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Anaphylaktische Reaktion 
auf Protamin

Anaphylactic reaction caused by protamine
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Zusammenfassung
Protamin wird bei einigen Eingriffen in 
der Herz- und Gefäßchirurgie periopera-
tiv zur Aufhebung einer vorhergehenden 
Heparingabe verabreicht. Dabei sind 
schwere anaphylaktische Reaktionen 
nach Protamingabe selten, aber bekannt 
und gefürchtet. Voraussetzungen eines 
erfolgreichen Managements dieser Kom-
plikation sind eine schnelle Diagnose-
stellung und angemessene Maßnahmen 
zur Wiederherstellung stabiler Kreislauf-
verhältnisse. Wir berichten über eine 
schwere anaphylaktische Reaktion nach 
Protamingabe während einer gefäßchir-
urgischen Operation und gehen auf die 
Pathophysiologie und mögliche weitere 
Komplikationen durch das klinische 
Management ein.

Summary
Although serious anaphylactic reactions 
induced by protamine are rare, they 
are nevertheless a known and dreaded 
complication that may occur during 
surgery when the effects of previous 
heparin administration are to be rever-
sed. Transient cardiac manifestations of 
anaphylaxis may be caused by impaired 
coronary perfusion due to shock-related 
systemic hypotension and coronary ar-
tery vasospasm. Successful management 
includes rapid diagnosis and appropriate 
measures to restore and maintain hae-
modynamic stability. We report a case of 
severe cardiac involvement after prota-
mine-induced anaphylaxis that occurred 
during peripheral vascular surgery, and 
discuss further potential complications 
associated with clinical management.

Der Fall

Ein 66-jähriger Mann mit peripherer 
arterieller Verschlusskrankheit Stadium 
II b war für einen gefäßchirurgischen 
Eingriff seiner rechten iliaco-femoralen 
Arterien aufgeklärt und vorbereitet. Sein 
arterieller Hypertonus war mit Bisoprolol 
und Diovan gut eingestellt, des Weiteren 
nahm er Simvastatin ein. Er hatte einen 
insulinpflichtigen Diabetes mellitus 
und betrieb einen Nikotinabusus (40 
pack-years); es waren weder Allergien 
bekannt noch eine Exposition auf Pro
tamin in seiner Vorgeschichte. 

Eine Stunde vor dem Eingriff erhielt er 
10 mg Bisoprolol und 7 mg Midazolam 
als orale Prämedikation. Der Implemen- 
tation des Standardmonitorings und der  
Präoxigenation folgte die Narkoseeinlei- 
tung mit 0,5 μg /kg-1 /min-1 Remifentanil, 
100 mg Propofol und 50 mg Rocu- 
ronium. Nach problemloser endotra-
chealer Intubation wurde der Patient mit  
einem Gasgemisch aus Luft/Sauerstoff 
und Sevofluran (endtidale Konzentration 
1,0-1,5 Vol%) beatmet und kontinuierlich 
mit 0,2 μg /kg-1 /min-1 Remifentanil infun-
diert. Die Fraktion des inspiratorischen 
Sauerstoffs betrug 0,4, das Tidalvolumen 
520 ml, die Beatmungsfrequenz 12/min 
bei einem positiven endexspiratorischen 
Druck von 8 cm H2O. Folgende Parame-
ter wurden kontinuierlich überwacht: 
EKG einschließlich automatisierte, am  
individuellen J-Punkt adjustierte ST-Seg-
ment-Analyse, pulsoxymetrische Sauer- 
stoffsättigung und endtidale CO2- und 
Narkosegaskonzentration. Der Blut-



