
  

Aus dem Institut für Anästhesiologie 

des Herz- und Diabeteszentrums Nordrhein-Westfalen 

Direktor: Prof. Dr. med. Kazuo Inoue 

 

Prädisponierende Faktoren für erhöhte Blutverluste bei Herzoperationen  

 - Eine Analyse perioperativer Daten unter dem Aspekt des Stellenwerts  

 vom „Shear“-abhängigen Thrombozytenfunktionstest (PFA-100) – 

Dissertation 

zur Erlangung des Grades eines Doktors der Medizin 

Der Medizinischen Fakultät der Heinrich-Heine-Universität 

Düsseldorf 

 

vorgelegt von 

Volker Siegfried Skalla 

2004 



  

Als Inauguraldissertation 

gedruckt mit Genehmigung der 

Medizinischen Fakultät der Heinrich-Heine-Universität 

Düsseldorf 

gez.: Prof. Dr. med. dent. Raab 

Dekan 

Referent: Prof. Dr. Inoue 

Korreferent: Priv.-Doz. Dr. med. Dr. Giers 



  

Inhaltsverzeichnis 

1. Einleitung 1 

2. Methode 2 

2.1. Patienten 2 

2.2. Narkose 2 

2.3. Operation und extrakorporale Zirkulation 3 

2.4. Laboruntersuchungen und Datenanalysen 4 

2.5. Statistische Analyse 4 

3. Ergebnisse 6 

3.1. Demographische und operative Daten 6 

3.2. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf  
Blutverluste 6 

3.3. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf  
präoperative PFA-Zeit 7 

3.4. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf  
postoperative PFA-Zeit 8 

3.5. Zusammenhänge zwischen PFA-Zeit und PTT, Quick- bzw.  
Hb-Wert 9 

3.6. Multivariate Analyse der prädisponierenden Risikofaktoren 
für erhöhte Blutverluste 10 

4. Diskussion 11 

4.1. Präoperative PFA-Zeit und postoperativer Blutverlust 11 

4.2. Präoperative Einnahme von Phenprocoumon (MarcumarR)  
und postoperativer Blutverlust 11 

4.3. Faktoren, die PFA-Zeit beeinflussen 12 

4.4. Prädisponierende Faktoren für erhöhte Blutverluste 14 

4.5. Schlussfolgerungen  15 

5. Zusammenfassung 17 

6. Literaturverzeichnis  19 

7. Tabellen 23 

8. Lebenslauf  34 



 - 1 - 

1. Einleitung 

 

Herzoperationen unter Zuhilfenahme der Herz-Lungen-Maschine können mit hohen 

perioperativen Blutverlusten einhergehen, wobei große Mengen von Blutprodukten 

transfundiert werden müssen. Die erhöhten Blutverluste können zwar chirurgisch verur-

sacht sein, aber auch hämostaseologische Ursachen spielen unter Umständen eine große 

Rolle. Für die Ursachen hämostaseologischer Störungen können die Verringerung der 

Gerinnungsfaktoren und der Thrombozytenzahl durch Hämodilution bzw. Kontaktakti-

vierung der Thrombozyten und Gerinnungsfaktoren durch extrakorporale Zirkulation 

(EKZ), was zur Thrombozytendysfunktion, Koagulopathie und Fibrinolyse führt, in 

Betracht gezogen werden. Die Thrombozytendysfunktion mit oder ohne Abnahme der 

Thrombozytenzahl wird u.a. als eine der häufigen und wichtigen hämostaseologischen 

Ursachen der erhöhten postoperativen Blutung nach Eingriffen mit EKZ angesehen 

(1,2,3). Ein zuverlässiger und leicht-durchführbarer Thrombozytenfunktionstest ist aus 

dieser Sicht von großem Nutzen, um eine korrekte Indikation zur Transfusion der 

Thrombozytenkonzentrate zu stellen.  

Der Platelet-Function-Analyser (PFA-100) stellt ein einfaches und empfindliches Mess-

verfahren zur Diagnostik der Thrombozytenfunktion dar. Diese Methode, die auch In-

vitro-Blutungstest genannt wird, basiert auf dem „shear“-induzierten Weg der Throm-

bozytenaktivierung und simuliert in-vitro bei hohen „shear“-Wirkungen die Bedingun-

gen, denen Thrombozyten in einem verletzten Blutgefäß ausgesetzt sind. Da diese 

Methode in der hiesigen Klinik routinemäßig zur Diagnostik der Thrombozytenfunktion 

eingesetzt wird, wurde veranlasst, die perioperativ auftretende Thrombozytendysfunk-

tion mit dieser Methode zu untersuchen. 

In der vorliegenden Studie werden folgende Fragen gestellt: 1) Welche Risikofaktoren 

beeinflussen den perioperativen Blutverlust bei kardiochirurgischen Eingriffen mit EKZ 

wie Myokardrevaskularisation und Klappenersatz? 2) Was für einen Stellenwert hat 

dabei ein präoperativer bzw. postoperativer Thrombozytenfunktionstest mit PFA-100? 
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2. Methode 

 

2.1. Patienten 

Die Daten stammen von 138 Patienten, die sich einem elektiven Eingriff zur Myo-

kardrevaskularisation (N = 97), zum Klappenersatz (N = 30) bzw. zum kombinierten 

Eingriff von Myokardrevaskularisation und Klappenersatz (N = 11) unterzogen. Alle 

Patienten befanden sich präoperativ in einem hämodynamisch stabilen Zustand und 

erhielten keine Katecholamine. Sie zeigten kein Zeichen von hepatorenaler Dysfunktion 

bzw. litten an keiner hämorrhagischen Diathese. 

 

2.2. Narkose 

Alle in dieser Studie erfassten Patienten wurden von demselben Anästhesisten narkoti-

siert. Als Prämedikation erhielten die Patienten Lormetazepam (1 – 3 mg) per os, 

Morphinsulfat (5 – 15 mg) und Dehydrobenzperidol (2,5 mg) subkutan etwa eine 

Stunde vor Narkoseeinleitung. Die Narkose wurde mit dem Narkotikum Fentanyl (0,2 - 

0,5 mg) und dem intravenösen Anästhetikum Etomidat (0,1-0,2 mg/kg) und evtl. 

zusätzlich mit Midazolam (2 – 5 mg) unter der direkten Messung des arteriellen Blut-

drucks eingeleitet. Die Intubation erfolgte nach Gabe des Muskelrelaxans Rocuronium. 

Zur Aufrechterhaltung der Narkose wurde das Inhalationsanästhetikum Sevofluran mit 

einem Gemisch von Sauerstoff und Luft verabreicht. Vor Hautschnitt und intermittie-

rend bis zum Beginn der EKZ, besonders beim Auftreten von Tachykardie und Hyper-

tension bzw. bei Zeichen einer flachen Narkose, wurde zusätzlich Fentanyl (Gesamtdo-

sis bis 1,5 mg) injiziert. Während der EKZ wurde die Narkose mit dem Inhalations-

anästhetikum über die Herz-Lungen-Maschine aufrechterhalten. Nach der EKZ wurde 

die Narkose mit dem Inhalationsanästhetikum mit 100% Sauerstoff oder bei schwieri-

gem Abgang von der EKZ statt des Inhalationsanästhetikums mit Fentanyl und 

Midazolam weitergeführt. Nach Operation wurden alle Patienten intubiert auf die Inten-

sivstation verlegt. Die Patienten wurden in der Regel 4 bis 6 Stunden nach Operation 

extubiert. 
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Acetylsalicylsäure wurde in der Regel eine Woche vor dem geplanten Eingriff 

abgesetzt. Falls ein Patient doch innerhalb einer Woche vor der Operation Acetylsali-

cylsäure einnahm, wurde dies als positive Acetylsalicylsäure-Medikation registriert. 

Phenprocoumon (MarcumarR) wurde spätestens drei Tage vor dem geplanten Eingriff 

abgesetzt. Alle Patienten, die präoperativ Phenprocoumon einnahmen, wurden der 

Gruppe der Patienten mit Phenprocoumon zugeteilt. Die anderen Medikamente, die 

Patienten präoperativ einnahmen, wurden bis zum Vorabend oder zum Morgen des 

Operationstags fortgesetzt. 

