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Zusammenfassung

Die Zahl transplantierter Patienten mit
langfristigem Transplantationserfolg steigt,
weshalb Andsthesisten immer haufiger
auch Folgeeingriffe fiir diese Patienten
betreuen. Die daraus resultierenden
andsthesiologischen Herausforderungen
werden erstens bestimmt durch die
immunsuppressive Therapie, die das
Infektionsrisiko erhoht und mit teil-
weise schweren systemischen Neben-
wirkungen einhergeht, zweitens die
Grunderkrankung mit ihren meist fort-
geschrittenen und irreversiblen Komor-
bidititen sowie drittens die Uberwa-
chung des transplantierten Organs vor
dem Hintergrund einer ggf. drohenden
AbstoBungsreaktion. Unabdingbar sind
profunde Kenntnisse tiber die veranderte
Physiologie der transplantierten Organe,
die beispielsweise als Folge der Organ-
denervierung auftreten. Es muss ein
Andsthesieverfahren gewdhlt werden,
das die Homdostase aller betroffenen
Organsysteme bestmoglich aufrecht-
erhalten kann.

Summary

There is a growing population of trans-
plant patients with long-term success
of transplantation, thus increasingly in-
volving anaesthesiologists to care for
follow-up operations. Challenges during
anaesthesia first arise from immunosup-
pressive medication, which increases
the risk of infection and causes severe
systemic side effects; second, the under-
lying disease together with its advanced
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Andsthesie fiir
transplantierte Patienten

and often irreversible co-morbidities,
and, third, monitoring of transplant
function in the light of rejection. Knowl-
edge of the altered physiology of the
transplanted organs, for example, conse-
quences of organ denervation, is of great
importance. The anaesthetic technique
must maintain the homoeostasis of all
affected organs at an optimum level.

Einleitung

Seit der ersten erfolgreichen Transplan-
tation einer Niere beim Menschen im
Jahr 1954 ist die Zahl der Organ- und
Gewebetransplantationen bis vor weni-
gen Jahren kontinuierlich gestiegen. In
Deutschland wurden im Jahr 2015 bei
tber 3.600 Operationen mehr als 4.000
solide Organe transplantiert [1]; dazu
kommen jdhrlich noch tber 6.000 Trans-
plantationen von autologen und allo-
genen Blutstammzellen [2]. Weiterent-
wicklungen in allen Fachgebieten haben
das mittlere Uberleben der soliden trans-
plantierten Organe deutlich verldngert.
Damit ist die Wahrscheinlichkeit gestie-
gen, dass ein Anésthesist auch auBBerhalb
spezialisierter Zentren einen Patienten
nach erfolgreicher Transplantation — sei
es im Rahmen eines Notfall- oder auch
eines elektiven Eingriffs — betreuen muss.
Nachfolgend werden die Herausforde-
rungen der andsthesiologischen Betreu-
ung bereits transplantierter Patienten
dargestellt, nicht aber die Aspekte der
Andsthesie fiir eine Transplantation.
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Tabelle 1
Ubersicht tiber hiufige Nebenwirkungen ausgewahlter Immunsuppressiva.

Medikament Nebenwirkung

Kortikosteroide Hypertension, Hyperlipidimie, Hypocalcdmie,
Osteoporose, Diabetes mellitus, Gewichtszunahme,
Katarakt, psychische Auffalligkeiten

Pridoperative Evaluation

Wirkungen und Nebenwirkungen
einer Immunsuppression

Therapiephasen und Medikamente
Die nach einer Transplantation einge-
setzten Immunsuppressiva sollen eine
akute oder chronische Abstofung des
transplantierten Organs verhindern:

Antimetabolite
(Mycophenolat-Mofetil, Azathioprin)

Myeolosuppression, Lebertoxizitét, Alopezie,
gastrointestinale Beschwerden, akute Pankreatitis

Calcineurin-Inhibitoren
(Ciclosporin, Tacrolimus)

Nephrotoxizitdt, Neurotoxizitdt, Hypertension,
Hyperlipidamie, Hyperuricimie, Hyperkaliamie,

e Wihrend der Induktionsphase wird
eine starkere Immunsuppression an-
gestrebt, die hdufig aus der Kombina-
tion eines mono- oder polyklonalen
Antikorpers mit einem Calcineurin-
Inhibitor (Ciclosporin, Tacrolimus)
besteht. Alternativ werden Kortiko-
steroide mit einem Antimetaboliten
(Azathioprin) oder Purinantagonisten
(Mycophenolat-Mophetil; MMF) kom-
biniert.

e In der Erhaltungsphase basiert die
Immunsuppression regelmalig auf
einem Calcineurin-Inhibitor, der ab-
hangig vom transplantierten Organ
und dem individuellen Risikoprofil
fur Komorbiditaiten durch MMF,
Azathioprin oder einen sog. mam-
malian target of rapamycin (mTOR)-
Inhibitor (Everolimus, Sirolimus) er-
ganzt wird.

e In der Anti-Rejektionsphase mit
drohender Organanstoung werden
zusétzliche Dosen von Kortikostero-
iden und Antikorpern eingesetzt.

Nebenwirkungen

Jedes der genannten Immunsuppressiva
besitzt ein eigenes und mitunter sehr
ausgepragtes Nebenwirkungsprofil (Tab.
1).

