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Patient Blood Management
in der Intensivmedizin

Patrick Meybohm, Suma Choorapoikayil, Kai Zacharowski

Die Andmie zahlt in der Intensivmedizin zu den am haufigsten gestellten Diagnosen.
Patient Blood Management (PBM) ist ein individuelles Behandlungskonzept, das auf
Reduktion von Andmie, Vermeidung unnétiger Blutverluste und einen rationalen
Einsatz von Blutprodukten zielt. In der Intensivmedizin fiihrt PBM zu einer Opti-
mierung patienteneigener Ressourcen durch die Minimierung diagnostischer und
therapeutischer Blutverluste und ein intensiviertes Gerinnungsmanagement.

ABKURZUNGEN

ASS Azetylsalizylsdure

DES Drug-eluting Stent

EK Erythrozytenkonzentrat

ESA Erythropoese-stimulierendes Agens

FFP gefrorenes Frischplasma

GP Glykoprotein

Hb Hamoglobin

HIV humanes Immundefizienzvirus

ICU Intensive Care Unit

IDA Iron Deficiency Anemia
(Eisenmangelandmie)

MCH mittlerer korpuskularer Himoglobin-
gehalt

Mcv mittleres zelluldres Volumen

PBM Patient Blood Management

PEI Paul-Ehrlich-Institut

POC Point of Care

Ret-He[CHr Retikulozyten-Hamoglobin

sTfR |6slicher Transferrinrezeptor

TK Thrombozytenkonzentrat

WHO World Health Organization

Einleitung

Eine Andmie - umgangssprachlich auch als ,Blutarmut®
bezeichnet — beschreibt den Mangel an Erythrozyten
bzw. Hamoglobin (Hb) und kann unter Umstdnden zu
einer Sauerstoffunterversorgung lebenswichtiger Organe
fihren.

Seit Ldngerem ist bekannt, dass eine Andmie einen unab-
hangigen Risikofaktor fiir den Patienten darstellt. Etwa
30% aller chirurgischen Patienten sind bereits vor einer
Operation anamisch. Folglich ist es nicht verwunderlich,
dass der Hb-Wert bei einem GroRteil der intensivpflichti-

DEFINITION
Andmie
Eine Andmie besteht (laut WHO)

= bei Frauen bei einem Hb <12 und
= bei Mdnnern bei einem Hb <13 g/dI.

gen Patienten bereits bei Intensivaufnahme unter 12 g/dl
liegt.

Ein erniedrigter Hb-Wert wird oftmals von den behandel-
ten Arzten als Indikation fiir eine Transfusion mit Erythro-
zytenkonzentraten (EKs) interpretiert, wahrend die er-
wiinschte Verbesserung des Sauerstoffangebots haufig
eine untergeordnete Rolle spielt. EK-Transfusionen sind,
wie jedes andere Medikament auch, mit (teils gravieren-
den) Risiken und Nebenwirkungen behaftet. Dazu geho-
ren beispielsweise allergische, hdmolytische sowie nicht-
hdmolytische Transfusionsreaktionen.

Zuséatzlich darf nicht auRer Acht gelassen werden, dass
eine Bluttransfusion auch als ,Transplantation des fliissi-
gen Organs Blut“ beschrieben werden kann, in dessen
Rahmen dem Organismus des Empfangers Millionen von
fremden Zellen zugefiihrt werden. Solch eine Interven-
tion greift nicht nur in das Immunsystem des Patienten
ein, sondern kann den Patienten zusatzlich im Gene-
sungsverlauf belasten. Eine dadurch méglicherweise aus-
geléste Immunmodulation kénnte mit einer erhéhten
nosokomialen Infektionsrate assoziiert sein und ist der-
zeit Gegenstand klinischer Untersuchungen.

Obwohl weltweit Leit- und Richtlinien zur Therapie mit
Blutkomponenten ausgesprochen wurden, ist die Trans-
fusionspraxis duRerst variabel und zum Teil oftmals noch
liberal. Dies ist unter Umstdnden dadurch zu erkldren,
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FALLBEISPIEL 1

Eine 18-jdhrige Patientin mit Genua valga war fiir eine beidseitige
Umstellungsosteotomie am distalen Femur geplant. Nach Narkose-
einleitung fiel dem Andsthesisten bei der Patientin ein Hb-Wert von
9,3 g/dlauf. Dem Operateur war der niedrige Hb-Wert zwar bekannt,
bei dem jungen Alter wurde diesem Wert aber keine groRere Be-
deutung prdoperativ zugesprochen. Eine praoperative Andmie-
abklarung fand (leider) nicht statt.

Im Verlauf der Operation trat ein relevanter Blutverlust mit Hb-Abfall
auf 5,5 g/dl auf. Die OP wurde daraufhin nach Korrektur der ersten
Seite abgebrochen. Im Aufwachraum verlor die Patientin Gber die
Drainagen zusdtzlich ca. 800 ml Blut, sodass 2 Erythrozytenkonzen-
trate transfundiert wurden.

Zwei Wochen nach der Operation erfolgte nun eine Abklarung der
Andmie: Bei einem Ferritin-Wert von 25 ng/ml und einer Transferrin-
Sattigung von 3% stand die Diagnose Eisenmangelandmie.

Die Patientin erhielt 1000 mg Eisen-Carboxymaltose i.v. Der Hb-
Wert verbesserte sich zunehmend, und die Patientin konnte

4 Wochen spdter mit einem Ausgangs-Hb von 12,7 g/dl an der
Gegenseite ohne Bluttransfusion operiert werden.

dass das perioperative Gesamtmanagement in den ein-
zelnen Kliniken zu unterschiedlichen Blutverlusten und
damit zu einem unterschiedlichen Transfusionsbedarf
fiihrt. Zusatzlich bestehen bei den behandelten Arzten
aber auch Unsicherheiten beziiglich der korrekten Indika-
tionsstellung, so dass hin und wieder auf vorherrschende,
jedoch meist eminenzbasierte Transfusionsroutinen zu-

riickgegriffen wird.

Aus der Notwendigkeit heraus, die Patientensicherheit zu
steigern, fordert die WHO ihre Mitgliedstaaten auf, ein
optimiertes Patient Blood Management durch den ver-
starkten Einsatz von Alternativtherapien zur Bluttrans-

fusion einzufiihren.

@ Thieme

Patient Blood Management

Patient Blood Management (PBM) ist ein interdisziplina-
res Diagnose-, Verhaltens- und Therapiekonzept, welches
unter Berlicksichtigung modernster medizinischer Er-
kenntnisse und Techniken die patienteneigenen Blutres-
sourcen starkt, unnétige Blutverluste reduziert oder ver-
meidet und einen rationalen Umgang mit Blutprodukten
im Fokus hat. Die einzelnen PBM-Konzeptbestandteile
sollen einen Patienten schon vor der eigentlichen Kran-
kenhausaufnahme intensiv unterstiitzen und ihn auch
wahrend und nach der Intervention/Operation weiter be-
gleiten.

Die Anwendung von PBM im klinischen Alltag beruht vor

allem auf 3 Saulen:

= umfassendes Andmiemanagement

= Minimierung iatrogener (vermeidbarer) Blutverluste

= Etablierung eines rationalen Umgangs mit Fremdblut-
konserven (» Abb. 1)

Auf Basis des breiten interdisziplindren (Andsthesiologie,
Chirurgie, Zentrallabor usw.) sowie zeitlichen (pra- tiber
intra- bis postoperativ) Einsatzspektrums konnten bisher
mehr als 100 PBM-EinzelmaBnahmen definiert werden
[1]. Diese unterstiitzen das medizinische Personal bei
der Entscheidungsfindung und machen die Behandlung
aus Aspekten der Qualitdtssicherung nachvollziehbarer.

Der Vorteil des umfangreichen PBM-MaRnahmenkata-
logs liegt vor allem darin, dass die Auswahl der MaRnah-
men dynamisch an die individuellen finanziellen und per-
sonellen Moglichkeiten sowie die jeweiligen Schwerpunk-
te eines jeden Krankenhauses angepasst werden konnen.

