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Sevgili Kan Bankacilar;

Tarkiye Kan Merkezleri ve Transflizyon Derneri bu sene Sarbk Bakanl>am»zla beraber ikinci
kongresini yap»yor. Kongreler bir bilimsel konuda yapslan ¢al>flmalarsn camiaya sunulduau yerlerdir.
Kongre dizenlenmesi igin konu ile ilgili kimselerin bilimsel ¢cal>fimalar yapmalar> bunlar> yay>n haline
getirebilmeleri lazzmd>r. Boyle bir birikimin olufltusunu gdrmekten mutluyuz. Bu tir cabflmalar
uzmanbk dernekleri blnyesindeki kurulufllarda daha kolay yap>Imaktadsr. Ancak konular> itibar ile
tamamen ayr> bir bilim dal> olmas> gereken “Kan Bankac>b>a ve Transflizyon T>bb>”” maalesef tiim
baflvurularsm>za rasmen hala bir uzmanbk dal> olarak kabul edilmemifitir. Bu duruma raamen ceflitli
uzmanbk dallarsndaki kan bankas> cabflanlarsnyn kendi branfllars ile ilgili cabflmalarsnsn yansnda kan
bankac>la> ve transfiizyon tbb» ile ilgili konularnda arafltbrmalar ve yaysnlar yapmalar> takdirle
karfhblanacak bir durumdur. Bittn emek verenlere teflekkurlerimizi sunuyoruz.

Kongreye Kan Bankac>bos ile ilgili tiim kurum ve kurulufllar katimaktadsr. Universite ve eitim
hastaneleri kan bankalar, Turk Kszlay’, ¢zel sektore ait transfizyon birimleri, kan> kullanan
hekimler, konu ile ilgili endstri temsilcileri, Saalk Bakanlam>z kongreye kat>Imaktadsr. Dolay»s> ile
konu ile ilgili butin kesimleri bir araya toplayan bu kongremiz, ayn> zamanda herkesin birbiriyle
tanxfles, gordfl abfl veriflinde bulundusau, tartfita, bilgi paylafltas bir zemin olufiturmaktad>r.

Kan bankac»l>ey sadece hekimlerimizin dewril, hemflire, teknisyen, biyolog gibi dizer ¢abflanlarn
birlikte cabfltsa, Grettivi bir branfltbr. TKMTD bunyesinde hekimler kadar tim cabflanlars da Gye
olarak bar>nd>ran bir dernektir. fiimdiye kadar yapslan tim kurs ve kongrelerde tim cabflanlar birlikte
olduk. Bu kongrede de beraberiz. Camiaya yeni katlan ¢abflanlar, tyelerin exitim ve bilgi dlzeylerinin
farkbbklarsndan dolay> her zaman yaptsa>msz gibi bu kongrede de birinci basamak ewritim amacyla
ayn> bir kurs yap>Imaktad>r.

TKMTD {lyelerinden gelen anket formlarsna bakslarak Turkiye’nin kan bankacsl>a> ve transfiizyon
tbby alamnda flimdiki durumunu ortaya ¢karan cabfimalar da yapm»fitr. <lkini 2004 yslndaki
kursumuzda sundusumuz bu c¢abflmann bir benzerini tekrar sunacaktr. Aradan gegen slrenin
gelifimemizi yans»tacamn> duflinmekteyim. Buradan hareketle bir Ulusal Kan Politikamyz>n
olufiturulmas> gerezinden bahsetmifitik. Boyle bir politika oluflturulmas> battin dunyansn izledizi bir
yoldur. International Society of Blood Transfusion (ISBT)’nin bilteni “Transfusion Today”in son
say>s>nda diinyada bu konuda yap»lan son ¢alxfimalar sunulmaktadsr. Yine bu ¢abflimalar gercevesinde
Gana da Ulusal Kan Politikas>n> belirlemifl ve uygulamaya sokmufltur. Ulkemizde de en krsa zamanda
bu konuda bir sonuca ulaflmay»> 6zluyoruz.

Kan Bankacbo> ve Transfizyon T>bb> yoluna devaml> yeni alanlar ve gelifimelerle devam
etmektedir. Son senelerde hiicre tedavileri ve molekiler yontemlerin kan bankacsl>asnda kullansimas»
da kan bankac>ba ve transfiizyon tbbyn>n konusu igine girmifitir. Bu kongrede de bu konuda sunular
olacaktr.

Sonug olarak gelifimeleri yakondan takip edebilmek, cardafl bilimin getirilerini hastalarmsz>n
hizmetine sunabilmek icin bilimin rehberlirinde ¢alflmalarsm>za devam edecexriz. Bu yolda kongremiz
bir itici gu¢ olacaktr. Hepinize baflarslar dileriz.

Uzm. Dr. Ramazan Uluhan Prof. Dr. Mahmut Baysk

Kongre Diizenleme Kurulu Genel Sekreteri Kongre Diizenleme Kurulu Baskani



Degerli kat:bmoelar;

Saalk Bakanhos, Tlirkiye Kan Merkezleri ve Transfiizyon Derneai ile Tiirk Kan Vakf’nn
birlikte gerceklefitirdikleri 2. Ulusal Kan Merkezleri ve Transfizyon T>bb> Kongresi’nde
birlikte olacamz. Bu tir toplantlarsn gézle gériilmeyen ama yoaun calfimalarn yapsld>as
mutfak k»sm> varasr.

Kongreye hazrhbk dénemi yaklafbk 1yl stirmektedir. Konularn ve konufimacslarn
saptanmas, otel ve sosyal organizasyonlara haz>rhk, kaystlarn yap>Imass, konufimacslardan
yazlars toplama ve redaksiyon, poster ve sézIi bildirilerin toplanmas, elektronik ortamda
hakemlere génderme geri déndflimiini saclama, puanlara goére tasnif ve daha buraya
yazmakla s>ad>ramayacaam>z pek ¢ok cabfima yaps>br. En zor olans> yazlan makalelerin,
toplanmas», decerlendirilmesi ve redaksiyon k»smsdsr.

Tlrkiye Kan Merkezleri ve Transfiizyon Dernezi ile Tiirk Kan Vakf’mn bundan sonraki
kongrelere hep birlikte hazr olabilmek igin araflbrma yapma, sunum hazrlama gibi
konularda da cal>fimalar yapmas> gerektiai de anlafblmsfitsr. Tim bunlara raemen kongreye
ilgi ve bilimsel katk> cok etkileyicidir. Katk>da bulunan ve katlan tim arkadafllarsmsza
teflekktirti borg biliriz. Bu kitabsn (lkemiz Kan Bankacsla> ve Transfiizyon T>bb>na ¢cok énemli
bir katk»s»> olacaz> inanc>nday»z.

I1. Ulusal Kan Merkezleri ve Transftizyon T>bb> Kongresi
Editér Grubu






KONGRE BIiLIMSEL PROGRAMI Y, m

15 Kasim 2007, Persembe

SAAT SAAT
16.00 - 16.15 Kahve Arasi Kan bankaciligi uygulamalari
(Diinyadan drnekler)
t Baskani:
AGILIS OTURUMU Outun Baskani
Tiirkiye’de kan bankaciliginin gelecedi 17.30 - 18.30
Oturum Bagkan: Konusmacilar:
Ramazan Uluhan Amin Bin Hussain Al Amiri, Faten Moftah, Shah
16.15-18.15 Aga Temory, Bukurije Raca - Zhubi
Konugmacilar:
Alaaddin Dilsiz, Kaan Kirali, o
Mahmut Bayik, Gillyiiz Oztiirk g sl Aksam Yemegi
21.30 - 24.00 Yeni Tiirkii Konseri
16 Kasim 2007, Cuma
PANEL 12.15-14.00 Oile Yemeii
Universal lokosit azaltma
Oturum Baskani:
-~ PANEL
Osman Ozcebe Transfiizyon teknolojisinde gelismeler
0900520945 Universal Iokosit azaltmanin avantajlar Omné?klfg Scki?]nla”'
Ihsan Karadogan Levent Undar
Universal Ikosit azaltmanin dezavantajlari Elektronik crossmatch ve HL7
Yesim Aydinok Fuat Cetinkaya
14.00 - 15.15
09.45 - 10.15 Kahve Aras! Kan b|I?(gaednrligzlgnslr;\?uakz;rdanmam
PANEL Molekiiler yé?(’j[%n\}ler_ve kan bankacilg
Giivenli, goniillii ve diizenli bagis Il Yenicesu
Oturum Bagkanlar: Dendtirik hilcreler ve tedavide kullanimi
Ramazan Uluhan, Erciiment Ovali
Armagan Aksoy
Motive edici faktrler ve bagisci beklentileri 15.15-15.45 Kahve Arasi
10.15-11.30 Ugur Giizel
Diizenli kan bagiginin organizasyonu 15.45 - 17.45 SOZF:?mZUg:erI{é\IR 1
Birsen Mutlu ' i Siikrii Cin
Bagisci haklar
Sebnem Fincanci 17.45-18.00 Kahve Arasi
: 18.00 - 18.45 Uydu Sempozyum / Kizilay
11.30-12.15 Uydu Sempozyum / Roche llag
19.30 - 21.30 Aksam Yemegi
21.30 - 24.00 Volkan Konak Konseri



KONGRE BIiLIMSEL PROGRAMI

SAAT

09.00 - 09.45

09.45-10.15

10.15-11.30

11.30-12:15

12.15-14.00

17 Kasim 2007, Cumartesi

KONFERANS
Transfiizyonla ilgili mikrokimerizm
Oturum Bagkani:

Mahmut Bayik

Konugmac:
Talia lleri

Kahve Arasi

PANEL
“Hemaferez Dernegi’nin katkilaryla”
Aferez
Oturum Bagkani
Onder Arslan

Donor trombosit aferezi, nasil, hangi cihazla?
Fevzi Altuntas

Unutulmus bir komponent: Granlosit
siispansiyonu
Salih A ksu

Aferez kullanicilari sorunlari
Erol Ayyildiz

Uydu Sempozyum / Abbott Laboratuvarlan

Oijle Yemegi
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SAAT

14.00 - 15.15

15.15-15.45

15.45-17.45

17.45-18.00

18.00 - 18.45

19.30-21.30

21.30 - 24.00

PANEL
Alloimmiinizasyon ve transfiizyon yonetimi
Oturum Baskanlart:

Ziimriit Uysal
Davut Albayrak

Eritrosit alloimmiinizasyonunda y6netim
Duran Canatan

HLA alloimmiinizasyonunda y6netim
Ziya Bayraktaroglu

Trombosit alloimmiinizasyonunda y6netim
Glichan Alanoglu

Kahve Arasi

SOZLU SUNUMLAR 2
Ramazan Uluhan
Sadi Yenen

Kahve Arasli

Uydu Sempozyum / Girgin Medikal

Aksam Yemegi

Leman Sam Konseri

—



KONGRE BIiLIMSEL PROGRAMI Y, mu

18 Kasim 2007, Pazar

SAAT SAAT
Yenidogan ve perinatolojide
immiinohematoloji
09.00 - 09.45 Oturum Bagkani: PANEL
Sema Anak Transfiizyon risklerinin minimale indirilmesi
Oturum Bagkanlari:
Konusmact: Reha Masatli
Gillytiz Oztiirk Abdurrahman Kara
Hata azaltma ve giivenligin artirilmasi
14.00 - 15.15 i
09.45-10.15 Kahve Arasi Seving Yilmaz
Dokiimantasyon ve standardizasyon
PANEL Esra Karakog
Transfiizyonla bulasan enfeksiyonlarin
degerlendirilmesi Egitim
Oturum Baskanlari: Hilya Bilgen
Sadi Yenen
Selim Badur
15.15-15.45 Kahve Arasi
Kan bilesenlerinde bakteriyel kontaminasyon
Serhan Sakarya —
10197 1] K $0ZLU SUNUMLAR 3
NAT ve viral inaktivasyon 15.45-18.00 Okan Tore
Faruk Aydin Yasemin Heper
Kirim kongo h%ﬂgﬁ'ﬁgg‘f&f" transfizyon 20.00 - 24.00 Zeliha Sunal ile Gala Yemegi
Kus gribi ve transfiizyon
Mustafa Altindis
11.30- 12.15 Uydu Sempozyum / Sante
19 Kasim 2007, Pazartesi
KONFERANS PANEL
Haemovigilance Transfiizyon tibbinda egitim
Oturum Baskani: Oturum Baskanlart:
09.00 - 09.45 Sabri Kemahli Gurol Emekdas
Mahmut Baykan
Konusmact: 5 o
Meral Sénmezoglu 10.15 - 11.30 Temel egitim
Rukiye Berkem
09.45-10.15 Kahve Arasi Mezuniyet sonrasi egitim
Gllstim Ozet
Hizmet ici egitim
Nafiz Kogak
11.30 - 12.30 KAPANIS OTURUMU
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TEMEL KURS BILIMSEL PROGRAMI Y, m

15 Kasim 2007, Persembe

SAAT SAAT
15.00 - 16.00 AGILIS TORENI Kan bankacilifi uygulamalar

» i (Diinyadan drnekler)
16.00- 16.15 Kahve Arasi Oturum Baskan:

~ 18.30 - 19.30 Nuri Solaz

Konusmacilar:
_ ACILIS OTURUMU . Amin Bin Hussain Al Amiri, Faten Moftah, Shah
Tiirkiye’de kan bankaciliginin gelecegi Aga Temory, Bukurije Raca - Shubi

Oturum Bagkan:

Ramazan Uluhan

16.15 - 18.15 20.00 - 21.30 Aksam Yemegi
Konugmacilar:

Alaaddin Dilsiz, Kaan Kirali,

Mahmut Baylk Gulyuz Oztiirk 21.30 - 24.00 Yeni Tiirkii Konseri
18.15-18.30 Kahve Arasi
16 Kasim 2007, Cuma
DERS DERS
08.30 - 09.45 Kan bagisi 14.00 - 15.15 Enfeksiydz tarama testleri
Nuri Solaz Hiisnii Altunay
09.45-10.15 Kahve Arasi 15.15-15.45 Kahve Arasi
DERS PRATIK UYGULAMA
10.15-11.30 Kan bilesenleri 15.45 - 17.30 Enfeksiydz tarama testleri
Nuri Solaz Hiisnii Altunay
11.30-12.15 Uydu Sempozyum / Roche ilag 17.45-18.00 Kahve Arasi
1215 - 14.00 Oijle Yemeii 18.00 - 18.45 Uydu Sempozyum / Kizilay
19.30 - 21.30 Aksam Yemegi
21.30 - 24.00 Volkan Konak Konseri
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TEMEL KURS BILIMSEL PROGRAMI Y, m

17 Kasim 2007, Cumartesi

SAAT SAAT
. DERS - I?RAT_!K UYGULAMA
08.30 - 09.45 Immiinohematoloji 14.00-15.15 Immiinohematoloji
ihsan Karadogan ihsan Karadogan
09.45-10.15 Kahve Arasi 15.15-15.45 Kahve Arasi
_ DERS SOZLU SUNUMLAR 2
Immiinohematoloji
10.15-11.30 _ 1545-17.45 Ramazan Uluhan
Ihsan Karadogan Nil Banu Kilig
11.30-12.15 = Uydu Sempozyum / Abhott Laboratuvarlan 17.45-18.00 Kahve Arasi
12.15-14.00 Oile Yemegi 18.00 - 18.45 Uydu Sempozyum / Girgin Medikal
19.30 - 21.30 Aksam Yemegi
21.30 - 24.00 Leman Sam Konseri
18 Kasim 2007, Pazar
DERS PRATIK UYGULAMA
08.30 - 09.45 Transfiizyon 14.00 - 1515 Transfiizyon
Nil Banu Kilig Nil Banu Kilig
09.45 - 10.15 Kahve Arasi 15.15-15.45 Kahve Arasi
. DERS o PQATiK UYGULAMA
10.15-11.30 Kan bankaciligi organizasyonu ve yonetimi 15.45-17.30 Kan bankaciligi organizasyonu ve ydnetimi
Esra Karakog Esra Karakog
11.30-12.15 Uydu Sempozyum / Sante 20.00 - 24.00 Zeliha Sunal ile Gala Yemegi
12.15-14.00 Ogle Yemegi
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TEMEL KURS BILIMSEL PROGRAMI

—

SAAT
08.30 - 09.45

09.45-10.15

19 Kasim 2007, Pazartesi

GENEL DEGERLENDIRME

Kahve Arasi

- 14 -

SAAT

PANEL
Transfiizyon tibbinda egitim
Oturum Bagkanlari:
Glrol Emekdas
Mahmut Baykan

. Temel egitim
UGtk Rukiye Berkem

Mezuniyet sonrasi egitim
Gilsiim Ozet

Hizmet ici egitim
Nafiz Kogak

11.30 - 12.30 KAPANIS OTURUMU



B<«L<MSEL DANIfiMA KURULU

Uzm. Dr. dkay AKD<«K
Dr. Armaran AKSOY

Dog. Dr. Salih AKSU

Yrd. Dog. Dr. Guchan ALANO—TU

Prof. Dr. Davut ALBAYRAK

Doc. Dr. Mustafa ALTIND«fi

Uzm. Dr.HUsni ALTUNAY

Yrd. Dog. Dr Fevzi ALTUNTA(i

Prof. Dr. Sema ANAK

Uzm. Dr. Bilent ARING
Prof. Dr. Onder ARSLAN

Prof. Dr. Tanju ATAMER

Dog. Dr. Faruk AYDIN

Prof . Dr. Yeflim AYDINOK

Bio. Erol AYYILDIZ

Prof. Dr. Selim BADUR

Prof. Dr. Mahmut BAYIK

Prof. Dr. Mahmut BAYKAN

Prof. Dr. Ziya BAYRAKTARO-TU

Uzm. Dr. Nur Arditi BENZONANA

Uzm. Dr. Rukiye BERKEM

YAZIfiMA ADRES«

Okmeydan» Eritim ve Araflbrma Hastanesi, Kan Merkezi, <STANBUL
Turkiye K>z>lay Derneri, Kan Hizmetleri fiube Mudurliai, ANKARA

