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“Safe transfusion therapy
IS a process,
not only a product!”
Sunny Dzik, 2001
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Es war einmal im OP ...
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Krankenhaus

Osterreichische Benchmark Studie I: n=2.600 Knie- oder Hiift-Totalendoprothese 9 Gombotz H et al. Transfusion 2007;47:1468-1480
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LAWS OF THE HOUSE OF GOD: Xl

“THE DELIVERY OF
MEDICAL CARE
IS TO DO AS MUCH
NOTHING AS POSSIBLE.

Samuel Shem, M.D., 1978



Randomisierte Transfusions-
Trigger-Studien fur EK (n>40)



Empfehlungen zur Transfusion von EK bei akuter
Anamie (normovolamischer Patient!)

Transfusion: JA/NEIN

Be-
wertung

Hamoglobin-Bereich Kompensation/
Risikofaktoren

<6 g/dl_ JA (in Einzelfallen niedrigere Hb- 1C+
(< 37 mmoI/L) Werte tolerabel)

>6g/dL -8 g/dL Gute Kompensation/ NEIN 1C+
(> 3,7-5,0 mmol/L) keine Risiken

Eingeschr. Kompens./ [JRIA 1C+
Risikofaktoren vorh.

Zeichen anamischer JA 1C+
Hypoxie
> 8 g/dL — 10 g/dL Zeichen anamischer JA
(> 5,0 — 6,2 mmol/L) Hypoxie

> 10 g/dL NEIN (in Einzelfallen auch

Transfusion bei Hb-Werten > 10
(> 6,2 mm0|/L) g/dL)

Querschnitts-Leitlinien zur Therapie mit Blutkomponenten
und Plasmaderivaten; Herausgeber: BAK; 2009
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TRICC Trial (Hebert et al., 1999)
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TRICC Trial (Hebert et al., 1999)
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637 stable, critically ill children (3d — 14yrs)
with Hb < 9.5 g/dl within 7d after admission to ICU
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TRISS Results



TRIM: Transfusion Related Immunomodulation

Source: Lancet 2015:385:1183-9

DRK-Blutspendedienst Baden-Wiirttemberg — Hessen und Schmerztherapie
Direktor: Prof. Dr. Dr. Erhard Seifried Direktor: Prof. Dr. Dr. Kai Zacharowski, FRCA

I Institut fur Transfusionsmedizin und Immunhamatologie Klinik fur Anasthesiologie, Intensivmedizin




Results Baseline characteristics were similar between groups except age (liberal, 67.3; restrictive, 74.3). The mean
number of units transfused was 1.6 in the liberal group and 0.6 in the restrictive group. The primary outcome occurred in 6
patients (10.9%) in the liberal group and 14 (25.5%) in the restrictive group (risk difference = 15.0%; 95% confidence interval
of difference 0.7% to 29.3%; P = .054 and adjusted for age P = .076). Death at 30 days was less frequent in liberal group

(n =1, 1.8%) compared fo resirictive group [n = 7, 13.0%; P = .032).

Conclusions The liberal transfusion strategy was associated with a trend for fewer major cardiac events and deaths than a
more restrictive sirategy. These results support the feasibility of and the need for a definitive trial. (Am Heart ) 2013;165:964-
971.el)

Pilotstudie: n=110 Patienten mit ACS oder stabiler AP vor Herzkatheter
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I Korrelation # Kausalitat

A
| 1
Beobachtung Beobachtung
Korrelation!

Rickgang der Rickgang der

Storche in D <:> Geburtenrate

1800-1980 iIn D 1800-1980

Gemeinsame Ursache
(= Kausalitat!)

