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1.Einleitung

1.1 Allgemeines

In Deutschland sterben jahrlich ca. 33.000 Menschen in der Notaufnahme an den
Folgen von Verletzungen - mehr als ein Drittel dieser Patienten verbluten (1, 2). Trotz
Verbesserungen in der Notfallversorgung, machen unkontrollierte Blutungen noch
immer 30-40 Prozent der traumabedingten Todesursachen aus und sind der
Hauptgrund fir potentiell vermeidbare Fruhtodesfalle im Krankenhaus (,early in-hospital
deaths®). Traumen sind weltweit Haupttodesursache bei Menschen im Alter zwischen 5
und 44 Jahren und machen insgesamt 10 Prozent aller Todesfalle aus (2, 3, 4, 5).
Aufgrund der unproportional hohen Zahl tddlicher Verletzungen bei jungen Menschen,
hat diese Problematik neben der individuellen auch eine gesellschaftliche Bedeutung,
da die sozialen Belastungen durch frihzeitige Todesfalle und Behinderungen mit den
damit einhergehenden Produktivitatsverlusten nicht zu unterschatzen sind (3). Neben
humanitaren Grinden macht auch dieser Umstand eine bessere Versorgung dieser

Patienten notwendig.

Die Behandlung verletzter Patienten mit Blutverlusten besteht aus der anatomischen
Identifikation der Blutungsursache, der Blutstillung und einer Volumensubstitution (6).
Bei Traumapatienten ergibt sich haufig schon unmittelbar zu Beginn der Behandlung
eine Indikation flr Notfallinfusionen, insgesamt 8 Prozent aller akut Verletzten erhalten
Bluttransfusionen (7). Bei Polytraumatisierten steigt der Anteil auf 45 Prozent (8). Ein
grol3er Blutverlust kann haufig ohne Folgen toleriert werden, wenn nach Feststellung
und Beseitigung der Blutungsursache ein schneller Volumenersatz moglich ist. Wenn
sich Diagnose und/oder Behandlung jedoch verzégern, kommt es zu einer
systemischen Krankheit, dem hamorrhagischen Schock. Dieser kann durch
Gewebsschaden, die durch die verminderte Sauerstoffversorgung hervorgerufen
werden, tédlich sein, auch wenn die Blutung gestoppt wird, und das Blutvolumen
wiederhergestellt ist. Schnelligkeit und Prazision bei der Blutstilung, dem

Volumenersatz und der Zufuhr von Sauerstofftragern sind deshalb besonders wichtig

9).
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Traumatisch bedingte Hamorrhagien sind Verletzungen, die mit Blutungen in
Kombination mit einem oder mehreren Zeichen des Schocks einhergehen d.h.
Hypotonie mit schwachem peripheren Puls, Tachykardie, Blasse, Kaltschweiligkeit,
Hyperventilation, Agitation oder Lethargie. Laboruntersuchungen zeigen eine
systemische Azidose und einen erhohten Serum-Lactat Wert als Folge eines
verstarkten anaeroben Metabolismus in minderversorgtem Gewebe. Weil der Patient
Vollblut verliert, muss die Hamoglobin-Konzentration aktuell nicht vermindert sein
(9,10).

Um einen gefahrlichen Mangel an Sauerstofftragern zu verhindern, ist es notwendig
schnellstmdglich ABO-kompatible Blutkonserven zu transfundieren. Dies setzt die
Bestimmung der Blutgruppe (Antigenbestimmung auf Empfangererythrozyten) voraus.

Hierfur werden ca. 0,1-0,5ml naturliches Blut des Patienten bendtigt.

1.2 Fehltransfusionen

Bei Fehltransfusionen, d. h. Transfusionen nicht kompatibler Blutgruppen, besteht das
Risiko einer unerwlnschten Transfusionsreaktion mit mdglicherweise tddlichem
Ausgang. Hierbei ist die hamolytische Transfusionsreaktion die am haufigsten
auftretende (11). Diese wird durch Alloantikdrper im Serum des Patienten ausgeldst, die
gegen Oberflachenantigene der transfundierten Erythrozyten gerichtet sind. Neben der
Bindung des Antikorpers selbst kommt es dabei meist auch zu einer
Komplementbindung. Dies wiederum fuhrt zur Zerstérung der transfundierten
Erythrozyten. Die haufigsten klinischen Symptome bei einer akuten hamolytischen
Reaktion sind Fieber, Schittelfrost, Rickenschmerzen, Ubelkeit und Erbrechen.
Hinweise beim bewusstlosen Patienten koénnen auch Befunde wie sichtbare
Hamoglobinurie und Blutdruckabfall trotz Volumenersatzes sein. Als Folge der
hamolytischen Reaktion kann es auch zu einem Nierenversagen kommen und aufgrund
einer disseminierten intravasalen Gerinnung zu einer Verbrauchskoagulopathie mit
Blutungen. Die Reaktionen kdnnen sofort (akute hamolytische Transfusionsreaktionen)
oder allmahlich innerhalb von wenigen Tagen nach der Transfusion beginnen

(verzogerte hamolytische Transfusionsreaktionen) (12).
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Die Ubertragung von Blut mit einem anderen Rhesusfaktor l6st beim ersten Mal in der
Regel keine Transfusionsreaktion aus so dass im Notfall, auch Rh-ungleiche
Blutkonserven transfundiert werden kénnen.

Eine Transfusion von Rh-negativem Blut auf Rh-positive Empfanger hat keine Folgen,
da in Rh-negativem Blut keine Antikorper gegen den Rhesusfaktor D vorhanden sind.
Die Antikorper gegen den Rhesusfaktor D werden bei Menschen ohne diesen Faktor
(Rh-negativ) nur gebildet, wenn sie mit ihm sensibilisiet werden. Also bei
Bluttransfusionen oder bei Frauen wahrend der Schwangerschaft bzw. bei der Geburt
eines Rh-positiven Kindes.

Hierdurch werden weitere, spater geborene Rh-positive Kinder gefahrdet, denn die
Antikérper kdnnen dann bereits wahrend der Schwangerschaft auf das Kind Ubertreten
und zum Abbau Rh-positiver Erythrozyten beim Kind und damit zu einer Blutarmut mit
schwerer Neugeborenengelbsucht kommen oder im schlimmsten Fall zu einer
Totgeburt.

Diese Rhesuserkrankung von Neugeborenen (Morbus haemolyticus neonatorum) kann
bei Rh-negativen Muttern, die keine Rhesus-Antikérper haben, durch die vorsorgliche
Gabe von Immunglobulin G-Anti-D, verhindert werden. Die Anwendung dieses
Abwehrstoffes erfolgt unmittelbar nach jeder Geburt eines Kindes. Wenn eine
Erstgebarende aber bereits Rhesus-Antikorper besitzt - etwa durch vorangegangene
Rh-unvertragliche Bluttransfusionen, kommt die vorbeugende Behandlung nicht mehr in
Betracht. In diesen Fallen muss das Kind unmittelbar nach der Geburt Blut transfundiert
bekommen.

Bei Rh-negativen Madchen und gebarfahigen Frauen ist die Transfusion von Rh-
positiven Erythrozytenkonzentraten mit Ausnahme von lebensbedrohlichen Situationen
daher unbedingt zu vermeiden.

Daher werden in allen Krankenhausern Notfall-Blutkonserven der Blutgruppe 0 Rh-
negativ bereitgehalten, die weitgehend von allen Empfangern der unterschiedlichen
Blutgruppen vertragen werden.

Aber auch bei Gabe Rh-negativer Konserven besteht die Gefahr der Immunisierung
gegen eins der anderen Rhesusmerkmale wie z.B. Anti-C, Anti-e oder Anti-Kell, so dass
es ebenfalls zur Rhesuserkrankung von Neugeborenen kommen kann. Von einer
Universalvertraglichkeit kann also nicht gesprochen werden (13). Daher ist es wichtig
auch im Notfall im Rahmen der Bestimmung der Blutgruppe den Rhesusfaktor mit allen

Untergruppen vollstandig zu bestimmen.
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1.3 Sicherheit bei Bluttransfusionen

Bei der Transfusion von Blutprodukten kann man zwischen der Transfusionssicherheit
(Prozesssicherheit) und der Produktsicherheit unterscheiden. Dabei bezieht sich die
Produktsicherheit auf die Sicherheit der Blutkomponente, beziiglich der Ubertragung
von Infektionen, fur die vor allem die Blutspendedienste die Verantwortung tragen.

Im Unterschied dazu umfasst die Prozesssicherheit den gesamten Prozess bis zur
eigentlichen Transfusion. Sie beinhaltet sowohl die Produktsicherheit als auch die
anderen kritischen Schritte des Prozesses, wie den medizinischen Umgang mit

Blutprodukten und die Folgen ihrer Anwendung fur den Patienten.

Da die hohe Zahl an transfusionsbedingten Infektionstbertragungen u. a. von HIV und
HCV bis in die 90er Jahre die Sterblichkeit durch andere Faktoren in den Schatten
stellte, richtete sich der Fokus sowohl der Behdrden, als auch der
Standardisierungsgremien auf die Pravention von transfusionsbedingten Infektionen
(14, 15, 16). In den letzten drei Jahrzehnten wurden somit erhebliche Verbesserungen
bei der Produktsicherheit erzielt. Um die Qualitat und Sicherheit der Blutkonserven zu
erhdhen wurde ein grol3er intellektueller , technologischer und finanzieller Aufwand
betrieben (17). Im Vordergrund stand dabei die Sorge um transfusionsbedingte
Ubertragungen von Infektionskrankheiten (18). Das Ergebnis war ein bedeutender und
messbarer Ruckgang des Risikos HIV und HCV zu Ubertragen. HIV und HCV sind, die
wichtigsten der mittels Transfusion Ubertragenen Krankheiten und machen 1 von 1 935
000 und 1 von 2 135 000 Transfusionszwischenfallen in den USA aus (19, 20). Es ist zu
erwarten, dass durch verfeinerte Untersuchungsmethoden und einen Inzidenzriickgang
dieser Erkrankungen das Risiko in Zukunft noch weiter reduziert wird (21, 22, 23). Bei
der Transfusionssicherheit, d.h. der Durchfihrung der einzelnen Malinahmen im

Krankenhaus, konnte im Vergleich dazu bisher kaum Fortschritte gemacht werden (18).

In einer britischen Studie war in einem Beobachtungszeitraum von 8 Jahren der am
haufigsten gemeldete unerwiinschte Zwischenfall bei Bluttransfusionen die Ubertragung
eines falschen Blutproduktes (70 Prozent von 2628 Fallen), wobei die Patienten eine
Konserve erhielten, die falsch bzw. fur einen anderen Patienten bestimmt war. Nach
einer Analyse von 1,8 Mio. Transfusionen wurde die Wahrscheinlichkeit einer
fehlerhaften  Zuordnung einer Transfusion mit 1:12000 berechnet. Die

Wahrscheinlichkeit mit der eine ABO-inkompatible Transfusion erfolgte betrug 1:19000.
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Nur in 29 Prozent der Falle fuhrten Fehler innerhalb des Labors zu einem solchen
Ereignis, wobei anzunehmen ist, dass auch diese Zahl durch verfeinerte Tests
inzwischen weiter gesunken ist. Alle anderen Fehler ereigneten sich entweder am
Patienten, beim Transport, bei der Beschriftung der Proben oder bei der Kommunikation
mit der Blutbank (24, 25, 26). Die Wahrscheinlichkeit, dass eine Blutprobe falsch
beschriftet wird oder vom falschen Patienten abgenommen wurde liegt bei 1:467—
1:5555 (27).

Eine Schwierigkeit in der Erhdhung der Prozesssicherheit liegt im Erkennen der Quelle
potenzieller Fehler. Bis vor kurzem war das Melden von Fehltransfusionen in
Deutschland noch freiwillig. Dabei ist die systemische Analyse von Zwischenfallen, die
uber die erste Schuldfrage hinausgeht, die beste Strategie, um sich vor zuklnftigen
Fehlern mit eventuell fatalen Konsequenzen zu schitzen.

