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1 Einleitung

1.1 Rumpfnahe fasziale Nervenblockaden

1.1.1 Allgemeines

Rumpfnahe fasziale Nervenblockaden (RFN) haben in den letzten Jahren durch
die EinfUhrung der Ultraschalltechnik zunehmend Verbreitung gefunden. Die
sonographische Visualisierung anatomischer Strukturen ermdglicht die
zuverlassige Durchfihrung komplexer Punktionen (Abrahams et al., 2016). Im
Gegensatz zu klassischen peripheren Nervenblockaden handelt es sich bei den

Zielstrukturen der RFN um interfasziale Raume, die Nervengewebe erhalten.

Ziel dieser Nervenblockaden ist es, die Entstehung von intra- und postoperativen
Schmerzen zu verhindern und damit das Ausmal} einer postoperativen
Anwendung von Opioiden zu reduzieren. Die postoperative Anwendung von
Opioiden kann mit Nebenwirkungen wie Ubelkeit, Erbrechen, Obstipation, aber
auch mit einer verzogerten Mobilisation und einer verlangerten Verweildauer im
Aufwachraum (AWR) und einem verlangerten Krankenhausaufenthalt verbunden
sein (Pizzi et al., 2012) (Wheeler et al., 2002). Durch die RFN konnten diese
unerwlinschten Nebenwirkungen reduziert werden (Siddiqui et al., 2011). Zudem
wird eine durch RFN herbeigefihrte Reduktion der Neuroinflammation, die im
Zusammenhang mit dem Auftreten postoperativer kognitiver Dysfunktionen stehen
konnte, diskutiert (Canakci et al., 2021). RFN konnten also nicht nur eine
Verbesserung der postoperativen Schmerzkontrolle, sondern maoglicherweise
auch eine gunstige Beeinflussung des gesamten postoperativen Verlaufs erzielen
(Abrahams et al., 2016).

In der Regel werden RFN nicht als eigenstandige Anasthesieverfahren, sondern
als additive Verfahren zur intra- und postoperativen Analgesie angewandt
(kombinierte Anasthesie), da diese eine rein somatische Analgesie bewirken. Im

Vergleich zu den klassischen Nervenblockaden ist die Erfolgsrate der faszialen



Nervenblockaden geringer (Steinfeldt et al., 2020). Ursachlich hierflr kénnen
anatomische Varianten und septale Veranderungen sein, welche die homogene
Ausbreitung im Faszienkompartiment unterbrechen (Steinfeldt et al., 2020). Damit
es zur adaquaten Ausbreitung des Lokalanasthetikums im Faszienkompartiment
kommt, sind bei den RFN im Vergleich zu peripheren Nervenblockaden regelhaft

gréliere Volumina an Lokalanasthetika notwendig (Hebbard et al., 2010)

Beispiele fur RFN sind der Transversus-abdominis-plane-Block (TAP-Block) mit
seinen Varianten, der Rektusscheidenblock, der Erector-spinae-plane-Block, der
Quadratus-Lumborum-Block, Pectoralis-Blockaden sowie Interkostal- und

Paravertebralblockaden.

1.1.2 TAP- Block und Varianten

1.1.2.1 Klassischer TAP-Block

Bei dem klassischen TAP-Block, auch lateralen TAP-Block genannt, handelt es
sich um ein etabliertes Verfahren zur peripheren Nervenblockade der
anterolateralen Bauchwand bei bauchchirurgischen und gynakologischen
Eingriffen. Namensgebend fir den TAP-Block ist seine Zielstruktur, die
interfasziale Ebene (,Transverus abdominis plane®) zwischen M. transversus
abdominis und M. obliquus internus. Die vom Ruckenmark kommenden
thorakolumbalen Spinalnerven Th6 bis L1 ziehen in dieser Ebene zwischen dem
M. obliquus internus und M. transversus abdominis nach medioventral in Richtung
des M. rectus abdominis (Striebel, 2019).

Erstmals wurde der klassische TAP-Block von Rafi im Jahr 2001 beschrieben
(Rafi, 2001). Es handelt sich um eine landmarkengesteuerte Technik, bei der eine
stumpfe Nadel im Bereich des ,Dreiecks von Petit” (Trigonum lumbale) durch die
schragen Bauchmuskeln (M. obliquus externus und M. obliquus internus)
eingefuhrt wird. Der spurbare Resistenzverlust (,single-pop*) wird als Hinweis fur
die korrekte Nadelposition im interfaszialen Kompartiment angesehen. Die erste

Beschreibung einer ultraschallgesteuerten Technik des TAP-Blocks erfolgte im



Jahr 2007 durch Hebbard et al. (Hebbard et al., 2007). Die sonographische
Darstellung der  Zielstrukturen erfolgt durch  Positionierung eines
Linearschallkopfes in sagittaler Ausrichtung auf Hohe der vorderen bis mittleren
Axillarlinie zwischen Rippenbogen und Beckenkamm. Dadurch lassen sich
folgende Schichten von auf3en nach innen darstellen: subkutanes Fettgewebe, M.
obliquus externus, M. obliquus internus, M. transversus abdominis, Peritoneum mit
darunter liegenden Darmschlingen (Abbildung 1). Die Nadel wird in In-Plane-
Technik von ventromedial nach dorsolateral vorgeschoben bis die Nadelspitze die
echoreich erscheinenden Faszienschichten zwischen M.transversus abdominis
und M. obliquus internus erreicht. Durch die Applikation des Lokalanasthetikums
werden die Faszienblatter der beiden Muskelschichten auseinander gedrangt und
es erfolgt die interfasziale Ausbreitung des Lokalanasthetikums (Striebel, 2019). In
der klinischen Praxis hat sich diese Technik aufgrund ihrer hohen Sicherheit und
guten Evidenzlage etabliert (Ma et al., 2017b).



Abbildung 1: Sonographische Darstellung der relevanten anatomischen Strukturen des klassischen TAP-
Blocks mit eingezeichneter Position der Nadel bei Applikation des Lokalanésthetikums. Die Nadel (weil3e
Linie, N) wird durch subkutanes Fettgewebe (SF) und die Muskelschichten des M. obliquus externus (OE)
und M. obliquus internus (Ol) in-plane vorgeschoben, sodass sich die Nadelspitze in der Transversus-
abdominis Ebene (weil3e Pfeile) zwischen M. obliquus internus (Ol) und M. transversus abdominis (TA)
darstellen lasst.

Der klassische TAP-Block bewirkt eine Blockade der ventralen und lateralen Aste
der thorakolumbalen Spinalnerven TH11 bis L1 und flhrt dadurch zu einer
Analgesie im infraumbilikalen Bereich der Bauchwand (Tran et al., 2009). Dieser
Block ist daher vor allem bei chirurgischen Eingriffen mit Schmerzentwicklung im
Bereich unterhalb des Bauchnabels etabliert. Beispiele hierfur sind die offene

Leistenherniotomie, die Sectio Caesarea und die abdominelle Hysterektomie.

1.1.2.2 Subkostaler Transversus-abdominis-plane-Block

Der subkostale TAP-Block, welcher erstmals von Hebbard et al. 2008 beschrieben
wurde, ist eine Variante des klassischen TAP-Blocks (Hebbard, 2008). Im
Unterschied zum klassischen TAP-Block wird durch den subkostalen TAP-Block
eine Blockade der ventralen und lateralen Aste der thorakolumbalen Spinalnerven
TH7 bis TH9 herbeigeflhrt (Barrington et al., 2009). Diese Blockade bewirkt einen

analgestischen Effekt im Bereich der Bauchwand oberhalb des Bauchnabels (Ma



et al., 2017a). Die Linearsonde des Ultraschallgerats wird bei der Durchflihrung
dieser Blockade direkt unterhalb des Rippenbogens auf der Subkostal-Linie
positioniert und medialwarts ausgerichtet bis der laterale Rand des M. rectus
abdominis dargestellt werden kann. Die Applikation des Lokalanasthetikums
erfolgt zwischen dem M. rectus abdominis und den medialen Auslaufern des M.

transversus abdominis in die Transversus-Abdominis-Ebene (Abbildung 2).

Abbildung 2: sonographische Darstellung der relevanten anatomischen Strukturen des subkostalen TAP-
Blocks mit eingezeichneter Position der Nadel bei Applikation des Lokalanésthetikums. Die Nadel (weil3e
Linie, N) wird durch subkutanes Fettgewebe (SF) und die Ausléufer des M. obliquus externus (OE) und M.
obliquus internus (Ol) in die Transversus-Abdominis-Ebene (weil3e Pfeile) zwischen den M. rectus
abdominis und den M. transversus eingefiihrt, wo das Lokalanésthetikum appliziert wird.

Bei Eingriffen, die mit einem chirurgischen Trauma oberhalb des Bauchnabels
einhergehen, wie beispielsweise die Gastrektomie oder die laparoskopische
Cholezystektomie, ist der TAP-Block mit subkostalem Zugang etabliert (Soliz et al.,
2017).

1.1.2.3 Obliquer subkostaler Transversus-abdominis-plane-Block

Um eine weitere Ausbreitung der sensorischen Blockade der Bauchwand zu

erzielen, wurde der oblique subkostale TAP-Block (OSTAP-Block) als Kombination



aus klassischem und subkostalem TAP-Block von Hebbard et al. beschrieben
(Hebbard et al., 2010). Ziel dieser Variante ist es, eine Blockade der ventralen und
lateralen Aste der Spinalnerven TH7 bis L1 zu erzielen. Bei der von Hebbard et al.
beschriebenen Technik wird die Linearsonde unmittelbar unterhalb des Xyphoids
auf der Subkostallinie positioniert, sodass der M. rectus abdominis mit darunter
liegendem M. transversus abdominis sonographisch darstellbar ist (Abbildung
3.1). Die Injektionsnadel wird von medioventral nach dorsolateral in die
Transversus-Abdominis Ebene zwischen M.rectus abdominis und M. transversus
abdominis eingefuhrt. Der Schallkopf wird entlang der obliquen subkostalen Linie
in Richtung des anterioren Beckenkamms bewegt (Abbildung 3.2+3). Es erfolgt
die kontinuierliche Injektion des Lokalanasthetikums in die Transversus-
Abdominis-Eben, die bei korrekter Ausbreitung durch Hydrodissektion

spindelférmig aufgedehnt wird.



Abbildung 3: sonographische Darstellung der relevanten Strukturen des OSTAP-Blocks nach Hebbard et al.
Die Linearsonde wird wéhrend der Punktion entlang der schrédgen subkostalen Linie Richtung Beckenkamm
bewegt, dargestellt durch die Ziffern 1-3 im Schaubild des Abdomens rechts oben.

(1) Die Nadel (weil3e Linie) wird durch subkutanes Fettgewebe (SF) und den M. rectus abdominis (RA) in die
Transversus-Abdominis-Ebene (weil3e Pfeile) eingefiihrt. Es erfolgt ein kontinuierlicher Nadelvorschub in der
TA-Ebene zwischen M. rectus abdominis und M. transversus abdominis (TA).

(2) Darstellung der Transversus-Abdominis-Ebene (weil3e Pfeile) zwischen dem M. transversus abdominis
(TA) und dem M. rectus abdominis am medialen Bildrand und dem M. obliquus internus (Ol) und M. obliquus
externus (OE) am lateralen Bildrand.

(3) Darstellung der TA-Ebene (weil3e Pfeile) zwischen Transversus abdominis (TA) und M.obliquus internus
(Ol).

Eine bilaterale OSTAP-Blockade bewirkt theoretisch eine Schmerzausschaltung
der gesamten Bauchdecke und findet dadurch Verwendung bei Eingriffen, die mit
einer Schmerzentwicklung im Bereich der gesamten anterioren Bauchwand

einhergehen. Der Kklinische Nutzen der OSTAP-Blockade ist noch nicht

ausreichend evaluiert.

Eine Ubersicht und Gegentiberstellung der Varianten der TAP-Blockaden ist in

Tabelle 1 dargestellt.



Tabelle 1: Varianten des TAP-Blocks im Vergleich

Klassischer Subkostaler Oblique subkostaler

TAP-Block TAP-Block TAP-Block
Erstbeschreibung (Rafi, 2001) (Hebbard, 2008) | (Hebbard et al.,

2010)
Nervenblockade TH11- L1 TH7- TH9 TH7- L1
Analgetischer infraumbilikal supraumbilikal Infra- und
Wirkbereich supraumbilikal
Position der AN / PO
Linearsonde e - \
Y. Y Y

rote Linie: Schallkopfposition; roter Punkt: Punktionsort

1.1.3 Bedeutung in der Abdominalchirurgie

Die Regionalanasthesie hat in den letzten Jahren einen hohen Stellenwert in der
Abdominalchirurgie erlangt. Ein fester Bestandteil der intra- und postoperativen
Analgesiekonzepte bei groRen abdominalchirurgischen Eingriffen mit gunstiger
Beeinflussung des postoperativen Outcomes ist die Epiduralanalgesie (P6pping et
al., 2008) (Freise and Van Aken, 2011). Aufgrund potenziell schwerwiegender
Komplikationen sollte vor der Durchfihrung einer Epiduralanalgesie eine
sorgfaltige Risiko-Nutzen-Abwagung stattfinden (AWMF, 2021). Risiken der
Epiduralanalgesie, wie beispielsweise epidurale Hamatome, Abszesse oder
traumatische Lasionen, sind zwar selten, konnen jedoch zu persistierenden
neurologischen Schaden fuhren (Popping et al., 2015). Bei Patient:innen mit
antithrombotischer Medikation ist zudem das Einhalten von entsprechenden
Zeitintervallen zwischen der letzten Einnahme der Medikation und Punktion

geboten, um das Risiko epiduraler Himatome zu reduzieren (AWMF, 2021).

