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Zusammenfassung

Ziel der Untersuchung war die Ermittlung
einer sicheren und effektiven Dosis von
Danaparoid (Orgaran) als Antikoagulans bei
der maschinellen Autotransfusion (MAT) mit
dem Cell Saver 5 (CS 5). Hierzu wurden
frische Vollblutkonserven nach Versetzen
mit Antikoagulanslésung (9, 4,5 oder 3 E
Danaparoid/ml) im Verhaltnis 5:1im Reservoir
des CS einem Verarbeitungszyklus unter-
zogen und die Abreicherung mittels der im
Retransfusionsbeutel nachweisbaren aXa-
Aktivitat abgeschatzt. Antikoagulansldsung
mit 3 E Danaparoid/ml wurde bei 4 Patien-
ten mit HIT Il zur MAT eingesetzt. Niedrigere
Konzentrationen in der Antikoagulanslésung
bzw.im Reservoir fiihrten zu niedrigeren
Konzentrationen im Retransfusionsbeutel.
Antikoagulanslésung mit 3 E Danaparoid/ml
fiihrte im Laborversuch und bei der Anwen-
dung am Patienten zu vergleichbaren aXa-
Aktivitdten im Retransfusionsblut. Als effek-
tive und sichere Dosis werden 4,5 oder (v.a.
bei untergewichtigen oder niereninsuffizien-
ten Patienten) 3 E Danaparoid/ml Antikoa-
gulanslosung empfohlen. Eine sachgemaRe
Handhabung des CS 5 macht eine Koagel-
bildung auch bei 3 E/ml unwahrscheinlich.
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Danaparoid (Orgaran) zur
Antikoagulation bei der
maschinellen Autotransfusion
mit Cell Saver 5 (Haemonetics)

Bezﬁglich Einsatz und Dosierung von
unfraktioniertem Heparin zur Antiko-
agulation des aufgefangenen Patienten-
bluts bei maschineller Autotransfusion
(MAT) mit dem Cell Saver 5 (CS 5) lie-
gen Angaben des Herstellers vor [2]. Aus
fritheren Publikationen [4, 6,9], die sich
noch nicht auf den CS 5 bezogen, geht
hervor, dass im Retransfusionsblut mit
minimalen Mengen von unfraktionier-
tem Heparin gerechnet werden muss,
welche aber nicht dazu ausreichen, die
Gerinnung des Patienten zu beeintrich-
tigen.

Vorweg et al. konnten 1998 in einer
Untersuchung am CS 5 zeigen, dass sich
mit steigender Pumpgeschwindigkeit
und sinkendem Waschvolumen die Ab-
reicherung des Heparin im aufbereite-
ten Erythrozytenkonzentrat bis auf
moglicherweise gerinnungsrelevante
Werte verschlechterte [10].

Da es sich bei der seit einigen Jah-
ren als seltene, aber potentiell lebensbe-
drohliche Komplikation einer Heparin-
therapie bekannten heparininduzierten
Thrombozytopenie Typ II (HIT II) um
eine immunologisch vermittelte und da-
her moglicherweise dosisunabhingig,
bereits bei Kontakt mit kleinsten Men-
gen Heparin auslésbare Erkrankung
handelt, kénnten selbst minimale, im
aufbereiteten Erythrozytenkonzentrat
noch vorhandene Mengen eine Gefahr
fiir die betroffenen Patienten darstellen.

Als Ersatzpréparat zum Einsatz am
Patienten bei nachgewiesener oder ver-
muteter HIT II steht neben den Hirudi-
nen seit ldngerer Zeit das Danaparoid

(Orgaran) zur Verfiigung [5, 7]. Fiir bei-
de Substanzgruppen liegen bisher noch
keine Angaben iiber den Einsatz bei der
MAT vor.

