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80.1 Grundlagen

80.1.1 Das deutsche Transplantationsgesetz

Nach langen Diskussionen bietet das Transplantationsgesetz, das
seit 01.12.1997 in Kraft ist, Rechtssicherheit. Das Gesetz dient dem
Schutz des Spenders und des Empfingers, und es bietet Rechtssi-
cherheit fiir alle in der Transplantationsmedizin Tétigen. Das Ge-
setz legt die Rechte und Verpflichtungen der Beteiligten und die
Wege der Organspende und -vermittlung fest. Das Gesetz unter-
scheidet zwischen der Organentnahme bei Lebenden und bei Ver-
storbenen und legt die Rahmenbedingungen fest. Die Umsetzung
der Todesbestimmung soll nach den Erkenntnissen der medizini-
schen Wissenschaft erfolgen und ist in den Richtlinien der Bunde-
sarztekammer (3. Fortschreibung 1997) festgelegt worden.

Die Organentnahme bei toten Organspendern ist nur zulds-
sig, wenn

der Organspender in die Organspende eingewilligt hatte

(Organspendeausweis oder anderes schriftliches Doku-

ment),

der Tod des Organspenders nach oben genannten Richtlini-

en festgestellt worden ist,

der Eingriff von einem Arzt vorgenommen wird.

Der Arzt hat den niachsten Angehorigen des Organspenders tiber
die beabsichtigte Organentnahme zu unterrichten.

Liegt dem Arzt, der die Organentnahme vornehmen soll,
keine Einwilligung und kein Widerspruch des méglichen Organ-
spenders in schriftlicher Form vor, ist dessen nachster Angeho-
riger zu befragen. Ist auch dem néchsten Angehorigen nichts
von einer solchen Erklarung bekannt, so ist die Organentnahme
zuldssig, wenn der ndchste Angehorige der Organentnahme zu-
gestimmt hat. Er hat dabei den mutmafilichen Willen des még-
lichen Organspenders zu beachten. Der néachste Angehoérige ist
nur dann zu einer Entscheidung befugt, wenn er in den letzten
2 Jahren vor dem Tod des moglichen Organspenders zu diesem
personlichen Kontakt hatte. Dem néchsten Angehdorigen steht
eine volljahrige Person gleich, die dem moglichen Organspender
bis zu seinem Tode in besonderer personlicher Verbundenheit
offenkundig nahegestanden hat.

Die Organentnahme ist unzuldssig, wenn die Person, deren
Tod festgestellt wurde, der Organspende widersprochen hat.

Die Organentnahme und alle mit ihr zusammenhingenden
Mafinahmen miissen unter Achtung der Wiirde des Organspen-
ders erfolgen.

Wichtigste Voraussetzung bei der Organentnahme lebender
verwandter oder nicht verwandter Spender ist die Einwilligung
des Spenders. Diese Person muss volljahrig und einwilligungs-
fahig sein, eine gesundheitliche Gefdhrdung des Spenders muss
ausgeschlossen sein, und es darf kein Organ eines toten Spenders
zur Verfiigung stehen. Durch ein geeignetes Gremium muss fest-
gestellt werden, dass die Spende freiwillig ist und kein Missbrauch
im Sinne von Organhandel vorliegt. Die Spende darf erst erfolgen,
wenn Spender und Empfénger sich zur Teilnahme an einer emp-
fohlenen arztlichen Nachbetreuung bereit erkléart haben.

Organiibertragungen diirfen nur in Zentren durchgefiihrt
werden, die fiir diese Operationen zugelassen sind. Die Alloka-
tion von Organen toter Spender hat in Zukunft nach den Richt-
linien der Bundesérztekammer zu erfolgen, die kurzfristig vercf-
fentlicht werden.

Die Verteilung der Organe muss iiber eine zentrale Vermitt-
lungsstelle erfolgen, die Regeln der Verteilung miissen dem Stand
der medizinischen Wissenschaft entsprechen. Erfolgsaussichten
und Dringlichkeit sind hier von zentraler Bedeutung.

Weitere Aspekte des Transplantationsgesetzes regeln die Auf-
gabe und Struktur der Vermittlungsstellen, sichern den Daten-
schutz und die Dokumentation und stellen Straf- und Buf3geld-
vorschriften bei Zuwiderhandlung auf.

80.1.2 Blick in die Nachbarlander

In Osterreich, Belgien, Frankreich, Portugal und Schweden gilt
die Widerspruchslosung; falls der Verstorbene zu Lebzeiten ei-
ner Organspende nicht widersprochen hat und dies aktenkundig
ist, gilt er als Organspender. In manchen Landern kénnen Ange-
horige Einspruch erheben.

In Irland, England, Niederlande, Dénemark und Finnland
wird nach der Zustimmungsregelung verfahren. In manchen
Landern berechtigt nur das Vorliegen eines Spendeausweises
(enge Zustimmungsregelung) zur Organentnahme; sonst gilt
wie in Deutschland die erweiterte Zustimmungsregelung. Dann
konnen auch Angehorige die Einwilligung geben, wenn dies dem
mutmafilichen Willen des Verstorbenen entspricht und kein
Spendeausweis vorliegt.

80.1.3 Spender: Lebendspende oder Hirntod?

Der zentrale Diskussionspunkt vor Verabschiedung des Trans-
plantationsgesetzes umfasste die legalen und ethischen Aspekte
des Hirntodkonzepts. Es musste entschieden werden, ob es legal
sei, eine Person auf der Basis der Hirntoddiagnose als tot zu erkla-
ren. Juristen, Arzte, Ethiker, Wissenschaftler und Theologen dis-
kutierten die Frage des Lebensendes. Das Konzept des Hirntods
ist keine Folge der Transplantationsmedizin, obwohl natiirlich
die Definition eine wichtige Voraussetzung darstellt.

© Definition Hirntod

Der wissenschaftliche Beirat der Bundesarztekammer fuhrt aus:

Hirntod wird definiert als Zustand des irreversiblen Erloschenseins der
Gesamtfunktion des Grof$hirns, des Kleinhirns und des Hirnstammes
bei einer durch kontrollierte Beatmung noch aufrechterhaltenen Herz-
Kreislauf-Situation.

Auch die Deutsche Bischofskonferenz und der Rat der Evangeli-
schen Kirche in Deutschland haben in ihrer gemeinsamen Erkla-
rung Stellung bezogen und den Hirntod als Tod des Menschen
festgeschrieben.

Weiter wird gefordert, dass eine mogliche Organspende die
Therapie oder den Einsatz, das Leben des Patienten zu retten,
nicht einschrinken darf. Der Tod des Spenders muss vor einer
Organentnahme zweifelsfrei feststehen, und die gesetzlichen Vor-
gaben miissen erfiillt sein.

Wihrend in Skandinavien 30-50% der Nierentransplanta-
tionen mit verwandten oder nichtverwandten Lebendspendern
durchgefiihrt werden, liegt die Zahl in Deutschland in den meis-
ten Zentren unter 8%. Diskussionswiirdig bleibt, ob es ethisch
vertretbar ist, die Lebendspende zu propagieren, solange nicht
alle Moglichkeiten der postmortalen Organspende ausgeschopft
sind. Die Vor- und Nachteile sind in @ Tabelle 80.1 aufgefiihrt.
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B Tabelle 80.1. Vor- und Nachteile der Lebendspende
Vorteile

Empfanger == Verkirzte Wartezeit
== Elektive Operation
== Bessere Ergebnisse
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Nachteile

== Mortalitat und Morbiditat des Spenders

== \lermehrte psychologische Probleme beim Auftreten von
Komplikationen

== Abhdngigkeit vom Spender

Spender == Freie Entscheidung zur Hilfe
== \/erbesserung der familidren Situation
im Umgang mit der chronischen Krankheit

== Physische Einschrankung und Schmerzen

durch Operationstrauma
== Moglicherweise langdauernde medizinische Probleme
== Psychologische Komplikationen

Versicherung == Kostenglinstiger als Dialyse oder
Post-mortem-Spende

== Mobgliche medizinische Behandlung bei Komplikationen

Arzte Verkiirzte Wartezeit

Weniger dialyseassoziierte Probleme
Elektive Operation

Bessere Organqualitat

Reduzierte Warteliste

Das Risiko fiir den Spender ist abhéngig vom gespende-
ten Organ. Wihrend bei einer Nephrektomie nur ein geringes
Risiko fiir perioperative oder postoperative Komplikationen
besteht, ist das Risiko bei Leberlebendspenden grofier: Nach-
blutung, Galleleck und ggf. eine passagere Einschrankung der
Leberfunktion mit all ihren Konsequenzen. Wenn nach vorsich-
tiger Evaluation eine Einigung fiir eine geplante Lebendspende
erreicht wird, muss dem Aspekt der Freiwilligkeit nachgegan-
gen werden.

Die Einzelheiten der Hirntoddiagnostik werden in » Kap. 79
dargestellt.

80.2 Lebertransplantation (OLTx)

80.2.1 Prdoperative Vorbereitung

Bei der Vorbereitung des zur Lebertransplantation vorgesehenen
Patienten ist zwischen elektiven und notfallmaf3igen Transplanta-
tionen zu unterscheiden.

Kontraindikationen der Lebertransplantation
= Absolute Kontraindikationen
- Manifeste Infektionserkrankung, bei denen die Leber
nicht den Fokus darstellt
HIV (mit Aids)
Extrahepatische maligne Erkrankung
- Aktive Psychose
- Alkohol- oder Drogenmissbrauch
== Relative Kontraindikationen
- Cholangiozelluléres Karzinom
- Multiorganversagen ohne akuten Leberausfall als
Grunderkrankung
- Hepatopulmonales Syndrom mit hohem Shuntanteil

Operation eines Gesunden
Gegebenenfalls Einschrankungen des korperlichen
und/oder seelischen Wohlbefindens

Die Vorbereitung des Patienten fiir eine elektive Transplantation
dientin der Regel dem Ausschluss akut eingetretener Kontraindi-
kationen. Zu diesen zdhlen manifeste Infektionserkrankungen.
An die spontane bakterielle Peritonitis des Zirrhotikers, die bei
diesen Patienten im Erkrankungsverlauf mit einer Inzidenz von
rund 30% auftritt, muss immer gedacht werden. Die préoperati-
ve Procalcitoninbestimmung wire aus diesem Grund wiinschens-
wert, scheitert jedoch meist an der knappen Vorbereitungszeit.

