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Postoperative Mortalitit und Morbidi-
tat sind im Verlauf der letzten Jahrzehnte
aufgrund verbesserter Narkosetechniken
und perioperativer Uberwachungsme-
thoden deutlich gesunken. Folglich ge-
winnen Mafinahmen zur Prozessverbes-
serung aus Sicht des Patienten und Kli-
nikbetreibers zusehends an Bedeutung.
Nach wie vor standen hierbei in den letz-
ten Jahren die Verbesserung der postope-
rativen Analgesie sowie die Prophylaxe
und die Therapie postoperativer Ubelkeit
und postoperativen Erbrechens (,PU&E*
oder auch ,,PONV*) im Vordergrund. Mit
einer durchschnittlichen Inzidenz von et-
wa 30% ist PONV neben dem postopera-
tiven Schmerz eine relevante postopera-
tive Komplikation [11, 16, 25].

Obgleich PONV eine in der Regel
selbst limitierende Komplikation darstellt,
kénnen ernst zu nehmende medizinische
Komplikationen wie Aspiration, Atem-
wegsobstruktion, Pneumothorax, Naht-
dehiszenzen und Fliissigkeitsimbalanzen
resultieren [36, 64].

Zweifelsohne stehen Aspekte der Pa-
tientenzuwendung und die Vermeidung
schwerwiegender Komplikationen bei
Mafinahmen zur Vermeidung von PONV
im Vordergrund. Dariiber hinaus vermag
PONYV auch zu negativen 6konomischen
Auswirkungen fiihren, sei es durch eine
Verlangerung der Verweildauer im Auf-
wachraum, einen erhdhten personellen
Betreuungsaufwand oder die ungeplante
stationdre Aufnahme bei Eingriffen, die
fir eine ambulante Behandlung vorgese-
hen waren [35, 60, 61].
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Experten- und evidenzbasierte Empfehlungen
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Die genaue Pathophysiologie von
PONYV ist im Gegensatz zum chemothe-
rapie- oder opioidinduzierten Erbrechen
weitgehend ungeklért [2]. Zwar existie-
ren pathophysiologische Vorstellungen zu
den involvierten Reflexbahnen afferenter
und efferenter Natur sowie zu den betei-
ligten Zentren wie Area postrema, Nuc-
leus vestibularis, Nucleus tractus solitarii
und schlussendlich dem Brechfunktions-
zentrum [12, 18], doch fiithrt dieses Wis-
sen — bei eingriffsunabhiangiger Wirksam-
keit der verfiigbaren Antiemetika — leider
nicht zur Verbesserung der Behandlungs-
strategie. Fiir detaillierte Informationen
soll an dieser Stelle auf die vorhandene
Literatur verwiesen werden [2].

Auf Rezeptorebene ist an der Ubertra-
gung emetogener und Ubelkeit hervor-
rufender Impulse eine Vielzahl von Neu-
rotransmittern beteiligt. Von Bedeutung
sind in diesem Zusammenhang Dopamin
(D,-Rezeptoren), Serotonin (5-HT;-Rezep-
toren), Histamin (H,-Rezeptoren), Acetyl-
cholin (muskarinerge Ach-Rezeptoren) so-
wie die Substanz P (NK,-Rezeptoren). Die
genannten Neurotransmitter bzw. deren
Rezeptoren sind insofern zum Verstind-
nis von PONV relevant, als die Mehrzahl
der Substanzen mit antiemetischer Wirk-
sambkeit ihre hauptsachliche Wirkung tiber
einen der genannten Rezeptoren entfaltet.
Dariiber hinaus gibt es jedoch auch andere
Substanzen, wie z. B. Glukokortikoide, die
iiber einen bislang ungeklirten Mechanis-
mus antiemetisch wirken kénnen.

In Anbetracht der Vielzahl der pu-
blizierten Daten und Studienergebnisse

sowie der haufigen Diskrepanz zur kli-
nischen Praxis wurde Herr Professor Ap-
fel gebeten, ,standard operating proce-
dures® (SOPs) zur Prophylaxe und zur
Therapie von PONV zu erstellen. Da es
durchaus unterschiedliche Ansétze gibt,
die heutzutage als gleichwertig angese-
hen werden kdnnen, jedoch je nach Kli-
nik unterschiedlich gut integrierbar sind,
wurde stattdessen die Entwicklung einer
moglichst allgemeingiiltigen Empfehlung
(»guideline®) angestrebt, aus der Kliniken
dann ihre spezifische SOP ableiten kon-
nen. Ahnliche Ergebnisse sind bereits im
angelsdchsischen Raum publiziert worden
[28]; der unterschiedliche kulturelle Hin-
tergrund und aktuelle Ergebnisse lassen
jedoch eine Empfehlung fiir den deutsch-
sprachigen Raum sinnvoll erscheinen.

Die teilnehmenden Kollegen ver-
fiigten entweder iiber langjahrige Erfah-
rung im Themengebiet, waren Teilneh-
mer bzw. lokale Studienleiter von IM-
PACT [3, 5, 6] oder galten aufgrund ih-
rer Leitungsfunktion als Garanten fiir die
klinische Umsetzbarkeit der getroffenen
Empfehlung.

Ziel war die Formulierung von Emp-
fehlungen fiir den Umgang mit PONV, die

Die wissenschaftliche Leitung der Konferenz
hatte Herr Apfel. Organisation und Durchfiih-
rung der Expertenkonferenz lag in den Handen
von Herrn J. Speck-Hergenroeder. Herr Apfel,
Herr Kranke und Herr Kretz haben gleicherma-
Ben zur Erstellung des Manuskripts beigetragen
und teilen sich daher die Erstautorenschaft. Das
Projekt wurde durch einen Grant der Fa. Freseni-
us-Kabi GmbH, Bad Homburg, unterstiitzt.
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Zusammenfassung

Bislang existieren fiir den deutschen Sprach-
raum keine expertenbasierten Handlungs-
empfehlungen zur Vermeidung oder The-
rapie von, postoperative nausea and vomi-
ting” (postoperative Ubelkeit und Erbrechen,
PONV). Ziel war daher die Entwicklung von
Empfehlungen, aus denen im klinikspezi-
fischen Kontext,standard operating proce-
dures” (SOPs) abgeleitet werden kdnnen. Ein
anasthesiologisch besetztes Expertengremi-
um bearbeitete relevante Schliisselthemen
in Arbeitsgruppen, die anschlieBend im Ple-
num diskutiert wurden. Die Empfehlungen
sollten sich auf Erkenntnisse stiitzen, zu de-
nen umfassende und vertrauenswiirdige Da-
ten vorliegen. Einzelne Risikofaktoren, wie
z.B. die Anamnese des Patienten, besitzen,
isoliert betrachtet, keine ausreichende Sensi-
tivitat und Spezifitat, um anhand dessen kli-
nisch rationale Entscheidungen zu treffen. Im

Gegensatz dazu beriicksichtigen vereinfach-
te Risikoscores mehrere Faktoren und ermdg-
lichen folglich eine zuverlassigere Risikoein-
schétzung. Einzelne antiemetische Interven-
tionen zur Vermeidung von PONV sind mit
einer relativen Risikoreduktion von ca. 30%
im Allgemeinen vergleichbar effektiv. Dieses
scheint fiir die total intravendse Anasthesie
(TIVA) ebenso wie fiir Dexamethason und an-
dere Antiemetika (Dimenhydrinat, Droperi-
dol, Serotoninantagonisten, transdermales
Scopolamin) zu gelten. Eine adaquate, hin-
reichend hohe Dosierung ist dabei Voraus-
setzung, die bei Kindern natiirlich gewichts-
adaptiert erfolgen sollte. Wahrend die rela-
tive Risikoreduktion weitgehend unabhangig
vom Kontext ist, sind die absolute Risikore-
duktion und somit die ,number needed totre-
at” (NNT) einer Prophylaxe vor allem vom Pa-
tientenrisiko abhéngig. Bei einem niedrigen