Hacettepe Universitesi T>p Fakiiltesi, Hematoloji BD, Aferez Unitesi,
ANKARA

Siileyman Demirel Universitesi T>p Fakiiltesi, «¢ Hastalklar AD,
ISPARTA

Ondokuz Mayss Universitesi T>p Fakiiltesi, Kan Merkezi, SAMSUN

Afyon Kocatepe Universitesi T>p Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik
Mikrobiyoloji AD, Kan Merkezi, AFYON

Turk Kan Vakfs, <STANBUL

Erciyes Universitesi T>p Fakiiltesi, Hematoloji BD, Aferez Unitesi,
KAYSER«

«stanbul Universitesi «<stanbul T>p Fakiiltesi, Cocuk Saabos ve
Hastabklar» AD, Pediatrik Hematoloji BD, «<STANBUL

Kofluyolu Kalp Egzitim ve Arafltbrma Hastanesi Kan Merkezi, <SSTANBUL

Ankara Universitesi T>p Fakiiltesi, <oni Sina Hastanesi, Kan Merkezi,
ANKARA

«stanbul Universitesi «<stanbul T>p Fakiiltesi, Hematoloji BD, Capa,
«STANBUL

Karadeniz Teknik Universitesi T>p Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik
Mikrobiyoloji AD, TRABZON

Ege Universitesi T>p Fakiiltesi, Cocuk Saalo> ve Hastabklar AD,
Hematoloji BD, Kan Merkezi, <ZM<R

Ankara Universitesi T>p Fakiiltesi, Aferez Unitesi, ANKARA

«tanbul Universitesi T>p Fakultesi, Mikrobiyoloji ve Klinik
Mikrobiyoloji AD, Viroloji ve Temel cmmunoloji BD, <STANBUL

Marmara Universitesi T>p Fakiiltesi, «¢ Hastal>klar» AD, Hematoloji BD,
«STANBUL

Selcuk Universitesi T>p Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji
AD, KONYA

Gaziantep Universitesi T>p Fakiiltesi, Kan Merkezi, GAZ<ANTEP

Dr. Lutfi Ksrdar Kartal Ezitim ve Araflbrma Hastanesi, Kan Merkezi,
«STANBUL

S.B. Ankara Exritim ve Araflbrma Hastanesi, Mikrobiyoloji ve Klinik
Mikrobiyoloji Laboratuvars,, Kan Merkezi, ANKARA
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Yrd. Dog. Dr. Hilya B«LGEN

Prof. Dr. Filiz BUYUKKEGEC«

Prof. Dr. Duran CANATAN

Uzm. Dr. Asbhan CANDEV<R

Prof. Dr. filkrii C<N

Uzm. Dr. Fuat CET<NKAYA

Dog. Dr. Fatih DEMRRKAN

Prof. Dr. aimdat D<«LEK

Uzm. Dr. Alaattin D<«LS<Z
Prof. Dr. Glrol EMEKDA(i

Dog. Dr. Onder ERGONUL

Uzm. Dr. Nigar ERTU—RUL

Doc. Dr. Bilent ESER
Prof. Dr. fiebnem Korur FKNCANCI
Uzm. Dr. Ece GUL

Yrd. Dog. Dr. Mustafa GUL

Prof. Dr. Tuirkiz GURSEL

Dr. Uour GUZEL

Yrd. Dog. Dr. Yasemin HEPER
Uzm. Dr. Mine IfilK

Uzm. Dr. Binali <CTEN

Uzm. Dr. Talia <LER«

Uzm. Dr. Abdurrahman KARA

«tanbul Universitesi Cerrahpafla T>p Fakiiltesi, Kan Merkezi,
«STANBUL

Ege Universitesi T>p Fakiiltesi, «¢ Hastalbklars AD, Hematoloji BD,
<ZM<R

Suleyman Demirel Universitesi T>p Fakiiltesi, Cocuk Sazlo ve
Hastabklar» AD, Pediatrik Hematoloji BD, Kan Merkezi, ISPARTA

Cukurova Universitesi T>p Fakiiltesi, Balcal> Hastanesi, Kan Merkezi,
ADANA

Ozel Mesa Hastanesi, ANKARA

S.B. Haydarpafla Numune Eritim ve Araflbrma Hastanesi, Kan Merkezi,
«<STANBUL

Dokuz Eylul Universitesi T>p Fakiiltesi, «<¢ Hastabklars AD, Hematoloji —
Onkoloji BD, <ZM<R

Yiiziincu Yl Universitesi T>p Fakiiltesi Pediatrik Hematoloji BD, Kan
Merkezi, VAN

T.C. Sazbk Bakanlbo> Tedavi Hizmetleri Genel Mudirlirat, ANKARA

Mersin Universitesi T>p Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik
Mikrobiyoloji AD, MERSN

Marmara Universitesi T>p Fakiltesi,Enfeksiyon Hastabklars ve Klinik
Mikrobiyoloji AD, «<STANBUL

S.B. Dsflkap> Ysld>rsm Beyazst Eritim ve Arafltbrma Hastanesi, Kan
Merkezi, ANKARA

Erciyes Universitesi T>p Fakiiltesi Hastanesi, Kan Merkezi, KAYSER«
«stanbul Universitesi «stanbul T>p Fakiiltesi, Adli T>p AD, <STANBUL

Zekai Tahir Burak Kad>n Saabo Exitim ve Araflbrma Hastanesi, Kan
Merkezi, ANKARA

Sutcti cmam Universitesi T>p Fakultesi, Kan Merkezi,
KAHRAMANMARA(i

Gazi Universitesi T>p Fakiiltesi, Cocuk Saalo> ve Hastabklars AD,
Pediatrik Hematoloji BD, ANKARA

Turkiye K>z>lay Derneri, Kan Hizmetleri fiube Mudarltai, ANKARA
Uludaz Universitesi T>p Fakiiltesi, Kan Merkezi, BURSA

S.B. Etlik Araflbrma Hastanesi, ANKARA

Fethiye Devlet Hastanesi, Kan Merkezi, MU-TA

Ankara Universitesi T>p Fakiiltesi, Pediatrik Hematoloji BD, ANKARA

S.B. Doktor Sami Ulus Cocuk Hastanesi, Cocuk Sarlas ve Hastalbklar
Klinizi, Kan Merkezi, ANKARA
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Prof. Dr. <hsan KARADO—AN

Uzm. Dr. Esra Alp KARAKOGC

Prof. Dr. Sabri KEMAHLI

Uzm. Dr. Bekir KESK<NKILIC

Uzm. Dr. Nil Banu PELT KILIC
Dog. Dr. Kaan KIRAL«

Prof. Dr. Ahmet KOC
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UN<VERSAL LOKOS<T AZALTMANIN AVANTAILARI

Prof. Dr. ihsan Karadogan

Kan ve kan bileflenlerinin transfizyonu ile oluflan istenmeyen etkilerin dnemli bir bélimdnden kan bileflenleri icin-
de bulunan lokositlerin sorumlu olduzu bilinmektedir. Transflizyon ile 16kositlere bazl> olarak oluflan bu reaksiyonlar
arasnda:

< Hemolitik olmayan transflizyona barl> atefl reaksiyonu,

= «qsan lokosit antijenlerine karfl> alloimmunizasyon,

= Sitomegalovirus ve insan T-hucre l6semi virtsu gibi geflitli viral enfeksiydz ajanlarn gegifli,

e «mmunmodulasyon,

= Transflizyona bazl> graft versus host hastalyo,

gibi ¢eflitli yan etkiler say>labilir.

Transflzyon sonras» izlenen purpura ise yine kan bileflenleri icinde bulunan bawflg> kaynakl> trombositlerden kay-
naklanan énemli yan etkilerden biridir.

«zlenen bu yan etkilerin klinik fliddeti dewiflken olmakla birlikte dlimle sonuglanabilen amr yan etkilerle de karfbla-
fblabildizi iyi bilinen bir gercektir.

Varyant Creutzfeldt-Jakob (vCJ) hastabo ilk kez 1996 y>bnda tansmlanmsfl ve ineklerde “deli dana hastal>@>"na yol
acan prion suflu ile ayn> etmen tarabndan agra ¢kanldya saptanmfitr. Daha gok enfekte et Griinlerinin yenmesi ile
insanlara bulaflabilen bu hastal>@n kan yolu ile de bulaflabileceri ceflitli hayvan modellerinde gdsterilmifitir. 1999 y»-
Ibnda «ngiltere Sarbk Bakanlas teorik olarak kan bileflenlerinin nakli yoluyla bulafima riski olan vCJ hastal>a geliflimini
engellemek icin tum kan bileflenlerinden 16kositlerin uzaklafitrslmas> yontemini benimsemifitir. Nitekim, «ngiltere’de
kan nakli yoluyla bulaflan iki olas> vCJ hastal>a> 2004 y>lbnda tan>mlanmsfltsr ve bu olgularn ikisinde de kullanslan kan
bileflenlerinde I6kositlerin uzaklaflt>rslmamsfl olduau gérilmektedir. GUnimizde «ngiltere dxfbnda gelifimifl bircok Ulke-
de tum kan bileflenlerinden I6kositlerin uzaklafltbrsimas> yontemi giderek yaygrnlafimaktadsr.

Bircok gelifimifl tlkede uygulanmakta olan bu ydntem her ne kadar vCJ hastal>a riskini azaltmak amac> ile bafllan-
m>fl olsa da ginimizde bamfig> kaynakl> 16kositlere ve trombositlere basls geliflen bircok 6nemli yan etkinin de azal-
mas>na yol agmyfitr. Bu Ulkelerde yapslan bir ¢ok ¢abflma ile tiim kan bileflenlerinden 16kositlerin uzaklaflbrimas> uy-
gulamas»>na rutin olarak gecildikten sonra hemolitik olmayan atefl reaksiyonu, transflizyona baal> graft versus host has-
tabm, transflizyon sonras» izlenen purpura gibi énemli yan etkilerin anlaml> olarak azald> raporlanmsflt>r. Bu yan et-
kilerde gerek 6lum oranlarnyn yuksek oluflu gerekse tan> ve tedavi ag>s>ndan yap»lacak tetkik ve tedavilerin pahabbas
gibi faktorler gbz énlne alny>nca tim kan bileflenlerinden I6kositlerin uzaklaflbrslmas> yonteminin iyi bir alternatif ola-
cam agkbr.
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UN<VERSAL LOKOS<T AZALTMANIN DEZAVANTAILARI

Prof. Dr. Yesim Aydinok

Lokosit azaltma iflemi kan komponentlerinin tafld>o> I6kosit icerizini flu anki Avrupa standartlarsna gére 1 x 10° /
Unite ve Amerika standartlarna gére 5 x 10° / Unite altna indirmektir. Halen eritrosit stispansiyonlarndaki l6kosit
azaltma ifllemi ya hemen Urin topland>ktan kssa stire sonra (depolama 6ncesi) veya hastaya transflize edilirken (yatak
bafly) uygulanmaktad>r. Random donér trombosit stispansiyonlarsnda, trombositler icin l6kosit filtresi kullanslarak 16ko-
sit azaltlmofl Grin elde edilirken, aferez trombosit stispansiyonlars, spesifik cihazlarda ve uygun protokollerle zaten 16-
kositi azaltlm>fl olarak sazlanabilmektedir (1).

Allogeneik kan transfiizyonlarnsn, Griin icerisindeki lokositler ile iliflkili olduau bilinen ceflitli biyolojik etkileri bu-
lunmaktadsr (Tablo 1) (2).

Tablo 1. Kan komponentlerindeki l6kositlerin potansiyel olumsuz etkileri

<mminolojik Etkiler
Alloimmiunizasyon (HLA ve l6kosit antijenleri)
Febril reaksiyonlar
Trombosit slispansiyon refrakterliai
Transplant rejeksiyonu
Transfuizyonla iliflkili akut akcieer hasar> (TRALI)
Graft versus host hastal>o
«mmunmodulasyon (muhtemel)
Enfeksiyon Hastabklar
Sitomegalovirus (CMV) enfeksiyonu
HTLV-I enfeksiyonu
Ebstein Barr virus (EBV) enfeksiyonu

Buna karfbn allogenik kan transflizyonunun l6kosit azaltlmsfl Griin ile yaps>Imas>nsn, temel ve klinik ¢abfimalarla 3
transfiizyon komplikasyonunu énlemede etkinlizi gosterilmifitir. Bunlar;

1. Febril non-hemolitik transfiizyon reaksiyonu (FNHTR)

2. Random donér trombosit transflizyonlarna, HLA alloimmiinizasyonuna baab, refrakterlik

3. CMV enfeksiyon gegifli

Kan drtinlerinde I6kosit azaltman»n flu spesifik olgu gruplarnda uygulanmas> dnerilmelidir.

1. FNHTR o6ykusi olan veya diuzenli transflizyon program>nda olan hastalarda

2. Cok say>da trombosit stispansiyonu almaya aday olgularda

3. CMV hastabk riski tafbyanlar

Ancak l6kosit azaltmansn getireceri maliyet gozard> edilirse, depolama 6ncesi 16kosit azaltman>n tim transflze edi-
lecek drunlere uygulanmas>n>n, teorik olarak gelecekte fark edilebilecek yararlar sarlayabileceri ileri surtlebilir (3).
Bunlarn potansiyel klinik 6nemi, “Universal I6kosit azaltma” n>n yararlar> Uzerine tartfimansn temelini oluflturmakta-
ar.

Nitekim 1999’da «ngiltere, «rlanda ve Portekiz, varyant Creutzfeldt Jakob hastalsansn (vCID) kan transfiizyonlanyla,
o zamanlar icin kuramsal, geciflini 6nleyebilecexri hipotezine dayanarak tiniversal 16kosit azaltma uygulamas>n> bafllat-
blar. Bu ulkeleri, kan givenlizini artbrma amacsyla Kanada ve Fransa izledi (4). Bilindizi gibi, bu tlkeler vCJD’in go6-
raldizd toplumlardsr.
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S»or spongioform ansefalopati (SSA, BSE) epidemisi 1986°da «ngiliz ssarlarsnda patlak verdikten sonra 1997°de «n-
giltere’de 170.000 s»mr BSE tanys» aldb. <statistikciler bunun aysbergin gériinen ucu olduzunu, gercek say>n>n bunun ¢ok
Uzerinde olduzunu ileri siirdiiler. 1996’da s>»rdan insana gegen BSE yani vCID tansmland> ve hastabmn transfiizyon
yoluyla insandan insana gecebilecexi ile ilgili ilk flipheler belirdi. Bu risk o zaman hipotetikti ancak daha énce HIV ve
HCV de kanst beklediri icin hataya duflen «ngiliz Ulusal Kan Politikas», baz> kan trinlerinin baflka Glkelerden ithalat>-
n> giindeme getirdi. 1999’da ise, vCJD’in deneysel olarak B lenfositler arac>bayla tafl-nabileceri bilgisi dererlendirile-
rek “tniversal 16kosit azaltma” bir risk yonetimi yaklafbmyla bafllat:ld>. Bu uygulaman>n hakblan> destekleyen ilk ka-
nt 2003 ‘Un sonlarsnda geldi. Halen vCID tansmlanan 177 olgunun 21’i d>fbnda tamamo «ngilizdir. Cocukluk ysllarns
«ngiltere’de gecirmifl bir Amerikan vatandafbnda hastabk tan>mlanmsfitr. Amerika’da, epideminin goruldisi 1980-
1996 yillar arassnda 6 aydan daha uzun sure «ngiltere’de kalanlarn donér olarak reddi benimsenmifitir ve halen tni-
versal 16kosit azaltma FDA igin bir gereklilik dewrildir (5,6). Bu temelde Turkiye’nin tafbd>e risk, baflta <ngiltere olmak
Uzere vCJD’in gorulduai dizer Ulkeler gibi “Gniversal 16kosit azaltma” uygulamas>n>n bafllatimass yerine, Amerika’n>n
benimsediri dondr reddi tutumunu destekler niteliktedir.

Amerika’da tniversal 16kosit azaltma ile iliflkili tarbflma, allogeneik kan transflizyonunun immunmoddilasyonla ilifl-
kili (TRIM) olumsuz etkileri temeline dayandsrlarak savunulmaktads>r. Bu baksfl ag>s> ile, postoperatif enfeksiyon, mor-
talite ve kanser rekurensi ile transflizyon Unitlerindeki l6kositler ve l6kosit kaynakl> mediatorler aras>nda iliflki kurul-
maktad>r. Allogeneik kan transfizyonunun TRIM etkilerinin varbayna ait yeterli randomize kontrolli ¢abfimalar bulun-
makta m>d>r? TRIM etkilerini 6nlemek icin Universal 16kosit azaltmay»> bafllatmak mantkl> m>dsr? TRIM ile iliflkili post-
operatif enfeksiyon ve mortalitede art:fl bildiren gabflmalar amrbkl> olarak kardiyak cerrahi alan>na spesifiktir. Prospek-
tif randomize cabflmalarn metaanalizi dahi bu konuda kesin bir kanst olufituramamaktad»r (7).

Bu durumda, kanta dayal> yaklafbm tniversal I0kosit azaltmay> desteklemez. Ancak, risk yonetim yaklafbmy, tni-
versal 16kosit azaltma ile potansiyel olarak dnlenebilecek risk ile tniversal 16kosit azaltman>n kendisinin yaratacao risk
aras>ndaki dengeyi gozetir. Eaer, I6kosit azaltma iflleminin kendisi, TRIM’in kesinliri kan>tlanmamfl olan risklerinin
Uzerinde bir risk oluflturmuyorsa, risk yonetim anlay>fl> kararn> tniversal l6kosit azaltma yoninde kullanacakbr (8).

