszeitpunktes gebildet wurden. Dartiber hinaus erfolgten
Vergleiche zwischen den anhand des postoperativen histologischen Befundes gebildeten
Diagnosegruppen Tumor und chronische Pankreatitis.
Die Untersuchung sollte der Erarbeitung statistisch gesicherter Einflussfaktoren auf die friih-
postoperative Ergebnisqualitat dienen. Nach der Berechnung der deskriptiven Statistik wurden
ausgewahlte univariate Analysen erstellt. Dartber hinaus wurde eine ausgewahlte multiple Be-
wertung der EinflussgréRen flir das Kriterium ,allgemeine Komplikationen® im logistischen Re-
gressionsmodell durchgefihrt. Hierbei wurden folgende Fragestellungen hinsichtlich der Ziel-
grélen frihpostoperative spezifische (= chirurgische) Morbiditat, frihpostoperative allgemeine
Morbiditat sowie Hospitalletalitat besonders beleuchtet:
a) Bestanden Unterschiede zwischen den beiden Patientengruppen Tumor und
Pankreatitis?
b) Waren Effekte im zeitlichen Verlauf durch Anderungen im perioperativen Management
innerhalb des Untersuchungszeitraums — insbesondere hinsichtlich der Einfuhrung von
Elementen des Fast-Track-Konzeptes — nachweisbar? — z. B.
e Veranderung der intraoperativen Infusionstherapie
e Unterschiede in der Katecholamintherapie
¢ Umgestaltung der Transfusionstherapie
¢ Modifikation der perioperativen Analgesie

c) Ergeben sich Optimierungsmaoglichkeiten flr das perioperative Management?



2.2. Chirurgische Operationsvorbereitung

Die chirurgische Vorbereitung fur die Operation beinhaltete neben einer eingehenden Anamne-
se und korperlichen Untersuchung initial vor allem die Vervollstandigung der Diagnostik
(Roéntgen-Thorax in zwei Ebenen, Sonografie Abdomen, Gastroduodenoskopie, ggf. ERCP und
Endosonografie, CT Abdomen, ggf. MRT, Zdliakografie, Mesenterikografie sowie weitere
seltenere Spezialuntersuchungen; Laborkontrollen s. S. 8). Bei allen Patienten mit einer Chole-
stase oder Cholangitis wurde praoperativim Rahmen einer ERCP eine transpapillare Stent-
applikation bzw. eine PTCD (Perkutane Transhepatische Cholangiodrainage) durchgefihrt. So-
fern moglich erfolgte eine enterale Erndhrung bis zum vorletzten praoperativen Tag. Parallel
erhielten Patienten mit einem reduzierten Ernahrungszustand eine parenterale Zufuhr von
2000 ml Nutriflex peri® pro Tag, die bei Patienten mit einem ZVK (Zentraler Venenkatheter)
durch 1000 ml Aminomix® pro Tag ersetzt wurde. Am letzten praoperativen Tag wurde diese
parenterale Ernahrung bei allen Patienten durchgefiihrt, die enterale Zufuhr bestand an diesem
Tag ausschlieBlich aus Tee. Alle Patienten bekamen am letzten praoperativen Tag eine Kombi-
Packung Prepacol® als Laxans. Eine praoperative Antibiotikatherapie wurde bei mikrobiolo-
gisch gesicherten oder klinisch sehr wahrscheinlichen bakteriellen Infektionen durchgefiihrt. Am
Vorabend der Operation (bei bettlagerigen Patienten auch schon in den Vortagen) erfolgte bei
allen Patienten ohne Kontraindikationen die subkutane Applikation einer Fertigspritze nieder-
molekularen Heparins (Fragmin®P, Clexane®, Fraxiparin®). Risikopatienten erhielten eine
gewichtadaptierte erhdhte Dosis.

In Ausnahmefallen wurde der Operation bei primar inoperablen Befunden eine neoadjuvante
Chemotherapie mit Gemcitabin vorangestellt.

Fur die Auswertung des Aufnahmegrundes wurden folgende Symptomgruppen gebildet:
Cholestatischer lkterus (klinischer Befund und Erhéhung des direkten Bilirubins Uber den obe-
ren Referenzbereich), chronische Schmerzen, ungewollter Gewichtsverlust (> finf Prozent Ver-
lust in den letzten sechs Monaten [121]), Ubelkeit und Erbrechen (> eine Episode von > drei
Tagen), Inappetenz (> eine Episode von > drei Tagen), gastrointestinale Blutung (Nachweis von
Blut im Stuhl/Teerstuhl oder Hamatemesis), Diarrh6 (> dreimal taglich ungeformter Stuhlgang
Uber > drei Tage) und Obstipation (> eine Episode mit > drei Tagen kein Stuhlgang). Aufierdem
erfolgte die Registrierung der praoperativ gefundenen OP-Indikation (Lokalisation und Dignitat
nur bei histologischer Sicherung) sowie der Durchfihrung von transpapillarem Stenting/PTCD,

einer moglichen praoperativen Antibiotikagabe und Antikoagulationstherapie.

2.3. Anasthesiologische Operationsvorbereitung

Der erste Kontakt zwischen Anasthesist und Patient kam spatestens am letzten praoperativen
Tag wahrend der Pramedikationsvisite auf der Station oder seit November 2000 zunehmend in
der Narkosesprechstunde zustande. Dabei erfolgten die Anamneseerhebung, gegebenenfalls

eine symptombezogene Untersuchung sowie die Aufklarung tiber das Narkoseverfahren und



den postoperativen Aufenthalt auf der Intensivtherapiestation. Entsprechend der erhobenen
Befunde wurde eine ASA-Klassifizierung (Einteilung der American Society of Anesthesiologists)
durchgeflhrt [5]. Fir die postoperative Schmerztherapie wurde den Patienten ab dem Jahr
2000 die praoperative Anlage eines thorakalen PDK (Periduralkatheter) angeboten, zuvor
wurde generell die PCA-Pumpe (Patient Controlled Analgesia) vorgestellt.

Vor der anasthesiologischen Vorbereitung fand die Messung des nichtinvasiven arteriellen Blut-
druckes, der Pulsfrequenz, der axillaren Koérpertemperatur, des Koérpergewichts und der Korper-
grolie auf der chirurgischen Station statt. Bis Dezember 2004 wurde bei allen tber 35-jahrigen
Patienten ein EKG, bei Patienten Uber 50 Jahren eine Thorax-Réntgen-Aufnahme in zwei
Ebenen angefertigt. Nach der Einfliihrung neuer Standards zur Narkosevorbereitung werden
diese Untersuchungen seitdem generell bei allen Patienten aufgrund des umfangreichen
abdominellen Eingriffs durchgefihrt.

Praoperative Laborkontrollen des Blutes sollten (in Zusammenfassung von anasthesiologisch
und chirurgisch geforderten Parametern) Saure-Basen-Status, Hdmoglobin, Hamatokrit, Leuko-
zyten, Thrombozyten, Blutglukose, Serumnatrium, Serumkalium, Serumkreatinin, Serumharn-
stoff, Serumgesamtbilirubin, Serumalbumin, ALAT (Alanin-Amino-Transferase), ASAT
(Aspartat-Amino-Transferase), GGT (Gamma-Glutamyl-Transpeptidase), Serumcholinesterase,
Serumlipase, Serumamylase, CA19-9 (Carbohydrate-Antigen 19-9), KOD (Kolloidosmotischer
Druck im Serum), TPZ (Thromboplastinzeit = Quick), PTT (Partielle Thromboplastinzeit), TZ
(Thrombinzeit) und Fibrinogen umfassen. Erganzend wurden patientenorientiert weitere Labor-
kontrollen (z. B. Medikamentenspiegel) und andere diagnostische Untersuchungen (z. B. Lang-
zeit-EKG, Ergometrie) zur Einschatzung des Narkoserisikos durchgefihrt.

Eine enge Zusammenarbeit mit den internistischen Kollegen erfolgte u. a. zur Optimierung der
kardiopulmonalen Funktion bei Patienten mit KHK (Koronare Herzkrankheit) oder Herzin-
suffizienz, zu Fragen der Medikamentenumstellung bei einer bestehenden Antikoagulantien-
therapie und zur Einstellung eines adaquaten Blutzuckerspiegels bei Diabetikern. Zum peri-
operativen Management von Diabetikern wurde im Januar 2005 ein spezieller Standard zur
Narkosevorbereitung erstellt, der die bis dahin geltenden therapeutischen MalRihahmen nach
Therapiegruppen systematisch zusammenfasste. Fir die Studie erfolgte die Klassifizierung aller
insulinpflichtigen Patienten als IDDM (Insulin-Dependent Diabetes Mellitus), aller anderen
Patienten mit einem bekannten Diabetes mellitus als NIDDM (Non Insulin-Dependent Diabetes
Mellitus) und der hinsichtlich des Blutzuckerspiegels unauffalligen Patienten als ,kein Diabetes
mellitus®.

Bei Bedarf wurde der Patient praoperativ auch anderen Fachgebieten mit der Bitte um Mitbe-
handlung vorgestellt. Eine praoperativ bestehende Anamie wurde durch Transfusion von Ery-
throzytenkonzentraten therapiert. Die Entscheidung Uber eine Transfusion erfolgte stets in
Abhangigkeit vom Patientenzustand und den zum Operationszeitpunkt Gblichen Transfusions-
richtlinien [33-35].



Die restriktive Steuerung der praoperativen Medikamenteneinnahme wurde im Untersuchungs-
zeitraum allmahlich gelockert. Nach dem Inkrafttreten eines neuen klinikinternen Standards im
Januar 2005 wurden prinzipiell alle Medikamente am Morgen des OP-Tages weitergegeben.
Ausnahmen betrafen u. a. Metformin und Thrombozytenaggregationshemmer, fiir die praopera-
tive Therapiepausen definiert wurden.

Bei allen Patienten wurde die Anlage eines ZVK (zwei- oder dreilumig) spatestens im Verlauf
des letzten praoperativen Tages angestrebt. Am Abend dieses Tages erfolgten Kontrollen von
Serumkalium und sofern maglich des ZVD (zentraler Venendruck). Nach Maligabe des vorbe-
reitenden Anasthesisten wurde dann bei Bedarf eine Flissigkeits- und Kaliumsubstitution vor-
genommen.

Die Pause fir die orale Aufnahme von klarer Flissigkeit wurde mit Einflihrung des neuen Stan-
dards zur Narkosevorbereitung im Januar 2005 von zwolf Stunden auf zwei Stunden praopera-
tiv verkurzt. Als Pramedikation erhielten die Patienten 25-50 mg Chlorazepat per os am Vor-
abend der OP gegen 20:00 Uhr und am Morgen des OP-Tages gegen 7:00 Uhr. Patienten in
einem reduzierten Allgemeinzustand wurden am Vorabend der OP mit 0,25 mg Brotizolam per
os und am OP-Tag unmittelbar vor dem Transport in den OP mit 3,75-7,5 mg Midazolam per os
pramediziert. Alle erhobenen relevanten anamnestischen Fakten, Befunde und die Daten fiir die
geplante Narkosefiihrung wurden im Narkoseprotokoll vermerkt.

Neben Geburtsdatum, Geschlecht, ASA-Klassifikation, Kérpergewicht, Kérpergrée, Aufnahme-
tag und Operationstag wurden die praoperativ erhobenen Diagnosen in folgenden Kategorien
erfasst: arterielle Hypertonie (> 140 mm Hg systolisch oder > 90 mm Hg diastolisch oder anti-
hypertensive Medikation [136]), Herzinsuffizienz (ab NYHA II), Herzrhythmusstérungen, koro-
nare Herzkrankheit, Thrombosen/Embolien, vaskulare Vorerkrankungen, COPD (Chronic
Obstructive Pulmonary Disease)/Asthma, andere pulmonale Vorerkrankungen, neuropsychia-
trische Krankheiten, Leberzirrhose, portale Hypertension, andere Leberfunktionsstérungen,
vorbestehende Pankreatitis, Duodenalstenose (jeweils epikritische und/oder aktuelle Befunde),
Niereninsuffizienz (arztliche Befunde bzw. KDOQI ab Stadium 2 [138]). Die Registrierung von
Alkoholmissbrauch (abnormes Trinkverhalten > ein Jahr) und Nikotinkonsum (Tabakkonsum >
ein Jahr) erfolgte nach anamnestischen Angaben, auch wenn zum Operationszeitpunkt kein
Abusus mehr vorlag.

Folgende praoperative Laborwerte wurden in die Auswertung einbezogen: Hamoglobinwert
(quantitativ), CA19-9 (quantitativ), Gesamtbilirubin (quantitativ) und Albumin (qualitativ). Im
Untersuchungszeitraum gab es keine Veranderungen in den laborchemischen Analysemetho-

den und Referenzbereichen.



2.4. Operationstechnik

Abb. 1 Zustand nach partieller Pankreatikoduodenektomie (Kausch-Whipple-Operation) und
Rekonstruktion — schematisch (eigene Grafik)

i

4

= Gastroenterostomie, 2 = Pankreatikodigestive Anastomose, 3 = Biliodigestive Anastomose,

1
4 = Braunsche Anastomose, 5 = T-Drain

Der Eingriff erfolgte als partielle Pankreatikoduodenektomie nach Kausch/Whipple in standardi-
sierter Technik (Abb. 1). Bei allen Patienten mit pra- oder intraoperativem histologischem Nach-
weis oder hochgradigem Verdacht auf ein Malignom wurde zusatzlich eine Lymphknoten-
dissektion vorgenommen. War eine Infiltration des Tumors in die Pfortader zu verzeichnen, er-
folgte eine Pfortaderteilresektion mit Patchplastik oder prothetischem GefalRersatz. Andere ge-
falRchirurgische Eingriffserweiterungen und zusatzliche Organresektion bzw. Teilresektionen
wurden nach klinischer Notwendigkeit durchgefuhrt. Regelhaft wurden eine Zieldrainage in das
Gebiet der pankreatikodigestiven Anastomose/Gastroenterostomie, eine zweite Zieldrainage

zur biliodigestiven Anastomose und ein T-Drain in den Gallengang platziert. In allen Fallen
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wurde zusatzlich zur konventionellen Histologie auch eine immunhistochemische Untersuchung
veranlasst.

In den meisten Fallen wurde ein intraoperativer Abstrich zur mikrobiologischen Beurteilung be-
zuglich einer Cholangitis entnommen. Die perioperative Antibiotikagabe fand nach Festlegung
durch den Operateur statt; in der Regel wurden vor Schnitt und nach zwei Stunden OP-Zeit je
4 g Mezlocillin und 1 g Sulbactam intravens verabreicht. Zur Prophylaxe von postoperativen
pankreatischen Komplikationen erfolgte bereits intraoperativ die Applikation von 100 ug
Octreotid subkutan.

Fur die Auswertung wurden neben der intraoperativ gefundenen Diagnose folgende Angaben
vermerkt: OP-Schnitt- und OP-Nahtzeit, Operateur, intraoperative Antibiotikagabe, intra-
operative spezifische Komplikationen, Eingriffserweiterungen und mikrobiologischer Keim-
nachweis aus dem intraoperativen Abstrich der Gallenwege. Darliber hinaus wurde fir die
Malignome die in Zusammenarbeit mit dem Pathologen ermittelte TNM- und R-Klassifikation

registriert.

2.5. Narkosefuhrung

Nach Identitatsprifung erfolgte die Lagerung des Patienten (Rickenlage mit angelegtem Arm
rechts und linkem Arm auf dem Armtisch) auf dem Operationstisch und die Anlage von 3-Kanal-
EKG, pulsoxymetrischer Sauerstoffsattigungsmessung, nichtinvasiver Blutdruckmessung (inte-
grierter Monitor im Narkosebeatmungsgerat Cicero®, Monitor Drager PM8060 bei Narkose-
beatmungsgerat Julian® — Fa. Drager) und zum Teil Relaxometrie (TOF-Guard® — Fa.
Organon). Bei Patienten ohne ZVK wurde vor der Narkoseeinleitung — bei den restlichen nach
Narkoseeinleitung — eine Venenverweilkantle (16, 18 oder 20 G) am linken Arm platziert. Ab
dem Jahr 2000 wurde anschlielend bei zunehmend mehr Patienten ein PDK (0,6 x 1 mm, 90
cm Uber Tuohy-Nadel 18 G) im Thoraxbereich (Th 6/7 - Th 8/9) angelegt und medikamentds auf
eine Fehllage geprift. Eine intraoperative Beschickung des PDK wurde im Untersuchungszeit-
raum nicht vorgenommen. Nun erfolgte nach der Praoxygenierung Uber eine Sauerstoffmaske
die intravendse Narkoseeinleitung. Dazu erhielten die Patienten analgetisch 1-4 pg/kg KG
(Mg/kg Korpergewicht) Fentanyl oder 0,3 - 2 ug/kg KG Sufentanil. Als Sedativum wurde 0,3
mg/kg KG Etomidat, zur muskularen Relaxierung 0,9 mg/kg KG Rocuronium bzw. 0,1 mg/kg KG
Pancuronium verabreicht. Einzelne Patienten erhielten in der zweiten Halfte des Unter-
suchungszeitraumes als Muskelrelaxans Cisatracurium 0,15 mg/kg KG. Nach der orotrachealen
Intubation (PVC-Endotrachealtubus mit Niederdruck-Ballon — Fa. Vygon) wurden die Patienten
mit einem der beiden oben erwahnten Narkosebeatmungsgerate unter Verwendung eines
Gemisches von Lachgas/Sauerstoff von 60...70 % zu 40...30 % und eines volatilen
Anasthetikum (Isofluran oder Sevofluran) 0,5-1,5 MAC volumen- oder druckkontrolliert beatmet.
Wahrend der Narkose wurden Fentanyl diskontinuierlich oder Sufentanil kontinuierlich (0,4-1,5

pg/kg KG) verabreicht. Die Muskelrelaxantien Rocuronium und Pancuronium wurden diskonti-
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nuierlich nach klinischer Beurteilung des Relaxierungsgrades bzw. der Relaxometriedaten ver-
abreicht. Bei Anwendung von Cisatracurium erfolgte eine kontinuierliche Gabe von 1-3 pg/kg
KG/Minute. Alle Patienten, die zu diesem Zeitpunkt noch keinen ZVK erhalten hatten, wurden
nach Narkoseeinleitung mit diesem versorgt. Seit dem Jahr 2002 wurden die Patienten zur Ver-
ringerung von Temperaturverlusten mit Hilfe des Gerates WarmTouch® 5800 — Fa. Tyco uber
konvektive Warmezufuhr im Thoraxbereich und an beiden Armen gewarmt. Die bis dahin
verwendete, unter dem Patienten liegende Warmematte (Thermomaquet® 2000 — Fa. Maquet)
wurde seitdem nicht mehr benutzt. Die Kérpertemperatur wurde 6sophageal gemessen. Es er-
folgte die Applikation einer orogastralen groR3lumigen Sonde und eines Harnblasenkatheters.
Die Narkoseeinleitung wurde — falls technisch moglich — mit der Anlage einer invasiven
arteriellen Druckmessung am linken Arm beendet. Die Dokumentation aller Malnahmen und
der dazugehorenden Zeiten inklusive der Schnitt-Naht-Zeit erfolgte im Narkoseprotokoll.
Wahrend der Operation wurden Vitalwerte alle finf bis zehn Minuten dokumentiert, Beatmungs-
parameter alle 30-60 Minuten und zusétzlich bei Veranderungen. In der Regel wurde intra-
operativ mindestens eine Bestimmung von Elektrolyten und Hamatokrit im Blut vorgenommen.
Die Infusionstherapie erfolgte mittels Schwerkraftinfusion, seltener tber Infusionspumpen
(IVAC® 591 — Fa. Alaris) mit kristalloiden Vollelektrolytldsungen (Thomaejonin®, Stero-
fundin®ISO, Deltajonin®), Teilelektrolytldsungen (Thomaejonin®BG, Sterofundin®BG 5,
Deltajonin®BG) und Kolloiden (Gelafundin®4 %, HAES-steril® 6 % 200/0,5 und HAES-steril®
10 % 200/0,5, Voluven®). Fir die perioperative Glukosezufuhr bei Diabetikern wurden auch die
Lésungen Glucose 5 % B. Braun und Glucose 10 % B. Braun Uber Infusionspumpen ange-
wendet. Dabei wurden Kristalloide zu Kolloiden meist in einem Verhaltnis von 3:1 bis 4:1
zugefihrt.

Bei grofieren Blutungen wurden die Laboruntersuchungen intensiviert und Verluste mit In-
fusionslosungen, Erythrozytenkonzentraten, FFP (Fresh Frozen Plasma), Thrombozytenkon-
zentraten, Gerinnungsfaktoren (PPSB, Fibrinogen, Antithrombin, Faktor XIII) und in einem Aus-
nahmefall mit einer maschinellen Autotransfusion (Cell-Saver® 5 — Fa. Haemonetics) therapiert.
Erythrozytenkonzentrate wurden im Untersuchungszeitraum bis 1999 bedside leukozytenfiltriert,
ab dem Jahr 2000 wurde sukzessive auf inline-filtrierte Konserven umgestellt; seit dem Jahr
2001 kamen ausschlieBlich inline-filtrierte Konserven zum Einsatz. Fur die ztuigige Gabe von In-
fusionslésungen und Blutprodukten wurde selten auch eine Druckinfusionsmanschette (Fa.
Transmed Medizintechnik GmbH) benutzt. Instabile Kreislaufverhaltnisse wurden mit Akrinor®
diskontinuierlich und Katecholaminen (Dopamin, Dobutamin, Epinephrin und Norepinephrin
Uber Spritzenpumpen Injectomat®C-is — Fa. Fresenius, Perfusor®compact — Fa. Braun) — meist
in Kombinationen — therapiert. Im Zeitraum zwischen 2004 und 2006 wurde intraoperativ eine
Ambroxoltherapie (1 g Uber vier Stunden als Kurzinfusion) zur Prophylaxe von Atelektasen be-
gonnen. Am Operationsende wurde die orogastrale Sonde gegen eine nasogastrale Er-
nahrungssonde ausgetauscht bzw. in den letzten 5 Jahren des Untersuchungszeitraumes zu-

nehmend ersatzlos entfernt. Nach der Operation erfolgte die Verlegung der in nahezu allen
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Fallen intubierten, beatmeten Patienten auf eine der beiden interdisziplinaren Intensivtherapie-
stationen.

Die intraoperativ verabreichten Flissigkeitsmengen und méglichen Katecholaminanwendungen
wurden protokolliert. Eine Aufzeichnung erfolgte auRerdem quantitativ Gber intraoperative
Transfusionen von Erythrozytenkonzentraten, FFP und Thrombozytenkonzentraten; fir Ge-

rinnungsfaktoren und maschinelle Autotransfusion hingegen nur qualitativ.

2.6. Postoperatives intensivtherapeutisches Management

Nach der Ubernahme auf die Intensivtherapiestation wurden die Patienten an die Uber-
wachungsgerate (Athena®9040, Athena®9050, Athena®9060 — alle Fa. S&W) angeschlossen.
Die gemessenen Vitalparameter — Herzfrequenz, nichtinvasiver Blutdruck, pulsoxymetrische
Sauerstoffsattigung und axillar oder tber den liegenden Harnblasenkatheter gemessene
Kdrpertemperatur — wurden in den ersten Tagen stindlich dokumentiert. Die Messung des ZVD
und der Urinausscheidung erfolgte zunachst vierstindlich. Bei unproblematischem Verlauf und
unauffalligen Vitalparametern wurden die Messintervalle im weiteren Verlauf erweitert. Bei kreis-
laufinstabilen Patienten wurde zum zusatzlichen hamodynamischen Monitoring eine arterielle
Druckmessung oder seit dem Jahr 2000 ein MeRsystem fir die Pulskonturanalyse (Picco®,
Picco plus® — Fa. Pulsion) angelegt. Dabei kamen fiir diese Patienten ab 2001 auch die von
Rivers et al. urspringlich nur fir Patienten im septischen Schock empfohlenen Therapie-
strategien zum Einsatz [154]. Erste Laborkontrollen fanden unmittelbar postoperativ statt und
beinhalteten die Kontrolle von Saure-Basen-Status, Hamoglobin, Hamatokrit, Leukozyten,
Thrombozyten, Blutglukose, Serumnatrium, Serumkalium, Serumkreatinin, KOD, TPZ, PTT, TZ
und Fibrinogen. Tagliche Laboruntersuchungen am Morgen beinhalteten Saure-Basen-Status,
Hamoglobin, Hamatokrit, Leukozyten, Thrombozyten, Blutglukose, Serumnatrium, Serum-
kalium, Serumkreatinin, Serumharnstoff, Serumgesamtbilirubin, Serumalbumin, ALAT, Serum-
lipase, Serumamylase, KOD, Serumosmolaritat, TPZ, PTT, TZ und Fibrinogen.
Blutglukosebestimmungen fanden vier- bis sechsstundlich, Sdure-Basen-Status-Analysen und
Serumkaliumkontrollen zwdlfstindlich statt. Je nach individuellem Verlauf wurden Messinter-
valle verklrzt oder zusatzliche Parameter bestimmt.