Nausea and vomiting in the postoperative phase.
Expert- and evidence-based recommendations for prophylaxis and therapy

Abstract

There are no consensus guidelines for the
management of postoperative nausea and
vomiting (PONV) in German speaking coun-
tries. This meeting was intended to develop
such guidelines on which individual health
care facilities can derive their specific stan-
dard operating procedures (SOPs). Anesthesi-
ologists reviewed published literature on key
topics which were subsequently discussed
during two meetings. It was emphasized that
recommendations were based on the best
available evidence. The clinical relevance of
individual risk factors should be viewed with
caution since even well proven risk factors,
such as the history of PONV, do not allow the
identification of patients at risk for PONV with
a satisfactory sensitivity or specificity. A more
useful approach is the use of simplified risk

scores which consider the presence of sev-
eral risk factors simultaneously. Most indi-
vidual antiemetic interventions for the pre-
vention of PONV have comparable efficacy
with a relative risk reduction of about 30%.
This appears to be true for total intravenous
anesthesia (TIVA) as well as for dexametha-
sone and other antiemetics; assuming a suf-
ficiently high, adequate and equipotent dos-
age which should be weight-adjusted in chil-
dren. As the relative risk reduction is context
independent and similar between the inter-
ventions, the absolute risk reduction of pro-
phylactic interventions is mainly dependent
on the patient’s individual baseline risk. Pro-
phylaxis is thus rarely warranted in patients
at low risk, generally needed in patients with
a moderate risk and should include a multi-

Risiko erscheint eine Prophylaxe nicht sinn-
voll. Bei mittlerem Risiko sollte eine Prophyla-
xe nicht vorenthalten werden. Ein hohes Risi-
ko erfordert ein multimodales Vorgehen, das
im Einzelfall angepasst werden sollte (medi-
zinisches Risiko, Patientenpréferenz). Die The-
rapie von PONV sollte prompt, vorzugswei-
se mit zuvor noch nicht verwendeten Antie-
metika erfolgen. Das Gremium schlagt Algo-
rithmen vor, bei denen die Indikation und das
Ausmal einer Prophylaxe vor allem vom Pa-
tientenrisiko abhéngig sind. Unter Beriick-
sichtigung lokaler Gegebenheiten sollten di-
ese eine evidenzbasierte Erstellung von SO-
Ps erleichtern.

Schliisselworter

Evidence based medicine - Expertenerkla-
rung - Antimetika - Postoperative Ubelkeit
und Erbrechen (PONV)

modal approach in patients at high risk for
PONV. Therapeutic interventions of PONV
should be administered promptly using an
antiemetic which has not been used before.
The group suggests algorithms where pro-
phylactic interventions are mainly dependent
on the patient’s risk for PONV. These algo-
rithms should provide evidence-based guide-
lines allowing the development of SOPs/pol-
icies which take local circumstances into ac-
count.

Keywords

Evidence-based medicine - Consensus decla-
ration - Antiemetics - Postoperative nausea
and vomiting (PONV)
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Tab.1 Risikofaktoren fiir Ubelkeit und

Erbrechen nach Narkosen (PONV) bei

erwachsenen Patienten

Risikofaktoren fiir PONV mit relevantem Ein-
fluss

Weibliches Geschlecht

Nichtraucherstatus

PONV in der Anamnese

Reisekrankheit

Postoperative Opioideinnahme
Narkosedauer

Inhalationsanasthetika

Lachgas

Fragliche Risikofaktoren (widerspriichliche
Daten) bzw. Risikofaktoren mit eher geringem
Einfluss

Niedriges Alter

ASA-Klasse | und Il

Hohe Dosen von Neostigmin zur Antagoni-
sierung einer Muskelrelaxation

ASA American Society of Anesthesiologists,
PONV,,postoperative nausea and vomiting".

sowohl den aktuell giiltigen wissenschaft-
lichen Stand der Dinge reprasentieren, als
auch klinisch umsetzbar sein sollten.

Im Vorfeld der Arbeitstreffen wurden
Themen zur Bearbeitung und Présentati-
on im Plenum an die Teilnehmer des Ex-
pertengremiums vergeben. Die Themen-
gebiete wurden bei den Arbeitssitzungen
prasentiert, diskutiert und ggf. die getrof-
fenen Aussagen modifiziert.

Bei Uneinigkeit in Bezug auf relevante
Themengebiete sollte eine neuerliche
Diskussion unter Bezugnahme auf wei-
tere Daten und Publikationen bei einem
Folgetreffen oder im Rahmen anschlie-
Bender Rund-Mails erfolgen. Fiir den Fall
der weiter bestehenden Uneinigkeit soll-
ten die bestehenden Kontroversen im Ma-
nuskript dargelegt werden.

Die Bewertung der Datenlage in Bezug
auf die themenbezogenen Fragestellun-
gen sollte unter Beriicksichtigung der bes-
ten zur Verfiigung stehenden Evidenz er-
folgen. Bei der Risikoeinschitzung mithilfe
von Scores und der Bewertung relevanter
Risikofaktoren sollten multivariate Ana-
lysen fiir die Entscheidung der ausgespro-
chenen Empfehlungen ausschlaggebend
sein. In allen anderen Fillen, z. B. Fragen
zur Wahl der Algorithmen oder der Nut-
zenbewertung, sollten die jeweils zur Ver-
fiigung stehenden Quellen charakterisiert
werden.
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Tab.2 Vereinfachte Risikoscores fiir Erwachsene mit zugehérigen Risikofaktoren und

resultierenden kalkulierten Inzidenzen fiir Ubelkeit und Erbrechen nach Narkosen (PONV)
Apfel [11]

Scores Koivuranta [39]
Risikofaktoren
Weibliches Geschlecht

Nichtraucherstatus

Reisekrankheit (Kinetose)
Operationsdauer >60 min

0 Faktoren 17
1 Faktor 18
2 Faktoren 42
3 Faktoren 54
4 Faktoren 74
5 Faktoren 87

Prognostizierte PONV-Inzidenz [%] beim Vorliegen von

Weibliches Geschlecht
Nichtraucherstatus

Anamnese fiir PONV bei Vornarkosen  Anamnese fiir PONV bei Vornarkosen oder

Reisekrankheit (Kinetose)

Erwarteter Bedarf an postoperativer Opioi-
dmedikation zur Schmerztherapie

10
21
39
61
79
Nicht zutreffend

Kontextabhdngige
Vorgehensweise

Zweifelsohne stellt PONV in jedem Fall
eine Beeintrachtigung des Patienten dar,
deren Vermeidung ein wichtiges Ziel ist.
Die individuelle Vorgehensweise sollte
neben der patienten- und anésthesiebe-
zogenen Risikoeinschétzung jedoch auch
den klinischen Kontext (Eingriff: z. B.
Verdrahtung der Kiefer, plastische Ope-
ration; ,,Setting“: ambulanter vs. statio-
nérer Eingriff) und die spezifischen Pati-
entenbelange mit Blick auf die Entschei-
dung fiir oder gegen eine Prophylaxe be-
riicksichtigen (Au8erungen des Patienten
im Prdmedikationsgespréch).