Allogenik kan transfizyonunun pek cok riskleri vardsr. Kan politikalar> bu risklerin tamam»n> elimine etmek Uzere
gelifltirilemez. Transflizyon guvenlizini arttrma bak>m>ndan en blytk toplumsal kazan>m s>ralamas>ndaki dncelikleri-
ne gore riskleri belirler ve bu onceliklere gore riskleri elimine eder (9). Ulkelerin éncelikli olarak, kaynaklarn> ve dik-
katlerini allogenik kan transfiizyonunun kanstlanmyfl risklerini elimine etmeye yoneltmeleri mant-kl> deail midir? Ulke-
mizin bu anlamda risk dncelikleri belirlenecek olsa, Universal 16kosit azaltmaya gelinceye kadar kan guvenlizimizi teh-
dit eden ne kadar ¢cok neden s>ralanabilir.

Universal lokosit azaltmansn en temel dezavantaj> tilke ekonomisine getireceri yiiksek maliyetidir. Ulkemizde y»l-
da 1.000.000 Unite kan topland>a> dikkate albnsrsa, sadece eritrosit siispansiyonu icin y>Ibk 30.000.000 — 40.000.000
YTL (23.000.000 — 30.000.000 $)’bk bir yat:rm s6z konusu edilmektedir.

Universal l6kosit azaltman>n benimsenmesi karfmsza bu ifllemin kontroliiniin saalanmas> gereklilizini getirecektir.
Bu iflem kontrolii hem kan Unitindeki lokositlerin hedef dererin (1x10%Unit) alttnda oldusunun hem de bu ifllem s>ra-
s»nda ortaya ¢kan Uriin kayb>n>n kabul edilir olduru temelinde saalanmal>dsr. Uygulamansn yaratacae triin kayh» iz-
lenebilir ve sonuglar itibariyle de kabul edilebilir olmaldsr (10). Ulkemizde kalite yonetim sistemindeki eksikliklerin
tamamlanmadan bdyle bir iflem kontrolinden s6z etmek mimkin dexildir.

Sonug olarak, lIokosit azaltmanyn kanstlanm»fl 3 endikasyonu (FNHTR’larn>n dnlenmesi, HLA alloimmuinizasyonu-
nun 6nlenmesi ve CMV gegciflinin 6nlenmesi) icin ifllem kontrolinin saalanmas> ve bu amaclarla I6kosit azaltman>n
optimum uygulanabilir olduaunun ortaya konulmas> 6ncelicimiz olmabd>r. Bu birincil hedef gergeklefitirilir ve bu su-
recte Universal 16kosit azaltman>n 6ne strilen avantajlar ile ilgili yeterli kanst oluflur, ulusal kan politikam»z ise 6nce-
likli dicer eksikliklerini giderebilirse, o zaman Universal I6kosit azaltma dikkate ab>nabilir.
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MOT<VE ED<«C< FAKTORLER VE BA—TfiCl BEKLENT<LER«

Dr. Ugur Giizel

Gunumizde hemen her alanda s>kl>kla duyducumuz, konufltuaumuz motivasyon kelimesi ne anlama gelmektedir?
Turk Dil Kurumu’na gore “ giidilenme” anlam>ndadr. Frans>zca bir kelime olan motivasyon; bir eylem veya duflince-
yi gercekleflitirmek icin gerekli olan fiziksel ve ruhsal istek halidir, hareketlenmedir diye a¢g>klanabilsede bir ¢cok bile-
flenden meydana gelmektedir. Hemen herfley ile ilgili motivasyondan bahsetmek miumkuandur.

Bu kavram gunimiz kan bankac»la uygulamalars ag>s>ndan da biyik dnem tafbmakta olup, kan tedarikinin go-
null kan bamfly esassna gore gergeklefitirilmesi gereklilini g6z 6niine bulundurularak, bamflgy kazansm programlarnnsn
gelifltirilmesi i¢in konuyla ilgili bilim cevreleri tarabndan bir cok yonuyle ele al>nmfltor.

Kan bankac>lhbmnda “Guvenli Kansn gonallii kan bamsfigslarsndan sazlanabileceri Diinya Saabk Orgiitii baflta olmak
tzere konuyla ilgili tum kurulufllarca genel bir kural olarak kabul edilmektedir. Bu gergek, baz> sorular 6n plana ge-
tirmektedir:

nsanlar kan bawfl> icin neden gonullu olurlar? Onlars kan bamfly yapmaya yonlendiren etkenler nelerdir? <k baw»-
fbn> yapan kan bamflgolarns dizenli kan bamfly yapmaya yonlendiren nedenler nelerdir? Neden Kan bamfhndan vazge-
cerler? <nsanlar neden kan bamfly yapmak istemezler?

TUm bu sorulara abnacak doaru yanstlar, yeterli miktarda “giivenli kan” elde edilecek gonulli kan bamflgslarsnyn
saalanmas>nda oluflturulacak stratejilerin belirlenmesine 6nemli katk>lar verecektir.

Neo-klasik iktisatc>larsn modern insan tansmlamas> olan homo-economicus, kendi ¢>karns en Ust diizeye getirmek
Uzere giriflimlerde bulunan insan> ifade eder. Bir baflka deyiflle, homo-economicus karfl>l>a>n> almad>@ ve bu iflten kar
etmediri siirece kan vermeyecektir. Bu varsay>mdan yola ¢kobrsa, gonulli kan bamfigssy higbir ¢>kar olmaks>zn, iflini
gucund bsrakp kan merkezine gelip, flebotomi iflleminin acss>na katlansp cansns>n bir parcas> olarak alg>lad>a> kansn> ne-
den vermektedir? Bu sorunun yanmt> sosyoloji ve sosyal psikoloji ile uaraflan bilim insanlar> taraf>sndan araflbrimofitr.

Sosyolojik ag>dan genifl boyutu ile konu, ilk olarak, Richard Titmuss tarafrndan 1971 ys>bnda ele abnmfibr. Titmuss,
kitab>nda, Amerikan ve «ngiliz saabk sistemlerini kan gereksiniminin karfblanmas> ag>s>ndan karfblafltsrmsfitsr; 1960°]> y»l-
larda Amerika Birleflik Devletleri’nde kan gereksinimi 6nemli 6lciide paral> kan bamflgolarsndan karfblansrken «ngilte-
re’de amrbkl olarak gonulli kan bawsfigslarndan sarlanmaktayds. Amerika’da paral> kan bawfigslarsnsn demografik
ozellikleri incelendizinde “uyuflturucu bammblar, iflsizler, ayyafllar ve serseriler”in ¢oaunluau olufiturdusu goérilmek-
teydi. «ngiliz sisteminde ise tamamen gonullu ve karfbbk beklemeyen kan bamflgslar vards. Hentiz HIV’in tansmlanma-
o> 0 yllarda transflizyon yolu ile enfeksiyon bulaflmas>nda B hepatiti 6n planda yer almaktayd>. Yap»lan araflrmalar-
da transfiizyon yolu ile Hepatit B bulaflmas>n>n «ngiltere’ye gére Amerika Birleflik Devletleri’nde 10 kat fazla goruldi-
aQ saptand>. Tim bu sonuglara gore Titmuss, kan saslanmas>nda gonulluliatin 6nemini vurgulayarak en gegerli moti-
vasyonun altruizm (6zgecilik) olmas> gerektiaini belirtmifitir.

Ozgecilik (Altruism), Latince’de dizer anlamsna gelen alter sézciiniinden tiremifitir. Dizerlerinin gereksinimlerini gi-
dermek Uzere, karfblks>z olarak gerceklefitirilen gonullu davransfllar 6zgeci davransfllar olarak tansmlanmaktad>r. GU-
nimuz toplumlarnda 6zgeci davransfllarsn bir cok 6rnerine rastlanmaktadsr. Bu davransfllar icerisinde kan bawfly 5nem-
li bir rol oynar. Bu tan>m g6z ontine abnd>anda kan basfllayan bir insan>n davransfly, modern toplumun decerleri ile
celiflki icerisinde gorunmektedir. Titmuss’a gore, kan bamfh; “isimsizlik, gonallalik, karfbbks>zlbk ve empati ilkelerine
dayanan 6zgeci bir davransfl”br.

Sosyolojik ag>dan Avrupa Birliri’ne Uye Ulkelerde yapslan arafltbrmalarn sonuclarnna gore;

1. Kan bamfllama erilimi eritim seviyesi yukseldik¢e artmaktadsr,

2. Gelir duzeyi artkca kan bamfl olasl>a> artmaktadsr,

3. Kiflinin kendisinin veya bir yak>n>n>n gegmiflinde transflizyon dykusi varsa kan bamfllama olas: o artmaktadsr,

4. Gonualluluk faaliyetlerinin yaygsn olduru Ulkelerde kan bawfllama oranlar> yiksek olmaktadsr,
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Dini organizasyonlara baal> olan bireylerde kan bamfly erilimi artmaktadsr,

K>z>lay-K>z>lhag orgatlerinin etkin olduau tlkelerde gonulli kan bamfly oranlar daha yiiksek olmaktadsr,
Kan bankac>b>a sistemleri kan bamfl oranlarn> olumlu yada olumsuz etkilemektedir.

Ucretli plazma kan baxflgsbann bulundusu ticari plazma  toplama sistemleri olan tlkelerde, diflik gelirliler
kan bawfly yerine plazma kan bamfigsbasny tercih etmektedirler,

9. Kan bamflgysy organizasyonlarsna sahip tlkelerde kan bawfly oranlars daha yiksek olmaktadbr.

Kan bamfly bir davranfl olarak sosyal psikoloji ag>s>ndan da ele abnmsfibr;

1. “Sorumluluk Modeli” (Model of commitment)

2. “Karfbt Stire¢ Teorisi” (Opponent process theory)°

3. “Atfetme / Kendini Alg>lama Teorisi” (Attribution/self perception theory)

4
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. “Kimlik Teorisi” (The identity theory)

. “Gerekceli Eylem Teorisi” (Theory of reasoned action)

Piliavin, tan>mlad>a> “tiimleflik model”de, yukandaki 5 teorinin ana hatlar ile kan bamfl> motivasyonunda etkili ol-
duaunu ileri stirmafltr. TGm bu sosyal psikolojik teoriler kan bamflgys> perspektifinden ele abndsaxnda Piliavin’e gore
kiflinin kan bamfhna karar vermesi ¢ocukluk camndan itibaren kazand>a> deneyimler temelinde gelifimektedir.

Holdershaw’a goére, gonalli kan basflgslanns basfl yapmaya yonelten etmenler iki temel kategoride ele abnabilir.
Birinci kategoride, kan bamfbnda bulunan kiflinin kendine 6zgu “igsel” nedenler yer almaktad>r. Yard>mlaflma, 6zgeci-
lik, destek ve dayansfima ile sorumluluk hissi, empati ve kiflisel yarar saalama gibi deaer ve tutumlar bu gruptaki génul-
10 kan bamfllama nedenleridir. <kinci kategoride ise, kiflinin yak>n ¢evresinin davransfllarsndan, toplumsal bask»lardan
ve 6dul 6zendiricilini ile ceza tehdidinden kaynaklanan “dflsal” nedenler bulunmaktadsr. Tim bu nedenler icerisinde
en etkili olan kan bamfllama etkenleri, Kkiflisel fayda, sosyal bask>lar ve 6zgeciliktir. Bir ¢ok araflbrmada kiflileri kan ba-
ofbna yonlendiren etkenlerin bafl>nda altruizm oldusu sonucuna ulafblmsfitsr.

Kan bawflgslarnsn diizenli kan bamfigslar haline gelmesinde ilk donasyonda edindikleri deneyimlerin énemli etki-
leri vardsr. <k donasyonda olumsuz etkilerin azald>o> dlctide kan basfigslannyn sonraki kan bamfly icin gelme olasybo»
artmaktad>r. Genel olarak kan bamfigslar 3-4 bamsfitan sonra kan bawfllama abflkanba kazanmaktadsrlar.

Promosyon ve hediyeler 6zellikle ilk kez kan bamflsnda bulunan kan basflgslars Gzerinde etkili olmaktad»>r, dizenli
kan bamfigslarnda ise etkinlini azalmaktad>r. Bu nedenle verilecek hediye ve promosyonlarsn maddi dewerlerinin yuk-
sek olmas>ndan ziyade kiflileri onore edici hatra nitelicinde olmas> énerilmektedir.

Kan bamfllamama nedenleri incelendizinde; korku, tbbi gerekgeler, reaksiyonlar, kaysts»zhbk ve uygunsuzluk (za-
mans>zbk) s>k olarak karfblafblan durumlard>r. Korkular; iene korkusu, tbbi ifllemlerle ilgili korkular, kan gérme korku-
su, kan bamfh srassnda hastabk (HIV, hepatit) bulafimas> korkusu gibi korkulardsr.

Kan bamflna ilgi, ddnemsel 6zellikler de gdsterebilmektedir. Bat> toplumlarnda Christmas ve yeni y»l tatilinin oldu-
au donemlerde gerek kan bawfly organizasyonlarsn>n yap>lmamas» gerekse toplumun ilgi alan>n>n farkblafimas> kan stok-
larn> azaltmaktads>r. Benzer bir durum tlkemizde ramazan ay>nda ve uzun siiren resmi tatillerin hafta sonu tatilleri ile
birlefitirildiai donemlerde gorilmektedir. Depremler, savafl ve terdr olaylar gibi olasan tsti durumlarda ise dflsal fak-
térler cok hakim bir duruma gelmekte ve tiketilemeyecek kadar ¢cok kan bamfls abnabilmektedir.

Kan Bamflgys> Motivasyonu:

ansanlan kan vermeye motive eden nedir? Butn belirli insan gruplar> ayn> eylemi gerceklefitiriyor olsa da, her kifli-
nin bu eylemin arkas>nda yatan nedeni kag>n>slmaz olarak farkl>bk gosterecektir. Kan baafl s>klans artrmas> olas» olan
stratejileri anlamak igin, kan bawfl organizatorleri ve kan abm personelinin kan bamfigslarnyn kiflisel motivasyonlar
olan bireyler olduklarsn> anlamaya cabflmalar gerekir. Kan baaflgyss motivasyonunun anlafblmasy, kan bamflgslarsns
yaygrn ve sadbk kan bamfigslars haline geldiklerinde de 6nem arz etmektedir. Kan merkezi personeli, kan bamflgslarna
toplum kan tedarik zinciri icinde bir yer bulmalar> ve yiksek seviye kan bamflg>s> motivasyonunu devam ettirmeye yar-
d>me> olmak igin otomatiklefimifl ya da bttiin kan alma ile ilgili her bir bireysel segimi anlama gayreti iginde olmal>-
dor. Birey lzerinde odaklanmak dnemlidir.
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Kan Bamfligysy Motivasyonunun <ki Taru:

Piliavin ve arkadafllarrndan oluflan bir ekip, kan bamfig>s> motivasyonu ve davransl ile ilgili 1977 ys>bnda bafllayan
bir arafibrma yaratmufllerdir. Yapm»fl olduklars ¢abflma, kan bamflgyss motivasyonu anlay»>flbn>n flu unsurlar icin anahtar
olduaunu gostermifitir: 1) gonullt olarak bamsfllanan kanyn tedarikini artsrmak, 2) kan tedarikini dengede tutmak, 3) dii-
zenli sonug veren bamflgy kazansm cabalars 4) kan alma suresince bawfigsyla kurulan iliflkilerin gelifitirilmesi, iyilefitiril-
mesi. Piliavin ve arkadafllar, tizerlerinde araflbrma yaptklar> bireyler arassnda onlar kan bamfllamaya iten iki yaygrn
motivasyon olduaunu bulmufilardsr: dsflsal ve igsel motivasyon.

D»flsal olarak motive olan kan bawfigslan, sade bir flekilde kan verenler olarak ifade edilebilir. Onlar> giduleyen
maddi oduller (tiflortler, kulplu bardaklar ve dizer hediyeler), patronlarn> etkileme arzusu, sosyal sorumluluk hissi (kan
vermeyi taahhit etmifl bir ekibin, ssnyfn, birimin ve benzerinin parcas> olmak) ya da kan bawfbyla ilgili olan 6zel bir
olaya duyduklar> ilgidir. D»flsal olarak motive olan kan bamfig>lars daha az sskbkta kan bamfbnda bulunurlar, bawfl 6n-
cesi secim icin daha ¢ok ¢aba gerektirirler ve kendi bafllarna kan bamsfllamak icin herhangi bir f>rsat> araflibrmazlar. Kan
bawmfl organizatorleri bu tir kan basfigslarny yeniden kan bamflnda bulunmaya ikna etmek icin genellikle daha iyi he-
diyelerle ya da etkinliklerle motive etmek durumunda kalr.

Direr yandan, i¢sel olarak motive olan kan bamflgylars gcorunlukla diizenli kan bassfigslars haline gelenlerdir. Bu du-
rum kan merkezinin yard>m ve teflvik etmesi gereken bir kavramd>r. Bu tir kan bamfigslar, baflkalarna yard>m etmek
istediklerinden kan bamfllar. Genellikle kendileri i¢cin uygun olan zaman ve yerlerde kan bawfly yapabilmek icin arafl-
brma yaparlar ya da bamfl caarlarna olumlu cevap verirler, ayn» flekilde diizenli kan ba=flbnda bulunmalars da olas>-
d>r. Bununla birlikte kendi kan bamfly hedeflerini oluflturabilirler. Personeli ve Gyeleri kendilerine iyi davranan ve on-
lar takdir eden yerel kan merkezlerine baabbk gosterebilirler.

Kan Bamflgys> Motivasyonuna <liflkin Ug Yaklafbm:

Kan baosflgslarsnsn, kan bamsfbna iliflkin fikirleri ve yaklaflsmlars kadar motivasyonlars da genellikle t¢ aflamada geli-
flir ve bu t¢ aflama, ¢ ya da dort kan bamfly deneyimi ile belirginleflir. Ancak, kan bamsfllamas> mumkin olan birgok
yetiflkin higbir zaman kan bamfhnda bulunmaz ve sonug olarak da higbir zaman ilk aflamaya ulaflmaz. Bu nedenle, in-
sanlara neden kan bamflsnda bulunmadsklarsns sormak faydal> olabilir. 1970’li y»>llarda Massachusetts Institute of Tech-
nology’de araflbrmalarda bulunan Dr Alvin Drake bu soruya basit bir yanst vermifitir: ¢linkii daha 6nce hi¢ kimse on-
lardan kan bamflnda bulunmalarns istememifitir. Pek ¢cok durumda, her tirlt pozitif kan baasflg>s> motivasyonunun sas-
lanmas> icin kan bamfl organizatorleri bireysel olarak kiflilerden kan bamflsnda bulunmalarsny istemelidir.

