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HEUTIGER STAND DER ORGANTRANSPLANTATION 
(AUSSER NIERE) 

Present status of non-renal organ transplantation
von

G. ZIMMERMANN 0

Aus der I. Chirurgischen A bteilung (V orstand: Prof. Dr. H. S teiner) und dem  
Ludwig B o ltzm an n-In stitu t für Experim entelle Chirurgie (Leiter: Prof. Dr. 0 .  Boeckl) 

der L andeskrankenanstalten  Salzburg

Mit der N ieren transplan tation  sind im  Vergleich zu allen anderen O rganverpflanzungen 
bisher die m eisten Erfahrungen gesam m elt w orden. D em entsprechend w eist auch der jüng­
ste Bericht der ACS/NIH Organ T ransplan t Registry in Chicago (1 ) m it 10.850 derzeit le­
benden  Em pfängern m it in tak tem  T ransplan tat bei einer G esam tzahl von 23.919  Trans­
p lan tationen  und m it Em pfängerüberlebenszeiten bis zu 19 Jah ren  die m it A bstand besten  
Ergebnisse aus. Wie aus Tab. 1 hervorgeht, w erden andere Organverpflanzungen nur spär­
lich und in wenigen d arau f spezialisierten Z entren  vorgenom m en. Man kann  m it R echt sa­
gen, daß sie im  allgemeinen das S tadium  des klinischen V ersuchs noch  n ich t überschritten  
haben.

Der operationstechnische A ufw and und die K om plikationshäufigkeit sind m eist w esent­
lich größer; eine längerdauem de T ransplantatkonservierung m it O rganaustausch zwischen 
verschiedenen O rten  wie bei der Niere ist b isher n icht m öglich, sodaß die Spender- und 
Em pfängeroperation  sim ultan  ausgeführt w erden müssen; w enn m an von Lunge und Darm 
absieht, kom m en L ebendspender n ich t in Frage, da die anderen Organe unpaar sind bzw. 
O rganteilentnahm e aus L ebendspendern , etw a von L eber oder Pankreas, wegen der fehlen­
den Erfolgsaussichten n ich t veran tw orte t w erden kann . G egenüber der Niere t r i t t  die Rück­
sichtnahm e au f die H istokom patib ilitätsgrade in den H intergrund , da bei den geringen Fall­
zahlen und den n ichtim m unologisch  bedingten  M ißerfolgen eine K orrelation  m it den T rans­
plantatüberlebenszeiten  kaum  nachzuw eisen ist und sie in A nbetrach t der anderen, eine 
Transplan tation  ausschließenden F ak to ren  sowie der fehlenden M öglichkeit des Organaus­
tausches und einer überbrückenden Behandlung nach A rt der Dialyse eine T ransplan tation  
überhaupt verunm öglichen würde. In  diesem  Zusam m enhang ist n ich t zu vergessen, daß

1) Anschrift des Verfassers: Doz. Dr. G. Zimmermann, I. Chirurgische Abteilung, Landeskrankenan­
stalten, A-5020 Salzburg
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die V erpflanzungen ja  bei Patien ten  m it Term inalstadien einer O rganinsuffizienz, die nur 
eine sehr kurze Lebenserw artung ohne T ransplan tat besitzen , als u ltim a ratio  vorgenom ­
m en w erden. V ielerorts w erden daher nur Inkom patib ilitä t im  A B O -System  sowie ein p o ­
sitiver Cross M atch als K ontraindikationen  angesprochen.

Tabelle 1
ACS/NIH
ORGAN TRANSPLANT REGISTRY 
Stand vom 1.1.1976

HERZ LUNGE LEBER PANKREAS

Zahl der Transplantationsteams 64 22 41 15
Zahl der Transplantationen 296 37 254 47
Zahl der Empfänger 288 37 242 46
Zahl der dzt. lebenden Empfänger mit 
funktionierendem Transplantat 52 0 28 1

Längste Überlebenszeiten der Empfänger 
mit funktionierendem Transplantat 7,1 Jahre 10 Monate 6 Jahre 3,5 Jahre

Längste Überlebenszeiten der dzt. noch 
lebenden Empfänger mit funktionierendem 
Transplantat

7,1 Jahre 0 5,9 Jahre 3,5 Jahre

I. HERZTRANSPLANTATION
Die V erpflanzung keines anderen Organs h a t die Ö ffen tlichkeit so aufhorchen lassen 

wie die H erztransp lantation . O bw ohl bereits 1905 im E xperim ent ein h e te ro to p  an die 
Halsgefäße angeschlossenes Herz über 2 S tunden rhythm ische K ontrak tionen  erkennen 
ließ, w urde die erste in trathorakale A uxiliarherztransplan tation  am V ersuchstier 1946 be­
schrieben. 1949 folgte die thorakale En bloc-, also H erz-Lungenverpflanzung und etw a 
10 Jahre später die o rth o to pe  H erztransp lantation . 1964 führte H ardy erstm als am Men­
schen einen erfolglosen Versuch un te r V erw endung eines X enotransp lantates vom Schim ­
pansen aus (20). Die erste erfolgreiche o rtho tope  H um anherz transp lan ta tion  gelang Bar­
nard 1967 in Südafrika (4).

Technik:
Die Technik der o rth o to p en  T ransplan tation  ist heu te  w eitgehend standardisiert und 

b ere ite t keine allzugroßen Schw ierigkeiten; im Prinzip wird die von der A rbeitsgruppe um 
Shum way angegebene M ethode angew andt (19).
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: Technik der Herztransplantation (modif. nach (19)).
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Bei der V orbereitung von Spendern  m it Schädelhirntraum en ist zu beach ten , daß B lut­
druckabfälle m it vorausgehender H ypertension, w ohl als Folge der anfänglichen Irrita tion  
und späteren Lähm ung des V asom otorenzentrum s, das Herz ischäm isch schädigen können  
und daher durch  ausgiebigen parenteralen  Ersatz abgefangen w erden müssen.

Beim Em pfänger wird nach H eparinisierung ein kardiopu lm onaler Bypass u n te r Kanü- 
lierung der Cava inf. über den rech ten  V entrikel, der Cava sup. über die Jugularis in t. so­
wie der A orta  ascendens angelegt (A bb. 1). Das Herz wird u n te r Belassung eines Restes 
der beiden V orhöfe und der großen Gefäße bis knapp  über die Sem ilunarklappen exzidiert. 
Das m ittlerw eile exzidierte und  in einem  M edium gekühlte Spenderherz wird dann im plan­
tie rt, w obei zuerst der linke, dann der rechte V orho f und h ie rau f die A orta  anastom osiert 
w erden. Nach A bschluß der A ortennah t wird die A ortenklem m e en tfe rn t, um  die K oronar­
perfusion freizugeben. Ü ber einen K atheter im linken H erzohr wird das linke Herz m it 
Spülflüssigkeit gekühlt. Das K oronarvenenblu t wird m it einem  Sauger aus dem  rechten  
V entrikel in den P um poxygenator zurückgeführt. Schließlich folgt die A nastom osierung 
der Pulm onalis. M it A ir Flush, D efibrillierung, E ntfernen  des Bypass und Protam insulfat* 
gäbe wird die O peration  abgeschlossen.

V erschiedene T echniken der in tra thorakalen  A uxiliarherztransplan tation  w urden ohne 
w esentlichen Erfolg, d .h . m it nur kurzen  Ü berlebenszeiten versucht. E rst kürzlich nahm  
Barnard 2 derartige V erpflanzungen vor.

