Transfusion von Erythrozytenkonzentraten: Welche

Evidenz gibt es fiir den richtigen Transfusionstrigger?

Jeffrey Carson, MD', Lauren Hogshire, MD?
T Richard C. Reynolds Professor of Medicine Chief,
Division of General Internal Medicine

2 Rutgers - Robert Wood Johnson Medical School

Zusammenfassung

Eine restriktive Transfusionsstrategie zur Anwendung von
Erythrozyten-Transfusionen bei Patienten mit Himoglobinkonzen-
trationen von 7-8 g/dl wird durch randomisierte klinische Studien
untersttitzt. Dartiber hinausgehende randomisierte klinische Studien
sind notwendig, um den optimalen Schwellenwert fiir Transfusionen
sowie die physiologischen Trigger bei Patienten mit akutem Koronar-
syndrom und Hirnverletzungen herauszufinden.

Summary

A restrictive transfusion strategy of administering red blood cell
transfusion in patients with hemoglobin concentration of 7-8 g/dl
in most patients is supported by randomized clinical trials. Further
randomized clinical trials are needed to establish the optimal trans-
fusion threshold in patients with acute coronary syndrome and brain
injury, and to elucidate physiological triggers.

Zielsetzung

Dieser Review fasst klinische Studi-
en zu Transfusionstriggern und Emp-
fehlungen fur die Durchfihrung von
Transfusionen mit Erythrozytenkon-
zentraten zusammen. Studienergeb-
nisse bei Patienten in der Intensivme-
dizin, im Rahmen von operativen Ein-
griffen und Patienten mit gastro-
intestinaler Blutung, akutem Koronar-
syndrom und akuter Hirnverletzung

werden beleuchtet.

Jungste Erkenntnisse

Klinische Studien aus der Herzchi-
rurgie sowie bei Patienten mit HUft-
fraktur und gleichzeitiger kardiovas-
kuléarer Vorerkrankung oder kardio-
vaskuldren Risikofaktoren unterstit-
zen frUhere Beobachtungen bei Pati-
enten auf Intensivstationen, dass ein
restriktives Transfusionsregime (Trans-
fusionstrigger 7-8 g Hb/dl) gut tole-
riert wird, sogar bei alteren Hoch-
Risiko Patienten. Eine restriktive
Transfusionsstrategie (7 g/dl) wurde
dartiber hinaus durch die statistisch
geringere Mortalitat bei Patienten mit
gastrointestinalen Blutungen, im Ver-
gleich zu einer liberalen Transfusions-
strategie (10 g/dl), unterstitzt. Erste
Studien bei Patienten mit akutem Ko-
ronarsyndrom lassen vermuten, dass
hier ein liberales Transfusionsregime

die Ergebnisse verbessert; allerdings

bedarf dies der Bestétigung durch

gréBere Studien.

Einleitung

Jahrlich werden ungeféhr 15 Millio-
nen Erythrozytenkonzentrate (EK) in
den USA (1) und 85 Milionen Ein-
heiten weltweit (2) transfundiert. Die
Schwankungsbreite zwischen den
medizinischen  Einrichtungen und
niedergelassenen Arzten ist aller-
dings erheblich, was die eher durftige
Datenlage in Bezug auf den Nutzen
und die Nebenwirkungen von EK-

Transfusionen widerspiegelt.

Seit langem versuchen Kiliniker,
Indikationen fur die Bluttransfusion
festzuschreiben, um einheitliche
Empfehlungen fir den klinischen All-

tag geben zu kdnnen. Historisch ge-



sehen wurden Patienten transfun-
diert, wenn der Hamoglobinspiegel
auf unter 10 g/dl oder der Hamatokrit
auf unter 30 % gefallen war (3**):
Diese ,10/30" Transfusionsfaustregel
wurde bereits 1941 vorgeschlagen
(4) und ist seither im GroBen und
Ganzen akzeptiert, ohne dass es je-
mals unterstltzende Evidenz aus
randomisierten, kontrollierten  Stu-
dien (RKS) gegeben hétte (6). In den
letzten 25 Jahren hat sich die Trans-
fusionspraxis allenfalls in Richtung ei-
ner niedrigen Hamoglobin-Konzen-
tration als EK-Transfusions-Trigger
bewegt. Diese konservative Vorge-
hensweise ist einerseits durch das
Fehlen von Studiendaten fUr eine ver-
besserte  Standardvorgehensweise
bei der EK-Transfusion entstanden
und zum anderen aus dem Wunsch,
die mit einer Transfusion assoziierten
Komplikationen und Nebenkosten zu

vermindern.