Calcineurin-Inhibitoren sind durch aus-
gepragte Nephro- und Neurotoxizitit
gekennzeichnet und beglinstigen dar-
tber hinaus — wie die Kortikosteroide
— die Entwicklung eines Hypertonus
oder Diabetes mellitus [3]. Die neueren
mTOR-Inhibitoren werden eingesetzt,
um die renalen Nebenwirkungen der
Calcineurin-Inhibitoren zu verringern
und eine chronische AbstoBung besser
zu verhindern. Allerdings treten u.a.
Storungen im Glukose- und Lipidstoff-
wechsel (Hypercholesterindmie, Hyper-
triglyceridimie), myelodepressive Effekte
sowie interstitielle Pneumonitiden auf

Diabetes mellitus, Gingiva-Hyperplasie

mTOR-Inhibitoren
(Sirolimus, Everolimus)

Hyperlipiddmie, Diabetes mellitus, Odeme, Proteinurie,
Pneumonitis

Antikorper
(Basiliximab, Daclizumab,
Alemtuzumab, Muromonab)

Anaphylaktoide Reaktionen (z.B. Urtikaria, Broncho-
spasmus, Lungenddem), opportunistische Infektionen,
Myelosuppression, prokanzerogen

[4]. Auch Azathioprin, MMF und
Antikorper [3] konnen myelodepressiv
wirken (Andmie, Leuko-/Thrombozyto-
penie). Daneben haben alle Medika-
mente ein prokanzerogenes Potenzial
mit Spatfolgen wie Lymphomen (1-3%
der behandelten Patienten) oder soliden
Malignomen, fiir deren Entwicklung
ein zwei- bis siebenfach hoheres Risiko
besteht [5].

Infektionsrisiko

Das durch die Immunsuppressiva
dosisabhdngig und teils deutlich
erhohte Infektionsrisiko ist andsthe-
siologisch besonders relevant.

In der frithen Phase nach Transplantation
stehen bakterielle und fungale Erreger
im Bereich der Atem- und ableitenden
Harnwege im Vordergrund. Spater hau-
fen sich virale Infektionen, z.B. aus der
Gruppe der Herpes- oder Hepatitisviren.
Opportunistische Infektionen werden
vor allem als Folge der Therapie mit
Antikorpern gesehen. Besonders haufig
ist eine Infektion mit dem Cytomegalie-
virus (CMV), deren Ausmall von der
asymptomatischen Virdmie iiber das sog.
CMV-Syndrom (z.B. mit Lymphadenitis,
Hepatitis) bis zur massiven Infiltration
von Geweben reicht [8].

Interaktion mit Medikamenten

Infektionen und Sepsis sind fiir einen

hohen Anteil der Morbiditdt und Sterb-

lichkeit nach Organtransplantation
verantwortlich [6]. Neben einer direkten

Schédigung der Organsysteme durch

Krankheitserreger selbst kénnen auch

alloreaktive Immunprozesse getriggert

werden, die in der Folge eine Organab-

stofSung begtinstigen [7].

e Im Rahmen der prdoperativen Eva-
luation muss eine durch Immun-
suppressiva beglinstigte floride Infek-
tion ausgeschlossen werden.

e Die Diagnose einer Infektion kann
erschwert sein, da die klassischen
Symptome einer systemischen Ent-
ziindungsantwort bei immunsup-
primierten Patienten fehlen konnen.

Immunsuppressiva konnen die Wir-
kung einzelner Medikamente ver-
starken oder abschwachen.

Patienten nach Organtransplantation
erhalten hdufig — oft auch wegen der
Nebenwirkungen der Immunsuppres-
sion — eine Begleitmedikationen mit
Antihypertensiva, Cholesterinsenkern,
Protonenpumpen-Inhibitoren, Antiinfek-
tiva und ggf. Antidepressiva. Die Immun-
suppressiva werden unter Kontrolle der
Plasmaspiegel am betreuenden Zentrum
sorgfdltig dosiert.

Jede Anderung durch Weglassen oder
Gabe zusitzlicher Medikamente, wie
es im Rahmen einer Andsthesie der
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Fall ist, kann die Plasmaspiegel der
Immunsuppressiva relevant beein-
flussen.

e Ciclosporin, Tacrolimus und Sirolimus
werden — wie viele Andsthetika —
Uber das hepatische Enzymsystem
Cytochrom-P450-CYP3A4 metaboli-
siert. Durch Konkurrenz an CYP3A4
kann z.B. die Wirkung von Benzo-
diazepinen, Opioiden oder Lokal-
andsthetika vom Amidtyp verstarkt
bzw. verldngert sein.

e Auch die Wirkung von Muskelrela-
xanzien (z.B. Rocuronium, Atracu-
rium, Succinylcholin) ist unter Ciclo-
sporin, Tacrolimus oder Sirolimus
verlingert, so dass die Uberwachung
der neuromuskuldren Funktion obli-
gat ist [9].

¢ Nichtsteroidale Antirheumatika wie
Diclofenac oder Ibuprofen kénnen
zusammen mit Ciclosporin oder
Tacrolimus die Nierenfunktion stark
beeintrachtigen.

Medikamenteninteraktionen konnen
Uber mehrere datenbankbasierte Inter-

netplattformen abgefragt werden, z.B.
http://www.drugs.com/drug_interactions.
php (ein kostenfreier Online-Interak-
tionscheck) oder https://www.mediq.ch/
welcome_public (in der Schweiz entwi-
ckeltes fundiertes, aber kostenpflichtiges
System).

