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Transfiizyonda Mikrobiyolojik
Tarama Testleri

Sevgile Ran Bankacdar,

Bu sayimizda agirligi kan bankaciligi ile ilgili egitici
yazilara agirlik verdik. Ozellikle bu alanda enfeksiyonlarin
onemi tartigilmaz bir boyutta artiyor.

Damla’nin 69. sayisinda transfiizyonla bulasan enfeksiyon
etkenleri Tiirk Kan Vakfi ve Kan Merkezleri ve Transfiizyon

Dr. Yasemin Heper

2 Dernegi iiyeleri olan Prof. Dr. Okan Toére, Uzm. Dr. Ramazan
Uluhan, Uzm. Dr. Esra Karako¢, Uzm. Dr. Hiisnii Altunay
ve Yrd. Dog. Dr. N. Banu Kili¢’in hazirladig: “Tiirkiye’de
Transfiizyonla Bulasan Enfeksiyon Sorunu” baglikli genis
bir yazida irdelenmisti. Bu sayimizda da enfeksiyona neden
olan etkenlerin mikrobiyolojik tarama testlerini Uludag
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1991 yilinda A tipi kan merkezi 6zelligine ulasan ve
kendisinden yilda yaklasik 20. 000 iinite kan ve kan bileseni
talep edilen bir merkez 6zelliginde olan SSK Buca Kan
Merkezi’ nin tanitiminit yapan bir yazimiz bu sayida sizlere
sunulmaktadir.

“Talasemide Alloantikor ve Otoantikor Varhginda
Hasta Yonetimi” yazisini Prof. Dr. Duran Canatan’in; “Febril

Prof. Dr. Duran Canatan

9 Notropeni ve Kan Bankacilig1” yazisini ise Prof.Dr. Mahmut
Bayik’ 1n kaleminden veriyoruz.
Hepiniz saglikli kalin, saglikla goriismek iizere.

Dr. Ramazan ULUHAN

Febril Notropeni ve Kan Bankacilig Tiirkiye Kan Merkezleri ve Transfiizyon Dernegi

Prof. Dr. Mahmut Bayik

~
8

N 7

g L e i

?

=1

: Oamils
w Trkiye Kan Merkezleri ve Transfuizyon Dernegi'nin
E Bilimsel, Kultiirel, Aktiiel, Ucretsiz

g Yayin Organi

- Sayr: 79

Basim Tarihi: Aralik 2011

1 5 I1. Baskani

Sahibi ve Sorumlu Yazi isleri Miidiirii: Prof. Dr. Mahmut Bayik

Yayin Kurulu: Dr. Ramazan Uluhan, Dr. Hiisnu Altunay, Dr. Reha Masatli, Dr. Nil Banu Kili¢, Dr. Duran
Canatan, Dr. Gillyiiz Oztiirk, Dr. Yasemin Heper, Dr. Erciiment Ovali, Dr. Ayse Esra Alp Karakog,

Dr. Meral Sénmezoglu

Katkida Bulunanlar: Dr. Yasemin Heper, Prof. Dr. Duran Canatan, Prof. Dr. Mahmut Bayik

Reklam Koordinatérii: Dr. Ramazan Uluhan

Haberlesme Adresi: Bagdat Cad. Kumbaracilar Cikmazi Birlik Apt. B Blk. No:16/24 Feneryolu 34724 Kadikdy
istanbul « Tel: (0216) 414 44 17 (pbx) « Faks: (0216) 414 44 19

Web: www.kmtd.org.tr « e-mail: kmtd@kmtd.org.tr

Gérsel Diizenleme: Mavi Kare Reklamcilik (0212) 266 55 31 www_kmtd_org_tr
Baski: Kiltlr Sanat Basimevi ® www.kulturbasim.com

Imzali yazilarin bilimsel ve diistinsel sorumlulugu yazarlarina aittir.



‘C BILIMSEL

INVITD

) a

Transfiizyonda Mikrobiyolojik Tarama Testleri

» Dr. Yasemin Heper*

OZET

Transfiizyon ile ¢ok sayida enfeksiyonun bulastigi
bilinmekle birlikte, transfiizyon dncesinde tiimiiniin taranmasi
miimkiin olmadig1 gibi, hi¢chbir tarama testi ile bulas riski
stfirlanamamustir. Gerek taranan enfeksiyonlar, gerekse
kullanilan test yontemleri epidemiyolojik dzellikler ve
gelismislik diizeyi ile ilgili olarak iilkeden iilkeye degisiklik
gosterebilmektedir. Tarama testlerine ragmen transfiizyon
ile enfeksiyon bulasma riski, enfeksiyonun epidemiyolojik
ozellikleri ve kullanilan tarama testinin ézelliklerine gore
degismektedir. Ulkemizde kan bankalarinda ¢alisilmast
zorunlu olan tarama testleri Hepatit B icin HBsAg, Hepatit
C i¢cin anti-HCV, HIV igin anti-HIV I | II ve sifilis icin RPR
veya VDRL’ dir. Ek olarak, yanlizca acil durumlarda olmak
lizere, test yapmadan kanin verilmesini onlemek amaciyla
hizli tam testlerinin kullanilmasi énerilmektedir. Sadece
hizli tan testlerinin degil, kullanilmakta olan ELISA testlerinin
de duyarliliklar: degisiklik gostermektedir. Miimkiin oldugu
kadar ¢cok enfeksiyonu onlemek icin yiiksek duyarlilikta
testlerin kullanilmast onemlidir. Tarama duyarligini arttirmak
ve serokonversiyonun heniiz olusmadigi pencere donemindeki
enfeksiyonlart yakalayabilmek amaciyla gelistirilmis olan
niikleik asit amplifikasyon testleri (NAT) gelismis iilkelerde
1999’ dan itibaren hizla tarama testi olarak kan bankasi
rutinine girmistir. NAT in rutine sokulmasina karar
verilmesinde transfiizyon ile enfeksiyon bulas riskinin ne
oldugu, NAT ile bunun ne kadar agagi cekilebilecegi ve
maliyet-yararlilik degerlendirmeleri énem tasimaktadir.
Ulkemizde NAT gibi yiiksek maliyetli bir teknolojinin kan
bankaciligina girmesinin tartigilabilmesi icin, bu verilerin
ortaya konabilecegi diizenlemelere ve calismalara gereksinim
vardir.

Anabhtar sozciikler: Transfiizyon, dondr tarama testleri,
NAT

MICROBIOLOGICAL SCREENING TESTS IN
TRANSFUSION

SUMMARY

Despite it is well known that a lot of infections are
transfusion transmssible, screening all of them, or prevent
the transmission completely of any screened infection is not
possible. The infections which are screened and the tests
which are used, may differ between countries. Test sensitivities

and prevalances effects the risk of transfusion associated
transmission of the screened infection. The mandatory
screening tests in our blood banks are HBsAg, anti-HCV,
anti-HIV 1] Il and RPR/VDRL. Rapid tests are recommended
only for emergency situations to prevent the use of unscreened
blood. Test sensitivities of rapid tests and also ELISA tests
may differ. To prevent transfusion transmissible infections
as possible, it is important to use tests with high sensitivities.
To improve the screening sensitivity and prevent the
transmissions due to the window period, nucleic acid
amplification tests(NAT) are today widely in use as screening
tests in many countries. To make a decission about NAT, it
is important to know the estimated or calculated risks for
transfusion transmisssible infections, the yield of NAT and
the cost-effectivity. To discuss NAT for Turkey, studies in
this area are needed.

Keywords: Transfusion, donor screening tests, NAT

Transfiizyonun farkli tiirde komplikasyona yol
acabilecegi, buna ragmen tiimiine yakininin uygun énlemler
alindiginda onlenebilir ya da tedavi edilebilir oldugu
bilinmektedir. Ancak tiim gelismelere ragmen transfiizyon
ile bulasan enfeksiyonlar halen transfiizyon alaninda en
onemli giindemi olusturmaya devam etmektedir.

Transfiisyon ve Enfeksiyon:

Transfiizyon ile sifiliz, sitma ve hepatitlerin bulasabilecegi
transfiizyon uygulamalarinin yayginlastigi ilk yillardan beri
fark edilmis ve tarama testleri uygulamaya konmus olsa da,
transfiizyona bakist etkileyen en 6nemli olay, HIV’in
transfiizyonla bulastiginin anlasilmasi ve HIV taramasinin
rutin dondr tarama testi olarak uygulanmaya baslamasindaki
gecikmenin nelere mal oldugunun ortaya konmasi olmustur
(30). Bu durum dikkatleri transfiizyon ile bulasabilecek
diger enfeksiyonlara da ¢cekmis ve kamuoyunun da bu konuda
duyarlanmasina yol agmustir.

Viral, bakteriyel, paraziter ve fungal ¢ok sayida
enfeksiyonun transfiizyon ile bulastig1 bilinmektedir. Tiim
hepatitler, HIV, CMV, EBV, Herpes viriisler, Parvoviriis
B19, HTLV I-11, sitma, sifiliz, Chagas hastaligi, Bruselloz,
nonspesifik bazi bakteriler bunlardan sadece birkacidir. Yeni
tanimlanan ya da yeniden 6nem kazanan bazi etkenlerin
transfiizyon acisindan Oonemi takip edilmekte ve
tartistlmaktadir (3,11). Amerika Birlesik Devletleri’ne yeni
giren Bat1 Nil viriisiiniin transfiizyon ile bulagmis oldugu
olgularm saptanmasi ve hizla alinan énlemler 6rnek olarak
verilebilir (17). Transfiizyon ile bulagmis varyant Creutzfeld-
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Jacobs olgularinin bildirilmesi, prionlarin da bulasabilecegini
ortaya koymustur (3)

Transfiizyon ile Enfeksiyon Bulasim Onlemeye
Yonelik Uygulamalar:

Transfiizyon ile enfeksiyon bulasinin énlenmesine yonelik
yapilanlar iki asama seklinde degerlendirilebilir:

1-Tlk asamada donér adaylar1 enfeksiyon bulastirma riski
acisindan ayrintili bir sekilde sorgulanir ve risk tasiyan
donorler elenir.

2- Ilk agsamay1 gegen donérlerin transfiizyon ile
bulagabilecek etkenler acisindan mikrobiyolojik tarama
testleri ile taranmasi ve sadece negatif bulunan kan
komponentlerinin kullanima sunulmasadir.