Klinische Studien zu den Transfusi-
onsschwellenwerten verglichen tradi-
tionell eine liberale Transfusionsgrup-
pe, in der die Patienten bei einer ho-
heren Hamoglobinkonzentration trans-
fundiert wurden, mit einer restriktiven
Transfusionsgruppe, in der die Pati-
enten bei geringeren Hamoglobin-
konzentrationen eine EK-Transfusion
erhielten. Daher ist es verstandlich,

dass die meisten Arzte heute weiter-

hin auf die Hamoglobinkonzentration

zurtckgreifen, wenn sie die Entschei-
dung fur eine Transfusion treffen

mussen.

Die meisten gegenwartigen Richtli-
nien betonen, dass eine Transfusion
auf Basis des Hamoglobinwertes
stets in Verbindung mit Symptomen
einer Andmie wie z. B. Brustschmer-
zen, Herzversagen, flUssigkeitsre-
sistente Tachykardie oder orthosta-
tische Hypotension (6-8, 9*) getrof-
fen werden soll. Obwohl das Interesse
an physiologischen Transfusionstrig-
gern, die die Oxygenierung des Ge-
webes bzw. eine Ischamie widerspie-
geln, seit geraumer Zeit wéachst, gibt
es bislang dazu keine validen Studien-
ergebnisse. Aus grundsatzlichen Er-
wagungen heraus ist anzunehmen,
dass zusétzlich zum Hamoglobin-
wert und den Symptomen einer An&-
mie auch der Bedarf und die Versor-
gung mit Sauerstoff bertcksichtigt

werden mussten, doch der Beweis

steht aus, dass Untergruppen von
Patienten von ,maBgeschneiderten
Transfusionstriggern® profitieren.

Der folgende Artikel gibt einen
Uberblick Uber jingste Daten zur
Praxis der EK-Transfusion, wobei der
Schwerpunkt auf Daten aus rando-
misierten  kontrollierten  klinischen
Studien liegt. Insbesondere werden
Daten aus der Intensivmedizin und
dem perioperativen Umfeld betrach-
tet, aber auch Daten von Patienten
mit  gastrointestinalen  Blutungen,
akutem Koronarsyndrom und aku-
tem Schéadel-Hirn-Trauma (SHT) wer-

den einbezogen.

Die wichtigsten Ergebnisse kurz zu-

sammengefasst:

e Es gibt Belege daftr, dass eine
restriktive Transfusionsstrategie
(Grenzwert 7 bis 8 g/dL) fur die

meisten Patienten sinnvoll ist.




e Weitere Klinische Studien sind
notwendig, um generell die Wirk-
samkeit von EK-Transfusionen zu
evaluieren, physiologische Trigger
fUr eine Transfusion zu identifizie-
ren und speziell fur Patienten mit
akutem Koronarsyndrom und
Hirnverletzungen individuelle

Transfusionsschwellenwerte fest-

zulegen.

Intensivmedizin und
EK-Transfusionen

Man schétzt, dass ungefahr 40 %
aller schwerkranken Patienten we-
nigstens eine EK-Transfusion wéh-
rend ihrer Versorgung auf der Inten-
sivstation erhalten, wobei mehr als
2/3 dieser Patienten eine milde bis
moderate Andmie ohne akuten Blut-
verlust haben (70). Obwohl diese
Transfusionen gegeben werden, um
die Sauerstofftransportkapazitat zu
verbessern und eine periphere Ischa-
mie zu vermindern, bestehen weiter-
hin unterschiedliche Ansichten in Be-
zug auf die Risiken einer Anédmie und
den therapeutischen Vorteil einer
Transfusion bei schwerkranken Pati-
enten. In der wegweisenden Studie
Jrransfusion Requirements in Critical
Care (TRICC)“ hat die EinfUhrung
eines restriktiven  Transfusionsre-
gimes mit einem Hamoglobinwert

