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1 Einleitung

1.1 Wissenschaftlicher Hintergrund
Die Sectio caesarea (caeserean section, CS) gehdrt zu den haufigsten Operationen in
der Gynakologie mit steigender Inzidenz weltweit [3, 14, 23, 66, 66]. Das zunehmende
Durchschnittsalter der Patientinnen und die damit verbunden haufigeren Nebenerkran-

kungen stellen dabei besondere Anforderungen an das behandelnde Team.

Die Behandlung der postoperativen Schmerzen mit einer suffizienten Schmerztherapie
muss aus medizinischer, juristischer und ethischer Sicht jedem angeboten werden
[70]. Die Schmerzen nach einer CS weisen eine deutlich hdhere Schmerzintensitat als
vergleichbare operative Eingriffe auf [43], die aber oftmals unterschatzt wird. Daher
muss von einer analgetischen Minderversorgung ausgegangen werden, was sich auch
in der Analyse der QUIPS Datenbank (QUIPS = Qualitatsverbesserung in der posto-
perativen Schmerztherapie, ist ein multizentrisches, interdisziplinares Benchmark-Pro-
jekt zur Verbesserung der Akutschmerztherapie in operativen Zentren/Krankenhau-
sern) widerspiegelt [45].

Dennoch kommt es in vielen Kliniken und Krankenhdausern zu einer Restriktion der
postoperativen Opioid-Dosierung auf eine Aquivalenzdosis von 10mg Morphin [27].
Die starke Restriktion widerspricht der Studienlage zum postoperativen Opioidbedarf.
Dieser betrug in einzelnen Untersuchungen 60 - 65mg / 24h bzw. 120 - 140mg / 72h
der Morphin-Aquivalent-Dosis [9, 27, 75].

Aktuell gibt es keinen Goldstandard flr die postoperative Schmerztherapie nach CS
[2, 46] und die Auswahl der Schmerzmedikation hangt von den unterschiedlichsten
Faktoren ab. Fur die Empfehlungen der Behandlung der postoperativen Schmerzen
gelten jedoch die S3 Leitlinien (AWMF, Registernummer 001 — 025, z.Zt. in Uberarbei-
tung) ,Behandlung akuter perioperativer und posttraumatischer Schmerzen®. Als Qua-
litatsnachweis sagt das Royal College of Anaesthesist u.a., dass Uber 95% der Pati-

entinnen am 1. postoperativen Tag mit der Analgesie zufrieden sein sollten [71].

Nach einem Kaiserschnitt ist eine multimodale Schmerztherapie anzustreben [39], um
eine optimale Behandlung der Entbundenen zu gewahrleisten. Hierbei ist die genaue
Auswahl der Schmerzmedikation wichtig. Das optimale Schmerzmittel nach einer CS
sollte eine gute Analgesie bewirken ohne relevante Nebenwirkungen zu haben und
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darf nicht in die Muttermilch Ubergehen. Da ein solches Schmerzmittel nicht verfugbar
ist, sollten Analgetika verwendet werden, die einen guten Kompromiss zwischen Anal-

gesie und Nebenwirkungen fur die Mutter darstellen.

Die Besonderheit der postoperativen Schmerztherapie nach CS ist, dass der Uber-
gang der verwendeten Analgetika in die Muttermilch und die damit verbundene Beein-
flussung des Neugeborenen beachtet werden muss. Die gebrauchlichsten
Schmerztherapie-Verfahren nach CS sind die Anwendung von Nicht-Opioid-Analge-
tika und Opioid-Analgetika, die sowohl parenteral als auch rickenmarknah appliziert
werden konnen, sowie regionale Analgesieverfahren von der Epiduralanalgesie bis hin
zur kontinuierlichen Wundinfiltration. Bei einigen dieser Verfahren (u.a. der rucken-
marknahen Anwendung von Morphin) ist eine langere Uberwachung der Vitalfunktio-
nen der Mutter obligat, was mit einem erhdhten Bedarf an Personal und auch mit dem
Einsatz von technischen Apparaturen verbunden ist. Sowohl Analgetika-induzierte Ne-
benwirkungen als auch die technischen Apparaturen konnen die freie Interaktion zwi-
schen Mutter und dem Neugeboren stéren [32]. Die verschiedenen Nebenwirkungs-
profile der einzelnen Medikamente wie z.B. Ubelkeit, Erbrechen, Schwindel und
Schlafrigkeit stehen in Zusammenhang mit dem postoperativen Management und kon-
nen sowohl zu Unzufriedenheit fuhren [27, 44], als auch negative Auswirkungen auf
ein gutes Bonding haben. Eine gute postpartale Schmerztherapie mit der damit ver-
bundenen Mobilisation reduziert Stressfaktoren der Mutter, verbessert das Stillen so-
wie die Pflege des Neugeborenen [31, 36, 55] und verkirzt den Krankenhausaufent-
halt [51].

In der Schwangerschaft und der fruhen postpartalen Phase kommt es physiologisch
zu einer aktivierten Gerinnung. Gleichzeitig ist eine schmerzbedingte Immobilisation
mit einem erhdhten Risiko fir Thrombosen assoziiert [21], welche Hauptrisikofaktoren
fur die maternale Mortalitat nach CS darstellt. Daher kommt der postoperativen Mobi-
lisation nach CS eine besondere Bedeutung bei. Als weitere Komplikationen nach CS
gelten gastrointestinale Beschwerden und Harnwegsinfekte [60]. Die Harnwegsinfekte
sind v.a. durch eine schmerzbedingte Immobilisation und der damit verlangerten Lie-

gedauer eines Dauerkatheters assoziiert.

Weiterhin besteht die Gefahr, dass eine hohe Schmerzintensitat nach CS zur Chroni-

fizierung von Schmerzen fluhren kann [53, 65]. Die Risikofaktoren fur die Entwicklung



von chronischen Schmerzen sind neben der Intensitat der postoperativen Schmerzen

auch Faktoren wie vorbestehende Schmerzen, Angst und Depression.

Gerade zur heutigen Zeit, in der sich die Paare ihre Geburtsklinik aktiv aussuchen und
nach bestimmten Kriterien entscheiden, gehdrt eine suffiziente Schmerztherapie zu
den peri- und postoperativen Praferenzen [10]. Eine gute Analgesie bewirkt ein bes-
seres Outcome der Entbundenen, fordert das Wohlgefallen und sorgt in diesem Zu-
sammenhang flr eine eventuell erneute Entscheidung fur die Geburtsklinik, was somit

einen wirtschaftlich wichtigen Faktor beschreibt [19].

In den letzten Jahren hat sich der Einsatz von retardierten Opioiden in der postopera-
tiven Schmerztherapie vor allem bei zu erwartenden mittelstarken Schmerzen etabliert
[59]. Somit kdnnte auch ein Schmerztherapiekonzept auf der Basis von retardierten
Opioiden nach CS sinnvoll sein. In der vorliegenden Arbeit soll die postoperative
Schmerzintensitat und die Patientenzufriedenheit nach Sectio cesarea vor und nach
EinfUhrung eines postoperativen Analgesiekonzepts mit oralem Oxycodon/Naloxon
und dem bis dahin gultigen Analgesieverfahren mit Ibuprofen untersucht werden, da
die Studienlage darauf hinweist, dass die orale Einnahme von Opioiden nach CS ver-
gleichbar effektiv ist, wie eine iv.-Gabe mittels PCA bei geringerem Nebenwirkungs-
profil mit gleichzeitiger Kosteneinsparung [13, 16]. Dabei wurde folgende Hypothese

Uberpruft:

1.Durch die regelmallige Gabe von retardierten Opioiden kann die postoperative
Schmerztherapie nach CS im Vergleich zu bisherigen Analgesiekonzepten verringert

werden.

Darlber hinaus sollten Nebenwirkungen der postoperativen Schmerztherapie erfasst

und zwischen beiden Konzepten verglichen werden.



2 Material und Methoden

2.1 Analgetikum Oxycodon
Oxycodon gehdrt zu den Opioiden der WHO-Klassifikation Ill und somit zu den stark
wirksamen Analgetika. Es ist ein p -, K -, und 6 - Opioidrezeptoragonist. Die Wirkung
der Opioidrezeptoren erfolgt Uber hemmende G-Protein gekoppelte Rezeptoren,
wodurch die neuronale Erregung unterdrickt und eine Schmerzhemmung bewirkt wird
[29].

Die Wirkungen, welche im Wesentlichen Uber den p - Rezeptor vermittelt werden, sind
u.a. starke spinale und supraspinale Analgesie, Atemdepression, Bradykardie, Eupho-

rie mit einem starken Abhangigkeitspotential, Obstipation und Hypothermie.

Uber den k - Rezeptor, der v.a. im Riickenmark stark exprimiert ist [29] und bei einigen
Schmerzformen hochreguliert wird [30], wird eine mafkige Analgesie, Dysphorie gerin-
gem Abhangigkeitspotential und Sedierung ohne Atemdepression vermittelt. Weitere
unerwunschte Wirkungen sind Mudigkeit, Schwindel, Kopfschmerz, Bronchospasmen,
Ubelkeit, Juckreiz und Schwitzen [5]. Die Aquivalenzdosis zu Morphin ist mit 1:2 an-

gegeben [56].

Erhaltlich ist es als retardierte und nicht retardierte Form, als Injektionslésung und
kombiniert mit Naloxon. Der Wirkeintritt erfolgt nach ca. 30 - 90 min bei der retardierten
Form mit einer Wirkstofffreisetzung von ca. 12 Stunden. In nicht retardierter Form ist
der Wirkeintritt innerhalb von 15 Sekunden bis zu 10 Minuten angegeben und die Wirk-
dauer ca. 3,5 - 7 Stunden. Die Plasmahalbwertzeit betragt 3 - 5 Stunden [56].

Der Einsatz retardierter Formen bietet den Vorteil einer langeren Wirkdauer. Die orale
Verabreichung bietet den Vorteil, dass eine orale Schmerztherapie mit einer hohen
Patientenzufriedenheit verbunden ist [23, 32]. Das eingesetzte Praparat Targin® hat
einen retardierten und einen nicht retardierten Anteil. So kommt es zum schnellen

Wirkeintritt und einer verlangerten Wirkdauer.

Oxycodon geht wie andere Opioide in die Muttermilch Uber. Aufgrund der geringen
Muttermilchproduktion in den ersten 48 h ist eine relevante Plasmakonzentration beim
Neugeborenen nicht nachweisbar [63], jedoch beeinflusst bzw. limitiert ein auch nur
moglicher Ubergang von Schmerzmitteln in die Muttermilch die Schmerztherapie, da
dies immer Bedenken bzw. Angste bei der Mutter aufkommen lasst [10][27].
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Oxycodon wird mit gutem analgetischen Effekt und guter Vertraglichkeit in vielen Ein-
richtungen regelhaft zur postoperativen Schmerzbehandlung verabreicht. Auch in der

postoperativen Schmerzbehandlung bei CS gibt es erste Erfahrungen [63].