Eine  komplikationsarme  Alternative  zur  Epiduralanalgesie in  der
Abdominalchirugie stellen periphere Bauchwandblockaden dar. Im Gegensatz zur
Epiduralanalgesie wird dabei keine viszerale Analgesie herbeigefiihrt, jedoch

weisen die peripheren Bauchwandblockaden ein sehr gunstiges Risikoprofil auf
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(Ma et al., 2017b). Aufgrund der hohen Sicherheit und guten analgestischen
Wirksamkeit gewinnen diese Blockade-Techniken in der Abdominalchirurgie

immer mehr an Bedeutung (Sharma et al., 2023).

Der klassische TAP-Block beispielsweise ist fester Bestandteil von ERAS-
Protokollen der laparoskopischer Kolonchirugie (Kim et al., 2017). Bei
minimalinvasiven Eingriffen scheint die klassische TAP-Blockade in Bezug auf die
postoperative Schmerztherapie bei geringerer Inzidenz von Nebenwirkungen der
Epiduralanalgesie nicht unterlegen (Baeriswyl et al., 2015). Auch bei peripheren
Bauchwandblockaden bieten Katheterverfahren die Mdglichkeit einer verlangerten
Wirkdauer. Dies stellt eine gute Alternative fur die postoperative Analgesie bei
Patient:innen dar, bei denen aufgrund hamorrhagischer Diathesen oder anderer
Kontraindikationen eine Epiduralanalgesie nicht in Frage kommt. (Miller et al.,
2021).

1.2 Bauchwandhernien

1.2.1 Einteilung und klinische Prasentation

Primare und sekundare Bauchwandhernien werden nach der European Hernia
Society Klassifikation anhand ihrer Defektlokalisation und -grof3e eingeteilt
(Abbildung 4) (Muysoms et al., 2009). Unter primaren Bauchwandhernien versteht
man Nabelhernien und epigastrische Hernien. Bei sekundaren Bauchwandhernien
handelt es sich um Narbenhernien. Diese stellen die haufigste Spatkomplikation
nach abdominalchirurgischen Eingriffen dar (Fortelny and Dietz, 2024).
Unterschieden wird zwischen medialer und lateraler Defektlokalisation (Kéckerling
et al., 2021). Zusatzlich wird die Defektbreite und -lange bei der Klassifikation
berucksichtigt. Eine gesonderte Klassifizierung erfolgt bei Rezidivharbenhernien,
welche einen ungulnstigen Einfluss auf das Ergebnis der Narbenhernienchirurgie
haben (van Silfhout et al., 2021).
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Abbildung 4 Einteilung der Bauchwandhernien nach der Klassifikation der European Hernia Society

Das Spektrum der klinischen Prasentation ist sehr vielfaltig und reicht von
absoluter Beschwerdefreiheit bis zu maximaler Einschrankung der korperlichen
Belastbarkeit (Ezeme et al., 2024). Die Integritat der Bauchwand ist neben dem
Verschluss der Bauchhohle und dem Schutz der Bauchorgane Voraussetzung fur
die Stabilisierung des Rumpfes und die Funktion als Atemhilfsmuskulatur (Langer
C, 2007). Kleine reponible Hernien erscheinen klinisch oft unauffallig. Mit
zunehmender Grolie der Hernie kann es zur Verlagerung der Bauchorgane in den
Bruchsack kommen. Bei der Extremform, bei der die vorgelagerten Bauchorgane
nicht reponibel sind, spricht man von sogenannten Hernien mit ,Loss of domaine*
(,verlorenem Heimatrecht®) (Parker et al., 2019). Eine Inkarzeration kann starke
Schmerzen verursachen und zu lebensbedrohlichen Komplikationen wie einem

lleus oder einer Darmischamie fuhren (Langer C, 2007).
1.2.2 Operative Verfahren bei sekundaren Bauchwandhernien
Die Indikation zur chirurgischen Versorgung von sekundaren Bauchwandhernien

wird nach Berlcksichtigung der Beschwerden, der Morphologie des Defekts und

des individuellen Risikoprofils des Patienten oder der Patientin gestellt (Dietz et

12



al., 2018). Bei asymptomatischen Hernien besteht eine relative
Operationsindikation. Eine absolute und zeitlich dringende Operationsindikation

liegt bei inkarzerierten Hernien vor (Dietz et al., 2018).

Bei der operativen Versorgung von sekundaren Bauchwandhernien wird ein
Kunststoffnetz implantiert. Von den moglichen Netzpositionen (inlay, onlay,
intraperitoneal, sublay) wird die Sublay-Position von der European Hernia Society
und American Hernia Society empfohlen (Henriksen et al., 2020). Das Netz wird
dabei in den retromuskularen Raum, zwischen M. rectus abdominis und dem
hinteren Blatt der Rektusscheide, eingelegt (Kdckerling et al., 2021). Bei der
offenen Sublay-Operation handelt es sich um den Goldstandard der operativen
Versorgung von sekundaren Bauchwandhernien (Issa et al.,, 2021). Eine
Alternative dazu stellt die laparoskopische Intraperitoneale-Onlay-Mesh-Technik
(IPOM) dar, die beispielsweise bei erhdhtem Risiko fur Wundinfektionen in

Erwagung gezogen werden kann (Henriksen et al., 2020).

Bei der offenen Sublay-Operation erfolgt eine langstreckige chirurgische Inzision
der Bauchdecke und gegebenenfalls das Ausschneiden der vorbestehenden
Narbe (Rhemtulla and Fischer, 2018). Der Bruchsack der Hernie wird er6ffnet und
der Bruchinhalt intraabdominell ruckverlagert. AnschlieBend wird die
Rektusscheide an den Bruchrandern eréffnet. Es erfolgt das Absetzen des M.
rectus abdominis von den hinteren Blattern der Rektusscheide vom Xyphoid bis
zur Linea alba. Der Bruchllickenverschluss erfolgt durch direkte Naht des hinteren
Blatts der Rektusscheide. (Rhemtulla and Fischer, 2018). Das Kunststoffnetz wird
auf das rekonstruierte hintere Blatt der Rektusscheide, kranial hinter das Xyphoid
und kaudal hinter die Symphyse positioniert und muss im Regelfall nicht fixiert
werden (Mathes et al., 2021).

Bei komplexen Bauchwandhernien mit groRen Defekten Uber 10cm erfolgt eine
Erweiterung der Sublay-Operation (Zolin et al., 2020). Es handelt es sich dabei um
die posteriore Komponentenseparation, auch ,Transversus-abdominis-release®
genannt. Hierbei wird zusatzlich die Schicht zwischen Fascia transversalis und M.
transversus abdominis erdffnet, um ein gréReres Netzlager zu schaffen (Oprea et
al., 2016).
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Die offen-chirurgische Versorgung sekundarer Bauchwandhernien mittels Sublay-
Mesh-Technik geht typischerweise mit starken postoperativen Schmerzen einher,
die haufig eine Gabe von Opoidanalgetika erfordern (Timmermans et al., 2014).
Im Vergleich zu minimalinvasiven Methoden treten bei offenen Sublay-
Operationen ofter postoperativen Komplikationen wie Wundinfektionen, Serome
oder Blutungen auf, welche eine zu einer langeren Krankenhausverweildauer und

haufiger zu Re-Operationen fuhren (Kockerling et al., 2019).

Chronische Schmerzen treten nach erfolgter Narbenhernien-Operation haufig auf,
wie eine Analyse von Herniamed-Daten im Ein-Jahres-Follow-Up zeigt (Reinpold
and Kockerling, 2014). Ein Jahr nach erfolgter Narbenhernien-OP gaben 10,4%
der Dbefragten Patientiinnen chronische Ruheschmerzen und 18,9%
Belastungsschmerzen an (n=5964). Ein Risikofaktor flir die Entstehung von
chronischen Schmerzen ist das Vorhandensein starker akuter postoperativer
Schmerzen (Erritzge-Jervild et al.,, 2013). Ein perioperatives multimodales
Analgesie-Konzept sollte daher eine suffiziente Therapie postoperativer

Akutschmerzen und somit eine Reduktion der Chronifizierung bewirken.

1.3 Fragestellung

Der OSTAP-Block konnte als Teil eines multimodalen Analgesie-Konzepts zur
Verbesserung der postoperativen Schmerztherapie und des gesamten
postoperativen  Outcomes nach chirurgischer Versorgung sekundarer
Bauchwandhernien mittels Sublay-Mesh-Technik beitragen. Bisher ist Gber seinen

klinischen Nutzen bei sekundaren Bauchwand-Operationen wenig bekannt.

Ziel der vorliegenden Studie ist es, den Zusammenhang zwischen einer
praoperativ durchgefihrten bilateralen OSTAP-Blockade und dem postoperativen
Morphinverbrauch von Patientiinnen, die sich einer offenen Sublay-
Netzhernioplastik unterziehen, zu untersuchen. Die Studienhypothese lautet, dass
OSTAP-Blockaden, welche mit Ropivacain durchgefiihrt werden, im Vergleich zu
mit isotonischer Natriumchlorid-Lésung durchgeflihrten Blockaden mit einem
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geringeren kumulativen patientengesteuerten Morphinverbrauch bis zum Abend

des zweiten postoperativen Tages einhergehen (primarer Endpunkt).

Sekundare Endpunkte umfassen den Morphinverbrauch im AWR und zu weiteren
definierten Zeitpunkten bis zum Abend des zweiten postoperativen Tages, sowie
die subjektive Schmerzwahrnehmung und die Verweildauer im AWR und wahrend
des Krankenhausaufenthaltes. Das Auftreten unerwunschter Ereignisse, wie
beispielsweise postoperativer Ubelkeit und Erbrechen (PONV), unerwiinschter
Arzneimmittelwirkungen  oder  sonstiger  Komplikationen, sowie  die

Patientenzufriedenheit stellen weitere (tertiare) Endpunkte der Studie dar.
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2 Material und Methoden

2.1 Studiendesign und ethische Begutachtung

Es handelt sich um eine unizentrische, prospektive, doppelt verblindete,
randomisierte, Placebo-kontrollierte Studie. Die Planung der Studie erfolgte
gemeinsam durch die Klinik fur Anasthesie und Intensivmedizin des Diakonie-
Klinikums Stuttgart und der Klinik fur Anasthesiologie und Intensivmedizin des
Universitatsklinikums Tubingen. Die klinisch-praktische Durchflihrung erfolgte am
Diakonie-Klinikum Stuttgart.

Die Studie wurde in Ubereinstimmung mit der Deklaration von Helsinki der World
Medical Association (WMA, 2013) konzipiert und von der Ethikkommission der
Medizinischen  Fakultdat der Eberhard Karls Universitdt und des
Universitatsklinikums Tubingen (6. Juli 2022, Projektnummer 212/2022B0O1) sowie
der Landesarztekammer Baden-Wirttemberg (16. November 2022,

Projektnummer B-F-2022-071) positiv bewertet.

Am 25.0ktober 2022 erfolgte der Eintrag der Studie in das Deutsche Register fur
Klinische Studien (DRKS-ID DRKS00030592,
https://drks.de/search/en/trial/ DRKS00030592), welches die Kriterien eines

Primarregisters der Weltgesundheitsorganisation erfullt.

2.2 Studienkohorte

2.2.1 Einschlusskriterien

Das Vorliegen folgender Kriterien war die Voraussetzung fur den Einschluss in die
Studie:

e Vorliegen einer Bauchwandhernie mit Indikation zur operativen

Versorgung mittels Sublay-Netztechnik im Studienzeitraum
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e Einwilligungsfahigkeit
e Alter > 18 Jahre

2.2.2 Ausschlusskriterien

Folgende Kriterien fuhrten zum Ausschluss von der Studie:

e Ablehnung der Studienteilnahme

¢ Kontraindikationen gegen Ropivacain wie bspw. eine Allergie

¢ Regelmaliige Einnahme von Opioiden

e Bekannte chronische Schmerzsymptomatik

¢ Infektionen im Bereich der Bauchdecke

e Praoperativ bekannte narbige Veranderungen der Bauchdecke, die eine
intrafasziale Ausbreitung des Lokalanasthetikums verhindern kénnten

e Nachgewiesene oder vermutete Schwangerschaft

2.2.3 Rekrutierung und Aufklarung

In die Studie wurden konsekutiv alle Patient:innen eingeschlossen, bei denen im
Studienzeitraum in der Klinik fur Allgemein- und Viszeralchirurgie am Diakonie
Klinikum Stuttgart eine sekundare Bauchwandhernie mittels Sublay-Netztechnik
operativ versorgt wurde. Voraussetzung fur die Teilnahme an der Studie war das
Vorliegen aller Einschlusskriterien und keines der Ausschlusskriterien. Die
Studienteilnehmer:innen wurden im Rahmen des anasthesiologischen
Aufklarungsgesprach ausflhrlich und standardisiert Uber die Studienteilnahme
informiert und aufgeklart. Den Patient:innen wurde ein Informationsschreiben
ausgehandigt (Anhang 1). Bei Zustimmung zur Studienteilnahme wurde von allen
Studienteilnehmer:innen  ein  Einwilligungsformular  unterschrieben.  Die
Patient:innen wurden darauf hingewiesen, dass ein RuUcktritt von der

Studienteilnahme zu jeder Zeit ohne die Angabe von Grinden mdglich war.
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2.2.4 Fallzahlplanung

Die Fallzahlplanung bzw. statistische Planung erfolgte in Kooperation mit dem
Institut fUr Klinische Epidemiologie und angewandte Biometrie des
Universitatsklinikums Tubingen (Herr Dr. phil. Johann Jacoby). Die Fallzahl wurde
mit dem Ziel berechnet, einen signifikanten Unterschied bezuglich des
intravendsen Morphinverbrauchs bis zum Abend des zweiten postoperativen
Tages zwischen Placebo- und Ropivacain-Gruppe zu zeigen. Die
Schatzungsgrundlage des postoperativen Morphinverbrauchs nach Sublay-
Hernioplastik basierte auf retrospektiven Daten. Dabei wurde in der Placebo-
Gruppe ein mittlerer Verbrauch von 30 mg (Standardabweichung (SD) 20mg) und

in der Ropivacain-Gruppe von 15 mg (SD 10 mg) Morphin angenommen.