< 7 g/dl als Transfusionstrigger zu ei-

ner Verminderung der Transfusions-

rate von homologem Blut um 33 %
gefuhrt, ohne dass Unterschiede in
Bezug auf die Mortalitatsrate zwi-
schen den Gruppen aufgetreten wa-
ren (11). Eine Subgruppen-Analyse
ergab fUr das restriktive Protokoll ei-
ne verminderte Mortalitdt vor allem
bei jungeren und leichter erkrankten
Patienten. In einer Folgestudie fand
sich auch bei padiatrischen Patienten
mit Transfusionsbedarf im Rahmen
einer intensivmedizinischen Versor-
liberalen

gung kein Vorteil einer

Transfusionsstrategie  (Transfusion
Requirement of the Pediatric Inten-
sive Care Unit TRIPICU) Studie (12).
Diese Studie ordnete 637 hamody-
namisch stabile, schwerkranke padi-
atrische Patienten entweder einem
restriktivem Transfusionsregime mit
einem Transfusionstrigger von 7 g/d|,
oder einer liberalen Transfusions-
gruppe mit einem Trigger von 9,5 g/dl

zu. Patienten in der restriktiven Trans-

fusionsgruppe erhielten 44 % weni-
ger Transfusionen, ohne dass es Un-
terschiede im primaren Endpunkt
Multi-Organversagen gab oder sich
statistisch signifikante Unterschiede
in sekundaren Endpunkten wie Mor-
talitédt, Nebenwirkungen, nosokomi-
alen Infektionen oder Aufenthalts-
dauer auf der Intensivstation gezeigt

hatten.

Im Gegensatz zu diesen beiden
groBen, randomisierten und kontrol-
lierten Studien, die eine restriktive
Transfusionsstrategie  favorisieren,
kommen Kohortenstudien mit Inten-
sivpatienten zu widersprichlichen
Ergebnissen (10, 13-16). Obwohl
diese abweichenden Assoziationen
widerspiegeln kdnnten, dass EK-
Transfusionen in Abhangigkeit von
Art und Schwere der Erkrankung,
vom AusmaB der Andmie und den

Transfusionstriggern  unterschied-




lichen Einfluss auf das Uberleben ha-
ben, bleibt festzuhalten, dass es fast
unmdglich ist, in Beobachtungsstu-
dien die Tatsache auszugleichen,
dass schwerer kranke Patienten
grundsétzlich mehr EK-Transfusi-
onen bendtigen (15). Eine kurzlich
durchgefuhrte retrospektive Analyse
unterstreicht das. Diese Studie unter-
suchte den Effekt von EK-Transfusion
auf die 90-Tage Mortalitat bei 361
schwer kranken Patienten mit akuter
Lungenverletzung und fand — nach
multivariater Analyse unter Einbezie-
hung einer Kausalanalyse fur Fak-
toren, die am Tag der Transfusion
vorlagen —, dass die EK-Transfusion
nicht mit der 90-Tage Mortalitéat as-
soziiert ist (17). Stattdessen gingen
andere transfusionsmedizinisch rele-
vante Faktoren wie etwa hamodyna-
mische Daten, Komorbiditdten und
Beatmungsparameter mit einer ge-
steigerten Mortalitdt einher. Diese

Studie macht deutlich, dass es zu

statistisch fehlerhaften Assoziationen
zwischen Transfusion und Mortalitat
flhren kann, wenn sich diese Stor-
faktoren nicht kontrollieren lassen.
Zudem wird deutlich, dass sich aus
Beobachtungsstudien keine kau-
salen Zusammenhange ableiten las-
sen. Bis zusétzliche randomisierte
klinische Daten auf der Basis von
TRICC und TRIPICU verfugbar sind,
ist ein geringer Hamoglobingehalt
von 7 g/dl im hdmodynamisch sta-
bilen, nicht blutenden, schwerkran-
ken Patienten als Transfusionstrigger
im Klinischen Alltag anzusetzen (11,

12, 18, 19).

