Rizika alogenni
transfuze

Helena Ondraskova
Klinika anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny
FN Brno
LF MU Brno
CSBM

el

¥ )
" Srgnane®



alogenni transfuze

biologické materidly lidského pUvodu, vyrobené

z lidské krve nebo jejich slozek, urcené k nitrozilnimu
poddni prijemci

existuje realné riziko smrti
spojené s jejich podanim
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systémy hlaseni NU

« devadesata léta 20. stoleti

« USA: 1995 Medical Event Reporting System
for Transfusion Medicine

 GB: SHOT office

v nezavisly profesionalni projekt

v sledovania analyza NU =

v doporuceni pro TS, 27 Z
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hemovigilance

 Evropa:

e Francie, pojem hemovigilance

e EU: 1998 European Haemovigilance Network
v vzdjemnd vymeéna informaci

v systém varovnych hlaseni rapid alert
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narodni organizace TS

e rozdily mezi jednotlivymi Clenskymi zemémi
e organizace transfuzni sluzby

« SHOT office: ndrodni Uroven, dobrovolny systém,
Siroky rozsah sberu dat

* Francie: ndarodni uroven, dveé instituce, povinny
systém, evidence vsech NU

Transfusion transmitted

infections 12 (3%)
Post-transfusion

purpura 22 (6%)

Incorrect
blood/component
transfused

191 (52%)

Acute lung injury
27 (8%)

Graft versus
host disease
8 (2%)

Delayed transfusion
reaction 51 (14%)

® 18. PG kurz Sepse a MODS Acute transfusion Williamson,L.M.: SHOT analysis of the first two
Taaction 53 (1) annual reports BMJ 1999;319:16-19




CR
o Legislativni zaklad:

v’ Zakon o lécCivu 79/97 Sb.

v vyhlaska 411/2004 Sb.

e« ZdAkon o lécivu ¢€.378/2007 Sb.
 vyhlaska o lidské krvi €.143/2008 Sb.

UloZeni povinnosti jak transfuznim oddélenim, tak
klinickym pracovistim ziskavat zpétné informace
o aplikaci TP

ZZ ma povinnost hlasit zavazné nezadouci prinody @
reakce.
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hemovigilance

¢ SOUCQst statni zdravotni politiky

e Siroky pojem:

v zahrnuje proces od vybéru darce po aplikaci KT
prijemci

* smernice EU: oblast vyroby

e ndrodni doporuceni: oblast klinické praxe

v preventivni HV: indikace KT, alternativni postupy ke
KT (fizend hypotenze, operacni postupy,
pretransfuzni vysetreni) jsou v kompetenci
jednotlivych ¢lenskych staty a byvaiji osetreny
celostatnimi doporucenimi.
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nezbytnost vzdelavani

« Klicovd slozka: systém hlaseni NU, jejich analyza a
zpétnd opaftreni a doporuceni

e Tento sbér dat je zavisly na Urovni vzdelani a také
discipliné klinickych |ékaru
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Nezadouci udalost

e je nezamyslend nepriznivd skuteCnost souvisejici s
odbérem, vysetfrenim, zpracovanim, skladovanim,
distribuci nebo vydejem TP.

 near-miss events jsou chyby nebo odchylky od
standardnich postupU rozpoznané pred zahdjenim
transfuze, které by mohly vést k nespravné transfuzi
nebo reakci u prijemce

e transfusion errors jsou rozpozndany behem Ci po
transfuzi
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nezadouci reakce

« nezamyslena odezva pacienta souvisejici s transfuzi
TP, ktera ma za nasledek smrt, ohrozeni zivota,
poskozeni zdravi nebo omezeni schopnosti, nebo je
pricinou hospitalizace €i onemocnéni nebo jejich
prodlouzeni.
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hlaseni
NU lehkého a stfedniho stupné se v CR fesi na Urovni
jednotlivych 72z
udalosti eviduje a analyzuje TS
zavazné udalosti se hlasi SUKLu, zprava o vysledku
Setreni
reakce prijemcu — hldsi klinické pracovisté TS + zprdva o
nezdadoucim ucinku transfuze + vzorky krve prijemce +
vak se zbytkem TP
za hldseni a potrebnd opatreni zodpovidd lekar
podavaijici transfuzi
zavazné reakce + podezieni na né se hldsi SUKLu

(zpUsobem stanovenym v jednotlivych 7Z) + zprédva o
vysledku Sefreni
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Nositel certifikatu 1ISO 9001:2008, 14001:2004, akreditace NIAHO
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Titl.