Organfunktion

Im Rahmen der praoperativen Eva-
luation muss die Funktion des trans-
plantierten Organs sowie assoziierter
Organsysteme beurteilt werden.

Pathologische Befunde konnen Folge
der Grunderkrankung oder der immun-
suppressiven Therapie sein.

e Eine ist
jederzeit moglich und geht mit
einer deutlichen Einschrankung der
Transplantatfunktion einher. Bei
allgemeinen Zeichen einer akuten
Entziindung (Fieber, Tachykardie,
Dys-/Tachypnoe) muss neben einer
Infektion stets auch an eine akute
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Abstoungsreaktion gedacht wer-
den. Diese Differenzialdiagnose ist
essenziell, da die Therapie kontrare
Ansdtze verfolgt — wadhrend die
Immunsuppression bei einer Absto-
Bungsreaktion verstarkt oder erganzt
wird, ist bei einer schweren Infektion
gef. eine Reduzierung erforderlich.
Die fihrt —
im Gegensatz zur akuten Abstofung
— eher zu einer langsamen Abnahme
der Transplantatfunktion. Sie mani-
festiert sich organspezifisch durch
einen zunehmenden fibrotischen
Umbau sowie die progressive Ver-
engung tubuldrer Strukturen — z.B.
der Gefalse (Vaskulitiden), Bronchio-
len (Bronchiolitis obliterans) oder
Nierentubuli (Glomerulosklerose).
Zur Abklarung kommen je nach Or-
gan spezielle laborchemische Ana-
lysen, ein EKG, die Blutgasanalyse
(BGA), die Bodyplethysmographie
mit Diffusionskapazitit sowie die
transthorakale oder &sophageale
Echokardiographie in Frage; ggf. muss
auch eine Organbiopsie erfolgen.
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Komorbidititen

Bei transplantierten Patienten liegen oft

typische Komorbidititen vor:

e Eine typische metabolische Kompli-
kation ist der Posttransplantations-
Diabetes mellitus (PTDM), der
insbesondere durch Gabe von Kor-
tikosteroiden bei akuter AbstoRung
oder langfristige Immunsuppression
mit Tacrolimus oder Ciclosporin
ausgelost wird [10]. Die Inzidenz
betragt je nach Studienpopulation
bis 50%; eine Adipositas scheint der
einzige, effektiv zu beeinflussende
Risikofaktor zu sein [11,12].

e Kardiovaskuldre Komplikationen
sind eine Risikofaktor fur das peri-
operative Organ- und Patiententber-
leben. Sie konnen auf dem Boden der
Grunderkrankung, eines Posttrans-
plantations-Hypertonus und chroni-
scher AbstoBungsprozesse sowie als
Nebenwirkung der Immunsuppres-
sion auftreten.

e Bei der Medikation sind chronische
Einschrankungen der Nierenfunktion
zu beachten; ggf. ist eine Dosis-
anpassung (u.a. bei Antibiotika) not-
wendig.

* Psychische Auffilligkeiten konnen
durch das ,bewusste Tragen” des
korperfremden Organs oder die
,plotzliche Heilung” ausgelost wer-
den, aber auch vor dem Hintergrund
einer drohenden Abstofung oder
Infektion auftreten.

Organisation

Die prdoperative Evaluation des Pati-
enten soll in engem Kontakt mit dem
betreuenden Transplantationszentrum
erfolgen; dort konnen z.B. aktuelle Be-
funde zur Funktion des transplantierten
Organs bis hin zum Ergebnis einer
Organbiopsie abgerufen werden. Die
Immunsuppression wird perioperativ
regelmaRig lickenlos weitergefiihrt, was
bei kleinen und mittelgroken Eingriffen
wegen der relativ langen Halbwertszeit
der Substanzen meist problemlos mog-
lich ist. Abweichungen vom Einnahme-
schema sind nur nach Riicksprache mit
dem betreuenden Zentrum vorzuneh-
men. Je nach Transplantatfunktion ist
eine postoperative intensivmedizinische
Versorgung erforderlich.
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Schon bei geringsten Zweifeln be-
ziiglich der addquaten Versorgung
des Patienten am eigenen Standort
soll die Verlegung in ein Zentrum er-
wogen werden.

Anasthesiekonzepte

Allgemein- versus Regionalanas-
thesie

Es gibt keine Evidenz fiir oder gegen
den Einsatz bestimmter Anisthesie-
verfahren.

Fir eine Allgemeinandsthesie werden
die Medikamente fiir Pramedikation
und Narkose gemdRs der aktuellen
Funktion von Leber und Nieren und
nach evtl. vorbestehenden Allergien
gewdhlt — dabei sind evtl. Interaktionen
mit den eingesetzten Immunsuppres-
siva zu beachten (siehe oben). Da bei
transplantierten Patienten das Risiko
einer malignen Erkrankung erhoht ist,
ist eine retrospektive Analyse von Uber
7.000 Tumorpatienten, die sich einem
chirurgischen Eingriff unterziehen muss-
ten, von besonderem Interesse [13]. Die
Autoren konnten zeigen, dass die (nicht-
randomisierte) Verwendung einer totalen
intravendsen Andsthesie gegeniiber dem
Einsatz volatiler Andsthetika mit einer
niedrigeren Sterberate assoziiert war. Be-
vor allerdings giiltige Empfehlungen zu
dem immunmodulatorisch giinstigsten
Andsthesieverfahren gegeben werden
konnen, sind weitere und vor allem
randomisierte kontrollierte Studien er-
forderlich.