Risikofaktoren

Die Liste relevanter Risikofaktoren ist in
den vergangenen Jahren aufgrund syste-
matischer Forschung unter Anwendung
multivariater Analysetechniken tiber-
sichtlicher geworden (B Tab. 1). Die als
relevant aufgefithrten Faktoren tragen
in unterschiedlichem Ausmaf3 zur Risi-
koerhohung im Hinblick auf PONV bei.
Es soll darauf hingewiesen werden, dass
die Korrelation eines Faktors mit einer
hohen Inzidenz von PONV nicht not-
wendigerweise ursdchlich bedingt sein
muss. So lasst sich die hohe Inzidenz
von PONV in der Gynikologie weit-
gehend durch die ausschlieflliche Be-
handlung von Frauen erkldren. Fiir eini-
ge Operationen erscheint zwar nach ei-

nigen Studien mit multivariaten Ana-
lysen ein eigener Mechanismus denk-
bar; da dieser Einfluss aber fiir die meis-
ten Operationen nicht allgemein repro-
duzierbar zu sein scheint, wird hierauf
nicht weiter eingegangen. Zu beriick-
sichtigen ist ferner, dass die PONV-In-
zidenz durch die Entscheidung fiir eine
Regionalanasthesie deutlich gesenkt wer-
den kann und sich die genannten Fak-
toren vornehmlich auf die Allgemein-
anisthesie beziehen. Da in Deutschland
vielfach die Regionalanasthesie aus ande-
ren Uberlegungen heraus vorgeschlagen
und durchgefiihrt wird, ist deren Durch-
fithrung (riickenmarknahe Leitungsan-
asthesie oder periphere Leitungsanésthe-
sie) im Folgenden nicht mehr explizit als
antiemetische Strategie erwéhnt.

Die genannten Risikofaktoren
(B Tab. 1) tragen zwar allesamt zur Risiko-
erhohung bei, doch ist dieser Umstand
noch keine hinreichende Voraussetzung
zur Einschitzung des Patientenrisikos.
Hierfiir sind Vorhersagemodelle, basie-
rend auf selektierten Risikofaktoren, bes-
ser geeignet und praktikabler [7]. Zudem
erlauben sie eine Einschitzung des Risiko-
ausmafles und konnen die Basis eines risi-
koadaptierten Vorgehens sein [58]. Dem-
gegeniiber hat sich die stratifizierte Vorge-
hensweise, basierend auf einem Risikofak-
tor (z. B. einmalig PONV bei Vornarko-
sen), als wenig sensitiv herausgestellt [7].
Allenfalls eine stratifizierte Vorgehensweise
gemafd dem Patientengeschlecht kann na-
herungsweise hilfreich sein [31]. Demnach



wiirden alle Frauen, nicht jedoch Ménner,
prophylaktisch Antiemetika erhalten.

Vorhersage mithilfe
von Risikoscores

Das erste Modell zur Vorhersage von
PONV wurde im Jahr 1993 publiziert
[55] und 3 Jahre spéter an einem ande-
ren Patientenkollektiv validiert [63]. Aus-
gehend von diesem Ansatz erschienen in
der Folgezeit weitere Modelle zur Risiko-
bestimmung im Hinblick auf PONV, die
bei groflerer Patientenzahl sowie diver-
sifizierten Eingriffen und Narkosever-
fahren auch eine umfassendere Risiko-
einstufung gewahrleisten [4]. Die Mog-
lichkeit der zentrumsiibergreifenden Ri-
sikoeinschatzung wurde in der Folgezeit
im Rahmen externer Validierungen be-
statigt [25].

Die vereinfachten Modelle, die in der
Folgezeit fiir erwachsene Patienten ent-
wickelt worden sind ([11, 39]; @ Tab. 2),
biifiten nichts an Vorhersagefahigkeit
ein [8, 20], sodass sie aufgrund ihrer ein-
facheren Anwendbarkeit unter Prakti-
kabilitatsaspekten tiberlegen sind. Nach
wie vor ist die individuelle Risikoein-
schitzung mit Problemen und Schwach-
punkten behaftet. Zum Einen gibt es kei-
nen Scorewert, bei dem sowohl die Sen-
sitivitat als auch die Spezifitit eine her-
vorragende Trennung von Patienten mit
oder ohne PONV erlauben, und zum An-
deren kann die Vorhersagekraft weniger
zuverléssig sein, wenn in einem Kollek-
tiv einer der Pradiktoren, wie z. B. der
Gebrauch von postoperativen Opioiden,
keinen Einfluss auf PONV haben soll-
te [71]. Hinzu kommt, dass es eher un-
wahrscheinlich ist, dass die verfiigbaren
Modelle, basierend auf klinischen Pri-
diktoren, bedeutsam verbessert werden
kénnen [9]. Allerdings bieten die verein-
fachten Scores nach Apfel und Koivuran-
ta zurzeit die beste Vorhersagemoglich-
keit, sodass sie grundsitzlich empfohlen
werden. Der Score nach Apfel besteht aus
4 Faktoren: weibliches Geschlecht, Nicht-
raucherstatus, Anamnese von PONV
oder einer Reisekrankheit und die Not-
wendigkeit fiir postoperative Opioide.
Wenn o, 1, 2, 3, oder 4 Faktoren vorhan-
den sind, ist das Risiko ungeféhr 10, 20,
40, 60 oder 80%.

Risikoeinschdtzung bei Kindern

Die Auftretenswahrscheinlichkeit bei Kin-
dern ab einem Alter von 3 Jahren ist deut-
lich iiber die allgemein beobachtete durch-
schnittliche Inzidenz von 20-30% erhoht.
Da bei Sauglingen und Kleinkindern mit-
unter erhebliche Probleme bei der Erfas-
sung von Ubelkeit bestehen, beschrin-
ken sich die meisten Untersuchungen auf
»postoperatives Erbrechen®
Die fiir erwachsene Patienten ent-
wickelten Methoden zur Risikoeinschét-
zung lassen sich nicht auf Kinder tiber-
tragen und anwenden [24]. Mittlerwei-
le existiert jedoch auch fiir Kinder ein
Risikoscore (POVOC-Score: ,,postope-
rative vomiting in children score®), der
zur Einschétzung der Inzidenz von post-
operativem Erbrechen empfohlen wer-
den kann [19]. Relevante Risikofaktoren
im Rahmen der logistischen Regressi-
onsanalyse und nach Vereinfachung des
Scores waren
1. kindliches Erbrechen in der Anamne-
se oder PONV-Anamnese bei Eltern
und Geschwisterkindern,
2. Dauer des chirurgischen Eingriffs
(>30 min),
3. Alter des Kindes (>3 Jahre),
4. Strabismuschirurgie.

In Abhéngigkeit vom Vorliegen von o, 1, 2,
3 oder 4 dieser Risikofaktoren betrigt das
kalkulierte Risiko fiir postoperatives Er-
brechen 9, 10, 30, 55 und 70% (8 Tab. 3).
Eine externe Validierung ist zwar noch
nicht publiziert, die berichteten Daten
sind jedoch bereits an einem anderen Pa-
tientenkollektiv evaluiert. Dies gibt Anlass
zur Annahme, dass dieser Score ebenfalls
allgemein giiltig ist.

