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Prazisionsmedizin in der
Transfusionsversorgung
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Die Entdeckung der ABO-Blutgruppen durch den Wiener Pathologen Landsteiner markiert den
Beginn der «precision medicine». Die Blutgruppengelenkte Transfusion von Blutprodukten machte
die Spitzenmedizin méglich und verhalf zu deren Erfolgen. Doch die mit dem Nobelpreis honorierte
Entdeckung lehrt uns auch, dass eine noch so bahnbrechende Erkenntnis nie die ultimativen Fakten

widergibt. Neues Wissen muss deshalb integrativ genutzt werden.

Die Geburtsstunde der Precision
Medicine

1901 gelang es Karl Landsteiner mit
Mischungsexperimenten die Vertrig-
lichkeit von Blut verschiedener Indi-
viduen zu erkliren. Damit waren die
vier Hauptblutgruppen A, B, AB und
O (ABO-System) der Erythrozyten-
oberflache sowie die im Plasma vor-
handenen komplementiren Isoagglu-
tinine Anti-A, Anti-B und Anti-AB de-
finiert. Biochemisch entsprechen die
ABO-Blutgruppenantigene glykosylier-
ten Membranlipiden. Die Entdeckung
der ABO-Blutgruppen und die abgelei-
teten Transfusionsregeln machten die
Bluttransfusion zu einer therapeutisch
nutzbaren Intervention. Die Méglich-
keit Blut sicher zu transfundieren, war
die Voraussetzung fiir die Entwicklung
der modernen Spitzenmedizin.

Transfusionsregeln
Die Isoagglutinine des ABO-Systems
werden wihrend der postnatalen Rei-

Sechs bis neun Monate nach
der Geburt ist das ABO Blutgrup-

pensystem vollstandig
ausgebildet und fortan

bestimmend fur die Vertraglich-

keit von Blutprodukten.

fung des adaptiven Immunsystems
durch den Stimulus natiirlicher Im-
munogene an den intestinalen, bron-
chialen und kutanen Korperoberfla-
chen gebildet. Sechs bis neun Monate
nach der Geburt ist das ABO Blut-
gruppensystem vollstindig ausgebildet

1 Dr. med. Beat M. Frey, und Dr. med. Charlotte
Engstrém, Bluspende Zirich

und fortan bestimmend fiir die Ver-
traglichkeit von Blutprodukten. Diese
natiirlich (spontan) gebildeten Isoag-
glutinine konnen bei unvertriglicher
Transfusion zu schweren, komple-
ment-vermittelten Hamolysen fiihren.
Von Minor-Inkompatibilitat spricht
man, wenn Blutprodukte Isoaggluti-
nine enthalten, welche gegen ABO-An-
tigene der Empfiangererythrozyten ge-
richtet sind. Eine Major-Inkompatibi-
litdt liegt vor, wenn der Empfianger
Isoagglutinine besitzt, die gegen die
ABO-Antigene der Spender-Erythrozy-
ten gerichtet sind. Die von Landsteiner
entdeckten Transfusionsregeln kénnen
zur Vermeidung einer major-inkompa-
tiblen Erythrozytentransfusion und ei-
ner minor-inkompatiblen Plasmatrans-
fusion genutzt werden. Entsprechend
konnen Erythrozytenkonzentrate (EK)
der Blutgruppe 0 allen Empfingern
unabhingig von ihrer ABO-Blutgruppe
und frisch gefrorenes Plasma (FGP)
der Blutgruppe AB kann ebenfalls al-
len Empfingern unabhingig von der
ABO-Blutgruppe verabreicht werden.
Diese fiir die Notfallversorgung niitz-
lichen Transfusionsregeln beriicksich-
tigen jedoch die vielen Blutgruppen
ausserhalb des ABO-Systems nicht und
fithren in vielen Fillen zu einer quali-
tativ suboptimalen Transfusionsversor-
gung des Patienten.

Blutgruppen sind nicht nur an den
Erythrozyten vorhanden

Das Produkt des auf Chromosom
19q13.33 lokalisierten Sekretorgens
(FUT2) determiniert die Sekretion von
Carbohydrat-Antigenen in Plasma und
Sekreten. Non-Sekretoren (se/se) kom-
men in der kaukasischen Bevolkerung
mit einer Hiufigkeit von 22,7% vor.
Die Mehrheit der Individuen sind so-

mit «Sekretoren» und weisen ABO-
Blutgruppenantigene in geloster Form
im Plasma auf. Dazu kommt, dass die
wihrend der Blutlagerung gebilde-
ten erythrozytaren Mikrovesikel eben-
falls ABO-Blutgruppenantigene tragen
[1, 2]. Beide Formen loslicher ABO-
Antigene werden in Plasmahaltigen
Produkten dem Empfinger transfun-
diert und kénnen bei diesem durch
Reaktion mit dessen Isoagglutininen
zirkulierende Immunkomplexe bilden.
Shanwell et al. untersuchten in einer
Kohortenstudie
Outcome von iiber 165000 Patienten
der SCANDAT Datenbank, welche zwi-
schen 1990 und 2002 entweder mit
ABO-kompatiblem  (Kontrollgruppe)
oder mit ABO-identischem Plasma

