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Sicherheit und Wirksamkeit von Danaparoid
(Orgaran®) bei der maschinellen Autotransfusion

Bei Operationen mit hohem Blutverlust wird Wundblut
mittels maschineller Autotransfusion (MAT) aufgefan-
gen, separiert und das gewaschene Erythrozytenkon-
zentrat retransfundiert. Die extrakorporale Koagulation
des Blutes wird iiblicherweise durch den Zusatz von
Heparin verhindert, das bei Patienten mit heparinindu-
zierter Thrombozytopenie Typ II (HIT II) jedoch kontra-
indiziert ist. Einer aktuellen Publikation* zufolge bietet
Danaparoid (Orgaran®, Thiemann Arzneimittel) in die-
sem Fall eine wirksame und sichere Alternative.

Die HIT Il ist eine seltene, aber potenziell lebensbedroh-
liche Komplikation der Heparingabe. Ursache ist ein
immunologisches Geschehen, das bei der MAT mogli-
cherweise bereits durch geringe Heparinmengen im auf-
gearbeiteten Erythrozytenkonzentrat ausgelost werden
kann. Studien zufolge muf3 aber unter bestimmten
Bedingungen mit Resten von unfraktioniertem Heparin
im Retransfusionsblut gerechnet werden. Fiir Patienten
mit HIT II bedeutet dies ein hohes Risiko.

Was bedeutet wirksam und sicher?

Als alternatives Antikoagulans bei gesicherter oder ver-
muteter HIT II steht neben Hirudin seit langerer Zeit das
Heparinoid Danaparoid zur Verfiigung. Fiir keine der
beiden Substanzen lagen jedoch bislang Angaben zum
Einsatz bei der MAT vor. U. von Liipke und Mitarbeiter
priiften daher, unter welchen Bedingungen Danaparoid
(Orgaran®) wirksam und sicher einsetzbar ist. Wirk-
samkeit heift in diesem Fall die Vermeidung einer nen-
nenswerten Koagulation des aufgefangenen Patienten-
blutes. Sicherheit setzt voraus, dal im retransfundierten
Erythrozytenkonzentrat hochstens geringe Mengen des
Antikoagulans vorhanden sind. Anderenfalls wire der
Patient einem erhohten Blutungsrisiko ausgesetzt.

Restaktivitit im Erythrozytenkonzentrat sehr gering

Die Abreicherung von Danaparoid wurde zunichst im
Laborversuch bestimmt. Hierfiir wurden Vollblut-
konserven im Reservoir eines MAT-Systems vom Typ
Cell Saver 5 (CS 5; Hersteller: Haemonetics) mit unter-
schiedlich konzentrierten Danaparoid-Losungen versetzt
(Gruppe 1: 9,0 Anti-Faktor-Xa-Einheiten/ml (aXa/ml);
Gruppe 2: 4,5 aXa-E/ml; Gruppe 3: 3,0 aXa-E/ml). Bei
einer Verdiinnung von 1:5 betrugen die Konzentrationen
im Vollblut 1,5, 0,75 bzw. 0,5 aXa-E/ml. Im Anschluf3 an
einen kompletten Verarbeitungszyklus wurde in mehre-
ren Versuchen die aXa-Aktivitdt im Erythrozytenkon-
zentrat ermittelt. Diese war in Gruppe 2 und 3 geringer
als in der anfinglich hoher konzentrierten Gruppe 1; in
einigen Versuchen der Gruppen 2 und 3 fand sich sogar
keinerlei Restaktivitit. Die Ubertragung blutungsrele-
vanter Danaparoid-Mengen durch die niedrigeren
Konzentrationen war daher im Automatikbetrieb des CS
5 unwahrscheinlich.

Koagulation in der Kklinischen Situation wirksam
verhindert

Hierauf erfolgte die klinische Anwendung im Rahmen
der MAT bei vier Patienten mit vermuteter oder nachge-
wiesener HIT II, bei denen eine Hiift-Totalendoprothese
(THEP) implantiert wurde. Die verwendete Danaparoid-
Losung enthielt 3 aXa-E/ml. Analog zu Gruppe 3 der
Laborversuche wurde sie im Reservoir des CS 5 mit dem
Patientenblut auf 0,5 E/ml, d.h. auf die niedrigste der
zuvor getesteten Konzentrationen verdiinnt.

Bei einem Patienten bildeten sich nach Absaugen grof3er
Blutmengen einige kleine Koagel im Reservoir, was die
Qualitdt des Transfusionsblutes aber nicht beein-
trachtigte. Bei den anderen Patienten trat keine
Koagelbildung auf. Die Bestimmung der aXa-Aktivitit
lief in drei Fillen lediglich auf geringe Danaparoid-
Mengen im aufbereiteten Erythrozytenkonzentrat
schlieBen. Bei einem Patienten war keine aXa-Aktivitit
nachweisbar. Die Messung der aXa-Aktivitdt im Blut von
zwei Patienten ergab keine Hinweise auf eine Uberdosie-
rung von Danaparoid, das am Tag der OP in prophylakti-
scher Dosierung verabreicht worden war.

Bei sachgemifler Anwendung keine Probleme zu
befiirchten

Die Autoren weisen unter anderem darauf hin, daf
Danaparoid eine lange Halbwertszeit besitzt und nicht
antagonisierbar ist. Zudem sind Situationen vorstellbar,
in denen es zu einem unvollstdndigen Auswaschen des
Antikoagulans kommen kann. Bei sorgféltiger Hand-
habung des CS 5 gemi3 den Angaben des Herstellers
diirfte jedoch weder eine relevante Koagelbildung noch
eine Beeintrichtigung der Gerinnung zu befiirchten sein.
Sie empfehlen eine der beiden niedrigen Konzentra-
tionen in der Antikoagulans-Losung, d.h. 4,5 aXa-E/ml
(entsprechend 6 Ampullen Orgaran® a 750 E/1000 ml
NaCl) oder 3 E/ml (entsprechend 4 Ampullen). Letztere
diirfte dabei vor allem bei untergewichtigen oder nieren-
insuffizienten Patienten sowie bei sehr hohen zu erwar-
tenden Transfusionsvolumina indiziert sein.

Gute Erfahrungen bestiitigt

Wie die Verfasser in einem Nachtrag berichten, konnten
sie seit Fertigstellung der Publikation weitere Erfah-
rungen sammeln. Zur MAT bei Patienten mit HIT II, die
Danaparoid vertragen, setzen sie inzwischen eine Kon-
zentration von 3 E/ml Antikoagulans-Losung als Stand-
ard ein. Dabei zeigte Danaparoid stets eine zuverldssige
Antikoagulation ohne Blutungskomplikationen.

* Quelle: U. von Liipke, A. Marx, R. TeBmann, E. Lindhoff-
Last (2001) Danaparoid (Orgaran) zur Antikoagulation bei
der maschinellen Autotransfusion mit Cell Saver 5
(Haemonetics). Anaesthesist 50: 26-31.
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