druck wurde oszillotonometrisch alle 3 
Minuten gemessen. Nach der Narkose
einleitung waren die Vitalfunktionen 
stabil mit einem Blutdruck von 110/70 
mmHg, einer Herzfrequenz von 70/min, 
einer pulsoxymetrischen Sauerstoffsät-
tigung von 100% und einer endtidalen 
CO2-Konzentration von 33 mmHg. Elek- 
trokardiografisch bestand ein Sinusrhyth
mus. Heparin (5.000 I.E.) wurde auf 
Anordnung der Operateure verabreicht, 
und der weitere OP-Verlauf war vorerst 
unauffällig. Kurz vor Eingriffsende (122 
min nach Heparingabe) wurde Protamin 
(5.000 I.E.) über den Zeitraum von ca. 
drei Minuten verabreicht. Fünf Minuten 
nach Protamingabe wurden ein Anstieg 
der Herzfrequenz auf 95/min, eine signi-
fikante ST-Streckenhebung im EKG, ein 
Blutdruckabfall auf 40/22 mmHg, Sau-
erstoffsättigungsabfall auf 88% und eine 
Hypokapnie von 14 mmHg beobachtet. 
Der Beatmungsdruck stieg nicht an. 
Eine anaphylaktische Reaktion wurde 
sofort angenommen. Die FiO2 wurde 
auf 1,0 maximiert und die Sevofluran-
zufuhr gestoppt. Es wurden 1.000 ml 
Hydroxyäthylstärke 6% (Vitafusal, MG 
130,000 Da; Serumwerk Bernburg AG, 
Bernburg, Deutschland) im Zeitraum 
von 7 Minuten verabreicht, begleitet von 
wiederholten intravenösen Adrenalin-
Boli von 500 μg (insgesamt 4,5 mg). In 
Absprache mit den Operateuren erhielt 
der Patient bei Verdacht auf akuten 
Myokardinfarkt eine Wiederholungs-
dosis Heparin (5.000 I.E.) und 500 mg 
Acetylsalicylsäure. Gleichzeitig wurden 
100 mg Ranitidin, 8 mg Dimetinden und  
1 g Methylprednisolon verabreicht. Nach 
17 Minuten stabilisierten sich die Kreis-
laufverhältnisse und schlugen um in eine 
hypertensive Episode mit Blutdruckwer-
ten bis 285/135 mmHg über 4 Minuten. 
Die Hypertension wurde mit Sevofluran 
und 100 mg Propofol behandelt. Die 
chirurgische Re-exploration ergab keine 
Blutung durch die Hypertension und die 
erneute Antikoagulation. Die ST-Hebung 
verschwand nach 25 Minuten, und ein 
noch perioperativ durchgeführtes 12-Ka-
nal-EKG und eine transthorakale Echo-
kardiographie zeigten keine Residuen. 
Im Labor wurden erhöhte Troponin-I-
Werte gemessen, die ihren Maximalwert 
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Wenn Sie ein Medikament einnehmen müss-
ten, welches Einnahmeschema würden Sie 
favorisieren? Kompliziert oder einfach? 

Viele Patienten mit starken chronischen 
Schmerzen wünschen sich die bequeme 1x 
Gabe – unabhängig von der Therapie, die 
sie aktuell erhalten. 

Die Patienten-Präferenz-Umfrage PARES 
(PAin RESearch) macht deutlich, dass Pati-
enten (n = 875) klare Vorstellungen von ihrer 
Therapie haben. Neben einer 1 x täglichen 
Gabe sind wichtige Ziele für sie: erstens eine 
zuverlässige und lang anhaltende Schmerz-
linderung (84 %), zweitens so aktiv wie 
möglich zu sein (55 %) und drittens so wenig 
Nebenwirkungen wie möglich (54 %) sowie 
geruhsamer Nachtschlaf und Tagesfrische 
(54 %) (siehe Grafi k)1. 

Mit Jurnista® steht Ihnen ein Medikament zur 
Verfügung, das den aufgezählten Erwartun-
gen entspricht: 

•  1x Gabe

•  Gleichmäßige Schmerzlinderung über 24 
Stunden2 

•  Verlässliche Analgesie für mehr Lebens-
freude3 

•  Gute Verträglichkeit insbesondere bezüg-
lich der opioid-typischen Nebenwirkungen 
Obstipation, Übelkeit und Erbrechen4 