Die Kombination mit Naloxon als Opioidrezeptorantagonist bewirkt nach oraler Ein-
nahme eine Reduktion der opioidinduzierten Obstipation [7, 24]. Die opioidinduzierte
Obstipation ist ein multifaktorielles Geschehen, das nach oraler Einnahme eines Opi-
oids zumindest zum Teil durch die Besetzung mukosaler Opioid - Rezeptoren vermit-
telt wird. Durch die orale Einnahme von Naloxon kann dieser Effekt verhindert werden
[29]. Eine systemische Wirkung des Opioid - Antagonisten wird aber durch den nahezu
vollstandigen hepatischen Metabolismus von Naloxon bei der ersten Leberpassage
(First-Pass-Effekt) verhindert. Somit wird die analgetische Wirksamkeit des Opioid-A-
gonisten Oxycodon solange nicht beeintrachtigt, wie dieser First-Pass-Effekt nicht
uberfordert wird[20]. Da im fruthen Wochenbett Obstipation ein typisches Problem dar-
stellt, bietet sich die Kombination aus Naloxon und Oxycodon als orales Analgetikum

besonders an.



2.2 Analgetikum Ibuprofen
Der zusatzliche Einsatz von NSAID (Non-steroidal anti-inflammatory drugs) fuhrt zu
einer Reduktion des postoperativen Opioidbedarfs nach CS [6, 40, 57].

Ibuprofen gilt unter den NSAID als das Medikament mit dem gréf3ten Erfahrungsschatz
ist in seiner Wirksamkeit in einer Dosis von 1600 mg / Tag vergleichbar mit 4 x 1 g
Paracetamol i.v. [4].

Ibuprofen wird nach oraler Einnahme zunachst in Teilen Uber die Magenschleimhaut
und letztlich im DUnndarm resorbiert. Es wird zu uber 99 % an Plasmaproteine gebun-
den, hat eine Plasmahalbwertszeit von ca. 2 h und die Ausscheidung erfolgt haupt-

sachlich renal.

Die Wirkung beruht auf Hemmung der Cyclooxygenase [68]. Da Ibuprofen zu den sau-
ren nicht steroidalen Analgetika gehort, besitzt es nicht nur analgetische Effekte son-

dern wirkt ebenso antiphlogistisch [29].

Es konnte gezeigt werden, dass Ibuprofen nur in geringen Konzentrationen in die Mut-
termilch Ubergeht [12]. Weiterhin konnte in dieser Studie gezeigt werden, dass bei ei-
ner Dosierung von 400 mg |Ibuprofen alle 6 h die Konzentration in der Muttermilch unter
1 mg/l lag [69], was einer geringeren Konzentration entspricht, als es fur die Behand-

lung von Fieber und Schmerzen bei Kindern notig ware [12].

Durch die Kombination von Oxycodon und Ibuprofen kann es aufgrund ihrer unter-
schiedlichen Wirkmechanismen zu einem synergistischen Effekt bei der Schmerzre-
duktion kommen [15].

2.3 Studienablauf
Nach Zustimmung der Ethikkommission der Medizinischen Fakultat der CAU zu Kiel
(AZ 142/12) und Registrierung im Deutschen Register Klinische Studien
(DRKS00011332) sollte in dieser prospektiven Beobachtungsstudie der Status quo
der postoperativen Schmerztherapie nach primarer/ sekundarer CS in rickenmarks-
naher Regionalanasthesie und der Effekt eines systemischen oralen Analgesiekon-

zepts auf Basis von Ibuprofen und Oxycodon erfasst werden.

Dafur wurden die Patienten in zwei Gruppen zeitlich nacheinander ablaufend einge-
teilt. Bei beiden Gruppen wurde zuvor eine grindliche Anamnese bezuglich Vorerkran-
kungen, Vormedikationen, Voroperationen, Allergien, vorbestehender Beschwerden
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erfasst und damit die Einschluss- bzw. Ausschlusskriterien Uberpraft und auf separa-

ten Bogen dokumentiert (siehe Anlage).

Die Rekrutierung der Patienten erfolgte am Tag der geplanten CS im Rahmen der
Aufklarung durch den zustandigen Anasthesisten sowie nach entsprechender Einwei-
sung eines in der Universitatsklinik anasthesiologisch- wissenschaftlichen Mitarbeiters
der Klinik fir Anasthesiologie und Operativen Intensivmedizin.

Uber die Mdglichkeit aus der Studie auszuscheiden wurden die Patienten miindlich
und schriftlich informiert. Vor Einfihrung des neuen Behandlungskonzepts wurde den
Patientinnen die Patienteninformation | (siehe Anlage) und nach der Einfihrung des

neuen Konzepts die Patienteninformation Il (siehe Anlage) ausgehandigt.

Die erste Gruppe (Ibuprofen-Gruppe) erhielt die bis dahin angewandte Schmerzthera-
pie mit Ibuprofen 800 mg p.o. direkt postpartal nach CS, nach 12 Stunden erneut 800
mg Ibuprofen und weitere Analgetika als Bedarfsmedikation bestehend aus Paraceta-

mol bis 4 g i.v., Ibuprofen 600 mg p.o. und Piritramid 3,75 - 7,5 mg i.v..

Nach Abschluss der Datenerfassung der ersten Studienphase in der die Effektivitat
des zuvor etablierten Schmerzkonzeptes erfasst worden war, folgte die Umstellung
des postoperativen Analgesiekonzeptes (siehe Abbildung 2-1). Die Patientinnen er-
hielten orales Oxycodon und Ibuprofen als feste Standardmedikation (im Folgenden
Oxycodon-Gruppe). Innerhalb von zwei Stunden im Anschluss der CS erhielten die
Patientinnen der Oxycodon-Gruppe als feste Standardmedikation Targin® 20/10 (20
mg Oxycodon / 10 mg Naloxon) und 800 mg Ibuprofen p.o. 12 h postoperativ Oxyco-
don 10/5 mg (10 mg Oxycodon / 5 mg Naloxon) und Ibuprofen 800 mg und bei persis-
tierenden Schmerzen (NRS > 4) 24 h postoperativ Oxycodon 10 mg und Ibuprofen 600
mg p.o. Als Bedarfsmedikation bei Schmerzen mit einer Intensitat von NRS >4 in Ruhe
und NRS > 7 bei Belastung erhielten sie 10 mg Oxycodon (max. 3x), Paracetamol bis

4 gi.v., Ibuprofen 600 mg p.o. und Piritramid 3,75 - 7,5 mg i.v.



Wirkstoff Handelsname Hersteller Applikationsform und -ort
Aliud Pharma® GmbH,
Ibuprofen [oupraizn AL S0 Laichingen, Deutsch- 800 mg Filmtablette, p.o.
retard land
Aliud Pharma® GmbH,
Ibuprofen Ibuprofen AL Laichingen, Deutsch- 400/600 mg Filmtablette, p.o.
land
Paracetamol rati- Ratiopharm GmbH,
e e ) opharm Ulm, Deutschland SED G, [,
Bristol-Myers Squibb
Paracetamol Perfalgan® GmbH & Co. KGaA, 10 mg/ml Infusionslésung, i.v.
Munchen, Deutschland
o . . Janssen-Cilag GmbH, o . .
Piritramid Dipidolor® Neuss, Deutschland 3,75-7,5 mg/ml Injektionslésung, i.v.
Oxycodon
hydrochlo- Mundipharma GmbH,
rid/Na- Targin® Limburg an der Lahn, 20/10 mp?etz\?é?;%ﬁzﬁf:en’g 0/5 mg
loxonhydroch- Deutschland » P-O.
lorid-Dihydrat
Oxvcodon- Mundipharma GmbH,
Y . Oxygesic® Limburg an der Lahn, 5 mg,10 mg Hartkapseln p.o.
hydrochlorid
Deutschland
: : . Astra Zeneca GmbH, i
Bupivacain Carbostesin® Wedel, Deutschland 5mg/ml Lésung, hyperbar, s.a.
. . Janssen-Cilag GmbH, .
Sufentanil Sufenta mite® NErEe, DeEanE 5ug/ml Lésung, s.a.
: . . Astra Zeneca GmbH, i .
Ropivacain Naropin® Wedel, Deutschland 7,5 mg/ml Lésung, epidural

Tabelle 2-1: Medikamentenliste

Beiden Gruppen wurden Fragebdgen regelhaft am ersten und zweiten postoperativen

Tag morgens zwischen 8:00 Uhr und 10:00 Uhr ausgehandigt. Bei Kaiserschnitten

zwischen 20:00 Uhr und 00:00 Uhr wurden die Fragebdgen zeitlich abgestimmt nach

24 h und 48 h ausgehandigt. Nach 48 h postoperativ erhielten alle Patientinnen zu-

satzlich einen Fragebogen zur Erfassung von Depression, Angst und Stress.




Studienablauf 1 Studienablauf 2
Zeitraum: 04/2013-11/2013 Zeitraum: 02/2014-05/2014

Abbildung 2-1: Studienablauf



2.3.1 Einschlusskriterien

Die Einschlusskriterien zur Aufnahme der Patientinnen in die Studie waren:
e Patientinnen > 18 Jahre

e Keine oder nur leichte bis maldige Allgemeinerkrankungen (ASA Physical Status

I-11l, Klassifikation der American Society of Anesthesiologists, 1963)

e Primare oder sekundare Sectio caesarea in rickenmarksnaher Regionalanas-

thesie
e Ausreichende Deutschkenntnisse

e Unterschriebene Einverstandniserklarung (im Rahmen der Aufklarung zur An-

asthesie)

2.3.2 Ausschlusskriterien

Die Ausschlusskriterien der Patientinnen in der Studie sind:
e Allergie oder Unvertraglichkeit gegen Oxycodon oder Ibuprofen
e Vorbestehende chronische Schmerzen

e Opioid-Vormedikation im Rahmen eines Substitutionsprogrammes
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2.4 Schmerzmessung

Im Rahmen der Therapie ist fur die Beurteilung von Intensitat und Verlauf posttrauma-
tischer Schmerzen ein Schmerzmonitoring angezeigt [28, 72]. Hierzu werden Frage-
bogen als Ergebnisinstrument eingesetzt, um mit deren Hilfe den aktuellen Stand und
Verlauf der Schmerzen zu messen und damit eine Uberpriifung der Wirksamkeit der

Medikation durchzufihren.