retrospektiven das

transfundiert wurden [3]. Die Kont-
rollkohorte wies einen signifikant ho-
heren Bedarf an FGP- und EK-Trans-
fusionen auf und hatte eine hohere
14-Tage-Mortalitit verglichen mit Pa-
tienten, die mit ABO-identischem FGP
versorgt wurden. Ahnliche Beobach-
tungen machten Inaba et al. bei poly-
traumatisierten Patienten, welche pro-
grediente Komplikationsraten (Sepsis,
ARDS, overall complication rate) bei
steigender Dosis von lediglich kom-
patiblem FGP aufwiesen [4]. Auch die
Transfusion von nur «ABO-kompatib-
len» Thrombozytenkonzentraten ist
mit mehr Komplikationen beim Emp-
fanger verbunden [5-7] verglichen mit
der Transfusion von ABO-identischen
Thrombozytenkonzentraten. Schwieri-
ger zu erkldren ist die Beobachtung
von Pai et al. [8], wonach Patienten
der Blutgruppe A, die mit kompatiblen
EK der Blutgruppe 0 anstelle von ABO-
identischen EK der Blutgruppe A ver-
sorgt wurden, mehr komplizierte Ver-
ldufe mit Sepsis und ARDS sowie eine
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hohere inhouse-Mortalitat (RR: 1,787,
CI: 1,195-2,672) aufwiesen. Das ret-
rospektiv analysierte Patientenkollek-
tiv (N=18843) von drei tertidren Ver-
sorgungszentren in Hamilton, Canada,
war fiir die Analyse ausgewogen beziig-
lich Geschlecht, Hamoglobin, Krea-
tinin, medizinische Intervention und
stratifiziert nach dem Lagerungsalter
der transfundierten EK. Als Konse-
quenz ihrer Daten stellen die Autoren
das bisherige Dogma des «universellen
EK Spenders und universellen Emp-
fangers» in Frage und fordern eine
— wenn immer moglich — Blutgrup-
pen-identische Transfusion von Blut-
produkten.

Primum nihil nocere - auch bei der
Transfusion

Es ist die vornehmliche Aufgabe und
Pflicht jedes Arztes, sein Wissen und
seine Erfahrung zum besten Nutzen
des ihm anvertrauten Patienten einzu-
setzen. Dies gilt insbesondere auch fiir
die Transfusion von Blutprodukten. Die
seit einigen Jahren propagierten Prinzi-
pien des «Patent Blood Management»,
welche es sogar in die Agenda der WHO
geschafft haben [9], fordern, homologe
Blutprodukte moglichst sparsam und
zielgerichtet einzusetzen. Damit sol-
len die transfusions-assoziierten Risi-
ken beziiglich Morbiditiat und Mortali-
tiat reduziert werden. Der Einsatz von
Blutprodukten unter Beriicksichtigung
der Transfusionsregeln mit dem Zweck,
logistische oder betriebswirtschaftli-
che Abliufe zu optimieren, muss im
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Licht der neuen Erkenntnisse aus der
klinischen Forschung kritisch beurteilt
werden. Es darf nicht sein, dass dem
Patienten 6konomisch begriindet eine
risikobehaftete
wird. Die Transfusionsregeln fiir den

Therapie zugemutet
Einsatz von Blutprodukten sollten nur
dann angewendet werden, wenn die
Nicht-Transfusion von lediglich kom-
patiblen Produkten mit einer unmittel-
baren Lebensgefahr fiir den Patienten
verbunden ist. Ansonsten muss alles
unternommen werden, um ABO-idente
Produkte einzusetzen und so das trans-
fusionsassoziierte Risiko maximal zu
reduzieren. Ebenso sind fiir den Not-
fall bezeichnete, gemiss Transfusions-
regeln universell verwendbare Produkte
(z.B. EK der Blutgruppe O RhD nega-
tiv) bis zu deren Verfalldatum zu lagern
und ohne Notfallereignis mit zwingen-
dem Transfusionsbedarf am Verfallda-
tum zu verwerfen. Keinesfalls sollten
diese EK kurz vor dem Verfall einem
Patienten mit elektivem Transfusions-
bedarf als «kompatibles» Blutprodukt
verabreicht werden. Ein solches Vorge-
hen ist fiir den Empfinger in doppel-
ter Hinsicht nachteilig: Nicht nur, dass
er mit einem lediglich «kompatiblen»
Produkt versorgt wird, sondern auch
deshalb, weil das Produkt am Ende der
Lagerdauer den maximalen Lagerungs-
schaden (storage leason) angereichert
hat und deshalb als inadidquates Trans-
fusionsprodukt zu bezeichnen ist.
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Médecine de précision dans la prise
en charge transfusionnelle

La découverte des groupes sanguins ABO par le pa-
thologiste viennois Landsteiner a marqué le début de la
médecine de précision. La transfusion de produits san-
guins en fonction du groupe sanguin a rendu possible
la médecine de pointe et a contribué a ses succes.
Toutefois, la découverte honorée par le prix Nobel nous
enseigne également que cette connaissance, aussi ré-
volutionnaire soit-elle, ne reflete jamais les faits ultimes.
Les nouvelles connaissances doivent donc étre exploi-
tées de maniere intégrative. L'utilisation de produits
sanguins dans le respect des regles de transfusion afin
d’optimiser les processus logistiques et économiques
doit étre évaluée avec un regard critique a la lumiere
des nouvelles connaissances issues de la recherche
clinique. Il n'est pas acceptable d’imposer au patient
un traitement a risques pour des raisons économiques.
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