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Hintergrund

» Akute vs. Chronische Lebererkrankung

 Diverse Erkrankungsbilder
« Ursachen toxisch, entzundlich, metabolisch etc.
* Fettleber 2 SLD as (alkoholisch vs. metabolisch)

« Steatohepatiiis 2 SH (alkoholisch vs. metabolisch)
« Leberfibrose
» Leberzirrhose

 Tumoren
 Hepatozelluldres Karzinom - HCC

« Choloangiozellulares Karzinom - CCC
« LeberMx

AMBQOSS, EASL guidelines u.a. DOI 10.1016/j.jhep.2015.11.004



Pravalenz

Oftmals grosse Diagnoseverzogerung

Europa
« 29 Mio. Patienten mit chron. Lebererkrankung
« Unkenntnis bei 90% der Hepatitis-Betroffenen

« WHO: 47’000 Tote an HCC jahrlich
« HCC + CCC > weltweit Nr. 3 der Krebstodesursachen (CH = Nr. 6)

* MAFLD narn 14-27% (bei 40-70% aller T2 Diabetiker)

Schweiz
« >400 Todesfalle/a alkoholische Leberzirrhose
« ca. 50-60 Personen mit akutem Leberversagen jahrlich

Autopsiestudien: 4.5% - 9.5% Leberzirrhose

0.8% Zirrhoseprdavalenz (diagnostiziert!) fur elektive OP
* International Surgical Outcomes Study (ISOS)

DOI 10.1093/bja/aew316; DOI 10.1016/].cld.2008.07.007; ;» DOI'10.1016/].jhep.2012.12.005


https://www.bfs.admin.ch/bfs/de/home/statistiken/gesundheit/gesundheitszustand/sterblichkeit-todesursachen/spezifische.html

Physiologie: Perfusion

* Via V. portae (75%) + A. hepatica (25%)

* A. hepatica adaptiert Fluss an V. portae
(arterial buffer response)

« Komplexe Regulation

« U.a. durch vegetatives NS und in Abhangigkeit
der Nuchternheit/Metabolismus

» Bei kranker Leber gestort
» vulnerabel fUr Hypoxdmie oder Hypotonie
» Risiko Dekompensation post-OP

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; PMID 8773400; DOI 10.1007/s00101015 0094 7



Physiologie: Metabolismus

 Pharmakokinetische Veranderungen
* FrOh: Phase-I-Metabolisierung
« Spat: Konjugation

« L Albuminsynthese - MMreler Antell

» Unvorhersagbare Umverteillungen
« Aszites, Hypervoldmie, Shunt infrahepatisch

» Faustregel: ™M Anschlagzeit ™MWirkdauer
* Wirkt spater dafur langer

DOI'10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7



Co-Morbiditaten

2N ——— Hepatic encephalopathy

Cirrhotic cardiomyopathy

Hepatopulmonary syndrome \
"

Portopulmonary syndrome <«———

s’

Hepatic hydrothorax «————

Cirrhotic Liver +—— '

Hepatorenal syndrome \&

Esophageal varices at
endoscopy

Ascites with
collateral
superficial

veins

Muscle wasting
and malnutrition

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002

27.05.2024 ANQ. bei Leberinsuff. - Armin Kieser



Co-Morbiditaten

Athyltoxisch »# Toxisch
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Morbus Wilson
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Leberzirrhose
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https://media-de.amboss.com/media/thumbs/big_5fc7da627a177.jpg
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Hepatocellular dysfunction
Portosystemic shunting
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DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1016/j.jacc.2011.03.026; DOI 10.1136/9gut.2006.112177
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Aszites / portale Hypertension

« Mortalitat 15% (1a) / 44% (5Q)

* Portocavale Umgehung
« Osophagusvarizen
« Caput medusae
« HOmorrhoiden

« Reaktiv: Vasodilatation im
Splanchnikusgebiet

« Sekundar PMAldosteron

 Infravasale Hypovoldmie
> PRAAS

o Aldosteronabbau

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.3748/wjg.v17.i10.1237
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Aszites / portale Hypertension

* Therapie
« Aldosteronantagonisten
 FlUssigkeits- + Na-Restrikfion
» Schleifendiuretika

* Propanolol
* Nicht-selektiver BB

 Punktion

« Substitution mit Albumin
« 6-8gi.v. / Liter Aszites

* TIPS

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.3748/wjg.v17.i10.1237;


https://next.amboss.com/de/article/LS0wZf

Aszites / portale Hypertension

Portale Hypertension

Transjugularer intrahepatischer portosystemischer Shunt (TIPS)