Peri- und intraoperative
Transfusionen

Drei Grinde tragen zur Entwicklung
einer Andmie bei chirurgischen Pati-
enten bei: die zugrunde liegende
Erkrankung oder Verletzung, der

Blutverlust wahrend der OP und die

postoperativ geschwachte Erythro-
poese. Beinahe 90 % aller chirur-
gischen Patienten durchleben eine
postoperative Andmie, weshalb 60-
70 % aller EK perioperativ verabreicht
werden (20, 21). Eine Anédmie im
perioperativen Umfeld ist zweifellos
mit hoher Morbiditdt und Mortalitat
verbunden, aber klinische Studien-
daten, die den Nutzen von EK-Trans-
fusionen belegen, sind rar (22).

Nach der TRICC-Studie haben
zahlreiche weitere Studien gezeigt,
dass die EinfuUhrung eines restriktiven
Transfusionstriggers bei Patienten,
die sich einem chirurgischen Eingriff
unterziehen mussen, die Transfusi-
onsrate verringert, ohne dass die
Morbiditat und Mortalitat steigt (22).

Die FOCUS-Studie (Transfusion
Trigger Trial for Functional Outcomes
in Cardiovascular Patients Under-
going Surgical Hip Fracture Repair)
ist die groBte dieser Studien. Sie
fhrte 2016 Patienten mit einer kardio-
vaskuldren Krankengeschichte oder
entsprechenden Risikofaktoren unter
randomisierten Bedingungen entwe-
der einer liberalen (> 10 g/dl Hb) oder
einer restriktiven Transfusionsstrate-
gie (< 8 g/l Hb bzw. Symptome einer
Anamie) zu (23**).

Obwohl die liberale Gruppe unge-

fahr die dreifache Anzahl an Transfu-




sionen erhielt, gab es keinen Unter-
schied im Hinblick auf die Fahigkeit,
30 und 60 Tage nach der Operation
ohne UnterstUtzung zehn Schritte zu
gehen. AuBerdem war die Rate an
Komplikationen in beiden Gruppen
vergleichbar, einschlieBlich akutem
Koronarsyndrom wahrend des Kran-
kenhausaufenthaltes und Tod inner-
halb von 60 Tagen nach der OP. Eine
aktuelle, nachtraglich durchgefihrte
Analyse einer randomisierten Kli-
nischen Studie bei Endoprothese-
operationen unterstltzte die Ergeb-
nisse von FOCUS, in dem sie zeigte,
dass aus einem restriktiven Transfu-
sionsprotokoll, verglichen mit der

liberalen  Politik, eine niedrigere

Transfusionsrate resultierte, ohne
dass damit ein schlechteres Ergebnis
oder postoperative Komplikationen

verbunden waren.

Auch die RKS "Transfusion require-

ments  after Cardiac ~ Surgery"
(TRACS) belegte die Sicherheit einer
restriktiven Transfusionsstrategie
(Transfusion, um einen Hamatokrit
> 24 % zu erhalten) verglichen mit ei-
ner liberalen Strategie (Hamatokrit
> 30 %); untersucht wurden hier 502
Patienten, die sich einer elektiven
Herzchirurgie  unterzogen hatten
(25). In beiden Gruppen war der pri-
méare Endpunkt ahnlich; es fanden

sich keine signifikanten Unterschiede

fur die 30-Tage-Mortalitét (alle Ursa-

chen) oder schwere, patientenspezi-
fische Komplikationen (kardiogener
Schock, akutes Atemnotsyndrom
ARDS oder akutes Nierenversagen
mit Dialysepflicht). Die Anzahl der
transfundierten EK war unabhéngig
von der Transfusionsstrategie ein ei-
genstandiger Risikofaktor fur Kli-
nische Komplikationen oder Tod

nach 30 Tagen.

