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Gerinnungsoptimierung mit ROTEM®

Contra

Beate Kehrel

Die Thrombelastometrie|grafie wird heute bei vielen OPs als
Globaltest der Gerinnung eingesetzt, und therapeutische Maf3-
nahmen werden aus den Ergebnissen der Tests abgeleitet. Im
Rahmen der Pro- und Contra-Beitrage beleuchtet dieser Artikel
kritisch, warum eine patientennahe Gerinnungsoptimierung,
welche allein auf Untersuchungen mit dem ROTEM® basiert,
zurzeit nicht empfohlen werden kann. Die Autorin sieht dagegen
einen hohen Stellenwert der Thrombelastometrie als wertvolle
Ergdanzungsmethode fiir die Diagnostik von perioperativen
Gerinnungsstorungen direkt durch einen Himostaseologen oder
in enger Kooperation mit einem erfahrenen Himostaseologen.

Warum patientennahe Sofortdiagnostik in der
Hamostaseologie?

bolische Ereignisse im Rahmen von chirurgischen
Eingriffen stellen fiir die behandelnden Arzte eine
groRRe Herausforderung dar. Die Zentralisierung
der Labordiagnostik, weg von den vielen kleinen

Speziallaboratorien hin zu Zentrallaboratorien,
ermoglichte eine kosteneffektivere Labordia-

gnostik.

Glossar

ADP Adenosin-Diphosphat

APTEM Aktivierung wie EXTEM + Blockade der Fibrinolyse

CFT ,Clot Formation Time*, Gerinnselbildungszeit

cT »Coagulation Time*“, Gerinnungszeit

EXTEM Aktivierung der Gerinnung im TEM durch Tissue-Faktor
FIBTEM Aktivierung wie EXTEM + Blockade der Thrombozyten
HEPTEM Aktivierung wie INTEM + Blockade des Heparins

INR »International Normalized Ratio“

INTEM Aktivierung der Gerinnung im TEM durch die Kontaktphase
MFC »,Maximum Clot Firmness”, Gerinnselfestigkeit

ROTEM Rotationsthrombelastometrie

TEM Thrombelastometrie

Intra- und perioperativ auf-
tretende gefdhrliche Blutungen und thromboem-

» Dieser Trend kehrt sich heute um.

» Der Wunsch nach patientennaher Sofort-
diagnostik wird immer lauter und drdangender
geduBert.

Auch vor der Gerinnungsdiagnostik hat dieser

Trend nicht Halt gemacht. Hinter dem Trend steht

in erster Linie die Vorstellung, dass eine patien-

tennahe Sofortdiagnostik, auf dem Weg {iber eine
kurzfristigere und gezieltere, drztliche Therapie-

malnahme, dem Patienten nachhaltig nutzt [1].

Zusdtzlich moégen auch Motivationen, wie dass

der Behandler auch die Diagnostik gern in eigener

Hand haben mdéchte oder dass ein neuer Diagnos-

tiktrend die Durchfiihrung vieler kleiner Studien

erlaubt (Stichwort Habilitationsmaschine), eine
gewisse Rolle spielen.

Uber 60 Jahre Thrombelastografie 1948 publi-
zierte Prof. Dr. Hellmut Hartert seine geniale
Methode zur Messung der Gerinnselfestigkeit
mittels Thrombelastografie [2]. Die Thrombelas-
tografie war seit dem eine von vielen Himosta-
seologen genutzte Ergdnzungsmethode fiir die
Diagnostik von Gerinnungsstérungen. Aus recht-
lichen Griinden heilt das Verfahren mit dem
ROTEM heute Thrombelastometrie und nicht
mehr Thrombelastografie. Spdter fand die
Thrombelastometrie Einzug in Operationssdle —
als Globaltest zur patientennahen Gerinnungs-
analyse durch Andsthesisten und Chirurgen.