Kritikpunkte im Zusammenhang
mit Risikoscores

Kritikpunkte der Scores sind die insge-
samt méflige Vorhersagefihigkeit mit ei-
ner Fliche unter der ROC-Kurve (,,recei-
ver operating characteristic curve®) von
etwa 0,7. Eine Verbesserung ist weder
durch Anwendung neuronaler Netzwerke
[65] noch durch potenzielle weitere Risi-
kofaktoren mit vergleichbarem Einfluss
zu erwarten, wie Modellierungsuntersu-
chungen ergaben [7].

Tab. 3 Vereinfachter Risikoscore fiir
Kinder mit zugehorigen Risikofaktoren

und resultierenden kalkulierten Inzi-
denzen fiir Erbrechen nach Narkosen
(POV)

Risikofaktor Bewertung
Operationsdauer 1 Punkt
>30min

Alter >3 Jahre 1 Punkt
Strabismusoperation 1 Punkt
Anamnese fiir PONV 1 Punkt

beim Kind oder Ver-
wandten 1. Grades

Prognostizierte POV-Inzidenz [%] beim Vorlie-
genvon

0 Faktoren 9

1 Faktor 10
2 Faktoren 30
3 Faktoren 55
4 Faktoren 70

Sofern man jedoch keine eigene mul-
tivariate Analyse des Patientenkollektivs
in groflem Stil durchfithren mochte oder
kann, erlauben diese Risikomodelle oder
-scores eine wesentlich zuverldssigere Ri-
sikoeinschitzung als einzelne Risikofak-
toren [7].

Prophylaxe bei Erwachsenen

Eine Auswahl antiemetisch wirksamer
Medikamente, die im Rahmen einer All-
gemeinandsthesie mit guter Datenlage
und etwa vergleichbarer Effektivitit emp-
fohlen werden kéonnen, gibt @ Tab. 4.

Propofolgabe bei total
intravenoser Anasthesie

Wird Propofol zur Einleitung und zur Auf-
rechterhaltung einer Allgemeinanasthesie
verwandt und dariiber hinaus auf Lachgas
verzichtet, ist die damit zu erzielende Re-
duktion der PONV-Inzidenz mit der Ga-
be einer effektiven Dosis eines der unten
aufgefithrten Antiemetika vergleichbar [3,
66, 67]. Lachgasverzicht allein vermag die
Inzidenz in geringerem Ausmaf} zu sen-
ken als Propofol [3, 66]. Nach IMPACT
fithrt die Kombination der Mafinahmen
zu einer etwa 30%igen relativen Risiko-
reduktion [3]. Als Wirkmechanismus ist
vornehmlich der Verzicht auf die emeto-
gene Wirkung der Inhalationsanésthetika
anzunehmen [10].
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Dexamethason

Die anfinglichen klinischen Studien zur
PONV-Privention erfolgten in Anleh-
nung an die Prophylaxe von Ubelkeit
und Erbrechen beim chemotherapiein-
duzierten Erbrechen vornehmlich mit ei-
ner i.v.-Gabe von 8 und 10 mg Dexame-
thason, sodass die systematischen Zusam-
menfassungen diese Dosierungen aufgrei-
fen [23, 34]. Folgestudien haben dann na-
he gelegt, dass eine Dosierung von 2,5—
5 mg Dexamethason ausreichend ist [52,
72]. Moglicherweise ist eine frithzeitige
Gabe zu Beginn einer Narkose effektiver
[73]. Da nach IMPACT 4 mg Dexame-
thason ebenso wirksam wie 4 mg Ondan-
setron oder 1,25 mg Droperidol sind, kann
eine Dosierung von 4 mg Dexamethason
nach der Einleitung der Narkose empfoh-
len werden [3]. Bislang wurde tiber kei-
ne Nebenwirkungen bei einer Einmalga-
be berichtet.

Serotoninantagonisten

Die Serotoninantagonisten Ondansetron,
Tropisetron, Dolasetron und Granisetron
wurden in Bezug auf ihre Wirksamkeit
und Vertréglichkeit als vergleichbar ein-
gestuft. Im Gegensatz zu den élteren An-
tiemetika ist die Applikation von Sero-
toninantagonisten nicht mit sedierenden
oder extrapyramidalen Nebenwirkungen
assoziiert. Unter dem Aspekt der lingeren
Wirksamkeit spricht die potenziell besse-
re Wirkung (z. B. bei lingeren Eingriffen)
dafiir, die Serotoninantagonisten eher am
Ende der Anisthesie zu applizieren [15,
40, 41, 53, 59].

Als erstem Vertreter dieser Gruppe lie-
gen bislang zum Ondansetron die umfas-
sendsten Daten vor [69]. In IMPACT kam
eine Dosierung von 4 mg zur Anwendung
[3], sodass diese Dosierung ebenfalls Ein-
gang in die Empfehlung fiir die Prophy-
laxe bei Erwachsenen gefunden hat. Do-
lasetron wird in einer Dosierung von
12,5 mg fiir Erwachsene empfohlen [46].
Fiir Tropisetron gilt Ahnliches wie fiir
Ondansetron; auch hier waren die initial
verwendeten Dosierungen mit vornehm-
lich 5 mg hoher. Nach aktueller Datenla-
ge scheint eine Dosierung von 2 mg aus-
reichend [45]. Fiir Granisetron empfeh-
len die Mitglieder der Expertenkonferenz
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Tab.4 Empfohlene Dosierungen fiir die i.v.-Gabe von Antiemetika

Substanz Klasse Dosierung fiir eine i.v.-Prophylaxe

Erwachsene Kinder
Dexamethason  Kortikoide 4 mg 0,15 mg/kgKG
Ondansetron 5-HTs-Antagonisten 4 mg 0,1 mg/kgKG
Tropisetron 2mg 0,1 mg/kgKG
Granisetron 1mg 20 pg/kgkG
Dolasetron 12,5mg 0,35 mg/kgKG
Droperidol Butyrophenone 0,625-1,25 mg 50 pg/kgkG
Haloperidol 1-2mg Keine Daten verfiigbar
Dimenhydrinat ~ Antihistaminika 62 mg 0,5 mg/kgKG
Scopolamin Anticholinergika 1mg/24h Keine Kinderdosierung verfiigbar
(Scopoderm TS®)

Dosierungen fiir Kinder sollten die Gesamtdosis fiir Erwachsene nicht tiberschreiten.

eine Dosierung von 1 mg [44, 75]. Dosie-
rungen von 0,1 mg miissen nach den vor-
handenen Daten als ineffektiv oder zu-
mindest suboptimal eingeschitzt werden
[44, 75]. Diese Einschitzung dndert sich
auch nicht durch eine jiingst veréffentli-
chte Studie, die keinen Unterschied zwi-
schen o,1 mg Granisetron und 4 mg Ond-
ansetron feststellen konnte. Da diese Stu-
die neben anderen methodischen Pro-
bleme keine hinreichende Fallzahl zu ha-
ben scheint, um einen realistischen Unter-
schied nachzuweisen [27].

Serotoninantagonisten fithren bei ca.
3% der Patienten zu Kopfschmerzen oder
Leberenzymerhohungen und bei ca. 4%
der Patienten zu Obstipation, sodass die-
se als relativ nebenwirkungsarm beschrie-
ben werden.