 

2.3. Operation und extrakorporale Zirkulation 

Alle Eingriffe wurden in mäßiger Hypothermie (Bluttemperatur 27 - 34°C) und Hämo-

dilution (Hb 7 – 10 g/dl) bei nicht-pulsatiler Perfusion durchgeführt. Für die Antikoa-

gulation wurde Heparin mit einer Initialdosis von 400 I.E./kg verabreicht. Die ACT 

(activated clotting time) wurde alle 20 Minuten kontrolliert und durch eventuelle 

erneute Gabe von Heparin über 400 Sekunden erhalten. Die EKZ erfolgte mit Membra-

noxygenator nach dem pH-Stat-Verfahren: Normocapnie wurde nach Korrektur der 

pCO2-Werte auf Körpertemperatur beibehalten. Die Flussrate der EKZ betrug 2,2 - 2,6 

L/min/m2. Der Perfusionsdruck wurde durch Änderung der Konzentration des Inhalati-

onsanästhetikums bzw. durch Gabe von vasoaktiven Medikamenten zwischen 40 und 90 

mmHg gehalten. Nach Beendigung der EKZ wurde das in der Herz-Lungen-Maschine 

verbliebene Patientenblut in Transfusionsbeutel gesammelt und ohne weitere Verarbei-

tung möglichst zum Patienten zurücktransfundiert. Die danach noch in der Herz-

Lungen-Maschine zurückgebliebene Blutmenge betrug ca. 250 – 350 ml. Heparin 

wurde mit Protaminchlorid in einem Dosisverhältnis von 1 zu 1 neutralisiert. Falls die 

ACT dennoch verlängert war, wurde Protaminchlorid fraktioniert zusätzlich gegeben. 

Die Indikation zur Bluttransfusion wurde nicht standardisiert , sondern war außer vom 

Hb-Wert und Blutverlust auch von verschieden anderen Faktoren wie Alter, 

Myokardfunktion, koexistierende Krankheiten, usw. abhängig. 
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2.4. Laboruntersuchungen und Datenanalysen 

Präoperative Laboruntersuchungen wurden ein bis zwei Tage vor dem geplanten 

Operationstag durchgeführt. Für postoperative Laboruntersuchungen wurden Blutpro-

ben innerhalb 30 Minuten nach Ankunft auf der Intensivstation abgenommen. Hb-Werte 

und Thrombozytenzahlen wurden elektronisch mit der automatisierten Methode (Cell-

Dyn 3500 haematology analyser, Abbott, Wiesbaden) aus EDTA-Blut ermittelt. PTT 

(partial thromboplastin time) und Quick-Wert (Prothrombinzeit) wurden ebenfalls 

automatisch (CA7000 optical coagulation device, Dade-Behring, Frankfurt) aus Citrat-

blut bestimmt. Die Thrombozytenfunktion wurde mittels Platelet-Function-Analyser 

(PFA-100) (Dade-Behring, Schwalbach) aus Citrat/Puffer-Blut beurteilt. Das PFA-

System initiiert die thrombozytenabhängige Hämostase in vitro. Dazu wird das Citrat-

blut in eine kleine Öffnung (150 µm in Durchmesser) einer Testkartusche bei einer 

konstanten Flussrate abgesaugt. Die Hämostase wird durch Beschichtung von Kollagen-

Epinephrin oder Kollagen-ADP im System aktiviert. Das Gerät misst die Verschlusszeit 

der kleinen Öffnung, welche ein Maß der Thrombozytenfunktion ist. Normale Werte für 

Epinephrin-PFA betragen 60 - 175 Sekunden und für ADP-PFA 50 - 110 Sekunden. 

Der maximale Wert vom PFA-Test ist 300 Sekunden für beide Agonisten. Eine 

Verschlusszeit länger als 300 Sekunden wird als 300 Sekunden angegeben. Epinephrin-

PFA ist empfindlicher als ADP-PFA und wird durch die Wirkung von Acetylsalicyl-

säure verlängert. Demgegenüber wird ADP-PFA durch Acetylsalicylsäure nicht verlän-

gert, deshalb wird in der klinischen Routine zuerst Epinephrin-PFA geprüft und, falls 

dies verlängert ist, wird ADP-PFA weiter getestet, um die Effekte von Acetylsalicyl-

säure auszuschließen. Der intra- bzw. postoperative Blutverlust wurde von der über 

Thoraxdrainagen verlorenen Blutmenge ermittelt. Falls ein Patient postoperativ rethora-

kotomiert wurde, wurde die Ursache der Rethorakotomie im Studienprotokoll vermerkt.  

 

2.5. Statistische Analyse 

Die kontinuierlichen Daten werden als Mittelwert + Standardabweichung bzw. Median 

(Minimum und Maximum) angegeben. Für die statistischen Vergleiche der Variablen 

zwischen zwei verschiedenen Patientengruppen wurden der Student-t-Test für 
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ungepaarte Daten für kontinuierliche Daten und der Chi-Quadrat-Test bzw. der exakte 

Fischer-Test für Häufigkeitsdaten verwendet. Die durch o.g. univariate Analyse als 

statistisch signifikant erwiesenen Risikofaktoren für erhöhten postoperativen Blutverlust 

wurden ferner mit multivariater Analyse darauf geprüft, welche Risikofaktoren 

unabhängig von anderen Risikofaktoren den postoperativen Blutverlust beeinflussen. 

Dazu wurde die logistische Regressionsanalyse mit Vorwärts-Schrittweise-Methode 

verwendet. Für diese Analyse wurden die kontinuierlichen Daten wie Körpergröße (> 

170 cm, =< 170 cm, P = 0,016), Körperoberfläche (> 1,85 m2, =< 1,85 m2, P = 0,003), 

EKZ-Dauer (>110 min, =< 110 min, P = 0,020), Operationsdauer (> 240 min, =< 240 

min, P = 0,001), präoperative Thrombozytenzahl (> 200 x 1000/µl, =< 200 x 1000/µl, P 

= 0,006), postoperative Thrombozytenzahl (> 175 x 1000/µl, =< 175 x 1000/µl, P = 

0,047) und postoperative PFA-Zeit (Epinephrin-PFA > 175 sec bzw. ADP-PFA > 110 

sec, Epinephrin-PFA =< 175 sec und ADP-PFA =< 110 sec, P = 0,003) in die 

Frequenzdaten geändert, um „odds ratio“ miteinander vergleichen zu können. Die 

„cutoff“-Werte wurden so gewählt, dass maximale Chi-Quadrat-Werte erreicht werden 

konnten. Der Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman wurde berechnet, um 

Zusammenhänge zwischen PFA-Zeiten und PTT, Quick- bzw. Hb-Werten zu prüfen. 

P < 0,05 wurde als statistisch signifikant angenommen. 
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3. Ergebnisse 

 

3.1. Demographische und operative Daten 

Die Tabelle 1 fasst präoperative und operative Eigenschaften der 138 Patienten zusam-

men. Die Patientenmerkmale wie Alter, Größe und Gewicht waren nicht homogen. Das 

Alter betrug zwischen 37 und 84 Jahren, Größe zwischen 150 und 192 cm und Gewicht 

49 und 107 kg. Ebenso streckten sich die EKZ-Dauer und Operationsdauer weit ausein-

ander von 32 bis 263 Minuten bzw. von 80 bis 370 Minuten. Eine Rethorakotomie 

wurde noch am Operationstag an vier Patienten vorgenommen. Ein Patient blutete aus 

einer Anastomosenstelle eines Koronarbypasses. Die anderen drei Patienten wurden 

wegen instabiler Kreislaufzustände rethorakotomiert. 

 

3.2. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf Blutverluste 

Der intra- und postoperative Blutverlust über Drainagen betrug bei 106 Patienten unter 

1000 ml und bei 32 Patienten über 1000 ml. Die Merkmale der beiden Patientengruppen 

werden in den Tabellen 2 und 3 gegenübergestellt. Bei der ersteren Gruppe war der 

durchschnittliche Gesamtblutverlust 621 + 183 ml (Minimum 280 ml) und bei der 

letzteren 1439 + 421 ml (Maximum 2400 ml). Die prädisponierenden Risikofaktoren für 

erhöhte Blutverluste waren größere Körpergröße (P = 0,007), größere Körperoberfläche 

(P = 0,015), männliches Geschlecht (P = 0,015), längere EKZ-Dauer (P = 0,006), 

längere Operationsdauer (P = 0,010), niedrigere präoperative Thrombozytenzahl (P = 

0,048), niedrigere postoperative Thrombozytenzahl (P = 0,009) und verlängerte post-

operative PFA-Zeit (P = 0,012 als kontinuierliche Daten, P = 0,003 als Häufigkeitsda-

ten). Als Folge des erhöhten Blutverlustes erhielten die Patienten der letzteren Gruppe 

entsprechend mehr Erythrozytenkonzentrate, FFPs und Thrombozytenkonzentrate. Es 

gab keinen Unterschied in Bezug auf die intraoperative Gabe von Aprotinin, aber post-

operativ erhielten mehr Patienten der letzteren Gruppe Aprotinin. In der vorliegenden 

Studie gab es keine Unterschiede im Blutverlust zwischen verschiedenen Eingriffsarten: 

Der Blutverlust betrug weniger als 1000 ml bei 78 von 97 Patienten zur Myokardre-
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vaskularisation (73,6% der Patienten, die weniger als 1000 ml bluteten), und er betrug 

mehr als 1000 ml bei 19 Patienten zur Myokardrevaskularisation (59,4 % der Patienten, 

die mehr als 1000 ml Blut verloren) (P = 0,123). Der Anteil der Patienten, die weniger 

als 1000 ml bluteten, betrug bei den Patienten zum Klappenersatz 20,8% und bei den 

Patienten zum kombinierten Eingriff 5,7%. Der Anteil der Patienten, die mehr als 1000 

ml bluteten, betrug bei den Patienten zum Klappenersatz 25,0% und bei den Patienten 

zum kombinierten Eingriff 15,6% (P = 0,629 bzw. P = 0,127). Präoperative antithrom-

botische Medikationen wie Acetylsalicylsäure, Heparin und Phenprocoumon hatten 

ebenfalls keinen Einfluss auf den Blutverlust. Der Einfluss der Reeingriffe (Voropera-

tion mit EKZ) auf den Blutverlust erreichte kein statistisch signifikantes Niveau (bei 3 

von 5 Patienten zu Reeingriffen: <1000 ml, bei 2 Patienten zu Reeingriffen: >1000 ml, 

P = 0,328).  