Fiir den Einsatz bei MAT mittels Cell
Saver miisste fiir diese alternativen Anti-
koagulanzien der Nachweis der Wirk-
samkeit und der Sicherheit erbracht wer-
den. Wirksamkeit bedeutet, dass durch
Zusatz des Antikoagulans eine nennens-
werte Koagelbildung im aufgefangenen
Patientenblut vermieden wird; Sicherheit
bedeutet, dass im retransfundierten, auf-
bereiteten Erythrozytenkonzentrat An-
tikoagulans nicht mehr bzw. nur noch in
Mengen vorhanden sein darf, welche die
Gerinnung des Patienten auch bei gro-
Ben Volumina retransfundierten Bluts
nicht beeintriachtigen konnen.

Gegenstand der vorliegenden Un-
tersuchung ist die Ermittlung einer
wirksamen und sicheren Dosis von Da-
naparoid (Orgaran) zur Antikoagulati-
on des aufgefangenen Bluts bei der MAT
mit dem Cell Saver 5 (CS s5) der Fa. Hae-
monetics.

Material und Methode
Cell saver 5
Gerit zur sofortigen Verarbeitung intra-

oder postoperativ abgesaugten Wund-
bluts zu autologen, in NaCl 0,9% gewa-
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Danaparoid (Orgaran) as anticoagulant
for autotransfusion with Cell Saver 5
(Haemonetics)

Abstract

We investigated Danaparoid Sodium (Orgaran)
as anticoagulant using three different con-
centrations (9, 4,5 or 3 U/mlanticoagulant
solution) for the use in the autotransfusion
device Cell Saver 5 (Haemonetics). Fresh
units of whole blood packs were mixed in
the reservoir in a proportion of 5:1 with the
anticoaculant solution. Having started the
Cell Saver 5 in the automatic mode, the
amount of Danaparoid in the retransfusion
blood was determined (chromogenic Anti-
factor-Xa test).The lowest concentration of
the anticoagulant was applied in 4 patients
with Heparin-Induced Thrombocytopenia
Type Il undergoing total hip arthroplasty.
There was a correlation between the concen-
tration in the reservoir and in the retrans-
fusion blood. None of the patients showed a
disturbance of his coagulation system.One
of them had slight clotting in the reservoir.
We recommend the use of the lower concen-
trations tested: 4,5 U/ml or, particularly for
patients with renal insufficiency or low body
weight or expected high retransfusion
volumes, 3 U/ml as anticoagulant concentra-
tions. If the autotransfusion device is used
according to the manufacturerer’s instructions
there may be virtually no risk of clotting in
the Cell Saver or of inhibition of the coagula-
tion system in the patient.

Keywords
Anticoagulation - Danaparoid -

Heparin-induced thrombocytopenia -
Autotransfusion - Cell Saver

schenen und suspendierten Erythrozy-
tenkonzentraten mit einem Himatokrit
von ca 55% (Herstellerangabe) [2].

Antikoagulanslésung

Analog den Herstellerangaben zur Anti-
koagulation mit unfraktioniertem
Heparin wurde Danaparoid (Orgaran)
einer 0,9% NaCl-Losung zugesetzt, und
zwar in 3 verschiedenen Konzentratio-
nen: 9000 E/1000 ml = 9 E/ml = Grup-
pe 1 in Tabelle 1; 4500 E/1000 ml =
4,5 E/ml = Gruppe 2 in Tabelle 2 und
3000 E/1000 ml = 3 E/ml = Gruppe 3 in
Tabelle 3. Da im Reservoir die so herge-
stellte Antikoagulanslésung dem Blut
stets (analog den Herstellerangaben fiir
unfraktioniertes Heparin) im Verhéltnis
1:5 zugesetzt und damit auf ein Sechstel
verdiinnt wurde, betrugen die fiir das
Reservoir leicht zu berechnenden Da-
naparoidkonzentrationen: 1,5 E/ml
(Gruppe 1), 0,75 E/ml (Gruppe 2),
0,5 E/ml (Gruppe 3).

Waschlosung

Waschlosung zum Waschen der in der
Glocke befindlichen Erythrozyten: Ge-
maf} den Angaben des Herstellers wurde
ausschlie8lich 0,9% NaCl mit einem
Mindestwaschvolumen von 1000 ml ver-
wendet.

