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Im Rahmen eines operativen Eingriffs
stellt die Blutarmut einen unabhangi-
gen Risikofaktor fur eine erhohte Kran-
kenhaussterblichkeit und weitere Kom-
plikationen dar. Die Inzidenz einer Ana-
mie liegt zum Zeitpunkt des operativen
Eingriffs nach verschiedenen Publikati-
onen bei 11 bis 48 Prozent [1 — 6€]. Im
Verlauf des Krankenhausaufenthalts
konnen Blutverluste wahrend bezie-
hungsweise nach der Operation sowie
durch diagnostische Blutentnahmen
das Blutvolumen noch weiter belasten.
Zum Ausgleich wird haufig direkt auf
Fremdblutkonserven zuriickgegriffen.
Ziel des Patient Blood Managements
ist die Vermeidung von Fremdblut
durch optimale Patientenvorbereitung,
fremdblutsparende Malinahmen und
evidenzbasierte  Indikationsstellung.
Ferner ist zu berucksichtigen, dass bei
limitierenden Spendern auch ein res-
sourcensparender Umgang mit Blut-
produkten erforderlich ist. Demnach
steht die Frage im Raum, wie man dem
Problem der prdoperativen Anamie
begegnet und wie sich das Spenderblut
optimal flr die bedlrftigen Patienten
verwenden lasst.

Blutbedarf

Trotz des restriktiven Transfusionsre-
gimes, welches gemalR Querschnitts-
leitlinien seit Jahren in Deutschland
dblich ist, nimmt Deutschland eine
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Abb. 1: Die drei Saulen des Patient Blood Managements

Spitzenposition im Blutverbrauch ein.
Der Verbrauch erreichte im Jahr 2011
seinen Hohepunkt mit insgesamt 4,47
Millionen  Erythrozytenkonzentraten
und ist seitdem kontinuierlich ricklau-
fig. Im Jahr 2017 lag der Verbrauch laut
Paul-Ehrlich-Institut bereits bei 3,51
Millionen  Erythrozytenkonzentraten,
was einem Rickgang um immerhin
22 Prozent innerhalb der letzten Jahre
entspricht. Die Grinde fir den Rick-
gang sind nicht allein durch eine sorg-
samere Indikationsstellung und bes-
sere Vorbereitung der Patienten auf
operative Eingriffe zu erklaren. Eine
Auswertung der Universitat Erlangen
hat ergeben, dass insbesondere auch
der allgegenwartige Kostendruck und
ein aggressiveres Gerinnungsregime
auf Basis von Einzelgerinnungsfakto-
ren zum Rickgang beigetragen haben
[7]. Im europdischen Vergleich war
Deutschland im Jahr 2013, bei einem
damaligen Verbrauch von 4,12 Millionen
Erythrozytenkonzentraten, Spitzenrei-
ter in Bezug auf die Zahl der Transfusi-
onen je Einwohner. Damals wurden in
Deutschland 54,6 Transfusionen pro

1.000 Einwohner durchgefihrt. Nach
dem Rickgang im Gesamtverbrauch
der letzten Jahre durfte der Verbrauch
in Deutschland aktuell noch bei 46
Transfusionen je 1.000 Einwohner lie-
gen, was immer noch Uber dem vieler
anderer EU-Mitgliedsstaaten liegt, aber
inzwischen mit dem Verbrauch in
Schweden (48,2) und Italien (41,7) ver-
gleichbar ist [8].

Der relativ hohe Verbrauch an Erythro-
zytenkonzentraten in Deutschland
konnte zum einen in der guten Versor-
gungsqualitat bis ins hohe Alter
begriindet sein, auf der anderen Seite
steigt der Bedarf an Transfusionen mit
zunehmendem Alter. Ein GroBteil der
Erythrozytenkonzentrate in Deutsch-
land wird fiir >60-Jahrige benotigt [9].
Es kann daher durchaus sein, dass sich
Unterschiede in der Altersverteilung
innerhalb der EU-Mitgliedstaaten indi-
rekt auf den Blutbedarf auswirken. Vor
dem Hintergrund der demografischen
Entwicklung in Deutschland ist zukinf-
tig jedoch eher wieder mit einem
Anstieg des Blutbedarfs zu rechnen.
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Patient Blood Management

Mit Patient Blood Management stehen
neue Moglichkeiten zur Verfigung, um
das Risiko einer Blutarmut deutlich zu
verringern. Essenzieller Bestandteil des
Konzeptes ist es, jedem Patienten eine
exakt auf dessen Bedurfnisse zuge-
schnittene Therapie zu ermoglichen
und entsprechend nicht mehr auf den
antiquierten ,one-size-fits-all"-Thera-
pieansatz zurtckzugreifen. Nicht das
Blutprodukt selbst steht im Mittel-
punkt, sondern der Patient und die
Vielzahl an PBM-EinzelmaBnahmen,
die sich in den folgenden drei Saulen
zusammenfassen lassen (Abb. 1).