Als Test-Statistik wurde die zweiseitige Gamma-Regression verwendet. Bei einer
Power von 0,8 ergab sich eine initiale GruppengréfRe von n=17 (N=34). Zur
pauschalen Drop-Out-Kompensation wurde die Fallzahl um 10% erhdéht. Somit

ergab sich eine finale GruppengrofRe von n=19 (N=38).

2.2.5 Randomisierung

Die Zuordnung zu einer der beiden Gruppen (Placebo und Ropivacain) erfolgte
nach Pseudonomysierung und anhand eines Randomisierungsplans, der vom
Institut fur Klinische Epidemiologie und angewandte Biometrie der
Universitatsklinik Tubingen erstellt wurde (Herr Dr. phil. Johann Jacoby). Die
Randomisierung erfolgte nicht stratifiziert. Eine Blockrandomisierung (sechs
Blocke) gewabhrleistete eine kontinuierliche  Ausgewogenheit der
Gruppenzuordnung. Die Verblindung der Studienmedikation erfolgte nach dem
Randomisierungsplan durch die Mitarbeiter:iinnen der Hausapotheke des
Diakonie-Klinikums  Stuttgart, jeweils durch die Bereitstellung identisch
aussehender Medikamentenspritzen unabhangig von deren Inhalt (Placebo oder
Ropivacain) Eine versigelte Liste zur Notfallentblindung lag dem arztlichen
Behandlungsteam der Klinik fur Anasthesie und Intensivmedizin des Diakonie-

Klinikums Stuttgart jederzeit zuganglich vor.
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2.3 Studienablauf

2.3.1 Studienprotokoll

Bei allen Teilnehmer:innen wurde nach Einleitung einer Allgemeinanasthesie und
vor dem chirurgischen Eingriff eine bilaterale OSTAP-Blockade durchgefihrt. Die
OSTAP-Blockaden erfolgten je nach Gruppenzugehdrigkeit durch die Injektion
einer  Ropivacain-Hydrochlorid-Lésung  (Ropivacain-Gruppe) oder einer
isotonischen Natriumchloridlésung (Placebo-Gruppe). Die Spritzen mit der
Ropivacain- bzw. Placebo-Losung wurden von Mitarbeiteriinnen der
Hausapotheke gemaly des Randomisierungsplans aufgezogen und in den OP-
Bereich gebracht. Durch die bereits oben beschriebene Doppelverblindung
konnten die Studienteilnehmer:innen wahrend der Durchfihrung der Studie keiner
der beiden Gruppen zugeordnet werden. Bei allen Patient:innen erfolgte nach
Durchfihrung der Intervention die offene Herniotomie in Sublay-Netztechnik.
Postoperativ  erhielten alle Studienteilnehmer:innen eine intravendse
patientenkontrollierte ~ Morphin-Analgesie  (intravenous  patient-controlled
analgesia, iv-PCA). Die Erhebung der Endpunkte erfolgte zu definierten
Zeitpunkten vom Eintritt in den AWR bis zum Ende des zweiten postoperativen

Tages.

2.3.2 Modifizierter OSTAP-Block

Der bilaterale OSTAP-Block wurde im Rahmen dieser Studie nach einer
modifizierten Methode der von Hebbard et al. beschriebene Technik durchgefihrt
(Hebbard et al., 2010). Bei der Technik von Hebbard et al. wird die eine 15- 20 cm
lange Injektionsnadel durch eine kontinuierliche Nadelfuhrung vom Xyphoid bis
zum anterioren Beckenkamm in der Transversus-Abdominis-Ebene, welche durch
Hydrodissektion aufgedehnt wird, vorgeschoben. Im Rahmen dieser Studie wurde
fur die erleichterte Durchfuhrbarkeit eine modifizierte Multi-Injektions-Technik
angewandt. Hierbei erfolgten pro Seite jeweils drei Injektionen entlang der

schragen subkostalen Linie vom anterioren Beckenkamm bis zum Xyphoid. Zur
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Veranschaulichung der modifizierten Technik sind in Abbildung 5 die Positionen
der Linearsonde und der Nadel, und in Abbildung 6 die sonographischen Ansichten

bei den drei Injektionen dargestellt.

YN—~

N

N

Abbildung 5: Multi-Injektionstechnik des OSTAP-Blocks modifiziert nach Hebbard et al. Schematische
Darstellung der Bauchwandschichten entlang der schrdgen subkostalen Linie: Subkutanes Fettgewebe

(SF), M. obliquus externus (OE), M. obliquus internus (Ol), M. transversus abdominis (TA), M. rectus
abdominis (RA). Beckenkamm (BK)

a) Positionen der Linearsonde (LS) bei den Injektionen (1-3).
b) Eintrittsorte der Nadel (N) und Ausbreitung des Lokalanésthetikums (LA) in der Transversus-Abdominis-

Ebene zwischen M. transversus abdominis (TA) und M.obliquus internus (Ol) (lateral) bzw. M. rectus
abdominis (RA) (medial)
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Abbildung 6: sonographische Darstellung der relevanten Strukturen des modifizierter OSTAP-Block nach
Hebbard et al. Die Positionen der Linearsonde (1-3) bei den Punktionen sind im Schaubild des Abdomens
rechts oben dargestellt. (1) Die Nadel (weile Linie) wird durch subkutanes Fettgewebe (SF), den M.
obliquus externus (OE) und M. obliquus internus (Ol) vorgeschobenen bis die Nadelspitze in der
Transversus-Abdominis-Ebene (weil3e Pfeile) mit dem darunter liegenden M. transversus abdominis (TA)
darstellbar ist. Hier erfolgt die Applikation des Lokalanésthetikums.

(2) Am lateralen bzw. rechten Bildrand sind die Ausldufer der schrégen Bauchmuskeln (OE, Ol) sichtbar. Am
medialen bzw. linken Bildrand ist der M. rectus abdominis (RA) dargestellt. Die Applikation des
Lokalanésthetikums erfolgt in die Transversus-Abdominis-Ebene (weilSe Pfeile) zwischen M. transversus
abdominis (TA) und M. obliquus internus (Ol) bzw. M. rectus abdominis (RA).

(3) Darstellung des M.rectus abdominis (RA) mit dem darunter liegenden medialen Auslaufer des
M.transversus abdominis (TA). Zwischen den beiden Muskelschichten in der Transversus-abdominis-Ebene
(weille Pfeile) wird das Lokalan&sthetikum injiziert.

Fur die erste Injektion wurde die Linearsonde oberhalb der lliaca anterior superior
auf der schragen subkostalen Linie positioniert und die Nadel in In-Plane-Technik
durch den M. obliquus externus und M. obliquus internus vorgeschoben bis die
Nadelspitze zwischen den Faszienblattern des M. obliquus internus und des M.
transversus abdominis in der Transversus-Abdominis-Ebene darstellbar war
(Abbildung 6.1). Nach negativer Aspirationskontrolle wurden 10 ml der
Studienldosung appliziert, wobei sich die Flussigkeit spindelférmig in dem durch
Hydrodissektion aufgedehnten interfaszialen Kompartiment der Transversus-
Abdominis-Ebene ausbreitete. Die Linearsonde wurde anschlieBend weiter

kranialwarts entlang der schragen subkostalen Linie bewegt. Es erfolgte die
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sonographische Visualisierung der Auslaufer der schragen Bauchmuskeln mit
darunter liegendem M. transversus abdominis (Abbildung 6.2). Durch die erneute
Applikation von 10ml der Losung wurde die Transversus-Abdominis-Ebene an
dieser Stelle ebenfalls durch Hydrodissektion aufgedehnt und es kam zur
kontinuierlichen Ausbreitung der FlUssigkeit. Fur die dritte Injektion wurde die
Linearsonde entlang der Subkostallinie medialwarts positioniert, sodass die
lateralen Auslaufer des M. rectus abdominis sichtbar waren (Abbildung 6.3). Die
Injektion der Losung erfolgte, wie bei der Durchfuhrung der subkostalen TAP-
Blockade, zwischen dem M. rectus abdominis und den medialen Anteilen des M.

transversus abdominis.

2.3.3 Ablauf der Intervention

Nach Einleitung der Allgemeinanasthesie erfolgten die Vorbereitungen fur die
Durchfihrung der bilateralen OSTAP-Blockade. Bei den Studienlésungen handelte
es sich um insgesamt 60 ml (30ml pro Seite) einer 0,375-prozentigen Ropivacain-
HCI-Lésung (verdunnt aus 0,75-prozentiger Stammldsung) oder um 60ml einer
0,9-prozentigen NaCl-Lésung. Die Interventionen erfolgten primar durch die
Studienarztin und bei Verhinderung durch eingewiesene arztliche Kolleg:innen. Es
erfolgte eine grindliche antiseptische Desinfektion im Bereich der anterolateralen
Bauchwand mit alkoholischem Hautantiseptikum. Die Einwirkzeit des
Desinfektionsmittels wurde eingehalten. Sterile Bedingungen wurden zudem
durch den Einsatz steriler Handschuhe, einer griindlicher Handedesinfektion und

der Verwendung eines sterilen Uberzuges fir die Ultraschallsonde geschaffen.

Mithilfe der Hochfrequenz-Linearsonde (13-6MHz) eines gangigen kommerziell
erhaltlichen Ultraschallgerats (SonoSite, S-NerveTM) erfolge die sonographische
Visualisierung der anatomischen Strukturen. Die relevanten anatomischen
Strukturen entlang der schragen subkostalen Linie zwischen Xyphoid und Spina

iliaca anterior superior wurden dargestellt.
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Die sonographische Bildqualitat und die Darstellung der anatomischen Strukturen
wurden von der durchfihrenden Person der OSTAP-Blocke semiquantitativ

anhand folgender Punkte (1- 4) bewertet:

(1) Gute sonographische Bildqualitdt ohne signifikante Artefakte UND gute
Darstellung der anatomischen Strukturen in der gesamten interessierenden

Region.

(2) Gute sonographische Bildqualitat ohne signifikante Artefakte ODER gute
Darstellung der anatomischen Strukturen in der gesamten interessierenden

Region.

(3) Eingeschrankte sonographische Bildqualitdt und eingeschrankte
Darstellung der anatomischen Strukturen in der interessierenden Region, was

eine erfolgreiche Injektion erschwert.

(4) Starke Einschrankungen sowohl bei der sonographischen Bildqualitat als
auch bei der Darstellung der anatomischen Strukturen, so dass eine
erfolgreiche Injektion in die gewlnschte Ebene nicht gewahrleistet werden

kann.

FUr die Punktionen wurde eine 22-Gauge-Nadel (Stimuplex® Ultra® 360, 80 mm,
30°, B.Braun SE, Melsungen, Deutschland) verwendet. Pro Seite erfolgten drei
Punktionen nach der in Abschnitt 2.3.2. beschriebenen Technik. Nach der
Durchfihrung der OSTAP-Blockaden wurde der Patient bzw. die Patientin in den

Operationssaal gebracht und fur die Operation freigegeben.

2.3.4 Allgemeinanasthesie und intraoperative Analgesie

Die Allgemeinanasthesie wurde durch Anasthesist:innen nach dem institutionellen
Standard der Klinik fir Anasthesie und Intensivmedizin am Diakonie-Klinikum
Stuttgart durchgefuhrt. Die Narkoseeinleitung erfolgte durch die Gabe von
Sufentanil (0,2-0,4ug/kgKG), Propofol (1,5-2mg/kgKG) und Rocuronium (0,5-0,6
pMg/kgKG). Eine endotracheale Intubation wurde bei allen Patientiinnen zur
Atemwegssicherung durchgefiihrt. Die Narkose wurde als balancierte Anasthesie
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mit  Sevofluran (MAC 0,8-1,0) wund intermittierenden Sufentanil-Boli
aufrechterhalten. Die Gesamtmenge des intraoperativ verabreichten Sufentanil
wurde dokumentiert. Die Narkosetiefe wurde anhand eine Ziel-Bispectral-Index
von 35 — 45 standardisiert. Den Patient:innen wurde 30 Minuten vor Beginn der
Operation als antibiotische Single-Shot-Prophylaxe Cephazolin 2g oder beim
Vorliegen von Kontraindikationen Clindamycin 600mg intravenés verabreicht. Die
medikamentose PONV-Prophylaxe bestand aus der intravendsen Gabe von
Dexamethason 8mg zur Narkoseeinleitung und Ondansetron 4mg ca. 30 Minuten
vor Narkoseende. Am Ende der Operation erfolgte im Rahmen der postoperativen
Schmerztherapie die Gabe einer Einzeldosis von Metamizol (1g) oder

Paracetamol (1g) bei vorliegenden Kontraindikationen gegen Metamizol.

2.3.5 Postoperative Analgesie

Unmittelbar nach Eintreffen im AWR erhielten die Patient:innen eine iv-PCA mit
Morphinsulfat (Morphinkonzentration: 1mg/ml, Bedarfsdosis: 2mg, Sperrintervall:
15min), wodurch die bedarfsadaptierte Applikation von postoperativen Analgetika
ermadglicht wurde. Die iv-PCA verblieb bis zum Abend des zweiten postoperativen
Tages bei den Patientiinnen. Zusatzlich wurde allen Studienteilnehmer:innen
viermal taglich Metamizol (1g oral) oder Paracetamol (1g oral) beim Vorliegen von
Kontraindikationen gegen Metamizol verabreicht. Eine Gabe von Opoidanalgetika

abseits der iv-PCA war nicht Teil des Studienprotokolls.