Ind ika tion  (Tab. 2):

Tab. 2: INDIKATIONEN ZUR HERZTRANSPLANTATION
1) Progressive Koronarsklerose

a) Terminale Phase bei chronischem Leiden 
Therapieresistente Angina pectoris 
Ausgedehnte Schädigung des linken Ventrikels 
Verschluß mehrerer großer Koronaräste
Low Output Syndrom

b) Akute Phase, frischer Myokardinfarkt 
Kardiogener Schock (Linksherz-Bypass!)
Therapieresistente Arrhythmien

2) Kardiomyopathie
Terminalstadium mit Rechts- und Linksherzinsuffizienz 
Therapieresistente Arrhythmien

3) Erworbene Vitien 
Generalisierte Myokardschädigung 
”Pump Failure”

4) Kongenitale Vitien 
Ausgedehnter Myokardschaden 
Komplexes Vitium ohne pulmonale Hypertonie

5) Herztumoren, Herztraumen

Für die Frage, welche Fälle als K andidaten  für eine H erz transp lantation  in Erwägung 
gezogen w erden können , steh t n icht so sehr die klinische Ind ika tion , sondern vielm ehr die 
Selektion der P atienten  im  V ordergrund. In Frage kom m t beim  heutigen  S tand der Dinge 
ausschließlich ein progredien ter infauster V erlauf eines invalidisierenden Herzleidens bei 
jüngeren Patienten  m it einer Lebenserw artung von nur W ochen oder wenigen M onaten,
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das w eder m edikam entös noch  chirurgisch anderw eitig zu beeinflussen ist und das außer­
dem  n icht im R ahm en einer generalisierten Erkrankung en tstanden  ist (19 , 32). Überdies 
dürfen keine zusätzlichen E rkrankungen, wie D iabetes, H ypertonie, Nieren- oder respira­
torische Insuffizienz sowie K ontraind ika tionen  gegen eine Im m unosuppression vorhanden 
sein. Wichtig sind außerdem  der W unsch des Patien ten  nach T ransplan tation  bei völliger A uf­
klärung über die Risken und Prognose sowie eine tolerable H istokom patib ilitä t, allerdings 
nur in dem  eingangs erw ähn ten  Maß.

Das Spektrum  der klinischen Ind ikationen  wäre hingegen w eit; die bisherigen Trans­
p lantationen  w urden wegen T erm inalstadien einer chronisch-progred ienten  K oronarskle­
rose m it therapieresistenter A ngina pectoris, Zustand nach Infa rk ten , ausgedehnter Schä­
digung des linken V entrikels bzw . V erschluß m ehrerer großer K oronaräste ohne M öglich­
keit einer koronarchirurgischen M aßnahm e, p rim ärer K ardiom yopathie m it Rechts- und 
L inksherzinsuffizienz bzw . therapieresistenten  A rhythm ien, rheum atischer V itien m it ge­
neralisierter Schädigung, die einen K lappenersatz n ich t m ehr erlaubt, sowie auch wegen 
frischem  In fa rk t m it p rolongiertem  kardiogenem  Schock ausgeführt (15 , 16, 19, 32, 50).

Als Ind ika tionen  sind ferner kom plexe kongenitale V itien ohne pulm onale H yperten ­
sion sowie u n te r U m ständen H erztum oren  und H erztraum en zu nennen.

Ergebnisse:
Das Herz m uß unm itte lbar nach seiner T ransplan tation  funktion ieren , da keine tem po­

räre künstliche U nterstützung wie bei der Niere verfügbar ist. Es w erden die üblichen Im- 
m unosuppressiva, also C orticostero ide, A zathioprin  und  ALG angew endet.

Wie aus Tab. 1 hervorgeht, w urden  bis zum  1 .1 .19 76  insgesam t 296 T ransplan tationen  
gem eldet. Die G ruppe um  Shum w ay, die die besten  Ergebnisse aufw eist, berich te t über 
eine 50 %ige Einjahres-, eine 39 %ige Zweijahres- und 20 %ige Vier- und Fünfjahresüberle­
bensrate. Der b isher längste Ü berleber h a t sein in tak tes T ransplan tat bereits 7,1 Jahre (1 ,5 ) .

M ißerfolge sind vornehm lich au f postoperatives Transplantatversagen, Infek tionen , aku­
te und chronische A bstoßung  sowie K om plikationen durch  die Im m unosuppression zu- 
rückzufuhren-(Tab. 3).

Tab. 3: MISSERFOLGE DER HERZTRANSPLANTATION
1) Postoperatives Transplantatversagen
2) Akute Abstoßung
3) Chronische Abstoßung
4) Infektion

Postoperatives Transplantatversagen läß t sich häufig durch  Rechtsherzversagen bei pu l­
m onaler H ypertension erklären, sodaß le tztere als K ontraind ika tion  gegen eine H erztrans­
p lan tation  anzusprechen ist.

U nter Im m unosuppression tre ten  n icht selten z.T. letale Infek tionen , besonders der L un­
gen auf. Sie können  durch  B akterien, V iren, Pilze oder P rotozoen  bedingt sein. Frühzeitige 
gezielte C hem otherapie ist unerläßlich, aber oftm als erfolglos.

A kute A bstoßung ist durch  Schwellung des Herzens m it Zunahm e der V entrikelw and- 
dicke, fibrinöser Perikarditis, m yokardialen  und subendokardialen  B lutungen sowie V er­
änderungen im  Bereich der Gefäße m it perivaskulärer R undzellinfiltra tion , Intim aschw el­
lung, M edianekrose u .a. gekennzeichnet.
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A bstoßungszeichen sind z.B. Q RS-N iedervoltage, ventrikuläre und  supraventrikuläre 
R hythm usstörungen  und ischäm ische ST -V eränderungen im EKG, Zunahm e der Ventri- 
kelw anddicke im  U ltraschallechokardiogram m  sowie neben klinischen Sym ptom en E nzym ­
anstiege (LDH, SGOT, CPK).

Durch M odifizierung der Im m unosuppression lassen sich akute A bstoßungskrisen o ft­
mals beherrschen.

Chronische A bstoßung äußert sich m orphologisch hauptsäch lich  in Intim apro liferation  
m it Einengung und schließlich O blitera tion  der K oronarien  sowie interstitieller M yokard­
fibrose. Daraus resu ltiert eine progrediente M yokardischäm ie m it all ihren klinischen F ol­
gen. Die Frühdiagnose ist p roblem atisch , ebenso ihre Behandlung.

Diese chronische A bstoßung  m it zunehm ender K oronargefäßverengung stellt einen der 
hauptsächlichsten  erfolgslim itierenden F ak to ren  der H erz transp lantation  dar. Som it tre ten  
oftm als die gleichen V eränderungen am H erz transp lan tat wie jene am exzidierten Eigen­
herz auf, derenw egen der P atient eigentlich operiert w urde.

II. LUNGENTRANSPLANTATIO N
Ü ber die erste experim entelle h e tero to pe  L ungentransp lan tation  w urde bereits 1907, 

über die erste o rth o to pe  in trathorakale V erpflanzung allerdings erst 1947 berichtet.
Für die Frage, ob die Lunge, wie es für die Niere bereits bekann t war, eine völlige H er­

auslösung aus ihren V erbindungen to leriert, ohne daß die F un k tio n  beein trächtig t w ird, 
waren experim entelle A rbeiten  in den 50iger Jah ren  bem erkensw ert, die zeigten, daß eine 
reim plantierte Lunge durchaus in der Lage ist, einen annähernd norm alen Gasaustausch 
aufrech tzuerhalten . Viele Jahre w ar m an der M einung, daß denervierte bzw. transplan tier­
te Lungen einen hohen  vaskulären W iderstand haben , der vom  rech ten  V entrikel des H er­
zens au f längere S icht n ich t to leriert würde. Es kon n te  aber gezeigt w erden, daß technisch 
perfek t vorgenom m ene T ransplan tationen, d .h. G efäßanastom osen, sehr w ohl einen nor­
m alen G efäßw iderstand zur Folge haben können , selbst u n te r den Bedingungen einer un i­
lateralen  L ungentransplan tation  m it L igatur der kon tra la teralen  Pulm onalarterie bzw. kon­
tralateraler Pneum onektom ie, w obei die einzelne Lunge — tro tzdem  sie das gesam te Blut 
des kleinen Kreislaufes übernehm en m uß — einen norm alen Pulm onalisdruck aufweist (9, 
2 7 ,5 1 ) .