 

3.3. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf präoperative PFA-

Zeit 

Die präoperative PFA-Zeit war abhängig von den Eingriffsarten (Tabelle 4). Bei 91 

Patienten zur Myokardrevaskularisation (82,7% von Patienten mit normaler PFA-Zeit) 

war die PFA-Zeit im Normbereich und nur bei 6 Patienten zur Myokardrevaskulari-

sation (21,4% von Patienten mit verlängerter PFA-Zeit) war die PFA-Zeit verlängert (P 

= 0,000). Demgegenüber war die PFA-Zeit bei 11 Patienten zum Klappenersatz (10,6% 

von Patienten mit normaler PFA-Zeit) im Normbereich und bei 19 Patienten zum 

Klappenersatz (67,9% von Patienten mit verlängerter PFA-Zeit) verlängert (P = 0,000). 

Die mittlere präoperative Thrombozytenzahl war bei der Patientengruppe mit verlän-

gerter präoperativer PFA-Zeit niedriger als bei der Patientengruppe mit normaler PFA-

Zeit (219 + 49 x 1000/µl gegen 242 + 57 x 1000/µl, P = 0,048). 12 Patienten mit 

verlängerter präoperativer PFA-Zeit (42,9% der Patienten mit verlängerter präoperativer 

PFA-Zeit) hatten auch postoperativ eine verlängerte PFA-Zeit und 28 Patienten hatten 

mit normaler präoperativer PFA-Zeit postoperativ eine verlängerte PFA-Zeit (25,5% der 

Patienten mit normaler präoperativer PFA-Zeit). Dieser Unterschied war statistisch 

nicht signifikant (P = 0,070). Die präoperative PFA-Zeit hatte keinen Einfluss auf intra- 
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bzw. postoperativen Blutverlust und Verbrauch der Blutprodukte (Tabelle 5). Da die 

präoperative PFA-Zeit abhängig von den Eingriffsarten war, wurde ferner geprüft, ob es 

Unterschiede in präoperativen Labordaten bzw. antithrombotischen Medikationen 

zwischen den verschiedenen Eingriffsarten gaben. Wie aus der Tabelle 6 ersichtlich ist, 

waren die Quick-Werte bei den Patienten zur Myokardrevaskularisation höher als bei 

den Patienten zu anderen Eingriffen (97 + 11% gegen 85 + 25%, P = 0,008). Der Anteil 

der Patienten, die Phenprocoumon einnahmen, war bei den Patienten zur Myokardre-

vaskularisation kleiner als bei den Patienten zu anderen Eingriffen (4,1% der Patienten 

zur Myokardrevaskularisation gegen 19,5% der Patienten zu anderen Eingriffen, P = 

0,006). Phenprocoumon wurde von den Patienten zum Klappenersatz häufiger einge-

nommen als von den Patienten zu anderen Eingriffen (20,5% der Patienten zum 

Klappenersatz gegen 5,6% der Patienten zu anderen Eingriffen, P = 0,023) aber der 

Unterschied im Quick-Wert erreichte kein statistisch signifikantes Niveau (Phenpro-

coumon wurde spätestens drei Tage vor dem Eingriff abgesetzt) (Tabelle 7). Heparin 

wurde den Patienten zum Klappenersatz seltener verabreicht (13,3% der Patienten zum 

Klappenersatz gegen 37,0% der Patienten zu anderen Eingriffen – s.c. und i.v. zusam-

men gezählt - , P = 0,014 – nicht gezeigt in der Tabelle). Der Unterschied im PTT-Wert 

war aber gerade außerhalb des Signifikanz-Niveaus (29 + 5 sec gegen 32 + 12 sec, P = 

0,050). Zwischen den Patienten zum kombinierten Eingriff von Myokardrevaskulari-

sation und Klappenersatz und den Patienten zu anderen Eingriffen gab es lediglich nur 

im Hb-Wert einen statistisch signifikanten Unterschied (11,9 + 2,4 g/dl gegen 13,0 + 1,6 

g/dl, P = 0,036) (Tabelle 8). 

 

3.4. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf postoperative PFA-

Zeit 

Die Patienten mit verlängerter postoperativer PFA-Zeit hatten postoperativ einen 

niedrigeren Quick-Wert (66 + 15% gegen 73 + 19%, P = 0,029), niedrigeren Hb-Wert 

(10,4 + 1,2 g/dl gegen 11,0 + 1,2 g/dl, P = 0,009) und eine niedrigere Thrombozyten-

zahl (121 + 52 x 1000/µl gegen 151 + 45 x 1000/µl, P = 0,001) (Tabelle 9). Der post-

operative bzw. intra- und postoperative Gesamtblutverlust über Drainagen war bei den 
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Patienten mit verlängerter postoperativer PFA-Zeit höher als bei den Patienten mit 

normaler postoperativer PFA-Zeit (665 + 337 ml gegen 529 + 305 ml, P = 0,023 bzw. 

963 + 475 ml gegen 749 + 398 ml, P = 0,008) (Tabelle 10). Die Zahl der Patienten, die 

mehr als 1000 ml Blut verloren haben, war bei den Patienten mit verlängerter PFA-Zeit 

größer (40,0% gegen 16,3%, P = 0,003). Die Zahl der verbrauchten Einheiten von 

Erythrozytenkonzentraten war bei den Patienten mit verlängerter postoperativer PFA-

Zeit größer (2,63 + 3,37 E gegen 1,53 + 2,15 E, P = 0,019). Drei Patienten mit verlän-

gerter postoperativer PFA-Zeit erhielten Thrombozytenkonzentrate, aber kein Patient 

mit normaler PFA-Zeit erhielt diese (P = 0,023). 

 

3.5. Zusammenhänge zwischen PFA-Zeit und PTT, Quick- bzw. Hb-Wert 

Da die Patienten mit verlängerter präoperativer PFA-Zeit eine niedrigere präoperative 

Thrombozytenzahl bzw. die Patienten mit verlängerter postoperativer PFA-Zeit einen 

niedrigeren postoperativen Quick-Wert, niedrigeren postoperativen Hb-Wert und eine 

niedrigere postoperative Thrombozytenzahl hatten, wurde weiter geprüft, ob die prä- 

bzw. postoperativen PFA-Zeiten mit den jeweiligen Labordaten im Zusammenhang 

stehen. Nach der Berechnung der Korrelationskoeffizienten gab es keinen Zusammen-

hang zwischen präoperativer Epinephrin-PFA-Zeit und präoperativer Thrombozyten-

zahl (r = - 0,129, P = 0,132). Die postoperative Epinephrin-PFA-Zeit korrelierte zwar 

statistisch signifikant, aber nur geringfügig (0,2 < |r| =< 0,5) mit postoperativer PTT (r = 

0,254, P = 0,003), potoperativem Quick-Wert (r = - 0,319, P = 0,000), postoperativem 

Hb-Wert (r = - 0,405, P = 0,000) und postoperativer Thrombozytenzahl (r = - 0,485, P = 

0,000).  

 

3.6. Multivariate Analyse der prädisponierenden Risikofaktoren für erhöhte Blut-

verluste 

Größere Körpergröße, größere Körperoberfläche, männliches Geschlecht, längere EKZ-

Dauer, längere Operationsdauer, niedrigere präoperative Thrombozytenzahl, niedrigere 

postoperative Thrombozytenzahl und verlängerte postoperative PFA-Zeit – alle die 
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Faktoren, die sich durch univariate Analysen als prädisponierende Risikofaktoren für 

erhöhten Blutverlust erwiesen. – wurden in die logistische Regressionsanalyse mit 

Vorwärts-Schrittweise-Methode aufgenommen. Größere Körperoberfläche (P = 0,001) 

längere Operationsdauer (P = 0,000), niedrigere präoperative Thrombozytenzahl (P = 

0,002) und verlängerte postoperative PFA-Zeit (P = 0,001) waren auch nach multivari-

ater Analyse prädisponierende Risikofaktoren (Tabelle 11). Wegen der Zusammen-

hänge zwischen männlichem Geschlecht, Körpergröße und Körperoberfläche, ebenso 

zwischen EKZ-Dauer und Operationsdauer bzw. zwischen postoperativer Thrombozy-

tenzahl und postoperativer PFA-Zeit wurden männliches Geschlecht, Körpergröße, 

EKZ-Dauer und postoperative Thrombozytenzahl nach multivariater Analyse nicht 

mehr statistisch signifikant. Von den o.g. vier in multivariater Analyse signifikanten 

prädisponierenden Risikofaktoren hatte die längere Operationsdauer den stärksten 

Einfluss auf Blutverluste (das größte „odds ratio“). 
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4. Diskussion 