Bei langwierigen Verlaufen und Organkomplikationen wurde die Intensivtherapie individuell
angepasst. So erhielten Patienten mit dekompensierter Niereninsuffizienz eine Dialysebe-
handlung als kontinuierliches Verfahren (CVVHDF — Continuous Venovenous Hemodiafiltration)
mit dem Gerat Prisma® Fa. Hospal.

Alle Patienten erhielten zur Inhibition der exokrinen Pankreassekretion fir sieben Tage
achtstiindlich 100 ug Octreotid subkutan.

Routinemalig erfolgte bis Ende 2004 eine Stressulkusprophylaxe mit zweimal 10 mg
Pirenzepin i.v. pro Tag — ab 2005 mit einmal 40 mg Pantoprazol pro Tag intravends.

Bronchosekretolytisch wurde im ersten Abschnitt des Untersuchungszeitraumes mit einer
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achtstundlichen intravendsen Gabe von 8 mg Bromhexinhydrochlorid, von 2004-2006 mit einer
taglichen Gabe von 1 g Ambroxol Uber vier Stunden als Kurzinfusion und ab Oktober 2006 mit
einer zwolfstiindlichen Applikation von 300 mg Acetylcystein i.v. therapiert.

Der hochste postoperative Wert von Serumamylase- und Serumlipase wurde mit dem ent-
sprechenden Untersuchungsdatum dokumentiert. Ebenfalls erfasst wurde der niedrigste post-
operative KOD-Wert. Im Untersuchungszeitraum gab es keine Veranderungen in den Analyse-

methoden und Referenzbereichen.

2.6.1. Flussigkeits- und Katecholamintherapie

Postoperativ erhielten die Patienten auf der Intensivtherapiestation eine individuell angepasste
Infusionstherapie mit Kristalloiden und Kolloiden tGber Infusionspumpen IVAC® 591 — Fa. Alaris
oder als Schwerkraftinfusion.

Gleichzeitig erfolgte, falls erforderlich, die zumeist ausschleichende Gabe von Katecholaminen
zur Kreislaufstabilisierung. Dabei kamen die gleichen Substanzen, wie bei der intraoperativen
Therapie zum Einsatz (Spritzenpumpentyp Injectomat®C-is — Fa. Fresenius).

Die postoperative Katecholamingabe wurde hinsichtlich der Zeitdauer bis zur ersten Therapie-

beendigung registriert.

2.6.2. Beatmung

Nach der Ubernahme unter Beatmungsbedingungen (hierbei kamen die Transportbeatmungs-
gerate Oxylog® 2000 — Fa. Drager und der Transportmonitor SC 6000 — Fa. Siemens zum Ein-
satz) wurden die Patienten in der Regel zunachst druck- oder volumenkontrolliert mit einem
Intensivbeatmungsgerat (Servo Ventilator® 900, Servo Ventilator® 300, Servo Ventilator®

300 A, Servo-i-Ventilator® — alle Fa. Siemens) beatmet und Uber eine Weaningphase mit
CPAP/ASB (Continuous Positive Airway Pressure/Assisted Spontaneous Breathing) und CPAP-
Atmung bis zur Extubation gefuhrt. Seit der Veréffentlichung einer Studie zur lungenprotektiven
Beatmung im Jahr 2000 [137] wurde zunehmend mit niedrigeren Atemzugvolumina von ca.

6 ml’kg KG beatmet. Nach erfolgreicher Extubation wurden zunachst 3 Liter Sauerstoff pro
Minute Uber eine Nasensonde verabreicht. Die Dosis wurde nach den Werten des Saure-
Basen-Status modifiziert. Eine Reintubation erfolgte vor Reeingriffen oder bei pulmonal in-
suffizienten Patienten. Wenn eine Langzeitbeatmung Uber eine Woche hinaus bestand, wurde
eine Tracheotomie durchgeflhrt.

Zu Auswertungszwecken wurden die postoperative Nachbeatmungszeit (OP-Ende bis zur
ersten Extubation), die Gesamtbeatmungszeit (unter Einschluss von Zeiten nach Reintu-

bationen/Tracheotomien) sowie die Anzahl von Reintubationen und Tracheotomien erfasst.
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2.6.3. Postoperative Analgesie

Die analgetische Therapie erfolgte bei Patienten ohne Periduralkatheter in der Regel mit
Piritramid. Das Medikament wurde Uberwiegend als PCA Uber eine Spritzenpumpe (Lifecare®
4200 — Fa. Abbott) mit einer standardisierten Einstellung zur Verfigung gestellt (2mg/ml
Piritramid, Bolus 2 mg, 15 Minuten Sperrintervall, 4-Stunden-Maximaldosis 20 mg). Seltener
wurde Piritramid bei mangelnder Patientencompliance oder Uberbriickend auch ohne PCA-
Pumpe eingesetzt.

Wenn perioperativ ein thorakaler PDK angelegt wurde, erfolgte Uber diesen postoperativ die
Analgesie mit einer Mischung aus 34 ml Ropivacain 0,2 % und 30 pg Sufentanil (0,75 pg/ml)
kontinuierlich mit einer Férderrate von 6 -10 ml/h Gber eine Spritzenpumpe Injectomat®C-is -
Fa. Fresenius. Bei unzureichender Wirkung wurde zusatzlich Metamizol oder Piritramid ver-
abreicht. Nur wenn auch dadurch keine adaquate Schmerzbekampfung méglich war, erfolgte
die Umstellung der Analgesie auf Piritramid Gber eine PCA-Pumpe.

Metamizol wurde als Ko-Analgetikum intravents angewendet. Die Gabe erfolgte diskonti-
nuierlich (5-6 x tgl. 1 g als Kurzinfusion in 100 ml NaCl 0,9 %) oder kontinuierlich mit 5 g
Metamizol in 48 ml bzw. 500 ml NaCl 0,9 % lber Spritzenpumpe bzw. Infusionspumpe. Bei
seltenen problematischen Verlaufen, in denen ein Weaning nicht moglich war, erhielten die
Patienten in den ersten Tagen eine Analgosedierung mit Sufentanil/Midazolam oder
Sufentanil/Disoprivan in Dosierungen von Sufentanil 10-50 pg/h, Disoprivan 50-350 mg/h,
Midazolam 1-5 mg/h.

Zur Auswertung wurden die Analgesieverfahren bis zum dritten postoperativen Tag auch unter
Berlcksichtigung von Verfahrenskombinationen und -wechseln (z. B. PCA-Pumpe flr thora-
kalen PDK) dokumentiert.

2.6.4. Antikoagulation

Der Beginn der postoperativen Antikoagulationstherapie wurde individuell durch den Operateur
festgelegt. Bei ausgeglichenen Gerinnungsparametern und fehlender klinischer Blutungsnei-
gung erhielten die Patienten postoperativ in der Regel kontinuierlich unfraktioniertes Heparin in
einer Dosierung zwischen 125 und 750 IE/h Gber eine Spritzenpumpe bei regelmaligen PTT-
Kontrollen (s. S. 13). Fur die frihpostoperative Phase wurde eine PTT zwischen 40 und 45 Se-
kunden angestrebt.

Fur die eigene Analyse wurde der Zeitpunkt des postoperativen Antikoagulationsbeginns

dokumentiert.

2.6.5. Transfusion

Nach Ubernahme der Patienten und anschlieRend in regelméRigen Abstanden fanden Kon-

trollen des Blutbildes statt (s. S. 13), die in Zusammenhang mit dem klinischen Bild, den
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Vorerkrankungen, dem Patientenalter, dem Sauerstoffbedarf sowie der Notwendigkeit und
Hohe einer moglichen Katecholamintherapie die Entscheidungsbasis fur eine mogliche Trans-
fusion von Erythrozyten legten. Bei der Transfusion von FFP, Thrombozytenkonzentraten und
Gerinnungsfaktoren waren neben mdglichen Vorerkrankungen die labormedizinisch bestimmten
Parameter, die Blutungssituation und das Alter des Patienten die ausschlaggebenden Faktoren
fur die Indikationsstellung. Die Entscheidung Uber eine Transfusion erfolgte nach den jeweils
gultigen Transfusionsrichtlinien [33-35].

Eine Aufzeichnung Uber frihpostoperative Transfusionen erfolgte fir Erythrozytenkonzentrate,

FFP, Thrombozytenkonzentrate quantitativ; fir Gerinnungsfaktoren nur qualitativ.

2.6.6. Antibiotikagabe

In Abhangigkeit vom pra- und intraoperativen Befund (eitrige Cholangitis, Stenting) wurde die
intraoperativ begonnene intravendse Antibiotikagabe in den meisten Fallen postoperativ un-
verandert als Therapie fortgeflhrt (in der Regel achtstiindlich 4 g Mezlocillin und 1 g Sulbac-
tam). Nach Erhalt des mikrobiologischen Befundes wurde die Antibiotikatherapie gegebenen-
falls modifiziert oder beendet.

Der postoperative Antibiotikaeinsatz (Praparate, Dauer) sowie der mikrobiologische Nachweis

einer Cholangitis wurden fur die Studie aufgezeichnet.

2.6.7. Parenterale und enterale Ernahrung

Eine parenterale Zufuhr von Glukose (Thomaejonin®BG, Sterofundin®BG 5, Deltajonin®BG,
Glucose 5 % B. Braun, Glucose 10 % B. Braun, Glucose 40 % B. Braun) wurde am OP-Tag
oder am ersten postoperativen Tag begonnen und anschlieiend gesteigert. Frihestens ab dem
zweiten postoperativen Tag erfolgte die Gabe von Aminosaureldésungen (Aminoven® 10 %),
kombinierten Aminosaure-Glukoseldésungen (Aminomix®1Novum) und Fettlésungen (Lipo-
fundin® 20 % N, Lipovends® MCT 20 %).

In speziellen Konstellationen wurde auch mit HAES-steril®10 % kochsalzfrei 200/0,5, Amino-
steril®N-Hepa 8 %, HyperHAES® oder mit Natriumhydrogencarbonat 8,4 % Infusionslésung B.
Braun therapiert.

Elektrolyte wurden als Zusatz zu Infusionslésungen oder Uber Spritzenpumpen substituiert.
Falls postoperativ eine Magensonde vorhanden war, wurde diese im ersten Untersuchungsab-
schnitt bei nicht beatmeten Patienten mehrere Tage mit Ablaufbeutel belassen, im zweiten
Funfjahreszeitraum nach maximal zwei Tagen Magendrainage entfernt. Der Beginn der ente-
ralen Ernahrung wurde vom Operateur unter Berticksichtigung des abdominellen Befundes, des
Verlaufs der Pankreasenzymwerte und des aktuellen klinischen Zustandes des Patienten be-
stimmt. Begonnen wurde immer mit der Zufuhr kleiner Mengen Tee per os bzw. bei notwendiger
anhaltender Analgosedierung Uber die Magensonde oder in seltenen Fallen Uber eine Jejunal-

sonde. Eine Erweiterung der enteralen Zufuhr (Pankreas |-Kost, Pankreas |I-Kost) erfolgte

16



ebenfalls auf Anordnung des Chirurgen. Falls der Zustand des Patienten in Ausnahmefallen
eine Extubation nicht erlaubte, wurde nach chirurgischer Entscheidung mit einer enteralen
Sondenernahrung (Peptisorb® — Fa. Pfrimmer-Nutricia, Nutricomp®, Nutricomp® intensiv — Fa.
B. Braun) begonnen. Der postoperative Beginn der enteralen Zufuhr von Tee wurde zu Aus-

wertungszwecken erfasst.

2.6.8. Magen-Darm-Funktion

Je nach klinischem Befund erfolgten zwischen dem dritten und siebenten postoperativen Tag,
sofern kein spontaner Stuhlgang abgesetzt wurde, abflihrende Mallnahmen. Daflir kamen
neben Einlaufen (1 Liter kérperwarmes Wasser mit 20ml Glycerol) bzw. Microklist®-Anwen-
dungen auch Laxantien als Suppositorien (1-2 x tgl. Glycerol 1g, 1 x tgl. Bisacodyl 10 mg) oder
oral (1-3 x tgl. 7,5-15 g Lactulose oder 1 x tgl. 10-20 g Magnesiumsulfat) zum Einsatz. Der Tag

des ersten postoperativ erfolgten Stuhlganges wurde in der Studie erfasst.

2.7. Weiterer postoperativer Verlauf

Nach Stabilisierung des Allgemeinzustandes (stabile Spontanatmung, stabile Kreislaufver-
haltnisse ohne wesentliche Katecholaminbedrftigkeit) erfolgte die Verlegung des Patienten
zunachst auf die chirurgische Wachstation (intermediate care) oder direkt zurlick auf die chirur-
gische Normalstation. Die sukzessive Entfernung der Drainagen begann ab dem zehnten post-
operativen Tag. Die Entlassung erfolgte in den meisten Fallen in die hausliche Umgebung, nur
in seltenen Fallen direkt zu einer Rehabilitationsbehandlung.

Bei kardiopulmonaler Instabilitat oder nach notwendigen umfangreicheren Folgeeingriffen
wegen Komplikationen wurden die Patienten auf eine der beiden Intensivtherapiestationen
zurlckverlegt.

Aus den Daten des letzten Aufenthaltstages im Krankenhaus bzw. aus den Daten des Ent-
lassungsbriefes wurde der Diabetes-mellitus-Status in drei Kategorien erfasst: insulinpflichtig,

nichtinsulinpflichtig, kein Diabetes.

2.8. Fruhpostoperatives Ergebnis (Morbiditat, Letalitat)

Zur statistischen Auswertung wurden postoperative spezifische Komplikationen und Reeingriffe
in folgenden Kategorien erfasst: Magenatonie/verzégerte Magenentleerung (enterale Zufuhr
von Tee Uber > vier Tage postoperativ nicht méglich ohne andere Ursache), Anastomosen-
insuffizienzen (pankreatikodigestiv, biliodigestiv und Gastroenterostomie), septische Wund-
heilungsstérungen (Wunddehiszenz, Abszess, Wundinfektion), Nachblutungen im OP-Gebiet,
Restpankreatitis, Peritonitis und lleus. AuRerdem wurden programmierte Re-visionen (Lavage,
Wundverschluss) dokumentiert. Allgemeine Komplikationen wurden in den Rubriken neuro-
logisch-psychiatrisch, kardiovaskular (Herzinfarkt, Herzrhythmusstérungen, Herzinsuffizienz),

renal (ohne/mit Ersatzverfahren), pulmonal, thromboembolisch, hepatisch, infektids (lokalisiert
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auller OP-Gebiet), Blutungen auRerhalb des Operationsbereiches, Sepsis und
Multiorganversagen aufgezeichnet.

Fur die vorliegende Arbeit wurde fir alle postoperativen Analysen (insbesondere auch
bezuglich von Komplikationen) nahezu ausschlief3lich die Aufenthaltszeit auf der In-
tensivtherapiestation — bei Rickverlegungen gegebenenfalls auch in mehreren
unterbrochenen Zeitabschnitten — untersucht. Uber diesen Zeitraum hinaus wurden nur die
Endpunkte der Studie wie Entlassung aus dem Krankenhaus bzw. Tod (Datum), der Diabetes-
status zum Studienendpunkt und bei Verstorbenen Todesursachen, Sektionsergebnisse und
kasuistisch relevante Angaben dokumentiert.

Die Hospitalletalitdt umfasste die Zahl aller operierten Patienten, die vor der Entlassung aus

dem Krankenhaus verstorben waren.

2.9. Berechnungen und Statistik

Das Patientenalter wurde aus der Differenz von Aufnahmetag und Geburtstag berechnet. Der
BMI (Body-Mass-Index) errechnete sich aus dem Quotienten des Patientengewichtes und dem
Quadrat der KorpergrofRe in Metern. Die Einteilung in die Kategorien Untergewicht

(< 18,5 kg/m?), Normalgewicht (18,5 - 24,99 kg/m?) und Ubergewicht (ab 25 kg/m?) erfolgte
nach den Vorgaben der WHO [200].

Eine Hypalbuminamie wurde beim Unterschreiten des unteren Referenzbereiches vermerkt
(Jugendliche 36 g/I, bis zum 60. Lebensjahr 35 g/l, bis zum 69. Lebensjahr 34 g/l, bis zum 79.
Lebensjahr 33 g/l).

Die OP-Dauer ergab sich aus der Differenz von Schnitt- und Nahtzeit.

Entsprechend der Einteilung der UICC (Union Internationale Contre le Cancer) aus dem Jahr
2002 erfolgte die Tumorklassifikation nach Tumorart, Tumorausdehnung, Lymphknotenbefall
und Metastasierung [204].

Die kérpergewichts- und operationszeitbezogene intraoperative Infusionsmenge wurde als Quo-
tient aus der intraoperativen FlUssigkeitsmenge (in Millilitern) und dem Produkt aus Kérper-
gewicht (in Kilogramm) sowie der Operationszeit (in Stunden) berechnet.

Fur die Zusammenfassung von intra- und postoperativen Transfusionen wurden die Patienten
eingeschlossen, bei denen entweder intra- oder frihpostoperativ das entsprechende Blut-
produkt substituiert wurde.

Die friihpostoperative Morbiditat wurde unterteilt nach spezifischen und allgemeinen Kompli-
kationen untersucht. Die spezifische Komplikationsrate beschrieb den prozentualen Patienten-
anteil mit einer oder mehreren spezifischen Komplikationen in Beziehung zur Patientenge-
samtheit. Die allgemeine Komplikationsrate stellte analog die Prozentzahl der Patienten mit
einer oder mehreren allgemeinen postoperativen Komplikationen im Verhaltnis zu allen

Patienten dar.
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Fur die deskriptive Statistik wurden Mittelwerte und — wo sinnvoll — auch Standardab-
weichungen, Median und Minimum (min.) sowie Maximum (max.) angegeben. Die weiteren
statistischen Ergebnisse wurden mit Hilfe des Statistikprogrammpaketes SPSS® (Version 16 —
Fa. SPSS Inc.) durch folgende Verfahren ermittelt:
- Mittelwertsvergleich fur 2-er Gruppen mittels t-Test
- einfaktorielle Varianzanalyse flr Mittelwertsvergleich bei mehr als zwei Gruppen

mit multiplem paarweisem Vergleich nach Tuckey
- Vergleich kategorialer Merkmale mit dem Chi-Quadrat-Test
- Risikomodellierung bei binarer Zielgroflie (allgemeine Komplikationen) mittels logistischer

Regression

3. Ergebnisse’

3.1. Krankengut

Im Untersuchungszeitraum unterzogen sich 143 Patienten einer partiellen Pankreatikoduoden-
ektomie nach Kausch-Whipple (Tab. 1). Der Mittelwert des Lebensalters aller Patienten betrug
zum Operationszeitpunkt 57,5 + 11,0 Jahre (Median 59,8; min. 12,9; max. 77,7 a). Hierbei
bestand kein signifikanter Unterschied zwischen den mannlichen (56,4 + 9,7 a; Median 57,0;
min. 33,6; max. 75,7 a) und weiblichen Patienten (59,4 + 12,8 a; Median 63,0; min. 12,9; max.
77,7 a).

Tab. 1 Anzahl aller Patienten nach Altersgruppen und Geschlecht n (%)

Lebensalter Patienten mannlich weiblich
10 bis 20 Jahre 1(0,7) 0 (0,0) 1(1,9)
> 20 bis 30 Jahre 2(1,4) 0 (0,0) 2(3,8)
> 30 bis 40 Jahre 6 (4,2) 4 (4,4) 2 (3,8)
> 40 bis 50 Jahre | 24 (16,8) 19 (20,9) 5(9,6)
> 50 bis 60 Jahre | 40 (28,0) 30 (33,0) 10 (19,2)
> 60 bis 70 Jahre | 51 (35,7) 28 (30,8) 23 (44,2)
> 70 bis 80 Jahre | 19 (13,3) 0(11,0) 9 (17,3)
Summen 143 91 (63,6) 52 (36,4)

Im Mittel wurden 14,3 Patienten (min. 7, max. 21 Patienten) pro Jahr operiert. Die Patienten
wurden nach der postoperativ gestellten Diagnose den beiden Krankheitsgruppen Tumor

(71,3 % der Patienten) oder Pankreatitis (28,7 %) zugeordnet. Der Anteil der Patienten mit einer
Pankreatitis war in der ersten Halfte des Untersuchungszeitraumes signifikant héher (p = 0,001)
als in der zweiten Halfte (Abb. 2). Mit 85,4 % war der Uberwiegende Teil der 41 Patienten mit
einer nachgewiesenen Pankreatitis mannlich (35 Patienten). Von den 102 Tumorpatienten
waren dagegen nur 56 Patienten (54,9 %) mannlich. Dieser Unterschied war signifikant

(p =0,001).

' Die Angabe der Standardabweichung erfolgt generell nach dem Mittelwert und einem + Symbol.
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Abb. 2 Patientenzahl (n) in den einzelnen Untersuchungsjahren
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Patienten, bei denen (postoperativ) histologisch eine Pankreatitis gesichert wurde, waren mit
durchschnittlich 50,8 + 9,0 a (Median 50,0; min. 33,6; max. 70,5 a) signifikant (p < 0,001) jlinger
als Patienten mit einer Tumorerkrankung (60,1 = 10,6 a; Median 61,8; min. 12,9; max. 77,7 a).

Der Altersunterschied war geschlechtsunabhangig zu beobachten (Abb. 3-Abb. 6).

Abb. 3 Altersverteilung der
weiblichen Tumorpatienten
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3.2. Chirurgische Risikoadjustierung

Bei der Analyse der Grinde, die ursachlich fur die Krankenhausaufnahme waren, zeigten sich

Ikterus, chronische Oberbauch- und Riickenschmerzen und Gewichtsverlust als fuhrende

Symptome (Tab. 2).

Tab. 2 Aufnahmegrund n (%); [Mehrfachnennungen mdglich]

alle Patienten Tumor Pankreatitis p

chronische Schmerzen 90 (63,8) 54 (63,5) |36 (90,0) < 0,001
cholestatischer Ikterus 8 (565,3) 68 (67,3) 10 (25,0) < 0,001
Gewichtsverlust 5(39,0) 42 (41,6) 13 (32,5) 0,345
Ubelkeit und Erbrechen 7 (26,2) 29 (28,7) 8 (20,0) 0,396
Inappetenz 14 (9,9) 13 (12,9) 1(2,5) 0,114
gastrointestinale Blutung 7 (5,0) 6 (5,9) 1(2,5) 0,673
Diarrh6 3(2,1) 3(3,0) 0 (0,0) 0,558
Obstipation 2(1,4) 2 (2,0) 0 (0,0) 1,00
Missing 2(1,4) 1(1,0) 1(2,5)

Praoperativ konnte bei 39 Patienten (27,7 %) ein Malignom, bei 6 Patienten (4,3 %) ein
benigner Tumor im Pankreaskopfbereich histologisch gesichert werden. Bei den restlichen
Patienten war die Operation aufgrund eines Tumors unklarer Genese indiziert. Bei allen
Patienten, bei denen postoperativ eine Pankreatitis gesichert werden konnte, war praoperativ
auch das Pankreas als ursachliches Organ vermutet worden.