Die Ischäm ieverträglichkeit der Lunge in N orm otherm ie beträg t bei V entilation  etw a 
bis zu 3 S tunden , in kollabiertem  Zustand wird n icht einm al 1 S tunde toleriert. Experi­
m entell läß t sie sich durch  H ypotherm ie bis zu 24 S tunden  steigern. Die Lungenkonservie­
rung ist allerdings klinisch noch n ich t applikabel.

Technik  (A bb. 2 /1-III):
Nach Pneum onektom ie des Em pfängers wird das T ransp lan tat durch E nd-zu-E nd-A na- 

stom osen der Pulm onal arte rie, der Lungenvenen und  des S tam m bronchus o rtho top  im plan­
tiert. Für die Lungenperfusion ist die Weite der A rterienanastom ose bedeutsam , was durch 
einen V enenpatch  oder Anschrägen der G efäßstüm pfe erzielt w erden kann. Häufig w erden 
Stenosen bzw. Throm bosen im  Bereich der V enenanastom osen beobach tet, die durch A b­
flußbehinderung zum  Transplantatversagen führen. Meist wird ein Teil der Vorhofw and 
m ittransp lan tiert und m it dem  Em pfängervorhof anastom osiert, allerdings sind auch einzel­
ne Venen erfolgreich anastom osiert w orden (A bb. 2/1).
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Abb. 2/1: Technik der Lungentransplantation (modif. nach (9)). 
Venöse Anastomose (Herzvorhof)

Problem e b ere ite t auch die Bronchusanastom ose. Infolge U nterbrechung der Bronchial­
arterienzirkulation  wird der T ransplan tatbronchus nur durch  K ollateralen zwischen den 
Pulm onal- und Bronchialarterien versorgt. Bei stärkerer D enudierung b esteh t die G efahr 
der ischäm ischen W andnekrose. Dehiszenzen und Stenosen w erden oftm als beobach tet.
Um diese K om plikationen zu verm eiden, w urde von V eith  e t al. (9) die sogenannte Tele­
skoptechnik  für die A nastom ose em pfohlen  (A bb. 2 /II). Sie bew ährt sich besser als der 
V ersuch, die B ronchialarterienzirkulation  durch  d irekte G efäßanastom ose oder Im plan ta­
tion eines bronchialarterien tragenden  A nteils der A ortenw and in die Subclavia oder A orta 
w iederherzustellen.

Ein kardiopulm onaler Bypass ist bei sim ultaner bilateraler L ungentransplan tation , u n i­
lateraler T ransplan tation  m it vorheriger kon tra la teraler Pneum onektom ie bzw . zu ausge­
prägter Insuffizienz der anderen Lunge sowie thorakaler En b lo c -T ransplan tation  erfo rder­
lich.
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Abb. 2/II: Technik der Lungentransplantation (modif. nach (9)).
Links Teleskopanastomose des Bronchus. Rechts Arterienanastomose.

Indikation (Tab. 4):
Tab. 4: INDIKATIONEN ZUR LUNGENTRANSPLANTATION

1) Akute Pulmonalinsuffizienz 
Toxisch
Entzündlich 
Posttraumatisch u. ä.

2) Primäre pulmonale Hypertension
3) Chronische Lungenerkrankungen mit respiratorischer Insuffizienz 

Lungenfibrose
Tuberkulose
Silikose
Bronchiektasien u.ä.

4) Chronische Lungenerkrankungen mit Malignom
Die L ungentransplan tation  w urde b isher bei fo rtgeschrittenen , h insichtlich  konventio­

nellen Therapieversuchen aussichtslosen Form en folgender E rkrankungen ausgeführt (9): 
A kute, m eist toxisch , entzündlich oder traum atisch  bedingte Pulm onalinsuffizienz, pri 

märe pulm onale H ypertension, chronische Lungenerkrankungen wie Lungenfibrose, Sili­
kose, T uberkulose, Bronchiektasien, Em physem  u .a . sowie schließlich Malignome in chro 
nisch erk rank ten  Lungen, bei welchen eine R esektion  n icht in Frage kom m t.
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Es kam en T ransplan tationen  einzelner Lappen, unilaterale und bilaterale T ransplanta­
tion  ganzer Lungen sowie thorakale En b lo c -T ransplan tationen  zu Anw endung.

Ergebnisse:
1963 führte Hardy die erste L ungentransplan tation  am M enschen aus (21). Seither 

w urden bis zum  1 .1 .19 76  insgesam t 37 V erpflanzungen vorgenom m en (Tab. 1). Die b is­
herigen Ergebnisse sind en tm utigend , nur 3 Em pfänger leb ten  länger als 1 M onat, w obei 
der längste Ü berleber nach 10 M onaten an der T ransplan tatabstoßung  verstarb (Tab. 5).

Tab. 5: MISSERFOLGE DER LUNGENTRANSPLANTATION
1) Technische Komplikationen 

Stenose, Dehiszenz der Bronchusnaht 
Stenose, Thrombose der Lungenvenennaht 
Stenose der Lungenarteriennaht

2) Kontralaterale kranke Lunge
Gestörtes Durchblutungs- Belüftungsverhältnis 
Sepsis

3) Reimplantationssyndrom
4) Pneumonie
5) Abstoßung (vaskulär-alveoläre Diskordanz, gestörtes Durchblutungs-Belüftungsverhältnis)

Technische K om plikationen sind von Seiten der B ronchusanastom ose in F orm  von De- 
hiszenzen, S tenosen, Schleim hautulzerationen  und  B lutungen m it konsekutiver A spira­
tionspneum onie zu erw arten . Sie wird von V eith  (51) als die Achillesferse der Lungen­
transp lan tation  bezeichnet.

D aneben kann es auch zu S tenosen und Throm bosen  der V enennaht sowie m itun ter 
zur Stenose der A rterienanastom ose kom m en.

Da die Ind ika tionen  zur L ungentransplan tation  durch  eine beidseitige Lungeninsuffi­
zienz gegeben ist, stellt sich bei der unilateralen  V erpflanzung das Problem , daß das gesun­
de T ransplan tat zusam m en m it einer k ranken  Lunge an das selbe Bronchial- und G efäß­
system  angeschlossen w ird. Ist bei einer obstruktiven  V entilationsstörung der B ronchial­
w iderstand der verbliebenen Lunge groß, so wird die V erteilung der Luftvolum ina en tspre­
chend den W iderständen erfolgen und das T ransplan tat stärker belüftet w erden. Sind die 
G efäßw iderstände in der Restlunge groß, ist der Flow  durch das T ransplan tat größer. In 
jedem  Fall kom m t es zu einem  gestörten  D urchblutungs-B elüftungsverhältnis, das deletä­
re Folgen h a t, wenn die T ransp lan tatfunk tion  aus irgendeinem  G rund , etw a A bstoßung, 
abnim m t. Diese Schw ierigkeiten w urden besonders bei E m physem atikern  beobach tet. Es 
wurde daher in solchen Fällen die bilaterale T ransplan tation  em pfohlen  und auch durch­
geführt, die allerdings w esentlich belastender und risikoreicher ist.

Die sogenannte R eim plan ta tionsreak tion  m it ihrem  M axim um  innerhalb einiger Tage 
nach T ransplan tation  äußert sich in Alveolarödem  m it L ungeninfiltration  am R öntgenbild , 
Störung der V entila tion  und reduzierter D urchblutung bei e rhöh tem  G efäßw iderstand und 
ist au f das T ransplantations- bzw . Ischäm ie traum a der Lunge zurückzuführen. Perfekte O pe­
rationstechnik , kurze Ischäm ie und hohe M ethylprednisolondosen verm ögen die tem porä­
re R eaktion  abzuschw ächen.
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Infek tionen , m itu n te r von der erk rank ten  kon tra la teralen  Lunge ausgehend, stellen eine 
schwere K om plikation  dar und sind m eist schwierig zu beherrschen.