 

4.1. Präoperative PFA-Zeit und postoperativer Blutverlust 

Nach den Ergebnissen der vorliegenden Studie sind größere Körpergröße, längere 

Operationsdauer, niedrigere präoperative Thrombozytenzahl und postoperativ verlän-

gerte PFA-Zeit unabhängige Risikofaktoren für erhöhte Blutverluste nach elektiver 

Myokardrevaskularisation und Klappenoperation. Präoperativ verlängerte PFA-Zeit 

hatte keinen Einfluss auf den Blutverlust. Es bestand kein Zusammenhang zwischen 

prä- und postoperativer PFA-Zeit. Ein interessanter Befund war, dass die präoperative 

PFA-Zeit abhängig von der Eingriffsart war. Bei 93,8% der Patienten zur Myokardre-

vaskularisation (91/97) war die PFA-Zeit im Normbereich, während nur 36,7% der 

Patienten zum Klappenersatz (11/30) normale PFA-Zeiten hatten. Dieser Unterschied 

wurde nicht vom Unterschied in der Einnahme der antithrombozytären Medikamente 

verursacht, da 7 von 8 Patienten, die präoperativ Acetylsalicylsäure einnahmen, zur 

Gruppe der Myokardrevaskularisation gehörten. Es wurde berichtet, dass eine Throm-

bozytendysfunktion bei den Patienten mit Klappenvitien bestehen kann (5,6). Es kann 

ferner spekuliert werden, dass die Verlängerung der PFA-Zeit von niedrigeren 

Plasmaspiegeln des von-Willebrand-Faktors bei Patienten mit Klappenvitien verursacht 

wurde, da eine erworbene Form des von-Willebrand-Syndroms bei Patienten mit 

Aortenstenose nachgewiesen wurde (7,8). Die hohe „shear“-Kraft, die bei Passage des 

Blutes über die stenotische Klappe entsteht, führt zur Proteolyse des von-Willebrand-

Faktors (9,10). Die PFA-Zeit ist ein sehr empfindlicher Indikator für die Plasmaspiegel 

des von-Willebrand-Faktors (11,12,13), so dass die PFA-Zeit bei Patienten mit 

Aortenstenose verlängert wird.  

 

4.2. Präoperative Einnahme von Phenprocoumon (MarcumarR) und postoperati-

ver Blutverlust 

Der Anteil der Patienten, die präoperativ Phenprocoumon einnahmen, war bei den 

Patienten zur Myokardrevaskularisation (4/97, 4,1%) kleiner als bei den Patienten zum 
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Klappenersatz (6/30, 20,0%). Die präoperative Einnahme von Phenprocoumon und der 

präoperative Quick-Wert hatten aber keinen Einfluss auf den perioperativen Blutverlust. 

Gelb et al. (14) konnten ebenfalls keinen Zusammenhang zwischen Gerinnungsstatus 

bzw. Plasmaspiegel von Gerinnungsfaktoren (Fibrinogen, Faktor V, VII, VIII und IX) 

und Blutungsmengen bei Myokardrevaskularisation feststellen. Als Gründe der Diskre-

panz zwischen Plasmaspiegel der Gerinnungsfaktoren und Blutverlusten argumentierten 

sie, dass die für die Gerinnung nötigen minimalen Konzentrationen der Gerinnungsfak-

toren weit unter den Normbereichen liegen und dass erst Abweichungen von mehreren 

Faktoren zusammen zum erhöhten Blutverlust führen können (15,16,17). Dietrich et al. 

(18) verglichen die Patienten, die das Antikoagulans Warfarin (CoumadinR) mindestens 

bis zu 4 Tagen vor dem Operationstag einnahmen, mit den Patienten, die kein Warfarin 

präoperativ erhielten, bezüglich des postoperativen Blutverlustes und fanden keinen 

Unterschied zwischen beiden Gruppen. Sie stellten auch fest, dass weder präoperative 

noch postoperative PT (prothrombin time)-Werte - Quick-Werte – bzw. INR (Internati-

onal Normalized Ratio)-Werte mit der postoperativen Blutungsmenge korrelieren. 

Selbst die Patienten mit einem therapeutischen INR von größer als 3 zeigten keinen 

exzessiven Blutverlust. Die Autoren beobachteten sogar, dass die präoperative Gabe 

von Warfarin einen günstigeren Effekt auf die postoperative Hämostase hat. Sie 

argumentierten, dass Warfarin einen additiven Effekt mit Heparin auf das Gerinnungs-

system hat und dies zur verminderten Aktivierung der Thrombozyten und zur geringe-

ren Fibrinolyse während der EKZ führen könnte. Somit stimmen die Beobachtungen in 

der vorliegenden Studie, dass die präoperative Einnahme von Phenprocoumon und der 

präoperative Quick-Wert keinen Einfluss auf den perioperativen Blutverlust haben, mit 

den Angaben der Literatur überein.  

 

4.3. Faktoren, die PFA-Zeit beeinflussen 

Es wurde berichtet, dass sich die PFA-Zeit nach der EKZ meist normalisieren wird, 

selbst wenn sie vor der EKZ außerhalb des Normbereichs lag (19,20,21). Lasne et al. 

(22) berichteten ferner, dass 5 Stunden nach Protamingabe bei Myokardrevaskulari-

sation die PFA-Zeiten unter den Ausgangswerten lagen. Da die PFA-Zeit, wie oben 
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erwähnt, sehr stark vom Plasmaspiegel des von-Willebrand-Faktors beeinflusst wird, 

kann der Zustand, der zu einer Erhöhung vom Plasmaspiegel des von-Willebrand-

Faktors führt wie z.B. eine systemische Entzündungsreaktion, die PFA-Zeit verkürzen 

(23). Aus dieser Sicht soll darauf hingewiesen werden, dass die EKZ eine systemische 

Entzündungsreaktion hervorrufen kann, die mit Erhöhung vom Plasmaspiegel des von-

Willebrand-Faktors einhergeht (24,25,26). Eine Abnahme der PFA-Zeit nach der EKZ 

ist deshalb denkbar. Die Normalisierung der PFA-Zeit nach der EKZ kann der Grund 

sein, warum die präoperative PFA-Zeit mit der postoperativen PFA-Zeit und dem post-

operativen Blutverlust nicht korreliert. 

Mit dem Vorgänger (Thrombostat 4000) des heutigen Systems (PFA-100) untersuchten 

Tabuchi et al. (27) die Einflüsse der EKZ auf die „shear“-abhängige Thrombozyten-

funktion. Sie beobachteten, dass die Thrombozytenfunktion mit dem Beginn der EKZ 

beeinträchtigt wurde und sich nach dem Ende der EKZ inkomplett erholte. Sie sahen 

einen Zusammenhang zwischen der Thrombozytenfunktion am Ende der Operation und 

der postoperativen Blutungsmenge. Slaughter et al. (19) und Raman et al. (28) berich-

teten ebenfalls vom hohen Stellenwert dieses Verfahrens für die Diagnose der hämosta-

seologisch-bedingten Blutung in der Herzchirurgie. Nach dem Bericht von Wahba et al. 

(29) besteht eine Korrelation zwischen präoperativer PFA-Zeit bzw. Thrombozytenzahl 

und dem Blutverlust nach der EKZ, aber die postoperative PFA-Zeit bzw. postoperative 

Thrombozytenzahl hat keinen Einfluss auf die postoperative Blutungsmenge. Der 

„predictive value“ (Vorhersagewert) der präoperativen PFA-Zeit war allerdings nicht 

besser als der von Thrombozytenzahl bzw. EKZ-Dauer. Nach Cammerer et al. (30) ist 

der „negative predictive value“ (negative Ergebnisse / (negative Ergebnisse plus falsch 

negative Ergebnisse)) der ADP-PFA-Zeit hoch (76%), aber der „positive predictive 

value“ (positive Ergebnisse / (positive Ergebnisse plus falsch positive Ergebnisse)) 

niedrig (34%). Slaughter et al. (19) ebenfalls berichteten über einen hohen „negative 

predictive value“ (96%) und einen niedrigen „positive predictive value“ (18%) der 

ADP-PFA, d.h., wenn ein Patient eine normale PFA-Zeit aufweist, ist die Chance der 

hämostaseologisch-bedingten Blutung gering, aber eine abnorme PFA-Zeit führt nicht 

unbedingt zu hohem Blutverlust. Die negative und positive „predictive values“ in der 
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vorliegenden Studie sind mit jeweils 84% (82/(82+16)) und 40% (16/(16+24)) ähnlich 

wie die Angaben in der Literatur. 