Alternativ ermoglicht die Bestimmung des C-reaktiven Pro-
teins eine grobe Einschitzung, allerdings muss dabei die Grund-
erkrankung (z. B. primér sklerosierende Cholangitis, Caroli-Syn-
drom) berticksichtigt werden, um nicht aus der Indikation eine
Kontraindikation werden zu lassen.

Bei Patienten mit postinfektioser Leberzirrhose muss immer
der Status der Hepatitis-B-Serologie bekannt sein, da einige Pati-
enten zum Zeitpunkt der Transplantation HbsAg-negativ sind
- die 10.000 IE des Anti-Hepatitis-B-IgG (Hepatect), das in der
anhepatischen Phase gegeben wird, kosten ca. 6500 Euro.

Die préaoperative Plasmapherese zur Verbesserung der Ge-
rinnung wird nicht mehr praktiziert. Dies gilt aus Zeitgriinden
auch fiir die antegrade Darmspiilung, da sich der »Erfolg« hdufig
erst/noch wihrend der Operation eingestellt hat.

Die weiteren praoperativen Vorbereitungen und Laborunter-
suchungen entsprechen denen anderer grofier abdominalchirur-
gischer Eingriffe.

Intensivtherapie bei Leberkoma
Die Vorbereitung des Komapatienten oder des bereits Transplan-
tierten mit Transplantatversagen erfolgt nach den Richtlinien der
Behandlung des Leberversagens. Je nach Grad der Leberinsuffizi-
enz kann die intensivmedizinische Vorbereitung umfassen:
Beatmung,
Dialyse oder Hamofiltration (hepatorenales Syndrom),
Hirndruckbehandlung,
Blutdruckstabilisierung (niedriger SVR),
Gerinnungssubstitution,
Infektionsbehandlung,



1044 Kapitel 80 - Intensivtherapie nach Organtransplantation

Behandlung gastrointestinaler Blutungen,
Abfithrmafinahmen und Darmdekontamination (NH3-Re-
duktion),

vollstindige parenterale Erndhrung,

Korrektur des Wasser- und Elektrolythaushalts.

Beim Patienten mit akutem Leberversagen sollte nach Még-
lichkeit eine Hirndrucksonde eingesetzt werden. Akzeptier-
te Mindestvoraussetzungen dafiir sind: Quick >50%, PTT
<50 s und Thrombozytenzahl >50.000/pl

(Merke: »50-50-50«).

Das Komastadium IV, verbunden mit einem Nulllinien-EEG,
stellt keine Kontraindikation dar, da die EEG-Veranderung
enzephalopathischer Genese sein kann.

Der Anteil der transplantierten Komapatienten betrdgt durch-
schnittlich 3% im Eurotransplantbereich, der Anteil aller durch
HU-Meldung (»high urgency«, hochste Dringlichkeitsstufe) Le-
bertransplantierter betrdgt pro Jahr rund 15%.

Die 1-Jahres-Uberlebensrate bei elektiver Transplantation
liegt gegenwiirtig zwischen 80 und 90%, fir notfallméfig durch-
gefiihrte Transplantationen zwischen 60 und 70%.

80.2.2 Lebertransplantation, postoperativ

Jeder Lebertransplantierte bedarf einer postoperativen Intensiv-
therapie. Die Nachbeatmung ist nicht zwingend erforderlich; bei
nicht dystrophen Patienten (typischerweise Tumorpatienten)
und offensichtlich guter Transplantatfunktion kann die Extuba-
tion zum Ende der Operation erfolgen.

Die Dauer der Intensivtherapie ist abhéngig von den intra-
und postoperativen Komplikationen. Elektiv Transplantierte
mit guter initialer Transplantatfunktion sind in der Regel wéh-
rend der ersten 6 h postoperativ extubierbar und bediirfen sel-
ten einer Intensivtherapie von mehr als 3 Tagen Dauer. Leider
trifft dies jedoch selten fiir mehr als 40% der Patienten nach
OLTx zu.

Grundziige der Intensivtherapie

Nachbeatmung

Eine Nachbeatmung ist nicht zwingend erforderlich, der PEEP
sollte initial nicht hoher als 8 mm Hg sein, um den vendsen Ab-
fluss aus dem Transplantat nicht zu behindern.

Volumenersatz

Der Volumenersatz erfolgt nach zentralem Venendruck, PAP
bzw. PCWP und der Auspragung des intraoperativen Transplan-
tatodems. Der Volumenersatz erfolgt mit laktatfreien Kristalloi-
den. Als Ausnahme kann bei hohen Aszitesverlusten der Ersatz
von Albumin erforderlich werden.

Postoperative Gerinnungsstorungen

Die Indikation zum Einsatz von FFP ist die unzureichende Fak-
tor-V-Synthese bei initialer Dysfunktion des Transplantats. Bei
Faktor-V-Werten von >25% ist die FFP-Gabe nicht indiziert. AT
III sollte engmaschig bestimmt werden, um Mangelzustinde
(<60%) kurzfristig ausgleichen zu kénnen; die frithe postoperati-

ve arterielle Thrombose des Transplantats fiihrt fast immer zum
Transplantatverlust.

Thrombozytenersatz

Hier wird folgendermaflen verfahren: Ohne Blutung bei
<20.000/pl, bei chirurgischen Blutungen Ersatz zwischen 20.000
und 50.000/pl. Da die meisten OLTx-Patienten unter einem Hy-
persplenismusleiden, sollte in jedem Fall die 1-h-Recovery ermit-
telt werden, um die Wirksamkeit der Thrombozytentransfusion
zu bestimmen.

Erndhrung

Der Energiebedarf nach OLTx liegt wihrend der ersten 14 Tage
zwischen 30 und 34 kcal/kg KG/Tag. Die parenterale Erndhrung
beginntam 1. postoperativen Tag mit Glukose und Aminosauren
(Halfte der angestrebten Nonproteinkalorien). Unter Beachtung
des Triglyceridspiegels (tdgliche Bestimmung) konnen ab dem
3. postoperativen Tag Fettemulsionen gegeben werden. Das Ver-
héltnis Glukose: Fett sollte zwischen 40 : 60 und 50 : 50 liegen.

MCT/LCT-Fettemulsionen ist wegen der geringeren Beein-
flussung der RES-Funktion des Transplantats der Vorzug vor
reinen LCT-Emulsionen zu geben. Die enterale Erndhrung ist
frithestmdglich zu beginnen. Nach Mdglichkeit sollte schon in-
traoperativ, unter manueller Kontrolle, eine Diinndarmsonde
eingelegt werden [1].

Stressulkusprophylaxe

Eine Stressulkusprophylaxe ist immer erforderlich (H-Antago-
nist, z. B. 2-mal 50 mg Ranitidin i. v. kombiniert mit 6-mal 1 g
Sulcrafat p. o. oder tiber die Magensonde, alternativ Protonen-
pumpeninhibitor i.v.).

Antibiotikaprophylaxe

Die periopoerative Antibiotikaprophylaxe sollte 24-48 h nicht
tiberschreiten; sie richtet sich nach den individuellen Erforder-
nissen (Cholangitis bei PSC, abgelaufene spontane Peritonitis
beim Zirrhotiker) und den lokalen Keimspektren der einzelnen
Intensivstationen. Die selektive Darmdekontamination hat sich
beim Lebertransplantierten durchgesetzt und wird in der Regel
fiir 14 Tage beibehalten [2].

Immunsuppression

Die Immunsuppression erfolgt nach dem »Local-best-Schemac,
d. h. nach den Regeln des jeweiligen Zentrums.

Komplikationen
Haufige Komplikationen des Lebertransplantierten sind:
Transplantatdysfunktion oder initiales Transplantatversa-
gen,
Infektionserkrankungen,
AbstofSungsreaktionen,
pulmonale Komplikationen,
Nierenfunktionsstérungen,
Blutungskomplikationen,
neurologische Komplikationen.

80.2.3 Transplantatfunktion

Bei der Lebertransplantation scheint der Schliissel zum Erfolg,
neben der Patientenauswahl, in der vorsichtigen Transplantataus-
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wahl und damit in der postoperativen Transplantatfunktion zu
liegen.

Ublicherweise erfolgt die Beurteilung der Transplantatquali-
tét, neben dem bioptischen Befund und der subjektiven Einschit-
zung des Entnahmechirurgen, durch die Bestimmung und Kom-
bination der geeigneten Laborparameter.

Leberenzyme

Zur Einschatzung des Ischamieschadens eignen sich in hervor-
ragender Weise noch immer GPT (= ALT), GOT (= AST) und
GLDH. Die GPT und GOT erreichen bei unkomplizierten Ver-
ldufen wihrend der ersten 24-36 h ihr Maximum und fallen wih-
rend der ersten 10 Tage auf Normalwerte. Die GLDH erreicht oft
erst am 2. postoperativen Tag ihr Maximum. Liegt der Anstieg
der GLDH deutlich iiber dem der GPT und GOT, so ist dies im-
mer verdachtig auf eine arterielle Perfusionsstérung, die sofort
abgeklart werden muss. Dies geschieht durch die Duplexsonogra-
phie, sofern dies nicht méglich ist, durch Computertomographie
oder Angiographie.

Ein Anstieg der Leberenzyme bis 1000 U/l ist als akzeptabel
und unbedenklich anzusehen. Ein Anstieg auf >2500 U/l bedeutet
einen ausgepragten Ischdmieschaden und geht fast immer mit ei-
ner deutlichen Funktionseinschrankung des Transplantats einher.