Im Rahmen des QUIPS Projektes der DGAI (Deutsche Gesellschaft fur Anasthesiolo-
gie und Intensivmedizin) kdnnen Ergebnisparameter und Qualitatsparameter erfasst
werden, wobei sich erstere auf die Patientensicht beziehen. Hierbei werden Schmerz,
Nebenwirkungen und Patientenzufriedenheit ermittelt. Diese Ergebnisparameter wer-
den schliel3lich mit den Angaben uber Alter, Geschlecht, Vorerkrankung, Medikation
und weiteren Parametern analysiert. So ist es mdglich zu einer Verbesserung in der

Schmerztherapie beizutragen [47].

Zur Schmerzmessung gibt es unterschiedliche Messverfahren. Eine gangige Skala ist
die NRS (Numerische Rating-Skala). Hierbei wird die Intensitat des Schmerzes vom
Patienten auf einer Skala von 0 (kein Schmerz) bis 10 (starkster Schmerz) angeben
[28]. Als ein klassischer Risikofaktor fir die Entstehung von chronischen Schmerzen
gelten neben Intensitat der postoperativen Schmerzen auch Faktoren wie Angst und
Depression [17]. Mit Hilfe des DASS (Depressions-Angst-Stress Skala) [41] ist es mOg-

lich diese Aspekte zu erfassen und zu messen.
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2.5 Anasthesie
Alle Patientinnen erhielten eine primare oder sekundare CS in rickenmarksnaher Re-
gionalanasthesie. Patientinnen, bei denen eine sekundare Sectio durchgefuhrt wurde
und die im Rahmen der Wehentatigkeit eine suffiziente Periduralanalgesie erhalten
hatten, wurde eine Periduralanasthesie durch Gabe von 90-105 mg Ropivacain (12-
14 ml Naropin® 7,5 mg/ml) plus 10 pg Sufentanil etabliert. Alle anderen Patientinnen
erhielten zur Sectio eine Spinalanasthesie durch die subarachnoidale Gabe von 10mg

Bupivacain (2 ml Carbostesin 0,5% hyperbar) plus 5 pg Sufentanil.

Nach Kindsentwicklung erhielten alle Patientinnen intraoperativ eine Oxytocindauerin-
fusion bestehend aus 10 |.E bis 20 |.E. Oxytocin in einer Dosis von 1,8 bis 6 IE/h, die

auch postoperativ fur 4-8 h fortgefuhrt wurde.

Das erste Patientenkollektiv erhielt die 0.g. Ibuprofen-Medikation direkt postoperativ
im Kreildsaal. Das zweite Patientenkollektiv erhielt ebenfalls direkt postoperativ im
Kreildsaal die 0.g. Oxycodon-Medikation.
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2.6 Spezielle Anamnesebdgen
In den fur die Studie angelegten Anamnesebdgen wurden als allgemeine Patienten-
daten dokumentiert (s. Anhang): Gewicht, Grol3e, Beruf, Medikamente, Allergien, all-
gemeine und chronisch entziindliche Erkrankungen, Ubelkeit wahrend der Schwan-
gerschaft, Migrane, Rickenschmerzen wahrend der Schwangerschaft, Bluthochdruck,
Hauterkrankungen, Diabetes Typ |, Il, Gestationsdiabetes, psychische Erkrankungen,
Nikotin- und Alkoholgebrauch.

2.6.1 Postoperative Datenerhebung
Im Anschluss an die CS und im stationaren Verlauf wurden weitere Kontrolldaten er-

hoben.

2.6.2 Daten des Kindes
Geburtsdatum, Gewicht, GroRRe, Geschlecht, Aufenthalt nach der Geburt (Rooming-in,
Trennung in Zeit), Erkrankungen des Kindes

2.6.3 Geburtsverlauf

Medikation nach der OP, Oxytocindauerinfusion (Gesamtdosis), Komplikationen in /
wahrend der Schwangerschaft, Geburtswoche, Mehrfachgebarende (ja / nein), vorhe-
rige Schwangerschaften (Anzahl), vorherige Geburten (Anzahl), Spontangeburten und
Sectiones (Anzahl), Grund der Sectio, primare / sekundare Sectio, Blutverlust.
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2.6.4 Fragebogen zur postoperativen Schmerztherapie
In den Fragebdgen zur Messung der Ergebnisparameter der postoperativen
Schmerztherapie waren folgende Fragen enthalten:

e Ruheschmerz

e Schmerz bei Belastung

e Maximalschmerz seit der Operation

e Geringster Schmerz seit der Operation

e Sind Sie durch die Schmerzen beim Husten oder tiefen Luftholen beeintrach-
tigt?

e Sind Sie durch die Schmerzen heute Nacht aufgewacht?

e Sind Sie durch die Schmerzen in ihrer Stimmung beeintrachtigt?

e Haben Sie sich seit der Geburt mude gefuhlt?

e Haben Sie seit der Geburt unter Ubelkeit gelitten?

e Haben Sie seit der Geburt erbrochen?

e Hatten Sie sich gewunscht mehr Mittel gegen Schmerzen zu bekommen?
e Wie zufrieden sind Sie mit der Schmerzbehandlung seit der Geburt?

e Wann war der Zeitpunkt der ersten Mobilisation?

e Wann hatten Sie nach der Geburt das erste Mal Stuhilgang?

Die Erfassung erfolgte durch unterschiedliche Messinstrumente. Zum einen anhand
der 11 stufigen NRS bei Angaben der Schmerzstarke (Ruheschmerz, Belastungs-
schmerz, Maximalschmerz, geringster Schmerz), zum anderen durch dichotome Ant-
wortmoglichkeiten (Aufwachen durch Schmerzen, Stimmungsbeeintrachtigung, Gefunhl
der Mudigkeit, Ubelkeit, Erbrechen, Wunsch nach mehr Schmerzmittel, Zufriedenheit
mit Schmerzbehandlung) und als weiteres Messinstrument mithilfe der Verbalen Ra-
ting Skala(VRS) bei der die Patientenangaben gar nicht/gering/maRig/stark (Beein-
trachtigung durch Schmerz, Beeintrachtigung durch Husten) zur statistischen Auswer-

tung numerisch mit den Ziffern 0 (gar nicht) - 3 (stark) versehen wurden. Der Zeitpunkt
14



der ersten Mobilisation und des ersten Stuhlgangs wurde in Stundenangaben erfasst

(s. Anhang).
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2.6.5 DASS-Fragebogen

Zusatzlich erhielten alle Patienten am 2. bzw. am 3. postoperativen Tag einen Frage-
bogen zur Erfassung von Depression, Angst und Stress (s. Anhang). Dieser beinhaltet
21 Fragen mit jeweils 7 Items zu Depressivitat, Angst und individueller Stressbelastung
welcher von C. Essau ins Deutsche Ubersetzt wurde [58].

Die Auswertung dieser Bogen erfolgte numerisch:
0: traf gar nicht auf mich zu
1: traf bis zu einem gewissen Grad auf mich zu oder manchmal
2: traf in betrachtlichem Mal} auf mich zu oder ziemlich oft

3: traf sehr stark auf mich zu oder die meiste Zeit
Hierbei sind alle Fragen in die gleiche Richtung gepolt und die Skalensummen werden
addiert [58] [41] [54].

Zur Depressionsskala gehoren die Fragen 3, 5, 10, 13, 16, 17, 21.
Zur Angstskala gehoren die Fragen 2, 4,7, 9, 15, 19, 20.
Zur Stressskala gehoren die Fragen 1, 6, 8, 11, 12, 14, 18.

Folgende Grenzwerte werden vorgeschlagen:

e problematischer Wert (Cut off) fir Depression (also Wahrscheinlichkeit fur das

Vorliegen einer depressiven Storung) sind 10 Punkte
e problematischer Wert fur das Vorliegen einer Angststorung sind 6 Punkte

e problematischer Wert fur erhdhten Stress sind 10 Punkte
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2.7 Statistische Methoden

2.7.1 Poweranalyse

Im Durchschnitt betragt die maximale Schmerzintensitat nach CS 6,15 + 2,3 NRS [43].
Da Intensitats-Unterschiede von mehr als 1 als klinisch relevant zu sehen sind, ist bei
einem a- Fehler von 0,05 und einer Power von 0,8 die Gruppengrofe von 70 Patienten
je Gruppe notwendig [18].

Die Analyse der einzelnen Parameter erfolgte mit dem Statistikprogramm GraphPad
Prism 5.0 (GraphPad Software Inc., San Diego, CA, USA, 2009). Die erhobenen Daten
wurden mithilfe des D "Agostino und Pearson Test auf eine Normalverteilung unter-
sucht. Da die Daten nicht der Normalverteilung unterlagen, sind die Ergebnisse als
Median, 25/75 Perzentil und Range dargestellt. Die statistische Auswertung erfolgte
mittels des Kruskal-Wallis Test fur die Parameter Schmerz, Mobilisation und sowie fur

die Fragen mit dichotomen Antwortmaoglichkeiten mit dem Fisher’s Exact Test.
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3 Ergebnisse

3.1.1 Gruppe Ibuprofen

In der Ibuprofen-Gruppe wurden 79 Patientinnen gescreent. Nach Aufklarung tber die
Studie lehnten 5 Patientinnen die Durchflihrung der Studie ab, so dass 74 Patientinnen
an der Studie teilnahmen. Alle Patientinnen erhielten eine Sectio caesarea. 47 Patien-
tinnen erhielten eine primare CS und 27 erhielten eine sekundare CS. Im Anschluss
erhielten alle 74 Patientinnen den Ibuprofen Standard. Eine Patientin brach die Studie
wahrend des Ablaufs ohne Angabe von Grinden ab, so dass in der ersten Studien-

gruppe 73 Patientinnen in die Auswertung eingeschlossen werden konnten.

Ibuprofen-Gruppe
geeignete Patientinnen
(n=79)

Ablehnung / Ausschluss
> nach Aufklarung
\ 4 (n=5)

primare oder sekundare
CS

A\ 4

Ibuprofen Standard post
OP
(n=74)

A\ 4

Fragebdgen postoperativ

- Abbruch
4 (n=1)

A\ 4

Eingeschlossene
Patientinnen
(n=73)

Abbildung 3-1: Ablauf Ibuprofen-Gruppe
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3.1.2 Gruppe Oxycodon

In der Oxycodon-Gruppe wurden 85 Patientinnen Uber die Studie aufgeklart. 15 Pati-
entinnen lehnten die Behandlung ab, so dass 70 Patientinnen aufgenommen werden
konnten. 43 Patientinnen erhielten eine primare CS und 27 Patientinnen eine sekun-
dare CS. 70 Patientinnen erhielten postoperativ die Oxycodon-Therapie. Im Verlauf
brachen 2 Patientinnen die Studie ohne Angaben von Grunden ab, so dass 68 Patien-

tinnen in die Auswertung eingeschlossen werden konnten.