Die A bstoßungsreaktion  ist durch  eine vaskuläre K om ponente m it perivaskulärer Rund- 
zellin filtration , In tim ahyperplasie m it Gefäßeinengung und  verm indertem  Flow  bei e rhöh­
te r vaskulärer R esistenz sowie eine alveoläre K om ponente m it fibrinöser Alveolarexsuda- 
tion  und le tztlicher H epatisation  m it reduzierter V entila tion  gekennzeichnet. Erstere stellt 
eine zelluläre, le tztere eine durch  hum orale F ak to ren  bedingte Im m unreaktion  dar (42). 
Die herköm m lichen Im m unosuppressiva verm ögen nur lim itiert die A bstoßungsreaktion  
zu  beeinflussen. Auffallenderw eise läß t sich aber die vaskuläre K om ponente besser beherr­
schen als die alveoläre, sodaß es zu einer ’’vaskulär-alveolären D issoziation” m it reduzier­
ter V entila tion  bei erhaltener D urchblutung kom m t. Dieses gestörte  B elüftungs-D urchblu­
tungsverhältnis fuhrt zur H ypoxäm ie und Exitus des Em pfängers.

Abb. 2/III: Technik der Lungentransplantation (modif. nach (9)). 
Situs nach Vollendung der Anastomosen.
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III. LEBERTRANSPLANTATION
Man kann  w ohl m it R echt sagen, daß von allen Organverpflanzungen die L ebertrans­

p lan tation  die größten  operationstechnischen  und  pathophysiologischen Problem e auf­
w irft. Die ersten  experim entellen  T ransplan tationen  w urden  in den 50iger Jah ren , die er­
ste am  M enschen 1963 von der A rbeitsgruppe um  Starzl (49 ) ausgeführt. Am  zielführend­
sten ist die o rth o to pe  T ransp lan tatposition , die tro tz  größerer technischer Schwierigkeiten 
als bei der h e tero to pen  V erpflanzung bessere R esu ltate als die le tztere zeitigt.

1. Orthotope Transplantation
Technik:
M it einer ausgiebigen, m eist transversalen Inzision wird das A bdom en des Em pfängers 

eröffnet. Wenn nötig  kann  der S chn itt in den T horax  erw eitert w erden. Nach Klem m ung 
der supra- und infrahepatischen Cava inf., der P orta  und der H epatika wird die Leber exzi- 
d iert. Die Spenderleber ist inzw ischen bereits in situ  gekühlt w orden. Sie wird dem  Spen­
der en tnom m en  und o rth o to p  in den Em pfänger im plantiert. Z uerst wird die suprahepati­
sche Cava inf. anastom osiert. H ierauf folgt die A rteriennah t: beim  Erw achsenen kann  die 
H epatika d irek t term inoterm inal anastom osiert w erden, bei K indern m uß wegen der klei­
nen G efäßkaliber m eist ein Teil der A orta  m itverpflanzt w erden, der term inolateral in die 
A orta im plan tiert w ird. D anach folgen die E nd-zu-E ndverein igung der P orta  und der in ­
frahepatischen Cava inf. N ach den einzelnen A nastom osen w erden schrittw eise der a rte­
rielle, der Porta- und der Cava-Flow  freigegeben (A bb. 3). A bschließend erfolgt die Gallen­
gangsrekonstruktion  en tw eder in Form  einer C holezystojejunostom ie m it L igatur des d ista­
len T ransplan tatcholedochus oder — wie au f A bb. 3 zu sehen — in F orm  einer d irekten  ter- 
m inoterm inalen  C holedochusanastom ose m it T -R ohrdrainage. Die Leber wird durch  N ah t 
des A ufhängeapparates fix iert (10 , 11, 14, 40 , 41 , 46 , 47).

Probleme der orthotopen Lebertransplantation:
N eben den operationstechnischen  Problem en ist ein guter Teil der intra- und postopera­

tiven Schw ierigkeiten au f die hohe Ischäm ieem pfindlichkeit der L eber zurückzuführen. Die 
norm otherm e Ischäm ietoleranz beträg t nur bis zu 30 M inuten und ist som it von allen zu 
transplan tierenden  O rganen am  kürzesten. E xperim entell gelang es bereits, Lebern durch 
hypotherm e M edien m it in trazellulärer E lektro ly tzusam m ensetzung bis zu 24 S tunden  e r­
folgreich zu konservieren (38 , 39), klinisch sind die K onservierungsm ethoden jedoch  noch  
kaum  anw endbar.

Von den ausgiebigen experim entellen  A rbeiten  und den bisherigen klinischen E rfahrun­
gen sind folgende Problem kreise bekannt:
a. Anästhesie: W ährend der anhepatischen Phase der O peration  können  Pharm aka, die in 

der Leber abgebaut w erden, kum m ulieren . M it der Dosierung ist daher besondere V or­
sicht geboten. Dazu gehören i.v. B arb itu rate, depolarisierende M uskelrelaxantien u .a . 
N icht b e tro ffen  sind z.B. S tickoxydul, H alothan und nichtdepolarisierende Relaxan- 
tien.

b. Venöse D ekom pression: Bei K lem m ung der Cava inf. ober- und unterhalb  der Leber so­
wie der Porta  zur E m pfängerhepatektom ie und T ransplan tation  t r i t t  eine venöse S tau ­
ung im Porta- und Cava in f.-E influßgebiet auf, die von V ersuchstieren schlecht to leriert 
w ird. Es m uß daher eine venöse D ekom pression über einen Bypass vorgenom m en wer-
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Abb. 3: Technik der orthotopen Lebertransplantation (modif. nach (14)). 
I: Situs nach Exzision der Eigenleber des Empfängers 

II: Situs nach Implantation der Spenderleber
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den, und zwar beim  H und sow ohl von der Cava inf. als auch P orta  zur Jugularis, w äh­
rend beim  Schwein eine portocavale D ekom pression, etw a durch  einen lienojugularen 
Shunt (23), ausreicht. Beim H und kann  bei liegendem  ex ternen  jugulocavalen Bypass 
die portale D ekom pression auch über eine tem poräre portocavale A nastom ose erzielt 
w erden (11). Bei der hum anen  T ransplan tation  ist durch  die auf dem  Boden der L eber­
erkrankung en tstandenen  portocavalen  K ollateralen eine ausreichende portale D ekom ­
pression gew ährleistet, sodaß ein S hunt n icht erforderlich  ist.

c. O ut Flow Block: Beim H und tr i t t  bei zu starker ischäm ischer Leberschädigung ein A n­
stieg der vaskulären Resistenz der Leber m it O ut Flow  Block ein. Die Ursache liegt in 
einem  Spasmus der beim  H und gut entw ickelten  M uskelm antel der kleinen in trahepati- 
schen Venen, was zu einer B lutstauung im sinusoidalen N etzw erk und schließlich P fo rt­
aderstauung führt. A uch H istam infreisetzung scheint dabei eine Rolle zu spielen. Beim 
M enschen wird ein derartiger O u t Flow Block n ich t beobach tet.