•  Weniger Schlafstörungen und mehr Tages-
frische5 

Jurnista 4 mg/- 8 mg/- 16 mg/- 32 mg/- 64 mg Retardtabletten. Wirkstoff: Hydromorphonhydrochlorid. Zusammensetz.: Jede Jurnista 4 mg/8 mg/16 mg/32 mg/64 mg Retardtabl. enth. 
4,36 mg/8,72 mg/16,35 mg/32 mg/64 mg und setzt 4 mg/8 mg/16 mg/32 mg/64 mg Hydromorphonhydrochlorid frei, entspr. 3,56 mg/7,12 mg/14,24 mg/28,48 mg/56,96 mg Hydromorphon. Sonst. 
Bestandt.: Lactose-Geh./Tabl.: 4 mg Tabl.: 0,01 mg; 8 mg Tabl.: 4,37 mg; 16 mg Tabl.: 6,81 mg; 32 mg Tabl.: 10,02 mg; 64 mg Tabl.: 8,03 mg. Macrogol 400, 3350, 200 000 u. 2 000 000, Povidon K 29-32, 
Magnesiumstearat (Ph. Eur.), Butylhydroxytoluol (Ph. Eur.) (E321), Natriumchlorid, Hypromellose, Eisen(II,III)-oxid (E172), Lactose, Lactose-Monohydrat (nicht in 4 mg Tabl. enth.), Celluloseacetat, Titandioxid 
(E171), Triacetin (nicht in 4 mg Tabl. enth.), Propylenglycol. Jurnista 4 mg/8 mg Retardtabl. zusätzl.: Eisen(III)-oxid (E172). Jurnista 4 mg/16 mg/32 mg Retardtabl. zusätzl.: Eisen(III)-hydroxidoxid x H2O (E172). 
Jurnista 64 mg Retardtabl. zusätzl.: Indigocarmin (E132). Anw.geb.: Behandlg. v. stark. Schmerzen. Gegenanz.: Überempfindl. gg. Hydromorphon od. ein. d. sonst. Bestandt.; Patient., die nach chirurg. Eingriffen 
u./od. durch e. Krankh. an einer Vereng. od. e. „Blind-Loop-Syndrom“ d. Gastrointest.trakts od. gastrointest. Obstrukt. leiden; Bhdlg. akuter od. postoperat. Schmerzen; schwere Leberfunktionsstörg., respirator. Insuf-
fizienz, akut. Abdominalschmerz. unbekannt. Ursache, Status asthmaticus, gleichz. Behandlg. m.: MAO-Hemmern bzw. innerh. v. 14 Tagen n. Beendig. d. Therapie, gleichz. Bhdlg. mit Buprenorphin, Nalbuphin, Pent-
azocin; komatöse Patient., Kinder, hereditäre Galactose-Intoleranz, Lactase-Mangel od. Glucose-Galactose-Malabsorption, Risiko für paralyt. Ileus/V. a. paralyt. Ileus, innerh. v. 24 h vor u. n. Eingriff m. Lokalanästhesie 
od. and. Unterbrechg. d. Schmerzübertraggs.wege, b. Pat. unter 18 J. nicht empfohlen, Schwangerschaft, während d. Wehen u. d. Geburt, Stillzeit. Vorsicht bei: älteren Pat., Herzproblemen, leichter bis mäß. Le-
berinsuff., Niereninsuff., mass. eingeschränk. Atemreserve, vorbesteh. Atemdepression, chron. obstr. Lungenerkrank., chron. Obstipation, entzdl. od. obstrukt. Darmerkrank., ak. Pankreatitis inf. Gallenwegserkrank, 
gepl. Gallenoperation, NNR-Insuff., Myxödem, Hypothyreose, Prostatahypertrophie, Harnröhrenstriktur, Stör. d. ZNS, Kyphoskoliose, tox. Psychose, Alkoholismus, Drogenabhäng.keit, Delir. trem., Krampfleiden, Kopfver-