Der Begriff ,Root Cause Analysis“ stammt aus der Industrie und beschreibt den
kausalen Zusammenhang zwischen Ablauf eines Prozesses bis hin zu einem
vermeidbaren Zwischenfall. Dabei wird vereinfacht davon ausgegangen, dass einem
Zwischenfall nur eine oder wenige Ursachen zugrunde liegen. Oft fuhrt aber eine Serie
von Ereignissen und fehlerbegunstigenden Faktoren zu dem unerwlnschten Ereignis.
Mit einer neueren Analysemethode nach dem London-Protokoll, basierend auf einem
organisationellen Unfallmodell von James Reason werden alle Einzelschritte eines
Prozesses auf ihr Fehlerpotenzial gepruft. (28, 29)

Ziel muss es sein, moglichst alle kritischen Faktoren auszumachen und
Sicherheitsbarrieren einzubauen, um die Folgen von technischem und menschlichem

Versagen abzumildern.

In der Literatur werden derzeit verschiedene Losungen flr die Probleme bei der
Transfusionssicherheit vorgeschlagen:

1.die Entwicklung neuer Technologien,

2.die Einfuhrung eines Verantwortlichen fir die Transfusionssicherheit und

3.die Einfuhrung von Ablaufstandards fur den Transfusionsprozess, d.h. beim
Einsammeln der Proben, den MaRhahmen am Patienten und beim Personal in der
Blutbank (18). Daruber hinaus wird das zu geringe Training dieser Ablaufe durch das

Personal bemangelt (11).
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1.4 Medizinische Erstversorgung von Patienten mit schweren
Blutungen

In Deutschland wird die praklinische Versorgung von Notfallpatienten durch
Rettungsdienste sichergestellt. Nach einem Unfall mit einem oder mehreren Verletzten
konnen Augenzeugen den Vorfall der ortlich zustandigen Leitstelle Uber die
Notrufnummer 112 melden. Den Umstanden entsprechend alarmiert die Leitstelle die

geeigneten Rettungsmittel. Ortlich unterschiedlich kommen dafiir in Frage:

1. Sog. Ersthelfereinheiten > Sanitater ohne Transportmdglichkeit und/oder
2. Rettungswagen (RTW) > Rettungsassistenten und Sanitater und/oder
3. Notarztwagen (NAW) ->Notarzt und Rettungsassistenten und/oder

4. Notarzteinsatzfahrzeuge (NEF) ->Notarzt und Rettungsassistenten ohne

Transportmdglichkeit und/oder
5. Rettungstransporthubschrauber ->Notarzt und Rettungsassistent

Bei einem Schwerverletzten wird von der Leitstelle immer auch ein arztbesetztes
Rettungsmittel alarmiert. Der Einsatz anderer Rettungsmittel dient dann entweder dazu
das therapiefreie Intervall zu verkirzen oder Transportkomponenten zur Verfligung zu
stellen. Dazu kommen noch technische Rettungsmittel der Feuerwehr um Verletzte zu
befreien und zu sichern (30). Erst wenn Rettungsassistenten oder Notarzte Zugang zum
Verletzten haben, kann in der Regel ein vendser Zugang gelegt werden.

Zum schnellen Ausgleich von Blutverlusten wird das Legen mindestens zweier
groldvolumiger peripherer Venenkatheter angestrebt. Dies kann bei Patienten mit
Volumenmangelschock infolge schlechter Venenflllung erschwert sein. Dazu kommen
unter Umstanden schlechte raumliche Bedingungen und schlechte Lichtverhaltnisse an
der Einsatzstelle. Eine grobe Schatzung des Blutverlustes ergibt sich aus dem
Augenschein, d.h. der Grdlie einer Blutlache und klinischen Parametern, wie Haut und
Schleimhautdurchblutung, Puls, Blutdruck, Kapillarflllungsgeschwindigkeit usw.. Eine
Stabilisierung des Kreislaufs kann in der Regel nur dann gelingen, wenn eine
Blutstillung auferer Wunden, durch Kompression (z.B. bei Amputationsverletzungen)
mdglich ist, oder bei gedeckten Extremitatenverletzungen durch Selbstkompression

erfolgt. Bei Blutungen in die Kérperhohlen ist das nicht der Fall.
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Fir den Volumenersatz stehen praklinisch nur kristalline und kolloidale bzw.
hyperkolloidale Lésungen zur Verfugung. Blutkonserven werden aus logistischen
Grinden, d.h. Problemen bei der Beschaffung, Lagerung und Walzung auf den
Rettungsfahrzeugen nicht vorratig gehalten. Die Gabe von Blutkonserven bleibt so eine
Aufgabe der Klinik.

Der Transport von Schwerverletzten in die nachste geeignete Klinik, bzw. in ein
Traumazentrum erfolgt unter Begleitung des Notarztes mit Sonderrechten (Blaulicht und
Martinshorn). Eine Voranmeldung Uber Funk ermdglicht die schnelle Ubergabe des

Verletzten an das weiterversorgende Traumateam.

Traumazentren und andere flr die Versorgung Schwerverletzter geeignete Kliniken
verfugen im Bereich ihrer Notaufnahmen Uber einen sogenannten Schockraum. Hier
erfolgt die Ubernahme des Patienten durch das Traumateam und die Durchfiihrung
weiterfUhrender Diagnostik insbesondere durch Ultraschall, Roéntgen,
Computertomographie und Blutenthahmen. Damit wird es mdéglich Blutungsquellen und
das Ausmal} einer Blutung genauer zu bestimmen, weitere operative MalRnahmen zu

planen und mit einer Transfusionstherapie zu beginnen.

1.5 Probleme in der Prédtransfusionphase

Vom Zeitpunkt der Erstversorgung eines Verletzten am Unfallort bis zur Therapie im
Krankenhaus mussen viele einzelne Schritte beachtet und durchgeflhrt werden. Daran
ist eine grolke Anzahl von Personen der verschiedenen Fachrichtungen an
verschiedenen Stellen beteiligt (31). Alle Schritte erfolgen unter Zeitdruck und erfordern
die Kooperation der Beteiligten. Je mehr Teilschritte ein Prozess beinhaltet, umso mehr
potenzielle Fehlerquellen sind moglich (32). In der Notfallmedizin hat sich die
Standardisierung von Prozessen als eine Methode bewahrt, um psychologischen Druck
aus der Situation zu nehmen. Dadurch gelingt es nach entsprechender Ubung, die
Zusammenarbeit der beteiligten Personen zu verbessern und so nicht nur Fehler zu

vermeiden, sondern den Prozess sogar zu beschleunigen (26).

Meist werden zur Volumensubstitution im Rahmen der Erstversorgung des Patienten

am Unfallort und auf dem Weg in die Notaufnahme neben kristalloiden Losungen auch

17



Kolloide wie Hydroxyethylstarke (HAES) oder Hyper-Hydroxyethylstarke (Hyper-HAES)
gegeben. Diese besitzen die Fahigkeit den intravasalen Volumenverlust zu ersetzen. Im
Vergleich zu kristalloiden Lésungen ist die Volumenexpansion grof3er, d. h. um das 0,8
bis 1,4-fache, verglichen mit dem 0,2-fachen bei kristalloiden Lésungen (33). Infusionen
mit dem Plasmaexpander HAES kdnnen jedoch in Abhangigkeit von der infundierten
Menge eine zweifelsfreie Blutgruppenbestimmung erschweren oder sie in kurzer Zeit
sogar unmoglich machen, weil HAES- Molekile mit hohem Molekulargewicht
Erythrozyten agglutinieren kénnen (Pseudoagglutination). Zusatzliche HAES
Nebenwirkungen sind Thrombozytendysfunktionen und die Senkung des Faktor VIII/
von Willebrand Faktor Komplexes (VIII/VWF). Die dadurch hervorgerufene
Hyperkoagulobilitat dauert bis zu ca. 24 h nach der HAES Infusion an (33). Bei hdheren
Anteilen von Plasmaexpander muss vor allem bei der Bestimmung der A-Untergruppen,
der Isoagglutinine des ABO-Systems, der Rh-Faktoren und seinen Untergruppen bei nur
schwach reagierenden Test-Antikdrpern mit sog. Geldrollenbildung gerechnet werden

(34). Des Weiteren kann es zu Koagulopathien und Nierenversagen kommen (10).

Patienten in schwerem hamorrhagischen Schock erhalten haufig unmittelbar nach
Aufnahme im Krankenhaus vor Feststellung der Blutgruppe 0 Rh-negative
Notfallkonserven. Nach der Transfusion dieser Notfallkonserven kann die Blutgruppe
des Patienten nicht mehr zweifelsfrei bestimmt werden (Mischfeldagglutination). Ist dies
der Fall, kann eine weitere Versorgung dann nicht mehr mit ABO-kompatiblen
Konserven erfolgen, sondern muss mit der universal vertraglichen Blutgruppe 0 erfolgen
(35). Dadurch wird vor allem im Katastrophenfall die gleichzeitige Versorgung mehrerer

Patienten erschwert.

Die Notwendigkeit die Blutproben vieler Patienten schnell, d.h. mdglichst gleichzeitig
und verwechslungsfrei blutgruppenserologisch zu untersuchen, fuhrt zu weiteren
Schwierigkeiten. In Notaufnahmen konnen leicht Unklarheiten bezuglich der
Patientenidentitat auftreten. Werden mehrere Schwerverletzte, unter Umstanden auch
Familienangehdrige mit Namensgleichheit, parallel aufgenommen oder fehlen die
Personalien der Betroffenen, besteht ein hohes Verwechslungsrisiko. Die notfallmafige
Aufnahme mehrerer Verletzter stellt daher haufig eine Ausnahmesituation dar, die das
zustandige Personal vor ungewohnte Probleme stellt, weil die Verteilung der Aufgaben

mitunter nicht klar ist und die Beteiligten ungenligend aufeinander eingespielt sind. Dies
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kann zu Hektik und emotionalem Handlungsdruck flhren (35).

Terroristische Anschlage auf die zivile Bevdlkerung sind in den letzten Jahren zu einem
global relevanten und viel diskutierten Thema geworden. Anschlage oder Unglicksfalle
in groBen Gebauden, an offentlichen Platzen oder mit Massenverkehrsmitteln, bei
denen viele Menschen betroffen sind, machen den Transport einer groReren Zahl
schwerverletzter Patienten in kurzer Zeit in nahe gelegene Krankenhauser notwendig,
die nur Uber einen begrenzten Vorrat an 0 Rh-negativen Notfallkonserven verflgen.
Vorratsmengen fur den Regelbedarf werden zentral in Blutbanken gelagert und
kontrolliert (36). Dennoch ist in Katastrophenfallen die friihzeitige Versorgung aller
Patienten mit Blut vor allem ein logistisches Problem. Bei gleichzeitigem Eintreffen
mehrerer Patienten ist es deshalb umso wichtiger die Blutgruppenbestimmung
mdglichst schnell durchzufihren, und die Patienten mit ihrer Blutgruppe
entsprechenden Blutkonserven zu versorgen. Dies gibt die Mdglichkeit, einen zu grof3en
Verbrauch an 0 Rh-negativen Blutkonserven zu verhindern, die in solchen Fallen -
besonders in kleineren Krankenhausern - schnell aufgebraucht sein kdnnen und den

Transport in Traumazentren notwendig machen (24, 37).

1.6 Notwendigkeit von zwei unabhédngigen Blutentnahmen

Vor jeder  Transfusion von Erythrozytenpraparaten ist neben der
Blutgruppenbestimmung der Antikdrpersuchtest und die serologische
Vertraglichkeitsprobe eine notwendige MalRnahme. Sie dient der Erkennung
blutgruppenserologischer Unvertraglichkeiten zwischen Spender und Empfanger durch
Uberprifung der Vertraglichkeit zwischen Empfangerserum und Spendererythrozyten
(friher Majortest). Ein Bestandteil der serologischen Vertraglichkeitsprobe ist der
indirekte AHG-Test. Bei jeder neu abgenommenen Patientenblutprobe ist eine Kontrolle
der ABO-Blutgruppenmerkmale durchzuflhren. Frihere, im eigenen Labor erhobene
Blutgruppenbefunde, kénnen als Grundlage flir eine Erythrozytentransfusion dienen,
wenn die Identitdt des Empfangers gesichert ist und das Ergebnis durch eine
Bestimmung aus einer zweiten Blutentnahme bestatigt wurde (13). Bei bewusstlosen
Patienten ist die Sicherung der Identitat oft nicht moglich und der Vergleich mit friheren
Untersuchungen ist nicht durchfuhrbar. Durch die serologische Vertraglichkeitsprobe

sollen auch Verwechslungen und Fehlbestimmungen aufgedeckt werden. Haufig fallen
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verwechselte Proben durch unterschiedliche Ergebnisse erstmals auf. In der Charité
Berlin, den Leitlinien der Bundesarztekammer folgend, missen Blutgruppenbestimmung
und Kreuzprobe jeweils aus zwei unabhangig voneinander abgenommenen Blutproben

getestet werden, um ggf. Probenverwechslungen nachweisen zu kénnen (38, 39).