Tarama Testlerine Genel Bakis

Transfiizyonla bulasan ¢ok sayida enfeksiyon oldugu
bilinmekle birlikte donorlerde bunlarin tiimiiniin taranmasi
pratik olarak miimkiin degildir. Hangi testin uygulamaya
konulacagina karar vermek de kolay degildir. Goriilmiistiir
ki bir test bir kez uygulamaya konuldugunda, gerekli olmadig1
gosterilse bile kolay kolay kaldirilamamaktadir. Bu nedenle
testler dikkatle secilmelidir.

Rutinde kullanilacak dondér tarama testlerinin
belirlenmesinde, uluslararasi normlar, enfeksiyon etkenine
ait epidemiyolojik veriler ve fiyat-yarar-etkinlik
degerlendirmeleri ile elde edilen veriler kullanilmaktadir.
Bunlarin yaninda hastaligin 6nemi, tedavi edilebilirligi ve
etkene yonelik, kan bankacilig1 rutininde kullanilabilecek
ozellikte, 6zgiil ve duyarh testlerin olup olmadig1 gibi
faktorler de 6nem tasir. Bu nedenle tarama testlerinin secilmesi
icin bazi modeller gelistirilmistir. Hanson’un modelinde
testlerin secimine karar verme siirecinde rol oynayabilecek
faktorler belirleyip puanlandirilmistir (13). Bu modelde
alictya ait risk faktorleri baghigr altinda enfeksiyonun
prevalansi, dinamikleri, hastaligin agirligi, yasam kalitesi
ve siiresine olan etkisi, test ile riskin azaltilabilme derecesi,
bilimsel temeli, hastalifin gelisme olasiligi, toplumdaki
bagisiklik orani, toplum sagligina olan etkisi, sekonder
vakalarin gelisme olasilig1 gibi faktorler 1°den 5°e kadar
derecelendirilmis ve ayrica da 2 veya 3 agirlik puani ile
puanlandirilmistir. Her faktoriin derece ve puani ¢arpilarak,
elde edilen puanlar toplanmaktadir. Buna gore elde edilen
toplam puan 100’iin iizerinde ise incelenen riskin ciddi bir
tehdit olarak ele alinmasi gerektigi, 75-100 arasinda ise
onemli olabilecegi, ancak ek arastirmalarin gerektigi, 75’in
altinda ise alic1 agisindan onemsiz kabul edilebilecegi
belirtilmektedir. Operasyonel, yani uygulamaya yonelik
faktorler de ayr1 bir baglik altinda degerlendirilmekte ve ayni
sekilde puanlandirilmaktadir. Bu faktorlerin bazilari; testin
kompleksitesi, dondre olan etkisi, yasal faktorler,
toplumun/kamuoyunun tepkisi, testin pozitif prediktif degeri
ve test maliyeti seklinde Ozetlenebilir. Dondre ait ve
uygulamaya ait faktorlerden elde edilen puanlar birbirine
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boliinerek, hangisinin daha agirlikli oldugu da
degerlendirilmektedir.

Tarama testi olarak secilecek test, topluma gore
degisebilir. Bir laboratuvar testi i¢in 6zgiilliik ve duyarlilik
genelde sabit bir deger iken prediktif deger o enfeksiyonun
toplumdaki prevalansina gore degisir. Bir etken i¢in kullanilan
kit ne kadar duyarli olursa olsun, etkenin o toplumda
prevalanst diisiikse, pozitif prediktif deger, yani ¢ikan reaktif
sonucun gercek bir enfeksiyonu gosterme olasilig1 da o kadar
diistiktiir. Reaktif sonuclarin standart bir algoritma icerisinde
dogrulanmasi gerekir. Elde edilen yanlis reaktif sonuglar
gereksiz iirlin imhalar1, donor kaybi ve bunlarin getirecegi
mali ve psikolojik yiikler gibi olumsuzluklara yol agar.

Uygun dondr secimine ve duyarli tarama testlerine
ragmen, taranan etkenin taranmig kanla bulagsma riski
sifirlanamamistir. ABD’de 10 y1l 6nce, tarama testlerine
ragmen HIV ic¢in bu risk 1/500.000, HTLV i¢in 1/641.000,
HCV icin 1/103.000 ve HBV i¢in 1/63.000 olarak
hesaplanmistir (32). Tahmin edilecegi gibi transfiizyonla
bulas riski, donor popiilasyonunun ozellikleri, etkenin
prevalanst ve tarama testi olarak kullanilan yontemin
duyarligina bagh olarak iilkeden iilkeye, hatta bolgeden
bolgeye degisiklik gosterir.

Tarama Testlerinin Yapilmis Olmasma Ragmen Bulas
Olabilmesinin Nedenleri Soyle Siralanabilir:
1- Donoriin pencere doneminde olmasi (en énemli neden)

2- Kullanilan yontemin duyarligi

3- Duyarlik sinirlarinin altinda viral yiik

4- Mutant etkenler

5- Testin yakalayamadig1 serotipler

6- Laboratuvar hatalari

Transfiizyon ile bulag riskini minimalize etmek icin
pencere donemini miimkiin oldugu kadar kisaltan, yiiksek
duyarlikta testler gelistirme ve kan bankalarida rutin tarama
testi olarak kullanilacak kadar pratik ve ucuz hale getirme
caligmalart stirmektedir.

Mikrobiyolojik tarama testleri olarak kullanilan farkl
tiirde testler vardir. Bunlar duyarlilarina gore siralanacak
olursa, genel olarak hizli testler, cesitli ELISA testleri ve
kan bankaciligina yeni girmis olan niikleik asit amplifikasyon
testleri (NAT) olarak gruplandirilabilir. Aralarinda sadece
duyarlik yoniinden degil, uygulama, cihaz-ekipman
gereksinimi ve maliyet yoniinden 6nemli farkliliklar vardir.
Secilecek yontemi etkileyen faktorlerin basinda maliyet ve
teknik olanaklar gelmektedir. Bu yonden iilkeler arasinda,
hatta ayni iilkede kan bankalar1 ya da bolgeler arasinda
onemli farkliliklar bulunmaktadir.

Genel olarak bakildiginda, Diinya kan bankalarinda en
yaygim kullanilan test yontemi ELISA’dir. Ancak, basta bazi
Afrika iilkeleri olmak iizere, transfiizyonla bulasan enfeksiyon
prevalanslarinin ¢ok yiiksek, kaynaklarin ise ¢ok kisitl
oldugu iilkelerde duyarlik sorunlarina ragmen, hizli tani
testleri de kullanilabilmektedir (1, 2, 15, 19, 28).Tarama
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testleri yapamayan bir kan bankasinin s6z konusu olmadigi
gelismis iilkelerde en duyarli yontemleri se¢gme ¢abasi var
iken, kaynaklari kisitli, yoksul ve gelismekte olan iilkelerde
sorunlar farklidir. Gelismekte olan iilkelerde transfiize edilen
kanlarin %40’ min taranmadan verildigi ve buna bagl olarak
her yil 8-16 milyon hepatit B, 2.3 - 4.7 milyon hepatit C ve
80-160.000 HIV enfeksiyonunun gerceklestigi (1), Sahra
alt1 Afrika iilkelerinde transfiize edilen kanlarin sadece
%75’inin HIV, %50’sinin Hepatit B viriisu (HBV) ve
9%19’unun hepatit C viriisii (HCV) agisindan tarandigi
bildirilmektedir (28). Bu sartlarda kolay kullanilabilir ve
ucuz hizl tani kitleri 6nem tagimaktadir. Ote yandan geligmis
tilkelerde, yiiksek maliyetine ve daha kompleks ekipman
gerektirmesine ragmen NAT, Temmuz 1999°da sadece HCV
icin once plazma fraksinasyon endiistrisinde zorunlu hale
getirilmis, son 5-6 yildir da kan bankasi rutininde tarama
testi olarak giderek daha yaygin olarak kullanilmaya
baglanmistir (4, 14,16, 23, 26, 27, 31, 34).

Yukarida bahsedilenlerden anlasilabilecegi gibi, kan
bankalarinda gerek tarama testleri ile taranan enfeksiyonlar
ve gerekse bu amaca yonelik olarak kullanilan testler ve
yontemler iilkeden iilkeye ve degisen kosullara gore de
zaman iginde degisiklik gosterebilmektedir.

Diinyada ve Tiirkiye’de Mikrobiyolojik Tarama
Testleri

Transfiizyon ile bulasan enfeksiyonlardan HBV, HCV
ve HIV tiim iilkelerde, sifiliz ise cok sayida iilkede
taranmaktadir. Ek olarak Giiney Amerika iilkelerinde Chagas
hastalig1, Amerika Birlesik Devletleri, Japonya, bazi Avrupa
tilkeleri ve diger bazi iilkelerde HTLV I/II, Amerika Birlesik
Devletleri’nde son yillarda mevsimsel olarak Bat1 Nil viriisii,
bazi endemik iilkelerde ise sitmanin halen taranmaya devam
edilmesi farkliliklara 6rnek olarak verilebilir. Baz1 6zel
olgularda, 6zel endikasyonlarda, rutin dis1 baz1 etkenler de
taranabilir. Genelde tiim iilkelerde taranmasi tartismalr olan
iki enfeksiyon sitma ve sifilizdir. Sitma taramasinda
mikroskopik incelemenin zor, ELISA nin da duyarlilik ve
maliyet sorunu oldugu hem Diinya Saglik Orgiitii (DSO)
hem de Avrupa Konseyi kararlari ile vurgulanmis ve tarama
yerine endemik bolgelerde transfiizyon yapilan hastalara
Klorokin ile proflaksi yapilmasi onerilmistir. Sifilisin de
cinsel davranislar a¢isindan riskli olan dondérler icin bir
indikator olabilecegi diisiincesiyle gerek ABD, gerekse
Avrupa’nin cogu iilkesinde taranmasina devam edilmektedir.
DSO (www.who.org) web sayfasindan DSO 6nerilerine
ulasilabilecegi gibi, kan bankalar1 icin Amerikan Kan
Bankalar1 Birligi (www.aabb.org) ile Avrupa Konseyi
(www.coe.int) tarafindan yayinlanan standartlardan da daha
ayrmtili bilgiler edinilebilir (38, 39).

