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Einleitung

1 Einleitung

11 Problemdarstellung

Septische  Komplikationen stellen auch heute noch die grofdten Probleme im
postoperativen Verlauf dar. Bei steigender Inzidenz und unverdnderter Mortalitét von
40%-70% stellen insbesondere schwere systemische Infektionen und Sepsis ein weltweit
grof3es Problem dar (1). Laut Parrillo zahlt der septische Schock auch heute noch immer
zu den héufigsten Todesursachen auf Intensivstationen (2). Die Fruherkennung
septischer Symptome durch sorgféltige Beobachtung des Patienten und der Nachweis
spezifischer Laborparameter sind wesentliche Hilfsmittel zur Indikationsstellung fir eine
rechtzeitige therapeutische Intervention (3-5). Zur Diagnostik entzindlicher
Verédnderungen stehen eine Vielzahl an Inflammationsparametern zur Verfugung. Die
Routinediagnostik und Verlaufskontrolle des postoperativen Patienten kann aber nur
anhand weniger Laborwerte, deren hadufige Bestimmung Kklinisch praktikabel ist,
vollzogen werden. Eine klinische Bewertung ist jedoch bel nur geringer spezifischer
Aussagekraft schwierig. Durch kompensierende postoperative intensivtherapeutische
Malinahmen wird die eindeutige Diagnostik zusétzlich erschwert und somit das
septische Krankheitsbild verspétet erkannt. So ist beispielsweise der Schmerz bei einem
gesunden Patienten ein klarer Hinwels auf eine Krankheit bzw. Stérung physiologischer
Vorgange. Nach einer Operation ist er normalerweise vorhanden und muf3 bekampft
werden. Eine Gesundheitsstérung kann somit klinisch nicht mehr angezeigt werden. Der
therapeutische Eingriff fur eine frihzeitige septische Herdsanierung as die wichtigste
Mal3nahme wird somit verzogert. Zusétzlich beeinflussen bereits bestehende Begleit-
und Grunderkrankungen, die Art der Operation, sowie die Grof3e des Operationstraumas
die Inzidenz und den Verlauf septischer Komplikationen (3). Neben der Registrierung
klinischer Symptome erlangt die Suche nach aussagekraftigen Indikatoren septischer
Prozesse einen hohen Stellenwert. Bisher konnte jedoch weder ein spezifischer
Parameter zur fUhzeitigen Diagnostik postoperativer Komplikationen, noch ein
zuverlassiger Indikator zur Beurteilung der inflammatorischen Aktivitét seinen Eingang
in die Routinediagnostik finden (6).



Einleitung

1.2 Entziindungsparameter

1.21  Allgemeine Entziindungspar ameter

Allgemeine  Entzindungsparameter, wie Leukozytenzahl, Lymphozytenzahl,
Blutsenkungsgeschwindigkeit (BSG) und Korpertemperaturhdhe kénnen auf eventuelle
Komplikationen hinweisen, zeigen aber in ihrer isolierten Betrachtung keine
ausreichende Zuverladssigkeit, postoperative Komplikationen im  Frihstadium
aufzudecken, da auch sie aufgrund des Operationstraumas veranderte Werte aufweisen.
Andererseits existieren zum jetzigen Zeitpunkt nur wenige Studien, die
Parameterveranderungen bel komplikationslosen postoperativen Verlauf untersucht
haben (3;7-9). Patienten mit schweren Infektionen bzw. Sepsis kdnnen z.B. eine erhdhte,
erniedrigte oder aber auch eine normale Korpertemperatur aufweisen. Ebenso kdnnen
Patienten mit schweren Infektionen normale, hohe oder niedrige Leukozytenzahlen

zeigen (10).

1.2.2 Blutkultur

Bel Verdacht auf eine Sepsis wird die Blutkultur als weiteres wichtiges diagnostisches
Kriterium herangezogen. Nachteile bestehen alerdings durch eine verhdtnismallig lange
Verarbeitungsdauer und durch eine akzeptable Spezifitét, bel nur geringer Sensitivitét,
dieihren Stellenwert in Frage stellen. So konnte Rangel-Fausto positive Blutkulturen nur
in 17% der Sepsispatienten, in 25% der Patienten mit schwerer Sepsis und 69% der

Patienten mit schwerem septischen Schock nachweisen (11).

123  Zytokine

Zytokine sind Molekile mit spezifischer immunologischer Funktion, die aufgrund ihrer
geringen Halbwertszeit und Stabilitét schnell auf Verénderungen reagieren konnen.
Hohe Spitzenwerte sind ebenso schnell moglich, wie deren Normalisierung.
Untersuchungen mit tierexperimentellen Schockmodellen konnten in den 80er Jahren

aufzeigen, dal3 Zytokine, wie Tumornekrosefaktor-a (TNF-a) und Interleukin-1 (IL-1),
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auf eine Verletzung (auch operationstraumatisch assoziiert) oder Infektion hin gebildet
werden und die zeitlich ersten Parameter der Sepsiskaskade darstellen (10;12-16).
Aufgrund der kurzen Halbwertzeit, der diffizilen Untersuchungsmethodik und der nicht
immer maoglichen Reproduzierbarkeit ist die Bestimmung der Konzentrationen von
Tumornekrosefaktor oder Interleukinen nicht geeignet, um Kklinisch relevante
Zustandsverénderungen des Patienten im postoperativen Verlauf anzuzeigen (17;18).
Aulerdem weisen Zytokine, wie TNF-a und IL-6, oft erhebliche zirkadiane
Spiegelschwankungen auf (19). Es existieren ausgeprégte Downregulations-
Mechanismen, so dal3 trotz andauernder Entzindung oft ricklaufige Zytokinspiegel

gemessen werden (18;20).

Diese und andere Beispiele zeigen, dal3 die bisher vorgestellten klassischen Parameter
ebenso wie experimentell untersuchte Marker, anhand derer wir eine infektiose Genese
der Erkrankung vermuten, in der Regel eine geringe Spezifitdt und Sensitivitét

hinsichtlich der Erkennung einer postoperativen Komplikation besitzen (10).

1.24  DasC-reaktive Protein (CRP): Prototyp der Akute-Phase-Proteine

Das C-reaktive Protein (CRP) gilt heute als Prototyp der Akute-Phase-Proteine und steht
als Routineparameter der Infektionsdiagnostik zur Verfigung. Akute-Phase-Proteine
werden als Antwort des Korpers auf Traumen unterschiedlichster Genese als Ausdruck
des physiologischen Abwehrsystems freigesetzt. Demzufolge ist die Akute-Phase-
Reaktion die unspezifische, systemische Reaktion des Organismus auf akute
Entzindungen, Infektionen, Verbrennungen, Gewebsnekrosen unterschiedlichster
Genese und bei neoplastischen Wachstum (21). Sie geht mit Veranderungen des
Plasmaproteinstoffwechsels einher. Bestimmte Immunmediatoren, wie die bereits
vorgestellten Zytokine IL-1, IL-6 und TNF-a, induzieren die Bildung von hepatischen
Akute-Phase-Proteinen (22). Meist beginnt sie als lokale Reaktion und kann im weiteren
Verlauf zur Aktivierung des Gerinnungssystems und der Blutplétchen, aber auch der

phagozytierenden Zellen fuhren.
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1.2.4.1 Historischer Uberblick

Bereits 1930 konnte das C-reaktive Protein (CRP) durch Tillet und Francis im Serum
von Pneumonie-Kranken entdeckt werden (23;24). Sie konnten ein C-Polysacharid
(CPS) im Serum nachweisen, das mit Anteillen der Pneumokokkenzellwand (C-
Substanz) Prézipitate bildet. Im Gegensatz zu normalen Antigen-Antikorperreaktionen
war dieser Vorgang nur in Anwesenheit von Calcium-lonen moglich. Damit erkannte
man den Unterschied zu immunologischen Reaktionen, die vollig unabhangig jeglicher
lonen-Konzentration ablaufen. Nach Abklingen der akuten Krankheitserscheinungen
verminderte sich die Fahigkeit der Patientenseren, CPS zu prézipitieren. Bei gesunden
Personen konnte dieses Phanomen nicht nachgewiesen werden. 1941 wurde dieser
Reaktionsablauf in neuen Untersuchungen abermals bestétigt. Zusétzlich konnte die
immunglobulinghnliche Proteinstruktur aufgedeckt werden, so dal3 es den Namen
“C-reaktives-Protein” (CRP) erhielt. Bis dato war aber nicht bekannt, daf3 dieses Protein
auch Serumbestandteil gesunder Personen ist. Erst durch die Einfuhrung
empfindlichster Messmethoden konnte das CRP as normaler physiologischer
Bestandteil des menschlichen Serums nachgewiesen werden (25-28). Zur gleichen Zeit
konnte Schwarz 1982 aufdecken, dal3 das CRP in Anwesenheit von Calcium mit hoher
Affinitdt vor allem an Cholin-Phosphat, Lezithin, Sphingomyelin, etc. in Gewebs- und
Bakterienzellwanden bindet (29). Nach Bindung aktiviert es die Komplemetkaskade und
kann daher die Opsonierung, die leukozytotaktischen und lytischen Effekte des
Komplementsystems hervorrufen (30;31). Claus konnte dartber hinaus 1987
Zusammenhange der CRP-Wirkung bei der Prézipitation, Kapselschwellung und
Agglutination von Bakterien aufdecken (25).

1.2.4.2 Struktur und klinische Bedeutung

Das C-reaktive Protein ist ein aus funf identischen cyclisch angeordneten Untereinheiten
(Polypeptide) bestehendes Glycoprotein, wird in der Leber synthetisiert und hat ein
Molekulargewicht von 120 000 — 140 000 Dalton (31-33). Im Serum liegt es als VLDL-
(very low density lipoprotein) und LDL- (low density lipoprotein) Lipoprotein-Komplex
vor (34).
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Seine Halbwertszeit im peripheren Blut wird zwischen 6 und 20 Stunden angegeben
(35;36). Funktionen des CRP sind bereits in den frihen Jahren untersucht worden, und
konnten beweisen, dal3 es eine wichtige, wenn auch unspezifische Rolle in der
immunologischen Reaktion des menschlichen Organismus spielt. Bel entzindlichen
Prozessen und Gewebedestruktionen findet man Uber die Norm erhohte CRP-
Serumkonzentrationen. Aus den bei Entziindungsprozessen und Nekrosen aktivierten
Monozyten wird Interleukin | freigesetzt. Nudelmann und Uhlenbruck zeigten eine in
diesen Féallen durch Interleukin-l stimulierte CRP-Bildung in den Hepatozyten (26;37).
Andere Versuche an Tieren wiesen eine CRP-Produktion durch einen von Makrophagen
stimulierenden Faktor nach. Nach Synthese kann es as Protein mit Abwehrfunktion
verschiedene biochemische Strukturen, sogenannte Liganden, an sich binden. Diese
Liganden kdnnen exogenen Ursprungs, wie Glykoproteine von Bakterien, Pilzen oder
Parasiten, oder aber endogener Herkunft, wie Phospholipide oder Proteine aus zerstorten
Zellen, sein. So gelingt eine Bindung potentiell toxischen Fremdmaterials und
korpereigenen nekrotischen Gewebes, so dal} eine Abrdaumung eingeleitet und
beschleunigt wird. Durch Bindung an Zellmembranen von Mikroben ist dartiber hinaus
eine Aktivierung von Makrophagen und Komplementsystem maoglich, so dal3 sowohl
die unspezifische (Phagozytose, Komplementsystem, Thrombozytenaggregation), wie
auch spezifische Abwehr (T-Lymphozyten) durch das CRP beeinflufdt werden. Diese
Aufgaben konnten ebenso bei Erkrankungen des rheumatischen Formenkreises, akuten
bakteriellen Infektionen, akuten Myokardinfarkten, Malignomen, entzindlichen
postoperativen Komplikationen und zahlreichen chronischen Infektionen aufgezeigt
werden (35;36;38-41). Stressituationen, wie eben auch Trauma und Operationen, zeigen
nach Rintala und Kragsbjerg erhohte CRP-Werte (17;42). Diagnostischer Vorteil des
CRP gegenlber anderen Akute-Phase-Proteinen liegen in der Kinetik seiner
Serumspiegel und in der Unabhangig von stattgehabten Transfusionen (35;36). Die
Aussagekraft des CRP-Wertes unterliegt jedoch ebenfalls hohen individuellen
Schwankungen (35;43;44). Hier haben Studien gezeigt, dal’ im Gegensatz zur absoluten
Hohe des CRP-Wertes vor alem die relative Wertveranderung zum Vortag eine

relevante Aussage Uber den klinischen Verlauf machen kann (3;9;45;46).
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1.25 Procalcitonin (PCT): ein neuer Sepsismar ker

1.25.1 Struktur und klinische Bedeutung

PCT ist ein aus 116 Aminoséduren (AS) bestehendes Peptid (47;48). Die
Aminosauresequenz ist identisch mit dem Prohormon von Calcitonin und enthélt an
Position 60-91 die Sequenz von humanem Calcitonin (hCT, 32 AS). Es wird wie weitere
Hormone, z.B. das Katacalzin, vom Calcitonin-Gen kodiert (49). Der komplizierte
Syntheseweg von PCT und Calcitonin beginnt mit der Bildung eines 141 Aminosauren
umfassenden Vorlauferpeptids, das sogenannte Preprocalcitonin, das aus verschiedenen
Sequenzen aufgebaut ist (47). Der Aufbau wird in Abbildung 1 schematisch dargestellt.

Procalcitonin und Fragmente

Preprocalcitonin”1-141"

< >
Procalcitonin”1-116

< >

Signalsequenz N-ProCT Calcitonin Katacalcin

- > >t >

25AS 57 AS 32AS 21 AS
N C

1 57 60 91 96 116

1 25 8285 116 121 141

Abb. 1: Schematische Darstellung von Preprocalcitonin und Procalcitonin (6).

Die Calcitonin-Sequenz (AS 60-91) wird N-termina von dem Peptid N-ProCT, und C-
terminal von Katacalcin flankiert (47;,50). Die Signalsequenz (AS 1-25) ist nicht
Bestandteil von PCT und dient zur Aufnahme in das endoplasmatische Retikulum (51).
Nach Aufnahme entsteht durch Abspaltung der Signalsequenz durch eine
Endopeptidase das Procalcitonin (PCT). Unter normalen Stoffwechselbedingungen wird
durch Einwirkung des Enzyms Prohormonkonvertase Katacalcin und hormonell aktives
Cacitonin in den C-Zellen der Schilddriise aus PCT durch Proteolyse gebildet, so dal3

9
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PCT bei Gesunden mit einer Konzentration von weniger as 0,5 ng/ml im Serum nur mit
sehr speziellen Anreicherungsmethoden und Nachweisverfahren auszumachen ist
(47;52-54). Durch systemische bakterielle Infektion induziertes und zirkulierendes PCT
stammt nach heutigen Erkenntnissen nur in geringen Anteilen aus den C-Zellen (6). So
konnten auch bei Patienten, die nach einer totalen Thyreoidektomie schwere
systemische Infektionen entwickelten, sehr hohe PCT-Serumkonzentrationen gemessen
werden (48). Daher werden auch heute noch mégliche Syntheseorte diskutiert. In
diesem Zusammenhang werden Makrophagen und monozytére Zellen verschiedener
Organe, sowie neuroendokrine Zellen des Intestinums und parenchymatdser Organe,
wie Leber und Lunge genannt (51;55-60). Unter anderem konnte eine Bildung durch das
medulldre Schildriisenkarzinom, wie auch ektop im Rahmen anderer maligner Prozesse,
wenn auch nur im geringem Mal3e, nachgewiesen werden (61-64). Wahrend beim
Gesunden durch spezifische Proteolyse aus PCT intrazelluldr das Hormon Calcitonin
gebildet wird, findet sich bel bakterieller Inflammation zum grof3en Anteil das intakte
PCT, aber auch Bruchstticke davon in hoher Konzentration im Plasma wieder (51-55).
Im Gegensatz zu Calcitonin mit einer in vivo Halbwertszeit von nur wenigen Minuten
betragt diese beim stabilen PCT 20-24 Stunden (19;65-68). Selbst ex vivo ist PCT tber
mehrere Stunden bei Raumtemperatur stabil (6). Auch bel hohen PCT-Spiegeln bleiben
die Cacitonin Plasmaspiegel im Normbereich (54). Einzelne Studien zeigen aber geringe
Veranderungen im Calcium- und Phosphathaushalt (51;69). So wurde zum Tell ein
Ruckgang der Calcium-Werte und ein Anstieg der Phosphatspiegel beobachtet. Andere
berichteten Uber einen Anstieg beider Werte (51). Die physiologische Relevanz bleibt
aber bisher vollig ungeklart.

Tab. 1: bisher bekannte Referenzbereiche von Procalcitonin (6).

Normal personen <0,5ng/ml
chronisch entztindliche Prozesse <0,5-1 ng/ml
vira e Infektionen (akute Hepatitis B) <0,5-2ng/ml
leichte und lokal begrenzte bakterielle Infektionen <0,5-2ng/ml
Pneumonie, SIRS, Polytrauma (ohne Infektion) <0,5-10ng/ml
Polytrauma, Verbrennungen, Peritonitis 5—-20 ng/ml
schwere bakterielle Infektionen, Sepsis, MOV 10-1000 ng/ml

SIRS: systemic inflanmatory response syndrome; MOV: Multiorganversagen

10
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Erste Berichte Uber ansteigende PCT-Plasmakonzentrationen bei Patienten mit
bakterieller Entzindung und Sepsis wurden von Nylen und Assicot 1993 veroffentlicht
(48;70). Zur Zeit glaubt man, dafi’ die physiologische, gezielte Proteolyse von PCT durch
die Prohormonkonvertase unter dem Einflud von Endotoxinen und Zytokinen
unterbleibt. Die komplexen Vorléauferproteine, wie PCT und seine Fragmente, werden
somit an das zirkulierende Plasma abgegeben (54;71). Gleichzeitig bewirkt die
systemische Freisetzung von bakteriellen Endotoxinen unter dem Einflufd von Zytokinen
eine Induktion von PCT (58;65;71;72). Studien, unter anderem von Dandona, konnten
bereits 2-3 Stunden nach i.v. Injektion von Endotoxin gramnegativer Erreger erhohte
PCT-Werte nachweisen (65). Nach ca. 6-12 Stunden konnten 400-1.700 fach erhdhte
Konzentrationen nachgewiesen werden, die bis zu 48 Stunden erhoht anhielten
(50;65;68;72;73). Auch hier fiel auf, da3 die PCT-Erhéhung nicht mit einer
Cacitoninerhdhung einherging. Induktionsmechanismen und Stabilitét von PCT lassen
das Auftreten hoher Plasmakonzentrationen bei entsprechenden Stimuli erkléren.
Biologischer Wirkmechanismus, sowie physiologische Funktion des PCT sind bis jetzt
aber nur unzureichend geklart. Es ist aber zu vermuten, dal3 PCT eine funktionelle
Bedeutung bel der Immunabwehr zukommt (18). Nylen et al. konnten im Rahmen
tierexperimenteller Untersuchungen am Hamster deutliche Hinweise auf eine mogliche
funktionelle Bedeutung von PCT im Rahmen einer Immunantwort beim septischen
Schock zeigen (74). Er konnte durch Neutralisation von PCT mittels spezifischer
Antikorper die Letalitét drastisch senken. Daraus ergibt sich ein eventueller Hinweis
darauf, dal3 PCT zumindest im Tiermodell als moglicher Letalfaktor eine Rolle spielen
konnte. Wahrend eine direkte Stimmulation von Zytokinen durch PCT bisher nicht
sicher beobachtet werden konnte, zeigten ex vivo Studien eine Hemmung der
arachidonsaureinduzierten Prostaglandin- und Thromboxanbildung in Lymphozyten,
und damit einen immunmodulierende Wirkung (6;75). Eine infektionsabhangige
Korrelation zum Tumornekrosefaktor-a (TNF-a), Interleukin-6 (IL-6) und Interleukin-2
(IL-2) zeigt sich bereits in der Friihphase, so dal3 aufwendige Untersuchungen zugunsten
der Bestimmung von PCT uberflissig sind (18;48;50;76-80). Lokale bakterielle oder
virae Infektionen zeigten keine signifikant erhohten Werte. Nylen et a. konnten dartiber
hinaus bei intensivmedizinisch betreuten Patienten mit septischen Komplikationen nach

schweren Verbrennungen PCT-Erhdéhungen nachweisen (70;81;82).
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Ebenso fielen bel 17 von Davis untersuchten Féllen der akuten Malaria in Vietnam
erhebliche PCT-Konzentrationen im Serum auf, die in diesen Féllen mit den Serum-
Bilirubinspiegeln stark korrelierten (83;84). Weitere Hinweise darauf, dal3 eine PCT-
Induktion auch unabhangig von bakteriellen Endotoxinen moglich ist, ergeben sich aus
Studienergebnissen, die eine PCT-Erhdhung nach Hitzeschlag, bei polytraumatisierten
Patienten, bei Neugeborenen und nach primér sterilen Operationen aufzeigen (85-92).
Hervorzuheben ist jedoch, dal3 nach dem aktuellen Stand der Erkenntnisse vor allem
bakterielle Toxine den stérksten Induktionsstimmulus fur PCT darstellen. Dartber
hinaus weist PCT gegenliber bekannten entziindungsassoziierten Parametern eine Reihe
von neuen Eigenschaften auf (6). Der Parameter zeichnet sich dadurch aus, dal3 seine
Dynamik nicht bereits bei leichten Formen der Sepsis und des Multiorganversagens
(MOV) erschopft ist, sondern das gerade bei schwereren Formen sehr hohe PCT-Werte
moglich sind als Ausdruck einer schweren Inflammationsreaktion. Nach Elimination
eines Fokus und Abklingen des akuten Entziindungsschubs liegen die PCT-Werte in
aller Regel innerhalb weniger Tage wieder im Normalbereich (93;94). Bisherige
Studienergebnisse zeigen, dald das operative Trauma selbst keine, oder eben nur eine
sehr geringe Bildung von Procalcitonin induziert (6). Multiple Studien lassen im
Uberwiegenden Ausmald einen engen Zusammenhang von PCT-Erhohungen bei
Patienten mit schweren bakteriellen bzw. septischen Infektionen erkennen (58). Die
Werte ermdglichen nicht nur eine Differenzierung zwischen infektios und nicht infektios
bedingten generalisierten Inflammationen, sondern spiegeln auch mit relativ hoher
Sensitivitdt und Spezifitdt den Schweregrad des entziindlichen Geschehens wider und
lassen damit das PCT als prognostisch relevanten Parameter in ein besonderes Licht
ricken (10;12;95;96).
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1.3 C-reaktivesProtein (CRP), Procalcitonin (PCT),
Tumor nekrosefaktor-a (TNF-a) und Interleukine (IL) im
Vergleich

Der zeitliche Ablauf der PCT-Synthese, sowie Art der Induktion zeigen, dal3 ein
Zusammenhang zwischen PCT-Bildung und inflammatorischer Aktivierung durch
Endotoxine, aber auch durch postinflammatorische Zytokine besteht (58;79). TNF-a
und andere Zytokine induzieren selber nur in geringem Mal3e PCT (97;98). Anhand
experimenteller Studien konnte man im Rahmen eines akuten Entziindungsschubes
etwa 1,5-3 Stunden nach Gabe von Endotoxin bereits Maximalwerte von TNF-a und IL-
6 im Plasma feststellen. Ansteigende PCT-Spiegel werden erstmals nach 2 Stunden
nachweisbar und erreichen nach 6-12 Stunden ihre Maxima. Eine Ruickbildung vollzieht
sich 48-72 Stunden nach Endotoxingabe (65;68;73;99). CRP-Plasmakonzentrationen
zeigten sich innerhalb der ersten 6 Stunden unbeeinfluf3t, stiegen dann aber zunehmend
an (48). Bei raschem Abklingen der Entzindung fallen zunéchst TNF-a- und IL-6-
Spiegel, dann PCT-Konzentrationen und erst spéter CRP-Spiegel. Eine Korrelation von
sowohl CRP, als auch PCT mit TNF-a und IL-6 konnte durch Oberhoffer bestatigt
werden (67). Bei subakuten und chronischen Verldufen lassen sich oft wesentlich
stérkere Spiegelschwankungen der Zytokine ermitteln. Vergleicht man den
Konzentrationsverlauf von Zytokinen, PCT und CRP, so félt auf, dal} eine
Downregulation in aller Regel fur PCT nicht beschrieben wird. Auch bei schweren
langer andauernden Sepsisverldufen sind deutlich erhohte PCT-Spiegel langfristig
aufgefallen. In wenigen experimentellen Studien konnte dies allerdings nicht bestétigt
werden (100-102). Hier kam es unter repetitiver Endotoxininjektion bei gesunden
Patienten bel Ausbleiben einer Zytokin- oder TNF-a-Antwort zum Riickgang der PCT-
Konzentration. Eventuell konnte hier ein Zusammenhang einer moglichen Co-
Stimmulation der PCT-Induktion durch Zytokine oder TNF-a aufgedeckt werden. Eine
Verlaufsbeurteilung scheint somit durch PCT besser mdglich als durch TNF-a und IL-6.
Erhebliche Downregulationen, sehr unspezifische Reaktionen und starke

Tageschwankungen beeinflussen die klinisch relevante Aussage von TNF-a und IL-6.
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Ahnlich unspezifisch scheint sich auch das CRP zu verhalten. Auch nach Abklingen der
Entziindungsreaktion zeigen sich oft weiterhin erhbhte CRP-Spiegel. Bei spezifischen
Reaktionen zeigen CRP-Konzentrationen bereits frih maximale Bereiche, so dai
weitere Steigerungen kaum noch maoglich sind. CRP scheint damit ebenso einen deutlich

schlechteren Bezug zum klinischen Verlauf eines septischen Geschehens zu haben.

14 Spezielle Problematik postoperativer Uberwachung nach
Abdominalchirurgischen Eingriffen

Die Diagnose und Behandlung postoperativer ~ Komplikationen  nach
abdominalchirurgischen Eingriffen stellt eine spezielle Problematik dar. Die klinische
Beurteilung des Abdomens bzw. des Patienten und damit die Differenzierung zwischen
physiologischen postoperativen Vorgangen und pathophysiologischen Ereignissen wird
durch eine Reihe von Faktoren erschwert. Intraoperative Besonderheiten, vor alem
hervorgerufen durch Manipulationen bakteriell besiedelter Organe, fuhren durch
Translokation zu bakteriell induzierten Verdnderungen. In Abhangigkeit von der
Manipulationsintensitét kommt es somit postoperativ in mehr oder weniger hohem
Ausmald zur Erhéhung von Entzindungsparametern. Diese Parameterveranderungen
zeigen unter anderem hohe individuelle Schwankungen und erschweren damit im
Einzelfall die Abgrenzung von entzindungsbedingten Parameterabweichungen.
Dariiberhinaus zeigt sich insbesondere in den ersten postoperativen Tagen eine hohe
Variabilitdt des subjektiven Patientenbefindens. Postoperative Schmerzen werden durch
Medikamente beeinful3t und kdnnen daher eine Stérung der physiologischen Vorgéange
nicht mehr anzeigen. Das Abdomen welist auch bei vollig regelrechtem Verlauf in den
ersten Tagen noch eine mehr oder minder stark ausgeprégte Abwehrspannung auf. Die
Peristaltik ist zunéachst gestort, das Abdomen dadurch individuell stark ausgepragt
gebléht. Der regelrechte postoperative Verlauf des abdominalchirurgischen Eingriffs
bietet eine vieldeutige Symptomatik mit groRen Ahnlichkeiten zu priméaren
Krankheitszustdnden und [&3t daher in einigen Féllen keine ausreichende Beurteilung

und Abgrenzung von Komplikationen zu.
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15 Zusammenfassung

Zusammenfassend &3t sich sagen, dal3 klinische Symptome bel septischen und
aseptischen Komplikationen, sowie Laborparameter aulerordentlich schwer zu
interpretieren sind. Die friihzeitige Erkennung postoperativer Komplikationen bzw. die
Kontrolle einer suffizienten Therapie bei septischen Abdominalerkrankungen ist in ein
besonderes Interesse gertickt worden (12). Zum Tell konnte bereits durch Studien der
Gegenwart Uber das Ausmal? der spezifischen Parameterverénderungen bei Eintreten
von postoperativen Komplikationen berichtet werden. Fir eine korrekte Interpretation
der Parameterwerte sind im enzelnen spezielle Erwartungsbereiche der Plasma-
konzentrationen unterschiedlicher Patientenkollektive wichtig. Gerade fur den
postoperativen Verlauf stellt sich die Frage nach Veranderungen dieser Plasma
Konzentrationen. Demzufolge mul3 die Frage offen bleiben, in welchem Rahmen
spezifische Laborparameter bel vollig komplikationsfreien postoperativen Verléufen, die
allein durch das Operationstrauma und durch die vom Organismus postoperativ
durchgemachten Heilungsprozesse begrindet sind, Veranderungen aufweisen kdnnen.
Dartiber hinaus sollten im postoperativen Verlauf nicht nur septische Komplikationen,
sondern samtliche wahrend dieser Zeit eintretende Zwischenfélle beurteilt werden, um
bel diesen ebenfalls spezielle Erwartungswerte aufzuzeigen. Daraus abzuleiten ist die
Uberlegung, inwieweit Patienten mit fraglicher Infektionsbelastung unnétigerweise
antibiotisch behandelt werden. Auch hier stellt sich die Frage nach sicheren
Beurtellungskriterien, um zu entscheiden, ob eine mehrtdgige Antibiotikatherapie
erforderlich, oder bereits zu einem friiheren Zeitpunkt abgesetzt werden kann, ohne die

Entwicklung eines schweren Rezidives zu riskieren.
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1.6 Ziel der Arbeit

Im Rahmen ener systematischen Untersuchung sollen die zu erwartenden
unspezifischen Parameterverdnderungen im  Verlauf ener komplikationsfreien
postoperativen Phase nach elektiver Laparotomie aufgedecken werden. Patienten mit
postoperativen Komplikationen werden in dieser Studie in den Hintergrund gestellt und
nur deskriptiv aufgefihrt. Zur Durchfiihrung dieser Untersuchung wurde eine
prospektive Studie geplant, die den postoperativen Verlauf eines Patientengutes ohne
bzw. mit Komplikationsentwicklung im Hinblick auf Temperaturhohe, Leukozytenzahl,
CRP- und PCT-Werte vergleicht.
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2 Material und M ethodik

2.1 Studiendesign

In einer prospektiven klinischen Studie an der Heinrich-Heine-Universitdt Dusseldorf
wurden vom Januar 1999 bis Ma 1999 87 hospitalisierte Patienten, bei denen eine
elektive Laparotomie durchgefuhrt wurde, im postoperativen Verlauf kontrolliert. Die
Beobachtung beinhaltete die préoperative, sowie téglich postoperative morgendliche
klinische Untersuchung, Temperaturmessung und Blutabnahme zur Bestimmung von
Leukozytenzahl, CRP- und PCT-Wert bis zum Entlassungstag. Die klinische
Verlaufsbeurteilung wurde durch die tagliche &rztliche Untersuchung gewéhrleistet. Das
Studienprotokoll erlaubte jede vom Operateur und behandelnden Chirurgen fir
notwendig und sinnvoll erachtete Therapie. Klinisch erfal3bare Komplikationen wurden
zum Zeitpunkt der Erstbeobachtung dokumentiert. Blutentnahmen und Temperatur-
messungen erfolgten morgens. Die Bestimmung der Leukozytenzahl und CRP-Werte
erfolgte sofort. Die Bestimmungen der PCT-Konzentrationen erfolgten nach
Abzentrifugieren des Serums und Einfrieren bei -20°C zu einem spéteren Zeitpunkt im
Kollektiv zur wirtschaftlichen Anwendung des Assay-Umfangs, der 100 Bestimmungen

ermdglicht und bei nicht zeitgerechtem Verbrauch nach 4 Wochen verfalt.

2.2 Unter suchungs- und Beobachtungsparameter

221 Datenerfassung

Jeder in diese Studie mit einbezogene Patient wurde mit Hilfe eines Meldebogens
registriert. Es wurden die Patientendaten, evtl. Vorerkrankungen und
Allgemeinerkrankungen, die Operationsindikation, der Op-Eingriff, der -Zeitpunkt, die -
Dauer und die Klassifikation nach Cruse & Foord (129), wie in Tabelle 2 aufgefihrt,
dokumentiert. Bel prophylaktischer perioperativer Antibiotikagabe wurde diese
miterfal3t.
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Tab. 2: Einteilung nach Cruse & Foord (129).

Kategorie Kontaminationstyp

Operationstyp

| sauber

Operationen ohne Eréffnung von Hohlorganen
(Gastrointestinal-, Respirations-, Urogenitaltrakt)

] sauber kontaminiert

Operationen mit Eréffnung von Hohlorganen mit geringer
Bakterienlast

Operationen mit Eréffnung von Hohlorganen mit grofer

" kontaminiert )
Bakterienlast
v infizierte Wunden Operationen mit eitriger Kontamination
V erlauf sheobachtung

Die Verlaufsbeobachtung begann am Operationstag, wurde taglich durchgefthrt und

endete zum Zeitpunkt der Entlassung bzw. des Todes. Sie beinhaltete die tagliche

klinische Untersuchung des jeweiligen Patienten und die Dokumentation folgender

Punkte zum Zeitpunkt des Erstauftretens bzw. der Erstbeobachtung in enen

patientenspezifischen Beobachtungsbogen.

subjektives Befinden des Patienten

besondere VVorkommnisse seit der letzten Konsultation

Schmerzsymptomatik

Wundverhéltnisse, ggf. Sekretion

Auskultation, Perkussion und Palpation des Abdomen

Auskultation, Perkussion des Thorax

Dokumentation der aktuellen antibiotischen Therapie

Ergebnisdokumentation eventueller mikrobieller Proben

Ergebnisdokumentation eventueller zusétzlicher Untersuchungen wie z.B.

Sonographie, Rontgen-Thorax, Gastrografinschluck, Kolon-Kontrast-Einlauf,...
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Zu den zu erfassenden Komplikationen gehorten:

Wundheilungsstorungen

Infekte / Stérungen der Atemwege

(Infekte der oberen / unteren Atemwege, Atelektasen, Infiltrate, Pleuraerguf3,
Pneumothorax, Lungentdem, Bronchitis, Pneumonie)
Nachblutungen

Patzbauch

Infektion der harnableitenden Organe

weitere bakterielle Komplikationen

(Wund-, Weichteilinfektionen, Abszef3, Sepsis, ZVK-Infekt)
intraabdominelle Komplikationen (Fistel, Nahtinsuffizienz)
gastrointestinale Passagestorungen

Relaparotomie (geplant, ungeplant)

Organversagen

Tod

Zum Zeitpunkt der Verlegung, der Entlassung oder des Todes des Patienten
vervollstandigte das Ausfillen eines Abschluf3bogens die Datenerfassung.
Folgende Punkte wurden erfal3t:

AbschlulR3diagnose

durchgefihrte operative Therapie

(einmalig, geplante / ungeplante Relaparotomie)

durchgefihrte peri- / postoperative Antibiotikaprophylaxe / -Therapie
Komplikationen

Entlassungsart (Entlassung, Verlegung, Tod)

sonstige Bemerkungen
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2.2.2  Parameterbestimmungen
2221 Temperatur

Die Messung erfolgte durch ein Infrarotsystem im auf3eren Gehorgang. Die t&glich
gemessene Korpertemperatur wurde in dem patientenspezifischen Verlaufsbogen in der
Einheit Grad Celsius (°C) dokumentiert. Bei t&glich mehrfacher Messung wurde der
Tageshochstwert dokumentiert.