Um wie gefordert aus zwei verschiedenen Blutproben zu testen, wird andernorts bereits
im Rettungswagen vom erstversorgenden Team Blut abgenommen. Dies geschieht
aber nicht regelmalig und ist eine potenzielle Fehlerquelle, da oft die ldentitat des
Patienten noch nicht geklart ist, Blutréhrchen unbeschriftet oder nicht eindeutig
gekennzeichnet im Kittel verschwinden und dort eventuell mit Blutréhrchen von einem
vorherigen Einsatz vertauscht werden koénnen. Die Blutbank unserer Klinik Charité -
Campus Benjamin Franklin (Berlin, Deutschland) ist aufgrund dieser Problematik
angewiesen solche Proben nicht entgegenzunehmen und die so entstehende
Zeitverzogerung in Kauf zu nehmen. Dass zwei Blutproben tatsachlich unabhangig
voneinander abgenommen werden, kommt auf Grund von Zeitmangel dadurch noch
seltener vor. Meist werden zwei Probenréhrchen aus einem Venenzugang
nacheinander beflllt. Moglicherweise spielt dabei auch ein mangelndes Bewusstsein flr

die Wichtigkeit dieser MaRnahme beim Personal eine Rolle.

1.7 Notwendigkeit einer sicheren und schnellen
Blutgruppenbestimmung

Fir das Uberleben von Patienten mit traumatisch bedingten Blutverlusten ist neben der
Blutstillung die schnelle Gabe von Blut entscheidend (40, 41, 42). Dabei darf die
Transfusionssicherheit nicht gefahrdet werden. SicherheitsmaRnahmen bedeuten aber
immer auch Zeitaufwand. Allein die Zeit fir eine Blutabnahme im Krankenhaus
einschlieBlich des Transportes ins Labor bis zur ersten Blutgruppenbestimmung ist mit
mindestens 15-50 min zu veranschlagen (43, 44). Darin ist nicht die Zeit enthalten, die
im Krankenhaus bis zur Blutentnahme verstreicht.

Unglicklicherweise besteht bei Patienten mit schwerem hamorrhagischen Schock, die
am schnellsten Blut bendtigen, das grofdte Risiko einer nicht oder nicht eindeutig
bestimmbaren Blutgruppe, weil sie haufiger bereits im Rettungswagen Plasmaexpander
und Notfallkonserven erhalten (10). Verschiedene Autoren weisen darauf hin, dass

gerade Schwerkranke, die per se am empfindlichsten auf Fehler in der medizinischen
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Versorgung reagieren eine komplexe, d. h. auch fehleranfallige Behandlung
bekommen. Das fuhrt dazu, dass bei diesen Patienten die hdchsten Fehlerraten
auftreten, einschlie3lich der mit toédlichem Ausgang (45). Alle MalRinahmen die geeignet
sind den Prozess der Blutentnahme und der Blutgruppenbestimmung zu beschleunigen
und die Doppelbestimmung der Blutgruppe aus zwei unabhangigen Blutentnahmen

ermdglichen ohne die Prozesssicherheit zu gefahrden sind deshalb sinnvoll.

Idealerweise wirde eine nicht durch Plasmaexpander und Notfallkonserven
kontaminierte Prainfusionsblutprobe schon am Unfallort im Rahmen der Erstversorgung
abgenommen, soweit dadurch andere Rettungsmalinahmen nicht behindert werden
und ein verwechslungsfreier Transport in die Blutbank garantiert werden kann. Dies
hatte zusatzlich den Vorteil, dass die Blutentnahme schon zu einem Zeitpunkt erfolgen
kann, bevor eine fortgeschrittene Zentralisierung des Kreislaufs dies erschwert. Die
Praxis in der Rettungsmedizin zeigt jedoch, dass dies bis jetzt eine nicht erflllbare

Aufgabe darstellt.
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2. Aufgabenstellung

Notwendige Voraussetzung flr den sicheren Einsatz von Blutkonserven ist neben einer
verwechslungsfreien Gewinnung und Sicherstellung einer Pratransfusionsprobe die
Abnahme einer zweiten von der ersten unabhangig abgenommenen Blutprobe. Eine
Madglichkeit, dieses Ziel sogar unter Zeitgewinn zu gewahrleisten, kdnnte ein neu
entwickelter Notfallvenenverweilkatheter sein, im folgenden Charité-Katheter genannt,
der automatisiert eine Blutprobe unmittelbar beim Legen eines vendsen Zuganges im

Rahmen der Erstversorgung am Unfallort entnimmt (siehe Abb. 1).

Abb. 1: Charité-Katheter

Der mogliche Vorteil dieses neuen Systems gegenluber dem gegenwartigen Stand der
Technik besteht darin, dass beim Legen des Venenverweilkatheters durch ein
Entnahmebauteil eine Blutprobe des Patienten entnommen und in einem
selbstfullenden Reservoir gespeichert wird. So wird das entnommene Blut nicht mit
anderen Substanzen vermischt, die spater im Rahmen der Patientenversorgung
zugefihrt werden. Damit ist gewahrleistet, dass fur die Feststellung der Blutgruppe des
Patienten eine Prainfusionsblutprobe entnommen wird, bevor Infusionslésungen oder

Notfallkonserven verabreicht werden.

Die im Reservoir des Entnahmebauteils gespeicherte Blutprobe ist mit Hilfe einer
Kunsstoffverbindung am Gehause des Verweilkatheters befestigt und verbleibt so
unverwechselbar bis ins Krankenhaus am Patienten. Bei Aufnahme im Krankenhaus

wird erst nach Patientenidentifikation und entsprechender Markierung des
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Identifikationsfeldes das Reservoir vom Patienten entfernt und umgehend ins
Blutgruppenlabor geschickt.

Der Charité-Katheter kdnnte auch damit die Prozesssicherheit erhdhen, indem er eine
Pratransfusionsprobe bei jedem Notfallpatienten selbsttatig asserviert, bevor beim
Anlegen eines weiteren Venenzugangs im Krankenhaus eine zweite Blutprobe
gewonnen wird. Dadurch kann eine Blutgruppenbestimmung aus zwei unabhangig

voneinander gewonnenen Blutproben erreicht werden.

Der Charité-Katheter kdnnte prinzipiell in allen Notfallen eine Blutgruppenbestimmung
sicherstellen und so eine erhdhte Transfusionssicherheit und eine beschleunigte
Versorgung mit ABO-kompatiblen Blutkonserven bewirken. Damit kdnnte insbesondere
die Versorgung von polytraumatisierten Patienten und die Massenversorgung im

Katastrophenfall verbessert werden.

Diesen potentiellen Vorteilen stehen mogliche Nachteile gegenuber.

Der Charité-Katheter ist durch das angebaute Reservoir etwas langer als die
gegenwartig verwendeten Standard-Katheter. Auch ist seine Handhabung und die
Vorgehensweise sowohl am Patienten als auch im Labor anders. Die praktische
Verwendung konnte deshalb durch die notwendige Umstellung bei der Handhabung
erschwert und fur die Notarzte und das Laborpersonal problematisch sein. Dazu kommt,
dass eine zu geringe Menge bei der Blutprobengewinnung fur die Bestimmung im Labor
nicht immer ausreichend sein kdnnte. Auch kdnnte das ausreichende Befullen des

Reservoirs einen nicht tragbaren Zeitaufwand fir den Notarzt bedeuten.

Ziel dieser Untersuchung war es, diese Fragen in einer prospektiven kontrollierten

randomisierten klinischen Studie zu beantworten.
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3. Material und Methoden

3.1 Studiendesign
Die vorliegende Untersuchung zum praktischen Einsatz des Charité-Katheters wurde

als prospektive, randomisierte, kontrollierte klinische Studie zur Uberpriifung eines
Medizinproduktes geplant und mit Zustimmung der Ethikkommission durchgefiihrt. Die
Rekrutierung der Patienten erfolgte im Rahmen der routinemaligen notarztlichen
Versorgung durch Behandlungsteams des CBF. Der Untersuchungszeitraum erstreckte
sich vom 10. September 2007 bis 5. Marz 2008. In diesem Zeitraum wurden konsekutiv
alle Notfallpatienten eingeschlossen, die alle Einschlusskriterien erflllten und auf die

keine der Ausschlusskriterien zutrafen.

3.1.1 Ein- und Ausschlusskriterien
Die Einschlusskriterien waren:

1. Notarztlich versorgte Patienten mit Bedarf flr eine Notfall-
Blutgruppenbestimmung d. h. Patienten mit (Poly-)traumen oder internistischen
Blutungen, die von Notarztteams des CBF am Unfall- /Erkrankungsort

primarversorgt und mit Notarztwagen oder RTH in das CBF gebracht werden

2. Patienten, die im Rahmen der Primarversorgung einen intravendésen Zugang

und Blutgruppenbestimmung bendtigen

3. Zustimmung nach Abschluss der Primarversorgung und erlangter

Zustimmungsfahigkeit

Ausschlusskriterien waren:

1. Primarversorgung durch Teams, die nicht im Rahmen der Studiendurchfuhrung
regelmaldig geschult wurden

2. Verwendung von intravendsen Verweilkathetern, die nicht im Rahmen der Studie
zur Verfugung gestellt wurden.

3. Keine Zustimmung des Patienten oder des gesetzlichen Vertreters (bei Tod des

Patienten).
Untersucht wurde der Einfluss des Charité-Katheters auf die Geschwindigkeit und

Sicherheit der Notfallblutgruppenbestimmung im Vergleich mit den intravendsen

Standard-Venenverweilkathetern im rettungsdienstlichen Einsatz.
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3.1.2 Endpunkte

Als Zielkriterien wurden gewabhilt:

Primarer Endpunkt:

Zeitraum zwischen Eintreffen des Patienten (SAP-Zeitstempel) und Eingabe der
fertigen Notfallblutgruppe im Labor-EDV System.
DTBT (Door to Bloodtype Time)

Sekundare Endpunkte:

1. Haufigkeit der Bestimmung der Notfallblutgruppe aus zwei unabhangigen

Blutentnahmen.

2. Handhabung des neuen Kathetersystems am Ort der Primarversorgung durch

den Notarzt
3. Handhabung des neuen Kathetersystems im Blutgruppenlabor

4, Haufigkeit, mit der eine komplette Pratransfusionsserologie (Blutgruppen-
antigenbestimmung, Serumgegenprobe, Antikérpersuchtest) im Rahmen der
Verwendung des neuen intravendsen  Venenverweilkatheters  mit

selbstfullendem Blutreservoirs moglich ist

3.1.3 Vergleichssystematik und Randomisierung

Der Einsatz des Charité-Katheters (Testsystem) wurde mit Standard-
Venenverweilkathetern (Goldstandard) verglichen. Die Randomisierung erfolgte in
Zeitscheiben von je einer Woche, in denen das Testsystem oder der Goldstandard im
Rahmen der Routinenotfallversorgung von Notfallteams des CBF eingesetzt wurde.
Dadurch sollten Variationen der Versorgung durch Saisoneffekte ausgeglichen werden.
Bis zur Zwischenauswertung von 40 Patienten d. h. 20 Patienten pro Studienarm wurde
eine Blockrandomisierung durchgefihrt. Zu Beginn der Studie wurde der Katheter
ausgelost, mit dem begonnen wurde, dann wurde nach 20 Patienten auf den anderen
Katheter umgestellt. Fir eine Zwischenauswertung wurde eine 3-tdgige Studienpause
eingelegt, in der keine Patienten erfasst wurden. Nach der Zwischenauswertung folgte

wochentlich die Randomisierung per Minzwurf.
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3.1.4 Blindung
Die Studie erforderte den offenen Einsatz des Charité-Katheters. Eine Blindung war

naturgemal’ nicht maglich.