In verschiedenen Landern wurde mit der Implementie-
rung zahlreicher PBM-Aspekte begonnen. Einige Projekte
wurden wissenschaftlich begleitet, sodass die Effektivitat,
Sicherheit und nachhaltige Wirksamkeit von PBM inzwi-
schen wiederholt bewiesen werden konnte (» Tab. 1). In

Patient Blood Management

ein klinisches Projekt zur Steigerung der Patientensicherheit

friihe Detektion und Behandlung
einer ggf. vorhandenen Andamie
vor elektiven Eingriffen
mit hohem Transfusionsrisiko

Minimierung des Blutverlustes
und vermehrte Nutzung
fremdblutsparender MaRnahmen

rationaler Einsatz von
Blutkonserven

» Abb. 1 Die 3 Sdulen von Patient Blood Management.

Meybohm P et al. Patient Blood Management... Intensivmedizin up2date 2017; 13: 291-307

Heruntergeladen von: Schwarzwald-Baar Kinikum Villingen-Schwenningen. Urheberrechtlich geschiitzt.



» Tab. 1 Effektivitdt von Patient Blood Management (PBM) - eine Auswahl.

multimodales PBM (Fokus auf praoperative

= Reduktion Andmie von 26 auf 10%
= Reduktion transfundierter Patienten von
23 auf 8% (Huft-OP) und von 7 auf 0%

multimodales PBM (Fokus auf praoperative

= Reduktion Andmie von 18 auf 13%
(Hift-OP) und 16 auf 8% (Knie-OP)

= Reduktion transfundierter Patienten von
22 auf 16% (HUft-OP), von 19 auf 5%
(Knie-OP), von 19 auf 9% (Wirbelsdulen-

= Reduktion transfundierter Patienten von
= Reduktion EK-Transfusionen von 1,2 auf

= erstmalig Bestdtigung der Sicherheit von

umfassende ,,Choosing Wisely“ Initiative zur
Vermeidung von unnétigen Transfusionen:

= Reduktion Anforderung von EK von
55 auf 45% und Reduktion transfundier-

= Reduktion Kosten EK-Anforderungen

Region Patienten (n) MaRnahmen|Ergebnisse
Fachdisziplin

GroRbritannien n=717

(Steeton) Orthopidie Andmietherapie):
(Knie-OP)

Schweiz n=238871

(zarich) Orthopadie Andmietherapie):
OP)

Deutschland n=129719 multimodales PBM:

(Bonn, Frankfurt, Chirurgie

Kiel, Miinster) 17,2%auf 15,2%
1,0 EK pro Patient
PBM

USA n=7994

(Baltimore, Chirurgie

San Diego,

San Francisco)
ter Patientenum 15%
$114386

Australien n=605046 multimodales PBM:

(Perth) alle Disziplinen

= Reduktion transfundierter Patienten
(41%), Mortalitatsrate, Krankenhausver-
weildauer, Infektionen, akuter Myokard-
infarkt und praoperativer Andmie (von
21 auf 14%)

= Zunahme von Single-Unit- Transfusionen
(von 33 auf 64%)

Fazit

Reduktion Andmie (61%)
und transfundierter
Patienten (66-100 %)

Reduktion Andmie
(27-50%) und trans-
fundierter Patienten
(28-74%)

Reduktion transfundier-
ter Patienten (13 %) und
Transfusionen pro Patient
(17%)

Sicherheit bestatigt

Reduktion EK-Anforde-
rung (10%) und transfun-
dierter Patienten (15%)

Reduktion transfundier-
ter Patienten und Trans-
fusionen pro Patient
kosteneffektiv

Quellen

Kotze et al.

British Journal of
Anaesthesia

2012

Theusinger et al.
Blood Transfusion
2014

Meybohm et al.
Annals of Surgery
2016 [2]

Hicks et al.

American Journal
of Surgery
2017

Leahy et al.
Transfusion
2017

Deutschland wurde im Rahmen eines Pilotprojektes PBM
im Jahr 2013 an 4 Universitdtsklinika (Bonn, Frankfurt,
Kiel und Minster) implementiert. Die Datenanalyse von
knapp 130000 stationdren Patienten konnte u.a. einen
deutlich geringeren EK-Verbrauch verzeichnen [2].

s \lerke

PBM besteht inzwischen aus mehr als 100 Einzel-
maBnahmen. Der Vorteil des umfangreichen PBM-
MaBnahmenkatalogs liegt vor allem darin, dass die
Auswahl der MaRnahmen dynamisch an die individu-
ellen finanziellen und personellen Ressourcen sowie
die jeweiligen Schwerpunkte eines jeden Kranken-
hauses angepasst werden konnen.

Anamie

Prdaoperative Anamie

Die ,Intensivmedizin“ fangt bei chirurgischen Risikopa-
tienten mit einem geplanten Intensivstationsaufenthalt
bereits prdoperativ an: Etwa 30% aller chirurgischen Pa-
tienten sind von einer praoperativen Andmie betroffen.
Eine Andmie entwickelt sich oftmals graduell, und die
Symptome, wie Miidigkeit oder Konzentrationsschwdche,
sind unspezifisch und werden hdufig dem stressigen All-
tag oder dem Alter zugeordnet. Daher wird eine Andmie
als Krankheit vom Patienten selber gar nicht wahrgenom-
men. So ist es nicht verwunderlich, dass sich ein GroRteil
der Patienten mit einer oftmals unbehandelten Andmie
einem elektiven Eingriff unterziehen muss.
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OP-Tag

Patient ohne Andmie
Patient mit Andmie

} Transfusions-
" trigger

= NV g

pra- peri- post- operative Phase

Hamoglobin (g/dl)

» Abb. 2 Schematischer Hb-Verlauf bei andmischen und nicht and-
mischen Patienten.

Unverstandlich ist jedoch, dass der routinemédRig vor
einem elektiven Eingriff i.d.R. erfasste Hb-Wert nur sel-
ten zur praoperativen Andmiediagnose und -therapie he-
rangezogen wird. Da ein operativer Eingriff oftmals mit
einem Blutverlust einhergeht und der Hb-Wert dadurch
weiter — und im Vergleich zu einem nicht andmischen Pa-
tienten dann auch in einen kritischen Bereich - abfillt, ist
eine Bluttransfusion intraoperativ oftmals im Vorfeld vor-
hersehbar (» Abb. 2).

s \lerke

Die Wahrscheinlichkeit einer Bluttransfusion ist bei
Patienten mit Andmie um ein Vielfaches hoher als bei
nicht andamischen Patienten!

Zahlreiche Studien belegen, dass eine (prdoperative)
Andmie einer der starksten Prddikatoren fir die Gabe
von EKs wdhrend und nach einer Operation und auch auf
der Intensivstation ist [3-5]. Darliber hinaus ist eine pra-
operative Anamie aber auch als eigenstdndiger und un-
abhangiger Risikofaktor einzustufen:

= fiir das Auftreten von postoperativen Komplikationen,
= flir eine verlangerte Verweildauer auf der Intensivsta-

tion sowie
= flir eine erhohte postoperative Sterblichkeit.

So konnte anhand einer Studie mit 227 425 nicht herzchi-
rurgischen Patienten gezeigt werden, dass die 30-Tage-
Sterblichkeitsrate bei vorhandener unbehandelter pré-
operativer Andamie 10% betrdgt verglichen mit einer
Sterblichkeit von 0,8% bei nicht andmischen Patienten

(6].

Ahnliche Ergebnisse wurden bei der Analyse von 9144
herzchirurgischen Patienten beobachtet. Hier wurde der
Einfluss einer Andmie und/oder einer Transfusion auf die
postoperative Erholungsphase untersucht. Die Analyse

@ Thieme

zeigte, dass eine prdoperative Andmie mit gleichzeitiger
intraoperativer Bluttransfusion zu einer signifikant ldnge-
ren Verweildauer auf Intensivstation und zu einer signifi-
kant hoheren Sterblichkeit fihrte [7].

In einer weiteren Studie mit 4494 herzchirurgischen Pa-
tienten konnte gezeigt werden, dass eine prdoperative
Andmie ein statistisch signifikanter Pradikator fir die In-
tensivverweildauer ist. Patienten mit milder (Frauen 10-
12 g/dl, Manner 10-13g/dl: n=1274) bzw. schwerer
Andmie (< 10 g/dl, n=346) waren im Durchschnitt 6 bzw.
10,5 Tage intensivpflichtig im Vergleich zu nicht ana-
mischen Patienten (4 Tage: n =2874) [8].

s \lerke

Praoperative Anamie ist mit einer erh6hten peri-
operativen Morbiditdt und Sterblichkeit assoziiert.
Daher sollte prinzipiell jede Andmie, insbesondere
bei geplanten Risikoeingriffen und Eingriffen mit
einem geplanten Intensivstationsaufenthalt,
abgeklart werden.