d. Störungen des Flüssigkeits- und Elektrolytgleichgew ichtes sowie des Stoffwechsels: 
W ährend der anhepatischen Phase der O peration  kom m t es zur A nhäufung saurer M eta­
boliten , was sich in einer m etabolischen Azidose äußert (6). Nach Revaskularisation der 
ischämischen Leber wird reichlich Kalium  über die suprahepatische Cava inf. in den 
Em pfängerkreislauf ausgeschwem m t. Die z.T . massive Hyperkaliäm ie kann  schwere 
H erzfunktionsstörungen auslösen. In  der Folge tr itt  auf G rund eines erhöh ten  Uptake 
durch die kalium verarm te Leber eine H ypokaliäm ie auf.
In der anhepatischen Phase und nach Leberrevaskularisation zeigen sich m itun ter d eu t­
liche B lutdruckabfälle, w elchen folgende Ursachen zugrunde liegen können: Blutverlust 
in den ex ternen  Bypass (bei T ierexperim enten), Versacken des Blutes durch  m angelhaf­
te venöse D ekom pression, B lutverluste durch die Exzision der Em pfängerleber sowie 
durch die R evaskularisation bzw. Auffüllung der Spenderleber, Ausschw em m ung vaso­
aktiver Substanzen aus der ischäm ischen Spenderleber nach Revaskularisation, wie etw a 
H istam in (37), und schließlich G erinnungsstörung durch  die ischämisch geschädigte Le­
ber.
A uf Grund der K ohlehydratstoffw echselstörung w erden oftm als deutliche H ypoglykä­
mien beobach tet.
Alle genannten  S törungen müssen durch  angemessenen B lutersatz, N atrium bikarbonat- 
und G lukoseapplikation  u .a. M aßnahm en ausgeglichen w erden.

e. Blutungsdiathese: Schon w ährend der E m pfängerhepatektom ie kom m t es oftm als in­
folge der durch  die Lebererkrankung bedingten  portocavalen  K ollateralen und der Koa- 
gulopathie zu starken B lutungen. W ährend und nach T ransplan tation  ist die erhöhte 
Blutungsneigung au f eine erhöh te  fibrinolytische A ktiv itä t bzw. V erbrauchskoagulopa- 
thie infolge dissem inierter intravaskulärer K oagulation w ährend der anhepatischen Pha­
se zurückzuführen. Wenn die neue Leber funk tion iert, setz t schlagartig Besserung ein.
Ist die ischämische Schädigung zu stark, dauert die B lutungstendenz an.
A ußerdem  ist eine tem poräre Depression der durch die Leber synthetisierten  G erin­
nungsfaktoren  I, II, V, VII, IX und X sowie des Fak to rs V III zu messen. Nach der Pha­
se der K oagulopathie setz t eine reaktive tem poräre H yperkoagulopathie m it erhöh ter 
Throm boseneigung der A nastom osen ein (7, 8, 17).

f. Proteinsynthese: Ischäm ische Leberschädigung führt zu einer S törung der P roteinsyn­
these der Leber m it A bsinken des Proteinspiegels, Aszites und Ö dem en. Im m unelektro-
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phoretische U ntersuchungen zeigten, daß besonders die alpha-2 -G lobulinfrak tion  b e­
troffen  ist (26 , 41).

g. O perationstechnische K om plikationen: V ereinzelt sind folgende operationstechnische 
K om plikationen  aufgetreten: Zwerchfellparese durch  Q uetschung des N. phrenicus 
beim  A bklem m en der suprahepatischen Cava inf., L uftem bolie der Cava inf., Cholezy- 
sto jejunostom ie m it versehentlicher Ligatur des D uctus zysticus bei getrennter E inm ün­
dung ins D uodenum  bzw . tiefer Einm ündung in den C holedochus, Übersehen einer 
zw eiten, aus der A. m esenterica sup. en tspringenden A. hepatica  und schließlich Infar­
zierung der rech ten  N ebenniere durch  versehentliche U m stechung der Nebennierenvene.

h . Postoperative K om plikationen: Wie bereits erw ähnt, ist postoperatives Versagen des 
T ransplantates in den m eisten Fällen au f zu starke ischämische Schädigung zurückzu­
führen, welche die un te r c. - f. angeführten S törungen verursachen bzw. verstärken kann. 
D aneben sind kardiopulm onale Insuffizienz, G efäßnahtth rom bosen  und Dehiszenz der 
G allenw egsanastom osen anzuführen. N icht selten tre ten  gastroin testinale, m itun ter b lu ­
tende Ulzera auf. V agotom ie und auch R esektion  w erden d isku tiert.
Eine schwere K om plikation  stellt das A uftre ten  septischer L eberinfarkte dar, das auf 
die additive W irkung m ehrerer F ak to ren  zurückzuführen ist: E in tritt enteraler Keime in 
die Leber über das P o rtab lu t (12 ) bzw. die Gallenw egsanastom ose, Ischäm iebezirke der 
Leber als N ährboden  für die Keim e, A bstoßungsreaktion  und schließlich R eduzierung 
der A bw ehr durch  Im m unosuppression und fehlende A ntib io tikam edikation . Selten 
helfen  Drainage oder gar L eberteilresektion  (41).
A bstoßungskrisen sind m orphologisch durch  periporta le R undzellinfiltra tion , zentrilo- 
buläre N ekrosen und  C holestasezeichen, chronische A bstoßung  durch zunehm ende pe­
riportale Fibrose gekennzeichnet (11 , 22). B lutlaborm äßig äußert sich eine A bstoßung 
durch  A nstieg des Serum -B ilirubins und der Leberenzym e (Tab. 6).
Tab. 6: MISSERFOLGE DER LEBERTRANSPLANTATION

1) Operative Komplikationen
Blutungen (Ischämieschädigung des Transplantats)
Versehentliche Ligatur des Ductus zysticus 
Anomalien der A. hepatica 
Zwerchfellähmung 
Luftembolie
Infarzierung der rechten Nebenniere

2) Postoperative Komplikationen
Transplantatversagen (Blutungen, Stoffwechselentgleisungen) = Ischämieschädigung des Transplan­

tates
Gefäßnahtthrombosen 
Gallenwegsdehiszenz 
Kardiopulmonale Insuffizienz

3) Septische Leberinfarkte
4) Abstoßung

2. Heterotope Transplantation
T rotz  der theoretisch  bestehenden  V orteile , näm lich E rhaltung der R estfunktion  der 

Eigenleber und V erm eidung der risikoreichen E m pfänger-H epatek tom ie überwiegen in der 
Praxis die N achteile bei w eitem . Die V ersagerquote ist hoch . Einm al besteh t das Problem
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des Platzes im B auchraum  für 2 Lebern, das un te r anderen respiratorische Schwierigkeiten 
m it sich bringt, sowie durch  K om pression T hrom bosen der G efäße begünstigt. Z um  ande­
ren ist das Phänom en der funktioneilen  K onkurrenz der beiden Lebern zu nennen. Ohne 
Perfusion m it P o rtab lu t t r i t t  A trophie des A uxiliartransplantates ein. Es d a rf daher die 
Auxiliarleber in funktioneller H insicht gegenüber der Eigenleber n ich t benachteilig t w er­
den, was etw a durch  partielle Um leitung des P fortaderkreislaufes durch  die erstere gewähr­
leistet wird (24 , 44).

Technik:
Eine der günstigsten Techniken ist die Plazierung des T ransplan tates unterhalb  der eige­

nen Leber. Die arterielle Versorgung erfolgt über die Em pfängeraorta, die T ransp lan tat­
porta  wird term inolateral m it der V. m esenterica sup. des Em pfängers anastom osiert. Die 
Cava inf. des T ransplan tates w ird infrahepatisch  ligiert und suprahepatisch  term inolateral 
m it der infrahepatischen Cava inf. des Em pfängers vereinigt. Die Galledrainage erfolgt 
über eine C holezystojejunostom ie (A bb. 4).

Ind ika tion  zu r L ebertransp lan ta tion  (Tab. 7):
Tab. 7: INDIKATIONEN ZUR LEBERTRANSPLANTATION

1) Nicht korrigierbare kongenitale Gallengangsatresie 
Intrahepatische Atresie
Extrahepatische Atresie

2) Akutes Leberversagen 
Nekrotisierende Virushepatitis 
Intoxikation

3) Nichtresezierbare primäre oder sekundäre Lebertumoren 
Hepatom
Cholangio! arzinom 
Metastasenleber?