Osophagusvarizen
— Risiko fiir Varizenblutung Risiko fur hepatische |\ Risiko flr
Enzephalopathie T Varizenblutung,

V. hepatica

Portosystemischer
Shunt

Amrtnggflziak- l %
entgiftung
in der Leber 0

N Umleitung des Blutflusses
Uber portokavale Anastomosen

Ammoniaksynthese
im Gl-Trakt

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.3748/wjg.v17.i10.1237; AMBOSS
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https://next.amboss.com/de/article/LS0wZf

Zirhotische Kardiomyopathie

» Ausschlussdiagnose
 Systolische + diastolische Dysfunktion
« QTc-Verldngerung

o JStressantwort
« Chronotrope + inotfrope Inkompetenz

« Schwierige Therapieeinstellung

« Gratwanderung zwischen Kardioprotektion und
Kreislaufdysregulation

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1016/j.jacc.2011.03.026; DOI 10.3748/wjg.v21.i41.11502



Hepatopulmonales Syndrom

* Trias Aus
« Lebererkrankung
* Hypoxdmie
» Vasodilatation infrapulmonal

» Funkfioneller Rechts-links-Shunt
« Platypnoe: Dyspnoe aufrecht schlimmer

SpO, vermindert

» Supportiv O,-Therapie
« Schlechte Prognose
* Einzige Therapieoption: LeberTx

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1016/j.jacc.2011.03.026; DOI 10.3748/wjg.v21.i41.11502



Hepatorenales Syndrom

« Vasodilatation im Splanchnikusgebiet - J Volumen intravasal
- J Perfusionsdruck = Vasokonstriktion renal

* HRS Typ 1:rasch (<2w) und heftig

« Mittleres Uberleben ca. ITm

* HRS Typ 2: chronisch und moderater

« Mittleres Uberleben ca. 6m

* Therapie
« Albumin
 Terlipressin (KI abwdgen)
« Leberlx

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1016/j.jacc.2011.03.02¢;


https://next.amboss.com/de/article/PS0W-2?q=hepatopulmonales%20syndrom

Elektrolyte
* Hyponatriamie (hypervolam)
 MADH

» Hypo- oder Hyperkalidmie moglich
« N Aldosteron, Azidose, Diuretika -2 K+
* I Nierenfunktfion = K*

» Oft Hypomagnesidmie + Hypokalzamie
* Hypoglykdmie bei terminaler Leberinsuft.

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1016/j.jacc.2011.03.02¢;


https://next.amboss.com/de/article/PS0W-2?q=hepatopulmonales%20syndrom

Hepatische Enzephalopathie

* Metabolische ZNS-Storung
 Potentiell reversibel

» Atiologie
« MPAMmMoniak wird in Astrozyten metabolisiert
- U Neurotransmission MVulnerabillitat
* NH;-Konzentration korreliert nicht mit Schwere der HE
» Verstarkung durch inflamm. Zytokine und
metabolische Entgleisungen

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1182/blood-2010-02-261891



Praoperative Beurtellung

» Leberfunktion schwierig zu quantifizieren
» Off polymorbide Patienten

» Fragestellungen Lebererkrankung
« Ursache
« Komplikationen
* Behandlung
« Optimierungsmoglichkeiten

DOI'10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7



Praoperative Beurtellung

e Anamnese

« Belastbarkeit, Blutungen, Transfusionen, Noxen,
Nausea/Emesis, Medikamentenbedarf

« Status
. [kterus, Aszites, Odeme, Umgehungskreislauf
« Erndhrungszustand, Sarkopenie

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470



Praoperativ: Labor

gammaGT 3-4d sensitiver Cholestaseparameter, unspezifisch
Alk. Phosphatase 3-7d Cholestase (unsperzifisch)

ASAT 17h Leberschaden (unsperzifisch)

ALAT 2d Leberschaden (spezifischer)

GLDH 18n  Zeichen schwerer Leberschddigung
Albumin 20d  Marker der Lebersynthesefunktion

Gerinnung: INR, Tc etc. divers Begrenzte Aussagekraft

Bilirubin indirekt “bemn - AProduktion (bspw. Hamolyse) oder
JAufnahme/Konjugation

Bilirubin direkt (konjugiert) 18d Bei TASAT/ALAT = Zeichen der Leberschadigung

« Elekirolyte, ggf. Ammoniak
« Bei Andmie: Eisen, Vitamine efc.