Atiologie

Je nach Entstehungsursache wird u.a. zwischen nutriti-
ven, hdmolytischen, sekunddren (bei Infektionen, Medi-
kamenten, Blutungen, chirurgisch assoziiertem Blutver-
lust oder Autoimmunerkrankungen), mit Krebs oder Kno-
chenmarkerkrankungen assoziierten Andamien und Ana-
mien bei chronischen Erkrankungen unterschieden. In

einem Drittel aller Fille wird die prdoperative Andamie
durch einen Eisenmangel verursacht.

Diagnose und Therapie einer (Eisenmangel-) Andmie

PRAXISTIPP

Basierend auf den negativen Auswirkungen einer
Andmie auf Patientengenesung und -sicherheit sollte
bei Patienten mit elektiven Eingriffen, die mit einer
erhohten Transfusionswahrscheinlichkeit oder inten-
sivmedizinischen Behandlungen einhergehen, eine
praoperative Erhéhung des Hb-Wertes pflichtmaRig
angestrebt werden.

Auch ein ,Intensivmediziner® sollte ein prdoperatives
Andmiemanagement einfordern, um den o.g. Problemen
entgegenzuwirken.

Mithilfe von Andmieambulanzen und/oder eines Algorith-
mus (» Abb. 3) konnen anamische Patienten praoperativ
selektioniert und bei bestehender Eisenmangelandmie
(IDA) mit parenteralem Eisen substituiert werden. In aller
Regel macht die Dringlichkeit des Eingriffs (<6 Wochen)
einen Behandlungsversuch mit oralen Eisenprdparatio-
nen unmoglich. Nicht wenige Patienten brechen eine
orale Eisensubstitution wegen gastrointestinaler Proble-
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»nicht elektiv*
(Eingriff innerhalb von

»elektiv
(Eingriff in 25 Tagen geplant)

4 Tagen geplant) ‘ ‘
Transfusionswahrscheinlichkeit Transfusionswahrscheinlichkeit
<10% 210%
(unabhangig von Andmie) (unabhangig von Andmie)
Andmie nach WHO
> >
& b=Usgll & FbEn gl & Hb<13g/dl ¢ Hb<12g/dl
OP-Wartezeit nutzen Eisenstatus
Eisenmangel Eisenmangel
Transferrinsattigung <20% unwahrschei%lich
Ferritin <100 ng/ml
Operatidl Eisen (intravenos)

siehe Fachinformation

PBM/Andmie Konsil

ﬁ fiir spezielle Diagnostik/Therapie

» Abb. 3 Algorithmus zur praoperativen Diagnostik und Therapie. Quelle: Universitatsklinikum Frankfurt am Main.

me und Unvertraglichkeiten ab. Zur Diagnostik eines Ei-
senmangels werden in der Literatur Werte mit Normal-
bereichen zur Laboranalyse herangezogen und empfoh-
len (» Tab. 2).

Eine parenterale Eisensubstitution sollte idealerweise 2-4
Wochen vor dem elektiven Eingriff erfolgen, um intra-
operativ den groRtmdoglichen Effekt zu erzielen. Aller-
dings konnte eine kiirzlich publizierte Studie zeigen, dass
eine Eisensubstitution auch in einem Zeitraum bis zu
5Tage vor Operation zu einem postoperativen Anstieg
des Hb-Wertes fiihren kann und dabei gleichzeitig die
postoperative Transfusionsrate signifikant senken kann
[9] (» Tab. 3).

s erke

Bei Eisenmangelanamie sollte vor allem bei kurz-
fristig geplanten Operationen und einer Wartezeit
von nur 2-4 Wochen eine parenterale Eisensubsti-
tution umgehend erfolgen.

FALLBEISPIEL 2

Bei einer 74-jahrigen Patientin mit geplantem Inten-
sivstationsaufenthalt bei Osophagusresektion wurde
im Rahmen der prdoperativen Andmiediagnostik eine
Eisenmangelandmie diagnostiziert (Hb-Wert 10,5 g/
dl, Ferritin 35 ng/ml, Transferrinsattigung 10%). Die
Patientin erhielt 10 Tage vor der Operation 1000 mg
Eisen-Carboxymaltose i. v.

Am OP-Aufnahmetag konnte eine Zunahme des Hb-
Wertes um 1,8 g/dl beobachtet werden. Der Blutver-
lust intraoperativ betrug ungefahr 800 ml, sodass kei-
ne Blutprodukte transfundiert werden mussten. Zum
Zeitpunkt der Intensivstationsaufnahme lag der Hb-
Wert bei 8,6 g/dl. Die Patientin konnte bei problem-
losem Verlauf 3 Tage spater auf die Normalstation
verlegt werden.

Meybohm P et al. Patient Blood Management... Intensivmedizin up2date 2017; 13: 291-307
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» Tab. 2 Laborparameter und ihre Normwerte und Abweichungen bei Eisenmangelanamie.

Parameter
Transferrin-Sattigung

Ferritin

Retikulozyten-Hamoglobin (Ret-He/CHr)

|6slicher Transferrinrezeptor (sTfR)

= Roche-Test
= Dade-Behring-Test

mittlerer korpuskularer Himoglobingehalt (MCH)

mittleres zelluldres Volumen (MCV)

normal
16-45%
18-360 ng/ml
18-360 ng/ml

0,8-1,7 mg/I
1,9-5mg/l
28-33 pg
80-96 fl

@ Thieme

Eisenmangelandamie

<20%

<100 ng/ml*

<30ng/ml

>1,7 mg/l
>5mg/l
<27pg
<80fl

* Im Falle chronischer Nierenerkrankungen/Herzinsuffizienz oder Infektionen wurde IDA (Eisenmangelandmie) bereits ab Ferritin-Werten von <300 ng/!

diagnostiziert.

» Tab. 3 Institutionelle Diagnose und Therapie einer Andmie - eine Auswahl.

Quellen

So-Osman et al.
Anesthesiology
2014

Quintana-Diaz et al.
Blood Transfusion
2016

Froessler et al.
Annals of Surgery
2016

Meybohm et al.

British Journal of
Anaesthesia

2017

Kim et al.
JAMA
2017
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Patienten (n)
Fachdisziplin
n=683
Orthopéddie

n=202

Unfallambulanz

n=72
Chirurgie

n=131
elektive Eingriffe mit

Transfusionswahrschein-
lichkeit>10%

n=430
Chirurgie

Therapie

4x40000 U Erythro-
poetin (0, 7, 14, 21 Tage
vor OP) und 200 mg Fer-
rofumarat (3 x tdglich)

4 Wochen wochentlich
500 bzw. 1000 mg Eisen-
carboxymaltose

4-21 Tage vor OP Gabe
von Eisencarboxymaltose
und postoperative Eisen-
gabe bei einem Blutver-
lust von mindestens

100 ml (0,5 mg Eisencar-
boxymaltose pro 1 ml
Blutverlust)

1x500 bzw. 1000 mg
Eisencarboxymaltose
prdoperativ

500 bzw. 1000 mg Eisen-
carboxymaltose

Meybohm P et al. Patient Blood Management...

MaRnahmen|Ergebnisse

Erythropoetin vor OP:
= Reduktion transfundierter
Patienten von 26 auf 16 %

Etablierung einer Andmie-

ambulanz:

= Hb-Anstieg >2 g/dl bei 79%
der Patienten nach 4 Wochen

Therapie mit Eisen:

= Reduktion transfundierter
Patienten um 60%, 4 Wochen
postoperativ konnten ein Hb-
Anstieg nach Eisengabe von
knapp 2 g/dl und kiirzere
Krankenhausverweildauer
(7 vs. 10 Tage) beobachtet
werden

Etablierung einer Andmie-
ambulanz mit Eisentherapie:

= Hb-Anstieg um 0,3 g/dl bei
milder, 1,0 g/dl bei mittlerer
und 0,4 g/dl bei schwerer
Andmie innerhalb von
11-13 Tagen prdoperativ
Reduktion EKs (0,9 + 0,3 EKs
mitund 2,0 + 0,4 EKs ohne
Eisentherapie)

Therapie mit Eisen nach erfolgter

Gastrektomie:

= 12 Wochen nach erfolgter
Therapie zeigten 200 Patien-
ten einen Hb-Anstieg von
2 g/dlim Vergleich zu 115 Pa-
tienten in der Placebogruppe

Fazit

Reduktion trans-
fundierter Patienten

Eisentherapie fihrt
zu einem Hb-An-
stiegvon 2 g/dI

Reduktion trans-
fundierter Patienten
durch Eisengabe und
Hb-Anstieg von

2 g/dl 4 Wochen
nach OP

gezielte Diagnose
und Therapie von
Eisenmangelandmie
fuhrt zu einer Re-
duktion transfun-
dierter Patienten

Eisentherapie fiihrt
zu einem Hb-An-
stiegvon 2 g/dlin
92%
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(latrogene) Andmie auf der Intensivstation

Etwa %5 der Patienten sind bereits bei Aufnahme auf
die Intensivstation andmisch. Nach einem 7-tdgigen
Aufenthalt sind etwa 97 % der Patienten von einer
Andmie betroffen.