3.1.5. Ethikvotum
Nach Prifung erhielt die Studie unter der Antragsnummer EA4/072/07 am 20.08.2007

ein positives Votum durch die Ethikkommission.

3.1.6. Registrierung
Die Studie wurde bei dem Deutschen Institut fir Medizinische Dokumentation und

Information (DIMDI) unter der Dokumentnummer 00004606, sowie bei dem
Landesamt fur Arbeitsschutz, Gesundheitsschutz und technische Sicherheit Berlin
(LAGetSi) unter der Nummer DCA73-1967-07 registriert.

3.1.7 Qualitatssicherung
Qualitatssicherung und Monitoring erfolgten durch das Koordinierungszentrum far

klinische Studien der Charité (KKS Charité). Es fanden 4 Kontrollen durch die Monitorin
Frau Zander statt (20.12.2007, 17.01.2008, 26.03.2008 und 27.03.2008).
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3.2 Praktisches Vorgehen

Die Patienten wurden am Einsatzort mit dem Charité-Katheter oder einem Standard —
Venenverweilkatheter versorgt. Zusatzliche Venenzugange erfolgten mit Standard-
Kathetern. Danach wurden die Patienten im CBF aufgenommen. Im Krankenhaus
wurden die Proben identifiziert bzw. beim Standardverfahren eine erstmalige Blutprobe
gewonnen und identifiziert. Die Proben wurden danach sofort im Haus mittels Rohrpost
ins Labor der Blutbank gesandt. Dort wurde die Antigenbestimmung durchgefuhrt und
der Befund in die Labor-EDV eingegeben. Bei der zweiten unabhangigen Blutenthnahme
(die aus einem anderen Venenzugang gewonnen werden sollte) wurde analog
verfahren (siehe Abb. 2)

Primarversorgung

/\

Venenzugang mit Charite-Katheter Venenzugang mit Standard

\/

Patientenaufnahme im CBF

/\

Probenidentifikation Blutenthahme und Probenidentifikation

\/

Probenversand mittels Rohrpostanlage

Antigenbestimmung in der Blutbank und
Befundeingabe in das Labor-EDV

2. unabhangige Blutenthahme

Probenversand mittels Rohrpostanlage

Serologische Vertraglichkeitsprobe und
Befundeingabe in das Labor-EDV

Abb. 2: Flussdiagramm zum praktischen Vorgehen
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3.3 Datenerfassung

Zwischen dem 10. September 2007 bis 5. Marz 2008 wurden im Rahmen der Studie
konsekutiv alle in der Ersten Hilfe aufgenommenen Patienten am CBF erfasst, die
primar von Notarztteams des CBF versorgt und die im Rahmen der Primarversorgung
einen intravendsen Zugang und eine notfallmaRige Bestimmung der Blutgruppe
bendtigten.

Die Datenerhebung erfolgte anhand von Prifbogen (Case Report Forms), die nach
jedem Behandlungsversuch vom behandelnden Notarzt und nach Eintreffen und
Untersuchung der Blutprobe im Labor vom untersuchenden Labormitarbeiter
auszufllllen waren. In der Studienzentrale wurden die Daten der Prifbégen per EDV
erfasst und in der Datenbank SPSS Version 14.0 abgelegt.

Nach abgeschlossener notarztlicher und primarer Versorgung und bei Ansprechbarkeit
und Entscheidungsfahigkeit des Patienten wurde nachtraglich die Einwilligung zur
Verwendung der gewonnen Daten und Erkenntnisse eingeholt. Verstarb der Patient,

wurde die Einwilligung von Angehdrigen des Patienten erfragt.

3.4 Der Katheter

Der Charité-Katheter ist ein gebrauchsublicher Venenverweilkatheter der Firma Klinika
mit einem zusatzlichen Entnahmebauteil, das als selbstflllendes Reservoir zum
Speichern einer Blutprobe dient. Dieses neue Kathetersystem unterscheidet sich vom
Standardprodukt durch das Vorhandensein eines Blutreservoirs mit EDTA als
Antikoagulans. Das Bauteil wird am Kathetergehause beweglich mit einem Plastikband
gehalten. In gekoppelter Stellung ist das Reservoir zur Aufnahme einer Probe des die
Kanule durchstromenden Blutes fahig, da es dann mit der Austritts6ffnung des
Kathetergehduses in Verbindung steht. Nach dem manuellen Verschluss des
Reservoirs mithilfe eines Kunststoffstopsels wird dass Reservoir entkoppelt und bleibt
durch eine 5,5 cm lange Verbindung am Kunststoffgehause befestigt. Eine Erklarung
zur Unbedenklichkeit gemal® §20 (1) 5 und 6 Medizinproduktegesetz lag durch den
Hersteller vor.

Zum Einsatz kamen Venenverweilkatheter in den Grofden 16 G, 18 G und 20 G. Die
Einheit G steht fir den Gauge-Wert. Je hoher der Gauge-Wert, desto geringer ist der

AulRendurchmesser der Kanile
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3.4.1 Herstellung
Der Prototyp des zu testenden Katheters wurde von Herrn Dr. Notter in

Zusammenarbeit mit der Firma Pfaff GmbH produziert. Nach technischer Planung
wurde ein Werkzeug zur Herstellung des Reservoirs im Spritzgussverfahren entwickelt.
Mit diesem Verfahren lassen sich direkt verwendbare Formteile in grol3er Stickzahl
herstellen. Dazu wird mit einer Spritzgielimaschine (siehe Abb. 3) Kunststoffgranulat in
einer Spritzeinheit plastifiziert und in das SpritzgieBwerkzeug eingespritzt. Der

Hohlraum des Werkzeugs bestimmt so die Form des fertigen Teils.

Abb. 3: Arburg 370 Spritzgussmaschine

Der verwendete Kunststoff EDISTIR® R 850 E ist ein hochschlagfestes Polystyrol mit
entsprechenden medizintechnischen Eigenschaften (siehe Tab. 1).

Um die Produkte vor luftgetragenen Verunreinigungen wie Staubpartikeln, Pollen,
Bakterien, Zelltrimmern, Viren und organischen Aerosolen zu schutzen, wurden sie
unter Reinraumbedingungen hergestellt. Diese technischen Voraussetzungen wurden
durch geeignete bauliche und einrichtungstechnische Gestaltung sowie hochqualitative
Laftungs- und Klimatechnik erreicht.

Daneben war auch der hygienekonforme Einsatz des Personals in der Produktion
ausschlaggebend. Die Reinraumklassen werden anhand der maximalen Partikelanzahl

pro Kubikmeter Luft einer entsprechenden PartikelgréRe unterschieden.

29



Tab. 1: technische Eigenschaften EDISTIR® R 850

Eigenschaften Norm Methode Einheit Wert
Dichte ISO 1183 g/cm? 1,04
Schmelzindex (200°C/5kg) ISO 1133 200°C/5 kg g/10min 4,0
Zug-E-Modul ISO 527 1 mm/min MPa 1850
Streckspannung ISO 527 50 mm/min MPa 21
Streckdehnung ISO 527 50 mm/min % 2,1
Bruchdehnung ISO 527 50 mm/min % 60
Biegefestigkeit ISO 178 2 mm/min MPa 38
Charpy-Schlagzahigkeit ISO 179/1 +23°C KJ/m? N
Charpy-Kerbschlagzahigkeit ISO 179/1 +23°C KJ/m? 8,5
Izod-Kerbschlagzahigkeit ISO 180/4A  +23°C/3,2mm J/im 125
Izod-Kerbschlagzahigkeit ISO 180/1A +23°C/4 mm kd/m? 10
Izod-Kerbschlagzahigkeit ISO 180/1A -30°C/4 mm kd/m? 6,5
Harte (Rockwell) ISO 2039/2 Skala L/M L 65
Vicat-Erweichungstemperatur ISO 306/A 10N-50°C/h °C 99
Vicat-Erweichungstemperatur ISO 306/B 50N-50°C/h °C 91
Formbestandigkeitstemperatur ISO 75 1,8 MPa °C 85
Verarbeitungsschwindung Intern % 0,4-0,7
Entflammbarkeit UL 94 Dicke 1,5 mm Klasse HB
GlUhdrahtprufung IEC 695-2-1 Dicke 1,6 mm °C 650

Die Reservoirs wurden mit 50 ul einer EDTA Stammidsung (Stammidsung 5,4 g
Ethylendiamintetraessigsaure Dikaliumsalz-Dihydrat in 100ml aqua ad injectabila)
beschichtet. Bei einer Flllung des Containers mit 1,5 ml Blut entspricht dies der
Standardkonzentration von 1,8 ug/ml Blut. Die so praparierten Reservoirs wurden
anschlieBend mit handelsublichen Venenverweilkathetern der Firma Klinika in
verschiedenen Grofken 16 G, 18 G und 20 G verbunden und danach verpackt und
sterilisiert.

Die Verpackung war eine sog. Blister-Verpackung, die eine Folienseite und eine
Papierseite hat. Die Sterilisation des Katheters wurde mit Ethylenoxid (EO)
durchgefuhrt. Dies ist ein Standardverfahren flr medizinische Verbrauchsartikel. Das
Ethylenoxid bewirkt dabei eine Abtdétung und irreversible Inaktivierung aller im
Sterilisiergut befindlichen Keime. Der verpackte Katheter wird in einer gasdicht
verschlieBbaren Sterilisierkammer gasformigem Ethylenoxid ausgesetzt. Dort wirkt es in
einer Konzentration von 800-1500mg/I. Durch die mikrofeinen Poren der Papierseite der
Verpackung kann das EO-Gas diffundieren, so dass der verpackte Artikel steril wird. Da
wahrend dieses Vorgangs Ethylenoxid absorbiert wird, muss der sterilisierte Katheter
einer Nachbehandlung unterzogen werden, um das absorbierte Ethylenoxid wieder zu

entfernen. Diese Desorption erfolgt solange, bis die technische Richtkonzentration
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(TRK-Wert) sicher unterschritten wird. Die Einhaltung der sog. Ausléseschwelle wird
durch Messungen dokumentiert. Dieses Sterilisationsverfahren zeichnet sich durch eine
geringe Sterilisationstemperatur und ein hohes Durchdringungsvermdgen aus. Die

Verpackung wird dann durch den Zusatz ,sterile“ und ,EO“ gekennzeichnet (46).

Entwicklung eines Prototyps Standard Katheter

I

Konstruktion einer
Spritzgussmaschiene

l

Herstellung des Reservoirs
mittels Spritzgussverfahren

I

Befiillen des Reservoirs mit
EDTA

Zusammenbau der Einzelteile

Verpackung und Sterlilisation

Abb. 4: Flussdiagramm Herstellungsprozess

3.5 Information und Motivation

Die EinfUhrung eines neuen Notfallkatheters erfordert ausnahmslos die aktive Mitarbeit
aller am Prozess Beteiligten. Der Sinn der MaRnahme muss von allen eingesehen und
akzeptiert werden. Daher musste das Wesen und die Art der Studie in verstandlicher
Form vom Projektleiter vorgestellt werden. Zu Studienbeginn fand deshalb eine Kick-Off
Veranstaltung flr alle involvierten arztlichen, pflegerischen und medizinisch-
technischen Mitarbeiter in den Bereichen der Primar- und
Schockraumversorgung/Ersten Hilfe und Blutbank zur Kommunikation der Studienziele
und des Studiendesigns statt.

Vor Studienbeginn wurden Flyer und Kittelsteckkarten zur praktischen Durchflihrung
gefertigt und an alle an der Studie beteiligten Personen verteilt. Zusatzlich wurden
Poster in den Abteilungen zu Hintergrinden der Studie und zum Studiendesign
ausgehangt (siehe Anhang).