Weiterhin demonstrierte eine kurz-
lich  verdffentlichte,  retrospektive
Analyse der TRACS-Studie die enge
Beziehung zwischen EK-Transfusi-
onen und dem Schweregrad einer
Erkrankung; auch sie berichtet, dass
— unabhangig von der angewandten
Transfusionsstrategie — die Anzahl
der transfundierten EK ein eigenstan-
diger Risikofaktor flr einen langeren
Krankenhausaufenthalt und Kompli-
kationen wie Nierenversagen, Herz-

versagen, ARDS und Infektionen ist

(26). Zwei weitere Beobachtungsstu-
dien Uber EK-Transfusionen in der
Herzchirurgie unterstitzen die Bezie-
EK-Transfusionen

hung zwischen

und infektidsen  Komplikationen,
Herz- und Lungenerkrankungen, ver-
langertem  Krankenhausaufenthalt
und postoperativer Sterblichkeit (27,
28). Diese Beobachtungen bekrafti-
gen den Bedarf an randomisierten,
kontrollierten Studien fur die Transfu-
sionspraxis. Basierend auf den bis-
herigen Ergebnissen der RKS ist also
auch bei kardiochirurgischen Pati-
enten eine restriktive Transfusions-
strategie angezeigt.

Eine kurzlich verdffentlichte
Cochrane Metaanalyse von 19 RKS
verglich die klinischen Ergebnisse
nach Transfusionen bei hohem und
niedrigem  EK-Transfusionsschwel-
lenwert fUr Uber 4.000 chirurgische

Patienten (29). Diese Analyse zeigte,




dass die restriktive Transfusionsstra-
tegie mit einer statistisch signifi-
kanten Verminderung der Kranken-
haussterblichkeit, nicht aber mit der
30-Tage Mortalitat, verknUpft war.
AuBerdem fand sich bei restriktiver
Transfusionsstrategie keine Verlan-
gerung des Krankenhausaufenthalts.
Ungunstige Ereignisse wie Infekti-
onen und Lungenddem traten im re-
striktiven  Studienarm  geringfligig,
jedoch nicht signifikant, seltener auf.
Basierend auf dieser Analyse ist die
restriktive Transfusionsstrategie mit
einem  Hamoglobin-Schwellenwert
von 7-8 g/dI fUr typische chirurgische

Patienten gerechtfertigt.

Praoperativ.anamische Patienten
sind in RKS zur An&mie weniger gut
reprasentiert. Weil aber Patienten mit
Sichelzellandmie gelegentlich eine
OP benétigen und dabei ein erhéhtes
Risiko fur perioperative Komplikati-
onen und fur Transfusionsreaktionen
besitzen, verdient der Einsatz einer
préoperativen EK-Transfusion in die-
ser Population besondere Aufmerk-
samkeit. Die kurzlich veroffentlichte
RKS "Transfusion Alternatives Preo-
peratively in Sickle Cell Disease
(TAPS)"-Studie untersuchte die prao-
perative Anwendung von EK-Transfu-
sionen an Patienten mit Sichelzellan-
amie (30**). Von 67 Patienten er-
hielten 34  eine  praoperative

EK-Transfusion mit dem Ziel, einen

Hb-Wert von 10 g/dI einzustellen; 33
Patienten erhielten keine Transfusion.
Verglichen mit den Patienten, die kei-
ne Transfusion erhielten, hatten die
transfundierten Patienten ein signifi-
kant verringertes Risiko, innerhalb
von 30 Tagen nach dem chirur-
gischen Eingriff eine Kklinisch bedeut-
same Komplikation zu entwickeln.
Die haufigste Komplikation war ein
akutes Koronarsyndrom. Patienten,
die vor der Operation keine EK-Trans-
fusion erhalten hatten, zeigten einen
erhdhten Bedarf fUr eine periopera-
tive Transfusion. Diese Studie wurde
wegen der statistisch signifikanten
Differenz zwischen den Gruppen vor-
zeitig abgebrochen, was die Analyse
sekundarer Ereignisse wegen der ge-

ringen Teilnehmerzahl erschwerte.

Die einzige andere gut durchge-
flhrte RKS in dieser Population be-
trachtete 551 Patienten, die sich 604
Operationen unterzogen und im Ge-
gensatz zur TAPS-Studie grundsatz-
lich eine Transfusion erhielten (31).
Diese Studie verglich eine aggressive
Transfusionsstrategie  (Austausch-
Transfusion) mit einer konservativen
Transfusionsstrategie, versaumte es
aber, die Unterschiede zwischen den
postoperativen Komplikationen der
beiden Gruppen zu dokumentieren.
Deshalb wird trotz der geringen Pati-
entenzahl in dieser Studie bei Pati-

enten mit Sichelzell-Anamie eine

EK-Transfusion vor der OP empfoh-
len, um eine Hb-Konzentration von

10 g/dL zu erreichen.