2.3.6 Postoperative Visiten und Datenerhebung

Die Studienpatient:innen wurden fir die Erfassung der Endpunkte vom Zeitpunkt
ihrer Ankunft im AWR (TO) bis zum Abend des zweiten postoperativen Tages (T5)
zu definierten Zeitpunkten visitiert. Die Visiten erfolgten zu Beginn im AWR (TO0),
am Abend des OP-Tages (T1), sowie jeweils am Morgen und Abend des ersten
und zweiten postoperativen Tages (T2-T5) (Abbildung 7). Am Abend des zweiten

postoperativen Tages (T5) endete der Nachbeobachtungszeitraum
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Abbildung 7: Zeitpunkte der postoperativen Visiten (TO-T5)

Bei jeder Visite wurde der gesamte Morphinverbrauch bis zum jeweiligen Zeitpunkt
erfasst. FUr die Ermittlung der sekundaren Endpunkte erfolgte die Befragung der

Patient:innen mit Hilfe eines standardisierten Fragebogens (Anhang 2).

Mithilfe des Fragebogens wurde das subjektive Schmerzempfinden in Ruhe, sowie
der am starksten empfundene Schmerz anhand der numerischen Rating-Skala
(NRS) seit der letzten Befragung erfasst. Das Vorhandensein von PONV und die
Verabreichung von antiemetischer Medikation wurden dokumentiert. Aul3erdem
ordneten die Studienteilnehmer:innen ihr subjektives Befinden auf einer Skala von
0 bis 10 ein (0 = sehr schlecht, 10 = sehr gut).

2.4 Klinische Endpunkte

2.4.1Primére Endpunkte

Den primaren Endpunkt dieser Studie stellt der postoperativer Morphinverbrauch
vom Zeitpunkt des Eintritts in der AWR bis zum Abend des zweiten Tages nach der

Operation dar.
2.4.2 Sekundare Endpunkte

Zu den sekundaren Endpunkten zahlen der postoperative Morphinverbrauch
wahrend des Aufenthalts im AWR und zu den Ubrigen definierten Zeitpunkten des
Nachbeobachtungszeitraums, das subjektive Schmerzempfinden anhand der

NRS, das Auftreten von PONV und die allgemeine Patientenzufriedenheit.
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2.4.3 Tertiare Endpunkte

Tertiar werden alle mit dem OSTAP-Block assoziierten Nebenwirkungen und
Komplikationen frei erfasst, um Aussagen Uber die Sicherheit des Verfahrens

treffen zu kbnnen.

2.5 Statistik

Die statistische Planung der Studie sowie deren Auswertungsstrategie erfolgte vor
deren Durchflihrung durch und mit Herrn Dr. phil. Johann Jacoby aus dem Institut

fur Klinische Epidemiologie und angewandte Biometrie der Universitat Tubingen.

Die Stichproben wurden mittels D’Agostino-Pearson Test auf Normalverteilung
Uberpruft. Im Falle einer Normalverteilung wurden die Stichproben mit Mittelwert +
SD beschrieben. Bei nicht normalverteilten Stichproben wurden Mediane und der
Interquartilsabstand (interquartile range, IQR, als 25. und 75. Perzentile)
angegeben. Der Vergleich Stichproben mit nicht plausibel normalverteilten
Residuen (insbesondere des Morphinverbrauchs) wurde mittels Gamma-
Regressionsanalyse oder Mann-Whitney-U-Tests durchgefuhrt. Flr kategoriale
Variablen sind Haufigkeiten und Prozentsatze angeben, und auf Unterschiede
wurde mittels Chi-Quadrat-Tests Uberpruft. Das Signifikanzniveau wurde mit a =
0,05 definiert. Zur Datenanalyse und graphischen Darstellung wurden SPSS (IBM,
Armonk, NY, USA) and Prism (GraphPad Software, San Diego, CA, USA)

verwendet.
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3 Ergebnisse

Die Ergebnisse dieser Studie wurden im Juli 2024 bereits durch Keller et al. im

Journal Regional Anesthesia and Pain Medicine veroffentlicht (Keller et al., 2024).

3.1 Studiencharakteristika

3.1.1 Ablauf

Der Studienzeitraum erstreckte sich vom 21. November 2022 (Beginn der
Rekrutierung) bis zum 14. Dezember 2023 (Einschluss des/r letzten Patient:in).

Der/die erste Patient:in wurde am 24. November 2022 eingeschlossen).

In diesem Zeitraum wurden 38 Patient:innen, bei welchen alle Einschluss-Kriterien
zutrafen, in die Studie aufgenommen. Das Flussdiagramm fur die Auswahl der
Studienteilnehmer:innen ist in Abbildung 8 dargestellt. Zwei Patient:innen der
Placebo-Gruppe wurden nach der Randomisierung und vor der Durchflihrung der
OSTAP-Blockaden von der Studie ausgeschlossen und als Drop-Outs gewertet.
Bei einem/einer der beiden Patient:innen wurde unmittelbar vor dem Eingriff die
Indikation fur die Sublay-Netzhernioplastik zurickgezogen und die Indikation far
eine Operation mit direkter Hernien-Naht gestellt. Die Operation des/der anderen
Patient:in wurde aufgrund eines praoperativen unklaren Abfalls des Hamoglobin-
Wertes verschoben. Die Placebo-Gruppe bestand dadurch aus 17
Studienteilnehmer:innen  (n=17) und die Ropivacain-Gruppe aus 19
Studienteilnehmer:innen (n=19). Bei diesen Studienteilnehmer:innen erfolgte die
Durchfihrung der bilateralen OSTAP-Blockade mit anschlielender Sublay-
Operation und die Nachbeobachtung mit Erfassung der Studiendaten bis zum

Abend des zweiten postoperativen Tages.

27



Uberpriifung geeigneter Patienten h

wahrend praoperativer Anasthesie-

aufklarung zwischen 21. November
2022 und 14. Dezember 2023

Aufnahmekriterium erfillt (N=38)

Nicht-stratifizierte Block-
Randomisierung mit Verhaltnis 1:1
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Abbildung 8: Diagramm fiir die Auswahl der Studienteilnehmer:innen. Hb, Hdmoglobin; N, Anzahl der
Patient:innen der gesamten Studienpopulation; n, Anzahl der Patient:innen in den Studiengruppen; préop,

préoperativ
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3.1.2 Studienpopulation

In Tabelle 2 sind die demographischen Daten der Placebogruppe (n=17) und der
Ropivacain-Gruppe (n=19), welche zum Zeitpunkt der Operation erhoben worden,
dargestellt. Das Alter der Patient:innen in beiden Gruppen war ahnlich und betrug
im Mittel in der Placebo-Gruppe 61 Jahre und in der Ropivacain-Gruppe 60 Jahre.
In der Placebo-Gruppe waren 47% und in der Ropivacain-Gruppe 26% weiblich.
Schwere vorbestehende Allgemeinerkrankungen waren in beiden Gruppen selten.
Die meisten Patient:innen wurden der ASA-Gruppe Il zugeordnet (Placebo-
Gruppe 88%, Ropivacain-Gruppe 84%). Ein Hernienrezidiv lag in der Placebo-
Gruppe bei 24% und in der Ropivacain-Gruppe bei 53% vor.
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Tabelle 2 Demographische Daten der Studiengruppen

Placebo Ropivacain
Stichprobengrofle (n) 17 19
Alter (Jahre) 61+ (15) 60+ (12)
Weibliches Geschlecht, (n) 8 (47%) 5 (26%)
Body mass index (kg/m?) 26% (6) 30+ (4)
ASA-Klassifikation (n)
Il 15 (88%) 16 (84%)
Il 2 (12%) 3 (16%)
Vorerkrankungen n
Adipositas 2 (12%) 5 (26%)
Arterielle Hypertonie 5 (29%) 7 (37%)
Diabetes mellitus 2 (12%) 5 (26%)
Koronare Herzerkrankung 1(6%) 0 (0%)
Asthma bronchiale 1(6%) 0 (0%)
Hypothyreoidimus 3 (18%) 1 (5%)
Depression 0 (0%) 1 (5%)
Epilepsie 0 (0%) 1 (5%)
Hernien-Rezidiv, n 4 (24%) 10 (53%)

Mittelwert+SD flr kontinuierliche Variablen, Haufigkeiten und Prozentwerte fiir kategoriale Variablen

Die perioperativen Charakteristika beider Gruppen sind in Tabelle 3 dargestellt.

Insgesamt unterschieden sich die beiden Gruppen bezlglich der erfassten

perioperativen Charakteristika kaum. Die Qualitat der sonographischen Anatomie

war bei den meisten Patient:innen beider Gruppen gut (Sono-Anatomie Score 1

oder 2). Die Narkose- und OP-Dauer, sowie der intraoperative Verbrauch an

Sufentanil unterschied sich in beiden Gruppen nur wenig.
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Tabelle 3 :Perioperative Charakteristika der Studiengruppen

Placebo Ropivacain
Stichprobengrolde (n) 17 19
Sono-Anatomie Score (n)

1 9 (53%) 11 (58%)

2 5 (29%) 7 (37%)

3 3 (18%) 1(5%)
Narkosedauer vor OP-Beginn (Minuten) 57 (41-80) 60 (49-67)
OP-Dauer, (Minuten) 130 124

(120-158) (103-176)
Sufentanil intraoperativ, (ug) 54+ (16) 55+ (13)
Volumengabe (Kristalloide) intraoperativ, (ml) 1000 1000

(1000-1500)  (1000—1500)

Median (IQR) oder Mittelwert+SD fiir kontinuierliche Variablen, Haufigkeiten und Prozentwerte fir
kategoriale Variablen.

3.2 Endpunkte

3.2.1Primare und sekundare Endpunkte

Den primaren Endpunkt dieser Studie stellt der postoperative Morphinverbrauch
bis zum Abend des zweiten Tages nach der Operation (T5) dar. In Abbildung 9A
und Tabelle 4 ist der Morphinverbrauch der Ropivacain- und Placebo-Gruppe bis
zum Zeitpunkt T5 dargestellt. Zum Zeitpunkt T5 betrug der Morphinverbrauch der
Ropivacain-Gruppe 39 (22—62) mg und der Placebo-Gruppe 24 (7-39) mg. Die
Analyse mittels Mann-Whitney-U-Test zeigte einen signifikant hoheren
Morphinverbrauch zum Zeitpunkt TS der Ropivacain-Gruppe verglichen mit der
Placebo-Gruppe (p=0,04) (Tabelle 4). Ein Vergleich mittels Gamma-
Regressionsanalyse ergab keinen signifikanten Unterschied zwischen den beiden
Gruppen (p=0,06) (

Tabelle 5).
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Als wesentlicher sekundarer Endpunkt dient der Vergleich des Morphinverbrauchs
wahrend des Aufenthalts im AWR ( Abbildung 9B, Tabelle 4). In der Ropivacain-
Gruppe betrug der Morphinverbrauch im AWR 2 (2-6) mg und in der Placebo-
Gruppe 4 (4-9) mg. Der Unterschied fiel sowohl mittels Mann-Whitney-U-Test

(p=0,04) als auch mittels Gamma-Regression (p=0,02) signifikant aus (

Tabelle 5).

A Morphinverbrauch T5 B  Morphinverbrauch im AWR
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Abbildung 9:Darstellung des gesamten Morphinverbrauchs (mg) der Placebo-Gruppe (grau) und
Ropivacain-Gruppe (rot) als Violine Plots mit Medianwerten (weil8e Linien) und IQR (graue/rote Linien)
A: am Abend des zweiten postoperativen Tages (T5); B: im Aufwachraum (AWR)

* p<0.05, berechnet mittels Mann-Whitney-U-Test
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Tabelle 4: Morphinverbrauch zu definierten Zeitpunkten (TO-T5) und in den Zeitintervallen (T0-1, T1-2, T2-3,

T73-4, T4-5)
Placebo Ropivacain p-Wert
Morphinverbrauch gesamt (mg)
AWR (TO) 4 (4-9) 2 (2-6) 0,04*
T1 8 (4-14) 4 (2-8) 0,04*
T2 16 (7-31) 14 (8-25) 0,81
T3 20 (7-34) 22(16-43) 0,22
T4 24 (7-37) 30 (22-58) 0,09
T5 24 (7-39) 39 (22-62) 0,04*

Median und IQR fir kontinuierliche Variablen, *p<0.05 mittels Mann-Whitney-U Tests

Tabelle 5: Gamma-Regressions-Analyse des gesamten Morphinverbrauchs (T5) und Morphinverbrauch im
AWR

Estimates (95% Ki) p-Wert*

Morphinverbrauch gesamt (T5)

Placebo 28,01 (19,12—-41,03) <0,001
Ropivacain (Differenz zu Placebo) 1,56 (0,99-2,46) 0,06
Morphinverbrauch im AWR

Placebo 6,81 (4,75-9,76) <0,001
Ropivacain (Differenz zu Placebo) 0,55 (0,34-0,09) 0,02

*p-Werte mittels Gamma-Regressions-Analyse, Kl: Konfidenzintervall

Der Morphinverbrauch der Ropivacain-Gruppe war zudem am Abend des OP-
Tages (T1) signifikant geringer als bei der Placebo-Gruppe (4 (2-8) mg vs. 8 (4—
14) mg, p=0,04) (Abbildung 10A). Im weiteren Verlauf des postoperativen
Nachbeobachtungszeitraum unterschied sich der Morphinverbrauch bis zum

Morgen des zweiten postoperativen Tages (T2-T4) nicht ( Abbildung 10A).