Die Prufarzte, Notarzte, sowie das medizinisch-technische Blutbankpersonal wurden
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wahrend der gesamten Studiendauer wdchentlich erneut Uber die Handhabung des
Charité-Katheters informiert, um die Rekrutierungsrate gleichbleibend hoch zu halten.
AuBerdem fand einmal monatlich ein Treffen der Prufarzte statt, um die Daten- und

Dokumentationsqualitat zu Gberprifen.

Die  studienspezifischen  Qualitatsanspriche fur die  Durchfuhrung  der
Blutgruppenbestimmung im zentralen transfusionsserologischen Labor des CBF

entsprachen den Richtlinien des Paul-Ehrlich-Institutes und der Bundesarztekammer.

3.6 Statistische Analysemethoden
die statistische Auswertung erfolgte ebenfalls wie die Datenerfassung mit dem

Programm SPSS Version 14.0. Die Hypothese bzgl. des primaren Studienzieles wurde
mit Hilfe des Mann-Whitney-U-Testes mit mindestens 80 Prozent Power und einem
Signifikanzniveau von 5 Prozent Uberprift. Fur die sekundaren Studienendpunkte
kamen in Abhangigkeit von ihrem Skalenniveau und ihrer Verteilungsfunktion adaquate

statistische Methoden (u.a. Chi-Quadrat) zum Einsatz.
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4. Ergebnisse

4.1. Patientenmerkmale und Verteilung

Insgesamt wurden vom 10. September 2007 bis 5. Marz 2008 136 Patienten von den
Notarztteams des CBF fir eine mdgliche Studienteilnahme evaluiert. In 40 Fallen -
entsprechend 29,4 Prozent - erflllten die Patienten die Einschlusskriterien nicht oder
Ausschlusskriterien trafen zu. 96 Patienten konnten demnach in die Studie
eingeschlossen werden. Von diesen Patienten mussten 6 Falle wegen
Protokollverletzungen ausgeschlossen worden. Bei 2 dieser Patienten wurde die
Randomisierung nicht korrekt befolgt. Von 2 Patienten wurden Blutproben ohne
Auftragsschein bzw. ohne Beschriftung ins Labor geschickt. In 2 Fallen wurden die
Blutproben des Charité-Katheters in der Notaufnahme Ubersehen. Flr eine Auswertung

standen demnach 90 Patienten zur Verfligung (siehe Abb. 5).

fur Studienteilnahme Einschlusskriterien nicht erfillt /
evaluiert Ausschlusskriterien vorhanden
n=136 evaluiert n= 40
nicht Randomisierung nicht eingehalten

In Studie eingeschlossen | | Auswertbar n=2
n= 96 n=6

Blutproben ohne Auftragsschein/

Beschriftung

n=2

Blutprobe in der Notaufnahme
nicht beachtet
n=2

Ausgewertet
n=90

Abb. 5: Flussdiagramm eingeschlossener Patienten

Von den 90 auswertbaren Patienten wurden 45 Falle mit dem Charité-Katheter und 45
nach dem Standardverfahren versorgt. Das Alter der Patienten lag bei Einlieferung ins
Krankenhaus im Mittel bei 59 (Untersuchungsgruppe) bzw. 47 Jahren (Kontrollgruppe).

In die Untersuchungsgruppe fielen 26 mannliche und 19 weibliche Patienten, in der
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Kontrollgruppe waren 32 mannliche und 13 weibliche Patienten. Wahrend der

stationaren Behandlung verstarben 2 Patienten aus der Untersuchungsgruppe und 5

Patienten aus der Kontrollgruppe (siehe Tab. 2).

Tab. 2: Patientencharakteristik

Charité-Katheter

Standard-Katheter

Auswertbare Falle 45 45
Alters Mittelwert in Jahren 59 +/- 23 47 +/-18
(Spannweite) (16-92) (16-91)
ménnlich 26 32
weiblich 19 13
PTT Mittelwert bei Aufnahme in sek. 68,00 +/- 69,81 31,58 +/- 7,34
(ohne kardiale Notfalle) 36,60 +/- 16,28 31,58 +/- 7,34
Transfusion innerhalb 24h nach 6 11
Aufnahme
verstorben 2 5
Diagnosen bei Einlieferung
ische Notfall

Polytrauma (PT) 9 30
sonstige Traumen (T) 6 12
isoliertes Schadelhirntrauma 2 1
Verbrennung 1

ict logi Notfall
kardiale Notfélle 9
Aortenaneurysma (AA) 3
unklare Bewusstlosigkeit 8 1
gastrointestinale Blutung (Gl) 2 1
Sonstige 5
Aufgeschlisselt nach Diagnosen waren bei Einlieferung in die Klinik

Untersuchungsgruppe 9 Polytraumen, 2 isolierte Schadel-Hirn-Traumen, 1 Verbrennung
und 6 sonstige Verletzungen. Des Weiteren gab es 9 kardiale Notfalle, 3
Aortenaneurysmen, 8 Falle von unklarer Bewusstlosigkeit, 1 gastrointestinale Blutung
und 5 sonstige Notfalle.

Aus der Kontrollgruppe wurden 30 Patienten mit Polytrauma eingeliefert, 12 mit
sonstigen Traumen, 1 isoliertes Schadel-Hirn-Trauma, 1 Patient mit unklarer
Bewusstlosigkeit und 1 Patient mit gastrointestinaler Blutung.

17 Patienten bekamen innerhalb von 24 Stunden nach Einlieferung in die Notaufnahme
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Blut transfundiert. Von diesen Patienten, waren 6 mit dem Charité-Katheter versorgt

worden und 11 nach dem Standardverfahren (siehe Tab. 3).

Tab. 3: Charakteristik der transfundierten Patienten

Katheter Diagnose PTT bei Anzahl Anzahl  Anzahl  Anzahl Patienten transfundierte Entlassungsart
Aufnahme  Blutkons EK FFP TK Blutgruppe  Blutgruppe

Standard PT 33,80 10 4 6 - 0+ 0+ entlassen
Standard PT 31,20 10 3 6 1 0+ 0+ entlassen
Standard PT 62,10 78 44 28 6 0+ 0- und 0+ verstorben
Standard T 32,60 2 - 2 - 0+ entlassen
Standard PT 39,90 9 5 4 - 0+ 0- entlassen
Standard PT 36,10 2 - - 2 0- entlassen
Standard PT 56,10 21 12 9 - B+ 0+ und O- verstorben
Standard PT 31,50 42 22 16 4 A+ A+ entlassen
Standard Gl 28,20 3 3 - - A+ A+ entlassen
Standard PT 38,10 10 2 8 - A+ A+ entlassen
Standard PT 25,50 7 3 4 - 0+ 0+ entlassen
Charité-K. PT 32,30 8 2 6 - A+ A+ entlassen
Charité-K. AA 31,50 4 4 - - A+ 0- entlassen
Charité-K. Gl 29,10 4 4 - - A+ A+ entlassen
Charité-K. PT 96,50 6 6 - - 0+ 0- entlassen
Charité-K. AA 33,90 2 2 - - A+ A+ entlassen
Charité-K. BC 53,30 2 2 - 0+ 0+ entlassen

4.2. Endpunkte

Zwischen Patientenaufnahme und Notfallbestimmung der Blutgruppe (DTBT) ergab sich
ein signifikanter Zeitunterschied bei den beiden verwendeten Kathetertypen (p=0,002
nach Mann-Whitney-U-Test) (siehe Abb. 6 und 7). Das Zeitintervall betrug bei
Verwendung des Charité-Katheters im Mittel 15,00 min im Vergleich zu 22,24 min beim
Standard-Katheter. Dabei wiesen die Zeitintervalle bei der Versuchsgruppe eine
geringere Streuung auf mit einem Minimum von 7 min und einem Maximum von 26 min
wahrend das Minimum beim Standardverfahren 12 min bzw., das Maximum 116 min
betrug.

Auch bei den tatsachlich transfundierten Patienten ergab sich ein signifikanter
Zeitunterschied der DTBT bei den beiden verwendeten Kathetertypen (p= 0,039 nach
Mann-Whitney-U-Test). Auch hier wiesen Die Zeitintervalle bei der Versuchsgruppe
eine geringere Streuung auf mit einem Minimum von 7 min und einem Maximum von 17
min wahrend das Minimum beim Standardverfahren 12 min bzw., das Maximum 69 min
betrug (siehe Abb.7).
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DTBT

alle Patienten

Zeit (min,
120 — 116,00
100 — p= 0,001
Maximum 116 min.
80
69,00
By
60 ] 6’)9,00
40 _(
Maximum 26 min. |M|ttelwe:'t 22 m|n4|
20
IMittelwert 15 min]
Minimum 12 min.
Minimum 7 min.

[ [
Charité-Katheter Standard

Charité- Standard-
Katheter Katheter

n 45 45

Mittelwert (min) |15 224 |
Standardabweichung | +/-5.1 +/-18.1 |
Streuung | 7-26 12-116 |
Signifikanz | p = 0.001 |

Abb. 6: Beschleunigung der Blutgruppenbestimmung durch Charité-Katheter im
Vergleich bei allen Patienten

Signifikante Zeitunterschiede der DTBT bei beiden Kathetertypen (p=0,002 nach Mann-
Whitney-U-Test). Das Zeitintervall bei Verwendung des Charité-Katheters lag im Mittel
bei 15,00 min im Vergleich zu 22,24 min beim Standard-Katheter.
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Zeit (min
120

100

80

60

40—

20—

transfundierte Patienten

p=0,039

Maximum 69 min
69
o

59
(¢]

1

[Mittelwert 26,73 min|

Maximum 17 min.
.

IMittelwert 12,5 min]

Minimum 7 min.

l Minimum 12 min.

Charité-Katheter Standard
Charité- Standard-

Katheter Katheter

6 11

| 12.5 26.7
+/-4 19.8 |
| 717 12-69 |
p=0.039 |

Abb. 7: Beschleunigung der Bestimmung der Blutgruppe im Notfall durch

Charite-Katheter im Vergleich bei transfundierten Patienten
Signifikante Zeitunterschiede der DTBT bei beiden Kathetertypen (p=0,039 nach Mann-

Whitney-U-Test) und geringere Streuung der Zeitintervalle bei der Versuchsgruppe.
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Die durchschnittlichen Zeitintervalle verdnderten sich wahrend des Zeitverlaufs der
Studie nicht (siehe Abb. 8).

120 o Charité-Katheter
‘ & n=45
100 ~ Standardkatheter
) n=45
80
60 = O
o
O
40— o

DTBT (min)

| | | | | | | |

Sep. Okt. Nov. Dez. Jan. Feb. Mrz. Apr.
07 07 07 07 08 08 08 08

Aufnahme Datum

Abb. 8: Door to Bloodtype Time im Zeitverlauf

Keine Verédnderung der durchschnittlichen DTBT wéhrend der Studie
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Sowohl bei Verwendung des Charité-Katheters, als auch bei der Standardmethode kam
es in einem Drittel der Falle zu keinen Doppelbestimmungen. Wurden
Doppelbestimmungen durchgeflhrt, war der Anteil an Doppelbestimmung aus zwei
voneinander unabhangig abgenommenen Blutproben bei Verwendung des Charité-
Katheters signifikant hdher als beim Standardverfahren (p=0,0000001 nach Chi-
Quadrat) (siehe Abb. 9).

Doppelbestimmung aus 2 unabhéngigen Blutentnahmen

Blutentnahmen

n Charité-Katheter = 45
n Standard =45

Charité-Katheter Standard

Abb. 9: Doppelbestimmungen aus 2 unabhéangigen Blutentnahmen

Ein Drittel der Félle waren ohne Doppelbestimmungen. Bei Doppelbestimmungen war
der Anteil an Doppelbestimmung aus zwei unabhdngig voneinander abgenommenen
Blutproben bei Verwendung des Charité-Katheters signifikant héher (p=0,0000001 nach
Chi-Quadrat)
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In der Gruppe des Charité-Katheters wurden alle Doppelbestimmungen aus zwei
voneinander unabhangig abgenommenen Blutproben vorgenommen, wahrend in der
Standard-Gruppe bei nur einem Patienten eine Doppelbestimmung aus unabhangigen
Blutentnahmen erfolgte (p= 0,0003 nach Chi-Quadrat) (siehe Abb. 11).