Die Indikation fiir eine periphere oder
neuroaxiale Nervenblockade muss we-
gen der eingeschrankten Immunfunktion
der Patienten streng gestellt werden.

Es gibt zwar kaum valide Daten zu der

Frage, wann eine Regionalandsthesie

gerade bei diesen Patienten kontraindi-

ziert ist — einige Aspekte lassen sich
aber pathophysiologisch ableiten.

e Zur Vermeidung einer Infektion sol-
len ,Single-Shot“-Blockaden gegen-
Uber Kathetertechniken bevorzugt
werden.

e Falls Katheter verwendet werden,
soll die Insertion in talgdriisenarmen
Hautregionen erfolgen und die
Liegedauer begrenzt werden. Eine
Registeranalyse des deutschen Re-
gionalandsthesie-Netzwerks von tber
22.000 epiduralen Katheterverfahren
unterstreicht dartiber hinaus die
Bedeutung des ,Tunnelns” thora-
kaler Epiduralkatheter zur Reduktion
leichter und schwerer Infektionen
[14].

e Myelotoxische Effekte bestimmter Im-
munsuppressiva (insbesondere MMF,
Azathioprin, Sirolimus, diverse Anti-
korpern) koénnen eine Thrombo-
zytopenie induzieren, die eine
neuroaxiale Blockade schon a priori
ausschlief3t.

Invasive Mallnahmen

Invasive Malinahmen sollen wegen
des unter Immunsuppression deut-
lich erhohten Infektionsrisikos nur
nach strenger Nutzen-Risiko-Abwa-
gung erfolgen.

Aseptisches Arbeiten hat bei allen inva-
siven Malinahmen (zentralvendser und
arterieller Zugang, Blasenkatheter, Drai-
nagen usw.) hochste Prioritdt. Kérperre-
gionen wie die Leisten, die mit erh6htem
Infektionsrisiko einhergehen, sind als
Zugangswege zu meiden. Darlber hin-
aus ist die Indikation zur perioperativen
Antibiotikaprophylaxe groBziigig zu
stellen und soll zwingend vor der ersten
invasiven Mallnahme (z.B. Anlage eines
Epiduralkatheters) erfolgen.

Bei der Atemwegssicherung ist die
potenzielle Verschleppung von oro-
und nasopharyngealen Keimen in die
Lunge ein relevanter Aspekt, so dass
supraglottische  Atemhilfen vorteilhaft
sein konnten. Andererseits muss eine
pulmonale Aspiration von Mageninhalt
unbedingt vermieden werden, da die
Folgen bei immungeschwdchten Pati-
enten besonders schwer sein konnen.
Insgesamt ist festzuhalten, dass es zur
Frage der Atemwegssicherung fiir diese
Patienten keine Evidenz gibt.
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Sonstige Aspekte

Bei Patienten mit transplantierten
soliden Organen ist bei allen Anis-
thesieverfahren auf eine ausreichende
Organperfusion zu achten.

Nach einer groferen Volumensubstitu-
tion oder Massivtransfusion konnen die
Plasmaspiegel der Immunsuppressiva
deutlich abfallen, so dass postoperativ
eine Labor-Kontrolle mit evtl. Substitu-
tion erforderlich ist. Bei eingeschrankter
oraler Nahrungsaufnahme werden die
Immunsuppressiva unter addquater Do-
sisreduktion i.v. zugefiihrt (so wird die
orale Ciclosporin-Dosis fiir die i.v.-Gabe
auf ein Drittel bis ein Viertel reduziert).

Patienten mit Cushing-Syndrom oder
Glukokortikoid-Therapie tber der Cush-
ingschwelle (=5-8 mg/d Prednisolon-
Aquivalent) erhalten perioperativ Hyd-
rokortison; je nach GrolRe des Eingriffs
betrdgt die empfohlene Dosis 25-100 mg
zur Narkoseeinleitung, gefolgt von 8-
sttindlicher repetitiver Gabe und Aus-
schleichen in den ndchsten Tagen. Mit
Wiederaufnahme der oralen Nahrung
wird das prdoperative Schema weiterge-
fuhrt.

Bei einer septischen Komplikation
kann es notwendig werden, die
Immunsuppression auf eine basale
Glukokortikoid-Therapie zu begren-
zen - hier ist in jedem Fall Riick-
sprache mit dem transplantierenden
Zentrum zu nehmen.

Anasthesie nach Herztrans-
plantation

Allgemeine Aspekte

Bei Patienten nach Herztransplan-
tation sind vor allem die Folgen der
Organdenervierung relevant.

Steigende Herzfrequenz-Variabilitét, vaso-
vagale Reaktionen sowie pectangindse
Beschwerden weisen jedoch darauf hin,
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dass Uber Jahre eine Re-Innervation des
transplantierten Herzens bis hin zur
kompletten Restitution nach 15 Jahren
erfolgt [15]. Die Patienten bleiben
jedoch fiir perioperative kardiale Ereig-
nisse besonders vulnerabel.