Tabelle 1

Methoden
Danaparoidbestimmung

Da eine Methode zur direkten Danapa-
roidbestimmung derzeit noch nicht zur
Verfiigung steht, wurde die Danaparoid-
konzentration indirekt mittels der Anti-
Faktor-Xa-Aktivitit (aXa-Aktivitit) ab-
geschitzt, wobei die Hydrolyse eines
chromogenen Substrats in Gegenwart
von AT III als Maf3 fiir die aXa-Aktivitdt
genommen wird. Die chromogenen
Nachweismethoden sind den Clotting-
tests vorzuziehen [3]. Die Blutprobe aus
dem Retransfusionsbeutel wurde mit
20% Humanalbumin dergestalt versetzt,
dass die resultierende Humanalbumin-
konzentration im Abnahmeréhrchen 5%
betrug. (Reagenzien: Himochrom Dia-
gnostics, Essen; Kalibration: mit Orga-
ran).

Laborversuch

Antikoagulanslésung, welche Danaparo-
id (Orgaran) in einer der 3 oben be-
schriebenen Konzentrationen enthielt,
wurde im Verhiltnis 1:5 einer frischen
(<6 h alten), tiberfiillten (d. h. zur Wei-
terverarbeitung zu Erythrozytenkonzen-
traten nicht geeigneten), in CPD stabili-
sierten Vollblutkonserve im Reservoir ei-
nes CS 5 zugesetzt. Anschlieend wurde

Danaparoidnachweis im Retransfusionsblut bei der Gruppe 1.Ergebnisse und
statistische Auswertung des Laborversuchs

Gruppe 1

Danaparoidkonzentration in der Antikoagulanslésung: 9 aXa-E/ml
Danaparoidkonzentration im Reservoir: 1,5 aXa-E/ml

VersuchNr.  Danaparoidkonzentration Abreicherung (%) Medianwert
im Retransfusionsblut (Konzentration im
(aXa-E/ml) Reservoir = 100%)
1 0,43 71
2 0,32 79
3 0,24 84
4 0,24 84
5 0,21 86 0,2
6 0,19 87
7 0,17 89
8 0,07 95
9 0,07 95
10 0,05 97

Streuungsmafzahlen: w=0,38, Min=0,05, Qu=0,07, Max=0,43, Q0=0,26
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Tabelle 2

Originalien

Danaparoidnachweis im Retransfusionsblut bei der Gruppe 2. Ergebnisse und
statistische Auswertung des Laborversuchs

Gruppe 2

Danaparoidkonzentration in der Antikoagulanslosung: 4,5 aXa-E/ml
Danaparoidkonzentration im Reservoir: 0,75 aXa-E/ml

VersuchNr.  Danaparoidkonzentration Abreicherung (%) Medianwert
im Retransfusionsblut (Konzentration im
(aXa-E/ml) Reservoir = 100%)

1 0,21 72

12 0,20 73

13 0,17 77

14 0,15 80

15 0,09 88

16 0,08 89

17 0,08 89 0,08

18 0,07 91

19 0,03 96

20 0,03 96

21 0,00 >100

22 0,00 >100

23 0,00 >100

Streuungsmafzahlen: w=0,21, Min=0,00, Qu=0,015, Max=0,21, Q0=0,16

der CS 5 gestartet, die Vollblutkonserve
(ausschliefllich im Automatikbetrieb!)
einem kompletten Verarbeitungszyklus
unterzogen und am Ende die aXa-Akti-
vitdt aus dem Erythrozytenkonzentrat
im Retransfusionsbeutel bestimmt. Das
vorprogrammierte Mindestwaschvolu-
men betrug 1000 ml (s. Abschn. Waschls-
sung).In der Gruppe 1 wurden 10 Zyklen
getestet (d. h. der Laborversuch wurde
10-mal durchgefiihrt), in den Gruppen 2
und 3 je 13 Zyklen.