Eine Ausnahme bildet die isolierte Perfusionsstérung einzel-
ner Lebersegmente. Diese kann von einer hohen Transaminasen-
ausschiittung ohne Funktionseinschriankung begleitet sein. Die
Diagnose wird durch das CT gestellt. Bei Leberenzymausschiit-
tungen von >2500 U/l iiber mehrere Tage mit deutlicher Funkti-
onseinschrankung sollte die frithe Retransplantation in Betracht
gezogen werden. Eine Leberbiopsie zur Bestimmung des Nekro-
seausmafles kann die Entscheidung erleichtern.

Bilirubin

Die Bestimmung des Bilirubins ist bei der Einschatzung der Pri-
marfunktion wenig hilfreich, ein ausgeprigter Ischamieschaden
fithrt sekundir immer zur Schadigung des Gallengangsepithels
und damit zur Hyperbilirubindmie. Eine frithe und erhebliche
Hyperbilirubindmie (Bilirubin >300 pumol/l bzw. >18 mg/dl) bei
nur mafligem Ischamieschaden sollte zum Nachdenken tber
ein mechanisches Gallengangsproblem anregen und die Gallen-
gangsnekrose (meist arterielles Perfusionsproblem) nicht aufSer
Acht lassen.

Gerinnungsparameter

Die Bestimmung von Quick-Wert, PTT, Faktor II, Faktor V
(besser noch Faktor VII, da kiirzere Halbwertszeit) dient nicht
nur der Abschitzung des Blutungsrisikos bzw. des Substitutions-
bedarfs, sondern erlaubt einen Riickschluss auf die Gerinnung-
synthese der transplantierten Leber. Bei initialer Nichtfunktion
(INF) des Transplantats liegt die Faktor-V-Konzentration unter
10% und ldsst sich auch durch die grofiziigige Substitution von
FFP (2000 ml und mehr/Tag) nur selten auf iiber 15% anheben.
Die Substitution der Faktoren des Prothrombinkomplexes ist in
dieser Situation immer erforderlich. Lasst sich der Quick-Wert
nur unzureichend beeinflussen, so muss der Faktor VII bestimmt
werden (meist nicht Routine).

Weitere Parameter

Zur Einschitzung der Glukoneogenese ist wihrend der ersten
Stunden die regelméfiige (1- bis 2-stiindlich) Blutzuckerbestim-
mung unerldsslich.
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Weitere Parameter zur Funktionsbeurteilung des Transplan-
tats sind der Verlauf der Laktat- und NH3-Konzentration als
metabolische Verlaufsparameter und die Ketonkdrperratio (Ace-
toacetat/3-Hydroxybutyrat) als Maf3stab des »energy charge« der
Mitochondrien der Hepatozyten [3].

80.2.4 Infektionen

Je nach Zentrum und Selektion der Patienten entwickeln 40-50%
der Patienten nach OLTx mindestens eine bakterielle Infektepi-
sode. Die Haufigkeit von Virusinfektionen wird mit rund 30%
angegeben. Dabei entfillt auf die Zytomegalievirusinfektion mit
tiber 90% der Hauptanteil. Die zweithaufigste Virusinfektion ist
die frithe Erkrankung durch das Herpes-simplex-Virus. Mit der
Entwicklung von schweren Pilzinfektionen ist in 12-15% der Fal-
le zu rechnen [4].

Risikofaktoren

Zu den Hauptrisikofaktoren fiir die Entwicklung einer schweren
bakteriellen oder Pilzinfektion zahlen:

Retransplantation,

Zustand nach totaler Hepatoektomie von >24 h.

Infektionen sind nach wie vor die Haupttodesursache nach Le-
bertransplantation. In unserem eigenen Patientkollektiv lag der
Anteil der an Infektkomplikationen gestorbenen Patienten bei
72% der insgesamt gestorbenen Patienten. Dies kann auch Aus-
druck einer Uberimmunsuppression sein — der Transplantierte
stirbt nicht an der Abstoflung, sondern an der Infektion.

Ein besonderes Keimspektrum, mit Ausnahme der Pilze,
hat sich in diesem Bereich nicht entwickelt. Lediglich bei den
mehrfach revidierten Patienten lielen sich in iiber 50% der Fil-
le intraabdominelle Enterokokkenkontaminationen nachwei-
sen.

Fir die perioperative Prophylaxe existiert kein allgemein-
giiltiges Schema, wir bevorzugen Cefotaxim und Metronidazol
(far 24 h) in Kombination mit selektiver Darmdekontamination
durch Colistinsulfat, kombiniert mit Amphotericin B. Bei Pati-
enten nach mehrfacher Abstoflungsbehandlung und OKT3-Be-
handlung sollte eine Pneumocystis-carinii-Prophylaxe mittels
Pentamidininhalation oder oraler Gabe von Cotrimoxazol durch-
gefiihrt werden.

Pilzinfektionen

Uber 90% der Pilzinfektionen werden durch Candida species ver-
ursacht, der Anteil der Aspergillosen liegt bei 3-5%. Mittel der
Wabhl sind heute in neuen Echinocandine (Capsofungin) oder
Triazole (Voricanazol), die sich durch eine deutlich reduzierte
Nebenwirkungsrate, speziell in Hinblick auf die Nephrotoxizitit,
auszeichnen.

Zytomegalievirus

Zytomegalieviruserkrankungen sind die hdufigsten Viruserkran-
kungen des OLTx-Patienten; die Inzidenz liegt zwischen 25 und
35%. Es kann sich dabei um eine Reaktivierung wie auch um
eine Neuinfektion handeln. Die Diagnose wird bei klinischem
Verdacht durch die Bestimmung des Anteils CMV-pp65 (auch
als Frithantigen bezeichnet) positiver Zellen (>4 von 400.000 Leu-
kozyten) oder die typischen histopathologischen Verdnderungen
im Biopsiematerial gestellt.
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Das klinische Bild ist auflerordentlich variabel und reicht
von Krankheitsgefithl mit Fieber tiber grippedhnliche Sympto-
me bis zur lebensbedrohlichen CMV-Pneumonie, CMV-Enze-
phalitits, CMV-Hepatitis oder CMV-Gastritis/-Gastroenteritis.
Die Diagnose der so héufig beschriebenen CMV-Pneumonie ist
oft nur durch die transbronchiale Lungenbiopsie zu stellen. Wir
konnten die Diagnose bei den letzten 1000 OLTx-Patienten nur
5-mal verifizieren.

Die Behandlung besteht in der i. v.-Gabe von Ganciclovir,
die der Nierenfunktion angepasst werden muss. Beim Ausblei-
ben des Therapieerfolges muss beriicksichtigt werden, dass
ganciclovirresistente Wildstimme existieren. Dies erfordert das
Umsetzen der Therapie auf Foscarnet-Natrium. Die kombinierte
Ganciclovir-Foscarnet-Behandlung zur Primértherapie wird der-
zeit untersucht. Die adjuvante, extrem teure, und nicht weniger
umstrittene CMV-Hyperimmunglobulingabe scheint keinen ent-
scheidenden zusitzlichen Therapieerfolg zu erbringen.

Eine generelle CMV-Prophylaxe mittels Ganciclovir hat
sich nicht durchgesetzt. Sie sollte der Risikokonstellation IgG-
CMV-positiver Spender/IgG-negativer Empfanger vorbehalten
bleiben. Die Ganciclovir-Prophylaxe ist der Aciclovir-Prophyla-
xe iiberlegen.

Herpes-simplex-Virus

Erkrankungen durch das Herpes-simplex-Virus (HSV) sind sel-
tener, aber nicht minder schwer. Es handelt sich meist um Infek-
tionen der Frithphase nach Transplantation, die als Pneumonie
oder Enzephalitis auftreten. Durch die i. v.-Therapie mit Aciclo-
vir sind diese gut beherrschbar [7].

Vorgehen bei Infektionsverdacht

Grundsitzlich muss beim Auftreten von Infektkomplikationen
nach der Transplantation die Reduktion oder das Aussetzen der
Immunsuppression erwogen werden. Als Uberwachungsparame-
ter hinsichtlich Infektionsverlauf und sich moglicherweise entwi-
ckelnder Abstoflungsreaktionen hat sich die Kombination aus
taglicher Bestimmung der Procalcitoninserumspiegel und die 3-
mal wochentlich entnommene transkutane Aspirationszytologie
(transkutane Aspiration von Lebergewebe mittels 25-G-Spinalna-
del und Bestimmung aktivierter Lymphozyten) bewahrt [8].

80.2.5 AbstoBungsreaktionen

Rund 10-20% aller Patienten nach OLTx entwickeln heute noch,
je nach zentrumspezifischem Immunsuppressionsschema, in der
Frithphase nach Transplantation eine akute Abstoffungsreaktion.
Die Inzidenz dieser Komplikation ist abhéngig von dem jewei-
ligen Immunsuppressionsschema des behandelnden Zentrums.
Die Patienten entwickeln primér Fieber, allgemeines Krankheits-
gefiihl, meist einen Anstieg der GOT; GPT und GLDH und/oder
einen Anstieg des Bilirubins. Der Satz »Keine AbstofSung ohne
Erhohung der Leberenzyme« gilt sicher nicht mehr, da die Absto-
lung anfangs ohne Transaminasenanstieg verlaufen kann, dann
jedoch als bilidr betonte Abstoffung mit einem Bilirubinanstieg
und Fieber auftritt.

0 Cave

Sowohl Infektion wie auch AbstoBung kdnnen in der
Frihphase die gleichen Symptome bieten. Es ist wichtig,
friihzeitig die richtige Diagnose zu stellen, da diese Kom-

plikationen in Bezug auf die Immunsuppression ein ge-
gensatzliches Verhalten erfordern. Der typische Zeitpunkt
der friihen akuten AbstoBBung liegt zwischen dem 5. und
10.Tag nach Transplantation.