Ulkemizde 2857 sayili Kan Uriinleri Kanunu ile iligkili
yayinlanan yonetmelik, yonerge, genelge ve tebligler ile
Subat 1987°de kan merkezlerinin HIV taramasina yonelik
ELISA testi yapacak sekilde donatilmasi, Nisan 1992°de

4

VDRL, HBsAg, HIV ve sitma taramalari, Subat 1996°da
anti-HCV taranmasi, Agustos 1996°da sadece acil
transfiizyonlar i¢in kan merkezlerinde hizli tarama testlerinin
bulundurulmasi zorunlu hale getirilmis, Ekim 1997°de ise
risk tasimayan dondrlerde rutin sitma paraziti taranmasi
uygulamadan kaldirilmistir. Kisacasi su anda yasal olarak
iilkemizde zorunlu tarama testleri ELISA yontemi ile HBsAg,
Anti-HCV, Anti-HIV ve RPR / VDRL ile Sifilis’e yonelik
taramalardir. Tlgili yasal diizenlemelere Tiirk Kan Vakf1’nin
web sayfasindan (www.kan.org.tr) toplu olarak ulasilabilir.

Ulkemizde donérlerde pozitiflik oraniin ¢ok diisiik
olmasi ve sadece 3 giinden daha taze kanlarla bulagmasi s6z
konusu oldugu icin, sifiliz tartisilmayacaktir. Hizli tani
kitlerinin kullaniminin da ELISA ¢aligilamayacak kadar acil
durumlar ile sinirli olmasi nedeniyle, sadece hizli tani kitleri
kullanilacak ise secimin dikkatli yapilmasi gerektigi
hatirlatilacaktir. Sahada kullanimda, hizli test kitlerin
duyarliklarinin iiretici firmalar tarafindan belirtilen oranlarin
% 6.8 - 17.9 altinda oldugu gosterilmistir (15). WHO niin
hizli tant kitleri ile ilgili raporlarindan genis olarak
yararlamlabilir (39-43). HBsAg tan1 kitlerinin duyarliliklarinin
digerlerine (HIV, HCV)gore daha diisiik oldugu
bildirilmektedir (28). Bu nokta iilkemiz acisindan akilda
tutulmalidir. Iyi organize olmus ve stoklari da olan bir kan
merkezinde hizli tani1 kitlerine hi¢ gereksinim duyulmayabilir.
Bu kitler asla rutin ELISA testlerine alternatif olarak
kullanilmamalidir.

En 6nemli tarama testleri HBV, HCV ve HIV’e yonelik
olanlardir. HBV i¢cin HBsAg calisilmakta, bazi iilkelerde ise
ek olarak anti-HBc de taranmaktadir. Anti-HBc taranmasi
HBsAg’in saptanamadig1 kronik enfektif olgular1 ya da akut
enfeksiyonlarin pencere donemini yakalamay1 hedeflese de,
anti-HBc pozitif olgularin biiyiik cogunlugunun viriis
tasimamasi1 nedeniyle, gereksiz donor kaybina yol actigi
bilinmektedir (25). Bu nedenle HBV prevalansinin yiiksek
oldugu ve anti-HBc pozitiflik oranlarinin %10’u astig1
iilkelerde onerilmemektedir (23). Ulkemizde de bu oran
%10’un cok iistiindedir (25). Sadece yiiksek duyarliliga
sahip HBsAg test kitleri kullanilarak pencere donemi 2-9
giin kisaltilabilir (7).

HCYV taramasi anti-HCV ile taranarak yapilmaktadir.
HCYV enfeksiyonunun preserokonversiyon déneminin uzun
olmasi kan bankacilig1 acisindan onemli bir sorun
olusturmaktadir. Bu siireyi kisaltabilmek icin kanda HCV
antijeninin saptamaya yonelik testler gelistirilmis ve donor
populasyonlarinda denenmeye baslanmistir (8, 22, 29, 36).

HIV taramasinda anti-HIV antikorlar1 ve ek olarak bazi
tilkelerde / merkezlerde serokonversiyon dncesi olgulari
yakalamak amaciyla p24 antijeni de aranmaktadir. Ozellikle
HIV prevalansmin yiiksek oldugu iilkelerde 6nem tasisa da,
testin getirdigi ek maliyetin ihmal edilebilir diizeylere inmesi,
bu konuda ilk yillarda yapilan yogun maliyet-etkinlik
tartigmalarinin énemini azaltmistir. Ulkemizde donér
popiilasyonunda gercek HIV pozitiflik oranlari son derece
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diisiik olsa da anti-HIV yaninda p24 de calisan kan
merkezlerimiz giderek artmaktadir.

ELISA sistemleri arasinda da duyarlilik farklar
bulunmaktadir. Ayrica her sistemin, tiim serotipleri
yakalayamadigi da gosterilmistir (20, 35). Bu nedenle
tilkemizde kullanilan ve tiimii dig kaynakli olan sistemlerin
tilkemizdeki tiim serotipleri yakalayip yakalamadiginin yerli
serokonversiyon panelleri ile arastirilmasi yararli olacaktir.

Tiim bu tarama testlerine ragmen, yukarida belirtilen
nedenlere bagl olarak enfeksiyon bulasi olabilmektedir.
Tarama testlerine ragmen transfiizyon ile enfeksiyon bulag
riski ¢esitli sekillerde hesaplanabilmektedir (6, 12). Cogu
tilke bu verilerden yararlanarak NAT 1 etkinligini ve hangi
sistemin kullanilmasinin daha uygun olacagini
degerlendirmektedir.

Oncelikle uzun pencere dénemi nedeniyle HCV igin,
kisa siire sonra da HBV ve HIV i¢in de giindeme gelmistir.
NAT farkli sayida 6rnekten olusan havuzlarda calisilabilecegi
gibi (MP-NAT), tek ornekte de calisilabilmektedir (ID-
NAT). Burada da duyarhlik farklari s6z konusudur. Ornegin
HCV ve HIV icin MP-NAT ile bulas riski 2 milyon iinitede
I’e indirilebilinirken, ID-NAT ile 3-4 milyon iinitede 1’e
indirilebilmektedir (6). HCV, HIV ve HBV nin ayr1 ayr1
calisildigr sistemler yaninda, 6zellikle kan bankalarinda
uygulama kolaylig1 saglayacagi icin viriislerin 2 veya 3’{iniin
tek seferde, bir arada taranabilecegi multiplex sistemler de
gelistirilmistir. Bu sistemlerin etkinliginin arastirildig1 ¢ok
sayida karsilastirmali ¢alisma mevcuttur (4, 9, 18, 21, 24,
33, 34).

NAT’1n kan bankalarinda rutin kullanima girdigi iilkelere
ait yaymlanmus verilere bakildiginda gerek uygulama (MP-
NAT havuz biiyiikliikleri, ID-NAT), gerekse taranan etkenler
acisindan farkliliklar oldugu goriilecektir (4, 14,16, 23, 26,
27, 31, 34). Havuzlanmis 6rneklerde HBV icin MP-NAT 1n
pencere donemini havuz biiyiikliigii ve secilen testin
duyarligina bagl olarak sadece 2-3 giin daha kisalttig,
ozellikle yiiksek duyarliliga sahip kitlerle HBsAg ve anti-
HBc’nin birlikte taranmasina anlamli bir iistiinliik getirmedigi,
ancak MP yerine ID-NAT’1in HBV agisindan daha etkili
olabilecegi bildirilmektedir (5, 7, 10). Buna dayanarak sadece
HCYV ve HIV i¢in NAT kullanan iilkeler yaninda Almanya,
Italya gibi baz1 Avrupa iilkeleri ile daha yiiksek HBV
prevalansina sahip Japonya’da HBV-NAT da rutine girmistir
(4, 26). Bu alanda teknolojik gelismelerin hizina uygun
olarak, multiplex NAT kullanim1 da hizla yaygmlasmaktadir.
Bu arada NAT 1n gelismis iilkelerde zaten oldukca diisiik
olan transfiizyon bulas riskini birka¢ misli daha azalttigini,
ancak yine de sifirlayamadigin1 belirtmek gerekir. NAT a
ragmen enfeksiyon bulaslart da bildirilmistir.

Ulkemiz icin de NAT giderek daha ¢ok giindeme
gelmektedir. Ancak NAT 1n etkinliginin degerlendirilebilmesi
icin oncelikle iilkemizde transfiizyon ile enfeksiyon bulag
riskinin ne kadar oldugunun ve bunu etkileyen faktorlerin
ortaya konmasi gerekmektedir. Cok sayida kiiciik kan
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merkezlerinin bulundugu iilkemizde, kan bankalar1 arasinda
onemli teknolojik farklar bulunmaktadir. Ulke ¢apinda kan
bankalarinin en azindan ELISA tarama testlerini uluslar arasi
standartlara uygun olarak calisacak, en duyarli ELISA kitlerini
kullanacak, dogrulama testlerini yapacak, internal ve eksternal
kalite kontrollerini uygulayacak sekilde organize ve
standardize edilmesi ve goniillii, diizenli donor
popiilasyonunun olusturulmasi igin gosterilecek ¢abalarin,
bu asamada NAT a gore ¢cok daha maliyet-etkin olacagini
soylemek yanlis olmayacaktir.
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SSK Buca Hastanesi Kan Merkezi

Kan Merkezimiz 1980 yilinda SSK Buca Hastanesi
biinyesinde 1 uzman hekim ve 1 hemygire ile kan istasyonu
olarak ¢alismalarina baglamistir. Zaman i¢inde kapasite
ve donanim acisindan geliserek 1983 yilinda B tipi Kan
Merkezi olmus, 1991 yilindan itibaren de A tipi Kan
Merkezi olarak caligsmalarini siirdiirmektedir.

1995 yilinda hastanemiz tiimiiyle Bozyaka’da yeni
yapilan 750 yatak kapasiteli hastaneye taginmistir. 1996
yilindan bu yana tromboferez iinitesi de hizmet
vermektedir. Hastanemizde 1996 yilinda Transfiizyon
Kontrol Komitesi kurulmustur. Hastane kan politikalar1
Kan
Transfiizyon Komite

ve egitimi
kararlar1 dogrultusunda §&&
yiirtitiilmektedir.
Merkezimizde 1
Enfeksiyon Hastaliklar1
ve Klinik Mikrobiyoloji
sertifikali 2
pratisyen hekim, 11

uzmani,

hemsire ve 3 laboratuvar —
teknisyeni, 1 sekreter ve
1 personel hizmet
vermektedir. Nobet sistemiyle caligilan merkezimizde
acil ihtiya¢ duyulan trombeferez ve taze kan istemleri
disinda donodrden kan alimi giindiiz ¢calisma saatleri iginde
yapilmaktadir.