Oxycodon-Gruppe
geeignete Patientinnen
(n=85)
Ablehnung / Ausschluss
> nach Aufklarung
\ 4 (n=15)
primare oder sekundare
CS
\ 4
Oxycodon post
OP
(n=70)
\ 4
Fragebogen postoperativ
o Abbruch
' n=2
v (n=2)
Eingeschlossene
Patientinnen
(n=68)

Abbildung 3-2: Ablauf Oxycodon-Gruppe
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3.2 Auswertung Anamnese
Die Auswertung der beiden Patientenkollektive ergab in Hinblick auf anamnestische
Faktoren keine Unterschiede.

3.3 Auswertung der Fragebogen

3.3.1 Postoperativer Schmerz innerhalb der ersten 24 h

Die Schmerzintensitaten in der Ibuprofen- und der Oxycodon-Gruppe entsprach am
ersten postoperativen Tag in Ruhe dem Median von NRS 4 bei der Ibuprofen-Gruppe
und NRS 5 bei der Oxycodon—Gruppe (siehe Abbildung 3-3). Auch gab es bezuglich
der Schmerzen bei Belastung und Maximalschmerz keinen signifikanten Unterschied

(siehe Tabelle 3-1).
Nebenwirkungen <24 h

104 — —+— -
=) Ibuprofen-

@ 8+ — &3 Oxycodon-
:Z: Gruppe
= 6
(72}
C
9
g 4=
(O] .
&
S 24
%)

0 | | | |

RS BS MS

Abbildung 3-3: Schmerz 24 h post OP. RS: Ruheschmerz, BS: Belastungsschmerz, MS: Maximal-

schmerz, Box Whisker (Median, Quartile, Range)

Auch nach 48 Stunden bestand bezuglich der Schmerzintensitat kein signifikanter Un-

terschied. In beiden Gruppen kam es zu einer Schmerzreduktion.

In der Ibuprofen-Gruppe reduzierte sich die Schmerzintensitat in Ruhe mit einem Me-
dian von NRS 4 auf 2. In der Oxycodon- Gruppe reduzierte sich die Schmerzintensitat
von dem Median 5 NRS auf 2,5 NRS. Der Unterschied des Ruheschmerzes nach 48h
war signifikant mit einem p-Wert von 0,031.
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Die Reduktion der Belastungsschmerzen in der Ibuprofen-Gruppe betrug im Median 3
NRS, in der Oxycodon-Gruppe 2 NRS. Die Maximalschmerzen in der |buprofen-
Gruppe verringerten sich um 0 NRS und in der Oxycodon-Gruppe um 1 NRS bezogen

auf den Median.

Zeit Schmerz Oxycodon- Ibuprofen- P -Wert
Gruppe n =68 Gruppen=73

0 - 24h Ruhe 5 4 0,284
Belastung 8 8 0,921
Maximal 8,5 8 0,954

24 - 48h Ruhe 25 2 0,031
Belastung 6 5 0,801
Maximal 7,5 8 0,865

Tabelle 3-1: Schmerzintensitat (NRS) 0-24 h und 25-48 h post OP, Angaben Median und p-Wert
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3.3.2 Einschrankung 24 und 48 h post CS

Bei der Einschréankung der Mobilisation durch Schmerz oder Einschrankung durch
Schmerz beim Husten innerhalb der ersten 24 h kam es zu keinem signifikanten Un-
terschied beider Gruppen (siehe Abbildung 3-4). Die Einschrankungen waren in beiden

Gruppen hoch.

Auf einer numerischen Skala (0= gar keine Beeintrachtigung bis 3= starke Beeintrach-
tigung) gaben sowohl die Patientinnen der Ibuprofen-Gruppe als auch der Oxycodon-
Gruppe im Median eine starke Beeintrachtigung (= 3) an. Mit einem 25% - Perzentil
von 2 und einem 75% - Perzentil von 3 bei der Mobilitatseinschrankung und bei der
Einschrankung beim Husten/tiefen Luftholen gaben die Patientinnen der Ibuprofen-
Gruppe im Median eine starke Beeintrachtigung (= 3) an. Mit einem 25% - Perzentil
von 2 und einem 75% -Perzentil von 3. Die Patientinnen der Oxycodon-Gruppe gaben

die gleiche Beeintrachtigung an.

Beeintrachtigung 24 h post OP

3w
=3 Ibuprofen-

@\ &3 Oxycodon-

b 9 Gruppe

(@)]

C

=)

D2

<

S

C

O

()

m

0 Y

MES H

Abbildung 3-4: Beeintrachtigung 24 h post OP (VRS, 0= keine, 1= geringe, 2= maRige, 3= starke Beeintrachti-
gung) MES: Mobilisationseinschrankung, H: Husten, Boxplot (Median, Quartile, Range)
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Auch bei der Einschrankung nach 48 h war kein signifikanter Unterschied zu erkennen.
Es kam in beiden Gruppen zu einer Verringerung der Einschrankung von einer ,star-
ken Beeintrachtigung“ (VRS 3) auf eine ,Malige Einschrankung (VRS 2) sowohl bei
der Mobilitatseinschrankung als beim Husten/tiefen Luftholen. Lediglich sind kleine Un-
terschiede bei den Medianen ohne Signifikanz erkennbar (s.Tabelle. 3-2).

Zeit/ Einschrankung bei Ibuprofen-Gruppe Oxycodon-Gruppe
24 h/

Mobilisation 3(2/3) 3(2/3)
Husten/tiefes Luftholen 3(2/3) 3(2/3)

48 h/

Mobilisation 2(1/2) 2(1/2)
Husten/tiefes Luftholen 2(1/2,5) 2(1/3)

Tabelle 3-2: Einschrankung bei Mobilisation, Husten 24/48 h postpartal, (VRS, O= keine, 1= geringe, 2= maRige,
3= starke Beeintrachtigung, Median, (Quartile))

In den ersten 24 h kam es in der Ibuprofen- Gruppe bei 44 Patientinnen zu einer Schla-
funterbrechung in der Oxycodon-Gruppe bei 39 (p= 0,74). Innerhalb von 48 Stunden
klagten 20 Patientinnen der Ibuprofen-Gruppe und 18 Patientinnen der Oxycodon-

Gruppe Uber Schlafunterbrechung.
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3.3.3 Nebenwirkungen 24 und 48 h nach CS
Die erfassten Nebenwirkungen fuhrten bei der Auswertung zu keinen signifikanten Un-
terschieden und waren annahernd gleich (siehe Abbildung 3-5 und 3-6)

Bei der Beeintrachtigung der Stimmung gaben in der Ibuprofen-Gruppe 45 Patientin-
nen und in der Oxycodon-Gruppe 37 Patientinnen an, an Einschrankungen zu leiden
(p= 0,40). An Mldigkeit litten in der Ibuprofen-Gruppe 61 Patientinnen in der Oxyco-
don-Gruppe 63 Patientinnen ( (p= 0,12). Zu Ubelkeit kam es in der Ibuprofen-Gruppe
bei 11 Patientinnen, in der Oxycodon-Gruppe bei 14 Patientinnen (p= 0,51). Erbrechen
mussten in der Ibuprofen-Gruppe 6 Patientinnen und 3 Patientinnen in der Oxycodon-
Gruppe (p=0,50).

Nebenwirkungen <24 h
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Abbildung 3-5: Nebenwirkungen 24 h. S: Stimmung, M: Midigkeit, U: Ubelkeit, E: Erbrechen
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Nebenwirkungen 24 — 48 h
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B8 Ibuprofen-
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Abbildung 3-6: Nebenwirkungen 48 h. S: Stimmung, M: Midigkeit, U: Ubelkeit, E: Erbrechen

Innerhalb von 25-48 h nach CS kam es ebenfalls zu keinem Signifikanzunterschied
bezlglich der Nebenwirkungen (siehe Abbildung 3-6).
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3.3.4 Wunsch nach mehr Schmerzmitteln
Der Wunsch nach mehr Schmerzmitteln ergab keinen Signifikanzunterschied nach den
ersten 24 h (p= 0,1272).

Schmerzmittelwunsch

100 - B |buprofen-
Bl Oxycodon-
< 80- Gruppe
<
T 60-
[
©
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C
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o 20-
0-

24 h 48 h

Abbildung 3-7: Wunsch nach Schmerzmittel 24 h und 48 h

Nach 48 h wunschten sich von den Patientinnen der Ibuprofen-Gruppe 15 von 73 Pa-
tientinnen mehr Schmerzmittel (20,54%). In der Oxycodon-Gruppe bestand bei 26 von
68 Patientinnen dieser Wunsch (38,24%). Der Unterschied zwischen den Gruppen war
nicht signifikant (siehe Abbildung 3-7).
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Zeit / zusatzliche Medikamente

Ibuprofen Gruppe
n=73

Oxycodon-Gruppe
n=68

0-24h

PCM (2 -4 9) 35 20
Ibuprofen (200 — 800 mq) 9 4
Piritramid (7,5 — 15 mg) 19

Oxycodon (10 mg) 0 13
25-48h

PCM (2-49) 28 19
Ibuprofen (200 — 800 mq) 8 2
Piritramid (7,5 — 15 mg) 3

Oxycodon (10 mg) 0 11

Tabelle 3-3: Zusatzliche Medikamente am 1. und 2. postoperativen Tag nach CS

Bezuglich der zusatzlich verabreichten Medikamente erhielten von der Ibuprofen—
Gruppe in den ersten 24 Stunden zusatzlich 44 Patientinnen Paracetamol (2 — 4 g)
/Ibuprofen (400-800 mg) und 19 Patientinnen erhielten Piritramid (7,5-15 mg vergleich-
bar mit 5-12,5 mg Morphin). Im Zeitraum von 24- 48 Stunden postoperativ erhielten

zusatzlich 36 Patientinnen Paracetamol/ Ibuprofen und 3 Patientinnen Piritramid.

In der Oxycodon-Gruppe erhielten zusatzlich in den ersten 24 Stunden 13 Patientinnen
Oxycodon (10-20 mg), 24 Patientinnen Paracetamol (2-4 g) / Ibuprofen (400- 800 mg).
Im Zeitraum 24 Stunden bis 48 Stunden nach CS erhielten zusatzlich 11 Patientinnen
Oxycodon und 21 Patientinnen Paracetamol/ Ibuprofen (siehe Tabelle 3-3).