Kiflilere ilk kez kan bamfhbnda bulunmalar» istexi iletildikten sonra, bunu kabul ettiklerinde, art’k kan bamflgys> mo-
tivasyonunun ilk aflamas>na girmifllerdir. <Ik kan bawfly deneyimi boyunca, siirece abflbrsbrlar ve neler olduruna dair fi-
kir edinirler. Baz> yeni kan bamflgslar halihazsrda igsel motivasyonlara sahip olabilirler. Bu onlarn sad>k kan bamflc-
lar> olma yolunda emin ad>mlarla ilerlediklerinin bir iflaretidir. Dflsal motivasyonu olan basfigslarn ise, dikkatli bir fle-
kilde takip edilmeleri ve duzenli ba=fl yapmalar»> icin, daha sonraki aflamalarda i¢sel olarak motive olmalar> icin yon-
lendirilmelidir.

Kan bamsflg>s» motivasyonunun ikinci aflamasy, kan bawfigyssnon ilk aflamada gelifitirilmifl oldusu fikirlerini teyit ede-
bilir ya da denifltirebilir. Erer kan merkezi personeli kan bamflgysiny ilk aflamalarda tansmay»> drrenebilirse, igsel moti-
vasyonlar> gelifitirmeye yard>mc»> olabilirler ve sadece kan alma sras>nda sergilenecek dosru yaklafbmlarla bu Kiflileri
dizenli kan bamflgslars olmaya ikna edebilir.

Uctincii kez kan bamfllayan bir kimse, siirekli kan bamfigsss olup olmamaya karar verdioi kritik tictincii aflamaya
ulafimsfitr. «¢csel motivasyonlarsns gelifltirme stirecinde olan ancak bafllang>¢ta dfisal motivasyonlar> olan kan baafigsla-
r, dordiincl kan bawfllarsna kadar bu aflamaya ulaflamayabilirler.

Surece aflina olmalarna ve bu konuda kendilerini glivende hissetmelerine, yaflad>klars deneyimden mutlu olmala-
rna ve takdir edilmelerine baal> olarak insanlar diizenli olarak kan bamfllamaya karar verirler. Zira butiin bu etmenler
¢ormunlukla kan alma surecine dayanmaktadr, burada kan bamfig>larny elde tutma sorumluluzunun biyik kssms kaps»-
da kan bamflgslarny karfblayan gabflandan, ¢koflta onlara teflekkir eden personele kadar tim kan alma personelinin
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elindedir. Her kan bawfly, bamflgolarn tekrar gelmeye ikna edilmesi icin bir Hrsatbr. Kan bawfl organizatorleri kan ba-
ofleslarny kan merkezine getiriyorsa, kan basflgslannsn tekrar gelmesini saalamak da kan alma personelinin gorevi ol-
malbxdsr.

Kan Bamfl Srklas ve Frrsat Arassndaki Bazlant:

Genellikle, bir kifli icin G¢tnct, dordiinci kan basfl diizenli kan bamflg>s> olmaya karar vermesi icin kritik bir nok-
tad>r. Bu nedenle (¢ ya da dort kan bamfl> deneyimi nispeten k>sa bir zaman zarfnda gergeklefimelidir, bu stire¢ 18 ay-
dan uzun strmemelidir. Bafllang>¢ aflamalarnda bu streden daha uzun bir arabkta kan bamfly yapan kifliler genellikle
bir aflamada kan bamfllamay»> b>rakabilmektedirler ya da daha kétusi, hicbir zaman uzun surreli kan bawsflgss> olma yo-
lunda taahhitte bulunmamaktadsr.

Kan merkezleri, her sponsor gruba kurumsal kampanyalar igin bawfllarn s>kbkla gergekleflmesini sazlayarak tgun-
ci aflama taahhtidi mimkin klmabdsr. Piliavin’in yapmfl oldusu araflbrma sonucunda motivasyon gelifliminin birin-
ci aflamas>nda kan bawfigslars diizenli kan ba=fig>s> olmanyn ne anlama geldizine iliflkin bir fikir gelifitirirler. Kendi grup-
lannmn kan bawsfh sskbana dayanarak kana ne s:kbkta ihtiyag duyulduzuna iliflkin kendi fikirlerini olufitururlar. Orne-
ain, bir grup igin kan bamfllars y>lda bir ya da iki kez diizenlenirse grup utyeleri kendilerine sadece bu skbkta ihtiyag
duyulduaunu duflinme eziliminde olacaklar ve diizenli kan bamflg>ssnyn yslda bir ya da iki kez kan veren kan bamfig-
s> oldumuna inanmaya bafllayacaklard>r. Ayns flekilde, y>lda dort kez kan bamflbnda bulunan grubun Gyeleri de kendile-
rine y>lda sadece dort kez ihtiya¢c duyuldurunu diflineceklerdir.

Kan Bamflgysy Motivasyonunun Geliflimi:;

Kan bawflgssy gelifliminin aflamalar boyunca, personel kiflilerin hangi aflamada olduklaryn> kiflilerin tutum ve davra-
nxfllarndan ipuclar ¢okarmay» ve bu kiflilerin uzun sireli kan bamfig>s> olma yolunda ilerlemek icin 6zel bir yard>ma
ihtiya¢ duyup duymad>mn> anlamay»> 6éarenmelidir. {k kez kan bamfllayacak olanlar, siire¢ boyunca genellikle rahatla-
blmaya ve 6zel ilgiye ihtiya¢c duyarlar. D>flsal olarak motive edilmifl olan ikinci ve Gctnci kez kan bamfig>s> olanlar
yapmyfl olduklar bamfllann diser insanlara nas»I yard>mc> olacamn> bilmelidirler. Bu flekilde kan bamflgslar o anki te-
flekkir ya da ald>klar> hediyeden ¢ok, yaptklar iyilice yorunlaflacaklardsr.

Duzenli kan bamfigysy olma karar> veren kan bamfigslars kimi zaman kendi hedeflerini belirlerler (6rnerin; litre sevi-
yeleri) ancak genellikle kan alma personeli ile irtibat kurmak ve siirekli olarak takdir edilmeyi isterler. Kan bamflg>synn
sabit bir yere ya da mobil bir kan bamfl> arac>na yonlendirilmesi akvlda tutulmaldsr. Duzenli kan bawflg>larsn>n kan ba-
ofly yanbnda kan merkezine nas)| katk> sarlayacabileceni ydniinde difliinceleri olacaktr, bu ve benzeri dneriler dikkat-
le dinlenmeli, yoneticilerle gorufimeleri saalanmal>dsr.

Baflarl> Bir Kazan>m Program> Oluflturmak:

Bamfle> kazanlmas>nda baflanl> olmak icin kan bawfl organizatorleri etkinlik planlaysc>s», sarbk sorunlar> savunucu-
su ya da halkla iliflkiler uzman> olarak farkl> zamanlarda birgok gorevi, Ustlenmelidir. Kan bawfl organizatorleri zaman-
la Ustlendikleri her tirlt rol gererince yerine getirmek icin gerekli olan deneyimi ve uzmanb=s kazanabilirler. Ezitim
program», kan bamfl organizatorlerinin ihtiya¢ duydueu bilgiden eritimden daha fazlas>n> sunmabdsr, drnerin planla-
ma kolavuzluau, baflanly kan bamfllars diizenleme, ayrca belirli bir kan merkezine 6zgil olabilecek duzenlemelere ilifl-
kin bilgiler. Yukar-dakilere ek olarak, eritim programlar, kan bawfl organizatorlerinin iyi bir temsil eleman> olmay»> 61-
renmelerini de saalamal>d>r. Kan merkezinin mesaj>n> insanlara anlatarak kan basfbnda bulunmalar> ya da kan baafbna
ev sahipliri yapmalar> yontinde ikna etmelidir. Baflarsl> bir organizasyon icin kan merkezi mesajlarn> ag>k ve tutarl> ha-
le getirmek, sunumlarda 6zellikleri faydalara barlamak ve kurumsal ziyaretlerini verimli bir hale getirmek gereklidir.

Kan Alma Siirecinde Birlikte Cabflmak
Kan bamfigysy beklentilerinin karfhlanmasy, baflarsl> bir kan alma program» igin olmazsa olmazdsr. Butin modern kan

alma merkezleri bamflg> secim ve kan alma ifllevierini gerceklefitirirken, kusursuz bir kan bamflg>s> deneyimi sazlamak
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ve zaman iginde kan bamsflgss ile uzun sareli iliflkilerin gelifitirilmesi i¢in ayr> ayr» odaklanmabdsr. Gindmuzin kan
merkezi personeli bu konulara hakim, sorumluluk sahibidir ve bu personelden diizenli kan ba=flgss> taban>n> bulmas»
ve olufiturmas> beklenmektedir.

Kan Bamflgys> Hizmeti Temelleri
Kan merkezleri beklentileri karfblamak icin kan baafigslanyla temas sarlayan bir araya getirici kan bamflgys> hizmet
birimi gibi hareket etmelidir. Kan bamflgslarsna pek ¢ok flekilde kan merkezinin, kan bamflgysy ve kan alma personeli
arassndaki iliflkilere dewer verdiri sdylenmektedir. Pek ¢cok durumda bu iliflkiler bireylerin kendilerini duzenli kan ba-
o¥fle>s» olarak adamalarsnda 6nemli bir nedendir. Kan bamflgsssna dayal> bir stratejinin temel ilkeleri flunlar> kapsar:
= Kan bamflgsssyla kurulan yakon iliflkiler, kan bamsflgsss hizmetleri calflanlarny, kan bassfigsss ihtiyaclarsna karfly da-
ha duyarl> hale getirir.
= Kan bamfly hizmet personeli, kendi kan bawsfigslars ad»na kan merkezi iginde bir ses olarak hareket ederlerse de-
aiflmeyi daha iyi idare edeceklerdir. Sahip olma iyi bir fleydir!
= Mahalleler ve/veya topluluklar farkl>d>r ve genellikle uzman yaklaflsmlar gerektirir.
= Personel kan almay> bir amag - bir ekip ifli olarak gordiikge kan alma baflars> daha olas> olacakbr.
= Kendi kan bamflgslarna sahip olmanyn verdiri gurur yerel otoriteler tarafsndan desteklenmelidir.

Kan Bamflgysy Hizmet Biriminin Yap>s»

Bir cok kan merkezinde, dahili gérevler ile harici iliflkiler birbirini tutmayan hedeflerle her iki alan Gizerinde de tek
bir merkezi yonetim olmas)na karfbn aynImsfitr. Kan merkezinin gorevini kiresel toplum ile birbirine barlayan halkla
iliflkiler ve pazarlama kan merkezinin dsfbna odaklanm»fitr. Bu birimler vermifl olduklars mesajlarsn potansiyel kan ih-
tiyaclarns> ve kan bamflgs> kazansm strecinin hedeflerinin karfblamas)n> saslamabdsr. Bamflgy kazan>m strecinde far-
kondalbk, eritim, kazan>m (kaydetme ya da “sorma”) ve daha sonra da kan baofigysy geliflimi (elde tutma ve sskbk) bu-
lunmaktads>r. Kan bamfl organizatorleri tarafrndan olufiturulmufl olan genel iletiflim bazlantlars fark>ndalba> art:rmakta-
d>r. Ancak kan baaflgsssn>n toplum icinde de, yerel kan merkezinde de ayn> mesaj> almas> énemlidir. Ezer topluma ve-
rilen mesaj “yard>msn>za ihtiyac>myz var”, kan merkezinde verilen mesaj “elimizde yeterince kan var” ise kan bamflg>-
$» motivasyonu zarar gorir. Bu durum yoneticilerin kendilerine dahili ve harici mesajlarn bir btin olup olmad>@ny
sormalarsna neden olmabdbr.

Kan alma personeli kan bamflgssnon ihtiyaclanns karfblad>anda, kan basfigslarns elde tutma ve gelifltirme sorumlu-
luklarn> da yerine getirmifl olurlar. Potansiyel kan bamflg>larna verilen mesajlar, secim giriflimleri, kan bamflgys> odak-
I> programlar ve iyi exzitimli hizmet odakl> personel kan alma surecinin baflans>na katksda bulunmaktad»r.

Kan Alma Yerlerinin Etkin Kullan>m»

Kan merkezi idaresi, sabit bir kan alma yerinin mi? yoksa bélgede bulunan bir kan bamflgysy merkezinin mi? gonal-
10 kan bamflgslarna en yiksek kalitede kan verme deneyimi yaflatacasns tespit etmelidir. Mobil istasyonlar, fark>nda-
oy arbrmak, yeni kan bamsfigslarsna kan bamfhny anlatmak ve kan bamfigysy gruplarna eriflim saalamak icin etkin bir yol-
dur.

Ancak mobil ¢abfimalarsn kuvveti, erifim ve kolaybk saalayabilmesinde yatarken, sonugta kan bamflgss> grup arac»-
lanyla olan iliflkiye dayanmaktad>r. Sabit kan alma yerleri kan bamflgslar ile dorrudan iliflki kurabilir.

Bas>)n Yay»n «liflkileri

Bas>n Yay>n kurulufllar, kan bamfl organizatérlerinin amaclarna ulaflmas>nda giicli birer aractsr. Kan merkezleri ba-
s>n yayn kurulufllarny stratejik olarak kullanmaldsr. Bunu yaparken s6z konusu kurulufllar, halk esitimi, mesajlarn
hedef kitlelere ulafimas», korsal alanda gosterilen cabalar, birebir secim ve benzeri direr araclarla battnlefltirmelidir.

Bas>n yay»n iliflkilerinin anahtar unsurlar> 1) iletiflime ag>k olma taahhtdu, 2) bas>n yay»n iliflkilerinin desteklenme-
si icin kaynaklarn tahsis edilmesi, 3) bas>n yay>n planlar 4) bas>n yay>n kurulufllarnda cabflan insanlarla olan iliflkiler
olarak s>ralanabilir.
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Teflekkur ve Bamflgslarsn Carrlmas

Ulusal veya uluslararas> bamflgy giint etkinlikleri buytk bir titizlikle haz>rlanmal> kan baaflgslarna teflekkir mesaj-
lar> en genifl kapsamda iletilmelidir. Zira ba=figslar coflku derecesindeki kutlamalarda motivasyonlarns arttrrmakta ve
onore olmaktadsrlar. Yine bu ginlerde verilecek olan yard>mc> mesajlar potansiyel kan bamflgslarns ilk kan bawfly ko-
nusunda cesaretlendirecektir.

Telefonla dosrudan iletiflim tGlkemizde ne yaz>k ki ¢corunlukla kiflinin grubundan kana ihtiya¢ duyuldusu zaman-
larda kulllansimakta, verilen olumsuz yanst kiflinin bir sonraki ba=flbn> da etkileyebilmektedir. Bu nedenle telefonla ger-
ceklefltirilecek olan teflekkur ve bamflgy geri camsrma programs>nda standart bir dizenleme yap>lmals, bu konuda eritim-
li personel ve dicer gereksinimler karfblanmal>dsr.

Dozrudan posta ile coaunlukla kiflilerin 6zel gunleri hatrlansp kutlanabilmekte, ancak bamfig>nyn geri carrlimas» ve
motivasyonu Uzerindeki etkileri yeterince bilinmemektedir.

e-posta ile yap>lan caan, teflekkir ve yonlendirmeler ile ilgili 6zellikle son on y»l icerisinde bir ¢cok calbfima yap»l-
makta, internet kullan>clarsnsn demografik yap>larsna gére olumlu sonuglar abnmaktadsr. Fakat bu yol kullanslarak ya-
prlacak caars ve yonlendirmelerde iyi bir kan bamflgssy veri taban> oluflturulmals, geri bildirim ve verimlilik g6z 6nin-
de bulundurulmald>r.

KAYNAKLAR:

1. Aksoy A. Neden Kan Verirler, Neden Vermezler, Neden Vermekten Vazgecerler? (Ulusal Kan Merkezleri ve
Transfuzyon T>bb> Kursu VIII. Kurs Kitab, sayfa 94, 2006.

2. (Perkins S. AABB, ADRP Donor Recruitment: Tips, Tecniques and Tales 2005. (AABB 8101 Grenbrook Road
Bethesda, Maryland ISBN NO. 1-56395-198-3 Printed in the United States).
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DUZENL< KAN BA-TTiININ ORGANZASYONU

Doc. Dr. Birsen Mutlu

Kan bamflgslars fedakarlk, yardsmseverlik, toplumun gereksinimi karfhblama sorumluluzu, toplumdaki saygsnlans ar-
tbrma, sosyal gereksinim ve buna benzer nedenlerle kan bamfllamaktadsrlar. Gonulli bamsflgslar, kan veya kan urinle-
rini kendi istekleri ile herhangi bir karfbl>k olmaks>z>n bamfllayan insanlardsr. Gonullt basfigslann en 6nemli 6zellizi
tekrarlayan kan bamfbnda bulunmalardsr. Cabflmalar gostermifitir ki tekrarlayan bassfllarda bulunan gontllt bamsfigslar-
daki viral hastabklarla ilgili seropozitiflikler ilk kez, kan baxfllayanlara gore daha dufliktir. Dolay»s> ile devamblk iste-
yen sistemde kan sazlamann en etkin yolu gonulll, dizenli ve kazang sarlamayan kan bamflgslarnsn devanmny sasla-
makbr (1).