Etwa ein Drittel der Herztransplanta-
tionen erfolgt in der sog. klassischen
biatrialen Technik (Abb. 1 A), bei der
beide Vorhofe im mittleren Bereich des
Empfianger- und Spenderorgans anas-
tomosiert werden. Da der Sinusknoten
des Empfangers erhalten bleibt, kénnen
im EKG bisweilen zwei voneinander
unabhingige P-Wellen auftreten, wobei
die Anastomosennihte eine Uberleitung
des Empfanger-Schrittmachersignals ver-
hindern. Da der Sinusknoten des Spen-
derorgans bei der biatrialen Technik nah
an der Anastomose liegt, sind Nekrosen
und postoperative Funktionsstorungen
des Sinusknoten recht haufig. Um die
Vorhofgeometrie besser zu erhalten, hat
sich mittlerweile die bicavale Anasto-
mosentechnik (Abb. 1 B) etabliert; hier
wird der rechte Vorhof des Empfingers
reseziert und die Vv. cavae separat
anastomosiert. Obwohl die Ergebnisse
nicht eindeutig sind, scheint die bica-
vale Technik mit niedrigeren Raten an

Abbildung 1
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Vorhofthromben, postoperativem Vor-
hofflimmern und Rhythmusstorungen
sowie einer besseren Fiillung des linken
Ventrikels assoziiert zu sein [16,17,18].

Pathophysiologie des transplan-
tierten Herzens

Da der direkte Einfluss vagaler und
sympathischer Efferenzen in den ersten
Jahren nach Transplantation fehlt, schlagt
das transplantierte Herz typischerweise
mit einer konstanten Frequenz von 90-
100/min. Intrinsische kardiale Funktio-
nen wie Erregungsbildung und -leitung
sowie der Frank-Starling-Mechanismus
sind erhalten. Das Herzzeitvolumen
kann akut jedoch nur iber eine Erho-
hung des Schlagvolumens gesteigert
werden, was wiederum eine ausrei-
chende Vorlast erfordert. Eine Erh6hung
der Herzfrequenz und Kontraktilitat tritt
nur verzdgert nach systemischer endo-
gener Katecholaminfreisetzung aus dem
Nebennierenmark ein.

Stress — z.B. als Folge einer inad-
dquaten Narkosetiefe — kann zu-
ndchst nicht an einem Anstieg der
Herzfrequenz erkannt werden.

A BIATRIAL

BICAVAL

Biatriale (A) und Bicavale (B) Technik der Herztransplantation. Dargestellt sind die jeweils im Situs
des Empfangers verbleibenden Organstrukturen, bevor das Spenderherz transplantiert wird. AufSer-
dem dargestellt: Anschliisse der Herz-Lungen-Maschine in beiden Hohlvenen und der Aorta.

Ao = Aortenbogen; IVC = Vena cava inferior; LA = linkes Atrium; LAC = linksatrialer Cuff; PA =
Pulmonalarterie; RA = rechtes Atrium; SVC = Vena cava superior. Aus [19].
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Komplikationen

Zu den typischen Friihkomplikationen
nach Transplantation in bicavaler Tech-
nik [20] gehoren Perikardergisse (Inzi-
denz >60%) und Arrhythmien (Inzidenz
>40%). Zeichen einer Abstofung sind
neu aufgetretene Rhythmusstorungen,
Dyspnoe, linksventrikuldare Dysfunk-
tion oder Niedervoltage im EKG. Im
Verlauf ist das transplantierte Organ
durch eine chronische Abstofung mit
kardialer Vaskulopathie gefahrdet [21].
Die Koronarsklerose ist typischerweise
konzentrisch und diffus ausgepragt und
betrifft sowohl die groflen Koronar-
arterien als auch die Koronarvenen
und die Mikrozirkulation, weshalb eine
Angiographie das Ausmaf der Erkran-
kung héufig unterschdtzt. Die Inzidenz
der Transplantat-Vaskulopathie liegt
drei Jahre nach Transplantation bei
20%, nach finf Jahren bei 30% und
nach zehn Jahren bei 50% der Patienten
[22]. Ferner ist zu beachten, dass
aufgrund der Denervierung efferenter
sensorischer Fasern die sonst typischen
pectanginésen Beschwerden fehlen
konnen, was die Diagnose eines akuten
Koronarsyndroms erschwert.

Anasthesiologische Versorgung
Praoperativ muss die diastolische und
systolische Transplantatfunktion mittels
EKG und Echokardiographie sowie ggf.
weiteren nicht-invasiven (Stress-Echo-
kardiographie, Kardio-Magnetresonanz-
tomographie) oder auch invasiven
Verfahren (Koronarangiographie, Herz-
muskelbiopsie) evaluiert werden. Ein
externer Herzschrittmacher (HSM) oder
Defibrillator (AICD; automatic implant-
able cardioverter defibrillator) ist aktuell
zu kontrollieren; dabei muss geklart
werden, ob der Patient komplett vom
HSM oder AICD abhangig ist (z.B. bei
AV-Block Grad Ill) und das Gerdt ggf.
umprogrammiert werden muss.