Gastrointestinale
Blutungen

In den USA gibt es jedes Jahr
Uber 450.000 Krankenhausaufent-

halte aufgrund von gastrointestinalen

Blutungen; sie stellen eine besonders
haufige Indikation fur EK-Transfusi-
onen dar (32). Dennoch wurden in
der ersten Hélfte des 20. Jahrhun-
derts EK-Transfusionen bei Patienten
mit gastrointestinalen Blutungen wei-
testgehend vermieden, weil der stei-
gende Blutdruck eine erneute Blu-
tung provozieren kann (33). Diese
Denkweise wurde spéater durch libe-
ralere Transfusionspraktiken abge-

|6st und bis in die frihen 2000er

Jahre galt ein Hamoglobin-Wert von




10 g/dL als Transfusionsschwellen-
wert (82). Im letzten Jahrzehnt ent-
standen aus Tierstudien, aus Be-
obachtungsdaten und zahlreichen
kleinen randomisierten Studien Emp-
fehlungen, die erneut einen restrik-
tiven Transfusionsschwellenwert von
7 g/dL fUr das Management von gas-
trointestinalen Blutungen befUrwor-
ten (34-36). Patienten mit gastrointes-
tinalen Blutungen waren von den
meisten  groBen  Studien  im
Cochrane-Review ausgeschlossen
und viele Kliniker hatten weiterhin
Zweifel am Erfolg einer restriktiven
Bluttransfusionspraxis flir diese Pa-

tientenpopulation.

Eine viel versprechende RKS, die
das restriktive Transfusionsverfahren
dem liberalen bei Patienten mit Blu-
tungen des oberen Gastrointestinal-
trakts gegenuberstellte, lieferte wei-
tere Belege fUr die gegenwartigen re-

striktiven Empfehlungen (37**). In

dieser Studie mit 921 Patienten, wa-
ren 51 % der Patienten, die der re-
striktiven Gruppe (7 g/dlL) zugeord-
net waren, noch nie transfundiert
worden; in der liberalen Gruppe (9 g/
dL) waren es nur 15 %. Nach 6 Wo-
chen waren in der restriktiven Grup-
pe 5 %, in der liberalen Gruppe 9 %
verstorben (hazard ratio 0,55, 95 %
Cl 0,33 - 0,92, P= 0,02). Die restrik-
tive Strategie war mit weniger Re-
Blutungen verbunden, mit einer ge-
ringeren Zahl an Krankenhaustagen
und weniger unerwuUnschten Ereig-
nissen, wie z. B. einem akuten Nie-
renversagen, bakteriellen Infektionen
und Transfusionsreaktionen. Interes-
santerweise stieg innerhalb von 5 Ta-
gen nach Beginn der Studie der Por-
talvenen-Druck innerhalb der libe-
ralen Gruppe (p= 0,03). Das wurde
als Erklarung fur die erhdhte Rate an
erneuten Blutungen in dieser Gruppe
vermutet. Nach den Ergebnissen die-
ser Studie sollten die meisten Pati-
enten mit Blutungen des oberen
Gastrointestinaltrakts erst transfun-
diert werden, wenn der Hb-Wert un-
ter 7 g/dL fallt. Die Frage bleibt offen,
wie man den Blutverlust bei intesti-
nalen Blutungen abschatzen kann,
um extrem niedrige Hb-Werte bei
diesen Patienten zu vermeiden und
auch, wie Patienten mit unteren gas-
trointestinalen Blutungen zu behan-

deln sind.