Es ergab sich ein signifikanter Unterschied bezlglich der Gabe von Ibuprofen/Parace-
tamol in den ersten 24 h (p= 0,0041) und im Zeitraum von 24-48 h (p= 0,0389). Ebenso
ergab sich ein signifikanter Unterschied der Gabe von Piritramid in der Ibuprofen-
Gruppe verglichen mit der zusatzlichen Gabe von Oxycodon in der Oxycodon-Gruppe
im Zeitraum von 24-48 h (p= 0,0125). In den ersten 24 h gab es hierbei keinen signifi-
kanten Unterschied (p= 0,4215).
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3.3.5 Zeitpunkt der ersten Mobilisation nach CS

Der Zeitpunkt der Mobilisation lag in der Ibuprofen-Gruppe im Median bei 12 Stunden
und in der Oxycodon- Gruppe bei 10 Stunden p. CS (siehe Abbildung 2-10). Die Mo-
bilisation erfolgte in beiden Gruppen im Median als Frihmobilisation < 12 h. Die Diffe-

renz zwischen den Gruppen war nicht signifikant.

Mobilisationszeitpunkt nach CS

[
S 30+ —
E
o)
-E 20 =
X
S I |
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0

Ibuprofen-Gruppe Oxycodon-Gruppe

Abbildung 3-8: Zeitpunkt der Mobilisation in Stunden, Boxplot (Median, Quartile, Range)
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3.3.6 Zeitpunkt der Defakation innerhalb der ersten 48 h

Defakation <48 h

80 -

60 4 - 1

40 -

Zeit in Stunden

20-

Ibuprofen-Gruppe Oxycodon-Gruppe

Abbildung 3-9 Zeitpunkt der Defakation in Stunden (Median, Range)

In der Ibuprofen- Gruppe zeigte sich bei 22 Patientinnen (Median:36,5 h) die erste
Defakation innerhalb der ersten 48 h. In der Oxycodon Gruppe waren es 14 Patientin-
nen (Median: 34 h) (siehe Abbildung 3-9). Bezuglich der Signifikanz gab es keinen
Unterschied der beiden Gruppen (p= 0,25).
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3.3.7 Patientenzufriedenheit nach 24 und 48 h

Die Patientenzufriedenheit mit der Schmerzmedikation war in beiden Gruppen hoch.
Es zeigte sich kein signifikanter Unterschied der Gruppen sowohl nach 24 als auch
nach 48 Stunden. Die Patientenzufriedenheit lag mit einem medianen Score von 8(6/9)
NRS nach 24 h und von 8(7/9) NRS nach 48 h in der Ibuprofen-Gruppe. In der Oxyco-
don-Gruppe lag der mediane Score der Patientenzufriedenheit nach 24 h bei 7,5(5/9)
NRS und nach 48 h bei 8(6/9) NRS (siehe Abbildung 3-10 und 3-11).

Patientenzufriedenheit 24 h
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Abbildung 3-10 Zufriedenheit nach 24 h
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Abbildung 3-11 Zufriedenheit nach 48 h
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3.3.8 DASS-Fragebogen

Bei der Auswertung des DASS Fragebogens kam es bezuglich der Auswertung der
Skalen fur Depression, Angst und Stress zu keinem signifikanten Unterschied. Bezug-
lich der ersten Frage ,Ich fand es schwer, mich zu beruhigen.“ kam es zu einem signi-
fikanten Unterschied mit einem Median der Ibuprofen-Gruppe bei 0,6712 + 0,09161
und der Oxycodon-Gruppe von 1,060 * 0,1246 (siehe Abbildung 3-12). Da aber zu den
jeweiligen Auswertungen mehrere Iltems addiert werden besteht in den Gruppen fur
die Faktoren Depression, Angst und Stress kein signifikanter Unterschied und in keiner
der beiden Gruppen gibt es einen Hinweis auf das Vorliegen einer Angst- bzw. Stress-

storung oder einer Depression.

DASS-Fragebogen-Skalen
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Abbildung 3-12: DASS-Fragebogen Auswertung der einzelnen Skalen, Median der jeweiligen Gruppe, Stress:

Stressskala; Angst: Angstskala; Depression: Depressionsskala;
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4 Diskussion

Die aufgestellte Hypothese, dass die zusatzliche Gabe von Oxycodon zu Ibuprofen in
der postoperativen Schmerztherapie nach Kaiserschnitt eine verbesserte Analgesie

bewirkt konnte nicht nachgewiesen werden.

Weder die Schmerzintensitat noch die Beeintrachtigung durch Schmerz und die Pati-
entenzufriedenheit wird durch die zusatzliche Gabe von Oxycodon in dieser Studie

beeinflusst.

Die Studienlage zur oralen Schmerztherapie nach Kaiserschnitt bleibt weiterhin unklar.
So konnte in einem aktuellen Review von Mkontwana et al. Uber 8 Studien mit insge-
samt 962 Patientinnen kein Uberlegenes Medikament bei der postoperativen Schmerz-

behandlung nach Kaiserschnitt herausgestellt werden[49].

In bisher veroffentlichten Arbeiten konnte jedoch auch gezeigt werden, dass sowohl
die Gabe von Oxycodon als auch in Kombination mit Nicht-Opioid Analgetika Einfluss
auf die Schmerzreduktion nach nicht geburtshilflichen Operationen hat. So zeigte Gas-
kell et al.in ihrem Review Uber insgesamt 20 Studien mit 2641 Patienten nach ortho-
padischen - und abdominalchirurgischen oder dentalchirurgischen Eingriffen, dass die
einmalige Gabe von mehr als 5 mg Oxycodon eine effektive Reduktion der Schmerzin-
tensitat bewirkt und es durch die Gabe von Paracetamol zu einer Verbesserung der
Wirksamkeit kommt. Weiterhin konnten sie aufzeigen, dass die Gabe von 10 mg
Oxycodon in Kombination mit 650 mg Paracetamol eine vergleichbar gute Analgesie

erreicht, wie es mit NSAR maglich ist bei jedoch langerer Wirkdauer. [22].

Singla zeigte bereits 2005 in einer multizentrischen randomisierten doppelblinden Stu-
die mit 456 Patienten nach abdominalchirurgisch- oder pelviskopischoperativen Ein-
griffen, dass die Kombination aus Oxycodon 5 mg und Ibuprofen 400 mg eine bessere
Schmerzreduktion nach 4-6 Stunden ergab als eine der Substanzen alleine. Bei iso-
lierter Betrachtung der maximalen Schmerzintensitat ergab sich in dieser Untersu-
chung jedoch bei der Kombination aus Oxycodon 5 mg/ Ibuprofen 400 mg im Vergleich
zu Ibuprofen alleine keine signifikanter Unterschied [64]. Dennoch kann geschlussfol-
gert werden, dass die postoperative Schmerztherapie nach verschiedenen nicht-ge-

burtshilflichen Operationen durch eine Gabe von Oxycodon verbessert werden kann.

Auch nach Kaiserschnitten konnte Niklasson et al. in einer 2015 veroffentlichten Studie

zeigen, dass die Gabe von nicht retardiertem Oxycodon in einer Dosierung von initial
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20 mg und darauffolgend 10 mg alle 12 h im Vergleich zu einer konventionellen Gabe
intravendsem Morphin durch das Pflegepersonal zu einer verbesserten Analgesie und
einer niedrigeren Schmerzintensitat unter Oxycodon am 2. postoperativen Tag (NRS
2,9+ 1,9 vs. 3,8%1,8; p= 0, 039) fuhrte [8].

Diese Abweichung von der Erwartung der Verbesserung der Schmerztherapie durch
Oxycodon nach SC in der hier vorgelegten Studie konnte auf verschieden Kriterien

zuruckzufuhren sein.

4.1 Studiendesign
Einerseits kdnnte das gewahlte Studiendesign zu dem unerwarteten Ergebnis beige-
tragen haben. Die Patienten der beiden Studiengruppen wurden nicht kontrolliert ran-
domisiert, sondern sequentiell rekrutiert und Uber das fur sie ausgewahlte Medikament
aufgeklart. Auch der Untersucher wusste welches Medikament welcher Patient bekam.

Es handelte sich somit um eine offene Studie.

Die Randomisierung dient zum einen dazu die Einflussnahme des Untersuchers auf
Zuordnung zu einer Behandlung und zum anderen die Einflussnahme auf Studiener-
gebnisse auszuschliefen und dient des Weiteren eine gleichmafige Verteilung von
Storfaktoren sicherzustellen. Somit ist die Randomisierung fur einen Wirksamkeits-
nachweis von klinischen Interventionen von besonderer Bedeutung um eine Effektver-

zerrung zu minimieren [38].

Gerade in nicht randomisierten Patientengruppen kann es oft zu einer Uber- aber auch
Unterschatzung des Effektes kommen [38]. Frauen im frihen Wochenbett sind aller-
dings ein besonderes Patientenkollektiv an dem klinische, randomisierte Untersuchun-
gen aus rechtlichen und ethischen Erwagungen kaum durchzufihren sind. Die Prob-
lematik bei Studien an stillenden Frauen spiegelt sich u.a. darin wieder, dass auch die
oben zitierte Studie von Niklasson et al. ein ahnliches Studiendesign gewahlt hat [61].
Auch in dieser Studie wurde ein offenes Studiendesign verwendet, allerdings weisen
die Ergebnisse dieser Untersuchung darauf hin, dass die Gabe von Oxycodon im Ver-
gleich mit i.v.- Morphin eine Verbesserung der postoperativen Analgesie nach Sectio
bewirkt. Aufgrund des Studiendesigns kann allerdings auch dieses Studienergebnis

durch eine Effektverzerrung zustande gekommen sein.
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4.2 Patientenkollektiv
Auch die Auswahl der Patientinnen konnten Einfluss auf die Studienergebnisse gehabt
haben. Die beiden Patientenkollektive wurden nicht im Vorfeld anhand von verschie-
denen Kontrollvariablen kontrolliert randomisiert. Jedoch gab es bezlglich des Alters,
der Vorerkrankung und Operationen, der Schulausbildung und der weiteren erfassten
Daten keine signifikanten Unterschiede, so dass hier von annahernd gleichen Patien-
tenkollektiven ausgegangen werden kann und der Einfluss dieser Kontrollvariablen,
welcher zur Beeinflussung der Behandlung fihren kann [74] weitgehend ausgeschlos-
sen werden kann. Auch fur die Entstehung von chronischen Schmerzen nach CS gel-
ten vorbestehende psychische Erkrankungen und die erstmalige CS als Risikofaktor
[52] .Auch hier gab es keine signifikanten Unterschiede in den Gruppen, so dass zu-
nachst davon ausgegangen werden muss, dass dies in beiden Kollektiven den glei-

chen Einfluss hat.