2.2.2.2 Blutparameter (Leukozyten, CRP, PCT)

Die Blutentnahme zur Bestimmung von Leukozytenzahl, CRP- und PCT-Wert erfolgte
taglich morgens. Sdmtliche Untersuchungen der entnommenen Blutproben erfolgten im
Zentralabor des Zentrums operative Medizin | der Heinrich-Heine-Universitét
Dusseldorf. Der Transport der BlutrOhrchen ins Labor und die Verarbeitung zur
Bestimmung von Leukozytenzahl und CRP-Wert erfolgte sofort. Die Auswertung und
Bestimmung von Leukozytenzahl und CRP-Wert erfolgte mit den laborublichen
Methoden (Vitros CRP Testmethode: Immunologischer kinetischer Test). Die
L eukozytenzahlen werden in “1000/m”, die CRP-Werte in “mg/dl” angegeben.

Als einfaches und sicheres Mef3verfahren zur Quantifizierung von Prokalzitonin (PCT)
steht ein immuno-luminometrischer Assay (ILMA) zur Verfiigung, der LUMItestOPCT
der Firma B.R.A.H.M.S. Diagnostika GmbH Berlin (103). Dazu wurden die Proben 15
Minuten bei 400 G zentrifugiert. Das Serum wurde abpipettiert und anschlief3end bis
zum Zeitpunkt der Bestimmung im laboreigenem Gefrierschrank bel —20°C gelagert. Die
anschliefende  PCT-Bestimmung  erfolgte  unter  Verwendung von  zwel
antigenspezifischen monoklonalen Antikorpern, die verschiedene Epitope des
Prokalzitonins erkennen. Der erste Antikorper ist an der Innenseite des Testrohrchens
(coated tubes) gebunden und reagiert mit dem Katakalzinteil des Prokalzitonins. Der
zweite  monoklonale  Antikérper  (Tracer), der mittels  Akridiniumderivat
lumineszenzmarkiert gebunden ist, reagiert mit dem Kalzitoninteil. Nach Zugabe eines
prokalzitoninhaltigen Serums bilden beide Antikdrper und das Prokalzitonin einen

Sandwich-Komplex, der Uber den ersten Antikorper an der Wand des Testrohrchens
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fixiert ist. Durch Zugabe eines Lumineszenzsubstrates wird nach einer Inkubationszeit
von 2 Stunden durch das Akridiniumderivat ein Lichtsignal (Lumineszenzsignal)
generiert, das in einem speziellen Mef3gerd (Luminometer) nach sorgfalltigem
Auswaschen Uberschissiger Antikdrper am Ende der Reaktion gemessen werden kann.
Das ermittelte Lumineszenzsignal ist der PCT-Konzentration direkt proportional. Vor
jeder Messreihe erfolgte die Eichung des Gerétes durch die mitgelieferte Standardlésung.
Die PCT-Werte werden in der Einheit “ng/ml” angegeben. Der Test zeigt keine
Interferenzen mit humanem Kalzitonin oder Katakalzin bis zu einer Konzentration von
10ng/ml. Als Referenzwert fur gesunde Personen ohne bakterielle Infektionen gilt ein

Prokalzitoninwert im Serum von < 0,5 ng/ml.

2.2.2.3 Wund-, Sputum-, Drainage- und Blutkulturen

Die Wund-, Sputum-, Drainage- und Blutkulturen wurden im Institut fir Mikrobiologie
der Heinrich-Hein-Universitdt Dusseldorf bearbeitet. Der Transport erfolgte in
handelstiblichen, flir diesen Zweck zugelassenen Behdltern, die Kulturbedingungen und
Resistenztestungen folgten den Richtlinien der Deutschen Gesellschaft fir
Mikrobiologie.

2.2.3  Gruppenzuordnung

Die Patienten wurden je nach postoperativem Verlauf einer spezifischen Gruppe
zugeordnet. Diese Zuordnung ermdglichte fur jeden Patienten eine spezifische

Codierung. Die Gruppenzuordnung wird in Tabelle 3 dargestellt.
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Tab. 3: Gruppenzuordnung.

Gruppe 0: keine Komplikationen

Gruppe 1: leichte Komplikationen

a) Wundheilungsstérungen / -Infektionen

b) Ventilationsstorungen (Infekte oberer Lufwege, Atelektasen, Infiltrate)
c) Pleuraergul3

d) Pneumothorax

€) Harnwegsinfektionen

Gruppe 2: mittelschwere Komplikationen

a) Nachblutungen
b) ZVK-Infektionen
c) Gastrointestinale Passagestorungen
(Erbrechen, Reflux, Diarrhd, Anastomosenengstelle, 1leus)
d) Abszel3
e) Platzbauch
f) Fistel (Dunndarmfistel, Pankreasfistel)
g) Bronchitis
h) Pneumonie
z) >1 Komplikation der Gruppe 1

Gruppe 3: schwere Komplikationen

a) Multiorganversagen

b) Nahtinsuffizienz

c) Relaparotomie/ -skopie

d) Lungentdem

€) Sepsis

z) >1 Komplikation der Gruppe 2

Gruppe 4: todlicher Ausgang

Der Gruppe “0" wurden samtliche Patienten mit komplikationslosem Verlauf zugeteilt.
Gruppe“1” beinhaltete Patienten, die im postoperativen Verlauf leichte Komplikationen
entwickelten, Patienten der Gruppe “2” entwickelten mittelschwere und Patienten der
Gruppe “ 3" schwere Komplikationen. Zur Gruppe “4” wurden verstorbende Patienten

gezahlt. Samtliche Komplikationen wurden wie folgt definiert.
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2.2.4  Definition der postoperativen Komplikationen

2241 Prinzipien der Definierung

Im Interesse der Vergleichbarkeit wurden die Komplikationen in Anlehnung an die
CDC-Definitionen fur nosokomiale Infektionen definiert (104).

Die vom behandelnden Arzt oder Chirurgen gestellte Diagnose einer postoperativen
Komplikation / Infektion, welche sich aus der direkten Beobachtung des Patienten
wahrend der klinischen Untersuchung ergab oder auf seinem klinischen Urtell beruhte,

gdt as hinreichendes Kriterium.

2.2.4.2 Definitionen

1a. Wundheilungsstérungen / Wundinfektionen

Eine Infektion der chirurgischen Inzisionsstelle tritt innerhalb der ersten 30 Tage auf. Sie
beinhaltet die Beteiligung der Haut, des Unterhautfettgewebes oder der suprafaszialen
Muskelgewebe, und zwei der folgenden Punkte:

- @triger Ausfluld aus der Inzision oder dem Drain
- kulturelle Isolierung eines Erregers aus der primér geschlossenen Wunde
- spontan klaffende Wunde

- eine absichtlich vom Arzt gedffnete Wunde

1b. Ventilationsstérungen

Infekt der oberen Luftwege
Ein Infekt der oberen Luftwege (Pharyngitis, Laryngitis, Epiglottitis) liegt vor, wenn

zwel der folgenden Kriterien erfillt sind:

- Ro6tung des Pharynx,

- Halsschmerzen,

- Husten,

- Heiserkeit oder eitriges Exsudat

23



Material und Methodik

Lungenatelektase (128)

Eine Lungenatelektase liegt vor, wenn drel der folgenden Kriterien erfillt sind:

- abgeschwaéchter, gedampfter Klopfschall tber dem Lungensegment

- abgeschwachtes oder nicht nachweisbarer Stimmfremitus Uber dem
L ungensegment

- abgeschwachtes Vesikuldratmen oder nicht nachweisbares Atemgeréusch tUber dem
L ungensegment

- Minderbeltiftung in der Rontgen-Thorax-Aufnahme

- Diagnose durch beurteilenden Radiologen

1 c. Pleuraerqui}

Ein Pleuraergul3 liegt vor, wenn

- in der Rontgen-Thorax-Aufnahme Flussigkeit im Pleuraspalt diagnostiziert wird

1 d. Pneumothorax

Ein Pneumothorax liegt vor, wenn

- in der Rontgen-Thorax-Aufnahme Luft im Pleuraspalt diagnostiziert wird

1 e. Harnwegsinfektionen (104)

Ein Harnwegsinfekt liegt vor, wenn drei der folgenden Kriterien erfillt sind:

- Harndrang, haufiges Wasserlassen, Dysurie

- suprapubische Berthrungsempfindlichkeit

- Keimzahl > 10° KBE/ml Urin

- positiver Dipstick-Test fur Leukozyten-Esterase und/oder Nitrat
- Pyurie > 10 Leukozyten /mm?

- mikroskopischer Erregernachweis im unzentrifugiertem Urin
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2 a. Nachblutungen

Eine Nachblutung liegt vor wenn zwel der folgenden Kriterien erfullt sind:

- persistierenden oder erstmalig auftretenden Blutverlusten tiber die Drainage
- Zunahme der Flankendampfung und des Bauchumfanges

- Pulsanstieg und Blutdruckabfall

- Hb- und/oder ZV D-Abfall

- Sonographischer Nachwels

2 b. ZVK-Infektionen

Ein ZVK-Infekt liegt vor, wenn zwel der folgenden Kriterien erfullt sind:

- am Ort des ZVK-Zuganges liegen Anzeichen einer Infektion vor

- kulturelle Isolierung eines Erregers ohne das dieser in einem Zusammenhang
mit Infektionen in anderen Korperbereichen steht.

- kulturelle Isolierung eines Erregers der normalen Hautflora

- nach Entfernung des ZVK kommt es innerhalb von 12 Std. zur spontanen
Entfieberung (< 38°C)

2 c. Gastrointestinale Passagestdrungen
Sodbrennen, Ubelkeit, Erbrechen, Reflux, starke Diarrh®

- werden aufgrund der eindeutigen Klinik durch den behandelnden Arzt / Chirurgen

diagnostiziert

Anastomosenstenose/ lleus

Eine Anastomosenstenose / bzw. beginnender Ileus liegt vor, wenn

- es zu typischen kolikartigen Schmerzen kommt und die Passagebehinderung mittels
Gastrografinschluck oder Kolon-Kontrasteinlauf diagnostiziert wird
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2d. Absze3
Ein Abszef3 liegt vor, wenn

- eine Eiteransammlung in einem nicht vorgebildeten, sondern durch
Gewebeeinschmelzung allseitig abgeschlossenen Gewebehohlraum entstanden ist

- durch eine spontane Eiterentleerung nach auf3en oder in ein Hohlorgan ein oben
beschriebener Hohlraum gefunden wird

- im Rahmen einer Relaparotomie / -Skopie ein oben beschriebener Hohlraum

gefunden wird

2 e. Platzbauch

Ein Platzbauch liegt vor, wenn

- es postoperativ zu einer ingpparenten (noch geschlossene Hautnaht), inkompletten
(intaktes Peritoneum), kompletten (alle Schichten) oder apparenten (freiliegende

Darmschlingen) Wunddehiszenz kommt

2f. Fistel

Eine Fistel liegt vor, wenn

- im Rahmen einer KM-Untersuchung eine Verbindung zwischen Korperhéhlen
bzw. Hohlorganen untereinander (innere Fistel) diagnostiziert wird

- es zu einer Entleerung von Sekret aus K 6rperhohlen bzw. Hohlorganen an
die Korperoberflache (aul3ere Fistel) kommt

- stark erhdhte spezifische Enzymkonzentrationen aus dem Drainagekanal ermittelt

werden kdnnen, die nach Entfernung der Drainage persistieren oder neu auftreten

2 d. Infektionen der unteren Atemwege mit Ausnahme der Pneumonie

Eine Bronchitis / Tracheobronchitis / Bronchiolitis liegt vor, wenn zwel der folgenden

Kriterien vorliegen:
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- Fieber (>38°C), Husten, vermehrtes oder neu aufgetretendes Sputum,
Rasselgerausche, pfeifendes Atemgeréusch

- fehlender klinischer oder radiologischer Beweis fur eine Pneumonie

- |solierung eines Erregers aus tiefem Trachea-Aspirat oder Bronchoskopie-Material

- positiver Antigentest in respiratorischem Sekret

2 h. Pneumonie

Eine Pneumonie liegt nach den Kriterien der CDC (104) vor, wenn einer der

nachfolgenden Kriterienkomplexe A oder B erflillt sind:

A. Rasselndes Auskultations- oder gedampftes Lungen-Perkussionsgerdusch bei der

korperlichen Untersuchung des Thorax und einer der folgenden Punkte:

neues Auftreten von eitrigem Sputum oder eine Anderung des Sputumcharakters
positive Blutkulturen mit Erregernachweis

kulturelle Isolierung eines pathogenen Erregers von Materidien, die mittels
transtracheale Aspiration, bronchoalveolére Lavage, oder transbronchiale

Lungenbiopsie entnommen wurden

B. Radiologische Thoraxbefunde mit neuer oder progressiver Infiltration, Herdbildung,

Pleuramitbeteiligung und einem der folgenden Befunde:

neues Auftreten von eitrigem Sputum oder eine Anderung des Sputumcharakters
positive Blutkulturen mit Erregernachweis

kulturelle Isolierung eines pathogenen Erregers von Materidien, die mittels
transtracheale Aspiration, bronchoalveolére Lavage, oder transbronchiale
Lungenbiopsie entnommen wurden

Isolierung von Viren oder viraler Antigennachwels im respiratorischem Sekret
serologischer Antikorpernachwels: einmalig erhdhter IgM-Ak-Nachweis oder
vierfacher 1gG-Titer-Anstieg innerhalb von 2 Wochen

histopathologischer Bewels einer Pneumonie
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3 a Multiorganversagen (MOV)

Goris et a. (14) entwickelten ein Scoresystem zur Beurteilung des Multiorganversagens.
Der Schweregrad des postoperativen Organversagens wird mit Hilfe einer Punkteskala
von 0-2 bewertet. Die HOhe des Zahlenwertes korreliert mit dem Schweregrad des
Organversagens, wobei “0” keinem Organversagen, “1” einem méaf3igen und “2" einem

schweren Organversagen entspricht. Das Scoresystem wird in Tabelle 4 aufgefihrt.
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Tab. 4: Einteilung des Multiorganversagens nach Goris (14).

Lunge

Herz

Leber

Niere

Blut

Gl-Trakt

ZNS

=

=

Postoperatives Organversagen

0 = kein Organversagen
1 = méaig
2 = schweres Organversagen

K eine mechanische Beatmung

M echanische Beatmung mit positiv endexpiratorischem Druck
£10cmH,Ound FIO, £ 0,4

Mechanische Beatmung mit positiv endexpiratorischem Druck
>10cm H,0O und FIO,> 0,4

Normaler Druck ohne vasoaktive Substanzen

Perioden mit Hypertension und Behandlungsbedarf fiir
Blutdruckstabilisation 2 100 mmHg (Volumenersatz, Dopamin
£ 10 ng/kg/Min, Nitroglyzerin £ 20 ng/kg/Min

Perioden mit Hypotension < 100 mmHg und/oder Dopamin >
10ng/kg/Min und/oder Nitroglyzerin >20ng/kg/Min

SGOT < 25 U/l und Bilirubin < 2 mg/dI
Bilirubin 3 2mg/dl, <6 mg/dl oder
SGOT 3 25 U/I, SGOT <50 U/l
Bilirubin > 6 mg/dl oder SGOT 2 50 U/

Serumkreatinin < 2 mg/dI
Serumkreatinin > 2 mg/dl
Hamo- oder Peritonealdialyse

Thrombozyten und Leukozyten normal
Thrombozyten < 50" 10”1 und/oder
Leukozyten3 30" 10%1, <60 10%
Hamorrhagische Diathese oder
Leukozyten <25 10%1, 3 60" 107

Normalfunktion

Stref3galle oder —ulkus

Stref3ulkusblutung mit Transfusion 3 2 Einheiten pro 24 Std.,
und/oder nekrotisierende Enterocolitis und/oder Pankreatitis
und/oder spontane Perforation der Gallenblase

Normalfunktion
deutlich reduzierte Ansprechbarkeit
schwer gestorte Ansprechbarkeit und/oder diffuse Neuropathie
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3 b. Nahtinsuffizienz

Eine Nahtinsuffizienz liegt vor, wenn

- esim Rahmen einer KM-Untersuchung der Hohlorgane zu einem Ubertritt von KM
in die freie Bauchhohle kommt
- auf Grund spezifischer oder unspezifischer V erdachtsmomente eine Relaparotomie

erfolgt und intraoperativ eine Nahtinsuffizienz aufgedeckt wird

3 c. Relaparotomie/ -skopie

Eine Relaparotomie / -skopie definiert sich durch einen erneuten chirurgischen Eingriff.

3d. Lungenddem (128)

Ein Lungenddem liegt vor, wenn drei der folgenden Kriterien erfllt sind:

- zunehmende Dyspnoe, Zyanose

- lautes Gurgeln und Blubbern, sowohl bei Inspiration as auch bel Exspiration
- schaumiges Sputum

- feuchte Rasselgerausche

- Fluid lung in der Rontgen-Thorax-Aufnahme

- Diagnose durch beurteilenden Radiologen

3e SIS

Die Sepsis ist definiert as eine Allgemeininfektion mit Krankheitserscheinungen, die
infolge konstanter oder periodischer Aussaat von Mikroorganismen (meist Bakterien,
seltener Pilze, Viren oder Parasiten) von einem Herd aus in die Blutbahn (Bakteriémie,
Fungamie, Viramie, Parasitdmie) auftreten. Die Generalisation beginnt mit dem Eintreten
in die Blutbahn, das zunéchst noch keinen Krankheitswert besitzt. Aufgrund einer hohen
Keimvirulenz in Verbindung mit einer schlechten Abwehrlage des Organismus kann es
dann zur Sepsis (Septikamie) mit schweren Allgemeinsymptomen wie hohes Fieber,
Schttelfrost, Tachykardie und Tachypnoe kommen. Im Blutbild findet sich eine
Leukozytose mit Linksverschiebung, gelegentlich aber bel sehr schwerer Sepsis auch
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eine Leukopenie sowie eine erhohte Blutsenkungsgeschwindigkeit. Im weiteren Verlauf
kommt es zur Schadigung parenchymatOser Organe (Leber, Niere, Lunge, Milz) mit
Anamie, lkterus, Gerinnungsstorungen usw. Die schwerste Form stellt der septische
Schock dar, aus dem sich dann das Multiorganversagen mit Schocklunge und
respiratorischer Insuffizienz, Schockniere mit Nierenversagen, toxischem Leber- und
Herzversagen entwickeln kann. Die modifizierten Sepsiskriterien nach American Collage
of Chest Physicians— Society of Critical Care Medicine Consensus Conference (1992) -
sind in Tabelle 5 dargestelit.

Tab. 5: Sepsiskriterien modifiziert nach American Collage of Chest Physicians — Society
of Critical Care Medicine Consensus Conference ,1992(95).

Systemische Antwort auf eine Infektion. Die systemische Antwort wird gesichert durch das Auftreten

von mindestens zwei der fol genden Punkte al's Folge der Infektion:

- Temperatur > 38 °C oder < 36 °C
- Tachykardie > 90 Schldge/min
- Tachypnoe >20 Atemziige/min bei Spontanatmung oder ein PaCQ, < 32 mmHg

- Leukozytenzahl >12.000/nt, < 4000/nt, oder > 10% Unreife

Schwere Sepsis (95)
Sepsis + Hypotension oder Organhypoperfusion

(Lactatacidose, Oligurie, hirnorganisches Psychosyndrom)

septischer Schock (95)
Sepsis + Hypotension + Organhypoperfusion trotz adaquater Flissigkeitstherapie
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2.3 M ethode der Datenauswertung

Wenn nicht anders beschrieben wurden die arithmetischen Mittel mit den dazugehorigen
Standardabweichungen berechnet und angegeben. Der statistische Vergleich wurde mit
dem Chi-Quadrat-Test durchgefuhrt. Als Signifikanzniveau wurde die 5%-Grenze
gewdhlt (p £ 0,05). Die anaytische Auswertung wurde mit dem Programm SPSS

Version 10 vorgenommen.
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3 Ergebnisse
3.1 Deskriptive Statistik

3.1.1 Patienten

Es wurden 87 Patienten im mittleren Alter von 59,06 (+/- 13,2) Jahren (19-82 Jahre)
untersucht. Zu ihnen zéhlten 34 (39,1%) weibliche und 53 (60.9%) méannliche Patienten.
Einen Uberblick Uber die Indikationsstellung der einzelnen Operationsverfahren gibt
Tabelle 8. Die vorliegenden Daten des durchschnittlichen Patientenaters werden als
Minimum-, Maximumwert sowie Mittelwert mit entsprechender Standardabweichung
angegeben. Alle Ubrigen Daten entsprechen der Anzahl (n) mit den entsprechenden

Antellen in Prozent (%).

Tab. 6: Patientenalter zum Zeitpunkt der Operation.

n Min Max MW STABW

Patientenalter 87 19 82 59,06 13,20

n = Anzahl; Min = Minimum, Max = Maximum, MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung

Tab. 7: Geschlechtsverteilung.

Anzahl (n) Anteil (%)
M 53 60,9
w 34 39,1
Gesamt 87 100

M = méannlich; W = weiblich
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Tab. 8: Diagnosen.

Organ Anzahl Anteil Diagnose Anzahl | Anteil
(n) (%) (n) (%)
Dickdarm 26 29,8 | Carcinom 12 13,8
Morbus Crohn 3 34
Familidre Adenomatdse Poliposis coli 3 34
Divertikulose 2 2,3
Sigmapolyp 2 23
Rektumprolaps 1 11
Pseudomyxoma peritonei 1 11
Liposarkom 1 11
Colostoma 1 11
Magen 14 16,1 | Carcinom 11 12,6
Ulcus 1 11
Hiatushernie 1 11
Entleerungsstérung nach 1 11
Fundoplikatio
Bauchdecke 10 11,5 Narbenhernie 10 11,5
Dunndarm 10 11,5 | Carcinom 3 34
lleus 2 2,3
Fistel 2 2,3
Ileostoma 3 34
Pankreas 8 9,2 Carcinom 5 5,7
Insulinom 1 11
Fistel 1 11
Pseudozyste 1 11
Gallenblase 6 6,9 Cholezystolithiasis 6 6,9
Leber 5 57 Carcinom 1 11
H&amangiom 1 11
Filiae 3 34
Osophagus 3 3,4 | Carcinom 3 3,4
Milz 3 34 Hamatom 1 11
Infarkt 1 11
Lymphom 1 11
Nebenniere 2 2,3 Adenom 2 2,3
Gesamt . 87 100 87 | 100
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3.1.2  Daten zum operativen Eingriff

Eine Ubersicht tber die Anzahl (n) der durchgefilhrten Operationen mit dem
entsprechenden Antell in Prozent (%) gibt Tabelle 9.

Tab. 9: operativer Eingriff.

Organ Anzahl Antell operativer Eingriff Anzahl | Antell

(n) (%) (n) (%)

Dickdarm 26 29,8 | Hemicolektomie 13 149
Colektomie 3 34

Sigmaresektion 4 4,6

Rektumresektion 4 4,6

Rektopexie 1 11
Colostomartiickverlagerung 1 11

Magen 14 16,1 | Gastrektomie 11 12,6
Billroth I-Magenresektion 1 11
Ulcusexzision 1 11
Fundoplikatio 1 11

Bauchdecke 10 115 Netzimplantation bei Narbenhernie 10 11,5
Dunndarm 10 11,5 | Segmentresektion 5 5,7
Strikturplastik 2 23
Ileostomartickverlagerung 3 34
Pankreas 8 9,2 Duodenopankreatektomie nach Whipple 5 57
Gastrozystostomie 1 11
Fistel-Exzision 1 11
Insulinom-Enukleation 1 11
Gallenblase 6 6,9 Cholezystektomie 6 6,9
Leber 5 5,7 Hemihepatektomie 2 2,3
atypische Leberteilresektion 3 34
Osophagus 3 34 | Osophagektomie 3 3,4
Milz 3 34 Splenektomie 3 34
Nebenniere 2 23 Adrenal ektomie 2 23
Gesamt . 87 | 100 | . 87 | 100

Das Patientenkollektiv (n=87) setzte sich aus 26 (29,8%) Dickdarm-, 14 (16,1%) Magen-,
10 (11,5%) Narbenhernien-, 10 (11,5%) Dunndarm-, 8 (9,2%) Pankreas-, 6 (6,9%)
Gallenblasen-, 5 (5,7%) Leber-, 3 (3,4%) Osophagus, 3 (3,4%) Milz- und 2 (2,3%)

Nebennieren-Operationen zusammen.
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Eine Ubersicht Uber die eingriffsspezifischen Operationszeiten gibt Tabelle 10. Die

vorliegenden Daten der Operationszeiten werden in Minimum-, Maximumwert sowie

Mittelwert mit entsprechender Standardabweichung angegeben.

Tab. 10: Operationszeiten.

Organ operativer Eingriff Anzahl (n) Min Max | MW | STABW
Dickdarm Hemi colektomie 13 100 230 155 43
Colektomie 3 145 376 248 117
Sigmaresektion 4 119 235 146 49
Rektumresektion 4 100 185 155 38
Rektopexie 1 80 80 80 0
Colostomartickverlagerung 1 62 62 62 0
Magen Gastrektomie 11 85 240 192 61
Billroth I-Magenresektion 1 130 130 130 0
Ulcusexzision 1 140 140 140 0
Fundoplikatio 1 65 65 65 0
Bauchdecke | Netzimplantation bei Narbenhernie 10 42 122 88 26
Dunndarm Segmentresektion 5 70 290 173 71
Strikturplastik 2 50 263 156 151
Ileostomartickverlagerung 3 66 85 68 10
Pankreas Duc_)denopankreemektoml enach 5 234 330 273 40
Whipple
Gastrozystostomie 1 274 274 274 0
Fistel-Exzision 1 320 320 320 0
Insulinom-Enukleation 1 70 70 70 0
Gallenblase | Cholezystektomie 6 42 200 105 62
Leber Hemihepatektomie 2 225 290 252 34
atypische Leberteilresektion 3 140 335 238 138
Osophagus | Osophagektomie 3 200 | 280 | 250 50
Milz Splenektomie 3 83 150 109 8
Nebenniere Adrenalektomie 2 65 97 81 23

Min= Minimum, Max = Maximum, MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung

Die operativen Eingriffe wurden nach Cruse & Foord (129) eingeteilt. Einen Uberblick

Uber die Gruppenzuordnung gibt Tabelle 11. Die vorliegenden Daten werden as Anzahl

(n) mit dem entsprechenden Anteil in Prozent (%) angegeben.
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Tab. 11: Patientenzuordnung nach Cruse & Foord (129).

Gruppe Anzahl (n) Anteil (%)
CF1 24 27,6
CF 1l 62 71,3
CF 1l 1 11
Geamt 87 100

CF = Cruse & Foord

Der Gruppe Cruse & Foord | konnten 24 Patienten (27,6%), der Gruppe Cruse & Foord
Il 62 Patienten (71,3%) und der Gruppe Cruse & Foord |11 ein Patient (1,1%) zugeordnet

werden.

3.1.3 Daten zur Antibiotikatherapie

Daten zur Antibiotikatherapie wurden wiein Tabelle 12 aufgeftihrt zeitlich unterteilt. Die

vorliegenden Daten werden als Anzahl (n) mit dem entsprechenden Anteil in Prozent

(%) angegeben.

Tab. 12: Antibiotikatherapie im zeitlichen Verlauf.

Antibiotikatherapie Anzahl (n) Anteil (%)
préoperative 4 4,6
perioperative 87 100

protrahiert perioperativ 15 17,2
postoperativ nach freiem Intervall 24 27,6
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3.1.3.1 Praoperative Antibiotikatherapie

Préoperativ wurden 4 Patienten (4,6%) mit Antibiotika behandelt. Einen Uberblick tiber
die entsprechenden Prdparate und Dosierungen der préoperativ verabreichten
Antibiotikain Abhéngigkeit von der individuellen Indikation gibt Tabelle 13.

Tab. 13: préoperativ verabreichte Antibiotika.

Pat.-Nr. Indikation Praparat Dosis

Cholezystolithiasis,
5 Choledocholithiasis, CiprobayO 2 x 200mg
inkrustierter Papillenstein

6 Perforiertes BaypenO / 3x5g/
Gallenblasenempyem Clont® 3 x 500mg
Cholezystolithiasis, : .
16 Sigmapolyp CiprobayO 2 x200mg
RocephinO / 1x2g/
48 Cardia-Carcinom o N J
ClontO 3 x500mg

3.1.3.2 Perioperative Antibiotikatherapie

Perioperativ wurden alle 87 Patienten (100%) prophylaktisch antibiotisch behandelt. Die
individuelle Therapie wurde mit einem (1 AB), zwei (2 AB) oder drei (3 AB)
Handelspraparaten durchgefuihrt. Art und Umfang der Antibiotikagabe erfolgte nach den
Ublichen Methoden der chirurgischen Abtellung der Heinrich-Heine-Universitat
Dusseldorf. Die entgultige Entscheidung traf der behandelnde Chirurg. Die perioperativ
verabreichte Antibiotikaprophylaxe als Einzelpréparatgabe sowie als Kombinationsgabe
wird der Anzahl (n) der Patienten zugeordnet. Einen Uberblick gibt Tabelle 14.
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Tab. 14: perioperativ verabreichte Antibiotikaprophylaxe.

als Einzelpréparatgabe

als K ombinationsgabe

Préaparat Patientenzahl (n) Mit Patientenzahl (n)
. ClontO 1
A 23 N N
ugmentano ClontO und ClaforanO 1
BaypenO 4 ClontO 21
CephazolinO 1 -
CiprobayO 1 - -
ClaforanO - ClontO 3
RocephinO 30 ClontO 1
UnacidO 1 -
Gesamt 60 27
Die vorliegenden Daten werden in Tabelle 15 als Anzahl (n) mit dem entsprechenden

Anteil in Prozent (%) angegeben.

Tab. 15: perioperative Antibiotikaprophylaxe.

Anzahl (n) (o
der Praparate Anzahl (n) Anteil (%)
1AB 60 69,0
2AB 26 29,9
3AB 1 11
Gesamt 87 100

AB = Antibiotikum/ a

3.1.3.3 Protrahiert perioperative Antibiotikather apie

Von den insgesamt 87 perioperativ antibiotisch behandelten Patienten (100%) wurde bei

15 Patienten (17,2%) die perioperative Antibiotikaprophylaxe protrahiert auch

postoperativ fortgefuihrt. Die durchschnittliche Dauer der protrahierten Antibiotikagabe

lag bel 59 (+/- 2,7) Tagen. Ein Patient (1,1%) erhielt aufgrund einer umfangreichen

Choledochusrevisions-Operation bei Cholezystolithiasis und Choledocholithiasis eine

39-tdgige antibiotische Behandlung. Er

wurde deshdb aus de zeitlichen

Durchschnittsberechnung herausgenommen. Acht der insgesamt 15 Patienten (9,2%)
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erhielten ein Einzelpréparat, 7 weitere Patienten (8,1%) eine Kombinationstherapie aus 2
Préparaten (Tab.17).

Einen Uberblick iber die entsprechenden Praparate, Dosierung und die Dauer der
protrahiert perioperativ durchgefihrten Antibiotikatherapie in  Abhangigkeit vom
individuellen Operationseingriff gibt Tabelle 16.

Tab. 16: Indikationen protrahiert perioperativer Antibiotikatherapie.

- , . Dauer
Pat.-Nr. Eingriff Préaparat Dosis (Tage)
Cholecystektomie, R
5 Choledochusrevision, Papillotomie CiprobayO 2x200mg 39
mit Extraktion
BaypenO / 3x5g/
6 Cholezystektomie R J 6
ClontO 3x500mg
BaypenO / 3x4g/
12 Erweiterte Sigmaresektion R J 3
ClontO 3x1g
Adhésiolyse, BaypenO / 3x5g/
28 Anastomosennachresektion, aypen‘ J 5
|leotransversostomie bei M. Crohn ClontO 3 x500mg
41 Il eumsegmentresektion, ClontO / 2x500mg/ c
Konglomerattumorentfernung Claforan® 3x2,29
Duodenumresektion, BaypenO / 3x5q/
42 Cholezystektomie, R J 10
Choledochusrevision, ClontO 3 x500mg
44 | Atypische Leberteilresektion bel BaypenO / 3x4g/ 3
solitaren Filiae ClontO 3x500mg
46 Hemihepatektomie bei Filiae RocephinO 2x29 7
o RocephinO / 1x2g/
48 Gastrektomie bei CA . 13
ClontO 3x500mg
63 Splenektomie bei Milzinfarkt UnacidO 3x2g 5
65 Adrenalektomie bei NN-Tumor AugmentanO 3x2g 3
68 Narbenherniendeckung mit Prolene- Augmentan® 3x2g 6
Onlay
69 Narbenherniendeckung mit Prolene- Augmentan® 3x2g 3
Onlay
74 Narbenherniendeckung mit Prolene- Augmentan® 3x2g 10
Onlay
Duodenopankreatektomie nach A
87 Whipple RocephinO 1x29 3
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Tab. 17: protrahiert perioperative Antibiotikatherapie.

als Einzelpréparatgabe als K ombinationsgabe
Préaparat Patientenzahl (n) Mit Patientenzahl (n)
AugmentanO 4 ClontO -
BaypenO - ClontO 5
ClaforanO - ClontO 1
RocephinO 2 ClontO 1
CiprobayO 1 - -
UnacidO 1 - -
Gesamt 8 7

3.1.3.4 Postoperative Antibiotikatherapie

Im postoperativen Verlauf wurde bel 24 Patienten (27,6%) nach zunéchst
antibiotikafrelem Intervall eine erneute antibiotische Therapie angesetzt. Der
postoperativ  verordneten  Antibiotikatherapie as Einzelprdparat sowie als
Kombinationsgabe wird der Anzahl (n) der Patienten in Tabelle 18 zugeordnet.

Tab. 18: postoperative Antibiotikatherapie.

als Einzelpraparatgabe als K ombinationsgabe

Préaparat Patientenzahl (n) Mit Patientenzahl (n)

ZienamO 1 ClontO 1

BaypenO - ClontO

1
ClaforanO ClontO 2
RocephinO ClontO 3

CiprobayO

AugmentanO

TarividO

VancomycinO

TavanicO

Bactrim forteO

ErythromycinO

GramasinO

RlRlRrololkr ko b :
1

Cotrim forteO

w
w
\I

Gesamt
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Insgesamt wurden 14 Préparate eingesetzt. In 33 Fallen wurde es as Einzelpraparatgabe

und in 7 Félen als Kombinationsgabe verwendet. Einen Uberblick tiber die individuelle

Indikationsstellung, Zeitpunkt und Dauer der erneut angesetzten Antibiotikagabe sowie

der entsprechenden Praparate und Dosierung gibt Tabelle 19 a-b.

Tab. 19 a: Indikationen postoperativer Antibiotikatherapie (Patienten-Nr. 2-22).