Statni Ustav pro kontrolu léciv
Srobarova 48

100 41 Praha 10

V Brné dne 9. éervna 2015

Oznameni zavazné nezadouci reakce nebo podezieni na ni
(Pfiloha €. 5 k vyhlasce €. 143/2008 Sb., Cast A)

Oznamujici zafizeni Fakultni Nemocnice Brno

podle § 9 odst. 2 vyhlaSky 143/2008 Sh. Jihlavska 20, 625 00 Brno

Kontaktni osoba MUDr. Eva Tesafova

Identifikace ozndmeni 01 - 2014 A — Pangracova

Datum ozndmeni (rok/mésic/den) 14/03/11

Datum transfuze (rok/mésic/den) 14/03/02

V&K pfijemce 72 let

Pohlavi pfijemce Zena

Datum zavazné nezadouci reakce (rok/mésic/den) | 14/03/02

Zavazna nezadouci reakce se tyka erytrocytu

Druh zavazné neadouci reakce akutni goékozem’ plic v souvislosti s
transfuzi

Stupen pfisuzovatelnosti 1 (mozZna)

S pozdravem

MUDr. Eva Tesarova
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FAKULTNINEMOCNICEBRNO
PRACOVISTE MEDICINY DOSPELEHO VEKU

Jihlavské 20, 625 00 Brno
tel.: 532 231 111

Transfuzni a tkafové oddéleni
prim. MUDr. Eva Tesafova

tel.: 532 233 933, 532 232 172
fax: 532 232 116

e-mail: tesarova@fnbrno.cz

FAKULTNI
NEMOCNICE
BRNO

1ICO: 652 697 05, DIC: CZ65269705
Bankovni spojeni: 71234621/0100

Nositel certifikatu ISO 9001:2008, 14001:2004, akreditace DIAS
nnnnnnn fnhrnn r7

Nase zn.: 2014/131885/TT0-23.6.1/drTe/P

V Brné dne 9. ¢ervna 2015

Titl.

Statni ustav pro kontrolu legiv
Srobérova 48

100 41 Praha 10

Zprava o vysledku Setfeni zavazné neZzadouci reakce nebo podezieni na ni
(Priloha €. 5 k Viyhlasce €. 143/2008 Sb., Cast B)

Oznamujici zafizeni

v platném znéni

podle § 9, odst. 3, Vyhlasky 143/2008 Sb.,

Fakultni Nemocnice Brno
Jihlavska 20
625 00 Brno

Kontaktni osoba

MUDr. Eva Tesafova

Identifikace oznameni

01 — 2014 B — Pangracova

Datum potvrzeni (rok/mésic/den) 14/05/06
Datum zavazné nezadouci reakce 14/03/02
Potvrzeni reakce ano
Stupen pfisuzovatelnosti 2
Zména druhu zavazné nezadouci reakce | ne

Klinicky zavér (rok/mésic/den)

exitus letalis 14/03/05

S pozdravem

MUDr. Eva Tesarova
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klasifikace TR dle EHN

e transfuzi prenosné infekce

* imunitni komplikace

o kardiovaskularni a metabolicke komplikace
« neznameé komplikace
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TA - ].nf ekce (z krve darce/kontaminace)
e Vvirove

v' HIV: 1987 zavedeno testovani , epidemiologické okno 10 -14 dni
v' HBV: pUvodné 20 %, povinné vysetieni HbsAg, 1: 250 000
zdroj: e.0. 2 mésice/ nosic s nizkym titrem

v' HCV: povinné vysetreni, 1:250 000, e.0. 3 mésice, protivirové osetfreni
v CMV, EBV: 80% promorenost populace

imunokompromitovani, deti

deleukotizace (CMV-DNA)
v West Nile Virus, Chikungunya virus (v Italii), HAV 2008 v CR

Pathogen detection window period

Antibodies
detectable
by serologic

methods

Ve . N , ;il:jﬁl‘/RNA
Latentni perioda mezi nakazou ynaT
virem a objevenim se protilatek
za 2 tydny a vice

The pathogen detection
window period is defined as
the time between infection
and detection. The length of
the pathogen detection
window depends on the
pathogen and the screening
method used