Waschvolumen

Fiir die Gruppe 2 (4,5 E/ml in der Anti-
koagulanslgsung) bestimmten wir 3-mal
zusétzlich die aXa-Aktivitit aus dem
Erythrozytenkonzentrat im Retransfu-
sionsbeutel nach Waschen mit 2000 ml
statt nur mit 1000 ml (Ergebnisse nicht
in der Tabelle 2 aufgefiihrt).

Anwendung am Patienten

Anwendung an 4 Patienten mit vermute-
ter oder nachgewiesener HIT II, bei de-
nen eine Hiifttotalendoprothese (THEP)
implantiert und eine MAT mit dem CS 5
durchgefiihrt wurde: Die verwendete An-
tikoagulanslosung enthielt 3 E Danapa-
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roid (Orgaran)/ ml (analog Gruppe 3 des
Laborversuchs). Das intraoperativ aufge-
fangene Patientenblut wurde im Reser-
voir des CS 5 im Mischungsverhaltnis 5:1
mit der Antikoagulanslosung versetzt.
AnschliefSend wurde beobachtet, ob eine
Koagelbildung auftrat,und am Ende der
MAT, bevor der Cell Saver abgebaut wur-
de, eine aXa-Bestimmung aus dem Ery-
throzytenkonzentrat im Retransfusions-
beutel durchgefithrt. Wenn méglich,
wurde auch aus einer dem Patienten
selbst entnommenen Blutprobe noch ei-
ne aXa-Bestimmung durchgefiihrt.

Die Patienten erhielten am OP-Tag
Danaparoid (Orgaran) in prophylakti-
scher Dosierung: 1500 E/24 h, und zwar
wegen der perioperativ als unsicher ein-
geschitzten Resorptionsbedingungen
kontinuierlich iiber eine Infusionssprit-
zenpumpe.

Statistische Methoden

Der interessierende Parameter war die
im aufbereiteten Erythrozytenkonzen-
trat noch nachweisbare aXa-Aktivitit als
Maf fiir die Danaparoidkonzentration
in Abhdngigkeit von der Danaparoid-
konzentration in der Antikoagulanslo-
sung bzw. im Reservoir. Es wurde eine

Regressionsgerade berechnet. Mittels
des Kruskal-Wallis-Tests wurde gepriift,
ob die Medianwerte der im Erythrozy-
tenkonzentrat bestimmten aXa-Aktivi-
titen der 3 Gruppen signifikant unter-
schiedlich waren. Als signifikanter Un-
terschied ist p<o,05 definiert. Zu weite-
ren Einzelheiten: s. Tabellen 1, 2, 3.

Ergebnisse
Laborversuch

Die Ergebnisse des Laborversuchs gehen
aus der Abb. 1 und den Tabellen 1, 2, 3
hervor.

Die fiir jede Gruppe ermittelten Me-
dianwerte der aXa-Aktivititen im auf-
bereiteten Erythrozytenkonzentrat la-
gen um so tiefer, je geringer die Danapa-
roidkonzentration in der Antikoagul-
anslosung war: Sie ergaben trotz einer
gewissen Streuung der Messwerte eine
Regressionsgerade mit einer deutlichen
Steigung (s. Abb. 1). Das heifit. die im
Endprodukt, dem aufbereiteten Ery-
throzytenkonzentrat, erreichbare Dan-
aparoidabreicherung war abhéngig von
der Danaparoidkonzentration im Reser-
voir bzw. in der Antikoagulanslgsung.

Sowohl in der Gruppe 2 als auch in
der Gruppe 3 konnte in je 3 Féllen keine
Restaktivitdt im aufbereiteten Erythro-
zytenkonzentrat mehr nachgewiesen
werden, wihrend in der Gruppe 1 nie ei-
ne Nullaktivitdt erreicht wurde.

Kruskal-Wallis-Test auf signifikante
Unterschiede zwischen den
Medianwerten der 3 Gruppen

» Medianwert der Gruppe 1 vs.
Medianwert der Gruppe 3:
p=0,002 = signifikant.