S . . Zeitpunkt Dauer
Pat.-Nr. Indikation Préaparat Dosis (postop.Tag) | (Tage)
Wundheilungsstérung ClontO / BaypenO 3 X3500mg/ 21 4
2 X 59
Harnwegsinfektion TarividO 2 x200mg 25 5
Nachblutung / Relaparotomie | AugmentanO 3x2,29 3 3
Anastomoseninsuffizienz / ClaforanO / 2x2g/ 5 4
Relaparotomie ClontO 3 x500mg
11 ZienamO / Clontd | 5 200ma/ 9 6
Tl enam /1o 3 x 500mg
ultiorganversagen R
Lunge/ Lgeber / sEil.?ere VancomycinO 2x1g 1 6
TavanicO 2 x 250mg 16 2
R 3x2,29 6 4
14 Wundheilungsstérung AugmentanO
3 x500mg 10 2
Wundheilungsstérung / A
16 Harnwegsinfektion TavanicO 1x250mg 10 3
Nachblutung / Relaparotomie TavanicO 1 x 500mg 4 5
17
Pleuraergui3/ . N
Harnwegsinfektion Bactrim forteO 2x480mg 17 5
19 Platzbauch / Einzelknopfnéhte CiprobayO 2 x 500mg 11 6
Anastomosenstenose / .
Harnwegsinfektion TavanicO 1 x500mg 2 6
Plattenatel ektase / N
21
Lungenirfiltrat AugmentanO 3x2,29 14 9
Subileus ErythromycinO 4x1g 23 14
ClaforanO / 2x2g/ 7 4
22 Subileus ClontO 3x500mg
TavanicO 1 x 500mg 11 10
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Tab. 19 b: Indikationen postoperativer Antibiotikatherapie (Patienten-Nr. 31-78).

S . . Zeitpunkt Dauer
Pat.-Nr. Indikation Préaparat Dosis (postop.Tag) | (Tage)
31 Wundheilungsstérung Bactrim forteO 2 x480mg 3 6
Subileus GramasinO 3x2g 6 2
34 Anastomoseninsuffizienz / ClontO / 2 x 500mg/ o A
Relaparotomie RocephinO 1x2g
35 Wundheilungsstérung Bactrim forteO 2 x480mg 7 10
Anastomoseninsuffizienz / N
Revision tber thorakalen Clontr? /‘ 2 x15)(3%mg/ 3 10
- Zugang RocephinO g
Erneute AugmentanO 3x2,2g 14 1
Anastomoseni nsuffizienz TavanicO 1 x500mg 15 8
40 eitrige Bronchitis/ Subileus CiprobayO 2 x 250mg 21 11
Anastomoseninsuffizienz / N
Relaparotomie/ erneute CIontQ /‘ 3 x15)(3 %mg/ 1 13
48 Anastomoseni nsuffizienz RocephinO 9
Ansteigende . N
Entziindunsparameter ZienamO 3 x500mg 17 11
Zentral venenkatheter-Infektion
49 / laparoskopische Bactrim forteO 2 x 480mg 11 7
Drainageentfernung
50 Harnwegsinfektion Bactrim forteO 2 x480mg 12 8
Bactrim forteO 2 x 480mg 15 4
52 Harnwegsinfektion 8
Cotrim forteO 2 x480mg 19 10
53 Pleuraergui3 AugmentanO 3x2,29 4 6
56 unklarer Temperaturanstieg CiprobayO 2 x 400mg 4 7
Lungeninfiltrat / Pleuraergul3/ N
57 Wundheilungsstérung AugmentanO 3x229 6 3
Pneumonie TavanicO 1 x 500mg 8 5
60 Pankreasfistel TavanicO 1 x 500mg 13 5
64 Pankreasfistel CiprobayO 2 x 400mg 10 10
TavanicO 1 x 500mg 9 2
77 Lungeninfiltrate
AugmentanO 3 x500mg 11 4
78 Zentralvenenkatheter-Infektion|  AugmentanO 3 x500mg 12 5
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314

Daten zum klinischen Aufenthalt

Die mittlere klinische Aufenthaltsdauer betrug insgesamt 16,1 (+/- 7,9) Tage. Tabelle 20

gibt einen Uberblick (iber die operationsspezifische stationare Verweildauer.

Die vorliegenden Daten des operationsspezifischen stationaren Aufenthaltes werden als

Minimum-, Maximumwert sowie Mittelwert mit entsprechender Standardabweichung

angegeben.

Tab. 20: stationare Verweildauer.

Organ operativer Eingriff Anzahl (n) | Min Max | MW | STABW
Dickdarm Hemicolektomie 13 10 40 17,5 7,6
Colektomie 3 12 38 19,3 125
Sigmaresektion 4 11 22 16,5 53
Rektumresektion 4 7 40 24,0 16,5
Rektopexie 1 17 17 17 0
Colostomartiickverlagerung 1 9 9 9 0
Magen Gastrektomie 11 13 44 19,7 8,8
Billroth I-Magenresektion 1 14 14 14 0
Ulcusexzision 1 10 10 10 0
Fundoplikatio 1 11 11 11 0
Bauchdecke | Netzimplantation bei Narbenhernie 10 8 21 11,9 38
Dunndarm Segmentresektion 5 11 32 18,4 9,9
Strikturplastik 2 10 36 23,0 184
Ileostomartickverlagerung 3 5 29 15,3 12,3
Pankreas Duc_)denopankreemektoml enach 5 1 16 136 18
Whipple
Gastrozystostomie 1 15 15 15 0
Fistel-Exzision 1 15 15 15 0
Insulinom-Enukleation 1 9 9 9 0
Gadlenblase | Cholezystektomie 6 7 25 131 6,4
Leber Hemihepatektomie 2 13 23 19,0 53
atypische Leberteilresektion 3 10 11 10,5 0,7
Osophagus | Osophagektomie 3 15 25 18,7 55
Milz Splenektomie 3 7 25 15,0 9,2
Nebenniere Adrenalektomie 2 8 9 8,5 0,7
Gesamt . 87 | 5 | 44 | 1620 | 79

Min= Minimum, Max = Maximum, MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung
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3.2 Datenauswertung der Verlaufsparameter

Bel der Datenanalyse wurden die spezifischen Operationsverfahren den entsprechenden
Organgruppen zugeordnet. Die Zuordnung orientierte sich dabel an dem Organ, welches
operationsbedingt das grofdte Trauma erlitt. Ausnahmen stellten die Eingriffe einer
isolierten Illeostoma- bzw. Colostomartickverlagerung dar, die gesondert ausgewertet

wurden.

3.21  Ausgangswerte

Vor der statistischen Auswertung postoperativer Daten wurde Uberprift, inwieweit

bereits praoperativ Normabweichungen der verschiedenen Parameter vorlagen.

3.21.1 Temperatur

Bei 4 (Nr.15; 37; 47; 60) von insgesamt 87 Patienten (4,6%) lag préoperativ eine geringe
Temperaturerhéhung (> 37,5 °C) vor. Es entwickelten 3 (Nr.15; 47; 60) dieser 4
Patienten (75%) postoperativ Komplikationen. Diese sind in der Tabelle durch Fettdruck
gekennzeichnet. Ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen der préoperativen
Temperaturerh6hung und dem Auftreten postoperativer Komplikationen konnte nicht
nachgewiesen werden (p = 0,22). Einen Uberblick tber die Patienten mit praoperativer
Temperaturerh6hung gibt Tabelle 21.

Tab. 21: Patienten mit praoperativ erhdhten Temperaturwerten.

Nr. | Pat.-Nr. OP-Indikation Temperatur (°C)
1 15 Familidre Adenomat6se Polyposis coli 37,6
2 37 Dimmdarmfistel nach laparoskopischer Gyn-OP 37,7
3 47 Grol3es Leberhdmangiom 38,2
4 60 Magen-Carcinom 37,7

Die praoperativen Temperaturwerte der einzelnen Organgruppen unterschieden sich
nicht signifikant voneinander. Auch bel dem Vergleich komplikationsloser bzw.
komplikationsreicher Félle der jewelligen Organgruppen zeigte sich kein signifikanter

Unterschied der jeweiligen préoperativen Temperaturwerte.
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Tabelle 22 zeigt Spannweite, Median und Mittelwert mit entsprechender Standard-

abweichung der préoperativen Temperaturwerte.

Tab. 22: Préoperative Temperaturhohein °C.

Operationsgruppe n MW Median STABW Spannweite
Dickdarm 25 36,6 36,7 0,5 19
Magen 14 36,7 36,8 0,5 1,7
NH 10 36,7 36,8 0,3 0,9
Pankreas 8 36,8 36,8 0,4 13
Dinndarm 7 37,0 37,2 0,5 1,6
Gallenblase 6 36,6 36,6 0,5 13
Leber 5 37,0 37,0 0,8 2,0
Osophagus 3 36,9 36,7 0,4 0,9
Milz 3 36,5 36,5 0,1 0,1
AP(lleum) 3 36,4 36,3 0,4 1,0
Nebenniere 2 36,2 36,2 0,2 04
AP(Colon) 1 36,5 36,5 0,0 0,0
Gesamt 87 36,7 36,7 0,5 25

NH = Narbenhernie; AP = Anus préter; n= Anzahl; MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung

Abbildung 2 zeigt Mittelwert mit entsprechender Standardabweichung der préoperativen

Temperaturwerte einzelner Operationsgruppen. Dabei wurden die Patienten

in

Abhéngigkeit von spéter eintretenden Komplikationen dargestellt. S&mtliche Mittelwerte

lagen im Normalbereich.
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Abb. 2: Préoperative Temperatur. Komplikationslose und komplikationsreiche

Operationsgruppen im Vergleich.
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3.2.1.2 Leukozytenzahl

Bei 14 von 87 Patienten (16,1%) zeigten sich préoperativ Leukozytenzahlen utber
11.000/m. Patientennummer, OP-Indikation, sowie Hohe der Leukozytenzahlen sind fir
diese 14 Patienten im einzelnen in Tabelle 23 aufgefihrt. Alle Gbrigen Patienten lagen im
Normbereich. Es entwickelten 8 dieser 14 Patienten (57,1%) postoperativ
Komplikationen. Diese sind in der Tabelle durch Fettdruck gekennzeichnet. Ein
statistisch  signifikanter Zusammenhang zwischen der préoperativen Leukozyten-
zahlerhbhung und dem Auftreten postoperativer Komplikationen konnte nicht

nachgewiesen werden (p = 0,21).

Tab. 23: Patienten mit praoperativ erhdhten Leukozytenzahlen.

Nr. Pat.-Nr. OP-Indikation L eukozytenzahl
(1000/ul)

1 35 Liposarkom Retroperitoneum 11,2

2 79 Osophagus-Carcinom 11,2

3 63 Milzinfarkt 11,5

4 7 Hepatocelluléres Carcinom mit LK-Metastasen 12,3
5 17 Colon-Carcinom 12,5

6 37 Dunndarmfistel nach laparoskopischer Gyn-OP 12,6

7 40 Refluxbedingte Stenose nach Gastrektomie 12,7

8 54 axiale Hiatushernie 12,8
9 51 Magen-Carcinom 12,9
10 36 machani scher Diinndarmileus 131
11 23 M. Crohn 14,9
12 11 Colon-Carcinom 151
13 47 grofies Leberhdmangiom; 17,0
14 29 rezidivierende Divertikulitis 17,9

Die préoperativen Leukozytenzahlen der einzelnen Operationsgruppen unterschieden
sich nicht signifikant voneinander. Auch bel dem Vergleich komplikationsloser bzw.
komplikationsreicher Fale der jeweiligen Operationsgruppen zeigte sich kein
signifikanter Unterschied der jeweiligen préoperativen Leukozytenzahlen. Tabelle 24
zeigt Spannweite, Median und Mittelwert mit entsprechender Standardabweichung der

préoperativen Leukozytenzahlen.

a7
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Tab. 24: Préoperative Leukozytenzahl in 1000/pl.

Operationsgruppe n MW Median STABW Spannweite
Dickdarm 25 8,8 8,2 34 135
Magen 14 8,2 8,5 2,7 104
NH 10 71 7.7 15 45
Pankreas 8 7,1 7,1 2,6 6,0
Dunndarm 7 9,3 9,9 3,6 8,8
Gallenblase 6 7.8 6,9 25 6,9
Leber 5 11,6 9,7 3.8 7,3
Osophagus 3 8,3 6,9 2,0 43
Milz 3 9,3 104 24 5,6
AP(lleum) 3 88 9,2 11 2,7
Nebenniere 2 8,1 8,1 09 1,7
AP(Colon) 1 57 57 0,0 0,0
Gesamt 87 84 8,2 3.0 144

NH = Narbenhernie; AP = Anus préter; n= Anzahl; MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung

Vergleicht man die Mittelwerte préoperativer Leukozytenzahlen miteinander, so liegen

nur die Werte der Lebergruppe oberhalb der Normwerte (11.600/m). Grund fir diesen

hohen Mittelwert ist der bel relativ geringer Leber-OP-Anzahl (n=5) stark herausragende
hohe Leukozytenzahlwert des Patienten Nr.47 (grof3es Leberhdmangiom) mit 17.000

Leukozyten/nl. Die Leukozytenzahlen der Gruppen unterschieden sich ansonsten nicht

signifikant voneinander.

Abbildung 3 =zeigt Mittelwert und Standardabweichung der préoperativen

Leukozytenzahlen einzelner OP-Gruppen. Dabel wurden die Patienten in Abhangigkeit

von spater eintretenden Komplikationen dargestellt. Auch hier zeigte sich kein

signifikanter Unterschied zwischen der komplikationsfreien und komplikationsreichen

Gruppe.
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NH = Narbenhernie; AP = Anus préter

3.21.3 C-reaktives Protein (CRP)

Operationsgruppen im Vergleich.

Bel 31 von 87 Patienten (27%) zeigten sich préoperativ Uber die Norm (> 1,0 mg/dl)

erhdhte CRP-Werte. Tabelle 25 informiert Uber das Ausmal® préoperativer CRP-

Erhéhungen. Die vorliegenden Daten werden als Anzahl (n) mit entsprechendem Anteil

in Prozent (%) angegeben.

Tab. 25: Ausmal3 der praoperativen CRP-Erhéhung.

CRP (mg/dI) Anzahl (n) Anteil (%)
>10-20 12 38,7
>2,0 19 61,3
Gesamt 31 100

Bel 12 von diesen 31 Patienten (38,7%) wurde ein sehr gering erhdhter CRP-Wert (>1,0 -

2,0 mg/dl) nachgewiesen. Weitere 19 dieser 31 Patienten (61,3%) zeigten praoperativ
CRP-Werte von > 2 mg/dl. Es wurden CRP-Werte bis zu 11,5 mg/dl gemessen.
Patienten mit CRP-Werten > 2 mg/dl sind in Tabelle 26 aufgelistet. In dieser Gruppe ist

insbesondere der Anteil der Carcinompatienten mit 13/19 Patienten (68,4%) auffallend
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hoch. Ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen préaoperativ > 2 mg/dl
beobachteten CRP-Werten und Carcinompatienten konnte nachgewiesen werden (p =
0,005). Bel 12 von 19 Patienten (63,2%) entwickelten sich postoperativ Komplikationen.
Ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen préoperativ >2mg/dl beobachteten
CRP-Werten und den Eintreten postoperativer Komplikationen konnte ebenfalls
nachgewiesen werden (p = 0,045). Diese 12 Patienten sind durch Fettdruck in Tabelle 26
gekennzeichnet.

Tab. 26: Patienten mit praoperativ erhdohten CRP-Werten > 2 mg/dl.

Nr. ‘ Pat.-Nr. ‘ OP-Indikation ‘ CRP

Dickdarmerkrankungen

1 11 Colon-Carcinom 2,4
2 30 Colon-Carcinom 3,6
3 26 Colon-Carcinom 3,7
4 14 Colon-Carcinom 4.4
5 17 Colon-Carcinom 10,0
6 25 Colon-Carcinom 10,0
7 19 Rektum-Carcinom 3,1
8 21 Colon-Adenom 4,1
9 16 Colon-Adenom, Cholezystolithiasis 11,5
10 22 funktionelle Stenose nach Hemicolektomie 4,6

Pankreaserkrankungen

11 80 Pankreas-Carcinom 2,4
12 87 Pankreas-Carcinom 25
13 58 Pankreas-Carcinom 4.6

Dunndarmerkrankungen

14 41 Dunndarm-K onglumerattumor nach Divertikulitis 31
15 37 Dunndarmfistel nach laparoskopischer Gyn-OP 40

L ebererkrankungen

16 46 Lebermetastasen bel Cervix-Carcinom 6,8
17 7 Hepatocel luléres Carcinom mit LK-Metastasen 9,2

Magenerkrankungen

18 ‘ 8 ‘ Magen-Carcinom mit Lebermetastasen ‘ 51

Milzerkrankungen

19| 63 | Milzinfarkt 61
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Tabelle 27 zeigt Spannweite, Median und Mittelwerte mit entsprechender Standard-

abweichung der préoperativen CRP-Werte aller Patienten.

Tab. 27: Préoperative CRP-Wertein mg/dl.

Operationsgruppe n MW Median STABW Spannweite
Dickdarm 25 29 1,3 34 11,5
Magen 14 0,8 04 1,2 45
NH 10 09 0,8 0,6 19
Pankreas 8 15 1,6 0,8 24
Dinndarm 7 15 1,6 0,8 24
Gallenblase 6 2,7 0,8 34 91
Leber 5 2,6 0,9 3,0 6,6
Osophagus 3 0,5 0,5 0,3 0,7
Milz 3 2.2 0,3 2,7 58
AP(lleum) 3 0,6 0,6 0,3 05
Nebenniere 2 0,7 0,7 04 0,7
AP(Colon) 1 0,1 0,1 0,0 0,0
Gesamt 87 18 0,8 15 114

NH = Narbenhernie; AP = Anus préter; n = Anzahl; MW = Mittelwert; STABW = Standar dabwei chung

Abbildung 4 zeigt Mittelwert und Standardabweichung der CRP-Werte einzelner OP-

Gruppen. Dabei wurden die Patientenwerte in Abhangigkeit von spéter eintretenden

Komplikationen dargestellt.
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Abb. 4: Préoperative CRP-Werte. Komplikationslose und komplikationsreiche

Operationsgruppen im Vergleich.
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3.21.4 Procalcitonin (PCT)

Bel 79 von 87 Patienten (90,8%) konnten préaoperativ normale PCT-Werte (< 0,5 ng/ml)
gemessen werden. Bei 8 von 87 Patienten (9,2%) zeigten sich préoperativ sehr gering
erhohte (0,5-1,0 ng/ml) PCT-Werte. Patienten mit préoperativ erhohten PCT-Werten
sind in Tabelle 28 aufgefiihrt. Es entwickelten 4 dieser 8 Patienten (50%) postoperativ
Komplikationen (p > 0,4). Diese sind durch Fettdruck markiert.

Tab. 28: Patienten mit praoperativ erhéhten PCT-Werten > 0,5 ng/ml.

Nr. | Pat.-Nr. OP-Indikation PCT
1 2 Ileostoma-Riickverlagerung 0,51
2 40 Refluxbedingte Stenose nach Gastrektomie 0,55
3 55 Ulcus ventriculi, Narbenhernie 0,57
4 81 Pankreaspseudozyste 0,57
5 17 Colon-Carcinom 0,68
6 28 Colon-Anastomosenenge nach lleotransversotomie 0,69
7 14 Colon-Carcinom 0,75
8 36 mechani scher Diinndarmileus 0,84

Tabelle 29 zeigt Spannweite, Median und Mittelwerte mit  entsprechender
Standardabweichung der préoperativen PCT-Werte aler Patienten. Die PCT-Werte der

Gruppen unterschieden sich nicht signifikant voneinander.

Tab. 29: préoperative PCT-Werte in ng/ml.

Operationsgruppe n MW Median STABW Spannweite
Dickdarm 25 0,34 0,32 0,18 0,69
Magen 14 0,25 0,23 0,16 0,57
NH 10 0,29 0,29 0,11 0,34
Pankreas 8 0,38 0,45 0,14 0,57
Dinndarm 7 0,42 0,40 0,24 0,84
Gallenblase 6 0,29 0,31 0,08 0,38
Leber 5 0,27 0,26 0,04 0,32
Osophagus 3 0,37 0,37 0,06 0,12
Milz 3 0,29 0,29 0,14 0,42
AP(lleum) 3 0,26 0,26 0,25 0,50
Nebenniere 2 0,10 0,23 0,00 0,00
AP(Colon) 1 0,10 0,10 0,00 0,00
Gesamt 87 0,32 0,31 0,17 0,83

NH = Narbenhernie; AP = Anus préter; n= Anzahl; MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung
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Abbildung 5 zeigt Mittelwert und Standardabweichung der PCT-Werte einzelner OP-
Gruppen. Dabei wurden die Patientenwerte in Abhangigkeit von spéter eintretenden

Komplikationen dargestellt. Samtliche Mittelwerte lagen im Normbereich.
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Abb. 5: Préoperative PCT-Werte. Komplikationslose und komplikationsreiche
Operationsgruppen im Vergleich.

NH = Narbenhernie; AP = Anus préter

3.2.2  Datenauswertung der postoperativen Komplikationen

Bel 49 von 87 Patienten (56,3%) gestaltete sich der postoperative Verlauf vollig
komplikationslos. Wahrend des stationdren Aufenthaltes entwickelten 38 Patienten
(43,7%) Komplikationen. Die vorliegenden Daten werden in Tabelle 30 als Anzahl (n)

mit dem entsprechenden Antell in Prozent (%) angegeben.

Tab. 30: Komplikationshaufigkeit.

Anzahl (n) Anteil (%)
keine Komplikationen 49 56,3
Komplikationen 38 43,7
Gesamt 87 100
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Im einzelnen wurde fir jede Operationsgruppe der Antell der postoperativen
Komplikationen herausgearbeitet. Die vorliegenden Daten werden in Tabelle 31 als
Anzahl (n) mit dem entsprechenden Anteil in Prozent (%) angegeben.

Tab. 31: Auftreten von Komplikationen in Abhangigkeit von OP-Gruppen.

K omplikationen

ohne mit
Anzahl Antell Anzahl Antell
(n) (%) (n) (%)
OP-Gruppe Dickdarm 10 40,0 15 60,0
Magen 5 35,7 9 64,3
NH 8 80,0 2 20,0
Pankreas 7 87,5 1 12,5
Dinndarm 3 42,9 4 57,1
Gallenblase 6 100, 0 0
Leber 3 60,0 2 40,0
Osophagus 0 0 3 100
Milz 2 66,7 1 33,3
AP(lleum) 2 66,7 1 33,3
Nebenniere 2 100 0 0
AP(Colon) 1 100 0 0
Gesamt 49 56,3 38 43,7

NH = Narbenhernie; AP = Anus préter

Auffallend hoch war der Anteil der Komplikationen in der Dickdarm-, Magen- und
Dunndarmgruppe mit je ca. 60%. In der Dickdarm-Gruppe konnten statistisch
signifikant haufiger Komplikationen nachgewiesen werden (p = 0,044). In der Magen-
und Dunndarm-Gruppe konnten keine statistisch signifikant haufigeren Komplikationen
nachgewiesen werden (p > 0,08/ p > 0,35).

Alle Osophagusoperationen wiesen postoperativ K omplikationen auf.

Dagegen zeigten sich sdmtliche postoperativen Verldufe der Nebennierenoperationen,

Gallenblasenoperationen und Colostomartckverlagerungen vollig komplikationsfrei.
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In der Tabelle 32 wird der jeweilige Komplikationsanteil in Abhangigkeit der
Operationseinteilung nach Cruse & Foord dargestellt. Die vorliegenden Daten werden

werden as Anzahl (n) mit dem entsprechenden Anteil in Prozent (%) angegeben.

Tab. 32: Auftreten von postoperativen Komplikationen in Abhéngigkeit der
Operationseinteilung nach Cruse & Foord.

K omplikationen

ohne mit
Anzahl (n) Anteil (%) Anzahl (n) Anteil (%)
Cruse & Foord |1 19 79,2 5 20,8
2 29 46,8 33 53,2
3 1 100 0 0
Gesamt 49 56,3 38 43,7

Es zeigte sich ein wesentlich hoherer Komplikationsanteil in der CF2-Gruppe (53,2%).
Operationen nach CF1 zeigten einen geringen Komplikationsanteil mit nur 20,8%. Bei

nur einem Patienten war keine Aussage in der CF3-Gruppe maglich.

Im einzelnen wurde fur die Geschlechtsvertellung der Antell der postoperativen
Komplikationsfélle herausgearbeitet. Die vorliegenden Daten werden in Tabelle 33 als
Anzahl (n) mit dem entsprechenden Anteil in Prozent (%) angegeben.

Tab. 33: Auftreten von postoperativen Komplikationen in Abhangigkeit vom
Geschlecht.

K omplikationen

ohne mit
Anzahl (n) Anteil (%) Anzahl (n) Anteil (%)
Geschlecht M 30 56,6 23 43,4
w 19 55,9 15 44,1
Gesamt 49 56,3 38 43,7

M = méannlich; W = weiblich
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Ein Einflud des Geschlechtes auf die Komplikationsentstehung wurde nicht
nachgewiesen. Von insgesamt 34 Frauen entwickelten 15 (43,4%) und von 53 Méannern

23 (44,1%) unabhangig von der jeweiligen Operation Komplikationen.

Im folgenden wurde der Komplikationsanteil der Patienten in Abhangigkeit der
protrahierten perioperativen Antibiotikagabe herausgearbeitet. Die vorliegenden Daten
werden in Tabelle 34 als Anzahl (n) mit dem entsprechenden Anteil in Prozent (%)
angegeben.

Tab. 34: Auftreten von postoperativen Komplikationen in Abhéngigkeit der
protrahierten perioperativen Antibiotikagabe.

K omplikationen
ohne mit
Anzahl (n) Anteil (%) Anzahl (n) Anteil (%)
protrahierte ja 12 80,0 3 20,0
perioperative AB nein 37 51,4 35 48,6
Gesamt 49 56,3 38 43,7

AB = Antibiotikagabe

Eine protrahierte perioperative Antibiotikagabe wurde bei 15 Patienten (17,2%)
durchgefihrt. Bei 12 dieser 15 Patienten (80,0%) zeigte sich ein komplikationsfreier
postoperativer Verlauf, wahrend 3 Patienten (20,0%) Komplikationen entwickelten. Der
eine Patient (Pat.-Nr. 42) entwickelte am 9. postoperativen Tag nach
Diinndarmteilresektion, Cholezystektomie und Choledochusrevision unter BaypenO
3x5g und ClontO 3x500mg einen ZVK-Infekt. Nach ZVK-Wechsel und Weiterfiihren
der Antibiotikagabe zeigte sich eine rasche Entfieberung und ein Rickgang der
Entziindungszeichen. Nach Absetzen der Antibiotika am 11. postoperativen Tag fuhlte
sich der Patient am 16. Tag emneut subjektiv geschwécht. In  der
Kontrastmitteldarstellung zeigte sich eine Nahtinsuffiziens mit einer ausgepragten
Dunndarm-Magen-Fistel, die jedoch mit suffizienter Drainage konservativ therapiert
werden konnte. Der zweite Patient (Pat.-Nr. 46) zeigte am 2. postoperativen Tag nach
Hemihepatektomie, Zwerchfellteilresektion und Zwerchfellersatz mit Goretex ein

Pleuraergul? und in der Rontgenkontrolle am 7. Tag einen apikalen Spitzenpneu. Die
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protrahierte perioperative Antibiotikagabe mit RocephinO 2x1g wurde am 7. Tag
beendet. Der dritte Patient (Pat.-Nr. 48) entwickelte am zweiten postoperativen Tag nach
Gastrektomie und distaler Osophagusresektion eine Nahtinsuffizienz, die in einer
Relaparotomie revidiert wurde. Unter Waeliterfihren der Antibiotikatherapie zeigte sich
am 9. Tag eine erneute, diesmal abgekapselte Anastomoseninsuffizienz, die konservativ
beherrscht werden konnte. Am 12. Tag entwickelte der Patient basale Lungeninfiltrate,
die unter Weiterfiihren der Antibiotikatherapie ricklaufig waren.

Bei 35 von 72 nicht prophylaktisch antibiotisch behandelten Patienten (48,6%) konnten
Komplikationen nachgewiesen werden, wéahrend 37 Patienten (51,4%) einen
komplikationsfreilen Verlauf zeigten. Ein statistisch signifikanter Zusammenhang
zwischen der protrahierten perioperativen antibiotischen Behandlung und dem

komplikationsfreien Verlauf konnte nachgewiesen werden (p< 0,005).

Im folgenden wurde der Komplikationsanteil der Patienten in Abhangigkeit der
postoperativen Antibiotikatherapie herausgearbeitet. Die vorliegenden Daten werden in

Tabelle 35 as Anzahl (n) mit dem entsprechenden Antell in Prozent (%) angegeben.

Tab. 35: Postoperative Antibiotikagabe in Abhangigkeit vom Auftreten postoperativer
Komplikationen.

K omplikationen
ohne mit
Anzahl (n) Anteil (%) Anzahl (n) Anteil (%)
postoperative AB ja 1 4,2 23 95,8
nein 48 76,2 15 23,8
Gesamt 49 56,3 38 43,7

AB = Antibiotikagabe

Eine postoperativ neu angesetzte Antibiotikatherapie wurde bei 24 Patienten (27,6%)
durchgefuhrt. Bei 23 dieser 24 Patienten (95,8%) wurde die Antibiotikagabe durch die
jeweilige Komplikation indiziert, wéhrend ein Patient (4,2%) bel steigenden
Temperaturwerten eine Prophylaxe mit CiprobayO 2x400mg (iber 7 Tagen erhielt und
keine Komplikation entwickelte (Pat.-Nr. 56). Bei 15 von 38 Patienten mit
Komplikationen (39,5%) wurde bel nur geringer Komplikationsauspragung keine

Antibiotikatherapie angesetzt.
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3.2.3 Datenauswertung der postoperativen Verlaufsparameter

3.2.3.1 Gesamtkollektiv

In den folgenden Tabellen und Abbildungen werden die Parameterwerte des
Gesamtkollektivs dargestellt. Tabelle 36 zeigt Minima, Maxima, Spannweite und
Mittelwerte  mit  entsprechender  Standardabweichungen  des  gesamten

Nachbeobachtungszeitraumes. Abbildung 6 stellt Minima, Maxima und entsprechende
Mittelwerte dar.

Tab. 36: Parameterwerte des Gesamtkollektivs wahrend des
Nachbeobachtungszeitraumes.

Min Max Spannweite MW STABW
Temperatur (°C) 354 40,5 51 37,1 0,84
L eukozyten (1000/pl) 23 35,9 33,6 9,7 4,19
CRP (mg/dl) 0,1 39,7 39,6 75 72
PCT (ng/ml) 0,01 26,45 26,44 0,86 1,55

Min= Minimum, Max = Maximum, MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung

Leukozytenzahl (1000/pl);
CRP (mg/dl); PCT (ng/ml)

Temperatur (°C);

Temp Leuk CRP PCT

Parameter

OMin OMw  EMax

Abb. 6: Parameterwerte des Gesamtkollektivs.
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Stellt man Mittelwerte mit entsprechender Standardabweichung des Gesamtkollektivsim

postoperativen Verlauf fir die einzelnen Parameter getrennt dar, so ergeben sich
folgende Abbildungen 7-10.
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Abb. 7-10: Parameterwerte des Gesamtkollektivs im zeitlichen Verlauf.

In den ersten postoperativen Tagen zeigten sowohl die Temperaturwerte und
Leukozytenzahlen, als auch der CRP-Wert und PCT-Werte ansteigende Verlaufe. Nach
erreichen der Maxima am 1-3 postoperativen Tag fielen diese zunehmend ab. Die
eingezeichneten Standardabweichungen verdeutlichen die grof3e Streubreite der
individuellen Parameterwerte. Zur weiteren Datenanalyse erfolgt eine Differenzierung

zwischen komplikationshaltigen bzw. —freien postoperativen Verlaufen.
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3.2.3.2 Komplikationslose Patienten

Einen Uberblick tber die Parameterwerte der komplikationslosen postoperativen
Patientenverldufe geben Tabelle 37 und Abbildungen 11-14. Die vorliegenden Daten
werden als Mittelwerte mit der entsprechenden Standardabweichung in Abhangigkeit
vom postoperativen Tag angegeben. Die Datendarstellung beschrankt sich auf die
ersten 15 postoperativen Tage, da am 16. postoperativen Tag bereits 45 von 49

Patienten (91,8%) aus der stationaren Behandlung entlassen waren.

Tab. 37: Parameterwerte komplikationsloser Patienten.

postop. Tag|  Temperatur L eukozyten CRP PCT
(°0) (1000/n) (mg/di) (ng/ml)
MW | STABW = MW = STABW MW STABW | MW | STABW
0 36,7 05 7.9 3,0 15 18 031 017
1 37,5 0,6 12,2 4,7 8,9 5.4 134 | 142
2 37,5 0,7 11,3 4,6 17,4 8,9 1,12 | 097
3 37,3 0,6 9,4 35 15,5 8,8 078 | 068
4 37,0 07 8,6 3,3 11,0 7.2 058 | 042
5 36,8 0,6 8,5 3.2 8,1 6,4 051 | 0,32
6 36,7 07 8,4 3,6 6,6 5,8 052 | 038
7 36,7 07 8,8 37 5,2 5,1 046 | 031
8 36,7 0,4 8,8 37 4,6 48 043 | 0,39
9 36,5 0,4 9,0 37 45 5,2 043 | 0,29
10 36,5 0,4 9,0 35 4,0 45 044 | 031
11 36,4 0,4 9,3 37 3,1 2,9 039 | 033
12 36,5 0,4 9,2 3,9 3,3 37 051 | 056
13 36,5 0,3 8,4 27 1,9 18 031 | 016
14 36,6 05 8,3 25 18 2,0 031 | 013
15 36,5 0,3 6,5 25 16 13 031 | 020

MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung
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Abb. 11-14: Parameterwerte komplikationsloser Patienten im zeitlichen Verlauf.

Leukozytenzahlen und PCT-Werte zeigten bereits am 1. postoperativen Tag ihre

Maxima. Die Temperaturmaxima wurden am 1. oder 2. Tag nach der Operation

erreicht, wahrend der Anstieg des CRP-Wertes bis zum 2. Tag reichte. Allen

gemeinsam war ein zogerlicher kontinuierlicher Rickgang der Werte auf das

préoperative Niveau.
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Zwischen der Operationsdauer und den Parameterwerten des 1. postoperativen Tages
(fir Temperatur, Leukozytenzahl und PCT-Wert) bzw. 2. postoperativen Tages (CRP-
Werte) zeigte sich eine nur sehr geringe Korrelation. Folgende Abbildungen 15-18

veranschaulichen die vorliegenden Werte im Streudiagramm.

40

Temperatur Leukozyten
400 400
v v
300 v’ ~ 300
v c
v . £
v c
v =
v v =
v =
200 Y Y T 200
v M g .
v ! vy 2
v v g
v v [<% = ]
100 v v & 100 . L
v v ¥ v M
v YY oy 3wy [ -
v v v
0 0
36,0 36,5 37,0 375 38,0 385 39,0 0 10 20 30
Temperaturhdhe des 1. postop. Tages (°C) Leukozytenzahl des 1. postop. Tages (1000/ul)
Korrelationskoeffizient: 0,22 Korrelationskoeffizient: 0,21
CRP PCT
400 400
A A ®
300 a - ~ 300 . .
A c a
A 2 g
A L] L]
N A = N .
200 A A T 2004 s ®
A 4 N M [ ]
A a [}
A A AL R 5 [ ] . -
R A A B (]
A 5 ° []
100 N a M 8— 100 425 ™
A A A A . (J
AA A A A A A A A » [ ] [ ]
A AA f
0 0
0 10 20 30 40 0 2 4 6 8 10 12 14

CRP-Wert des 2. postop. Tages (mg/dl)

Korrelationskoeffizient: 0,04

PCT-Wert des 1. postop. Tages (ng/ml)

Korrelationskoeffizient: 0,12

Abb. 15-18: Parameterwerte des 1. bzw. 2. postoperativen Tages in Abhangigkeit von
der Operationsdauer.
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3.23.21 Parameter maxima

Einen Uberblick tiber die Verteilung der einzelnen Parameter-Maximaim zeitlichen

Verlauf geben die Abbildungen 19-22.
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Abb. 19-22: Vertellung der einzelnen Parameter-Maximain Abhangigkeit vom
zeitlichen Verlauf.
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Bel 6% der Patienten entsprach der préoperativ gemessene Temperatur-Wert bereits
dem Maximawert des individuellen Verlaufs. Nahezu die Hélfte der Patienten (45%)
erreichte ihren individuellen Maximalwert am 1. postoperativen Tag. Am 2. Tag wurden
diese bei weiteren 29% der Patienten beobachtet. Bei der Minderheit wurden die

entsprechenden Temperaturmaxima bis zum 5. postoperativen Tag gemessen.