4) Leberzirrhose?
Postnekrotische Zirrhose (ohne Alkoholismus!)
Primäre biliäre Zirrhose 
Hepatolentikuläre Degeneration Wilson 
Hämochromatose
Eine L ebertransp lan ta tion  w urde wegen folgender E rkrankungen ausgeführt (41): 

N ichtkorrigierbare intra- und extrahepatische kongenitale Gallengangsatresien, akutes Le­
berversagen infolge nekro tisierender V irushepatitis oder In to x ik a tion , nichtresezierbare 
prim äre L ebertum oren  (H epatom e und Cholangiokarzinom e), M etastasenlebern, allerdings 
nur w enn sonstige M etastasen auszuschließen sind und der P rim ärtum or radikal en tfe rn t 
wurde. Problem atisch  sind L eberzirrhosen, da einerseits die kurze Lebenserw artung doch  
n ich t m it S icherheit vorausgesagt w erden kann so wie bei den vorgenannten A ffektiorien 
und andererseits Fälle im  Term inalstadium  einen größeren E ingriff schwer tolerieren. V or­
genom m en w urde eine T ransp lan tation  bei postnekro tischer Z irrhose, p rim ärer biliäre:: 
Zirrhose, hepato len tiku lärer D egeneration Wilson und H äm ochrom atose.
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Abb. 4: Technik der intraabdominellen heterotopen Auxiliarlebertransplantation (modif. nach (41))
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Ergebnisse:
Z ur Im m unosuppression w erden wie üblich A zath ioprin , C orticosteroide und  ALG h er­

angezogen. Wegen der H ep a to to x iz itä t m uß A zath ioprin  vorsichtig dosiert w erden. Abstos- 
sungskrisen können  durch E rhöhung der im m unosuppressiven Therapie oftm als beherrscht 
werden.

Wie aus Tab. 1 hervorgeht, w urden  bisher insgesamt 254 L ebertransp lan ta tionen  vorge­
nom m en, davon über 200  o rth o to pe . 6 Em pfänger o rth o to p e r T ransplan tate leb ten  länger 
als 3 Jahre. Der längste Ü berleber h a t sein T ransp lan tat nun an die 6 Jahre.

IV. PANKREASTRANSPLANTATION
Seit Banting und Best 1922 den D iabetes m ellitus erstm als erfolgreich m it Pankreasex­

trak ten  behandelten , ist die Lebenserw artung der D iabetiker durch  die Insulintherapie 
sprunghaft angestiegen. T ro tzdem  zeigte sich, daß der D iabetes m ellitus und  insbesondere 
seine vaskulären K om plikationen  durch  Insulin n ich t geheilt w erden können . Zudem  benö­
tigen juvenile D iabetiker zuw eilen sehr hohe Dosen exogenen Insulins bzw . lassen sich m it­
u n ter nur schwer einstellen. Ein norm al funktionierendes P ankreastransp lan tat kann  sie je ­
doch von exogenem  Insulin  unabhängig m achen, w obei zusätzlich auch die bisher allerdings 
unbewiesene A nnahm e n ich t von der Hand zu weisen ist, daß die G efäßkom plikationen  
des D iabetikers durch eine norm ale Inselzellfunktion  beeinfluß t w erden kön n ten  (29 , 30, 
3 3 ,3 5 ,5 2 ) .

Obwohl bereits um  die Jah rhundertw ende die ersten  Versuche einer Pankreastransplan­
ta tion  vorgenom m en w urden , führten  die Mißerfolge lange zu r Resignation. In  der Regel 
fielen die Organe der A utolyse anheim . E rst in den 60iger Jah ren  gelang es, experim entell 
erfolgreiche V erpflanzungen auszuführen. Der grundlegende S ch ritt dazu w ar die E rkenn t­
nis, d a ß  dii. gewährleistete bzw. erhaltene Drainage des exokrinen  Pankreassekrets an S tel­
le der Ligatur des Ausführungsganges die A utolyse des T ransplan tates verhindern kann. 
Wenn auch in jüngerer Zeit experim entell gezeigt w erden k on n te , daß das exokrine Sekret 
gangligierter Pankreastransp lan tate über das Parenchym  in die B lutzirkulation  Übertritt 
(13), so stellt doch  die A bleitung des Sekrets über den Ausführungsgang das physiologische­
re und problem losere V orgehen dar.

Zudem  w urde die A nnahm e der hohen  Ischäm ieem pfindlichkeit des Pankreas w ider­
legt. Es zeigte sich, daß die Ischäm ietoleranz m it 4 S tunden  in N orm otherm ie länger ist 
als jene von Niere, Herz und besonders Leber. Experim entell gelang es bereits, Pankreaten  
erfolgreich für 25 S tunden  h yp o therm  m it und ohne azellulärer Perfusion zu konservieren 
(52 , 53). Für die Klinik sind diese M ethoden jedoch  ebenso wie bei den anderen Organen, 
abgesehen von der Niere, noch  n ich t applikabel.

Die ersten beiden  Pankreastransp lan tationen  am M enschen w urden  Ende 1966 von der 
A rbeitsgruppe um  Lillehei (33 , 34, 35) ausgeführt. In  einem  Fall w urde ein partielles gan- 
gligiertes T ransp lan tat verw endet; es entw ickelte sich eine P ankreatitis m it Pankreasfistel. 
Im  anderen Fall w urde eine D uodenopankreastransp lan tation  erfolgreich vorgenom m en.

Technik:
Die he tero to pe  iliakale auxiliare D uodenopankreastransp lantation  h a t sich als eine für 

die Klinik praktikable M ethode bew ährt. Z ur A bleitung des exokrinen  Sekrets wird zusam ­
m en m it dem  Pankreas das D uodenum  verpflanzt. Das D uodenopankreas wird en bloc aus
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dem  heparin isierten  Spender en tnom m en, w obei die A. coeliaca und A. m esenterica sup. 
als arterielle Gefäße des T ransplan tates dienen. Es wird ein A nteil der A ortenw and, der 
die Abgänge der beiden A rterien  en thä lt, m itverpflanzt. Als venöses G efäß d ient die V por­
tae. Das T ransp lan tat w ird in eine der beiden Fossae iliacae p laziert. Die Gefäße w erden 
term inolateral m it den Iliakalgefäßen anastom osiert. Das m itverpflanzte D uodenum  wird 
in F orm  einer R oux’sehen Y -A nastom ose m it einem  bereits vor der T ransplan tation  extra- 
peritonealisierten  D ünndarm schenkel des Em pfängers vereinigt (A bb. 5/1).

Abb. 5/1: Technik der Pankreastransplantation (modif. nach (35)). 
Heterotope iliakale Plazierung des Duodenopankreastransplantates.
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Bei den ersten klinischen V ersuchen w ar das Sekret n icht in tern  über eine Duodenoje- 
junostom ie, sondern ex tern  über eine ku tane  D uodenostom ie abgeleitet w orden. Der V or­
teil lag darin, daß A bstoßungen durch  die M öglichkeit von Biopsien aus dem  D uodenum  
sowie durch Pankreassaftanalysen früher und leich ter zu erkennen w aren. Der entscheiden­
de Nachteil w ar aber der laufende Flüssigkeits-, E lektro ly t- und Eiweißverlust.

Da die Pankreastransp lan tation  häufig zusam m en m it einer N ieren transplan tation  indi­
ziert ist, w erden in solchen Fällen beide Organe vom selben Spender in je  eine Iliakalgrube 
verpflanzt (A bb. 5 /II).

Abb. 5/II: Technik der kombinierten Nieren-Duodenopankreastransplantation (modif. nach (35)).

Die o rth o to pe  T ransplan tation  (31) nach Pankreatektom ie des Em pfängers ist eine ri­
sikoreiche und aufwendige T echnik , die für die Klinik n icht in Frage kom m t, w ohl aber 
experim entelles Interesse verdient. Es sind m ehrere technische V arianten  en tw ickelt w or­
den, eine ist au f Abb. 6 zu sehen.
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Abb. 6: Technik der orthotopen  Duodenopankreastransplantation (m odif. nach (30)).