Doppelbestimmung aus 2 unabhangigen Blutentnahmen
transfundierte Patienten

= Doppelbestimmung aus 1 Blutentnahme
Doppelbestimmung aus 2 unabhangige
Blutentnahmen

n Charité-Katheter = 6
n Standard 11

Chariteé- Standard
Katheter

Abb. 11: Doppelbestimmungen bei transfundierten Patienten
Bei den Patienten, die tatséchlich transfundiert wurden erzwang der Charité-Katheter

die Doppelbestimmung aus 2 unabhéangigen Blutentnahmen
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Die DTBT verkurzte sich tendenziell bei den mit dem Charité-Katheter versorgten
Patienten in Abhangigkeit von der Anzahl transfundierter Erythrozytenkonzentrate
wahrend sie in der Vergleichsgruppe zunahm (siehe Abb. 12). Fir eine statistische

Auswertung war die Zahl der Ereignisse nicht ausreichend hoch.

transfundierte
70 o Patienten
. Ezh%rité-lﬂ;atheter
60— o ® E;agdardkatheter
50
404 _
DTBT (min)
30
20 o
o ©, =
—~—— ‘ e O
104 =
]
0_.
| [ | [ | |
2 4 8 16 32 64

Anzahl transfundierter EK

Abb. 12: ,,Door to Bloodtype Time*“ und Anzahl transfundierter
Erythrozytenkonzentrate innerhalb von 24h nach Aufnahme

Die DTBT nahm bei den mit dem Charité-Katheter versorgten Patienten mit der
Zunahme transfundierter Erythrozytenkonzentrate ab, wéahrend sie in der

Vergleichsgruppe zunahm.
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Bezogen auf die Patienten die tatsachlich Transfusionen (EK, FFP oder TK) erhielten,
gab es einen Unterschied zwischen den beiden Gruppen. In der Gruppe des Charité-
Katheters war das Zeitintervall unabhangig vom partiellen Prothrombin-Wert bei
Einlieferung Bei den mit dem Standard-Katheter versorgten Patienten war das
Zeitintervall zwischen Patientenaufnahme und Notfallbestimmung der Blutgruppe bei
den Patienten grélier, die einen hohem partiellen Prothrombin-Wert hatten (siehe Abb.
13).

transfundierte
70 o) Patienten
Charité-Katheter
.n:]aC” atheter
60— o O fﬁmdardkatheter
50
40— =
DTBT (min)
30
20 2
~ o %
Cv C
10 o .
9]
0_

| | I I I
20,00 40,00 60,00 80,00 100,00

PTT bei Einlieferung

Abb. 13: Abhangigkeit der Door to Bloodtype Time und partiellem Prothrombin
Wert bei transfundierten Patienten

Bei den transfundierten Patienten war in der Gruppe des Charité Katheters die DTBT
unabhéngig vom partiellen Prothrombin-Wert bei Einlieferung. Bei den mit dem

Standard-Katheter versorgten Patienten war das Zeitintervall gré3er.
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Bei Verwendung des Standardverfahrens kann die komplette Blutgruppenbestimmung
aufgrund der groReren entnommenen Blutmenge regelmaldig durchgefuhrt werden. Bei
Benutzung des Charité Katheters konnten ebenfalls alle Blutproben untersucht werden.
Keine Blutprobe war geronnen. Bei allen Blutproben konnte eine Antigenbestimmung
vorgenommen werden. In 80 Prozent der Falle konnte auch die
Isoagglutininbestimmung durchgefihrt werden und bei 58 Prozent zusatzlich der
Antikérpersuchtest, das heil3t die komplette Transfusionsserologie konnte bestimmt
werden (siehe Abb. 14).

Patienten
50

40

30

20

10

0
Charité- Probe Antigen Isoagglutinin Antikorper-
Katheter geronnen bestimmung bestimmung suchtest
maoglich maglich maglich

Abb. 14: Transfusionsserologie mit dem Charité-Katheter
Alle Blutproben konnten untersucht werden, keine war geronnen. Bei allen konnte eine
Antigenbestimmung vorgenommen werden, in 80 % der Félle auch die

Isoagglutininbestimmung und bei 57,8 % zusétzlich der Antikérpersuchtest.
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28 der mit Charité Katheter behandelten Patienten hatten vor Einlieferung ins
Krankenhaus keine Infusionen erhalten. 17 Patienten bekamen Infusionen. In 10 Fallen
bekamen Patienten kristalloide Infusionen, in 8 Fallen Hydroxyethylstarke 10 Prozent
(HAES10) und 4 mal Hyper-HAES. Keiner der Patienten erhielt vor Aufnahme
Notfallkonserven der Blutgruppe 0 Rh-negativ (siehe Abb. 15).

Infusion Kristalloide HAES10 HyperHAES Notfallkonserve

Abb. 15: Haufigkeit von Infusionen vor Aufnahme

In der Versuchsgruppe erhielten 10 Patienten kristalloide Infusionen, in 8 Féllen
Hydroxyethylstérke 10 % ( HAES10) und 4 mal Hyper-HAES. Kein Patient erhielt vor
Aufnahme Notfallkonserven der Blutgruppe 0 Rh-negativ.
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Von den 6 Patienten der Versuchsgruppe, die tatsachlich Bluttransfusionen erhielten,
bekamen 4 vor Aufnahme im Krankenhaus eine Volumensubstitution. 3 von ihnen

bekamen kristalloide Lésungen und 3 bekamen HAES10 oder Hyper-HAES (siehe Abb.
16).

Patienten
4

Infusion Kristalloide HAES10 HyperHAES  Notfallkonserve

Abb. 16: Haufigkeit von Infusion vor Aufnahme bei transfundierten Patienten
4 der 6 Patienten die aus der Versuchsgruppe transfundiert wurden bekamen vor

Aufnahme Infusionen. 3 Kristalloide Lésungen, 3 HAES10 oder Hyper-HAES und kein
Patient Notfallkonserven der Blutgruppe 0 Rh-negativ.
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Die an der Studie teilnehmenden Notarzte beurteilten die Handhabung des Charité-
Katheters im Einsatz zu 78 Prozent als gleich oder einfacher im Vergleich mit dem
Standard-Katheter. 22 Prozent beurteilten die Verwendung als schwieriger (siehe Abb.
17). Am haufigsten d. h. 34 mal wurde die mittlere KanulengréRe 18 verwendet. Die
kleinste Kanulengréfie 20 wurde 10 mal, die grofdte Kanulengréfie 16 wurde 1 mal
benutzt. Sowohl bei Verwendung der 18 G als auch der 20 G Kanlle blieb der Anteil der
Beurteilungen, die die Handhabung als einfacher oder gleich gut wie den Standard-
Katheter einstuften gleich. In dem einen Fall, in dem die 16 G Kanile benutzt wurde fiel

die Beurteilung positiv aus (siehe Abb. 18).

Handhabung im
Notarzteinsatz

B schwieriger

[ gleich
- einfacher

Abb. 17: Handhabung des Charité-Katheters im Notarzteinsatz
Im Vergleich beurteilten die Notérzte die Handhabung des Charité-Katheters zu 78% als
gleich oder einfacher als mit dem Standard-Katheter. 22% beurteilten die Verwendung

als schwieriger.

46



Handhabung im Notarzteinsatz

[ schwerer
[0 genauso
B einfacher

n KanulengroRe 16= 1
n Kanulengroiie 18= 34
n KanulengréRe 20= 10

Kanulen Grosse

Abb. 18: Handhabung in Abhédngigkeit von der Kaniilengré3e

Am héufigsten wurde im Notarzteinsatz die mittlere KanilengréB8e18 des Charité-
Katheters verwendet. Sowohl bei Verwendung der 18er als auch der 20er Kanlile blieb
der Anteil der Beurteilungen, die die Handhabung als einfacher oder gleich gut

einstuften wie den Standard-Katheter, gleich. Auch in dem Fall, in dem die 16er Kaniile
benutzt wurde, fiel die Beurteilung positiv aus.
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Bei Befragung des Laborpersonals gaben 71 Prozent eine negative Beurteilung des
Verfahrens mit dem Charité-Katheter ab, wahrend 29 Prozent die Handhabung im

Vergleich zum Standardverfahren als gleich oder einfacher beschrieben (siehe Abb.
19).

Handhabung im
Labor

[ einfacher
[ gleich
B schwieriger

Abb. 19: Beurteilung der Handhabung des Charité-Katheters im Labor
Im Vergleich zum Standard gaben 71% des Laborpersonals eine negative Beurteilung
Charité Katheters ab, wéhrend 29% die Handhabung als gleich oder einfacher

beschrieben.
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5. Diskussion

Innerhalb eines halben Jahres konnten 96 Patienten in die Studie eingeschlossen
werden. Dies entsprach dem Anteil an geeigneten Patienten der bei Planung der Studie
unter Bertcksichtigung der Einschlusskriterien erwartet wurde.

Dass die Zahl evaluierter Patienten (136) hoher lag, von denen 40 entsprechend 29,4
Prozent die Ein und Ausschlusskriterien nicht erflllten, ist Folge einer weitgehenden
Erfassung aller Patienten, fur die eine notfallmaRige Blutgruppenbestimmung
angefordert wurde, d.h. auch von nicht an der Studie teiinehmenden Notarztteams und
Abteilungen. Sie ist aber auch Ausdruck des Engagements der einschlieRenden
Notarzte und der guten Motivation der Beteiligten durch die vor und wahrend der Studie
durchgefuhrten Informationsmallnahmen. Fur das Engagement spricht auch die relativ
geringe Zahl der ,Drop-outs® infolge Protokollverletzungen. Eine weitere Senkung
dieses Anteils ware wahrscheinlich nur durch einen wesentlich héheren Einsatz von
Veranstaltungen und Informationsmalinahmen erreichbar gewesen, der unter den
gegebenen Umstanden an die zeitlichen Grenzen der Teilnehmer gestol3en und damit
kontraproduktiv gewesen ware.

Die Protokollverletzungen waren in den 2 Fallen, in denen die Randomisierung nicht
eingehalten wurde, von den einschlieRenden Notarztteams zu verantworten. In den 2
Fallen der nicht beschrifteten bzw. ohne Auftragsschein in das Labor gesendeten
Blutproben, lag die Verantwortung beim Personal der Notaufnahme. Dies gilt auch flr
die 2 Falle in denen die Blutproben in der Notaufnahme nicht beachtet wurden.

Von den 90 auswertbaren Fallen wurden gleichviel Patienten, d.h. jeweils 50 Prozent
mit dem Charité-Katheter bzw. nach dem Standardverfahren versorgt. Das
Durchschnittsalter der mit dem Charité-Katheter versorgten Patienten lag mit 59 Jahren

héher als das der mit dem Standardverfahren versorgten Patienten, das 47 Jahre

betrug.

Sowohl in der Untersuchungsgruppe, als auch der Kontrollgruppe uberwog die Zahl der
mannlichen Patienten — in der Vergleichsgruppe etwas deutlicher als in der
Untersuchungsgruppe.

Insgesamt verstarben 7 - entsprechend 7,7 Prozent - der ausgewerteten Patienten,
davon 2 aus der Untersuchungsgruppe gegeniber 5 aus der Kontrollgruppe.
Aufgeschlisselt nach Diagnosen Uuberstieg in der Kontrollgruppe die Zahl der

traumatologischen Notfalle die der nichttraumatologischen Falle mit einem hohen Anteil
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an polytraumatisierten Patienten. Im  Unterschied dazu waren in der
Untersuchungsgruppe etwas mehr nichttraumatologische Notfalle als traumatologische
Falle zu verzeichnen. Dies kdnnte daran liegen, dass sich der Zeitpunkt der Evaluation
der Patienten in den beiden Versuchsgruppen unterschied. Wahrend bei der
Vergleichsgruppe alle  Patienten  evaluiert  wurden, bei denen eine
Blutgruppenbestimmung in der Notaufnahme angefordert wurde, musste bei
Verwendung des Charité-Katheters die Entscheidung, ob eine Blutgruppenbestimmung
durchgefuihrt werden sollte, beim Legen des Katheters, also bereits am Unfallort,
erfolgen.