Wiahrend der ersten 4 Wochen nach Transplantation erlaubt die
transkutane Aspirationszytologie, unter Berticksichtigung der
Procalcitoninspiegel, eine zuverldssige Diagnosestellung. Alter-
nativ dazu bleibt noch die Moglichkeit der Leberbiopsie, die je-
doch mit einer Komplikationsrate von 0,6-1,6% behaftet ist. Ab-
stofBungsreaktionen, die zum frithen Transplantatverlust fithren,
sind unter den heute tiblichen Schemata der Inmunsuppression
eine Raritét geworden (ca. 0,1-0,3%).

Die Behandlung der akuten Abstoflung erfolgt in der Regel
mit 500 mg Methylprednisolon (i. v.) an 3 aufeinander folgenden
Tagen. Handelt es sich um eine steroidresistente AbstofSung, wird
in der Regel von Ciclosporin auf Tacrolimus (Prograf) umgestellt
(Zielkonzentration 12-15 ng/ml). Vaskuldre Abstoflungen wer-
den mit OKT3 oder durch Umstellung auf Tacrolimus behandelt.
Eine deutliche Senkung der AbstofSungsrate lief3 sich durch den
priméaren Einsatz von IL-2-Rezeptor- Antikorpern erreichen.

80.2.6 Pulmonale Komplikationen

Die haufigste pulmonale Komplikation nach Lebertransplanta-
tion ist die Pneumonie, die mit einer Inzidenz von ca. 10-15%
auftritt. Fithrend sind die bakteriellen Infektionen, gefolgt von
Candidainfektionen. Viruspneumonien der Frithphase sind fast
immer Erkrankungen durch Herpes simplex. Die Zytomegalie-
viruspneumonie ist eine seltene Infektion, die erst im spéteren
Verlauf klinisch in Erscheinung tritt (3-6 Wochen postoperativ).
Die Diagnose wird wie bei jedem anderen Intensivpatienten ge-
stellt (bronchoalveoldre Lavage). Bei eindeutigen Infiltraten im
Rontgenbild oder CT sollte die Diagnose erzwungen werden,
notfalls durch die transbronchiale Biopsie. Bei schwerem Infek-
tionsverlauf ist immer ein Absetzen der Immunsuppression in
Betracht zu ziehen.

Der rechtsseitige Pleuraerguss tritt regelhaft nach OLTx auf.
Therapie der Wahl ist die Punktion zur Entlastung oder die Einla-
ge einer Thoraxdrainage. Eine Entlastung sollte immer erfolgen,
da es durch den Erguss zur Ausbildung von Verdrangungsatelek-
tasen kommt und so die Entwicklung einer Pneumonie begiins-
tigt wird.

Das hepatopulmonale Syndrom (HPS) als Rechts-links-
Shunt ist weniger eine Komplikation als vielmehr eine Indikati-
on zur Lebertransplantation. Jedoch bildet sich der Rechts-links-
Shunt nicht sofort mit der Transplantation zuriick. Das HPS ist
einer der haufigsten Griinde fiir postoperative Oxygenierungs-
storungen, sofern Infektionen ausgeschlossen sind. Der Anteil
der langjahrigen Zirrhosepatienten, bei denen mit einem mehr
oder weniger ausgepragten HPS gerechnet werden muss, liegt
bei tiber 40% [9].

Die Entwicklung eines ARDS wird nach Lebertransplantati-
on fast ausschliefllich bei den Patienten gesehen, bei denen es
initial nicht zur Funktionsaufnahme (INF) des Transplantats
kommt, die also funktionell anhepatisch bleiben. Fast alle Pati-
enten, die in dieser Situation bis zur Retransplantation hepatek-
tomiert werden, entwickeln ein ARDS, das allerdings eine gute
Riickbildungstendenz hat, sofern die Retransplantation hinsicht-
lich der Transplantatfunktion erfolgreich ist.
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80.2.7 Nierenfunktionsstorungen

Das postoperative Nierenversagen nach OLTx ist eine Komplika-
tion, mit deren Auftreten in ca. 10% der Fille gerechnet werden
muss. Die Inzidenz ist dabei in den verschiedenen Gruppen der
Grunderkrankungen unterschiedlich ausgepréigt. Bei Patienten
mit einem langjéhrigen Zirrhoseverlauf finden sich Nierenfunk-
tionsstorungen im Sinne eines hepatorenalen Syndroms héufiger
als bei Patienten mit kurzem Krankheitsverlauf. Pathogenetisch
wesentliche Faktoren sind eine deutliche arterielle Vasodilatati-
on bei renaler Vasokonstriktion und gleichzeitig vermindertem
Intravasalvolumen.

Die hiufigsten Griinde fiir das Nierenversagen nach OLTx
sind:

Hypotension mit sekunddrem Tubulusschaden,

nephrotoxische Medikationen (Ciclosporin A, Tacrolimus,

Amphotericin B, Aminoglykoside etc.),

Einsatz von Vasopressoren,

Transplantatdysfunktion mit postoperativem hepatorena-

lem Syndrom.

Die Prognose des Nierenversagen nach OLTXx ist gut, sofern die
Transplantfunktion zufriedenstellend und die Ursache kausal zu
beheben ist. Das Nierenversagen ist fast immer reversibel (Aus-
nahme: Amanita-phalloides-Intoxikation).

Die Behandlung entspricht der tiblichen Nierenersatzthera-
pie des Intensivpatienten; wir bevorzugen die kontinuierliche ve-
novenose Hamofiltration.

80.2.8 Neurologische Komplikationen

Bei den neurologischen Komplikationen muss zwischen der blei-
benden und der passageren zentralen Schadigung unterschieden
werden. Zerebrale Komplikationen nach Lebertransplantation
werden, je nach Zentrum, mit einer Haufigkeit von 27-90% an-
gegeben. Die Palette der neurologischen Auffilligkeiten reicht da-
bei vom Durchgangssyndrom bis zur pontinen Myelinolyse oder
intrazerebralen Blutung.

Durchgangssyndrom

Bei den zeitlich begrenzten neurologischen Stérungen steht
an erster Stelle das Durchgangssyndrom. Dies ist unabhéngig
von der Primarfunktion des Transplantats und spricht gut auf
Clonidin oder Haloperidol an. Das zentral-anticholinerge Syn-
drom (ZAS) wird nach Lebertransplantation hiufiger gesehen
als nach jeder anderen Operation. Es ist nicht auszuschlieflen,
dass es sich dabei um Uberlagerung mit enzephalopathischen
Veranderungen handelt, die in der Frithphase nach OLTx meta-
bolisch bedingt sind. Die Diagnose ist eine Ausschlussdiagno-
se.

Die frither so hdufig beschriebenen Verwirrtheitszustiande,
die auf Ciclosporin A oder Tacrolimus zuriickgefithrt wurden,
waren sicherlich z. T. durch einen Erklarungsnotstand des Behan-
delnden bedingt; heute sieht man diese Komplikation seltener.
Die Erklarung ist vielleicht auch darin zu sehen, dass die Zielspie-
gel fiir Ciclosporin A und Tacrolimus durch Einfithrung einer
Tripel- oder Quadrupelimmunsuppression niedriger angesetzt
werden.
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Vorsicht ist geboten, wenn Patienten, die zur Immunsup-
pression mit Tacrolimus eingestellt sind, zur Infektions-
behandlung Chinolone erhalten; dann ist mit schweren
Verwirrtheitszustanden zu rechnen. Krampfanfalle unter
Ciclosporin A beruhen fast immer auf einer Uberdosie-
rung.

Bei protrahierten Verwirrtheitszustainden oder unklarer Bewusst-
seinseinschrankung empfiehlt sich immer ein Auslassversuch
des Ciclosporins oder Tacrolimus, natiirlich nur unter Substitu-
tion durch Immusuppressiva mit einem anderen Wirkmechanis-
mus. Eine Spiegelabhingigkeit beim Ciclosporin A und Tacroli-
mus ist haufig, jedoch ist das Aufteten der Neurotoxizitit auch
bei niedrigen Spiegeln nicht ausgeschlossen. Bei allen unklaren
Bewusstseinstritbungen ist der Ausschluss einer zentralen In-
fektionserkrankung zwingend erforderlich, da es unter der Im-
munsuppression gehduft zu Infektionen mit seltenen Erregern
kommt (z. B. Kryptokokkenmeningitis).

Hirnblutungen, pontine Myelinolyse

Die zentralnervosen Komplikationen, die am haufigsten zu ei-
ner permanenten Einschrinkung oder zum Tod fiihren, sind
die intrazerebrale Blutung und die pontine Myelinolyse (PML).
Zentrale Einblutungen stehen fast immer im Zusammenhang
mit schweren Gerinnungsstorungen und damit mit einer einge-
schrankten Transplantatfunktion [10, 11].

Die Genese der nach Lebertransplantation gehduft auftreten-
den PML ist nicht geklart, wenngleich der Ausgleich einer vorbe-
stehenden Hyponatridmie als Erklarungsversuch herangezogen
wird.

In unserem eigenen Patientenkollektiv stellten wir bei 35 von
950 Patienten die Diagnose, ohne die Hypothese der Natriumver-
dnderungen nachweisen zu kénnen. Die einzigen Ubereinstim-
mungen bei diesen Patienten waren: Es erkrankten nur Zirrho-
sepatienten mit lingerer Erkrankungsdauer (kein Tumorpatient,
kein Patient mit akutem Leberversagen), bei 32 der 35 Patienten
trat die Erkrankung innerhalb der ersten 7 Tage auf, bis auf 3
wiesen alle Transplantate eine ausgezeichnete Funktion auf. Zur
vollstindigen Erholung ist es nur bei wenigen Patienten gekom-
men; der grofiere Teil der Patienten ist entweder gestorben oder
pflegebediirftig geblieben.

80.2.9 Blutungskomplikationen

Die Blutung nach Lebertransplantation, die zu einer operativen
Intervention zwingt, gehort heute beim elektiv Transplantierten
zu den seltenen Komplikationen (<10%). Nachblutungen treten
etwas hdufiger bei Patienten auf, die im akuten Leberversagen
transplantiert werden, oder bei den Patienten, deren Transplan-
tat eine initiale Nichtfunktion zeigt.