» Medianwert der Gruppe 1 vs.
Medianwert der Gruppe 2:
p=0,041 = signifikant.

» Medianwert der Gruppe 2 vs.
Medianwert der Gruppe 3:
p=0,24 = nicht signifikant.

Waschvolumen

Waschvolumen von 2000 ml bei der
Gruppe 2: Mit 0,027 E/ml, 0,067 E/ml
und 0,08 E/ml im aufbereiteten Erythro-
zytenkonzentrat wurde zwar nie eine
Nullaktivitit gemessen, der hochste Wert
lag jedoch im Bereich des Medians fiir
die mit 1000 ml bestimmte Abreiche-



Tabelle 3

Danaparoidnachweis im Retransfusionsblut bei der Gruppe 3. Ergebnisse und
statistische Auswertung des Laborversuchs

Gruppe 3

Danaparoidkonzentration in der Antikoagulanslosung: 3 aXa-E/ml
Danaparoidkonzentration im Reservoir: 0,5 aXa-E/ml

VersuchNr.  Danaparoidkonzentration Abreicherung (%) Medianwert
im Retransfusionsblut (Konzentration im
(aXa-E/ml) Reservoir = 100%)

24 0,16 68

25 0,11 78

26 0,07 86

27 0,05 90

28 0,05 90

29 0,05 90

30 0,05 90

31 0,05 90 0,05

32 0,04 92

33 0,01 98

34 0,00 >100

35 0,00 >100

36 0,00 >100

Streuungsmafzahlen: w=0,16, Min=0,00, Qu=0,005, Max=0,16, Q0=0,060

Bedeutung der hier verwendeten statistischen Begriffe:

Median: Unter- bzw. oberhalb des Medians liegen je 50% der gemessenen, nach ihrer Gro3e geordneten Werte.

hachster bestimmter Wert
tiefster bestimmter Wert
Max — Min

Max = Maximum:
Min =Minimum:
w  =Spannweite:

Qu = unteres Quartil: unterhalb Qu liegen 25% der bestimmten Werte
Qo =oberes Quartil: unterhalb Qo liegen 75% der bestimmten Werte

rung, die beiden anderen Werte lagen
darunter. Daraus kénnte man eine Ten-
denz zu weiterer Abreicherung durch Er-
hohung des Waschvolumens ableiten, die
Zahl von 3 Versuchen reicht jedoch nicht
fiir eine statistisch verwertbare Aussage.

Anwendung am Patienten
aXa-Aktivitat im aufbereiteten

Erythrozytenkonzentrat
(Retransfusionsbeutel):

Patient Nr 1: 0,03 E/ml

Patient Nr.2: keine aXa-Aktivitdt
mehr nachgewiesen

Patient Nr. 3: 0,01 E/ml

Patient Nr. 4: 0,05 E/ml.

aXa-Aktivitat im Blut der Patienten
(nur bestimmt bei Patient Nr.4 und
Patient Nr.1):

Patient Nr. 1: 0,05 E/ml ca 20 h nach
Op-Ende.

» Patient Nr. 4: 0,16 E/ml ca 20 h nach
Op-Ende.

Angestrebte Plasmaspiegel liegen bei
prophylaktischer Dosierung nach 1 Tag
bei 0,2 aXa-E/ml (8), beide Patienten wa-
ren also noch unterdosiert.

Koagelbildung im Reservoir

Bei Patient Nr. 3 waren im Reservoir eini-
ge kleine Koagel beobachtet worden,
ohne jedoch die Qualitét des Retransfu-
sionsbluts zu beeintrichtigen. Hier war
initial zu wenig Antikoagulanslésung im
Reservoir, und es wurde gleich zu Beginn
viel Blut aus dem Operationsgebiet abge-
saugt, so dass das Volumenverhiltnis
Blut:Antikoagulanslosung im Reservoir
niedriger als 5:1 gewesen sein diirfte.
Bei den anderen Patienten war kei-
ne Koagelbildung aufgetreten. Bei Pati-
entin Nr. 2 diirfte dieser Befund eine ein-
geschriankte Bedeutung haben, da sie
mit Clopidogrel, ASS und Revasc

2X15 mg s.c. vorbehandelt war (letzte Ga-
be am Abend vor Op.).