Indikation (Tab. 8):
Tab. 8: INDIKATIONEN ZUR PANKREASTRANSPLANTATION

1) Schwerer juveniler Diabetes mellitus
mit manifester Nephropathie Kimmelstiel-Wilson und Niereninsuffizienz

2) Schwerer juveniler Diabetes mellitus
mit anderen Komplikationen (Retinopathie, periphere Angiopathie, Neuropathie)

3) Zustand nach totaler Pankreatektomie?
Die heu te  einzige Ind ikation  zur T ransplan tation  des Pankreas stellt der schwere juveni­

le Diabetes m ellitus m it m anifester, progredienter S pätkom plikation  dar. V or allem kom m t 
die diabetische N ephropathie Kimm elstiel-W ilson in Frage. Im Falle einer term inalen Nie­
reninsuffizienz wird das Pankreas zusam m en m it einer Niere transplan tiert. Für solche F äl­
le gibt es heute kaum  andere B ehandlungsm öglichkeiten, vor allem werden juvenile D iabe­
tiker vielerorts von einer N ieren transplan tation  ausgeschlossen. Von B edeutung ist auch, 
daß die für das N ieren transplan tat notw endige Im m unosuppression auch zum  Schutz des 
Pankreas ausreicht. Interessanterw eise kom m t es dabei w ohl m eist zu Abstoßungszeichen 
an der N iere, selten aber zugleich zur A bstoßung des Pankreas. Lillehei spricht in diesem 
Zusam m enhang von einer Hierarchie der Organe h insichtlich  ihrer A ntigenizität, wobei 
das Pankreas an einer un teren  Stelle zu reihen ist (36). Man k ön n te  diese Vorstellung inso- 
fem e erw eitern , als daß dabei das endokrine Pankreas unterhalb  des exokrinen zu setzen 
wäre, da letzteres früher als erste res A bstoßungszeichen erkennen läß t (52).
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Juveniler D iabetes m it anderen K om plikationen, wie R etinopathie oder N europathie , 
ist allenfalls auch für eine T ransp lan tation  in Erwägung zu ziehen.

Zustand nach to ta le r P ankreatektom ie kann  heu te  noch  n ich t als Ind ikation  angespro­
chen w erden, da der pankreoprive, sow ohl endokrine als auch exokrine Funktionsausfall 
ohne Schw ierigkeiten und  w esentlich  gefahrloser als durch  eine Pankreastransp lan tation  
behandelt w erden kann .

Ergebnisse:
D urch die Ischäm ieschädigung des Inselapparates k om m t es nach T ransplan tation  pas- 

sager zur e rhöh ten  Insulinausschüttung der beta-Z ellen , die in H ypoglykäm ien resultiert 
(52). Schwierigkeiten ließen sich von dieser Seite w ohl m itu n te r im E xperim ent, n icht 
aber beim  M enschen beobach ten . A uch die bei der he tero to pen  T ransplan tation  erfolgen­
de A bleitung des insulinreichen venösen T ransplan tatb lu tes in den System kreislauf an 
Stelle der portalen  Drainage beim  norm alen Pankreas oder bei o rth o to per T ransplanta­
tion  h a t tro tz  Bypass der insulinabbauenden Leber keine Beeinträchtigung des E m pfän­
gers zur Folge (25 , 29, 30, 33, 36).

Infolge ischäm ischer Schädigung des exokrinen  Pankreas tr i tt  post transplan tationem  
eine flüchtige Pankreatitis m it kurzzeitigen Serum am ylase- und Serum lipaseanstiegen auf, 
die nach m ehreren  Tagen abgeklungen ist (52).

K om plikationen können  von Seiten des m itverpflanzten  D uodenum  in Form  von Ana- 
stom osendehiszenzen oder D uodenalulzera au ftre ten . O ftm als sind sie abstoßungsbedingt, 
wie überhaupt das D uodenum  eher der A bstoßung anheim fällt als das Pankreas. Aus d ie­
sem Grund w urde versucht, die M itverpflanzung des D uodenum  zu verm eiden. Da aber iso­
lierte Pankreasverpflanzüng ohne D uodenum  m it ligiertem  Ausführungsgang häufig zur 
Pankreatitis und A utolyse führt, som it also — wie bereits erw ähnt — der Pankreasgang 
drainiert w erden soll, w urde beim  M enschen m it zum  Teil gutem  Erfolg im  R ahm en der 
kom binierten  N ieren-Pankreastransp lantation  m it b ilateraler N ephrektom ie der D uctus 
pancreaticus term inoterm inal m it dem  verfügbaren U reter anastom osiert und so das Pan­
kreassekret über den H arn trak t abgeleitet (A bb. 7) (18). Bei dem  derzeit längsten Über- 
leber w urde diese Technik angew andt.

Weitere K om plikationen sind T hrom bosen der G efäßanastom osen, In fek tion , persistie­
rende Pankreatitis und  stero id induzierter D iabetes im  R ahm en der Im m unosuppression 
(Tab. 9).

Tab. 9: MISSERFOLGE DER PANKREASTRANSPLANTATION
1) Dehiszenz des duodenalen Blindverschlusses oder der Duodenojejunostomie
2) Dehiszenz der Pankreatiko-Ureterostomie
3) Thrombotischer Gefäßanastomosenverschluß
4) Pankreatitis
5) Steroid-Diabetes
6) Infektion
7) Abstoßung
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Abb. 7: Technik der isolierten Pankreastransplantation mit
Pankreatikoureterostom ie (m odif. nach (14)).

O bwohl A bstoßungen des Pankreas bei kom bin ierter N ieren-Pankreastransplantation  
selten zu r Beobachtung kom m en, m uß festgestellt w erden, daß Pankreasgewebe in der glei­
chen Weise wie andere Organe abgestoßen w ird. A kute A bstoßung äußert sich in R undzell­
in filtration , besonders im  ödem atösen In terstitium  des Pankreas — am D uodenum  ist sie 
vor allem im Bereich des Plexus m yentericus A uerbach zwischen den beiden M uskelschich­
ten zu sehen —, chronische A bstoßung führt zur in terstitiellen  Fibrose, w obei die Inseln 
noch  relativ gut erhalten  sind (52). Ein frühes A bstoßungszeichen ist eine pathologische 
G lukosetoleranz, die vor der term inalen N üchternhyperglykäm ie festzustellen ist. Experi­
m entell lassen sich beim  Hund frühe Amylaseanstiege m essen (30 , 52).

Wie aus Tab. 1 hervorgeht, w urden bis zum  1 .1 .19 76  insgesam t 47 Pankreastransplan­
ta tionen  gem eldet. Davon haben  4 Em pfänger länger überlebt: 1 w urde nach 1 Jahr bei 
einem  A utounfall g e tö te t, 2 w eitere leb ten  1 bzw. 2 Jah re , und  der längste Ü berleber h a t 
sein funktionierendes T ransplan tat m it einer P ankreatikoureterostom ie nun 3,5 Jahre. Sie 
benö tig ten  kein exogenes Insulin. Eine eindeutige Beeinflussung der Gefäßveränderungen 
konn te  b isher au f G rund der kurzen  B eobachtungszeiten n ich t nachgewiesen w erden.
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V. TRANSPLANTATION ISOLIERTER LANGERHANS’SCHER INSELN
Da die Pankreastransp lan tation  zur Behandlung des D iabetes gedacht ist und daher aus­

schließlich wegen der Inselfunktion  vorgenom m en w ird, suchte m an nach Wegen, die In ­
seln ohne dem  exokrinen  Pankreas zu verpflanzen. Die klinischen Versuche sind zwar noch 
erfolglos, im E xperim ent gelang es aber bereits, die Inseln aus dem  Pankreas u n ter Kollage- 
nase-D igestion des exokrinen  Teils zu isolieren und durch  T ransplan tation  in die Porta 
oder Bauchhöhle d iabetischer Em pfänger N orm oglykäm ie zu erzielen (2 , 3, 45). Bei Iso­
transp lan tation  kon n te  dadurch  der D iabetes infolge fehlender A bstoßung geheilt w erden, 
bei A llo transp lantation  zeigte sich, daß Inseln in der gleichen Weise oder eher als andere 
Gewebe abgestoßen w erden. Dies ist deshalb von Interesse, da von der V erpflanzung gan­
zer Pankreaten her bekann t ist, daß der Inselapparat länger der A bstoßung w idersteht als 
das exokrine Gewebe.