80.3 Nierentransplantation (NTx)

Die Indikation zur Nierentransplantation ist die terminale Nie-
reninsuffizienz. Die Transplantation der Niere ist die haufigste
Transplantation solider Organe. Die 1-Jahres-Uberlebensrate
liegt heute zwischen 90 und 100% fiir die Patienten und betrégt
75-90% fiir die Transplantate. Im Eurotransplantbereich werden
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pro Jahr rund 3000 Nierentransplantationen durchgefiihrt, da-
von ca. 1900 in der Bundesrepublik.

Die Transplantation erfolgt in die Fossa iliaca unter Anasto-
mosierung der Transplantatgefifle mit den Iliakalgefifien des
Empfingers. Der Ureter des Spenderorgans wird in die Blasen-
wand implantiert (8 Abb. 80.1).

80.3.1 Prdoperative Vorbereitung

B Abb. 80.1a, b. Kombinierte Nieren- und
Pankreastransplantation. a Systemisch-
venose Drainage (V. iliaca communis.

b Venose Drainage tiber die Pfortader

dopplersonographische Kontrolle der Transplantatgefifie
innerhalb der ersten Stunde postoperativ (die vendse
Thrombose ist die hiufigste Gefdflkomplikation, dopplerso-
nographisch als arterieller Pendelfluss zu erkennen),
genaue Bilanzierung,

stiindliche ZVD-Messung.

80.3.4 Therapie

Die Patientenvorbereitung entspricht der allgemeinen praoperati-
ven Vorgehensweise, zusitzlich:
Dialyse, falls K* >5,4 mmol/l oder Zeichen der Uberwisse-
rung,
Beckeniibersichtsaufnahme, falls sich anamnestisch oder
bei der korperlichen Untersuchung Hinweise auf eine AVK
ergeben (ausgedehnte arterielle Plaques haben schon man-
che Transplantation verhindert),
Ausschluss von Kontraindikationen: Infektionserkrankun-
gen oder maligne Erkrankungen zum Zeitpunkt der geplan-
ten Transplantation.

80.3.2 Postoperative Uberwachung und Therapie

Nicht jeder Nierentransplantierte bedarf einer Intensivtherapie
bzw. -tiberwachung. Die Indikation ist wie bei anderen postope-
rativen Patienten zu stellen, jedoch ist die Rate der kardialen
Vorerkrankungen in dieser Patientengruppe héher. Ausnahmein-
dikationen fiir die Intensivbehandlung kénnen das polyurische
Nierenversagen mit einer Diuresemenge von bis zu 40 1/Tag sein,
ein ausgepragter Hypertonus sowie die immunsuppressive The-
rapie mit OKT3.

80.3.3 Diagnose und Uberwachung

Folgende Parameter miissen iiberwacht werden:
Vitalparameter,
Kaliumkontrolle,
Diurese (30% initiale Nichtfunktion durch akute Tubulusne-
krose, postoperative Diurese kann auch stimulierte Restdi-
urese sein),

Die Therapie erfolgt nach folgenden Grundsétzen:
Immunsuppression nach dem Local-best-Schema, d. h.
in den meisten Féllen auch Prednisolon: regelméfiige Blut-
zuckerkontrollen (4- bis 6-stiindlich) und Kontrolle der
Ciclosporin-A-Spiegel (mafigeblich ist der sog. C2-Spiegel,
der anfinglich taglich bestimmt wird und zwischen 800 und
1200 ng/ml liegen sollte. Sobald der C2-Spiegel stabil ist nur
3 Bestimmungen/Woche),
perioperative Antibiotikaprophylaxe als »single shot,
Ausnahme: positiver bakteriologischer Urinbefund des
Spenders,
Flussigkeitsbilanz nach ZVD (+8 bis +12 cm H,0), Ausnah-
men: OKT3 zur Immunsuppression sowie kardiale Vorer-
krankungen, die eine Volumenbelastung verbieten,
Fliissigkeitssubstitution bei initialer Dysfunktion als kalium-
freie Losung,
Ulkusprophylaxe, da Kortikosteroide zur Inmunsuppressi-
on verwendet werden,
oropharyngeale Pilzprophylaxe mit Amphotericin-B-Lutsch-
tabletten oder Nystatin-Suspension,
Thromboseprophylaxe unter PTT- bzw. Anti-Xa-Kontrolle.

80.3.5 Haufige Komplikationennach NTx

Bei initialer Nichtfunktion der Transplantatniere wird folgendes
Vorgehen empfohlen:
Ausschluss einer Thrombose der Transplantatgefifie durch
Dopplersonographie (8 Abb. 80.2),
Volumenmangel: ZVD-Kontrolle, ggf. ZVD anheben (+ 8
bis + 12 cm H,0),
Ausschluss eines Urinlecks durch Untersuchung (Patient
hat Schmerzen) und Sonographie; falls weiterhin unklare
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B Abb. 80.2. Registrierung der Dopplersonographie bei venéser Throm-
bose eines Nierentransplantats. Das Signal zeigt die Flussverhaltnisse
einer Arterie im Parenchym mit dem typischen diastolischen Fluss

Situation: nuklearmedizinische Untersuchung der Trans-
plantatperfusion und -funktion.

Bei initialer Nichtfunktion sollte nach 6-8 Tagen eine Nierenbi-
opsie zum Ausschluss einer AbstofSungsreaktion durchgefiihrt
werden. Eine Ciclosporin-Toxizitit durch zu hohe Spiegel muss
vermieden werden (angestrebter »C-2-Spiegel«, Vollblutspiegel
2 h nach p.o.-Einnahme: 800-1200 mg/ml). Bei Verdacht auf
Ciclosporin-Toxizitit kann die Dosierung erniedrigt und das
Medikament mit anderen Immunsuppressiva kombiniert wer-
den.

Urinleck

Ursache ist eine Insuffizienz der Blasenanastomose oder eine dis-
tale Ureternekrose; die Haufigkeit liegt unter 5%. Die Diagnose
wird durch die korperliche, sonographische und/oder nuklear-
medizinische Untersuchung gestellt.

Harnverhalt

Folgende Ursachen sind moglich: Ureterstenose als chirurgisches
Problem, Blasentamponade durch Blutung, extrarenale Nachblu-
tung ins Transplantatlager mit Kompression des Ureters.

Abstoung

20-30% der Patienten entwickeln wahrend der ersten 30 postope-
rativen Tage eine AbstofSungsreaktion. Erste Anzeichen sind Di-
ureseriickgang und/oder Kreatininanstieg. Die Diagnosestellung
erfolgt durch die Transplantatbiopsie [12].

Die perioperative Letalitdt des Nierentransplantierten liegt
unter 1%. Bei den Patienten, die wihrend der ersten 60 Monate
nach NTx sterben, sind die 3 haufigsten Todesursachen: kardio-
vaskuldre Komplikationen (38%), Infektionen (29%) und malig-
ne Erkrankungen (7,8%).

80.4 Pankreastransplantation (PTx)
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ker (Typ 1) mit Niereninsuffizienz oder als Einzeltransplantation
beim bereits nierentransplantierten Diabetiker.

Bei der Operation wird das exokrine Pankreassekret iiber ein
Diinndarmsegment des Spenders, das am Diinndarm des Emp-
fangers anastomosiert wird, enteral drainiert. Die vendse Draina-
ge erfolgt systemisch oder iiber die Pfortader (8 Abb. 80.1).

Die unmittelbar praoperative Vorbereitung dieser Patienten
gleicht denen zur Nierentransplantation, jedoch wird bei allen
Patienten, bevor sie auf eine Transplantationsliste gemeldet wer-
den, eine Koronarangiographie durchgefiihrt. Im eigenen Patien-
tengut wurde bei 29% der Patienten eine Koronarsklerose festge-
stellt; 16% hatten sich bereits einer Koronarintervention (Bypass-
operation oder PTCA) unterzogen.

80.4.1 Postoperative Uberwachung und Therapie

Patienten nach PTx sind wéhrend der ersten 2 postoperativen
Tage intensivmedizinisch zu betreuen. Neben der Uberwachung
der Nierenfunktion (» Kap.80.3.3) steht die engmaschige Blut-
zuckerkontrolle und damit die Uberwachung der Pankreasfunk-
tion im Vordergrund. Bei unkomplizierten Verldufen normali-
siert sich der Blutzuckerspiegel innerhalb weniger Stunden nach
Reperfusion. Jede sekundire Blutzuckerentgleisung im Sinne
einer Hyperglykdmie ist ursichlich zu kldren, da jeder Funktions-
verschlechterung eine Perfusionsstorung zugrunde liegen kann,
im schlimmsten Fall eine Transplantatthrombose.

Die Einschitzung des durch die Konservierung bedingten
Ischamieschadens und die sich dadurch entwickelnde Transplan-
tatpankreatitis erfolgt durch Bestimmung der Serumamylase
und -lipase; dies sind jedoch keine Funktionsparameter.

Durch die intraabdominelle Lage zwischen den Darmschlin-
gen ist die dopplersonographische Perfusionskontrolle oft nicht
moglich. Die Transplantatperfusion kann mittels MRT bestimmt
werden, sobald der Patient extubiert und transportfahig ist.

80.4.2 Standardmedikation nach PTx

Die Heparinisierung wird sofort postoperativ eingeleitet (aPTT:
40-45 s; obere Normgenze: 32 s), ab dem 3. postoperativen Tag
Acetylsalicylsaure 100 mg/Tag. AT III wird regelhaft auf Werte
>80% substituiert.