letzung o. intrakran. Druckerhöhg., Zust. od. gleichz. Anw. v. AM, d. plötzl. u. signifik. Verkürz. d. gastrointest. Passagezeit bewirk., da dies zu vermind. Resorpt. u. mögl. Entzugssympt. b. Pat. m. phys. Abhängigk. v. 
Opioiden führen kann. D. Anw. v. Jurnista kann b. Dopingkontr. zu positiven Ergebn. u. b. Anw. als Dopingmittel zur Gefährd. d. Gesundh. führen. Nebenwirk.: Sehr häufig: Somnolenz, Kopfschm., Schwindel, Obsti-
pat., Übelk., Erbr., Asthenie. Häufig: Gewichtsabn., Tachyk., Gedächtnisstörg., Hypästh., Parästh., Tremor od. unwillk. Muskelkontrakt., Sedierung, Aufmerksamkeitsstörg., Geschmacksstörg., Sehstörg. w. Verschwomm.
sehen, Drehschwindel, Dyspnoe, Mundtrockenh., Diarrhoe, Bauchschm., Dyspepsie, Dysphagie, Blähg., Harnverhalt, Dysurie, Mikt.störg., Hyperhidrose, Pruritus, Exanth., Muskelkrämpfe, Rückenschm., Arthralg., 
Schmerz i. d. Extremit., Anorexie, Dehydratat., Sturz, Prellung, Hypotonie, Errötung (Flushing), Hypertonie, Ödem, Entzugssyndr., Pyrexie, Schmerz, Beschw. i. Brustraum, Schüttelfrost, Insomnie, Angst, Verwirrth., 
Nervosität, anorm. Träume, Depress., Stimmungsveränd., Ruhelosigk., Halluzinat.. Gelegentlich: vermind. Sauerstoffsättig., vermind. Kalium i. Blut, erhöhte Leberenzyme, erhöhte Amylase i. Blut, Palpitat., Extrasyst., 
Myoklonie, anorm. Koordination, Dyskinesie, Synkope, Dysarthrie, Gleichgewichtsstörg., Bewusstseinsmind., Hyperästh., Enzephalopath., kogn. Störg., psychomot. Hyperakt., Anfälle/Krampfanf., Miosis, Diplopie, 
Augentrockenh., Tinnitus, Atemnot, Rhinorrhoe, Hypoxie, Bronchospasm., Hyperventilat., Niessen, Blähbauch, Hämorrhoiden, Haematochezie, anom. Stuhl, intest. Obstrukt., Divertikel, Aufstoßen, gastrointest. Motili-
tätsstörg., Dickdarmperforat., verzög. Harnentleer., Pollakisurie, Ekzem, Myalgie, Zun. d. Appetits, Flüssigkeitsretent., Hyperurikämie, Gastroen-
teritis, Divertikulitis, Überdos., Unwohlsein, Malaise, Gehstörg., sich nervös fühlen, Hangover, erekt. Dysfunkt./Impotenz, sex. Dysfunkt., ver-
mind. Libido, Panikattacken, Paranoia, Aggress., Weinen, Teilnahmslosigk., Arzneimitteltoleranz, Dysphorie, euphor. Stimmg.. Selten: vermind. 
Testosteron i. Blut, Bradykardie, Hyperreflexie, Atemdepression (häufiger b. ält. od. gebrechl. Pat. sow. Pat. m. Krankheitsbildern, d. m. Hypoxie 
od. Hyperkapnie einhergehen), erhöh. Pankreasenzyme, Analfissur, Bezoar, Duodenitis, Ileus, beeintr. Magenentleer., schmerzh. Defäkat., Rö-
tung d. Gesichts/Erythem, Hypogonadismus, Gefühl betrunken zu sein, Hitze- u. Kältewallg., Hypotherm., Gallenkolik, Abhängigk.. Weitere: 
Atemversagen, Delir, u. Amenorrhö. Enthält Lactose. Verschreibungspflichtig. Stand d. Inform.: 11/08. JANSSEN-CILAG GmbH, 
41457 Neuss.