Insgesamt unterscheidet sich die Untersuchungsgruppe demnach von der
Kontrollgruppe dadurch, dass sie etwas mehr altere und mehr weibliche Patienten mit
geringerem  Sterblichkeitsrisiko  aufwies. Dazu kam ein  hoherer Anteil

nichttraumatologischer Notfalle in der Untersuchungsgruppe.

Bei Verwendung des Charité-Katheters war das Zeitintervall zwischen Notaufnahme bis
zur notfallmaRigen Bestimmung der Blutgruppe im Mittel mit 15 min signifikant geringer
als beim Standardverfahren mit 22,24 min (primarer Endpunkt). In der Kontrollgruppe
kam es im Vergleich zur Untersuchungsgruppe zu einem Zeitverlust von 7,24 min,
entsprechend etwa 50 Prozent des Zeitbedarfs in der Untersuchungsgruppe. Aufgrund
des oben genannten unterschiedlichen Evaluierungszeitpunktes der beiden Gruppen
und der sich daraus ergebenden héheren Anzahl an tatsachlichen Transfusionen in der
Kontrollgruppe, ware anzunehmen gewesen, dass sich das Zeitintervall in dieser
Gruppe durch die grdélere Dringlichkeit verkurzen wurde. Die deutlich geringere
Streuung der Zeitintervalle bei Verwendung des Charité-Katheters ist ein Hinweis auf
eine unkompliziertere Probengewinnung, die sich nur auf die Abtrennung des
Blutreservoirs vom Katheter in der Notaufnahme beschrankt. Beim Standardverfahren
mussen dagegen Infusionen abgehangt, Katheter auf Rucklaufigkeit geprift und bei

mangelnder Ricklaufigkeit eventuell ein neuer Venenzugang geschaffen werden

Die Tatsache, dass sich die durchschnittlichen Zeitintervalle im Studienverlauf nicht
anderten, schlieRt Ubungseffekte oder andere jahreszeitlich bedingte Einflussfaktoren
weitgehend aus, obwohl die Studie nicht alle Monate eines Jahres abdeckte, sondern
nur auf ein halbes Jahr angelegt war.

Das insgesamt kurzeste Intervall zwischen Krankenhausaufnahme und
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Blutgruppenbestimmung wurde mit dem Charité-Katheter erreicht. Innerhalb von 7
Minuten konnte bei einem 86 jahrigen mannlichen Patienten mit Aortenaneurysma die
Notfallblutgruppe bestimmt werden. Die Doppelbestimmung wurde aus einer
unabhangigen Blutentnahme vorgenommen und der Patient erhielt Blutkonserven der
eigenen Blutgruppe. Bei Verwendung des Standard-Katheters betrug das kirzeste
Zeitintervall 12 Minuten. Dabei handelte es sich um einen 77 Jahre alten mannlichen
Patienten mit Polytrauma. Eine Doppelbestimmung wurde zwar durchgefuhrt, jedoch
aus der gleichen Blutentnahmestelle. Auch dieser Patient erhielt Blut, allerdings
Notfallkonserven der Blutgruppe 0 negativ. Das insgesamt langste Zeitintervall bis zu
einer Blutgruppenbestimmung bei den Patienten, die Blut erhielten, wurde in der
Vergleichsgruppe bei einem 57 jahrigen polytraumatisierten Mann beobachtet. Es
dauerte 69 Minuten, bis fir diesen Patienten eine Notfallblutgruppe vorlag. In der
Zwischenzeit erhielt der Patient 4 Notfallkonserven. Nach der Blutgruppenbestimmung
erhielt er weitere 74 Konserven seiner eigenen Blutgruppe. Dieser Fall verdeutlicht die
Notwendigkeit bei Patienten, die viel und dringend Blut bendtigen, das Zeitintervall bis
zur Blutgruppenbestimmung zu verklrzen. Bei Verwendung des Charité-Katheters

betrug das langste Zeitintervall bei transfundierten Patienten 19 Minuten.

Wie in der Einleitung dargelegt, sind Doppelbestimmungen der Blutgruppe notwendig,
um Verwechslungen zu vermeiden und die Sicherheit zu erhéhen. In beiden Gruppen
wurden jeweils in einem Drittel der Falle keine Doppelbestimmungen durchgefihrt,
wenn sich in der Notaufnahme herausstellte, dass keine Indikation fur eine Transfusion
mehr bestand.

Um die Sicherheit bei der Durchfihrung von Doppelbestimmungen der Blutgruppe
weiter zu steigern, ist es sinnvoll die Blutprobengewinnung aus 2 unterschiedlichen
Venenzugangen vorzunehmen. Bei Verwendung des Charité-Katheters wurden
hochsignifikant haufiger Doppelbestimmungen Uber einen anderen Katheter
vorgenommen, anders als beim Standardverfahren, bei dem fir die Doppelbestimmung
haufig derselbe Venenzugang benutzt wurde (1. sekundarer Endpunkt). Die Ursache flr
dieses unterschiedliche Verhalten kdnnte darin liegen, dass in der Notaufnahme die
Blutprobengewinnung beim Legen eines zusatzlich notwendigen Venenzugangs erfolgt.
Der Schnelligkeit wegen werden beim Standardverfahren erst dann beide Blutproben,
einschlieBlich der fur die Doppelbestimmung, aus diesem Zugang abgenommen. Mit

dem Charité-Katheter wird die erste Blutprobe bereits am Unfallort, d.h. aus einer
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unabhangigen Blutentnahme, gewonnen.

Von 90 Patienten bekamen 17 - entsprechend 18,8 Prozent - innerhalb von 24 Stunden
nach Aufnahme Blut transfundiert, in der Untersuchungsgruppe weniger, als in der
Kontrollgruppe (6 / 11). Dies kdnnte dem relativ hdheren Anteil an Schwerverletzten in
der Kontrollgruppe entsprechen. Auch bei den tatsachlich transfundierten Patienten war
das mittlere Intervall zwischen Aufnahme im Krankenhaus und der Bestimmung der
Blutgruppe bei Verwendung des Charité-Katheters signifikant kurzer, als in der
Kontrollgruppe (12,5 / 26,7 min.). Die Streuung war in der Versuchsgruppe ebenfalls
niedriger als in der Kontrollgruppe. Die Ergebnisse bei den tatsachlich transfundierten
Patienten entsprechen damit denen des Gesamtkollektivs. Dies gilt auch fir den Anteil
der unabhangigen Doppelbestimmungen bezogen auf die transfundierten Patienten
bzw. auf das Gesamtkollektiv. Wahrend in der Untersuchungsgruppe bei allen
transfundierten Patienten die Doppelbestimmung aus zwei unabhangig voneinander
entnommenen Blutproben erfolgte, war dies beim Standardverfahren hochsignifikant
seltener, d.h. bei nur einem Patienten, der Fall.

Als ein Indikator fur die Notwendigkeit, die Blutgruppe schnell zu bestimmen, kann der
Verbrauch an Erythrozytenkonzentraten gelten. Untersucht wurde, ob diese
Notwendigkeit einen Einfluss auf die Geschwindigkeit der Blutgruppenbestimmung
hatte. Tatsachlich konnte mit Zunahme verbrauchter Erythrozytenkonzentrate in der
Versuchsgruppe eine kurzere ,Door to Bloodtype Time“ festgestellt werden. Im
Unterschied dazu nahm dieses Intervall bei grofder Streuung in der Kontrollgruppe
tendenziell zu, wobei diese Aussage auch wegen der geringen Patientenzahl relativiert
werden muss. Eine denkbare Erklarung fur diese Differenz kdnnte ebenfalls wieder an
der Einfachheit der Blutprobengewinnung durch den Charité-Katheter liegen, wenn
gleichzeitig lebenserhaltende Malknahmen die volle Aufmerksamkeit des Personals
erfordern.

Als weiterer Indikator fur einen grofden Blutverlust und damit dringenden Blutbedarf
wurde der bei Aufnahme bestimmte PTT Wert herangezogen. Mit Zunahme des PTT
Wertes blieb in der Untersuchungsgruppe das Zeitintervall zwischen Aufnahme und
Blutgruppenbestimmung gleich, wahrend es in der Kontrollgruppe mit steigendem PTT
Wert zunahm. Mit den gleichen Einschrankungen wie beim Verbrauch der
Erythrozytenkonzentrate konnte dieses Verhalten ebenfalls auf die leichtere
Blutprobengewinnung mit dem Charité-Katheter zurlckzufihren sein. Bei einer

gepoolten Auswertung aller eingeschlossenen Patienten bestand kein Zusammenhang
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zwischen der ,Door to Bloodtype Time" und der PTT bei Einlieferung.

Mit ca. einem Milliliter ist das Fassungsvermogen des Blutreservoirs beim Charité-
Katheter relativ klein. Da fur eine Antigenbestimmung des ABO Systems eine
Blutmenge von 0,1 bis 0,5 ml ausreicht, sollte das Fassungsvermdgen des Charité-
Katheters zur Blutgruppenbestimmung ausreichen. Tatsachlich konnte nicht nur in allen
Fallen die Antigenbestimmung durchgeflhrt werden, sondern in 57,8 Prozent auch die
komplette Transfusionsserologie bestimmt werden, die sonst erst mit der
Doppelbestimmung erfolgt ware (4. sekundarer Endpunkt). Die Beschichtung des
Reservoirs mit EDTA erwies sich als ausreichend, so dass keine der Blutproben bei
Ankunft im Labor geronnen war.

Wie in der Einleitung beschrieben kann die Infusion von Hydroxyethylstarke die
eindeutige Blutgruppenbestimmung erschweren. Bei der geringen Wahrscheinlichkeit
mit der dieses Phanomen auftritt und der begrenzten Teilnehmerzahl der Studie war ein
solches Ereignis im Verlauf der Untersuchung nicht zu erwarten. Immerhin erhielten
aber 17 Patienten in der Untersuchungsgruppe Infusionen, davon 10

- entsprechend 38,5 Prozent - HAES, bzw. Hyper-HAES. Von den 6 Patienten, denen in
dieser Gruppe tatsachlich Blut transfundiert wurde, bekamen 3 vorher HAES, bzw.
Hyper-HAES. Dieser relativ hohe Anteil verdeutlicht. wie ernstzunehmend dieses
Problem trotz seiner geringen Wahrscheinlichkeit im Einzelfall dennoch ist.

Die weitaus Uberwiegende Anzahl der Notarzte (68,89 Prozent) beurteilte die
Handhabung des Charité-Katheters als genauso einfach wie den Gebrauch des
Standard-Katheters. Ein geringer Anteil (8,89 Prozent) beurteilte die Verwendung des
Charité-Katheters sogar als einfacher (2. sekundarer Endpunkt). Ein Grund dafur
kénnte sein, dass beide Venenkathetertypen bei groRer Ahnlichkeit von zwei
unterschiedlichen Herstellern stammten (Standard-Katheter von der Firma Braun/
Charité-Katheter von der Firma Klinika). Fur die 22,2 Prozent der Notarzte, die die
Verwendung des Charité-Katheters als schwieriger empfanden, lag der Hauptgrund
darin, dass sich das Reservoir nur langsam flllte und in der ungewohnten Handhabung.
Die GroRe der Kanulen hatte offenbar keine Auswirkung auf die Beurteilung durch die
Notarzte.

Die Beurteilung des Charité-Katheters im Labor fiel deutlich kritischer aus, da
festgestellt wurde, dass das Reservoir unter den in der Zentrifuge wirkenden Kraften
nicht dicht bleibt, sodass die Blutproben vorher umpipettiert werden mussten. 71,1

Prozent des Laborpersonals empfand daher die Verwendung des Charité-Katheters als
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schwieriger. Immerhin beurteilten aber noch 28,9 Prozent das Verfahren als einfacher
oder gleich (3. sekundarer Endpunkt).

Wenngleich die Probleme im Labor flir die Akzeptanz des Charité-Katheters im
Notfalleinsatz keine Rolle spielen, sollte die Dichtigkeit des Reservoirs verbessert
werden, um den Ablauf im Labor zu optimieren.