Die Infektionsprophylaxe (2 Tage) besteht aus Ceftriaxon
2 g/Tag und Metronidazol 3-mal 500 mg/Tag. Fluconazol wird
an die Nierenfunktion angepasst und fiir 5 Tage gegeben. Alle Pa-
tienten erhalten eine Zytomegalievirusprophylaxe (Ganciclovir
i. v./ p. o. entsprechend der Nierenfunktion in der Erhaltungsdo-
sierung). Eine Ulkuspropylaxe istimmer erforderlich. Ein einheit-
liches Schema der Immunsuppression existiert nicht, an unserer
Klinik wird derzeit eine Kombination aus Ciclosporin (Zielspie-
gel 180 ng/ml), IL-2-Rezeptorantikorpern (Basiliximab 20 mg
an Tag 0 und 4), Prednisolon (Startdosierung 1 mg/kg KG/Tag,
Dosisreduktion bis 7,5 mg/Tag) und Mycophenolatmofetil (2-
mal 1,5 g/Tag) eingesetzt.

80.4.3 Komplikationen

Die Pankreastransplantation (PTx) erfolgt in der Regel als kombi-
nierte Transplantation des Pankreas und der Niere beim Diabeti-

Eine der hiufigen Komplikationen ist die vendse Transplan-
tatthrombose [13]. Sie erfordert die sofortige Revision und fithrt
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fast immer zum Transplantatverlust, bei inkompletter Venen-
thrombose kann die Thrombektomie erfolgreich sein. Besteht
keine Moglichkeit des Organerhalts, so ist die Pankreatektomie
erforderlich, um sekunddre Infektkomplikationen zu vermei-
den.

Bei der ven6sen Thrombose handelt es sich meist nicht um
ein chirurgisches Problem, sondern um eine Perfusionsstorung
durch das ischimiebedingte Odem des Transplantats. Die Hau-
figkeit dieser Komplikation liegt nach Angaben des International
Pancreas Transplant Registry (n>10.000) bei 5,5% fiir Transplan-
tationen mit exokriner Drainage tiber die Blase und bei 11% fiir
Patienten mit enterischer Drainage iiber ein Diinndarminterpo-
nat (die derzeit favorisierte Technik).

Andere hiufige Komplikationen nach PTx sind [14]: intraab-
dominelle Infektionen (Inzidenz ca. 10%), intraabdominelle Blu-
tungen (Inzidenz 6-8%) und Leckagen der Blasen- oder Darma-
nastomose (Inzidenz 5%).

80.5 Herztransplantation (HTx)

80.5.1 Indikationen, Kontraindikationen

Die Indikation zur Herztransplantation wird bei einer irrever-
siblen, medikamentGs therapierefraktiren Herzerkrankung im
Endstadium (NYHA III/IV) mit einer geschétzten Lebenserwar-
tung ohne Transplantation von 6-12 Monaten, d. h. bei einer
Uberlebenswahrscheinlichkeit von <50% fiir die ndchsten 12 Mo-
nate, gestellt.

Typische Symptome und diehdmodynamischen Verédnderun-
gen sind in der einer Ubersicht dargestellt.

Klinische Zeichen der Herzdekompensation
(LD Linksherzdekompensation, RD Rechtsherz-
dekompensation) und typische hamodynamische
Veranderungen
== Klinische Zeichen:

- Ruhedyspnoe, die bei geringer korperlicher
Belastung zunimmt (LD)
KaltschweiBigkeit (LD)

- flacher, schneller Puls (LD)

- feuchte Rasselgerausche (LD)

- gestaute Jugularvenen (RD)

- LebervergréBerung und Ikterus (RD)

- Aszites und Odeme (RD)
= Typische hamodynamische Veranderungen:

— Herzindex <2 I/min/m?

- Ejektionsfraktion <25%
linksventrikularer enddiastolischer Druck (LVEDP)
>20 mm Hg
pathologischer pulmonalarterieller Druck
- zentralvendser Druck >15 mm Hg

80.5.2 Prdoperative Vorbereitung

Akzeptierte Indikationen und Kontraindikationen fiir eine Herz-
transplantation zeigt die Ubersicht.

Akzeptierte Indikationen und Kontraindikationen
fiir eine Herztransplantation
= |ndikationen:

- Maximale Oz-Aufnahme von <10 ml/kg KG/min

- Einschrankende Ischamie, die eine normale Aktivitat
unmoglich macht und nicht durch eine Bypass-
operation oder Angioplastie therapierbar ist

- Therapierefraktare ventrikulare Arrhythmien (nach [15])

= Kontraindikationen:

- Floride Infektionserkrankungen

- Fortgeschrittene Leberinsuffizienz (kombinierte
Herz- und Lebertransplantation erwagen)

- Fortgeschrittene, irreversible Niereninsuffizienz
(kombinierte Herz- und Nierentransplantation erwa-
gen)

— Akute Lungenembolie

— Fixierte pulmonale Hypertonie (PVR >240 dyn x s x cm™)

- Chronische Pankreatitis

- Arterielle Verschlusskrankheit (peripher/zentral)

im fortgeschrittenen Stadium (I1I/IV)

— Nicht kurativ therapierbare maligne Erkrankungen

- Inadaquates psychosoziales Umfeld und einge-
schrankte Compliance

Die direkte praoperative Vorbereitung dient der nochmaligen
Uberpriifung von Kontraindikationen und dem Ausschluss
akut aufgetretener Infektionen. Die genannten Kontraindikatio-
nen sind zum Zeitpunkt der Einbestellung zur Transplantation
bereits abgeklért; zu diesem Zeitpunkt geht es nur noch darum,
Veranderungen oder neu aufgetretene Folgekomplikationen vor-
bestehender bekannter Erkrankungen zu erfassen.

Bei notfallmaflig zugewiesenen Patienten kann es erforder-
lich sein, zur Uberbriickung bis zur Transplantation ein linksven-
trikuldres oder biventrikuldres Unterstiitzungssystem zu implan-
tieren. Die Ergebnisse nach Herztransplantation ohne oder mit
vorheriger Unterstiitzungsbehandlung unterscheiden sich in der
30-Tage-Letalitdt (ca. 11%) nicht.

80.5.3 Postoperative Uberwachung und Therapie

Die direkte postoperative Uberwachung schlief3t neben der konti-
nuierlichen Rhythmusiiberwachung das invasive Monitoring des
systemischen, des pulmonalarteriellen, des linksatrialen und des
zentralvenésen Drucks ein, ebenso die kontinuierliche oder dis-
kontinuierliche Bestimmung des Herzindex (HZV/m?) und die
Blutgasanalyse. Zu den weiteren Verlaufskontrollen zihlen die re-
gelmiéflige Echokardiographie und die Thoraxrontgenaufnahme.
Die regelmaf3ige Procalcitoninbestimmung (einmal tgl.) hat sich
beim Infektmonitoring durchgesetzt.

0 Cave

In der friihen postoperativen Phase sind die hamodynami-
schen Besonderheiten der Herztransplantation durch
2 Probleme gekennzeichnet:
das Transplantat ist denerviert,
die friihe Transplantatfunktion wird stark durch das
AusmaB von Ischamie- und Reperfusionschaden be-
einflusst.
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Denervierung

Die Denervierung fithrt durch den Wegfall der parasympathi-
schen Einflussnahme zu einer erhdhten Ruhefrequenz, meist
zwischen 90 und 110/min. Da auch die direkte sympathische Er-
regung nicht {ibertragen wird, fehlt die schnelle Belastungsanpas-
sung. Diese erfolgt erst mit einer zeitlichen Verzégerung iiber die
sekundare Freisetzung der Katcholamine aus der Nebenniere. Es
ist zu berticksichtigen, dass Medikamente, die den Sympathiko-
oder Parasympathikotonus beeinflussen (wie z. B. Atropin), kei-
ne Wirkung entfalten kénnen.

Infolge der Sympathikusdenervierungkommt es zur verstark-
ten Ausbildung der Rezeptoren mit einer sog. Denervierungshy-
persensitivitdt des Transplantats fiir Katecholamine. Bei allen
Patienten werden bereits intraoperativ passagere Schrittmacher-
kabel fiir die ersten postoperativen Tage implantiert.

Transplantatischimie

Die Transplantatischimie kann zu einer voriibergehenden dias-
tolischen Complianceeinschriankung wie auch zu einer herabge-
setzten systolischen Funktion aufgrund einer eingeschrinkten
Kontraktilitat fithren. Daher miissen in der frithen postoperati-
ven Phase, selbst bei leicht erh6hten PCWP-Werten, oft inotrope
Katecholamine gegeben werden; verwendet werden Dobutamin
oder Adrenalin fiir 3-5 Tage.

Immunsuppression

Das am weitesten verbreitete Konzept umfasst eine Basismedi-
kation von Ciclosporin A oder Tacrolimus in Kombination mit
Prednisolon und ATG/ALG (initial 3-5 Tage) und Azathioprin
oder Mycophenolatmofetil. Die Prednisolondosierung wird
in festen zeitlichen Intervallen reduziert, die Ciclosporin- und
Tacrolimus-Dosierung orientiert sich an den Blutspiegeln (Ziel-
konzentration: 200-250 ng/ml fiir Ciclosporin, 12-15 ng/ml fiir
Tacrolimus; [16]).

80.5.4 Komplikationen nach Herztransplantation

Rechtsherzversagen

Besonderes Augenmerk muss in der Frithphase auf das Monito-
ring des pulmonalen Gefiflwiderstands gelegt werden, da das
Transplantat nicht auf eine erhohte rechtsventrikuldre Nachlast
eingestellt ist und die Gefahr des akuten Rechtsherzversagens
besteht. Echokardiographisch manifestiert sich die rechtsventri-
kuldre Pumpstorung in Verbindung mit einem Abfall des Herzin-
dex unter 2 I/min/m? und einem pulmonalen Gefifiwiderstand
>240 dyn x s x cm™ bei gleichzeitigem Anstieg des rechtsatria-
len Drucks tiber 15 mm Hg.

Die Therapie besteht in der inotropen Unterstiitzung und
Senkung der Nachlast durch Prostaglandinderivate (Epopros-
tenol) oder NO-Beatmung. Bei fehlender Stabilisierung ist ein
rechtsventrikuldres Unterstiitzungssystem indiziert.