Bamflgs eritimi, bamfigy kazan>my igin ilk basamaktr. <nsanlar, dicerlerinin yarar igin kan bamfllamaya ikna edilme-
den Once, tim halk icin ne kadar énemli bir katk>da bulunacaklarsn> anlamak isterler. Bamflgslara verilecek kan, kan
hastabklars, kan yolu ile gegen hastabklar, tlkenin kan gereksinimi gibi konulardaki toplu eritimler Kifliyi kan vermesi
icin heveslendirecektir.

Gonullu bamflgy orany, gelifimifl tlkelerde niifusun %5’ine ulafrken bu oran halen tlkemizde %1,5 civarndadsr (1).
Duzenli kan bamfbnyn organizasyonunda ilk ad>m kan, bankas> hekimi ve personelinin Kifliye baafl sonu iyi bir an> b»>-
rakmalarndan bafllamaktadsr. Bamfigslarn diizenli kan bamfigslar haline gelmesinde, ilk bamfita edindikleri deneyim-
lerin 6nemli etkileri vard>r. Kan verme korkusunun giderilmesini, bamfllad>klars kansn nas)l ve ne zaman kullanslaca=»
hakk>nda, enfeksiyon hastalbklars, pencere donemleri hakk>nda bilgi verilmesini isterler. <k bamflta olumlu izlenim al-
d>klarsnda sonraki bamfl icin cesaretlenmektedirler (2). Genellikle 3-4 bamfltan sonra diizenli bamflg> olmaktad»rlar. Ge-
zici ve sabit kan toplama birimleri karfblaflbrsld>anda ise sabit Unitelere bamfl dncelik kazanmaktadsr. Bu durum gezi-
ci ekiplerde daha etkin kazansm c¢abflmas> yap>lmas> gerektizini gdstermektedir.

Bunun yanynda toplum liderleri, 6rretmenler, sosyal ¢abflanlar, gazeteciler ve toplumdaki etkili kiflilerin mesajlar
kiflileri gonullendirebilir. DUzenli organizasyonlardan toplum sirekli olarak bilgilendirilmelidir. Bas>n, genel veya ye-
rel televizyon ve radyo kanallar bu cabflmalar genifl kitlelere duyurmada oldukga etkindir. Bir araflbrmada kan verme-
yenlere neden kan bamfllamad>klars soruldusunda “bamfl icin davet almad>klarny” ifade etmifllerdir. Bu nedenle Kkifli-
lere baofl igin diizenli uyarlann iletilmesi gerekmektedir (3). Kocaeli Universitesi T>p Fakiiltesi 6arencileri tarafsndan
yapslan bir anket cabflmas>nda neden kan bamflbyorsunuz sorusu %40 hayat kurtarma %21 oran>nda da kampanyalar-
dan etkilenerek olarak yanstlanmsfitr. Bu da gostermektedir ki duyurularn yansnda toplumun duyarblana hitap eden
cabflmalar daha etkili olmaktad>r.

Toplumda kan bamfbnyn yararlar ve gerekgeleri anlabld>ktan sonra gonullilerden onlara en az zaman ve emek har-
catan organizasyonlar> yapmak gerekmektedir. Kiflilerin bamfl yapmakta en ¢ok zorland>klars konular; neden kan>m> ba-
ofllayay>m sorusunu kendi kendine yanstlamas>ndan sonra zaman ay>rma, bamfl yapacaw Uniteye ulafbm ve gindelik
aktivitelerini ssnsrlamak zorunda kalyp kalmayacasn» bilmek gelmektedir. Tim bireylerin zaman> ¢ok ksymetlidir. Kan
vermek icin saatlerce yol gitmek ve masraf etmek kan bawfbna olan ilgiyi azalbr. O nedenle diizenlenecek organizas-
yonlar halk>n kolay ulaflabileceri, cok zaman kaybetmeyeceni yerlerde planlanmal>d>r. Organizasyon aralklarsn>n bel-
li olmas> bamflgsnon kiflisel flartlarsny planlamasyn> ve daha huzurlu bawfl yapmas:n> saslamaktadsr. «landa’da yap>lan
bir cabflmada kifliler diizenli bamfl yapabilmek icin gezici klinik/arag, bafl vurabilecekleri daha genifl zaman aralb>o> ve
daha iyi bilgilenme istemifllerdir (4).

Kan bankacsl>anda promosyon, 6zendirme amac> guden, ciddi bir maddi karf>l>a> olmayan, insanlars kan bawofly
yapmalar> i¢cin motive eden, bunun toplumda daha genifl kitlelere yay>Imas>nda rol oynayan bir aragt>r. Diinyan>n bir-
cok Ulkesinde ilk baofita, 5. bamfita 10. bawfita 6zel hediyeler verilmektedir. Ulkemizdeki en giizel 6rnek Turk Ksz»-
lay>’n>n madalya sistemidir. Bamfl yapanlara verilecek promosyon organizasyon dncesi planlanmal> ve maddi kaynak
saalanmal>d>r. Promosyonlarn maddi dereri baz> tlkelerde iki Euro olarak s>n>rlanmsfl, baz> Ulkelerde bir 6aiin yemek
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olarak belirlenmifl, baz> tilkelerde de sembolik hediyeler olarak saptanmsfitr. Kocaeli Universitesi T>p Fakiiltesi Kan
Bankas> olarak diizenli baafl yapanlara “’Kan Baaflgy” kart> verilmektedir. Kiflinin yapte> bamfllar kartlara ifllenmekte
ve beflinci kez kan verdikten sonra kendisi veya yak>n>na kan gerektirinde karfblbks>z kan temin edilmektedir.

Kan bawfl organizasyonlar> nerelerde yap»labilir?

1- Bamflgy klinikleri (Kan bankalars, kan istasyonlar»)

2- Exitim kurumlar(Universiteler, liseler)

3- dl yerleri (fabrikalar, kamu daireleri )

4- Dini organizasyonlarn toplantslan, sivil toplum o6rgatleri, kad>n toplantlar

5- Askeri birlikler

Kan Bankalar, gonilli basflgslarsnsn diizgiin kaystlarns tutarak kan vermek icin uygun arabklarda olanaklarna go-
re telefon, mektup veya internet yolu ile bamsfigslara baafl ginind hatrlatabilirler ve randevu verebilirler. Gelen bamfl-
¢ beklemeden bamfbny yap>p ayplabilir. A.B.D., «ngiltere ve <talya gibi gelifimifl Glkelerde genellikle bu yol kullansl-
maktad>r. A.B.D’nde 2004 y>I>nda kurulan “’Blood Collectors’ dernewri yaflad>klarsn> ve kurtard>klar> hayatlar> web site-
lerinde ve bas>nda yay>nlayarak kiflileri diizenli kan bamfly yapmaya camrmaktadsrlar.

Universite genglizinin biling diizeyi yiksek bir topluluk oldusu géz 6niine abnsrsa baofl tiirleri arassnda gonalli
kan bamfbna yatkonbklarnn yiiksek olduau sdylenebilir. Universite yerleflkeleri diizenli ziyaret edilerek hem yeni ba-
ofierlar igin eritim yapslabilir hem de kan baosfllars toplanabilir. Universite genclizi doaru yontemlerle yaklafbldsanda
Ulkemizdeki kan sorunun ¢dzimiinde k>sa ve orta vadede en dnemli etken olacaktr. Gondlli kan bamfbna bu derece
yatkon olan bir kitlenin ceflitli yollarla gonallu-dizenli baosfigs haline getirilmesi de umut vadeden yol olarak gérilmek-
tedir. Universite genclizi ayn> zamanda yarsm>n aile biiyikleri ve yoneticileri olduklars icin bugiin goniilli-diizenli ba-
oflg> haline getirilen Universiteliler, yarn kan sorunu ¢ozulmdifl bir tlkenin de garantisi olacaktr. Yaln>z etraflanndaki
insanlar> etkilemekle kalmayacak, cabfima hayatna bafllad>klars zaman kurumlarsnda bu tir organizasyonlar da diizen-
leyerek bamflg> say>s>nyn artmasyna yard>mce> olacaklardsr. Cin’de yapslan bir ¢alflmada tniversite 6arencileri organ ba-
ofbndan ¢ok kan bamflsna yakon olduklarsns belirtmifllerdir. <yi bir ezitimle tlkenin gelecekteki kan havuzunu olufltura-
caklan duflinilmektedir (5). Kocaeli Universitesi’ne ait (ig yerleflkede 6zrencilerin tatil ve ssnav dénemleri géz 6niine
abnarak gezici saabk arac> ile aybk diizenli ziyaretler yap>lmakta ve kan bamfllars kabul edilmektedir.

Kan bamflgylarna zamanynda eriflimin bir dicer yolu ise, kurumsal kan bamflgybasnyn gelifitirilmesidir. Bu tir kurum
ve kurulufllara dizenli olarak eritim ve bamfl icin gidilmelidir. Cabflma dizenini bozmadan, kuruluflun Gretimini en-
gellemeden kan bamfllannyn abnmasy, hem c¢abflan hem de iflveren tarabndan destek gérmektedir. Kan baxfl zaman»
kurulufitaki tim bamflg>lar icin ayn» tarihlere gelmekte, kifliler aras>snda rekabet duygusu oluflmaktad>r.

Duzenli kan bamfl organizasyonlarnn tanstld>a ve uygulamaya gecirildizi yerlerde toplantlar ve ’Dunya Bamflg»-
lar GUnU” gibi 6zel ginler de olmaktadsr. Her y»>l yapslan etkinliklerde kan toplanabilmektedir. Sivil toplum 6rgutleri-
nin yaptklar aybk, y>Ibk toplantlar da kan bamfl igin uygun ortamlards>r. Baz> Ulkelerde, 6rnerin Uganda’da olan, biz
de de kurulabilecek “Génulli Kan Bamflgy” kulUplerinde baofigslar, diizenli olarak bir araya gelerek hem birbirleri ile
kaynaflabilir hem de kan bamfisnda bulunabilirler. Yap>lan bir ¢alflmada 6rrencilerin tatil aylarna gelen siirelerde bu
kuliiplerin oldukca yararl> oldunu belirtilmifitir (6).

1994- 2004 y»llar arasn> kapsayan 10 y>Ibk bir ddnemde ulusal diizeyde bamfllanan kan miktarnn yaklafbk yar-
ssmn Turk Silahl Kuvvetleri tarafsndan saaland»@s ve asker kan bamflgsssnon Glkemiz icin 6nemli bir kaynak olduzu g6-
rilmektedir. Ancak askerlik suresinin k»salmas, dzellikle solunum yolu hastabklarnyn sk gorilmesi, afl> uygulamalar
nedeniyle son y>llarda kan bamsfllarnda azalma goériilmektedir. Ancak gereksinim olan bdlgelerde askerlerden kan al>n-
maktad>r. Bamflgrya bilgi verildikten sonra diizenli basfl yapmak isteyenler kay»t albna al>narak askerlik sona erene ka-
dar izlenmektedir (1).

Sonug olarak, tek kayna=> insan olan “’kan’’>n temininde streklilik ancak bamflgslann bu konu ile ilgilenmeleri, za-
man ay>rmalar, cevrelerini bu ifllem icin goéndllendirmeleri ile mimkin olacakbr. Bu nedenle toplum olarak surekli
bamflgslara mesajlar vererek “’dizenli kan basflnda’” bulunmalanns teflvik etmeliyiz.
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BA-TTICI HAKLARI

Prof. Dr. Sebnem Korur Fincanci

Kan baxfl, yalnsz tp bilimi ve bu kapsamda etik ile dezil, ayn> zamanda hukuk ve sosyoloji ile de yak>ndan baxz-
lantb>dsr. Bu durum kan bamsfinyn olanakl> olduru zamandan beri bilinmekle birlikte, sosyolojik yonu de igine alan ilk
bamflgy ssnxfland>rma galflmass «ngiliz sosyo-ekonomist olan Prof. Richard Titmuss tarabndan 1970 y>lbnda “Hediye «lifl-
kisi: <nsan Kan>ndan Sosyal Politikaya (The Gift Relationship: From Human Blood to Social Policy)” adl> kitapta ele al>n-
mvfitor. Sosyal politikalar konusunda altruistik bir bakfl ag>s>na sahip olan Titmuss, bu kitapta kan bamflg>s>n» sosyolojik
olarak 8 ana tipe aysrarak incelemifitir (1).

Tip A (paral> bamflgy) kan>n> piyasa durumuna gore belirledizi bir bedel karfblanda satan kifliyi tansmlar

Tip B (profesyonel bamflgy) para veya izin gibi 6dult almak igin diizenli arabklarla kansn> satan kifliyi tan>mlar

Tip C (paral> veya yonlendirilmifl bamflgy) Kansns satan ancak para olmasa da kan>n> verebilecek Kifliyi tan>mlar.

Tip D (sorumluluk bedeli bamflgysy) kendisine kullanslan kan igin kendisinden belli bir para al>nan bu Kiflinin bu pa-
ray> 6dememek veya geri almak i¢in kendisinin kan vermesini veya verecek birini bulmas> durumunda kan verecek ki-
fliyi tan>mlar

Tip E (aile kredi bamflgysy) ileride kendisi veya ailesine kan gerektiainde kan bulabilmek icin dnceden belli aralk-
larla (y>lda en az 1 kez) kan bamfllayan kifliyi tan>mlar.

Tip F (zorunlu bamflgy) bulunduru sosyal konum gereri kendisinden kan bamfllamas> istenildizinde ret edebilme
flans> olmayan Kifliyi tansmlar.

Tip G (6dullendirilmifl bamsflgy) kan bawfly karflbyl>asnda para dxfbnda verilen 6dult alabilmek icin kan bamflsnda bu-
lunan kifliyi tan>mlar.

Tip H (gonullt toplumsal kan bawsflg>sy) Teflvik edici 6dil, para ve bask> olmaks>zyn tamamen kendi 6zgtir iradesi
ile kan bamfllayan kifliyi tan>mlar (1,2).

Kan bamsflgsy tiplerinin terminolojik ag>dan tansmlanmas> konusunda 1970’lerden glinimuze kadar yap>Imfl ssnorls
say>da cabfima bulunmaktadsr. Bunlardan biri Diinya Saabk Orgiitii'nce (DSO) yap>lmsfl olanlardsr ve bassfigssins “kar-
fbbk™ kavram»n»> esas alarak 3 ana bafllbk alt'nda ele almaktadsr (2).

1. Ticari kan bamflgys

2. Takas kan bamflgs

3. Gonulli kan bamflgysy

Bamflgy haklary; kan bamflgsss tiplerinin dzellikle ticari ve takas kan bawflgyss tipleri dxfbnda gonulli kan bamsfigslars
s6z konusu oldurunda, farkl> yaklafbmlar giindeme getirmektedir. Gonilla kan bamflgslarnon riskli davransfilar konu-
sunda verdikleri bilgilerin gtvenilirlizinin daha fazla oldurunu belirten goérafller bulunmaktadsr (3).

Abolarn haklarnn 6ne ¢kt ve bamflgslar icin sorumluluk ifadesinin kullansld>a yaklafbmlar(4) ile tbbi uygula-
macylarn daha s>k tartfitsas bir dererlendirme olarak karfblafslmakta ise de, genel olarak bawsflg> haklar> evrensel tp uy-
gulamalar> ve etik ilkelerinin yan> s>ra ulusal hukuk sistemleri ile uluslararas> hukuk normlarsn>n bir arada decerlendi-
rilmesini gerektiren ve dolaysssyla ¢ok yonlu ele abbnmas> gereken bir kavramd»r (4, 5). Turkiye’de saabk mevzuat> ger-
cevesinde yap>lm>fl olan diizenlemeler ile ortaya konmufl olan kurallar, temel olarak al>c>n>n haklarn>n korunmas>na
yoOnelik dizenlemeleri kapsarken, etik tarbflmalarsn 6nemli bir kssmsnda bamflgy sorumluluaunun dne ¢>kbas gorilmek-
tedir. Dexriflik gruplarn bassfigslar igin tansmlanmsfl kurallars ayrsmesbk olarak gérmesi ve son ysllarda gittikge artan bu
tartfimalarn sonucu olarak bamfigslara yonelik formlarda derifliklik yap>Imas> da bu haklarn tartfyimas>nda 6nemli ki-
lometre tafllar>ndan birisidir. <nsan Haklar> Evrensel Bildirgesi’nde yer alan insanbk onuru ve insan olarak decerli olma,
yaflama ve glvenlik hakk», aflamlay>c> muameleye maruz kalmama, 6zel yaflamyn gizlilici ve mahremiyet, herhangi bir
aypmoboa maruz kalmama gibi uluslararas> haklarn bassfigslar igin gegerlilici bir yana, Diinya Saabk Orgiti'niin bu
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alanda yurattaad cabflmalar, Avrupa Kan Yasas> alana iliflkin 6zel dizenlemeler getirirken, temel olarak devletler ken-
di ulusal mevzuatlar ile bamflgslarsn hak ve sorumluluklarns tan>mlama yoluna gitmektedir (5).