Funktionsprinzip In die Vollblutprobe taucht
ein Stempel ein, welcher gefedert mit einem Auf-
nahmesystem verbunden ist. Gemessen wird die
Fahigkeit des Blutes/Gerinnsels, die Drehbewe-
gung des Stempels zu vermindern [3].

Waidhrend der Messung erfolgt eine kontinuier-

liche grafische Aufzeichnung der Gerinnselfestig-

keit. An dieser Aufzeichnung kénnen wichtige

Parameter abgelesen werden:

» die Gerinnungszeit (CT), definiert als die Zeit
von Beginn der Messung bis zum Einsatz der
Gerinnung

» die Gerinnselbildungszeit (CFT), definiert als
die Zeit ab Beginn der Gerinnung bis eine
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Gerinnselfestigkeit erreicht wird, welche in der
Aufzeichnung 20 mm entspricht

» die Gerinnselfestigkeit (MFC), definiert als die
maximale mechanische Ausprdagung des
Gerinnsels

» die Stabilitdt des Gerinnsels oder die Fibrino-
lyse, wiedergegeben in der maximalen Lyse (%)

Differenzialdiagnose durch verschiedene Tests
Die Moglichkeit, Stérungen der Gerinnung zu
differenzieren, wurde verbessert durch:

» Einsatz von aktivierenden oder hemmenden
Substanzen wie Tissue-Faktor/Gewebsaktiva-
tor im EXTEM,

» Aktivatoren der Kontaktphase im INTEM,

» Verdeutlichung der Bedeutung des Fibrinogens
durch Blockade des thrombozytiren Zyto-
skeletts (Zytochalasin D) im FIBTEM,

» Blockade der Fibrinolyse zur Darstellung des
hemmbaren fribrinolytischen Anteils des
EXTEM im APTEM und

» Zusatz von Heparinase zur Erfassung einer
Heparinwirkung im HEPTEM [4].

Fragen, die das ROTEM beantworten soll Das
ROTEM wurde und wird fiir ganz unterschied-
liche Fragestellungen benutzt.

» So versucht man prd- und intraoperativ eine
zukiinftige  Blutungsneigung [5] oder
Thrombosegefdhrdung [6] abzuschétzen.

» Andererseits wird die Thrombelastometrie zur
intra- und postoperativen Analyse einer
akuten Blutung/Blutungsneigung und einer
akuten Thrombosegefihrdung genutzt.

Die Messung soll dabei eine sichere Grundlage fiir

die Therapieentscheidung liefern.

Thrombelastometrie: Was konnen wir messen?
Die Stdrke der Thrombelastometrie liegt in der
Erkennung von Fibrinogen-Mangelzustdnden. Da
es bei einem grofRen Blutverlust oder einer Himo-
dilution frithzeitiger zu einer kritischen Grenze
fir das Fibrinogen kommt als fiir andere
Gerinnungsfaktoren, weist die Methodik eine
schnelle und zuverldssige negative Prddikation
einer Blutungsneigung infolge von Blutverlust
bzw. Himodilution auf [7, 8].

» Da es auch fiir erfahrene Andsthesisten und
Chirurgen oft schwierig ist, einen Blutverlust
abzuschdtzen [9], ist das ROTEM dabei hilfreich.

» Auch das Auflésen eines Gerinnsels, nach
anfanglicher Bildung, kann aus der Thromb-
elastometrie abgelesen werden.

Der Vergleich von EXTEM und APTEM zeigt eine

massive Hyperfibrinolyse an und erlaubt die

Abgrenzung zu einer ausgepragten Hypofibrino-

gendmie, wenn die Stérung so ausgeprdgt ist,

dass im ROTEM keine Gerinnselbildung mehr

nachweisbar ist [10].

Blick auf die Gerinnungssituation mittels ROTEM

Fachwissen

0
> NM W-Heparin

Thrombelastomometrie -

diagnostische Liicken

v

Der,blinde Fleck® Die Thrombelastometrie hat

konzeptionsbedingt diagnostische Liicken. Es ist

sehr wichtig, diese Limitationen des Verfahrens

zu kennen und zu verstehen, dass die ROTEM-

Messung nur einen Teilaspekt der Gerinnungs-

vorgdnge im Patienten erfasst [10].