Kan Merkezimize gelen
bagisc1 adaylarina dnce bagisct
sorgulama formu doldurtulur.
Tromboferez bagiscilarindan
sorgulama formuna ek olarak
aydinlatilmis onam formu da
alinir. Sekretarya kisminda
gerekli kayitlar yapildiktan sonra
| gorevli hekim tarafindan

— sorgulama ve fizik muayenesi
yapilan bagiscilardan uygun
bulunanlarin kan sayimlar1 yapilir.

Bagis oncesi degerlendirme de uygun bulunan
donorlerden ihtiyaca gore kan ya da kan iirtinii (tekli, tiglii
ya da dortlii) alinmaktadir. Flebotomi sirasinda otomatik
kan alma ve ¢alkalama cihazlar1 kullanilmakta ve bir
egitimli personel esliginde islem gergceklesmektedir.
Torbalanan kan ve kan komponentleri immiinohematolojik
ve mikrobiyolojik tarama testleri tamamlandiktan sonra
stoga alinir. Yilda ortalama 12.000 kan ve kan tiriinii elde
edilmektedir.

24 saat hizmet veren merkezimizde bagisci kabul ve
muayenesi, kan sayimu, serolojik test ¢alismalari, forward
+ reverse kan gruplamasi, Rh subgrup tayini, antikor
tarama ve tam kandan kan komponentleri elde edilmesi
rutin olarak yapilmaktadir. Forward + reverse gruplamas,
cross-match ve antikor tarama testleri jell santrifugasyon

. yontemi ile, serolojik testler Axsym cihazi ile
" calisiimaktadir.
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Kan Merkezimizin 2007 yili kan ve kan iiriinleri dagilimi
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OCAK SUBAT MART NiSAN
167 85 162 100
TAM KAN (% 17) (% 7) (% 15) (% 10)
565 769 739 665
ERT (% 60) (% 66) (% 67) (% 68)
TDP 565 769 739 665
204 325 207 210
TZP (% 23) (% 27) (% 18) (% 22)
AFEREZ 37 25 32 17
TOPLAM 1558 1973 1879 1657
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Talasemide Alloantikor ve
Otoantikor Varhiginda Hasta Yonetimi

» Prof. Dr. Duran Canatan*

Eritrosit transiizyonunda immiinolojik reaksiyonlar;
hemolitik transfiizyon reaksiyonlari, transfiizyona bagh
hemolitik olmayan ates reaksiyonlari, allerjik transfiizyon
reaksiyonlart, transfiizyona bagli graft versus host hastaligi,
transfiizyona bagli akut akciger hastali§i ve
immiinmodulasyondur (1).

Immiinolojik Transfiizyondan Sorumlu Faktorler:

Immiinolojik transfiizyon reaksiyonlarinda sorumlu
faktorler; komplement proteinleri, sitokinler, adezyon
reseptorleri, HLA antijenleri ve eritrositlere kars1 otoantikor
ve alloantikor gelismesidir.

Komplement proteinleri i¢inde en 6nemlisi olan C3a
anaflaksi ve immiinsupresyona neden olur. Ozellikle trombosit
transfiizyonlarinda torbalarin biyolojik olmayan yiizeyleri
ile temasmdan kaynaklanir.

Sitokinlerden IL-1, IL-6, IL-8 ve TNF alfa sorumludur.
Degisik transfiizyon reaksiyonlarina yol acar, 16kositlerden
kaynaklanir. Lokositlerin depo 6ncesi uzaklastirilmasi ile
bu sorunlar minimal diizeye diiser.

Adezyon reseptorlerinden selektinler, integrinler ve
immiinglobulin benzeri supergen ailesi sorumludur. HLA
antijenleri i¢inde alloimmiinizasyona yol agan Class-I MHC
antijenleri sorumludur.

Eritrositlere karsi gelisen otoantikorlar ve alloantikorlar
transfiizyonda énemli sorun olusturur. Klinik olarak 6nemli
olan alloantikorlar ve otoantikorlar akut ve gecikmis tipte
hemolitik transfiizyon reaksiyonlarina yol agmaktadir (2,3).

Eritrosit Alloimmiinizasyonu:

Alloimmiinizasyon kompleks bir olaydir. Verici ve alic1
arasinda eritrosit antijen farkliligi, alicinin immiin durumu,
alicinin immiin sistemi, antijenlerin 6zelligi, allojenik
transfiizyonunun immiinmodiilator etkileri en onemli
etkenlerdir.

1. Alic1 ve verici antijenleri arasinda homojenite oldugu
zaman alloimmiinizasyon riski yiiksek degildir. Ornegin;
ftalya ve Yunanistan’da verici ve alic1 antijenleri arasinda
homojenite oldugu icin talasemili hastalarda
alloimmiinizasyon siklig1r %5-10 arasinda degismektedir.
ABD’de yasayan Asya kokenli talasemili hastalar ile
vericilerin antijenleri arasinda homojenite olmadig1 icin bu
hastalarda alloimmiinizasyon orani %20.8 bulunmustur (4,

5, 6).

Ulkemizde yapilan ¢ok merkezli ¢aligmada Tiirk
toplumundaki eritrosit antijenleri ile talasemili hastalardaki
antijen siklig1 benzerlik gostermis, K antijen sikligi her iki
grupta %5 bulunmustur (7, 8). Bu nedenle multipl transfiizyon
alan talasemili hastalarimizda alloimiinizasyon siklig1 %8.9
bulunmustur (9).

2. Alicinin immiin durumu antijenlere karg1 olan reaksiyon
agisindan 6nemlidir. Ozellikle CD4:CD8 oraninin bozulmast,
lenfositoz olmasi, serum immiinglobulinler, immiin
kompleksler ve yiizey immiinglobulinleri iireten hiicrelerin
artmasi, dalak olmamasi alicinin immiin durumunu etkiler.
Depo oncesi l6kosit filtreleri kullanilmasi alloimmiinizasyon
sikligin1 azaltir. Splenektominin alloimmiinizasyon sikligini
ti¢ kat artirdig1 yaymlanmagtir, 6ncesi %12 iken sonrast %36
bulunmustur (4, 10).

3. Alicinin transfiizyona baslama yas1 ve aldigi
transfiizyon sayist da alloimmiinizasyonu etkiler. Cocuk
hastalar ile eriskin hastalar arasindaki allloimmiinizasyon
ve otoimmiinizasyon siklig1 karsilagtirilmis, ¢ocuklarda
transfiizyon azligina bagli olarak alloimmiinizasyon %29,
otoimmiinizasyon %8 iken, eriskinlerde %9.7 ve %47
bulunmustur.

78 cocuk ve 62 erigkin orak hiicre anemili hastada
karsilastirma yapilmistir. Cocuk hastalarda 1860, erigkinlerde
1379 transfiizyon yapilmis olup her hasta bagina transfiizyon
cocuklarda 23.8 erigkinlerde 23.3 iinite, alloimiinizasyon
siklig1 ¢ocuklarda %29, eriskinlerde %47, gecikmis hemolitik
transfiizyon siklig1 ¢ocuklarda %9 eriskinlerde %3,
hiperhemoliz yiizdesi ¢cocuklarda %35.1 ve erigkinlerde %1.6
otoantikor siklig1 cocuklarda %8 eriskinlerde %9.7
bulunmustur. Alloimmiinizasyonun klinik sonuclaria goére
olusan gecikmis serolojik ve/veya hemolitik reaksiyonlar1
onlemek icin rutin antijen karsilastirma yapmak yeterli
degildir. Rh ve kell yaninda Duffy ve Kidd sistemini de
eklemek gerekir. Hiperhemolizi 6nlemek i¢in antijen
karsilastirmak ta yeterli degildir (11).

Kisiler transfiizyon, gebelik veya transplantasyon yolu
ile eritrosit antijenleri ile karsilagtig1 zaman antikor iiretirler.
Kisinin immiin sisteminin reaksiyonu kalitsal veya edinsel
alic1 faktorlerine, doz ve alim yoluna ve antijenin
immiinojenitesine bagh olarak degisebilir. Immiinojenisiti
kisinin antijene karsi antikor iiretme yetenegi olarak
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tanimlanir. D antijen en fazla immiinojeniktir. Transfiizyon
sonrast immiinkompotent hastalarin %80 Anti-D antikoru
tiretir iken, immiinkomprimize hastalarda ¢ok diisiiktiir.

Kan grup antijenlerinin géreceli immiinojenitisesi antikor
sikligindan hesaplanir. Giblett goreceli immiinojeniteyi D
disindaki antijenlerde K antijeni ile kargilagtirarak
yapmistir.K(0.05)>c(0.025) >E(0.0169) >Fya(0.0023)
>Jka(0.0007).

5 yillik donemde Rh, Kell, Duffy, Kidd, ve MSs kan
grup sistemlerine kars1 alloantikorlar aragtirilmis, yas, cins,
transfiizyon Oykiisti, transfiizyon ve antikor yapimi arasinda
gecen siireye gore karsilastirma yapilmistir. 1778 hastaya
toplam 12.379 iinite transfiizyon yapiliyor, toplam 2177
antikor saptaniyor, ¢oklu yeni antikorlar 284 hastada (%16)
saptantyor. Anti-C yaglilarda, anti-M ve anti-S genclerde,
anti-Jka erkeklerde, anti-K cok transfiizyon alanlarda
goriilmektedir. Transfiizon ve antikor yapimi arasindaki
stirede Anti-E transfiizyondan 5 yila kadar gozlenebilen en
sik antikor iken ancak 5 yildan sonra azalabiliyor. Anti-c 5
yila kadar %10-15 mevcut, anti-K tedricen artarak 1 aydan
5 yila kadar %20 den 45 kadar cikiyor, anti Fya 1 yildan
sonra hizla artarak %10 dan 5 yilda %27 lere ¢ikiyor. Anti
Jka ve Jkb transfiizyondan sonra 3. ay icinde %18 iken hizla
azalarak 2’lere diisiiyor.

Eritrosit siispansiyonlarinin yatak basi filtrasyonu ile
depo oncesi filtrasyonu karsilastirilmis, her iki grup arasinda
antikor yapim farki bulunmamustir.

Transfiizyondan sonraki ilk alt1 ayda ve alt1 aydan sonra
olmak iizere immiinojenite karsilagtirilmistir. Tlk alt1 ayda
K antijen; E den 1.3 kat, Jka’dan 3.5 kat, c’den 4.9 kat,
Fya’dan 11.6 kat daha immiinojenik iken, alt1 aydan sonra
E’den 2.5 kat, Jka 22.4 kat c’den 6.5 kat, Fya’dan 5.8 kat
immiinojenik bulunmustur.