Die erste Saule steht fiir die Detektion
und gegebenenfalls Behandlung einer
praoperativen Anamie. Zur Differential-
diagnostik sowie zur anschlieBenden
Therapiesteuerung werden wenige,
teils routinemaRige vorhandene Blut-
parameter (zum Beispiel Transferrin-
sattigung, Ferritin, |6slicher Transfer-
rinrezeptor) herangezogen. Wahrend
die Therapie einer Anamie chronischer
Erkrankungen praoperativ haufig nur
schwer durchfihrbar ist, ist die Korrek-
tur einer Eisenmangelanamie ein rela-
tiv einfaches Vorgehen. Folglich, aber
auch aufgrund der hohen Inzidenzrate,
liegt letztere besonders im Fokus
aktueller Publikationen und Leitlinien
zum praoperativen Anamiemanage-
ment [10-13].

Die zweite Sdule steht fiir die Minimie-
rung des Blutverlustes und die ver-
mehrte Nutzung fremdblutsparender
MalBnahmen. Hierbei ist es das Ziel, die
Entnahmefrequenz sowie Entnahme-
routine den individuellen Bedtrfnissen
des jeweiligen Patienten anzupassen.
Zusatzlich sollten Blutentnahmerdhr-
chen mit dem kleinsten zur exakten
Analyse bendtigten Volumen (auch
moglich: geringere Fillhohe) genutzt
werden. Ebenfalls gilt es, Verwdrfe im
Rahmen diagnostischer Blutentnahmen
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bestmoglich zu vermeiden. Hier konnen
geschlossene Blutentnahmesysteme
einen wichtigen Beitrag leisten.

Die dritte Saule hat das Ziel, den Ein-
satz von Erythrozytenkonzentraten zu
rationalisieren, sprich die Risiken einer
akuten Anamie, den Risiken einer Ana-
mie vor einer Transfusion gegentber-
zustellen. Dabei darf die Entschei-
dungsfindung nicht alleine anhand des
Hb-Werts erfolgen, sondern muss auch
weitere Faktoren, wie die individuelle
Anamietoleranz, der akute klinische
Zustand des Patienten sowie physiolo-
gische Transfusionstrigger (zum Bei-
spiel Abfall der zentralvendsen 02-Sat-
tigung <60 Prozent) beachten. Analoge
oder digitale Checklisten (Abb. 2), geben
hierbei Hilfestellung, um den behan-
delnden Arzt im Alltag bei der korrek-
ten Entscheidung zu unterstitzen [14].

Therapiesteuerung

mit Fremdblutprodukten

Um die leeren Eisenspeicher adaquat
zu substituieren, werden parenterale
Eisengaben verwendet. Jedoch existie-
ren fur die Hamotherapie mit Blutpro-
dukten keine prospektiv randomisier-
ten Studien zu Wirksamkeit und Effi-
zienz, was im Wesentlichen dem
Umstand geschuldet ist, dass der
medizinische Nutzen von Erythrozy-
tenkonzentraten mit Einflihrung des
Arzneimittelgesetzes bereits als aner-
kannt galt und Zulassungsstudien nicht
notwendig und ethisch nicht vertretbar
waren. Bei der Indikationsstellung fir
eine Transfusion kann daher bis heute
nicht auf Studien mit einem Evidenz-
grad >2b zurlckgegriffen werden.
International wird zwischen einer rest-
riktiven und einer liberalen Indikations-
stellung fir Erythrozytenkonzentrate
unterschieden, welche sich an einem
Hb-Wert von circa 7 g/dL (4,3 mmol/L;
restriktiv), beziehungsweise 8 bis
9 g/dL (4,9 bis 5,6 mmol/L; liberal) als
Transfusionstrigger orientieren. In einer
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Abb. 2: Transfusionstrigger-Checkliste