Bei den Patienten mit verlängerter präoperativer PFA-Zeit war die präoperative Throm-

bozytenzahl kleiner als bei denen mit normaler PFA-Zeit. Die verlängerte postoperative 

PFA-Zeit stand mit niedrigerem postoperativem Quick-Wert, niedrigerem postoperati-

vem Hb-Wert und niedrigerer postoperativer Thrombozytenzahl im Zusammenhang. 

Nach Angaben in der Literatur (31,32,33) korreliert die PFA-Zeit umgekehrt proportio-

nal mit der Thrombozytenzahl und dem Hb-Wert. Gerinnungsfaktoren haben keinen 

Einfluss auf die PFA-Zeit (34). Ebenso verlängert das Heparin die PFA-Zeit nicht 

(35,36). So stimmen die Beobachtungen in der vorliegenden Studie mit der Thrombo-

zytenzahl und dem Hb-Wert von den Literaturangaben überein. Die Korrelation 

zwischen der postoperativen PFA-Zeit und dem postoperativen PTT- sowie Quick-Wert 

war zwar statistisch signifikant aber sehr geringfügig. So hatte der postoperativer PTT- 

sowie Quick-Wert keine Bedeutung in Bezug auf den postoperativen Blutverlust, nur 

die postoperative PFA-Zeit und Thrombozytenzahl standen mit dem Blutverlust im 

Zusammenhang. 

 

4.4. Prädisponierende Faktoren für erhöhte Blutverluste 

Größere Körpergröße, größere Körperoberfläche und männliches Geschlecht waren 

prädisponierende Faktoren für erhöhte Blutverluste in univariater Analyse, aber nur 

größere Körperoberfläche aus den o.g. drei Faktoren blieb auch nach multivariater 

Analyse ein Risikofaktor. Es ist denkbar, dass Patienten mit größeren Körperober-

flächen durch ein größeres Operationsfeld mehr Blut verlieren können und deshalb 

diese drei Faktoren in univariater Analyse als Risikofaktoren auftauchen. Längere EKZ-

Dauer und Operationsdauer zeigen ein erhöhtes Risiko für postoperative Blutverluste. 

Die beiden Variablen sind so eng verknüpft, dass nach multivariater Analyse nur 

Operationsdauer als Risikofaktor blieb.  

Despotis et al. (37) analysierten in ihrer Studie über Risikofaktoren für postoperative 

Blutverluste die EKZ-Dauer, aber nicht die Operationsdauer, so dass sich die EKZ-
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Dauer nach multivariater Analyse als Risikofaktor erwies. Nach ihrem Bericht sind 

höheres Alter, weibliches Geschlecht und präoperative Einnahme von Acetylsalicyl-

säure mit Blutverlust korreliert, aber päoperative Gabe von Warfarin und Heparin hatten 

keinen Einfluss auf Blutverluste wie in der vorliegenden Studie. Nach Karthik et al. (38) 

sind höheres Alter und kleinerer „Body-Mass-Index“ Risikofaktoren für Rethorako-

tomie wegen exzessiver Blutung. Der kleinere „Body-Mass-Index“ war auch im Bericht 

von Dacey et al. (39) ein Risikofaktor für Rethorakotomie. Die Autoren vermuten, dass 

stärkere Verdünnung der Koagulationsfaktoren bei Patienten mit kleinerem „Body-

Mass-Index“ die Erklärung dafür ist. In der vorliegenden Studie konnte man aber diese 

Tendenz nicht bestätigen.  

Präoperative sowie postoperative niedrige Thrombozytenzahl und verlängerte postope-

rative PFA-Zeit waren nach univariater Analyse prädisponierende Faktoren für erhöhte 

Blutverluste. Nach multivariater Analyse blieb postoperative PFA-Zeit in der 

Gleichung, aber die postoperative Thrombozytenzahl verschwand aus der Gleichung, da 

die beiden Variablen eng miteinander verknüpft sind. Die längere Operationsdauer hatte 

unter den prädisponierenden Risikofaktoren den stärksten Einfluss auf Blutverluste (das 

höchste „odds ratio“). Das Risiko der erhöhten Blutverluste wird stark von der EKZ-

Dauer beeinflusst (2,37,39,40). Der Kontakt des Blutes mit der Fremdoberfläche der 

Herz-Lungen-Maschine führt zur Thrombozytendysfunktion (1,2,3,41,42,43) sowie 

Beeinträchtigung der plasmatischen Gerinnungsfaktoren (44,45,46). Wie in der vorlie-

genden Arbeit gezeigt wurde, spielt dieser Faktor die größte Rolle bei elektiven kardio-

chirurgischen Eingriffen unter Zuhilfenahme der Herz-Lungen-Maschine für Patienten 

mit Koronargefäßerkrankungen sowie Herzklappenvitien. 
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4.5. Schlussfolgerungen 

Die wesentlichen Ergebnisse dieser Studie lassen sich, bezogen auf die Fragestellung in 

der Einleitung, wie folgt zusammenfassen: 

Welche Risikofaktoren beeinflussen den perioperativen Blutverlust bei kardiochi-

rurgischen Eingriffen mit EKZ wie Myokardrevaskularisat ion und Klappen-

ersatz?  

Größere Körpergröße, größere Körperoberfläche, männliches Geschlecht, längere EKZ-

Dauer, längere Operationsdauer, niedrigere präoperative Thrombozytenzahl, niedrigere 

postoperative Thrombozytenzahl und verlängerte postoperative PFA-Zeit erwiesen sich 

durch univariate Analysen als prädisponierende Risikofaktoren für erhöhte Blutverluste. 

Nach multivariater Analyse durch die logistische Regressionsanalyse mit Vorwärts-

Schrittweise-Methode waren größere Körperoberfläche (P = 0,001) längere Operations-

dauer (P = 0,000), niedrigere präoperative Thrombozytenzahl (P = 0,002) und verlän-

gerte postoperative PFA-Zeit (P = 0,001) prädisponierende Risikofaktoren. Unter den 

Risikofaktoren hatte die längere Operationsdauer den stärksten Einfluss auf periope-

rative Blutverluste (das größte „odds ratio“). 

Was für einen Stellenwert hat bei kardiochirurgischen Eingriffen mit EKZ ein 

präoperativer bzw. postoperativer Thrombozytenfunktionstest mit PFA-100? 

Eine präoperativ verlängerte PFA-Zeit hatte keinen Einfluss auf die Menge des periope-

rativen Blutverlustes. Es bestand aber ein Zusammenhang zwischen postoperativ 

verlängerter PFA-Zeit und erhöhten Blutverlusten. Der positive „predictive value“ der 

postoperativen PFA-Zeit war allerdings mit 40% niedrig, während der negative 

„predictive value“ mit 84% relativ hoch war. Die hier berechneten „predictive values“ 

erlauben die folgende Aussage, wenn ein Patient postoperativ eine normale PFA-Zeit 

aufweist, ist die Chance der hämostaseologisch-bedingten Blutung gering, aber eine 

abnorme PFA-Zeit führt nicht unbedingt zu hohem Blutverlust. Nach den Ergebnissen 

dieser Studie ist der präoperative PFA-Test wenig von Bedeutung in dem hier unter-

suchten Patientengut. 
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5. Zusammenfassung 

 

Herzoperationen unter Zuhilfenahme der Herz-Lungen-Maschine können mit hohen 

perioperativen Blutverlusten einhergehen, deren Ursachen chirurgisch oder/und 

hämostaseologisch sein können. Die Thrombozytendysfunktion wird dabei als eine der 

häufigen und wichtigen Ursachen der hämostaseologisch-bedingten, postoperativen 

Blutung angesehen. Ein zuverlässiger und leicht-durchführbarer Thrombozytenfunk-

tionstest ist deshalb von großem Nutzen, um eine korrekte Indikation zur Transfusion 

der Thrombozytenkonzentrate zu stellen. Der Platelet-Function-Analyser (PFA-100) ist 

ein einfaches und empfindliches Messverfahren zur Diagnostik der Thrombozytenfunk-

tion unter hohen „shear“-Stress-Bedingungen.  

In der vorliegenden Studie werden folgende Fragen gestellt: 1) Welche Risikofaktoren 

beeinflussen den perioperativen Blutverlust bei kardiochirurgischen Eingriffen mit 

extrakorporaler Zirkulation (EKZ) wie Myokardrevaskularisation und Klappenersatz? 

2) Was für einen Stellenwert hat dabei ein präoperativer bzw. postoperativer Thrombo-

zytenfunktionstest mit PFA-100? 

Die Ergebnisse stammen von 138 Patienten, die sich einem elektiven Eingriff zur 

Myokardrevaskularisation (N = 97), zum Klappenersatz (N = 30) bzw. zum kombinier-

ten Eingriff von Myokardrevaskularisation und Klappenersatz (N = 11) unterzogen. 