Butyrophenone (Haloperidol
und Droperidol)

Die Gabe von Droperidol galt mit Blick
auf die Beschaffungskosten jahrelang als
glinstiges Antiemetikum. Nach Melnik et
al. [54] und Foster et al. [26] konnen je-
doch auch niedrige Dosierungen zu psy-
chomimetischen Nebenwirkungen fiih-
ren. Bei IMPACT waren 1,25 mg Droperi-
dol nicht mit erhohten Nebenwirkungen
behaftet [3], und systematische Uber-
sichten legen eher nahe, dass diese bei
hoheren Dosierungen aufzutreten schei-
nen [22, 32]. Die vor wenigen Jahren er-
lassene ,,black box warning“ der Food and
Drug Administration (FDA) verursachte
neben Beschaffungsschwierigkeiten nicht
zuletzt eine grofle Verunsicherung in Be-
zug auf die Verwendung und die Anwen-

dungsmodalititen der Substanz. Die War-
nung bezog sich auf die potenzielle Ver-
ursachung von lebensbedrohlichen Er-
eignissen im Zusammenhang mit QT-
Verldngerungen und Torsade-de-pointes-
Tachykardien. Sie basierte auf einer Serie
von insgesamt 10 Féllen im Dosisbereich
von 1,25 mg oder niedriger [29]. Aller-
dings sprechen jiingste Untersuchungen
dafiir, dass die mit ,,Low-dose“-Droperi-
dol assoziierten QT-Verldngerungen mit
Ondansetron und anderen zur Narkose
verabreichten Medikamenten vergleich-
bar und die FDA-Warnung vor diesem
Hintergrund medizinisch nicht zu be-
griinden ist [14, 74].

Haloperidol, ebenfalls ein Vertreter
der Butyrophenone, ist fiir die Prophylaxe
und die Therapie von Ubelkeit und Erbre-
chen zugelassen. Auch wenn die Datenla-
ge zu dieser Substanz weniger umfassend
als die zum Droperidol ist, weisen sowohl
aktuelle Einzeluntersuchungen [21, 56], al-
so auch die systematische Analyse der &l-
teren verfiigbaren Daten [13], darauf hin,
dass Haloperidol in einer Dosierung von
1-2 mg als Ersatz fiir Droperidol betrach-
tet werden kann.

Dimenhydrinat

Wenngleich viele der zu Dimenhydrinat
verfiigbaren Daten élteren Datums und da-
mit die Dosierungsregime sehr heterogen
sind, deuten die Ergebnisse einer systema-
tischen Literaturanalyse [48] in Uberein-
stimmung mit aktuelleren Untersuchungen
[10, 70] darauf hin, dass mit Dimenhydri-
nat zu den oben diskutierten Substanzen
vergleichbare Reduktionsraten in Bezug



Tab.5 Extrapolierte PONV-Inzidenzen

als Funktion des Ausgangsrisikos. (Mod.
nach Apfel et al. [6])

Anzahl der Interventionen

Keine? Eine Zwei Drei Vier

10 7 5 4 3
20 15 1 8 6
40 29 22 16 12
60 44 33 24 18
80 59 44 32 24

Fir jede Intervention wurde eine relative Risiko-
reduktion von 26% angenommen. Zahlenwerte
sind auf ganze Zahlen gerundete Prozentzahlen.
2 Diese Risikostufen fiir das Ausgangsrisiko von
10, 20, 40, 60 und 80% entsprechen dem Vor-
handensein von 0, 1, 2, 3, and 4 Risikofaktoren
nach Apfel etal.[3, 11, 39].

auf PONV zu erzielen sind. Dimenhydri-
nat ist ein Vertreter der H,-Antihistami-
nika und war vor Einfithrung der Dopa-
minantagonisten eine gebréuchliche anti-
emetische Substanz. Die in Deutschland
verfiigbare i.v.-Darreichungsform enthilt
die fiir den normalgewichtigen erwachse-
nen Patienten empfohlene Dosierung von
62 mg. Der Bericht der Nebenwirkungen
istin den systematisch analysierten Studien
wenig konsistent, sodass verlassliche Aus-
sagen aus der Literatur hierzu fehlen.

Scopolamin

Mit der Verfiigbarkeit in Form eines trans-
dermalen Applikationssystems kam es zur
Renaissance der anticholinerg wirkenden
Substanz Scopolamin. Die systematische
Analyse der Daten weist auf eine zu den
oben diskutierten Antiemetika vergleich-
bare Wirkung hin [49], sodass auch die
Anwendung von transdermalem Sco-
polamin eine Prophylaxe- und Behand-
lungsalternative darstellen kann. Der Re-
port der Nebenwirkungen in den analy-
sierten Studien ist vorbildlich, sodass ver-
lassliche Aussagen hierzu méglich sind.
Neben den gelegentlich auftretenden An-
wendungsfehlern und dem potenziellen
Abfallen des transdermalen Applikations-
systems ist nach Anwendung der Substanz
etwa bei 18 von 100 Patienten mit Sehsto-
rungen (z. B. Akkomodationsstérungen),
8 von 100 Patienten mit Mundtrockenheit
und 2 von 100 Patienten mit Schwindel-
gefiihl zu rechnen. Dies limitiert den Ein-
satz, abgesehen von den gegebenen Kon-
traindikationen, unter Umstdnden weiter.

Aufgrund der transdermalen Applikation
koénnte Scopolamin jedoch vor allem bei
ambulanten Patienten in Zukunft an Be-
deutung gewinnen.

Nichtmedikamentose Verfahren

Die Daten zu Verfahren, die sich der Sti-
mulation von Akupunkturpunkten (ins-
besondere Pericard 6 oder ,,Neikuan®) be-
dienen, zeigen fiir Akupunktur- und Aku-
pressurverfahren besonders in der frithen
postoperativen Phase antiemetische Ef-
fekte und vermogen Ubelkeit zu reduzie-
ren [50, 51]. Es finden sich in den publi-
zierten Daten [50] jedoch eine betracht-
liche Heterogenitit der Effekte einerseits,
der Verfahren andererseits sowie insbe-
sondere fiir die gesamte Beobachtungs-
phase und in den Untersuchungen an Kin-
dern geringe bis keine Effekte. Ein haufig
zitierter Kritikpunkt ist die mitunter un-
zureichend mogliche Verblindung der an-
gewandten Verfahren. Doch auch in Stu-
dien mit ausschlieflicher Intervention un-
ter Narkose und damit mutmafilich kor-
rekter Verblindung ist die Wirksamkeit in
Einzelstudien zu der Effektivitit der oben
diskutierten pharmakologischen Inter-
ventionen vergleichbar [76]. Somit kén-
nen perioperative Stimulationsverfahren
an Akupunkturpunkten im Rahmen von
antiemetischen Stufenschemata empfoh-
len werden, auch wenn einige Sitzungs-
teilnehmer nicht ganz von der Wirksam-
keit iiberzeugt sind (,,expert opinion®).

Andere pharmakologische
und nichtpharmakologische
Interventionen

Die getroffene Auswahl erfolgte unter
den Aspekten einer umfassenden und
soliden Datenbasis einerseits und zum
anderen einer vergleichbaren Effekti-
vitit, d. h. eine im Durchschnitt anzu-
nehmende relative Risikoreduktion im
Bereich von 30%. Letztere entspricht
im Hinblick auf eine absolute Risikore-
duktion im Rahmen eines Risikokollek-
tivs (PONV-Inzidenz z. B. ca. 60%) der
viel zitierten ,,number needed to treat®
(NNT) von ca. 5 als arbitrarem Maf3 fir
eine effektive Intervention. Aus diesem
Grund wird z. B. Metoclopramid, das
seit Jahrzehnten in der tdglichen Praxis

héufig eingesetzt wird, nicht mehr als be-
deutsame antiemetische Substanz emp-
fohlen [33], zumal auch deutlich héhere
Dosierungen von 50 mg keine Wirkungs-
zunahme erwarten lassen [10].