Individuelle CRP-Maxima wurden beim Uberwiegenden Antell (71%) am 2.
postoperativen Tag erreicht. Eine Minderheit (3%) zeigte entsprechende Werte bereits
am 1. Tag. Nach dem 3. Tag kam es jedoch in allen Félen zum Ruckgang der CRP-
Werte. Préoperativ bestimmte CRP-Konzentrationen wurden in allen Féllen

postoperativ Uberschritten.

Bel 7% der Patienten entsprach die p&operativ bestimmte Leukozytenzahl bereits dem
Maximalwert des individuellen Verlaufs. Der tberwiegende Anteil (43%) erreichte
individuelle Leukozytenzahl-Maxima am 1. postoperativen Tag, bel 19% wurden diese
am 2. Tag beobachtet. Die individuellen Leukozytenzahl-Maxima wurden von 31% der
Patienten auch noch viel spater (bis zum 12. Tag) erreicht. Spéte Maximalwerte nahmen
aber nur grenzwertig normale Werte an und zeigten damit keinen signifikanten Anstieg

an.

Bel 3% der Patienten entsprach die paoperativ bestimmte PCT-Konzentration bereits
dem Maximawert des individuellen Verlaufs. Der Uberwiegende Anteil (52%) erreichte
individuelle PCT-Maxima am 1. Tag, bei 26% wurden diese am 2. Tag beobachtet. Die
individuellen PCT-Maxima wurden von 19% der Patienten auch noch viel spéter (bis
zum 12. Tag) erreicht. Spate Maximalwerte nahmen aber nur grenzwertig normale

Werte an und zeigten damit keinen signifikanten Anstieg an.
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Samtliche Parameter-Maximalwerte der komplikationslosen Gruppe (n=49) sind in
Tabelle 38 aufgelistet. Oberhalb der Norm liegende Werte sind mit einem Punkt

markiert. Eslassen sich zum Teil deutlich erhdhte Werte erkennen.

Tab. 38: Parametermaxima komplikationsloser Patienten.

Max Temp Max Leuk Max CRP Max PCT
Organgruppe Nr. Pat.-Nr.
(°C) (1000/nt) (mg/dl) (ng/ml)
AP (Colon) 1 1 - 375 8,0 - 08,3 - 0,71
2 3 37,0 10,0 - 04,0 0,15
AP (lleum) 3 4 37,2 74 - 05,0 - 0,71
4 5 - 38,2 10,8 - 14,3 - 1,54
5 6 - 381 - 141 - 175 - 1,78
6 7 37,3 - 17,6 - 124 - 1,85
Gdlenblase 7 8 - 385 - 15,2 - 28,2 - 3,16
8 9 374 - 150 - 20,5 - 0,64
9 10 - 376 10,7 - 015 0,50
10 12 374 8,8 - 22,8 - 0,55
11 13 - 378 - 121 - 10,3 - 1,44
12 18 37,3 10,1 - 175 - 574
13 20 36,9 - 12,8 - 09,7 - 1,46
Dickdarm 14 27 - 38,0 - 12,3 - 151 - 1,60
15 28 - 38,1 8,9 - 25,7 - 245
16 29 374 - 179 - 283 - 111
17 30 - 37,7 - 175 - 29,6 - 0,79
18 32 - 381 8.9 - 253 - 4,60
19 33 - 388 - 124 - 331 - 391
20 36 - 383 - 141 - 238 - 0,84
Dinndarm 21 37 - 38,8 - 14,7 - 31,7 - 0,62
22 41 - 384 7,6 - 258 - 1,08
23 43 - 384 - 20,2 - 129 - 3,85
Leber 24 44 - 385 - 24,2 - 08,3 - 0,63
25 45 - 375 - 29,6 - 211 - 0,92
26 51 - 384 - 129 - 14,8 - 1,48
27 55 - 376 - 130 - 317 - 1,16
Magen 28 56 - 39,7 74 - 22,3 - 1,75
29 59 - 38,0 - 12,7 - 249 - 081
30 61 - 389 - 16,3 - 234 - 0,96
Milz 31 62 - 38,0 - 185 - 137 0,48
32 63 37,1 - 245 - 332 - 1,09
NN 33 65 - 378 - 12,0 - 10,3 - 0,84
34 66 37,3 - 12,2 - 074 0,42
35 67 - 383 - 114 - 29,0 0,45
36 68 - 38,0 - 11,6 - 053 - 0,64
37 69 - 376 10,8 - 116 - 0,66
NH 38 70 - 378 9,7 - 15,6 - 0,93
39 71 37,1 94 - 18,2 - 0,76
40 72 - 37,7 7,8 - 34,6 - 0,76
41 74 - 389 - 12,3 - 201 0,25
42 75 - 38,2 7,6 - 214 - 0,80
43 81 - 376 - 20,2 - 10,0 - 0,95
44 82 - 388 10,1 - 18,8 - 512
45 83 - 385 - 137 - 055 041
Pankreas 46 84 - 379 - 15,7 - 224 - 1,52
47 85 - 375 10,0 - 185 - 4,96
48 86 37,3 - 17,9 - 181 - 247
49 87 37,3 - 20,1 - 354 0,43
MW - 379 - 134 - 18,8 - 1,48
STABW 0,6 4,8 8,9 ,36

AP = Anus préter, NN = Nebenniere, NH = Narbenhernie, Max = Maxima,
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MW = Mittelwert, STABW = Standardabwei chung

Tabelle 39 und Abbildung 23 zeigen Daten der Temperatur-Maxima mit Zuordnung zu
den entsprechenden Operationsgruppen. Die vorliegenden Daten der individuellen
Temperaturhéhen werden gruppenspezifisch als niedrigster Maximawert (Max (a)),
hochster Maximawert (Max (b)), Median und Mittelwert mit entsprechender
Strandardabweichung angegeben.

Tab. 39: Temperatur-Maxima (°C).

Eingriff Max (a) Max (b) MW Median STABW
Dickdarm (n=10) 36,9 38,8 37,8 37,8 05
NH (n=8) 37,1 38,9 38,0 37,9 0,5
Pankreas (n=7) 37,3 38,8 37,8 37,6 05
Magen (n=5) 37,6 39,7 38,5 38,4 0,7
Gdllenblase (n=5) 37,3 38,5 37,8 37,6 05
Dinndarm (n=3) 38,3 38,8 38,5 38,4 0,2
Leber (n=3) 375 38,5 38,1 38,4 04
AP (lleum) (n=3) 37,0 38,2 37,6 37,2 05
Milz (n=2) 37,1 38,0 37,6 37,6 0,5
Nebenniere (n=2) 37,3 37,8 37,6 37,6 0,3
AP (Colon) (n=1) 375 375 375 375 0,0

AP = Anus préter, NH = Narbenhernie, Max (&) = niedrigster Maximalwert, Max (b) = hdchster Maxi ma wert,
MW = Mittelwert, STABW = Standardabwei chung
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Abb. 23: Temperatur-Maximakomplikationsloser Patienten.

In der Gruppe der Dickdarm-Operationen lagen die individuellen Maximawerte
zwischen 36,9°C und 38,8°C. Der hochste Temperatur-Wert des komplikationslosen
Kollektivs wurde bei einem Patient 4 Tage nach einer Magenoperation gemessen
(39,7°C). Alle Uibrigen Werte liegen zwischen 37°C und 39°C.

Tabelle 40 und Abbildung 24 zeigen Daten der Leukozytenzahl-Maxima mit
Zuordnung zu den entsprechenden Operationsgruppen. Die vorliegenden Daten der
individuellen Leukozytenzahlen werden gruppenspezifisch als niedrigster Maximalwert
(Max (@), hochster Maximalwert (Max (b)), Median und Mittelwert mit entsprechender
Strandardabweichung angegeben.
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Tab. 40: Leukozyten-Maxima (1000/ul).

Eingriff Max (a) Max (b) MW Median STABW
Dickdarm (n=10) 8,8 17,9 12,2 12,2 3.1
NH (n=8) 7,6 12,3 10,1 10,3 1,6
Pankreas (n=7) 10,1 20,2 154 15,7 4,0
Magen (n=5) 7.4 16,3 125 129 29
Gallenblase (n=5) 10,7 17,6 145 15,0 22
Dinndarm (n=3) 7,6 14,7 121 141 3.2
Leber (n=3) 20,2 29,6 247 24,2 3.9
AP (lleum) (n=3) 7.4 10,8 94 94 15
Milz (n=2) 185 245 215 215 3.0
Nebenniere (n=2) 12,0 12,2 121 121 0,1
AP (Colon) (n=1) 8,0 8,0 8,0 8,0 0,0

AP = Anus préter, NH = Narbenhernie, Max (&) = niedrigster Maximalwert, Max (b) = hdchster Maxi ma wert,

MW = Mittelwert, STABW = Standardabwei chung

Die Leukozytenzahlen zeigten eine grof3e Streubreite. Der niedrigste Maximal-Wert

wurde im postoperativen Verlauf einer Magen- bzw. AP-Rickverlagerung gemessen

(7.400/ul). Hochstwerte bis Uber 20.000/ul wurden in der Gruppe der Pankreas-, Milz-

und Leber-Operationen erreicht. Alle Ubrigen Werte lagen zwischen 7.600 und

17.900/pl.
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Abb. 24: Leukozytenzahl-Maxima komplikationsloser Patienten.

Tabelle 41 und Abbildung 25 zeigen Daten der CRP-Maxima mit Zuordnung zu den
entsprechenden Operationsgruppen. Die vorliegenden Daten der individuellen CRP-
Werte werden gruppenspezifisch als niedrigster Maximawert (Max (a)), hdchster
Maximawert (Max (b)), Median und Mittelwert mit entsprechender
Strandardabweichung angegeben.

Tab. 41: CRP-Maxima (mg/dl).

Eingriff Max (a) Max (b) MW Median STABW
Dickdarm (n=10) 9,7 331 21,7 241 7.8
NH (n=8) 53 34,6 195 19,2 8,7
Pankress (n=7) 55 354 184 185 8.8
Magen (n=5) 14,8 31,7 234 234 54
Gallenblase (n=5) 15 28,2 16,0 175 89
Dunndarm (n=3) 23,8 25,8 271 25,8 34
Leber (n=3) 8,3 211 141 12,9 53
AP (lleum) (n=3) 4,0 14,3 78 50 4.6
Milz (n=2) 13,7 33,2 235 235 9,8
Nebenniere (n=2) 74 10,3 8.9 8.9 15
AP (Colon) (n=1) 8,3 8,3 8,3 8,3 0,0

AP = Anus préter, NH = Narbenhernie, Max (&) = niedrigster Maximalwert, Max (b) = hdchster Maxi ma wert,
MW = Mittelwert, STABW = Standardabwei chung
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Die CRP-Werte zeigten eine sehr grof3e Streubreite. Es konnten Werte zwischen 1,5
und 34,5 mg/dl gemessen werden. Vereinzelt wurden Werte tGber 30 mg/dl in der
Dickdarm-, Narbenhernien-, Pankreas-, Magen und Milz-Gruppe gemessen. Maximal-
Werte um 20-30 mg/dl konnten bei Patienten der Gallenblasen-, Dinndarm- und Ileum-
Anus-préter-Operationen gemessen werden. Die Maxima der Nebennieren und Colon-
Anus-préter-Operationen fielen mit 8,3 bzw. 10,3 mg/dl eher niedrig aus. Die Anzahl

dieser Operationen ist jedoch in unserer Gesamtgruppe sehr klein (n=3).
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Abb. 25: CRP-Maxima komplikationsloser Patienten.
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Tabelle 42 und Abbildung 26 zeigen Daten der PCT-Maxima mit Zuordnung zu den
entsprechenden Operationsgruppen. Die vorliegenden Daten der individuellen PCT-
Werte werden gruppenspezifisch als niedrigster Maximawert (Max (a)), hdchster
Maximawert (Max (b)), Median und Mittelwert mit entsprechender
Strandardabweichung angegeben.

Tab. 42: PCT-Werte (ng/ml).

Eingriff Max (a) Max (b) MW Median STABW
Dickdarm (n=10) 0,55 574 2,37 1,53 1,68
NH (n=8) 0,25 0,93 0,66 0,71 0,20
Pankreas (n=7) 041 5,12 2,27 1,52 1,87
Magen (n=5) 0,81 1,75 1,23 1,16 0,34
Gallenblase (n=5) 0,50 3,16 1,59 1,78 0,97
Dunndarm (n=3) 0,62 1,08 0,85 0,84 0,19
Leber (n=3) 0,63 3,85 1,80 0,92 1,45
AP (lleum) (n=3) 0,15 154 0,80 0,57 0,71
Milz (n=2) 0,48 1,09 0,79 0,79 0,31
Nebenniere (n=2) 0,42 0,84 0,63 0,63 0,21
AP (Colon) (n=1) 0,71 0,71 0,71 0,71 0,00

AP = Anus préter, NH = Narbenhernie, Max (8) = niedrigster Maximawert, Max (b) = hdchster Maximal wert
MW = Mittelwert, STABW = Standardabwei chung
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Abb. 26: PCT-Maxima komplikationsloser Patienten.
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Die Hohe der maximalen PCT-Werte fiel relativ gering aus. In vielen Féllen wurde der
Normwert von < 0,50 ng/ml nicht oder nur gering tiberschritten. Hohe PCT-Werte von
>5,00 ng/ml konnten im einzelnen von Patienten der Dickdarm- und Pankreas-Gruppe
erreicht werden. Gallenblasen- und L eber-Operationen zeigten Werte bis zu 3,16 ng/ml
bzw. 3,85 ng/ml. Bei alen anderen Operation konnten Maximalwerte >2 ng/ml nicht

beobachtet werden.

3.2.3.2.2 Bespidhafte Vorstellung individueller komplikationsloser

postoper ativer Verlaufe

Zur Veranschaulichung individueller Parameterverldufe werden folgende Patienten auf
den né&chsten Seiten beispielhaft vorgestellt.

B(ell\lsg;el P?l\tllf)rlt Eingriff Beobackzgg:g;zemaum
1 1 Colostoma-Riickverlagerung 7
2 30 Hemicolektomie 14
3 33 Sigmaresektion 12
4 37 Dimmdarmsegmentresektion 10
5 43 Hemihepatektomie 17
6 55 Magenul cusexcision, Narbenhernienversorgung 9
7 59 Gastrektomie 14
8 67 Narbenherni enversorgung mit Prolene Onlay 10
9 82 Duodenopankreatektomie nach Whipple 13
10 87 Duodenopankreatektomie nach Whipple 10
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Beispiel 1 (Pat 1)

Colostoma-Ruickverlagerung
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Abb. 27: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 1.

Tab. 43: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 1.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)

0 36,5 57 0,1
1 37,5 8,0 51 0,71
2 37,2 8,0 8,3 0,60
3 36,8 55 7,2 0,43
4 36,6 5,6 4,3 0,45
5 35,8 5,8 35 0,30
6 36,2 49 32 0,65
7 36,0 51 16 0,57

Es handelt sich um ene 65-jdhrige, welbliche Patientin mit protektivem
Transversostoma bei Zustand nach hinterer Exenteratio bei Vaginal-CA.
Begleiterkrankungen waren keine bekannt. Es wurde eine Colostoma-Rickverlagerung
durchgefihrt. Im postoperativen Verlauf kam es am 1. Tag zu einem geringfligigen
Anstieg der Temperaturwerte. Die Leukozytenzahlen blieben durchweg im
Normbereich und zeigten Maximalwerte am 1. und 2. postoperativen Tag. Die CRP-
Werte stiegen zunehmend bis zum 2. postoperativen Tag auf 8,3mg/dl an und zeigten
im Verlauf fallende Werte. Préoperative PCT-Werte konnten in diesem Fall leider nicht
bestimmt werden. Es zeigten sich nur geringfiigige PCT-Erhéhungen am 1. und 2.,

sowie am 6. und 7. postoperativen Tag.
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Beispiel 2 (Pat 30)

Hemicolektomie rechts bei Carcinom
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Abb. 28: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 30.

Tab. 44: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 30.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)
0 36,5 9,7 3,6 0,15
1 36,8 17,5 19,3 0,68
2 37,7 13,3 29,3 0,79
3 37,1 11,3 29,6 0,58
4 36,7 7,6 18,4 0,39
5 36,7 8,2 14,6 0,46
6 36,0 7,3 5,8 0,34
7 35,8 8,3 33 0,21
8 36,4 7,0 2,4 0,23
9 36,2 8,5 2,3 0,29
10 36,0 85 2,0 0,43
11 36,0 8,0 19 0,23
12 35,7 7,8 16 0,13
13 36,0 9,0 15 0,24
14 36,6 8,0 13 0,34

Es handelt sich um einen 52-jdhrigen, mannlichen Patienten mit Coecal-Carcinom, bei
dem keine Begleiterkrankungen bekannt waren. Es wurde eine Hemicolektomie rechts
unter Mitnahme eines 50 cm langen Ileumanteils durchgefihrt. Im postoperativen
Verlauf kam es bis zum 2. Tag zu einem leichten Anstieg der Temperaturwerte. Die
Leukozytenzahlen erreichten bereits am 1. Tag nach der Operation ihr Maximum. Die
CRP-Werte stiegen zunehmend bis zum 3. postoperativen Tag auf bis 29,6 mg/dl.
Relativ unbeeindruckt zeigte sich das PCT mit einem minimalen Anstieg auf 0,79 ng/ml
am 2. postoperativen Tag.
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Beispiel 3 (Pat 33)

Sigmaresektion bei tubularen Adenomen
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Abb. 29: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 33.

Tab. 45: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 33.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)
0 37,0 6,6 1,2 0,12
1 38,5 9,4 11,6 391
2 33,8 79 279 3,24
3 37,5 84 331 2,45
4 37,8 9,7 21,2 1,51
5 37,8 12,4 20,9 0,82
6 37,2 81 10,1 0,37
7 36,6 91 8,5 0,51
8 36,6 6,1 6,8 0,54
9 36,2 5,2 50 0,44
10 36,8 54 37 0,35
11 35,8 6,0 37 0,16
12 36,6 6,4 29 0,23

Es handelt sich um einen 77-jdhrigen, mannlichen Patienten mit multiplen
Colonpolypen. Als Begleiterkrankungen waren ein arterieller Hypertonus und eine
Niereninsuffizienz bekannt. Es wurde eine erweiterte Sigmaresektion durchgefihrt.
Wahrend des postoperativen Verlaufs kam es bis zum 2. Tag zu einem Anstieg der
Temperaturwerte auf bis zu 38,8°C. Die Leukozytenzahlen erreichten am 5. Tag nach
der Operation ihr Maximum. CRP-Werte stiegen zunehmend bis zum 3. postoperativen
Tag auf 33,1 mg/dl. Das PCT zeigte bereits am ersten postoperativen Tag eine maximale
Zunahme auf 3,91 ng/ml und fiel dann kontinuierlich ab.
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Beispiel 4 (Pat 37)

Dunndarmsegmentresektion bei Dinndarmfistel nach
laparoskopischer Gyn-OP
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Abb. 30: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 37.

Tab. 46: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 37.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)

0 37,7 12,6 4,0 0,49
1 37,7 14,1 11,3 0,62
2 38,8 14,7 27,0 0,29
3 37,7 14,0 31,7 0,39
4 36,8 10,6 18,2 0,30
5 36,9 9,5 10,3 0,28
6 37,1 8,0 4,3 0,25
7 37,8 11,3 2,4 0,20
8 36,8 10,3 19 0,23
9 36,4 10,3 21 0,21
10 36,8 10,0 16 0,18

Es handelt sich um eine 41-jdhrige, weibliche Patientin mit einer Dinndarmfistel bei
Zustand nach laparoskopischer, gyndkologischer Operation, bei der keine
Begleiterkrankungen bekannt waren. Es wurde eine Dinndarmsegmentresektion
durchgefuhrt. Im postoperativen Verlauf kam es bis zum 2. Tag zu einem mafiigen
Anstieg der Temperaturwerte. Das bereits préaoperativ leicht erhohte Niveau der
Leukozytenzahlen nahm bis zum 2 Tag nur wenig zu. Die CRP-Werte stiegen
zunehmend bis zum 3. postoperativen Tag auf bis 31,7 mg/dl. Auch hier blieben die
PCT-Werte bis auf einen leichten Anstieg am 1. postoperativen Tag durchweg im

Normbereich.
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Beispiel 5 (Pat 43)

Hemihepatektomie rechts bei hepatocellularem Carcinom
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Abb. 31: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 43.

Tab. 47: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 43.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)

0 36,2 8,2 0,9 0,32
1 37,9 15,8 7,4 3,85
2 38,4 20,2 11,6 3,14
3 38,1 17,7 12,9 1,57
4 36,4 17,5 12,7 1,26
5 36,4 15,6 7,5 1,00
6 36,7 17,3 7,0 0,74
7 37,9 18,7 6,6 0,48
8 37,2 16,2 7,3 0,40
9 36,7 15,3 6,3 0,37
10 36,2 14,2 59 0,34
11 36,2 13,1 4.6 0,22
12 36,1 14,3 42 0,10
13 36,4 12,5 3,7 0,17
14 35,7 11,3 50 0,17
15 36,2 10,8 3,6 0,15
16 36,3 10,4 2,7 0,13
17 36,5 9,4 2,0 0,14

Es handelt sich um einen 55-jahrigen, mannlichen Patienten mit hepatocellulérem
Carcinom im rechten Leberlappen. Als Begleit- bzw. Vorerkrankungen waren
chronischer Athylismus, Zustand nach Hepatitis B, eine dilatative Cardiomyopathie
und eine absolute Arrhythmie bei Vorhofflimmern bekannt. Es wurde eine
Hemihepatektomie rechts durchgefuihrt. Wahrend des postoperativen Verlaufs kam es
bis zum 2. Tag zu einem Temperaturanstieg auf 384 °C. Nach zligigem

77



Ergebnisse

Temperaturriickgang konnte ein erneuter Anstieg am 7. Tag festgestellt werden, welcher
keine klinische Korrelation zeigte. Die Leukozytenzahlen erreichten am 2.
postoperativen Tag ihr Maximum mit 20.200 /m. Anschlief3end kam es zu einer
langsamen kontinuierlichen Rickbildung mit kurzfristigem erneuten Anstieg am 7. Tag.
Die CRP-Werte stiegen zunehmend bis zum 3. postoperativen Tag auf 12,9mg/dl. Im
weiteren Verlauf war ein stetiger Rickgang der CRP-Werte festzustellen. Am ersten
Tag ereichte der PCT-Wert mit 3,85 ng/ml sein Maximum. Ein langsamer

kontinuierlicher Riickgang war auch hier zu vermerken.
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Beispiel 6 (Pat 55)

Magenulcusexcision, Polyprolene Onlay bei Narbenhernie
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Abb. 32: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 55.

Tab. 48: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 55.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)
0 36,2 9,4 16 0,57
1 37,6 12,5 9,6 1,16
2 37,3 13,0 31,7 0,98
3 36,4 11,0 25,9 0,48
4 37,2 9,8 16,9 0,32
5 36,8 7,2 6,8 0,34
6 36,2 8,2 49 0,37
7 36,4 8,6 3,6 0,19
8 36,0 8,8 30 0,13
9 36,9 84 2,0 0,10

Es handelt sich um eine 59-jdhrige, weibliche Patientin mit Ulcus ventriculi und
gleichzeitig bestehender Narbenhernie bei Zustand nach Goretex-Netz-Implantation.
Die Patientin war bereits 4 Jahre zuvor bei Divertikulitis sigmareseziert worden. Andere
Begleiterkrankungen waren nicht bekannt. Es wurde eine Gastrotomie, eine
Ulcusexcision im Mucosaniveau mit anschlieflender Mucosanaht durchgefihrt.
Aullerdem wurde das Goretex-Netz explantiert und der Bruch mit einem Polyprolene
Onlay verschlossen. Im postoperativen Verlauf kam es am 1. Tag zu einem
vernachlassigbaren Temperaturanstieg. Die Leukozytenzahlen erreichten am 2.
postoperativen Tag ihr Maximum. CRP-Werte stiegen kontinuierlich bis zum 2.
postoperativen Tag auf 31,7 mg/dl an. Die PCT-Werte zeigten auch hier nur geringe
Erhohungen auf 1,16 ng/ml am 1. postoperativen Tag.
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Beispiel 7 (Pat 59)

Gastrektomie bei Carcinom
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Abb. 33: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 59.

Tab. 49: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 59.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)
0 37,2 9,4 19 0,43
1 38,0 10,3 11,0 0,29
2 37,6 12,3 24,9 0,80
3 37,6 7,5 10,4 0,63
4 37,7 7,6 10,5 0,49
5 37,2 8,4 12,0 0,58
6 37,1 11,1 13,1 0,62
7 37,2 10,1 79 0,81
8 37,3 9,7 6,9 0,55
9 37,3 10,0 6,6 0,64
10 37,1 9,8 81 0,50
11 37,0 12,7 7,8 0,51
12 37,0 12,0 7,4 0,64
13 37,0 12,3 7,3 0,66
14 36,2 10,3 54 0,52

Es handelt sich um eine 76-jahrigen, mannlichen Patienten mit fortgeschrittenem
Antrum-Carcinom  mit  Infiltration ins  Ligamentum  hepatoduodenale.
Begleiterkrankungen waren nicht bekannt. Es wurde eine Gastrektomie mit Braun'scher
FuRpunktanastomose durchgefiihrt. Im postoperativen Verlauf kam es am 1. Tag zu
einem geringen Temperaturanstieg auf 38,0 °C. Die Leukozytenzahlen erreichten am 2.
postoperativen Tag mit 12.300 /m ihr Maximum. CRP-Werte stiegen zunehmend bis
zum 2. postoperativen Tag auf 24,9 mg/dl. Anfangliche PCT-hohungen zeigten sich bis
zum 2. Tag auf 0,8 ng/ml. Der geringe Anstieg von Leukozytenzahlen, CRP und PCT
bis zum 6. Tag zeigte keine klinische Korrelation.
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Beispiel 8 (Pat 67)

Prolene Onlay bei Narbenhernie
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Abb. 34: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 67.

Tab. 50: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 67.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)
0 37,1 51 0,8 0,22
1 37,4 8,4 79 0,45
2 38,3 8,5 29,0 0,31
3 37,4 11,4 24,6 0,13
4 37,4 9,3 12,2 0,13
5 37,1 8,7 11,3 0,11
6 36,3 7,3 10,2 0,08
7 37,2 7,1 11,3 0,11
8 36,0 6,7 7,1 0,10
9 36,1 8,3 59 0,10
10 36,7 7,6 7,4 0,15

Es handelt sich um einen 67-jdhrigen, méannlichen Patienten mit Narbenhernie bei
Zustand nach Bauchaortenaneurysma-OP. Als Begleiterkrankungen war eine COPD
bekannt. Es wurde eine Herniotomie mit anschliefendem Prolene-Onlay-
Wundverschlufd durchgefiihrt. Im postoperativen Verlauf kam es bis zum 2. Tag zu
einem Anstieg der Temperaturwerte auf 38,3°C. Die Leukozytenzahlen erreichten am 3.
postoperativen Tag ihr Maximum. CRP-Werte stiegen zunehmend bis zum 2.
postoperativen Tag auf 29,0 mg/dl. Samtliche PCT-Bestimmungen lagen im

Normbereich. Der hochster Wert wurde am ersten Tag mit 0,45 ng/ml gemessen.
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Beispiel 9 (Pat 82)

pyloruserhaltende Whipple-OP bei Pankreaskopf-Tumor
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Abb. 35: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 82.

Tab. 51: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 82.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)
0 36,4 7,1 0,5 0,48
1 37,8 14,5 6,1 1,52
2 37,9 15,5 16,6 1,28
3 37,6 13,2 22,4 0,85
4 36,9 12,2 81 0,66
5 36,2 115 4,0 0,43
6 36,1 10,4 25 0,32
7 36,1 10,1 14 0,38
8 36,4 13,8 11 0,36
9 36,2 13,0 10 0,31
10 36,1 12,7 1,0 0,49
11 36,1 15,7 17 0,30
12 35,9 10,7 1,7 0,25
13 36,2 9,7 15 0,30

Es handelt sich um enen 76-jdhrigen, mannlichen Patienten mit Pankreaskopf-
Carcinom. Als Vor- und Begleiterkrankungen waren Zustand nach ACVB, Z.n.
aortobifemoralem Bypass, KHK und Hepatitis C bekannt. Es wurde eine
pyloruserhaltende Whipple-OP durchgefiihrt. Im postoperativen Verlauf kam es bis
zum 2. Tag zu einem leichten Temperaturanstieg auf 37,9C. Ein Anstieg der
Leukozytenzahlen auf 15.500/m wurde bis zum 2. postoperativen Tag nachgewiesen.
Das absolute Maximum von 15.700/m wurde jedoch erst im spéteren Verlauf erreicht.
Die CRP-Werte stiegen zunehmend bis zum 3. postoperativen Tag auf 22,4 mg/dl.
Maximale PCT-Konzentrationen wurden bereits am 1. postoperativen Tag mit 1,52
ng/ml beobachtet.
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Beispiel 10 (Pat 87)

pyloruserhaltende Whipple-OP bei Pankreaskopf-Tumor

Rocephin 2 Rocephin 2 + 40,5
350 p g p g

PCT (ng/ml)
Temperatur(°C)

Leukozyten (1000/ul)
CRP (mg/dl)

o,o‘ 0 - O0— O —— - —O—0 35,0
0 2 3 4 5 6 7 8 9
postoperativer Tag

| —#— Leukozyten —A— CRP —®—PCT —&— Temperatur |

Abb. 36: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 87.

Tab. 52: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 87.

postoperativer Tag Temperatur Leukozyten CRP PCT
(°C) (1000/ul) (mg/dl) (ng/ml)
0 37,3 25 0,20
1 37,3 16,6 20,3 0,40
2 37,3 20,1 35,4 0,43
3 37,2 16,4 29,8 0,31
4 36,4 11,6 22,8 0,15
5 37,0 12,2 10,3 0,15
6 36,8 135 6,1 0,16
7 36,6 13,2 5,2 0,18
8 36,4 12,3 45 0,12
9 36,4 12,7 39 0,10
10 36,0 9,5 33 0,15
11 36,2 10,0 2,8 0,14
12 36,3 9,2 2,2 0,10

Es handelt sich um eine 66-jdhrige, weibliche Patientin mit Pankreaskopf-Carcinom.
Als Vor- und Begleiterkrankungen waren Zustand nach Cholezystektomie,
Herzinsuffizienz, Mitralvitium und absolute Arrhythmie bei Vorhofflimmern bekannt.
Es wurde eine pyloruserhaltende Whipple-OP durchgefihrt. Im postoperativen V erlauf
konnte kein Temperaturanstieg vermerkt werden. Ein Anstieg der Leukozytenzahlen
wurde bis zum 2. postoperativen Tag mit 20.100/m nachgewiesen. Die CRP-Werte
stiegen zunehmend bis zum 2. postoperativen Tag auf 35,4 mg/dl. Einen Anstieg der

PCT-Konzentrationen auf tibernormale Bereiche konnten nicht gemessen werden.
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3.2.3.2.3 Dauer der oberhalb der Norm liegenden Parameter werte
(Temperatur, L eukozytenzahl, CRP, PCT)

Tabelle 53 zeigt die Anzahl (n) der Patienten mit dem entsprechenden Anteil in Prozent
(%) in Abhéngigkeit von der Dauer (Tage) der oberhab der Norm liegenden

Parameterwerte.

Tab. 53: Dauer der einzelnen Parametererh6hungen und entsprechende
Patientenanzahl.

Temperatur L eukozytenzahl CRP PCT
Dauer Anzahl Anteil Anzahl Anteil Anzahl Anteil Anzahl Anteil
(Tage) () (%) () (%) () (%) () (%)
0 19 38,8 19 38,8 0 0 8 16,3
1 4 8,2 6 12,2 0 0 2 41
2 10 20,4 8 16,3 0 0 10 20,4
3 6 12,2 4 8,2 1 2,0 8 16,3
4 4 8,2 2 41 1 2,0 4 8,2
5 2 4,1 0 0 0 0 2 41
6 3 6,1 1 2,0 4 8,2 3 6,1
7 1 2,0 2 41 6 12,2 4 8,2
8 0 0 1 2,0 3 6,1 1 2,0
9 0 0 1 2,0 4 8,2 1 2,0
10 0 0 0 0 10 20,4 2 41
11 0 0 0 0 2 4,1 0 0
12 0 0 4 8,2 8 16,3 2 4,1
13 0 0 0 0 6 12,2 1 2,0
14 0 0 0 0 4 8,2 0 0
15 0 0 1 2,0 0 0 1 2,0
16 0 0 0 0 0 0 0 0
17 0 0 0 0 17 1 0 0
Gesamt 49 100 49 100 49 100 49 100
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Temperatur

Bel 19 dieser 49 Patienten (38,8%) zeigten sich im gesamten Verlauf keine erhohten
Temperaturwerte. Bei weiteren 10 Patienten (20,4%) lagen die Temperaturwerte 2 Tage
oberhalb der Norm. Ein Patient (2,0%) wies 7 Tage lang leicht erhdhte Temperaturwert
auf. Durchschnittlich lagen die Temperaturwerte der komplikationslosen Patienten 1,89
(+/- 1,98) Tage oberhalb der Norm.

Leukozytenzahl

Bel 19 dieser 49 Patienten (38,8%) zeigten sich im gesamten Verlauf keine erhohten
Leukozytenzahlen. Bel weiteren 8 Patienten (16,3%) lagen die Leukozytenzahlen 2
Tage oberhalb der Norm. Erhohte Leukozytenzahlen konnten in einem Fall 15 Tage
lang nachgewiesen werden. Durchschnittlich lagen die Leukozytenzahlen der
komplikationslosen Patienten 2,9 (+/- 3,9) Tage oberhalb der Norm.

CRP-Werte

Alle Patienten (100%) zeigten erhohte CRP-Werte. Bel jewells 2% der Patienten
werden Normwerte bereits nach 3 bzw. 4 Tagen wieder erreicht. Der Ubrige Antell
(96%) wies deutlich langer erhohte CRP-Werte auf. Insgesamt waren
Normabweichungen bis zu 17 Tage nachweisbar. Durchschnittlich lagen die CRP-
Werte der komplikationslosen Patienten 10,0 (+/-2,9) Tage oberhalb der Norm.

PCT-Werte

Bel 8 dieser 49 Patienten (16,3%) zeigten sich im gesamten Verlauf keine erhohten
PCT-Werte. Bel weitere 10 Patienten (20,4%) lagen die PCT-Werte zwei Tage oberhalb
der Norm. Vereinzelt waren PCT-Erh6hungen bis zu 15 Tagen moglich.
Durchschnittlich lagen die PCT-Werte der komplikationslosen Patienten 4,2 (+/-3,7)
Tage oberhalb der Norm.
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Tabelle 54 zeigt die durchschnittliche Dauer der einzelnen Parametererh6hung

komplikationsfreier postoperativer Verlaufe. Dargestellt sind die jewelligen Mittelwerte

mit der entsprechenden Standardabweichung.