1 x Gabe Wunschtherapie vieler Patienten mit 
chronischen Schmerzen
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Nach Aussage der befragten Patienten sollte die Medikation ...

... eine zuverlässig lang anhaltende 
Schmerzlinderung bieten.

... sie nachts durchschlafen lassen, ohne sie 
tagsüber benommen zu machen.

... möglichst wenige Schmerzdurch-
brüche zulassen.

... die Möglichkeit geben, so aktiv wie 
möglich zu sein.

... so wenig Nebenwirkungen wie möglich 
verursachen.

84 %

55 %

54 %

54 %

37 %

Innovative Schmerztherapie kommt von

1 x täglich für 24 Stunden
bei starken chronischen Schmerzen
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6 Stunden postoperativ bei 1.128 μg /l-1 
hatten. Im weiteren Verlauf wurden ein 
arterieller und zentralvenöser Zugang 
angelegt, und Noradrenalin wurde zur 
Kreislaufunterstützung (Maximalrate 0,2 
μg /kg-1 /min-1 ) infundiert. Eine generali-
sierte Hautrötung und ein ausgeprägtes 
Lidödem etwickelte sich ca. eine halbe 
Stunde nach Protamingabe, wobei die 
Hautröung nach einer weiteren Stunde 
wieder verschwand. Die Operation 
wurde beendet, und der Zustand des Pa-
tienten stabilisierte sich weiter. Er wurde 
intubiert und beatmet auf die Intensivsta-
tion verlegt. Ein HNO-Konsil ergab ein 
ausgeprägtes Glottisödem, so dass die 
Extubation erst am zweiten postoperati-
ven Tag durgeführt werden konnte. Nach 
insgesamt fünf Tagen wurde der Patient 
wieder auf die Normalstation verlegt. 
Die dermatologische Nachuntersuchung 
mit immunologischer Testung bewies 
drei Monate später eine allergische 
Disposition des Patienten auf Protamin.

Diskussion

Für die systemische Verwendung so-
wohl von Heparin als auch für dessen 
Antagonisierung mit Protamin gibt es in 
der gefäßchirurgischen Literatur kaum 
belastbare Daten mit hohem Evidenz
niveau. Dennoch ist dieses Vorgehen 
weit verbreitet und wird aufgrund po-
sitiver Erfahrungswerte bei bestimmten 
peripheren gefäßchirurgischen Eingrif-
fen, abhängig von den Klemmzeiten 
der Gefäße, auch an der Einrichtung der 
Verfasser durchgeführt.

Schwere anaphylaktische Reaktionen 
auf Protamin sind selten, dann aber 
oft mit einem fulminanten Verlauf und 
hoher Letalität verbunden. In einer 
systematischen Literaturübersicht wurde 
eine Inzidenz von 0,69% in prospek-
tiven Studien (verglichen mit 0,19% in 
retrospektiven Studien) beschrieben, 
wobei nur wenige prospektive Studien 
existieren [1,2]. Insulinpflichtige Diabe-
tiker (wie der hier beschriebene Patient) 
scheinen dabei ein erhöhtes Risiko für 
diese Komplikation zu haben, was mit 
einer immunologischen Sensibilisierung 
durch Fremdeiweiß enthaltendes Insulin 
erklärt wird. In einer retrospektiven Stu-

die mit 1.150 gefäßchirurgischen Pati-
enten erlitten 11 Patienten schwere ana-
phylaktische Reaktionen auf Protamin 
(Inzidenz 1%), wobei neun von ihnen zu 
den 325 Patienten mit insulinpflichtigem 
Diabetes mellius (Inzidenz 3%) gehör-
ten. Zehn der 11 Patienten hatten eine 
vorbestehende koronare Herzkrankheit, 
wovon 6 während der anaphylaktischen 
Reaktion einen Myokardinfarkt erlitten. 
Drei Patienten starben dabei, und ein 
weiterer Patient starb an therapierefrak-
tärem Kammerflimmern ohne vorherige 
Infarktzeichen (Gesamtmortaliltät 36%) 
[3]. 

Die Pathophysiologie der Anaphylaxie 
auf Protamin ist komplex, und ihre 
kardiale Auswirkung ist noch nicht 
ausreichend erforscht. In der veröffent-
lichten Literatur herrscht eine gewisse 
Verzerrung, da dort meist über Patienten 
mit bereits vorbestehender koronarer 
Herzkrankheit berichtet wird [2]. Kardi-
ale Auswirkungen bei herzgesunden Pa-
tienten sind selten. Die im vorliegenden 
Fall berichteten kardialen Auswirkungen 
der anaphylaktischen Reaktion können 
durch einen koronaren Vasospasmus 
mit konsekutiver koronarer Minderper-
fusion hervorgerufen werden [1]. Dabei 
entwickelt sich die Schocksymptomatik 
durch einen Widerstandsverlust der 
peripheren Gefäße. Zusätzlich führt die 
Protamin-induzierte Hypotension zu ei-
ner temporären myokardialen Ischämie 
und reduziert die Verfügbarkeit koronar 
vasodilatierend wirkender Mediatoren, 
was Thrombosen und Verschlüsse der 
Arteriolen sowie eine Myozytenschä-
digung begünstigen kann. Protamin-
induzierte Konzentrationssteigerungen 
von Komplement C3a und C4a können 
dabei auch bei intaktem Koronarendo-
thel zu Vasospasmus und Thrombosen 
führen [1]. Perivaskulär lokalisierte kar-
diale Mastzellen der arteriellen Intima 
können über die Vermittlung von IgE 
und C5a eine schnelle Freisetzung von 
Histamin und Tryptase bewirken. Diese 
Stimulation der Histaminrezeptoren im 
Endothel setzt Stickstoff und Prostazy-
klin frei, welche als potente vasoaktive 
Mediatoren auch bei anaphylaktisch 
bedingten koronaren Manifestationen 
eine Schlüsselrolle spielen [1,4,5].