Im Rahmen der Zusammenstellung
antiemetisch wirksamer Arzneimittel und
Verfahren halten die Autoren die Ergén-
zung um weitere Interventionen oder den
Ersatz bestimmter hier diskutierter In-
terventionen durch andere Mafinahmen
durchaus fiir gerechtfertigt. Bei diesem
Vorgehen sollte jedoch bedacht werden,
dass im Einzelfall moglicherweise vielver-
sprechende Daten aus einzelnen Untersu-
chungen vorliegen, die jedoch gegen die
umfangreiche Datenlage zu den oben ge-
nannten etablierten Prophylaxeoptionen
abgewogen werden miissen.

Zudem wurde auf flankierende Maf3-
nahmen, wie beispielsweise den konse-
quenten Einsatz von Nichtopioidanalgeti-
ka oder ein adidquates perioperatives Fliis-
sigkeitsmanagement, nicht weiter einge-
gangen. Griinde hierfiir sind die mitun-
ter kontroverse Datenlage und der Um-
stand, dass sich die Notwendigkeit oder
auch Kontraindikation fiir viele der flan-
kierenden Interventionen aus anderen
andsthesiologischen Erwégungen heraus
(Antagonisierung der neuromuskuldren
Blockade, Hydrierung) ergeben. Ergén-
zend konnen im Einzelfall alternative Ver-
fahren mit weniger gesicherter Datenlage
eingesetzt werden, wenn gewahrleistet ist,
dass im Rahmen von klinikinternen Emp-
fehlungen zum Umgang mit PU&E etab-
lierte Interventionen hinreichend bertick-
sichtig worden sind.

Prophylaxe bei Kindern

Aufgrund der hoheren Auftretenswahr-
scheinlichkeit von postoperativem Erbre-
chen ist die Prophylaxe bei Kindern min-
destens ebenso bedeutsam wie bei Er-
wachsenen. Die vorgestellten Interven-
tionen sind grundsitzlich in alters- bzw.
gewichtsadaptierter Dosierung alle auch
fir den Einsatz bei Kindern geeignet
(B Tab.4).

Der Einsatz einer TIVA ist bei Kin-
dern ebenso geeignet, eine Reduktion
von PONV herbeizufithren wie der Ein-
satz von Dexamethason, Serotoninan-
tagonisten (Ondansetron, Tropisetron,
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Medizin aktuell

Erwachsene Kinder
- Geschlecht: @
- Nichtraucher Status
- Anamnese: PU&E oder RK
- Postoperative Opioide
(oder Narkosedauer > 60 min)

- Anamnese: PU&E

- Op-Dauer > 30 min
- Alter > 3 Jahre

- Strabismuschirurgie

Risikoeinschdtzung

Risikoklasse Niedriges
(Risikoscore Risiko
empfohlen)

\/\

Prophylaxe
* kontextabhéngige Keine
Anpassung Prophylaxe

(medizinisches Risiko, (“wait and see”)

Patientenperspektive)

bl

Mittleres Risiko

Hohes Risiko

1-2 *
antiemetische
Intervention(en)

&

3 oder mehr
antiemetische
Interventionen

I

Behandlung

Eine oder mehrere Interventionen aus einer anderen Antiemetikaklasse.
Gleiches Antiemetikum kann wiederholt werden, wenn es zuvor erfolgreich
war und mehr als die Halbwertszeit (e.g. > 6 Stunden) ueberschritten ist.

Abb. 1 A Beispielalgorithmus fiir Risikoeinschitzung, Pravention und Behandlung von Ubelkeit und
Erbrechen nach Narkosen (PONV) fiir Erwachsene und Kinder. PU&E postoperative Ubelkeit und post-

operatives Erbrechen, RK Reisekrankheit

Granisetron, Dolasetron), Dimenhydri-
nat oder Droperidol. Ein erhohtes Risiko
fiir psychomimetische Nebenwirkungen
(extrapyramidale Nebenwirkungen oder
Sedierung) bei Kindern sollte Anlass sein,
Butyrophenone als Antiemetika erst nach
Berticksichtigung anderer Alternativen in
Erwégung zu ziehen.

EffektgroB3e bei
Einfachprophylaxe

Die genannten antiemetischen Interven-
tionen (B8 Tab. 4) sind durch eine um-
fassende Datenlage im Hinblick auf ih-
re Effektivitit gekennzeichnet. Dennoch
bedeutet dies keineswegs, dass das Pro-
blem PONV durch eine Monoprophylaxe
mit einer Substanz zu eliminieren ist. Al-
le vorgestellten Interventionen bewirken
eine relative Reduktion der PONV-Inzi-
denz von ca. 30% in den genannten Do-
sierungen [3]. Sie vermindern also das Ri-
siko an PONV zu leiden um gut ein Vier-
tel bis fast ein Drittel. Bezogen auf eine
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durchschnittliche Inzidenz von 30% be-
deutet dies, dass selbst bei genereller Ein-
fachprophylaxe noch 21% der Patienten
unter PONV leiden. Diese Uberlegung
macht deutlich, dass eine substanzielle Ri-
sikoreduktion oder gar eine Elimination
des Problems PONV durch eine einzelne
MafSnahme gerade in einem Hochrisiko-
kollektiv nicht zu erzielen ist.

Multimodale Prophylaxe

Da PONV nach Allgemeinanésthesien
weder durch Antiemetika noch durch ei-
ne TIVA sicher vermieden werden kann,
fokussierten aktuelle Studien insbesonde-
re auf den Nutzen von Prophylaxekombi-
nationen, die vielfach auch als ,,multimo-
dales Vorgehen“ oder ,balanzierte Anti-
emese” bezeichnet werden [10, 21]. Fer-
ner konnte gezeigt werden, dass die Pa-
tientenzufriedenheit, bestimmt iiber die
»Willingness-to-pay“-Methode, also die
Bereitschaft bei einer zukiinftigen Narko-
se selbst zuzuzahlen, im Vergleich zu ei-

ner standardisierten Anisthesie betricht-
lich gesteigert werden kann [21].

Aus methodischen Griinden konnte bei
diesen Studien jedoch nicht gesagt wer-
den, welchen relativen Anteil die einzel-
nen Interventionen hatten, und ob die In-
terventionen sich gegenseitig in der Wir-
kung beeinflussten. IMPACT ist gegen-
wirtig die einzige, grof angelegte multi-
nationale Studie, die aufgrund ihres fakto-
riellen Designs in der Lage war, die Haupt-
effekte, vor allem aber auch die Interakti-
onen von 6 prophylaktischen Interventi-
onen zu untersuchen [3]. Wesentliche Er-
kenntnisse aus dieser Studie an den iiber
5000 Patienten waren, dass Ondansetron,
Dexamethason, Droperidol und eine TI-
VA die Inzidenz um relative 30% redu-
zieren und die Wirkungen der antieme-
tischen Interventionen voneinander unab-
héngig sind. Wichtig ist auch die Feststel-
lung, dass die ,relative Risikoreduktion®
von 30% unabhangig vom absoluten Risi-
ko war. Bei Kombinationen fiihrt folglich
die erste Intervention zu einer grofieren
absoluten Reduktion als die weiteren In-
terventionen, da das absolute Risiko ja be-
reits durch die vorhergehende Interventi-
on reduziert wurde [3]. Bedauerlicherwei-
se folgt daraus auch, dass die PONV-In-
zidenz selbst durch die Kombination von
4 prophylaktischen antiemetischen Inter-
ventionen bei Hochrisikopatienten nicht
unter 10% gesenkt werden kann; dies re-
lativiert die durchaus positiven Ergebnisse
der vorherigen Studien (B Tab.5).

