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Kommentar zu den Querschnitts-Leitlinien zur Therapie mit Blutkomponenten
und Plasmaderivaten — Gesamtnovelle 2020

Kapitel 1: Erythrozytenkonzentrate

Zusammenfassung

Nach nunmehr zwolf Jahren seit der letzten Gesamtnovelle der Querschnitts-
Leitlinien zur Therapie mit Blutkomponenten und Plasmaderivaten (QLL) liegt
seit dem 21.8.2020 eine aktuelle Gesamtnovelle der QLL vor. Wahrend die
Datenlage aus groBen, randomisierten und prospektiven Studien im Jahr
2008 noch sehr diinn war, hat sich hier in der letzten Dekade vor dem Hinter-
grund des Patient Blood Managements (PBM) eine Vielzahl von Studien ange-
sammelt, die nun fir eine Reihe von Indikationsstellungen belastbare Daten
liefern. Dabei wurden die restriktiven Hdmoglobin(Hb)-Transfusionstrigger in-
teressanterweise nicht weiter abgesenkt, sondern liegen nun im Schnitt etwa
1 g/dl hoher, zumeist bei 7 g/dl.

Der Vorstand der Bundesérztekammer hat in seiner Sit-
zung am 21.8.2020 auf Empfehlung seines Wissenschaft-
lichen Beirats die Gesamtnovelle 2020 der Querschnitts-
Leitlinien (QLL) zur Therapie mit Blutkomponenten und
Plasmaderivaten beschlossen. Damit liegt nun, mehr als
zehn Jahre nach dem Erscheinen der letzten Komplett-
Uberarbeitung (die 4. Uberarbeitete Auflage stammt aus
dem Jahr 2008; die im Jahre 2014 erfolgte Uberarbeitung
hatte nur Teilaspekte der Leitlinie, insbesondere das Kapi-
tel 5 ,Humanalbumin® betroffen, welches vortbergehend
ausgesetzt war), eine aktuelle Version der Querschnitts-
Leitlinien vor.

Die Leitlinien enthalten Empfehlungen zur Auswahl von
Blutkomponenten und Plasmaderivaten. Insbesondere
nehmen sie Stellung zur Anwendung und zur Indikations-
stellung’. Im Gegensatz zu krankheitsbezogenen Leitli-
nien erdrtern diese Leitlinien eine Therapieform, namlich
die Hamotherapie, die in vielen verschiedenen Disziplinen
der Medizin zur Anwendung kommt, weshalb diese Leitli-
nien seit 2008 auch entsprechend als ,Querschnitts-Leit-
linien* bezeichnet werden.

Der besonderen Situation wurde bereits mit der 4. Auflage
insofern Rechnung getragen, als dass sich die Metho-
dik der Erstellung von der sonst gelbten Vorgehens-
weise bei Evidenz-basierten S2-Leitlinien unterschied
und die im wissenschaftlichen Beirat bewahrten Konsen-
sus- und Anhoérungs-Verfahren der betroffenen Fachge-
sellschaften in den Mittelpunkt der methodischen Verfah-

Summary

After 12 years since the last overall amendment of the cross-sectional guide-
lines for the therapy with blood components and plasma derivatives (CSG), a
current overall innovation of the CSG is available since 21.8.2020. While data
from large, randomized and prospective studies was scant in 2008, a large
number of studies has accumulated in the last decade against the background
of Patient Blood Management (PBM), which now provide reliable data for a
number of indications. Interestingly, the restrictive hemoglobin (Hb) transfu-
sion triggers were not lowered further, but are now on average about 1 g/dl
higher, mostly at 7 g/dl.

rensweise stellte. Bereits in der 4. Auflage wurden fur die
Auswahl, Anwendung und Indikationsstellung der jewei-
ligen Blutkomponenten und Plasmaderivate klare Emp-
fehlungen entsprechend den Grundséatzen der Evidence-
based-Medicine (EbM) formuliert, wobei sich die verwen-
dete Systematik und die Kennzeichnung der Qualitat der
zugrunde gelegten Daten und Studien nach dem System
des American College of Chest Physicians (ACCP) rich-
tete. Interessanterweise wurde damals bereits angesichts
des offensichtlich bestehenden Mangels an ausreichend
groBen, prospektiven und randomisierten Studien zur
Hamotherapie das Evidenzlevel ,C+", welches grundsatz-
lich eher die Schlussfolgerungen aus Fallbeobachtungen
und Ergebnissen nicht randomisierter Studien wieder-
gibt, vergleichsweise hoch, direkt unterhalb des hochs-
ten Evidenzlevels A eingestuft. Mit anderen Worten wurde
hier dem Expertenwissen ein hohes Evidenzlevel zuge-
ordnet. Diese Systematik wurde in der aktuellen Version
der Querschnitts-Leitlinien beibehalten, was die Beurtei-
lung der Anderungen erleichtert. Die nachfolgende tabel-
larische Klassifizierung der Empfehlungen (Tabelle 1)
trifft also unverandert flr die 4. und 5. Auflage der Quer-
schnitts-Leitlinien zu.