Saobk mevzuat icinde 2 May»s 2007 tarihinde yaysnlanan ve daha 6nceki kanunu dexifitiren Kan ve Kan Uriinleri
Kanunu, basflgsnsn haklars kapsamynda dezerlendirilebilecek bamsflgy ve abo>non sasbmnsn tehlikeye diflirilmemesi,
bbbi risklere karfly korunmas, transflizyonun giivenle yap>lmas» ve transflizyon sonras» bamflgy ve abe>non izlenmesi ko-
flulunu getirmektedir Al>c> ve vericide ortaya ¢>kabilecek komplikasyonlarsn bildirilmesi zorunludur. Kan, kan bileflen-
leri ve drdnlerinin abnmas, kayd>, analizi, ifllenmesi, depolanmas>, kullan>br hale getirilmesi, da=t:m ve kullan>m>n»
ilgilendiren kan baafh, kan bamflgsy, hazsrlayan kurulufl, kullansm yeri ve abc» ile ilgili buttin verilerin yaz>l> veya elek-
tronik ortamda kaydedilmesi ve otuz y»l stireyle saklanmas> zorunludur. Kan istek formu ve bamflg> sorgulama formla-
rpron asllar ile kan bassfigsssndan albnan kan drneklerinin flahit numuneleri bir y>ldan az olmamak izere Bakanbkca
belirlenecek siireyle saklanmak zorundadsr. Kan, kan bileflenleri ve Grtnleri hizmetini yirutenler bamflgyya iliflkin kifli-
sel bilgileri korumak, Gctincu kiflilere vermemek, bas:na ag>klamamak ile yiktmladarler. Bu bilgiler ancak Bakanboa
verilebilmektedir. Yasal dizenleme yap>ld>ktan sonra yasaya uygulama olana@ tansyan yonetmelik diizenlemesinin 6
ay icinde yap>lmas> gerekmekte ise de heniiz yonetmelik yay>snlanmamsfitr. Onceki yasa ile haz>rlanm»fl 1983 yay»n ta-
rinli yonetmelikte; kan bamflg>larsnda aranmas» gerekli sazbk flartlars ile kan verilmesinde dikkat edilecek dzellikler afla-
odaki flekilde tan>mlanmyfit>r (6):

“Kan verici 18 ila 65 yafibnda, en az 50 kilo amrbmnda kan bas>ne> diastolik minimum 70 mm. Hg. maksimum 100
mm. Hg, Sistolik minimum 100 mm. Hg, maksimum 200 mm. Hg, olmaldsr, nabz> 50 - 120 aras>nda, beden >$>s> 36
- 37 °C, kan hemoglobin miktar> kad>nlarda en az 12,5 gr., erkeklerde 13,5 gr. olmabdsr. Hepatit, kronik astm, deri
hastabm, allerji, sstma ve diabeti olanlar ile tiiberkiiloz ve sanbk gecirenlerden ve ila¢g alma ve uyuflturucu madde abfl-
kanb= bulunanlardan kan abbnmamabd>r. Bir hafta iyilik siresi gegmeyen solunum enfeksiyonu hastalar-ndan, son al-
t ay icinde plazma ve kan transflizyonu yap>lanlardan kan abbnmamal>d>r. Kan yasl> g>dalarsn yenmesinden en az dort
saat, difl cektirenlerden t¢ giin, afl> yaptrranlardan iki hafta, kuduz afl>s> yaptranlardan 1 sene, sifiliz gecirenlerden se-
rolojik testler (-) goktktan sonra abnabilir. Kan verme arabklar 2 aydan ksa olmamal> ve 12 aybk stre icinde en fazla
2 litreyi (4 unit) gegmemeli, kad>nlarda bu arabk daha uzun olmabd>r. * (6).

Turkiye’de Kan Merkezlerinin kan bamflglarna uygulamak zorunda olducu anket formlars her merkez icin farkbbk-
lar tafbmaktad>r. Bu formlardan bir coaunda deriflik tlkelerde tartfima konusu olan ve 6zel yaflamsn mahremiyeti ilke-
sinin ihlali oldurau savunulan cinsel yonelime iliflkin ayn> cinsle cinsel iliflki sorgulamas» ile karfblafl-lmaktad>r. Eficinsel
erkek gruplarnn homofobi nedeniyle ayrmcebrea maruz kald>klar iddiasyna, s>k efl derifltiren karfbt-cinsellerin de risk
grubu olarak deaerlendirilmesi savunusu efllik etmektedir. Kads»n eflicinseller ise bu yaklafbmyn icine kendilerinin dahil
edilmemesi igin yarattikleri micadele Syrbistan’da gegtirimiz aylarda yasa deriflikliai yap>Imas> ile sonuglanmyfitsr (7).
Anket sorulars icinde yurt dfbnda bulunmak, yabanc> uyruklu biriyle cinsel iliflkide bulunmak sorularsna son eklenen
bir soru da cezaevinde bulunmaya iliflkindir.

Bu formlardan birinde son bir y>lda i¢ glinden fazla tutuklu kalmsfl olanlar veya boyle biriyle son bir ys>lda cinsel
iliflkide bulunanlar, bir kez bile olsa erkek erkeae cinsel iliflki yaflayanlar; gecmiflte damar yoluyla uyufiturucu kullan-
m>fl veya halen kullanmakta olanlar; para almak icin cinsel iliflkide bulunanlar; son bir y>lda bir kez bile olsa paral> seks
yapan veya partnerini dexifltirenler; frengi, bel sorukluau gibi cinsel iliflkiyle bulaflan hastalk gecirmifl olanlar veya son
bir y>lda bdyle biriyle seks yapanlar sak>ncal> olarak tansmlanmaktadsrlar (8). Kad>n eflcinseller icin pozitif ayrnme>bk
uygulanmakta ise de, diaer tan>mlarda farkl> tlkelerde tarbflma konusu olan pek gok kavran»n yer ald>a, hatta gozalts
ve cezaevi 6ykiisii olanlarn da bu listeye dahil edilmifl olmassn>n Diinya Sazlk Orgitii (DSO) tarafsndan belirlenen 6l-
cutlerin d>fbnda oldusu gorilmektedir.

DSO bu gruplarn tansmland>as 1994 tarihli 840 say»l> raporun 2. ekinde kan bamfigslarsnon tiim yapslacak testler ko-
nusunda ayd>nlabimas» ile ilgili uyar>da bulunmakta ve bu testlerin tlkedeki uygulamalar cercevesinde yasal sonucla-
rron basfleslara bildirilmesi gerektizini vurgulamaktadsr (9).

Var olan tum tartfimalar kan bamfllama hakk>n>n olup olmads@> Gzerine yoaunlafimaktadsr. Kan bamfllamansn bir
hak olmas> durumunda, kan baaflgslarnyn ayrsmeslaa uaramadan kan verebilme hakk>n>n da korunmas» talep edilmek-
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tedir. Kan bamfllaman>n bir hak oldusunu gosteren veriler bulunmad>a belirtilirken, kan bamflgyssn>n reddedilmesi igin
guvenilir ve bilimsel ag>dan desteklenebilir kanstlar gerekmektedir (4). Eflcinsel erkeklerin kan bamflg>s> olmas>n>n HIV
bulaflma riskini art>rd>ayn> gdsteren ¢abfimalar da bu tartfimalarn bir pargas>d>r (10).

Gerek kan bamflgsssnon, gerekse abe>non saabonsn korunmasy, kaystlarn gizlilizi ile 6zel yaflamsn gizlilizi ilkesinin
yaflama gecirilmesine iliflkin diizenlemeler, Turkiye’de sarlbk mevzuat:n:n olumlu yaklaflbmlars olmakla birlikte, bilim-
sel destekten yoksun anket sorularn>n da yeniden gozden gecirilmeye gereksinimi olduzu agsktr.
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ELEKTRON<«K CROSSMATCH VE HL7

Uzm. Dr. Fuat Cetinkaya

Transfiizyon 6ncesi uygunluk testleri al>c> ve vericide ABO/Rh tiplemesi, al>c>da alloantikor arafl>rlmass ve cross-
match testlerinden oluflmaktad>r. “Test tuplnde transfiizyon denemesi” olarak da tan>mlanan crossmatch’>n amac»
transfiize edilen eritrositlerin kabul edilen stire boyunca canbl@n> ve fonksiyonunu stirdiirmesi ve albc>rn eritrositle-
rinde y>kxm olmamas>ds>r. Crossmatch, 1907’de ilk tansmland>a>ndan bugtine kadar pek ¢ok derifliklice uaramsfl ve fark-
I> teknikler kullan>lmsfltr. Crossmatch bafllang>cta serum fizyolojik ile yap>lan bir direkt aglttinasyon testi iken 1950’ler-
de 37 °C’de antihumanglobulin (AHG) faz> eklenmifitir. 1977°de Boral ve Hanry ABO/Rh tipleme ve antikor taramansn
birlikte kullanslmas» ile transfiizyonlarn % 99,9 giivenle yapslabilecerini gosterdi. Alloantikorlarn yokluaunda kan ¢>-
kdfl> basit bir acil crossmatch (immediate spin — IS) ile yaps>labiliyordu.. 1970’lerin ortalarna gelindizinde pek ¢ok kan
bankas>nda “maksimum cerrahi istem flemas>” ile birlikte tipleme ve tarama uygulamas> (type&screen) rutin uygulama-
ya gecmiflti. 1984°de A.B.D’nde tartfimalardan sonra American Association of Blood Banks (AABB), antikor tarama tes-
ti negatif olduru durumlarda crossmatch’daki AHG faz>n>n yapslmayabilecerini kabul etti. 1985’de «ngiltere’deki ulu-
sal dbfl kalite kontrol programyna katlan kan merkezlerinin tamam»> crossmatch srassnda AHG faz>ny yapryorken,
1988’de bu oran % 88’e geriledi. Krsaltmalar ve terminoloji Tablo 2’de yer almaktadsr.

ABO uygunsuzlurunu belirlemek igin serolojik crossmatch yerine bilgisayar program>n>n kullansImas> olarak tan>m-
lanan elektronik crossmatch (E. Crossmatch) uygulamas>n» ilk olarak 1992’de Buch ve arkadafllar» Michaigan Medical
Center Universitesi’nde uygulad>. 1994’deki ilk makalelerinde donér ve abc> arassndaki uygunsuzluou belirlemede
E.Crossmatch’>n A.Crossmatch yerine kullansld>a> bir standart uygulama proseduri (SOP) tansmladslar. Ayns grup, 1995
de 138.000 unite igin E.Crossmatch kulland>klarsn> ve ABO uygunsuzluru olmaks>z>n transfiizyon yaptklarsn> bildirdi.

1996’da Hong Kong’dan Chan ve ark. deneyimlerini bildirdi. Onlarn sisteminde operasyona albnacak her hasta
icin, kullanlabilecek olan eritrosit stispansiyonlarn>n listesi bilgisayar tarabndan olufituruluyordu. Anestezist veya
hemflire, ameliyathanede eritrosit stispansiyonunu (ES) bu listeden secerek kullansyor ve kan merkezine kulland>a>n> ha-
ber veriyordu. «sveg’'te Safvenberg, Danimarka’da Georgsen ve Kristensen E.Crossmatch’s ilk uygulayanlar oldu.

Cok say»da otdr, A.Crossmatch’>n her zaman ABO uygunsuzlusunu ortaya koymayabilecerini ve E.Crossmatch’>n
A.Crossmatch’dan daha emniyetli olarak kullanslabilecerini soyledi.

fiu anda E.Crossmatch uygulamalar> icin AABB ve Blood Transfusion Task Force of the British Committee for Stan-
dardization in Haematology (BCSH) taraf:ndan yays>nlanmsfl 2 rehber kitap vardsr. Her ikisinde de E.Crossmatch’»n sa-
dece verici 6rnexi ile hasta drneri arassndaki ABO uygunsuzluaunu tespit etmek icin kullanslaca= belirtilmifitir. Has-
tan>n antikor tarama sonucu negatif olmal> ve hastansn tbbi gegmifli ile ilgili bilgilere eriflilebilmelidir. E.Crossmatch™n
gecerli olabilmesi icin hastan>n birbiriyle uyumlu en az 2 adet ABO/Rh sonucunun kaystlarda bulunmas> flarttr.
AABB’nin tersine BCSH, direr merkezlerden temin edilen donér kanlarsndaki ABO/Rh tiplemesinin serolojik dozrula-
mas>n> gerekli kxlmamaktad>r. BCHS, ilk Ureticinin ABO/Rh sonucunu garanti ettiini kabul etmektedir. BCSH ayn»> za-
manda hastan>n antikor tarama ve kan grubu testinin otomatik cihazlarda ¢abfl;imas>n> ve verinin otomatik olarak trans-
fer edilmesini gerekli kvlar. Erer sonuglar bilgisayara manuel olarak girilecekse, dnceki sonuclar veri girifinden 6nce
ekranda gosterilmemelidir. BCSH nin kurallar> AABB ye gore daha kat>dsr. <ki kurum aras>ndaki farkbbklar Tablo 1’'de
gosterilmektedir.

Dlnyada, A.B.D.’nde 100’den fazla kan merkezinde, Hong Kong, <skandinavya, «ngiltere ve Avustralya’da E.Cross-
match uygulanmaktad>r. Engelfriet ve Reesink, 2001’de yaptklars resmi bir anket calbfimas>nda «sveg’te tim kan mer-
kezlerinde E.Crossmatch’>n kullansldsasny saptamsfllardsr.

Ulkemizde, ilk olarak Aslan, 2005 ysl>nda Ankara Universitesi T>p Fakiiltesi Hastanesinde E.Crossmatch ile birlikte
A.Crossmatch ile 16314 transfuzyon yaptklarns ve higbir akut hemolitik transflizyon reaksiyonu ile karfi>lafimad>klar-
n> bildirmifitir. Hastanemizde de 2004 y>bndan beri E.Crossmatch uygulanmaktadsr.
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E.Crossmatch kullanslan tiim tlkelerde, vakalarsn antikor tarama testleri negatif ve daha dnce hic alloantikor sap-
tanmambfllarla ssn>rland>rldsas ve kaystlarda 2 adet birbiriyle uyumlu ABO/Rh sonucunun bulunmas> gerekliliktir. Ame-
rika ve Hollanda dsfbndaki tim tlkelerde hastan>n kan grubu ,verilecek tinitenin tzerine etiket yapsfibrold>ktan sonra se-
rolojik olarak doarulanmak zorundadr.

Elektronik Crossmatch Uygulamas»

E.Crossmatch™»n en dnemli bolimund kan merkezi bilgisayar program> oluflturmaktad>r. Karar mekanizmalarnn
program tarafsrndan kullanlmas> insan kaynakl> hata olas:lons azaltmaktadsr. Yaz>bm dfbnda, eritilmifl personel, SOP
ler ve direr donan>mlar E.Crossmatch surecinin pargalardsr. Kan merkezinin bulunducau hastanenin de otomasyon sis-
temine sahip olmas», hasta drneklerinin barkodlu olarak laboratuvarlara gelmesi uygulamay> kolaylaflt>racaktr.

Kan merkezi programlar E.Crossmatch ile ilgili olarak aflamdaki ana parametreleri icermelidir.

Serolojik crossmatch yapmak yerine, kan merkezi mevcut girilmifl ve saklanmakta olan verilere gére kan>n abc»
icin uygunluauna karar verir

Bilgisayardaki veri, donortin ve al>c>n>n kan drneklerinin ayr> ayr serolojik olarak cabfhimas» ve kaydedilmesi ile
oluflur ve saklanr.

Program, 6énceden belirlenen kurallara gore veriyi deaerlendirir (yaz>bm kontrolli karar mekanizmas») ve

Eaer kurallar karfblanmsyorsa veya gerekli veriler eksikse, bilgisayar uyar> mesaj> verir.
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Crossmatch istemi

Tiplelme ve
Antikor tarama Hayir

icin Kan 6érnegi AL \

Ornek Taze mi?

Evet

Alloantikor mevcut mu?
. Veya
Onceden hig tespit edilmis mi?

Hayir | —»

2 ABO/Rh sonucu
l kayitlarda var mi?

Evet / \Hayw
l Evet

e

AHG Crossmatch , 2 ABO/Rh
( Yap ) (Elektronlli(g:)ossmatch) tipleme YAP

Evet

2 ABO/Rh sonucu
kayitlarda var mi?

Yeni bir érnek iste _
Problemi C6z =

Hayir

Resim 1. Elektronik Crossmatch is Akis Semasi

Haziran 2007°de FDA (U.S. Department of Health and Human Services Food and Drug Administration Center for
Biologics Evaluation and Research ) taraf>ndan bu konuyla ilgili olarak taslak bir rehber yay>nlanmfl ve tartflmaya acl-
myflbr. Bu taslara gore; E.Crossmatch’da yaz>bm>n karar mekanizmalars icin kritik veriler aflassdaki bélimlerden olufl-
malbdbr.

A. Veri Giriflinin G6zden Gegirilmesi ve Kabuli:
= Kullansc>non, karar mekanizmas>nda kullanslacak veriyi gozden gegirerek onaylamass saalanmald>r. Ornewin:
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Kullan>c> veriyi girer, ekranda gdzden gegirir ve onaylar

Kullan>c> veriyi iki kez girer, veriler birbirinin ayn»s»> ise program taraf>ndan onaylan>r

Otomatik cihaz veya araylz ile aktarlan veriler kAmda bas)br, kullansc> kontrol eder ve bilgisayardan
onaylar

. Aboyya Ait Elektronik Veriler:

= Ozgiin identifikasyon numaras> (hasta protokol numaras)

= ABO/Rh sonuglar> ve yorumu

= Antikor tarama testinin yorumu

= Ozel transfiizyon talepleri (CMV negatif, yskanmyfl trtin, filtre edilmifl Griin gibi)

. Aboron Eritrosit Antikor Tarama Testinin Dererlendirilmesi:

Mutlaka dondr eritrositleriyle abc>nyn plazmas» arassndaki uygunsuzluou gosterebilecek bir prosedir olmabdsr.
Antikor tarama testi bu amacla kullanslabilir. Alsc>, gebe veya son 3 ay icerisinde transfiizyona maruz kalmsflsa
kullan>lacak drnek taze serum veya 3 guinden daha eski olmayan plazma olmalbdsr. Kullanslan test abcyda klinik
onemi olan bir antikorun varb@ns gosteriyorsa sadece E.Crossmatch ile kan ¢kl yap>lmamaldsr. Bu durumda
program, serolojik crossmatch yapmaya, abcxda alloantikor 6ykisu durumunda ise ilgili antijenin negatif oldu-
au eritrosit siispansiyonu vermeye zorlamabdor.

. Abc>non ABO/Rh Tipinin Belirlenmesi ve Doarulanmas:

= Abomn ABO ve Rh antijenleri belirlenmelidir.

= <kinci bir testin sonucu sisteme kaydedilmeli veya mevcut bir kayda ulafblmal>d>r. Béylece kan grubu dozru-
lanm>fl olacakbr. inci test, daha 6nceden yap>Imfl bir testin kayd> olabilir veya farkl> bir anti serum ile ay-
n> érnerin tekrars cabfblabilir, ya da farkl> zamanda al>nmyfl ikinci bir 6rnekten test cabfblabilir.

