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DOES TIME OF CCl MEASUREMENT AFFECT THE EVALUATION OF PLATELET TRANSFUSION
EFFECTIVENESS?

CCI 6LCUM SURELERi TROMBOSIT TRANSFUZYONU ETKiNLIGiNIN DEGERLENDIRILMESINI
ETKILER Mi?
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GiRIS

Kanamanin 06nlenmesi igin trombosit transflizyonu vyapilan bazi durumlarda,
transfiizyonun sonrasi beklenen trombosit sayisi artisinin saglanamadigi gézlemlenebilir, bu
durum trombosit transflizyon yanitsizligi (PTR) olarak tanimlanir ve iyi bir yonetim gerektirir.
Klinik olarak, trombosit transfiizyonunun etkinligi kanamanin azaltiimasi/kontroli ile dogrulanir.
Dizeltilmis. sayim artisi (CCl), trombosit transflizyonunun etkinliginin bir laboratuvar
degerlendirmesidir ve asagidaki formille hesaplanir: [(transflizyon sonrasi trombosit sayisi) -

(transflizyon dncesi trombosit sayisi )] x (vicut ylzey alani,m? ) / (transfiize edilen trombosit

sayisi < x1011/uL>).

Kan Grunlerinin uygun kullanimi igin Japon Kilavuzu, PTR gosteren <4500/ul degerlerde
transfizyondan 24 saat sonra CCl olgiminid 6nermektedir. Ek olarak, immiunolojik ve
imminolojik olmayan nedenler arasindaki PTR mekanizmasinin farklilasmasi nedeniyle 6nceki
kilavuzlar, yanitsiz olarak kabul edilen 7500/ul'den dusik degerlerde transfiizyondan 1 saat
sonra CCl 6lgiminiu 6nermistir. 2017 yilinda, Japon Kilavuzunun kapsamli bir revizyonu yapilmis
ve bati Ulkelerinden gelen raporlara dayanarak CCl-1 saat degerlendirme siresi "transflizyon

sonras! 10 dakika ila 1 saat aras!" olarak degistirilmistir.

Japonya'da, prensip olarak, sadece tek dondér aferez trombositleri kullanilmakta ve

CCI'nin etkilenmesini 6nlemek icin miimkin oldugunca ABO-uyumlu trombosit tedarik
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edilmektedir. Bu calismada, CCI-1 saatten daha kisa slirede degerlendirilmesini dogrulamak
amaciyla 10-dk ve 30-dk'da elde edilen CCl de o6l¢lilmis ve transflizyon sonrasi 1-saatte elde

edilen verilerle karsilastirilmistir.
GEREC-YONTEM

Calisma siiresi boyunca (Aralik 2017-Subat 2020), 205 hastaya 2.551 trombosit transfiize
edilmistir. Multipl trombosit transflizyonu yapilan 8 hasta analiz edilmistir. Calisma prospektif

bir calisma olarak yarGtilmustar.

Trombosit sayilari, transfiizyondan 10 dakika, 30 dakika ve 1 saat sonra toplanan 2 mL

periferik venoz kanile test edilmis ve transfiizyonun etkinligi CCl'ya gore analiz edilmistir.

Onceki calismalara gore, cinsiyet ve ates, trombosit transfiizyonunun etkinligini
etkileyen non-imminolojik faktorler olarak tanimlanmistir. Bu nedenle, cinsiyet, ates ve CCI
degeri arasindaki iliskiyi incelemek igin Wilcoxon'un ranksum testini kullaniimis ve CCl degeri ile
kovaryantlar, yani yas ve oOl¢lim siiresi arasindaki korelasyonlar Pearson korelasyon katsayilari
ile degerlendirilmistir. CCl-24saat <4500/uL ve CCl-1saat >7500/uL olan olgular immiinolojik
olmayan PTR olarak degerlendirilirken, CCl-24saat <4500/uL ve CCI-1 saat <7500 / uL vakalarda
imminolojik yanitsizliktan sliphelenilmistir. En az bir kez PTR'ye isaret eden CCl, yani CCl
<7500/ul olan hastalar, anti-insan trombosit antijeni (HPA) ve anti-insan lokosit antijeni (HLA)

varlig1 acisindan incelenmistir.
SONUC-TARTISMA

Splenomegali veya hematopoetik kok hiicre nakli éykisi olan hastalar dislanmistir.
Calismada transflize edilen 224 trombosit arasinda, veri bulunmayan 12 Urin ve digerlerine
gore son derece disik gozlem sayisi olan iki hasta haric tutulmus ve kalan 208 Grin(n verileri
analiz edilmistir (toplam 5 vaka analiz disi birakilmistir). Uygulanan tim trombositler alicilarla
ABO uyumluydu. Kayith hastalarin tani, yas, cinsiyet, boy, viicut agirhig), vicut yiizey alani,
trombosit transfliizyonu sayisi, 3-zamanli CCl ile ilgili eksik veriler ve ates varligi/yoklugu dahil
olmak Uzere klinikopatolojik ozellikleri incelenmistir. Tanilarina gére 3 hastada akut miyeloid
[6semi (AML), 4 hastada miyelodisplastik sendrom (MDS), 1 hastada malign lenfoma (ML)