Tab. 54: durchschnittliche Parametererhohung in Tagen.

Parameter Parametererhéhung (Tage)

MW STABW
Temperatur (°C) 19 2,0
L eukozyten (1000/pl) 2,9 3.9
CRP-Wert (mg/dl) 10,0 29
PCT-Wert (ng/ml) 4,2 3,7

MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung

3.2.3.24 Patienten mit oberhalb der Norm liegenden Par ameter werten und

entsprechendes Ausmal? der Nor mabweichungen

In Tabelle 55, 57, 59 und 61 werden die Patienten in Anzahl (n) und Anteil in Prozent

(%) angegeben, welche zum entsprechenden postoperativen Zeitpunkt erhohte

Parameterwerte aufwiesen. Dartiber hinaus werden Angaben Uber das Ausmald der

Parametererh6hungen in Maximum, Median und Mittelwert mit entsprechender

Standardabweichung gemacht.
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Tab. 55: Anzahl der Patienten mit oberhalb der Norm liegenden Temperaturwerten in
Abhangigkeit vom postoperativen Tag.

Patienten Temperaturwert (°C)
postop. Tag | Anzahl (n) | Anteil (%) Max Median MW STABW

0 1 2,0 37,7 37,7 37,7 0
1 23 46,9 38,9 37,9 38,0 0,42
2 25 51,0 38,8 38,0 38,1 0,39
3 15 30,6 38,9 37,8 38,0 0,42
4 9 18,4 39,7 37,8 38,1 0,69
5 5 10,2 38,3 38,0 38,0 0,24
6 5 10,2 38,3 38,0 38,0 0,18
7 8 16,3 38,2 37,9 37,9 1,90
8 2 41 37,6 37,6 37,6 0
9 0 0 - - - -
10 0 0 - - - -
11 0 0 - - - -
12 0 0 - - - -
13 0 0 - - - -
14 0 0 - - - -
15 0 0 - - - -

Anteil in (%)

Max = Maximum, MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung
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Abb. 37: Patientenanteil mit oberhalb der Norm liegenden
Temperaturwerten im zeitlichen Verlauf.
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Am ersten postoperativen Tag zeigten 46,9% der Patienten oberhalb der Norm liegende
Temperaturwerte. Am 2. postoperativen Tag waren es bereits 51,0 % der Patienten. In
den darauf folgenden Tagen nahm der Antell zunehmend ab, so dal3 am 9. Tag alle

komplikationsfreien Patienten Normwerte aufwiesen.
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Abb. 38: Ausmal? der oberhalb der Norm liegenden Temperaturwerte
im zeitlichen Verlauf.

Mittelwert und Median der oberhalb der Norm liegenden Temperaturwerte waren
nahezu identisch und zeigten in den ersten 7 Tagen Werte um 38,0 °C. Hobhere
Temperaturen waren vereinzelt moglich, tberschritten die 39,0°C — Grenze aber nur im
Ausnahmefall. Patienten, die an dem entsprechenden Tag (Tag 1-4) Maximawerte
aufwiesen sind in Tabelle 56 aufgefihrt.
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Tab. 56: Patienten mit Temperatur-Maximain der ersten postoperativen Phase und
entsprechende Operationsdaten.

postop. o OP-Zeit Pat.- | Temp
Diagnose Eingriff )
Tag (Minuten) Nr. (°C)
Resektion von
Narbenhernie mit Ausrif3 von Materialresten, Einndhen
1 Goretex-Material €ines neuen Mycro-Mash- 105 4 38,9
Netzes
Dunndarmfistel nach .
) ” . Dunndarm-
, I(z)a[p;aroskopl sch gynékol ogischer Segmentr ion 70 37 38,8
Multiple Colonpolypen Erweiterte Sigmaresktion 190 33 38,8
Gastrektomie
3 Magenfrihcarcinom Rekonstruktion nach 218 61 38,9
y-Roux
Gastrektomie
4 Distales Magencarcinom Rekonstruktion nach 260 56 39,7
y-Roux

Das Temperaturmaximum des ersten postoperativen Tages wurde nach einer
Narbenhernienversorgung von Patient Nr. 74 mit 38,9°C erreicht. Der Patient bekam
prophylaktisch perioperativ und protrahiert perioperativ eine Antibiotikatherapie und

zeigte einen vollig regelrechten postoperativen Verlauf.

Hochste Temperaturwerte am 2. Tag wurden bel Pat. Nr. 37 und 33 mit 38,8°C

gemessen. Beide zeigten komplikationsfreie stationédre Aufenthalte.

Temperaturmaxima des 3. und 4. Tages wurden bei Patienten nach Gastrektomie und
y-Roux-Rekonstruktion mit 38,9°C bzw 39,7°C gemessen. Wahrend bel Patient Nr. 61
von diesem Tag an sinkende Parameterwerte gemessen wurden, zeigte Patienten Nr. 56
einen emneuten Anstieg am 4. Tag. Eine klinische Korrelation konnte nicht
nachgewiesen werden. Mikrobielle Untersuchungen des ZVK's und Urins waren
unauffallig. Unter prophylaktischer postoperativer Antibiotikatherapie zeigte sich eine
ziigige Ruckbildung erhohter Temperaturwerte, so dald der Patient am 17. Tag

regelrecht entlassen werden konnte.
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Tab. 57: Anzahl der Patienten mit oberhalb der Norm liegenden Leukozytenzahlen in
Abhangigkeit vom postoperativen Tag.

Patienten L eukozytenzahl (1.000/m)
postop. Tag | Anzahl (n) | Anteil (%) Max Median MW STABW
0 8 16,3 17,9 12,5 12,6 2,2
1 30 61,2 29,6 13,6 14,7 41
2 24 48,9 24,6 13,7 14,7 40
3 16 32,7 20,8 12,7 135 2,9
4 12 245 19,0 12,3 13,2 2,6
5 11 229 19,2 12,2 13,2 25
6 10 21,7 23,3 12,6 13,7 3,8
7 14 30,4 245 11,3 131 40
8 8 19,5 239 131 14,6 4,3
9 10 25,6 245 12,9 13,7 41
10 7 20,0 211 14,2 14,6 31
11 7 259 20,2 131 14,3 31
12 6 26,1 19,6 14,8 14,7 2,9
13 3 17,6 141 12,5 13,0 0,8
14 3 33,3 11,7 11,3 111 0,6
15 1 20,0 10,8 10,8 10,8 0,0
Max = Maximum, MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung
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Abb. 39: Patientenanteil mit oberhalb der Norm liegenden Leukozytenzahlen
im zeitlichen Verlauf.




Ergebnisse

Durchweg zeigte sich im gesamten Beobachtungszeitraum ein relativ hoher
Patientenanteil mit oberhalb der Norm liegenden Leukozytenzahlen (> 10.000/ul).
Wurden préoperativ bereits bel 16,3% der Patienten erhdhte Werte gemessen, so zeigte
sich am 1. Tag doch ein erheblich hdherer Antell von 61,2%. Dieser Antell reduzierte
sich in den n&chsten 4 Tagen zunehmend auf etwa 20%, um dann fur die weitere

postoperative Phase auf diesem Niveau stabil zu bleiben.
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Abb. 40: Ausmal3 der oberhalb der Norm liegenden Leukozytenzahlen
im zeitlichern Verlauf.

Mittelwert und Median der oberhalb der Norm liegenden Leukozytenzahlen waren
nahezu identisch und zeigten in den ersten 13 Tagen Werte um 13.000/ul.
Leukozytenzahlen am 14. und 15. Tag lagen nur sehr geringfigig oberhalb des
Normwertes. Maximalwerte am 1. bzw. 2. postoperativen Tag von 29.600/ul bzw.
24.600/pul  wurden bel  Pat.-Nr. 45 nach atypische Leberteilresektion und
Cholezystektomie gemessen. Im weiteren Verlauf lagen Leukozytenzahlen oberhalb
von 20.000/ul am 6. bis 11. Tag nur bel Pat.-Nr. 63 nach Splenektomie und
Pankreasschwanzresektion vor. Bis auf vereinzelte Ausreiler filen die

Leukozytenzahlen ab dem 12. bis zum 15. Tag von 14.000/ul auf 10.000/pl. Patienten,
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die an dem entsprechenden Tag den Maximalwert aufwiesen werden in Tabelle 58
aufgefahrt.

Tab. 58: Patienten mit Leukozytenzahl-Maxima der ersten postoperativen Phase und
entsprechende Operationsdaten.

Pat.- ) - OP-Zeit L euk.
Diagnose Eingriff ) postop. Tag
Nr. (Minuten) (1.000/pl)
. Atypische 1 29,6
45 | -EbOmERANANSS | ehertailressition, 140
Cholecystektomie 2 24,6
3 20,8
6 23,3
- Splenktomie,
63 “BAIITgIarkL,r edtitis Pankreasschwanz- 150 7 245
cgetpan resektion
8 239
9 24,5

Hochste Leukozytenzahlen am 1. und 2. Tag wurden bel Pat. Nr. 45 mit 29.600/ul bzw.
24.600/ul nach atypischer Leberteilresektion und Cholezystektomie gemessen. Bereits
am 5. postoperativen Tag lagen nur noch dezent erhdhte Leukozytenzahlen (10.800/p1l)
vor. Bel komplikationsfreiem Verlauf konnte der Patient am 10. postoperativen Tag

entlassen werden.

Maximalwerte des 3. und 6. bis 9. Tages wurden durch Patient Nr. 63 nach
Splenektomie und Pankreasschwanzresektion verursacht. Der Patient wurde wahrend
des gesamten Zeitraums antibiotisch abgedeckt und zeigte durchweg stark erhohte
Leukozytenzahlen und CRP-Werte, wéahrend Temperaturwerte und PCT-

Konzentrationen sich kaum beeinfluf3t zeigten.
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Tab. 59: Anzahl der Patienten mit oberhalb der Norm liegenden CRP-Werten in
Abhangigkeit vom postoperativen Tag.

Patienten CRP-Wert (mg/dl)
postop. Tag | Anzahl (n) | Anteil (%) Max Median MW STABW
0 21 42,9 9,2 19 2,7 2,0
1 48 97,9 23,7 7,7 9,1 53
2 49 100,0 35,4 16,4 174 8.8
3 49 100,0 33,2 14,3 155 8,7
4 48 97,9 314 9,5 11,2 7,0
5 45 93,8 29,5 6,1 8,3 6,3
6 43 89,6 26,6 44 6,6 57
7 41 89,1 219 3,6 55 51
8 34 82,9 21,2 3.0 51 4,8
9 32 82,1 245 29 51 5,2
10 27 77,1 20,1 3,2 4,6 45
11 19 70,4 18,4 2,8 41 2,7
12 19 82,6 17,3 24 4,0 3,7
13 11 64,7 7,3 18 2,6 18
14 5 55,6 54 19 3.0 18
15 3 60,0 3,6 18 2,3 0,9

Anteil (%)

Abb. 41: Patientenanteil mit oberhalb der Norm liegenden CRP-Werten

Max = Maximum, MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung
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im zeitlichen Verlauf.
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Durchweg zeigte sich im gesamten Beobachtungszeitraum ein relativ hoher
Patientenanteil mit oberhalb der Norm liegenden CRP-Werte. Wurden préoperativ
bereits bei 42,9% der Patienten erhdhte Werte gemessen, so zeigten am 1. Tag 97,9%
der Patienten, am 2. und 3. Tag jeweils 100% der Patienten und am 4. Tag ebenfalls
noch 97,9% der Patienten erhdohte CRP-Werte. Dieser Anteil reduzierte sich in den
néchsten Tagen nur langsam, so dal3 nach einer Woche noch 89,1% der Patienten und
nach zwei Wochen noch ca. 60% der Patienten CRP-Werte oberhalb der Norm

aufwiesen.
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Abb. 42: Ausmal? der oberhalb der Norm liegenden CRP-Werte
im zeitlichern Verlauf.

Sowohl Mittelwert als auch Median der oberhalb der Norm liegenden CRP-Werte
zeigten im zeitlichen Verlauf eine kurvenformige Wertveranderung mit Anstieg bis zum
zweiten postoperativen Tag und gleichméfdigem langsamen Abfall innerhalb der
nachsten 12-14 Tage. Zeigten sich bereits préoperativ CRP-Werte von durchschnittlich
2,7mg/dl, so stiegen diese am 1. Tag auf 9,1mg/dl und am 2. Tag auf 17,4mg/dl an. Der
Maximalwert des 1. Tages wurde mit 23,7mg/dl bei Patient Nr. 63, der des 2. Tages mit
354mg/dl bel Patient Nr. 87 gemessen. Im weiteren Verlauf zeigten sich im
Durchschnitt langsam abnehmende CRP-Werte, so dal3 nach einer Woche ein Wert
von 5,5mg/dl und nach zwel Wochen das préaoperative Niveau von ca 2,5-3,0mg/dl
erreicht wurde. Patienten, die an dem entsprechenden Tag den Maximalwert aufwiesen,

werden in Tabelle 60 aufgefihrt.
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Tab. 60: Patienten mit CRP-Maxima der postoperativen Phase und entsprechende
Operationsdaten.

Pat.- ) - OP-Zeit CRP-Wert
Diagnose Eingriff ) postop. Tag
Nr. (Minuten) (mg/dl)
1 23,7
3 33,2
- Splenktomie,
63 “BA”TQIarkL,r edtitis Pankreasschwanz- 150 4 314
cgietipan resektion
5 29,5
9 24,5

Duodeno-pankreatektomie

87 | Pankreaskopf-Tumor nach Whipple 246 2 354
6 26,6
8 21,2
Cholezystolithiasis, .
8 | Lebametastasenbai zn, | Crolezysiektomie, Leber- 70 10 20,1
. Probe-Biopsie
Magen-Carcinom
11 18,4
12 17,3
Pseudomvxoma peritone Subtotale Colektomie und
32 - X per Resektion von terminalem 225 7 21,9
mit Darmstenosen lleum

Patient Nr. 63 wurde bereits unter Tab. 58 beschrieben.

Der absolute CRP-Maximawert wurde am 2. postoperativen Tag nach einer Duodeno-
pankreatektomie nach Whipple von Patient Nr. 87 mit 35,4mg/dl erreicht. Der Patient
erhielt bis zum 2. postoperativen Tag ene protrahierte perioperative
Antibiotikatherapie, zeigte ab dem 3. Tag ziigig sinkende CRP-Werte und konnte am
13. Tag mit nur dezent erhbhten Werten komplikationsfrel entlassen werden.
Maximalwerte in der 2. Woche wurden durch Patient Nr. 8 nach Cholezystektomie und
Leber-Probe-Biopsie bel massiver Lebermetastasierung verursacht. Der Pateint zeigte
im gesamten Verlauf vermehrt Schmerzen und wurde unter zunehmender

Schmerzmedikation entlassen, verstarb aber innerhab von 8 Wochen.
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Tab. 61: Anzahl der Patienten mit oberhalb der Norm liegenden PCT-Werten in

Abhangigkeit vom postoperativen Tag.

Patienten PCT-Wert (ng/ml)
postop. Tag | Anzahl (n) | Anteil (%) Max Median MW STABW
0 3 6,1 0,84 0,69 0,70 0,11
1 38 77,6 574 0,89 1,63 1,48
2 38 77,6 4,06 0,90 1,34 0,98
3 27 55,1 3,29 0,83 1,14 0,73
4 18 36,7 2,02 0,79 0,98 0,74
5 17 354 1,68 0,81 0,85 0,29
6 18 37,5 1,75 0,70 0,85 0,41
7 14 30,4 1,70 0,66 0,78 0,31
8 12 29,3 1,94 0,59 0,81 0,54
9 11 28,2 142 0,67 0,80 0,25
10 10 28,6 1,46 0,65 0,78 0,34
11 5 18,5 1,72 0,68 0,87 0,44
12 7 30,4 1,66 0,64 1,07 0,70
13 2 11,8 0,66 0,66 0,66 0,0
14 1 111 0,52 0,52 0,52 0,0
15 1 20,0 0,61 0,61 0,61 0,0

Anteil (%)

Max = Maximum, MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung
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Abb. 43: Patientenanteil mit oberhalb der Norm liegenden PCT-Werten
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Oberhalb der Norm liegende PCT-Werte wurden durchschnittlich zu einem geringen
Antell (6,1%) bereits praoperativ nachgewiesen. Bereits am 1. und 2. postoperativen
Tag zeigten jewells 77,6% der Patienten erhdhte PCT-Werte. In den folgenden Tagen
reduzierte sich der Antell langsam auf bis zu 30,4% am 7. Tag und auf ca. 11% nach 2

Wochen.
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Abb. 44: Ausmal3 der oberhalb der Norm liegenden PCT-Werte
im zeitlichen Verlauf.

Die Mittelwerte der oberhalb der Norm liegenden PCT-Konzentrationen zeigten im
zeitlichen Verlauf eine flache Kurvenform mit Anstieg bis zum ersten postoperativen
Tag und gleichméalligem langsamen Abfall innerhalb der nachsten 7 Tage. Es zeigten
sich bereits praoperativ leicht erhdhte PCT-Konzentrationen von durchschnittlich
0,7mg/dl. Wahrend PCT-Werte im mittel am 1. Tag von 1,63ng/ml gemessen wurden
waren Maximalwerte bis 5,74ng/ml in Ausnahmeféllen moglich. Auch in diesen Féllen
zeigte sich jedoch ein kontinuierlicher Ruckgang auf < 2ng/ml bereits am 5. Tag.
Patienten, die an dem entsprechenden Tag den Maximalwert aufwiesen werden in

Tabelle 62 aufgefuhrt.
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Tab. 62: Patienten mit PCT-Maxima der postoperativen Phase und entsprechende
Operationsdaten.

) PCT-
Pat.- o OP-Zeit postop.
Diagnose Eingriff ) Wert
Nr. (Minuten) Tag
(ng/ml)
1 5,74
! Qbermetastas ertes Colonsegmentresektion, 2 4,06
18 | distales Colon Leber-Probe-Biopsie 130
descendens Carcinom P 3 3,29
4 2,02
. Gastrektomie, 5 1,68
56 E;éﬁ!?mM agerr Rekonstruktion nach 260
y-Roux 6 1,75
7 1,70
Cholecystolithiasis, )
8 | Lebermetastasen bai Z.n, | CNOl€cysiextomie, L eber- 70 8 1,94
. Probe-Biopsie
Magen-Carcinom
12 1,66
Hepatocel luldres 9 1,42
Carcinom mit LK- Probelaparotomie,
7 | Metastasenim Cholecystektomie, 160 10 1,46
Ligamentum Lymphknoten-Probe-Biopsie
hepatoduodenale 11 1,72

PCT-Maxima der ersten 4 Tage wurden nach einer Colonsegmentresektion und Leber-
Probe-Biopsie bei lebermetastasiertem Coloncarcinom gemessen (Pat.-Nr. 18).
Erstaunlicher Weise zeigten die Ubrigen Parameterwerte bel diesem Patienten nur
unterdurchschnittliche Verdnderungen. Der postoperative Verlauf gestaltet sich vollig

komplikationslos.
Patient Nr. 56 wurde bereits unter Tabelle 56 beschrieben.
Patient Nr. 8 wurde bereits unter Tabelle 60 beschrieben.

Maximalwerte des 9. bis 11. Tages wurden durch Patient Nr. 7 verursacht. Der Patient
bendtigte in der 2. Woche eine zunehmende Schmerzmedikation und wurde am 12. Tag

nach Hause entlassen. Er verstarb innerhalb weniger Wochen.
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Es fiel auf, da3 die Standardabeichung der PCT-Werte im postoperativen Verlauf
insgesamt kleiner als bei den Ubrigen Parameterwerten war. Jedoch zeigte sich diese an
den ersten 3 Tagen postoperativ auffallend hoch, wie in Tabelle 37 und Abbildung 14
deutlich wird. Tabelle 64 gibt einen detailierten Uberblick tiber die Hohe der PCT-Werte

in den ersten 3 postoperativen Tagen.

Tab. 64: Antell der Patienten mit entsprechenden PCT-Werten in der ersten 3 Tagen
postoperativ.

Patienten
1. postop. Tag 2. postop. Tag 3. postop. Tag
PCT-Wert Anzahl Antell Anzahl Antell Anzahl Antell
(ng/ml) (n) (%) (n) (%) (n) (%)
0-1 31 63,3 34 69,4 39 79,6
>1-2 9 18,4 7 14,3 7 14,3
>2-3 3 6,1 3 6,1 1 2,0
>3-4 2 41 4 8,2 2 4,1
>4-5 2 41 1 2,0 0 0
>5 2 41 0 0 0 0
Gesamt 49 100 49 100 49 100

Am 1. postoperativen Tag lag der grofdte Anteil der PCT-Werte zwischen 0-1ng/ml
(63,3%) und 1-2ng/ml (18,4%). Konzentrationen Uber 2ng/ml stellten die Ausnahme
dar und wurden insgesamt nur bei 9 Patienten (18,4%) am 1. Tag, 8 Patienten (16,3%)
am 2. Tag und nur noch 3 Patienten (6,1%) am 3. Tag gemessen. Patienten mit PCT-
Werten >2ng/ml im Verlauf werden in Tabelle 65 ndher dargestellt.
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Tab. 65: Patienten mit PCT-Werten > 2 ng/ml in den ersten 3 postoperativen Tagen und

entsprechende Operationsdaten.
Pat.-Nr. Eingriff Diagnose OP-Dauer | Max PCT
(Minuten) (ng/ml)

konventionelle N

8 Cholecystektomie f}lzl?fotzse Le%g;[m:tsa:tm 70 3,16
L eber-Probe-Entnahme
Colonsegmentresektion Coloncarcinom

18 L eber-Probe-Entnahme diffuse Lebermetastasen 130 5,74
Adhésiolyse, .

28 Anastomosennachresektion Anastomosenengstelle bet M. 307 2,45

. Crohn
Ileotransversostomie
. Duinndarm- und
32 2 tialo?](\:/gln?f[tgrmii;zg leun | Dickdarmstenosen bei 225 4,60
Pseudomyxoma peritonei

33 Erweiterte Sigmaresektion Multiple Colonpolypen 190 391

43 | Hemihepatektomierechts (HHeCp:aCI;’Zd'”'ar es Carcinom 290 3,85

82 Enukleation eines Insulinoms Insulinom 70 512
des Pankreas
Pyloruserhaltende i .

85 Pankreasressktion nach Whipple Pankreaskopf-Carcinom 300 5,96

86 Pyloruserhaltende Pankreaskopf-Carcinom 330 2,47

Pankreasresektion nach Whipple

Auffallend ist, dal3 bei 3 von 9 Patienten (33,3%) Lebermanipulationen, bei weiteren 3

(33,3%) Pankreaseingriffe und bei 4 von 9 Patienten (44,4%) Darmoperationen

durchgefihrt wurden.

Drel von 9 Patienten (33,3%) hatten ein Pankreas- bzw. Lebercarcinom, weitere 2
Patienten (22,2%) hatten Lebermetastasen. Fir 6 von 9 Operationen (66,6%) benttigte

man einen Uberdurchschnittlichen Zeitaufwand von 273,77 (+/- 49,4) Minuten
(Gesamtdurchschnitt: 153 (+/- 86) Minuten). Die Ubrigen 3 Patienten (33,3%) (Pat. 8;

18; 82) konnten dagegen mit geringerem Zeitaufwand von durchschnittlich 90 (+/- 28,3)

Minuten operativ versorgt werden.
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Prozentuale Abweichung vom Normbereich

Setzt man samtliche Mittelwerte der Parameter in Relation zum Normgrenzbereich, so
ergeben sich prozentuale Normabweichungen, die in Tabelle 67 und Abbildung 45
dargestellt sind.

Der Normbereich definiert sich as 0-100%. Parameter-Mittelwerte, die oberhalb des
Normbereiches liegen, erreichen somit Prozentwerte >100%, Werte unterhalb des
Normbereiches wurden nicht gemessen. Tabelle 66 gibt einen Uberblick der Parameter-

Normbereiche.

Tab. 66: Normbereiche der Parameter.

Normbereich
Untergrenze Obergrenze
Temperaur (°C) 36,0 37,5
L eukozytenzahl (1000/pl) 4,0 10,0
CRP (mg/dl) 0,0 1,0
PCT (ng/ml) 0,0 0,5

Tab. 67: Parameter-Mittelwerte in Relation zum Normgrenzbereich in Prozent (%).

postop. Tag Temperatur L eukozyten CRP PCT
0 46,7 65,0 150,0 62,0
1 100,0 136,7 890,0 268,0
2 100,0 121,7 1740,0 2240
3 86,7 90,0 1550,0 156,0
4 66,7 76,7 1100,0 116,0
5 53,3 75,0 810,0 102,0
6 46,7 73,3 660,0 104,0
7 46,7 80,0 520,0 92,0
8 46,7 80,0 460,0 86,0
9 33,3 83,3 450,0 86,0
10 33,3 83,3 400,0 88,0
11 26,6 88,3 310,0 78,0
12 33,3 86,7 330,0 102,0
13 33,3 73,3 190,0 62,0
14 40,0 71,7 180,0 62,0
15 33,3 417 160,0 62,0
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Prozent (%) des Normgrenzbereiches
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Abb. 45: Prozentuale Parameterabweichung vom Normbereich.
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3.2.3.25 Zusammenfassende Ergebnisse des Parameterverhaltens unter den
untersuchten Bedingungen und Ausmal? der Verénderungen durch das

Operationstrauma

3.2.3.2.5.1 Temperaturhoéhe

Zeitpunkt und Hohe des Temperatur-Maxi mums

Unter den untersuchten Bedingungen zeigten 45% der Patienten bei
komplikationsfreiem Verlauf bereits am 1. postoperativen Tag ihr Temperaturmaximum
von durchschnittlich 37,5°C (+/- 0,6). Ein weiterer Patientenanteil von 29% zeigte
steigende Temperaturwerte bis zum 2. Tag. Maximawerte des 2. Tages wurden im
Durchschnitt ebenfalls bei 37,5°C (+/- 0,7) gemessen. Im weiteren Verlauf zeigte sich
eine zunehmende Anndherung der Temperaturhbhe an den Normbereich, so dal3
bereits am 6. Tag das préoperative Niveau von durchschnittlich 36,7°C erreicht wurde
(Abb. 19, Abb. 11, Tab. 37).

Wourden bei einigen Patienten kaum oder nur geringe Temperaturveranderungen durch
das Operationstrauma registriert (2% der Patienten <37,0°C, 24,5% >37,0°C<37,5°C,
26,5% >37,5°C<38,0°C), so wurden individuelle Maximawerte bis 38,5°C bel
Gallenblasen- und Leberoperationen, bis 38,8°C be Pankreas-, Dick- und
Dunndarmoperationen, bis 38,9°C bei Narbenhernienversorgungen und in einem Fall
bis 39,7°C bel einer Magenoperationen beobachtet (Tab. 38, Tab. 39, Abb. 23).
Zwischen der Operationsdauer und den Temperaturwerten des 1. postoperativen Tages

zeigte sich eine sehr geringe Korrelation (Koeffizient: 0,22).

Zeitraum der oberhalb der Norm liegenden Temperaturwerte

Ein Patientenantell von 38,8% zeigte an keinem Tag oberhalb der Norm liegende
Temperaturwerte. Lagen erhOhte Temperaturwerte vor, so wurden diese bel 28,6% der
Patienten nur an 1 oder 2 aufeinander folgenden Tagen, bei 20,4% nur an 3-4
aufeinander folgenden Tagen und bei weiteren 12,2 % der Patienten an 5-7 folgenden
Tagen nachgewiesen (Tab. 53). Durchschnittlich lagen die Temperaturwerte
komplikationsloser Patienten 1,9 (+/-2,0) Tage lang oberhalb der Norm (Tab. 54).
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Zeitpunkt der oberhalb der Norm liegenden Temperaturwerte

Am 1. postoperativen Tag zeigten 46,9% der Patienten, am 2. Tag 51,0% der Patienten
oberhalb der Norm liegende Temperaturwerte. Am 5. Tag waren es nur noch 10% der
Patienten. Lagen die Temperaturwerte oberhalb der Norm, so wurden in den ersten 6
Tagen durchschnittlich 38,0°C (+/-0,42) - 38,1°C (+/-0,69) gemessen (Tab. 55).
Ausnahmen mit Temperaturmaxima bis 38,9°C wurden vereinzelt beobachtet. In einem
Fall wurde ein Maximum von 39,7°C registriert (Abb. 38, Tab. 56).

Prozentuale Abwei chung vom Normbereich

Aus den vorliegenden Daten ergab sich eine berechnete Abweichung der Temperatur-
Mittelwerte vom Normbereich in Prozent. Prozentuale Normabweichungen wurden im
gesamten Verlauf nicht registriert. Am 1. und 2. Tag wurde alerdings der
Normgrenzbereich von 37,5°C erreicht (Tab. 66, Tab. 67, Abb. 45).

3.2.3.2.5.2 L eukozytenzahl

Zeitpunkt und Hohe des Leukozytenzahl-Maxi mums

Unter den untersuchten Bedingungen zeigten 43% der Patienten bei
komplikationsfreilem Verlauf bereits am 1. postoperativen Tag ihr Maximum von
durchschnittlich 12.200/pl (+/- 4.700) Leukozyten. Ein weiterer Patientenanteil von 19%
zeigte steigende L eukozytenzahlen bis zum 2. Tag. Der ibrige Patientenanteil von 38%
zeigte an unterschiedlichen Tagen individuelle Maximawerte. Diese lagen aber nur
gering Uber dem Normbereich. Im Durchschnitt lagen die Leukozytenzahlen des 2.
Tages bei 11.300/ul (+/- 4.600). Bereits am 3. Tag zeigten sich durchschnittlich
grenzwertig normale Leukozytenzahlen von 9.400/ul (+/- 3.500). Individuelle
Abweichungen vom Durchschnittswert waren allerdings im gesamten Verlauf relativ
héaufig, wie die erhohte Standardabweichung verdeutlicht (Abb. 20, Tab. 37, Abb. 12).

Wurden bei einigen Patienten kaum oder nur geringe Leukozytenzahlveranderungen
durch das Operationstrauma registriert (bei 22,4% der Patienten <10.000/ul, 20,0%
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>10.000 <12.000/ul), so zeigten 20,0% Zahlen >12.000 <14.000/pl und 12,2% der
Patienten L eukozytenzahlen >14.000 <16.000/pl. Es wurden individuelle Maximalwerte
bis 16.300/ul bei Magenoperationen, bis 17.900/pl bel Gallenblasenoperationen und
Dickdarmoperationen, aber vor allem bis 20.200/ul bel Pankreasoperationen, bis
24.500/pl bei Milzoperationen und bis 29.600/ul bei Leberoperationen gemessen (Tab.
38, Tab. 40, Abb. 24). Zwischen der Operationsdauer und den Leukozytenzahlen des 1.
postoperativen Tages zeigte sich eine sehr geringe Korrelation (Koeffizient: 0,21).

Zeitraum der oberhalb der Norm liegenden Leukozytenzahlen

Ein Patientenantell von 38,8% zeigte an keinem Tag oberhalb der Norm liegende
Leukozytenzahlen. Lagen erhdhte Leukozytenzahlen vor, so wurden diese bei 28,5%
der Patienten nur an 1 oder 2 aufeinander folgenden Tagen, bel 12,3% nur an 3-4
aufeinander folgenden Tagen nachgewiesen. Bei weiteren 20,4 % der Patienten waren
oberhalb der Norm liegende Leukozytenzahlen 6 oder mehr Tage nachweisbar
(Tab. 53). Durchschnittlich lagen die Leukozytenzahlen komplikationsloser Patienten
2,9 (+/-3,9) Tage lang oberhalb der Norm (Tab. 54).

Zeitpunkt der oberhalb der Norm liegenden Leukozytenzahlen

Am 1. postoperativen Tag zeigten 61,2% der Patienten, am 2. Tag 48,9% der Patienten
oberhalb der Norm liegende Leukozytenzahlen. Am 3. Tag war es noch 1/3 (32,7%)
und ab dem 4. Tag im weiteren Verlauf ca. noch ein Viertel der Patienten. Lagen die
Leukozytenzahlen oberhalb der Norm, so wurden in den ersten beiden Tagen
durchschnittlich 14.7000/pl (+/-4.100) und in den weiteren Tagen der 1. Woche
durchschnittliche Werte zwischen 13.100/ul und 13.700/pl gemessen (Tab. 57).
Leukozytenzahlmaxima > 20.000/ul wurden vereinzelt registriert. In einem Fall wurde
ein Maximum von 29.600ul beobachtet (Abb. 40, Tab. 58).
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Prozentuale Abwei chung vom Normbereich

Aus den vorliegenden Daten ergab sich ene berechnete Abweichung der
Leukozytenzahl-Mittelwerte vom  Normbereich in  Prozent.  Prozentuale
Normabweichungen wurden nur am ersten und zweiten Tag registriert. Am 1. Tag
wurde der Normbereich um 36,7%, am 2. Tag um 21,7% Uberschritten (Tab. 66,
Tab. 67, Abb. 46).

3.2.3.2.5.3 C-reaktives Protein (CRP)

Zeitpunkt und Hohe des Maxi mums

Unter den untersuchten Bedingungen zeigten nur 3% der Patienten bel
komplikationsfreilem Verlauf bereits am 1. postoperativen Tag ihren maximalen CRP-
Wert von durchschnittlich 8,9mg/dl (+/- 5,4). Der grof3te Patientenanteil von 71% zeigte
steigende CRP-Werte bis zum 2. Tag. Maximawerte des 2. Tages wurden im
Durchschnitt mit 17,4mg/dl (+/- 8,9) gemessen. Der ubrige Anteil von 26% erreichte
den individuellen Maximawert am 3. Tag, an dem durchschnittliche CRP-
Konzentrationen von 15,5mg/dl registriert wurden. Im weiteren Verlauf zeigte sich eine
z0gerliche, aber kontinuierliche Anndherung der CRP-Werte an den Normbereich, so
dald nach 1 Woche durchschnittlich 5,2mg/dl (+/- 5,1) und nach 2 Wochen 1,8mg/dI
(+/- 2,0) gemessen wurden. Individuelle Abweichungen vom Durchschnittswert waren
allerdings im gesamten Verlauf relativ haufig, wie die erhdhte Standardabweichung
verdeutlicht (Abb. 21, Tab. 37, Abb. 13).

Im Unterschied zu den Ubrigen Parametern wurden bel alen Patienten deutliche CRP-
Wert-Verdnderungen gemessen (nur 18,4% der Patienten <10mg/dl, 34%
>10mg/dI<20mg/dl, 46% >20mg/dl). Es konnten individuelle Maximalwerte bis
21,Img/dl bel Leberoperationen, bis 28,2mg/dl bei Gallenblasenoperationen, bis
31,7mg/dl bei Dinndarm- und Magenoperationen und zwischen 33,1mg/dl und
35,4mg/dl bei Dickdarm-, Milz-, Narbenhernien-, und Pankreasoperationen gemessen
werden (Tab. 38, Tab. 41, Abb. 25). Zwischen der Operationsdauer und den CRP-

106



Ergebnisse

Werten des 1. postoperativen Tages zeigte sich eine sehr geringe Korrelation
(Koeffizient: 0,04).