Präoperative Laboruntersuchungen wurden ein bis zwei Tage vor dem geplanten 

Operationstag durchgeführt. Für postoperative Laboruntersuchungen wurden Blutpro-

ben innerhalb 30 Minuten nach Ankunft auf der Intensivstation abgenommen. Zur 

Analyse der Thrombozytenfunktion wurde das Citratblut durch eine kleine Öffnung 

einer Testkartusche bei einer konstanten Flussrate abgesaugt. Die Hämostase wurde 

durch Kollagen-Epinephrin oder Kollagen-ADP aktiviert. Die Verschlusszeit der 

kleinen Öffnung wurde gemessen. Der intra- bzw. postoperative Blutverlust wurde von 

der über Drainagen verlorenen Blutmenge ermittelt. Die Faktoren, die sich durch univa-

riate Analyse als prädisponierende Risikofaktoren für erhöhte Blutverluste erwiesen, 

wurde weiter mit multivariater Analyse (logistische Regressionsanalyse) darauf geprüft, 
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welche Faktoren unabhängige Risikofaktoren sind. Für diese Analyse wurden kontinu-

ierliche Daten in die Frequenzdaten geändert. 

Wesentliche Ergebnisse lassen sich wie folgt zusammenfassen: 

Zur ersten Fragestellung: Größere Körpergröße (P = 0,007), größere Körperoberfläche 

(P = 0,015), männliches Geschlecht (P = 0,015), längere EKZ-Dauer (P = 0,006), 

längere Operationsdauer (P = 0,010), niedrigere präoperative Thrombozytenzahl (P = 

0,048), niedrigere postoperative Thrombozytenzahl (P = 0,009) und verlängerte post-

operative PFA-Zeit (P = 0,003) erwiesen sich durch univariate Analyse als prädispo-

nierende Risikofaktoren für erhöhte Blutverluste. Nach multivariater Analyse waren 

größere Körperoberfläche (P = 0,001), längere Operationsdauer (P = 0,000), niedrigere 

präoperative Thrombozytenzahl (P = 0,002) und verlängerte postoperative PFA-Zeit (P 

= 0,001) prädisponierende Risikofaktoren. Unter den o.g. Risikofaktoren hatte die 

längere Operationsdauer den stärksten Einfluss auf perioperative Blutverluste (das 

größte „odds ratio“). 

Zur zweiten Fragestellung: Eine präoperativ verlängerte PFA-Zeit hatte keinen Einfluss 

auf die Menge des perioperativen Blutverlustes. Es bestand aber ein Zusammenhang 

zwischen postoperativ verlängerter PFA-Zeit und erhöhten Blutverlusten. Der positive 

„predictive value“ der postoperativen PFA-Zeit war allerdings mit 40% niedrig, 

während der negative „predictive value“ mit 84% relativ hoch war, d.h., wenn ein 

Patient postoperativ eine normale PFA-Zeit aufweist, ist die Chance der hämostaseolo-

gisch-bedingten Blutung gering, aber eine abnorme PFA-Zeit führt nicht unbedingt zu 

hohem Blutverlust. Nach den Ergebnissen dieser Studie ist der präoperative PFA-Test 

wenig von Bedeutung in dem hier untersuchten Patientengut.  
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Tabelle 1. Demographische und Operative Daten (N=138) 

   
 
Alter (Jahre) 64 + 10 
 64 (37 – 84) 
Größe (cm) 170 + 9 
 170 (150 – 192) 
Gewicht (kg) 77 + 12 
 76 (49 – 107) 
Body-Mass-Index (kg/m2) 26,5 + 3,4 
  26,7 (17,7 – 38,4) 
Körperoberfläche (m2) 1,88 + 0,17 
  1,88 (1,43 – 2,3) 
Männlich 96 (69,6%) 
Art des Eingriffs 
  Myokardrevaskularisation 97 (70,3%) 
  Klappenersatz 30 (21,7%) 
  Kombination 11 (8;0%) 
Antithrombotische Medikationen 
  Acetylsalicylsäure 8 (5,8%) 
  Heparin (s.c.) 30 (21,7%) 
  Heparin (i.v.) 14 (10,1%) 
  Phenprocoumon (MarcumarR) 12 (8,7%) 
EKZ-Dauer (min) 82 + 32 
  78 (32 – 263) 
OP-Dauer (min) 160 + 45 
  157 (80 – 370) 
Reeingriff 5 (3,6%) 
Rethorax 4 (2,9%) 
   

Mittel + Standardabweichung, Median (Minimum – Maximum),  
Kombination: Myokardrevaskularisation und Klappenersatz,  
EKZ: Extrakorporale Zirkulation, OP: Operation,  
Reeingriff: Voroperation mit EKZ 
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Tabelle 2. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf Blutverlust (I) 

     
 
Blutverlust <1000 ml >1000 ml 
über Drainagen (N=106) (N=32) P 
     

Alter 64 + 10 63 + 11 0,502 
Größe (cm) 169 + 9 174 + 7 0,007 
Gewicht (kg) 76 + 12 80 + 11 0,060 
Body-Mass-Index (kg/m2) 26,5 + 3,4 26,6 + 3,4 0,689 
Körperoberfläche (m2) 1,86 + 0,18 1,94 + 0,15 0,015 
Männlich 68 (64,2%) 28 (87,5%) 0,015 
Art des Eingriffs 
  Myokardrevaskularisation 78 (73,6%) 19 (59,4%) 0,123 
  Klappenersatz 22 (20,8%) 8 (25,0%) 0,629 
  Kombination 6 (5,7%) 5 (15,6%) 0,127 
Antithrombotische Medikationen 
  Acetylsalicylsäure 7 (6,6%) 1 (3,1%) 0,681 
  Heparin (s.c.) 25 (23,6%) 5 (15,6%) 0,465 
  Heparin (i.v.) 11 (10,4%) 3 (9,4%) 1,000 
  MarcumarR 8 (7,5%) 4 (12,5%) 0,473 
EKZ-Dauer (min) 78 + 25 95 + 46 0,006 
OP-Dauer (min) 153 + 34 185 + 65 0,010 
Reeingriff 3 (2,8%) 2 (6,3%) 0,328 
Rethorax 3 (2,8%) 1 (3,1%) 1,000 
Präop. Labordaten 
  PTT (sec) 32 + 12 31 + 9 0,639 
  Quick (%) 94 + 18 93 + 16 0,796 
  Hb (g/dl) 12,8 + 1,6 13,1 + 2,0 0,442 
  Thrombozyten (x1000/µl) 243 + 55 220 + 58 0,048 
  PFA (Epinephrin) (sec) 135 + 60 156 + 75 0,099 
  PFA verlängert 18 (17,0%) 10 (31,3%) 0,079 
  ACT (sec) 138 + 19 134 + 15 0,378 
Postop. Labordaten 
  PTT (sec) 37 + 24 33 + 7 0,354 
  Quick (%) 71 + 19 70 + 16 0,678 
  Hb (g/dl) 10,8 + 1,1 10,8 + 1,5 0,890 
  Thrombozyten (x1000/µl) 147 + 51 125 + 36 0,009 
  PFA (Epinephrin) (sec) 143 + 68 180 + 83 0,012 
  PFA verlängert 24 (22,6%) 16 (50,0%) 0,003 
  ACT (sec) 123 + 15 120 + 11 0,237 
     
Mittel + Standardabweichung, Median (Minimum – Maximum), Unterstrichene P-
Werte: Statistisch signifikant, EKZ: Extrakorporale Zirkulation, OP: Operation, 
Reeingriff: Voroperation mit EKZ 
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Tabelle 3. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf Blutverlust (II) 

     
 
Blutverlust <1000 ml >1000 ml 
über Drainagen (N=106) (N=32) P 
     

Intraop. Aprotinin 41 (38,7%) 9 (28,1%) 0,276 
Postop. Aprotinin 0 3 (9,4%) 0,012 
Intraoperative Transfusion 
  Erythrozytenkonzentrat (E) 0,79 + 1,32 1,06 + 2,16 0,506 
        (Zahl der Patienten) 33 (31,1%) 9 (28,1%) 0,746 
  FFP (E) 0,02 + 0,19 0,25 + 0,98 0,196 
        (Zahl der Patienten) 1 (0,9%) 2 (6,3%) 0,134 
  Thrombozytenkonzentrat (E) 0,00 + 0,00 0,03 + 0,18 0,325 
        (Zahl der Patienten) 0 1 (3,1%) 0,232 
Postoperative Transfusion 
  Erythrozytenkonzentrat (E) 0,52 + 1,05 2,63 + 2,55 0,000 
        (Zahl der Patienten) 23 (21,7%) 24 (75,0%) 0,000 
  FFP (E) 0,13 + 0,74 0,72 + 1,69 0,006 
        (Zahl der Patienten) 4 (3,8%) 6 (18,8%) 0,011 
  Thrombozytenkonzentrat (E) 0,00 + 0,00 0,06 + 0,25 0,009 
        (Zahl der Patienten) 0 2 (6,3%) 0,052 
Intraoperativer Blutverlust (ml) 185 + 89 433 + 315 0,000 
Postop. kumulativer Blutverlust (ml) 
  1 Stunde 61 + 36 145 + 121 0,000 
  2 Stunden 114 + 48 282 + 180 0,000 
  4 Stunden 174 + 71 400 + 214 0,000 
  8 Stunden 246 + 95 576 + 267 0,000 
 12 Stunden 318 + 105 680 + 294 0,000 
      Total 436 + 149 1006 + 343 0,000 
Gesamtblutverlust (ml) 621 + 183 1439 + 421   
     