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470; PMID: 29261920



Praoperativ: Kardidl

«Given the prevalence of electrolyte disturbances and comorbid
cardiac issues, a recent ECG is a minimum requirementy

« Oft Komorbiditaten

« J Leistungsfahigkeit kann maskiert sein
« Wo moglich direkt testen (Treppensteigen)

» Grosszugige weltere Diagnhostik wie TTE
« Kardiomyopathie?
 PAH vs. portopulmonale Hypertensione (PPHTN)

* Bel Platypnoe an Hepatopulmonales
Syndrom denken

« SPO, liegend vs. aufrecht

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470



Gerinnung

* pro- und antikoagulatorische Wege gestfort
« auch prothrombotische Zustnde
« Hypothese der «thdmostatischen Balancey

« Off Thrombopenie
» Konventionelle Laborwerte ungeeignet

 Viskoelastische Testverfahren scheinen
Uberlegen und daher a.e. klinisch relevant

«We recommend the use of perioperative coagulation monitoring
using ROTEM/TEG for targeted management of coagulopathy.n

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1182/blood-2010-02-261891;
DOI 10.1097/EJA.0013e32835f4d5b



Praoperativ: Gerinnung

«Despite PT, aPTT and INR indicating coagulopathy in chronic liver
disease (CLD), global coagulation tests (thrombin generation and
TEG/ROTEM) suggest that haemostasis is balanced in stable CLD»

« Empfehlung (1c) gegen Korrektur INR <2

« Vit. K-Substitution nur bei ausreichender
Syntheseleistung wirksam
» Erste Wirkung 3h nach i.v.-Gabe

« Andmie suchen und korrigieren

« Keine Autoantikoagulation
» Thromboseprophylaxe notig

« Quantitative Tc-Messung # Qualitat
« >50k/ul bel tiefem bzw. >100k/ul bel hohem Risiko

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470;
DOI 10.1097/EJA.0000000000001803




Praoperativ: Weltere

» Aszitespunktion
 Falls kardiopulmonale Situation verbesserbar
« Albuminsubstitution

* Hepatischer Hydrothorax
« Nach Moglichkeit Punktion pra-OP

» Leberzirhose = relative Immunsuppression
» Niederschwellig Infektsuche + Therapie

 Prahabillitation und Erndhrungsberatung

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470



Praoperativ: RISIKO

« P 50% Komplikationsrisiko post-OP bei Zirrhose
« 2.5X PMRisiko fUr Spitalmortalitat bei Elektiveingritfen
« Kolorektalkarzinom 30d-Mortalitat post-OP

« Keine Lebererkrankung = 8.7%

« Lebererkrankung = 13.3%
« Leberzirrhose = 24.1%

« HUfte/Knie: Zirhosepat. fast T'2x Komplikationen

* Orthopd&dische OP verdoppelt Dekompensations-
risiko Uber 20d der Zirrhose

«Patients with cirrhosis undergoing all [...] surgical procedures should
be risk stratified and counseled on the magnitude of that risk.»

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470;
DOI 10.1016/j.cgh.2018.09.043; DOI 10.1080/17474124.2023.2163627; DOI 10.1186/1471-230X-13-66



Praoperativ: Risikoalbschatzung

» Child-Turcotte-Pugh (CTP)
« A Geringes Risiko
« Falls keine Tc-Penie oder sign. portale Hypertension!
* B Vertretbares Risiko, Optimierung anstreben
» C Hochrisiko, elektive OP nicht empfohlen

* Model for end-stage liver disease (MELD)

« Post-OP Mortalitat (30d, 90d) steigt ab Score =8
beinahe linear mit 14% pro zusatzlichem Punkt
* Moglich Risikoeinteilung
- tief (<9), moderat (10-15) und hoch (>15)
« Aszites vervielfacht Risiko in allen Gruppen

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470;
DOI 10.1016/j.cgh.2018.09.043; DOI 10.1080/17474124.2023.2163627



Praoperativ: Risikoalbschatzung

* ASA: kompensiert = lll, dekompensiert = [V

* Neu: Adequate operative treatment for
liver cirrhosis (ADOPT-LC)

* Vielversprechend, bisher nicht extern validiert

100
90
P<0001%*
n =987
S I
Japan: Mittlere Dauer des Spitalaufenthalts — N . I e N
4 5 6 7 8

nach elektivem Eingriff = 19d 0 1 2 3
ADOPT-LC score (points)

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470;
DOI 10.1016/j.cgh.2018.09.043; DOI 10.1080/17474124.2023.2163627; DOI 10.1111/hepr.12719
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Table 1. Scores for severity of liver disease.