Die Zahl der in die Studie eingeschlossenen Patienten lasst nur eng begrenzte
Aussagen zu. Ob tatsachlich die Uberlebenschancen eines Patienten steigen, der mit
dem Charité-Katheter behandelt wird, bleibt wohl fraglich. Prinzipiell kdnnte aber durch
eine nachgewiesenermalien schnellere Blutgruppenbestimmung eine schnellere
Versorgung mit einem geeigneten Volumenersatz erreicht werden, wodurch die Gefahr
eines Schocks gemindert wirde und Folgeschaden verhindert wirden.

Wahrend der Studie kam es weder in der Versuchs- noch in der Kontrollgruppe zu
Fehltransfusionen, oder einer erschwerten Bestimmung der Blutgruppe durch die
vorherige Gabe von 0 Rh-negativen Konserven oder anderen Substanzen. Auch dies
war bei dem Umfang der Studie und der theoretischen Haufigkeit solcher Ereignisse
nicht zu erwarten. Hierzu waren weitere Studien mit gréReren Patientenzahlen nétig.
Allerdings werden, wo Menschen an einem Prozess beteiligt sind, solche Fehler
gemacht. Obwohl auch in einem lickenhaften Prozess in der Regel diese Fehler durch
Mehraufwand des Einzelnen erfolgreich vermieden werden, ist dies in bestimmten
Situationen nicht moéglich. Schuldzuweisungen an den einzelnen Beteiligten sind dabei
nicht hilfreich, weil die Licke im System dadurch nicht beseitigt wird. Eine potentielle
Fehlerquelle besteht darin, dass Blutproben nach Abnahme vom Patienten beschriftet
werden. Im hektischen Ablauf in der Notaufnahme kann es hier unter Umsténden zu
Verwechslungen kommen. Beim Charité-Katheter ist die Blutprobe bei Aufnahme ins
Krankenhaus unverwechselbar am Patienten befestigt und wird erst nach Markierung
vom Patienten getrennt. Damit wird eine mogliche Fehlerquelle beseitigt und eine
Verbesserung der Prozesssicherheit erreicht. Dies gilt auch flr die Abnahme der ersten
Blutprobe am Unfallort, welche die Beteiligten dazu zwingt, die zweite Blutprobe
unabhangig von der ersten abzunehmen.

Um das Krankenhauspersonal nicht vor standig wechselnde Ablaufe zu stellen, musste
der Charité-Katheter standardmagig auf allen Rettungsfahrzeugen eingesetzt werden.
Damit wurde erreicht, dass durch das immer gleiche Verfahren auch im Notfall ein

Hochstmafl an Routine erreicht wird.
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6. Schlussfolgerung

Durch die Studie konnte gezeigt werden, dass bei Verwendung des Charité-Katheters
die ,Door to Bloodtype Time* signifikant um 7,24min. auf durchschnittlich 15min.
gesenkt werden konnte (1. primarer Endpunkt). Damit wird eine schnellere Versorgung
des Patienten mit Blutprodukten mdglich.

Bei Verwendung des Charité-Katheters wurden hoch signifikant haufiger
Doppelbestimmungen aus voneinander unabhangig abgenommenen Blutproben
durchgefuhrt (1. sekundarer Endpunkt), wodurch Fehlbestimmungen und
Verwechslungen vermieden und eine hdhere Prozesssicherheit erreicht wird.

Die Ergebnisse der tatsachlich transfundierten Patienten entsprachen denen des
Gesamtkollektivs.

Die Akzeptanz des Charité-Katheters bei den Notarzten war unabhangig von den
verwendeten Kanulengréfen gut, da sich die Handhabung als weitgehend problemlos
erwies (2. sekundarer Endpunkt).

Als Nachteil erwies sich im Labor, dass das Reservoir in der Zentrifuge nicht dicht blieb,
sodass die Blutproben vorher umpipettiert werden mussten (3. sekundarer Endpunkt).
Dieser Mangel sollte behoben werden.

Die mit dem Charité-Katheter abgenommene Blutmenge erwies sich fir die
Antigenbestimmung als ausreichend. In Uber der Halfte der Falle konnte sogar schon
die komplette Transfusionsserologie bestimmt werden. Keine der Blutproben war
geronnen, d.h. die Beschichtung des Reservoirs mit EDTA war ausreichend (4.
sekundarer Endpunkt).

Um die klinische Bedeutung der nachgewiesenen Vorteile einer kirzeren ,Door to
Bloodtype Time“ und einer erhdhten Prozesssicherheit zu prifen, sind weitere

Untersuchungen mit groReren Patientenzahlen erforderlich.
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7. Zusammenfassung

7.1. Einleitung und Fragestellung

Bei groRen Blutungen sind ein schneller Volumenersatz und die Gabe von Blut
erforderlich, um das Eintreten eines Schockzustandes zu verhindern. Anders als bei
kristalloiden oder kolloidalen Lésungen ist die Gabe von Blut ein aufwendigeres und
komplikationsreicheres Verfahren. Blutkonserven kdnnen deshalb in der Regel nur in
der Klinik transfundiert werden. Will man die Gabe von 0 Rh-negativen Konserven
vermeiden, ist eine moglichst kurze ,Door to Bloodtype Time*“ anzustreben um frihzeitig
Blut der entsprechenden Blutgruppe transfundieren zu kénnen. Fehltransfusionen mit
hamolytischer  Transfusionsreaktion als Folge von Verwechslungen oder
Fehlbestimmungen sind als Komplikationen gefurchtet. In der vorliegenden
Untersuchung wurde gepruft, ob ein neuartiger Venenverweilkatheter mit selbsttatiger
Gewinnung einer Pratransfusionsprobe in der Lage ist, die ,Door to Bloodtype Time" zu
senken und durch unabhangige Blutenthahmen aus verschiedenen Venenzugangen
eine verbesserte Prozesssicherheit zu erreichen. Daruber hinaus wurde die

Handhabbarkeit des Charité-Katheters durch den Notarzt und im Labor gepruft.

7.2. Material und Methode

Die Untersuchung wurde als prospektive, randomisierte, kontrollierte klinische Studie
geplant und durchgefuhrt. Konsekutiv wurden 90 Patienten am Einsatzort durch den
Notarzt entweder mit dem Charité-Katheter oder einem Standard -
Venenverweilkatheter versorgt. In der Notaufnahme wurden die Proben identifiziert bzw.
beim Standardverfahren eine erstmalige Blutprobe gewonnen und identifiziert. Im Labor
der Blutbank wurde die Antigen-, die Isoagglutininbestimmung und der
Antikdrpersuchtest durchgeflhrt. Mit der zweiten unabhangigen Blutentnahme, die aus
einem anderen Venenzugang gewonnen werden sollte, wurde analog verfahren. Die

Datenerhebung erfolgte anhand von Prufbogen.

56



7.3. Ergebnisse und Schlussfolgerung

Zwischen Patientenaufnahme und Notfallbestimmung der Blutgruppe ergab sich ein
signifikanter Zeitunterschied bei den beiden verwendeten Kathetertypen (p=0,002 nach
Mann-Whitney-U-Test). Das Zeitintervall betrug bei Verwendung des Charité Katheters
im Mittel 15,00 min im Vergleich zu 22,24 min beim Standard-Katheter. In der
Kontrollgruppe kam es damit zu einem Zeitverlust von 7,24 min, entsprechend etwa 50
Prozent des Zeitbedarfs in der Untersuchungsgruppe. Mit dem Charité-Katheter wurden
hochsignifikant haufiger Doppelbestimmungen Uber einen anderen Venenzugang
vorgenommen als beim Standardverfahren, bei dem fir die Doppelbestimmung haufig
derselbe Venenzugang benutzt wurde. Die weitaus Uberwiegende Anzahl der Notarzte
(68,89 Prozent) beurteilte die Handhabung des Charité-Katheters als genauso einfach
wie den Gebrauch des Standard-Katheters. Ein geringer Anteil (8,89 Prozent) beurteilte
die Verwendung des Charité-Katheters sogar als einfacher. 71,1 Prozent des
Laborpersonals empfand daher die Verwendung des Charité-Katheters als schwieriger,
da festgestellt wurde, dass das Reservoir unter den in der Zentrifuge wirkenden Kraften
nicht dicht bleibt, sodass die Blutproben vorher umpipettiert werden mussten. Die
abgenommene Blutmenge erwies sich fur die Antigenbestimmung als ausreichend. In
uber der Halfte der Falle konnte sogar schon die komplette Transfusionsserologie
bestimmt werden. Keine der Blutproben war geronnen. Weitere Studien mit groReren
Patientenzahlen sind erforderlich, um die klinische Bedeutung der verbesserten

Prozesssicherheit bei kurzerer ,Door to Bloodtype Time* zu prufen.
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9. Anhang
9.1. Lebenslauf

Mein Lebenslauf wird aus datenschutzrechtlichen Griinden in der elektronischen

Version meiner Arbeit nicht veroffentlicht.
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9.3 Einsteckkarten

9.3.1 Vorderseiten

am Einsatzort

» Geeignete BrauniilengroRe
wahlen

» Vene punktieren

» Verschlussstopfen betatigen,
wenn das Blutreservoir mit Blut
gefiillt ist

» Blutreservoir abziehen
(das Verbindungsband NICHT zerreiRen)

» Kaniile entfernen und Brauniile in
Vene vorschieben

» Blutreservoir mit Pflaster am
Patienten befestigen

» Erfassungsbogen ausfiillen und in
aekennzeichneter Urne ableaen

im Schockraum

* SOFORT Blutreservoir
abschneiden

¢ ,Notfall-Brauniile“-Etikett des
Konservenanforderungsscheins
aufkleben

* Blutgruppen/Konserven-
anforderungsschein
ausfiillen und unterschreiben

* Blutprobe per Rohrpost SOFORT
an Blutbank schicken

* Nach Legen eines weiteren
IV-Zuganges Abnahme einer
weiteren Blutprobe (EDTA-
Rohrchen) Versand mit
Anforderungsschein per
Rohrpost an Blutbank

in der Blutbank

» Probe immer mit hochster
Prioritat behandeln

» Notfallantigen-und
Rhesusufaktor-Bestimmung;

bei Frauen im gebarfahigen Alter
alle Untergruppen

» Ergebnis sofort in EDV eingeben
» Serumgegenprobe
» Antikorpersuchtest

» aus zweiter Blutprobe (kommt
zeitlich verzogert) Kreuzprobe
entnehmen und wie tblich
bearbeiten

» Erfassungsbogen ausfiillen und
in gekennzeichneter Urne ablegen
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9.3.2 Riickseite

Einschlusskriterien

@ Notarztlich versorgte Patienten mit Bedarf
fir Notfall-Blutgruppenbestimmung
(Poly-)trauma, internistische Blutung, die
von Notarztteams des CBF am Unfall-
/Erkrankungsort primarversorgt und mit
Notarztwagen oder RTH in das CBF
gebracht werden.

@ Patienten, die im Rahmen der
Primarversorgung einen intravendsen
Zugang und Blutgruppenbestimmung be-
nétigen.

@ Zustimmungsfahigkeit nach Abschluss der
Primarversorgung und erlangter
Zustimmungsfahigkeit

Ausschlusskriterien

@ Primarversorgung durch Teams, die nicht inj
Rahmen der Studiendurchfiihrung
regelmafig geschult wurden.

® Verwendung von intravendsen
Verweilkathetern, die nicht im Rahmen der
Studie zur Verfligung gestellt wurden.

® Keine Zustimmung des Patienten oder des
gesetzlichen Vertreters (bei Tod des Pat.).

9.4 Randomisierungsuhr

(CHARITE Studienrandomisierung

Diese Woche

Standard
Katheter

Notfall-
Katheter

verwenden
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10. Erklarung

»ich, Ariane Bauch, erklare, dass ich die vorgelegte Dissertation mit dem Thema:
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einer Pratransfusionsprobe - selbst verfasst und keine anderen als die angegebenen
Quellen und Hilfsmittel benutzt, ohne die (unzulassige) Hilfe Dritter verfasst und auch in

Teilen keine Kopien anderer Arbeiten dargestellt habe.*
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