INDUSTRIALISIERUNG
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Risikofaktor praoperative Anamie

15

10,17%

30d-Mortalitat (%)

Keine Milde Anamie Schwere Anamie
Andmie (Hb 9-12g/dl) (Hb <9g/dI)
(n=158.196) (n=57.870) (n=11.359)

Retrospektive Datenanalyse (n=227.425 nicht-herzchirurgische Patienten) 9 Musallam K et al. Lancet 2011;378:1396-407
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PBM Konzepte weltweit
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I Frankfurter PBM

Patient Blood Management
- Klinisches Projekt zur Steigerung der
Patientensicherheit

Vorstandsbeschluss
(Nr.: V77/13)

v
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am Main Frankfurt am Main
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I Drei Saulen des Frankfurter PBM

Patient Blood Management

- Klinisches Projekt zur Steigerung der Patientensicherheit
in 9 Kliniken (THG, ACH, UCH, URO, GCH, NCH, HNO, MKPG, GYN)
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Hamoglobinwerte

Hamoglobinwerte insgesamt
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Krankenhaussterblichkeit (UKF 2013)

30d-Mortalitét (%)

1017%

Keine Milde Andmie Schwere Angdmie
Andmie (Hb 9-12g/dl) (Hb <9g/dl)
(n=158.196) (n=57.870) (n=11.359)

Krankenhaussterblichkeit (%)

Keine Andmie praop. milde Anamie praop. schwere Andmie
(n=4.170) (n=2.625) (n=543)
& Hb 10-13g/dI J Hb < 10g/dlI

O Hb 9-12g/dl O Hb < 9g/dl



Anteil an Operationen mit EKs [%4)

Allgemeinchirurgie
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_Nicht-elektiv”

(Eingriff innerhalb von
4 Tagen geplant)

, Elektiv®
(Eingriff in 2 5 Tagen geplant)

Transfusions-
wahrscheinlichkeit

kleiner als 10%?*

Transfusions-
wahrscheinlichkeit

(unabhangig von Anamie hoher als 10%*
3 Hb 2 13g/d|

;7 "OP-Wartezeit nutzen @ R

Anamie nach WHO
3 Hb < 13g/dl; © Hb < 12g/d|

© Hb 2 12g/d|

[ Eisenstatus? ]
Eisenmangel Eisenmangel
Transferrinsattigung <20% unwahrscheinlich

(+ Ferritin < 30ng/ml)

TT e

Eisen (i.v.
(i-v. fur spezielle

(s. Fachinformation)
\Diagnostik / Therapie |/

( } PBM / Animie Konsil
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Anamiediagnostik in Frankfurt

ORBIS(3) 16.07.2013 13:50:59  KGU@KHVUX 08.04.19.05.0001600 - &
ldplkevo <1 E =3 e
@-%--@ & -2 -/[X] vom Test, Dipl.-Math. Manfred @ &) 6170179(%) *02.02.1940
Anforderung Funktionsstellen (PBM-Konsil Anamie) x
PBM-Konsil Anamie T -~ 2 @ & [ & # Anfordern -
Anforderung ‘
Auftragsdatum 16.07.2013 13:50
Leistungserbringer
Orgaeinheit 2 PBM-Konsil Andmieabklarung
Leistungsanforderer
Orgaeinheit 1 Hals-Nasen-Ohrenheilkunde hd
0Orgasinheit 2 8-6 HNO/Kinder b
Anforderer |
Externer Arzt hd|
Kostenstelle wird automatisch berechnet
Berechnung Aus dem Fall h
Weitere Daten
Terminwunsch am  16.07.2013 um
wete Akten ey
5 vom Test, Dipl.-Math. Man Cave ehemals MRSA (Kantrollabsthche)
Mobilitat gehfahig hd
Vorbefunde |
= Ansprechpartner
A Telefonnummer Funk
= Klinische Angaben
0
N Fragestellung
N Prioperative Andmieabklarung
Can Funktionsstel Geplante Operation mit Blutungsrisiko > 10% :
Anamie/PBM (Lauris Profil) erfolgt [1 wWartezeit > 2 Wochen

GriBe cm kg/mz

[0 Gyndkologisch

[0 Gastroenterologisch
blutiger Urin

Hamoptysen Klinik fiir Allgemein- und Viszeralchirurgie

sonstige Blutungszeichen

Hamoccult-Test:




I Drei Saulen des Frankfurter PBM

Patient Blood Management

- Klinisches Projekt zur Steigerung der Patientensicherheit
in 9 Kliniken (THG, ACH, UCH, URO, GCH, NCH, HNO, MKPG, GYN)
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Empfehlungen zur Transfusion von EK bel akuter
Anamie (normovolamischer Patient!)