Transfiizyon ile antikor yapimi arasinda gecen zaman
arasinda bulunan kuvvetli iligski nedeni ile ilk transfiizyon
oncesi antikor tanimlama ve tarama mutlaka yapilmalidir
(12).

Alloimmiinizasyon, transfiizyon alan hastalarda geneldir.
Kronik transfiizyon alan hemoglobinopatilerde, hematolojik
malignansilerde, organ nakli olan hastalarda ve bobrek
yetmezIligi olan hastalarda alloimmiinizasyon riski %60’lara
kadar ¢ikmustir. Diger transfiizyon alanlarda %1-10 arasinda
degismistir. Alloimmiinizasyon uygun kan temini elde edilme
sorunundan gecikmig hemolitik transfiizyonlarina kadar
bircok soruna yol acar. Alloantikor gelismesi otoantikor
gelismesine yol acarak hemolize neden olur.

20 yillik siirede 1043 hematolojik olmayan hastada
transfiizyon sonrasi olusan antikorlar taranmis, 653 hastada
mevcut antikorlar bulunur iken 140 hastada yeni antikor
saptanmuistir.

Mulipl transfiizyon alan hastalarda multipl antikor

olusumu tek antikora gore dort kat artmistir. Antikor olugum
riski nedeni ile kullanilan formiil:

Multipl antikorlu hasta sayisi/ tek antikorlu hasta sayisi=
Antikorlu hastalarin sayisi/ transfiizyonlu hastalarin sayisi

Ek antikor 6nlemek i¢in dondr se¢imine bakildiginda,
C, E, c, e, K, Fya, Fyb, Jka, Jkb, M ve S fenotipi bilinen
316 hastanin %15’inde donor bulma olasilig1 %1, %64 tinde
%1-10 arasinda ve %21’inde %10 un {iistiinde potansiyel
donor bulma olasilig1 vardir. Eger %83 yeni antikor
olusumunu 6nlemek icin sadece C, E, c, K, Fya, Jka, bakilacak
olursa %39 hastada %1-10 arasinda %61 hastada ise %10’dan
fazla potansiyel dondr bulma olasiligi vardir (13).

Kan transfiizyonu otoimiin hemolitik anemiyi uyarir ve
ciddi soruna yola agar. Otoantikorlu hastalarin %32’sinde
alloimmiinizasyon ile iligkisi vardir. 717 otoimmiinize
hastanin 200’iinde (%28) alloimmiinizasyon vardir. Bunlarin
112’sinde (%16) tek ve 88’inde (%12) c¢oklu antikor
bulunmusgtur. 200 hastanin 98’inin immiinizasyonu
aragtirtlmis. 98 hastanin 73’iinde (%75) transfiizyon sonrasi,
6’sinda (%6) kemik iligi nakli sonrasi oto ve
alloimmiinizasyon olustugu, 9 hastada (%9) once
alloimmiinizasyon sonra otoimmiinizasyon, geri kalan 10
hastada (%10) 6nce oto sonra allo immiinizasyon gelistigi
goriilmiistiir. Bir¢cok calismada otoimmiinizasyon ve
alloimmiinizasyon iliskisi gosterilmistir. Her nekadar
mekanizmasi tam bilinmiyorsa da antikor baslangicta diisiik
affinitede olmasina karsin yalniz alloantijenlere baglanmaz
genel yapiya da gecer (14).

Alloimmiinizasyon siklig1 bir iinite KK transfiizyonuna
bagli olarak %1-1.4 siklikta gozlenir iken, talasemili hastalarda
%15-20 siklikta, orak hiicreli hastalarda ise %5-36 siklikta
gozlenmektedir. En sik rastanilan Rh : %34 ve Kell: %29.8
dir (15,16).

Alloimmiinizasyon siklig1, olagan karsilastirmada (yalniz
ABO ve D antijenleri kars1) siklik %23.4 iken, detayli
karsilagtirmada (ABO, CcDEe ve Kell antijenleri) % 14.3
bulunmustur. Bu nedenle mutlaka ABO yaninda Rh alt
grublari ve Kell antijeni uygun kan verilmesi 6nerilmektedir.

Alloantikor olusumu transfiizyonun en iyi bilinen
komplikasyonudur ve %0.5 siklikta bulunmustur.
Alloimmiinizasyon riski yineleyen eritrosit siispansiyonlar1
ile artarak %?20-60 arasinda degisir. Alloimmiinize hastalarda
otoimmiinizasyon riski de artar. Bunun mekanizmasit tam
aciklanmamugtir. Olas1 mekanizma alloantikorlar transfiize
edilen eritrositlere baglanarak antijenin epitop icinde
karigikliklara yol acarak otoantikor yapimini uyariyor
olmasidir. Otoantikor oldugunda transfiizyondan kacinip,
eritropoetin, demir ve steroid ve/veya immiinglobulin
verilmesi yeterlidir (17).

Degisik merkezlerde talasemili hastalarda
alloimmiinizasyon siklig1 farkli bulunmustur (9, 15, 16, 17,
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18, 19, 20, 21).

Talasemili hastalarda degisik merkezlerde
alloimmiinizasyon sikhig:

Hasta sayis1 Alloantikor sikhig1 % Kaynaklar
1435 5.2 Sirchia
973 22.6 Spanos
309 7.7 Hmida
164 8.5 Tardtong
161 10.2 Coles
151 15.5 Jolly
120 234 Michail-Merianou
156 8.9 Canatan
Merkezimizde 156 hastanin 14’iinde (%8.9) 27

alloantikor saptanmis olup, siklik sirasina gore su sekilde
siralanmistir; Anti-K: %29.6, Anti-c: %14.8, anti-Jkb:%7 .4,
anti-JsP: %7.4, anti-Kp?: %7.4, anti-Kp®: %7.4, anti-P;:
%7.4, anti-D: %7.4, anti-Lu®: %3.7, anti-E: %3.7, anti-
Jk%:%3.7.

Alloantikor olusumu ile otoantikor arasindaki iligki
aragtirllmig, ancak mekanizma tam aydinlatilmamustir. Ahrens
ve ark. tarafindan 717 otoantikoru olan hastanin 200’iinde
alloantikor (%28) saptanmis, 200 hastanin 98’inde antikor
yapim Oykiisii degerlendirilmistir. Bu olgularin 73’iinde
eritrosit transfiizyonu (%75), 6’sinda kok hiicre
transplantasyonu (%6), 9 olguda primer alloimmiinizasyon
sonradan otoimmiinizasyon (%9) ve 10 olguda primer
otoimmiinizasyon sonradan alloimmiinizasyon saptanmistir
(22).

Young ve ark. allojenik eritrosit transfiizyonunun
otoantikor gelistirdigi ve otoimmiin hemolitik anemi
olusturdugunu, 2618 DAT ve IAT pozitif hastanin 121’inde
eritrosit antikorlarinin, bunlarin 41’inde de hem allo hem
otoantikorlar: saptanirken geri kalan 80 olguda yalniz
otoantikor saptandigini, 41 olgunun 12’sinde (%34)
transfiizyon sonrasi otoantikorlar saptandigini bulmuslardir
(23).

Alloimmiinizasyonda Tranfiizyon Reaksiyonlari:

1. Akut Hemolitik Transfiizyon Reaksiyonlari:

Akut hemolitik transfiizyon reaksiyonu genelde %0.4
gozlenirken, bir tinite KK transfiizyonuna bagli olarak %0.73,
bir iinite plazmaya baglt %0.1, bir tinite plazma proteinlerine
bagli %0.01 ve bir iinite trombosite bagli olarak %0.04
siklikta goriilmektedir. En sik ABO tiplendirilmesi ve
tanimlanmasina ait hatalarla yanlig kan verilmesinden
kaynaklanir (24).

Kan merkezinde; hastanin transfiizyon 6ncesi ve sonrasi

ABO ve Rh testlerine tekrar bakilir, etiketleme iglemlerine
bakilir, crossmatch antiglobulin fazi tekrarlanir, transfiizyon
oncesi ve sonrasi 6rneklerde antikor tarama ve tanimlama
testleri yapilir.

Gecikmis Tipte Hemolitik Transfiizyon Reaksiyonlari:

Gecikmis tipte hemolitik transfiizyon reaksiyonlari;
primer immiinizasyon veya anamnestik yanit seklinde olur.

Primer immiinizasyon hafif tipte, haftalar sonra primer
alloimmiinizasyon sonucu goriiliir. En erken 7-10 giin bazan
haftalar ve aylar sonrasi ortaya ¢ikabilir. Hemolizin derecesi
olusan antikor miktarina ve transfiize edilen eritrosit miktarma
baglidir. Hemoglobin konsantrasyonunda beklenmeyen
diisiisle birlikre DAT(+)ligi ve/veya eritrosit alloantikorlarmm
tespiti halinde ge¢ikmis hemolitik transfiizyonu diisiiniiliir.

Anamnestik yanit; daha dnceden duyarlanmis alicida
transfiize edilen eritrositlere kargi sekonder yanit olusmasidir.
Primer immiinizasyon sonrasi bazi alloantikorlar serumda
diistik diizeylerde olabilir. Transfiizyondan 7-10 giin sonra
transfiize edilen eritrositlere karsi anamnestik yanit veren
IgG tabiatinda antikorlar olugur. Hem antikorun hem de
eritrositlerin dolasimda fazla miktarda bulunusu belirgin
bulgular olusturur.

Kan merkezinde hastada semptom olmasa da testler ile
tan1 konabilir. Eger tekrar transfiizyon gereken bir hastanin
kan orneginde Direkt Antiglobulin Test (DAT) (+) bulunmasi
ve ayrica pozitif antikor tarama testleri ve cross-match
uygunsuzluklari gézlenmesi gecikmis hemolitik transfiizyon
reaksiyonu i¢in yeterlidir. Eger hasta son 3 ay icinde kan
almig veya gebe ise uygunluk testleri i¢in alinan kan drnekleri
72 saatten eski olmamalidir. Son 2-3 haftada transfiizyon
alan hastada DAT(+) ise antikor eliisyon ve tanimlamasi
yapilmasi ¢ok 6nemlidir (25-28).

Hiper hemoliz sendromu cok faktérden olugmaktadir.
Bunlar genetik yatkinlik, kompleman sistemi aktivasyonu,
eritropoezin baskilanmasi ve retikiiloendotelial sistemin
hiperaktivasyonudur (11).