Das ist in Bezug auf das Kapitel ,Erythrozytenkonzent-
rate” (EK) von ganz besonderem Interesse, da in der Zeit
zwischen der Publikation der 4. und 5. Auflage der Quer-
schnitts-Leitlinie eine umfangreiche und umfassende
Beschaftigung mit dem Thema ,Patient Blood Manage-
ment* stattgefunden hat, die — zugespitzt formuliert —
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Nutzen- Bewertung der methodi- Gesamt- Implikationen
Risiko- schen Starke der zugrunde bewer-
Verhalt- liegenden Daten tung,
nis Klassifi-
zierung

1 Eindeutig A Randomisierte, kontrollierte Stu- 1A Starke Empfehlung, »Soll“
dien ohne wesentliche methodi- die fir die meisten Patienten gilt.
sche Einschrankungen mit eindeu-
tigem Ergebnis

1 Eindeutig C+ Keine randomisierten, kontrollier-
ten Studien, jedoch eindeutige 10+
Datenlage

1 Eindeutig B Randomisierte, kontrollierte Stu- 1B Starke Empfehlung,
die mit methodischen Schwé- die wahrscheinlich flr die meisten
chen. Trotz eindeutigem Ergebnis Patienten gilt.
der Studie ist nicht sicher ausge-
schlossen, dass methodische Feh-
ler das Ergebnis beeinflusst haben.

1 Eindeutig C Beobachtungsstudien ohne Kont- 1C Mittelstarke Empfehlung, »sollte”
roligruppe, jedoch mit tberzeugen- erscheint plausibel, kann sich
dem Ergebnis aber dndern, wenn bessere Daten

vorliegen.

2 Unklar A Randomisierte, kontrollierte Stu- 2A Mittelstarke Empfehlung,
dien ohne methodische Einschran- abhangig vom individuellen Krank-
kungen, aber mit unterschiedlichen heitsfall kann ein anderes Vorge-
Ergebnissen hen angezeigt sein. In die Emp-

fehlung ist die Interpretation der
Ergebnisse durch den Arbeitskreis
der Leitlinien eingegangen.

2 Unklar C+ Keine randomisierten, kontrol- 2C+ Schwache Empfehlung, Lkann“
lierten Studien, Datenlage jedoch abhéngig vom individuellen Krank-
durch Extrapolation anderer Stu- heitsfall kann ein anderes Vorge-
dien ableitbar hen angezeigt sein. In die Emp-

fehlung ist die Interpretation der
Ergebnisse durch den Arbeitskreis
der Leitlinien eingegangen.

2 Unklar B Randomisierte, kontrollierte Studie 2B Schwache Empfehlung,
mit gravierenden Schwéchen abhéngig vom individuellen Krank-

heitsfall kann ein anderes Vorge-
hen angezeigt sein.

2 Unklar C Beobachtungsstudien, 2C Sehr schwache Empfehlung, ,konnte*
Fallbeschreibungen abhangig vom individuellen Krank-

heitsfall kann ein anderes Vorge-
hen angezeigt sein.

Tabelle 1: Klassifizierung der Empfehlungen. Entnommen aus [1]




stets den Vorwurf der zu haufigen und ohne ausreichende
Indikation stattfindenden Transfusion in Deutschland for-
mulierte. Die zu dieser Zeit Uber alle Fachgesellschaften
konsentierten Empfehlungen zu Transfusionsindikationen
stammten wohlgemerkt aus dem Jahr 2008 und waren
in der 4. Auflage der Querschnitts-Leitlinien nachzulesen.

Zwischenzeitlich gibt es aus der letzten Dekade eine schier
unUtberschaubare Menge an Publikationen und Berichten,
die sich mit dem Thema Erythrozytentransfusion, Indika-
tion und Outcome beschaftigen. Viele dieser zumeist ret-
rospektiven Studien halten, meist aufgrund unzuléssiger
Kausalitatsschlisse aus retrospektiven Analysen, einer
objektiven wissenschaftlichen Begutachtung nicht stand.
Es gibt aber auch mittlerweile eine Anzahl an sehr guten,
prospektiven und ausreichend dimensionierten Studien
zu Transfusionstriggern fur die Erythrozytentransfusion
bei verschiedensten Patientengruppen. In einer Interna-
tionalen Konsensuskonferenz wurden im Jahr 2018 die
vorhandenen Daten ausgewertet und entsprechende
Empfehlungen formuliert. Wir berichteten hierliber bereits
in der hamotherapie (Zeiler, T., Patient Blood Manage-
ment: Ergebnisse der ersten internationalen Konsensus-
Konferenz in Frankfurt 2018, hamotherapie, 2019: Heft
33;12-15). Ganz offensichtlich haben viele der Konsens-
empfehlungen aus dieser Konferenz Eingang in die aktu-
elle Leitlinie gefunden. Wenn man sich einmal die MUhe
macht, die Anzahl und die Qualitat der fur die aktuellen
Empfehlungen zugrunde gelegten Studien zu analysie-
ren, dann ergibt sich doch ein ganz erstaunliches Bild
(Abbildung 1). Es gibt heute nicht nur wesentlich mehr
— 19 statt vormals zwdlf Empfehlungen —, sondern auch
gute wissenschaftliche Evidenz mit nun acht statt vormals
einer einzigen Empfehlung der Gesamtbewertung 1 A.