In Abbildung 10B und Tabelle 6 ist der Morphinverbrauch in den Intervallen
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zwischen den Befragungszeitpunkten dargestellt. In den Intervallen vom Morgen

des ersten postoperativen Tages an (T2-3, T3-4, T4-5) war der Morphinverbrauch

in der Ropivacain-Gruppe signifikant hoher als in der Placebo-Gruppe (T2-3

p=0.001, T3-4: p=0.01, T4-5: p=0,002).
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Abbildung 10: Zeitlicher Verlauf des Morphinverbrauchs (mg) vom AWR bis T5 (A) und des

Morphin (mg)

B Morphinverbrauch in den Zeitintervallen

20 -@- Placebo
©- Ropivacain
kk ok
154
©]
10 IO ; ——
0 _ ;
AWR T1 T2 T3 T4 T5

Morphinverbrauchs (mg) in den Zeitintervallen des postoperativen Nachbeobachtungszeitraums (B) der
Placebo-Gruppe (grau) und der Ropivacain-Gruppe (rot) dargestellt durch Mittelwerte und 95%-
Konfidenzintervall. * p<0.05, ** p<0.01 berechnet mittels Mann-Whitney-U-Tests

Tabelle 6 : Morphinverbrauch in den Zeitintervallen (TO-1, T1-2, T2-3, T3-4, T4-5)

Placebo  Ropivacain p-Wert
Morphinverbrauch in den Intervallen (mg)
TO-T1 0 (0-6) 2 (0-2) 0,92
T1-T2 6 (1-16) 8 (4-14) 0,16
T2-T3 2 (0-6) 8 (6-18) 0,001*
T3-T4 2 (0-9) 8 (4-18) 0,01*
T4-T5 0 (0-0) 4 (0-9) 0,002*

Median und IQR flr kontinuierliche Variablen * p<0.05 mittels Mann-Whitney-U Tests

Abbildung 11A und Tabelle 7 stellen die subjektive Schmerzwahrnehmung in Ruhe
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dar. Ein signifikanter Unterschied konnte zu keinem Zeitpunkt gezeigt werden. In
Abbildung 11B und Tabelle 8 ist der starkste seit der vorherigen Befragung
wahrgenommene Schmerz dargestellt. In der Ropivacain-Gruppe war der
maximale Schmerz seit der letzten Befragung am Morgen des zweiten
postoperativen Tages (T4) signifikant hoher als in der Placebo-Gruppe (5 (4-8) vs.
4 (3-5), p=0,03).

A Aktueller Schmerz in Ruhe B Maximaler Schmerz seit der letzten Befragung
10— -@- Placebo 10— -@- Placebo
9 ©O- Ropivacain 9+ ©- Ropivacain
8- 8- .
7- 71 6 o

NRS g: NRS g: O+*O @
LS SPTRR RES S
o- Ly o-

AWR T1 T2

T T2 T3 T4 T5

Abbildung 11: zeitlicher Verlauf des subjektiv wahrgenommenen Schmerzes (NRS) in Ruhe (A) und des

maximalen Schmerzes (NRS) seit der letzten Befragung (B) der Placebo-Gruppe (grau) und Ropivacain-
Gruppe (rot) dargestellt durch Medianwerte und IQR. * p<0.05 berechnet mittels Mann-Whitney-U-Tests
(Keller et al., 2024)

Tabelle 7: Subjektives Schmerzempfinden in Ruhe

Placebo Ropivacain p-Wert

Subjektives Schmerzempfinden in Ruhe

(NRS)
AWR 4(3-6) 3(0-6) 0,41
T1 4 (2-5) 3 (2-4) 0.32
T2 3(1-4) 3(2-4) 0.55
T3 2(0-3) 2(0-4) 0.75
T4 2(0-3) 2(0-3) 0.80
T5 2(0-3) 0(0-3) 0.45

Median und IQR kontinuierliche Variablen,* p<0.05 mittels Mann-Whitney-U
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Tabelle 8: Starkster wahrgenommener Schmerz seit dem letzten Befragungszeitpunkt

Placebo Ropivacain p-Wert

Starkster wahrgenommener Schmerz seit

dem letzten Befragungszeitpunkt, (NRS)

T1 7(5-8) 5(3-7) 0.25
T2 5(4-8) 7 (4-8) 0.64
T3 4(36) 5 (4-8) 0.06
T4 4(3-5) 5 (4-7) 0.03*
T5 4(2-5) 5(3-7) 0.08

Median und IQR flr kontinuierliche Variablen, * p<0.05 mittels Mann-Whitney-U Tests

Das Auftreten von PONV ist in Tabelle 9 dargestellt. Insgesamt war das Auftreten
von PONYV selten und unterschied sich nicht signifikant zwischen der Ropivacain-
und Placebo-Gruppe. Im AWR wurde einem Patienten der Placebo-Gruppe ein
Antiemetikum (Droperidol 1,25mg iv) verabreicht. Im Rahmen des weiteren
stationaren Verlaufs erhielten 3 Patientiinnen der Placebo-Gruppe und 4

Patient:innen der Ropivacain-Gruppe antiemetische Medikation.

Tabelle 9: Auftreten von PONV

Placebo Ropivacain p-Wert
PONV #im AWR (n) 1 (6%) 0 (0%) 0.96
PONV #auf Station (n) 3 (18%) 4 (21%) 0.86

# Medikamentengabe erforderlich
Haufigkeiten und Prozentwerte sind fur kontinuierliche Variablen angegeben.

Die Verweildauer im AWR (Placebo-Gruppe: 125 (70—-146) min vs. Ropivacain-
Gruppe: 95 (75-105) min, p=0,48) und die Dauer des Krankenhausaufenthalts
(Placebo-Gruppe: 6 (6—7) vs. Ropivacain-Gruppe: 6 (5-7), p=0,90) unterschieden
sich nicht signifikant zwischen den beiden Gruppen.

Die Patientenzufriedenheit war in beiden Gruppen grof3 und ohne signifikanten

Unterschied (Placebo-Gruppe: 8 (7-8) vs. Ropivacain-Gruppe: 8 (7-9), p=0,74).
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3.2.2 Tertiare Endpunkte

Unerwunschte Ereignisse, Komplikationen Nebenwirkungen, welche die tertiaren
Endpunktewiderspiegeln, waren sehr selten und unterschieden sich nicht in den

beiden Gruppen (Tabelle 10).

Ein Patient der Ropivacain-Gruppe zeigte im Rahmen der Narkoseeinleitung eine
neu aufgetretene supraventrikularen Tachykardie mit milder hamodynamischer
Instabilitdt. Es erfolgte eine spontane Konversion in den Sinusrhythmus
unmittelbar nach der Gabe eines intravenésen Volumenbolus. Der Patient wurde
postoperativ auf der Intensivstation Gberwacht. Die OSTAP-Blockaden wurden

gemal dem Studienprotokoll durchgefihrt.

Bei einer Patientin der Ropivacain-Gruppe trat am ersten postoperativen Tag
Dyspnoe mit pulsoxymetrisch gemessenem Sattigungsabfall bis 85% auf. Zum
Ausschluss einer Lungenarterienembolie erfolgte eine CT-Angiographie. Die
genaue Ursache blieb ungeklart und es kam zu einer spontanen Verbesserung der

Symptomatik.

Bei einem Patienten der Placebo-Gruppe wurde ein Hb-Abfall von 11,5 mg/dl am
ersten postoperativen Tag auf 8,6 mg/dl am zweiten postoperativen Tag detektiert.
Ein weiterer Patient der Placebo-Gruppe entwickelte postoperativ einen
paralytischen lleus. Es erfolgte die Einlage einer Dekompressionsonde am zweiten
postoperativen Tag, woraufhin sich die Symptomatik besserte. Ein Patient der
Placebo-Gruppe berichtete Uber postoperativen Schwindel am ersten

postoperativen Tag.

Bei zwei Patient:innen wurde die Schmerztherapie bei Unvertraglichkeit von
Metamizol, welche sich durch das Auftreten von Schwindel und Unwohlsein im
direkten Zusammenhang mit der Metamizol-Einnahme zeigte, auf Paracetamol

umgestellt.
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Tabelle 10: Unerwiinschte Ereignisse und Nebenwirkungen

Placebo  Ropivacain p-Wert

Postoperative Uberwachung auf 0 (0%) 1(5%) 0,95
Intensivstation (n)

Schwindel (n) 1 (6%) 0 (0%) 0,96
Postoperativ neu aufgetretene Anamie 1(6%) 0 (0%) 0,96
unklarer Ursache (n)

Postoperativer lleus (n) 1 (6%) 0 (0%) 0,96
Dyspnoe unbekannter Ursache (n) 0 (0%) 1(6%) 0,96

Haufigkeiten und Prozentwerte fir kategoriale Variabeln .

38



4 Diskussion

4.1 Interpretation

Zusammenfassend zeigen die Ergebnisse der vorliegenden Studie, dass die
Durchfuhrung von bilateralen OSTAP-Blockaden mit Ropivacain im Rahmen von
Sublay-Operationen zu keiner Reduktion des postoperativen patientengesteuerten
Morphinverbrauchs bis zum Abend des zweiten Tages nach der Operation fuhrte.
Jedoch ergab die Analyse der sekundaren Endpunkte, dass der Morphinverbrauch
in der Ropivacain-Gruppe zu friheren Zeitpunkten (im AWR und am Abend des

ersten postoperativen Tages) geringer war.

Das subjektive Schmerzempfinden der Patient:innen in Ruhe, sowie das Auftreten
von PONV unterschieden sich nicht zwischen den beiden Gruppen. Der starkste
subjektiv wahrgenommene Schmerz war in der Ropivacain-Gruppe zwischen dem
Abend des ersten und dem Morgen des zweiten postoperativen Tages signifikant
héher. Die subjektive Zufriedenheit der Patient.innen war in beiden Gruppen
ahnlich. Bei der Verweildauer im AWR und der Krankenhausaufenthaltsdauer gab
es keinen Unterschied. Komplikationen und Nebenwirkungen waren selten und

traten nicht in direktem Zusammenhang mit der Punktion auf.

Die Studienhypothese, welche besagt, dass bilaterale OSTAP-Blockaden mit
Ropivacain mit einem reduzierten Morphinverbrauch bis zum Abend des zweiten
postoperativen Tages einhergehen, wurde durch die Ergebnisse dieser Studie
widerlegt. Im Gegenteil, die Ropivacain-Gruppe zeigte in gewissen statistischen
Testverfahren sogar einen hdoheren Bedarf an Opiaten in diesem Zeitraum, was
wiederum in Einklang mit den erhdhten Schmerzen zu spaten
Beobachtungszeitpunkten steht. Bemerkenswert ist jedoch, dass bei der
Ropivacain-Gruppe am OP-Tag eine verbesserte Schmerzkontrolle mit

geringerem Morphinverbrauch zu erreichen war.

Obwohl die Studie keine Schllisse auf kausale Zusammenhéange zulasst, sind

mogliche Erklarungsansatze zu diskutieren. Die Wirkdauer von Ropivacain betragt
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weniger als 12 Stunden (Casati and Putzu, 2005). Der geringere
Morphinverbrauch der Ropivacain-Gruppe am OP-Tag hangt vermutlich mit der
vor allem in den ersten Stunden postoperativ zu erwartenden direkten
pharmakologischen Wirkung zusammen. Spatestens im Verlauf des ersten Tages
nach der Operation ist vom Abklingen der direkten pharmakologischen Wirkung
des Lokalanasthetikums auszugehen, was sich in dem erhohtem

Morphinverbauch innerhalb der Ropivacain-Gruppe ab diesem Zeitpunkt zeigt.

Darlberhinaus koénnte der in der Ropivacain-Gruppe beobachtete erhohte
Morphinverbrauch nach Abklingen der pharmakologischen Wirkung Ausdruck
einer Hyperalgesie sein, die mdoglicherweise im Zusammenhang mit einer
abklingenden Regionalanasthesie auftritt und verschiedentlich auch als Rebound-
Schmerz bezeichnet wurde. (Dada et al., 2019) In unserer Studie kénnte sich der
Rebound-Schmerz in dem erhdhten maximalen Schmerzempfinden am zweiten
postoperativen Tag und einem gesteigerten Morphinverbrauch in den Intervallen
zwischen den Befragungszeitpunkten ab dem ersten postoperativen Tag in der

Ropivacain-Gruppe widerspiegeln.

Fir das Phanomen des Rebound-Schmerzes gibt es bislang keine einheitliche
Definition und hinreichend pathophysiologische Erklarung (Streb et al., 2022). Von
Lavand’homme et al. wird der Rebound-Schmerz als mechanisch-chirurgischer
Schmerz bei einem ungehinderten nozizeptiven Reiz nach Abklingen der
peripheren Nervenblockade beschrieben (Lavand'homme, 2018). Eine Definition
des ,Rebound“-Schmerzes von Dada et al. beinhaltet eine zeitliche Komponente
und wird als Auftreten einer Hyperalgesie im Zeitraum von 8 bis 24 Stunden nach
der Anlage einer peripheren Nervenblockaden definiert (Dada et al., 2019). In
diesem Zeitraum scheint unseren Ergebnissen nach die Zunahme der
Schmerzentwicklung  stattzufinden, was sich in dem gesteigerten
Morphinverbrauch in den Zeitintervallen zwischen den Befragungszeitpunkten ab

dem ersten postoperativen Tag widerspiegelt.

Es ist bekannt, dass Rebound-Schmerz die Patientenzufriedenheit bezuglich
peripherer Nervenblockaden einschrankt (Hade et al, 2021). Die
patientengesteuerte Analgesie in Form einer Morphinsulfatpumpe konnte die
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Zufriedenheit der Patientiinnen in unserer Studie moglicherweise positiv
beeinflusst haben, da wir keinen Unterschied bezuglich der Patientenzufriedenheit

feststellen konnten.