Die Symptome Hypotonie, erniedrigtes Herzzeitvolumen,
hoher ZVD und prirenales Nierenversagen konnen in dieser Si-
tuation mit einer Perikardtamponade verwechselt werden. Die
Differenzialdiagnose erfolgt durch die transosophageale Echo-
kardiographie.
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Herzrhythmusstorungen

Langsame Sinusknoten- oder AV-Knotenfunktionsstorungen
sind nach HTx héufig, der voriibergehende Einsatz eines Schritt-
machers ist bei bis zu 27% der Patienten erforderlich, der per-
manente Schrittmachereinsatz bei bis zu 10% der Patienten.
Bei Patienten, die vor dem Eingriff mit Amiodaron behandelt
wurden, treten regelméf3ig 2-3 Tage nach Herztransplantation
Bradykardien auf. Durch Umverteilung kommt es nach einigen
Tagen zu einer Anreicherung im Myokard mit Spitzenwerten in
der 2. postoperativen Woche.

Die medikamentdse Behandlung bradykarder Rhythmus-
stérungen besteht in Gabe von Orciprenalin (10-30 pg/min i. v.
oder 30-60 mg/Tag p. 0.), alternativ kann Theophyllin eingesetzt
werden (200-1000 mg/Tag). Ventrikuldre, meist tachykarde
Herzrhythmusstorungen haben héufig als Ursache eine fortge-
schrittene Transplantatvaskulopathie mit endsprechender myo-
kardialer Ischdmie. Die Diagnose wird durch Biopsie geklart.
Supraventrikuldre Tachyarrhythmien sind meist Ausdruck einer
Abstoffungsreaktion und nach erfolgreicher Abstoflungsbehand-
lung nicht mehr nachweisbar [17].

Abstofung

Unterschieden wird zwischen akuter zelluldrer und vaskularer
Abstoflung. Abstoflungen sind wihrend der ersten 2 Jahre nach
HTx fiir ca 20% der Todesfille verantwortlich. Das Abstoflungsri-
sko ist dabei individuell unterschiedlich und hangt vom Empfan-
geralter und Geschlecht ab, es ist erhoht bei Kindern <5 Jahren
und bei Frauen.

Wihrend der ersten 12 Monate nach der Transplantation ist
bei rund 40% der Patienten mit mindestens einer AbstofSungsepi-
sode zu rechnen, bei 20% der Patienten wird wihrend dieser Zeit
mehr als eine AbstofSung diagnostiziert. Die Diagnose wird nach
wie vor anhand einer Myokardbiopsie gestellt. Die Einteilung des
Schweregrades erfolgt nach dem histologischen Befund anhand
der Klassifizierung der International Society for Heart and Lung
Transplantation [18].

Akute zelluldre Absto8ung

Die mittlere Abstoflungsfrequenz in den ersten 12 Monaten nach
HTx liegt bei 1,3+0,7 Episoden. Die klinischen Zeichen der Ab-
stofung sind Dyspnoe, Knochelodeme und Herzrhythmussto-
rungen.

Die Behandlung besteht bei leichten Abstoflungen in der
Erhéhung der Ciclosporin- oder Tacrolimus-Dosierung und/
oder der Erhohung der Azathioprin-Dosis. Alle schwereren
Abstoflungen werden mittels Methyprednisolon-Stofitherapie
(500-1000 mg/Tag i.v. fiir 3 Tage) behandelt. Steroidresistente
Abstoflungen oder solche, die {iber den Schweregrad 3 oder 4
hinausgehen, werden mit lymphozytotoxischen Antikoérpern wie
OKTS3 behandelt. Das Behandlungskonzept wird individuell ab-
gestimmt und von den Zentren unterschiedlich festgelegt.

Humorale (vaskulédre) Absto8ung

Die humorale AbstofSung tritt seltener auf als die zellulire, ist aber
von einer héheren Mortalitit begleitet, da es zu einer sekundaren
Komplementaktivierung, Vasokonstriktion und Thrombozytenag-
gregation kommt. Die bioptischen Befunde zeigen eine endothelia-
le Zellproliferation mit Schwellung; die Ablagerung von Immunglo-
bulinkomplexen ist mittels Inmunfluoreszenz nachweisbar.
Ausgeprigte humorale AbstofSungen fithren zum Transplan-
tatversagen, sodass Katecholamine oder mechanische Unterstiit-
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zungsverfahren eingesetzt werden miissen, ggf. ist die Retrans-
plantation zu erwégen. Die medikamentose Therapie besteht, ne-
ben dem Einsatz von Methylprednisolon und antilymphozytiren
Antikorpern (OKT3), in der Behandlung mit Cyclophosphamid
oder Plasmapherese, um den Spiegel der zirkulierenden prifor-
mierten Antikorper zu reduzieren.

Transplantatversagen

Das Transplantatversagen in der frithen postoperativen Phase
ist eine seltene Komplikation. Es erfordert den Einsatz mechani-
scher Unterstiitzungsverfahren und die Entscheidung iiber die
gef. notwendige Retransplantation. Das Transplantatversagen
kann seine Ursache in einer hyperakuten Abstoflung oder Ischa-
mie des Endomyokards aufgrund einer verldngerten Ischdmie bis
zur Reperfusion haben. Die Differenzierung zwischen Ischamie-
schaden und hyperakuter Abstoflung wird bioptisch geklart.

Infektion

Friihphase

Infektionen in der Frithphase sind bakterielle oder Pilzinfek-
tionen, die als Pneumonie, Katheter- oder Wundinfektion
auftreten. Infektionserkrankungen sind nach wie vor eine der
Haupttodesursachen nach Herztransplantation. Die Infektions-
prophylaxe mittels Antibiotika und Antimykotika ist zentrumss-
pezifisch. Fiir die Differenzialdiagnose zwischen Infektion und
Abstoflung bei Fieber unklarer Genese (beides geht initial mit
den gleichen klinischen Symptomen einher) hat sich die tagliche
Uberwachung von Procalcitonin bewihrt (PCT-Anstieg nur bei
Infektion). CRP eignet sich fiir diese Differenzierung nicht, da es
sowohl bei Infektionen wie auch bei Abstoffung ansteigt [19].

Spatphase

Infektionserkrankungen im spateren Verlauf (>30 Tage) sind hau-
fig durch Erreger verursacht, die beim Patienten ohne Immun-
suppression sehr selten gefunden werden bzw. Infektionserkran-
kungen verursachen. Typisch sind Zytomegalievirusinfektionen
als Neuinfektion oder Reaktivierung.

In der Diagnostik hat sich die Bestimmung des CMV-pp65
(»immediate early antigene, es handelt sich aber nicht um ein
Antigen, sondern um ein Protein) durchgesetzt. Bei der Antikor-
perbestimmung muss beriicksichtigt werden, dass Titeranstiege
auch durch Transfusionen verursacht sein konnen.

Die Therapie besteht in der Behandlung mit Ganciclovir,
angepasst an die Nierenfunktion. Bei ausbleibendem Therapie-
erfolg wird auf Foscavir umgestellt. Die primédre Kombinations-
behandlung scheint vielversprechend zu sein, ist aber noch nicht
abschlieffend zu beurteilen. Andere Spitinfektionen werden
héufig durch Pneumozystis, Listerien, Nocardien, Toxoplasmen
oder Legionellen verursacht, ein Grund, der viele Zentren zu ei-
ner 6-wochigen Trimethoprim-Sulfamethoxazol-Prophylaxe ver-
anlasst hat [20].

Nierenversagen

Nach Herztransplantation entwickeln 7-12% der Patienten ein
Nierenversagen, das mit einem entsprechenden Nierenersatz-
verfahren behandelt werden muss. Urséchlich liegt dem Nie-
renversagen eine Kombination aus pridoperativ eingeschrankter
Nierenfunktion, Ciclosporin-/Tacrolimus-Toxizitat, Kreislaufin-
suffizienz mit entsprechend reduzierter Nierenperfusion und
hochdosierter Katecholaminbehandlung zugrunde.

Bei der Behandlung wird der kontinuierlichen Ersatzthera-
pie (venovendse Hamofiltration) wegen geringerer kardiozirku-
latorischer Nebenwirkungen der Vorzug vor den diskontinuierli-
chen Verfahren gegeben. Eine der Moglichkeiten, das Risiko des
Nierenversagens zu reduzieren, besteht in der einschleichenden
Ciclosporin-Dosierung bei Beginn der Immunsuppression, un-
ter Uberbriickung der immunsuppressiven Liicke mit IL-2-Re-
zeptor-Antikorpern, ALG oder ATG [21].

80.6 Lungentransplantation (LTx)

80.6.1 Indikationen, Kontraindikationen

Indikationen

Die Indikation zur Lungentransplantation ist gegeben bei Lun-
generkrankungen im Endstadium, die - unter Ausschopfung
aller konservativen Therapieoptionen - eine rasche Progression
im Krankheitsverlauf zeigen. Die Lebenserwartung der Patienten
ohne Transplantation betrigt bei Indikationsstellung maximal
12-18 Monate. Bei den zugrunde liegenden Erkrankungen wird
nach parenchymalen und vaskuldren Lungenerkrankungen un-
terschieden. Den Anteil der jeweiligen Erkrankungen bei 6579
Transplantationen zeigt @ Tabelle 80.2 [22].

Kontraindikationen

Kontraindikationen fiir eine Lungentransplantation sind immer
dann gegeben, wenn Zusatzerkrankungen oder Folgeerkrankun-
gen vorliegen, die den Transplantationserfolg unwahrscheinlich
machen.