Die grundlegenden Aussagen zum Hamoglobin (Hb)-Wert
als Transfusionstrigger haben sich dadurch etwas modi-
fiziert, interessanterweise jedoch nach oben. Das Exper-
ten-Panel zu EK-Transfusionstriggern fand keine Evidenz
fur einen EK-Transfusionstrigger unterhalb des niedrigs-
ten Triggers < 7 g/dl. Dies ist auf den ersten Blick vor dem
Hintergrund der starken Beschaftigung mit dem Thema
Transfusionstrigger erstaunlich, vermutlich aber der Tatsa-
che geschuldet, dass die noch im Jahre 2008 zugrunde
gelegte Expertenmeinung (Level 1 C+) nun durch die
Ergebnisse von Studien (Level 1 A) ersetzt wurde, diese
Studien jedoch nie den noch im Jahr 2008 postulierten
unteren Grenztrigger eines Hb-Werts von 6 g/dl im Stu-
dienprotokoll beurteilten. Die restriktiven Transfusions-
trigger der Studien lagen meist bei Hb-Werten von 7 g/dl
oder héher und zeigten sich in der Regel den noch hdher
liegenden liberalen® Transfusionstriggern ebenburtig.
Es gibt also schlichtweg keine qualitativ guten Daten zu
restriktiven Transfusionstriggern bei Hb-Werten von 6 g/
dl, um hierflr eine 1 A-Empfehlung formulieren zu kon-
nen. Es wird spannend sein, zu beobachten, wie sich hier
vor dem Hintergrund, dass sich nach der Erfahrung der
beiden Autoren ein Hb-Trigger von 6 g/dl in den Kliniken
mittlerweile sehr wohl etabliert hat, dieser nun aber nicht
mehr den aktuellen Empfehlungen der Querschnitts-Leit-
linien entspricht, die klinische Transfusionspraxis in den
nachsten Jahren entwickeln wird. Wir hoffen hier auf wei-
tere gute, prospektive und ausreichend dimensionierte
Studien, die auch restriktive Transfusionstrigger von
6 g/dl beurteilen.

Gleichwohl ist weiterhin die gute, klinisch orientierte Indi-
kationsstellung des transfundierenden Arztes absolut
notwendig. Das entspricht auch der Intention der Quer-
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Abbildung 1: Bewertung der Empfehlungen fir die Transfusion von EK 2008 und 2020
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schnitts-Leitlinien, wie im Kapitel 1.5.1.1 ,Allgemeine
Grundséatze“ dargelegt!. Die dort zu lesende Formulie-
rung ist so umfassend zutreffend, dass wir sie hier gerne

wortlich wiedergeben médchten:

ol

Das therapeutische Ziel der Transfusion von Erythrozy-
ten ist die Vermeidung bzw. Therapie einer manifesten
anamischen Hypoxie. Da die klinischen Symptome einer
Anéamie nicht spezifisch sind, missen bei einer rationalen
Indikationsstellung zur Transfusion neben der gemesse-
nen Hb-Konzentration, und/oder des Hk, zusatzliche Kri-
terien herangezogen werden. Dies erfordert ggf. die (Re-)
Evaluierung der Anamnese, immer die Re-Evaluierung
des aktuellen klinischen Zustandes des Patienten ein-
schlieBlich der korperlichen Untersuchung und die Aktu-
alisierung diagnostischer Befunde. Zu beachtende Krite-
rien sind vor allem:

e Ursache, Dauer und Schweregrad der Anamie,
e AusmalB und Geschwindigkeit des Blutverlusts,

e die Einschatzung der individuellen physiologischen
Fahigkeit, den verminderten O,-Gehalt des arteriellen
Blutes zu kompensieren,

vorbestehende Erkrankungen des Patienten, welche
die Kompensationsfahigkeit bei akuter Anamie limitie-
ren, z. B. kardiale, vaskulare, pulmonale,

der aktuelle klinische Zustand des Patienten, z. B.
Fieber, akut eingeschrankte Herz- oder Lungenfunktion,

Symptome, die auf das Vorliegen einer anamischen
Hypoxie hinweisen kénnen,

der intravasale Volumenstatus, da bei vermindertem
Plasmavolumen (Hypovolamie) das Erythrozytendefizit
nicht zuverlassig erkennbar ist und hohe Hk-Werte
gemessen werden und bei erhdhtem Plasmavolumen
(Hypervolamie) das Erythrozytendefizit durch die gemes-
senen Hk-Werte Uberschéatzt wird (Dilutionsanamie).

Bei stabiler Hamodynamik, normalem intravasalen Volu-
men (Normovolamie) und nicht extrem niedrigen Hb-Wer-
ten ist eine niedrige Hb-Konzentration allein kein suffizien-
tes Transfusionskriterium. Zuséatzlich mussen physiologi-
sche Transfusionstrigger in die Entscheidungsfindung zur
Erythrozytentransfusion einbezogen werden. Physiologi-
sche Transfusionstrigger sind klinische Symptome, die
bei gesicherter Anamie und erhaltener Normovolamie auf
eine anamische Hypoxie hinweisen konnen.

[...]* Entnommen aus [1]

Dies berUcksichtigend sollte es jedem transfundierenden
Arzt mdglich sein, sowohl unter den aktuellen Vorgaben
als auch bei niedrigeren Hb-Werten eine adaquate Indika-
tion zur Transfusion zu stellen.