Donor ile <gili Elektronik Kay>tlarda Bulunmas> Gereken Veriler:

= Dondre ait 6zel belirleyici numara,

= Kan bilefleninin ad,

= ABO ve Rh sonuglar> ve yorumu,
Ornek:
Sonuglar: A:4+, B:0; AB:4+; Al-cell:0; B-cell:4+; D:0. Yorum: A Rh Negatif. Sonuclarn nas)l yorumlanaca-
o> program i¢indeki bir tabloya daha énceden girilmifl olmabdsr.

Dondr Antikor Tarama Sonuglars ve Dererlendirilmesi ile <Igili Bulunmas> Gereken Veriler:

= Dondrun klinik 6nemi olan bir antikora veya antikor dykusune sahip olup olmadsa> belirlenmelidir.

= Antikor veya dykustnin varbmnda E.Crossmatch’a giivenilmemelidir. Bu durumda program serolojik cross-
match yapmaya zorlamal>dbr.

. Program «cerisinde Karar Tablosu:

< Donor ve Abc> arassndaki ABO/Rh kombinasyonlarsn>n kan bileflenlerine gére uygunluk kriterlerinin ve kan
merkezi doktorunun belirleyeceni dicer parametrelerin (6zel kan bilefleni istemleri gibi) kurallar> programa
dayal> karar sistemi icin oluflturulmal> veya varsa mevcut kurallar gézden gecirilmelidir. Kararlarn nas)| ola-
cam, genellikle kan merkezi doktoru tarafsn>zdan doldurulacak bir tabloda belirlenecektir. Program bu tab-
loda belirtilen kurallara gore bir kan bilefleninin ABO/Rh tipinin, hastan>nki ile uygun olup olmadsa>n> derer-
lendirecek ve uygun ise kan gkofbna izin verecektir. Oluflturulan kurallarn bilgisayar karar mekanizmas> igin
uygun olduau bir kere dorruland>ktan sonra, kan merkezinde E.Crossmatch’»n performans> mutlaka validite

- 45 -



1. Ulusal Kan Merkezleri ve Transfiizyon T>bb> Kongresi

edilmelidir.

= Program kararlarnda transfiize edilecek triinlerin tanomlanmas> énemlidir. Ornerin E.Crossmatch kullanarak
bir Unite tam kan ¢kfly yapacaksan>z, karar tablosunda eritrositlerin yan> s;ra , plazma ABO uygunluau da
tanomlanmfl olmabds>r. E.Crossmatch’>n sadece eritrosit sispansiyonlar icin kullansimas»> da bir dizer alterna-
tiftir.

= Karar tablosu hastaneye 6zgl uygulamalar icin modifiye edilebilir. <htiya¢ durumunda sadece yetkili kulla-
molar bu tabloya ekleme yapabilir. Ornerin alcs igin yeni olgtler eklenebilir.

H. Uyanlar:

J.

Program Uzerinde kullansc tarafsndan yapslan herhangi bir ifllem, dnceden belirlenmifl kurallara uymad»>»nda
kullansc>non karfbs>na yaz>Ibm tarabndan Uretilen uyar> mesajlar ¢kar. Eaer bir uyar mesaj>, kan merkezi teknis-
yenini bir siire engelliyor, gorsel ve iflitsel olarak dikkatini ¢cekebiliyorsa yeterli olarak kabul edilmektedir. Yaz»>-
bm, ortaya ¢>kan uyanlar kaydetmelidir. Kabul edilebilir gtivenlik s>norlarsns saalamak igin uyars mesajlarn»n se-
viyesinin ne olacam dnceden belirlenmelidir. Her bir durumun énemine gore ayr seviyelerde uyanlar belirle-
nebilir. Baz> mesajlar bir yazl> uyary»> gorunttler ve,

e Kullan>eoron iflleme devam etmesine izin verir,

= dlleme devam etmeden 6nce kullan>c>dan bir flifre girmesini isteyebilir,

e Kullan>c>mon ifleme devam etmesi yalnszca Ust seviye bir flifre ile mimkan olabilir,

= Higbir durumda iflleme devam edilmesine izin vermez.

Abcs> Ornekleri:

= FDA kurallarna gore hastanyn son Ug ay icerisinde hamilelik veya transflizyon dykusu yoksa, hastadan al>-
nacak 6rnek icin herhangi bir zaman k>s;tlamas> yoktur. Alcsnsn dykisini dozru alabilme ve kan merkezi-
nin pozitif olarak saptanm»fl abc> serum drneklerinin saklayabilme koflullarna basl> olarak albc> drnerinin
hangi sire icinde abnmsfl olmas> gereklilizini belirlenebilir. Prosedirlerin Gretici firman>nkiyle tutars>zlaa
duflmemesi gerekir.

Bilgisayar Arzas> Olufltusunda:

= Bilgisayarlar arza yaptenda uygunluk kararns> nas| verileceri, serolojik uygunluk testlerinin nas| yaplaca-
o> ve kan ¢kofna nas izin verilebilecerine dair prosedirler 6nceden yaz»l> olmak zorundad>r. Bu proseduir-
ler (Anza SOP’si) arza sonras> kaystlarn nas| duzeltilecerini de icermelidir. (6rneklerin gelifl zaman> ve test
sonuglarny girilmesi gibi)

Validasyon ve Validasyonun Tekrar»

E.Crossmatch uygulamalar éncesinde her fley haz>r olducunda validasyon yap>lmass> zorunludur. Oncelikle bir va-
lidasyon plan> yap>lmal> ve kabul kostaslar> belirlenmelidir. Validasyon protokol, yap»>lacak testleri, nas>| deaerlendiri-
lecexrini ve son kabuli anlatmald>r. Validasyon testleri, E.Crossmatch’>n uygulanacam kan merkezinin igerisinde, kul-
lamslacak olan yaz>lbm, donan>m, SOP ve daha sonra uygulamalar> devam ettirecek personelle birlikte yap>Imabdsr. Va-
lidasyon ifllemi gergek kay»tlar ve hastalar Gzerinde dewil, ancak yaz>bmon bir bolimunde yap>imabdsr.

Validasyon protokoll aflamsdaki stirecleri kontrol etmelidir:

Rutin fonksiyonlar: Gunlik ¢abflma icerisinde en s>k yap>lan ¢abflimalar,

Riskli fonksiyonlar>: Cabflimalarsn en riskli noktalarsn> (ABO uygunsuz kan ¢>ksfly veya hastada antikor bulunma
Oykusl durumunda kan ¢kofl> gibi),

Kan merkezindeki her bir fonksiyonu test etmek i¢in kullanacamnz stratejileri veya test metotlarn» (senaryolar),
Ssnor dewerleri: drnek yaflnon gin olarak belirlenmesi gibi kantitatif bilgisayar kararlarn, (dewerler sxn>r dererin
az Ustl, az alt> ve tam s>n>rda olmak tzere de test edilmelidir),
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= Beklenmeyen sonug ve olaylar: Normalde olmas> beklenmeyen ancak ihtimal dahilinde olabilecek kan ¢>ksflla-
r» denenir, drnerin stokunuzda hi¢ tam kan tutmasan>z bile tam kan ¢>kofly yoniinden program s>nansr ya da ay-
n> anda celiflkili sonuclarn kaydedilmesi s>nanabilir,

e Guvenlik ve otorite seviyelerini: Sistemin dnceden belirlenmifl bir seviyenin yetkili kifli tarafsndan afimas> duru-

munda uyar> verebildisi ve bu yetkinin kullan>ld>en>n rapor edip etmeyeceri kontrol edilir,

= Onceden belirlenmifl kabul ve bitirme kriterleri,

= Yetersiz araflbrmalar, diizeltme-takip ve tekrarlama kriterleri,

= Son kontrol ve bitirme,

Kullan>cslarn Validasyonu:

Sistemin uygulanacaa> kan merkezinde kullan>c>larn validasyon testi ayrs bir siirectir. Strecin givenilir, 6nceden
belirlenmifl nitelik ve kalite standartlarn> sazlad>a> dokiimante edilmelidir. Kan merkezinde sireclerin fonksiyon gor-
me yetenekleri test ve dokiimante edilmelidir. Yeni bir program veya mevcut programda dewrifliklik durumunda rutin
kullan>ma ge¢cmeden dnce kullan>c>larn validasyonu yap>lmak zorundadsr. Kritik noktalar:

< Donan>m (Barkod okuyucu ve yaz>cslar dahil)

= Yazbm (Direr ara yiz yaz>bmlar ile uyum dahil olmak tzere)

< Kullan>c> performans», ara yuzleri doaru kullanma ve anlama becerisidir

E.Crossmatch Validasyonu:

Kurumun iflleyifl 6zelliklerine gdre hazrlanan senaryolarla kullanscslann validasyonu ssrassnda gercgeklefitirilir.
Crossmatch surecinizdeki kritik noktalar test edilmek zorundadr.

= Yerinde validasyon:

Kullanslacam> ortamdaki donansm, yaz>lbm> SOP ve personel ile,

= Bilgisayar karar mekanizmalar test edilmek Uzere;

Uyumlu, uyumsuz veya eksik sonuclarla ve bunlarn kombinasyonu ile,
Uygun veya uygun olmayan drneklerle,

Uygun veya uygun olmayan kan bileflenleriyle,

Orneklerin kabul edilebilirlizi,

Abcy ve vericinin ABO/Rh konfirmasyonu,

Antikor tarama,

Abc> ve vericinin uygunluau ve

Kan bilefleninin se¢imi ssnanmal>dsr.

= Kabul edilemez durumlar dewriflik kombinasyonlarla yaratlarak bunlarn tetikledizi uyarslarn ortaya ¢>k>p ¢okma-

yaca® ssnanmabdor.

Validasyonun Tekrar»

Sureci etkileyen bir denifliklik yap>ld>aynda validasyon yenilenmek zorundad>r. Bunlar, yaz>bm»>n giincellenmesi, ka-
rar tablosunda bir dewifliklik, revize edilmifl SOP veya yeni bir donan>m temini fleklinde olabilir. Validasyon, dewiflikli-
ae Ozgl fonksiyonlara yonelik olacakbr.

Validasyon Kaystlar»

Ekipman>n kalibrasyon ve standardizasyonuna yonelik ifllemlerin kalite kaystlar ve ekipmanla anti serumlarn per-
formans>non kontrol edildirine dair kaystlar tutulmak zorundadbr.

Bu kay»tlar validasyon protokoliiniizl, testlerin sonuglarsns, sonuglarsn yorumlarny, yaplan testlerin cevaplarnda-
ki duzeltme veya deniflikliklerin takibini, duzeltmeleri takiben testlerin tekrar ¢abfbld>@n> ve en sonunda da sistemin
onaylanmas>n> kapsamal>dsr. Bafllang>ctaki validasyondan sonra bir dexifliklik olursa, dewrifliklik ve validasyonun tekrar-
land>mna dair kaystlar saklanmald>r. Crossmatch, hasta drneklerinin testleri, antikor tarama, tan>mlama ve konfirmas-
yon testlerinin sonuclarn> iceren tiim uygunluk testlerinin ¢>ktlars saklanmak zorundadsr. Elektronik kaystlar ise gerek-
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lilikleri karfrlamak Uzere olabildirince uzun siire uygun flartlarda saklanmalbd»r.

Eoer E.Crossmatch tam ve yeterli olarak valide edilmemifise serolojik crossmatch yukarda belirtilen validasyonlar
tamamlansncaya kadar yap>lmabdr. E.Crossmatch’n bir merkezde kullan>byor olmas> validasyonun yap>ld>a> anlam»-
n> tafbmaz. Validasyon, rutin ve olarantstl durumlarn> test eden planl bir aktivitedir.

Deneyimlerimiz

Haydarpafla Numune Eritim ve Araflbrma Hastanesi Kan Merkezi’nde Ocak 2004’den beri E.Crossmatch ile kan ¢»>-
kofl> yap>Imaktadsr. 2007 ISBT Asya Kongresi’nde poster olarak da sunulan sonuclarsmsza gére E.Crossmatch ile yap»-
lan 36.999 eritrosit stispansiyonu ¢k>fhbn>n hicbirisinde AHTR ile karfblafblmamsflr. Ocak 2004 ile Haziran 2007 tarih-
leri aras>nda 36999 transflizyona karfbl>k kan merkezinde 21.623 adet antikor tarama testi ve 1887 adet serolojik cross-
match testi cabfblmofitor. Serolojik crossmatch testleri sadece antikor tarama testi pozitif ¢xkan veya hikayesinde antikor
varbay olan hastalar icin yap>lmsflr. Hastanemizde 2002 ysbnda bafllablan tam otomasyon sayesinde hasta 6rnekleri
yatak bafl>nda barkodlu olarak etiketlenmektedir. Kan bilefleni talepleri de kliniklerden mutlaka bilgisayar aracsl>a> ya-
prlmak zorundadsr. Kaystlarda hastaya ait ABO/Rh sonucu bulunmamas> durumunda klinik hemflirelerinden mutlaka
farkl> zamanda al>nm>fl iki 6rnerin kan merkezine etiketlenerek gonderilmesi ve kan grubu baks>Imas» icin talebin ya-
prlmas> istenmektedir. Ornek etiketleri tizerinde hasta ve yap»lacak teste ait bilgilere ek olarak kan érnezini alan hem-
flirenin ad> ve soyad> da yer almak zorundadsr. Eritrosit stispansiyonu tak’lmas» istenen hasta igin kaystlarda son 72 sa-
at icerisinde yap>lm»fl bir antikor tarama testi sonucu yoksa program, gelen érnekten antikor tarama testi yap>lmas>n»
Onermekte ve o hasta icin bir istem oluflturulabilmektedir. ABO/Rh tiplemesi ve antikor tarama talepleri iki yonll veri
abfl verifli yapabilen ve sonuclarn gortntulerini haf>zada resim olarak saklayabilen otomatik cihaz>m»>za barkodlu 6r-
nek tupleri arac>bmyla direkt olarak aktarslmaktad>r. Elde edilen sonuglar ve cihaz>n kan grubu yorumu onay sonras:n-
da 6nceki sonuglarn kontrollyle veri taban>na eklenmektedir. Dondrlerin ABO/Rh tiplemesi ise, ilk olarak flebotomi
srrapnda lam aglutinasyon metodu ile cabfisimaktad»r. <kinci kontrol ise donasyon ssras>snda program taraf>ndan olufitu-
rulan otomatik istem sayesinde otomatik cihazxm»zda forward ve reverse gruplama birlikte olacak flekilde ¢abfbmakta-
d>r. Onaydan sonra veriler bilgisayar ortamsna dijital olarak transfer edilmektedir. Boylece hasta ve donér kanlarnda
iki kez ABO/Rh tiplemesi cabfbImsfl olmaktadsr. Hastane bilgi sistemi ile entegre olarak yaz>lan kan merkezi programo-
m»>zda bir karar tablosu oluflturuldu. Yaz>lbm ekibinin bofl olarak haz>rlad>@> bu tabloya sadece kan merkezi doktorlar-
n>n ek veya dexifliklik yapma yetkisi bulunmaktad>r. Bu tabloya kan bilefleninin ad> ve kan grubu girilmekte ve karfl>l>-
mnda hangi kan grubuna sahip hastaya transfiize edilebileceni bilgisi bafllang>cta satr satr eklendi. Ornerin O Rh ne-
gatif eritrosit slispansiyonunun herhangi bir kan grubundaki hastaya verilebileceri bilgisi icin karar tablosuna 8 satr
bilgi eklenmifitir. Aferez trombosit suspansiyonlar> farkl> kan grubundaki hastalara da kullanslabildirinden tabloda gok
daha fazla kayst ag>lmas> gerekebilmektedir. Yine hastan>n yafl gibi hastaya ait bilgiler ve kan Griinlerinin 6zellikleri gi-
bi parametreler de tabloda yer al>rsa bu parametre say»s>n>n birbiriyle ¢arp>m> kadar verinin tabloya iflenmesi oldukca
zahmetli olabilmektedir. Karar tablosuna yaps>lacak girifller sorumlu kiflilerce, son derece dikkatli olarak yap>Imal> ve
mutlaka sabsrla valide edilmelidir. Bu tabloda yaprlacak bir hata hastaya ABO/Rh uygunsuz kan bilefleni ¢>kofbona izin
verilmesi anlam»na gelecektir. Kxz>lay ve dizer dxfl merkezlerden gelen Gnitelerin kan gruplars bafllangscta doaru olarak
kabul edilmektedir. Kan bilefleni ¢>kofbn>n yapslacam anda , torba tzerine ¢>kofl bilgilerinin yer ald>o> etiket yapsfltriima-
dan 6nce givenlik amacyyla hastadan yeni bir kan 6rnezi istenmekte ve hem torban>n hem de hastadan gelen 6érnezi-
nin lam aglitinasyon yontemi ile kan gruplar son kez (tigtincu kez) kontrol edilmektedir. Bu aflamadan sonra hastan>n
hemfliresine imza karfbba> Gniteler teslim edilmektedir. E.Crossmatch yap>lmyfl olmasina raemen kan merkezimize ve
hastane cabflanlarsna ek bir ifl olufitursa da son kan grubu kontroli tim ¢>kfllarda uygulanmaktadsr. Hastanemizde has-
ta kol band> sisteminin kullansimamas> nedeniyle son ABO/Rh kontroliintn yararl> olduau diflinilmektedir. E.Cross-
match i¢in hemen tim flartlar mikemmele yakon olsa da hastanemizde dosru hasta tan>mlanmas» konusunda zaman
zaman skontlar yaflanmaktadsr. Ulkemizde TC kimlik numaras> uygulamassn>n heniiz tam anlamsyla yerlefimemifl ol-
mas», ayn> TC kimlik numaras>na sahip kiflilerin varbm, veri girifli yapan ¢abflanlarn yeterince bilingli olmamas> nede-
niyle bir baflka hastan>n tbbi verisinin tzerine ifllem yapmas> gibi hatalar, hastalar-n énceki kan grubu sonuclarn>n o
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andaki sonuclanyla c¢elifimesine neden olmaktad>r. Sorun ¢dzllene kadar program sadece O Rh negatif eritrosit sus-
pansiyonu ve AB grubu taze donmufl plazma ¢k>fbna izin vermektedir. Dorru hasta tansmlanmas>ndaki s>k>nt>lar ne-
deniyle kan ¢kofly anynda yapslan son ABO/Rh kontroli deneyimli teknisyenlerimizin vazgegemediri bir uygulamadsr.