» Allzu gern ist man geneigt zu glauben, dass
Normalwerte im ROTEM mit einer normalen
Hdmostase im Patienten gleichzusetzen sind.

Der ,blinde Fleck* der Thrombelastometrie als
Methode der ,,Globalgerinnungsdiagnostik* liegt
insbesondere in der Erfassung der primaren
Hamostase [10]. Hier werden Stérungen entwe-
der nicht oder nicht ausreichend sicher erkannt.

Voraktivierung von Thrombozyten Aber gera-

de Storungen der primdren Himostase treten in

der perioperativen Phase besonders gehduft auf.

So schddigen z.B. Herz-Lungen-Maschinen die

Thrombozyten erheblich.

» Eine Voraktivierung am falschen Ort fiihrt
dabei u.a. zu einem Verlust der Granula-Inhalt-
stoffe.

Thrombozyten, welche aber ihr ,Pulver schon

teilweise verschossen“ haben, sind keine guten

Abwehrwaffen gegen Blutungen mehr. Zudem

fithrt eine Voraktivierung der Thrombozyten

durch Trauma, OP-MaRnahmen oder kiinstliche

Oberflichen zu einer Desensibilisierung der

Rezeptoren auf den Thrombozyten fiir ADP und

Thrombin.

Von-Willebrand-Faktor Eine Stérung des Von-
Willebrand-Faktors (Konzentration, Funktion)
kann angeboren sein oder aber auch z.B. durch
Herzunterstiitzungsysteme oder Herzklappen-
ersatz erworben. Ein Hinweis auf eine Stérung
des Von-Willebrand-Faktors aus der Thrombelas-

Abb. 1 Es liegt nahe, dass das
ROTEM uns einen Blick auf die
Gerinnungssituation des Patien-
ten durch eine optische Brille
erlaubt, welche Parameter wie
Fibrinogen und Hyperfibrino-
lyse Giberdeutlich zeigt, wéh-
rend andere schlechter erkannt
werden.
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Bildnachweis: Beate Kehrel

Hypothetische Erfolgskurve eines ,,Global“-Gerinnungstests

interessante neue
Testmethode

Abb. 2 Das ROTEM kann die
Labordiagnostik der Gerinnung
nicht ersetzen, sondern nur
ergdnzen. Die Abbildung zeigt
provokativ die personliche Sicht
der Autorin zum Stellenwert
der ROTEM-Diagnostik.

— —

Waundervoll, ich kann damit die
komplette Gerinnungssituation
des Patienten eigenstdndig beurteilen.

Fiir die richtige Fragestellung und

den in Anwendung und Interpretation
geschulten Fachmann bietet der Test
eine Bereicherung in der Diagnostik.

Mein Patient ist verblutet,
obwohl alle Testparameter
im Normbereich waren.

tometrie ist nur in Einzelfdllen bei zugleich
massivem Faktor-VIII-Aktivititsmangel moglich.

Was kann im ROTEM iibersehen werden?

» Der Einfluss der Stromungsdynamik des Blutes
auf die Funktion des Von-Willebrand-Faktors
und der Thrombozyten wird bei der Thromb-
elastometrie nicht beriicksichtigt.

» Auch werden die Wirkungen der am haufigsten
benutzten Anti-Platelet-Drugs, des Aspirins
und der ADP-Rezeptorantagonisten vom
ROTEM nicht erfasst [10]. Selbst GPIIb/Illa-
Antagonisten fithren in therapeutischen Dosen
nicht zwingend zu ,pathologischen“ Werten im
ROTEM.

» Ebenso werden die meisten Thrombozyto-
pathien nicht erkannt, wie ein mdRig ausge-
pragter Morbus Glanzmann oder eine Storage-
Pool-Erkrankung.