Transfiizyon Acisindan Onemli Antikorlar:

Transfiizyon acisindan klinik 6neme sahip antikorlar
transfiizyon sonrasinda eritrosit yasam siiresini kisaltan
antikorlardir. Antikor taramasinin uygun sekilde yapilmasi
ve tesbit edilen antikorlarin tanimlanmast transfiizyon basarist
acisindan 6nemlidir. Klinik 6nemlerine gore antikorlar Tablo
I’de 6zetlenmistir (25-30).

Alloantikorlar klinik 6nemine gore ii¢ gruba ayrilir:

1. Klinik olarak énemli antikorlar: Rh, Kell, Duffy ve
Kidd

2. Klinik olarak 6énemli olmayan antikorlar: 37 °C’de
reaksiyona vermeyenler

3. Degisebilir onemde antikorlar: Anti-Yta,-Ge, Lub.
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Tablo I: Klinik 6nemlerine gore antikorlarin
klasifikasyonu:

Her zaman klinik 6nemi olan antikorlar: A, B, Rh,
Kell, Duffy, Kidd, Ss

Bazan klinik 6nemi olan antikorlar: A1, Le?, M, N, P1,
Lu?, Lub, Ge, Lan, Sid, Yt2

Cok nadiren klinik 6nemi olan antikorlar: Leb, Ch,
Rg, Yk?, Xg? Bg, HTLA

Oda 1sisinda aktif fakat in vivo hemoliz yapmayanlar:
Al,1,i, H, HI, Leb, M, N, P1, Lu3, T

Antikorlar1 Géstermek Icin Yapilan Testler:

Direkt Antiglobulin Test (DAT); viicuttaki globulinlerle
kapl (Ozellikle IgG ve C3 d ile) eritrositlerin gosterilmesi
icin kullanilir. Bir hastanin veya donoriin yikanmus eritrositleri
dogrudan Anti Human Globulin (AHG) reajenlerle test edilir.
Otoimmun hemolitik anemi ilaca bagli hemoliz, yenidoganin
hemolitik hastaligr ve yakin zamanda yapilmis kan
transfiizyonuna bagli alloimmunizasyon reaksiyonlarini
arastirmada kullanilir.

Pozitif DAT Testinde Eliisyon Teknikleri;

Sitrik asid eliisyon, Soguk-asid eliisyon, Glisin-
HCI/EDTA eliisyon,Is1 eliisyon , Lui dondur-erit eliisyon,
Soguk otoadsorbsiyon, Sogukta reaksiyon veren
otoaglutininlerin 6zgiilliigiinii saptama, Yiiksek titrede
sogukta reaksiyon veren otoaglutininlerin titrasyonu, Sicakta
reaksiyon veren otoantikorlarin otolog adsorbsiyonu, ZZAP
ile muamele edilen allojenik KK lerin otolog adsorbsiyonu
veya farkli 1s1da adsorbsiyonu, ZZAP allojenik adsorbsiyonun
tek hiicre 6rnegi, Donath-Landsteiner testi, Penisillin veya
Sefalotin antikorlarinin saptanmasi, Iimmiinkompleks
formasyonu yapan ilaclarin tanimlanmasi ve ilag/anti ilac
komplekslerinin in vitro tanimlanmasi gibi testler yapilmalidir
(25-30).

Indirekt Antiglobulin Test (IAT); eritrosit antijenlerini
veya eritrosit antikorlarini aragtirmak amacryla kullanilabilir.
Bunlar; antikor tarama, antikor tanimlama, antikor titrasyonu,
tarama ve tanimlama i¢in eritrosit eliisyon testi ve uyunluk
testi (cross-match)dir. Antikor tarama testlerinde otokontrol
yapilmas: énemlidir. Bu yolla mevcut antikorun alloantikor
veya otoantikor olup olmadigina karar vermek miimkiin olur
(Tablo II). Ancak yakin zamanda transfiizyon yapilan
olgularda alicidaki alloantikorlar donoriin eritrositlerini
kaplayarak otoantikor gibi goriinebilir (25-30).

Tablo II: Alloantikor ve otoantikorlarin saptanmasi

Otokontrol  Test Hiicresi  Antikor

Pozitif Negatif Otoantikor

Negatif Pozitif Alloantikor

Pozitif Pozitif Otoantikor+Alloantikor

Tuz, albiimin, diisiik iyonik kuvvete tuz (LISS), enzim
ve polyethylene glycol(PEG) diisiik iyonikli Polybrene (LIP)
kullanilarak eritrosit antikorlar1 saptanir ve pretransfiizyon
testi olarak kullanilir. Enzim testi antikorlart saptamak i¢in
daha uygundur (25-30).

Antikor Varhginda Transfiizyon

Otoantikor varhginday; eritrosit stispansiyonunu ytkamak
veya lokosit filtresi kullanmak ile sorun ¢oziilmiiyor. Bu
yontemler ile ancak 16kositler ve proteinler uzaklastirilir,
dolayzst ile onlarin reaksiyonlari 6nlenmis olur. Otoanikorlart
uzaklastirmak i¢in ya steroid veya immiinglobulin veya
ikisinin kombinasyonunu kullanmak yeterli olur.
Otoimmiiniteye yol acan nedenler arastirilmalidir. Bu islemler
yapildiktan sonra ve oto antikorlar uzaklastirildiktan sonra,
hastanin kendi kan grubundan uygun kan verilebilir (25-30).

Alloanikor varhginda; transfiizyon yapilir ise baglica
ti¢ klinik tablo olusur: Akut hemolitik reaksiyonlar, gecikmig
tipte hemolitik transfiizyon reaksiyonlari ve buna bagli klinik-
laboratuvar bulgular1 ve eritrosit yasam siiresinde kisalma
fakat klinik bulgularin olmamasi.

Klinik olarak az 6nemli veya 6nemli olmayan alloantikor
nedeni ile bu antijeni tagimayan kan aramak yerine ABO Rh
uygun ve ¢apraz karsilagtirmada en az reaksiyon veren donor
kani verildiginde eritrositlerin yasam siiresini arastirmak
uygundur. Bu amagla Cr3! isaretli donér eritrositleri yada
monositik fagositik aktivite 6lgen testler kullanilir.

Crd! isaretli eritrositlerle yapilan test icin hastaya verilmesi
planlanan dondr eritrositlerinden 0.5 ml, eritrosit 20 mikroCi
Cr51 ile isaretlenip 13 ml ye tamamlanir. Hastaya iv olarak
10 ml’si verilir, 3 ml standart degerler icin kullanilir. 3, 10,
60 dk ve 24 saat sonra alinan orneklerde plazma ve
eritrositlerde radyoaktivite ol¢iiliir. Don6r eritrositleri uygun
ise 60.dk da eritrositlerdeki radyoaktivite 3. dk’nin %99’u
(94-104) kadardir. 60 dk da radyoaktivite baglangica gore
%770 iizerinde ise uygun olmamasina ragmen acil durumda
verilir. 24 saat sonraki 6l¢iimde radyoaktivite %70 altinda
ise eritrosit yasam siiresi kisadir fakat acil durum icim
kontrendikasyon olusturmaz. Cr3! isaretli eritrositler ile
yapilan ¢alismada 10 dk da eritrositlerdeki radyoaktivite
3.dk kadar 6nemli derecede az fakat 60 dk da fazla degisme
yoksa antikor IgM tipinde, 10 dk da eritrositlerde
radyoaktivite 3. dk’ya gore az fakat 60 dk da daha da azaliyor
ise antikor IgG tipindedir.

Hastaya transfiize edilen eritrositlerin yasam siiresini
Olgen bir diger test de monosit monolayer assay (MMA) dir.
Bu testte lam iizerine yapistirilmig monositlerin eritrositleri
fagosite etmesi olgiiliir. In vitro testtir. Test sonuglarinin in
vivo sonugclar ile korelasyonu her zaman iyi degildir.Negatif
MMA testi Cr>! isaretli eritrositlerin 60 dk sonra %70’den
fazla radyoaktivite gostermeleri ile esdegerdir.



Bir hastada alloantikor saptaniyor ve hastaya kan
transfiizyonu gerekiyor ise yapilacak isler; Capraz
karsilagtirma testinde 37 °C de uygunsuzluk oldugundan
emin olunmali, alloantikorlarin hangi antijene kars1 oldugu
saptanmali, antikor klinik olarak 6nemli gruptan ise bu
antijenleri icermeyen secilmis kanlar ile capraz karsilastirma
yapilmali, antikorlar klinik olarak 6nemli olmayan gruptan
ise uygun kanlar ile ¢capraz karsilastirma yapilarak en az
uyumsuz kan verilmeli, antikor klinik olarak az énemli
gruptan ise yada antikor tanimlanamryor ise veya s6z konusu
antijeni iceren donor bulunamiyor ise Cr3! isaretli eritrositler
ile test veya MMA yapilir.

Eritrosit yasam ¢alismalarinda radyoizotop ¢alismalari
her yerde yapmak zordur. Segenek olarak Monosit Monolayer
Ol¢iim ve Kemilimmiinesans gibi hiicre 6lciimleri
kullanilmaktadir. MMA 1 saatlik Cr3! KK yasam siiresi
yerine kullanilan yiiksek sikliktaki antijenlere kars1 uygun
olmayan eritrositleri transfiizyon yapma karari i¢in 6nemlidir.
Yiiksek sikliktaki antijenlere karsi antikorlart olan tim
hastalarda nadir antijen negatif {initeleri arastirmak icin bu
emin ve tercih edilebilen konservatif bir yaklagimdir. Negatif
MMA testi (S%35) hemolitik transfiizyon reaksiyonu olmadan,
eritrosit yasam siiresini garanti etmeden uygun olmayan
kanin verilebilecegini gosterir (31).

Sicak otoantikorlu hastalarda cok transfiizyon alan hastalar
ile karsilastirildiginda alloimmiinizasyon orani yiiksektir.
Sicak otoantikorlu hastalarin %12-40’1inda alloantikorlar
potansiyel olarak akut veya gecikmis hemolitik transfiizyon
reaksiyonlarina yol agar.

Otolog ve allojenik adsorbsiyon ¢aligmalar otoantikorlari
cikarmak veya adsorbe etmek icin ¢ok giivenilir yontemlerdir.