Die Ursachen fiir die Andmie sind multifaktoriell. Die Ery-
thropoese kann beispielsweise durch (chronische) Ent-
ziindungen, Freisetzung von Zytokinen, Verdanderungen
im Eisenmetabolismus, Sepsis sowie durch reduzierte
Freisetzung von Erythropoetin beeintrachtigt sein [10-
12]. Des Weiteren kdnnen z.B. ein offener oder okkulter
Blutverlust und/oder eine reduzierte Lebensdauer der
Erythrozyten im Rahmen einer Himolyse die Entstehung
einer Andmie begUnstigen.

s |\lerke
Uberdies fiihren die wiederholten Blutabnahmen auf
der Intensivstation zu einer iatrogenen Andmie.

Das zirkulierende Blutvolumen eines Erwachsenen be-
lduft sich auf etwa 70-80 ml/kg Korpergewicht. Somit
besitzt ein gesunder Erwachsener mit einem Korper-
gewicht von 70 kg etwa 5 Liter Blut. Erythrozyten weisen
eine Lebensdauer von etwa 120 Tagen auf, und das Kno-
chenmark produziert tdglich 1% des gesamten Blutvolu-
mens (ca. 50 ml). Der diagnostische Blutverlust betrdgt
auf der Intensivstation aber bis zu 70 ml pro Tag und da-
mit bis zu 500 ml pro Woche, was dem Volumen von 1-2
Blutkonserven entspricht. So ist es nicht verwunderlich,
dass etwa 39-44% aller intensivpflichtigen Patienten
mindestens eine EK-Transfusion erhalten, allein um die
iatrogene Andmie zu kompensieren [13, 14].

mm (Cave

GroRziigige Routineblutabnahmen fiihren bereits in-
nerhalb von 1-2 Wochen Intensivstationsaufenthalt
unweigerlich zu einem Abfall des Hb-Wertes, der
EK-Transfusionen zur Folge hat.

Vermeidung iatrogener Andmie

Ein umfangreiches Monitoring lebenswichtiger Organ-
funktionen sowie engmaschige Verlaufskontrollen ma-
chen bei intensivmedizinischen Patienten diagnostische
Blutverluste oftmals unumganglich. Jedoch kann durch
eine auf den Patienten zugeschnittene Diagnostik der Fo-
kus auf fir die Therapie tatsdchlich relevanten Labor-
parameter gelegt werden, ohne das kérpereigene Blutvo-
lumen des Patienten durch unndtige Routineblutkontrol-
len zu gefdhrden. So kann z.B. eine Blutgasanalyse, fiir
die nur geringe Volumina von 0,5-1,0ml erforderlich
sind, die klassische Laborbestimmung von Natrium, Kali-
um, Chlorid und Hb-Wert ersetzen.

Invasive Druckmesssysteme erlauben eine genauere
Uberwachung des arteriellen Drucks als eine nichtinvasi-
ve Blutdruckmessung und kommen daher insbesondere
bei kritisch kranken Patienten auf der Intensivstation
zum Einsatz. Invasive Druckaufnehmersysteme kénnen
prinzipiell ,,offen oder ,geschlossen“ konzipiert sein. Im
Rahmen einer Blutentnahme erfolgen bei offenen Syste-
men immer erst die offene Aspiration, der Verwurf derim
Katheter/Drucksystem stehenden Spiillésung, eine offe-
ne Blutentnahme sowie eine anschlieBende offene Spii-
lung des Katheters. Gegentiber offenen Systemen zeigen
geschlossene Systeme hingegen folgende technische
und medizinische Vorteile auf [15]:
= kontaminationsfreie Blutentnahme,
= Reduktion unnétiger Blutverluste durch Blutverwurf,
= Wegfall des manuellen offenen Spiilens,
= Reduktion arterieller Fehlinjektionen und
= Reduktion des Kontaminationsrisikos mit Patienten-
blut.

In einer kiirzlich veréffentlichten Studie wurde sogar ein
umfassendes ,blutsparendes Biindel“ auf einer Intensiv-
station implementiert. Zu den MaBnahmen gehérte die
Verwendung geschlossener arterieller Systeme, kleinerer
Mengen Blut (1 ml) fiir Blutgasanalysen, 2,7 ml (anstelle
von 5,5ml) Standard-Lithium-Heparin-Serum-Monovet-
ten, Pulsoxymeter, Kapnometrie und Blutglukose-Sticks.
Im Durchschnitt konnte der tdgliche diagnostische Blut-
verlust von 43 ml auf 15 ml signifikant reduziert werden.
Des Weiteren konnten der tdgliche Verwurf von 19 ml
Blut durch die Verwendung geschlossener arterieller Sys-
teme verhindert und etwa 10 ml Blut durch die Entnahme
kleiner Blutvolumina eingespart werden. Sowohl die An-
zahl transfundierter EKs (von 7 auf 2) als auch die Aufent-
haltsdauer (von 13 auf 10 Tage) konnten dadurch signifi-
kant reduziert werden [16].

mmm—  \lerke

Insgesamt lassen sich durch eine Individualisierung
diagnostischer Laboranforderungen und die Anwen-
dung blutsparender Methoden im intensivmedizi-
nischen Alltag sowohl die Frequenz als auch das
Volumen diagnostischer Blutentnahmen ohne Ein-
schrankungen der Behandlungsqualitat dramatisch
reduzieren.

PRAXISTIPP

Damit etablierte Laboranalysegerate (erstmal) weiter
zur Aufarbeitung genutzt werden konnen, empfiehlt
sich der Einsatz von Blutabnahmeréhrchen mit klei-
neren Probenvolumina (» Abb. 4).
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» Abb. 4 Schematische Darstellung des haufig etablierten ,Vampiris-
mus*“ gegeniiber der Vision eines schonenden Abnahmeverhaltens mit
kleinsten Blutvolumina. Im oberen rechten Bildausschnitt wird die ein-
fache Umsetzung eines schonenderen Abnahmeverhaltens anhand von
zwei Beispielen demonstriert: reduziertes Innenvolumen von roter EDTA-
Monovette sowie reduziertes Innen- und AuBenvolumen von griiner
Citrat-Monovette.
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Therapie mit Eisen i.v. und/oder Erythropoese-
stimulierender Agenzien auf der Intensivstation

Eine Therapie mit parenteralem Eisen bei einer Eisenman-
gelandmie kann die Transfusionsrate und die damit asso-
ziierten Risiken senken. Der Nutzen einer Eisentherapie
bei intensivpflichtigen Patienten ist bislang nicht eindeu-
tig belegt.

Erste Ergebnisse in diesem Zusammenhang lieferte die
kirzlich publizierte IRONMAN-Studie von der Australian
and New Zealand Intensive Care Society Clinical Trials
Group, in der andmische Intensivpatienten (Hb <10 g/dl)
bei Aufnahme 500 mg Eisencarboxymaltose oder ein Pla-
cebopréparat erhielten. Eisen i.v. konnte im Vergleich zu
Placebo den Hb-Wert zum Zeitpunkt der ICU-Entlassung
um knapp 1 g/dl anheben, die Rate an Fremdbluttrans-
fusionen um 29% reduzieren (aber nicht signifikant) und
fihrte entgegen den haufig geduBerten Vorbehalten
nicht zu einem Anstieg der Infektionsrate. Obwohl die
Studie durch die relativ niedrige Anzahl von insgesamt
nur 140 Patienten etwas limitiert ist, tragt sie nun doch
dazu bei, das Thema i.v. Eisengabe (hier Eisencarboxy-
maltose) auf der Intensivstation patientenindividuell, vor
allem bei einem nachgewiesenen Eisenmangel und/oder
Eisenmangelanamie, zukiinftig hdufiger in Erwdgung zu
ziehen [17]. In die gleiche Richtung zeigen Daten von La-
socki et al., die kiirzlich einen potenziellen negativen Ein-
fluss von Eisen i.v. auf die oxidative Stressreaktion aus-
schlossen und damit die Sicherheit von Eisen i.v. auf der
Intensivstation stiitzen [18].