Levels per LLL

s Formation of
antibodies

——— \irus

Ti=NAT window period

To=serclogic window period

® 18. PG kurz Sepse a MODS Time of T I s
infection



TA - infekce

e bakterialni

* enterokoky, yersinie (2 - 6 st.C), stafylokoky,
streptokoky

smrtelny prubéh: kontaminace G- bakteriemi

e parazitarni: malarie, Chagasova choroba: vyrazeni
ddrcu s pobytem v zamorenych oblastech

zdroj.ccsu.edu
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TA - infekce

o prenos klasické Creutzfeldt-Jakobovy choroby -
e prenos variantni CJD +
IN vivo neexistujici diagnostika + dlouhé
bezpriznakové nosicstvi = administrativni opatreni:
pobyt 6 mésicu v GB, F 1980=1996, KT
Jaany
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Imunitni komplikace

 hemolyticka reakce
v' neslucCitelnost mezi darcem a prijemcem
v akutni/pozdni forma
v’ intravaskularni/extravaskularni prubéh
v' nejcasteji ABO inkompatibilita, 1:120 000 - 1:630 000
« febrilni nehemolyticka reakce
v nejcastéjsi
v deleukotizace: snizeni 0,1%
v’ reakce antiHLA profilatek prijemce
s HLA antigeny v TP
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Imunitni komplikace

TRALI transfusion -related acute lung injury
v’ zZivot ohrozujici transfuzni prihoda:

drive nejcastéjsi pricina umrti, nyni 2.-3.nejcastéjsi
v dg je podcenéna
v dramaticky klinicky probéh, podobaijici se ARDS
v lisi se Casovou souvislosti s podanim TP do 6 hodin

v TRALI se muzZe objevit po jakémkoli typu krevniho
produktu a po malém mnozstvi

v mnozstvi hypotéz o patogenezi
v' dg TRALI vyznam pro dalsi prijemce

v’ protilatky proti granulocytum a/nebo lymfocytum v
krvi darce se podari prokazat v 80%
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Imunitni komplikace

« TA-GVHD
v velmivzacna, ale Zivot ohrozujici komplikace

v proliferace imunokompetentnich darcovskych
varpfocyTO v organismu imunokompromitovaného
prijemce

v vyskytuje se u transplantovanych pacientu
u prijemcu pribuzenskych transfuzi
u pacientu [écenych purinovymi analogy

« alergickareakce

v’ nejcasteji po podani trombocytovych TP, plazmy

« anafylakticky sok
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AN
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Imunitni komplikace

potransfuzni trombocytopenicka purpura

vyskyt vyhradné u aloimunizovanych pacientu

— po opakovanych T/zeny s viceCetnymi graviditami
7-10 dni po podani trombocytd/erytrocytd

reakce antitrombocytovych Pl prijemce a T trombocytu
ndsledné muze dojit i k rozpadu viastnich trombocytu
prijemce

aloimunizace

tvorba Pl proti erytrocytim po poddni TP

| pouceni pacienta + nutnost evidence v dokumentaci:
hladina Pl mUzZe klesnout pod detekovatelnou mez a pri
dalsi T muUze dojit k akutni hemolyze



Imunitni komplikace

e Imunomodulace 71rIM transfusion related immunomodulation
o zvySeny vyskyt bakterialnich infekci
v perioperacni infekce
- po operacich streva
- po operacich otevrenych zlomenin
v zvyseny pocet relapsu malignit

Opelz,G., et al.:

Effect of blood transfusions on subsequent kidney transplants
Transplant Proc., 1973, 5, 253-259
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kardiovaskularni a
metabolicke komplikace

v TACO transfusion-associated circulatory overloading
v’ 2007 samostatna kategorie transfuzni komplikace
v' po rychlém prevodu velkého objemu krve
v’ casto nerozpoznand, podcenénd
v hydrostaticky plicni edém
znamky akutniho plicniho edému a znamky kardialni

dekompenzace (naplnéné jug zily, ortopnoe,
tachykardie)

v mortalita se ruzni podle klinického prubéhu, stavu a
odpovedi na lecbu (kardiovaskularne kompromitovani
pacienti, starsi pacienti a deti)

v' neinvazivni techniky: echokardiografie
v laboratorni: B-typ natriuretického peptidu
v invazivni fechniky: pravostrannd srdecni katetrizace
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Number of reports

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

Cumulative TACO-related deaths n=36
Cases of major morbidity n=122

96 total reports

82 total reports

O Remaining TACO reports 72 total reports

O Major morbidity

B Deaths

43 total reports
48%
36 total reports
34
18 total reports 29
17 24

6 total reports 9
3= s I e ‘Il 12.