4.3 Aufklarung und Erwartungshaltung der Patientinnen
Die Erwartungshaltung der Patientinnen, die durch die Aufklarung entstanden sein
kann, konnte ebenfalls zu einer Beeinflussung der Studienergebnisse beigetragen ha-
ben. Im Rahmen der Aufklarung kann es durch die praoperativen Informationen zu
einer vermehrten Aufmerksamkeit fur die Wahrnehmung der Schmerzempfindung ge-
kommen sein und damit zu einer verstarkten Schmerzwahrnehmung gefiuhrt haben
[35], welche die postoperativen Angaben beider Patientengruppen beeinflusst haben
konnte. Andererseits ist es auch moglich, dass eine Patientenaufklarung zu einer Ver-
besserung der Schmerztherapie fuhrt. Dies kdnnte dadurch erklart werden, dass durch
die Aufklarung tUber die MalRnahmen zur Linderung postoperativer Schmerzen bewirkt
wird, dass die Schmerzen weniger beangstigend wirken und diese besser toleriert wer-
den [26, 50, 73]. Da die Patientinnen beider Gruppen eine hohe Patientenzufriedenheit
bei starker Schmerzintensitat angeben, kann man davon ausgehen, dass die Patien-

tinnen in beiden Gruppen diesem Einfluss unterliegen.

Auch ist es moglich, dass bei den Patientinnen der Oxycodon- Gruppe eine falsche,
zu hohe Erwartungshaltung an die Effektivitat der Schmerztherapie geweckt wurde.
Somit ware es denkbar, dass die Angaben zur Schmerzintensitat auch die enttduschte
Erwartungshaltung der Patientinnen wiederspiegeln. Dies kdnnte erklaren, dass es

trotz der verbesserten Schmerztherapie bei anderen Studien [22], in dieser Studie kein
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Einfluss von der zusatzlichen Gabe von retardiertem Oxycodon auf die postoperativen

Schmerzangaben nachgewiesen werden konnte.

4.4 Arzneimittelform
In der Studie wurden zur postoperativen Analgesie retardierte Praparate verwendet. In
den meisten zuvor veroffentlichten Studien wurde IR (immidiate release = sofortige
Freisetzung/Wirkeintritt) Oxycodon eingesetzt mit einer dadurch schneller einsetzen-
den Wirkung der Schmerzreduktion. Der schnelle Anstieg des Plasmaspiegels des
Opioids fuhrt auch zu starker wahrnehmbaren psychomimetischen Effekten wie einer
euphorisieren Wirkungen. Dies konnte einen Einfluss auf die abweichenden Ergeb-
nisse dieser Untersuchung, in der eine retardierte Applikationsform von Oxycodon ein-

gesetzt wurde, von anderen Studien gehabt haben.

Auch ist zu Uberlegen, ob die Dosierung der Schmerzmedikation als ausreichend ein-
zustufen ist. Die meisten Studien zur postoperativen Schmerzreduktion durch Oxyco-
don verwendeten Oxycodon IR in einer Dosierung von 10mg [22]. In der vorliegenden
Studie wurde zunachst Oxycodon retard 20mg/10mg (Targin®) verabreicht, danach
Oxycodon 10mg/5mg retard und als Bedarfsmedikation u.a. nicht retardiertes Oxyco-
don 10mg. Somit wurden in dieser Studie vergleichbare Dosierungen des Opioids, al-

lerdings in Uberwiegend in retardierter Form eingesetzt

Es gibt Hinweise darauf, dass Targin® (Oxycodon/Naloxon) im Vergleich zu Oxcodon
CR (controlled release) weniger effektiv ist [34]. Dies zeigte sich in einer Studie zur
postoperativen Schmerztherapie nach videoassistierter thorakoskopischer Chriurgie
oder Thorakoskopie bei der der Einsatz von retardiertem Oxycodon mit Targin® ver-
glichen wurde. Im Vergleich zu der Gabe von Oxycodon CR ohne den Zusatz von
Naloxon ging dabei die Gabe von Targin® mit hdheren Schmerzangaben einher
(p<0,02). Dies konnte ein Hinweis darauf sein, dass es zu einer geringeren Schmerz-

reduktion in der jetzt durchgefuhrten Studie in der Oxycodon-Gruppe kam als erwartet.
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4.5 Einfluss Nebenwirkungsprofil / Wunsch nach mehr Schmerzmittel

Eine postoperative Schmerztherapie kann mit einem relevanten Nebenwirkungsprofil
verbunden sein. In unserer Studie zeigte sich kein signifikanter Unterschied bezuglich
der Nebenwirkungen zwischen den untersuchten Gruppen. Somit erklart sich die ge-
ringe Abforderungsfrequenz der Bedarfsmedikation trotz der Angabe einer hohen
Schmerzintensitat nicht durch die Angst vor Nebenwirkungen der Patientinnen.
Moglich ist aber bei diesem gesonderten Patientenkollektiv, dass die Angst vor Neben-
wirkungen auf das Kind zu einer Restriktion der Schmerzmedikation gefihrt hat, was
bereits durch Carvalho et al. 2005 beschrieben wurde. Dieser zeigte, dass Patientin-
nen postpartal bereit waren, Schmerzen auf der VAS von 5,6 +/- 2,2 zu ertragen, um
bei ihrem Kind eine Exposition zu vermeiden [10]. Diese Schmerzintensitat liegt deut-
lich oberhalb der in der vorliegenden Untersuchung erfassten Schmerzintensitat in
Ruhe und somit kdnnte die Angst vor einer Exposition des gestillten Neugeborenen zu
der geringen Abforderung der Bedarfsmedikation beigetragen haben.

In beiden Gruppen zeigte sich in dieser Studie im Vergleich zu anderen Studien ein
erheblich hdheres Schmerzniveau. Eine Erklarung hierfur kdnnte auch m gewahlten
Studiendesign liegen. In klinischen Studien fuhrt alleine die erhdhte Aufmerksamkeit
des behandelnden Personals haufig zu einer besseren Schmerztherapie als dies im
Routinebetrieb der Fall ist. Dieser Effekt konnte in der vorliegenden Untersuchung auf-
grund des reinen Beobachtungsdesigns, das aus ethischen und rechtlichen Erwagun-
gen gewahlt worden ist, geringer ausgepragt gewesen sein als bei einem anderen Stu-
diendesign. Auch kdnnten die Beratung der Patientinnen bezlglich der Schmerzmedi-
kation, die auf der Wochenbettstation des UKSH Campus Kiel traditionell durch Heb-
ammen erfolgt, als auch kulturelle Unterschiede unter den Patientinnen mitverantwort-

lich sein. Diese Faktoren sind allerdings in der Untersuchung nicht erfasst worden.

Als weiteren Einflussfaktor fur die postoperative Schmerzwahrnehmung ist der Zeit-
punkt der Mobilisation zu sehen. In einem Review von Kalisch et al 2015 zeigte sich,
dass eine fruhe Mobilisation bei Patientinnen nach chirurgischen Eingriffen nicht nur
positive Auswirkungen auf die physikalischen Funktionen hat, sondern auch zur Re-
duktion der Schmerzen und zu einem gesteigerten Wohlbefinden fuhrt [33]. In dieser
Untersuchung konnte kein Zusammenhang zwischen der Analgesie und der Mobilisa-
tion nachgewiesen werden. Insgesamt gaben die Patientinnen jedoch in beiden Grup-
pen eine hohe Patientenzufriedenheit an. Ob dies ein Effekt der Mobilisation ist der
sich positiv darauf auswirkt, dass Neugeborene besser versorgen zu kdnnen und somit
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fur die Zufriedenheit verantwortlich ist oder die analgetische Versorgung die Zufrieden-

heit bewirkt ist nicht sicher zu beurteilen.
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4.6 DASS Fragebogen
Praoperative Angst, Stress und Depression kdnnen Einfluss auf das Schmerzerleben
haben. [25] Insbesondere die postpartale Phase ist mit einer erhdhten Vulnerabilitat
fur diese Faktoren assoziiert [37]. Daher wurden diese Faktoren als mdgliche Ein-
flussgréfRen erfasst. Auf eine praoperative Erfassung wurde verzichtet, da in einem
zufalligen Patientenkollektiv nicht mit einer erhdhten Inzidenz von Angst-, Stresssto-
rung oder eine Depression gerechnet werden muss. Jedoch ist nicht auszuschliel3en,
ob es durch vorbestehende Angste oder Stress zu einer Beeinflussung des Schmerz-
empfindens oder der Schmerzmedikation gekommen ist.
Es fallt auf, dass bei den Summenskalen in beiden Gruppen die Patientinnen bei der
Stressskala im Vergleich zu den anderen Skalen den hochsten medianen Score mit
4,26 in der Ibuprofen-Gruppe und 5,24 in der Oxycodon-Gruppe besitzen, welche je-
doch sowohl unterhalb des Cut-offs flr eine Stressstérung liegen als auch zwischen
den Gruppen nicht signifikant unterschiedlich sind. Ob dieser relative hohe und damit
auffallige Wert auf eine erhOhte Stresssituation und somit negative Stressverarbei-
tung bezogen werden kann, kann hiermit nicht ausreichend geklart werden und
musste mit weiteren Fragebdgen zur Stressverarbeitung geklart werden. Hier ware
es aber denkbar, dass bei den Patientinnen aufgrund einer negativen Stressverarbei-
tung es zu einer Diskrepanz zwischen der Patientenzufriedenheit und des
Schmerzerlebens gekommen ist [62]. Schon et al. folgerte aus einer Studie 2006,
dass es bei Patienten mit einer Neigung zu negativer Stressverarbeitung zu einer
Diskrepanz zwischen Schmerzerleben und Schmerzverhalten kommt und zeigte
gleichzeitig in seiner Studie, dass diese hohe negative Stressverarbeitung mit der
Angabe starkerer Schmerzen bei gleichzeitig weniger Anforderung von Schmerzmit-
tel vergesellschaftet ist [62]. Ob dieser Faktor auch in dieser Studie eine Rolle ge-
spielt hat, kann aufgrund der vorliegenden Daten nicht abschliel3end geklart werden.
Es sollte jedoch bedacht werden, dass sowohl kognitive als auch verhaltensbezo-
gene Aspekte fur die postoperative Schmerzempfindung von Bedeutung sind [67].

4.7 Ausblick
Im Hinblick auf das besondere Patientenkollektiv ist weiterhin unklar welches Analge-
tikum eine bestmdgliche Schmerzreduktion nach CS bewirkt. Es gibt eine Reihe an

weiteren Ansatzpunkten und Moglichkeiten zur postoperativen Schmerztherapie die
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weiter in Studien analysiert werden sollten. Hierzu sollten sowohl die ublichen Analge-
tika weiter erforscht werden als auch die kognitiven und verhaltensbezogenen Aspekte
mit integriert werden.