@ Thieme

Der Stellenwert von Erythropoese-stimulierenden Agen-
zien (ESA) in der Intensivmedizin ist eher kontrovers. ESAs
sind in speziellen Fillen indiziert, z. B. Patienten mit chro-
nischer Niereninsuffizienz und renaler Andmie oder ha-
matoonkologischen Patienten mit Chemotherapie [19,
20]. Der Erfolg einer ESA-Therapie zeigt sich durch Zu-
nahme der Hb-Konzentration, die sich bei kritisch kran-
ken Patienten aufgrund inflammatorischer Prozesse teil-
weise aber nur langsam feststellen Idsst.

Eine kiirzlich publizierte Metaanalyse mit 48 Studien zeig-

te keinen medizinischen Vorteil einer routinemaRigen

Anwendung von ESA [21]. Der Einsatz von ESA kdénnte

aber bei speziellen Intensivpatienten sinnvoll sein, z.B.

bei

= Patienten, die allogene Blutprodukte ablehnen
(Zeugen Jehovas),

= seltener Blutgruppe,

= relevantem Antikorperstatus oder

= renaler Andmie.

Transfusion

Die Transfusion von Fremdblut ist eine BehandlungsmaR-
nahme, die im richtigen Moment und im richtigen Um-
fang Leben retten kann und daher einen nicht wegzuden-
kenden Bestandteil der Medizin darstellt.

Erythrozytenkonzentrat -
ein Pharmakon oder Transplantat?

Die Klassifizierung von Blutprodukten als Arzneimittel
oder Transplantat ist bis heute umstritten, handelt es sich
bei EKs doch um Milliarden von Zellen. Im Gegensatz zu
einem chemischen Pharmakon, bei dem alle Rohstoffe
und Formulierungen prézise definiert sind, ist es nicht
moglich, die gleiche Genauigkeit fiir komplexe biologi-
sche Arzneimittel wie EKs zu erreichen. Allein in Deutsch-
land gibt es 189 verschiedene zugelassene EKs (Bekannt-
machung des Paul-Ehrlich-Instituts (PEI [22]).

Wahrend die Variation zwischen Chargen fiir ein che-
misches Pharmakon minimal ist, ist jeder Blutspender
und die Blutspende biologisch einzigartig, und daher ist
jedes Blutprodukt sogar eine einzige Charge. Das Volu-
men der EK schwankt nicht unerheblich, die Spezifikation
liegt bei 225-370 ml in Deutschland. Obwohl Blutspen-
deprozess und -verarbeitung im héchsten MaRe standar-
disiert sind, existieren zudem landesspezifische Unter-
schiede. In vielen Landern, darunter Europa, Kanada und
Australien, kann Vollblut vor der Verarbeitung bis zu
24 Stunden bei Raumtemperatur gelagert werden, wéh-
rend andere Lander, wie die USA, eine Kiihlung des Spen-
deprodukts fordern, wenn keine Verarbeitung innerhalb
von 8 Stunden nach Spende erfolgt. Die Qualitat eines
Erythrozytenkonzentrats wird ferner von vielen Faktoren
bestimmt wie z.B.
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= Llagerungsdauer,

= genetische Disposition,

= Lebensstil inklusive Erndhrung und sportliche Aktivitat
des Spenders.

Transfusionsassoziierte Risiken

Risiken, die anfanglich mit einer Transfusion behaftet wa-
ren, wurden durch stetige Weiterentwicklung und Opti-
mierung auf ein Minimum reduziert. So ist beispielsweise
eine Transfusion mit Hepatitis-B-, Hepatitis-C- und HIV-
belasteten Blutprodukten heutzutage mit einem Risiko
von ca. 1: 300000, ca. 1: 1000000 und ca. 1: 4000000
extrem gering. Dennoch bleibt ein Restrisiko, und mit
der Ausbreitung neuer gesundheitsgefihrdender Viren
treten potenzielle neue Gefahren auf, fiir die erstmal si-
chere Testverfahren entwickelt werden missten. Nach
der kiirzlich zuriickliegenden Pandemie des Zika-Virus
wurden 4 Félle veroffentlicht, in denen nachweislich eine
Ubertragung des Virus durch kontaminierte Blutproduk-
te erfolgte. Die Auswirkungen solch einer Ubertragung
auf die Genesung des Patienten sind bislang noch uner-
forscht [23].

Transfusion restriktiv oder liberal?

Die Transfusionspraxis, insbesondere hinsichtlich der
Gabe von EKs, ist in verschiedenen Landern und Kranken-
hdusern duBerst variabel. Dennoch hat die Transfusions-
routine in den letzten Jahren einen deutlichen Wandel
vollzogen. Wurde anfangs noch liberal und oftmals fast
schon prophylaktisch transfundiert, wird heute von vielen
internationalen Leitlinien eine rationale und restriktive
Transfusionspraxis gefordert.

s \erke

Zahlreiche Studien favorisieren einen restriktiven
gegeniiber einem liberalen Transfusionsansatz mit
vergleichbarer Morbiditéts- und Sterblichkeitsrate,
aber gleichzeitiger Ressourcenschonung [24].

In einer prospektiven randomisierten Studie wurden bei
998 Patienten im septischen Schock die Auswirkungen
restriktiver (Hb <7 g/dl) und liberaler (Hb <9 g/dl) Trans-
fusionstrigger verglichen. Die Datenanalyse ergab eine
vergleichbare 90-Tage-Sterblichkeitsrate sowie eine ver-
gleichbare Haufigkeit ischdmischer Ereignisse, aber einen
um mehr als 50% reduzierten EK-Verbrauch [25].

Basierend auf den Ergebnissen bisheriger retrospektiver
Studien konnte eine liberale Indikationsstellung von EK-
Transfusionen allerdings auch mit einem erhéhten Risiko
an nosokomialen Infektionen und héherer Morbiditét as-
soziiert sein [26,27]. Die bisher groRte Observationsstu-
die wurde kiirzlich, basierend auf einer Populationsana-
lyse mit mehr als 1,5 Millionen chirurgischen Patienten,
publiziert. Bereits die Gabe von einem einzigen EK war
im Vergleich zu Patienten ohne EK auch nach Korrektur
und Adjustierung fir bekannte Risikovariablen mit einem

doppelt so hohen Risiko fiir einen Schlaganfall und einen
neuen Herzinfarkt assoziiert (Odds Ratio 2,3; 95 %-Kon-
fidenzintervall 1,9-2,9) [28]. Inwiefern der Zusammen-
hang zwischen EK-Transfusion und Komplikationen tat-
sachlich kausal sein konnte, ist letztendlich unklar und
ware auch nur in prospektiven klinischen Studien mit
Tausenden von Patienten zu untersuchen.

s \lerke

Obwohl Leitlinien zur Transfusion existieren, wird
die Transfusionspraxis innerhalb von Deutschland
und auch weltweit sehr unterschiedlich gehandhabt.

Transfusionsregimes auf der Intensivstation

Patient Blood Management fordert die strategische Kor-
rektur einer Andmie und die Anwendung verschiedener
MaRnahmen zur Vermeidung unnétiger Blutverluste. Je-
doch ldsst sich ein kritischer Abfall des Hb-Wertes nicht
immer verhindern, sodass in diesen Féllen die Transfusion
von EK unumstritten Therapie der Wahl ist. Die Quer-
schnitts-Leitlinien der Bundesdrztekammer [29] unter-
stiitzen den transfundierenden Arzt fiir die korrekte Indi-
kationsstellung zur EK-Transfusion (> Tab. 4).

= (ave

Die Berechnung des Sauerstoffangebots darf nicht
allein auf dem Hb-Wert beruhen. Bei Hypovoldmie
gibt der Hamatokrit einen Hb-Mangel nicht korrekt
wieder. Individuelle Faktoren kénnen, abweichend
von den Empfehlungen, eine Transfusion erforderlich
machen.