Die praoperative Organzuordnung bei den Tumorpatienten ergab in nahezu 60 % der Falle
einen Pankreasbefund. Bei einem Patienten fehlten die entsprechenden Angaben, bei zwei

weiteren war praoperativ keine Organzugehdérigkeit zu diagnostizieren. (Abb. 7).

Abb. 7 Préaoperativ diagnostizierte Tumorlokalisation
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Hinsichtlich relevanter Risikofaktoren zeigten die praoperativen Diagnosen Choledochus-
obstruktion/Cholangitis und Duodenalstenose signifikante Unterschiede zwischen den beiden
Patientengruppen. Wahrend eine Choledochusobstruktion bzw. eine Cholangitis praoperativ bei

67,6 % (n = 69) der Tumorpatienten vorlag, wurde diese Komplikation nur bei 43,9 % (n = 18)
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der Patienten mit einer chronischen Pankreatitis beobachtet (p = 0,008). Umgekehrt verhielt es
sich bei der Duodenalstenose: Sie trat ausschlielich bei Patienten mit einer chronischen
Pankreatitis (hier in 7,5 % der Falle; n = 3) auf (p = 0,022).

Im Rahmen der Operationsvorbereitung wurde bei Uber der Halfte aller Patienten (allen
Patienten mit einer nachgewiesenen Choledochusobstruktion oder Cholangitis) praoperativ eine
endoskopische Implantation eines Stents in die ableitenden Gallenwege vorgenommen; in
Einzelfallen erfolgte eine PTCD (Tab. 3). Dabei lag der Anteil der Tumorpatienten signifikant

Uber dem der Pankreatitispatienten.

Tab. 3 PTCD und Stenting bei Pankreatitis und Tumor n (%); (p_=0,008)

alle Patienten Tumor Pankreatitis
Stenting 85 (59,9)° 67 (66,3)° 18 (43,9)
PTCD 3(2,1) 3 (3,0) 0 (0,0)
Missing 1(0,7) 1(1,0) 0 (0,0)

Anmerkung: Fur die statistische Analyse wurden Stenting und PTCD gemeinsam ausgewertet.
a) darunter ein Patient mit vorangegangener PTCD

In der Pankreatitisgruppe zeigte sich ein signifikant héherer Patientenanteil mit Alkohol- und
Nikotinabusus (Tab. 4).

Tab. 4 Alkohol- und Nikotinabusus n (%)

alle Patienten Tumoren Pankreatitis p

Alkoholabusus 45 (32,1) 15 (15,0) 30 (75,0) < 0,001
Missing 3(2,1) 2 (2,0) 1(2,4)

Nikotinabusus 52 (37,1) 24 (24,0) 28 (70,0) < 0,001
Missing 3(2,1) 2(2,0) 1(2,4)

Alkohol- und 34 (24,3) 10 (10,0) 24 (60,0) < 0,001
Nikotinabusus

Missing 3(2,1) 2 (2,0) 1(2,4)

Bei vier Patienten (2,8 %) war praoperativ eine neoadjuvante Chemotherapie mit ein bis vier

Zyklen Gemcitabin durchgefihrt worden.

3.3. Anasthesiologische Risikoadjustierung

Der Uberwiegende Patientenanteil wurde der 2. oder 3. ASA-Kategorie zugeordnet (Tab. 5). Es
wurde kein Patient mit einer ASA-Klassifikation > 3 operiert. Die ASA-Werte der Pankreatitis-

patienten unterschieden sich nicht signifikant (p = 0,190) von denen der Tumorpatienten.

Tab. 5 ASA-Klassifikation aller Patienten n (%)

gesamt Tumor Pankreatitis
ASA 1 2(1,4) 2 (2,0) 0 (0,0)
ASA 2 86 (61,4) 57 (57,0) 29 (72,5)
ASA 3 52 (37,1) 41 (41,0) 11 (27,5)
Missing 3(2,1) 2(2,0) 1(2,4)

Der Mittelwert des Body-Mass-Index (BMI) aller Patienten lag mit 24,5 + 3,9 kg/m? (Median

24.2; min. 15,9; max. 45,0 kg/mz) im oberen Normbereich. Untergewichtig waren 4 Patienten
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(2,9 %); bei 75 (53,6 %) wurde ein BMI im Normbereich und bei 61 Patienten (43,5 %) ein

adipdser Ernahrungszustand ermittelt, von drei Patienten (2,1 %) fehlten die Angaben. Der

durchschnittliche BMI war in der Pankreatitisgruppe mit 22,3 kg/m? signifikant niedriger
(p < 0,001) als in der Tumorgruppe (25,4 kg/m?) — Abb. 8.

Abb. 8 BMI bei Pankreatitis und Tumor (n)
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Praoperative Hamoglobinwerte und Gesamtbilirubinwerte zeigten im Vergleich der Tumor- mit

der Pankreatitisgruppe signifikante Unterschiede (Tab. 6).

Tab. 6 Praoperative Laborparameter

alle Patienten Tumoren Pankreatitis
Hamoglobin (mmol/l)?
Mittelwert 8,1 7,8 8,6
Standardabweichung 0,9 0,9 0,9
Median 8,2 8,1 8,6
Minimum 52 5,2 6,0
Maximum 10,4 9,8 10,4
Missing 29 (20,3 %) 22 (21,6 %) 7 (17,1 %)
Gesamtbilirubin (umol/)®
Mittelwert 29,5 41,5 13,0
Standardabweichung 48,9 55,6 16,0
Median 13,0 16,0 9,0
Minimum 4,0 4,0 4,0
Maximum 356,0 356,0 93,0
Missing 2 (1,4 %) 1(1,0 %) 1(2,4 %)
Hypalbuminamie®
Patientenzahl (%) 23 (24,5) 17 (24,3) 6 (25,0)
Missing 49 (34,3 %) 32 (31,4 %) 17 (41,5 %)
CA 19-9 (U/ml)°
Mittelwert 318,9 451,2 35,0
Standardabweichung 2041,4 2460,2 59,0
Median 244 67,4 10,7
Minimum 0,5 0,5 0,5
Maximum 23209,5 23209,5 247,3
Missing 14 (9,8 %) 14 (13,7 %) 0 (0,0 %)

a) p=0,001; b) p<0,001;c)p=0,946;d)p=0,118
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Von 114 Patienten (79,7 %) standen Hamoglobinwerte aus einem dreitagigen praoperativen
Zeitraum zur Verflgung. Bei 17 dieser Patienten (14,9 %) fielen Hdmoglobinwerte kleiner als
7 mmol/l auf (Abb. 9).

Abb. 9 préoperative Hdmoglobinkonzentrationen aller Patienten
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Insgesamt lagen 111 Angaben zu allgemeinen Vorerkrankungen vor (Tab. 7).

Tab. 7 Praoperative Morbiditat n (%) [Mehrfachnennungen méglich]

alle Patienten Tumoren Pankreatitis
kardiovaskular? 57 (40,4) 48 (47,5) 9(22,5)
Hypertonus 45 (31,9) 38 (37,6) 7 (17,5)
Herzrhythmusstérungen 11 (7,8) 9 (8,9) 2 (5,0)
KHK 11 (7,8) 10 (9,9) 1(2,5)
Herzinsuffizienz 2(1,4) 2 (2,0) 0 (0,0)
pulmonal® 15 (10,6) 14 (13,9) 1(2,5)
COPD/Asthma bronchiale 11 (7,8) 11 (10,9) 0 (0,0)
andere 5(3,5) 4 (4,0) 1(2,5)
thrombovaskular® 12 (8,5) 11 (10,9) 1(2,5)
thromboembolisch 8 (5,7) 7(6,9) 1(2,5)
vaskular 7 (5,0) 6 (5,9) 1(2,5)
neurologisch/psychiatrisch® 8 (5,7) 8 (7,9) 0(0,0)
(aulRer Alkoholabusus)
renal® 3(2,1) 2 (2,0) 1(2,5)
(kompensierte Retention)
hepatisch' 13 (9,2) 7 (6,9) 6 (15,0)
Zirrhose 7 (5,0) 3(3,0) 4 (10,0)
portale Hypertension 4 (2,8) 1(1,0) 3(7,5)
andere 4(2,8) 4 (4,0) 0(0,0)
Diabetes mellitus® 30 (21,0) 21 (20,6) 9 (22,0)
IDDM 21(14,7) 14 (13,7) 7(17,1)
NIDDM 9 (6,3) 7 (6,9) 2(4,9)
Missing 2(1,4) 1(1,0) 1(2,4)

Anmerkung: Die Summe der Patienten mit kardiovaskularen, pulmonalen, hepatischen und
thrombovaskularen Diagnosen ist wegen Mehrfachnennungen geringer als die Summe der

Einzeldiagnosen.

a) p =0,005; b) p = 0,067; ¢) p = 0,179; d) p = 0,105; e) p = 1,000; f) p = 0,193; g) p = 0,813
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3.4. Operationsergebnisse

140 Operationen (97,9 %) wurden vom Chefarzt der Klinik, die restlichen 3 (2,1 %) vom
leitenden Oberarzt der Klinik durchgefihrt.

Dabei mussten vor allem in der zweiten Halfte des Untersuchungszeitraumes tendenziell
haufiger Eingriffserweiterungen vorgenommen werden. Eine Signifikanz war nur fur gefal3-

chirurgische Eingriffe (auller Pfortaderresektionen) zu ermitteln (Tab. 8).

Tab. 8 Eingriffserweiterungen im Untersuchungszeitraum (n)

1997-2001 2002-2006 p
Pfortaderresektion 2 9 0,124
gefallchirurgische Erweiterungen | 2 12 0,043
aulier Pfortaderresektionen
Organresektionen/Teilresektionen | 5 11 0,433

Lediglich flr Pfortaderresektionen war ein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen

(Tab. 9) nachweisbar.

Tab. 9 Eingriffserweiterungen in Tumor- und Pankreatitisgruppe n (%)

gesamt Tumor Pankreatitis p
Pfortaderresektion 11(7,7) 11 (10,8) 0(0,0) 0,034
gefalchirurgische Erweiterungen | 14 (9,8) 11 (10,8) 3(7,3) 0,757
auller Pfortaderresektionen
Organresektionen/Teilresektionen | 16 (11,2) 14 (13,7) 2(4,9) 0,154

Bei 41 Patienten (28,7 %) stellte sich postoperativ histologisch eine Pankreatitis als OP-
Indikation dar. Tab. 10 verdeutlicht die Verteilung der tbrigen 102 (71,3 %) Patienten. Bei

diesen Tumorpatienten Uberwogen mit einem Anteil von 96,1 % (98 Patienten) maligne Be-

funde.

Tab. 10 Verteilung der Tumore n (% aller Tumore)

Pankreaskopftumore — darunter: 57 (55,9)
duktale Adenokarzinome 49 (48,0)
neuroendokrine Tumore 3(2,9)
gemischt duktal-neuroendokriner Tumor 1(1,0)
intraduktale papillar-mucinése Tumore 2 (2,0)
seroses oligozystisches Adenom 1(1,0)
solider pseudopapillarer Tumor 1(1,0)

Malignome der Papilla vateri 20 (19,6)
Adenokarzinome 19 (18,6)
neuroendokriner Papillentumor 1(1,0)

Malignome der Gallengange 11 (10,8)

Malignome des Duodenums 6 (5,9)

Malignome des Magens 4(3,9)

Malignome der Gallenblase 1(1,0)

Malignome des Kolon 1(1,0)

Malignome der Niere 1(1,0)

Liposarkom 1(1,0)
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Die UICC-Klassifikation der Papillenmalignome war im Vergleich mit den duktalen Pankreas-
malignomen und den Gallengangskarzinomen tendenziell niedriger — so hatten 55 % aller
Patienten mit einem Papillenmalignom ein geringeres UICC-Stadium als 2a, aber nur 24,5 %
der Patienten mit einem duktalen Pankreaskopfmalignom und 18,2 % der Gallengangs-
karzinompatienten. Diese Unterschiede waren nicht signifikant (p = 0,309). Fur die statistische

Analyse wurden die Stadien 1a und 1b sowie 2a und 2b zusammengefasst (Tab. 11).

Tab. 11 UICC-Stadien der Pankreaskopf-, Papillenmalignome sowie Gallengangskarzinome n (%)

uicC duktale Papillen- Gallengangs-
Pankreaskopf- malignome karzinome
malignome

0 0 (0,0) 1(5,0) 0 (0,0)

1a 8 (15,1) 7 (35,0)° 0 (0,0)

1b 5(9,4) 3 (15,0) 2(18,2)

2a 7 (13,2) 2 (10,0) 5 (45,5)

2b 25 (47,2)%° 6 (30,0) 2 (18,2)

3 5(9,4) 0 (0,0) 2 (18,2)

4 3(5,7)° 1(5,0) 0 (0,0)

Summe | 53 20 11

a) darunter ein neuroendokriner Pankreaskopftumor
b) darunter ein neuroendokriner Papillentumor
c) darunter ein gemischtes duktal-endokrines Pankreaskopfkarzinom

Bei den Resektionsergebnissen zeigten sich im Vergleich mit den duktalen Pankreaskopf-
malignomen tendenziell glinstigere aber nichtsignifikante (p = 0,059) Ergebnisse fur die

Papillenmalignome gefolgt von den Gallengangskarzinomen (Tab. 12).

Tab. 12 Resektionsergebnisse der Pankreaskopf- und Papillenmalignome- sowie
Gallengangskarzinome n (%)

alle duktale Papillen- Gallengangs-
Malignome Pankreaskopf- malignome karzinome
malignome

RO 78 (79,6) 38 (71,7)° 20 (100,0)° 9 (81,8)

R1 14 (14,3) 10 (18,9)° 0 (0,0) 2 (18,2)

R2 5(5,1) 5(9,4)° 0 (0,0) 0 (0,0)

nicht 1(1,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
klassifiziert

a) darunter 34 Adeno-Karzinome, drei neuroendokrine Pankreaskopftumoren, ein gemischtes duktal-
endokrines Pankreaskopfkarzinom

b) darunter 19 Adeno-Karzinome und ein neuroendokriner Papillentumor

c) Adeno-Karzinome

Die Schnitt-Naht-Zeit aller Operationen betrug im Mittel 270 + 50 Minuten (Median 268; min.
180; max. 505 Minuten) bei 3 fehlenden Datensatzen. Eine Operationszeit iber 360 Minuten

war nur in Ausnahmefallen zu verzeichnen (Abb. 10).
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Abb. 10 Schnitt-Naht-Zeiten und kumulierte Patientenzahl
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3.5. Narkoseverlauf

Die Narkose wurde in allen Fallen durch oder unter der direkten Aufsicht von Chefarzt, Ober-

arzten oder erfahrenen Facharzten durchgefihrt.

3.5.1. Intraoperative Infusionstherapie

Die durchschnittliche Gesamtinfusionsmenge (Kristalloide und Kolloide) pro Patient betrug 3784

+ 1394 ml (Median 3500; min. 1300; max. 10000 ml).

Der Vergleich der kdérpergewichts- und operationszeitbezogenen intraoperativen Infusions-
menge zeigt bei tendenziell héheren Werten in der Pankreatitisgruppe keine Signifikanz

(p = 0,055) (Tab. 13).

Tab. 13 Durchschnittliche intraoperative Infusionsmenge (ml/kg KG/h) in Tumor- und
Pankreatitisgruppe

gesamt Tumor Pankreatitis
Mittelwert 12,2 11,7 13,4
Standardabweichung 4,2 3,8 4,8
Median 11,7 11,6 12,6
Minimum 4.5 4.5 6,2
Maximum 24,3 23,5 24,3
Missing (n) 4 2 2

Im Untersuchungszeitraum war eine signifikante Abnahme der mittleren intraoperativen
korpergewichts- und operationszeitbezogenen Infusionsmenge zu verzeichnen (Abb. 11).
Bei Auswertung aller Patienten unter Berucksichtigung einer moglichen intraoperativen
Erythrozytensubstitution zeigte sich folgender Unterschied in der durchschnittlichen Gesamt-
infusionsmenge:

e mit intraoperativer Transfusion 4211 ml; min. 2000 ml; max. 10000 ml;

¢ ohne intraoperative Transfusion 3189 ml; min. 1300 ml; max. 5000 ml.
Dieser nichtsignifikante Trend war auch unter Beriicksichtigung von Kérpergewicht und

Operationszeit zu beobachten (Tab. 14).

27



Abb. 11 Durchschnittliche intraoperative Infusionsmenge im Untersuchungszeitraum (p < 0,001)
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Tab. 14 Durchschnittliche intraoperative Infusionsmenge (ml/kg KG/h) mit und ohne intraoperative
Erythrozytensubstitution (p = 0,108)

gesamt mit intraoperativer ohne intraoperative
Erythrozyten- Erythrozyten-
substitution substitution
Mittelwert 12,2 12,7 11,5
Standardabweichung 4,2 4,1 4,2
Median 11,7 12,1 11,6
Minimum 4,5 4,6 4,5
Maximum 24,3 23,5 243
Missing (n) 4 3 1
3.5.2. Katecholamintherapie

Intraoperativ erhielten 86 Patienten (61,4 %) Katecholamine, von 3 Patienten lagen keine
Angaben vor. In den meisten Fallen wurden verschiedene Katecholamine miteinander
kombiniert: bei 48 Patienten (34,3 %) kam Dopamin zum Einsatz, bei 37 Patienten (26,4 %)
Noradrenalin, bei 19 Patienten (13,6 %) Dobutamin, bei 2 Patienten (1,4 %) Adrenalin. Seit
Mitte 2004 wurde wahrend dieser Eingriffe kein Dopamin mehr angewendet. In den letzten
Jahren des Untersuchungszeitraumes zeigte sich ein deutlicher Trend zur Anwendung von
Noradrenalin, oft in Kombination mit Dobutamin. Zwischen der Tumorgruppe und der
Pankreatitisgruppe bestand kein statistischer Unterschied (p = 0,342). Im zeitlichen Verlauf

ergab sich eine signifikante Steigerung des intraoperativen Katecholamineinsatzes (Abb. 12).
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Abb. 12 Patientenanteil mit intraoperativem Katecholamineinsatz im Untersuchungszeitraum

(p <0,001)
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3.5.3. Intraoperative Substitution von Blutprodukten

Bei dem Uberwiegenden Teil der Patienten wurde intraoperativ mindestens eine TE (Trans-
fusionseinheit) Erythrozytenkonzentrat oder FFP substituiert. Die intraoperative maschinelle
Autotransfusion erfolgte bei einer Patientin als au3erordentliche Malnahme im Rahmen einer
schwer beherrschbaren intraoperativen Blutung. Intraoperative Substitutionen von Thrombo-
zyten und Gerinnungsfaktoren waren selten. Zwischen Tumor- und Pankreatitisgruppe zeigten

sich keine signifikanten Unterschiede. Die Daten von zwei Patienten fehlten (Tab. 15, Tab. 16).

Tab. 15 Patienten mit intraoperativer Transfusion n (%)

gesamt Tumor Pankreatitis p
Erythrozyten- 82 (58,2) 57 (56,4) 25 (62,5) 0,573
konzentrate
FFP 77 (54,6) 52 (51,5) 25 (62,5) 0,264
Gerinnungsfaktoren?® 3(2,1) 3(2,9) 0 (0,0) 0,558
Thrombozyten- 2(1,4) 1(1,0) 1(2,5) 0,488
konzentrate
maschinelle 1(0,7) 1(1,0) 0 (0,0)
Autotransfusion®
Missing 2(1,4) 1(1,0) 1(2,4)

a) Gabe verschiedener Gerinnungsfaktoren ist nicht detailliert erfasst worden
b) Signifikanzberechnung bei einmaligem Ereignis nicht durchgefihrt
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Tab. 16 Durchschnittliche intraoperative Transfusionsmengen (TE)

alle Patienten transfundierte
Patienten

Erythrozyten- Mittelwert 1,8 3.1
konzentrate?® Standardabweichung 2,2

Median 2

Minimum 1

Maximum 14
FFP® Mittelwert 2,5 4,5

Standardabweichung 3,2

Median 2

Minimum 1

Maximum 24
Thrombozyten- Mittelwert 0,03 2
konzentrate® Standardabweichung 0,2

Median 0

Minimum 2

Maximum 2
Missing 2 Patienten

Anmerkung: Die Zuordnung der transfundierten Patienten erfolgte fir jedes Blutprodukt separat.

a) 1 TE Erythrozytenkonzentrat entspricht 260 + 40 ml

b) 1 TE FFP entspricht 200 ml

¢) 1 TE Thrombozytenkonzentrat entspricht 240 + 40 ml

Im Untersuchungszeitraum verminderten sich sowohl der Anteil der Patienten mit intraoperativer
Erythrozytensubstitution als auch die Anzahl der transfundierten Erythrozytenkonzentrate pro

operierten Patient signifikant (Abb. 13, Abb. 14)

Abb. 13 Prozentualer Patientenanteil mit Abb. 14 Mittlere Anzahl TE Erythrozytenkonzentrat
Erythrozytensubstitution intraoperativ im (n) intraoperativ pro operierten Patient im
Untersuchungszeitraum (p = 0,001) Untersuchungszeitraum (p < 0,001)

4

100

75 - 37

25 4

1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 20058 2006
1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2008

Anmerkung: Fir die statistische Analyse wurden der erste und zweite Flinfjahreszeitraum verglichen.

Auch bei der FFP-Transfusion kam es zu signifikanten Verringerungen von Patientenanteil und
Anzahl transfundierter Transfusionseinheiten pro operierten Patient (Abb. 15, Abb. 16).

Fir die intraoperative Gabe von Thrombozytenkonzentraten und Gerinnungsfaktoren erfolgte
aufgrund der geringen Anwendungszahl keine statistische Analyse flir den Untersuchungszeit-
raum.
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Abb. 15 Prozentualer Patientenanteil mit FFP- Abb. 16 Mittlere Anzahl TE FFP (n) intraoperativ

Substitution intraoperativ im pro operierten Patient im Untersuchungszeitraum
Untersuchungszeitraum (p <0,001) (p <0,001)

100 - 5
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3 4
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Anmerkung: Fur die statistische Analyse wurden der erste und zweite Finfjahreszeitraum verglichen.

3.6. Ergebnisse der Intensivtherapie
3.6.1. Katecholamintherapie

Unmittelbar postoperativ waren noch 83 Patienten (59,3 %) und damit 96,5 % der Patienten, die
bereits intraoperativ Katecholamine erhalten hatten, katecholaminpflichtig. Die durchschnittliche
Dauer der postoperativen Therapie betrug 11,9 + 28,1 h (Median 0,5 h) unter Einschluss aller
Patienten. Bei ausschliel3licher Berlicksichtigung der Patienten mit einer Katecholamintherapie
ergab sich ein Mittelwert von 20,1 + 34,6 h (Median 5,0; min. 0,1; max. 257 h). Die Daten von 3
Patienten fehlten. Es gibt keinen Trend im Untersuchungszeitraum (Tab. 17).

Tab. 17 Mittlere Zeitdauer (h) der unmittelbar postoperativen Katecholamingabe

Jahr Stunden
1997 10,9
1998 8,4
1999 12,4
2000 6,5
2001 11,8
2002 24,5
2003 10,0
2004 3,4
2005 20,6
2006 7,0

3.6.2. Beatmung

Die Patienten wurden postoperativim Mittel 10,9 + 13,1 h (Median 8,3; min. 0; max. 144 h)
nachbeatmet (3 fehlende Datensatze). Nach 24 h waren 135 Patienten (96,4 %) extubiert (Abb.
17, Abb. 18).
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Abb. 17 Patienten mit postoperativer Nachbeatmung kumuliert
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Abb. 18 Postoperative Beatmungszeiten
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Abb. 19 zeigt einen Trend zur Abnahme der mittleren postoperativen Nachbeatmungszeiten im

Untersuchungszeitraum ohne Signifikanz.