Als bereits gut erforschte Alternative zur oralen Schmerztherapie ware hier u.a. der
TAP (Transversus Abdominis Plane) - Block zu nennen. Aber auch ein lokal ange-
wandtes Lidocain kann zu einer Reduktion der Schmerzen flihren [42]. Unterstltzende
Maflnahmen wie Physiotherapie [11] [48] oder auch Reiki [48] sowie eine Reihe ande-
rer Moglichkeiten aul3er Pharmaka [1] sind bei der Schmerzreduktion nach Kaiser-
schnitt denkbar und sollten weiter erprobt und in Studien analysiert werden.
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5 Zusammenfassung
Zur Verbesserung und Erforschung der postoperativen Schmerztherapie nach Kai-
serschnitt wurde an der Klinik fur Gynakologie und Geburtshilfe des UKSH Kiel eine
Studie mit einem hier bisher nicht verabreichten Analgetikum initiiert.
Ziel der Studie war es eine Verbesserung des bis dahin bestehenden aber nicht aus-

reichenden Schmerztherapiestandards zu erforschen und dann einzuftihren.

Postoperative Schmerzen und Schmerzmanagement nach Kaiserschnitt gehéren zu
den oft diskutieten Themen der Schmerztherapie. Folgen einer unzureichenden
Schmerztherapie stellen ein ernst zu nehmendes Problem zum Beispiel vermehrte Im-
mobilisation und damit erhdhtes Risiko fur thromboembolische Ereignisse, mangelnde

Versorgung des Neugeborenen und Patientenunzufriedenheit dar.

Ziel dieser Arbeit war somit die neu eingefuhrte Schmerzmedikation zu Gberpriafen und
bei Erfolg eine Verbesserung des Schmerzmanagements und eine erhéhte Patienten-
zufriedenheit nach Kaiserschnitt zu erreichen.

Hierzu wurden 73 Patientinnen vor EinfUhrung des neuen Schmerzkonzepts und 68
Patientinnen nach Einfuhrung des neuen Schmerztherapiestandards befragt. Die
Uberprifung der Wirksamkeit beider Gruppen erfolgte mit Hilfe standardisierter Fra-
gebogen.

Sowohl bei den Patientinnen mit dem bis dahin genutzten Schmerzmedikationsstan-
dard als auch nach Einfihrung der neuen Schmerzmedikation bestanden maRige
postoperative Schmerzen und es ergab sich bezlglich der Reduktion der postoperati-
ven Schmerzen kein signifikanter Unterschied, so dass weiterhin von einer analgeti-
schen Minderversorgung bei Patientinnen nach Kaiserschnitt ausgegangen werden
muss. Es sollten weitere Studien zur postoperativen Schmerztherapie nach Kaiser-
schnitt folgen um eine optimale Schmerzreduktion bei diesem besonderen Patienten-

kollektiv zu erreichen.
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6 Anhang

6.1 Abkilirzungsverzeichnis

CS Caesarean Section

QUIPS Qualitatsverbesserung in der postoperativen Schmerztherapie
PCA Patient-controlled analgesia

NSAID Non-steroidal anti-inflammatory drugs

DGAI Deutsche Gesellschaft fir Anasthesiologie und Intensivmedizin
NRS Numerische Rating-Skala

DASS Depressions-Angst-Stress Skala

ASA American Society of Anaesthesiologists

SPA Spinalanasthesie

PDA Periduralanasthesie

lL.E. Internationale Einheiten

GDM Gestationsdiabetes mellitus

ZNS Zentrales Nervensystem

NS Numerische Skala

OP Operation

PCM Paracetamol

IR Immidiate release (sofortige Freigabe/ Wirkeintritt)
CR Controlled release (kontrollierte Freigabe)

TAP Transversus Abdominis Plane

RS Ruheschmerz

BS Belastungsschmerz

MS Maximalschmerz

MES Mobilisationseinschrankung

H Husten

SuU Schlafunterbrechung

S Stimmung

M Mudigkeit

U Ubelkeit

E Erbrechen
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6.4 Patienteninformationsbogen |

Klinik fir Andsthesiologie und Operative Intensivmedizin
Klinik fir Gynakologie und Geburtshilfe
Universitatsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Kiel
Schwanenweg 21, 24105 Kiel, Tel. 0431-597-2991

Postoperative Schmerztherapie nach Kaiserschnitt:

Einfluss auf die postoperative Schmerzintensitat, Patientenzufrie-

denheit und die Entwicklung chronischer Schmerzen

Patienteninformation I

Sehr geehrte Frau ,

wir wiinschen Ihnen zur Geburt Ihres Kindes, das mit Hilfe eines Kai-
serschnittes zur Welt kommen wird, alles Gute. Ein Kaiserschnitt ist
heute eine haufige Entbindungsform und insgesamt eine der am haufigsten
durchgeflihrten Operationen weltweit. Dennoch ist wenig Uber die Starke
und die Behandlung von Schmerzen nach Kaiserschnitten bekannt. Wir pla-
nen die Einfilhrung eines neuen Konzeptes zur Behandlung der
Schmerzen nach Kaiserschnitt und hoffen mit Hilfe von Ihren Angaben
die postoperative Schmerztherapie nach Kaiserschnitten zu verbessern zu
konnen.

Daher bitten wir Sie, an einer Befragung zu Schmerzen nach Kaiserschnitt
teilzunehmen, die einerseits unmittelbar in den Tagen nach der Geburt
stattfinden wird, andererseits auch einen Fragebogen enthalt, den wir Ihnen
in ca. 3 Monaten mit einem frankierten Rickumschlag zusenden werden.
Die Angaben sind nattrlich absolut freiwillig und werden ausschlieBlich ano-
nymisiert und nach den Vorgaben des Landesdatenschutzgesetzes gespei-

chert und bearbeitet.

Herzlichen Dank fir Ihre Mitarbeit
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6.5 Patienteninformationsbogen Ii

Klinik fiir Anasthesiologie und Operative Intensivmedizin
Klinik fiir Gyndkologie und Geburtshilfe
Universitatsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Kiel
Schwanenweg 21, 24105 Kiel, Tel. 0431-597-2991

Postoperative Schmerztherapie nach Kaiserschnitt:

Einfluss auf die postoperative Schmerzintensitat, Patientenzufrie-

denheit und die Entwicklung chronischer Schmerzen

Patienteninformation Il

Sehr geehrte Frau ,

wir wiinschen Ihnen zur Geburt Ihres Kindes, das mit Hilfe eines
Kaiserschnittes zur Welt kommen wird, alles Gute. Ein Kaiserschnitt
ist heute eine haufige Entbindungsform und insgesamt eine der am
haufigsten durchgefiihrten Operationen weltweit. Dennoch ist we-
nig iiber die Starke und die Behandlung von Schmerzen nach Kai-
serschnitten bekannt. Wir haben ein neues Konzept zur Behandlung
der Schmerzen nach Kaiserschnitt eingefiihrt und hoffen mit Hilfe
von Ihren Angaben die postoperative Schmerztherapie nach Kaiser-
schnitten zu verbessern zu konnen.

Daher bitten wir Sie, an einer Befragung zu Schmerzen nach Kaiser-
schnitt teilzunehmen, die einerseits unmittelbar in den Tagen nach
der Geburt stattfinden wird, andererseits auch einen Fragebogen
enthalt, den wir Ihnen in ca. 3 Monaten mit einem frankierten Riick-
umschlag zusenden werden. Die Angaben sind natiirlich absolut
freiwillig und werden ausschlieBlich anonymisiert und nach den
Vorgaben des Landesdatenschutzgesetzes gespeichert und bear-
beitet.

Herzlichen Dank fiir Ihre Mitarbeit
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6.6 Einwilligungserklarung
Klinik fir Anasthesiologie und Operative Intensivmedizin
Klinik fir Gynakologie und Geburtshilfe
Universitatsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Kiel
Schwanenweg 21, 24105 Kiel, Tel. 0431-597-2991

Uberpriifung der Effektivitit der postoperativen Schmerztherapie

nach Kaiserschnitt-Entbindung

Patienteneinwilligungserklarung

Herr/Frau Dr. med. hat mich, Herrn/Frau aus-
fuhrlich Gber Wesen, Bedeutung und Tragweite sowie MaBnahmen und Durchflh-
rung dieser klinischen Untersuchung aufgeklart.

Die schriftliche Patienteninformation habe ich gelesen und verstanden. Ich hatte
ausreichend Zeit und Gelegenheit, Fragen zu stellen. Meine Fragen sind ausrei-
chend und zufriedenstellend beantwortet worden. Sollten im Verlauf der Studie
weitere Fragen auftreten, ist mir bewusst, dass ich mich jederzeit an den Prifarzt
wenden kann, der mir diese nach bestem Wissen und Gewissen beantworten wird.
Ich bin mir bewusst, dass meine Einwilligung zur Teilnahme an der Studie
freiwillig ist, und ich dies jederzeit widerrufen kann, ohne dass meine me-
dizinische Versorgung in irgendeiner Weise nachteilig beeintrachtigt ist.
Ich bin damit einverstanden, dass die im Rahmen der Studie erhobenen
Daten aufgezeichnet und in anonymisierter Form weiterverarbeitet und
publiziert werden.

Ich, Name , Vorname ,

geb. am

erklare mein Einverstandnis zur Teilnahme an der vorgenannten Studie.

Die genannte Patienteninformation und eine Kopie der Einverstandniserklarung
habe ich erhalten.

Ort, Datum:
Unterschrift des Patienten:
Unterschrift Arztin / Arzt:
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6.7 Patientenfragebogen 24 h postpartal
Teil | Bogen 24h postpartal

Bitte kreuzen Sie zutreffendes an:

Datum der Befragung ..
Uhrzeit :

Fragebogen zu Ihrem | Schmerzintensitat
postoperativen

Schmerz

Kein Schmerz
0-1-2-3-4-5

Ruheschmerz

max. Schmerz
6 —-7-8-9-10

Schmerz bei Belas- Kein Schmerz

max. Schmerz

tung 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10

Maximalschmerz seit | Kein Schmerz max. Schmerz

der Geburt 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10

Geringster  Schmerz | Kein Schmerz max. Schmerz

seit der Geburt 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10

Wie stark sind Sie Gar nicht Gering MaRig

durch die Schmerzen

in lhrer Mobilitat bzw.

Bewegung beein-

trachtigt?

Wie stark sind Sie Gar nicht Gering MaRig

durch die Schmerzen

beim Husten oder tie-

fem Luftholen beein-

trachtigt?

Sind Sie durch die Schmerzen heute Nacht auf- | Ja Nein

gewacht?

Sind Sie durch die Schmerzen in lhrer Stim- Ja Nein

mung beeintrachtigt?

Haben Sie sich seit der Geburt mide gefiihlit? Ja Nein

Haben Sie seit der Geburt unter Ubelkeit gelit- Ja Nein

ten?