Zeitraum der oberhalb der Norm liegenden CRP-Werte

Oberhalb der Norm liegende CRP-Werte wurden bei 2 Patienten (4,0%) nur 3 bzw. 4
Tage lang beobachtet. Alle tbrigen Patienten (96,0%) wiesen CRP-Werterhohungen
von mindestens 6 Tagen auf. Bel einem Patient wurden 17 Tage lang oberhalb der
Norm liegende CRP-Konzentrationen gemessen (Tab. 53). Durchschnittlich lagen die
CRP-Werte komplikationsloser Patienten 10,0 (+/-2,9) Tage lang oberhalb der Norm
(Tab. 54).

Zeitpunkt der oberhalb der Norm liegenden CRP-Werte

Zeigten sich bereits praoperativ bel 42,9% der Patienten oberhalb der Norm liegende
CRP-Werte, so waren es am 1. postoperativen Tag 97,9% und am 2. und 3. Tag jewells
100% der Patienten. Selbst nach 7 Tagen wurden bei 89,1% und nach 13 Tagen bei
noch 64,7% der stationéaren Patienten erhdhte CRP-Werte beobachtet. Lagen die CRP-
Werte oberhalb der Norm, so wurden am 1. Tag durchschnittlich 9,2dmg/dl (+/-5,3), am
2. Tag 17,4mg/dl (+/-8,8) und am 3. Tag 15,5mg/dl (+/-8,7) gemessen (Tab. 58). Selbst
nach 7 Tagen waren CRP-Konzentrationen von im Durchschnitt 55mg/dl (+/-5,1)
nachweisbar. Ausnahmen mit maximalen CRP-Werten bis > 30mg/dl wurden
beobachtet (Abb. 42, Tab. 60).

Prozentuale Abwei chung vom Normbereich

Aus den vorliegenden Daten ergab sich eine berechnete Abweichung der CRP-
Mittelwerte vom Normbereich in Prozent. Prozentuale Normabweichungen wurden an
allen Tagen registriert. Wahrend die durchschnittlichen praoperativen CRP-Werte den
Normbereich nur um 50% Uberschritten, so lagen diese am 1. postoperativen Tag
bereits um 790% und am 2. Tag sogar um 1640% oberhalb des Normbereichs. Am 7.
Tag wurde der Normwert noch um 420% und am 14. Tag um 80% uberschritten
(Tab. 66, Tab. 67, Abb. 45).
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3.2.3.2.5.4 Procalcitonin (PCT)

Zeitpunkt und Hohe des Maxi mums

Unter den untersuchten Bedingungen zeigten 52% der Patienten bei
komplikationsfreiem Verlauf bereits am 1. postoperativen Tag ihr Maximum der PCT-
Konzentrationen von durchschnittlich 1,34ng/ml (+/-1,42). Ein weiterer Patientenantelil
von 26% zeigte steigende PCT-Werte bis zum 2. Tag mit Werten von im Mittel
1,22ng/ml (+/-0,97). Der Ubrige Patientenanteil von 22% zeigte an unterschiedlichen
Tagen individuelle Maximalwerte. Diese Uberschritten dem Normbereich aber kaum.
Wurde am 3. Tag ein Mittelwert von bereits 0,78ng/ml (+/-0,68) erreicht, so lagen die
PCT-Konzentrationen bis zum 6. Tag mit 0,58-0,51ng/ml (+/-0,42) nur gering oberhalb
des Normbereiches. Bereits am 7. Tag zeigten sich durchschnittlich normale PCT-
Konzentrationen. Individuelle starke Abweichungen vom Durchschnittswert waren auf
wenige beschriebene Ausnahmen in den ersten 3 Tagen begrenzt (Tab. 63, Tab. 64). Im
weiteren Verlauf zeigte sich bei allen Patienten ein relativ konstanter PCT-Wert, was
durch die geringe Standardabweichung deutlich wird (Abb. 22, Tab. 37, Abb. 14).

Wurden bel ener Vielzahl der Patienten kaum oder nur geringe PCT-
Wertveranderungen durch das Operationstrauma registriert (14,3% der Patienten
<0,5ng/ml, 40,8% >0,5<1,0ng/ml), so zeigten 26,5% der Patienten PCT-
Konzentrationen von >1,0<2,0ng/ml und 184% Werte >2,0ng/ml. Individuelle
Maximalwerte bis 3,16ng/ml bei Gallenblasenoperationen, bis 3,85ng/ml  bel
Leberoperationen, bis 5,12ng/ml bei Pankreasoperationen und in einem Fal bis
5,74ng/ml bel einer Dickdarmoperation wurden registriert (Tab. 38, Tab. 42, Abb. 26).
Zwischen der Operationsdauer und den PCT-Werten des 1. postoperativen Tages zeigte
sich eine sehr geringe Korrelation (Koeffizient: 0,12).

Zeitraum der oberhalb der Norm liegenden PCT-Werte

Ein Patientenanteil von 16,3% zeigte an keinem Tag oberhalb der Norm liegende PCT-
Werte. Lagen erhohte PCT-Werte vor, so wurden diese bei 24,5% der Patienten an 1
oder 2 aufeinander folgenden Tagen und bel ebenfalls 24,5% an 3-4 aufeinander

folgenden Tagen nachgewiesen. Beim ubrigen Anteil der Patienten (34,7%) waren
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oberhalb der Norm liegende PCT-Konzentrationen 5 oder mehr Tage nachweisbar
(Tab. 53). Durchschnittlich lagen die PCT-Werte komplikationsloser Patienten 4,2 (+/-
3,7) Tage lang oberhalb der Norm (Tab. 54).

Zeitpunkt der oberhalb der Norm liegenden PCT-Werte

Wahrend nur 6,1% der Patienten bereits préoperativ erhohte PCT-Werte aufwiesen,
lagen dieseam 1. und 2. Tag bel jewells 77,6% der Patienten oberhalb der Norm. Am 3.
Tag ging der Antell bereits auf 55,1% zuriick, wahrend fur den Rest der ersten Woche
bei 35,4%-37,5% der Patienten erhthte Konzentrationen beobachtet wurden. In der 2.
Woche sank der Anteil weiter. Lagen die PCT-Werte oberhalb der Norm, so wurden
am 1. Tag durchschnittlich 1,63ng/ml (+/-1,48), am 2. Tag 1,34ng/ml (+/-0,98) und am
3. Tag 1,14ng/ml (+/-0,73) gemessen. Im weiteren Verlauf zeigten sich die Mittelwerte
der oberhalb der Norm liegenden PCT-Werte unterhalb von 1,0ng/ml (Tab. 61).
Ausnahmen mit Maximalwerten bis 5,74ng/ml wurden beobachtet (8,2% der Patienten
>4,0ng/ml) (Abb. 44, Tab. 62).

Prozentuale Abwei chung vom Normbereich

Aus den vorliegenden Daten ergab sich eine berechnete Abweichung der PCT-
Mittelwerte vom Normbereich in Prozent. Prozentuale Normabweichungen wurden am
Tag 1 bis 6 registriert. Zeigte sich am 1. und 2. Tag eine noch deutliche Abweichung
vom Normbereich um 168% bzw. 124%, so lag der Mittewert des 3. Tages nur noch um
56%, der des 4. Tages nur noch um 16% und der des 5. und 6. Tages um nur noch 2%
bzw. 4% oberhalb des Normbereiches. Ab dem 7. Tag lagen die Mittelwerte innerhalb
des Normbereichs (Tab. 66, Tab. 67, Abb. 45).
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3.2.3.3 Komplikationsgruppe

3.2.3.3.1 Gruppeneinteilung

Jeder Patient, der im postoperativen Verlauf Komplikationen entwickelte (n = 38),
wurde je nach Schweregrad einer Komplikationsgruppe (Gruppe 1-4) zugeteilt. Dabel
wurden leichte, mittelschwere, schwere und tédliche Komplikationen unterschieden.
Tabelle 68 gibt einen Uberblick iiber die beobachteten Komplikationen mit der

entsprechenden Schweregradzuordnung.

Tab. 68: Komplikationsgruppen.

Gr.1: (leichte)

Gr. 2: (mittelschwere)

Gr. 3: (schwere)

Gr. 4:

a) Wundheilungsstorung

a) Nachblutung

a) Multiorganversagen

Tod

b) Ventilationsstérung

b) ZVK-Infektion

b) Nahtinsuffizienz

¢) Pleuraergul3

¢) Gastrointestinae
Passagestorung

¢) Relaparotomie/-skopie

d) Pneumothorax

d) Absze:

z) > 1 Komplikation der Gruppe 2

€) Harnwegsinfektion

€) Platzbauch

f) Fistel

g) Bronchitis

h) Pneumonie

z) > 1 Komplikation der Gruppe 1

Gr.: Gruppe; ZVK: Zentrd venenkatheter

Von den 38 Patienten mit postoperativen Komplikationen entwickelten 47,4% der
Patienten mehrfache Einzelkomplikationen, die gleichzeitig oder zeitlich getrennt
voneinander eintraten. Einen Uberblick (ber die jeweilige Anzahl (n) und dem
entsprechenden Antell in Prozent (%) gibt Tabelle 69.

Tab. 69: Antell der Patienten mit mehrfachen Komplikationen.

Einzelkomplikationen Patientenanzahl Antell

(n) (n) (%)

1 20 52,6

2 8 21,0

3 5 13,2

4 5 13,2

Gesamt 38 100
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Insgesamt traten 76 Einzelkomplikationen auf. Bei 20 Patienten (52,6%) zeigte sich nur
eine einzige Komplikation im postoperativen Verlauf, bei 8 Patienten (21,0%) traten 2
Komplikationen auf, 5 Patienten (13,2%) entwickelten 3 Komplikationen. Bei 5

weiteren Patienten (13,2%) kam es zur Ausbildung von insgesamt 4 Komplikationen.

Die Definierung der Komplikationsgruppen ermoglichte fur jeden Patienten eine
spezifische Codierung. Zeigte der Patient mehrere Einzelkomplikationen, so wurde er
definitionsgemal’ der hoheren Gruppe zugeteilt (Gruppe 2z, 3z). Eine Auflistung der
jeweiligen Patientencodierung gibt Tabelle 70.

Pat.-Nr. Gruppencode Gruppe Tab. 70:

2 loe=2z 2 o

11 1be 2a 3abc 4 4 Komplikationsgruppenzuordnung der

14 la 1 )

15 1a2c 2 Patienten.

16 lae=2z7 2

17 lcee2a3c 3

19 2e 2

21 1be2c 2

22 2c 2

gj i;‘ 1 Beispid: Patient Nr.1l entwickelte

25 la 1 Komplikation ~ “1b”  (Ventilations-

26 2cdf = 3z 3

31 la 1 stérungen). Zusdétzlich kam es wahrend

34 la3bc 3 N

35 1a 1 des stationdren Aufenthaltes zu “1e”

38 2b 2 . . « Ay
Harnwegsinfektion) und “2 Nach-

39 300 3 (Harnwegsinfektion) und “2a” (Nac

40 2bcg =3z 3 blutung). Komplikation “3b” (Naht-

42 2bf 3b 3 _ N o _

46 1cd =2z 2 insuffizienz) stellte schliefdlich  die

47 lbc=2z 2 o o ) )

48 1b 3bbe 3 Indikation zu “3c” (Relaparotomie). Die

49 2b3c 2 Komplikation ~ “3a’  (Multiorgan-

50 le 1

52 le 1 versagen) verschlechterte zunehmend

53 1c 1

54 1a 1 den Zustand, so da} der Patient

o = i schlieRlich verstarb  (Komplikations-

60 21 2 Gruppe*“4”).

64 2f 2 PP )

73 la2ec 3c 3

76 la 1

77 1b 1

78 2bc=3z 3

79 le 1

80 2b 2
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3.2.3.3.2 Haufigkeiten

Im einzelnen konnten folgende Komplikationen nachgewiesen werden. Die
vorliegenden Daten werden in Tabelle 71 als Anzahl (n) mit dem entsprechenden
Anteil in Prozent (%) angegeben.

Tab. 71: Haufigkeit der Komplikationen.

Anzahl (n) Anteil von (%)
Patienten mit | Gesamtkollektiv | Komplikationen
Kompl. (n=38) (n=87) (n=76)

Gruppe 1
Wundheilungsstérung 13 34,2 14,9 171
Ventilationsstérung 6 15,8 6,9 7,9
Pleuraergul3 5 13,2 58 6,6
Pneumothorax 1 2,6 1,2 13
Harnwegsinfektion 9 23,7 10,4 11,9
Summe 34 44,7

Gruppe 2
Nachblutung 2 53 2,3 2,6
ZVK-Infekt 7 184 8,1 9,2
Gastrointest. Stérung 8 21,1 9,2 10,5
Abszef3 1 2,6 1,2 1,3
Platzbauch 2 53 2,3 2,6
Fistel 4 10,5 4,6 53
Bronchitis 1 2,6 12 1,3
Pneumonie 1 2,6 12 1,3
Summe 26 34,2

Gruppe 3
MOV 1 2,6 1,2 1,3
Nahtinsuffizienz 7 184 8,1 9,2
Rel aparotomie/-skopie 6 15,8 6,9 7,9
Summe 14 18,4

Gruppe 4
Tod 2 53 2,3 2,6
Gesamt: 200% 87,4% 100%

ZVK = Zentra venenkatheter, MOV = Multiorganversagen; Kompl. = Komplikationen
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Patienten mit Komplikationen zeigten zu 44,7 % leichte, zu 34,2 % mittelschwere und
zu 18,4 % schwere Komplikationen. Bei 2,6% aller Komplikationen entwickelte sich

en todlicher Verlauf.

Am haufigsten kam es zu Wundheilungsstorungen, die 14,9% aller Patienten zeigten.
Harnwegsinfektionen mit 10,4% und Gastrointestinale Passagestorungen mit 9,2%
machten den ndchst groReren Anteil aus. Der ZVK-Infekt, die Nahtinsuffizienz mit
jeweils 8,1%, sowie Ventilationsstorungen und die ungeplante Relaparotomie folgten

mit jewells 6,9%.
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3.2.3.3.3 Zeatpunkt des Auftretens postoper ativer Komplikationen

Untersuchungen zum Manifestationszeitpunkt von Komplikationen zeigten, dal3 die
meisten Komplikationsentwicklungen zu unterschiedlichen Zeitpunkten des

postoperativen Verlaufs moglich waren.

Tab. 72: Zeitliches Auftreten der Komplikationen.

postop.Tag der klinischen Diagnose

Anzahl (n)
Min Max MW STABW

Gruppe 1:
Wundheilungsstérung 13 3,0 13,0 6,4 31
Ventilationsstérung 6 2,0 14,0 9,5 4,1
Pleuraergul3 5 2,0 40 2,6 0,8
Pneumothorax 1 7,0 7,0 7,0 0,0
Harnwegsinfektion 9 1,0 21,0 10,9 6,2
Summe 34

Gruppe 2:
Nachblutung 2 2,0 6,0 40 2,0
ZVK-Infekt 7 7,0 12,0 8,8 1,6
Gastrointest. St6rung 8 30 22,0 9,8 6,3
Abszef3 1 37,0 37,0 37,0 0,0
Platzbauch 2 10,0 11,0 10,5 0,5
Fistel 4 7,0 37,0 17,8 11,7
Bronchitis 1 21,0 21,0 21,0 0,0
Pneumonie 1 6,0 6,0 6,0 0,0
Summe 26

Gruppe 3:
MOV 1 18,0 18,0 18,0 0,0
Nahtinsuffizienz 7 2,0 17,0 8,0 52
Rel aparotomie/-skopie 6 2,0 14,0 7,0 44
Summe 14

Gruppe 4:
Tod 2 13,0 18,0 15,5 25

ZVK = Zentrd venenkatheter, MOV = Multiorganversagen; Min = Minimum,;
Max = Maximum; MW = Mittelwert; STABW = Standardabwei chung
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Tabelle 73 gibt einen Uberblick uber die kumultativen Komplikationsanteile im

zeitlichen Verlauf. Die vorliegenden Daten werden in Anzahl (n) mit entsprechendem

Antell in Prozent (%) dargestéllt.

Tab. 73: Zeitliches Auftreten der Komplikationen.

K omplikationen
T T N kumultativer
postop.Tag | Anzahl (n) | Anteil (%) Anteil (%)
1 1 1,3 1,3
2 8 10,5 11,8
3 6 79 19,7
4 6 79 27,6
5 6 79 35,5
6 4 53 40,8
7 8 10,5 51,3
8 5 6,6 57,9
9 3 39 61,8
10 5 6,6 68,4
11 3 39 72,4
12 2 2,6 75,0
13 4 53 80,3
14 3 3.9 84,2
15 1 1,3 85,5
17 4 53 90,8
18 2 2,6 93,4
21 2 2,6 96,1
22 1 13 97,4
37 2 2,6 100
Gesamt 76 100

Klinisch zeigte sich die Hafte aler Komplikationen (51,3%) innerhalb der ersten

postoperativen Woche. Komplikationen wurden aber auch noch im spéten

postoperativen Verlauf diagnostiziert.
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3.2.3.3.4 Postoperative Komplikationen in Abhéangigkeit von der Operation

In der folgenden Tabelle 74 wird die Verteilung der Komplikationen in Abhangigkeit
von den Operationen dargestellt. Die vorliegenden Daten liegen as Anzahl (n) und

Summe (&) mit entsprechendem Anteil in Prozent (%) vor.

Tab. 74: Komplikationsverteilung in Abhangigkeit von den Operationen.

Gruppe 1 (leichte) 2 (mittelschwere) 3 (schwere) | 4
(@]
=
o = .2
S| o 2 5
:‘5 % é (3] N -6
B [ 5 3 5| 2 5 2
S €| Ble| 5| € 20 N | E =
S 2 5 3 £ B 5| & S o 2 £l 2 o
X T 5| g 8| 8| o E| E 2 = < 3 = 2 <
= c | ® c I = =5 I5) <
: 5|28/ 5|3|%| 8|2 535|538 g|cl
o) Pl =
< : 23z & I 85 R 6 X aa e &s2 8L 3 %
Osophagus (n=3) 1 1 1] 1 4 53
Pankreas (n=1) 1 1 1,3
Nebenniere (n=0) 0 0
Narbenhernie (n=2 | 2 1 1 1 5 6,6
Milz (n=1) 1 1 1,3
8
§ | Magen (n=9) 2 1] 2 2 1] 1 1 1 2| 2| 1|16| 211
B
& | Leber (n=2) 121 4| 53
O
Dinndarm (n=4) 3 1 11 3 9 11,8
Dickdarm (n=15) 8 3 1 5 2|11 4 1 1|1 1] 2 3| 1|34| 447
Gallenblase (n=0) 0 0
AP (lleum) (n=3) 1 1 2 2,6
AP (Colon) (n=0) 0 0
Anteil (%) 17,11 79| 66| 13/11,8|26|9,2|10,5|1,3|26|53| 13|13 13/92| 79|26 100
Summe (3 ) 13| 6|51 9 2|7 8 1,241 |1|1 7|6|2]|76

AP = Anus préter; ZVK = Zentra venenkatheter; MOV = Multiorganversagen
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Im postoperativen Verlauf wurden 44,7% aler Komplikationen nach
Dickdarmoperationen beobachtet. In dieser Gruppe lagen leichte Komplikationen
17ma (50,0%), mittelschwere 10ma (29,4%), schwere 6mal (17,6%) und tddliche
Ima (3,0%) vor. Ein weiterer grof3er Komplikationsantell (21,1%) wurde bel
Magenoperationen beobachtet. Hier zeigten sich 7mal (43,8%) leichte, jeweils 4mal
(25,0%) mittelschwere und schwere und 1ma (6,2%) todlich verlaufende

Komplikationen.

Die haufigste Komplikationen war die Wundheilungsstérung, die 13 mal (17,1% aller
Komplikationen) diagnostiziert werden konnte. Sie trat in 8 Fallen nach
Dickdarmoperationen (32% aller Dickdarmoperationen), in jewells 2 Féllen nach
Narbenhernien- (20% aller Narbenhernien) oder Magenoperationen (14,3% aller
Magenoperationen) und 1 mal nach einer DUinndarm-Anus-Préter-Ruckverlagerung
(33,3% aller Dunndarm-AP-R) auf.

Harnwegsinfektionen wurden 9 mal beobachtet und zeigten die zweithdufigste
Komplikation (11,8% aller Komplikationen). Diese trat in 5 Félen nach
Dickdarmoperationen (25% aler Dickdarmoperationen), in 2 Fdlen nach
Magenoperationen (14,3% aler Magenoperationen) und jeweils 1 ma nach
Osophagus- (33,3% aler Osophagusoperationen) und Diinndarm-Anus-Préter-
Ruckverlagerung (33,3% aller Dunndarm-AP-R) auf.

Den drittgrofiten Komplikationsanteil verursachten Gastrointestinale
Passagesttrungen, die 8 mal (10,5% aller Komplikationen) aufgedeckt wurden. Diese
wurden vor allem nach Eingriffen des Magen-Darm-Traktes beobachtet. In 4 Féllen
traten sie nach Dickdarmoperationen (16% aller Dickdarmoperationen) und in jewells
einem Fall nach Dunndarm- (14,3% aller Dunndarmoperationen), nach Magen- (7,1%
aller Magenoperationen), nach Osophagus- (33,3% aller Osophagusoperationen) und

Narbenhernienoperationen (10,0% aller Narbenhernienoperationen) auf.
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3.2.3.3.5 Komplikationsspezifische Parameter -Werte

3.2.3.3.5.1 Temperaturhohe

In Tabelle 75 und Abbildung 46 werden die Temperaturwerte dargestellt, welche zum
Zeitpunkt der klinischen Diagnosestellung der Komplikation beobachtet wurden. Die
vorliegenden Daten werden in Anzahl (n), Minimum, Maximum, Median und

Mittelwert mit entsprechender Standardabweichung angegeben.

Tab. 75: Komplikationsspezifische Temperaturhohe.

Gruppe 1 n MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
Wundheilungsstérung 13 36,2 40,0 375 37,6 1,0
Ventilationsstérung 6 37,3 38,6 38,3 38,5 0,5
Pleuraergul3 5 37,8 39,1 384 38,2 0,5
Pneumothorax 1 36,7 36,7 36,7 36,7 0,0
Harnwegsinfektion 8 36,3 39,0 37,3 36,9 09

Gruppe 2 n MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
Blutung 2 374 38,9 38,2 38,2 0,8
ZVK-Infekt 7 38,2 39,2 38,8 38,8 0,3
Gastrointest. St6rung 8 35,9 37,9 36,9 37,1 0,7
Abszel3 1 37,6 37,6 37,6 37,6 0,0
Platzbauch 2 37,6 37,6 37,6 37,6 0,0
Fistel 4 36,2 37,9 37,1 37,1 0,7
Bronchitis 1 39,0 39,0 39,0 39,0 0,0
Pneumonie 1 37,8 37,8 378 37,8 0,0

Gruppe 3 n MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
MOV 1 38,4 384 384 384 0,0
Nahtinsuffizienz 7 36,2 40,5 38,5 38,6 1.2
Rel aparotomie/-skopie 6 36,9 40,5 38,3 38,1 1.2

Gruppe 4 n MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
Tod 2 37,0 38,4 37,7 37,7 0,7

ZVK = Zentrdvenenkatheter, MOV = Multiorganversagen; n = Anzahl; MIN = Minimum,
MAX = Maximum, MW = Mittelwert, STABW = Standardabwei chung

Beispidl: Bei 13 von 87 Patienten (14,9%) zeigten sich Wundheilungsstérungen. Der
Temperaturwert am Tag der klinischen Diagnose der Komplikation lag zwischen 36,2
°C (Pat x) und 40,0°C (Pat y). Im Mittel zeigten diese 13 Patienten zum Zeitpunkt der
Diagnosestellung "Wundheilungsstérung” einen Temperaturwert von 37,5°C (+/-1,0).
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Abb. 46: Temperaturwerte zum Zeitpunkt der klinischen Diagnose der Komplikation.

Abbildung 46 stellt die in der Tabelle 75 aufgeftihrten Werte graphisch dar. Zum Tell
|&13t sich eine hohe Streubreite erkennen. Der Zeitpunkt der klinischen Diagnose der
Komplikation wurde in dieser Darstellung nicht berticksichtigt. Hohe Werte kdnnen
demzufolge durchaus auch bei frihzeitiger Komplikationsentstehung durch
Operations-Trauma-bedingte Verénderungen entstanden sein. Im Falle eines
Vorliegens mehrfacher Komplikationen zur gleichen Zeit (z.B. Wundheilungsstorung,
Pleuraergul® und HWI) 183t sich eine Wertveranderung natiirlich nicht nur einer der
Komplikationen zuordnen, so dal? auch dadurch bedingte Storfaktoren berticksichtigt

werden mussen.
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3.2.3.3.5.2 L eukozytenzahlen

In Tabelle 76 und Abbildung 47 werden die L eukozytenzahlen dargestellt, welche zum

Zeitpunkt der klinischen Diagnose der Komplikation beobachtet wurden. Die

vorliegenden Daten werden in Anzahl (n), Minimum, Maximum, Median und
Mittelwert mit entsprechender Standardabweichung angegeben.
Tab. 76: Komplikationsspezifische L eukozytenzahl.

Gruppe 1 N MIN MAX MW | MEDIAN|  STABW
Wundheilungsstérung 13 4,3 216 10,2 10,3 4,6
Ventilationsstérung 6 2,6 22,0 111 9,6 6,7
Pleuraerguiy 5 7.7 17,0 12,0 12,6 34
Pneumothorax 1 9,9 9,9 9,9 9,9 0,0
Harnwegsinfektion 8 7,3 29,6 13,9 12,9 6,4

Gruppe 2 N MIN MAX MW | MEDIAN|  STABW
Blutung 2 17,1 222 19,7 19,7 2,6
ZVK-Infekt 7 10,6 21,0 15,8 16,0 4.4
Gastrointest. St6rung 8 4.2 29,5 134 111 7,7
Abszel3 1 8,9 8,9 8,9 8,9 0,0
Platzbauch 2 13,0 14,7 13,9 13,9 0,8
Fistel 4 4.8 10,3 7.9 8,2 2,0
Bronchitis 1 21,2 21,2 21,2 21,2 0,0
Pneumonie 1 7,0 7,0 7,0 7,0 0,0

Gruppe 3 N MIN MAX MW | MEDIAN|  STABW
MOV 1 24,4 24,4 24,4 24,4 0,0
Nahtinsuffizienz 7 74 22,0 14,3 14,6 45
Relaparotomie/-skopie 6 125 22,2 16,7 15,3 4,0

Gruppe 4 N MIN MAX MW | MEDIAN|  STABW
Tod 2 18,0 24,4 21,2 21,2 32

ZVK = Zentrdvenenkatheter, MOV = Multiorganversagen; n = Anzahl; MIN = Minimum,
MAX = Maximum, MW = Mittelwert, STABW = Standardabwei chung
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ZVK = Zentrd venenkatheter, MOV = Multiorganversagen;
HWI = Harnwegsinfekt; GIT = Gastrointestina trakt

Abb. 47: Leukozytenzahl zum Zeitpunkt der klinischen Diagnose der Komplikation.

Auch die Leukozytenzahlen zum Zeitpunkt der spezifischen Komplikation waren bei
den jewelligen Patienten unterschiedlich hoch. Nur bel einem geringen Anteil (18,4%)
traten im Rahmen von Nachblutungen, Platzbauch, Bronchitis, MOV, Tod oder zum
Zeitpunkt der Relaparotomie immer erhhte Leukozytenzahlen auf, bei den tbrigen
Komplikationen waren auch normale Leukozytenzahlen mdglich. Eine statistisch
signifikante Korrelation der Leukozytenzahlen mit der Schwere der Komplikationen

konnte jedoch nicht nachgewiesen werden.
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3.2.3.3.5.3 C-reaktives Protein (CRP)

In Tabelle 77 und Abbildung 48 werden die CRP-Werte dargestellt, welche zum

Zeitpunkt der klinischen Diagnose der Komplikation beobachtet wurden. Die

vorliegenden Daten werden in Anzahl (n), Minimum, Maximum, Median und

Mittelwert mit entsprechender Standardabweichung angegeben.

Tab. 77: Komplikationsspezifische CRP-Werte.

Gruppe 1 N MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
Wundheilungsstérung 13 11 174 8,3 74 52
Ventilationsstérung 6 19 18,6 9,5 79 6,0
Pleuraergul3 5 52 17,4 9,5 8,7 4,2
Pneumothorax 1 9,1 9,1 9,1 9,1 0,0
Harnwegsinfektion 8 0,7 18,2 7,0 7,0 55

Gruppe 2 N MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
Blutung 2 111 11,5 11,3 11,3 0,2
ZVK-Infekt 7 2,7 16,6 10,5 11,8 43
Gastrointest. St6rung 8 04 18,6 8,7 79 58
Abszef3 1 7.3 7.3 7.3 73 0,0
Platzbauch 2 19 2,8 24 24 0,5
Fistel 4 2,7 17,2 8,0 6,0 5,6
Bronchitis 1 11,0 11,0 11,0 11,0 0,0
Pneumonie 1 17,5 17,5 17,5 17,5 0,0

Gruppe 3 N MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
MOV 1 6,8 6,8 6,8 6,8 0,0
Nahtinsuffizienz 7 4,6 39,7 16,3 14,3 10,8
Relaparotomie/-skopie 6 2,2 39,7 14,9 12,9 12,6

Gruppe 4 N MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
Tod 6,8 8,0 74 74 0,6

ZVK = Zentrdvenenkatheter, MOV = Multiorganversagen; n = Anzahl; MIN = Minimum,

MAX = Maximum, MW = Mittelwert, STABW = Standardabwei chung
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Abb. 48: CRP-Werte zum Zeitpunkt der klinischen Diagnose der Komplikation.

Abbildung 48 macht deutlich, da3 die Hohe der CRP-Werte bis auf wenige
Ausnahmen (Nahtinsuffizienz und die durch diese bedingte Relaparotomie) in der
Mehrzahl der hier angegebenen Komplikationen auf gleichem Niveau liegen kdnnen.
Vergleicht man die CRP-Werte bel komplikationslosem postoperativen Verlauf in den
ersten Tagen (Tab. 37, Tab. 38) mit den hier dargestellten, so zeigt sich, dal3 die zum
Teil alein durch das Operationstrauma induzierte CRP-Werterhbhungen durchaus
deutlicher ausfallen konnen, als die durch eine Komplikation hervorgerufenen. Das
zeitliche Auftreten einer CRP-Werterh6hung im postoperativen Verlauf ist demnach

von diagnostischer Bedeutung.
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Procalcitonin (PCT)

In Tabelle 78 und Abbildung 49 werden die PCT-Werte dargestellt, welche zum

Zeitpunkt der klinischen Diagnose der Komplikation beobachtet wurden. Die

vorliegenden Daten werden in Anzahl (n), Minimum, Maximum, Median und

Mittelwert mit entsprechender Standardabweichung angegeben.

Tab. 78: Komplikationsspezifische PCT-Werte.

Gruppe 1 N MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
Wundheilungsstérung 13 0,14 8,64 1,60 0,44 2,72
Ventilationsstérung 6 0,07 1,47 0,70 0,66 0,44
Pleuraergui3 5 0,35 8,64 2,34 0,61 3,19
Pneumothorax 1 5,56 5,56 5,56 5,56 0,00
Harnwegsinfektion 8 0,15 9,23 1,85 0,82 2,84

Gruppe 2 N MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
Blutung 2 0,13 0,30 0,22 0,22 0,09
ZVK-Infekt 7 0,95 9,91 4,67 321 348
Gastrointest. St6rung 8 0,28 12,70 2,22 0,52 4,00
Abszel3 1 0,44 0,44 0,44 0,44 0,00
Platzbauch 2 0,53 0,57 0,55 0,55 0,02
Fistel 4 0,05 0,69 0,34 0,31 0,25
Bronchitis 1 2,11 2,11 2,11 2,11 0,00
Pneumonie 1 1,29 1,29 1,29 1,29 0,00

Gruppe 3 N MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
MOV 1 9,65 9,65 9,65 9,65 0,00
Nahtinsuffizienz 7 0,15 5,49 1,47 0,92 1,69
Rel aparotomie/-skopie 6 0,30 5,49 1,52 0,73 1,82

Gruppe 4 N MIN MAX MW | MEDIAN | STABW
Tod 4,13 9,65 6,89 6,89 2,76

ZVK = Zentrdvenenkatheter, MOV = Multiorganversagen; n = Anzahl; MIN = Minimum,
MAX = Maximum, MW = Mittelwert, STABW = Standardabwei chung
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Abb. 49: PCT-Werte zum Zeitpunkt der klinischen Diagnose der Komplikation.

Hohe PCT-Werte konnten zum Zeitpunkt unterschiedlichster Komplikationen
beobachtet werden. Meist handelte es sich jedoch um “ Aul¥reifRer”, wie die wesentlich
tieferen Mittelwerte und Mediane zeigen. Im Rahmen der nachgewiesenen
Komplikationen waren hohe PCT-Konzentrationen nur selten zu beobachten (47,4%
<1ng/ml, 26,3% >1,0-5ng/ml, 26,3% >5ng/ml). Auffalend hohe Mittelwerte zeigten
sich bei ZVK-Infektionen (4,67ng/ml +/-3,48), Multiorganversagen (9,65ng/ml +/-0,0)
und zum Zeitpunkt des Todes (6,89ng/ml/ +/-2,76).

Parameterwerte zum Zeitpunkt des Auftretens spezifischer Komplikationen zeigen
eine  hohe  Spannweite und  erlauben  dadurch  unterschiedlichste

I nterpretationsmadglichkeiten.
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Beispielhafte Vorstellung individueller komplizierter postoperativer Verlaufe
Beispiel 1 (Pat 2)
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Abb. 50: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 2.

Fallbeispiel eines postoperativen Verlaufs einer lleostomartckverlagerung eines 68-
jahrigen Patienten. Die Operationszeit betrug 66 Minuten. Nach zunéchst
komplikationslosem und subjektiv beschwerdefrelem Verlauf in den ersten 7 Tagen,
zeigte sich eine zunehmende Schmerzsymptomatik im Wundbereich. Am 10. Tag
wurde die Wunde an wenigen Stellen durch den Arzt leicht erdffnet, so dal? sich ein
seroses Sekret entleeren konnte. Einhergehend mit einer zunehmenden
Schmerzsymptomatik des Patienten kam es zu einem Temperatur-, Leukozytenzahl-
und CRP-Anstieg. Nach weitgehender Wundertffnung und rascher Ausheilung
zeigten CRP- und Temperatur-Werte fallende Tendenz, wéhrend die Leukozyten-
zahlen ihr leicht erhohtes Niveau hielten. Im weiteren Verlauf zeigte der Patient am 21.
Tag eine plotzliche Verschlechterung seines Befindens mit raschem Anstieg aler
Parameter. Der Urinstatus konnte einen massiven Harnwegsinfekt aufdecken. Unter
der zunéchst blind anbehandelten Antibiose mit BaypenO und ClontO kam es
vorubergehend zu einem kurzfristigen Rickgang der Parameterwerte. Am 24. Tag
jedoch kam es einem erneuten Anstieg von Leukozytenzahl, CRP- und vor allem
PCT-Wert als Ausdruck einer insuffizienten antibiotischen Behandlung. Erst nach
Umstellung der Antibiotika auf TarividO konnte sowohl subjektiv, als auch
parameterkorreliert eine Besserung des Zustandes erreicht werden.

126



Ergebnisse

Beispiel 2 (Pat 39)

Anastomosennachresektion bei Z.n. Gastrektomie bei Carcinom,
Rekonstruktion nach y-Roux
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Abb. 51: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 39.