» Auch ein Defekt in der Fihigkeit der Thrombo-
zyten, an der verletzten GefdBwand zu adhdrie-
ren, wird nicht erkannt.

Cave Eine ausgepragte Thrombozytopenie geht
in die durch ROTEM gemessene Gerinnselfesti-
gung ein. Diese kann aber durch Zusatz von er-
hoéhten Mengen Fibrinogen kaschiert werden [10].

Effekt von Marcumar mit ROTEM nicht abschatz-
bar Auch bei Stérungen auBerhalb der priméren
Hdmostase zeigt die Thrombelastometrie Liicken:
» So korrelieren Quick/INR bei Marcumarpatien-
ten nur schlecht mit der Gerinnselbildung und
-festigkeit im ROTEM.
Eine am Universitdtsklinikum Marburg durchge-
fiihrte Dissertation zeigt, dass selbst der Effekt
von Marcumar mit dem ROTEM nicht eindeutig
abgeschdtzt werden konnte [11]. Vereinzelt
hatten Patienten mit sehr hoher INR im ROTEM
eine normale Gerinnungszeit (CT).

Keine Aussage iiber zukiinftige Blutungen
moglich Die diagnostischen Liicken des ROTEM
machen klar, warum die Thrombelastometrie
nicht verwendet werden kann, um eine zukiinfti-
ge Blutungsneigung zu prognostizieren. Unbe-
stritten fiir die prdoperative Abschdtzung einer
zukiinftigen Blutungsneigung ist dagegen der
Wert einer sorgfdltigen Eigen- und Familien-
anamnese.

» Die Verwendung des ROTEM als ,Globaltest*
zur Absicherung fithrt zur Gefahr der triige-
rischen Sicherheit, welche dem Patienten
Schaden zufiigen kann.

Roizen beschreibt diese Gefahr der prdaoperativen

Analytik eindringlich [12].

Spiegelt die Thrombelastometrie die
Gerinnungssituation im Patienten 1:1
wider?

v

Fibrinogen im Fokus Wie oben erwdhnt, ist die

Gerinnselfestigkeit in besonders hohem MaRe

vom Fibrinogengehalt des Blutes abhangig.

» Daher iiberrascht es nicht, dass angeborene
oder erworbene Fibrinogenmdngel mit dem
ROTEM besonders gut erfasst werden kénnen.

» Auch der Einfluss von kolloidalen Volumen-
ersatzmitteln auf das Fibrinogen wird durch
ROTEM besser erkannt als durch konventio-
nelle Standardlabormethoden.

Warum dies so ist, wurde noch nicht ausreichend

geklart. Der negative Einfluss von kolloidalen

Volumenersatzmitteln auf das Fibrinogen sollte

Hinweis fiir die Forschung und Industrie sein,

bessere Volumenersatzmittel zu entwickeln.

Stutzig macht in diesem Zusammenhang, dass

der {ibliche Substitutionstrigger fiir Fibrinogen,

welcher aus dem ROTEM abgeleitet wird, mehr als
doppelt so hoch liegt, wie der von der Bundes-
drztekammer in ihren Leitlinien angegebene

Wert von <1,5g/1[13, 14].

Blutung gestoppt, Thrombose provoziert? Es
liegt nahe, dass das ROTEM uns einen Blick auf die
Gerinnungssituation des Patienten durch eine
optische Brille erlaubt, welche Parameter wie
Fibrinogen und Hyperfibrinolyse {iberdeutlich
zeigt, wahrend andere schlechter erkannt werden
(o Abb. 1).

» Die auf das ROTEM gestiitzten Off-Label-
Substitutionen mit extrem hohen Fibrinogen-
konzentrationen stillen zwar, wie viele Studien
gezeigt haben, die Blutungsneigung des Patien-
ten - wir wissen aber noch nicht mit Sicherheit,
ob nicht durch diese ,,Substitution“ eine erh6h-
te Thrombosegefahr induziert wird.