Ziele einer EK-Transfusion sind die Sicherstellung eines
suffizienten globalen Sauerstoffangebots und die Ver-
meidung potenzieller andmieassoziierter Komplikatio-
nen. Dem stehen die mdglichen mit einer Transfusion as-
soziierten Risiken wie nosokomiale Infektion, akutes Lun-
genversagen und Immunmodulation gegeniber. Vor die-
sem Hintergrund sollten transfundierende Arzte das Risi-
ko einer profunden Andmie und eines reduzierten Sauer-
stoffangebots gegeniiber dem transfusionsassoziierten
Risiko abwdgen.

Um in der Praxis eine rationale, leitlinienorientierte Trans-
fusionsstrategie zu etablieren, kann ein EDV-gestiitztes
Anforderungssystem mit integriertem Behandlungs- und
Entscheidungsalgorithmus (z.B. Anzeigen von Labor-
ergebnissen oder Warnhinweisen) von Vorteil sein
(» Tab. 5). Des Weiteren hat sich das Prinzip der ,Single
Unit Transfusion Policy* als sinnvoll erwiesen.

So konnte anhand der Kampagne ,Why give 2 when 1 will
do“ im Rahmen der Implementierung von PBM an 3 ame-
rikanischen Krankenhdusern eine leitliniengetreue Trans-
fusionsroutine etabliert werden. Dabei erfolgte nach je-
der verabreichten Konserve eine kontinuierliche Re-Eva-
luation der Indikation, bevor weitere Einheiten transfun-
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@ Thieme

» Tab. 4 Querschnitts-Leitlinie der Bundesarztekammer [29] (modifiziert)

Hb-Wert
<6g/dl

(<3,7 mmol/l)
>6-8 g/dl
(3,7-5 mmol/l)

8-10g/dl
(5-6,2 mmol/l)
>10g/dl
(26,2 mmol/l)

Transfusion

ja

ja

nein

ja/nein

Bemerkung

Im Einzelfall konnen bei addquater Kompensation und ohne Risikofaktoren auch
niedrigere Hb-Werte ohne Transfusion toleriert werden.

bei eingeschrankter Kompensation und vorhandenen Risikofaktoren, z.B.
= koronare Herzkrankheit

= Herzinsuffizienz

= zerebrovaskuldre Erkrankungen

Hinweise auf andmische Hypoxie (= physiologische Transfusionstrigger): z. B.

= Tachykardie

= Hypotension

= ischdmietypische EKG-Verdanderungen (ST-Streckenveranderungen)

= Laktatazidose (Laktat>2 mmol/l + Azidose)

= Anstieg der globalen O,-Extraktion >50%

= Abfall der gemischtvendsen O,-Sattigung <50%

= Abfall der zentralvenésen O,-Sattigung <60%

= neu auftretende Rhythmusstérungen oder regionale myokardiale Kontraktions-
storungen

bei addquater Kompensation und nicht vorhandenen Risikofaktoren

ABER: sehr schwache Empfehlung mit unklarem Nutzen-Risiko-Verhaltnis
Hinweise auf anamische Hypoxie (physiologische Transfusionstrigger)

nein Im Einzelfall kann eine Transfusion auf Hb-Werte > 10 g/dl indiziert sein.

» Tab.5 Softwarebasierte Anforderung von Blutprodukten - eine Auswahl.

Quellen MaRnahme

Butler et al. 4Clinical decision support
Transfusion system®

2015 CDSs

Goodnough et al.

Transfusion

~computerized physician order
entry and clinical decision
support®

2014
CPOE/CDS
Frank et al. »maximum surgical blood order
Anesthesiology schedule”
2013 MSBOS

Ergebnis

Reduktion nicht indizierter
Transfusionsanforderungen von
69% auf43%

Reduktion der Transfusionsrate
bei Hb-Wert> 8 g/dl um mehr als
30%

Reduktion der Sterblichkeit
Reduktion der Krankenhaus-
verweildauer

Von 53526 chirurgischen Patien-
ten benétigten 27 825 Patienten
keine Bluttransfusion (Reduktion
um 50%)

Fazit

Steigerung einer rationalen
Transfusionspraxis

fordert leitlinienbasierte Trans-
fusion

MSBOS fordert leitlinienbasierte
Transfusionsroutine, steigert die
Patientensicherheit und redu-
ziert Kosten

diert wurden. Die Transfusionsrate eines einzelnen EKs
erhohte sich von 38 auf 71%, und eine Transfusion auRer-
halb der Leitlinie konnte um 20% reduziert werden. Inte-
ressanterweise zeigte die Analyse, dass die Einfiihrung
einer ,Single Unit Transfusion Policy“ einen gréReren Ein-
fluss auf das Transfusionsverhalten ausiibt als der Hb-
Wert als Transfusionstrigger [30].

Intensivmedizinisch behandelte Patienten sind im Hin-
blick auf Aufnahmediagnose, Begleiterkrankungen, Er-
krankungsschwere, Vorerkrankungen und Alter (iberaus
inhomogen. Demzufolge variieren die individuelle Tole-
ranz der Andmie und das Nutzen-Risiko-Profil fiir EK teil-
weise erheblich. Vor diesem Hintergrund sind hamothe-
rapeutische Konzepte grundsatzlich den Bediirfnissen
des einzelnen Patienten anzupassen, ohne dabei jedoch
den aktuellen Stand der Wissenschaft sowie die entspre-
chenden Leitlinien aus den Augen zu verlieren.
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FALLBEISPIEL 3

Anamnese

Ein 63-jdhriger Patient wurde aufgrund von paroxys-
malen Vorhofflimmern und Zustand nach Becken-
venenthrombose mit 2 x 5 mg Apixaban oral thera-
peutisch antikoaguliert. Vor ca. 3 Monaten erlitt der
Patient ein akutes Koronarsyndrom, sodass er nach
Implantation von 3 Drug-eluting Stents (DES) zusatz-
lich auch noch unter dualer Thrombozytenaggrega-
tionshemmung (100 mg Azetylsalizylsaure [ASS],

75 mg Clopidogrel) stand.

Seit 2 Wochen berichtete der Patient zunehmend
tber Schwindel, Kopfschmerzen und Doppelbilder,
sodass eine Computertomografie zum Ausschluss
einer intrakraniellen Blutung erfolgte. Im Schéadel-CT
und nachfolgenden kranialen MRT stellte sich tragi-
scherweise der Verdacht auf eine raumfordernde
zerebelldre Metastase, die dringlich neurochirurgisch
entfernt werden sollte.

Gerinnungsmanagement

Intensivpflichtige Patienten befinden sich in einem kriti-
schen Zustand und kénnen aufgrund ihrer primaren Er-
krankung und/oder einer erworbenen Koagulopathie ver-
starkt bluten. Patienten, die nach komplexen chirurgi-
schen Eingriffen und/oder traumatischen Verletzungen
auf der Intensivstation aufgenommen werden, weisen
ebenso eine Vielzahl von hdmostasiologischen Verdnde-
rungen auf.

s \erke

Die Pathophysiologie von Blutungen auf der Intensiv-
station ist multifaktoriell und beinhaltet u. a.

= (Hyper-)Fibrinolyse,

= Medikation mit Antikoagulanzien,

= Dilution, Volumenverschiebungen und

= Hypothermie.

Behandlung

Bislang galt die allogene Bluttransfusion klassisch als pri-
mare Managementstrategie bei Blutungen. Diese Strate-
gie muss zunehmend durch ein professionelles (algorith-
musbasiertes) Gerinnungsmanagement ergdnzt werden.
Eine addquate Blutgerinnung beinhaltet neben einer chi-
rurgischen Blutstillung auch eine personalisierte Hdimo-
stase. Sowohl physiologische als auch fibrinolytische Fak-
toren spielen hierbei eine entscheidende Rolle.

Auch wenn zu den anzustrebenden Zielwerten bislang
kaum prospektive klinische Daten erfasst wurden, sollten
bestimmte Zielwerte angestrebt werden (s. Infobox).

PRAXIS

Anzustrebende Zielwerte

= jonisiertes Kalzium - Zielwert: > 1,0 mmol/|
= Temperatur - Zielwert: >36°C

= Hamoglobin - Zielwert: >7 g/dI

= pH - Zielwert: > 7,2

Entsprechend den ESA-Leitlinien zur Behandlung von
perioperativen Blutungen basiert der weitere Therapie-
algorithmus von Gerinnungsstérungen auf diesen Grund-
lagen [31]. Bei Patienten mit medikamentdser Antiko-
agulation muss perioperativ und auf der Intensivstation
ein rechtzeitiges und leitlinienkonformes Management
erfolgen. In Abhdngigkeit einer patientenindividuellen
Abwdgung zwischen Blutungs- bzw. Thromboembolieri-
siko muss postoperativ teilweise erneut eine Umstellung
der Antikoagulanzien in die Wege geleitet werden.