Therapie von Ubelkeit und
Erbrechen nach Narkosen

Unabhéngig von der Ausgestaltung der
Prophylaxe im Rahmen eines antieme-
tischen Algorithmus wird die Thera-
pie stets einen bedeutsamen Stellenwert
einnehmen. Dieser Umstand riihrt da-
her, dass selbst bei umfassender Prophy-
laxe, z. B. bestehend aus einer vierfachen
antiemetischen Intervention, stets ein
bestimmter Anteil der Patienten unter
PONV leiden wird [3, 47]. Dariiber hin-
aus ist eine Prophylaxe aufgrund klinisch-
6konomischer Erwédgungen nicht bei je-
dem Patienten sinnvoll.

Da eine spontane Besserung der von den
Patienten als belastend empfundenen Situ-
ation unwahrscheinlich ist bzw. ein grofles



Risiko besteht, dass im weiteren postope-
rativen Verlauf erneut Ubelkeit und Erbre-
chen auftreten, ist eine frithzeitige antieme-
tische Behandlung bei Erbrechen oder mit-
telschwerer Ubelkeit nach Ausschluss be-
hebbarer Ursachen angezeigt.

Grundsitzlich gilt, dass die im Rah-
men der Prophylaxe diskutierten antie-
metischen Interventionen mit Ausnahme
der Durchfithrung einer TIVA auch zur
Therapie eingesetzt werden konnen. Des
Weiteren scheidet die Applikation von
transdermalem Scopolamin wegen des
zu langen Zeitbedarfs bis zum Wirkein-
tritt aus, und fiir die therapeutische Gabe
von Dexamethason ist die Datenlage bis-
lang spérlich.

Die beste Datenlage im Hinblick auf
die Therapie von PONV existiert zu den
Serotoninantagonisten [37] und hier ins-
besondere zu der mittlerweile am ldngsten
verfiigbaren Substanz dieser Gruppe, dem
Ondansetron [68]. Nichtsdestotrotz muss
auch im Rahmen der Therapie von einer
Gleichwertigkeit der Serotoninantagonis-
ten in entsprechender Dosierung ausge-
gangen werden [37].

Im Rahmen der systematischen Ana-
lyse der zur Therapie verfiigbaren Lite-
ratur ergaben sich Hinweise fiir die Not-
wendigkeit einer im Vergleich zur Pro-
phylaxe verringerten Dosierung [37, 68].
Dennoch wird aktuell keine Differenzie-
rung hinsichtlich der zur Therapie emp-
fohlenen Dosierung gegeben, da fiir saimt-
liche Serotoninantagonisten auch eine gu-
te Datenbasis vorhanden ist, die zur Er-
zielung einer maximalen therapeutischen
Wirkung die Gabe der Prophylaxedosie-
rungen (B Tab. 4) empfiehlt. Dies gilt fiir
Ondansetron [17], Tropisetron [1], Gra-
nisetron [62] und auch fiir die Gabe von
Dolasetron [43]. Auch in der Therapie
von PONV bei Kindern sind die hierbei
gebrauchlichen Dosierungen den Prophy-
laxedosierungen vergleichbar [38], sodass
hier ebenso die Prophylaxedosierungen
empfohlen werden.

Aufgrund der umfassenden Daten-
lage zu den Serotoninantagonisten kann
die initiale Therapie von PONV durch die
Gabe von Serotoninantagonisten fiir den
Fall keiner durchgefiithrten Prophylaxe
bzw. einer Prophylaxe mit einer Substanz
aus einer anderen Klasse empfohlen wer-
den (8 Abb.1).

Kinder

-Anamnese: PU&E
-Op-Dauer > 30 min
-Alter > 3 Jahre
-Strabismuschirurgie

\/—\
\/_\

Prophylaxe .
* kontextabhéngige Keine
Anpassung Prophylaxe

(“wait and see”)

(medizinisches Risiko,
Patientenperspektive)

Risikoeinschatzung Erwachsene
(Risikoscore
empfohlen) -Geschlecht:?
-Nichtraucher Status
-Anamnese: PU&E oder RK
-Postoperative Opioide
(oder Narkosedauer > 60 min)
Risikoklasse Niedriges

b

Mittleres Risiko

Hohes Risiko

Wl TIVA (ohne N,0)
+ Dexamethason
+ 2. Antiemetikum

TIVA (ohne N,0)
+ Dexamethason

&

I

Behandlung

Eine oder mehrere Interventionen aus einer anderen Antiemetikaklasse.
Gleiches Antiemetikum kann wiederholt werden, wenn es zuvor erfolgreich
war und mehr als die Halbwertszeit (e.g. > 6 Stunden) ueberschritten ist.

Abb. 2 A Beispielalgorithmus fiir Risikoeinschitzung, Pravention und Behandlung von Ubelkeit und
Erbrechen nach Narkosen (PONV) fiir Kliniken, die die Vermeidung volatiler Anésthetika als Trigger fiir
PONV bevorzugen. PU&E postoperative Ubelkeit und postoperatives Erbrechen, RK Reisekrankheit

Es scheint sich abzuzeichnen, dass die
Gabe eines Antiemetikums aus der glei-
chen Substanzklasse innerhalb eines Zeit-
fensters von ca. 6 h eher wenig effektiv ist
[30, 42]. Aus diesem Grund sollte im Fall
einer bereits erfolgten antiemetischen Pro-
phylaxe zur Therapie von PONV in der
unmittelbaren postoperativen Phase auf
Substanzen einer anderen Klasse iiber-
gegangen werden. Nachgewiesen ist eine
geringere Wirksambkeit einer Repetitions-
dosis zur unmittelbar postoperativen The-
rapie fiir die Substanzen Droperidol und
Ondansetron [30]. Inwieweit diese Er-
kenntnis fiir alle Substanzen gilt und au-
Berhalb welchen Zeitfensters nach Erst-
gabe eine wiederholte Gabe sinnvoll ist,
kann gegenwirtig nicht gesagt werden.

Auch fiir die Therapie gilt: Die Effek-
tivitét jeglicher aktuell verfiigbarer phar-
makologischer Interventionen ist be-
grenzt. Zwar ist im Rahmen der Therapie
mit einer absoluten Risikoreduktion von
ca. 25% eine NNT von ca. 4 zu erzielen
[37], jedoch bedeutet dies ja immer noch,

dass 4 Patienten mit einer Einzelinterven-
tion behandelt werden miissen, damit ein
Patient im weiteren postoperativen Ver-
lauf nicht mehr unter PONV leidet, der
ohne pharmakologische Intervention dar-
unter gelitten hatte.

Die limitierte Effektivitat hat vielfach
zu Uberlegungen gefithrt, auch in Bezug
auf die Therapie von PONV einen multi-
modalen Ansatz zu wihlen. Es ist davon
auszugehen, dass eine Kombination anti-
emetischer Pharmaka auch fiir die Thera-
pie den Effekt in additiver Weise zu stei-
gern vermag, doch sind zu dieser Thematik
noch keine Untersuchungen publiziert.