Akutes Koronarsyndrom

Auch Patienten mit koronarer Herz-
erkrankung erhalten haufig wegen
Andmien eine Bluttransfusion. Ursa-
che sind nicht nur die unterschied-
lichen Klassen von Antikoagulantien,
die hier verabreicht werden, sondern
auch haufige invasive Eingriffe (38).
Es wird angenommen, dass ischa-
misches Myokard besonders anféllig
fUr die durch die Andmie bereits nied-
rigen Sauerstofftransport-Kapazitaten
ist. Beobachtungsstudien haben ge-
zeigt, dass eine Anamie ein unabhan-
giges Mortalitatsrisiko bei akutem
Koronarsyndrom wéhrend eines sta-
tionaren Aufenthalts darstellt (39-41).
Es ist nicht bekannt, ob Bluttransfusi-
onen fur Patienten mit akutem Koro-
narsyndrom Vorteile bringen, weil EK-
Transfusionen, bedingt durch eine
Kreislaufiberlastung und Thrombo-
segefahr, méglicherweise die Uberle-
bensrate verschlechtern. Bisher gibt
es nur zwei kleine, randomisierte Stu-
dien mit Transfusions-Schwellen-
werten von 8 bzw. 10 g/dL in an&-
mischen Patienten mit akutem Koro-
narsyndrom (42, 43). In der alteren
Studie mit 45 Patienten erhielten die
dem hoheren Transfusions-Schwel-
lenwert  zugeordneten  Patienten
mehr Transfusionen und hatten eine

hohere Inzidenz flr unerwilnschte

Komplikationen, etwa eine sich ver-

schlechternde kongestive Herzinsuf-




fizienz (42). BezUglich rezidivierender
akuter Koronarsyndrome oder der
Gesamtmortalitét ergaben sich keine
Unterschiede. In der neueren RKS
mit 110 Patienten konnte man einen
Trend in Richtung weniger groBer
kardiologischer Ereignisse und Tod
(7 Todesfélle unter der restriktiven
Strategie und ein Todesfall unter der
liberalen Strategie, P= 0,03) beo-
bachten (43). Aufgrund der geringen
StudiengréBe und der Tatsache,
dass die Patienten in der restriktiven
Gruppe sieben Jahre alter waren als
in der liberalen, mussen diese Ergeb-
nisse vorsichtig interpretiert werden.
Sie unterstltzen erneut den Bedarf

fr groBe RKS auf diesem Gebiet.

Alle anderen Studien zur Bluttrans-
fusion bei akutem Koronarsyndrom
sind beobachtender Natur. Eine ak-
tuelle systematische Ubersichtsar-
beit und eine neuere Meta-Analyse
von Beobachtungsstudien Uber Ana-
mien, EK-Transfusionen und ihre
Auswirkungen bei Patienten mit aku-
tem Koronarsyndrom zeigen die
Schwierigkeit, RuUckschlisse —auf
kausale Stdérungen aus nicht-rando-
misierten Daten zu ziehen. Beide,
Review und Metaanalyse, nehmen
an, dass eine Bluttransfusion oder ei-
ne liberale Transfusionsstrategie mit

einer hdheren Gesamtmortalitat ver-

bunden ist (44, 45), verglichen mit

der restriktiven Transfusionsstrategie

oder ganz ohne Transfusion. Obwohl
diese Ergebnisse den restriktiven
Gebrauch von EK-Transfusionen bei
Patienten mit akutem Koronarsyn-
drom zu favorisieren scheinen, kon-
nen diese Ergebnisse auch so inter-
pretiert werden, dass die Patienten,
die eine EK-Transfusion erhielten,
schwerer krank waren, als diejeni-
gen, die keine EK erhielten (46%). Die-
se Beziehung unterstreicht auch eine
aktuelle Beobachtungsstudie mit
Uber 70.000 Infarktpatienten ohne
ST-Hebung (NSTEMI). Patienten mit
einem niedrigeren Hb-Spiegel (< 10
g/dL) sind schwerer krank als Pati-
enten mit einem hoéheren Hb-Wert
(> 12 g/dL). In dieser Studie war ein
niedrigerer Hb-Spiegel mit geringerer
Revaskularisierung, starkerer Erkran-
kung der Koronararterien und ho-
herer Mortalitat verknlpft (47). We-
gen unzureichender Evidenz stellt die
AABB (friher bekannt als American
Association of Blood Banks) fest,
dass Empfehlungen zum Gebrauch
von EK-Transfusionen bei Patienten
mit akutem Koronarsyndrom derzeit

nicht gegeben werden kénnen (9%).