Eine weitere Erklarung fir den erhohten Bedarf an Schmerzmitteln der
Ropivacain-Gruppe konnte durch eine Gewdhnung an niedrige Schmerzlevel
durch die unmittelbar postoperativ einsetzende Analgesie durch die Wirkung von
Ropivacain zustande kommen. Die direkte Wirkung von Ropivacain spiegelt sich
vermutlich in dem geringen Morphinverbrauch und den niedrigen NRS-Werten der
Ropivacain-Gruppe im AWR und am Abend des OP-Tages wider. Der ,Kontrast-
Effekt® konnte zu einer Verzerrung der Schmerzwahrnehmung nach dem
Abklingen der Wirkung der Nervenblockade gefuhrt haben, sodass der neu
aufgetretene Schmerz intensiver wahrgenommen wurde. Es ist bekannt, dass die
Wahrnehmung akuter Schmerzen stark von kognitiven Faktoren auf die neuronale
Verarbeitung abhangt (Wiech, 2016).

Im Gegensatz dazu besteht die Annahme, dass periphere Nervenblockaden zu
einer verlangerten Analgesie und Reduktion der Entstehung chronischer
Schmerzen fuhren (Chen et al., 2021). Diese Effekte konnten in dieser Studie nicht
gezeigt werden. Als Mechanismen, die eine verlangerte Analgesie auch uUber den
Zeitpunkt der direkten pharmakologischen Wirkung des Lokalanasthetikums
hinaus bewirken kénnten, werden eine Hemmung der Neuroinflammation und
neuroendokrinen Stressreaktion diskutiert. Eine In-vitro-Studie von Riva et al.
konnte die Reduktion der Expression von Zytokinen und weiteren
immunmodulatorischen Faktoren durch den Einsatz von Regionalanasthesie
zeigen (Rivat et al.,, 2013). In einer randomisierten kontrollierten Studie von
Canakci et al. wurden bei Patient:innen, bei denen eine laterale TAP-Blockade im
Rahmen einer Leisternhernien-Operationen durchgeflhrt wurde, geringere Level
an proinfalmmatorischen Zytokinen gemessen, als bei Patient:innen mit einer
Placebo-Blockade (Canakci et al., 2021).

Ein Vergleich mit der aktuellen Datenlage ist notwendig, um die Ergebnisse dieser

Studie besser einordnen zu kénnen.
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4.2 Vergleich mit der aktuellen Datenlage

Es handelt sich bei dieser Studie um die erste randomisiert-kontrollierte Studie, bei
der die Wirksamkeit des OSTAP-Blocks bei der chirurgischen Versorgung
sekundarer Bauchwandhernien mittels Sublay-Operation untersucht wurde. Es
existieren jedoch bereits einige Studien, in denen die Wirksamkeit des OSTAP-
Blocks und den Varianten des TAP-Blocks im Rahmen anderer chirurgischer
Eingriffe untersucht wird. Im Folgenden sollen die Erkenntnisse der bestehenden
Studien den hier vorliegenden Ergebnissen gegenulbergestellt und verglichen

werden.

Der klassische TAP-Block ist aufgrund seiner starken Evidenz (Evidenzklasse la
nach der US-amerikanischen Agency for Health Care Policy and Research) bereits
fester Bestandteil im perioperativen Schmerzmanagement abdominalchirurgischer
Eingriffe. Seine analgetische Wirksamkeit wurde bereits in zahlreichen
Untersuchungen analysiert (Ma et al., 2017b) (Baeriswyl et al., 2015) (Gao et al.,
2017). Diese Studien und Meta-Analysen zeigen, dass es sich beim klassischen
TAP-Block vor allem nach abdominellen und gynakologischen Eingriffen im
infraumbilikalen Bereich der Bauchwand um eine effektive und sichere Methode
zur postoperativen Schmerzkontrolle handelt. Dadurch ist der klassische TAP-
Block bereits fester Bestandteil von ERAS-Konzepten, bei denen ein
bestmdglicher postoperativer Verlauf mithilfe eines multiprofessionellen
Versorgungsansatzes erzielt werden soll (Colvin et al., 2019) (Kim et al., 2017).
Die PROSPECT-Empfehlung flr die postoperative Schmerzbehandlung bei
offenen Leistenhernien-Operationen beinhaltet die Durchfuhrung der klassischen
TAP-Blockade (Coppens S, 2020).

Die evidenzbasierte Forschung beziglich des OSTAP-Blocks ist im Vergleich zu
der des klassischen TAP-Blocks weniger umfangreich. GroRe Ubersichtsarbeiten
und Meta-Analysen existieren aktuell nicht. Jedoch gibt es auch hinsichtlich der
OSTAP-Blockade vielversprechende Ergebnisse. Bei offenen Leberresektionen
beinhaltet die PROSPECT-Empfehlung basierend auf bestehenden randomisiert

kontrollierten Studien bereits die Durchfuhrung einer bilateralen OSTAP-Blockade
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(Dieu et al., 2021). In einigen RCTs wurden beim Vergleich einer OSTAP- mit einer

Placebo-Blockade positive Effekte auf den postoperativen Verlauf gezeigt.

Shin et al. zeigen beispielsweise im Rahmen von laparoskopischen
Cholezystektomien bei Patient:innen, die einen OSTAP-Block erhielten eine
reduzierten Opiatbedarf in den ersten 24 Stunden postoperativ und eine geringere
Schmerzwahrnehmung zu frihen postoperativen Zeitpunkten (bis 3h postoperativ)
(Shin et al., 2014). Zu ahnlichen Ergebnissen kamen Oksar et al. und Breazu et
al., welche ebenfalls die analgetische Wirksamkeit des OSTAP-Blocks bei
laparoskopischen Cholezystektomien untersuchten (Oksar et al., 2016) (Breazu et
al., 2016). In der OSTAP-Gruppe waren der Opiatverbrauch und die subjektive
Schmerzwahrnehmung nach 24 Stunden in beiden Studien geringer. Korkmaz et.
al zeigten auch bei bei laparoskopischen Hysterektomien nach 24 Stunden einen
reduzierten postoperativen Opiatverbrauch der OSTAP-Gruppe (Korkmaz Toker et
al., 2019). Unsere Studie reiht sich in die Liste der RCTs ein, bei welcher der
OSTAP-Block mit einer Placebo-Blockade verglichen wird. Ubereinstimmend mit
den Ergebnissen der genannten Studien zeigte unsere Studie zu frihen
Beobachtungszeitpunkten eine Reduktion des postoperativen Opiatbedarfs sowie
eine geringere Schmerzwahrnehmung. Im Gegensatz zu den genannten Studien,
bei denen der Beobachtungszeitraum nach 24 Stunden endete, berlcksichtigt
unser Studiendesign den Opiatbedarf und die Schmerzentwicklung bis zu 48

Stunden nach der Operation.

Eine Untersuchung, die, wie in dieser Studie, den Opiatverbrauch nach 48
Stunden als primaren Endpunkt beinhaltet, wurde von Guo et al. durchgeflihrt
(Guo et al., 2018). Darin wurde der Opiatverbrauch bei offenen Leberresektionen
mit Mercedes-Inzision ermittelt. Interessanterweise konnte nach 48 Stunden kein
Unterschied des Opiatbedarfs zwischen den beiden Gruppen festgestellt werden,
wohingegen der Bedarf an Opiat und das subjektive Schmerzempfinden nach 24
Stunden bei der OSTAP-Gruppe signifikant geringer war. Die analgetische
Wirksamkeit der bilateral durchgefiihrte OSTAP-Block zeigte sich, ahnlich wie in

unserer Studie lediglich zu frihen Zeitpunkten nach der Operation.
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Ein Vergleich von OSTAP-Blockaden mit klassischen TAP-Blockaden wurde in
unserem Studiendesign nicht bertcksichtigt, fand jedoch in einigen anderen
Studien statt. Bei laparoskopischen Cholezystektomien konnte eine reduzierte
subjektive ~ Schmerzwahrnehmung und ein  geringerer  postoperative
Opiatverbrauch der OSTAP-Gruppe im Vergleich zur klassischen TAP-Gruppe
gezeigt werden (Shin et al., 2014) (Oksar et al., 2016).

Die bessere analgetische Wirksamkeit des OSTAP-Blocks im Vergleich zum
klassischen TAP-Block bei Eingriffen, die die gesamte Bauchwand betreffen, wird
auf die grolkere Ausdehnung der Nervenblockade zuruckgefuhrt. Die
Durchfihrung einer OSTAP-Blockade in Multi-Injektionstechnik, welche in dieser
Studie angewandt wurde, kann eine Ausbreitung der Blockade der
Segmentnerven TH7 bis L1 erzielen und damit eine analgetische Wirksamkeit im
Bereich der gesamten Bauchwand bewirken (Hebbard et al., 2010). Aus den
Erkenntnissen einer Kadaver-Studie von Barrington et al, bei der mithilfe von
Farbstoff-Injektionen die segmentale Nervenbeteiligung des klassischen und
subcostalen TAP-Blocks untersucht wurden, lasst sich ebenfalls ableiten, dass bei
Eingriffen, die den supraumbilikalen Bereich der Bauchwand betreffen, eine
Erweiterung des klassischen TAP-Blocks um den subcostalen TAP-Block sinnvoll
ist. Durch den klassischen TAP-Block wurden in dieser Untersuchung lediglich die
Segmentnerven TH11 bis L1 erreicht, wohingegen der subcostale TAP-Block eine
Ausbreitung der Nervenblockade von TH7 bis TH10 erzielen konnte (Barrington et
al., 2009).

Ein Vergleich des OSTAP-Blocks mit anderen peripheren Nervenblockaden ist in
diesem Studienprotokoll nicht enthalten, wird jedoch in anderen Studien
durchgefuhrt. Der OSTAP-Block weist bei chirurgischen Eingriffen, bei denen
sowohl Inzisions- als auch viszerale Schmerzen auftreten kdnnen, im Vergleich zu
peripheren Blockadetechniken mit viszeraler Beteiligung eine geringere
analgetische Wirkung auf (Jindal et al., 2020) (Nie et al., 2021).

Eine viszerale analgetische Wirkung ist neben den neuroaxialen Verfahren
beispielsweise bei Paravertebralblockaden zu erwarten (Bach et al., 2023). Bei

offenen Cholezystektomien wurde in einer Untersuchung von Jindal et al. eine
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Reduktion des postoperativen Opiatverbrauchs nach erfolgter thorakaler
Paravertebral-Blockade im Vergleich zur OSTAP-Blockade gezeigt (Jindal et al.,
2020). AulBerdem wird eine viszerale Beteiligung fur Erector-Spinae-Plane-
Blockaden (ESP-Block) und Quadratus-Lumborum-Blockaden (QL-Block)
diskutiert (Dam et al., 2017) (Carline et al., 2016) (Kwon et al., 2020). In einer
Untersuchung von Nie et al. war eine Variante des QL-Blocks im Vergleich zum
OSTAP-Block bei radikalen Gastrektomien mit einem geringeren intra- und
postoperativen  Opiatverbrauch nach 48 Stunden, einem niedrigeren
Schmerzniveau und einer verkirzten Krankenhausverweildauer verbunden (Nie et
al., 2021). Auch bei laparoskopischen Hysterektomien wurde eine verbesserte
Schmerzkontrolle nach der Durchfuhrung eines transmuskularen QL-Blocks im
Vergleich zum OSTAP-Block in den ersten 24 Stunden postoperativ festgestellt.
(Huang et al., 2021).

Zu ahnlichen Ergebnissen kamen Mounika et al., die bei laparoskopischen
Cholezystektomien einen Vergleich zwischen de ESP-Blockade und der OSTAP-
Blockade anstellten und dabei einen reduzierten Opiatbedarf, bei Patient:innen,
welche einen ESP-Block erhielten, in den ersten 24 Stunden postoperativ
erfassten (Mounika et al., 2023).

Da eine Sublay-Operation in der Regel ohne nennenswerte viszerale
Schmerzentstehung einhergeht, ist fraglich, ob die genannten Blockade-Techniken
im Rahmen dieser Operation eine verbesserte postoperative Schmerzkontrolle im
Vergleich zur OSTAP-Blockade erzielen wurden. Eine Studie, die einen Vergleich
der genannten Blockaden mit dem OSTAP-Block bei Sublay-Operationen anstellt,

existiert bislang nicht.

Als Ansatz zur Wirkverlangerung peripherer Nervenblockaden kann die
Implementierung von Kathetern in Betracht gezogen werden. Kontinuierliche
Blockaden sind in einer Studie von Bingham et al. Blockaden mit einmaliger
Injektion bezuglich der postoperativen Schmerzkontrolle, des Opiatbedarfs und
der Patientenzufriedenheit Uberlegen (Bingham et al., 2012). Allerdings wurde die
Wirkung kontinuierlicher OSTAP-Katheterverfahren in zwei randomisierten

kontrollierten Studien untersucht. Im Rahmen der Studie von Yoshida et al. war
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der Morphinverbrauch der Patient:innen, die einen OSTAP-Block mit Ropivacain
und Implementierung eines Katheters im Rahmen von erhielten, signifikant
geringer als der Morphinverbrauch der Placebo-Gruppe. Ein Vergleich zwischen
einem Katheterverfahren und einer einmaligen OSTAP-Blockade erfolgte im
Rahmen dieser Studie nicht (Yoshida et al., 2016).

In der von Maeda et al. durchgefuhrten Studie hingegen wurde die kontinuierliche
OSTAP-Blockade mit der einmaligen OSTAP-Blockade bei medianen
Laparatomien im Rahmen gynakologischer Operationen verglichen. Dabei konnte
nach 24 Stunden kein signifikant geringerer Opioidverbrauch der Gruppe mit
kontinuierlicher Blockade im Vergleich zur Gruppe mit einmaliger OSTAP-
Blockade gezeigt werden. Die subjektiv. wahrgenommenen Schmerzen 24
Stunden postoperativ waren jedoch mit OSTAP-Katheter signifikant geringer
(Maeda et al., 2015). Die Auswirkungen eines kontinuierlichen OSTAP-Katheters
im Vergleich zu einer einmaligen Injektion auf das postoperative Analgesie-
Regime bei Sublay sollten in zukunftigen Untersuchungen naher betrachtet

werden.