Diskussion

Vergleich der im Laborversuch
gewonnenen Ergebnisse mit den bei
4 Patienten gewonnenen Ergebnissen

Wurde Antikoagulanslosung mit einer
Danaparoidkonzentration von 3 E/ml
dem Reservoir des CS 5 zugesetzt, so
fithrte die Verarbeitung im CS 5 im La-
borversuch und bei der Anwendung am
Patienten zu einer vergleichbaren Abrei-
cherung im aufbereiteten Erythrozyten-
konzentrat.

Es erscheint daher gerechtfertigt,
die im Laborversuch beziiglich der Ab-
reicherung von Danaparoid (Orgaran)
gewonnenen Erkenntnisse auf die klini-
sche Situation zu tibertragen.

Ubertragung auf die klinische Situation
am Beispiel einer THEP-Implantation
mit durchschnittlichem Blutverlust

Im Automatikbetrieb der MAT mittels
CS 5 entsteht am Ende eines Verarbei-
tungszyklus ein aufbereitetes Erythro-
zytenkonzentrat mit einem Volumen
von im Mittel 225 ml mit einem Hdmato-
krit von 55% (Herstellerangabe), woraus
sich pro Erythrozytenkonzentrat ein
Uberstand von 101 ml errechnet. Bei
durchschnittlichem Blutverlust im Rah-
men einer THEP-Implantation werden
unseren Patienten intra- und postopera-
tiv etwa 2- maximal 4-mal aufbereitete
Erythrozytenkonzentrate retransfun-
diert, was bedeutet, dass maximal
400 ml Uberstand zu erwarten sind. Es
wird davon ausgegegangen, dass Reste
von Antikoagulans, falls iberhaupt, im
Uberstand zu erwarten sind. Von Da-
naparoid (Orgaran) ist bisher keine Bin-
dung an Thrombozyten bekannt [11].

Setzt man die in jeder Gruppe ge-
fundenen hochsten Danaparoidkonzen-
trationen im aufbereiteten Erythrozy-
tenkonzentrat voraus, so bedeutet eine
Ubertragung unserer Ergebnisse auf die
klinische Situation einer THEP-Implan-
tation mit durchschnittlichem Blutver-
lust:

Die Patienten erhielten bei einer
Antikoagulation des aufgefangenen
Bluts gemidfl Gruppe 1 maximal
400%0,43=172 E Danaparoid (Orgaran)
mittels Cell Saver, Patienten mit einer
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Abb.1 A Auftrag der Danaparoidkonzentrationen (Angabe in aXa-Einheiten/ml) in der Antikoagulans-
l6sung der Gruppen 1,2 und 3 (x-Achse) gegen die Danaparoidkonzentrationen (Angabe in aXa-
Einheiten/ml) im Retransfusionsblut (y-Achse). Regression Y auf X: Regressionskoeffizient b=0,0250,
Konstanter Achsenabschnitt c=-0,0264, Uberschreitungswahrscheinlichkeit p=0,000069, Regressions-

gerade: Y=0,025*X-0,0264

Antikoagulation gem&f Gruppe 2 ana-
log 400%0,21=84 E und Patienten mit ei-
ner Antikoagulation gemif3 Gruppe 3
analog 400%0,16=64 E.

Selbst die in der Gruppe 1 nach die-
ser Rechnung zu erwartenden transfun-
dierten Danaparoidmengen liegen noch
deutlich unter der fiir die s.c.-Thrombo-
seprophylaxe empfohlenen Einzeldosis
von 750 E, so dass selbst eine Antikoagu-
lation mit 9 E/ml in der Antikoagulans-
16sung ungefdhrlich erscheint. Da die
Bioverfiigbarkeit von Danaparoid (Or-
garan) auch nach s.c.-Gabe nahezu
100% betragt [11], ist die Wirkung einer
s.c.-Gabe fast der einer i.v.-Applikation
gleichzusetzen, wenn man von den ver-
zOgert einsetzenden maximalen Plasma-
spiegeln (2-5 h) nach s.c.-Gabe absieht
[11].