Standardtherapie beim anaphylakti-
schen Schock ist Adrenalin, ein Kate-
cholamin mit sowohl alpha- als auch 
beta-adrenergem Effekt [6-8]. Adrenalin 
verbessert die kardiale Auswurfleistung, 
verstärkt den Gefäßtonus, reduziert 
Bronchokonstriktion und unterbindet die 
weitere Freisetzung vasodilatierender 
Mediatoren von Mastzellen. Bei einigen 
Patienten kann Adrenalin für die Wieder-
herstellung stabiler Kreislaufverhältnisse 
jedoch unwirksam oder sogar schädlich 
sein. Patienten, die, wie im vorliegenden 
Fall, mit Betablockern behandelt wer-
den, können durch kompetitiven Anta-
gonismus an adrenergen Rezeptoren nur 
unzureichend auf Adrenalin reagieren. 
Glukagon kann bei diesen Patienten 
die Betablockade antagonisieren und 
eine Adrenalinwirkung verbessern, es 
ist jedoch in vielen OP-Bereichen nicht 
standardmäßig verfügbar [6]. Darüber 
hinaus sind Patienten mit koronarer 
Herzkrankheit oder Aortenklappen-
stenose sehr empfindlich gegenüber 
unerwünschten Nebenwirkungen von 
Adrenalin wie ventrikulärer Arrhythmie, 
Tachykardie, erhöhtem Sauerstoffver-
brauch, hypertensiver Entgleisung und 
Myokardinfarkt. Als Alternative bietet 
Noradrenalin einen selektiven alpha-
adrenergen Effekt [9]. Auch Vasopressin 
kann anaphylaktische Reaktionen effek-
tiv umkehren, was bei Patienten mit feh-
lendem Ansprechen auf Volumengabe, 
Adrenalin und Noradrenalin von Nutzen 
sein kann [10]. Seine vasokonstriktive 
Wirkung beruht auf der Aktivierung non-
adrenerger vaskulärer Vasopressin-Re-
zeptoren. Es blockiert außerdem direkt 
das intrazelluläre zyklische Guanosin-
Monophosphat (cGMP), das Zielenzym 
der Stickstoffsynthese, was die weitere 
Synthese von vasoaktivem Stickstoff und 
damit eine weitere stickstoffvermittelte 
Entspannung der vaskulären glatten 
Muskelzellen verhindert. Vorliegende 
Studien über Vasopressin in der Be-
handlung von Anaphylaxien sind jedoch 
nicht nur positiv und beschreiben auch 
ungünstige Verläufe und Ergebnisse, 
die mit einer frühen oder alleinigen 
Gabe bzw. höheren Dosen verbunden 
sein können [11]. Methylenblau kann 
durch einen ähnlichen Mechanismus 
wie Vasopressin den vaskulären Kollaps 
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Resuscitation Council Guidelines for 
Resuscitation 2010 Section 8. Cardiac 
arrest in special circumstances: Electrolyte 
abnormalities, poisoning, drowning, 
accidental hypothermia, hyperthermia, 
asthma, anaphylaxis, cardiac surgery, 
trauma, pregnancy, electrocution. 
Resuscitation 2010;81:1400-33

7.	 Dewachter P, Mouton-Fivre C, Emala CW:  
Anaphylaxis and anesthesia: controver-
sies and new insights. Anesthesiology 
2009;111:141-50

8.	 José RJ, Fiandeiro PT: Knowledge of 
adrenaline (epinephrine) administration 
in anaphylaxis in adults is still deficient. 
Has there been any improvement? 
Resuscitation 2010;81:1743