Doch gehen wir noch einmal zurlick zum Anfang des
Kapitels, welches wie schon in den friheren Auflagen der
Querschnitts-Leitlinien das erste Kapitel des Buches bil-
det. Es ist im Aufbau nicht grundlegend geéndert, aber
insgesamt schon merklich stringenter gefasst. Aufgrund
der mittlerweile doch deutlich angewachsenen Datenlage
werden sowohl die akute als auch die chronische Andmie
nur deutlich umfassender und differenzierter besprochen.
Auch die Anzahl der konkreten Empfehlungen hat zuge-
nommen. Grundséatzlich folgen die einzelnen Kapitel der
QLL einem identischen Aufbau, weshalb wir diesen hier
an dieser Stelle abdrucken:

»1 Erythrozytenkonzentrate
1.1 Herstellung
11.1 Préparate

1.1.1.1 Leukozytendepletiertes
Erythrozytenkonzentrat in
Additivldsung

1.1.1.2 Kryokonserviertes
Erythrozytenkonzentrat

1.1.1.3 Gewaschenes
Erythrozytenkonzentrat

1.1.1.4 Bestrahltes

leukozytendepletiertes
Erythrozytenkonzentrat

1.1.2 Qualitatskriterien
1.2 Wirksame Bestandteile
1.3 Physiologische Funktion, Lagerungsfolgen
1.4 Lagerung, Verwendbarkeit
1.5 Anwendung, Dosierung, Art der Anwendung
1.5.1 Indikationen
1.5.1.1 Allgemeine Grundsatze
1.5.1.2 Akute Anémie
1.5.1.3 Chronische Anamien

1.5.1.4 Besonderheiten der Indikation

zur Gabe von Erythrozyten-
konzentraten im Kindesalter

1.5.1.5 Besonderheiten der Dosierung
von Erythrozytenkonzentraten im

Kindesalter

1.5.2 Indikationen fir spezielle
Erythrozytenkonzentrate

1.5.2.1 Bestrahltes Erythrozyten-
konzentrat




1.5.2.2 Gewaschenes Erythrozyten-
konzentrat

1.5.2.3 Kryokonserviertes
Erythrozytenkonzentrat

1.5.83 Auswahl von Erythrozytenkonzentraten
1.5.4 Art der Anwendung

1.5.5 Kontraindikationen und Anwendungs-
beschrénkungen

1.6 Unerwilinschte Wirkungen
1.7 Dokumentation

1.8 Literatur

[...]* Entnommen aus [1]

Nun im Einzelnen zu den verschiedenen Abschnitten des
Kapitels: Was hat sich ge&ndert? Was ist neu?

1.1 Herstellung

1.2 wirksame Bestandteile

Hier haben sich kaum Veranderungen ergeben. Bei kryo-
konservierten und gewaschenen Erythrozytenkonzentra-
ten (EK) wurde jedoch den Entwicklungen der Herstellung
Rechnung getragen, die mittlerweile nicht mehr bei allen
Praparationen die unmittelbare Transfusion der aufgetau-
ten oder gewaschenen Produkte erforderlich machen.
Das erleichtert die Logistik und verringert den Verfall. Hier
lohnt es sich, die Herstellerangaben genauer anzusehen.

1.3 Physiologische Funktion, Lagerungsfolgen

Wahrend hier in der 4. Auflage noch vorsichtig auf Stu-
dien hingewiesen wurde, die mdglicherweise vorliegende
Korrelationen zwischen langer gelagerten Erythrozyten-
konzentraten und einem schlechten klinischen Outcome
mancher Patientengruppen schildern, wird das nun auf-
grund neuer Studiendaten anders bewertet. Hier wird
nun darauf hingewiesen, dass prospektiv-randomisierte
Studien Ubereinstimmend keine negative Auswirkung
der Lagerungsdauer von EK auf die Letalitat oder uner-
wunschte Ereignisse und andere sekundare Endpunkte
bei Patienten zeigten. Aus dieser Erkenntnis, die nun unter

1.4 Lagerung, Verwendbarkeit
aufgefthrt wird, ergibt sich auch gleich eine der neuen
starken 1 A-Empfehlungen:

Innerhalb der zugelassenen Grenzen soll die
Lagerungsdauer nicht als Auswahlkriterien fir
Erythrozytenkonzentrate herangezogen werden.

Entnommen aus [1]

Bei Friih- und Neugeborenen sollten unter
bestimmten Bedingungen, z. B. Austauschtrans-
fusion, Massivtransfusion, extrakorporale Lungen-
unterstiitzung, kurz gelagerte Erythrozyten-

konzentrate verwendet werden.

Entnommen aus [1]

Diese Empfehlung ist nicht nur vor dem Hintergrund einer
unnotigen und nicht begrindeten Verunsicherung von
Patienten, sofern sie altere Erythrozytenkonzentrate erhal-
ten, sondern auch unter dem Aspekt der Versorgungs-
sicherheit und der adaquaten Verwendung der kostba-
ren Ressource Blut sehr positiv zu sehen. Ein Verwurf
von Erythrozytenkonzentraten aufgrund nicht begriinde-
ter Vorbehalte gegenuber alteren Konzentraten ist nicht
(mehr) zu akzeptieren.