Zur intraoperativen Uberwachung ist
mindestens ein 5-Kanal-EKG abzuleiten.
Die Vorlast kann mittels Pulskontur-
analyse — Schlagvolumenvarianz (SVV),
Pulsdruckvarianz (PPV) - abgeschétzt
werden. Bei erwartbar hohem Volu-
menbedarf ist die direkte zentralvendse
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oder auch pulmonalarterielle (hdufig
anatomisch-technisch nicht méglich)
Uberwachung der Vorlast niitzlich
[23], die wiederum durch die trans-
6sophageale Echokardiographie ergdnzt
oder ersetzt werden kann. Wegen der
potenziellen Thrombosegefahr soll ein
zentralvenéser Zugang moglichst links-
seitig angelegt werden; die rechte Ein-
strombahn der V. cava superior ist fir
eine evtl. Myokardbiopsie zu schonen.
Wegen der verdnderten Stressreaktion
auf Schmerz oder Wachheit ist dariiber
hinaus eine apparative Uberwachung
der Narkosetiefe (Neuromonitoring) ge-
boten.

Bei der Auswahl der Medikamente
und des Anisthesieverfahrens steht
die Sicherung einer ausreichenden
Vorlast im Vordergrund.

e Ein evtl. Volumenmangel ist nach
Méglichkeit vor der Narkoseeinlei-
tung auszugleichen.

¢ Medikamente mit deutlich negativ-
inotroper Wirkung (z.B. Thiopental,
Propofol) oder dem Risiko einer
Histamin-Liberation (z.B. Atracurium)
sind zu vermeiden.

e Bei entsprechender Indikation fiir
eine neuroaxiale Nervenblockade ist
die Epidural- gegentiber der Spinal-
andsthesie wegen der hdoheren
hdamodynamischen Stabilitit zu be-
vorzugen; die sympathikolytischen
Effekte treten langsamer auf und
konnen besser behandelt werden.

e Beim Einsatz von B-Blockern und
Stickstoffmonoxid (NO)-generieren-
den Substanzen (z. B. Glyceroltrinitrat,
Nitroprussid-Natrium) ist Vorsicht ge-
boten.

e Zur Steigerung der Herzfrequenz
sind direkte B,-Mimetika (Adrenalin,
Orciprenalin) geeignet; Parasym-
patholytika wie Atropin haben
entweder keinen oder bisweilen
einen adversen Effekt auf die kar-
diale Chronotropie.

e Eine Endokarditis-Prophylaxe ist
nach aktuellem Stand nur bei herz-
transplantierten Patienten mit Klap-
penerkrankungen notig [24].

Anasthesie nach Lungentrans-

plantation

Allgemeine Aspekte

Bei der Transplantation einer einzel-
nen oder beider Lungen werden die
sensorischen Fasern im Bereich der
Atemwegsanastomose durchtrennt;
damit fehlt distal der Hustenreflex,
was Sekretverhalt, Bronchitis und
Pneumonie begiinstigt.

Die frithere Annahme, dass der Verlust
des Hustenreflexes von Dauer ist, trifft
nicht zu — es konnte gezeigt werden,
dass sich die funktionelle und struktu-
relle Integritdt der Atemwege nach 6-12
Monaten wiederherzustellen beginnt
[25,26].

Da die Lymphbahnen des Transplantats
nicht anastomosiert werden konnen,
kann es in der Frihphase zu einem
iatrogenen interstitiellen Lungenddem
kommen. Daher ist ein eher restriktives
Fliissigkeitsregime anzustreben, sofern
nicht gegenldufige Ansitze verfolgt wer-
den miissen (z.B. Sicherung der Vorlast
bei kardialen Pathologien oder kombi-
nierter Herz-Lungen-Transplantation).

Komplikationen

Eine akute Abstofung ist durch Ab-
nahme der spirometrisch gemessenen
Lungenvolumina und zunehmende Dif-
fusionsstorung gekennzeichnet. Die
chronische Abstollung manifestiert sich
als Bronchiolitis obliterans mit un-
spezifischen Symptomen wie Fieber,
Leukopenie, Hypoxamie, Miudigkeit
und Kurzatmigkeit; in der Rontgen-
Ubersichtsaufnahme der Thoraxorgane
zeigen sich perihildre Verschattungen
oder Milchglastriibung [27].

Eine Abgrenzung zwischen akutem In-
fekt und AbstoBung kann schwierig sein
und erfordert ggf. eine Lungenbiopsie.

Andsthesiologische Versorgung

Praoperativ sind — zumindest vor einem
mittelgrofSen oder grofen Eingriff — eine
Spirometrie, eine Bestimmung der Dif-
fusionskapazitit sowie eine BGA indi-
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ziert. Weiter ist auf Symptome einer
Steroidmyopathie (Schwache und Atro-
phie der Becken- und Beinmuskulatur,
frthe Ermudbarkeit) zu achten, die
sich bei einer Langzeitbehandlung mit
Glukokortikoiden entwickeln kann -
diese Patienten sind oft schwer vom
Beatmungsgerdt zu entwohnen und
bendtigen eine neuromuskuldre Uber-
wachung. Bei vormals tracheotomierten
Patienten kann eine subglottische Ste-
nose die Intubation erschweren.

Wegen potenzieller Beatmungspro-
bleme, des ggf. fehlenden Husten-
reflexes sowie insgesamt erhéhten
pulmonalen Infektionsrisikos sind hier
- wenn moglich - regionale Anésthe-
sietechniken zu bevorzugen.