Abb. 19 Mittlere postoperativen Nachbeatmungszeit im Untersuchungszeitraum (p = 0,068)
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Der Anteil der friihextubierten Patienten stieg im Untersuchungszeitraum signifikant an
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(43 Patienten — 30,7 %) (Abb. 20).
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Abb. 20 Prozentualer Patientenanteil mit einer postoperativen Nachbeatmungszeit <6 h im
Untersuchungszeitraum p < 0,001)
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Bei der postoperativen Nachbeatmungszeit gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen
der Tumor- und der Pankreatitisgruppe (p = 0,102).
Die Gesamtbeatmungszeit betrug im Mittel 29,1 + 92,3 h (Median 8,8; min. 0; max. 692,5 h).

Insgesamt musste in 13 Fallen reintubiert werden, 3 Patienten wurden tracheotomiert.

3.6.3. Schmerztherapie

In den meisten Fallen erfolgte die Basisanalgesie durch intravenése Gabe von Piritramid Uber
die PCA-Pumpe oder die peridurale Applikation von Ropivacain/Sufentanil GUber den thorakalen
PDK. Vielfach wurden verschiedene Analgesieverfahren miteinander kombiniert oder zeitlich
nacheinander angewendet. So erhielten 33 Patienten mit einem thorakalen PDK auch
Metamizol (23,6 %); sechs Patienten (4,3 %) erhielten zusatzlich zur Medikation tUber den
thorakalen PDK noch Piritramid diskontinuierlich intravends. Bei elf Patienten (7,9 %) erfolgte
wegen einer unzureichenden Wirkung der Analgesie Uber den thorakalen PDK im Verlauf des
Aufenthaltes auf der Intensivtherapiestation eine Umstellung der Analgesie auf Piritramid Uber
eine PCA-Pumpe. Neun Patienten (6,4 %) erhielten erganzend zur PCA-Pumpe noch
Metamizol. In keinem Fall kam eine PCA-Pumpe bei gleichzeitiger Benutzung eines thorakalen
PDK zur Anwendung. In besonderen Fallen (8 Patienten — 5,7 %) erhielten die Patienten in den
ersten Tagen eine Analgosedierung mit Sufentanil/Midazolam oder Sufentanil/Disoprivan (Tab.
18).

Bei Patienten aus der Tumorgruppe (38,0 % der Patienten) wurde die PCA-Pumpe signifikant
(p = 0,005) seltener angewendet als bei Patienten mit einer Pankreatitis (65 %). Es gab keinen
signifikanten Unterschied zwischen Tumor- und Pankreatitisgruppe hinsichtlich der Therapie mit

diskontinuierlichem Piritramid, Metamizol und bei Anwendung des thorakalen PDK.
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Tab. 18 Durchgefuhrte Schmerztherapieverfahren n (%) [Mehrfachnennungen méglich]

Schmerztherapieverfahren | Anzahl (Anteil)
thorakaler PDK 83 (59,3)
Piritramid i.v. 79 (56,4)
PCA 64 (45,7)
keine PCA 15 (10,7)
Metamizol i.v. 40 (28,6)
Missing 3(2,1)

Seit der Einfihrung des thorakalen Periduralkatheters in die klinische Routine im Jahr 2000
kam es zu einem signifikanten Anstieg seiner Anwendungszahl (p = 0,003). Eine gegenlaufige
Entwicklung zeigte in diesem Zeitraum der Patientenanteil mit Anwendung von Piritramid Uber
eine PCA-Pumpe (p < 0,001). Gleichzeitig begann der Einsatz von Metamizol als Ko-

Analgetikum, welches tber den Untersuchungszeitraum tendenziell haufiger zur Anwendung

kam (p = 0,075). Der Verlauf der Verwendung von Piritramid diskontinuierlich (ohne PCA) zeigte

keine Signifikanz (Abb. 21).

Abb. 21 Prozentualer Patientenanteil an Schmerztherapieverfahren im Untersuchungszeitraum
(Mehrfachnennungen maoglich)
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Ein signifikanter Unterschied bei der Untersuchung des Einflusses des fliihrenden Analgesie-
verfahrens auf verschiedene Verlaufsparameter ergab sich lediglich fir den postoperativen

Beginn der enteralen Zufuhr von Tee (Tab. 19, Tab. 20).
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Tab. 19 Einfluss des Analgesieverfahrens Piritramid Uber PCA auf Verlaufsparameter

PCA keine PCA p
postoperative Beatmungszeit (h)
Mittelwert 12,0 10,0 0,327
Standardabweichung 7,7 16,3
Median 9,0 7,0
Minimum 3,0 0,0
Maximum 40,5 144,0
Missing n (%) 3(2,1) 3(2,1)
Beginn enterale Gabe von Tee (d)
Mittelwert 3.1 2,6 0,002
Standardabweichung 1,0 1,2
Median 3,0 3,0
Minimum 2,0 1,0
Maximum 6,0 6,0
Missing n (%) 3(2,1) 3(2,1)
erster Stuhlgang (d)
Mittelwert 4.4 4,2 0,405
Standardabweichung 1,4 1,4
Median 4.0 4,0
Minimum 2,0 2,0
Maximum 7,0 8,0
Missing n (%) 3(2,1) 3(2,1)

Tab. 20 Einfluss des Analgesieverfahrens Ropivacain/Sufentanil Gber thorakalen PDK auf

Verlaufsparameter

PDK kein PDK p
postoperative Beatmungszeit (h)
Mittelwert 10,1 12,1
Standardabweichung 15,9 75 0,324
Median 7,0 9,0
Minimum 0,0 3,0
Maximum 144,0 40,5
Missing n (%) 3(2,1) 3(2,1)
Beginn enterale Gabe von Tee (d)
Mittelwert 2,6 3,2
Standardabweichung 1,1 1,0 0,001
Median 3,0 3,0
Minimum 1,0 2,0
Maximum 6,0 6,0
Missing n (%) 3(2,1) 3(2,1)
erster Stuhlgang (d)
Mittelwert 4,3 4.4 0,702
Standardabweichung 1,4 1,3
Median 4,0 4,0
Minimum 2,0 2,0
Maximum 8,0 7,0
Missing n (%) 3(2,1) 3(2,1)

3.6.4. Heparintherapie und gerinnungsassoziierte Komplikationen

Eine perioperative Heparintherapie wurde bei nahezu allen Patienten durchgefihrt (Tab. 21).



Tab. 21 Perioperative Heparintherapie in den Untersuchungsgruppen n (%)

gesamt Tumor Pankreatitis
perioperative Heparintherapie 137 (95,8) 98 (98,0) 39 (97,5)
keine perioperative Heparintherapie 3(2,1) 2 (2,0) 1(2,5)
Missing 3(2,1) 2(2,0) 1(2,4)

Bei 87 Patienten (62,1 %) wurde die postoperative Heparintherapie innerhalb der ersten 24
Stunden begonnen bzw. fortgesetzt (Mittelwert 35,4 + 38,5 h; Median 20,0; min. 0; max. 214 h)
(Abb. 22). Bei der getrennten Betrachtung des postoperativen Beginns bzw. der postoperativen
Fortsetzung der Heparintherapie von Tumorgruppe (Mittelwert 35,9 + 38,9 h; Median 20,5;

min. 0, max. 214h) und Pankreatitisgruppe (Mittelwert 34,0 + 38,0 h; Median 19,5; min. 0; max.
160 h) ergaben sich keine signifikanten Unterschiede (p = 0,798).

Abb. 22 Beginn der postoperativen Heparintherapie (alle Patienten)®
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a) Missing: 3 Datensatze

Im Verlauf des Untersuchungszeitraumes trat eine signifikante Verlangerung des Intervalls bis

zum Beginn bzw. der Fortsetzung der postoperativen Heparingabe auf (Abb. 23).
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Abb. 23 Beginn der postoperativen Heparingabe im Untersuchungszeitraum (h) (p = 0,031)*
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Anmerkung: 3 Patienten ohne postoperative Heparintherapie und 3 Patienten mit fehlenden Datensatzen

wurden hier nicht bertcksichtigt.

a) Fur die statistische Analyse wurden der erste und zweite Flnfjahreszeitraum verglichen.

Perioperativ traten Blutungskomplikationen bei insgesamt 5 Patienten, thromboembolische

Komplikationen dagegen bei 4 Patienten auf (Tab. 22).

Tab. 22 Gerinnungsassoziierte Komplikationen n (alle Patienten)

Untersuchungsjahr | praoperative | Zeitraum bis zum Beginn
Heparingabe der postoperativen
Heparinisierung (h)
Nachblutungen im OP- 1999 ja 0
Gebiet (5 Patienten) 2004 ja 2142
2005 ja 33
2006 ja 94
2006 Missing Missing
Missing (1 Patient) 1997
gastrointestinale Blutungen
(kein Patient)
Missing (3 Patienten) 1997
2000
2006
Thromboembolien 1999 ja 8,5
(3 Patienten) 2002 ja 68,5
2006 ja 77
Missing (3 Patienten) 1997
2000
2006
Herzinfarkte (1 Patient) 1998 ja 43
Missing (kein Patient)

a) Gerinnungsstdrung mit Relaparotomie 8 h nach Kausch-Whipple-OP (Papillenkarzinom) bei diffuser
Blutungsneigung aus ehemaliger Flexura duodenojejunalis (praoperativ keine Gerinnungsstérungen,
keine Leberfunktionsstérungen, kein anamnestischer Alkoholabusus aber praoperative
Gesamtbilirubinerhéhung auf 124 pmol/l)
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3.6.5. Substitution von Blutprodukten
3.6.5.1. Fruhpostoperative Substitution

Frihpostoperativ war bei weniger als der Halfte der Patienten eine Transfusion von Erythro-
zyten oder anderen Blutprodukten notwendig. Von zwei Patienten fehlten die Datensatze.
Patienten aus der Pankreatitisgruppe erhielten friihpostoperativ vergleichsweise signifikant

seltener Erythrozytenkonzentrate (Tab. 23).

Tab. 23 Patienten mit friihpostoperativer Transfusion n (%)

gesamt Tumor Pankreatitis p

Erythrozyten- 53 (37,6) 46 (45,5) 7(17,5) 0,002
konzentrate

FFP 21 (14,9) 17 (16,8) 4 (10,0) 0,433
Gerinnungsfaktoren® | 27 (19,1) 21 (20,8) 6 (15,0) 0,486
Thrombozyten- 3(2,1) 3(3,0) 0 (0,0) 0,558
konzentrate

Missing 2(1,4) 1(1,0) 1(2,4)

a) Gabe verschiedener Gerinnungsfaktoren ist nicht detailliert erfasst worden

Tab. 24 Durchschnittliche friihpostoperative Transfusionsmengen

alle Patienten transfundierte
Patienten

Erythrozyten- Mittelwert 1,1 3,0
konzentrate® Standardabweichung 2.1

Median 0

Minimum 1

Maximum 14
FFP® Mittelwert 0,8 5,1

Standardabweichung 24

Median 0

Minimum 2

Maximum 18
Thrombozyten- Mittelwert 0,02 1,7
konzentrate® Standardabweichung 0,28

Median 0

Minimum 1

Maximum 3
Missing (n) 2

Anmerkung: Die Zuordnung der transfundierten Patienten erfolgte fir jedes Blutprodukt separat.
a) 1 TE Erythrozytenkonzentrat entspricht 260 + 40 ml

b) 1 TE FFP entspricht 200 ml

c) 1 TE Thrombozytenkonzentrat entspricht 240 + 40 ml

Beim postoperativen Einsatz von Gerinnungsfaktoren war nach der Anwendung bei nahezu

einem Drittel der Patienten in den ersten drei Jahren des Untersuchungszeitraumes und keiner

Anwendung im Jahr 2000 eine steigende Tendenz feststellbar, die aber Gber den Gesamtzeit-

raum nicht signifikant war.
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3.6.5.2. Zusammenfassung von intra- und frihpostoperativer Substitution

Bei zusammenfassender Darstellung von intra- und friihpostoperativen Transfusionen stellt sich
nur in der Erythrozytentransfusion ein signifikanter Unterschied zwischen der Tumor- und der
Pankreatitisgruppe dar (Tab. 25).

Tab. 25 Patienten mit intra- und/oder friihpostoperativer Transfusion n (%)

gesamt Tumor Pankreatitis p

Erythrozyten- 109 (77,3) 83 (82,2) 26 (65,0) 0,043
konzentrate

FFP 86 (61,0) 61 (60,4) 25 (62,5) 0,850
Gerinnungsfaktoren?® 29 (20,6) 23 (22,8) 6 15,0) 0,362
Thrombozyten- 4 (2,8) 3 (3,0) 1(2,5) 1,000
konzentrate

Missing 3(2,1) 2 (2,0) 1(2,4)

a) Die Substitution verschiedener Gerinnungsfaktoren ist nicht detailliert erfasst worden.

Bei Betrachtung der gesamten intra- und friihpostoperativen Erythrozytensubstitution zeigten
sich im Untersuchungszeitraum nichtsignifikant sinkende Trends sowohl im Patientenanteil als
auch in der Anzahl verabreichter Erythrozytenkonzentrate pro Patient (Abb. 24, Abb. 25).

Abb. 24 Prozentualer Patientenanteil mit Abb. 25 Mittlere Anzahl TE Erythrozyten-
Erythrozytensubstitution (Zusammenfassung konzentrat (n) pro operierten Patient im
intra- und frithpostoperativ) (p = 0,280) Untersuchungszeitraum (Zusammenfassung

intra- und frihpostoperativ) (p = 0,124)
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Anmerkung: Fir die statistische Analyse wurden der erste und zweite Flinfjahreszeitraum verglichen.

In Zusammenfassung der intra- und frihpostoperativen FFP-Substitution resultierte im Unter-
suchungszeitraum eine signifikante Abnahme des Patientenanteils und der Anzahl transfun-
dierter Einheiten (Abb. 26, Abb. 27). Bei der geringen Zahl von Thrombozytentransfusionen war
eine Auswertung Uber den Unter-suchungszeitraum nicht sinnvoll.

In der Therapie mit Gerinnungsfaktoren wurde nach einem voélligen Fehlen der Anwendung von
Gerinnungsfaktoren in der Therapie im Jahr 2000 ein allmahlicher Anstieg des Patientenanteils
registriert. Im Jahr 2006 wurde wieder das Niveau der Jahre vor 2000 erreicht. Der Trend war

Uber den gesamten Untersuchungszeitraum nicht signifikant (Abb. 28).
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Abb. 26 Prozentualer Patientenanteil mit FFP- Abb. 27 Mittlere Anzahl TE FFP (n) pro operierten

Substitution (Zusammenfassung intra- und Patient im Untersuchungszeitraum
frihpostoperativ) (p < 0,001) (Zusammenfassung intra- und frihpostoperativ)
(p =0,009)
100 7
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Anmerkung: Fir die statistische Analyse wurden der erste und zweite Flinfjahreszeitraum verglichen.

Abb. 28 Prozentualer Patientenanteil mit Substitution von Gerinnungsfaktoren
(Zusammenfassung intra- und frithpostoperativ) (p = 0,082)%
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a) Anmerkung: Im Jahr 2000 erhielt kein Patient perioperativ Gerinnungsfaktoren.

3.6.6. Mikrobiologische Ergebnisse und Antibiotikatherapie

Bei 131 Patienten (93,6 %) wurde perioperativ eine Antibiotikatherapie durchgeflhrt.
Ausschlielich prophylaktisch erfolgte der Einsatz von Antibiotika bei weiteren 4 Patienten
(2,9 %). Zum Einsatz kamen — geordnet nach Haufigkeit der Anwendung —
Mezlocillin/Sulbactam, Ampicillin, Levofloxacin/Metronidazol, Ciprofloxacin, Ceftriaxon u. a. In
den Untersuchungsgruppen Tumor und Pankreatitis zeigte sich kein signifikanter Unterschied
(p =0,624) (Tab. 26).

Tab. 26 Antibiotikaeinsatz in den Untersuchungsgruppen n (%)

Tumor Pankreatitis
perioperative 94 (94,0) 37 (92,5)
Therapie
perioperative 3 (3,0) 1(2,5)
Prophylaxe
kein 3 (3,0) 2 (5,0)
perioperativer
Antibiotikaeinsatz
Missing 2(2,0) 1(2,4)
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Bei 82 Patienten (72,6 %) wurde aus intraoperativ gewonnenem Material mikrobiologisch eine

Cholangitis nachgewiesen und in allen Fallen therapiert. 73 dieser Patienten (89,0 %) waren

praoperativ mit einem Stent und/oder einer PTCD versorgt worden. Praoperativ mit einem Stent

versorgte Patienten hatten damit in 90,1 % eine durch intraoperativen Abstrich nachgewiesene

Cholangitis, bei Patienten ohne Stent war dies nur in 29,0 % der Fall. Auch bei Tumorpatienten

erfolgte signifikant haufiger der Nachweis einer Cholangitis (Tab. 27).

Tab. 27 Cholangitis und Stenting/PTCD in den Untersuchungsgruppen n (%)

gesamt Tumor Pankreatitis

Cholangitisnachweis? 82 (72,6) 67 (78,8) 15 (53,6)

davon praoperativ

Stent/PTCD 73 (89,0) 61 (91,0) 12 (80,0)
kein Cholangitisnachweis 31 (27,4) 18 (21,2) 13 (46,4)

davon praoperativ

Stent/PTCD 8 (25,8) 5(27,8) 3(23,1)
Missing 30 (21,0) 17 (16,7) 13 (31,7)

davon praoperativ

Stent/PTCD 6 (20,0) 3(17,6) 3(23,1)
a) p=0,014

3.6.7.

zeigten sich tendenziell niedrigere Werte in der Pankreatitisgruppe ohne Signifikanz. Die

Verlauf ausgewahlter Laborwerte
Bei der Untersuchung der postoperativen Maximalwerte von Serumamylase und Serumlipase

Tumor- und die Pankreatitisgruppe unterschieden sich nicht im KOD-Wert (Tab. 28).

Tab. 28 Postoperative Laboranalysen

alle Tumoren Pankreatitis
Patienten
Amylase im Serum (umol/I*s)?
Mittelwert 13,3 14,4 10,5
Standardabweichung 17,4 19,7 9,9
Median 7.1 6,7 7,3
Minimum 0,5 0,5 0,5
Maximum 122,4 122,4 44 1
Patienten Missing 0 0 0
Lipase im Serum (umol/I*s)°
Mittelwert 13,3 14,4 10,6
Standardabweichung 20,7 21,3 19,4
Median 3,6 4,6 3,0
Minimum 0,1 0,1 0,1
Maximum 109,7 96,8 109,7
Patienten Missing 0 0 0
KOD im Serum (kPa)°
Mittelwert 2,3 2,3 2,3
Standardabweichung 0,2 0,2 0,2
Median 2,2 2,2 2,2
Minimum 1,7 1,7 2,0
Maximum 3,0 3,0 29
Patienten Missing 3 1 2

a) p=0,126; b) p = 0,313; c) p = 0,875
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Beim Uberwiegenden Teil der Patienten war das Maximum sowohl von Serumamylase- als auch

von Serumlipasewert am zweiten postoperativen Tag zu verzeichnen (Abb. 29).

Abb. 29 Postoperative Tage mit Maxima von Serumamylase und Serumlipase
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Patientenzahl

3.6.8. Enterale Flussigkeitszufuhr

Der Uberwiegende Teil der Patienten erhielt Tab. 29 Beginn der postoperativen enteralen
Flussigkeitszufuh
bis zum vierten postoperativen Tag (Mittelwert Hssigrertszutunr
ostoperativer Ta Patientenzahl

2,8 d) die erste enterale Gabe von Tee (Tab. 1 P P g 17
29). 2 32

3 62

4 18

5 8

6 3

Missing 3
3.6.9. Magen- Darm-Funktion
Ein Grolteil der Patienten hatte bis zum Tab. 30 Zeitpunkt des ersten postoperativen

hl

vierten postoperativen Tag (Mittelwert 4,3 d) Stuhlgangs
t tiver T Patient hi

den ersten Stuhlgang abgesetzt. (Tab. 30). 1 postoperativer 1ag a(;en enza

2 8
Bei 9 Patienten war eine anhaltende 3 35
Magenatonie bzw. verzdgerte g gg
Magenentleerung zu verzeichnen (Tab. 31). 6 8

7 14

8 2

Missing 3
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3.6.10. Fruhpostoperatives Outcome
Die Gesamtkomplikationsrate fiir das friihpostoperative Outcome lag bei 36,9 %.
3.6.10.1. Spezifische Komplikationen

Insgesamt traten 40 spezifische Komplikationen bei 24 Patienten (spezifische Komplikationsrate
16,9 %) im Rahmen des Aufenthaltes auf der Intensivtherapiestation auf (Tab. 31). Bei 13
Patienten (9,2 %) mussten aufgrund von Komplikationen insgesamt 21 Reeingriffe durchgefuhrt
werden — darunter zwei nichtoperative Interventionen (s. Anmerkung unterhalb der Tab. 31). Ein
operativer Eingriff wurde bei 12 Patienten (8,5 %) in insgesamt 19 Fallen (davon 2 pro-
grammierte Revisionen) notwendig. Die Daten eines Patienten fehlten. Drei der reoperierten

Patienten verstarben im weiteren Verlauf (Reoperations-Hospitalletalitat 25 %).

Tab. 31 Anzahl spezifischer Komplikationen und Reeingriffe bei allen Patienten n
(%)[Mehrfachnennungen moglich]

Komplikationen Reeingriffe

Magenatonie/verzégerte Magenentleerung 9 (6,3) 0 (0,0)
Anastomoseninsuffizienzen 9 (6,3) 7 (77,8)

pankreatikodigestive Anastomose 4(2,8) 3

biliodigestive Anastomose 4(2,8) 3

Gastroenterostomie 1(0,7) 12
septische Wundheilungsstérungen 8 (5,6) 6 (75,0)

Wunddehiszenz 3(2,1) 3

Abszess 3(2,1) 2°

Wundinfektion 2(1,4) 1
Peritonitis 3(2,1) 3 (100,0)
Nachblutung im OP-Gebiet 5(3,5) 3 (60,0)
Restpankreatitis 5 (3,5) 0 (0,0)
lleus 1(0,7) 0 (0,0)
programmierte Revisionen 2
(Lavage, sekundarer Wundverschluss)

a) Anlage Jejunalsonde bei 6dematdser Stenose
b) davon einmal Anlage Pigtaildrainage

Tendenzielle Unterschiede (p = 0,057) zeigten sich bei der Berilicksichtigung des ASA-Wertes:
bei 88 Patienten mit den ASA-Werten 1 und 2 waren in 10 Fallen spezifische Komplikationen zu
verzeichnen, dagegen in 13 Fallen bei 52 Patienten mit der ASA-Klassifikation 3 (Missing:

3 Patienten).

Betrachtet man in einer univariaten Analyse das Lebensalter der Patienten, zeigt sich ein
durchschnittlich 5,3 Jahre (56,6 zu 61,9 Jahre) geringeres Lebensalter flr Patienten ohne
spezifische Komplikationen (p = 0,019).

Bei der univariaten Analyse aller MalRnahmen, die im Untersuchungszeitraum signifikante
Anderungen zeigten, wurden keine Faktoren mit signifikantem Einfluss auf die friilhpostoperative

spezifische Morbiditat gefunden (Tab. 32).
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Tab. 32 Einfluss wichtiger perioperativer MaBnahmen auf die fruhpostoperative spezifische
Morbiditat (univariate Analysen)

p

Intraoperative Infusion (ml/kg KG/h) 0,827
Intraoperative Transfusion von 0,821
Erythrozyten

Intraoperative Transfusion von FFP 0,261
Katecholamingabe intraoperativ 0,484
Einsatz eines thorakalen PDK 0,355
Postoperative Nachbeatmung <6 h 1,000
Beginn der postoperativen 0,110
Heparingabe

Aufgrund der geringen Fallzahlen war eine getrennte statistische Auswertung der Einzelkompli-
kationen zwischen der Tumor- und der Pankreatitisgruppe nicht sinnvoll durchfiihrbar. Aller-
dings zeigt sich bei Betrachtung der Summe der spezifischen Komplikationen eine signifikant

geringere Komplikationsrate bei den Pankreatitispatienten (Tab. 33).