Vorgestellt wird ein 60-jahriger Patient mit einem Carcinom-Rezidiv im Bereich der
Anastomose bel Z.n. Gastrektomie bei Magen-Carcinom 4 Jahre zuvor. Die
durchgefuhrte Anastomosennachresektion mit Y-Roux-Rekonstruktion dauerte ca
2,5 Stunden. Bereits am 3. postoperativen Tag zeigte sich bei anhatend hohen
Temperaturwerten und Leukozytenzahlen in der Kontrastmitteldarstellung eine
Anastomoseninsuffizienz, die im Rahmen eines erneuten Eingriffs Ubernéht werden
mufdte. Unter angesetzter Antibiotikatherapie konnte eine Entfieberung, wie auch ein
Ruckgang der Leukozytenzahlen und CRP-Werte dokumentiert werden. In der 2.
Woche jedoch stagnierten die CRP-Werte auf einem Ubernormalen Niveau.
Temperatur und Leukozytenzahlen zeigten in der 3. Woche nach Absetzen der
Antibiotika nochmals ansteigende Werte. Der am 14. Tag durchgefiihrte Gastrografin-
Schluck deckte eine erneut entstandene dezente Anastomoseninsuffizienz auf, die
konservativ antibiotisch behandelt werden sollte. Durchgeftinrte Blutkulturen am 16.
Tag konnten keine Erreger nachweisen. Unter Antibiotikatherapie kam es zu einer nur
zOgerlichen, aber dann stetigen Verbesserung des Allgemeinzustandes und
Rickbildung der Parameterwerte auf normale Bereiche. Die PCT-Werte erreichten am
1. Tag mit 1,23 ng/ml ihren Hochstwert und zeigten sich im weiteren Verlauf nahezu
unbeeinfluf3t.
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Beispiel 3 (Pat 42)
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Abb. 52: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 42.

Das Diagramm zeigt den postoperativen Verlauf eines 64-jahrigen Patienten. In den
ersten Tagen kam es zum Anstieg aller 4 Parameter. Innerhalb der ersten Woche
wurden die Maximawerte fir CRP (26,9 mg/dl) und Leukozytenzahl (12.100 /M) am
3. postoperativen, die Temperatur-Maxima (38,8°C) am 2. und die PCT-Maxima (1,65
ng/ml) am 1. postoperativen Tag beobachtet. Aufgrund eines raschen
Temperaturanstieges entschloss man sich am 9. Tag zum Wechsel des ZVK. Die
mikrobielle Untersuchung konnte allerdings keinen Erregernachweis erbringen. Die im
Rahmen der klinischen Verdachtsdiagnose einer ZVK-Infektion angestiegenden
Leukozytenzahlen und CRP-Werte fielen nach Entfernung des ZVKs ab. Dies lief3 auf
einen ZVK-bedingten Infektionsherd schlief3en. Im Rahmen des weiteren stationéren
Verlaufs fiel der Patient durch ein erneutes Auffiebern und Ansteigen der
Leukozytenzahlen und CRP-Werte auf. Wie sich bei der spateren PCT-Anayse
herausstellte, zeigte der Patient zu diesem Zeitpunkt auch PCT-Werterhhungen bis
3,21 ng/ml. Die zu diesem Zeitpunkt abgenommene Blutkultur konnte einen
bakteriellen Befall nachweisen. Nach erneuter ZVK-Entfernung zeigte sich eine rasche
Normalisierungstendenz der Temperatur-, Leukozyten- und PCT-Werte, wahrend
Maximalwerte des CRP erst 2 Tage spéter erreicht wurden, um dann abzufalen. Die
durch eine Kontrastmitteldarstellung diagnostizierte dezent ausgebildete Fistel, bzw.
Nahtinsuffizienz zeigte keine klinische Korrelation.
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Beispiel 4 (Pat 73)
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Abb. 53: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 73.

Vorgestellt wird ein 65-jahriger Patient mit dem vierten Narbenhernien-Rezidiv nach
initialer Appendektomie 9 Jahre zuvor. Es wurde in einer ca. 2 Stunden dauernden
Operation eine Gore-Tex-Explantation mit Neueinpflanzung eines Gore-Tex-Inlays
durchgefihrt.

Im Rahmen der Wundbeurteilung konnte erstmals am 5. postoperativen Tag eine tiefe
Heilungsstorung mit Absonderung sergser Fliissigkeit beobachtet werden, die sich im
Laufe der nachsten Tage weiter ausbreitete. Darliber hinaus zeigte der Patient am 8.
Tag eine zunehmende abdominelle Schmerzsymptomatik mit Ubelkeit und
Wirgegefuhl, so dal’3 mit Verdacht auf Subileus ein Hebe-Senk-Einlauf durchgefihrt
wurde. Bis zum 10. Tag zeigten die Parameterwerte mit Ausnahme der
Leukozytenzahlen alerdings einen vollig normaen Verlauf. Im Rahmen der
zunehmenden Wundheilungsstorung kam es am 11. Tag zu einem Platzbauch, so dal3
eine erneute Gore-Tex-Explantation mit Adhésiolyse und Direktnaht durchgefihrt
wurde. Die mikrobielle Untersuchung des Wundsekretes konnte vereinzelt
Leukozyten, reichlich Detritus aber keine Bakterien nachweisen. Der weitere
postoperative Verlauf zeigte sich komplikationslos. Die Parameterwerte nach der am
11. Tag durchgefihrten Revision zeigten einen operationstrauma-induzierten
kurzfristigen Anstieg, um dann auf Normalwerte abzufallen.

129



Ergebnisse

Beispiel 5 (Pat 57)

Gastrektomie bei Carcinom, Konstruktion nach y-Roux
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Abb. 54: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 57.

Beispiel 5 zeigt den postoperativen Verlauf enes 79-jdhrigen Mannes nach
Restgastrektomie  und  y-Roux-Rekonstruktion bel  Magenstumpf-Carcinom
(T2N3,M1,G2). Der Patient hatte sich bereits Jahre zuvor einer B-l1-Resektion des
Magens unterziehen mussen.

Bereits am 1. postoperativen Tag zeigte sich ein hoher PCT-Wert (14,97 ng/ml) mit in
den nachsten Tagen nur zdgerlichem, aber kontinuierlichem Abfall. Im Gegensatz
dazu reagierten die Temperatur-, Leukozyten- und CRP-Werte zunachst nur gering.
Wahrend Temperaturwerte Gber 38 °C in der ersten Woche nicht erreicht wurden und
die Leukozytenzahlen nur am ersten Tag zweistellige Werte aufwiesen (12.9000/m),
stiegen die CRP-Werte bis zum 4. Tag und hielten ihr hohes Niveau bei ca. 17 mg/dl.
Bereits am 3. Tag muldte die Wunde bel Heilungsstorungen ertffnet werden.
Gleichzeitig wurden in der RoOntgen-Thorax-Aufnahme beidseits ausgeprégte
Pleuraergllie und Infiltrate sichtbar, die im Laufe der Woche progredient erschienen.
In der 2. Woche konnte trotz Antibiotikatherapie eine Verschlechterung des
Patientenzustandes bei progredienter Pneumonie nicht aufgehalten werden. Wéhrend
die CRP-Spiegel zunehmend fielen, kam es in den letzten 3-4 Tagen vor Versterben
nochmals zu einem Anstieg der Ubrigen Parameter.
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Beispiel 6 (Pat 11)

Hemicolektomie rechts bei Carcinom, Cholezystektomie
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Abb. 55: postoperativer Parameterverlauf. Patient Nr. 11.

Zuletzt wird eine 74-jahrige Patientin vorgestellt, bel der bei Vorliegen eines Colon-
ascendens-Carcinoms (T3, NO) und Cholezystolithiasis eine Hemicolektomie rechts
mit Cholezystektomie und Leberbettnaht in einer 1 Std 45 Min dauernden Operation
durchgefuhrt wurde. An Begleit-/ oder Vorerkrankungen war eine KHK, ein arterieller
Hypertonus, eine méaidige Aorten- und Mitralstenose und ein Diabetes mellitus Typ Il
bekannt.

Am 2. Tag muf3te bel Nachblutungen aus dem Drainagekana eine Revision mit
Blutstillung in einer 50-mindtigen Sitzung durchgeftihrt werden. Intraoperativ konnte
die Blutungsursache in der Bauchdecke lokalisiert werden. Bis zum 3. Tag zeigten die
dargestellten Parameterwerte einen vollig regelrechten Verlauf. Am 4. Tag entwickelte
die Patientin eine leicht zunehmende Abwehrspannung bel gleichzeitigem Rlckgang
der Diurese. Am 5. Tag kam es zu einer raschen Verschlechterung des
Patientenzustandes mit Entwicklung eines akuten Abdomens. Die Patientin
entwickelte hohes Fieber sowie stark ansteigende CRP-und PCT-Spiegel.
Untersuchungen zu diesem Zeitpunkt konnten eine bakteriell nachgewiesene
Pseudomembrandse Colitis, einen Harnwegsinfekt bel massiv  bakterieller

Urinkontamination, sowie eine punktformige Dinndarmanastomoseninsuffizienz mit
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reichlich entziindlicher Aszitisbildung (reichlich Leukozyten, méfiige Erythrozyten
und Detritus, keine Bakterien) nachweisen. So wurde am 5. postoperativen Tag eine
erneute  Relaparotomie  mit  Uberndhung, Netzplombe und Anlage eines

doppellaufigen lleostomas natig.

Trotz intensiver Antibiotikatherapie und Rickbildung der Parameterwerte konnte eine
am 7. Tag abgenommene Blutkultur den Nachwels Koagulase-negativer
Staphylokokken erbringen. Bei zunehmendem Diuresertickgang wurde am 9. Tag eine
Hamofiltration eingeleitet. Erneute Blutkulturen wiesen am 9. Tag Enterokokken und
am 11. Tag erstmals Candidaspezies nach, welche spéter auch in den Anaysen des
Urins und Trachealsekretes nachgewiesen wurden. In der 3. postoperativen Woche
konnte eine zunehmende V erschlechterung des Patientenzustandes bel progredientem
Multiorganversagen nicht aufgehalten werden, so daf3 die Patientin am 18. Tag

verstarb.
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4 Diskussion

In der vorliegenden Arbeit wurde in einer prospektiven Studie an 87 hospitalisierten
Patienten mit elektiver Laparotomie untersucht, inwieweit sich Temperaturhthe,
Leukozytenzahlen, CRP- und PCT-Wert durch das Traum “Operation” verandern.
Dariiber hinaus wurde herausgearbeitet, in welchem Umfang diese Parameter-
veranderungen mit postoperativ auftretenden Komplikationen korrelieren. Hier wurde
neben der Dokumentation septischer Komplikationen auch die Aufmerksamkeit auf
samtlich auftretende aseptische Stérungen gerichtet. Wahrend in den bisher
bekannten Studien nur Einzelbestimmungen oder aber kurze Verldufe bis zum 5.
postoperativen Tag durchgefiihrt bzw. untersucht wurden, war uns eine komplette
Datenerfassung praoperativ und postoperativ bis zum Entlassungstag wichtig. Nur auf
diese systematische Art und Weise war es moglich, eine einigermal3en verlailiche
Antwort auf die Fragestellung zu erhalten, mit welchen Verdnderungen die vier
Parameter Temperatur, Leukozytenzahl, CRP und PCT auf das unspezifische Traum
der Operation reagieren.

Unabhangig von dem Ereignis “ Operation” ist das zeitliche Auftreten von Zytokinen
wahrend einer entzindlichen Resktion in vielen Studien untersucht worden.
Experimentelle Studien zeigten, dal3 Zytokine die zeitlich ersten Parameter der
Sepsiskaskade darstellen (10,12-16). Als erstes Zytokin im Serum ist bereits nach zwel
Stunden ein Anstieg des Tumornekrosefaktor-a (TNF-a) nachweisbar. Vier Stunden
spater folgt ein Konzentrationsanstieg von Interleukin-4 (IL-4). Steigende
Procalcitonin-Werte (PCT) beginnen nach zwei bis vier Stunden, erreichen nach sechs
bis acht Stunden ein Plateau und ihr Maximum nach 48 Stunden. Interleukin-6 (1L -6)
dagegen steigt zeitlich erst nach einer PCT-Erhdhung (65;78). Wahrend dieser
Sachverhalt nahezulegen scheint, eine Zytokinbestimmung zur mdglichst frihen
Erkennung septischer Probleme durchzufihren, wird der Vorteil einer solchen
Bestimmung gegenuber einer PCT-Bestimmung jedoch in vielen Studien
angezweifelt, da aufgrund der kurzen Habwertszeit, der diffizielen
Untersuchungsmethodik und der zirkadianen Spiegelschwankungen Zytokine
erhebliche Nachtelle aufweisen. Zum Tel konnte eine Korrelation von

Tumornekrosefaktor-a (TNF-a), Interleukin-6 (IL-6) und Interleukin-8 (IL-8) mit der
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Mortalitét aufgezeigt werden (113;114), was in anderen Studien jedoch angezweifelt
wurde (115;116). Ein Korrelation sowohl von CRP, as auch PCT mit TNF-a und
Interleukin-6 (IL-6) konnte durch Oberhofer bestétigt werden (67). Durch weltere
Eigenschaften, wie grof3e interindividuelle Variabilitdt und ausgepragte
Downregulationsmechanismen bei langen Krankheitsverlaufen wird die Aussagekraft

der Zytokinspiegel zunehmend in Frage gestellt.

Zytokinspiegelbestimmungen nach operativen Eingriffen konnten ebenfalls erhhte
Werte nachweisen, die mindestens drei Tage, aber auch bis zu drei Wochen oberhalb
der Normgrenze liegen kdnnen (117;118). Im Gegensatz dazu sind Zytokinstrukturen
bei kurzer Halbwertszeit auf3erordentlich instabil, so dal? ein rascher Zerfall vor der
Bestimmung nach Entnahme mdoglich ist. Geringste Zytokinkonzentrationen, die
ausgepragte Gewebsschaden oder auch einen Schock verursachen kénnen, sind mit
kommerziell zu beziehenden Testverfahren nicht nachweisbar (119;120). Analytische
und praanalytische Schwierigkeiten im Rahmen der Zytokinbestimmung stellen einen
erheblichen  Nachtel gegeniber anderen  Parametern  innerhalb  der
Infektionsdiagnostik dar.

Bei Uberlegungen zur Optimierung der Infektionsdiagnostik durch Laborparameter
mui3 die Aufmerksamkeit auch auf die Moglichkeit einer schnellen, einfachen,
praktikablen, zuverlassigen und zuletzt auch kostengiinstigen Durchfihrung der
Messungen gerichtet werden. Erflllen die Verfahren zur Ermittlung von
Leukozytenzahl, CRP-Wert und Temperaturhohe in den letzten Jahren sicher diese
Punkte, so wurde erst vor wenigen Jahren ein Verfahren zur Bestimmung des PCT
etabliert, welches allerdings noch keinen Einzug ins Routinelabor hielt (B.R.A.H.M.S.
Diagnostik GmbH). Durch die komplexe Bestimmungsmethode der PCT-
Konzentration ergibt sich eine spezielle Problematik ihrer Anwendung. So enthélt der
Assay zur Bestimmung von PCT Reagenzien, die fir den Umfang von 100
Messungen vorgesehen sind. Zur Zeit ist dieser Assay fur 1000,- EUR erhdltlich.
Sollten alle Reagenzien zur Bestimmung von PCT genutzt werden, wirde im
gunstigsten Fall die Einzelbestimmung 10,- EUR kosten, was im Vergleich zu anderen
Laborleistungen astronomisch hoch erscheint, wenn man erwagt, dal3 vermutlich

tagliche Bestimmungen im Verlauf erforderlich sein wirden. Das Verwerfen von
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Antellen des Kits kommt aus wirtschaftlicher Sicht demnach nicht in Frage.
Lagerungs- und Haltbarkeitsbedingungen dieser Reagenzien begrenzen jedoch ihre
zeitliche Anwendbarkeit. So sind verwendete Tracer nur 3 Tage bei 4°C haltbar oder
mussen wie ale anderen Reagenzien bel —20°C gelagert werden. Mehrfaches
Auftauen ist nur begrenzt moglich. Einzelbestimmungen sind bel komplexer, nicht
automatisierter, zeitaufwendiger und zuletzt dadurch kostenintensiver Testmethode
nur schwer durchfuhrbar. Bei einer grof3en Anzahl von Patientenseren konnte die
Bestimmung der PCT-Konzentrationen im Kollektiv jedoch am Ende der Studie

problemlos durchgefiihrt und der Umfang der Kits vollsténdig genutzt werden.

Bedingt durch den prospektiven Studienaufbau war es moglich, einen ltuckenlosen
klinischen Patientenverlauf zu dokumentieren. Von 1368 zu erfassenden Einzel-
bestimmungen konnten 1368 Temperaturwerte (100%), 1339 Leukozytenzahlen
(97,9%), 1336 CRP-Werte (97,7%) und 1329 PCT-Werte (97,1%) bestimmt und
verarbeitet werden. An dieser Stelle ist zu erwdahnen, da3 samtliche PCT-
Konzentrationen des jeweiligen Patienten weder dem Untersucher bzw. behandelnden
Arzt noch dem Patienten selber bekannt gemacht wurden und demzufolge keinen
Einflul} auf den postoperativen Verlauf und seine Einschézung nehmen konnten.
Dagegen wurden sdmtliche Temperaturwerte, Leukozytenzahlen und CRP-Werte
routinemal3ig bestimmt, so dal3 sie zur Patientenbeurteilung und Behandlungs-

entscheidung beitragen konnten.

Die Kenntnis Uber das Ausmal3 einer Parameter-Verénderung bedingt durch einen
chirurgischen Eingriff ohne nachfolgende Komplikation ist fur die Interpretation
postoperativer Parameter-Verlaufe von aul3erordentlicher Bedeutung. Besonderer
Berticksichtigung bedarf dabel Art und Ausmal? des operativen Eingriffs. Gerade in
der postoperativen Phase ist es von aul3erordentlicher Wichtigkeit zwischen rein
operationsbedingten und infektitsbedingten Parameteranstiegen zu unterscheiden und
das Ausmal} der Reaktion einzelner Verlaufsparameter auf das operative Trauma

abschétzen zu kdnnen.

Im Rahmen unsere Studie wurden 87 Patienten im mittleren Alter von 59,1 (+/- 13,2)

Jahren untersucht. Zu ihnen zahlten 39,1% weibliche und 60,9% méannliche Patienten.
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Aufgrund des prospektiven Studienaufbaus wurden sémtliche elektiv durchgefiihrten
Laparotomien eines bestimmten Zeitraumes eingeschlossen, so dal3 ein breites
Diagnosespektrum untersucht wurde. Das Patientenkollektiv entsprach einem
durchschnittlichen  Kollektiv  einer  viszerachirurgischen  Abteilung enes
Krankenhauses der Maximalversorgung. Bei der Datenauswertung zeigte sich, dai3 die
Anzahl der Operationen bezogen auf die einzelnen Organsysteme besonders grof3 war
bei Dickdarm-, Magen-, Bauchdecken-, Diinndarm und Pankreasoperationen (78,1%).
Relativ klein war der Anteil der durchgefiihrten Eingriffe an Gallenblase, Leber,
Osophagus, Milz und Nebenniere (21,9%), so daR die Ergebnisse dieser kleineren
Gruppen statistisch von verminderter Bedeutung waren. Da aber bis dato Parameter-
Erwartungswerte der grof3eren, wie auch der kleineren Eingriffe nicht ausreichend
bekannt waren, wurden im Rahmen dieser Studie ale Patienten untersucht, vorgestellt
und ausgewertet. In zukinftigen Studien muf3te Wert darauf gelegt werden besonders
den Anteil der hdufigen Operationen konkret einzuschlief3en. Vernachlassigbar waren

isolierte Operationen an selteneren kleinen Eingriffen, wie an Nebenniere oder Milz.

Bel der Datenauswertung der Verlaufsparameter wurde versucht die spezifischen
Operationsverfahren den entsprechenden Organgruppen zuzuordnen. Nicht immer
war eine eindeutige Zuordnung der Operation zu einer Organgruppe moglich, da zum
Teil mehrere Organe chirurgisch versorgt wurden. Die Zuordnung orientierte sich in
diesen Féllen an dem Organ, welches operationsbedingt das grof3te Trauma erlitt. Nur
so konnte eine Eintellung in etwa gleich grof3e “Traumagruppen” gewdahrleistet
werden. Ausnahmen dtellten die Eingriffe ener isolierten Ileostoma  bzw.
Colostomartickverlagerung dar, die auf Grund des geringen Operationstraumas nicht
der Gruppe Dinndarm- bzw. Dickdarmoperationen zugeordnet wurden und somit
gesondert ausgewertet wurden. Des Weiteren wurden nur elektive Operationen in
unsere Studie eingeschlossen, so dal3 bereits préoperative Infektionszeichen nahezu
ausgeschlossen werden konnten, um eine nur durch das Operationstrauma induzierte

Parameterwertveranderung zu gewinnen.

Dennoch wurde bei 4 Patienten eine prophylaktische Antibiotikatherapie préoperativ
durchgefuhrt. In einem Fall zeigte sich erst intraoperativ ein perforiertes

Gallenblasenempyem. Im weiteren Verlauf wurden Zeitpunkt und Indikation der
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Antibiotikatherapie festgehalten, so dal3 eine perioperative, protrahiert perioperative
und postoperativ neu angesetzte Antibiotikatherapie differenziert werden konnten.
Perioperativ wurden alle Patienten (100%) antibiotisch behandelt. Art und Umfang der
Antibiotikagabe erfolgte nach den Ublichen Methoden der algemeinchirurgischen
Abtellung der Heinrich-Heine-Universitét Dusseldorf, so dal3 sich daraus eine
Vergleichbarkeit der Daten ergab. Wéhrend die préoperative, perioperative und
protrahiert perioperative Antibiotikatherapie einem ublichen Standardschema
entsprach, wurde die postoperative Antibiotikatherapie individuell vom behandelnden
Chirurgen festgelegt. Wéhrend perioperativ bzw. protrahiert perioperativ bis zu 8
unterschiedliche Handelspraparate verwendet wurden, kamen postoperativ 14
verschiedene Antibiotika zum Einsatz. Die postoperative Antibiotikatherapie
entsprach demzufolge in einigen Falen nicht dem vorgegebenen klinikiblichen
Behandlungsschema, was laut Studienprotokoll zwar moglich, aber nicht erwinscht

war.

Die mittlere klinische Aufenthaltsdauer betrug insgesamt 16,1 (+/- 7,9) Tage und lag
damit deutlich Gber der durchschnittlichen stationaren Verweildauer von 10 Tagen
eines allgemeinchirurgischen Patienten. Diese Daten Spiegeln den Schweregrad der

Erkrankungen bzw. der daraus erforderlichen Eingriffe wider.

Um eine nur durch das Operationstrauma induzierte Parameterwertveranderung
nachweisen zu konnen, wurde Uberprift inwieweit bereits préoperativ. Norm-
abweichungen der verschiedenen Parameter vorlagen, die Einfluld auf den
Ausgangswert genommen hétten. Anschlief3end erfolgte im weiteren postoperativen
Verlauf ein Vegleich der Parameterwerte einzelner Patienten mit &hnlichem
operativen Eingriff. Eine Vergleichbarkeit der postoperativ erhobenen Parameterwerte
bei Patienten mit dhnlichem Operationseingriff ist nur dann sinnvoll, wenn auch
préoperativ keine signifikanten Unterschiede dieser zu beobachteten Parameterwerte
vorliegen. Dieses lag praktisch nicht vor, wie unsere Datenauswertung zeigte. So
zeigten nur 4 der Patienten (4,6%) eine geringe Temperaturerhdhung > 37,5°C.
Allerdings entwickelten drel dieser vier Patienten postoperativ Komplikationen. Einen
statitisch ~ signifikanten ~ Zusammenhang  zwischen  der  préoperativen

Temperaturerhbhung und dem Auftreten postoperativer Komplikationen konnte
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jedoch nicht nachgewiesen werden (p = 0,22). Bei 14 von 87 Patienten (16,1%) zeigten
sich erhdhte Leukozytenzahlen auch préoperativ. Auch hier konnte kein statistisch
signifikanter Zusammenhang zwischen der préaoperativen LeukozytenzahlerhGhung
und dem Auftreten postoperativer Komplikationen nachgewiesen werden (p = 0,21),
obwohl 8 von 14 Patienten postoperativ Komplikationen entwickelten. Das CRP
zeigte sich allerdings bel bereits 31 von 87 Patienten (27%) auch préoperativ Uber die
Norm (> 1,0 mg/dl) erhoht. Hier fiel auf, dal3 nicht nur gering erhdhte Werte (>1,0-2,0
mg/dl), sondern in einem viel grofReren Umfang auch deutlich erhdhte Werte Gber 2,0
mg/dl (19 Patienten) beobachtet werden konnten. Bel 68,4% der Patienten mit deutlich
erhohtem CRP-Wert préoperativ lag ein Carcinom vor (p = 0,005), was nicht
Uberrascht, da das CRP as unspezifischer Tumormarker bekannt ist. Bel 63,2% der
Patienten mit deutlich erhdhtem CRP-Wert entwickelten sich postoperativ
Komplikationen. Auch hier konnte ein statistisch signifikanter Zusammenhang
nachgewiesen werden (p = 0,045). Ob sich dies auch in Zukunft bestdtigen wird,
muissen grof3ere Studien an grofReren Patientenkollektiven zeigen. Hervorzuheben ist,
dal? bei 90,8% der Patienten préoperativ normale PCT-Werte (< 0,5ng/ml) beobachtet
werden konnten. Lediglich 9,2% der Patienten zeigten préoperativ erhohte PCT-
Werte, die jedoch im Gegensatz zu den relativ stark erhéhten CRP-Werten von nur
geringem Ausmal3 waren (< 1,0ng/ml). Nur 50% der Patienten mit praoperativ
erhéhten PCT-Werten entwickelten im postoperativen Verlauf Komplikationen. Eine
statistisch signifikante Korrelation zwischen préoperativ erhhten PCT-Werten und
dem Auftreten von Komplikationen konnte demzufolge nicht nachgewiesen werden
(p>0,4).

Im gesamten Beobachtungszeitraum wurden bei 43,7% der Patienten Komplikationen
nachgewiesen. Dieser Wert erscheint relativ hoch, ist aber darauf zurtickzuftihren, daf?
laut Studienprotokoll samtliche Storungen der postoperativen Heilungsphase
unabhangig von ihrem Schwergrad registriert wurden und diesem Antell zugeordnet
werden konnten. Wie zu erwarten war, zeigte sich im Gegensatz zu den kleineren
Operationen bei den umfangreichen Operationen ein relativ hoher Anteil an
Komplikationen. Einzige Ausnahme stellten die 7 Patienten mit Operationen am
Pankreas dar, bei denen erfreulicher Weise nur ein Patient (14,3%) Komplikationen

entwickelte. Ahnliche Ergebnisse zeigten sich beim Auftreten von Komplikationen in
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Abhéngigkeit der Operationseinteilung nach Cruse & Foord. Auch hier wurden nur
bei 20,8% der Patienten der Cruse & Foord | — Operationen, jedoch bei 53,2% der
Patienten der Cruse & Foord Il — Operationen Komplikationen aufgedeckt.

Der Antell der komplikationslosen Verlaufe in Abhéngigkeit von der protahierten
perioperativen Antibiotikagabe war deutlich hoher als der ohne diese Therapie
(80,0% / 51,4%). Diese Ergebnisse scheinen zu zeigen, dald eine protahierte
perioperative Antibiotikagabe das Risiko senkt, postoperative Komplikationen zu
entwickeln. Dieser Zusammenhang konnte statistisch signifikant nachgewiesen
werden (p < 0,005). Diese Beobachtung an einem kleinen Patientengut steht jedoch in
krassem Gegensatz zur Literatur, die bei der perioperativen Antibiotikaprophylaxe
nach ener sogenannten “single shot” -Gabe keine Wirksamkeit weiterer
Antibiotikagaben nachweisen kann. Man muf3 jedoch festhalten, dal3 sich diese
Untersuchungen in der Regel auf den isolierten Parameter “Wundinfektion” beziehen.
Ob mdglicherweise Unterschiede zwischen Einmalgabe und Therapie Uber drei Tage
auftdten, wenn man alle postoperativen Komplikationen in einer entsprechenden
grof3en Studie untersucht, muf3 dahingestellt bleiben.

Unabhangig vom jewelligen postoperativen Verlauf zeigte sich ene hohe
interindividuelle Variabilitdt der einzelnen Verlaufsparameter (Korpertemperatur,
Leukozytenzahl, CRP-Wert, PCT-Wert). So konnten im Rahmen unserer
Datenerfassung Temperaturwerte zwischen 35,4°C - 40,5°C (Spannweite = 5,1°C;
MW / STABW = 37,1°C +- 0.8), Leukozytenzahlen von 2.300/m — 35.900/m
(Spannweite = 33.600/m; MW / STABW = 9.700/m +- 4.200), CRP-Werte von
0,1mg/dl — 39,7mg/dl (Spannweite = 39,6mg/dl; MW / STABW = 7,5mg/dl +- 7,2)
und PCT-Werte von 0,01ng/ml — 26,45ng/ml (Spannweite = 26,44ng/ml; MW /
STABW = 0,86ng/ml +- 1,55) beobachtet werden. Hervorzuheben sind die relativ
hohen Standarabweichungen der Parameterwerte mit Ausnahme der PCT-Werte. Das
lant darauf schlief3en, dal3 es sich um einen relativ unsensiblen Parameter im Bezug
auf operationsbedingte Einflisse handelt. Um eine rein durch das Operationstrauma
bedingte Parameterwertveranderung nachweisen und in seinem Umfang bestimmen
zu konnen, wurden samtliche Patienten mit komplikationslosem Verlauf einer Gruppe

zugeordnet und entsprechende V erlaufsparameter analysiert.
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Bei 49 von 87 Patienten (65,3%) konnte ein komplikationsloser Verlauf dokumentiert
werden. Am ersten postoperativen Tag zeigten Leukozytenzahlen und PCT-Werte ihre
Maxima, wahrend die Temperaturwerte am ersten oder zweiten und die CRP-Werte
am zweiten Tag ihr Maxima erreichten. Zwischen Operationsdauer und den
Parameterwerten des 1. bzw. 2. postoperativen Tages zeigte sich eine nur sehr geringe
Korrelation. Dies lat sich dadurch erklaren, da3 die Operationen von
unterschiedlichen Operateuren mit unterschiedlichen Operationstechniken und
individueller  Operationsart  durchgefuhrt  wurden, welcher sich auf die

Operationsdauer und das entsprechende Operationstrauma auswirkt.

Allen gemeinsam war ein zogerlicher kontinuierlicher Riickgang der Parameterwerte
auf das praoperative Niveau. Alle Mittelwerte zeigten durchweg eine hohe
Standardabweichung mit Ausnahme des PCT, welches nur in den ersten drel Tagen
hohe, danach im Vergleich zu den anderen Parameterwerten geringere
Standardabweichungen zeigte. Die PCT-Werte zeigten sich ab dem vierten Tag im
Mittel nur wenig erhoht. Die Streuung um diesen Wert war gering. Sollte sich somit in
weiteren Untersuchungen herausstellen, dal’ das PCT bei Manifestation bestimmter
Komplikationen sensibel reagiert, wirde sich dieser Parameter im Vergleich zu den
anderen als brauchbarer zur Erkennung friher postoperativer Komplikationen

erweisen.

Hervorzuheben ist, dal3 auch der Uberwiegende Tell der komplikationslosen Patienten
in den ersten postoperativen Tagen oberhalb der Norm liegende Maximalwerte
erreicht. So werden bei 37 von 49 Patienten (75,5%) oberhalb der Norm liegende
Temperatur-Maximalwerte, bei 32 von 49 Patienten (65,3%) Leukozytenzahlen Uber
10.000/m, bei 49 von 49 Patienten (100%) oberhalb der Norm liegende CRP-Werte
und bel 41 von 49 Patienten (83,7%) PCT-Werte oberhab des Normbereichs erreicht.
So sind am ersten postoperativen Tag Leukozytenzahlen von durchschnittlich
12.200/m (+/- 4.700), PCT-Werte von 1,34ng/ml (+/- 1,42), am ersten oder zweiten
Tag Temperaturwerte von 37,5°C (+/- 0,7) und am zweiten postoperativen Tag CRP-
Werte von 17,4mg/dl (+/- 8,9) zu beobachten. Zeigen die Parameter in den darauf
folgenden Tagen zunehmend im Durchschnitt abfalende Werte, so ist jedoch im

Einzellfall ein individueller Anstieg bzw. Maximalwert des Parameterwertes bis Uber
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die erste Woche hinaus moglich. Gegebenenfalls sind hier subklinische Infektionen,
Komplikationen oder umfangreiche Hellungsprozesse, die weder vom Patienten noch

vom behandelnden Untersucher registriert werden, verantwortlich.

Festzuhalten bleibt, dal3 auch bei einem komplikationslosen Verlauf interindividuelle
Schwankungen der Parameterwerte moglich sind und die Werthéhe nur unzureichend
den Zustand des Patienten zu beurtellen vermag. Temperatur-Maximalwerte bis
39,7°C wurden nach Magenoperationen, Leukozyten-Maximalwerte bis 29.600/ml
nach Leberoperationen, CRP-Maximalwerte von 35,4mg/dl nach Pankreasoperationen
und PCT-Werte von sogar 5,74ng/ml nach Dickdarmoperationen gemessen. Diese
Werte liegen um ein Vielfaches oberhalb der Normwerte und lassen den
behandelnden Arzt an einen regelrechten postoperativen Verlauf zweifeln. Durch
unsere Untersuchung konnten wir allerdings zeigen, dal3 diese Werte aufgrund ihrer
Seltenheit einerseits als “ Ausreil3er” zu betrachten sind, andererseits aber in Kenntniss
der Grunderkrankung und des entsprechenden operativen Eingriffs in dieser Hohe
auch im Rahmen eines komplikationslosen Verlaufs nach elektiver Laparotomie

moglich sind.

Die angegebenen Beispide (Bsp.:1-10) verdeutlichen das interindividuell
unterschiedliche Ausmald der durch das Operationstrauma induzierten
Parameterveranderungen, auch wenn der graphisch dargestellte Parameterverlauf in
Abhéngigkeit vom postoperativen Tag sehr dhnlich erscheint. Bei Untersuchungen zur
Dauer der oberhalb der Norm liegenden Parameterwerte in Tagen zeigten die
Temperaturwerte und Leukozytenzahlen dhnliche Ergebnisse. So wurden bei jeweils
38,8% an keinem Tag oberhalb der Norm liegende Werte gemessen. Lagen erhdhte
Werte dieser Parameter vor, so wurden diese bei 49% (Temp.) bzw. 40,8% (Leuk.) der
Patienten an bis zu vier Tagen beobachtet. Demgegeniiber wiesen 96% der Patienten
CRP-Erhohungen an mindestens sechs Tagen auf. Nur ein geringer Antell (16,3%)
zeigte an keinem Tag oberhalb der Norm liegende PCT-Werte. Der grofdte Antell
(49%) wies PCT-Erh6hungen an bis zu vier Tagen auf. Bei ca. einem Drittel der
Patienten waren diese Konzentrationserhdhungen auch noch langer nachweisbar. Im
Mittel lagen die Temperaturen 1,9 (+/-2,0), die Leukozytenzahlen 2,9 (+/-3,9), die
CRP-Werte 10,0 (+/-2,9) und die PCT-Werte 4,2 (+/-3,7) Tage oberhab des
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Normbereichs. Eine Normalisierung der Parameterwerte ist im Gegensatz zum PCT
bzw. CRP bel den Leukozytenzahlen und Temperaturwerten schneller zu beobachten.
Wahrend die CRP-Werte lange auch weit oberhalb der Norm liegen, zeigen die PCT-

Werte eine weitaus kuirzere nur gering oberhalb der Norm liegende Konzentration.