Mittel + Standardabweichung, Median (Minimum – Maximum), Unterstrichene P-
Werte: Statistisch signifikant 
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Tabelle 4. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf präop. PFA (I) 

     
 
Präop. PFA Normal Verlängert 
 (N=110) (N=28) P 
     

Alter 64 + 10 64 + 12 0,831 
Größe (cm) 170 + 9 170 + 10 0,814 
Gewicht (kg) 76 + 11 78 + 15 0,500 
Body-Mass-Index (kg/m2) 26,4 + 3,3 27,1 + 3,7 0,344 
Körperoberfläche (m2) 1,87 + 0,16 1,89 + 0,22 0,719 
Männlich 78 (70,9%) 18 (62,9%) 0,496 
Art des Eingriffs 
  Myokardrevaskularisation 91 (82,7%) 6 (21,4%) 0,000 
  Klappenersatz 11 (10,0%) 19 (67,9%) 0,000 
  Kombination 8 (7,3%) 3 (10,7%) 0,695 
Antithrombotische Medikationen 
  Acetylsalicylsäure 5 (4,5%) 3 (10,7%) 0,205 
  Heparin (s.c.) 25 (22,7%) 5 (17,9%) 0,577 
  Heparin (i.v.) 13 (11,8%) 1 (3,6%) 0,300 
  MarcumarR 10 (9,1%) 2 (7,1%) 1,000 
EKZ-Dauer (min) 82 + 34 81 + 23 0,848 
OP-Dauer (min) 160 + 46 159 + 43 0,901 
Reeingriff 3 (2,7%) 2 (7,1%) 0,267 
Rethorax 4 (3,6%) 0  0,582 
Präop. Labordaten 
  PTT (sec) 32 + 12 30 + 10 0,364 
  Quick (%) 93 + 17 93 + 18 0,925 
  Hb (g/dl) 12,9 + 1,6 12,7 + 1,8 0,476 
  Thrombozyten (x1000/µl) 242 + 57 219 + 49 0,048 
  PFA (Epinephrin) (sec) 113 + 29 245 +54 0,000 
  ACT (sec) 138 + 17 134 + 20 0,331 
Postop. Labordaten 
  PTT (sec) 36 + 18 38 + 32 0,565 
  Quick (%) 71 + 19 71 + 15 0,924 
  Hb (g/dl) 10,8 + 1,3 10,8 + 1,0 0,994 
  Thrombozyten (x1000/µl) 142 + 50 143 + 48 0,872 
  PFA (Epinephrin) (sec) 148 + 73 165 + 73 0,292 
  PFA verlängert 28 (25,5%) 12 (42,9%) 0,070 
  ACT (sec) 123 + 14 118 + 12 0,057 
     

Mittel + Standardabweichung, Median (Minimum – Maximum), Unterstrichene P-
Werte: Statistisch signifikant, EKZ: Extrakorporale Zirkulation, OP: Operation, 
Reeingriff: Voroperation mit EKZ 
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Tabelle 5. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf präop. PFA (II) 

     
 
Präop. PFA Normal Verlängert 
 (N=110) (N=28) P 
     

Intraop. Aprotinin 40 (36,4%) 10 (35,7%) 0,947 
Postop. Aprotinin 1 (0,9%) 2 (7,1%) 0,105 
Transfusion 
  Erythrozytenkonzentrat (E) 1,85 + 2,66 1,93 + 2,43 0,881 
        (Zahl der Patienten) 55 (50,0%) 14 (50,0%) 1,000 
  FFP (E) 0,37 + 1,26 0,21 + 0,83 0,530 
        (Zahl der Patienten) 10 (9,1%) 2 (7,1%) 1,000 
  Thrombozytenkonzentrat (E) 0,02 + 0,13 0,04 + 0,19 0,573 
        (Zahl der Patienten) 2 (1,8%) 1 (3,6%) 0,496 
Intraoperativer Blutverlust (ml) 230 + 191 293 + 223 0,175 
Postop. kumulativer Blutverlust (ml) 
  1 Stunde 78 + 72 88 + 86 0,526 
  2 Stunden 151 + 119 161 + 121 0,694 
  4 Stunden 223 + 149 240 + 171 0,588 
  8 Stunden 320 + 206 332 + 213 0,780 
 12 Stunden 396 + 224 401 + 252 0,932 
      Total 555 + 320 621 + 314 0,330 
Gesamtblutverlust (ml) 785 + 422 914 + 457 0,156 
           > 1000ml  22 (20,0%) 10 (35,7%) 0,079 
     

Mittel + Standardabweichung, Median (Minimum – Maximum), Unterstrichene P-
Werte: Statistisch signifikant 
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Tabelle 6.  Präoperative Merkmale der Patienten zur Myokardrevaskularisation 

     
 
Myokardrevaskularisation    Ja  Nein 
 (N=97) (N=41) P 
     

Präoperative Labordaten 
  PTT (sec) 32 + 13 30 + 6 0,205 
  Quick (%) 97 + 11 85 + 25 0,008 
  Hb (g/dl) 13,0 + 1,5 12,5 + 1,9 0,129 
  Thrombozyten (x1000/µl) 237 + 59 238 + 50 0,909 
  PFA (Epinephrin) (sec) 114 + 36 201 + 73 0,000 
Antithrombotische Medikation 
  Acetylsalicylsäure 7 (7,2%) 1 (2,4%) 0,436 
  Heparin (s.c.) 22 (22,7%) 8 (19,5%) 0,822 
  Heparin (i.v.) 13 (13,4%) 1 (2,4%) 0,065 
  Phenprocoumon (MarcumarR) 4 (4,1%) 8 (19,5%) 0,006 
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Tabelle 7.  Präoperative Merkmale der Patienten zum Klappenersatz 

     
 
Klappenersatz    Ja  Nein 
 (N=30) (N=108) P 
     

Präoperative Labordaten 
  PTT (sec) 29 + 5 32 + 12 0,050 
  Quick (%) 88 + 24 95 + 15 0,171 
  Hb (g/dl) 12,8 + 1,7 12,9 + 1,7 0,757 
  Thrombozyten (x1000/µl) 241 + 44 236 + 59 0,703 
  PFA (Epinephrin) (sec) 211 + 72 120 + 45 0,000 
Antithrombotische Medikation 
  Acetylsalicylsäure 0 8 (7,4%) 0,200 
  Heparin (s.c.) 4 (13,3%) 26 (24,1%) 0,207 
  Heparin (i.v.) 0 14 (13,0%) 0,040 
  Phenprocoumon (MarcumarR) 6 (20,0%) 6 (5,6%) 0,023 
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Tabelle 8.  Präoperative Merkmale der Patienten zum kombinierten Eingriff 

     
 
Kombinierter Eingriff    Ja  Nein 
 (N=11) (N=127) P 
     

Präoperative Labordaten 
  PTT (sec) 32 + 9 31 + 12 0,753 
  Quick (%) 77 + 28 95 + 15 0,065 
  Hb (g/dl) 11,9 + 2,4 13,0 + 1,6 0,036 
  Thrombozyten (x1000/µl) 231+ 65 238 + 56 0,699 
  PFA (Epinephrin) (sec) 176 + 71 137 + 63 0,104 
Antithrombotische Medikation 
  Acetylsalicylsäure 1 (9,1%) 7 (5,5%) 0,495 
  Heparin (s.c.) 4 (36,4%) 26 (20,5%) 0,254 
  Heparin (i.v.) 1 (9,1%) 13 (10,2%) 1,000 
  Phenprocoumon (MarcumarR) 2 (18,2%) 10 (7,9%) 0,245 
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Tabelle 9. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf postop. PFA (I) 

     
 