Transfusion: JA/NEIN

Be-
wertung

Hamoglobin-Bereich Kompensation/
Risikofaktoren

<6 g/dl_ JA (in Einzelfallen niedrigere Hb- 1C+
(< 37 mmoI/L) Werte tolerabel)

>6g/dL -8 g/dL Gute Kompensation/ NEIN 1C+
(> 3,7-5,0 mmol/L) keine Risiken

Eingeschr. Kompens./ [JRIA 1C+
Risikofaktoren vorh.

Zeichen anamischer JA 1C+
Hypoxie
> 8 g/dL — 10 g/dL Zeichen anamischer JA
(> 5,0 — 6,2 mmol/L) Hypoxie

> 10 g/dL NEIN (in Einzelfallen auch

Transfusion bei Hb-Werten > 10
(> 6,2 mm0|/L) g/dL)

Querschnitts-Leitlinien zur Therapie mit Blutkomponenten
und Plasmaderivaten; Herausgeber: BAK; 2009



Transfusionstrigger

Querschnitts-Leitlinien (BAK) zur Therapie mit
Blutkomponenten 2008; 1-171
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I Drei Saulen des Frankfurter PBM

Patient Blood Management

- Klinisches Projekt zur Steigerung der Patientensicherheit
in 9 Kliniken (THG, ACH, UCH, URO, GCH, NCH, HNO, MKPG, GYN)
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3/2011 klinik




Restriktive Blutenthahmen

©Pia Ockelmann

Fischer D, et al. Crit Care. 2014, in press
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Restriktive Blutentnahmen
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Blutsparende Mal3hahmen

Gerinnungsanamnese & Medikamentenanamnese
ggf. frihzeitige (!) Voruntersuchung (BB!)
Bei Mangel: Substitution von Fe, Vitamin B12, etc.
Autologe Hamotherapieverfahren:

» Praoperative autologe Erythrozytenspende: sehr wenige Indfikationen!

» Akute normovolamische Hamodilution: Effekt???

 Maschinelle Autotransfusion (MAT): Wundblut und Drainageblut
Lagerung und Op-Verfahren (minimal invasiv, intensive Blutstillung, etc.)
Warmemanagement (Gerinnung = Enzymkaskade optimal bei +37°C)
Perioperativer pH-Wert und ionisiertes Ca** im physiologischen Normbereich
Fibrinolysehemmung: Tranexamsaure lokal, oral, per infusionem, ...
Thrombozytopathie/VWF-Dysfunktion: DDAVP (Minirin®)
Frihzeitige Gabe von Blutprodukten und Gerinnungsfaktoren (vor Eintritt einer
Dilutions-Koagulopathie!)



Perioperative Checkliste
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y of the Implementation of
Patient Blood Management'

(ClinicalTrials.gov: NCT01820949; 129 719 pts.)

2013 2014 2015
01.01. 01.04.  01.07. 01.10. 01.01. 01.04. 01.07. 01.10. 01.01. 01.04.
Centre 54,513 pts ctrl. « 05,206 pts PBM

%k %k k k
%k t 3 %k k 3k
%k * k k

IM = Implementation 3 months each; * = teaching sessions (3 month interv.)