Aus der Berechnung prozentualer Abweichungen vom Normbereich der einzelnen
Parameterwerte im Verlauf wird das Ausmald der durch das Operationstrauma
bedingten Wertveréanderung deutlich. Dabel bedarf es jedoch besonderer
Beruicksichtigung der Normbereichdefinition. Die Norm-Untergrenze entsprach 0%
und die entsprechende Norm-Obergrenze 100%. Wahrend fur das PCT, CRP und die
Leukozytenzahlen offizielle Normbereiche definiert sind, wahlten wir fur den
Parameter Temperatur einen Normbereich von 36,0°C - 37,5°C. Hétte man die Norm-
Obergrenze auf 37,0°C begrenzt, so hétte dieses einen erheblichen Einflul3 auf die
berechnete prozentuale Abweichung der beobachteten Werte gehabt. Ein
Temperaturwert von 38,0°C entsprache dann nicht einer Normabweichung von
+33,3%, sondern von +100%. Diese Problematik fiihrt zu der Uberlegung inwieweit
die Berechnung prozentualer Normabweichungen einzelner Parameterwerte im

klinischen Gebrauch sinnvoll ist.

Im Rahmen dieser Arbeit konnte anhand eines durchschnittlichen Kollektivs von 87
Patienten einer viszeralchirurgischen Abtellung eines Krankenhauses der
Maximalversorgung eine Gruppe von 49 komplikationslosen Patienten selektiert
werden, bel denen operationsbedingte Parameterverdnderungen nach elektiver
Laparotomie erfal3t wurden. Im einzelnen konnte Zeitpunkt und Hohe der Parameter-
Maxima, sowie Zeitpunkt und Zeitraum der oberhab der Norm liegenden
Parameterwerte berechnet und dargestellt werden. Aus der Berechnung der
prozentualen Abweichung vom Normbereich ergibt sich allerdings die Uberlegung, ob
durch Betrachtung aller vier Parameter ein Score erstellt werden kann, mit der der
Erwartungswert der postoperativen Parameterwertverdnderung nach  elektiver
L aparotomie genauer festgelegt werden kann. Daraus abzuleiten ist die Uberlegung ob
nach Berechnung dieses Scores auch die Sensitivitét und Spezifitdt erhoht werden
kann. Dieses Ziel scheint nur mit einer grol3eren Studie an einem grol3en

Patientenkollektiv erreichbar zu sein, da unsere komplikationslose Patientengruppe (49
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Patienten) an unterschiedlichen Organen im unterschiedlichen Umfang operativ
versorgt wurde und sich damit als sehr heterogen darstellt. Demgegeniiber zeigte die
Gruppe mit kompliziertem Verlauf (38 Patienten) zwar ene Vielzahl von
unterschiedlichen Komplikationen (n = 17), die aber bis auf wenige Ausnahmen
(Wundheilungsstorungen, Harnwegsinfektion) so selten vorkamen, dald eine
statistisch relevante Auswertung der komplikationsspezifischen Parameterwerte
schwierig erscheint. Daraus laf3t sich schluf3folgern, dal3 eine mdglich Scorebildung fir
die Berechnung eines Erwartungswertes nach elektiver Laparotomie, sowie
moglicherweise fur den spezifischen bakteriellen Charakter einer Komplikation

anhand eines grof3en Patientenkollektives berechnet werden miif3te.

Bel der Auswertung der Patienten, die im postoperativen Verlauf Komplikationen
entwickelten, wurden die Patienten des Gesamtkollektivs je nach Schweregrad ihrer
Komplikationen einer Gruppe zugeteilt. Dabei wurden leichte, mittelschwere, schwere
und tddliche Komplikationen unterschieden. Die einzelnen Schwergrade

(I-1V) wurden anhand der beobachteten Komplikationen zunachst definiert.

Insgesamt wurden 76 Komplikationen bel 38 Patienten registriert. Bei 52,6% der
Patienten der Komplikationsgruppe konnte im gesamten postoperativen Verrlauf nur
eine Einzelkomplikation beobachtet werden. Dagegen entwickelten 47,4% der
Patienten mehrfach Komplikationen, die entweder zeitlich getrennt voneinander, oder
gleichzeitig aufgefallen waren. Wahrend zum Manifestationszeitpunkt einer
Einzelkomplikation der entsprechende Parameterwert zugeordnet werden konnte, war
eine genaue Zuordnung bei zeitlich gleichem Auftreten von unterschiedlichen
Komplikationen nicht moglich. Diese Problematik wird im Komplikationsbeispiel 3
(Patient 42) deutlich. Bei diesem Patient kam es am 16. Tag nach Duodenumresektion
bei tubulovillésem Adenom zu ener ZVK-Infektion mit nachgewiesenen
Corynnebakterien in der Blutkultur. Ein Tag spéter zeigte sich in der Kontrast-
mitteldarstellung eine Dinndarm-Magen-Fistel bei kleiner Anastomoseninsuffizienz.
Bereits am 15. Tag kam es zum Anstieg aler Parameterwerte. Eine Parameterwert-
veranderung konnte in diesem Fall sowohl durch den ZVK-Infekt, als auch durch die
Anastomoseninsuffizienz bedingt sein. Eine Zuordnung der Parameterwerte zu einer

der beiden Komplikationen ist daher nicht moglich. Aus diesem Grund erweist sich
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die Ermittlung komplikationsspezifischer Parameterverdnderungen bel Patienten mit
mehreren postoperativen Komplikationen als auf3erordentlich schwierig. Dennoch
erlaubt die Beobachtung der Parameterwerte eine Einschdtzung des Allgemein-

zustandes dieser Patienten.

Untersuchungen zum Manifestationszeitpunkt von Komplikationen zeigen, dai
samtliche Komplikation zu unterschiedlichen Zeitpunkten des postoperativen Verlaufs
auftreten konnen. Wahrend Nachblutungen oder Pleuraergisse im Mittel frih nach
dem Eingriff (MW: 4,0 bzw. 2,6 Tage) auftraten, zeigten sich ale anderen
Komplikationen im Mittel Ende der ersten Woche oder spéter. Innerhalb der ersten
drei Tage wurden nur 19,7% aller Komplikationen beobachtet. Am 7. Tag waren es
bereits 51,3% und nach 14. Tagen 84,2%. Auch nach zunéchst komplikationslosem
Verlauf in den ersten postoperativen Tagen (1.-3. d) ist eine welitere intensive klinische
Beobachtung und Erfassung von Infektionsparameter von besonderer Bedeutung, da
der grofte Tell der Patienten (80,3%) erst nach dem 3. postoperativen Tag

Komplikationen entwickelte.

Einer besonderen Bedeutung scheint in dieser Phase dem Parameter PCT
zuzukommen. Zeigen die Patienten mit komplikationslosem Verlauf in den ersten drel
Tagen individuell hohe Konzentrationsunterschiede (1,34ng/ml; +/-1,42), so werden in
den nachfolgenden Tagen gegeniber den anderen Parametern nur geringe
Streubreiten der PCT-Konzentrationen beobachtet (maximale STABW +/- 0,42).

Damit ergibt sich ein moglicher diagnostischer Vorteil.

Bel der Beobachtung der Komplikationsverteilung in Abhangigkeit von den
Operationen fiel eine erhohte Komplikationsanteil von 100% (3/3 Patienten) bei
Osophagus-, von 64,3% (9/14) bei Magen-, von 60% (15/25) bei Dickdarm- und von
57,1% (4/7) bei Dunndarmoperationen auf. Bei allen anderen Operationen zeigten sich
geringere Komplikationsanteile. Durch die unterschiedliche Anzahl der einzelnen
Operationsgruppen stellt sich jedoch ein Problem ihrer Vergleichbarkeit dar. Zu den
haufigsten Komplikationen zéhlten die Wundheilungsstérung (17,1%), der
Harnwegsinfekt (11,8%) und die gastrointestinalen Passagestorungen (10,5%). Die

Auswertung der Parameter zum Manifestationszeitpunkt spezifischer postoperativer
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Komplikationen zeigte eine sehr grol3e Streubreite. Zur genauen Einschatzung ist
daher ene Betrachtung der individuellen Parameterverléaufe erforderlich. Bei
frihzeitiger Komplikationsentstehung konnen hohe Parameterwerte auch noch durch
das Operationstrauma bedingt sein. Bei gleichzeitigem Auftreten mehrerer
Komplikationen [&3t sich eine Wertveranderung nicht nur einer Komplikation

zuordnen.

Waren zum Manifestationszeitpunkt der meisten spezifischen Komplikationen
normale oder aber nur gering erhdhte Temperaturen maoglich, so gingen nur wenige
Komplikationen (ZVK-Infektion, Bronchitis, Multiorganversagens) mit einer starken

Temperaturerhéhung einher (Min 38,3°C).

Ahnliche Beobachtungen zeigten sich auch beziglich der Leukozytenzahlen.
Allerdings konnten zum Manifestationszeitpunkt von Nachblutungen, Platzbauch,
Bronchitis, Multiorganversagen, Tod oder zum Zeitpunkt der Relaparotomie
(18,4% der Komplikationen) immer erhdhte Leukozytenzahlen bestimmt werden.
Eine Korrelation der Leukozytenzahlen mit der Schwere der Komplikationen konnte

jedoch nicht festgestellt werden.

Untersuchungen der CRP-Werte zum Manifestationszeitpunkt der Komplikation
zeigten, dal3 die Hohe der CRP-Werte nur in einem Fall (Nahtinsuffizienz und die
dadurch bedingte Relaparotomie) den Wert von 20mg/dl Ubersteigt. Vergleicht man
die durch Komplikationen hervorgerufenen CRP-Konzentrationen mit denen bel
komplikationslosem postoperativen Verlauf in den ersten Tagen nach elektiver
Laparotomie, so zeigt sich, dal3 die allein durch das Operationstrauma induzierte CRP-
Wertveranderungen deutlich héher (>20mg/dl) ausfallen kdnnen. Insbesondere nach
Magen-, Dunndarm- und Dickdarmoperationen sind CRP-Maximalwerte Uber
30mg/dl beobachtet worden. Daher ist eine Einzelwertbestimmung der CRP-
Konzentration fur die Beurteilung des postoperativen Verlaufs nach elektiver
Laparotomie unbrauchbar. Regelméaflige Bestimmungen der CRP-Werte sind

unerldsslich, um Tendenzen abschétzen zu kdnnen.
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Das PCT zeigt sich im Rahmen der meisten Komplikationen nur gering beeinflusst.
Hohe PCT-Werte (>5ng/ml) waren nur selten zu beobachten (bei 26,3% der
Komplikationen) und zeigten sich nur bei schweren Komplikationen mit erheblicher
Verminderung des Allgemeinzustandes. Im aufgefuhrten Komplikationsbeispiel 1
(Patient 2) wird diese Problematik deutlich. Der Patient zeigte nach lleostoma-
Ruckverlagerung zu Beginn der zweiten postoperativen Woche eine zunehmende
Schmerzsymptomatik im Wundbereich. Bel massiver serdser Wundsekretion wurde
die Wunde an wenigen Stellen durch den Arzt am 10. Tag leicht er6ffnet. Bereits am
8. bzw. 9. Tag zeigte sich ein Anstieg der Parameter mit Ausnahmne des PCT. Erst bel
Manifestation eines massiven bakteriellen Harnwegsinfektes konnte ein deutlicher
PCT-Anstieg beobachtet werden. Dieses Beispiel veranschaulicht, dal? selbst bei nur
leichten Komplikationen wie einer serdsen Wundheilungsstorung unspezifische
Reaktionen der Parameter mit Ausnahme des PCT zu beobachten sind, das PCT aber
nur bel systemischer, bakterieller Problematik signifikant erhthte Konzentrationen
zeigt. Anderersaits kdnnen sich auch im Rahmen schwerer Komplikationen konstant
niedrige PCT-Werte selbst bel massiver Verdnderungen der Ubrigen Parameter zeigen
(Komplikationsbeispiel 2). In diesem Fallbeispiel liegt der Verdacht nahe, dald durch
eine fruhzeitig engeleitete Antibiotikatherapie die mogliche PCT-Induktion
vermindert wurde. Bel Patient 57 (Beispiel 5) zeigte sich bereits am ersten
postoperativen Tag nach Gastrektomie bei Carcinom ein maximal erhohter PCT-Wert
von 14,97 ng/ml. Ob im diesen Fall der Patient bereits mit einer beginnenden Infektion

operiert wurde, bleibt unklar.

Die Ergebnisse unserer Studie konnten aufzeigen, da® die Streubreite bereits
préoperativ bestimmter Parameterwerte oft erheblich ist. Griinde dafiir sucht man zum
einen in den bekannten, in ihren Wirkungen aber nicht sicher einzuordnenden
EinfluRgrofRen, wie Alter, Geschlecht, Grunderkrankung, Begleiterkrankung,
Immunstatus oder Medikamenteneinnahme. Zum anderen zeigen sich jedoch auch
interindividuelle Unterschiede bei groRer Ubereinstimmung in diesen Punkten. Zur
Beantwortung dieser Fragestellung erscheint unsere Studie bei einer Patientenanzahl
von 87 relativ klein. Aussagen hierzu konnen wahrscheinlich nur im Rahmen
groitmoglicher Kollektive gemacht werden. Fur die klinische Anwendbarkeit 1863t sich

daraus schluf¥folgern, da? die wahrend einer Zeitspanne bestimmten

146



Diskussion

patientenspezifischen Paramterwerte nicht als Absolutwert eingeordnet, sondern als
relative Verénderung zu den Vorwerten beurteilt werden sollten. Trotz erheblicher
interindividueller Variabilitét bestand préoperativ zwischen der komplikations- und
komplikationsfreien Gruppen, sowie zwischen den einzelnen Organgruppen kein

signifikanter Unterschied.

Wiein den Tabellen (Tab. 37-42, 67) und Abbildungen (Abb. 11-22, 45) ersichtlich ist,
sind in Abhéangigkeit von Art und Ausmal} des operativen Eingriffs Parameter-
Erhéhungen in den ersten postoperativen Tagen auch im Falle eines vollig
komplikationsfreien Verlaufs durchaus moglich. Wahrend nach nahezu allen
Operationen in den ersten Tagen zum Tell weit Gber die Norm erhdhte
Leukozytenzahlen (Spannweite: 7,4-29,6x1000/ul; MW: 12,3x1000/m), Temperatur-
(Spannweite: 36,9-39,7°C; MW: 37,5°C) und CRP-Werte (Spannweite: 1,5-35,4mg/dl;
MW: 17,4mg/dl) beobachtet wurden, konnten wir im Gegensatz dazu nur bei grof3eren
Bauchoperationen, wie Dickdarm-, Pankreas-, Magen- oder Leber-Eingriffen, leicht
bis mittelgradig erhohte PCT-Konzentrationen nachweisen (Spannweite: 0,41-
574ng/ml;  MW: 1,92ng/ml). Dagegen zeigten die postoperativen PCT-
Konzentrationen kleinerer Eingriffe normale oder nur dezent erhOhte Werte
(Spannweite: 0,15-3,16ng/ml; MW: 0,86ng/ml), wie auch andere Studien zeigen
konnten (90;92). Eine besonders in den ersten postoperativen Tagen auf3erordentlich
wichtige Patientenbeurteilung ist durch traumaassoziierte Parameterveranderungen
allerdings nur engeschrankt moglich. Insbesondere die Erkenntnis, ob
Infektionsquellen  beherrscht werden oder sich  weiterhin  ausbreiten, ob
Komplikationen sich ankiindigen oder aber ein reilbungsloser Verlauf zu erwarten ist,
ist sowohl fur dem individuellen Patienten von schicksalhafter, sowie fir den
Krankenhaustréger und die Gesellschaft von zunehmender wirtschaftlicher
Bedeutung. Durch Erforschung pathophysiologischer Vorgange inflammatorischer
Reaktionen konnte man in der Vergangenheit eine Reihe von Erkenntnissen
gewinnen. Die fruihe Diagnostik dieser entziindlichen Reaktionen bleibt aber weiterhin
schwierig. Klinische Symptome, wie auch spezifische Laborwerte sind variabel und
lassen nur unzureichende Ruckschlisse auf Prognose und Verlauf zu. Durch die
Berechnung operationsspezifischer Erwartungswerte infektassoziierter

Laborparameter wird die Diagnostik von postoperativen Komplikationen erleichtert.
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Im Rahmen unserer Studie konnten wir aufzeigen, dald postoperative CRP-
Konzentrationen von 20-30 mg/dl am 2. oder 3. Tag nach grof3en Bauchoperationen
keine Seltenheit waren und in keiner Weise Grund zur Besorgnis sein muf3ten. Hohe
PCT-Spiegel > 2ng/ml zeigten sich nur sehr selten und sollten daher immer Anlal3 zur
engmaschigen Kontrolle und zu intensiver Krankenbeobachtung und Fokussuche
sein. Hypothesen zur Ursachenforschung postoperativ erhdhter PCT-Spiegel scheinen
bis heute noch nicht einstimmig bestétigt. Als Ausloser einer moglichen PCT-
Induktion werden weiterhin intraoperative bakterielle Kontamination oder aber
Endotoxin-Freisetzungen, wie sie im Rahmen einer Darmmanipulation oder
Anastomosenpraparation denkbar sind, diskutiert. Andere Uberlegungen zielen auf
eine durch Zytokine, z.B. TNF-a oder Interleukine, stimulierte PCT-Induktion ab (97;
98).

Meisner et al. konnten in eigenen Untersuchungen dhnliche Ergebnisse erzielen (92).
Unter anderem verglich er PCT- und CRP-Maxima der ersten 5 postoperativen Tage
bei Allgemein-, Gefa3- und Herz-Thorax-Chirurgischen Eingriffen. Er konnte in der
von ihm definierten Gruppe der “kleineren Eingriffe”, zu denen er Leistenhernie, TEP,
Thyroidektomie und periphere Gefd3chirurgie zahlte, und der “kleineren
abdominellen Eingriffe’” (Cholezystektomie) in nur 32% der Féle PCT-
Konzentrationen >0,5 ng/ml und in nur 3% der Félle Werte >2,0 ng/ml aufzeigten. In
den Gruppen mit grof3eren, ausgedehnten, retroperitonealen oder Herz- und
Thoraxchirurgischen Eingriffen konnten dagegen bel >60% der Patienten PCT-
Konzentrationen zwischen 0,5-2 ng/ml und bis zu 25% der Patienten Werte zwischen
2-6 ng/ml beobachtet werden. Ahnliche Ergebnisse zeigten sich auch in Studien von
Marnitz und Pilz (107;108). Auch Gramm et al. konnten bel grof3eren Operationen
PCT-Anstiege von 1,92 ng/ml im Median nachweisen (109). In AufRnahmeféllen
konnten Reith et al. Werte bis 6 ng/ml nach grof3en Operationen feststellen (110;111).
Dem gegeniber gingen samtliche Operationen aufgrund des Gewebeschadens mit
einer CRP-Erhohung einher. Eine Abgrenzung zu entziindlich bedingten CRP-
Anstiegen fallt somit in der postoperativen Phase sehr schwer.

Zeitpunkte der PCT-Maxima waren, wie auch in unserer Arbeit, vor allem der 1. und

2. postoperative Tag. Demgegeniiber konnten die Hochstwerte der CRP-Spiegel
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Uberwiegend erst am 2. und 3. postoperativen Tag beobachtet werden. Ein im
Vergleich zum PCT leicht zogerlicher Anstieg der CRP-Plasmaspiegel konnte auch
Assicot et a. nachweisen (112). CRP reagiert sowohl auf entziindliche Prozesse,
Traumata und Operationen sehr sensibel, was die postoperative Infektionsdiagnostik
erschwert. Unsere Ergebnisse zeigten, dal3 eine anndhernde Normalisierung der CRP-
Werte nach initidlem traumaassoziierten Anstieg mindestens eine Woche dauert. In
vielen anderen Studien wird dieses Problem ebenso in den Vordergrund gestellt
(6;93;109). So zeigten sich mehrere Tage nach Entlassung von der Intensivstation
weiterhin signifikant erhohte CRP-Werte bel polytraumatisierten Patienten (109).
Meisner konnte lange nach Beseitigung eines Infektionsherdes oder eingeleiteter
Antibiotikatherapie weiterhin hohe CRP-Spiegel messen (6).

Trotzdem scheinen sich die Indikatoren algemeiner Entziindungszeichen, wie
Temperaturhohe, Leukozytenzahlen und CRP-Werte as einfache, schnelle,
nichtinvasive, zuverlassige und vor alem kostenginstige Bestandteile in der
Diagnostik postoperativer Komplikationen auch nach kleinere chirurgische Eingriffe
zu behaupten. Sie reagieren in der Regel und auch in unserer Studie rasch auf akute
Veranderungen. Die Spezifitat beziiglich Atiologie und Ausmal’ einer Entziindung ist
jedoch sehr gering. Trotzdem finden sie gemd?3 den Kiriterien der Consensus
Conference der Society of Criticall Care Medicine as Basisdiagnostika in der
Definition des SIRS Verwendung und nehmen deshalb noch immer aufgrund ihrer
schnellen und kostenglnstigen Durchfiihrung einen Platz as “ Screening-Methode”

an.

S0 gilt die Bestimmung des CRP heute trotz bekannter unspezifischer, sensibelster
Veranderungen ein etabliertes Verfahren, um das Aufdecken einer Infektion bzw.
Komplikation zu ermoglichen. Unsere und auch andere Studien konnten
herausarbeiten, dald nicht der absolut erhohte CRP-Wert, sondern die Veranderung
der Konzentration im Verlauf als wichtigstes Kriterium herangezogen werden sollte
(122). In vielen Fallen unserer Studie konnte jedoch der CRP-Wert bel Eintreten einer
Komplikation den durch das Operationstraum induzierten CRP-Werte in seiner Hohe
nicht mal anndhernd erreichen. Fallende Werte sind Ausdruck einer normalen

komplikationsfreien postoperativen Phase bzw. wirksamen Therapie. Stagnierende,
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oder aber sogar steigende Werte sollten als Alarmzeichen gewertet werden und Anlal3

einer Therapieoptimierung sein.

In letzter Zeit hat sich herausgestellt, da3 eines der wichtigsten klinischen
Anwendungsgebiete der PCT-Messung im Serum die Verlaufsbeurteilung der Sepsis
ist. Die lange Zeit anerkannte klassische Sepsisdefinition im Sinne eines Nachweises
eines bakteriellen Herdes mit Keimaussaat in die Blutzirkulation und der somit
einhergehenden diagnostischen Wichtigkeit eines Bakteriennachweises wird heute von
einem Sepsisbegriff abgelost, der die Wirtsreaktion in den Vordergrund stellt (122).
Die Sepsis ist somit im heutigen Sinn eine systemische Infektion, die durch
Korpertemperatur, Leukozytenzahl, Herzfrequenz, Atemfrequenz und CO2-
Partialdruck im Blut definiert wird. Das Systemisches Inflammationssyndrom (SIRS)
definiert sich durch die oben genannten klinischen Sepsiskriterien ohne Hinwels auf
eine infektitse Atiologie. PCT zeigt deutlich hthere Serumkonzentrationen bei Sepsis
alsbei SIRS (96). Insbesondere Al-Nawas konnte in seiner Studie mit hoher Spezifitét
(79%) und Sensitivitéat (60%) zwischen SIRS und Sepsis bei einem Cut-off-Wert von
0,5 ng/ml unterscheiden (96;123). Besonders im Anfangsstadium schienen die Werte
stark erhdht. Auch er konnte anhand der H6he eine Prognoseabschétzung vornehmen.
Die in der Literatur weiterhin beschriebenen Konzentrationsangaben bei septischen
Zustanden reichen von 10-60 ng/ml (109;124). Zeni et a. errechnen in ihrer Studie aus
145 Patienten einen Mittelwert von 37,1 ng/ml (80). Gramm et a. und Grendel et al.
wiesen im Mittel > 10 ng/ml nach. Einige weisen jedoch auch auf die héaufig
vorliegenden grof3e Spannungsbreite der Maximalkonzentrationen hin, so daf3
keineswegs PCT-Konzentrationen proportional zum Schweregrad der Erkrankung
sind. Auch hier verweisen Meisner et al. und Reith et a. vielmehr auf die Beurteilung
des individuellen PCT-Verlaufs (6;125). Auch in unsere Studie spiegeln die
gewonnenen Ergebnisse der PCT-Konzentrationen das klinische Bild wider. Nach
Verbesserung der klinischen Situation durch Beseitigung einer Infektionsquelle oder
durch Einleitung einer effizienten Antibiotikatherapie konnte ein Absinken der PCT-
Konzentration, wie auch schon durch Gramm et al. und Meisner et a. beschrieben
wurde, bestétigt werden (Pat. 2, 11, 42, 57) (6;109). Bei Verschlechterung des
Zustandes im Rahmen eines systemischen Infektes (ZVK-Infektion, massive

Harnwegsinfektion, Multiorganversagen,...), oder aber sogar préfinal konnten wir
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ansteigende PCT-Werte beobachten (Pat. 2, 11, 42, 57). Auch hier zeigt sich eine
Bestétigung friiherer Arbeiten (12;109;125;126). Alle diese Beispiele unterstreichen die
Indikation zur frihzeitigen téglichen PCT-Bestimmung bei Risikopatienten. Aus
wirtschaftlichen Grinden mul3 jedoch in  Zukunft ene kostenglnstigere

Nachweismethode eingefuhrt werden.

Auch im Rahmen einer Peritonitis sind PCT-Erhéhungen auf 32 ng/ml im Median mit
hoher prognostischer Aussagekraft beschrieben worden (127). Hier zeigte sich mit
einer Sensitivitdt von 84% und einer Spezifitdt von 91% ein letaler Ausgang der
Peritonitis bei einem PCT-Wert von >10ng/ml an 3 aufeinander folgenden Tagen.
Reith et a. konnten 48 Stunden nach einer Operation aufgrund einer Peritonitis
deutlich hohere PCT-Werte in der Gruppe der nicht tberlebenden gegentiber der
Uberlebenden Gruppe nachweisen (125). Andere klinische Infektionsparameter
eigneten sich zur Unterscheidung der Gruppen nicht. Auch im Rahmen anderer
Studien konnte aufgezeigt werden, dal3 TNF-Alpha, Interleukine oder CRP weniger
gut mit der Prognose oder Einschétzung septisch Erkrankter durch klinische Scores,
wie APACHE-II, korrélieren (67;93). So zeigten sich auch bei niedriger Scorezahl
bzw. in der Erholungsphase der Sepsis hohe CRP-K onzentrationen.

Mit PCT steht ein Parameter zur Verfigung, der im Rahmen der Routinediagnostik
der postoperativen Phase schwere und generalisierte Entziindungen bzw.
Komplikationen aufzudecken hilft. Mit einer raschen Induktion (innerhalb 2-8 Std.),
optimaler in vivo Halbwertszeit (20-26 Std.), rascher Normalisierung der Werte nach
Fokuselimination und guter ex vivo Stabilitét erfullt PCT die Anforderungen, die an
einen zur taglichen Bestimmung eingesetzten Parameter gestellt werden. Im Vergleich
mit anderen Parametern ist die Spezifitdt von PCT gegentiber bakteriellen Infektionen
hoher, so dal3 eine Differenzierung bakterieller versus nichtbakteriellen Entziindungen
moglich ist. Nahezu unabhdngig von Gewebstraumen sind ansteigende
Konzentrationen bei systemisch bakteriellen, pilzbedingten und wahrscheinlich auch
protozoeninduzierten systemischen Inflammationsreaktionen zu erwarten (127).
Gramm et a. konnten in einer Studie bestehend aus 162 Peritonitis- und Sepsis-
Patienten eine hohe Sensitivitdt (84%) und Spezifitdt (91%) fur das Uberleben bei

sinkenden PCT-Konzentrationen in der Initialphase errechnen (109). Unsere
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Ergebnisse konnten bestétigen, dal3 im Rahmen komplikationsfreier Verlaufe PCT-
Konzentrationen nur sehr dezent ansteigen kbnnen. Bei den in unserer Studie
aufgetretenen systemisch bakteriellen Infektionen, lieRen sich immer hohe PCT-
Konzentrationen  nachweisen. Die CRP-Werte, Leukozytenzahlen und
Temperaturwerte zeigten im Vergleich zu unspezifischen oder lokalen

Komplikationen kaum einen Reaktionsunterschied.
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Fazit

Allein  das Operationstrauma  “Laparotomie” kann selbst be  vdllig
komplikationsfreiem postoperativen Verlauf eine starke Temperatur-, Leukozytenzahl-
und CRP-Wert-Erh6hung in den ersten Tagen verursachen. Die einzige Ausnahme
stellt das PCT mit seltener und wenn, dann nur geringer Wertveranderung vor alem
bei groRen Bauchoperationen dar. Bel der geringen Patientenanzahl mit
Komplikationen konnte die absolute Hohe der Temperatur, Leukozytenzahl und CRP-
Konzentration keine Aussage Uber den Schweregrad und die Genese der
Komplikation machen. Hohe PCT-Konzentrationen traten aber nur bel klinisch starker
Beeintrachtigung und systemischer Infektion auf. Die frihzeitige Diagnose
postoperativer Komplikationen wird auch in Zukunft eine Beurteillung des klinischen
Gesamtbildes in Kombination mit laborchemischen Untersuchungen erfordern.
Unsere Untersuchungen konnten vor allem den Schwerpunkt des PCT bei der
Verlaufsbeurteilung und Diagnosestellung bakterieller Infektionen aufzeigen.

Die Vorstellung aber, auf der chirurgischen Allgemeinstation alle Patienten mit
grofReren Eingriffen wie Dickdarmreduktion oder Gastrektomie durch tégliche PCT-
Bestimmungen zu Uberwachen ist wirtschaftlich nicht vertretbar. Angesichts der hier
vorgestellten Verlaufe der PCT-Konzentrationen bei unkompliziertem Verlauf mifite
jedoch in einer Verdachtssituation auch eine Einzelbestimmung des PCT -
selbstverstandlich in Zusammenhang mit dem klinischen Erscheinungsbild des
Patienten - und moglicherweise anderer Entzindungsparameter eine Aussage Uber die
wahrscheinliche bakterielle Genese einer Verlaufsstorung ermdglichen, so dal3 die
Konsequenz einer energischen, auch fir den Patienten belastenden und womdglich
finanziell aufwendigen Fokussuche gezogen werden kann. Das postoperative
Verlaufsprofil des CRP zeigt, dal? die Einzelbestimmung — auch bei gemeinsamer
Beurteilung von CRP, Temperatur und Leukozyten — eher geeignet ist, Verwirrung zu
stiften as ein klares Bild von einer Komplikationssituation zu ermadglichen. Im
Gegensatz dazu konnte die gemeinsame Beurteilung von PCT, Leukozyten und
Temperatur  hinreichende Verdachtsmomente zu umfangreichen  welteren
Untersuchungen begriinden. Dazu mul3 jedoch noch deutlicher untersucht werden,
mit welcher zeitlichen Kinetik die Parameter auf eine klinisch vermutete Komplikation
reagieren. Dieses Problem kann derzeit an Hand der Literatur nicht beurteilt werden.
Die Planung zur Weiterfihrung des hier vorgestellten Untersuchungskonzeptes,
namlich zur Ermittlung der “Frih-Sengitivitdt” der Parameter, sind welt
fortgeschritten. Im gunstigsten Fall lief3e sich moglicherweise unter Anwendung von
Rechenmodellen eine Art Score festlegen, deren Wert bei klinischem Verdacht eine
aggressive Fokussuche bis hin zur Relaparotomie indizieren konnte.
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Abstract

9 Abstract

Die fruhzeitige Diagnose postoperativer Komplikationen nach
abdominalchirurgischen Eingriffen stellt eine spezielle Problematik dar. Das klinische
Erscheinungsbild nach Laparotomie, sowie das Ausmald der Erhohung sogenannter
Sepsismarker bei Komplikationen zeigt sich individuell sehr variabel. Um die
Aussagekraft eines Inflammationsindikators fur den Kklinischen Einsatz nach
Laparotomie beurteilen zu konnen, muf3 die mogliche durch das Operationstrauma
induzierte Parameterveranderung bel komplikationslosen Patienten bekannt sein. Im
Rahmen dieser prospektiven Studie sollen bel 87 hospitalisierten Patienten, die von
Januar 1999 bis Ma 1999 elektiv laparotomiert wurden, die unspezifische
Parameterveranderung (Korpertemperatur, Leukozytenzahl, CRP-Wert, PCT-Wert)
im Verlauf einer komplikationsfreien postoperativen Phase vorgestellt und den bel
Komplikationen auftretenden Parameterwerten gegentibergestellt werden. Neben der
Dokumentation septischer Komplikationen wurde die Aufmerksamkeit auch auf
samtliche auftretende aseptische Storungen gerichtet. Wahrend in den bisher
bekannten Studien nur Einzelbestimmungen oder aber kurze Verlaufe bis zum 5. Tag
durchgefuhrt bzw. untersucht wurden, konnte im Rahmen dieser Studie eine
komplette Datenerhebung préoperativ und postoperativ bis zum Entlassungstag
erhoben werden. Wahrend bel 38 von 87 erfassten Patienten Komplikationen
auftraten, gestaltete sich der postoperative Verlauf bei 49 Patienten vollig
komplikationslos. Bei allen Untersuchungen zeigte sich das Operationstrauma
“Laparotomie” as Stimulus zur Parametererh6hung. Erreichten die Temperaturhdhe
und Leukozytenzahlen kaum oberhalb der Norm liegende Werte, so konnten
mittelgradig erhdhte PCT-Werte, vor dlem aber deutlich erhéhte CRP-
Konzentrationen in den ersten postoperativen Tagen beobachtet werden. Ein
statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen der Operationsdauer und dem
Ausmal3 der Parameterveranderungen konnte jedoch nicht nachgewiesen werden. Bei
Auftreten von Komplikationen zeigten alle Parameter mit Ausnahme von PCT
unspezifische Reaktionen, die im individuellen Verlauf den durch das
Operationstrauma induzierten Wert in seiner Hohe zum Teil deutlich, in einigen Falen
jedoch nicht mal anndhernd erreichten. Konzentrationsveranderungen des PCT
wurden nur selten und wenn, dann bei grof3eren Bauchoperationen und schweren
systemischen Komplikationen beobachtet. Die friihzeitige Diagnose postoperativer
Komplikationen wird auch in Zukunft eine Beurteilung des klinischen Gesamtbildes in
Kombination mit laborchemischen Untersuchungen erfordern.  Individuell
unterschiedlich stark ausgepragte Parameterreaktionen stellen jedoch eine besondere
Problematik ihrer Deutung dar, so dal3 bel Risikopatienten nur eine engmaschige
Verlaufskontrolle zur Therapieentscheidung beitragen kann. Da diese angesichts der
geringen Haufigkeit schwerer bakterieller Komplikationen wirtschaftlich nicht zu
rechtfertigen ist, muf? im weiteren versucht werden aus den Parametern Temperatur,
PCT und evtl. Leukozytenzahl auch aus Einzelbestimmungen Konsequenzen zu
ziehen, wdhrend das CRP hierbel weniger Beobachtung finden sollte.
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