In einigen Studien, die sich mit dem TAP-Block und seinen Varianten befassen,
liegt der Fokus auf dem pharmakologischen Regime. Es gibt bereits Studien, in
welchen der Einfluss von Adjuvantien auf periphere Nervenblockade evaluiert
wird. In einer Meta-Analyse von Sun et al. wird untersucht, inwiefern eine Zugabe
des Alpha-2-Agonisten Dexmedetomidin die Wirkung einer klassischen TAP-
Blockade bei abdominalchirurgischen Eingriffen beeinflusst (Sun et al., 2019).
Hierbei zeigten sich in den ersten 24h Stunden nach der Operation ein geringeres
Schmerzniveau und ein signifikant geringerer Opiatverbrauch. Thakur et al.
untersuchen in einer Studie die Wirkdauer von TAP-Blockaden bei Kaiserschnitten
und zeigen dabei, dass Blockaden, die mit Bupivacain und dem Zusatz von
Clonidin durchgefihrt wurden, eine signifikant langere Wirkdauer hatten als
Blockaden, welche lediglich mit Bupivacain durchgefuhrt wurden (Thakur et al.,
2023). Ein Vergleich von Dexamethason und Dexmedetomidin als Adjuvantien bei
einer subkostalen Tap-Blockade mit Ropivacain wurde von Zeng et al. im Rahmen
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von Gastrektomien untersucht (Zeng et al., 2024). Dabei zeigten sich bei der
Zugabe von Dexmedetomidin niedrigere Schmerzlevel und ein geringerer
Verbauch an Opiaten in den ersten 24h postoperativ. Patient:innen, welche jedoch
eine Kombination der beiden Adjuvantien erhielten, hatten einen signifikant
geringeren Opiatbedarf, als diejenigen, bei denen lediglich Dexmedetomidin zum

Lokalanasthetikum hinzugefiigt wurde.

Inwiefern die Auswahl des Lokalanasthetikums das Outcome einer TAP-Blockade
nach offener totaler Hysterektomie beeinflusst, wurde von Alexander et al. in einer
randomisiert kontrollierten Studie untersucht (Alexander et al., 2022). Verglichen
wurde die analgetische Wirkung der Blockaden mit den Lokalanasthetika
Ropivacain und Bupivacain. Nach 24 Stunden konnte kein signifikanter
Unterschied zwischen beiden Gruppen beziglich des Opiatverbrauchs gezeigt
werden, jedoch war der Opiatverbrauch nach 48 Stunden in der Bupivacain-
Gruppe signifikant geringer. In der vorliegenden Studie wurde die OSTAP-
Blockade mit Ropivacain durchgefuhrt. Ein Vergleich mit anderen
Lokalanasthetika fand dabei nicht statt. Es ware interessant zu untersuchen, wie
sich die Auswahl des Lokalanasthetikums in diesem Rahmen auf die postoperative

Schmerzkontrolle auswirken wirde.

Insgesamt besteht eine Ubereinstimmung unserer Ergebnisse mit der
vorhandenen Evidenzlage, welche den friihen Nutzen einer OSTAP-Blockade
hervorheben. Die Rolle bei der Schmerzbehandlung zu spateren Zeitpunkten
bleibt umstritten. Weitere Fragestellungen fur Studien, die sich aus unseren
Ergebnissen ergeben, sind zum Beispiel die Auswirkungen von Katheter-
Implementierungen, die Zugabe von Adjuvantien und die Wahl des
Lokalanasthetikums auf die postoperative Schmerzentwicklung nach OSTAP-
Blockaden. AuRBerdem konnte ein Vergleich von weiteren peripheren

Nervenblockaden bei Sublay-Operationen interessante Ergebnisse liefern.
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4.3 Klinische Implikationen

Die Ergebnisse dieser Studie verdeutlichen die Notwendigkeit einer sorgfaltigen
Evaluation der postoperativen Schmerzkontrolle bei Patient:innen, bei denen eine
OSTAP-Blockade durchgefiihrt wurde. Ubereinstimmend mit der aktuellen
Datenlage legen diese Ergebnisse nahe, dass vor allem unmittelbar nach der
Operation eine gute analgetische Wirksamkeit des OSTAP-Blocks zu einer
verbesserten Schmerzkontrolle mit geringerem Opiatbedarf im Aufwachraum und
zu frihen Zeitpunkten nach der Operation fuhrt. Im postoperativen Verlauf lasst
sich in dieser Studie jedoch eine Zunahme der Schmerzentwicklung beobachten,
welche sich in dem steigenden Opiatbedarf und dem erhéhten subjektiven

Schmerzempfinden ab dem ersten Tag nach der Operation zeigt.

Die zeitliche Entwicklung deutet darauf hin, dass es sich um das Phanomen des
Rebound-Schmerzes nach Abklingen der direkten pharmakologischen Wirkung
des Lokalanasthetikums handeln kdnnte, da nach spatestens 12 Stunden von
einem vollstandigen Abklingen der Wirkung von Ropivacain auszugehen ist
(Casati and Putzu, 2005) (Kapitel 4.2.). Das Phanomen des Rebound-Schmerzes
istin den letzten Jahren in den Fokus der anasthesiologischen Forschung geruckt.
Obwohl weiterhin Unklarheiten bezlglich des Pathomechanismus bestehen,
werden einige praventive MaRnahmen diskutiert, die in der klinischen Praxis die
Entstehung von Rebound-Schmerz reduzieren konnten (Streb et al., 2022). Ein
wichtiger Bestandteil der Praventionsstrategien ist das Erkennen von
Risikofaktoren fur die Entstehung von Rebound-Schmerz (Admassie et al., 2024).
Dazu gehoren unter anderem bereits praoperativ bestehende Schmerzen, eine
postoperativ insuffiziente systemische Analgesie und eine vorbestehende
intravendse Therapie mit Dexamethason (Admassie et al., 2022). Weiterhin sollen
junges Alter und weibliches Geschlecht mit dem Auftreten von Rebound-Schmerz
assoziiert sein (Barry et al., 2021). Eine praoperative Aufklarung der Patient:innen
Uber das mdgliche Auftreten von ,Rebound“-Schmerz ist essentiell, um die
Compliance bezlglich der rechtzeitigen Einnahme fest verordneter

Schmerzmedikamente auch im schmerzfreien Zustand zu erhéhen (Mufioz-Leyva
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et al., 2020). Die Verabreichung einer systemischen Analgesie ein bis zwei
Stunden vor dem errechneten Abklingen der Wirkung des Lokalanasthetikums
kann das Auftreten von Rebound-Schmerz verringern (Goldstein et al., 2012). Im
Rahmen dieser Studien wurde die systemische Analgesie mittels einer
patientengesteuerten Morphinpumpe realisiert. Es ist anzunehmen, dass die iv-
PCA-Pumpe oft erst nach der Schmerzentstehung angewendet wurde, wodurch
der optimale Zeitpunkt im schmerzfreien Intervall verpasst wurde. Eine
Verbesserung der postoperativen Schmerztherapie im Rahmen von Sublay-
Operationen koénnte in einem multiomodalen Ansatz bestehend aus der
Kombination der bilateralen OSTAP-Blockade mit der festen Verordnung eines

langwirksamen Opiats am Abend des OP-Tages bestehen.

Um die Wirkung von peripheren Nervenblockaden zu verlangern und dadurch
madglicherweise die Entstehung von Rebound-Schmerz zu reduzieren, hat sich
aullerdem die perineurale Verabreichung von Dexamethason als effektiv erwiesen
(Heesen et al., 2018). Durch die gezielte Platzierung des Medikaments in der Nahe
der Nerven wird eine signifikante Verlangerung der Analgesie erreicht. Im
Vergleich dazu hat die intraventse Verabreichung von Dexamethason zwar auch
einen positiven Effekt, dieser ist jedoch weniger ausgepragt (Leurcharusmee et
al., 2016).

Ein weiterer Ansatz zur Verlangerung der Analgesie bei peripheren
Nervenblockaden besteht in der Implementierung von Kathetern. Es ist bislang
nicht ausreichend geklart, welche Auswirkungen kontinuierliche Verfahren auf die
Entstehung von Rebound-Schmerzen haben. Jedoch gibt es Studien, die darauf
hinweisen, dass durch die kontinuierliche Applikation von Lokalanasthetikum ein
plotzliches Abklingen der Wirkung ausbleibt und dadurch eine bessere Kontrolle
des Rebound-Schmerzes erzielt werden kann (Lee et al., 2023) (Salviz et al.,
2013). Bisher wurden diese Untersuchungen hauptsachlich im Zusammenhang
mit orthopadischen Operationen durchgefiihrt, die haufig mit einem erhdhten
Auftreten von Rebound-Schmerzen einhergehen (Admassie et al., 2022). Ob
kontinuierliche OSTAP-Katheter bei Sublay-Operationen eine Verbesserung der
Schmerzkontrolle ermdglichen kdnnen, sollte in weiteren Studien untersucht

werden.
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Inwiefern die Auswahl des Lokalanasthetikums einen Einfluss auf die
postoperative Schmerzentwicklung und die Entstehung von Rebound-Schmerzen
hat, ist bisher nicht ausreichend geklart. Die Anwendung von liposomalen
Bupivacain soll zwar eine Wirkverlangerung bis zu 72 Stunden herbeiflhren,
jedoch wurde eine Verbesserung der postoperativen Schmerzkontrolle dadurch
nicht nachgewiesen (Lambrechts et al., 2013) (Abildgaard et al., 2019).

Die Ergebnisse dieser Studie lassen in Ubereinstimmung mit der aktuellen
Datenlage den Schluss zu, dass es sich bei der OSTAP-Blockade um ein sicheres

Verfahren mit einem geringen Nebenwirkungsprofil handelt.

Zusammenfassend lasst sich festhalten, dass die Durchfihrung einer bilateralen
OSTAP-Blockade bei Sublay-Operationen ein geeignetes Verfahren zur
postoperativen Schmerzkontrolle am OP-Tag ist. Die Schmerztherapie im weiteren
postoperativen Verlauf sollte zur Vermeidung von ,Rebound-Schmerz® auf
multimodalen Analgesiekonzepten basieren. Eine adaquate systemische
Analgesie sowie eine sorgfaltige klinische Uberwachung sind von entscheidender

Bedeutung.

5 Limitationen

Trotz des aufwendigen und maoglichst validen Studiendesigns unterliegen die hier
prasentierten Ergebnisse der Studie in Bezug auf deren Interpretation und
Ubertragbarkeit auf die Gesamtbevélkerung einigen Limitationen, welche im
Folgenden erlautert werden. Die Randomisierung wurde nicht stratifiziert
durchgefiihrt und birgt das Risiko einer Heterogenitat zwischen den
Studiengruppen, die sich auf die Endpunktresiduen auswirken konnte. Zur
Detektion seltener Nebenwirkungen und Komplikationen war die Studie
moglicherweise  unterpowert. Die  Studie beinhaltet zudem keine
Langzeitbeobachtungen. Dadurch werden wichtige Parameter, die aul3erhalb des
Beobachtungszeitraums auftreten, wie beispielsweise das Auftreten chronischer

Schmerzen, nicht erfasst. Zudem basieren die Daten auf einer Single-Center-
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Studie mit kleiner Studienpopulation (N=38) und sollten daher einer externen
Validierung unterzogen werden. Weitere interessante Parameter, wie
beispielsweise die Erhebung der Qualitiy-of-Recovery-Scores zur Objektivierung
der Qualitat der Rehabilitation, eine bildmorphologische Analyse der Ausbreitung
der Studiensubstanzen und die Erfassung der sensorischen Ausbreitung der

Blockade, wurden im Studiendesgin nicht berlcksichtigt.
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6 Zusammenfassung

Das Ziel dieser Studie war es, die analgetische Wirksamkeit des OSTAP-Blocks
bei der chirurgischen Versorgung gro3er Bauchwandhernien mittels Sublay-
Technik zu untersuchen. Die Studienhypothese lautete, dass die Durchfuhrung
einer bilateralen OSTAP-Blockade im Rahmen von Sublay-Operationen zu einer
Reduktion des postoperativen Morphinverbrauchs bis zum Abend des zweiten

postoperativen Tages fuhrt.

Es wurden 38 Patient:innen prospektiv eingeschlossen, bei denen die Indikation
fur eine Sublay-Netzherniotomie bestand. Es erfolgte die randomisierte Einteilung
in zwei Gruppen (Placebo- und Ropivacain-Gruppe). Bei allen
Studienteilnehmer:innen erfolgte nach Einleitung der Allgemeinanasthesie und vor
Beginn der Operation die Durchflihrung einer bilateralen OSTAP-Blockade mit
einer Ropivacain-Lésung (Ropivacain-Gruppe) oder Natriumchlorid-Lésung
(Placebo-Gruppe). Die Untersuchung erfolgte doppelt verblindet. Postoperativ
erhielten alle Studienteilnehmer:innen eine patientengesteuerte Morphinpumpe.
Der Verbrauch von Morphin wurde im Zeitraum vom Eintreffen in den
Aufwachraum (AWR) bis zum Abend des zweiten postoperativen Tages zu
definierten Zeitpunkten detektiert und galt als primares Ergebnis der Studie.
Weitere Parameter, wie die subjektive Schmerzwahrnehmung (NRS), die
Patientenzufriedenheit und das Auftreten unerwiinschter Nebenwirkungen wurden

zu denselben Zeitpunkten erfasst.