Problem e bere ite t noch  die Inselisolierung (2). Dazu eignen sich besonders gut R atten . 
Bei anderen Spezies, wie H unde und A ffen, aber auch beim  Menschen ist die Isolierung 
wohl m ehr m inder gelungen, jedoch  schwierig. Ein w eiterer Problem kreis beruh t au f der 
Tatsache, daß zur Erzielung einer N orm oglykäm ie bei diabetischen Em pfängern die V er­
pflanzung einer M indestzahl von Inseln erforderlich ist, die jedoch  nur aus m ehreren Pan­
k reaten  gewonnen w erden kann . Daraus ergibt sich auch für den M enschen, daß m ehrere 
S penderpankreaten  verfügbar sein müssen. Da diese n icht sim ultan vorhanden sein w erden, 
ist die klinische Inseltransp lan ta tion  nur bei einer geeigneten Langzeitkonservierung d enk ­
bar.

Im Gegensatz zu den Versuchen der Langzeitkonservierung von Pankreaten  durch  Tief- 
gefrierung (54) scheint die K ryokonservierung von Inseln erfolgversprechender zu sein 
(28).

VI. DARMTRANSPLANTATION
Neben experim entellen  A rbeiten  w urde auch am M enschen bereits 8 mal versucht, Darm 

zu transplantieren. Eine echte Ind ikation  dazu wäre etw a Gangrän des gesam ten Darm s in­
folge eines Gefäßverschlusses (30 , 43). Es bestehen eine Reihe technischer V arianten. Bei 
der 1967 von Lillehei et al. (34) erstm als am M enschen vorgenom m enen T ransplan tation  
w urde vorerst der infolge M esenterialvenenthrom bose infarzierte gesamte Darm  exzidiert. 
Es w urden der R ek tum stum p f blind verschlossen und eine D uodenostom ie angelegt. Die 
A. und V m esenterica sup. des T ransplantates, das aus dem  D ünndarm  und der rechten 
K olonhälfte bestand, w urden term inolateral m it den Iliakalgefäßen anastom osiert. Die 
D arm enden w urden als Jejunostom ie bzw. K olostom ie nach außen geleitet.

Bei anderen T echniken w erden die T ransplan tatarterie  m it der A. m esenterica sup. des 
Em pfängers vereinigt, das T ransplan tat venös in die Porta  drainiert, der transplantierte 
Darm  m it dem  Em pfängerdarm  anastom osiert oder nur Teile des Darms verpflanzt. Für 
partielle D ünndarm transp lan tationen  können  L ebendspender herangezogen w erden.

Die bisherigen klinischen Ergebnisse sind leider unbefriedigend. Der längste Ü berleber 
starb nach 76 Tagen (14 , 43). Obwohl das T ransplan tat, ein D ünndarm segm ent, von einem  
H LA -identischen Zwilling stam m te, w urde es abgestoßen.
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VII. TH O RA K A LE UND ABDOM INELLE EN BLOC TRANSPLANTATION
A bschließend seien Versuche der thorakalen  und abdom inellen  En b loc-T ransplanta- 

tion  erw ähnt, bei w elchen ganze Organgruppen verpflanzt w erden (30).
Zur En b lo c -V erpflanzung von Herz und beiden Lungen w erden beim  Em pfänger nach 

beidseitiger T horakotom ie und Anlegen eines kardiopu lm onalen  Bypass das Herz und  bei­
de Lungen u n te r K lem m ung der großen Gefäße und Schonung des Vagus sowie N. phreni- 
cus exzidiert. Das T ransplan tat wird u n te r künstlicher B eatm ung durch  E nd-zu -E nd-A na- 
stom osen der A orta , der Cava sup. und inf. sowie der T rachea im plantiert (A bb. 8).

Abb. 8: Technik der thorakalen En bloc-Transplantation (modif. nach (30)).

U nter den vielfältigen Problem en, die m it diesem großen E ingriff verbunden sind, 
stellt sich auch wegen der sim ultanen bilateralen Denervierung die Frage der p ostopera ti­
ven S pontanatm ung. Die Erfolge der experim entellen  und  b isher vereinzelt vorgenom m e­
nen klinischen Versuche sind bescheiden. Cooley e t al. (15) führten  bei einem  2 M onate 
alten, m oribunden  Kind wegen eines kongenitalen V itium s m it pulm onaler H ypertension 
eine T ransplan tation  aus; es überlebte 14 S tunden . Lillehei (9 ) berich tete  über einen Fall, 
der die V erpflanzung 8 Tage überlebte und ohne V en tila to r spon tan  zu atm en verm ochte.

Die abdom inelle En b loc-T ransp lan tation  w urde experim entell am H und von der A r­
beitsgruppe um  S tarzl (48) versucht. Wie au f Abb. 9 ersichtlich, w urden dabei Leber, Ma-

130

©Naturwissenschaftlich-Medizinischen Vereinigung in Salzburg; download unter www.biologiezentrum.at



gen, D ünndarm , D ickdarm , Pankreas, Milz und O m entum  m ajus m it je  einem  A nteil der 
Cava inf. und der B auchaorta o rth o to p  nach Exzision der eigenen Organe verpflanzt. Die 
längste Ü berlebenszeit der Em pfänger betrug  9 Tage. Es tra ten  Schleim hautverlust des 
Darmes m it B lutungen, D uodenalulzera und D iarrhoen auf, was möglicherweise durch  
die D enervierung zu erklären  ist. Regelmäßig fanden sich bei En b lo c -T ransplan tationen  
G raft versus H o st-R eaktionen .

Eine klinische Ind ika tion  wird es w ohl kaum  jem als geben, jedoch  handelt es sich um  
ein interessantes experim entelles Modell. Zugleich sind dam it die G renzen der O rgantrans­
p lan tation  aufgezeigt.

Abb. 9: Technik der abdominellen En bloc-Transplantation (modif. nach (30)).
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ZUSAMMENFASSUNG
Im  Gegensatz zur N ieren transplan tation  haben  die V erpflanzungen anderer Organe im 

allgemeinen bisher das S tadium  des klinischen V ersuchs noch  n ich t überschritten. Sie w er­
den in nur wenigen, darauf spezialisierten Z entren  vorgenom m en. In Frage kom m en K an­
didaten  m it Term inalstadien einer Organinsuffizienz, die ohne T ransplan tat eine kurze 
Lebenserw artung besitzen. Bezüglich Herz- und L ebertransp lan ta tion  bestehen an einigen 
Z entren  bereits größere Erfahrungen. Die bisherigen Ergebnisse der Lungen- und D arm ­
transplan tation  sind en tm utigend . Die Pankreastransp lan tation  wird wohl einmal durch 
die V erpflanzung isolierter Langerhans’scher Inseln erse tz t w erden. Die T ransplan tatab ­
stoßung ist für alle Organe gleicherweise das hauptsäch liche, erfolgslim itierende Problem .

SUMMARY
In contrast to  the k idney, transplan tation  o f o ther organs still remains investigative. 

They are perform ed in few specialized centers only. C andidates are patients w ith term inal 
stages o f organ insufficiencies and short expection  o f life. Som e centers possess consider­
able experience in cardiac and hepatic  transplan tation . So far, the results o f transplan ta­
tion  o f lung and intestine are discouraging. P robably , in the fu ture pancreatic transp lan ta­
tion  will be replaced by transplan tation  o f isolated islets o f Langerhans. T ransplant rejec­
tion still represents the m ain problem  lim iting the success in all types o f organ transplant 
procedures.
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