Score Components

Child-Turcotte-Pugh (CTP) [7,8]
Score 1 2 3
Albumin (g/L) >35 28-35 <28
Bilirubin(umol/L) <34 34-50 >50
Clotting (INR) <17 1.7-2.2 >2.2
Ascites None Diuretic responsive Diuretic resistant
Encephalopathy None Grade 1 or 2 Grade 3 or 4
Class A B C
Total score 5-6 7-9 10-15

Model for End-stage Liver Disease (MELD) [9]

Creatinine (umol/L)

Bilirubin (umol/L)

Clotting (INR)

Dialysis at least twice in past week

Formula = (0.957 x In (Serum Cr) + 0.378 x In (Serum Bilirubin) + 1.120 x In (INR) + 0.643) x 10 (if hemodialysis, value for Creatinine is automatically set to 4.0)
MELD-Na [73]

Creatinine (umol/L)

Bilirubin (umol/L)

Clotting (INR)

Sodium (mmol/L) t

Dialysis at least twice in past week

Formula = MELD score — Na — 0.025 x MELD x (140-Na) +140

tSodium is limited in a range of 125-140, and if outside of these bounds, is set to the nearest limit
ASA [75]

ASA | — Normal healthy patient

ASA Il - Patient with mild systemic disease

ASA Il - Patient severe systemic disease that is not a constant threat to life

ASA IV - Patient with severe systemic disease that is a constant threat to life

ASA V - Moribund patient not expected to survive with or without surgery
ADOPT-LC [64]

Age (Years)

Charlson Comorbidity index

CTP Class

Anesthesia duration

Formula not available
Mayo Postoperative Mortality Risk Score (MRS) [10]

Age

ASA Score

Bilirubin (mg/dl)

Creatinine (mg/dl)

INR

Etiology of cirrhosis
VOCAL-Penn [11]

Age (Years) BMI >30
Albumin (g/L) NAFLD etiology
Bilirubin (umol/L) ASA score
Platelet count (x10°/L) Emergency surgery

Surgery type
Formula not available

Abbreviations: ASA, American society of Anesthesiology Score; BMI, body mass index; CTP, Child-Turcotte-Pugh score; INR, international normalized ratio, NAFLD,

nonalcoholic fatty liver disease.

DOI 10.1080/17474124.2023.2163627
27.05.2024
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Praoperativ: Elekfiveingriffe

Machbar falls kompensiert & abgeklart
« MELD <9, CTP A, ADOPT-LC <3, ASA Il

Kritische Evaluation
« MELD 10-15, CTP B, ADOPT-LC 4-5 (6)
« Komorbiditat (Aszites, HPS, HRS, PPHTN, CCM)

Kontraindiziert
« MELD >15, CTP C, ADOPT-LC >4, ASA V-V
« Organversagen, akute Hepatitis
« Symptomatische Koagulopathie

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470;
DOI 10.1016/j.cgh.2018.09.043; DOI 10.1080/17474124.2023.2163627; DOI 10.1111/hepr.12719



Narkosedauer + Spitalmortalitaf

Elektiv

Duration of anesthesia, min

<18025Re. o OR (95% ClI)

181-420 D ——— 3.32(149-7.39)  0.003
>-420 : — 10.7(4.68-24.2) <0.001
I I 1 I IIIIII; 1 IR I UBRLELRAL
0.01 0.10 1.00 10.00 100.00

Baseline: 4.6% Spitalmortalitat bei elektiven Eingriffen bei Zirhosepat.

Notfall

Duration of anesthesia, min

< 18025 Ref. 6 OR (95% Cl)

181-420 : ——— 5.89(2.25-15.4) <0.001
420 ; ® 13.6(4.15-44.9) <0.001
I T | T TTTTTT T T T TTITIT 1 17717717
0.01 0.10 1.00 10.00 100.00

DOI'10.1111/hepr.12719
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Perioperaftiv

» Niederschwellig erweitertes Monitoring

« Arterie + regelmassige BGA

« /VK falls ™MVasoaktiva-Bedarf
 /VD umstritten

« TEE erwdgen
 Risiko fUr GI-Blutung <1%

e DK (mit Temperatursonde)

« Euvolamie anstreben
« Hypervoldmie - TRV-Versagen, T Blutung
« Massive Volumenverschiebungen erwarten