Tab. 33 Gesamtrate spezifischer Komplikationen in den Gruppen Tumor und Pankreatitis n (%)

gesamt Tumor Pankreatitis p
spezifische Komplikationen 24 (16,9) 23 (22,5) 1(2,5) 0,003
Missing 1(0,7) 0(0,0) 1(2,4)

Eingriffserweiterungen hatten keinen signifikanten Einfluss auf die Entwicklung spezifischer
Komplikationen (Tab. 34).

Tab. 34 Spezifische Komplikationen in Abh&angigkeit von Eingriffserweiterungen n (%)

spezifische keine spezifischen p
Komplikationen Komplikationen
Pfortaderresektion 4 (36,4) 7 (63,6) 0,091
gefallchirurgische Erweiterungen | 3 (21,4) 11 (78,6) 0,706
auller Pfortaderresektionen
Organresektionen/Teilresektionen | 4 (25,0) 12 (75,0) 0,476

Zusatzlich zu den genannten Operationen wurden zwei chirurgische Tracheotomien, eine per-
kutane Dilatationstracheotomie sowie eine Herzschrittmacherimplantation durchgefihrt. Die

spezifische Komplikationsrate nahm im Untersuchungszeitraum nichtsignifikant zu (Abb. 30).

Abb. 30 Spezifische Komplikationsrate im Untersuchungszeitraum (p = 0,892)
30
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3.6.10.2. Allgemeine Komplikationen

Bei 28 Patienten wurden im Verlauf ihres Aufenthaltes auf der Intensivtherapiestation insgesamt
55 allgemeine Komplikationen registriert. Die allgemeine Komplikationsrate betrug damit 20,0 %
(Tab. 35). Blutungskomplikationen aufierhalb des Operationsgebietes traten nicht auf. Die

Datensatze von drei Patienten fehlten.

Tab. 35 Anzahl allgemeiner Komplikationen aller Patienten n (%) [Mehrfachnennungen méglich]

neurologisch-psychiatrisch 13 (9,3)
kardiovaskular 12 (8,6)
Herzrhythmusstérungen 8 (5,7)
Herzinsuffizienz 3(2,1)
Herzinfarkt 1(0,7)
renal 11(7,9)
ohne Ersatzverfahren 9 (6,4)
mit Ersatzverfahren 2(1,4)
pulmonal 7 (5,0)
Infektionen aufRerhalb des OP-Gebietes 6 (4,3)
thromboembolisch 3(2,1)
hepatisch 3(2,1)

Bei der Beriicksichtigung des ASA-Wertes zeigten sich signifikante Unterschiede (p = 0,017):
Bei 88 Patienten mit den ASA-Werten 1 und 2 waren in 12 Fallen allgemeine Komplikationen zu
verzeichnen, dagegen in 16 Fallen bei 52 Patienten mit der ASA-Klassifikation 3 (Missing:

3 Patienten).

In der univariaten Analyse des Lebensalters der Patienten zeigt sich ein durchschnittlich

7,5 Jahre (56,0 zu 63,5 Jahre) geringeres Lebensalter fur Patienten ohne allgemeine
Komplikationen (p < 0,001).

Bei der Untersuchung aller MaRnahmen, die im Untersuchungszeitraum signifikante Ande-
rungen zeigten, ergab sich in der univariaten Analyse lediglich fur die intraoperative Infusions-
menge ein signifikanter Einfluss auf die friihpostoperative allgemeine Morbiditat (Tab. 36). Hier
betrug die durchschnittliche Infusionsmenge bei Patienten mit Komplikationen 10,4 ml/kg KG/h,

wohingegen Patienten ohne Komplikationen durchschnittlich 12,6 mi/kg KG/h erhielten.

Tab. 36 Einfluss wichtiger perioperativer Mallnahmen auf die frihpostoperative allgemeine
Morbiditat (univariate Analysen)

p
Intraoperative Infusion (ml/kg KG/h) 0,013
Intraoperative Transfusion von Erythrozyten | 1,000
Intraoperative Transfusion von FFP 0,400
Katecholamingabe intraoperativ 0,518
Einsatz eines thorakalen PDK 0,391
Postoperative Nachbeatmung <6 h 0,647
Beginn der postoperativen Heparingabe 0,352

Bei der multiplen Datenanalyse wurde ein signifikant erhéhtes Risiko flr das Auftreten allge-

meiner Komplikationen fiir folgende drei Parameter gefunden: die Altersklasse (>= 65 Jahre),
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den BMI und das praoperative Auftreten anderer pulmonaler Vorerkrankungen (Tab. 37). Alle in
der Rubrik ,andere pulmonale Vorerkrankungen® erfassten 5 Patienten litten an restriktiven
Ventilationsstérungen: 2 Patienten mit spirometrischem Nachweis bei fehlender Diagnose,

2 Patienten mit vorangegangenen Lungenteilresektionen und 1 Patient mit einer Sarkoidose.

Tab. 37 Multiple Analyse fiir das Auftreten friihpostoperativer allgemeiner Komplikationen

relatives Risiko fur p
allgemeine Komplikationen
Alter = 65 Jahre 6,29 < 0,001
BMI 1,15 0,025
andere (= restriktive) pulmonale 14,49 0,030
Vorerkrankungen

Keinen Eingang in das Analysemodell fanden die folgenden ebenfalls ausgewerteten

Einflussgroflen:

e Praoperativ: Geschlecht, ASA, lkterus, arterieller Hypertonus, Herzinsuffizienz, Herz-
rhythmusstorungen, koronare Herzkrankheit, Thrombosen und Embolien, vaskulare
Vorerkrankungen, chronische Schmerzen, Niereninsuffizienz, COPD und Asthma,
neurologisch-psychiatrische Krankheiten, Stenting und PTCD, Diabetes, Leberzirrhose,
portale Hypertension, andere Leberfunktionsstdrungen, vorbestehende Pankreatitis,
vorbestehende Duodenalstenose, Nikotinabusus, Alkoholabusus, Hamoglobin, Gesamt-
bilirubin

¢ Intraoperativ: OP-Dauer, Pfortaderresektion, Infusionsmenge (ml/kg KG/h), Katecholamin-
therapie, Erythrozytensubstitution und FFP-Gabe

Bei 4 Patienten (2,8 %) trat im Verlauf der Behandlung auf der Intensivtherapiestation eine
Sepsis auf, in 4 Fallen (2,8 %) war ein Multiorganversagen festzustellen, bei 2 dieser Patienten
waren beide Komplikationen zu verzeichnen. In der Pankreatitisgruppe trat weder eine Sepsis

noch ein Multiorganversagen auf (Tab. 38).

Tab. 38 Sepsis und Multiorganversagen n (%) Pankreatitis-Tumor

Tumor | Pankreatitis p
Sepsis 4 (4,0) 0 (0,0) 0,578
Multiorganversagen 4 (4,0) 0 (0,0) 0,578

Bei Analyse der Patienten, die intraoperativ eine Eingriffserweiterung erhalten haben, zeigte

sich keine Signifikanz bezliglich des Auftretens allgemeiner Komplikationen.

Tab. 39 Allgemeine Komplikationen in Abhangigkeit von Eingriffserweiterungen n (%)

allgemeine keine allgemeinen p
Komplikationen Komplikationen
Pfortaderresektion 4 (36,4) 7 (63,6) 0,230
gefalichirurgische Erweiterungen | 5 (38,5) 8 (61,5) 0,136
auller Pfortaderresektionen
Organresektionen/Teilresektionen | 3 (20,0) 12 (80,0) 1,0

Die allgemeine Komplikationsrate zeigte im Untersuchungszeitraum keinen Trend (Abb. 30).
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Abb. 31 Allgemeine Komplikationsrate im Untersuchungszeitraum (p = 0,633)
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Aufgrund der geringen Fallzahlen ist eine getrennte statistische Auswertung der Einzelkompli-
kationen zwischen der Tumor- und der Pankreatitisgruppe nicht mdglich. Allerdings zeigt sich
bei Betrachtung der Summe der allgemeinen Komplikationen ein signifikanter Unterschied zu-

gunsten der Pankreatitisgruppe (Tab. 40).

Tab. 40 Gesamtrate allgemeiner Komplikationen in den Gruppen Tumor und Pankreatitis n (%)

gesamt Tumor Pankreatitis p
allgemeine Komplikationen 28 (20,0) 25 (25,0) 3 (7,5) 0,020
Missing 3(2,1) 2 (2,0) 1(2,4)

3.6.10.3. Diabetes mellitus

Der Uberwiegende Anteil der Patienten (93,0 %) zeigte bei den bezlglich einer Diabetes-
erkrankung praoperativ erhobenen Daten im Vergleich mit den vor der Entlassung aus dem
Krankenhaus dokumentierten Diagnosen keine Veranderung. Lediglich in Einzelfallen &nderte

sich die Therapiegruppenzugehdorigkeit.

Tab. 41 Diabetes mellitus préaoperativ und bei Krankenhausentlassung

praoperativ IDDM | praoperativ NIDDM | praoperativ kein | Summe
Diabetes mellitus

postoperativ IDDM 16 2 2 20

postoperativ NIDDM 1 7 1 9
postoperativ kein

Diabetes mellitus 4 0 110 114
Summe 21 9 113 143

3.6.10.4. Verweildauer

Von allen analysierten Patienten konnten 139 (97,2 %) aus dem Krankenhaus entlassen
werden. Im Rahmen der Operation waren die Patienten durchschnittlich 33,6 £ 16,9 d (Median
29; min. 12; max. 113 d) hospitalisiert. Davon entfielen im Mittel 24,2 + 12,9 d (Median 20;
min. 7; max. 106 d) auf die postoperative Phase und hiervon durchschnittlich 5,2 £ 6,4 d

(Median 4; min. 1; max. 46 d) auf den Aufenthalt auf der Intensivtherapiestation. Von einem
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Patienten lagen keine Angaben bezlglich der ITS-Aufenthaltsdauer vor. Die signifikant ge-

ringeren Verweildauern in der Pankreatitisgruppe zeigt Tab. 42.

Tab. 42 Durchschnittliche Verweildauern in den Gruppen Tumor und Pankreatitis (d)

Tumor Pankreatitis p
Hospitaldauer 35,6 28,7 0,018
postoperative Verweildauer 25,9 20,1 0,004
ITS-Verweildauer 5,9 3,2 0,001

Hospitaldauer, postoperative Verweildauer und ITS-Aufenthaltsdauer zeigten im Unter-
suchungszeitraum Schwankungen ohne eindeutigen Trend — eine Signifikanzberechnung war
hier nicht sinnvoll (Abb. 32, Abb. 33, Abb. 34).

Abb. 32 Durchschnittliche Hospitaldauer (d) im Abb. 33 Durchschnittliche postoperative
Untersuchungszeitraum Verweildauer (d) im Untersuchungszeitraum
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Abb. 34 Durchschnittliche ITS-Verweildauer (d) im Untersuchungszeitraum
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Bei 9 Patienten (6,3 %) kam es aufgrund von Komplikationen zu einer Ruckverlegung von der
chirurgischen Wachstation oder der chirurgischen Normalstation auf die Intensivtherapiestation.

Bei einem Patienten wurden zwei Ruckverlegungen dokumentiert.

3.6.10.5. Hospitalletalitat (Kasuistiken)

Vor Entlassung aus dem Klinikum verstarben 4 Patienten (Hospitalletalitat 2,8 %). Eine multiple
Analyse der Einflussgréien war aufgrund der geringen Zahl verstorbener Patienten nicht
moglich. Aus der Tumorgruppe verstarben 3 Patienten (2,9 %), aus der Pankreatitisgruppe

1 Patient (2,4 %).
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4. Diskussion??®

Die Situation der in dieser retrospektiven Analyse untersuchten Patienten war in den meisten
Fallen durch das Zusammentreffen des gleichen komplexen Eingriffs (partielle Pankreatiko-
duodenektomie mit vier Anastomosen) mit einer schweren Grundkrankheit (Malignom oder
chronische Pankreatitis) bei risikoerhéhenden Begleiterkrankungen und -faktoren (kardial,
pulmonal, renal, Alkohol- und Nikotinabusus) gekennzeichnet. Die Vermeidung aller kompli-
kationserhéhenden Risiken und die effektive Behandlung der dennoch auftretenden Kompli-
kationen erfordern perioperativ ein multimodales interdisziplinares Konzept [88, 90, 141, 144,
175].

4.1. Perioperative Kriterien im Literaturvergleich

Im Zeitraum zwischen dem 01.01.1997 und dem 31.12.2006 erfolgten im Carl-Thiem-Klinikum
Cottbus 143 Operationen (durchschnittlich 14,3 Operationen/Jahr) nach Kausch-Whipple. Die
seit dem Jahr 2000 in der Literatur veréffentlichten Gesamtpatientenzahlen liegen zwischen 19
[109] und 1061 Patienten [175]; die untersuchten Zeitraume zwischen 3 [47] und 35 Jahren [39];
die Patientenzahlen pro Untersuchungsjahr zwischen 1,3 [206] und 211 Patienten [47]. Die Er-
fassung der eigenen Daten erfolgte retrospektiv. Auch in der Literatur Gberwiegen retrospektive
Studien und klinische Beobachtungsstudien. Seit dem Jahr 2000 erschienen lediglich drei zum
Untersuchungsthema passende prospektiv randomisierte Studien [109, 182, 211] — Gber-
wiegend aber mit kleinen Patientenzahlen. Um die bekannten Nachteile einer retrospektiven
Analyse (mehrere Einflussgréf3en, unterschiedliche Dokumentationspraxis, fehlende Daten)
gering zu halten, wurde in der vorliegenden Arbeit auf wenige ZielgréRen (spezifische und
allgemeine Morbiditat, Hospitalletalitat) fokussiert und versucht, alle relevanten Einflussgréfien
zu erfassen und auszuwerten. Dariber hinaus erfolgte die Datenerfassung und -aufbereitung
nur durch einen Untersucher. Alle Operationen wurden nach einer standardisierten, im Unter-
suchungszeitraum unveranderten Operationsmethode in 97,9 % der Falle durch denselben
Operateur durchgefiihrt. Bei den restlichen 2,1 % assistierte dieser Operateur einem zweiten
Operateur. Die durchschnittliche Operationszeit als wichtiges Qualitatskriterium liegt im

eigenen Krankengut im unteren Bereich der Literaturangaben (Tab. 45).

2 Die Angaben in den Tabellen beziehen sich — wenn keine anderweitigen Erlauterungen erfolgen —
immer auf partielle Pankreatikoduodenektomien nach Kausch-Whipple.

® Die Autoren Cameron, DeOliveira, Lin, Makary, Sohn, Winter und Yeo greifen bei ihren Untersuchungen
auf Patientendaten des Johns Hopkins Medical Institutions, Baltimore, USA mit sich liberschneidenden
Zeitraumen zurlck. Eine doppelte Auswertung von Patientendaten kann in diesen Fallen nicht ausge-
schlossen werden.

51



Tab. 45 Operationszeiten bei partieller Pankreatikoduodenektomie (Mittelwert”, Median™)

Autor Jahr der Studienzeitraum n OP-Zeit (min)
Veroffentlichung
Yamaguchi et al. [206] | 2001 1980-2000 278 | 5177
Adam et al. [1] 2002 1994-2001 345° | 420%
Afsari et al. [3] 2002 1990-1999 32 | 450"
Sohn et al. [175] 2003 1995-2000 1061° | 384"
Tran et al. [182] 2004 1992-2000 83% | 300%
Boonnuch et al. [23] 2005 1991-2003 37° | 360"
Lin et al. [109] 2005 1994-2002 192 | 265™
Fischer und Hong [52] | 2006 2001-2004 164 | 489"
Traverso et al. [185] 2004 1996-2002 232 | 4507
Smith et al. [172] 2006 1999-2005 50 | 3337
Moldovanu et al. [124] | 2007 1995-2005 312 | 3587
Lindenblatt et al. [110] | 2008 2003-2005 08" | 376"
eigene Ergebnisse 2008 1997-2006 143 | 27071268

a) nur Auswertung des Studienteils mit partiellen Pankreatikoduodenektomien nach Kausch-Whipple

b) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien —
darunter 52 Resektionen nach Kausch-Whipple

c) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 340 Resektionen nach Kausch-Whipple

d) Auswertung des Studienteils mit 83 Resektionen nach Kausch-Whipple

e) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 8 Resektionen nach Kausch-Whipple

f) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien —
darunter 32 Resektionen nach Kausch-Whipple

Fur den Teilbereich der Malignome Iasst sich im Vergleich zu anderen Arbeitsgruppen eine

niedrigere Rate an RO-Resektionen feststellen, welches auf die operative Versorgung von

tendenziell bereits fortgeschritteneren Befunden im eigenen Krankengut hindeutet, aber auch

durch die bei allen Patienten zusatzlich zur konventionellen Histologie durchgefuhrte immun-

histochemische Untersuchung bedingt sein kdnnte (s. Tab. 11 S. 26, Tab. 46).

Tab. 46 R-Resektions-Stadium

Autor Jahr der Studienzeitraum n RO R1 R2
Veroffent-
lichung
Ridwelski et al. [152] | 2005 2003-2005 96° | 88,5 % 94% |21%
Smith et al. [172] 2006 1999-2005 50 84 % k.A. | k. A
eigene Ergebnisse 2008 1997-2006 143 | 796% | 143 % |51 %

a) Auswertung des Studienteils mit Resektionen nach Kausch-Whipple (Pankreas- und Papillen-
Karzinome)

4.2. Vergleich von Tumor- und Pankreatitisgruppe

Das Patientengut der untersuchten Operation ist grundsatzlich zweigeteilt — in die Tumorgruppe

mit einem weitaus Uberwiegenden Anteil von Malignomen einerseits und die Gruppe der

Patienten mit einer chronischen Pankreatitis vorwiegend ethyltoxischer Genese andererseits.

Fir einen umfassenden Vergleich beider Gruppen hinsichtlich des gleichen Eingriffs gibt es in

der Literatur kaum Angaben. Im Vergleich zwischen den 102 Patienten der Tumorgruppe und

den 41 Patienten mit einer Pankreatitis im eigenen Krankengut zeigten sich auch unter Be-

ricksichtigung der Einflliisse des unterschiedlichen und heterogenen Patientenklientels einige

interessante Aspekte. Tumorpatienten und Pankreatitispatienten unterschieden sich
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signifikant in pra-, intra- und frihpostoperativen Parametern sowie sowohl in der spezifischen
als auch in der allgemeinen frihpostoperativen Morbiditat (Tab. 47). Allerdings waren keine
signifikanten Unterschiede in der Hospitalletalitat nachweisbar. Auffalligkeiten zeigte die
Pankreatitisgruppe neben der niedrigeren Gesamtpatientenzahl auch durch einen héheren
Patientenanteil in der ersten Halfte des Untersuchungszeitraumes, eine gréiere Zahl mann-
licher Patienten sowie ein geringeres Lebensalter zum Operationszeitpunkt. Ein niedrigeres
durchschnittliches Lebensalter bei Pankreatitispatienten fanden auch Makary et al. [117]. Einige
beobachtete Effekte lassen sich zumindest teilweise auf die vorgenannten Einflussgroen
zurlckfuhren.

Demgemal ist der vergleichsweise hohere praoperative Hamoglobinwert in der Pankreatitis-
gruppe durch das niedrigere Lebensalter und den héheren Anteil mannlicher Patienten erklar-
bar, obwohl andererseits auch Anamien in der Tumorgruppe dazu beigetragen haben kénnten
(zu Unterschieden im Transfusionsanteil s. S. 69).

Der geringere Anteil praoperativer kardiovaskularer Vorerkrankungen in der Pankreatitisgruppe
ist mit groRer Wahrscheinlichkeit ebenfalls als altersbedingt anzusehen.

Erwartungsgemal ist der Anteil von Patienten mit einem Alkoholabusus in der Pankreatitis-
gruppe signifikant gegeniber der Tumorgruppe erhéht (s. Tab. 4 S. 22). Die in der eigenen
Studie gefundene Zahl von 75,0 % fir den praoperativen Alkoholabusus in der Pankreatitis-
gruppe ist mit Literaturangaben vergleichbar — Sohn et al. fanden diesen haufigsten pradis-
ponierenden Faktor bei 43 % [174], Yang et al. bei 46 % [208], Sakorafas et al. in 55 % [160],
Hsu et al. bei 58,3 % [78], Kennedy et al. bei 66,7 % [93] ihrer Patienten mit einer chronischen
Pankreatitis.

Bei 60 % der eigenen Pankreatitispatienten, aber nur bei 10 % der Tumorpatienten war der
Alkoholabusus mit einem Nikotinabusus (s. Tab. 4 S. 22) vergesellschaftet. Kennedy et al.
fanden in Ubereinstimmung mit der vorliegenden Studie bei 75,0 % ihrer Patienten mit einer
chronischen Pankreatitis einen Nikotinabusus [93]. Maisonneuve et al. beobachteten eine
Beschleunigung des Krankheitsverlaufes bei rauchenden Patienten mit einer chronischen
Pankreatitis [116]. Rauchen ist aber auch ein Risikofaktor fir das Pankreaskarzinom — hier sind
Patienten mit einer vorbestehenden Pankreatitis besonders pradisponiert [112, 155]. Im
eigenen Krankengut lag aber die Tabakkonsumrate in der Tumorgruppe (24,0 %) sogar noch
unter der fUr die deutsche Gesamtbevdlkerung ermittelten Zahl 1999 — 28,3 %, 2003 — 27,4 %,
2005 — 27,2 % [57].

Die praoperative Duodenalstenose trat im eigenen Krankengut ausschlielich bei Pankreatitis-
patienten (7,5 %) auf. Hsu et al fanden diese Komplikation sogar in 16,7 % der Pankreatitis-
patienten [78]. Die Komplikation tritt aber auch bei Tumoren auf [183].