Die bei 2 der 4 untersuchten Patien-
ten bestimmten aXa-Spiegel ergaben ja
auch keinen Hinweis auf eine Uberdo-
sierung.

Uberlegungen zur Sicherheit

(Schutz des Patienten vor Gerinnungs-
storungen durch danaparoidhaltiges
Retransfusionsblut)

Trotz der guten Abreicherung, die in un-
serem klinischen Beispiel keine Beein-
trachtigung der Gerinnung des Patien-
ten auch bei Anwendung der hochsten
von uns getesteten Konzentration be-
fiirchten ldsst, muss man folgende Tat-
sachen in Erwdgung ziehen:
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1. Danaparoid (Orgaran) hat eine lange
Halbwertszeit (aXa-HWZ: ca. 25 h)
[11].

2. Danaparoid (Orgaran) ist nicht ant-
agonisierbar [5]. Bei Uberdosierung
besteht die Therapie in der Gabe von
FFP (cave Faktorenkonzentrate,
manche enthalten Heparin) oder im
Einsatz der Plasmapherese [7].

3. Eine erhohte Danaparoidempfind-
lichkeit besteht bei Niereninsuffizi-
enz [1,5,8,11], Untergewicht [s, 8],
Mangel an Gerinnungsfaktoren.

4. Die aXa-Bestimmung als geeigneter
Test zur Erkennung einer Uberdosie-
rung steht in den meisten Kliniken
nicht zur Verfiigung und ist zudem
fiir eine zeitnahe Kontrolle und
Therapiesteuerung zu aufwendig.

5. Die retransfundierte Danaparoid-
menge kann iiber die in unserem
Beispiel errechneten Werte hinaus
ansteigen bei:

» gleichbleibender Konzentration im
Erythrozytenkonzentrat, aber sehr
hohen Retransfusionsvolumina;

» erhohter Konzentration im
Erythrozytenkonzentrat durch
unvollstindiges Herausspiilen des
Antikoagulans aus der Glocke
wihrend des Waschvorgangs.

Zu einem unvollstdndigen Auswaschen
des Antikoagulans aus der Glocke kann
es kommen durch manuelles Uber-
briicken der vom Hersteller vorgegebe-

nen, nur im Automatikbetrieb wirksa-
men Verarbeitungsmodalitédten, also
Verringerung des vorgegebenen Min-
destwaschvolumens (1.000 ml bei der
225-ml-Glocke), Erhhung der Pumpge-
schwindigkeit wiahrend des Waschvor-
gangs, Starten des Waschvorgangs, be-
vor in der Glocke ein Himatokrit von ca.
50% erreicht wurde. (Je niedriger der
Himatokrit in der Glocke, desto hoher
der auszuwaschende antikoagulanshal-
tige Uberstand, und desto grofier die Ge-
fahr eines unvollstdndigen Auswaschens
des Antikoagulans durch ein fiir einen
hoheren  Hadmatokrit berechnetes
Waschvolumen.)

Der Einfluss eines verdnderten
Waschvolumens (je niedriger, desto
schlechter die Abreicherung) und einer
verdnderten Pumpgeschwindigkeit (je
hoher, desto schlechter die Abreiche-
rung) auf die Abreicherung von unfrak-
tioniertem Heparin wurde bereits von
Vorweg et al. [10] beschrieben. Beziiglich
des Waschvolumens fand sich auch in
unseren Versuchen bei Anwendung hé-
herer Volumina (2.000 statt 1.000 ml) ei-
ne Tendenz zu geringerer Streuung und
starkerer Abreicherung.