Die ,Northwick Park Heart“-Studie [15] und die

»ECAT“-Studie [16] haben gezeigt, das eine Hyper-
fibrinogendmie ein Prddiktor fiir einen zukiinfti-
gen Myokardinfarkt bei Patienten mit KHK und

Angina pectorisist. Esistdringend notwendig, die

Kehrel B. Gerinnungsoptimierung mit ROTEM - Contra. Anasthesiol Intensivmed Notfallmed Schmerzther 2011; 46: 318-322



Indikation, Effektivitdt, Dosierung und mogliche
unerwiinschte Wirkungen der aus ROTEM dedu-
zierten Therapie mit Fibrinogen in kontrollierten,
multizentrischen, prospektiven Studien zu unter-
suchen. Flapsig gesagt:

» Wir konnen uns nicht auf die Sichtweise
beschrdnken, dass Andsthesisten und Chirur-
gen die intra- und postoperativen Blutungen
stillen, aber die thrombotischen Ereignisse
vom ,lieben Gott"“ kommen.

Qualitdtsmanagement und Kosten
v
Qualitdtsmanagement Der routinemdRige pa-
tientennahe Einsatz des ROTEM im klinischen
Alltag ist, wie bei allen patientennahen Labor-
untersuchungen, problematisch [17]. Die Stan-
dardisierung und Qualitdtssicherung der OP-
nahen Thrombelastometrie stellen insbesondere
bei wechselnden Bedienern eine grofSe Heraus-
forderung dar.
» Im Regelfall ist das (ibliche Qualititsmanage-
ment im Speziallabor wesentlich besser [18-20].
Besonders problematisch ist, dass nicht jeder im
OP arbeitende Arzt, welcher das Gerdt potenziell
bedient, geniigend Kenntnisse hat, die Befunde
korrekt zu interpretieren und alle Variablen zu
erfassen, welche im Einzelfall zu verfdlschten
Ergebnissen fiihren.

Es ist unabdingbar, die Bedienung des Gerates in
die Hand einiger weniger erfahrener Mitarbeiter
zu legen und bei der Interpretation der Ergebnisse
eng mit Hdmostaseologen zusammenzuarbeiten.
In einem Krankenhaus, in dem dies nicht gewdhr-
leistet ist, sollte ROTEM nicht patientennah ge-
nutzt werden.

Kostenersparnis oder Antreiben der Kosten?
Das ROTEM kann die Labordiagnostik der Gerin-
nung nicht ersetzen, sondern nur erginzen. Die
© Abb. 2 zeigt provokativ die personliche Sicht der
Autorin zum Stellenwert der ROTEM-Diagnostik.

» Im Bereich Diagnostik werden durch ROTEM
keine Kosten gespart.

Das hdmostaseologische Fachlabor muss weiter-

hin im Krankenhaus bestehen bleiben und die

Kosten fiir Verbrauchsmittel, Reagenzien und

Personal zur Bedienung des ROTEM miissen zu-

sdtzlich bezahlt werden.

» Die Verwendung des ROTEM als patienten-
naher ,,Globaltest* der Gerinnung hat zu einem
sprunghaften Anstieg der Therapie mit Fibrino-
gen gefiihrt. Ob diese Kosten gerechtfertigt
sind, muss erst eine Kosten-Nutzen-Analyse
zeigen.

Es fehlt in diesem Zusammenhang auch eine kon-

trollierte, prospektive Untersuchung, welche die

Kosten der ROTEM-geleiteten Therapie mit den

Kosten der Therapie vergleicht, welche ohne

Kenntnis von ROTEM-Daten durchgefiihrt wird.