1.5 Anwendung, Dosierung, Art der
Verwendung

1.5.1 Indikation

1.5.1.1 Allgemeine Grundséatze

Hier wurden einige Ergdnzungen vorgenommen, wel-
che einerseits auf die Erfordernis der korperlichen
Untersuchung und Aktualisierung der Befunde hinwei-
sen, andererseits aber auch die Prinzipien des ,Patient
Blood Managements*” (PBM) als klare und unverzichtbare
Bestandteile des gesamten Prozesses darstellen. Die
Tabelle der physiologischen Transfusionstrigger wurde
etwas gestrafft und flhrt unter den Indices einer unzurei-
chenden Sauerstoffversorgung nun nur noch den Abfall
der gemischtvendsen bzw. zentralvendsen Sauerstoffsat-
tigung und die Laktazidose an.

1.5.1.2 Akute Anamie

Dieses Kapitel, welches vormals ,akute Blutung“ benannt
war, hat eine deutliche Uberarbeitung erfahren, da hier
nun auf die neueren Studienergebnisse eingegangen
wurde, die auch Eingang in die bereits erwahnte internati-
onale Konsensuskonferenz im Jahre 2018 gefunden hat-
ten. Es wird darauf hingewiesen, dass diese Studien und
entsprechende Metaanalysen bis auf wenige Ausnahmen
keinen Vorteil einer liberalen Transfusionsstrategie zeigen.
Es wird richtigerweise auch darauf hingewiesen, dass es
sich um Transfusionstrigger handelte, die posttransfusio-
nellen Hb-Werte jedoch um 1-2 g/dl hdher lagen als die
angegebenen Trigger. Auch unterschieden sich die Trans-
fusionstrigger zwischen den restriktiven und den liberalen
Gruppen meist nur um 1-2 g/dl. Aus den verschiedenen
Studien resultieren einige neue, klar formulierte, starke
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Fiir hospitalisierte Patienten ohne manifeste kar- und durchaus differenzierte 1 A-Empfehlungen fur ein-

diovaskuldre Erkrankungen oder schwerwiegende
Risikofaktoren flir kardiovaskulére Erkrankungen

zelne Patientengruppen.

und ohne akute, schwere Blutung sol die Indikation FUr altere kreislaufstabile Patienten mit hiftnahen Fraktu-

zur Gabe von Erythrozytenkonzentraten bei einem
Hb-Wert unter 7 g/dl (unter 4,3 mmol/I) gestellt

ren wird ein Transfusionstrigger von 8 g/dl nun bereits als
restriktiv bezeichnet.

werden.
Fiir dltere Patienten (> 65 Jahre), die sich unfall- 1A
Bei adaquater Kompensation konnen individuell 20+ chirurgisch-orthopadischen Eingriffen unterziehen,
niedrigere Hb-Werte ohne Transfusion toleriert und fiir Patienten mit erheblichen kardiovaskulren
werden. Erkrankungen soll die Indikation zur Gabe von
Entnommen aus [1] Erythrozytenkonzentraten bei einem Hb-Wert von
unter 8 g/dl (unter 5,0 mmol/l) gestellt werden.

Fir schwerkranke Patienten ohne kardiovaskulére Entriommen aus [1]

Erkrankungen und ohne akute, schwere Hamor-

rhagie, die auf Intensivstationen iberwacht und Auf die jeweils eng begrenzten Patientengruppen, fir die
benandelt werden, soll die Indikation zur Gabe von die jeweiligen Empfehlungen gelten, wird wiederholt hin-
Erythrozytenkonzentraten bei einem Hb-Wert von gewiesen. Dies erklart sich daraus, dass die entspre-
unter 7 g/dl (unter 4,3 mmol/) gestellt werden. chenden Studien strikte Eingangskriterien aufwiesen und
Zielwert ist eine Hb-Konzentration von 7 bis 9 g/d sie sensu stricto dann auch nur fir diese Gruppen gelten.
(4,3 bis 5,6 mmol/l). Letztendlich wird der transfundierende Arzt hier jedoch
Entnommen aus [1] fUr seinen jeweiligen Patienten ggf. die entsprechenden

Die Empfehlungen gelten fir normovoldmische Patienten mit akuter Andmie in stationdrer Behandlung. Bei der Indikationsstellung zur
Erythrozytentransfusion sollen auBer der Hb-Konzentration individuell die Kompensationsfahigkeit und Risikofaktoren des Patienten sowie
klinische Symptome einer andmischen Hypoxie berlicksichtigt werden:

Hb-Bereich Kompensationsféahigkeit/Risikofaktoren Transfusion Bewertung

(< 4,3 mmol/) - ja 1A

8 g/ Kompensation adédquat, keine Risikofaktoren nein 1A
(>3 und < 5,0 mmol/I)

Kompensation eingeschrénkt oder Risikofaktoren vorhanden ja** 1A

Hinweise auf andmische Hypoxie ja 1C+
(Physiologische Transfusionstrigger?)

>8und < 10 g/dl Hinweise auf andmische Hypoxie ja 2C
(>5,0 und < 6,2 mmol/l) (Physiologische Transfusionstrigger?)

>10 g/dl (= 6,2 mmol/l) nein*** 1A
Beachte:

e Die Hdmoglobinkonzentration allein ist kein adéquates Maf des 0,-Angebots.
¢ Bei Hypovoldmie oder Hypervolédmie geben die Hb-Konzentration und der Hdmatokrit den Erythrozytengehalt nicht korrekt wieder.
e Individuelle Faktoren kénnen eine von den Empfehlungen abweichende Indikationsstellung erforderlich machen.