Postop. PFA Normal Verlängert 
 (N=98) (N=40) P 
     

Alter 63 + 11 64 + 10 0,597 
Größe (cm) 170 + 9 170 + 10 0,913 
Gewicht (kg) 77 + 11 76 + 13 0,817 
Body-Mass-Index (kg/m2) 26,6 + 3,4 26,4 + 3,6 0,814 
Körperoberfläche (m2) 1,88 + 0,17 1,87 + 0,19 0,808 
Männlich 70 (71,4%) 26 (65,0%) 0,456 
Art des Eingriffs  
  Myokardrevaskularisation 69 (79,4%) 28 (70,0%) 0,962 
  Klappenersatz 21 (21,4%) 9 (22,5%) 1,000 
  Kombination 8 (8,2%) 3 (7,5%) 1,000 
Antithrombotische Medikationen 
  Acetylsalicylsäure 5 (5,1%) 3 (7,5%) 0,691 
  Heparin (s.c.) 23 (23,5%) 7 (17,5%) 0,441 
  Heparin (i.v.) 12 (12,2%) 2 (5,0%) 0,351 
  MarcumarR 10 (10,2%) 2 (5,0%) 0,508 
EKZ-Dauer (min) 81 + 29 84 + 39 0,562 
OP-Dauer (min) 159 + 43 163 + 50 0,671 
Reeingriff 3 (3,1%) 2 (5,0%) 0,627 
Rethorax 2 (2,0%) 2 (5,0%) 0,597 
Präop. Labordaten 
  PTT (sec) 32 + 12 30 + 10 0,210 
  Quick (%) 92 + 19 96 + 12 0,108 
  Hb (g/dl) 13,0 + 1,7 12,5 + 1,7 0,100 
  Thrombozyten 238 + 56 236 + 57 0,804 
  PFA (Epinephrin) (sec) 134 + 59 155 +72 0,118 
  PFA verlängert 16 (16,3%) 12 (30,0%) 0,070 
  ACT (sec) 139 + 19 132 + 14 0,059 
Postop. Labordaten 
  PTT (sec) 33 + 7 44 + 37 0,068 
  Quick (%) 73 + 19 66 + 15 0,029 
  Hb (g/dl) 11,0 + 1,2 10,4 + 1,2 0,009 
  Thrombozyten 151 + 45 121 + 52 0,001 
  PFA (Epinephrin) (sec) 112 + 30 249 + 53 0,000 
  ACT (sec) 122 + 15 122 + 11 0,997 
     

Mittel + Standardabweichung, Median (Minimum – Maximum), Unterstrichene P-
Werte: Statistisch signifikant, EKZ: Extrakorporale Zirkulation, OP: Operation, 
Reeingriff: Voroperation mit EKZ 



 - 32 - 

Tabelle 10. Vergleich zwischen zwei Patientengruppen in Bezug auf postop. PFA (II) 

     
 
Postop. PFA Normal Verlängert 
 (N=98) (N=40) P 
     

Intraop. Aprotinin 32 (32,7%) 18 (45,0%) 0,171 
Postop. Aprotinin 2 (2,0%) 1 (2,5%) 1,000 
Intra- und postop. Transfusion 
  Erythrozytenkonzentrat (E) 1,53 + 2,15 2,68 + 3,37 0,019 
        (Zahl der Patienten) 44 (44,9%) 25 (62,5%) 0,061 
  FFP (E) 0,30 + 1,13 0,45 + 1,32 0,491 
        (Zahl der Patienten) 7 (7,1%) 5 (12,5%) 0,329 
  Thrombozytenkonzentrat (E) 0,00 + 0,00 0,08 + 0,27 0,083 
        (Zahl der Patienten) 0 3 (7,5%) 0,023 
Intraoperativer Blutverlust (ml) 220 + 169 298 + 252 0,076 
Postop. kumulativer Blutverlust (ml) 
  1 Stunde 76 + 68 90 + 89 0,326 
  2 Stunden 143 + 112 179 + 132 0,110 
  4 Stunden 210 + 141 266 + 174 0,075 
  8 Stunden 302 + 195 373 + 227 0,067 
 12 Stunden 376 + 222 449 + 239 0,091 
      Total 529 + 305 665 + 337 0,023 
Gesamtblutverlust (ml) 749 + 398 963 + 475 0,008 
           > 1000ml  16 (16,3%) 16 (40,0%) 0,003 
     

Mittel + Standardabweichung, Median (Minimum – Maximum), Unterstrichene P-
Werte: Statistisch signifikant 
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Tabelle 11.  Multivariate Analyse der Risikofaktoren für Blutverluste  
(Logistische Regressionsanalyse) 

    
 
 P odds ratio  
    

Größere Körpergröße 0,321  
Größere Körperoberfläche 0,001 10,06 
Männliches Geschlecht 0,284  
Längere EKZ-Dauer 0,898 
Längere Operationsdauer 0,000 173,48 
Niedrigere präop. Thrombozytenzahl 0,002 5,22 
Niedrigere postop. Thrombozytenzahl 0,454 
Verlängerte postop. PFA-Zeit 0,001 6,07 
    

Unterstrichene P-Werte: Statistisch signifikant,  
EKZ: Extrakorporale Zirkulation  
 
Die folgenden kontinuierlichen Daten wurden in die Frequenzdaten geändert. 
Körpergröße (> 170 cm, =< 170 cm), Körperoberfläche (> 1,85 m2, =< 1,85 m2),  
EKZ-Dauer (>110 min, =< 110 min), Operationsdauer (> 240 min, =< 240 min),  
präoperative Thrombozytenzahl (> 200 x 1000/µl, =< 200 x 1000/µl), postoperative 
Thrombozytenzahl (> 175 x 1000/µl, =< 175 x 1000/µl) und postoperative PFA-Zeit 
(Epinephrin-PFA > 175 sec bzw. ADP-PFA > 110 sec, Epinephrin-PFA =< 175 sec  
und ADP-PFA =< 110 sec) 
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Prädisponierende Faktoren für erhöhte Blutverluste bei Herzoperationen  
- Eine Analyse perioperativer Daten unter dem Aspekt des Stellenwerts vom 
„Shear“-abhängigen Thrombozytenfunktionstest (PFA-100) – 

Volker Siegfried Skalla, Uhlandstraße 16, D-32545 Bad Oeynhausen 

Zusammenfassung 

Herzoperationen unter Zuhilfenahme der Herz-Lungen-Maschine können mit hohen 
perioperativen Blutverlusten einhergehen. Die Thrombozytendysfunktion wird dabei als 
eine der häufigen und wichtigen Ursachen der hämostaseologisch-bedingten, 
postoperativen Blutung angesehen. Ein zuverlässiger und leicht-durchführbarer 
Thrombozytenfunktionstest ist deshalb von großem Nutzen, um eine gezielte 
Gegenmaßnahme ergreifen zu können. Der Platelet-Function-Analyser (PFA-100) bietet 
ein einfaches und empfindliches Messverfahren zur Diagnostik der Thrombozytenfunk-
tion unter hohen „shear“-Stress-Bedingungen.  
In der vorliegenden Studie werden folgende Fragen gestellt: 1) Welche Risikofaktoren 
beeinflussen den perioperativen Blutverlust bei kardiochirurgischen Eingriffen mit 
extrakorporaler Zirkulation (EKZ) wie Myokardrevaskularisation und Klappenersatz? 
2) Was für einen Stellenwert hat dabei ein präoperativer bzw. postoperativer Thrombo-
zytenfunktionstest mit PFA-100? 
Die Ergebnisse stammen von 138 Patienten, die sich einem elektiven Eingriff  
unterzogen. Präoperative Laboruntersuchungen wurden ein bis zwei Tage vor dem 
geplanten Operationstag durchgeführt. Für postoperative Laboruntersuchungen wurden 
Blutproben innerhalb 30 Minuten nach Ankunft auf der Intensivstation abgenommen. 
Der intra- bzw. postoperative Blutverlust wurde von der über Drainagen verlorenen 
Blutmenge ermittelt. Die Faktoren, die sich durch univariate Analyse als 
prädisponierende Risikofaktoren für erhöhte Blutverluste erwiesen, wurden weiter mit 
multivariater Analyse (logistische Regressionsanalyse) darauf geprüft, welche Faktoren 
unabhängige Risikofaktoren sind. Für diese Analyse wurden kontinuierliche Daten in 
die Frequenzdaten geändert. 

Wesentliche Ergebnisse lassen sich wie folgt zusammenfassen: 

Zur 1. Frage: Größere Körpergröße, größere Körperoberfläche, männliches Geschlecht, 
längere EKZ-Dauer, längere Operationsdauer, niedrigere präoperative 
Thrombozytenzahl, niedrigere postoperative Thrombozytenzahl und verlängerte post-
operative PFA-Zeit erwiesen sich durch univariate Analyse als prädisponierende 
Risikofaktoren für erhöhte Blutverluste. Nach multivariater Analyse waren größere 
Körperoberfläche, längere Operationsdauer, niedrigere präoperative Thrombozytenzahl 
und verlängerte postoperative PFA-Zeit prädisponierende Risikofaktoren. Unter den 
o.g. Risikofaktoren hatte die längere Operationsdauer den stärksten Einfluss auf 
perioperative Blutverluste (das größte „odds ratio“). 
Zur 2. Frage: Eine präoperativ verlängerte PFA-Zeit hatte keinen Einfluss auf die 
Menge des perioperativen Blutverlustes. Es bestand aber ein Zusammenhang zwischen 
postoperativ verlängerter PFA-Zeit und erhöhten Blutverlusten. Der positive „predictive 
value“ der postoperativen PFA-Zeit war allerdings mit 40% niedrig, während der 
negative „predictive value“ mit 84% relativ hoch war, d.h., wenn ein Patient 
postoperativ eine normale PFA-Zeit aufweist, ist die Chance der hämostaseologisch-
bedingten Blutung gering, aber eine abnorme PFA-Zeit führt nicht unbedingt zu hohem 
Blutverlust. Nach den Ergebnissen dieser Studie ist der präoperative PFA-Test wenig 
von Bedeutung in dem hier untersuchten Patientengut.  
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