Otoantikor ve alloantikorlu hastanin ilk bagvurusunda
yapilacak islemler:

1. DAT testi yapilir

2. Adsorbsiyon ¢aligmalari ile altta yatan alloantikorlar
tanimlanir.

3. Genigletilmis veya komple fenotipi tanimlanir

4. Genisletilmis veya komple fenotipe uygun kan temin
edilirse lokosit filtresi ile transfiizyon yapilir.

5. Eger parsiyel fenotip saptanmigsa uygun adsorbsiyon
caligmalar1 yapilir.

6. Eger fenotip saptanamazsa hastaya E- ve K-
protokoliinde E- ve K- iiniteler medikal 6ykiisii ve allojenik
adsorbsiyon caligsmalari ile alloantikorlar1 karsilayan
antijenlerle verilir.

Daha sonraki bagvurularda;

1. Komple fenotipli hastalarda;

a. Otoantikorlari tespit icin polispesifik, anti —IgG ve
anti-C3 DAT testleri yapilir.

b. Seroloji daha 6nceki bulgular ile ayn1 ise KK verilir.

c. Eger tam antijen karsilastirmali ilinite temin

edilememisse uygun allojenik adsorbsiyon ¢aligmalari yapilir.

2. Fenotipsiz hastalarda: E- ve K- 16kosit azaltilmig
eritrosit transfiizyonu ve transfiizyon oncesi adsorbsiyon
calismalar gerekir.

3. Parsiyel genotipli hastalarda: Transfiizyon 6ncesi
adsorbsiyon ¢aligmalar: gerekir. (32)

Yukardaki testleri yapmak miimkiin olmuyor ise biyolojik
uygunluk testi yapilir. Bunun igin se¢ilen donérden 10 ml
kan alinir hastaya yavas yavag verilir ve izlenir. Hastadan
alian kanlarin plazmasinda hemoglobin bakilir. Kaba bir
testtir ve sadece kompleman aktivitesi ile akut intravaskiiler
hemoliz olup olmadigint gosterir. Ekstra vaskiiler hemoliz
ile ilgili bilgi vermez, acil durumlarda yinede uygulanabilir
(21-24).

Sonuc olarak; ozellikle multipl transfiizyon alan
hastalarda ilk transfiizyon 6ncesi en az ABO, Rh alt grublart
ve Kell antijenlerine bakilmalidir. Otoantikor ve alloantikor
yoniinden her transfiizyon dncesi tarama yapilmali, otoantikor
varlig1 kesinlesince steroid ve/veya IVIG kullanilmalidir.
Klinik olarak az 6nemli veya 6nemli olmayan alloantikor
nedeni ile bu antijeni tagimayan kan aramak yerine ABO Rh
uygun ve ¢apraz karsilagtirmada en az reaksiyon veren donor
kan1 vererek, eritrositlerin yasam siiresini aragtirmak daha
uygundur.

Kaynaklar

1. Karadogan I, Canatan D: Immiinolojik transfiizyon
reaksiyonlari, Klinik Gelisim 14:52-56,2001.

2. Kansu E: Immunological aspects of transfusion
reactions. Blood Banking and Transfusion Medicine,
1(1):(suppl 1): 125-128,2003.

3. Canatan D: Eritrosit Kan grub antijenine karsi antikor
varliginda transfiizyon pratigi ve uygun kan secimi , I'V.
Ulusal Pediatrik Hematoloji Kongresi, Trabzon, 2003,
sayfa:102-109

4. Singer ST, Wu V, Mignacca R, Kuypers FA, Morel
P, Vichinsky EP: Alloimmunization and erythrocyte
autoimmunization in transfusion-dependent thalassemia
patients of predominantly Asian descent. Blood 97(12):3999-
4000,2001.

5. Coles SM, KleinHG, Holland PV: Alloimmunization
in two multitransfused patient population. Transfusion,
21:462-466,1987

6.Sirchia G, Zanella A, Parravicini A, Morelati F, Rebulla
P, Masera G. Red cell alloantibodies in thalassemia major.
Results of an Italian cooperative study. Transfusion, :25:110-
112, 1985.

7. Canatan D., Acar N., Kili¢ B.: Rh subgroups and Kell
antigens in patients with thalassemia and donors in Turkey.
Turk.J.Med.Sci 29 :155-157,1999.

8. Karakog E, Kilic NB, Sonmezoglu M, Aydinok Y,



Solaz N, Canatan D, Yiicesan BC, Kemahli S, Mayik M,
Acar N: The frequency of Rh subgroubs, Kell and Cw
antigens in Turkish blood donors. VIII.European Transfusion
Congress, 5-9 July 2003, Istanbul No:P348.

9. Canatan D, Karadogan C, Oguz N, Balta N, Cosan R,
Ozsancak, Dirican H, Ozcan C, Alanoglu G: Red cell
antibodies in patient with Beta-thalassemia major. Blood
Banking and Transfusion Medicine, 1(1) : 121-123,2003.

10. Grady RW, Akbar AN, Giardina PJ, Hilgartner MW,
de Sosusa M: Disproportionate lymphoid cell subsets in
thalassemia major: the relative contributions of transfusion
and splenectomy. Br J Haematol 59:713-724, 1985.

11. Aygiin B, Padmanabhan S, Paley C, Chandrasekaran
V: Clinical significance of RBC alloantibodies and
autoantibodies in sickle cell patients who received
transfusions. Transfusion 42(1):37-43,2002.

12. Schonewille H, vande Watering LMG, Loomans
DSE, Brand A: Red blood cell alloantibodies after transfusion:
factors influencing incidence and specifitity. Transfusion,
46:250-256,2006.

13. Schonewille H, vande Watering LMG, Brand A:
Additional red blood cell alloantibodies after blood transfusion
in non hematologic alloimmunized patient cohort: is it time
to take precautionary measures? Transfusion,46:630-
655,2006.

14. Ahrens N, Pruss A, Kahne A, Kisesweter H and
Salama A: Coexistence of autoantibodies and alloantibodies
to red blood cells due to blood transfusion. Transfusion
47:813-816, 2007.

15. Spanos T,Karageorga M, Ladis V, Peristeri J,
Hatziliami A, Kattamis C: Red cell alloantibodies in patients
with thalassemia. Vox Sang 62(3):190,1992.

16. Talano JM, Hillery CA, Gottschall JL, Baylerian
DM, Scott JP: Delayed hemolytic transfusion
reaction/hyperhemolysis syndrome in children with sickle
cell disease. Pediatrics,111(6):661-665,2003

17. Michail-Merinou V, Pamphili-panousopoulou L,
Piperi-Lowes L, Pelegrinis E, Karaklis A: Alloimmunization
to red cell antigens in thalassemia: comparative study of
usual versus better-match transfusion programmes. Vox
Sang 52(1-2):95-8,1987.

18. Tradtong P, Ratanasirivanich P, Chiewsilp P, Hathirat
P. Red cell antibodies in thalassemia hemoglobinopathy
patients. Birth Defects Orig Artic Ser, 23(5B):287-9, 1988.

19. Jolly JG, Agnihotri SK, Choudhury N, Gupta D.
Evaluation of haemotherapy in thalassaemias (20 years of
Indian experience).J Indian Med Assoc, Jan;90(1):7-9, 1992.

20. Hmida S, Mojaat N, Maamar M, Bejauui M, mediouni
M, Boukef K. Red cell alloantibodies in patients with
haemoglobinopathies. Nouv Rev Fr Hematol. Oct;36:363-
366, 1994.

21. Ahrens N, Pruss A, Kahne A, Kiesewetter H, Salama
A: Coexistence of autoantibodies and alloantibodies to red
blood transfusion. Transfusion 47(5):813-6, 2007.

22. Young PP, Uzieblo A, Trulock E, Lublin DM,
Goodnough LT: Autoantibody formation after
alloimmunization: are blood transfuions a risk factor for
autoimmune hemoyltic anemia? Transfusion 44(1):5-9, 2004.

23. Henderson RA, Pinder L: Acute transfusion reactions.
N Z Med J 103(900):509-11,1990

24. Bayik M: Otoimiin hemolitik anemilerde ve
alloantikor varliginda transfiizyon, Klinik Gelisim 14:131-
137,2001.

25. D. Quinley E. Immunohematology Principles and
Practice. 2nd ed. Lippincott, Philadelphia, New York. 1996.

26. Mollison PL, Engelfriet CP, Contreras M. Blood
Transfusion in Clinical Medicine. 9th ed. Blackwell Scientific
Publications, Oxford, 1993.

27. Vengelen — Tyler V. AABB Technical Manual. 12th
ed. American Association of Blood Banks, Bethesda, 1996.

28. Canatan D: Antiglobulin Testler. Kan bankaciligi ve
Transfiizyon Tibbinda Standartlar ve Kalite Kursu Kitabu,
17-22 Ekim 2002, Antalya, sayfa:409-414

29. Arslan O: Antikor tarama ve tamimlamada standart
testler Klinik Gelisim, 14:22-25,2001.

30. Arnt PA and Garratty: A retrospective analysis of
the value of monocyte monolayer assay results for predicting
the clinical significance of blood group alloantibodies.
Transfusion 44: 1273-1281, 2004.

31. Shirey RS, Boyd JS, Parwani AV, Tanz WS, Ness
PM, King KE: Prohylactic antigen-matched donor blood for
patients with warm autoantibodies: an algorithm for
transfusion management. Transfusion 42:1435-1441, 2002.

*SDU Tip Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji BD, Antalya
Devlet Hastanesi Talasemi Merkezi Bagkani, Talasemi
Federasyonu Genel Bagkani, Antalya
dcanatan@superonline.com



‘Cr BILIMSEL

INVITD

[a

Febril Notropeni ve Kan Bankaciligi

» Prof. Dr. Mahmut Bayik*

Notropeni, notrofillerin absolu sayisinin 1000/mm3’iin
altinda olmasidir. Bu say1 500/mm?’iin altinda olursa agir
notropeniden bahsedilir. Notropeni 6zellikle kemik iliginin
malign hastaliklar ile infiltrasyonu ve bunlarin myeloablatif
dozda kemoterapilerle tedavisi sonrasinda goriiliir. Bu gibi
durumlarda tabloya ayrica anemi ve trombositopeni de eglik
eder (pansitopeni). Notropeniler ayrica izole (idiyopatik)
olabilir. Bu durum nispeten daha sorunsuz ve benign bir
durumdur. Kemik iligi yetmezligi durumlarinda da (aplastik
anemi, myelodisplastik sendromlar) pansitopeni olabilir.
Notropeni viicudun bakterilere kargi fagositoz basta olmak
tizere savagma kabiliyetini azaltacagi icin bu hastalar gesitli
enfeksiyonlara kars1 korunmasiz kalirlar ve ategle seyreden
cesitli enfeksiyonlar olusur. Bu duruma febril nétropeni
denir. Febril nétropenik hastalar, gerek altta yatan primer
hastaliklari, gerekse enfeksiyonun ve eslik eden organ
yetmezlikleri, ila¢ toksisitelerinin etkisi ile aneminin
olusturdugu doku hipoksisi ve trombositopeninin neden
oldugu kanamalarla ugrasirlar. Bu hastalara uygun ve genis
spektrumlu antibiyotikler ve graniilosit biiyiime faktorleri
verirken destek tedavisi olarak da eritrosit siispansiyonlari
ve trombosit siispansiyonlar: verilir. Bu bakimdan febril
notropenik hastalar tedavileri siiresince kan bankasindan
onemli destek alirlar.