Tabelle 2: Empfehlungen zur Transfusion von Erythrozyten bei akuter O Anderungen im Vergleich zur Vorversion

Anédmie unter Beriicksichtigung der aktuellen Himoglobinkonzentration * Im Einzelfall auch niedriger tolerierbar

(Hb), der physiologischen Fahigkeit, den verminderten Op-Gehalt des Blutes “* insbesondere &ltere orthopédisch-unfallchirurgische Patienten,
zu kompensieren (Kompensationsfahigkeit), des Vorhandenseins kardio- Kardiochirurgische Patienten sowie Patienten mit

vaskuldrer Risikofaktoren, welche die Kompensationsfahigkeit bei akuter Kardiovaskuléren Erkrankungen

Anémie einschranken (z. B. koronare Herzerkrankung, periphere arterielle “*im begriindeten Eizelfall kann Transfusion auch bei Hb > 10 g/dl
Verschlusskrankheit, zerebrovaskuldre GeféBerkrankung, Herzinsuffizienz), indiziert sein

und klinischer Hinweise auf eine manifeste andmische Hypoxie (Physiologi- ++ Hinweis auf eingangs erwéhnte Kriterien ++

sche Transfusionstrigger). Modifiziert aus [']




AnalogieschlUsse treffen missen. Das Leben wird damit
flr den transfundierenden Arzt nicht unbedingt einfacher.

Fir herzchirurgische Patienten, die nicht akut
bluten, soll die Indikation zur Gabe von Erythro-
zytenkonzentraten bei einem Hb-Wert von unter
7,5 g/dl (unter 4,7 mmol/l) gestellt werden.

Entnommen aus [1]

Fiir Patienten mit akuter oberer gastrointestina-

ler Blutung, die nicht im hdmorrhagischen Schock
sind, soll die Indikation zur Gabe von Erythrozyten-
konzentraten bei einem Hb-Wert unter 7 g/dl (unter
4,3 mmol/l), bei Patienten mit kardiovaskuldren
Risiken bei einem Hb-Wert unter 8 g/dl (unter

5,0 mmol/l) gestellt werden.

Entnommen aus [1]

Es gibt weiterhin bedeutende Patientengruppen, fur die
keine ausreichenden Studiendaten vorliegen, um eine
klare Empfehlung auszusprechen. Dies betrifft z. B. Pati-
enten nach akutem ischamischem Schlaganfall. Auch
Patienten nach aneurysmatischer Subarachnoidalblutung
haben bei einer Anamie (Hb < 10 g/dl) vermutlich eine
schlechtere neurologische Prognose. Hier gilt es also, in
Zukunft noch aussagekraftige Daten zu erheben.

Interessant ist es nun, die Tabelle (Tab. 2) mit Empfeh-
lungen zur Transfusion von Erythrozytenkonzentraten aus
der aktuellen Leitlinie mit der Version aus dem Jahr 2008
zu vergleichen. Hier hat es Veranderungen sowohl bezlg-
lich der unteren Grenzwerte als auch der Qualitat der
Datengrundlage gegeben. Die Qualitat der Empfehlun-
gen zum unteren Hb-Grenzwert von 7 g/dl (vormals 6 g/
dl) werden nun deutlich starker als 1 A-Bewertungen ein-
gestuft (vormals 1 C+).

Der anzustrebende Hb-Zielbereich bei massiver Blutung
sowie im hamorrhagischen Schock wurde von vormals
10 g/dl auf einen Zielbereich von 7-9 g/dl heruntergesetzt,
wobei gleichzeitig sehr deutlich hingewiesen wird, in der
Akutphase neben EK auch frihzeitig Thrombozytenkon-
zentrate (TK), therapeutisches Plasma und Gerinnungs-
praparate nach einem festen Schema anzuwenden.

Als Zielbereich fir die Gabe von Erythrozytenkon- 1C+
zentraten sollen bei Patienten mit Massivblutun-
gen Hb-Werte von 7 bis 9 g/d! (4,3 bis 5,6 mmol/I)
erreicht werden.

Entnommen aus [1]

1.5.1.3 Chronische Anamien

Dieser Abschnitt hat eine deutliche Uberarbeitung erfah-
ren, was auch durch die mittlerweile vorliegenden Studi-
endaten ermoglicht wird. Grundsétzlich hat es hier keine
Veranderung bezuglich der als Transfusionstrigger ange-
gebenen Hb-Werte von 7-8 g/dl gegeben, aber nun wird
bezuglich der Indikationsstellung beim Vorliegen dieser
Hb-Werte sehr deutlich auf die Berlcksichtigung der kli-
nischen Symptomatik hingewiesen.

Bei Patienten mit chronischer Andmie und Hb-Wert 1C
unter 8 bis 7 g/dl (unter 5,0 bis 4,3 mmol/l) sollte
die Indikation fir die Gabe von Erythrozytenkonzen-
traten primar anhand der individuellen Klinischen
Symptomatik gestellt werden.

Entnommen aus [1]

Auf eine Verbesserung der Lebensqualitat bei erwach-
senen Patienten in palliativen Therapiesituationen durch
Erythrozytentransfusion wird hingewiesen. Ein Punkt, der
aus Sicht der Autoren durchaus wichtig ist, da Uber das
Thema Transfusion in palliativen Situationen in Fortbildun-
gen oft kontrovers diskutiert wird.