Metaanalyse von insgesamt 31 klini-
schen Studien und Uber 12.587 Patien-
ten hinweg konnten Carson und Kolle-
gen in einer Cochrane-Analyse keine
Nachteile fir eine restriktive Indikati-
onsstellung mit einem Transfusions-
trigger von 7 g/dL (4,3 mmol/L) in Bezug
auf die 30-Tage Mortalitat sowie die
Morbiditdt (zum Beispiel kardiale Sto-
rungen, Infektionen, Thromboembolien
und anderes) feststellen [15]. Allerdings
reichte die Datenlage in dieser grof3ten
verfigbaren Metaanalyse nicht aus,
um die Sicherheit einer restriktiven
Indikationsstellung fir Erythrozyten-
konzentrate gegeniiber einem liberalen
Transfusionsregime bei bestimmten
Patientensubgruppen zu belegen. Bei
Patienten mit akutem Koronarsyndrom,
Infarkt, Tumorerkrankungen, neurologi-
schen Erkrankungen, Thrombozytope-
nien und hamatologischen Malignita-
ten konnte nicht sicher ausgeschlossen
werden, dass diese Patienten durch ein
restriktives Transfusionsregime mit
Triggern von 7 g/dL (4,3 mmol/L) eine
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hohere 30 Tage-Mortalitat und Morbi-
ditat erleiden wiurden. Insbesondere
bei Patienten mit ischamischen Erkran-
kungen des Herzens gibt es Hinweise,
dass Reinfarkte bei anamischen Pati-
enten mit Myokardinfarkt haufiger
unter restriktivem Vorgehen auftreten,
als bei liberaler Strategie. Vor diesem
Hintergrund laufen derzeit internatio-
nal einige Studien, die die Sicherheit
eines Hb-Schwellenwertes <8 g/dL (4,9
mmol/L) in dieser Patientengruppe
selektiv betrachten.

Interessanterweise zeigte sich in der
Chochrane-Analyse kein Unterschied in
Bezug auf die Nebenwirkungen einer
Transfusion von Erythrozytenkonzen-
traten in Abhangigkeit eines restriktiven
oder liberalen Transfusionstriggers.
Gleichwohl hat die Chochrane-Analyse
feststellen konnen, dass ein liberales
Transfusionsregime (Hb-Wert von 8 bis
9 g/dL beziehungsweise 49 bis 5,5
mmol/L) nicht mit einem vermehrten
Auftreten transfusionsassoziierter Ne-
benwirkungen verbunden ist. So zeigte
sich kein Unterschied in Bezug auf die
Inzidenz von Infektionen, Infarkten,
Schlaganfallen und Thrombosen. Uner-
wunschte Effekte allogener EK-Trans-
fusionen treten bei circa 0,5 bis 1 Pro-
zent der Transfusionsepisoden auf. Die
Chochrane-Analyse aus dem Jahr 2016
unterstltzt somit das in Deutschland
bereits seit Jahren praktizierte Vorge-
hen, bei dem die ,Hamotherapierichtli-
nien” und die Querschnittsleitlinien der
Bundesarztekammer (BAK) zur Thera-
pie mit Blutkomponenten und Plasma-
derivaten als wesentliche Orientierung
fur die Gewinnung und Anwendung von
Blutprodukten dienen [1, 2]. Diese
sehen einen restriktiven Hb-Schwel-
lenwert von 7g/dL (4,3 mmol/L) als
Transfusionstrigger vor, der fur die
meisten Patienten als sicher und effek-
tiv angesehen wird. In den aktuellen
Leitlinien der Bundesarztekammer
heiBt es dazu: ,Im Grundsatz kann
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Abb. 3: Leitwerte fiir die Indikation von Erythrozytenkonzentraten bei akuter Anamie

unter strikter Aufrechterhaltung der
Normovolamie die globale 02-Versor-
gung bei akutem Blutverlust bis zu
einer Hamoglobinkonzentration von
circa 6 g/dl (3,7 mmol/L) beziehungs-
weise einem Hamatokrit von 18 Pro-
zent durch die physiologischen Kom-
pensationsmechanismen [...] ohne dau-
erhaften Schaden kompensiert werden”
[2]. Die Querschnittsleitlinie der Bun-
desarztekammer flihrt zudem weiter
aus, dass die Hb-Konzentration allein
kein Entscheidungskriterium flr eine
Transfusion sein soll: ,Bei aktiver Blu-
tung und Zeichen einer Hypoxie sowie
im hamorrhagischen Schock ist die
rechtzeitige Transfusion von Erythro-
zyten lebenserhaltend. In diesen Situa-
tionen erfolgt die Entscheidung zur
Erythrozytentransfusion auf Basis von
hamodynamischen Parametern und
Symptomen der Anamie sowie unter
Berlcksichtigung des stattgehabten
und noch zu erwartenden Blutverlus-
tes” [2]. Letztlich kann man die Quer-
schnittsleitlinien in einer Handlungs-
empfehlung zusammenfassen, wonach

man sich bei Patienten mit einem Hb-
Wert >7 g/dL (4,3 mmol/L) fragen muss,
welche klinischen Griinde eine Transfu-
sion rechtfertigen wiirden und bei Wer-
ten <7 g/dL (4,3 mmol/L), warum eine
Transfusion in diesem Fall nicht notig
sein soll (Abb. 3).