Febril Notropenik Hastalarda Yasanan Problemlerin
Anemi ve Trombositopeni ile iliskisi

o Kemik Iligi Yetmezligi: Hem anemi hem de
trombositopeni yapabilir

— Kemoterapilere sekonder aplazi
— Kemik iligi nakilleri 6ncesi uygulanan myeloablatif
tedaviler
— Kemik iliginin tiimor infiltrasyonu
— Aplastik anemi
o Kanamalar
— Trombositopeni
» Kemik iligi yetmezligi
» Mikroanjiopatik bozukluklar (DIC, TTP)
— Doku hasari
* Enfeksiyonlar
» Malign infiltrasyonlar
« Invaziv girigimler
— Malign hiicrelerden salinan prokoagiilan maddeler
(Akut Promyelositik Losemi)
o Hemoliz
- ilaglar (Fludarabin, Antibiyotikler)
— Mikroanjiopatik bozukluklar (DIC, TTP, flaglar, KIT
yapilmis hastalar, Kanserler)
o Immiinolojik Bozukluklar
— Otoantikorlar (Lenfoproliferatif hastaliklar, Haglar)

— Alloantikorlar (sik transfiizyonlar)

o Ates ve Splenomegali

Febril Notropenik Hastalarda Aneminin Diizeltilmesi

o Anemiye neden olan olay diizeltilmelidir

o Eritrosit siispansiyonlar1 verilmelidir.

Eritrosit Siispansiyonu (ES) Transfiizyonunun
Esaslari

o Transfiizyon icin sinir alinabilecek hemoglobin degeri
yoktur. Anemiye ait semptomlar izlenmelidir. Bu semptomlar:

— Hastanin yag1

— Organ ve sistemlerin fonksiyonu

— Enfeksiyonun agirligi

— Hastanin performans durumuna bagh olarak ortaya
cikar

o Hastaya verilecek ES’nun taze olmast sart1 yoktur

o Mutlaka Iokositten arindirilmig ES kullanilmalidir.
Lokositler:

— Febril nonhemolitik transfiizyon reaksiyonlari
— Alloimmiinizasyon
— Viral hastalik gegisine sebep olmaktadir.

o Cok kan transfiizyonu alacak hastalarda daha ilk
transfiizyondan once Rh subgruplar1 saptanmali ve Rh
subgruplart uyumlu transfiizyonlar yapilmalidir

o Cok sayida transfiizyon alan hastalarda antikor tarama
testleri yapilmalidir

o Hastaya verilecek ES’larinin capraz karsilastirma testleri
en ¢cok 72 saat icinde yapilmig olmalidir

o Notropenik, immiin yetmezlikli hastalarda ES’lar
2500-3000 cGy gama irradiasyonla 1sinlanmalidir.

o Plazma proteinlerinin sebep oldugu allerjik
reaksiyonlarda sonraki transfiizyonlarda yikanmig ES
kullanilmalidur.

o Transfiizyon sirasinda veya sonrasinda olusan ates
reaksiyonlarinin sahiden transfiizyona bagl olup olmadigi
ispat edilmelidir. Bunun i¢in

— Lokositten arindirilmis komponent kullanilmalidir
— Plazma proteinlerine bagli allerjik reaksiyon
olmadigindan emin olunmalidir

— Yanlis (gruptan) kan transfiizyonu yapilmadigindan
emin olunmalidir.

— Torbadan ve hastadan alinan orneklerden
bakteriyolojik kiiltiirler yapilmalidir.

Trombosit Siispansiyonu Transfiizyonu

o Trombosit siispansiyonlar terapotik veya profilaktik
amacla verilebilir

o Trombosit tiiketiminde artma yapan haller zaten
trombositopenik olan hastalarda kanama riskini artirir. Bunlar:
Ates, Sepsis, Mukozit, Uremi, Agir Anemi, Losemilerde
Hiperlokositoz ve Blast sayisinin yiiksekligi, Baz1 Timor



Tipleri, Splenomegali, DIC, Invaziv Girisimler, Cerrahi
Miidahale gerektiren haller, Antikoagiilasyon gerektiren
hallerdir

Profilaktik Trombosit Siispansiyonu Transfiizyonu

o Trombosit fonksiyonlar1 normal, vaskiiler problemi
olmayan, trombosit tiiketiminde artma yapan bir risk faktorii
olmayanlarda spontan kanama icin tehlike olusturacak alt
stir 5.000/mm3’ tiir

o Trombosit tiiketiminde artma yapan haller var ise klinik
durumuna bakarak belli degerler sinir alinir (6rnegin
20.000/mm?)

o Yenidogan cocukta sinir degerler daha yiiksek
almmalidir

o Aplastik anemi veya Myelodisplastik Sendrom gibi
hastaliklarda KiT sans1 yok ve tam sifa beklenmiyorsa ve
hasta yasam boyu destek tedavisi alacaksa sinir deger diisiik
tutulmalidir

o Profilaktik trombosit transfiizyonu icin kural olmamakla
beraber genel kabul goren yaklasim soyledir:

— Trombosit sayist < 10.000/mm3

— Trombosit sayis1 10.000 — 20.000/mm?3 ve 38 °C
lizerinde ates, sepsis, ila¢ (antibiyotik) kullanilmas hali,
bagka bir koagiilasyon faktorii eksikligi, heparin kullanilmas,
invaziv girigimler

— Trombosit sayis1 > 20.000/mm3 ve major kanama
veya cerrahi girisim planlanmasi

Trombosit Siispansiyonu Transfiizyonu Prensipleri

o Cok sayida transfiizyon degisik say1 ve yogunlukta
alloantijenle karsilasmaya ve sonunda alloantikor gelismesine
neden olur

o Trombositler iizerlerinde ABO kan grubu antijenleri
tagirlar. Hasta ile ayni kan grubundan donorden iiretilmis
trombosit siispansiyonu kullanilmalidir

o Trombosit siispansiyonu transfiizyonu icin de l6kositten
arindirma ve 1ginlama iglemleri yapilmalidir

o Tam kandan elde edilen 1 {inite trombosit stispansiyonu
(random dondr trombosit siispansiyonu) 70 kg agirlikta bir
eriskinde trombosit sayisin1 yaklasik 5.000 — 10.000/mm?3
artirir. Cocukta viicut agirliginin her 10 kg i¢in 1 iinite
trombosit siispansiyonu yeterlidir.

o Trombosit siispansiyonunun etkinligi trombosit
sayisindaki artisla degerlendirilir. Bu artis iki degiskene
baglidir:

— Trombositlerin transfiizyon sonrast dagilacagi hacim
— Transfiize edilen trombosit sayisi

o Trombosit siispansiyonu transfiizyonunun etkinligini
degerlendirmek icin “Corrected Count Increment” CCI olarak
ifade edilen bir formiil kullanilir.

Trombosit Refrakterligi

o Trombosit siispansiyonlar: transfiizyonuna ragmen
sayica beklenen yiikselme saglanamayabilir. Bu durum
baglica iki nedenden olur:

— Trombosit tiiketiminde artma
— Alloimmiinizasyon
o Trombosit alloimmiinizasyonu sonucu transfiizyon

sonrasinda sayica beklenen yiikselme olmamasina ‘“trombosit
refrakterligi” denir. Bu durum baslica iki nedenden olur:
— Hasta ile ayn1 kan grubundan trombosit siispansiyonu
kullanilmamasi
— Lokositten arindirma iglemi yapilmamast

Trombosit Refrakterligi Gelisen Hastalarda:

o Hasta ile donoriin HLA antijenlerinin uyumu aranir

o Trombosit ¢capraz karsilastirma testleri yapilabilir

o Trombosit antikorlar1 aranabilir.

Kan Bankasi Klinik iliskileri

o Febril notropenik hastasi olan servisin kan bankasi ile
koordine olarak ¢alismasi 6nemlidir.

o Kan bankasi hastadan haberdar edilir.

o Hastanin kan grubu ve Rh subgruplar: tayin edilir.

o Herhangi bir kan komponenti istegi icin sadece ABO
degil fakat ayn1 zamanda Rh uyumlu kan komponenti istegi
yapilir.

o Istenen komponentlerin mutlak endikasyonlar igin
mutlaka, relatif endikasyonlar i¢in ise tercihen 2500 cGy
gama 1sinlanmasi istenir.

o Bir otoantikor veya alloantikor gelismesi olasiligina
kars1 yapilacak adsorbsiyon ve eliisyon testlerinde kullanilmak
tizere hastaya ait eritrosit ornekleri alinir ve 4 °C 1sida
saklanir.

o Rezerv edilen kan ES i¢in ¢apraz karsilagtirma testi
transfiizyondan en ¢ok 72 saat 6nce yapilmis olmalidir. Daha
once yapilan test yenilenmelidir.

o Lokositten arindirma islemi kan bankasinda yapiliyorsa
lokositten armdirilmis komponent istenmelidir. Hasta basinda
yapiliyorsa kan seti olarak 16kosit filtreli set kullanilmalidir

o Trombosit siispansiyonu aferez cihazlarinda elde
edilecekse hasta ile aynt kan grubundan ve aspirin
kullanmayan donérler kan bankasina yollanarak donér
olabilmek icin uygun olup olmadiklar1 sorgulanmali ve
serolojik testleri yapilmalidir

o Ozellikle trombosit siispansiyonu hazirlig1 icin kan
bankasi hastanin giinliik trombosit sayimlari, klinigi
konusunda siirekli bilgilendirilmelidir.

* Tiirkiye Kan Merkezleri ve Transfiizyon Dernegi
Baskanu, Istanbul
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