9.	 McBrien ME, Webb ST, Breslin DS: 
Anaphylaxis and anaesthesia. Brit J 
Anaesth 2005;94:547-8

10.	 Schummer C, Wirsing M, Schummer W:  
The pivotal role of vasopressin in 
refractory anaphylactic shock. Anesth 
Analg 2008;107:620-4

11.	Dewachter P, Raeth-Fries I, Jouan-
Hureaux V, Menu P, Vigneron C, 
Longrois D, Mertes PM: A comparison of 
epinephrine only, arginine vasopressin 
only, and epinephrine followed by 
arginine vasopressin on the survival rate 
in a rat model of anaphylactic shock. 
Anesthesiology 2007;106:977-83

12.	Del Duca D, Sheth SS, Clarke AE, 
Lachapelle KJ, Ergina PL: Use of methy-
lene blue for catecholamine-refractory 
vasoplegia from protamine and aprotinin. 
Ann Thorac Surg 2008;87:640-2.

umkehren und dabei sogar Andrenalin- 
und Vasopressin-resistente Anaphylaxien 
effektiv behandeln [5,12]. Die Wahl der 
optimalen Substanz für die Behandlung 
schwerer Anaphylaxien ist Gegenstand 
einer andauernden Expertendebatte und 
bedarf derzeit weiterer Untersuchungen 
[7-9]. Die Richtlinien des European 
Resuscitation Council (ERC) zur Be-
handlung von Anaphylaxien nennen 
Adrenalin als Referenzsubstanz in der 
Akutphase und erwähnen Alternativen 
mangels ausreichender klinischer Daten 
nur am Rande [6]. Im vorliegenden Fall 
hätte die Verwendung von Vasopressin 
oder Methylenblau möglicherweise das 
Ausmaß der beschriebenen Rebound-
Hypertension vermindern können. 
Darüber hinaus stellt die Steuerung der 
Adrenalingabe ohne invasive Blutdruck-
messung eine große Herausforderung 
dar und birgt große Risiken, da ein ver-
zögertes Ansprechen auf Adrenalin zu 
Überdosierungen führen kann. Hyper- 
tensive Episoden, wie im beschriebenen 
Fall erlebt, beinhalten das Risiko koro-
narer und zerebraler Ischämien und 
erfordern eine verlängerte Intensivüber-
wachung.

Sowohl die erneute Gabe von Heparin 
zur Umkehr der Protaminwirkung als 
auch die Gabe von Thrombozyten
aggregationshemmern zur Behandlung 
einer koronaren Minderperfusion (bei 
Verdacht auf akuten Myokardinfarkt) 
sollten nur in enger Absprache mit den 
Operateuren erfolgen, da sie zu schwe-
ren Blutungskomplikationen führen 
können. Vor allem wenn, wie im Fall be-
schrieben, perioperativ eine plötzliche 
hypertensive Episode mit einer unge-
planten Antikoagulation verknüpft wird, 
kann eine chirurgische Re-Exploration 
erforderlich werden.

Die Entwicklung von anaphylaxiebe-
dingten Schwellungen im Schleimhaut-
bereich und oberen Respirationstrakt 
stellt ebenfalls ein nicht zu unterschät-
zendes Risiko dar. Für eine sichere 
Extubation sollte neben systemischen 
und/oder topischen abschwellenden 
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Maßnahmen gegebenenfalls ein HNO-
ärztliches Konsil erfolgen, zumindest 
jedoch eine Kontroll-Laryngoskopie 
durchgeführt werden. 

Fazit für die Praxis

Eine anaphylaktische Reaktion auf Pro
tamin kann auch bei Patienten ohne vor-
bestehende koronare Herzerkrankung 
zu einer schweren temporären Minder-
perfusion der Koronararterien führen. 
Die Behandlung der Anaphylaxie und 
der damit verbundenen Symptome er-
fordern eine fallbezogene Therapie, 
die von der Art der Operation abhängt 
und mit weiteren Komplikationen ver-
bunden sein kann. Bei unzureichender 
Wirkung von Adrenalin kann auch der 
Einsatz von Vasopressin und Methylen-
blau in Erwägung gezogen werden. Vor 
der Extubation ist eine erneute Laryngo
skopie zur Beurteilung der Glottisregion 
empfehlenswert, um mögliche Schwel-
lungen auszuschließen.
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