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013

Year of report

Includes 4 deaths and 5 cases of major morbidity from avoidable transfusions

W /. DIHITIIDRNT Ully £ZU IV

http://www.shotuk.org/shot-report's



Doporuceni ke snizeni rizika
TACO

Monitorovani + vysetreni pred transfuzi
v kardialni selhavani

v zhorseni renalnich funkci

v' pozitivni bilance tekutin

v hypoalbuminémie

Monitorovani po transfuzi

v sledovani 24 hod

v’ propusteni/preklad je povazovan za rizikovy (dokumentace,
pouceni)

v’ aplikace v 7Z, kde je mozné resit komplikace, persondlem, ktery
je umirozpoznat a lécit

Krevni transfuze neléci anémii z deficitu zeleza
v' riziko TACO a umrti

v’ suplementace Zeleza

Vzdélavani

Diuretika

v transfuze u starSiho pacienta s anémii a srdecnim selhdnim
® 18. PG kurz Sepse a MODS



Characterizing the epidemiology of perioperative transfusion-
related acute lung injury

Clifford L, Jia Q, Subramanian A, et al.
Anesthesiology 2015;122:12-20

vyskyt perioperacniho TRALI u chirurgickych pacientu:

v’ prdmérnéu 1.3 %

v" univerzalni leukoredukce, ani strategie darcovstvi plazmy od muzd neovlivnilo vyskyt
TRALI

v' vysSi vyskyt: hrudni, cévni a transplantacéni chirurgie

v’ téhotné a gynekologické: nemély zadné epizody TRALI

v" zvySovani vyskytu TRALI s mnozstvim transfundovanych objema krve



Characterizing the epidemiology of perioperative
transfusion-associated circulatory overload.

Clifford L, Jia Q, Yadav H, et al.
Anesthesiology 2015;122:21-28

v’ predpokladany nizsi vyskyt nez v jinych klinickych situacich kvuli relativni hypovolémii
béhem chirurgického krvaceni

vyskyt 4.3 %

vyznamny pokles z5.5% (2004 ) na 3.0 % (2011):

redukce tekutinové bilance (z 4632 na 3655 ml)

e univerzalni leukoredukce (Blumberg et al., Transfusion 2010;50:2738-44)

< S

ze 176 pripadud byly hlaseny pouze 3
vyznamné prodlouzeni hospitalizace
zvyseni mortality

ANRNEN



kardiovaskularni a
metabolické komplikace

« TAD
 hypotermie

* hyperkalémie po rychlych a masivnich krevnich
transfuzich

* hypokalcémie intoxikace citratem po masivni
plazme

o potransfuzni hemosideroza
 hypotenze
 hypertenze
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nezname

« Vyskyt nezddoucich UcinkU nebo reakci v casové
souvislosti s transfuzi, které nejde priradit ke zndmym
komplikacim a jediny znamy rizikovy faktor je
transfuze

® 18. PG kurz Sepse a MODS ®



podle casoveho prubehu:

« akutni: do 24 hodin po podani KT:
nejzavaznéjsi je septicky Sok, TACO, TRALI, hemolyza

« pozdni: 24 hod a vice (az nékolik tydnu)
PTP, TA-GVvHD

® 18. PG kurz Sepse a MODS L4



podle klinickeho prubehu:

* |lehka: odezni po zastaveni transfuze a po
jednoduché [ECbé

e zavazna: zavini smrt, ohrozeni zivota, poskozeni
zdravi, omezeni schopnosti
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zaver

realne riziko smrti po podani krevni transfuze

vyrazné se snizilo riziko smrti spojené s ABO
iInkompatibilitou, TRALI, PTP, GVHD a bakterialni
infekci

vyrazné se zvysilo riziko smrti spojené s TACO

dif dg plicnich T reakci (TAD, TRALI, TACO) muize byt
obtizna

dulezitd spoluprdce klinika a transfuziologa:

klinické informace - lékar poddavaijici fransfuzi
transfuziolog - rozhodujici prinos pro stanoveni dg

vhodny systematicky a standardizovany postup



Dékuji za pozornost

Niels Jerne:
.Krev Clovéka je jako otisky jeho prstU,
nejsou dva typy krve, které jsou presné stejné

The Nobel Prize in Physiology or Medicine 1984
"for theories concerning the specificity in development and control of the immune system
and the discovery of the principle for production of monoclonal antibodies"

® 18. PG kurz Sepse a MODS Podekovani prim. MUDr. Evé Tesaroveé
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