Intraoperativ war eingriffserweiternd in der Pankreatitisgruppe in keinem Fall eine Pfortader-
resektion notwendig. Da der Eingriff in der Regel nur zum Erreichen eines RO-Status bei

Malignomen durchgefuhrt wurde, ist dieses Ergebnis nicht Uberraschend.
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Tab. 47 Zusammenfassung aller signifikanten Unterschiede zwischen Tumor- und

Pankreatitispatienten

Tumor Pankreatitis p-Wert
Patientenzahl gesamt 102 41
Patientenanteil 32,4 % (33/102) 63,4 % (26/41) 0,001
1997-2001
Anteil mannlicher 54,9 % 85,4 % 0,001
Patienten
Alter (Mittelwert) 60,1a 50,8a < 0,001
Aufnahmegrund 53,5 % 90,0 % < 0,001
chronische Schmerzen
Aufnahmegrund 67,3 % 25,0 % < 0,001
cholestatischer lkterus
praoperatives 41,5 ymol/l 13,0 ymol/l < 0,001
Gesamtbilirubin
(Mittelwert)
praoperatives 7,8 mmol/l 8,6 mmol/l 0,001
Hamoglobin (Mittelwert)
praoperativ Stent/PTCD 67,6 % 43,9 % 0,008
praoperativ 0 % 7.5 % 0,022
Duodenalstenose
praoperativ 24,0 % 70,0 % < 0,001
Nikotinabusus
praoperativ 15,0 % 75,0 % < 0,001
Alkoholabusus
BMI 25,4 kg/m? 22,3 kg/m* < 0,001
praoperative 47,5 % 22,5 % 0,005
kardiovaskulare
Vorerkrankungen
intraoperative 10,8 % 0,0 % 0,034
Eingriffserweiterung
Pfortaderresektionen
Patienten mit 455 % 17,5 % 0,002
frGhpostoperativer
Erythrozytentransfusion
Patienten mit intra- 82,2 % 65,0 % 0,043
und/oder friihpost-
operativer Erythrozyten-
transfusion
postoperativer 78,8 % 53,6 % 0,014
Cholangitisnachweis
postoperativ 38,0 % 65,0 % 0,005
PCA-Pumpe
spezifische 225 % 2,5% 0,003
Komplikationen
allgemeine 25,0 % 7.5 % 0,020
Komplikationen
Hospitaldauer 35,6d 28,7d 0,018
postoperative 25,9d 20,1d 0,004
Verweildauer
ITS-Verweildauer 5,9d 3,2d 0,001

Die niedrigere Rate der frihpostoperativen spezifischen (s. Tab. 33 S. 44) und allgemeinen
Morbiditat (s. Tab. 40 S. 47) in der Pankreatitisgruppe ist sicherlich maflgeblich auf das

niedrigere Lebensalter zurlickzuflihren — zumal fur diesen Einfluss auch fir beide Morbiditaten
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im eigenen Krankengut in Ubereinstimmung mit Literaturangaben [108, 123, 179] der statis-
tische Nachweis des Alterseinflusses erbracht wurde. Allerdings spielt bei der spezifischen
Komplikationsrate noch ein zusatzlicher Faktor eine Rolle — in 4 Fallen (10 % der spezifischen
Komplikationen) trat im eigenen Krankengut eine Insuffizienz der pankreatikodigestiven
Anastomose auf — in allen Fallen in der Tumorgruppe. In der Literatur wird tber einen engen
Zusammenhang zwischen weichem (normalem) Pankreasgewebe — welches bei einem Grol}-
teil der Patienten mit einem Tumor, aber deutlich seltener bei Patienten mit einer chronischen
Pankreatitis vorliegt — und einer erhéhten Rate an Insuffizienzen der Pankreasanastomose be-
richtet [50, 106, 128, 180, 207]. Lermite et al. beobachteten einen Zusammenhang zwischen
dem praoperativen Vorliegen von kardiovaskularen Erkrankungen und dem gehauften Auftreten
von Insuffizienzen der pankreatikodigestiven Anastomose; eine praoperativ bekannte arterielle
Hypertonie schien sich allerdings sogar protektiv bemerkbar zu machen [105]. AuRerdem fan-
den Benzoni et al. einen Zusammenhang von Insuffizienzen der pankreatikodigestiven Anasto-
mose mit dem gehauften Auftreten weiterer Komplikationen (Insuffizienz der biliodigestiven
Anastomose, Blutungs- und infektidse Komplikationen) und fiihrten dies auf die enzymatische
Wirkung des austretenden Pankreassekretes zurtick [16] — &hnliche Ergebnisse erzielte die
Arbeitsgruppe um Kazanjian [86].

Uberdies wird auch (iber den Einfluss eines erhéhten BMI (vgl. Tumorgruppe in Abb. 8 S. 23)
berichtet — Noun et al. fanden bei adipdsen Patienten ein erhdhtes Risiko fiir Insuffizienzen der
pankreatikodigestiven Anastomose [135]; DeMaria und Carmody sowie House et al. eine er-
hdhte Rate an Wundinfektionen [46, 76]; DeMaria und Carmody vermehrt tiefe
Venenthrombosen und Lungenembolien [46]; Cheah und Kam gehauft kardiovaskulare
Komplikationen [41]. Allerdings senkt auch eine Kachexie die Uberlebensrate nach einer
partiellen Pankreatikoduodenektomie [6].

Der schmerzlose lkterus lasst sich in Ubereinstimmung allgemeiner klinischer Erfahrung und
Literaturangaben auch in den eigenen Daten als Kardinalsymptom eines Pankreastumors in Ab-
grenzung zur chronischen Pankreatitis identifizieren [58]. Da ein praoperativer cholestatischer
Ikterus regelhaft entlastet wurde, erklart sich ebenfalls die héhere Zahl von Stent/PTCD (s. Tab.
3 S. 22) in der Tumorgruppe. In der Literatur gibt es dazu geteilte Meinungen — einerseits wird
der obstruktive lkterus als erhéhtes Risiko flir postoperative Komplikationen (Cholangitis, intra-
abdominelle Abszesse) genannt [189] und eine praoperative Hyperbilirubindmie als morbiditats-
[181] und letalitatssteigernd [18, 24] identifiziert; andererseits wird eine bilidre Drainage mit
einer erhdhten Rate postoperativer infektioser Komplikationen [2, 68, 80, 145, 177] — allerdings
ohne Letalitatssteigerung — in Verbindung gebracht. Im eigenen Krankengut war die post-
operative Cholangitisrate ebenfalls sowohl in der Tumorgruppe (78,8 %) als auch bei isolierter
Betrachtung der Patienten mit einem Stent (90,0 %) erhoéht. In einer Metaanalyse von acht
retrospektiven und zwei prospektiv randomisierten Studien fanden Saleh et al. 2002 weder

einen negativen noch einen positiven Effekt der praoperativen Stentapplikation auf das Out-
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come nach partieller Pankreatikoduodenektomie [161] — diese Auffassung wurde durch Choi et
al. 2008 erneut bestatigt [43].

PCA-Pumpen wurden bei Patienten mit einer chronischen Pankreatitis haufiger angewendet,
da diese in der ersten Halfte des Untersuchungszeitraumes Uberreprasentiert waren. Erst im
zweiten Untersuchungsabschnitt entwickelte sich die Medikamentenapplikation tGber den thora-
kalen PDK zunehmend zum bevorzugten Analgesieverfahren.

Die niedrigeren Verweildauern (s. Tab. 42 S. 48) bei Pankreatitispatienten kénnen mit der ge-
ringeren Gesamtmorbiditat und dem geringeren Durchschnittsalter erklart werden. Dies ent-
spricht Literaturangaben — Russell und Theis stellten bei 75 % der Patienten mit einer chro-
nischen Pankreatitis nach partieller Pankreatikoduodenektomie ein gutes klinisches Outcome
[159] fest.

Die Gesamtverweildauer aller Patienten lag im eigenen Krankengut im Mittel bei 33,6 d
(Median 29,2 d). In der Literatur werden dazu deutlich kirzere mittlere Aufenthaltsdauern
zwischen 11,2 d [185] und 23,3 d [36] genannt. Viele Autoren fanden Werte von rund 20 d [124,
159, 172, 182]. Die Gesamtverweildauer schloss in der eigenen Studie aber oft noch die
diagnostische Klarung des Befundes nach akuter Aufnahme des Patienten ein — in der Literatur
fehlt in der Regel ein Hinweis auf den Zeitraum der praoperativen Diagnostik.

Ein besserer Vergleich ist bei der mittleren postoperativen Verweildauer gegeben — hier fin-
den sich Literaturangaben von 13 d [175] bis 57,8 d [206] — die eigenen Daten (24,2 d) lassen
sich hier gut einreihen. Die mittlere Verweildauer auf der Intensivtherapiestation betrug im
eigenen Krankengut 5,2 d (1 bis 46 d) — die Arbeitsgruppe um Lygidakis fand einen mittleren
Wert von 2 d (1-9 d) [114]. Die Vergleichbarkeit ist hier durch das unterschiedliche Profil von
Intensivtherapiestationen und differente Kriterien zum Bestimmen des Verlegungszeitpunktes

nur eingeschrankt gegeben.

4.3. Fruhpostoperative Morbiditat und Hospitalletalitat

Die postoperativen Morbiditatsdaten zur partiellen Pankreatikoduodenektomie in der Literatur
sind aufgrund fehlender Standardisierung und unterschiedlicher Dokumentation bei der Er-
fassung postoperativer Komplikationen nur schwer zu vergleichen [37, 47, 62]. Einige Arbeits-
gruppen haben Einteilungen flr einzelne Komplikationen vorgeschlagen (Nachblutungen [194],
verzogerte Magenentleerung [193], Pankreasanastomoseninsuffizienzen [12]). De Oliveira et al.
[47] schlagen eine Klassifikation der spezifischen Komplikationen in finf Hauptkategorien ent-
sprechend des Schweregrades und der resultierenden Therapie vor, lassen dabei aber genaue
Aufstellungen aller spezifischen Komplikationen mit Definitionen und die Erfassung allgemeiner
Komplikationen vermissen.

Unbestritten ist aber, dass der Eintritt von Komplikationen neben der oft dramatischen Ver-

schlechterung des Genesungsprozesses des einzelnen Patienten auch erhebliche Kosten
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verursacht. Halloran et al. fanden eine Steigerung der Ausgaben fir ,grof3e” Komplikationen um
190 %, flr ,kleine” Komplikationen um 40 % [62] im Vergleich zur komplikationslosen Operation.
Die Morbiditatsraten der eigenen Daten zeigen keine wesentlichen Abweichungen zu den
Literaturangaben — wobei einschrankend zu bedenken ist, dass im eigenen Krankengut aus-
schliellich die friihpostoperativen Komplikationen einbezogen und damit (leichtere) spatpost-

operative Probleme nicht erfasst wurden (Tab. 48).

Tab. 48 Rate der postoperativen Gesamtmorbiditéat (spezifische und allgemeine Komplikationen)

Autor Jahr der Studien- n spezifisch | allgemein | gesamt
Veroffent- zeitraum
lichung

Jimenez et al. [81] 2000 1991-1997 728 45 %
Afsari et al. [3] 2002 1990-1999 32 62,5 %
Yeo et al. [211] 2002 1996-2001 294" 36,1 %
Billingsley et al. [18] 2003 1990-2000 462° 45,9 %
Richter et al. [151] 2003 1972-1998 194 1299 %
Russell und Theis 2003 1976-1997 175¢ 53,7 %
[158, 159]
Sohn et al. [175] 2003 1995-2000 1061° 35 %
Kuhlmann et al. [101] 2004 1992-2001 160" 22,5 % 41,9 %
Butler et al. [36] 2004 1998-2000 78° 55 %
Boonnuch et al. [23] 2005 1991-2003 37" 43,2 %
Yang et al. [207] 2005 2000-2003 62" | 435 %
Cameron et al. [39] 2006 1969-2003 1000" 41 %
DeOliveira et al. [47] 2006 2003-2005 633" 58,5 %
Makary et al. [117] 2006 1970-2005 2698" 40,5 %
Smith et al. [172] 2006 1999-2005 50 52 %
Benzoni et al. [16] 2007 1989-2005 76° 60 %
Cheng et al. [42] 2007 1999-2005 295 34,9 %
Topal et al. [181] 2007 1998-2005 351 50,7 %
Mukherjee et al. [127] | 2008 1999-2006 140 37,1 %
eigene Ergebnisse 2008 1997-2006 143 16,9 % 20,0 % 36,9 %

a) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 33 Resektionen nach Kausch-Whipple

b) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 169 Resektionen nach Kausch-Whipple

c) 74 pyloruserhaltende partielle Pankreatikoduodenektomien, 388 Resektionen nach Kausch-Whipple

d) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 98 Resektionen nach Kausch-Whipple
(nur chronische Pankreatitis)

e) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 340 Resektionen nach Kausch-Whipple

f) Auswertung des Studienteils mit 160 partiellen Pankreatikoduodenektomien — darunter 27
Resektionen nach Kausch-Whipple

g) partielle Pankreatikoduodenektomien mit verschiedenen Modifikationen

h) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 8 Resektionen nach Kausch-Whipple

i) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 25 Resektionen nach Kausch-Whipple

k) partielle Pankreatikoduodenektomien (93 % nach 1990) — darunter 213 Resektionen nach Kausch-
Whipple

m) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 95 Resektionen nach Kausch-Whipple

n) pyloruserhaltende partielle Pankreatikoduodenektomien und Resektionen nach Kausch-Whipple

o) Auswertung des Studienteils mit partiellen Pankreatikoduodenektomien

Einige Autoren untersuchten Risikofaktoren fir die postoperative Gesamtmorbiditat ohne
Differenzierung in spezifische und allgemeine Morbiditat. Topal et al. ermittelten drei unab-
hangige morbiditatserhéhende Faktoren: den Chirurgen, das mannliche Geschlecht des

Patienten und eine vorbestehende Hyperbilirubinamie [181]. Menke et al. erkannten nur bei
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hdéheren ASA-Klassifikationen eine Morbiditatssteigerung [122]. Diese Einschatzung kann durch
eigene Daten — tendenziell bei spezifischen Komplikationen und signifikant bei allgemeinen
Komplikationen — bestatigt werden. DeOliveira et al. [47] fanden ausschlieRlich fir kardio-
vaskulare Erkrankungen eine Erhéhung der Gesamtmorbiditat, Yeo et al. [211] in einer
prospektiv randomisierten Studie nur bei erweiterter Lymphknotendissektion.

Nach Makary et al. [117] ist das Alter allein kein Risikofaktor fiir eine erhdhte Morbiditat; diese
Meinung wird von der Arbeitsgruppe um Stroescu bestritten [179]. Auch im eigenen Krankengut
war sowohl fiur die spezifischen als auch fir die allgemeinen friihpostoperativen Komplikationen
eine Steigerung im hoheren Lebensalter nachweisbar. Winter et al. [203] fanden eine erhdhte
Morbiditat bei praoperativ erhdhtem Serumharnstoff, einer praoperativ bestehenden Hyp-
albuminamie sowie einer postoperativen Amylaseerhéhung. Satoi et al. berichteten lber eine
Morbiditatssenkung in ihrem Patientengut u. a. nach Verzicht auf Zieldrainagen und dem
schnellen postoperativen Entfernen von Redondrainagen [162]. Zuklnftig kdnnte auch das
Scoringsystems POSSUM bzw. p-POSSUM bei der praoperativen Morbiditatsabschatzung
angewendet werden — Pratt et al. [146] beschrieben eine gute Vorhersage, Khan et al. [94]
ermittelten eine Uberschatzung der eingetretenen Morbiditat bei Pankreasresektionen — weitere

Vergleichsstudien sind notwendig.

4.3.1. Spezifische Morbiditat

Wichtige Komplikationen der partiellen Pankreatikoduodenektomie sind die Pankreasfistel, die
verzégerte Magenentleerung, Blutungen und intraabdominelle Abszesse [150]. In Uberein-
stimmung mit der Aussage von Halloran et al. [62], die die Begriffe Fistel, Leckage und
Anastomoseninsuffizienz als Synonyme ansehen, wird im Folgenden vorrangig der letzt-
genannte Begriff verwendet.

Anastomoseninsuffizienzen — und hier vor allem Insuffizienzen der pankreatikodigestiven
Anastomose — gehoéren zu den gravierendsten spezifischen Komplikationen. In der Literatur
werden fir die Summe von Anastomoseninsuffizienzen (pankreatikodigestiv, biliodigestiv,
Gastroenterostomie) Zahlen zwischen 2,7 % [30] und 11,9 % [1] angegeben. Die eigenen
Ergebnisse liegen mit 6,3 % innerhalb dieses Bereiches (s. Tab. 31 S. 43). Als Risikofaktoren
fur das Auftreten von Insuffizienzen der pankreatikodigestiven Anastomose werden ein ge-
ringer Durchmesser des Pankreasganges und eine weichere Gewebebeschaffenheit des Rest-
pankreas [47, 60, 207], eine normale (nicht eingeschrankte) exokrine Pankreasfunktion [60,
139], ein hoheres Lebensalter, das mannliche Geschlecht, eine vorbestehende KHK, das
Fehlen eines vorbestehenden Diabetes mellitus, eine langere Operationszeit, eine hdhere
Radikalitat der Operation (radikale Lymphadenektomie), ein héherer Blutverlust und benigne
Pankreastumoren [108] sowie vorbestehende kardiovaskulare Krankheiten [47] genannt. Eine
insuffiziente pankreatikodigestive Anastomose kann insbesondere bei zu spater Intervention zu
intraabdominellen Abszessen, Blutungen und einer Sepsis fihren und damit zu einer Letalitats-

steigerung beitragen [150]. Ob eine Gabe von Somatostatinanaloga — wie im eigenen
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Krankengut regelhaft erfolgt — bei allen Patienten prophylaktisch zur Verhinderung von
Pankreasanastomoseninsuffizienzen eingesetzt werden sollte, wird widerspriichlich diskutiert
[150]: Wahrend in einigen Studien kein Einfluss auf die Pankreasanastomoseninsuffizienz und
das Outcome nachgewiesen werden konnte [97, 178, 181], fanden andere Arbeitsgruppen
gegenteilige Ergebnisse [167, 187]. Auch wird ein erhdhter Patientenanteil mit einer ver-
zdgerten Magenentleerung nach Gabe von Somatostatinanaloga einerseits beschrieben [168] ,
andererseits negiert [97]. Vanounou schlug aufgrund der hohen Kosten vor, das Medikament
nur bei Hochrisikopatienten einzusetzen (weiches Pankreas, schmaler Gang, hoher intra-
operativer Blutverlust) [187].

Eine Peritonitis trat im eigenen Krankengut in 2,1 % der Falle auf — Literaturangaben fehlen.
Billingsley et al. [18] fanden in einer Serie von partiellen Pankreatikoduodenektomien mit einem
Anteil von 84 % Resektionen nach Kausch-Whipple eine lleusrate von 9,3 % — im eigenen
Krankengut entwickelten lediglich 2,1 % der Patienten diese Komplikation.

Postoperative Magenentleerungsstdrungen und Magenatonie spielen bei der klassischen
partiellen Pankreatikoduodenektomie nach Kausch-Whipple eine untergeordnete Rolle, sind
aber oft Pradiktoren weiterer postoperativer Komplikationen [75, 142]. Als Risikofaktoren fur die
Entwicklung einer derartigen Komplikation werden in der Literatur ein erhéhtes Lebensalter, ein
frGher Beginn der postoperativen enteralen Erndhrung [105] sowie eine Operationszeit grélier
als sechs Stunden [56] genannt. Die im eigenen Krankengut beobachtete Rate von 6,3 % reiht
sich in die Erfahrungen anderer Autoren ein [50, 151]. Einige Serien sind ohne derartige
Komplikationen (Lin et al. [109], Lygidakis et al. [114]) durchgefihrt worden, andere Autoren
berichten von einem Auftreten in bis zu 23 % der Falle ([182]) — wobei auch unterschiedliche
Definitionen eine Rolle spielen. Die Rate von Nachblutungen im eigenen Krankengut ist mit
den Angaben der Literatur vergleichbar (Tab. 49). In diesem Zusammenhang wurde auch der
Beginn der bei nahezu allen Patienten durchgefiihrten postoperativen Heparintherapie
analysiert. Der Gberwiegende Teil der Patienten erhielt spatestens nach 24 Stunden die erste
postoperative Heparingabe (s. Abb. 22 S. 36) — allerdings zeigte sich im Untersuchungs-
zeitraum eine signifikante Verlagerung des Beginns der Heparinisierung auf zunehmend
spatere Zeitpunkte (s. Abb. 23 S. 37). Diese Veranderung war groitenteils durch eine
restriktivere Handhabung bei relativer Haufung von Blutungskomplikationen in den letzten drei
Untersuchungsjahren bedingt. Bei der Abwagung von Blutungskomplikationen zu thrombo-
embolischen Ereignissen, die bei jeder postoperativen Heparintherapie individuell durch-
zufuihren ist, ergibt sich in Auswertung der gesamten eigenen Daten eine ausgeglichene
Situation auf niedrigem Niveau: 5 Blutungskomplikationen stehen 4 thromboembolischen
Komplikationen gegenuber (s. Tab. 22 S. 37). Auch wenn sicher nicht alle Ereignisse mit einer
Heparintherapie in Zusammenhang stehen, belegen diese Zahlen doch die gute Anwendbarkeit
des praktizierten Regimes. Literaturangaben zur postoperativen Antikoagulationstherapie bei

der partiellen Pankreatikoduodenektomie fehlen.
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Die eigene Zahl zu intraabdominellen Infektionen und Abszessen liegt im Bereich der
Literaturangaben — allerdings ist auch an dieser Stelle kritisch anzumerken, dass eventuell
aufgetretene Spatkomplikationen, falls intensivtherapeutische MaRnahmen unndtig waren, nicht

erfasst wurden.

Tab. 49 Nachblutungen und intraabdominelle Infektionen/Abszesse

Autor Jahr der Studien- n Nachblutungen | intraabdominelle
Veroffent- zeitraum Infektionen/
lichung Abszesse
Yamaguchi et al. [206] | 2001 1980-2000 27 13,7 % 3,7 %
Afsari et al. [3] 2002 1990-1999 32 163%
Richter et al. [151] 2003 1972-1998 194 198 % 3,6 %
Yeo et al. [211] 2002 1996-2001 294° 3,7 %
Russell und Theis 2003 1976-1997 175° 12,3 %
[158, 159]
Sohn et al. [175] 2003 1995-2000 1061¢ 8 %
Tran et al. [182] 2004 1992-2000 83° | 7% 10,0 %
Dong et al. [49] 2004 1990-2003 210 [10%
Kuhlmann et al. [101] | 2004 1992-2001 160" [ 5,6 % 10 %
Boonnuch et al. [23] 2005 1991-2003 37° 10,0
Lygidakis et al. [114] 2005 1993-2004 225 122% 1,8 %
Yang et al. [207] 2005 2000-2003 62" [6,5% 4,8
Bu et al. [30] 2006 1992-2003 186' | 1,1 % 1,1%
Fischer und Hong [52] | 2006 2001-2004 164 [ 0,7% 6,5 %
Koukoutis et al. [99] 2006 2000-2005 362 |88%
Cameron et al. [39] 2006 1969-2003 1000* [ 0,9 % 6 %
Makary et al. [117] 2006 1970-2005 2698™ 5,6 %
Smith et al. [172] 2006 1999-2005 50 |6% 12 %
Moldovanu et al. [124] | 2007 1995-2005 317 165%
Khorsandi et al. [95] 2008 1993-2007 317 [16%
eigene Ergebnisse 2008 1997-2006 143 [35% 4,2 %"

a) nur Auswertung des Studienteils mit partiellen Pankreatikoduodenektomien nach Kausch-Whipple
b) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 169 Resektionen nach Kausch-Whipple
c) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 98 Resektionen nach Kausch-Whipple
(nur chronische Pankreatitis)
d) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 340 Resektionen nach Kausch-Whipple
e) Auswertung des Studienteils mit 83 Resektionen nach Kausch-Whipple
f) Auswertung des Studienteils mit 160 partiellen Pankreatikoduodenektomien — darunter 27
Resektionen nach Kausch-Whipple
g) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 8 Resektionen nach Kausch-Whipple
h) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 25 Resektionen nach Kausch-Whipple
i) nur pyloruserhaltende partielle Pankreatikoduodenektomien
k) partielle Pankreatikoduodenektomien (93 % nach 1990) — darunter 213 Resektionen nach Kausch-
Whipple
m) pyloruserhaltende partielle Pankreatikoduodenektomien und Resektionen nach Kausch-Whipple
n) Zusammenfassung von Abszess und Peritonitis

Die Reoperationsrate betrug im eigenen Krankengut 8,5 %. Literaturangaben liegen zwischen
0,4 % und 9 % (Tab. 50). Die postoperative Morbiditat, Letalitat und Aufenthaltsdauer ist bei
Patienten mit Reoperationen deutlich erhoht [62]. Aus diesem Grund wird in der Literatur viel-
fach der Einsatz von Verfahren der interventionellen Radiologie fiir diesen Zweck propagiert,
um auch bei potentiell lebensbedrohlichen Komplikationen einen chirurgischen Reeingriff zu

vermeiden [8, 21, 171, 175, 210]. Diese Option war aufgrund fehlender ausreichender per-
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soneller Kapazitaten im eigenen Behandlungsteam eingeschrankt. Von den reoperierten

12 Patienten verstarben in der vorliegenden Studie im weiteren Verlauf 3 Patienten. Die
resultierende Reoperations-Hospitalletalitat von 25 % liegt im unteren Bereich der Literatur-
angaben — Halloran et. al verglichen 11 gro3e Serien und fanden Werte zwischen 23 % und
67 % [62].