In einer Notfallsituation (unerwar-
teter, plotzlich auftretender grof3er Blut-
verlust) kann es zur ungiinstigen Kom-
bination kommen: nicht so schnell zu
ersetzender Verlust an Gerinnungsfak-
toren (Auftauzeiten von FFP), manuelle
Uberbriickung der im Automatikmodus
giiltigen ,,sicheren® Verarbeitungsmoda-
litdten zwecks Verkiirzung der Wieder-
aufbereitungszeit, sehr hohe Retransfu-
sionsvolumina.

Uberlegungen zur Wirksamkeit
(effektive Antikoagulation

des im Reservoir aufgefangenen
Patientenbluts)

Bei einem unserer 4 Patienten (bei de-
nen nur die niedrigste Konzentration
von 3 E Danaparoid/ml Antikoagulans-
16sung angewendet wurde) kam es zur
geringgradigen Koagelbildung im auf-
gefangenen Blut. Hierbei befand sich
zum Beginn des Absaugvorgangs, der
dann auch gleich sehr viel Blut férderte,
zu wenig Antikoagulanslosung im Re-
Servoir.

Wichtig erscheint es, sich an folgen-
de, vom Hersteller empfohlene Vorge-
hensweise zu halten [2]: Einlaufenlassen
von ca 100 ml der Antikoagulanslosung,



bevor mit der Blutsammlung begonnen
wird, nach Beginn der Blutsammlung
weiteres Einlaufenlassen bis auf ca. ein
Sechstel des vorprogrammierten Reser-
voirendvolumens. Die weitere Zufuhr
nach dem ersten Leeren des Reservoirs
erfolgt kontinuierlich in einer der Blut-
zufuhr angepassten Geschwindigkeit
(laut Hersteller 15 ml Antikoagulanslo-
sung auf 100 ml Blut). Das Einlaufenlas-
sen von 100 ml Antikoagulanslosung vor
Beginn des Absaugens wird empfohlen,
damit Filter und Entschdumer ihren op-
timalen Funktionszustand erreichen [2].

Fazit fiir die Praxis

Bei Patienten, die an einer HIT Il [bei
gleichzeitiger Vertraglichkeit von Danapa-
roid (Orgaran)] leiden und bei denen eine
MAT notwendig wird, kann Danaparoid
(Orgaran) das vom Hersteller des CS 5
empfohlene unfraktionierte Heparin als
Antikoagulans ersetzen.

Aufgrund verschiedener, in der Diskussion
dargelegter Uberlegungen zur Sicherheit
und Wirksamkeit empfehlen wir den Ein-
satz einer der beiden niedrigeren geteste-
ten Konzentrationen in der Antikoagulans-
l6sung: 4,5 E/ml (=6 A.Orgaran a

750 E/1000 ml NaCl) oder 3 E/ml (=4 A.

Orgaran a 750 E/1000 ml NaCl). Unter sorg-
faltiger Handhabung des CS 5 geméaf den
Angaben des Herstellers diirften weder ei-
ne relevante Koagelbildung noch eine Be-
eintrachtigung der Gerinnung des Patien-
ten zu befiirchten sein.

Die niedrigste Konzentration (3 E/ml Anti-
koagulanslosung) diirfte v.a.zum Einsatz
bei untergewichtigen oder niereninsuffizi-
enten Patienten sowie bei zu erwartenden
sehr hohen Retransfusionsvolumina indi-
ziert sein.
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Nachtrag bei der Korrektur: Weitere, seit Fer-
tigstellung dieser Arbeit an unserer Klinik
erhobene Beobachtungen zeigten bei An-
wendung der niedrigsten getesteten Konzen-
tration (3 E Danaparoid (Orgaran)/ml Anti-
koagulanslésung) stets eine zuverldssige
Antikoagulation des im Reservoir aufgefan-
genen Patientenblutes ohne klinischen An-
halt fiir eine erh6hte Blutungsneigung der
Patienten, so dass diese Konzentration in
unserer Klinik inzwischen als Standard
eingesetzt wird bei Patienten, die an einer
HIT II leiden, aber Danaparoid (Orgaran)
vertragen.
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