Schadel-Hirn-Traumata
(SHT)

Der Einfluss von EK-Transfusionen
bei zerebralen Schédigungen ist
nicht gut untersucht, obwohl speziell

diese Patienten besondere Beach-

tung verdienen (48). Subarachnoi-
dale Blutungen, akute Ischamien und
Hirntraumen machen anfallig fur
sekundéare Stdrungen, insbesondere
Anamien. Gerade das akut verletzte
Gehirn ist weniger in der Lage, eine
niedrigere Sauerstoffversorgung zu
kompensieren als andere Endstrom-
bahnen. Obwohl physiologische Stu-
dien zeigen, dass EK-Transfusionen
den Hirnstoffwechsel und die Sauer-
stoffversorgung beim Menschen ver-
bessern, ist ihre klinische Aussage-
kraft begrenzt (49). Ein kirzlich er-
schienener Review Uber Andmien
und die Effekte von EK-Transfusionen
bei akuten Hirnverletzungen unter-

stltzt die Aussage, dass auch die Er-




gebnisse aus der Ubrigen Intensiv-
medizin nicht auf zerebrale Syndrome

extrapoliert werden kénnen (48).

Die einzig bekannten RKS-Daten zu
EK-Transfusionen bei Patienten mit
akuten Hirnschadigungen stammen
aus einer Substudie der TRICC-Stu-
die (50). In einer kleinen Untergruppe
von 67 Patienten mit geschlossenen
Kopfverletzungen gab es keine Un-
terschiede in der Mortalitét oder der
Organdysfunktion zwischen der libe-
ralen und der restriktiven Transfusi-
onsgruppe. Obwohl physiologische
Studien und einige Beobachtungs-
daten darauf hinweisen, dass Pati-
enten mit akuten Hirnverletzungen
moglicherweise von einer EK-Trans-
fusion bei einem hoéheren Hb-
Schwellenwert von 9 g/dL profitieren,
sind Uberzeugende randomisierende
Studien erforderlich, um die beste
Transfusionspraxis flr neurokritische

Patienten zu etablieren (48, 51, 52).

Schlussfolgerungen

Die Begrindung fur eine EK-Trans-
fusion besteht in der Wiederherstel-
lung der Sauerstoffversorgung und
im Schutz vor bedrohlichen Blu-
tungen. Wenn Kliniker EK transfun-
dieren, nehmen sie an, dass im Fall
der Sauerstoffunterversorgung von
Gewebe die Vorteile der EK-Transfu-

sion die Risiken Ubertreffen. Wie die-

ses Review zeigt, konnte die Fahig-
keit von EK-Transfusionen, das Kli-
nische Resultat zu verbessern, nicht
eindeutig belegt werden. Die Heraus-
forderung fur die Kliniker liegt darin,
die Patienten, die am starksten unter
den Folgen einer schweren Anamie
leiden wurden, zu transfundieren,
ohne andere Patienten unnétig dem
Risiko einer Transfusion auszusetzen

(53).

Aktuelle Klinische Praxisrichtlinien
der AABB und der Cochrane Meta-
Analyse empfehlen aufgrund aller
Daten aus RKS zu EK-Transfusions-
schwellenwerten zusammenfassend
eine restriktive Transfusionsstrategie
(Grenzwert 7 bis 8 g/dL) fUr stabile,
hospitalisierte  Patienten.  Dartber
hinaus zeigt der vorliegende Review
aktueller Publikationen aber, dass es
einige Patientensubgruppen gibt, die
eine besondere Betrachtung bendti-

gen. Zusétzlich zu den RKS, die

Transfusionsschwellenwerte in Pati-
entenpopulationen mit besonderen
Anforderungen an den Sauerstoffbe-
darf ermittelten, sollte sich die kinf-
tige Forschung auf physiologische
Trigger konzentrieren, die die Sauer-
stoffversorgung der Gewebe bzw.
den Grad der Ischamie berdcksichti-
gen. Um bis dahin sicherzustellen,
das EK-Transfusionen dem Patienten
nitzen und moglichst wenig Scha-
den anrichten, muissen wir uns bei
unserer EK-Transfusionspraxis wei-
terhin von unserem klinischen Urteils-
vermdgen leiten lassen und dabei die
Starken (und Grenzen) der verflg-
baren Evidenz nach bestem Wissen

berlcksichtigen.

Die Literaturhinweise finden Sie

im Internet zum Download unter:
www.drk-haemotherapie.de