Weitere Studienergebnisse in Patientengruppen mit chro-
nischer Anamie (z. B. hamatologische Neoplasien, allo-
gene oder autologe Stammzelltransplantation) werden
kurz angesprochen. Bei diesen Patientengruppen zei-
gen sich keine relevanten Unterschiede im Outcome bei
Anwendung restriktiver Transfusionstrigger. Auch hier gibt
es mittlerweile konkrete Empfehlungen.

Bei Patienten mit einer Andmie im Rahmen einer
malignen Erkrankung, welche eine intensive
Chemotherapie oder eine Radiotherapie erhalten,
und bei Patienten nach autologer oder allogener
hdmatopoetischer Stammzelltransplantation sollte
die Indikation zur Erythrozytentransfusion bei
einem Hb-Wert unter 7 bis 8 g/dl (unter 4,3 bis
5,0 mmol/l) gestellt werden.

Entnommen aus [1]

Neu hinzugekommen ist eine Empfehlung zur Transfu-
sion bei Patienten mit Sichelzellanamie. Das ist zu begri-
Ben, da die Behandlung von Patienten mit Sichelzellana-
mie in unserem klinischen Alltag mittlerweile deutlich hau-
figer vorkommt.

Auch fur Thalasséamien werden deutliche und differenzier-
te Transfusionsempfehlungen angegeben, die vergleichs-
weise hohe Hb-Zielwerte von 9-10 g/dl aufweisen, bei
Patienten mit Herzinsuffizienz sogar bei 10-12 g/dl liegen.
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Bei Patienten mit Sichelzellkrankheit und erhoh- 1C
tem Schlaganfallrisiko wird eine regelmaBige, lang-

fristige Erythrozytentransfusion zur Primér- und
Sekundéarprophylaxe eines Schlaganfalls und zur

Reduktion des Risikos von stillen zerebralen

Infarkten empfohlen.

Entnommen aus [1]

Zum Einsatz von Erythropoese-stimulierenden Substan-
zen (ESA) gibt es in der aktuellen Version der QLL diffe-
renziertere Aussagen als noch in der 4. Auflage. Es wird
hier darauf hingewiesen, dass der Einsatz von ESA zur
Behandlung einer Tumorandmie zwar durchaus Hb-Wert
und Lebensqualitat steigern kann, gleichzeitig jedoch in
einigen Studien das Risiko thromboembolischer Ereig-
nisse und einer Tumorprogression erhdéht und das Ge-
samtuiberleben schlechter war. Es wird daher empfohlen,
den Einsatz von ESA zur Behandlung Chemotherapie-
induzierter Anamien bei Tumorpatienten auf Patienten
zu beschranken, die nicht mehr mit kurativer Zielsetzung
pbehandelt werden.

Sehr wichtig erscheinen den Autoren dartber hinaus zwei
zun&chst unscheinbar erscheinende Abséatze: Da ist zum
einen der Hinweis, dass bei Patienten mit autoimmunha-
molytischen Anamien (AIHA) vom Warmetyp die oft auffal-
lige serologische Vertraglichkeitsprobe (= ,Kreuzprobe®)
nicht dazu fuhren darf, dass eine lebenswichtige Transfu-
sion verzdgert oder gar dem Patienten vorenthalten wird.

Der zweite wichtige Hinweis betrifft die Tatsache, dass
Patienten mit chronischer Anamie im Falle einer akuten
Blutung nicht unbedingt niedrigere Hb-Werte tolerieren
und demzufolge dann genauso behandelt werden mus-
sen wie Patienten ohne chronische Anamie.

1.5.1.4 Besonderheiten der Indikation zur Gabe
von Erythrozytenkonzentraten im Kindesalter
Auch bei Patienten im Kindesalter, hier hauptséchlich bei
Frihgeborenen, wurden in den letzten Jahren die Trans-
fusionstrigger empirisch immer weiter gesenkt. Vor-
handene Studien zeigen widersprichliche Ergebnisse,
jedoch ergaben Metaanalysen keine signifikante Erho-
hung von Letalitdt und Morbiditat bei restriktivem Vorge-
hen. Da jedoch die Blutentnahme fUr diagnostische Zwe-
cke die wesentliche Ursache fur eine Anamie, insbeson-
dere bei Neugeborenen, darstellt, wird die Empfehlung
ausgesprochen, diese auf das unbedingt erforderliche
Mal zu begrenzen.

Bei Neugeborenen und insbesondere bei Frihge- 1C+
borenen sollen diagnostische Blutentnahmen so

gering wie mdglich gehalten werden, da der hier-

durch verursachte Blutverlust die hdufigste

Ursache fiir eine Transfusion von Erythrozyten-

konzentraten in diesem Alter ist [123)],

Entnommen aus [1]

Unverandert ist die Empfehlung zur Transfusion von Ery-
throzytenkonzentraten zur Akuttherapie eines Volumen-
mangels durch Blutverlust.

Bei Friih- und Reifgeborenen sollen zur Akut- 1C+
therapie eines Volumenmangels durch Blutverlust
Erythrozytenkonzentrate gegeben werden.