» Niederschwellig RS
« Gastropathie, PMintraabdomineller Druck

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470;
DOI 10.1053/j.jvca.2014.10.030; DOI 10.1053/j.jvca.2014.10.012



Perioperativ

« Clonidin umstritten
* B/-Messung erwagen
 Hohe Infektanfdlligkeit

» Regionalandasthesie wo moglich
» Tiefste effektive LA-Dosierung
« P Plasmaspiegel moglich

 PDA moglich, Gerinnung beachten
« Retrospektive Studien mit  Spitalaufenthalt
« N-Acetylcystein kdnnte nephroprotektiv wirken

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470; DOI 10.1097/00000542-
200701000-00011; DOI 10.4103/1658-354X.154706; DOI 10.1038/0jg.2013.9



Perioperativ: Medikation

Wiksof welsbotimusl

— unveréndert

« Sugammadex scheint gleich wirksam

Wirkstoff Mefabolismus |
Propofol _ MWirkdauer (eher { Bedarf)

Ketamin unverandert
BB veréndert |t Wirkdaver
Sevofluran unklar Gilt als sicher

Leberwerterhdhung in Fallberichten

o Cefuroxim, Co-Amoxi + TMP-SMX scheinen sicher

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7;: DOI 10.1097/ACO.0000000000000470; DOI 10.1046/].1365-
2125.1997.00653.x; DOI 10.1046/].1365-2125.1997.00653.x; DOI 10.1186/512871-020-00986-z

27.05.2024 ANQ. bei Leberinsuff. - Armin Kieser



Perioperativ: Medikation
Wirkstoff | Mefabolismus |

Morphin verandert MWirkdauer M Effekt
Remifentanil unverandert

Fentanyl unverandert*

Hydromorphon verandert M Bioverfugbarkeit, 25% Startdosis
Oxycodon verandert TMWirkdauer P Effekt

Naloxon verandert J First-pass MKonzentration

*auch bei unverdndertem Metabolismus kann eine Hypoalbumindmie zu
erhohten Spiegeln fuhren

« Faustregel: Opioid-Startdosis halbieren
« Zwingend Opioide mit Laxativa kombinieren
« Enzephalopathierisiko bei Verstopfung

DOI 10.1016/j.0an.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470; DOI 10.1111/a0jc0.13561;
:DOI 10.1111/jgh.12560
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https://www.akdae.de/fileadmin/user_upload/akdae/Arzneimitteltherapie/AVP/vorab/20200127-Leberzirrhose.pdf

Postoperativ

» Verspatetes Erwachen erwarten
« 2X Risiko fur post-OP respiratorische Insuff.
» Grosszugig IMC/IPS-Verlegung

« Engmaschige Uberwachung auf Zeichen
von Organdysfunktion

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470



Postoperativ: Medikation

Wirkstoff Metabolismus |
NSAR _ MKomplikationen (1Biutung, L GFR)

Paracetamol ggof. verandert  Tagesdosis bis 3g sicher
(2g falls CTP C, C2, Malnutrition)
Metamizol verandert MKomplikationen (AKI)
a === Metamizole: AKI No metamizole: death/LTx
. —— No metamizole: AKI == Metamizole:  death/LTx
« Paracetamol darf als sicher gelten 0
+ Uu.U. Dosisreduktion < 80 _
« Metamizol begrenzt sicher : % e R, o
. Dosis eher tief § 1
« Monitoring Nierenfunktion =
. 0 — - "
* NSAR vermeiden : ) M
Days
Patients
Metamizole 10 40 29
No metamizole 413 236 194

DOI 10.1016/j.aan.2020.09.002; DOI 10.1007/s00101015 0094 7; DOI 10.1097/ACO.0000000000000470; DOI 10.1111/0jco.13561;
DOI 10.3238/arztebl.m2022.0280; DOI 10.1111/jgh.12560
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Postoperativ: Medikation

Wirkstoff CTPA CTP B CTP C

Amlodipin keine 2 Startdosis Y4 Startdosis
Nifedipin V2 Startdosis + 2x Intervall
Buprenorphin keine 2 Startdosis
Domperidon keine 1/3 Dosis unsicher
Ondansetron keine max. 8mg/d
Metoclopramid keine 2 DOsIs
Pantoprazol unsicher

Esomeprazol keine keine Max 20mg/d

« Keine Empfehlungen zu Droperidol, Einmalgabe whs. vertretbar

DOI 10.1111/bcp.13615; PMID: 6889880; DOI 10.1002/j.1552-4604.1996.t004190.x;
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