Bei einer Allgemeinandsthesie steht

intraoperativ daher die Beatmung im

Fokus — neben der aktuellen Organfunk-

tion kommt es dabei besonders darauf

an, ob eine Einzel- oder Doppellungen-
transplantation vorausgegangen ist.

* Nach Doppellungentransplantation
mit relativ homogener Lungen-
mechanik ist zur Minimierung der
pulmonalen Scherkrifte eine lungen-
protektive Beatmung mit niedrigen
Tidalvolumina (6-8 ml/kg Korper-
gewicht) anzustreben. Der PEEP
(positive endexpiratory pressure;
positiver endexspiratorischer Druck)
sowie evtl. erforderliche Rekrutie-
rungsmandver orientieren sich an den

Abbildung 2
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individuellen pulmonalen und hamo-
dynamischen Erfordernissen und
sollen letztlich den ,driving pres-
sure” (Differenz zwischen PEEP und
Plateaudruck; Druckamplitude) mini-
mieren.

e Besonders nach Einlungentransplan-
tation mit asymmetrischer Lungen-
mechanik kann es bei kontrollierter
Beatmung zur Umverteilung von
Perfusion und Ventilation kommen
(Abb. 2). Bei restriktiver Erkrankung
der verbliebenen Lunge besteht fiir
das Spenderorgan die Gefahr der
Uberblihung mit beatmungsindu-
ziertem Lungenschaden, wdhrend
bei obstruktiver Grunderkrankung
eine Uberblihung der verbliebenen
Lunge mit schwerer Oxygenierungs-
storung und evtl. Mediastinalshift mit
hdmodynamischer Beeintrachtigung
zu vermeiden ist [28]. Ggf. ist da-
her eine seitengetrennte Beatmung
indiziert.

Postoperativ ist die unverzlgliche Ent-

wohnung von der Beatmung anzustre-

ben, die aber erschwert sein kann.

Anasthesie nach Lebertrans-

plantation

Allgemeine Aspekte

Bei Patienten nach Lebertransplan-
tation spielt die Zeitspanne seit
Organiibertragung eine wichtige
Rolle, da sich aus der Grunderkran-

Computertomogramm nach Einlungentransplantation bei restriktiver (links) oder obstruktiver (rechts)
Grunderkrankung. Der dicke Pfeil weist auf die transplantierte Lunge. Modifiziert nach [29].

kung resultierende Komorbidititen
unterschiedlich schnell, aber ggf.
auch nur teilweise zuriickbilden.

Nach erfolgreicher Transplantation sollte
sich die metabolische und exkretorische
Funktion (Plasma-Bilirubin usw.) sowie
die Gerinnung (INR; International Nor-
malized Ratio) innerhalb von 2-6 Wochen
anndhernd normalisieren.

Komplikationen

Symptome wie ein erneuter lkterus,
Juckreiz, Odeme und Aszites sowie ein
Wiederanstieg bzw. Nichtabfall von AST
und Bilirubin oder eine erhthte INR
konnen auf eine Abstolung hindeuten,
aber auch auf einer (Re-)Infektion — etwa
mit CMV oder Hepatitis-Viren — beruhen.
Ein im Rahmen der Grunderkrankung
erworbenes hepatopulmonales Syndrom
kann in der Frithphase nach Transplanta-
tion zu erheblichen Hypoxamien fiihren
[30]; bei der prdoperativen Evaluation
in spateren Phasen ist auf Residuen
dieses Krankheitsbildes zu achten, ggf.
ist eine BGA indiziert. Ursache der
Hypoxdmie sind meist intrapulmonale
Shunts, die sich nur langsam und un-
vollstindig normalisieren [31]. Venti-
lations- und Perfusionsstérungen durch
Pleuraergiisse und Aszites sowie Diffu-
sionsstorungen durch eine interstitielle
Pneumonitis oder pulmonale Hypertonie
bilden sich dagegen relativ rasch zurtick.

Andsthesiologische Versorgung
Mit Ausnahme von Halothan kénnen
grundsatzlich alle tiblichen Andsthetika
verwendet werden. Benzodiazepine sind
bei Patienten mit hepatischer Enzepha-
lopathie zu vermeiden. Bei Patienten mit
hepatorenalem Syndrom miissen Medi-
kamente mit relevanter renaler Eliminie-
rung (z. B. Pancuronium, Vecuronium) je
nach Nierenfunktion vermieden oder in
ihrer Dosis angepasst werden [32].

Aniasthesie nach Nierentrans-

plantation

Allgemeine Aspekte

Patienten nach Nierentransplantation
weisen hdufig Komorbiditaten auf, wo-
bei insbesondere Hypertonie, arterielle
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Verschlusskrankheit (AVK), Diabetes
mellitus und Hyperlipiddmie das kardio-
vaskuldre Risiko erhchen.

Andsthesiologische Versorgung

Praoperativ weist die Trias aus arte-
riellem Hypertonus, Proteinurie und
Azotamie auf eine AbstoRBung hin. Die
aktuelle Nierenfunktion (glomeruldre
Filtrationsrate, Restausscheidung, Trink-
mengenbegrenzung) ist zu kldaren und
die perioperative Fliissigkeitszufuhr ent-
sprechend anzupassen.