Tab. 50 Reoperationsrate nach partieller Pankreatikoduodenektomie

Autor Jahr der | Studienzeitraum n Relaparotomien
Veroffent-
lichung

Adam et al. [1] 2002 1994-2001 345° 9 %
Yeo et al. [211] 2002 1996-2001 294° 4 %
Richter et al. [151] 2003 1972-1998 194 7,2 %
Russell und Theis [158, | 2003 1976-1997 175° 1,1 %
159]

Sohn et al. [175] 2003 1995-2000 1061¢ 4,1 %
Traverso et al. [185] 2004 1996-2002 232 0,4 %
Kuhlmann et al. [101] 2004 1992-2001 160° 9,4 %
Tran et al. [182] 2004 1992-2000 83' 19 %
Lygidakis et al. [114] 2005 1993-2004 225 4,4 %
Makary et al. [117] 2006 1970-2005 2698° 3,7 %
Topal et al. [181] 2007 1998-2005 351 71 %
eigene Ergebnisse 2008 1996-2007 143 8,5 %

a) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien -
darunter 52 Resektionen nach Kausch-Whipple
b) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 169 Resektionen nach Kausch-Whipple
c) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 98 Resektionen nach Kausch-Whipple
(nur chronische Pankreatitis)
d) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 340 Resektionen nach Kausch-Whipple
e) Auswertung des Studienteils mit 160 partiellen Pankreatikoduodenektomien — darunter 27
Resektionen nach Kausch-Whipple
f) Auswertung des Studienteils mit 83 Resektionen nach Kausch-Whipple
g) pyloruserhaltende partielle Pankreatikoduodenektomien und Resektionen nach Kausch-Whipple
Als Risikofaktoren fir die spezifische Morbiditat werden von Cheng et al. neben mangelnder
chirurgischer Erfahrung des Operateurs ein vorbestehender Diabetes mellitus, ein erhdhter
intraoperativer Blutverlust und ein weiches Pankreasgewebe genannt [42]. In der eigenen
Untersuchung war (univariat) nur fur ein erhdhtes Lebensalter eine Steigerung der frihpost-
operativen spezifischen Morbiditat zu ermitteln (s. S. 43). ASA-Wert und eine Vielzahl peri-

operativer MalRnahmen (s. Tab. 32 S. 44) hatten keinen signifikanten Einfluss.

4.3.2. Allgemeine Morbiditat

Waren in der Vergangenheit meist spezifische Komplikationen — insbesondere Pankreas-
anastomoseninsuffizienzen — die Ursache postoperativer Todesfalle, entwickeln nun immer
mehr Patienten Komplikationen, die mit ihren Begleiterkrankungen zusammenhangen [32].
Diese Tatsache hangt neben der Verbesserung des perioperativen Managements vor allem
auch mit der Operation von Patienten zusammen, die vor einigen Jahren noch als inoperabel
deklariert wurden. Leider ist die Vergleichbarkeit der allgemeinen postoperativen Morbiditat in

noch starkerem Malde als bei der spezifischen postoperativen Morbiditat sowohl durch eine
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fehlende Standardisierung in Bezug auf die Definition von Komplikationen als auch in Bezug auf
die Vollstandigkeit der Erfassung aller Faktoren eingeschrankt. Neurologisch-psychiatrische
Komplikationen traten im eigenen Krankengut bei 9,3 % der Patienten auf (s. Tab. 35 S. 45),
Scurtu et al. [166] sahen neurologische Komplikationen bei 4,3 % ihrer Patienten, DeOliveira et
al bei 0,6 % [47] (jeweils keine Angaben zu psychiatrischen Komplikationen). Smith et al. [172]
berichten Uber 4 % Schlaganfalle und 2 % Delirium tremens. Bei Billingsley et al. traten
Schlaganfalle nur bei 0,2 %, ein Koma > 24 Stunden bei 0,9 % und peripher neurologische
Defizite bei 0,4 % der Patienten auf [18]. Zu kardiovaskularen Komplikationen, die in der
eigenen Studie in 8,6 % auftraten, finden sich in der Literatur nur Einzelangaben zu Links-
herzversagen (0,6 %) [159], Arrhythmien (26 %) [172] und Myokardinfarkt (10 %) [172] bzw.
(1,3 %) [18] sowie kardialen Komplikationen (4 %) [202]. Renale Komplikationen traten in der
eigenen Analyse bei 7,9 % auf, Russell und Theis berichten tber 0,6 % derartiger Probleme,
Smith et al. [172] sahen bei 4 % ihrer Patienten ein akutes Nierenversagen, Billingsley et al. bei
2,1 %. Pulmonale Probleme bei 5,0 % der eigenen Patienten sind nur schwer vergleichbar mit
Einzelangaben bei Russell und Theis [159] zu Lungenversagen (1,1 %), ARDS (1,1 %),
Pleuraerguss (0,6 %) und Pneumothorax (1,1 %). Smith et al. beobachteten bei 12 % der Falle
ein akutes Lungenversagen [172]. Harnwegsinfektionen fanden Adam et al. [2] bei 3 %, Scurtu
et al. [166] dagegen bei 15,7 % der Patienten. Smith et al. [172] berichteten von 14 % Harn-
wegsinfektionen und 20 % Pneumonien, Billingsley et al. [18] von 10,8 % Pneumonien und

6,9 % Harnwegsinfektionen, Adam et al. von 7 % Pneumonien, Sohn et al. [175] und Winter et
al. [202] von 1 % Pneumonien. Im eigenen Krankengut traten Infektionen auf3erhalb des OP-
Gebietes nur bei 4,3 % der Patienten auf. Thromboembolische Ereignisse traten in der ei-
genen Studie bei 2,1 % der Patienten auf, bei Adam et al. [2] in 2 %; Uber Lungenembolien
berichten Autoren in 0,2 % [18], 1,1 % [159] bzw. 1,4 % [166]. Smith et al. berichten von tiefen
Venenthrombosen bei 4 % ihrer Patienten, Billingsley et al fanden keine derartige Komplikation
[18]. Leberbedingte Komplikationen existierten bei 2,1 % der eigenen Patienten, Literaturan-
gaben fehlen.

Die im eigenen Krankengut bei 2,8 % der Patienten beobachtete postoperative Sepsis befindet
sich im Rahmen der Literaturangaben — andere Arbeitsgruppen berichten von 1,3 % [114],

1,4 % [166], 2,0 % [2, 117], 3,7 % [206], 10,0 % [18] und sogar 26 % [172]. Ein Multiorgan-
versagen beschrieben Smith et al. bei 6 % ihrer Patienten [172] — die eigenen Ergebnisse
weisen nur 2,8 % aus (s. Tab. 38 S. 46).

Als Risikofaktor fur die allgemeine Morbiditat wird von Bottger et al. [24] sowie Menke et al.
[123] in Ubereinstimmung mit den eigenen Ergebnissen das Patientenalter genannt (s. S. 45
und Tab. 37 S. 46). Bereits 1992 ermittelten Menke et al. eine erhdhte Rate pulmonaler Kompli-
kationen bei Oberbaucheingriffen, wenn die Operationszeit Uber 150 Minuten lag und ein er-
heblicher intraoperativer Blutverlust vorlag. Aber auch wenn die Patienten einen héheren ASA-
Wert hatten, an einer Anamie, Herzinsuffizienz oder COPD litten, wurden derartige Kompli-

kationen haufiger gefunden [123]. Der Einfluss des ASA-Wertes konnte in den eigenen
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Ergebnissen bestatigt werden (s. S. 45). Vorerkrankungen bei Patienten mit partieller
Pankreatikoduodenektomie wurden von einigen Autoren aufgefiihrt [117, 202] — eine Analyse
bezlglich der allgemeinen postoperativen Morbiditat erfolgte dabei nicht. Insbesondere war in
keiner Studie die Beeinflussung durch restriktive Lungenkrankheiten und den BMI analysiert
worden, die in der eigenen Untersuchung bei der multiplen Datenanalyse nachweisbar war
(s. Tab. 37 S. 46). Ebenso ist die in der eigenen Arbeit gefundene Reduzierung allgemeiner
frihpostoperativer Komplikationen durch eine liberalere intraoperative Infusionszufuhr (s. Tab.

36 S. 45) von anderen Arbeitsgruppen nicht untersucht worden.

4.3.3. Hospitalletalitat

Die Hospitalletalitat nach partieller Pankreatikoduodenektomie liegt heute an Zentren unter-
halb von 5 %. Die Literaturangaben hierzu sind allerdings heterogen [1, 31, 110]. Teilweise
werden neben Pankreaskopfresektionen auch Links- und Segmentresektionen in die Aus-
wertung einbezogen. Auch differieren die untersuchten Grundkrankheiten, Arten der operativen
Eingriffe, Fallzahlen und Untersuchungszeitraume zwischen den einzelnen Arbeitsgruppen. In
einigen Fallen wird statt der aussagekraftigen Hospitalletalitat nur die 30-Tage-Letalitat ange-
geben, die aufgrund der vielfaltigen Moglichkeiten des Organersatzes in der modernen peri-
operativen Medizin nur eine geringe Wertigkeit besitzt. Im vorliegenden Krankengut verstarben
4 Patienten — damit liegt die Hospitalletalitat bei 2,8 % (s. Kasuistiken Tab. 43 S. 49 und Tab.
44 S. 50). Dieses Ergebnis ist vergleichbar mit dem anderer Arbeitsgruppen (Tab. 51). Eine
statistische Aussage zu den untersuchten EinflussgroRen hinsichtlich des Zielkriteriums
Hospitalletalitat war aufgrund der geringen Rate von Todesfallen im eigenen Krankengut nicht
moglich.

In der Literatur wird eine groRRe Vielzahl unterschiedlicher Einflussgréf3en genannt. Allgemein
anerkannt ist die von Menke et al. 1992 bei verschiedenen chirurgischen Eingriffen gefundene
perioperative Letalitatssteigerung bei hdheren ASA-Klassifikationen [122], obwohl Muscari et al.
2005 diese Aussage nicht bestatigen konnten [130]. Bei Untersuchungen an Patienten mit
partieller Pankreatikoduodenektomie fanden Billingsley et al. eine erhéhte 30-Tage-Letalitat bei
vorbestehender Hypalbuminamie, Hyperbilirubinamie und erhéhten ASA-Werten [18]; Siddiqui
et al. ermittelten ebenfalls die Hypalbuminamie und zusatzlich die Leukozytose als unabhangige
Faktoren einer erhdhten Letalitat — untersuchten aber einen Zeitraum von sechs Monaten post-
operativ [170]. Winter et al. bestatigten die praoperative Hypalbuminamie und fanden zusatzlich
postoperative Transaminasenerhéhungen als Risikofaktoren [203]. Kim et al. [96] sowie Muscari
et al. [130] sahen bei intraoperativen Eingriffserweiterungen eine erhdhte Letalitat, diese Aus-
sage konnte aber von Shibata et al. bezlglich der Durchfiihrung von Pfortaderresektionen nicht
bestatigt werden [169]. Die Arbeitsgruppen um Muscari [130] und Béttger [24] identifizierten
dariber hinaus einen geringen Pankreasgangdurchmesser als letalitadtssteigernd. Die letztge-

nannte Arbeitsgruppe ermittelte auch eine praoperative Hyperbilirubindmie, einen erhéhten
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intraoperativen Blutverlust sowie das Auftreten allgemeiner oder spezifischer Komplikationen

als letalitatssteigernd bei Betrachtung der 30- und 90-Tage-Letalitat [24].

Tab. 51 Postoperative Letalitat nach partieller Pankreatikoduodenektomie (# = Hospitalletalitat,
## = 30-Tage-Letalitat, ### = keine eindeutige Aussage zur Art der Letalitat)

Autor Jahr der Studienzeitraum n Letalitat
Veroffent-
lichung
Jimenez et al. [81] 2000 1991-1997 72° 1,4 %"
Yamaguchi et al. [206] 2001 1980-2000 27° 7.4 %"
Afsari et al. [3] 2002 1990-1999 32 3,1%"
Yeo et al. [211] 2002 1996-2001 294° 3,0 %™
Billingsley et al. [18] 2003 1990-2000 462° | 9,3 %™
Richter et al. [151] 2003 1972-1998 194 3,6"
Russell und Theis [158, 2003 1976-1997 175° | 2,3 %"
159]
Sohn et al. [175] 2003 1995-2000 1061 2,3
Butler et al. [36] 2004 1998-2000 78° | 26%"
Tran et al. [182] 2004 1992-2000 83° | 7%
Kuhlmann et al. [101] 2004 1992-2001 160" | 0,0 %"
Dong et al. [49] 2004 1990-2003 210 1,5 %"
Traverso et al. [185] 2004 1996-2002 232 0,0 %™
Boonnuch et al. [23] 2005 1991-2003 37 0,0 %"
Ridwelski et al. [152] 2005 1993-2000 96" 3,2 %"
Lin et al. [109] 2005 1994-2002 19° | 10,5 %™
Lygidakis et al. [114] 2005 1993-2004 225 2,7 %"
Yang et al. [207] 2005 2000-2003 62" | 4,8%"
Cameron et al. [39] 2006 1969-2003 1000" 1,0 %"
Fischer und Hong [52] 2006 2001-2004 164 2,2 %"
DeOliveira et al. [47] 2006 2003-2005 633° | 2%"
Smith et al. [172] 2006 1999-2005 50 6 %"
Gao et al. [56] 2007 2000-2006 104° | 6,7 %™
Hsu et al. [77] 2007 1989-2005 135 3 %"
Moldovanu et al. [124] 2007 1995-2005 31° 9,7 %™
Topal et al. [181] 2007 1998-2005 351 3,17
Fathy et al. [50] 2008 2000-2006 216 3,2
Mukherjee et al. [127] 2008 1999-2006 140 6,4"
eigene Ergebnisse 2008 1997-2006 143 2,8 %"/1,4 %™

a) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 33 Resektionen nach Kausch-Whipple

b) nur Auswertung des Studienteils mit partiellen Pankreatikoduodenektomien nach Kausch-Whipple

c) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 169 Resektionen nach Kausch-Whipple

d) 74 pyloruserhaltende partielle Pankreatikoduodenektomien, 388 Resektionen nach Kausch-Whipple

e) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 98 Resektionen nach Kausch-Whipple
(nur chronische Pankreatitis)

f) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 340 Resektionen nach Kausch-Whipple

g) partielle Pankreatikoduodenektomien mit verschiedenen Modifikationen

h) Auswertung des Studienteils mit 160 partiellen Pankreatikoduodenektomien — darunter 27
Resektionen nach Kausch-Whipple

i) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 8 Resektionen nach Kausch-Whipple

k) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 94 Resektionen nach Kausch-Whipple

m) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 25 Resektionen nach Kausch-Whipple

n) partielle Pankreatikoduodenektomien (93 % nach 1990) — darunter 213 Resektionen nach Kausch-
Whipple

0) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 95 Resektionen nach Kausch-Whipple
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Das Patientenalter wurde von Bottger et al. [24], von Stroescu et al. [179] als auch von Makary
et al. [117] ausdrticklich als unabhangiger Risikofaktor ausgeschlossen. Die Arbeitsgruppe um
Makary berichtete sogar von einem 103-jahrigen Patienten, bei dem wegen eines Duodenal-
karzinoms eine unkomplizierte partielle Pankreatikoduodenektomie durchgefiihrt wurde, die der
Patient 1,6 Jahre Uberlebte. Dagegen fanden Gouma et al. [59], Kotwall et al. [98] und Muscari
et al. [130] eine Erhdhung der Hospitalletalitat bei alteren Patienten. Die Arbeitsgruppe um
Gouma fand als zusatzliche Risikofaktoren ein erhéhtes Serumkreatinin und eine erhdhte
Transfusionsbedurftigkeit [59]. Makary et al. ermittelten eine vorbestehende KHK und COPD als
Risikofaktoren flr eine erhohte perioperative Letalitat [117]. Kotwall et al. fanden bei der
Analyse von 24926 Patienten eine erhohte Letalitat bei mannlichen Patienten und dringenden
Eingriffen [98]. Intensiv diskutiert wurde in der Literatur die Frage, ob eine partielle Pankreatiko-
duodenektomie nur in Zentren durchgefiihrt werden sollte. Hier herrscht zwischen den Autoren
Uneinigkeit Uber die Definition eines Zentrums (> 5 bis > 16 Operationen im Jahr). Die tUber-
wiegende Zahl der Autoren findet aber einen Zusammenhang zwischen haufiger Durchflihrung
der Operation und geringerer perioperativer Letalitat [9, 62, 130, 157, 186], einzelne Autoren
leugnen jedoch diesen Zusammenhang [163, 172]. Unklar bleibt aber, ob der erfahrene Chirurg
[19] oder aber das gesamte perioperative Management [150, 176] der entscheidende Faktor ist.
Aloia et al. machten darauf aufmerksam, dass durch die kiirzere Zeit bis zur postoperativen
Wiederherstellung des Patienten an Zentren auch der schnellere Beginn einer adjuvanten
Chemotherapie bei Malignompatienten méglich wird [4]. Boéttger et al. betonten die wichtige
Erfahrung des Chirurgen nicht nur hinsichtlich seiner operativen Fertigkeiten, sondern auch in
Bezug auf die Fahigkeit, nur die Patienten fir den umfangreichen Eingriff auszuwahlen, die
davon auch profitieren. Daneben habe das Voraussehen postoperativer Komplikationen und
deren effektive Therapie entscheidende Bedeutung [24]. Das von Khan et al. 2003 fur die
Pankreaschirurgie evaluierte Scoringsystem POSSUM und p-POSSUM koénnte dabei zukiinftig
eine Hilfestellung fur die praoperative Patientenauswahl bieten [94], um perioperative Morbiditat

und Mortalitdt zu minimieren. Hierzu sind aber noch weitere Vergleichsprifungen nétig.

4.4. Einfuhrung des Fast-Track-Konzeptes im Untersuchungszeitraum

Die seit Ende der 90 er-Jahre des vergangenen Jahrhunderts begonnene Einfihrung des Fast-
Track-Konzeptes in die klinische Praxis bietet eine neue, in vielen Teilen revolutionare Basis zur
Komplikationsvermeidung und Senkung der perioperativen Letalitat [92]. Dabei werden die flr
~groe“ chirurgische Eingriffe beispielhaft vor allem in der Kolonchirurgie gemachten Erfahrun-
gen auch fur andere Eingriffe — wie die partielle Pankreatikoduodenektomie — unter Bertick-
sichtigung operationsspezifischer Besonderheiten adaptiert [17]. Im eigenen Krankengut be-
gann die Einfiihrung von Komponenten dieses Konzeptes fiir die Resektionen nach Kausch-
Whipple ab dem Jahr 2000. Nicht alle in der Literatur beschriebenen Neuerungen wurden um-

gesetzt. So wurde beispielsweise aufgrund der unzureichenden Verfiigbarkeit von interventio-
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nellen Radiologen im eigenen Behandlungsteam (vgl. [213]) die Empfehlung von Weitz et al.
zur Nichtplatzierung intraoperativer Drainagen bzw. ihrer Entfernung am ersten postoperativen
Tag [191] nicht umgesetzt.

Die Analyse der Auswirkungen einzelner eingefiihrter Komponenten auf die friilhpostoperative
spezifische und allgemeine Morbiditat und Hospitalletalitat in der vorliegenden Studie wird durch
ihre Vielzahl erschwert: Einige dieser Veranderungen wie effektivere intraoperative Malnahmen
zum Erhalt der Normothermie ab 2002 (vgl. [53, 102]), Verzicht auf oder frihzeitige Entfernung
der nasogastralen Sonde seit 2002 (vgl. [132]), verkirzte Nichternzeit seit dem Jahr 2005 (vgl.
[119]), erweiterte Dauermedikamentengabe am OP-Tag seit 2005, Verwendung inline-filtrierter
Erythrozytenkonzentrate seit 2000 (vgl. [64]), reduzierte Atemzugvolumina in der Langzeitbe-
atmung seit 2000 (vgl. [137]) u. a. wurden nicht detailliert ausgewertet.

Signifikante Veranderungen im Untersuchungszeitraum zeigten die folgenden Komponenten

des Fast-Track-Konzeptes.

4.4.1. Intraoperative Infusions- und Katecholamintherapie

In der Literatur gibt es kontroverse Ergebnisse in Bezug auf Menge und Art der intraoperativ
verwendeten Infusionslosungen bei chirurgischen Eingriffen. Von vielen Abdominalchirurgen
wird eine restriktive Flussigkeitstherapie favorisiert. Dafur sprechen bei Untersuchungen an
unterschiedlichem Krankengut eine Senkung des intraoperativen Blutverlustes [82], eine Ver-
ringerung von Anastomosenddemen [40], eine Verringerung postoperativer Komplikationen
(kardiopulmonale Probleme, Wundheilungsstérungen) [27], eine schnellere Wiederaufnahme
der postoperativen Magen- [111] und Darmfunktion [83], eine Verringerung des Anteils von
postoperativem Erbrechen [126] und eine Reduzierung von Krankenhausaufenthalt und Kérper-
gewicht [133].

Besonders von Anasthesisten wird dagegen bei kardiopulmonal unauffalligen Patienten haufig
eine liberale intraoperative Flissigkeitssubstitution favorisiert, um praoperative Verluste aus-
zugleichen und einen stabilen Kreislauf ohne Anwendung von Katecholaminen sowie Blut-
produkten bei Aufrechterhaltung der Urinausscheidung zu erreichen [71, 74]. Diese Position
wird vor allem durch einige Studien bei kleineren Eingriffen mit geringerem Gewebstrauma
gestutzt. Hier ergeben sich postoperative Vorteile in Bezug auf die Verbesserung von korper-
licher Leistungsfahigkeit und Lungenfunktion, Reduzierung von Schwindelsymptomatik, M-
digkeit [73], Verbesserung des mesenterialen Blutstromes [66] sowie Steigerung der mukosalen
Perfusion [131] — allerdings ohne Verringerung von Wundinfektionen [84].

Einschrankungen bei der Vergleichbarkeit der Aussagen in der Literatur ergeben sich aus
Unterschieden bei den (als liberal und restriktiv) untersuchten Flussigkeitsmengen, bei dem
Verhaltnis von applizierten Kristalloiden und Kolloiden, durch nicht erfolgte Berticksichtigung
von Operationszeiten und Koérpergewicht, fehlenden Angaben zu erfolgten Katecholamingaben

sowie beim Krankengut.
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Nach Angaben von Holte et al. sollte die intraoperative Flissigkeitssubstitution bei grol3en
chirurgischen Eingriffen 10-15 ml/kg KG/h betragen [71]. Nisanevich et al. fanden in einer
prospektiven, randomisierten nicht verblindeten Studie bei groRen abdominalchirurgischen
Eingriffen bei liberaler Flissigkeitsgabe (10 mi/kg KG Bolus + 12 ml/kg KG/h) eine leicht
erhdhte Komplikationsrate gegentiber einer restriktiven Flissigkeitsgabe (kein Bolus +

4 ml/kg KG/h) [133]. Von Heymann et al. ermittelten bei kolonchirurgischen Patienten in einer
retrospektiven Analyse keinen Unterschied beziiglich der postoperativen Gesamtmorbiditat bei
unterschiedlicher perioperativer Flissigkeitszufuhr [188]. Kox und Spies empfehlen fiir Opera-
tionen am Pankreas mit einer Zufuhr von ca. 500 ml/h Vollektrolytldsung eine niedrige Dosis
[100]. Die Rostocker Arbeitsgruppe um Lindenblatt hat in einer retrospektiven Studie eine de-
taillierte Analyse bei 98 Patienten mit Pankreasresektionen vorgenommen [110]. Obwohl in
dieser Arbeit auch kleinere Eingriffe (Pankreaslinksresektionen und Segmentresektionen) ein-
geschlossen wurden, liegen die im vorliegenden Krankengut ermittelten Infusionsmengen im
Mittel noch darunter (Tab. 52).