saptanmistir. Yaslari 74-90 arasinda degisirken, ortanca 75 idi. Bunlar arasinda, 3-zamanl CCl
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uyumlu sonuglarda 2 trombosit etkisiz olarak kabul edilmistir (CCI-1 saat <7500/uL). Etkisiz
kabul edilen 2 adet transflizyon Hasta Kimligi-2 (ID-2) adini almistir (Trombosit Slspansiyonu
(TS)1: CCI 10 dk= 6800/pL, CCI-30 dk= 6400/pL ve CClI-1 saat= 6800/upL, TS2: CCI-10 dk=
6500/uL, CCI-30 dk= 6500/uL, CCI-1 saat= 5600/uL). Hastalarin klinikopatolojik 6zelliklerine
odaklanildiginda alinan bu 2 adet Griinden biri (ID-2 TS-1), E.coli sepsis tanisindan 3 giin sonra,
AML hastasina transflize edilmis, ancak ates transflizyon gilinlinde antibiyotiklerle kontrol
edilmistir. Digeri (ID-2 TS-2), ates veya enfeksiyon kaniti yokken miyelosupresyon déneminde
transfiize edilmistir. 3 zamanli olgimlerde celiskili CCl degerleri, bazilari 7500/ul'den daha
yiksek ve bazilari daha disik olan 2 trombosit stispansiyonuyla elde edilmistir. CCl degerleri
hasta kimligi-4 icin sirasiyla CCI-10 dk=9100/uL, CCI-30 dk= 7700/uL ve CCI-1 saat= 5600/uL;
hasta kimligi-5 icin sirasiyla 11.500/uL, 7200/uL ve 7900/uL bulunmustur. Bu iki olgunun klinigi
ise hasta ID-4, trombosit slispansiyonu alan bir AML olgusuydu, timor kontroli kaybedildigi
sirada transfiizyon yapilmistir ve yiiksek paraneoplastik ates (>39°C) gelismistir. ikinci olgu olan
hasta ID-5'in trombosit transflizyonu sirasinda atesi vardi, ancak baska klinik bulgu

gorulmemistir.

CCl degerleri ile trombosit transflizyonunun etkisini etkileyebilecek her faktoér arasindaki
tek degiskenli analizin sonuglarinda p <0.1 degerini gosteren degiskenler;  cinsiyet
(p=2.91x107%), transflizyon sonrasi ates (p=0.0163) ve olciim siiresi (p=0.0553)] kovaryant
olarak kullanilmis ve karma etki modeli ile cok degiskenli analiz olusturulmustur. Karma etki
modelinin, cinsiyetin (p<0.0001) ve 6lcim siresinin (p=0.0007) sabit etkilere bakildiginda CCI

degerleri Gzerinde anlamli bir etkiye sahip oldugunu gostermistir.

Mevcut sonuclarimiz, 4 trombosit transfiizyonu hari¢ hepsinde transflizyon sonrasi 1
saat icinde CCl degerlerinin 7500/ul'den yiksek oldugunu ve 10 dakikadan 1 saate kadar zaman
ilerlemesi ile azalmis CCl degerleri egilimi oldugunu dogrulamis, karma etki modelindeki CCI
degerlerindeki bu degisimin egimi (B degeri) sifira yakin bulunmus (-0.00307), bu da 3 &l¢im
arasindaki CCl farkinin kiglk oldugunu ve transfizyondan 10 ve 30 dakika sonra CCI
degerlerinin transflizyondan 1 saat sonra CCl degerlerinin vyerine kullanilabilecegini

disundirmustar.
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imminolojik olmayan durumlarin, PTR'nin yaklasik %80'inden sorumlu oldugu
bilinmektedir ve PTR'nin sadece %20'si immiunolojik olup, ozellikle anti-HLA ve anti-HPA
iliskilidir. PTR'yi diistindtren en az bir CCl degerine (<7500/uL) sahip olan vakalarin (ID-2, ID-4 ve
ID-5), imminolojik PTR'yi duslindiren anti-HPA veya anti-HLA antikorlari agisindan negatif
oldugu dogrulanmistir. Bu calismada, PTR'nin baslica non-immiinolojik nedenlerinden biri olan
ates de analize dahil edilmis ve olgular transflizyon sonrasi atesin varligina/yokluguna gore
karsilastirildiginda, tek degiskenli analizde anlamh bir fark elde edilmis, ancak karma etki

modelinde anlamlilik kaybedilmistir.

Bu calisma ayni zamanda cinsiyetin CCl ile iliskili bir faktor oldugunu gostermistir [erkek
hastalarda kadinlara gore anlamli derecede disik CCl bulunmustur (p<0.0001)]. Ancak bu
sonu¢ dikkatle yorumlanmalidir ve daha ileri calismalara ihtiyac vardir, clinkii bu ¢alismaya
birden fazla transflizyon alan sadece bir kadin hasta alinmistir. Gegmiste cinsiyetin 1 saatlik
dizeltilmis artis Uzerinde higbir etkisinin olmadigl yoninde raporlar olsa da, buylk birgok
merkezli trombosit transflizyon ¢alismasi olan TRAP galismasindan elde edilen verilerin yeniden
analizi, iki veya daha fazla gebelik oykisi olan kadinlarin veya erkek cinsiyetin PTR icin risk

faktorleri oldugunu gostermistir.

Sonug olarak ¢alisma ilk kez, ABO-uyumlu tek donor aferez trombosit kullanarak ve daha
biyuk bir kohort kaydederek, transflizyondan 10 dakika sonra 6l¢iilen CCI’nin transfiizyondan 1
saat sonra Olgllenlere benzer sonuglar verdigine dair kanitlar saglamistir. Mevcut sonuglardan,
Japon kilavuzunun revizyonunun uygun oldugu sonucuna varilmistir. PTR'nin diger immunolojik

olmayan nedenleri de gelecekte degerlendirilmelidir.