Perioperativ sind nephrotoxische Medi-
kamente (z.B. nichtsteroidale Antirheu-
matika, Rontgen-Kontrastmittel) bestmog-
lich zu vermeiden und renal eliminierte
Substanzen in ihrer Dosierung anzu-
passen. Bei Patienten mit Hypoalbumin-
dmie kann die Wirkung mancher Medi-
kamente (z.B. Benzodiazepine) wegen
der geringeren Plasmaeiweillbindung
akut verstarkt werden.

Anasthesie nach Pankreas- und

Inselzelltransplantation

Allgemeine Aspekte

Die Pankreasiibertragung dient der
Restitution der endokrinen Organ-
funktion bei besonders ausgepragtem
Diabetes mellitus und erfolgt — bei
gleichzeitiger Niereninsuffizienz — oft
in Kombination mit einer Nierentrans-
plantation. Das Pankreas wird heterotop
meist in den rechten Unterbauch
transplantiert und Gber ein Duodenal-
segment des Spenders mit dem oberen
Jejunum des Empfangers anastomosiert
(die Ausleitung des exokrinen Pankreas-
sekrets in die Harnblase ist verlassen
worden). Der arterielle Anschluss erfolgt
meist an die A. iliaca communis, der
vendse Anschluss an die V. cava inferior
oder die V. mesenterica superior. Die
Pankreastransplantation ist technisch
duBerst anspruchsvoll und geht oft
mit Komplikationen einher. Die Insel-
zelliibertragung ist demgegeniiber ver-
haltnismalkig komplikationsarm, wird
aber in Deutschland noch selten durch-
gefiihrt. Das praparierte Spendergewebe
wird minimal-invasiv tber die Pfortader
in die Leber tibertragen.
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Andsthesiologische Versorgung

Ob Patienten nach Pankreas- oder
Inselzelltransplantation externes Insulin
bendtigen, hangt von vielen Faktoren ab
und muss individuell geklart werden —
z.B. kann eine Steroidtherapie eine zu-
satzliche externe Zufuhr erfordern. Zur
Uberwachung der Transplantatfunktion
eignet sich neben der Blutzucker-
Konzentration das C-Peptid.

Andsthesie nach hamatopoetischer

Stammzelltransplantation

Allgemeine Aspekte

Die Ubertragung autologer oder allo-
gener hdmatopoetischer Stammzellen
weist gegeniiber der Transplantation
solider Organe einige Besonderheiten
auf. Die Immunkompetenz muss vor
der Transplantation fast vollstindig
unterdriickt werden (sog. myeloablative
Konditionierung); sie erholt sich bei
autologer (im Gegensatz zu allogener)
Ubertragung aber innerhalb von 2-4
Wochen wieder auf ein Mindestmal.
Bei allogener Transplantation wird zur
Vermeidung eines Graft-versus-Host-
Disease (GvHD) eine klinisch relevante
Immunsuppression aufrechterhalten.

Anasthesiologische Versorgung

Praoperativ ist auf die spezifischen
Nebenwirkungen der eingesetzten Zyto-
statika oder Immunsuppressiva zu
achten; je nach klinischem Befund sind
Untersuchungen zur Bewertung der
pulmonalen, kardialen, renalen oder
hepatischen Funktion indiziert.

Intraoperativ ist bei allen invasiven
Malnahmen auf strikte Beachtung der
Hygieneregeln zu achten. Die Venen-
punktion ist hdufig erschwert. Bei An-
lage eines zentralvendsen oder arteriel-
len Zugangs ist die typische Thrombo-
zytopenie zu beachten.

Die Transfusion von Thrombozyten
muss in enger Abstimmung mit der
hdamatologischen und transfusionsme-
dizinischen Abteilung erfolgen, dies
insbesondere bei Patienten mit Antikor-
pern gegen das Humane Leukozyten
Antigen (HLA), die HLA-kompatible
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Einzelspenderprédparate bendtigen. Zur
Vermeidung eines Transfusions-GvHD
werden Blutkomponenten nur vollstan-
dig leukozytendepletiert verabreicht und
daher zusdtzlich mit einer mittleren
Dosis von 30 Gy bestrahlt. Die entspre-
chenden Querschnittsleitlinien [33] sehen
fir autolog transplantierte Patienten
die Gabe bestrahlter Blutkomponenten
Uiber einen Zeitraum von mindestens
drei Monaten nach Transplantation vor,
nach allogener Transplantation sind es
mindestens sechs Monate (oder bis zur
Immunrekonstitution). In der klinischen
Praxis werden diese Zeitrdume haufig
ausgedehnt. Weiterhin gilt, dass bei
CMV-negativen Empfiangern nach Mog-
lichkeit CMV-negative Konserven trans-
fundiert werden.

Zusammenfassung

Die zunehmende Zahl erfolgreich trans-
plantierter Patienten erfordert spezielles
Wissen im Umgang mit der Pathophy-
siologie der transplantierten Organe
und den Besonderheiten der Immunsup-
pression. Der Andsthesist ist im Rahmen
der interdiszipliniren Zusammenarbeit
fiir die intra- und ggf. postoperative Auf-
rechterhaltung der Organhomdostase
verantwortlich und kann so zur Grat-
wanderung zwischen Transplantatab-
stoBung und infektiosen Komplikation
beitragen. In allen Zweifelsfallen ist die
Riicksprache mit dem transplantieren-
den Zentrum geboten.
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