Kontraindikationen fiir eine Lungentransplantation

= Schwere systemische Zusatzerkrankungen

= Floride systemische Infektionserkrankungen

= Pulmonale Infektionen mit multiresistenten Pseudomo-
nas-aeruginosa-Stammen

B Tabelle 80.2. Verteilung der Grunderkrankungen bei 6579
Lungentransplantationen (Registry of the International Society of
Heart Lung Transplantation 1997)

Indikation Einzellungen Doppellungen
[%] [%]

Emphysem/COLD 44 17
ai-Antitrypsinmangel 12 1
Lungenfibrose 20 7

Zystische Fibrose 1 34

Primédre pulmonale 6 10

Hypertonie

Retransplantation 3 3

Andere 14 18
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== Maligne Erkrankungen

= Hochdosierte Kortikosteroidmedikation tiber langere
Zeit

= Patienten ohne Rehabilitationsfahigkeit

== Extreme Kachexie oder Adipositas

= Schwere Knochenmarkfunktionsstérung

= Koronare Herzkrankheit/Kontraktilitatsstorungen

== Hochreplikative, chronische Hepatitis B

= Alkohol- oder Drogenabhdngigkeit

= Anamnese fehlender medizinischer Compliance

80.6.2 Postoperative Uberwachung, Therapie
und Komplikationen

Zum Standardmonitoring des Lungentransplantierten gehoren
die kontinuierliche arterielle, zentralvenose und pulmonalartieri-
elle Druckmessung, die Uberwachung der gemischtvenésen und
der pulsoxymetrischen O»-Sittigung sowie die kontinuierliche
oder diskontinuierliche HZV-Messung. Thoraxrontgenaufnah-
men erfolgen anfinglich 2-mal taglich, spater einmal téglich. Soll-
te eine frithe Extubation nicht méglich sein, so wird der Patient
1- bis 2-taglich bronchoskopiert. Bei jedem Temperaturanstieg
auf >37,9°C wird eine Blutkultur abgenommen.

Abgesehen von der hoheren Bronchoskopiefrequenz mit
entsprechender Materialgewinnung zur mikrobiologischen Diag-
nostik entspricht das Infektionsmonitoring dem anderer Organ-
transplantationen. Die Bronchoskopie dient bei diesen Patienten
nicht nur der Infektiiberwachung, sondern auch der Differenzie-
rung zwischen Infektion und Abstoflung (transbronchiale Biop-
sie) sowie der Beurteilung der bronchialen Anastomosenverhilt-
nisse (Insuffizienz, Stenose) und der Bronchialtoilette.

Immunsuppression

Die meisten Transplantationszentren verwenden derzeit eine
Kombination aus Ciclosporin oder Tacrolimus, kombiniert mit
Prednisolon und Azathioprin oder Mycophenolatmofetil. Die ini-
tialen Zielkonzentrationen liegen bei 300 ng/ml Ciclosporin bzw.
bei 15 ng/ml Tacrolimus. Die Induktionstherapie mit OKT3,
ALG oder ATG wird noch von einzelnen Zentren eingesetzt. IL-
2-Rezeptorantikorper befindet sich in Erprobung [23].

Extubation

Eine Extubation wihrend der ersten 36 h ist immer anzustreben.
Dabei gelten die iiblichen Kriterien der Extubation. Einige Zen-
tren bevorzugen bei der Einzellungentransplantation die initiale,
seitengetrennte Ventilation iiber einen Doppellumentubus.

Hintergrund ist die Uberlegung, dass es bei Verwendung ei-
nes normalen Tubus zu einer Ventilationsstérung mit Uberbla-
hung des Tranplantats kommt, da dieses in der Regel die bessere
Compliance aufweist. Sekundér wiirde es zu einer Mediastinal-
verlagerung mit Kompression der Gegenseite wie auch einer Ven-
tilations-/Perfusionsstérung und Zunahme des funktionellen
Rechts-links-Shunts durch Gefif}kompression der tiberblihten
Lunge kommen.

Reperfusionsodem

Zwischen 10 und 20% der Lungentransplantate entwickeln ei-
nen ausgepragten Reperfusionsschaden, der mit einer erhohten
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Kapillarpermeabilitit, einem interstitiellen Odem und einer sig-
nifikanten Dysfunktion der Alveolarpneumozyten vom Typ II
einhergeht und Hypoxie, pulmonale Hypertonie und eine ver-
minderte Compliance zur Folge hat. Ein ausgepragter Reperfusi-
onsschaden fithrt zu einem lingeren Intensivaufenthalt mit einer
erhohten Morbiditit und Mortalitét.

Radiologisch zeigt sich wahrend der ersten 2 Tage eine retiku-
ldres interstitielles Infiltrat, das vorwiegend um den Lungenhilus
und in den unteren Abschnitten lokalisiert ist und seine maxima-
le Auspragung um den 3.-4. Tag nach Tranplantation findet.

Die Therapie besteht in der Fortfithrung der maschinellen
Beatmung mit erh6htem PEEP, bei pulmonaler Hypertonie in
NO-Inhalation oder Prostaglandin-E;-Infusion sowie Fliissig-
keitsrestriktion bzw. Volumenentzug, sofern dies haimodyna-
misch vertretbar ist. Bei ca. 5% der Patienten nach Lungentrans-
plantation ist der Reperfusionsschaden so ausgepragt, dass eine
Behandlung mit der extrakorporalen Membranoxygenierung
oder die Retransplantation erforderlich wird [24].

Lungenédem

Der Reperfusionsschaden darf nicht mit dem Odem verwechselt
werden, das aus perioperativer Fliissigkeitsiiberladung oder Pul-
monalvenenobstruktion (»kinking« der Vene oder Thrombose
bei zu enger Anastomose) resultiert. Die Diagnose wird durch
die transosophageale Echokardiographie oder per Angiographie
gestellt und erfordert die operative Revision.

Storungen des Ventilations-Perfusions-
Verhiltnisses

Patienten nach Einzellungentransplantation konnen ein Ventila-
tions-Perfusions-Missverhaltnis entwickeln, das zu ausgeprigten
Gasaustauschstorungen fiihrt. Bei Patienten, die wegen einer Er-
krankung mit pulmonaler Hypertension transplantiert wurden,
beruht der zugrunde liegende Mechanismus darauf, dass nach
der Transplantation der gréflere Anteil des Herzzeitvolumens
das Transplantat perfundiert und sich ein funktioneller Rechts-
links-Shunt ausbildet.

Hyperakute AbstoBung

Die hyperakute Abstoflung als eine durch Empfingerantikorper
vermittelte Reaktion gegen das Endothel des Transplantats fithrt
zur Komplementaktivierung und daraus resultierend zu Throm-
bose und Transplantatversagen. Die hyperakute Abstoflung stellt
die seltenste Form der Abstoflung dar.

Akute Abstof3ung

Zeichen der akuten Abstoflung (zytotoxische T-Lymphozyten)
sind Husten, Dyspnoe, Verschlechterung des Gasaustauschs und
Fieber. Radiologisch stellen sich interstitielle Infiltrate mit perihi-
ligrer Lokalisation dar. Die Diagnose wird durch die transbron-
chiale Lungenbiopsie gesichert.

Die Therapie besteht in der Bolusgabe von 500-1000 mg/
Tag Methylprednisolon iiber 3 Tage. Bei steroidresistenter Ab-
stofBung wird die Basisimmunsuppression von Ciclosporin auf
Tacrolimus umgestellt, oder es wird fiir 7-10 Tage mit OKT3
(5 mg/Tag) therapiert.

Chronische Abstoung

Die chronische Abstoflung wird selten vor Ablauf der ersten
2 Monate nach Transplantation diagnostiziert. Sie tritt als chro-
nisch obstruktive Bronchiolitis auf. Die Diagnose wird bioptisch
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gesichert. Das Thoraxréntgenbild bleibt unauffillig; je nach
Schwere der Abstoflung kommt es zu einer Einschrinkung der
FEV;.

Die Therapie besteht in einer maximalen Verstarkung der
Immunsuppression. In dieser Situation miissen die Patienten
bei einer CMV-Anamnese oder Risikokonstellation (Empfanger
CMV-IgG-negativ, Spender CMV-IgG-positiv) eine Ganciclovir-
Prophylaxe erhalten. Phasen maximaler Immusuppression zur
Stabilisierung werden hédufig durch sekundére Infektionen kom-
pliziert.

0 Die chronische AbstoBBung ist die haufigste Ursache der
Spatletalitat [25].

Infektion

Pneumonie

Die haufigste bakterielle Infektion der frithen postoperativen
Phase ist die Pneumonie. Die antibiotische/antimykotische Pro-
phylaxe hat bei Lungentransplantationen einen hoheren Stellen-
wert als bei anderen Organtransplantationen. Dabei richtet sich
das Prophylaxeregime nach der Grunderkrankung und der pul-
monalen Besiedlung des Transplantats.

Bei Lungenerkrankungen, die nicht mit einer Infektion ver-
bunden sind, besteht die Prophylaxe meist aus einem Cephalos-
porin der 3. Generation in Kombination mit Clindamycin. Die
Antibiotikatherapie wird dann gemif Keimnachweis aus dem
Transplantat und Antibiogramm angepasst. Patienten mit zysti-
scher Fibrose oder Bronchiektasien erhalten eine Antibiotikapro-
phylaxe entspechend den praoperativ nachgewiesenen Keimen.

Sinusitis

Da die Sinusitis bei Patienten mit langer antibiotischer Vorbe-
handlung ein Reservoir fiir rezidivierende pulmonale Infektio-
nen darstellen kann, ist eine Sanierung unbedingt erforderlich.
Bei Candida- oder Aspergillusnachweis (hiufig) sind Ecchino-
candine oder Triazole (Caspofungin, Voriconazol) indiziert.

Prophylaxe
CMV-positive Empfanger erhalten eine 3- bis 4-wdchige Gancic-
lovir-Prophylaxe; bei CMV-negativen Empfingern mit CMV-po-
sitivem Organ wird eine 3-monatige Prophylaxe durchgefiihrt.
Bei CMV-negativem Empfinger und Transplantat ist keine
Prophylaxe erforderlich, jedoch ist auf die Verwendung CMV-
negativer Blutprodukte zu achten. Der Einsatz von CMV-Hype-
rimmunglobulin ist ebenso weit verbreitet wie teuer und umstrit-
ten.

Beiallen Lungentransplantierten wird eine Pneumozystispro-
phylaxe (Cotrimoxazol, 3-mal wochentlich) empfohlen.
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