Fazit Der medizinische Nutzen der ROTEM-
gesteuerten Therapie von Gerinnungssto-
rungen muss in kontrollierten, prospektiven,
multizentrischen Studien kritisch hinterfragt
werden. Insbesondere fehlen bisher Studien,
welche untersuchen, ob ein Patient durch
ROTEM-gesteuerte Therapie von Gerinnungs-
stérungen einen Nutzen hat - oder ob ihm
eine solche Therapie nicht vielleicht auch
Schaden kann. Vergleichsweise harte Para-
meter wie die Ldnge des Krankenhausaufent-
haltes, die Ldnge des Aufenthaltes auf der
Intensivstation und die Mortalitat sollten
dabei erfasst werden. Erst wenn solche Daten
zur Verfligung stehen, kann eine Kosten-
Nutzen-Analyse erfolgen und moglicherweise
eine generelle Empfehlung dieser Diagnostik-
Methode gegeben werden. <

Fachwissen
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Kernaussagen
Grundsatzlich ist die Thrombelastometrie mittels ROTEM fiir die richtige Frage-
stellung und den in Anwendung und Interpretation geschulten Fachmann eine
Bereicherung der Diagnostik. Aber:

Patientennahe Diagnostik mit ROTEM im OP fiihrt nicht zu Kostensenkung,
sondern treibt die Kosten weiter an.

Das ROTEM ist zur pré- und intraoperativen Abschdtzung einer zukiinftigen
Blutungsneigung oder Thrombosegefdahrdung nicht geeignet.

ROTEM ist als allein stehender Globaltest nicht in der Lage, alle Ursachen fiir

Blutungsneigungen aufzuzeichnen; wesentliche Ursachen werden tibersehen.

ROTEM spiegelt die Veranderungen der Hamostase im Patienten nicht 1:1
wider.

Nur in seltenen Féllen sind Anwender und Auswerter der ROTEM-Analytik ge-

schulte Himostaseologen. Daher ist unbedingt eine Zusammenarbeit zwischen
dem Personal im OP und den Hdmostaseologen notwendig. Nicht Konkurrenz,

sondern vertrauensvolle Kooperation ist hier das Motto.

Es fehlen prospektive, kontrollierte und méglichst multizentrische Studien, die

belegen, dass eine ROTEM-basierte Therapie von Gerinnungsstérungen dem
Patienten hinsichtlich harter Parameter wirklich nutzt und nicht schadet.

Erst nach solchen Untersuchungen kann eine Kosten-Nutzen-Analyse erfolgen.

Daher sollte eine ROTEM-basierte Diagnostik zur Optimierung der therapeu-
tischen MaRnahmen zum jetzigen Zeitpunkt ausschlieRlich in prospektiven,
kontrollierten Studien erfolgen, welche die Auswirkungen der ROTEM-
geleiteten Therapie wahrend und insbesondere auch nach der OP (iber einen
langeren Zeitraum erfassen.

Generell sollten Laborwerte eine Therapieentscheidung immer nur unterstit-

zen, aber nie allein als Rechtfertigung fiir eine Therapie dienen. Anamnese,
Komorbiditaten, erwarteter Verlauf, Situation, kérperliche Untersuchung, die
Fragen, ob iiberhaupt eine verstarkte Blutung zu beobachten ist und ob der
Befund plausibel ist, sollten stets berticksichtigt werden.

schaftlerin an der Klinik und Poli-
klinik fiir Andsthesiologie und

versitatsklinikum Minster. Des
Weiteren leitet sie an ihrer Klinik

und Klinische Hdmostaseologie*

Fachbereiche Biologie und Medizin der Westfalischen

Wilhelms Universitdt. E-Mail: kehrel@uni-muenster.de

Interessenkonflikt Der Klinik der Autorin

wurde fiir einen begrenzten Zeitrahmen kosten-
frei fiir Forschungszwecke ein ROTEM-Gerdt zur
Verfiigung gestellt. Die Autorin schlie3t jedoch
aus, dass diese Leihgabe einen Einfluss auf den

Inhalt des Artikels hat.

Beitrag online zu finden unter http://dx.doi.
org/10.1055/s-0031-1277973
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