Bei Verdacht auf eine Hyperfibrinolyse bzw. eine durch
vermehrte fibrinolytische Aktivitdt getriggerte Blutung
sollte friihzeitig ein Serinprotease-Inhibitor (Antifibrinoly-
tikum) wie Tranexamsdure verabreicht werden. Trane-
xamsdure scheint eine gerinnselstabilisierende Wirkung
durch die Hemmung des gerinnselgebundenen Plasmins
zu besitzen. Dieser prohdmostatische Effekt konnte er-
kldren, warum Tranexamsaure bei traumatisierten Patien-
ten signifikant die blutungsbedingte Letalitdt senkt, ohne
das Risiko fiir unerwiinschte Nebenwirkungen, wie z.B.
einen GefdRverschluss durch thromboembolische Kom-
plikationen, zu erhéhen.

Bei einem Mangel an Gerinnungsfaktoren, induziert z.B.
durch schwere Blutverluste, erfolgt rasch ein signifikanter
Abfall von Fibrinogen und erfordert eine Kompensation
mit Fibrinogenkonzentrat. Kommt es zu einem weiteren
Blutverlust, ist die differenzierte und leitliniengerechte
Substitution entsprechender Gerinnungsfaktoren mittels
Prothrombinkomplexkonzentraten und/oder gefrorenem
Frischplasma (FFP) indiziert. Im Einzelfall I3sst sich die pri-
mdre Hdmostase, bei der plasmatische und thrombozyta-
re Vorgange eine Rolle spielen, durch Desmopressin ver-
bessern. Dabei kommt es zu einer vermehrten endothe-
lialen Freisetzung des Von-Willebrand-Faktors und Faktor
VIIl in Lebersinusoiden. Weiterhin werden dadurch die
thrombozytdre Oberflachenexpression von GP-Ib/IX-Re-
zeptoren und die daraus resultierende thrombozytdre En-
dotheladhésion gesteigert. Diese Mechanismen fiihren
zu einer verbesserten Blutstillung im Bereich der GefdR-
und Endothelverletzung.
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FALLBEISPIEL 3

Intraoperatives und intensivmedizinische
Management

Nach DES-Implantation und nichtvalvuldrem Vorhof-
flimmern ware eine dreifache Antikoagulations-
therapie von 6 Monaten indiziert, gefolgt von dualer
Therapie (orale Antikoagulation plus Thrombozyten-
hemmer) fiir weitere 6 Monate.

Das intraoperative und intensivmedizinische Ma-
nagement musste nun 2 Faktoren beriicksichtigen:
ein hohes Thromboembolierisiko und gleichzeitig ein
maximales Blutungsrisiko, sodass die orale Antiko-
agulation mit Apixaban 5 Tage praoperativ abgesetzt
und mit Unterbrechung 1 Tag spater mit einem nie-
dermolekularen Heparin (Clexane 2 X 40 mg s. c.) bis
24 Stunden praoperativ fortgefiihrt wurde. Clopido-
grel wurde ebenfalls 5 Tage praoperativ pausiert, die
Einnahme von ASS am Tag vor der OP ausgesetzt.
Die Operation konnte problemlos durchgefiihrt wer-
den. Bei diffuser Blutungsneigung wurden am OP-
Ende 2 Thrombozytenkonzentrate (TK) transfundiert.
Auf der Intensivstation wurde bei fehlender Blutungs-
neigung die Antikoagulation langsam gesteigert:

= 10 Stunden postoperativ Clexane 1 x 20 mg,

= 1.Tag Clexane 1 x40 mq,

= 2.Tag ASS 100 mg + Clexane 2 x 40 mg,

= 3.Tag ASS/Clexane 2 x 60 mg,

= ab 10. Tag ASS/Clopidogrel/Clexane.

Nach dem Reha-Aufenthalt erfolgte eine Umstellung
auf Triple-Therapie inkl. Apixaban.

@ Thieme

Point-of-Care-Verfahren

Eine sinnvolle Erganzung zur konventionellen Gerin-
nungsdiagnostik bieten sogenannte Point-of-Care-Ver-
fahren (POC). Dabei werden aggregometrische und vis-
koelastische Methoden verwendet und ermdglichen im
Vergleich zur konventionellen Labordiagnostik eine
schnellere und funktionelle Beurteilung der Hamostase,
direkt am Patientenbett und in kiirzester Zeit.

mmm  \erke

Im intensivmedizinischen Bereich nimmt die Anwen-
dung von POC-Verfahren einen besonderen Stellen-
wert ein, da diffuse Gerinnungsstérungen haufig
multifaktorielle Ursachen haben, deren gezielte The-
rapie eine umfangreiche und differenzierte Diagnos-
tik mit moglichst geringen Zeitverlusten erforderlich
macht.

Eine prospektiv randomisierte Studie bei blutenden herz-
chirurgischen Intensivpatienten zeigte, dass die algorith-
musbasierte Anwendung von POC-Methoden sowohl die
Blutverluste als auch die Haufigkeit allogener Bluttrans-
fusionen reduzieren kann [32]. Auch eine von Corredor
et al. durchgefiihrte systematische Ubersichtsarbeit, bei
der 30 Observations- (n = 3044 Patienten) und 9 prospek-
tive Interventionsstudien (n=1057 Patienten) im kardio-
chirurgischen Bereich ausgewertet wurden, kam zu ahn-
lichen Ergebnissen. Die kombinierte Diagnostik periope-
rativer Gerinnungsstérungen mit aggregometrischen
und viskoelastischen Messverfahren kann den Blutverlust
sowie den Verbrauch von EK (relatives Risiko 0,9; 95 %-
Konfidenzintervall 0,8-0,9) und gefrorenem Frischplas-
ma (FFP) (relatives Risiko 0,4; 95 %-Konfidenzintervall
0,3-0,6) signifikant reduzieren [33].
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KERNAUSSAGEN

= Die erfolgreiche Umsetzung des Konzeptes Patient
Blood Management schont und starkt patienten-
eigene Ressourcen, verringert unnétige Blutverluste
und reduziert den Transfusionsbedarf allogener
Blutprodukte. Damit werden das Outcome der
Patienten verbessert, die Patientensicherheit
gesteigert und Kosten reduziert.

Die Andmie zdhlt in der Intensivmedizin zu den am

haufigsten gestellten Diagnosen.

Eine Andmie, auch bereits in milder Form, ist als
eigenstdndiger und unabhangiger Risikofaktor fiir
das Auftreten von Komplikationen und einer er-
hohten Sterblichkeit einzustufen.

Prinzipiell sollte jede Andmie- nach Méglichkeit -
abgekldrt werden; nicht dringliche Eingriffe sollten
bis zum Abschluss der entsprechenden Andmiebe-
handlung verschoben werden. Die Intensivmedizin
fangt bei chirurgischen Risikopatienten mit geplan-
tem Intensivstationsaufenthalt quasi bereits pra-

operativ an.

Der Einsatz von parenteralem Eisen und/oder Ery-
thropoese-stimulierenden Agenzien (ESA) ist bei
speziellen Intensivpatientengruppen sinnvoll, vor
allem bei Patienten mit nachgewiesenem Eisen-

mangel, Ablehnung allogener Blutprodukte (Zeugen
Jehovas), Patienten mit seltener Blutgruppe und/
oder relevanten Antikdrpern sowie bei renaler
Andmie.