Bonn

Kiel

DRK-Blutspendedienst Baden- Wurttemberg Hessen und Schmerztherapie
Direktor: Prof Direktor: Prof. Dr. Dr. Kai Zacharowski, FRCA
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Inpatients (aged = 18 years) with at least one overmight stay in hospital and

any _:n:_|-1:-.1'.liat||}r :,'urgira'. pn_'u.:i:dun;:' (o= 143, 644)

Excluded (n=13,925)

= Discharged during the 3=months implementation
period (n=13,923)

= Giender unknown (n=1)

»

b

Patients incleded (n= 129,719}

l [ Allocation and | l

Allocated to Pre-PBM cobort (n=54,513) L analysis Allocated to PBM cobort (n=T5,206)
= Clemter 1 (n= 13394 = Center 1 (n=23414)
= Center 2 (n= 13,082) =  Center 2 (n= 20,003)
=  Cenfer 3 (n= 13,97K) =  Center 3 (n= 16,915)
= Cenfer 4 in= [4,058) =  Uenter £ (n= 14,874)

Ann Surg 2016;264:203-211



Prozentueller Anteil der Falle
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Januar

Januar
(n=1210)

Februar

Februar
(n=1341)

Myokardinfarkt

Marz

Primarer Sicherheitsendpunkt
(Auswertung Agfa ORBIS)

April

Sepsis

Marz
(n=1343)

April
(n=1297)

Viai
{n=1210) (n=1341) (n=1343) (n=1297) (n=13|09] (n=1250)

Mai
(n=1209)

-

Juni

Juni
(n=1250)

Absolute Anzahl der Patienten

Prozentueller Anteil der Falle

Abgolute Anzahl der Patienten

Prozentueller Anteil der Falle

Schlaganfall
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Daten von allen stationar operierten Patienten

Testauswertung von Januar — Juni 2012

Universitatsklinikum Frankfurt

Abszolute Anzahl der Patienten

Ahgolute Anzahl der Patienten



Frozentueller Anteil der Falle

Primarer Sicherheitsendpunkt

14,0

12,0 -

10,0 A

8,0 1

=3}
—

40 A

2.0

0.0 -

(Auswertung Agfa ORBIS)

Composite Endpoint

(Myokardinfarkt, Schlaganfall, Nierenversagen, Sepsis,

Pneumonie, und/oder Letalitat)

Januar Februar Marz April Mai Juni

(n=1210)  (n=1341) (n=1343) (n=1297) (n=1209) (n=1250)

—
LA
=]

- 100

Abezolute Anzahl der Patienten

Pra-PBM:
(54.513 Pat.)
6,53 %

PBM Kohorte
(75.206 Pat.)
6,34%
Nichtunter-
legenheit
erreicht
(p<0.001)

Daten von allen stationar operierten Patienten
Testauswertung von Januar — Juni 2012
Universitatsklinikum Frankfurt



Sekundare Endpunkte:

Ruckgang der Inzidenz akuten Nierenversagens
von 2,39% (Kontrolle) auf 1,67% (PBM)

Reduktion der durchschnittlichen Anzahl an EK-Transfusionen/Patient
und Aufenthalt von 1,2 auf 1,0 (minus 17%)

Ann Surg 2016;264:203-211
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Offene Fragen

Praoperative Anamie
» Kaorrelation oder Kausalitat bzgl. schlechtem perioperativem Outcome?
» Methode zur Korrektur einer perioperativen Anamie?

» Transfusionstrigger bei Kklinisch instabilen Patienten?

» Transfusionstrigger bei blutenden Patienten?

» Transfusionstrigger bei (traumatischen) ZNS-Schaden?
» Transfusionstrigger bei internistischen Patienten?

» Transfusionstrigger bei neurologischen Patienten?

» Transfusionstrigger?
* Therapeutische versus prophylaktische Gabe?
 Therapeutisches Plasma und Gerinnungsfaktoren
» Transfusionstrigger?
» Prospektiv randomisierte Studien mit harten Endpunkten (z.B. Mortalitat)
* Finanzierung?
« Patientenversicherung?