Haben Sie sich seit der Geburt erbrochen? Ja Nein

Hatten Sie sich gewlinscht, mehr Mittel gegen Ja Nein

Schmerzen zu bekommen?

Wie zufrieden sind Sie | Nicht zufrieden Sehr zufrieden

mit der Schmerzbe- 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10

handlung seit Geburt?

Wann war der Zeitpunkt erste Mobilisation? Stunden postoperativ keine Mo-
bilisation

Wann hatten Sie nach der Geburt das erste Mal Stunden postoperativ kein

Stuhlgang? Stuhlgang
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6.8 Patientenfragebogen 48 h postpartal
Teil 1l 48h postpartal

Datum der Befragung ..

Uhrzeit :

Bitte kreuzen Sie zutreffendes an:
Fragebogen zu Ihrem |Schmerzintensitat
postoperativen
Schmerz
Ruheschmerz Kein Schmerz max. Schmerz

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10
Schmerz bei Belas- [Kein Schmerz max. Schmerz
tung 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10
Maximalschmerz seit [Kein Schmerz max. Schmerz
der Geburt 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10
Geringster  SchmerzKein Schmerz max. Schmerz
seit der Geburt 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-10
Wie stark sind Sie Gar nicht Gering MaRig

durch die Schmerzen
in Ihrer Mobilitat bzw.
Bewegung beein-
trachtigt?

Wie stark sind Sie Gar nicht Gering MaRig
durch die Schmerzen
beim Husten oder tie-
fem Luftholen beein-

trachtigt?

Sind Sie durch die Schmerzen heute Nacht Ja Nein
aufgewacht?

Sind Sie durch die Schmerzen in lhrer Stim-  |Ja Nein
mung beeintrachtigt?

Haben Sie sich seit der Geburt mude gefuhlt? |Ja Nein
Haben Sie seit der Geburt unter Ubelkeit gelit- |Ja Nein
ten?

Haben Sie sich seit der Geburt erbrochen? Ja Nein
Hatten Sie sich gewlinscht, mehr Mittel gegen Ja Nein
Schmerzen zu bekommen?

Wie zufrieden sind SieNicht zufrieden Sehr zufrieden

mit der Schmerzbe- 0- 1 -2 -3 -4-5-6-7-8-9-10
handlung seit Geburt?

Wann war der Zeitpunkt erste Mobilisation? Stunden postoperativ keine Mobi-

lisation
Wann hatten Sie nach der Geburt das erste Stunden postoperativ kein Stuhl-
Mal Stuhlgang? gang
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6.9 DASS- Fragebogen

Fragebogen zu Ihrem Befinden

Bitte lesen Sie jede Aussage und kreuzen Sie Zahl 0, 1, 2 oder 3 an, die angeben soll, wie
sehr die Aussage seit der Geburt auf Sie zutraf. Es gibt keine richtigen oder falschen Ant-

worten. Versuchen Sie, sich spontan fir eine Antwort zu entscheiden.

0 Traf gar nicht auf mich zu

1 Traf bis zu einem gewissen Grad auf mich zu oder manchmal

2 Traf in betrachtlichem MaBe auf mich zu oder ziemlich oft

3 Traf sehr stark auf mich zu oder die meiste Zeit

1. Ich fand es schwer, mich zu beruhigen.

2. Ich splrte, dass mein Mund trocken war.

3. Ich konnte tberhaupt keine positiven Geflihle mehr erleben.

4. Ich hatte Atemprobleme (z.B. ibermafig schnelles Atmen,
Atemlosigkeit ohne kérperliche Anstrengung)

o o] o] o

Nl N NN

W W W W

5. Es fiel mir schwer, mich dazu aufzuraffen, Dinge zu erledi-
gen

o

N

w

6. Ich tendiere dazu, auf Situationen Uberzureagieren.

7. Ich zitterte (z.B. an den Handen).

8. Ich fand alles anstrengend.

9. Ich machte mir Sorgen Uber Situationen, in denen ich in Pa-
nik geraten und mich lacherlich machen kénnte

ol ol ol o

Nl N NN

W W W W

10. Ich hatte das Gefiinl, dass ich mich auf nichts mehr freuen
konnte

o

N

w

11. Ich bemerkte, dass ich mich schnell aufregte

12. Ich fand es schwierig, mich zu entspannen.

13. Ich fihlte mich niedergeschlagen und traurig.

14 Ich reagierte ungehalten auf alles, was mich davon abhielt,
meine momentane Tatigkeit fortzufihren.

o ol ol o

N N NN

wW| W Wl w

15. Ich fUhlte mich einer Panik nahe.

o

N

w

16. Ich war nicht in der Lage, mich fiir irgendetwas zu begeis-
tern.

17. Ich fuhlte mich als Person nicht viel Wert.

18. Ich fand mich ziemlich empfindlich.

19. Ich habe meinen Herzschlag gespurt, ohne dass ich mich
korperlich angestrengt hatte (z.B. Geflihl von Herzrasen oder
Herzstolpern).

20. Ich fuhlte mich grundlos angstlich.

21. Ich empfand das Leben als sinnlos.

49




6.10 Allgemeine Patientendaten

Mutter

Vorname, Nachname Geburtsdatum, Al-
ter

Adresse In Beziehung lebend

Gewicht kg Grolle cm

Beruf

Medikamente Allergien

CED Ubelkeit wahrend
der Schwanger-
schaft

Migrane Ruckenschmerzen
wahrend der
Schwangerschaft

Bluthochdruck Hauterkrankungen

Diabetes Psychische Erkran-

Typ I, Typ ll, Schwangerschaftsdiabetes kungen

(nicht zutreffendes streichen) Ja

Nein

Rauchen Alkohol

Ja Nein Ja Nein

Einschlusskriterien stimmen iiberein

Patientin >18 Jahre
Keine oder nur leichte bis maRige Allgemeinerkrankung (ASA Physical Status I-11l, Klassifikation der American Society

of Anesthesiologists, 1963)
Primare oder sekundare Sectio caesarea in rickenmarknaher Regionalanasthesie
Ausreichende Deutschkenntnisse

Es bestehen keine Ausschlusskriterien

Allergie und Unvertraglichkeit gegen Oxycodon oder Ibuprofen

- Vorbestehende chronische Schmerzen

- Opioid-Vormedikation im Rahmen eines Substitutionsprogramms
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Daten des Kindes

Name Geburtsdatum
Gewicht g Grolle cm
Geschlecht Junge

Aufenthalt nach der Geburt: Rooming in

Erkrankungen des Kindes

Geburtsverlauf

Medikation nach OP ODTI, Gesamtdo-

sis

Komplikationen wahrend der Schwangerschaft

Geburtswoche

Mehrfachgebarende Ja

Vorherige Schwangerschaften (Anzahl) | Vorherige Geburten

Grund der Sectio

Sectio Primar

Blutverlust
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6.11 Embryotox Votum

@HARHE

CharitéCentrum fir Therapieforschung

Embryanaltoxikoiegle | Charité — Universlatamadizin Berlin
spandauer Damm 130, Haus 101 14080 Beriin

Pharmakovigilanz- und Beratungezentrum fir
Embryonaltaxikologhs
Inatitut f0r Pharmakologle und Toxlkologle

Charité - Universititamedizin Berlin
Spandauer Damm 130, Haus 10, 14050 Barlin
Laitung: PO Dr. mad. Chrigtof Schaeter

Dr. med Henning Ohnasorge

Geschanszalchen:
Tel 030/303081-10
T . e i . = Fax 030/303081-33
Klinik fQr Anisthesiologie und operative O bylongcharia.de
Intensivmedizin . embryoli o
UKSH, Campus Kiel Datum;  OB.03.12

Schwanenweg 21, 24105 Kiel
Tel.: + 49431597-2061 Fax: -3002
henning.ohnesorge@uksh.de  www.uk-sh.de

Sehr geehrter Herr Dr. Ohnesorge,

das Schema von Frau Prof. Bremerich erscheint uns im klinischen Alltag als gunstig, wobei die fixe
Gabe eines Oploids nach 24 h vom Schmerzempfinden der Patientin abhangig gemacht werden
solite. Bei einigen Sectio-Patientinnen ist nach 24 h auch die alleinige Gabe eines NSAR

ausreichend.

NSAR sind die Schmerzmittel der Wahl fir die Stillzeit, darunter am besten untersucht st

Ibuprofen (z.B. Walter K, Dilger C: Ibuprofen in human milk. Br J Clin Pharmacol 1997, 44(2): 211-

2), welches auch in der Pédiatrie das NSAR der Wahl darstelit,

Oxycodon geht gut in die Muttermilch Gber, wie in der Untersuchung von Seaton et al. 2007
beschrieben. Sein M/P-Quotient betragt 3,2. Bei den 50 untersuchten Muttermilchproben von
Mattern nach Sectio war Oxycodon unabhéngig von der verabreichten Dosis in jeder
Muttermilchprobe nachweisbar, wobei die Wirkstoffkonzentration in der Muttermilch mit der im
mitterlichen Plasma korrelierte, Nur im Plasma eines Kindes wurde Oxycodan nachgewiesen.

Aufgrund der ohnehin noch sehr geringen Muttermilchproduktion (ca. 2-10 ml pro Stillmahlzeit) in
den ersten 48 h nach der Geburt wird die Anwendung von Oxycodon selbst bei hoher mitterlicher

Dosierung als relativ unproblematisch angesehen.

Eine Alternative zu Oxycodon wire Tramadol mit einer HWZ von 6h (die des Metaboliten betragt
-9 h). Fir Tramadol wurde ein Ubergang in die Muttermilch von 0,1% der mtterichen Dosis
berechnet (Kmetec V, Roskar R: HPLC determination of tramadol in human breast milk. J Pharm

Biomed Anal 2003; 32; 1061-6). In einer weiteren Studie wurden 75 stillende Mutter nach

regelmatiger 6-stundlicher Gabe von 100 mg Tramadol am 2. bis 4. postoperativen

Tag nach Sectio untersucht.

CHARITE - UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
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Der Ubergang von Tramadol und seinem aktiven Metaboliten O-Desmethyltramadol in die
Muttermilch und ins Serum der Sauglinge wurde bestimmt. Die relative Dosis fur Tramadol betrug
2,24%, fur O-Desmethyltramadol 0,64%. Die Kinder zeigten keine Unterschiede im Vergleich zu
einer Kontrollgruppe aus 75 Kindern, deren Mitter andere Analgetika (meist Oxycodon) erhalten
hatten (ileft KF, Pacch MJ, Page-Sharp M, et al.: Use of a sparse sampling study dssign to assess
transfer of tramadol and its O-desmethyl metabolite into transitional breast milk BrJ Clin
Pharmacol 2008; 65(5): 661-6).

Wit freundlichen Gruten
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