Ein wesentliches Element von Patient Blood Ma-
nagement (PBM) auf der Intensivstation ist die Pra-
vention und Minimierung von unnétigen Blutver-
lusten, die beispielsweise im Rahmen der taglichen
Laboranalytik entstehen. Dies kann z. B. gelingen
durch

- Verwendung geschlossener Druckaufnehmer-

systeme,

Interessenkonflikt

Prof. Patrick Meybohm und Prof. Kai Zacharowski erhielten fi-
nanzielle Férderungen von B. Braun Melsungen, CSL Behring,
Fresenius Kabi und Vifor Pharma fiir eine Investigator-initiierte
Studie zur Implementierung des Patient Blood Management-
Programms in 4 Universitdtskliniken. P.M. und/oder K. Z. er-
hielten Férderungen oder Reisekostenunterstiitzung fiir Bera-
tungen und Vortrage der folgenden Firmen: Abbott GmbH &
Co. KG, AesculapAkademie GmbH, AQAI GmbH, Astellas-
Pharma GmbH, AstraZeneca GmbH, Aventis Pharma GmbH,
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- Reduktion der Anzahl der Blutentnahmen auf das
notwendige Minimum,
- Nutzung kleinerer Monovetten oder Monovetten
mit geringerem Fiillvolumen.
= Blutprodukte sollten prinzipiell basierend auf der
Querschnitts-Leitlinie der Bundesarztekammer zur
Therapie mit Blutkomponenten und Plasmaderi-
vaten eingesetzt werden. Um ein individualisiertes,
an der klinischen Symptomatik des Patienten aus-
gerichtetes Vorgehen zu ermdglichen, sollte die In-
dikation zusétzlich patientenspezifische Faktoren,
Laborwerte, die Anwesenheit oder Abwesenheit von
Koagulopathie sowie physiologische Faktoren be-
riicksichtigen.
Vor allem bei Intensivpatienten kann ein EDV-ge-

stiitztes Anforderungssystem mit integriertem Be-
handlungs- und Entscheidungsalgorithmus (z. B.
Anzeigen von Laborergebnissen oder Warnhinwei-
sen) von Vorteil sein, um in der Praxis eine rationale,
leitlinienorientierte Transfusionsstrategie zu etab-
lieren.

Die Pathophysiologie von Blutungen auf der Inten-
sivstation ist multifaktoriell und beinhaltet u. a. (Hy-
per-)Fibrinolyse, Medikation mit Antikoagulanzien,
Dilution, Volumenverschiebungen und Hypother-
mie. Um unnétige Blutverluste aber zu minimieren,
ist ein addquates Gerinnungsmanagement erforder-
lich:

chirurgische Blutstillung,

personalisierte Himostase,

Einhaltung physiologischer Faktoren,

- algorithmusbasierte Anwendung von Point-of-
Care und

Hamotherapie.

med Update GmbH, Medivance EU B.V., MSD Sharp & Dohme
GmbH, Novartis Pharma GmbH, Novo Nordisk Pharma GmbH,
P.]. Dahlhausen & Co. GmbH, Pfizer Pharma GmbH, Pulsion
Medical Systems S.E., Siemens Healthcare, Teflex Medical
GmbH, Teva GmbH, TopMedMedizintechnik GmbH, Verathon
Medical, ViforPharma GmbH.
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Frage 1

Laut WHO wird eine Andmie wie definiert?

A Frauen <12 g/dl und Manner <13 g/dl
Frauen <12,5 g/dl und Ménner < 13,5 g/dI
Frauen <13 g/dl und Manner < 14 g/dl
Frauen <13,5 g/dl und Médnner < 14,5 g/dI
Frauen <14 g/dl und Ménner <15 g/dl
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Frage 2

Welche Aussage zum Patient Blood Management (PBM) trifft

zu?

A Die WHO empfiehlt seit Lingerem offiziell allen Mitgliedstaa-
ten die Implementierung von PBM.

B PBM erhoht perioperativen Blutverlust und Erythrozytenver-
brauch.

C PBM ist mit hoherem Risiko fiir perioperative Morbiditdt asso-
ziiert.

D Eine erfolgreiche Umsetzung von PBM erfolgt nach dem
Alles-oder-nichts-Prinzip.

E PBM schreckt neue Blutspender ab.

Frage 3

Nur eine der folgenden Aussagen zur praoperativen Behandlung
einer Andmie im Vergleich zur allogenen Bluttransfusion trifft
zu. Welche?

A Eine Andmietherapie braucht im Allgemeinen keine vor-
geschaltete Diagnostik.

B Die Abkldrung einer praoperativen Andmie ist mit hoheren
Kosten assoziiert.

C Die Behandlung der préoperativen Andmie ist sinnlos, da der
Patient durch die Andmie fiir die Operation bereits prakon-
ditioniert ist und die Risiken der Andmie besser vertragt.

D Die prdoperative Substitution von intravendsem Eisen fiihrt
zu einem minimalen Anstieg des Hb-Wertes.

E Eine prdoperative Andmiebehandlung reduziert die Wahr-
scheinlichkeit einer perioperativen Transfusion von Erythrozy-
tenkonzentraten.
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Frage 4

Wodurch ist die Diagnostik einer Eisenmangelandmie gekenn-
zeichnet?

A Das Retikulozyten-Hamoglobin (Ret-He/CHr) ist erhoht.

Der Ferritin-Spiegel liegt im Allgemeinen <10 ng/ml.

Es liegt eine Transferrin-Sattigung <20% vor.

Der Hdmoglobinwert betragt <14 g/dl.

Der losliche Transferrinrezeptor (sTfR) ist erniedrigt.

m o N w

Frage 5

Welche Aussage ist korrekt? Die typische Ursache fiir eine Ana-

mie ...

A ist der Eisenmangel.

B ist ein niedriger Body-Mass-Index aufgrund einer Mangeler-
ndhrung.

C ist eine Inflammation.

sind chronische Krankheiten.

E Alle Aussagen sind richtig: Die Ursachen fir die Andmie sind
multifaktoriell.

W)

Frage 6

Wenn ein Patient transfusionspflichtig wird (Ausnahme Massiv-
transfusionen), sollte man nach welchem der folgenden Prinzi-
pien transfundieren?

A Transfusion gemaR Single-Unit-Strategie

B Transfusion gemaR Two-Unit-Strategie

C Transfusion gemdR Single-Single-Unit-Strategie

D Transfusion gemaR Single-Two-Unit-Strategie

E Transfusion gemaR Three-Unit-Strategie

Frage 7

Der tdgliche diagnostische Blutverlust auf Intensivstation kann
bis zu wieviel ml betragen?

A 20ml

30ml

70 ml

100 ml

230 ml

m o N ®

» Weitere Fragen auf der folgenden Seite...
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Fortsetzung...

Frage 8

Wie lauten die Parameter fiir die optimale Homdostase physio-

logischer Rahmenbedingungen?

A ionisiertes Kalzium (> 1,5 mmol/l), Temperatur (>36°C),
Hb (> 6 g/dl) und pH (>7,2)

B ionisiertes Kalzium (> 1,0 mmol/l), Temperatur (>36°C),
Hb (>7,5 g/dl) und pH (>7,5)

C ionisiertes Kalzium (> 1,0 mmol/l), Temperatur (>36°C),
Hb (>7 g/dl) und pH (>7,2)

D ionisiertes Kalzium (> 1,5 mmol/l), Temperatur (>36,5°C),
Hb (> 8 g/dl) und pH (>7,2)

E ionisiertes Kalzium (> 1,0 mmol/l), Temperatur (>38°C),
Hb (>7 g/dl) und pH (>7,2)

Frage 9

Point-of-Care-Verfahren (POC) werden hdufig auf Intensivsta-

tion angewendet. Welche Aussage trifft zu?

A POC darf nur bei Patienten > 18 Jahren angewendet werden.

B POC benétigt verarbeitete Proben von Speichel, Urin
Blut.

und

C POC ersetzt klassische Kreuzproben fir Bluttransfusionen.

D POC erlaubt eine Analyse innerhalb kiirzester Zeit.
E POC findet im Zentrallabor statt.

Frage 10

Wie ist die Andmieprdvalenz bei Aufnahme von Patienten auf

Intensivstation?

A Vader Patienten

Y2 der Patienten

Alle Patienten

% der Patienten

Weniger als 10% der Patienten

mgonNnw

Botschaften
senden, die
ankommen!
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Wir machen Sie fit fiir die Medien!

Sie mochten Studienergebnisse, neue Erkenntnisse und
komplexe medizinische Inhalte in die Offentlichkeit
tragen? Hatten schon einmal eine unangenehme
Begegnung mit den Medien? Kennen die Situation,
Journalisten gegeniiber Rede und Antwort zu stehen?
Wir machen Sie fitim Umgang mit Pressevertretern,
geben lhnen Tipps fiir Interviews vor laufender Kamera
und verraten lhnen, wie lhre Botschaften gut
ankommen.

Dazu bieten wir Ihnen ein modular aufgebautes
Medientraining fiir Einzelpersonen und Kleingruppen.
Interessiert?

Dann schauen Sie doch vorbei:
www.thieme.de/medientraining

@Thieme Kommunikation
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