Das primare Ergebnis der Studie zeigte, dass die Durchfiihrung des OSTAP-
Blocks mit Ropivacain nicht mit einer Reduktion des Morphinverbrauchs bis zum
Abend des zweiten postoperativen Tages verbunden war. Die Studienhypothese
wurde folglich abgelehnt. Der Gesamtverbrauch an Morphin war in der Ropivacain-
Gruppe innerhalb des Nachbeobachtungszeitraums bis zum Abend des zweiten
postoperativen Tages hoher als in der Placebo-Gruppe. Jedoch zeigte sich, dass
der Morphinverbrauch im AWR und der Morphinverbrauch bis zum Abend des OP-

Tages innerhalb der Ropivacain-Gruppe signifikant geringer war.
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Die subjektive Schmerzwahrnehmung, die Patientenzufriedenheit, sowie die
Aufenthaltsdauer im AWR und im Krankenhaus unterschieden sich zwischen den
Gruppen nicht signifikant. Lediglich der starkste subjektiv wahrgenommene
Schmerz war zwischen dem Abend des ersten und dem Morgen des zweiten
postoperativen Tages in der Ropivacain-Gruppe hoher. Unerwinschte
Nebenwirkungen waren selten und standen nicht im direkten Zusammenhang mit
der Durchfihrung der OSTAP-Blockade.

Als mdglichen Erklarungsansatz fir dieses Ergebnis kommt das Auftreten von
Rebound-Schmerz in Betracht, der nach Abklingen der direkten Wirkung des
Lokalanasthetikums eintreten und im Verlauf zu einer groleren
Schmerzentwicklung mit gesteigertem Bedarf an opiatbasierter Analgesie fuhren
konnte. Praventionsstrategien, wie beispielsweise die Anwendung von
Kathetertechniken oder das Hinzufigen von Adjuvantien koénnten die

postoperative Schmerzentwicklung positiv beeinflussen.

Diese Studie zeigt in Ubereinstimmung mit anderen klinischen Studien einen durch
die OSTAP-Blockade herbeigeflihrten reduzierten Morphinverbrauch am OP-Tag.
Eine Verbesserung der Schmerzkontrolle und des gesamten postoperativen

Outcomes zu spateren Zeitpunkten konnte jedoch nicht gezeigt werden.
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Analgetische Wirksamkeit des obliquen subkostalen Transversus-abdominis-
plane Blocks bei der chirurgischen Versorgung von grofien Bauchwandhernien

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient,

wir mOchten Sie fragen, ob Sie an einer wissenschaftlichen Studie teilnehmen mdchten.

Bei Thnen soll in der néchsten Zeit die chirurgische Versorgung einer gro3en Bauchwandhernie
erfolgen. Die Narkosedrztin oder der Narkosearzt unserer Abteilung hat mit Thnen besprochen,
dass diese Operation in Vollnarkose, einer sogenannten Allgemeinandsthesie, stattfinden soll.
Gerne wiirden wir bei IThnen im Rahmen einer Studie ein neues Verfahren untersuchen, das
moglicherweise die Schmerzen nach einer solchen Operation reduzieren kann.

Es handelt sich dabei um ein regionales Andsthesieverfahren, den sogenannten obliquen
subkostalen TAP-Block. Dabei werden die Nerven, die fiir die Versorgung der
Bauchwandmuskulatur verantwortlich sind, blockiert. Die Durchfiihrung dieses Verfahrens
erfolgt, wihrend sich die/der Patient:in bereits in Vollnarkose befindet. Das Betdubungsmittel
(Lokalanésthetikum) wird mittels einer sehr diinnen Nadel unter Ultraschall-Kontrolle in eine
bestimmte Schicht zwischen zwei Bauchwandmuskeln gespritzt.

Von dieser neuen Methode erhoffen wir uns einen geringeren Verbrauch von Schmerzmitteln
und den damit moglicherweise verbundenen Nebenwirkungen, wie bspw. Ubelkeit und
Erbrechen. Zudem werden positive Auswirkungen auf den gesamten postoperativen Verlauf
erwartet, wie bspw. eine frithere Mobilisation.

Um herauszufinden, ob das Verfahren wirklich wirksam ist, werden zwei Gruppe gebildet: eine
sogenannte Studiengruppe und eine sogenannte Kontrollgruppe. In der Studiengruppe wird wie
oben beschrieben ein ortliches Betdubungsmittel verabreicht. In der Kontrollgruppe wird
hingegen nur eine sterile Kochsalzlosung benutzt. Sofern Sie bereit sind, an der Studie
teilzunehmen, werden Sie per Zufallsprinzip der einen oder anderen Gruppe zugeordnet.



Nutzen und Risiken fiir die Studienteilnehmer:innen

Nutzen und Risiken fiir Patient:innen der Studiengruppe

Sofern Sie der Studiengruppe zugeordnet werden, haben Sie moglicherweise den Vorteil, dass
Sie weniger Schmerzmittel nach der Operation bendtigen, schneller mobilisiert werden und
schneller das Krankenhaus verlassen konnen. Dem gegeniiber stehen mogliche Risiken des
Verfahrens. Auch wenn wir die Sicherheit des Verfahrens sehr hoch einschétzen und &hnliche
regionale Andsthesieverfahren seit vielen Jahren in unserer Klinik erfolgreich etabliert sind,
sind Komplikationen wie Blutungen, Infektionen, Darmverletzungen durch die Punktion der
Bauchdecke oder Vergiftungen durch das ortliche Betdubungsmittel moglich. Das Risiko dieser
Komplikationen schitzen wir aber als sehr gering ein.

Nutzen und Risiken fiir Patient:innen der Kontrollgruppe

Werden Sie der Kontrollgruppe zugeordnet, ist eine Verminderung der Schmerzen nach der
Operation im Gegensatz zu den Patienten der Studiengruppe nicht zu erwarten. So werden sie
moglicherweise nach der Operation mehr Schmerzmittel bendtigen als die Patienten der
Studiengruppe. Auch in der Kontrollgruppe kann es zu Komplikationen wie Blutungen,
Infektionen, Darmverletzungen durch die Punktion der Bauchdecke kommen. Auch in dieser
Gruppe schétzen wir das Risiko dieser Komplikationen fiir duferst gering ein. Im Gegensatz zu
der Studiengruppe konnen keine Nebenwirkungen durch ein Ortliches Betdubungsmittel
auftreten, da nur eine Kochsalzlosung in die Bauchdecke verabreicht wird.

Die Patient:innen beider Gruppen werden den Vorteil haben, dass sie nach der Operation
intensiver beobachtet und hiiufiger von Arzt:innen besucht werden, als es die iibliche klinische
Routine zulésst.

Den Patient:innen beider Gruppen entsteht kein persdnlicher Nutzen im Sinne einer finanziellen
Vergiitung.

Weitere Hinweise fiir Studienteilnehmer:innen

Alle  Studienteilnehmer:innen  erhalten nach der Operation eine sogenannte
patientenkontrollierte Schmerzpumpe, mit der sie sich selbststindig iiber einen Venenzugang
bei Bedarf ein Schmerzmedikament verabreichen konnen. Hierbei handelt es sich um ein
Standardverfahren, welches haufig nach schmerzhaften Eingriffen eingesetzt wird.

In den ersten 48h werden die Studienteilnehmer:innen morgens und abends von einer Arztin/
einem Arzt der Narkoseabteilung visitiert und nach ihrer Schmerzsituation und ihrem
Wohlbefinden befragt.

Freiwilligkeit

Die Teilnahme an dieser Studie ist freiwillig. Sie werden nur dann einbezogen, wenn Sie dazu
schriftlich Ihre Einwilligung erkliaren. Sofern Sie nicht an der Studie teilnehmen oder spéter aus
ihr ausscheiden mochten, entstehen Thnen dadurch keine Nachteile. Sie konnen jederzeit, auch
ohne Angabe von Griinden, Ihre Einwilligung miindlich oder schriftlich widerrufen.

Anzahl der geplanten Studienteilnehmer:innen

Insgesamt sollen 38 Patient:innen in die Studie eingeschlossen werden, 19 Patient:innen in die
Experimentalgruppe und_19 Patient:innen in die Kontrollgruppe.




Finanzierung

Diese Studie wird aus Mitteln des Diakonie-Klinikums Stuttgart und der Universitétsklinik fiir
Anisthesiologie und Intensivmedizin Tiibingen finanziert.

Datenschutz

Rechtsgrundlage fiir die Datenverarbeitung ist Thre freiwillige Einwilligung (Art. 6 Abs. 1
Buchst. a), Art. 9 Abs. 2 Buchst. a) DSGVO).

Der Verantwortliche fiir die Datenverarbeitung ist: Prof. Dr. Rainer Meierhenrich, Arztlicher
Direktor der Klinik fiir Andsthesie und Intensivmedizin am Diakonie Klinikum Stuttgart.

Im Rahmen der Studie werden Daten iiber IThren Gesundheitszustand vor der Operation, Daten
iiber die Schmerzintensitit nach der Operation, die Hohe des Schmerzmittelverbrauchs und Thr
Wohlbefinden wie Ubelkeit und FErbrechen nach der Operation und auch die
Krankenhausverweildauer erhoben.

Die Daten werden zu jeder Zeit vertraulich behandelt und in pseudonymisierter Form
gespeichert.

Pseudonymisiert bedeutet, dass keine Angaben, mit denen Sie direkt identifiziert werden
konnen (z.B. Namen, Kontaktinformationen, Geburtsdatum, etc.) verwendet werden, sondern
nur eine Nummer.

Im Sekretariat der Klinik fiir Anésthesie und Intensivmedizin im Diakonie-Klinikum ist eine
Liste hinterlegt, auf der die Namen den Nummern zugeordnet sind. Diese Liste wird gesondert
in einem abschlieBbaren Schrank aufbewahrt und ist dort gegen unbefugten Zugriff gesichert.
Zugriff auf diese Liste haben nur die Arztinnen und Arzte, die an der Studie beteiligt sind.
Alle Daten werden spétestens nach 10 Jahren geloscht.

Welche weiteren Rechte haben Sie bezogen auf den Datenschutz?

Sie haben das Recht, von Prof. Meierhenrich bzw. von den beteiligten Arzt:innen Auskunft
iiber die von Thnen gespeicherten personenbezogenen Daten — einschlieBlich der kostenlosen
Uberlassung einer Kopie der Daten — zu verlangen. Ebenfalls kénnen Sie die Berichtigung
unzutreffender Daten sowie gegebenenfalls eine Ubertragung der von Thnen zur Verfiigung
gestellten Daten und die Einschriankung Ihrer Verarbeitung verlangen. Ebenso haben Sie ein
Recht auf Loschung Threr Daten, insbesondere bei Widerruf der Einwilligung.

Bei Anliegen zur Datenverarbeitung und zur Einhaltung der datenschutzrechtlichen
Anforderungen kénnen Sie sich auch an den Datenschutzbeauftragten des Diakonie-Klinikums
Herrn Holger Frick (frick@diak-stuttgart.de) wenden.

Sie haben dariiber hinaus ein Beschwerderecht bei jeder Aufsichtsbehorde fiir den Datenschutz.
Eine Liste der Aufsichtsbehorden in Deutschland finden Sie unter:

https://www.bfdi.bund.de/DE/Infothek/Anschriften Links/anschriften_links-node.html

Sollten wihrend des Verlaufes des Forschungsprojektes Fragen auftauchen, so konnen Sie
jederzeit folgende Ansprechpartner unter der untenstehenden Telefonnummer erreichen:

F. Dinkel: 0711 991-2221
Dr. med. Marius Keller: 07071 29-86564

Datum Name des Arztes / der Arztin



Datenerhebungsbogen Name:
Vorname:

OP-Datum: Geburtsdatum:

Pat.ID:

Préoperativ:

Qualitat der Sono-Anatomie (Score 1-4)*

Name des Operateurs/der Operateurin des
TAP-Blocks

Intraoperativ:

Name der Narkosearztin/ des Narkosearztes

Menge Sufentanil (ug)

Volumengabe (Kristalloid/ Kolloid in ml)

OP-Dauer (in min)

Aufwachraum:

Schmerzen bei Ankunft im AWR (NRS)

Morphinverbrauch im AWR (in mg)

Uhrzeit bei Aknunft im AWR

Uhrzeit bei Verlegung auf Station

Verweildauer im AWR (in min)

*1) Gute sonographische Bildqualitat ohne Artefakte UND gute Darstellbarkeit der Strukturen im gesamten
Punktionsgebiet.

(2) Wie (1), allerdings entweder eingeschrankte Bildqualitat ODER der eingeschrdnkte Darstellbarkeit der
Strukturen im gesamten Punktionsgebiet.

(3) Eingeschrankte Bildqualitdt UND fehlende Darstellbarkeit der Strukturen im gesamten Punktionsgebiet.

(4) Eingeschrankte Bildqualitdt UND nicht ausreichende Darstellung der Bauchwandstrukturen, um eine
erfolgreiche Punktion zu gewahrleisten. Eine intraperitoneale Punktion kann sonographisch jedoch zweifelsfrei
gewahrleistet werden.



Visite bis 48 h nach OP:

OP-Tag
abends

1.PO-Tag
morgens

1.PO-Tag
abends

2.PO-Tag
morgens

2.PO-Tag
abends

Datum

Uhrzeit

Bisheriger Morphin-
Verbrauch (mg)

Zusétzlich verabreichte
Schmerzmittel

Eingenommenen
Medikamente gegen
PONV

1.aktuelle Schmerzen in
Ruhe (NRS)

2. aktuelle Schmerzen
beim Husten (NRS)

3. Durchschnittliche
Schmerzen seit letzter
Befragung (NRS)

4. Starkster Schmerz seit
letzter Befragung (NRS)

5. Ubelkeit
(O=nicht, 1=mild,
2=maRig, 3=schwer)

6. allgemeines Befinden
(0= sehr schlecht,
10= sehr gut)

7. Gesamtzufriedenheit
48 h post-OP

(0= sehr unzufrieden,
10= sehr zufrieden)

Sonstige Bemerkungen

Allgemein:

- Krankenhausverweildauer (t):
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