Entnommen aus [1]

Die Tabelle zur Indikationsstellung der Erythrozytentrans-
fusion bei Frih- und Neugeborenen wurde grundlegend
Uberarbeitet und berticksichtigt nun nicht nur das Alter des
Kindes, sondern auch verschiedene Szenarien (Invasiv
beatmet, O,-Therapie/nicht invasive Beatmung, Raumluft).

Bei Friih- und Neugeborenen sollten Erythrozytenkonzentrate unter Berticksichtigung der folgenden Kriterien transfundiert 2A
werden:

Alter Transfusionstrigger

(Stunden h, Invasiv beatmet 0,-Therapie/nicht-invasive Beatmung Raumluft

Tage d)

0-24h < 12,0 g/dI (7,5mmol/) < 12,0 g/dl (7,5 mmol/l) < 10,0 g/dl (6,2 mmol/l)
1-7d < 12,0 g/dl (7,5 mmol/l) <10,0 g/dl (6,2 mmol/l) <10,0 g/dl (6,2 mmol/l)
8-14d < 10,0 g/d! (6,2 mmol/l) < 9,5 g/dl (5,9 mmol/I) < 7,5 g/dl (4,7 mmol/l)
>14d <10,0 g/dl (6,2 mmol/l) < 8,5 g/dl (5,3 mmol/l) < 7,5 g/dl (4,7 mmol/l)

Tabelle 1.5.1.4.1: Indikationen zur Gabe von Erythrozytenkonzentraten bei Friih- und Neugeborenen (modifiziert nach [124]). Entnommen aus [1]




Auf die Moglichkeit einer ESA + enteralen Eisensubstitu-
tion wird hingewiesen, ebenso wie auf die Tatsache, dass
flr die Indikationsstellung zur Erythrozytentransfusion bei
Kindern jenseits der Neonatalperiode ahnliche Hb-Werte
wie bei Erwachsenen angesetzt werden konnen.

1.5.1.5 Besonderheiten der Dosierung von
Erythrozytenkonzentraten im Kindesalter

Hier wurde lediglich das Ubliche Transfusionsvolumen von
5 bis 15 ml/kg KG auf 15-20 ml/kg KG angehoben. Die
Tabelle zur Berechnung des Transfusionsvolumens ist in
der aktuellen Fassung entfallen.

1.5.2 Indikationen fiir spezielle
Erythrozytenkonzentrate

Dieser Abschnitt ist nach hinten geraten und bezUglich
der Empfehlungen zu bestrahlten, gewaschenen und
kryokonservierten Erythrozytenkonzentraten unverandert.
Empfehlungen zur Auswahl CMV- oder Parvo B19-nega-
tiv getesteter EK sind an dieser Stelle komplett entfallen
und finden sich unter 10.4.

1.5.3 Auswahl von Erythrozytenkonzentraten

1.5.4 Art der Anwendung

Inhaltlich hat sich in diesen beiden Abschnitten nichts
Wesentliches gedndert. Diese beiden Abschnitte stel-
len jedoch weiterhin eine Dopplung der Inhalte aus der
LRichtlinie zur Gewinnung von Blut und Blutbestandtei-
len und zur Anwendung von Blutprodukten (Hamothe-
rapie)* dar, insbesondere der Abschnitte 4.9 und 4.10.
Grundsétzlich passt diese kurze Zusammenfassung zur
Auswahl und Anwendung zwar schon zu der QLL, aktu-
ell sind die Inhalte in Richt- und Leitlinie hier auch weit-

gehend identisch. Problematisch wird es jedoch, wenn
infolge der unterschiedlich langen Revisionszyklen der
beiden Schriften die dargestellten Inhalte nicht mehr kon-
gruent sind. Es ist zu Uberlegen, ob an dieser Stelle kinf-
tig nicht einfach auf die Richtlinie verwiesen werden kann.

1.5.5 Kontraindikationen und
Anwendungsbeschrankungen

Hier kann man es kurz machen: Absolute Kontraindikati-
onen sind nicht bekannt und der Hinweis, bei potenziel-
len Empfangern von Knochenmark- oder Stammzelltrans-
plantaten vor der Transplantation gerichtete Spenden von
Blutsverwandten unbedingt zu vermeiden, ist unveran-
dert richtig.

1.6 Unerwiinschte Wirkungen
werden in dem hervorragenden Kapitel 10 ausfuhrlich
behandelt.

1.7 Dokumentation
Hier, wie schon in der Vorversion, die Auflistung der Ver-
pflichtungen zur Dokumentation.

1.8 Literatur
Wie gewohnt umfangreich und aktuell.

Zusammenfassend kann man den Autoren des Kapitels
groBen Dank flr die aktuelle und hervorragend gelun-
gene Uberarbeitung aussprechen. Es lohnt sich wirklich,
das Kapitel zu lesen — selbst wenn man, wie die beiden
Autoren, ,alter Hase" im Bereich der Transfusionsmedizin
ist. Letztendlich ergeben die Leitlinien auch ein perfektes
Hamotherapie-Lehrbuch fir Mediziner.

T Querschnitts-Leitlinien zur Therapie mit Blutkomponenten und Plasmaderivaten — Gesamtnovelle 2020 (in der vom Vorstand der Bundesarztekammer auf
Empfehlung des Wissenschaftlichen Beirats am 21.08.2020 beschlossenen Fassung)
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