Antiemetischer Algorithmus

Die vorgeschlagenen Handlungsschemata
miissen, um hinreichend wirksam zu wer-
den, auch in ein klinikinternes Hand-
lungsschema (z. B. SOP) tiberfithrt wer-
den. Algorithmen oder SOPs haben je-
doch lediglich ,,Korridorcharakter®; sie
lassen eine begriindete individuelle Vor-
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Medizin aktuell

Kinder

- Anamnese: PU&E

- Op-Dauer > 30 min
- Alter > 3 Jahre

- Strabismuschirurgie

Risiko

\/—\
\/\

Prophylaxe .
* kontextabhéngige Keine
Anpassung Prophylaxe

(medizinisches Risiko, (“wait and see”)

Patientenperspektive)

Risikoeinschatzung Erwachsene

(Risikoscore
empfohlen) - Geschlecht:?

- Nichtraucher Status

- Anamnese: PU&E oder RK

- Postoperative Opioide

(oder Narkosedauer > 60 min)
Risikoklasse Niedriges

b

Mittleres Risiko

Hohes Risiko

(3 -+ Dexamethason
+ Droperidol
+ 3. Antiemetikum

Dexamethason
+ Droperidol

5

[

Behandlung

Eine oder mehrere Interventionen aus einer anderen Antiemetikaklasse.
Gleiches Antiemetikum kann wiederholt werden, wenn es zuvor erfolgreich
war und mehr als die Halbwertszeit (e.g. > 6 Stunden) ueberschritten ist.

Abb. 3 A Beispielalgorithmus fiir Risikoeinschitzung, Pravention und Behandlung von Ubelkeit und
Erbrechen nach Narkosen (PONV) fiir Kliniken, in denen Droperidol als Antiemetikum zum Einsatz
kommen soll. PU&F postoperative Ubelkeit und postoperatives Erbrechen, RK Reisekrankheit

gehensweise mit Abweichung von den
Vorgaben der SOPs stets zu (8 Abb. 1).

Da es sich bei der relativen Risikosen-
kung im gewissen Sinne um eine Kons-
tante einer Intervention handelt, hingen
die absolut zu erzielende Wirkung (,,abso-
lute risk reduction®, ARR) einer bestimm-
ten Intervention und damit die NNT (1/
ARR) von der Ausgangsinzidenz des Pa-
tienten ab, die letztlich fiir die Aufwand-
Nutzen-Relation entscheidend ist.

Bei einem niedrigen Risiko ist daher
eine Prophylaxe in der Regel fragwiirdig.
Ein Beispiel zur Verdeutlichung: Betragt
die durchschnittliche PONV-Inzidenz in
einem Patientenkollektiv lediglich 10%, re-
duziert eine antiemetische Prophylaxe die
Inzidenz auf 7%. (Eine 26%ige Reduktion
des 10%igen Risikos fiihrt nur zu einer ab-
soluten Risikoreduktion von 3%; @ Tab.5.)
Das heif3t aber, dass nur 3 (2,6) von 100 Pa-
tienten profitieren und somit 38 Patienten
prophylaktisch behandelt werden miissen,
damit ein Patient zusitzlich frei von Ubel-
keit und Erbrechen sein wird; die NNT
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wire also 38. Bei ausgesprochen hohem
Kollektivrisiko [57] kann auch eine gene-
relle Zwei- oder Dreifachprophylaxe un-
ter Aufwand-Nutzen-Erwiagungen als ge-
raten erscheinen. Liegt die Ausgangsinzi-
denz z. B. bei 60%, fithrt die erste Inter-
vention aus dem antiemetischen Portfolio
(ARR=26%) zu einer verbleibenden Inzi-
denz von 44%, die der zweiten Interven-
tion zu einer verbleibenden Inzidenz von
33% und die dritte antiemetische Interven-
tion zu 24% (B Tab.5). Die korrespon-
dierenden NNTs fiir die erste, zweite und
dritte Intervention sind bei einem 60%igen
Ausgangsrisiko daher 6, 9 und 11.

Beim Vorliegen von 2 Risikofaktoren
(Risiko um 40%) wird die Prophylaxe mit
Dexamethason als priméires Antiemeti-
kum empfohlen. Bei 3 oder 4 Risikofak-
toren (Risiko um 60-80%) sollten min-
destens 2 oder 3 antiemetische Interven-
tionen zum Einsatz kommen [12]. Ein
ahnliches, risikoadaptiertes Prophylaxe-
schema ist bereits klinisch erprobt und
fur effektiv befunden worden [58]. Wel-

ches Vorgehen im Einzelfall angezeigt
erscheint, hiangt zum einen von den an-
gestrebten Zielen und zum anderen von
den lokalen Gegebenheiten ab (Kollektiv-
zusammensetzung, umgehende Verfiig-
barkeit einer Rescue-Medikation; [47]).
Ein mogliches, risikoadaptiertes Vorge-
hen, das in den einzelnen Kliniken, aber
auch beim individuellen Patienten modi-
fiziert werden sollte, zeigt @ Abb. 1.
Grundsitzlich gilt, dass eine TIVA
oder auch Dexamethason nicht mehr als
Rescue-Medikation zur Verfiigung steht
und somit eher ein frithzeitiger Einsatz
im Rahmen des Prophylaxealgorithmus
erwogen werden sollte (B Abb. 2). Dies
gilt besonders fiir ausgesprochene Risiko-
patienten. Der Einsatz einer TIVA oder
von Dexamethason anstelle eines ande-
ren Antiemetikums ldsst mehr therapeu-
tische Optionen fiir die Therapie offen,
zumal die Inzidenz bei Hochrisikopati-
enten auch mit einer Dreifachprophylaxe
noch im Bereich von 20% liegt. Fiir Kli-
niken, bei denen den Medikamentenkos-
ten ein groferer Stellenwert zugeordnet
wird, wurde alternativ auch eine ,,drope-
ridolfreundliche® Version dargelegt; hier-
bei kann Dexamethason nach wie vor als
Erstes verabreicht werden (B8 Abb. 3). Ein
Vorteil dieser Schemata, bei denen Sero-
toninantagonisten eher zuriickhaltend zur
Prophylaxe eingesetzt werden, ist jedoch,
dass diese somit im Rahmen der Rescue-
Therapie noch zur Verfiigung stehen. Ge-
rade hier sind Nebenwirkungen der &l-
teren Substanzen eher unerwiinscht.

Fazit fiir die Praxis

Die vorliegenden Empfehlungen stellen
den aktuellen Stand der Wissenschaft im
Hinblick auf die Prophylaxe und die The-
rapie von PONV dar. Sie kdnnen als Ori-
entierungshilfe bei der Erstellung von
klinikinternen Empfehlungen verstan-
den werden und sollen insbesondere die
fundierte und evidenzbasierte Erstel-
lung solcher Handlungskorridore ermég-
lichen. Als Zusammenschau der Ergeb-
nisse eignet sich @ Abb. 1, die dann ge-
maB lokalen Bediirfnissen modifiziert
werden kann (8 Abb. 2 und 3).
Abgesehen von der zunehmenden Bedeu-
tung einer patientenzentrierten Versor-
gungsweise ist ein optimierter Patienten-



durchlauf im Sinne einer optimalen Aus-
lastung der Krankenhauseinrichtungen
gerade im perioperativen Zeitrahmen er-
forderlich. Pauschalierte Entgeltsysteme
scheinen vordergriindig einer vermehrten
Ressourcenaufwendung, z. B. fiir antieme-
tische Prophylaxe, zu widersprechen. Auf
lange Sicht erfordern sie die Fokussierung
auf Interventionen mit nutzbringendem
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