Tab. 52 Intraoperative Infusionstherapie (gesamt)

Autor Jahr der Studien- n Mittelwert Mittelwerte und Standardab-
Veroffent- |  zeitraum absolut weichung unter Bezug auf
lichung Kdrpergewicht und Operations-
zeit
Lindenblatt | 2008 2003-2005 98% | 6312ml | 13,9 £ 0,9 ml’kg KG/h
etal. [110] Minimum: 7,4 ml/kg KG/h
Maximum: 47,7 ml/kg KG/h
eigene 2008 1997-2006 | 143 | 3784 ml | 12,2 +4,2 ml/kg KG/h
Ergebnisse Minimum: 4,5 ml/kg KG/h

Maximum: 24,3 ml/kg KG/h

a) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien —
darunter 32 Resektionen nach Kausch-Whipple

In Subgruppenanalysen fanden Lindenblatt et al. keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich
postoperativer spezifischer Morbiditat und Letalitat bei Patienten mit einer intraoperativen
Flassigkeitszufuhr von < 10, > 10 bis < 15 und > 15 ml/kg KG/h. In der univariaten Analyse der
eigenen Ergebnisse zeigt sich ebenfalls kein Unterschied der frihpostoperativen spezifischen
Morbiditat in Abhangigkeit von der Infusionsmenge. Bei der gleichen Analyse bezlglich der
frihpostoperativen allgemeinen Morbiditat ergaben sich aber interessante Unterschiede:
Patienten mit allgemeinen Komplikationen wurden mit durchschnittlich nur 10,4 ml/kg KG/h
intraoperativ signifikant geringer infundiert als Patienten ohne Komplikationen

(12,6 ml’kg KG/h). Eine liberalere intraoperative Infusionstherapie (12,6 ml/kg KG/h)
scheint die Anzahl allgemeiner Komplikationen zu senken (s. Tab. 36 S. 45). Eine Rolle
spielt dabei aber auch die Tatsache, dass Pankreatitispatienten (mit signifikant geringerer
allgemeiner Morbiditat gegentber den Tumorpatienten) eine héhere durchschnittliche

intraoperative Infusionsmenge aufwiesen (vgl. Tab. 13 S. 27).
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Die vergleichsweise geringere durchschnittliche Infusionsrate in der vorliegenden Arbeit wurde
nicht durch einen héheren Anteil von Katecholaminen maskiert — es zeigt sich im Vergleich mit
Lindenblatt et al. sogar ein etwas niedrigerer Patientenanteil mit intraoperativer Katecholamin-

gabe sowohl bei Betrachtung aller Patienten mit Katecholaminen als auch bei der isolierten Be-

trachtung von Noradrenalinanwendungen (Tab. 53).

Tab. 53 Intraoperative Katecholamintherapie

Autor Jahr der | Studienzeitraum n Patienten mit Patienten mit
Veroffent- Katecholamin- | Noradrenalin-
lichung therapie gabe
Lindenblatt | 2008 2003-2005 98% |74 % 54 %
et al. [110]
eigene 2008 1997-2006 143 61,4 % 26,4 %
Ergebnisse

a) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien —
darunter 32 Resektionen nach Kausch-Whipple

Allerdings wurde in den letzten zwei Untersuchungsjahren das Rostocker Katecholaminniveau
erreicht (s. Abb. 12 S. 29).

Im eigenen Krankengut war im Untersuchungszeitraum ein signifikanter Rickgang der intra-
operativen Flissigkeitszufuhr (s. Abb. 11 S. 28) bei gleichzeitiger signifikanter Zunahme des
Patientenanteils mit intraoperativer Katecholamingabe (s. Abb. 12 S. 29) zu beobachten. Die
Zunahme der Katecholaminzufuhr scheint hier eine Folge der restriktiveren Flissigkeits-
substitution im Zusammenhang mit der Einfiihrung des Fast-Track-Konzeptes zu sein. Intra-
und postoperativer Katecholamineinsatz kann nach Untersuchungen von Schwartzkopff und
Hennersdorf zu einer relevanten Konstriktion im Splanchnikusgebiet fiihren [165]; allerdings
fanden Schwarz et al. im Schweinemodell bei intraoperativer Gabe von Noradrenalin und
Adrenalin keine Verminderung von mukosaler Sauerstoffspannung und mikrovaskularem
Blutfluss im Jejunum. Andererseits kann auch eine hypotone Kreislaufdysregulation selbst
(aufgrund von strenger FlUssigkeitsrestriktion, kardiogenem, hamorrhagischem oder septischem
Schock u. a.) zu einer Ischamie flhren, die den Darm, aber auch andere Organe (Niere, Leber)
betrifft [7, 25]. Diese Schadigung ist oft Ausgangspunkt weiterer Komplikationen (Anastomosen-
insuffizienz, Sepsis, akutes Nierenversagen, Gerinnungsstérungen u. a.) [113].

Die in der eigenen Studie sichtbare Abkehr vom Dopamin hin zum bevorzugten Einsatz von
Dobutamin und Noradrenalin beruht auf der Arbeit von Bellomo [15], in der der fehlende Effekt
von niedrigdosiertem Dopamin auf die Nierenfunktion nachgewiesen wurde und auf der klinisch
unzureichenden Kreislaufstabilisierung bei hdheren Dosierungen von Dopamin.

Die intraoperative Erythrozytentransfusion war in beiden Studien mit einer gesteigerten In-
fusionsrate verknupft (Tab. 54). Auch an dieser Stelle zeigen sich in der Rostocker Arbeit im

Vergleich deutlich héhere Volumina.
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Tab. 54 Intraoperative Infusionstherapie mit und ohne intraoperative Erythrozytentransfusion

Mittelwert ohne intra-

Autor Jahr der | Studien- n Mittelwert mit intra-
Veroffent- | zeitraum operativer Erythrozyten- | operative Erythrozyten-
lichung transfusion transfusion
Lindenblatt | 2008 2003- 98% | 6357 ml 5322 ml
et al. [110] 2005
eigene 2008 1997- 143 | 4211 ml 3189 mi
Ergebnisse 2006

a) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien —

darunter 32 Resektionen nach Kausch-Whipple

Kolloide verbessern die Gewebeoxygenierung [103], erhéhen den KOD und vermindern damit

das Darmwandddem [147]. Sie sollten daher Bestandteil der perioperativen Infusionstherapie

sein. Uber die Art der Kolloide besteht zurzeit ein heftiger wissenschaftlicher Disput beziglich

der Nebenwirkungen (u. a. Nierenschadigung und Gerinnungsstérungen bei HAES), aber auch
der Kosten (Humanalbumin) [29, 149, 212].
Zusammenfassend ist die Frage der Volumenzufuhr und Katecholamintherapie bei jedem

Patienten individuell zu stellen. Von einigen Arbeitsgruppen wird daher ein erweitertes intra-

operatives Kreislaufmonitoring empfohlen [55]. Diese MalRnahme kann insbesondere bei Risiko-

patienten hilfreich sein, ist aber in der klinischen Routine schwer realisierbar. Eine Strategie,
die das Ziel hat:

e primar fur einen ausgeglichenen Volumenhaushalt ohne Hypovolamie und Hyper-

volamie zu sorgen [72],

e Kolloide in die Infusionstherapie einzubeziehen [103],

e exzessive und/oder langerfristige Katecholaminapplikationen weitestgehend aus-
zuschlieRen [110] und

e als Katecholamine bei Bedarf Dobutamin [113] und/oder Noradrenalin zu ver-
wenden [110],
scheint die Grundlage flr eine zligige Stabilisierung mit niedriger friihpostoperativer Gesamt-

morbiditat und Letalitat zu sein.

4.4.2.

Intra- und frihpostoperatives Transfusionsmanagement

Eine intraoperative Erythrozytentransfusion wurde bei mehr als der Halfte der Patienten

durchgeflihrt. Sehr unterschiedliche Aussagen in der Literatur lassen sich aufgrund meist

fehlender Angaben zu pra- und postoperativer Substitution sowie Ausgangs-Hamoglobinwert

nur schwer vergleichen. Sowohl der Patientenanteil als auch die transfundierte Menge liegen

aber im Bereich der Ergebnisse anderer Autoren (Tab. 55, Tab. 56).
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Tab. 55 Patientenanteil mit intraoperativer Erythrozytentransfusion

Autor Jahr der Studienzeitraum n Erythrozyten-
Veroffentlichung transfusion
Adam et al. [1] 2002 1994-2001 3457 | 89 %
Traverso et al. [185] 2004 1996-2002 232 7,3 %
Cameron et al. [39] 2006 1969-2003 1000° | 32 %
Lindenblatt et al. [110] | 2008 2003-2005 98° | 40 %
eigene Ergebnisse 2008 1997-2006 143 58,2 %

a) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien —
darunter 52 Resektionen nach Kausch-Whipple

b) partielle Pankreatikoduodenektomien (93 % nach 1990) — darunter 213 Resektionen nach Kausch-
Whipple

c) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien —
darunter 32 Resektionen nach Kausch-Whipple

Tab. 56 Intraoperative Gabe von Erythrozytenkonzentraten (1 EK entspricht 260 £ 40 ml;
Mittelwert”, Median™)

Autor Jahr der Studienzeitraum n EK (n)
Veroffentlichung intraoperativ

Adam et al. [1] 2002 1994-2001 345° | 4,6™
Afsari et al. [3] 2002 1990-1999 32 | 2%
Yeo et al. [211] 2002 1996-2001 294° |05
Sohn et al. [175] 2003 1995-2000 1061° [ 0,9
Tran et al. [182] 2004 1992-2000 83 | 2"
Boonnuch et al. [23] 2005 1991-2003 37° | 2%
Lygidakis et al. [114] 2005 1993-2004 225 |2°
Lindenblatt et al. [110] | 2008 2003-2005 98" |3,7%
eigene Ergebnisse 2008 1997-2006 143 | 1,8"2%

a) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien —
darunter 52 Resektionen nach Kausch-Whipple

b) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 169 Resektionen nach Kausch-Whipple

c) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 340 Resektionen nach Kausch-Whipple

d) Auswertung des Studienteils mit 83 Resektionen nach Kausch-Whipple

e) partielle Pankreatikoduodenektomien — darunter 8 Resektionen nach Kausch-Whipple

f) Pankreassegmentresektionen, Pankreaslinksresektionen, partielle Pankreatikoduodenektomien —
darunter 32 Resektionen nach Kausch-Whipple

Im Untersuchungsverlauf kam es zu einem signifikanten Absinken der intraoperativen und ten-

denziell auch der gesamten perioperativen Erythrozytensubstitution. Das betraf sowohl den

Patientenanteil als auch die Anzahl transfundierter Transfusionseinheiten. Die Ursache dafur

liegt vermutlich neben einem ,surgical-volume-Effekt“ vor allem im Einfluss neuer Transfusions-

richtlinien [33-35]. Die neueren Richtlinien basieren hauptsachlich auf den Ergebnissen einer

multizentrischen, randomisierten, kontrollierten Studie der Arbeitsgruppe von Hebert et al. [65],

die bei restriktiver Transfusionspraxis keine Nachteile, sondern fir gesunde Patienten sogar

Vorteile sahen und nur fiir altere kardiovaskular vorerkrankte Patienten ein liberaleres Trans-

fusionsregime empfahlen. Dabei war eine Transfusion auf den Ausgangshamoglobinwert aber

nicht sinnvoll [129]. Die postoperativ und im gesamten perioperativen Zeitraum beobachtete

signifikant haufigere Erythrozytensubstitution in der Tumorgruppe ist zum Teil auf niedrigere

praoperative Hamoglobinwerte [44, 209], aber moglicherweise auch auf das weichere

Pankreasgewebe [50], die erhdhten praoperativen Bilirubinwerte, das héhere Durchschnittsalter

70



[209] sowie den hdheren Anteil von Patienten mit kardiovaskularen Vorerkrankungen (und somit
niedrigerem Transfusionstrigger [65]) zurickzufihren.

In den statistischen Analysen der eigenen Daten fand sich kein Hinweis auf eine Beeinflussung
von Morbiditat durch die intraoperative Substitution von Erythrozyten oder FFP. Cheng et al.
fanden eine erhohte spezifische Morbiditat bei vermehrten intraoperativen Blutverlusten [42].
Lin et al. berichteten Uber eine héhere Rate an pankreatikokutanen Fisteln bei Patienten mit
hoéherem intraoperativen Blutverlust [108].

Clark et al. fanden keine Beeinflussung des Langzeitliberlebens durch die Erythrozytensubsti-
tution [44], Béttger et al. sahen allerdings eine niedrigere 30- und 90-Tage-Uberlebensrate bei
hohem intraoperativen Blutverlust [24], Gouma et al. eine erhohte Hospitalletalitat bei vermehr-
ter Transfusionsbedurftigkeit [59].

Winter et al. ermittelten ein signifikant kiirzeres Langzeitiiberleben bei intraoperativer Trans-
fusion [202], Yeh et al. bei postoperativer Transfusion [209].

Sowohl intraoperativ als auch im gesamten perioperativen Zeitintervall kam es Gber den Unter-
suchungszeitraum betrachtet zum signifikanten Absinken des transfundierten Patientenanteils
und bei der Anzahl transfundierter FFP. Zum Teil wurde dies durch die in der zweiten Halfte des
Untersuchungszeitraumes beobachtete Zunahme im Einsatz von Gerinnungsfaktoren kom-
pensiert. Gerinnungsfaktoren erlauben einen effektiveren, mehr an den konkreten Faktoren-
mangel adaptierten Ausgleich bei geringerer Volumenbelastung. Literaturangaben zu FFP-,
Thrombozyten- und Gerinnungsfaktorensubstitution bei partieller Pankreatikoduodenektomie

fehlen.

4.4.3. Postoperative Analgesie

Die multimodale Analgesie ist aufgrund der Nutzung von Synergismen zur Minimierung des
postoperativen Schmerzes, der Reduzierung opiatverursachter Organdysfunktionen und der
Verbesserung des postoperativen Wiederherstellungsprozesses das Schliisselelement fir eine
erfolgreiche Fast-Track-Chirurgie [89, 199]. Dabei ist die thorakale Periduralanasthesie flir um-
fangreiche Eingriffe u. a. im Oberbauchbereich hervorragend geeignet [22, 91], ohne das
Risiken durch ihre Anwendung Ubersehen werden sollten [104]. Die Beantwortung der Frage,
ob auch eine postoperative kathetergestiitzte Applikation von Lokalanasthetika im Operations-
gebiet (wie von Gupta et al. fiir die Cholezystektomie beschrieben [61]) einen Stellenwert in der
multimodalen Analgesie bei der partiellen Pankreatikoduodenektomie haben kénnte, bleibt
weiteren Studien vorbehalten.

Nachdem seit dem Jahr 2000 die Gabe von Ropivacain/Sufentanil Gber den thorakalen
Periduralkatheter in Kombination mit der intravendsen Applikation von Metamizol zunehmend
die Zufuhr von Piritramid Gber die PCA-Pumpe als Standardanalgesieverfahren abldste, kam es
im eigenen Krankengut nach klinischem Eindruck sowohl zu einer Verbesserung der Analgesie
(vgl. [208]), welche in dieser Arbeit nicht untersucht wurde, als auch zu einer Verklrzung der

Phase der postoperativen Magenatonie. Bei Patienten mit Analgesiefihrung Uber einen thora-
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kalen PDK konnte signifikant eher, bei Patienten mit einer PCA-Pumpe signifikant spater mit der
enteralen Gabe von Tee begonnen werden (s. Tab. 19 S. 35 und Tab. 20 S. 35). Das entspricht
Literaturangaben [20, 164]. Die durchschnittliche Zeit von 2,8 d bis zur ersten postoperativen
Applikation von Tee im eigenen Krankengut, die sich in Abhangigkeit vom klinischen Bild und
dem Sinken der Pankreasenzyme im Serum (in der Regel nach dem zweiten postoperativen
Tag) ergab, ist vergleichbar mit den Angaben anderer Autoren: 4-5 d [75], 4 d [213]. Einige
Autoren beginnen die Gabe von Flissigkeit aber bereits am OP-Tag [191], andere pladieren flr
Wartezeiten von 14 d bis zur ersten oralen Zufuhr [206]. Ob die meist im Rahmen von Studien
an anderen chirurgischen Krankheitsbildern gewonnenen guten Erfahrungen bei einem zligigen
postoperativen Beginn der enteralen Zufuhr [51, 63, 67, 125] auch fir die partielle Pankreatiko-
duodenektomie gelten, ist nicht endgultig entschieden, obwohl dies Berberat et al. explizit auch
fur die Pankreaschirurgie propagieren [17]. So berichten einige Autoren flr diesen Fall Gber
eine Verlangerung der Phase der verzégerten Magenentleerung/Magenatonie [105, 120] und
eine erhdhte Rate an Chylusleckagen [118] oder fanden keinen Unterschied in den Komplika-
tionsraten zwischen enteraler und parenteraler Zufuhr [140]. Bei einer Verschlechterung des
Zustandes des Patienten mit drohendem Multiorganversagen sollte dagegen wegen der regel-
haften Nahrungsintoleranz und der Gefahr der Entwicklung eines lleus immer parenteral erndhrt
werden [213]. Falls eine enterale Ernahrung mdglich ist, die orale Nahrungsaufnahme aber aus-
scheidet, bleibt als Alternative zur klassischen Magensonde die Jejunalsonde, die im eigenen
Krankengut nur in Ausnahmefallen eingesetzt wurde. Laut einigen Autoren fuhrt eine frihe post-
operative jejunale Ernahrung zu einer geringeren Komplikationsrate [10, 26], verkirzter statio-
narer Aufenthaltsdauer und geringeren Kosten [115]. Andere Autoren verweisen darauf, dass
die Anlage und die Benutzung einer Jejunalsonde auch zu Problemen (Verstopfung, Disloka-
tion, Dinndarmnekrose) fiihren kann und deshalb nur bei zu erwartendem langeren postopera-
tiven Verlauf erwogen werden sollte [213]. Zwei Arbeitsgruppen berichteten Uber geringere
postoperative Infektionsraten nach partieller Pankreatikoduodenektomie bei perioperativer Zu-
fuhr von probiotischen Getranken [134, 148]. Eine Beschleunigung der postoperativen
Wiederaufnahme der Darmfunktion, wie von anderen Arbeitsgruppen bei gleichzeitiger friher
Erndhrung und Mobilisation beobachtet [70, 90], war im eigenen Krankengut nicht erkennbar.
Tendenziell, aber nicht signifikant, war auch eine kiirzere postoperative Nachbeatmungszeit
bei Patienten mit thorakalem PDK belegbar. Ein Nachweis der Reduzierung der postoperativen
Morbiditat, wie von einigen Arbeitsgruppen beschrieben [153, 156], gelang — méglicherweise

auch aufgrund der geringen Patientenzahl — in der eigenen Studie nicht [198].

45. Ausblick

Neben der weiteren Etablierung des Fast-Track-Konzeptes kénnten zuklinftige Trends bei der
Weiterentwicklung des perioperativen Managements der partiellen Pankreatikoduodenektomie

aullerdem in folgenden Punkten liegen:
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e Operationsplanung mit CT-basiert erstellten 3-D-Ansichten (,virtueller Whipple®) [28]
e Minimierung pharmakologischer Nebenwirkungen im Fast-Track-Konzept [92] durch
Anwendung multimodaler neuer analgetischer Methoden
o mikroverkapselte Lokalanasthetika [143] oder fettgebundene Lokalanasthetika
[173] mit langerer Wirkungsdauer
o Elektroakupunktur zur Verbesserung von postoperativer Ubelkeit und Erbrechen
[54]
o starkere Einbindung des Patienten als aktiven Partner in den postoperativen Wiederher-
stellungsprozess [141]
Zur Uberpriifung der gefundenen signifikanten Ergebnisse beziiglich der Morbiditat und zur Er-
mittlung von Einflussgrofien auf die Hospitalletalitat sind kinftig kontrollierte prospektiv rando-
misierte Studien mit gut definierten standardisierten Outcomeparametern und ausreichenden

Patientenzahlen erforderlich [48].

5. Zusammenfassung

Im Rahmen dieser Arbeit sollten Einflussfaktoren fiir das friihpostoperative Outcome bei
Pankreaskopfresektionen untersucht werden. Dazu wurden in einer retrospektiven Studie die
Daten aller 143 Patienten eingeschlossen, die sich im Zeitraum vom 01.01.1997 bis zum
31.12.2006 im Carl-Thiem-Klinikum Cottbus einer partiellen Pankreatikoduodenektomie nach
Kausch-Whipple unterzogen hatten. Die statistische Analyse der Unterschiede zwischen den
102 Patienten mit Tumorerkrankungen einerseits und den 41 Patienten mit einer chronischen
Pankreatitis andererseits ergab eine signifikant hdhere Wahrscheinlichkeit fir Tumore bei alte-
ren und weiblichen Patienten, Patienten mit einem vergleichsweise héheren BMI, einer milden
Andmie, einem schmerzlosen lkterus und ohne bekannten Alkohol- und Nikotinabusus.
Tumorpatienten wiesen 6fter kardiovaskulare Vorerkrankungen auf, benétigten haufiger peri-
operativ Erythrozytentransfusionen, hatten eine weitaus héhere Gesamtmorbiditat und zeigten
signifikant Iangere stationare Verweildauern. Bei der Untersuchung der Einfihrung von Kompo-
nenten des Fast-Track-Konzeptes zeigte sich neben einer signifikanten Abnahme der intra-
operativen Infusionsmenge von 14,2 mi/kg KG/h im ersten Untersuchungsjahr auf

10,7 ml/kg KG/h im letzten Untersuchungsjahr ein signifikanter Anstieg des Patientenanteils mit
intraoperativer Katecholamingabe von 17 % im Jahr 1997 auf 95 % im Jahr 2006. Erhielten
1997 noch jeweils 100 % der Patienten intraoperativ Erythrozyten und FFP, sank die Zahl auf
47,4 % bzw. 26,3 % im Jahr 2006. Seit der Einfiihrung der Verabreichung von Ropivacain/
Sufentanil Gber den thorakalen PDK im Jahr 2000 entwickelte sich diese Methode zum fihren-
den Analgesieverfahren und wurde im Jahr 2006 bei 95,0 % der Patienten angewendet. Der
Anteil von Patienten, die postoperativ frihextubiert wurden, stieg signifikant von 16,6 % im Jahr
1997 auf 57,9 % im letzten Untersuchungsjahr. Die meisten Veradnderungen im Rahmen des

Fast-Track-Konzeptes hatten keine statistische Auswirkung auf die friihpostoperative Morbiditat.
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Nur flr eine vergleichsweise hdhere intraoperative Flissigkeitsgabe sowie fur jingere
Patienten, niedrigere ASA-Klassifikationen und eine Pankreatitis als Grundkrankheit war uni-
variat eine niedrigere frihpostoperative allgemeine Morbiditat nachweisbar. In der multiplen
Bewertung von Einflussgrofien zeigte sich eine geringere frihpostoperative allgemeine Morbidi-
tat fur Patienten ohne praoperativ bekannte restriktive Lungenkrankheiten, fir ein Lebensalter
von weniger als 65 Jahren und einen niedrigeren BMI. Die friihpostoperative spezifische
Morbiditat war bei jingeren Patienten und in der Pankreatitisgruppe verringert (univariate
Analyse). Eine statistisch gesicherte Aussage bezliglich der Hospitalletalitat war aufgrund der
niedrigen Todesrate nicht moéglich. Da es sich bei der vorliegenden Arbeit nicht um eine pro-
spektive randomisierte Studie mit einer oder wenigen Untersuchungsgréfien handelt, ist eine
sichere Zuordnung einzelner Einflussgroen zu Veranderungen von Zielgrofien nicht mit letzter
Sicherheit maglich. Insgesamt bleibt allerdings festzustellen, dass mit dem in der vorliegenden
Arbeit analysierten Gesamtkonzept des perioperativen Managements ein im Literaturvergleich

praxisrelevantes Ergebnis erzielt werden konnte.
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