Konsensuskonferenz

VVom 24. bis 25. April 2018 wurde der
Ansatz des PBM-Konzeptes auf einer
internationalen Konsensuskonferenz
anhand der aktuellen Studienlage dis-
kutiert. Dabei erlauterten Experten,
warum der Hamoglobinwert, der die
Blutarmut definiert, keine alleinige Ent-
scheidungsgrundlage fur die Therapie
einer Anamie sein kann und jeder Pati-
ent individuell behandelt werden muss.
Auf Grundlage der aktuellen Studien-
lage kam man zu dem Ergebnis, dass
die praoperative Anamie nicht fir Kom-
plikationen wie Schlaganfall, Nierenver-
sagen oder Schlaganfall verantwortlich
gemacht werden kann. Trotz dieses
Ergebnisses wurde die klare Empfeh-
lung ausgesprochen, vor einer anste-
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henden Operation eine mogliche Blut-
armut des Patienten zu identifizieren.
Wie die Behandlung einer identifizier-
ten Anamie erfolgen soll (Eisengabe,
Erythropoeitin oder eine Kombination
aus beidem) ist jedoch individuell durch
den behandelnden Arzt zu bestimmen,
da die Therapie von verschiedenen
Faktoren abhangig ist.

Jedoch wurde deutlich, dass ein niedri-
ger Hamoglobinwert allein nicht aus-
reicht, um Uber die Behandlung des
Patienten zu entscheiden. Anamie ist
laut der Weltgesundheitsorganisation
(WHO) durch einen Hamoglobinwert
von <12 g/dl (7.4 mmol/L) bei Frauen
und <13 g/dl (8,0 mmol/L) bei Mannern
definiert. Kritisiert wird jedoch, dass
der Wert vor 50 Jahren festgelegt
wurde und auf Daten aus nur funf Stu-
dien basiert.

Als Diskussionsgrundlage wurden circa
1.500 Studien analysiert, wobei nur 142
Studien den heutigen Evidenzanspri-
chen gentgten. Demnach zeigte sich,
dass neue und bessere Studien ge-
braucht werden, um die offenen Fragen
zu klaren, die in dieser Konferenz aus-
gearbeitet worden sind.

Allgemeine Voraussetzungen

zur Umsetzung eines

PBM-Systems im Klinikum
Grundsatzlich ist die Korrektur einer
Eisenmangelanamie ein relativ einfa-
ches Vorgehen. Wohingegen die Evi-
denzlage zur Therapie einer Anamie
chronischer Erkrankungen praoperativ
durftig und die Behandlung haufig nur
schwer durchfiihrbar ist [16 — 19].
Wichtig ist es, aufgrund der haufig
knappen Vorlaufzeit bis zur anstehen-
den OP, die leeren Eisenspeicher
adaquat und rechtzeitig zu substituie-
ren (Abb. 4). Dabei sind parenterale
Eisengaben die effektivste MaBnahme.
Um jedoch ein optimales Behandlungs-
ergebnis zu erzielen, sollten moglichst
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Abb. 4: Die OP-Wartezeit sollte genutzt werden, um die leeren Eisenspeicher adaquat und rechtzeitig

zu substituieren.

zwei bis vier Wochen zwischen Thera-
pie und Eingriff liegen [20]. Sollte der
Zeitraum, etwa aus logistischen Grin-
den, kirzer werden, ist dies haufig
trotzdem kein Grund, von einer intrave-
nosen Eisengabe abzusehen. Tatsach-
lich konnte mittlerweile gezeigt werden,
dass selbst die Eisengabe nur wenige
Tage vor der OP oder gar erst postope-
rativ zu einem relevanten Hamoglobin-
anstieg und besseren Patienten ,Out-
come” beitragen kann [21 — 23]. Aber
auch der Aufschub einer elektiven Ope-
ration bis zu dem Zeitpunkt, zu dem der
Patient optimal vorbereitet ist, sollte
als eine Option dargestellt und indivi-
duell mit dem Patienten und im arztli-
chen Team diskutiert werden. Aller-
dings ist bislang nicht klar, auf welche
Weise eine praoperative Anamie chne
den Nachweis eines Eisen- oder Epo-
mangels (zum Beispiel bei chronischen
Nierenerkrankungen) am sinnvollsten
behoben werden sollte.

Die Evidenzlage gibt flr keine der bis-
her genannten Behandlungsmodalita-

ten einen signifikanten Vorteil hinsicht-
lich Mortalitat und Morbiditat her. Der
alleinige Endpunkt ,Einsparung von
Erythrozytenkonzentraten” ist klinisch
von marginaler Bedeutung. m
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