Literatlire ve gozlemlerimize gére uygulaman>n diizgin yap>lmas> flarbyla E.Crossmatch givenilirdir. <yi kurgulan-
m>fl, valide edilmifl, uygulamaya tam anlanv»yla konulabilmifl ve stirekli kontrol alt:nda tutulabilen E.Crossmatch’>n kul-
lamslabilir bir metot olduau uluslararas> kurumlarca da kabul edilmektedir. Yine de guvenlizi etkileyebilecek pek cok
parametre vardbr. Strecin kalitesi, kullan>c>larn iyi valide edilmesine ve kalite kontroltintin devamblb@na baaldbr.

Pek cok kan merkezi E.Crossmatch uygulamas>na gecmek istemektedir. Ancak konu hakk>nda yeterince bilgi edi-
nilmesi, donan>m ve yaz>bm maliyetleri i¢in butgce ayrImas>, programla ilgili taleplerin netleflmesi, yasal belirsizlikle-
rin ortadan kalkmas», kan merkezindeki mevcut streclerin diizenlenmesi, yaz>bmlarn manta> konusunda daha fazla
bilgi sahibi olunmas> ve validasyonun tam anlamyla yap>Imas> gereklidir. Zorluklar afbp E.Crossmatch uygulanmaya
baflland>mnda, kan merkezleri emeklerinin karflsl>any almaya bafllayacaklardsr. Hasta glivenlizi artacak, zaman tasar-
rufu yan> sra kan merkezi ¢abflanlarn>n gorevleri basitleflecek, hasta drnewri ihtiyac> azalacak, serolojik crossmatch’a
baal> yalanc> negatif veya pozitif sonuclardan uzaklafblmsfl olacak, kan gibi potansiyel olarak zararl> maddelere daha
az maruz kabnacaktr. Bu arada maliyetler de azalacak veya en az>ndan eflit kalacakbr.

Tablo 1. Elektronik Crossmatch Uygulamalarsnda 2 Rehber Kitabyn Temel Gereksinimler Yoninden Kryaslanmas»

Rehber AABB BCSH
Kay»tlarda hastaya ait 2 uyumlu ABO/Rh sonucunun bulunma zorunluluau Evet Evet
Negatif Antikor Tarama Sonucu Evet Evet
Donér ABO/Rh sonucunun E.Crossmatch 6ncesi doarulanmas» Evet Hay»r
D>fl kan merkezinden gelen kanlarda ABO/rh kabul edilmesi Hay»r Evet
Otomatize kan grubu ve antikor tarama cihaz> kullan>m> zorunlulueu Hay»r Evet
Verinin Otomatik sistemlerce génderilmesi Hay»r Evet
Veri girifli rassnda 6nceki sonuglarsn gosterilmesi Hay»r Evet

Tablo 2. Konuyla «gili Terminoloji ve Kssaltmalar

Elektronik Crossmatch (E.Crossmatch): Alsc> ve verici kan uygunluluaunun serolojik crossmatch yerine, bilgisayar
kaystlarn>n gdzden gegirilerek decerlendirilmesidir. Bilgisayar kaystlar kat> kurallara baol> kal>narak gézden gegiri-
lir, abe>non kriterlerine gore dondr kan uygunluluau belirlenir. Bilgisayar crossmatch olarak da isimlendirilir.

Antikor Tarama: Alc> serum veya plazmas»nda, ticari eritrositler kullanslarak eritrosit yiizey antijenlerine karfl> olu-
flan antikorlarn tespitini anlatr. Elektronik crossmatch uygulamas>nda uygunluk testlerinin giivenlizi serolojik cross-
match den antikor tarama testine kaymofitr. Antikor tarama teknikleri klinik 6Gnemi olan antikorlar> yakalayabilecek
kadar duyarl> olmald>r. MUmkun olducunca hiicreler klinik 6nemi olan antikorlars homozigot olarak tafbyacak fle-
kilde secilmelidir. Ornek: C, c, E, e, Jka, Jkb, Fya, Fyb

Acil Crossmatch (A.Crossmatch) (Immediate spin — 1S): Alc> serumu/plazmas> ile donér eritrositlerini iceren 6rne-
ain kbsa streli santrifilj sonras>nda aglitinasyonun hemen kontrol edildizi serolojik uygunluk testidir. <nkiibasyon ve
AHG fazlarn> yoktur.

Major Crossmatch: Abc> serumu/plazmas» ile donér eritrositlerinin karfblafit-nldsas uygunsuzlusu yakalamak amacsy-
la inkiibasyon ve AHG fazlarndan oluflan bir serolojik uygunluk testidir.
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Tablo 2. Konuyla «lgili Terminoloji ve Kssaltmalar / Devam

Serolojik Crossmatch: Abc> serumu/plazmas> ile dondr eritrositlerinin karfblaflrslmassdsr. Serolojik crossmatch’>n
fonksiyonlarndan biri 6zellikle Acil Crossmatch (A.Crossmatch) aflamasynda ABO uygunsuzluou varsa tespit edilme-
sidir. Serolojik crossmatch yap>lamad»>@nda uygunluk testlerinin gavenilirliai , kullanslan ABO reagentlarsn>n perfor-
mans>na baal> olabilir. Ornecin monoklonal reagentlann zaysf subgruplar veya kazanImsfl B kan grubu érnekleriyle
nas)l reaksiyon verdiai s>nanabilir.

AABB ye gore E.Crossmatch Gereklilikleri

1. Her kan merkezinin kendi flartlarsnda validasyon yap>Imal>d>r

2. Aflamda belirtildizi flekilde al>conon iki kere ABO/Rh tiplemesi yap>imal>dor.

a. Farkl> zamanda abnm»fl yeni 6rneklerden gabflima
b. Ayn> drnerin ikinci kere cabfblmas
c. ikinci kez yeni bir 6rnek istenmesi ya da dnceki kaystlarn>n ksyaslanmas»

3. Unite numaras», kan bileflenin ad>, bileflenin ABO/Rh tipi, tinitenin ABO/Rh tipinin dozrulanmsfl olmas», abcsnon
en az 2 belirleyici ile tansmlanmas, al>c>n>n ABO/Rh tipi ve antikor tarama sonucu sistemde bulunmal>dsr,

4. Kan gkifbndan énce doaru veri giriflinin dorrulanmas)n> sazlayan bir metot uygulanmalb,

5. Sistem kullansc>y> uyarsc> alarmlara sahip olmal>ds>r Bu alarmlar donériin ABO/Rh tiplemesi ile, Unite Gizerine kon-
firmasyon sonras> yap>fitsrslan etiket Gzerindeki bilgiden farkl> olmas> veya alsc>-verici arassnda ABO uygunsuzlu-
au durumunda ortaya ¢>kmabdsr

6. ABO tiplemesi forward ve reverse gruplama ile birlikte yap>Imald>r, uygunsuzluk durumunda sistem sadece O
grubu eritrosit stispansiyonlarsnsn ¢kofisna izin vermelidir

7. Hasta ve kan Orneri , hasta baflbnda pozitif identifikasyona tabi tutulmal> ve etiketlenmelidir.

Aflam>daki kriterler ise gereklilik olmamakla birlikte 6nerilmektedir

1. Hastalarda barkod bileklik kullansimal>dr.

Ornekler hasta bafbnda Gretilmifl barkod etiketli tiiplere al>nmal>d>r.

Kan bileflenlerinin Uzerindeki etiketlerde ISBT128 barkod sistemi kullansimal>dsr.

Kan bileflenlerinin ABO/Rh tipi, bileflenin ad», son kullanma tarihi barkod okuyucu ile okutularak sisteme giril-
melidir.

5. Kifliye 6zel bir belirleyici 6mur boyu kullansimabdsr (TC kimlik numaras> gibi).

6. Antikor tarama testlerinde 3 veya 4 U hlicre grubu kullansimalsdsr.

7. Hastan>n ABO/Rh tiplemesi otomatik cihazla yap>lmabdsr.
8
9

rwn

ABOV/RNh tiplemesi icin iki ayr> reagent kullansimaldsr.
<«kinci kan grubu tiplemesi farkl> zamanda abnm»fl iki ayr> drnekten yap>imabdr.

10. <«kinci kan grubu tiplemesi farkl> bir teknisyen tarafsndan yaps>lmabdsr.

11. Hastann ve torbansn ABO/Rh tipleme sonucu tamamlansncaya kadar énceki sonuclar kullanscsya gosterilme-
melidir.

12. Aflamdaki durumlarda yaz>lbm uygulamay> durdurmal> veya alarm vermelidir.

Torban>n ABO/Rh konfirmasyonu yap>Imad>a>nda

Antikor tarama testi yeni bir 6rnek ile yap>Imad>e>nda

Kay»stlarda hastaya ait sadece bir ABO/Rh sonucu bulundusunda

Hastada o anda veya hikayesinde herhangi bir alloantikor saptand>mnda

Testler icin belirlenene sireden dnce abnmsfl drnekler kullansld>esnda

13. Yaz>|>m ABO/Rh uygunsuz urlnlerin hastaya ¢>kofbn> engellemelidir.

14. Sistem verdizi alarmlan, Ust seviye bir kullan>c>ns>n yetkisini kulland>ans ve son 24 saat icerisinde elle miidaha-
le etme gereni duyulan ABO/Rh tipleme yorumlarns yaz>c> ¢>kbs» olarak verebilmelidir.

® o0 o
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HL7 Nedir?

HL7 (Health Level Seven), Amerikan Ulusal Standartlar Enstitisii (American National Standards Institute; ANSI;
www.ansi.org) tarabndan akredite edilmis, saabk biliflimi alansnda Standartlar Gelifltiren Organizasyonlardan (SDO:
Standards Developing Organization) biridir.

Standart gelifitiren bircok organizasyon; eczane, tbbi cihazlar, gérintileme veya sigorta (hak sahiplizi/hizmet pro-
vizyonu) ifllemleri gibi belirli bir saalbk uygulama alans icin (kimi zaman spesifikasyon veya protokoller olarak da ad-
land>nlan) standartlar Uretir. HL7’nin uygulama alan> klinik ve yonetsel verilerdir. 1987'de Hastane Bilgi Yonetimi Sis-
temleri (HBYS)'ne yonelik bir standart gelifitirmek icin kurulan HL7, giinimuzde klinik veri'nin iletiminde bir¢cok ku-
rum ve kuruluflta tercih edilen yegane standartt>r. HL7, elektronik saabk verilerinin takas, iliflkilendirilmesi, paylaflI-
mas> ve kullan>myna hizmet eden genifl capl> bir framework gelifitirmeye adanmsfltr. Saabk Hizmetleri'nin klinik calfl-
malar> ve yonetimini, iletimi ve dererlendirilmesini sarlamak igin diinyan>n en ¢ok tercih edilen standart’>d>r. Hasta-
neler, geleneksel olarak hasta takibi ve faturaland>srma yan> s>ra kendi iclerindeki laboratuvar, eczane, hatta klinikler-
de birbirinden bamms>z yaz>bmlar kullanabilirler. Hatta hastanede yer alan otomatize laboratuvar ve goruntileme ci-
hazlarsn>n da kendi yaz>lbmlar> vardsr ve bilgi sistemleri ile haberlefimek durumundad>r. Hastalara yap>lacak tetkiklerin
detaylar> ve hangi hasta icin yap>lacam gibi bilgiler cihazlara otomatik olarak gonderilebilirken, cihazlardan ¢>kan so-
nuglarn da laboratuvar veya hastane bilgi sistemlerine direkt olarak aktarslmas> ve ilgili hastan>n kayd>na girmesi miim-
kinddr. <flte farkl> sistemler birbirleriyle ortak bir dil ile haberleflebilmektedirler (Resim 2). HL7, saabk hizmetlerine yo-
nelik bircok elektronik cihaz>n bu ifli kotarmas>nda buyik rol oynayabilir. Sazlk hizmetlerine yonelik yapslarda buyik
captaki verilerin iletilmesi gerekebilir. Bu, (HL7 gibi) ortak bir dil olmadan baflarsimas> oldukca gii¢ bir ifltir. Bu tpk»
bir dykuyt okumaya benzer, eser 6yku Turkce yazslmsfisa (ya da HL7 ile) okumak ve anlamak oldukca kolay olacak-
br, ancak Turkcge dbfbnda bir dille yazld>asnda (HL7 uyumlu dexil) onu anlamak icin terciiman tutmak gerekecektir.

Kompleks yap»>s> nedeniyle, sarlbk baksm ortam> fazlassyla heterojen bir veri iflleme ihtiyac>na sahiptir, Yaz>l>m tre-
ten firma veya gruplarn, bu gereksinimlerin hepsini birden karfilamas> olduk¢a zordur. Enformasyonun kurum iceri-
sinde ve kurumlar aras>nda paylafblmas, farkl> sistemlerin birbiriyle entegrasyonu ve en énemlisi, karar destek sistem-
lerinin gelifitirilmesi ve kullanslmas> igin standartlara ihtiyac>m»z vardr.

HL7 hakkonda ¢ok sk karfblafblan bir yanbfl anlay>fl HL7’nin yaz>bm gelifitiren bir kurulufl olduaudur. Gergekte HL7
¢ok detayl> tan>mlamalar gelifltirir. Gelifitirilen tansmlamalar yayg>n olarak, birbirinden farkl> saabk uygulamalarn>n ¢ok
onemli anahtar klinik ve yonetsel veri setlerinin karfbbkl> iletimini ve paylafsm>n> saalamalar> icin mesajlafima standar-
d> olarak kullanbrlar.

Dunyada sadece hastaneler dexril, finansal, teknik kurulufllar da birlikte calflmaya, bilgiyi belli formatlarda paylafl-
maya bafllamsfllard>r. Saabk alansndaki paylafsm standards ise HL7 dir. Hastanelerin kendi bilgi ifllem yapslar> igerisin-
de HL7'i uygulamaya sokmalar> sadece Turkiye icin dewril, uluslararas> entegrasyonda da blyuk avantaj sarlayacakbr.
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KAN B<LEfIENLER<N<N HAZIRLANMASI

Uzm. Dr. Kadriye Sovuksu

Transflzyon tedavisi gecmiflte buyuk 6l¢cide tam kan kullansmsyna dayansyordu. Halen baz> durumlarda tam kan
kullanslabilmekteyse de hastalara kan>n, onlarn spesifik eksikliklerini giderecek bileflenleri verilmelidir. Glnumuzde
modern teknikler ve kompleks sistemlerin kullansma girmesi ile ortaya ¢>kan teknolojik geliflim, kan>n komponentlere
aynrlmas>n> ve plazma fraksinasyon udrinlerinin elde edilmesini kolaylaflbrmsflir. Modern transflizyon tedavisi, klinik
olarak gerekli olan spesifik kan komponentlerinin kullan>m>n> segmektedir. Bununla beraber komponent kullansm> art-
myflbr. Amag abosya yararl olacak, guvenli ve etkili komponenti saalamaktr. Saklama koflullars da komponent kullans-
m»>n> arttran en 6nemli nedenlerdendir. Farkl> komponentler icin gereken optimal koflullar dolay»s» ile raf dGmurleri de-
aiflkendir. Eritrositler fonksiyonel yeterliliklerini en iyi kan saklama dolaplarnda, hemopoetik 6nctl hiicreler(HPC) kri-
yoprezerve edildiklerinde, plazma bileflenleri dondurulmufl halde ve trombositler de oda »s>s>nda devaml> ¢alkaland>k-
larsnda koruyabilirler. Dolay»ss ile tam kan olarak kan saklama dolab>nda tutulducunda yalnsz eritrositler uygun koflul-
larda saklanmakta direr komponentlerin coaunun terapotik etkinlizi ise kaybolmaktad>r. Ayrca transflizyon gerektiren
hastalarn blyik bir kxsm> bir Ginite tam kandaki plazmaya (en az>ndan bire bir oranda) ihtiya¢ gostermez. Boylece tam
kan yerine eritrosit kullan>m> plazma derivelerinin elde edilmesini de kolaylaflt-racakbr.

Kan Urtnleri denilince kandan hazsrlanan tim terapétik materyaller yani hem kan komponentleri hem de plazma
fraksinasyon urtnleri akla gelir (fiekil 1). Kan komponenti tan>m»na ise eritrosit, 16kosit ve trombosit konsantreleri ile
taze plazma ve kriyopresipitat dahil edilmektedir. Dolay>s>yla kan tim bu trnlerin elde edilebildizi bir hammaddedir
ve total organizma butlinli=inG tek bafbna korumaya calbfimaktadsr. Plazma, l6kosit, trombosit ve eritrosit gibi kan
komponentleri aferez teknolojisi kullanslarak kan al>m> ssras>nda hazsrlanabildizi gibi; tam kan al>m»> sonras ifllenerek
geleneksel yollarla da elde edilebilir.

Tam kan>n komponentlerine ayrImas> ifllemi komponentlerin spesifik graviteleri géz 6éntine abnarak belirli bir h>z-
da ve slirede santrifuj edilmesi prensibine dayansr. Haz>rlanan komponent belirli >s>larda (baz>lar> ¢eflitli kimyasal mad-
delerle muamele edildikten sonra) ve belirli s>w»larda gerektirinde kullanslmak tzere saklanor.
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TAM KAN
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SUSPANSIYONU PLAZMA

[ TROMBOSIT J (TROMBOSiTTEN FAKIR J

SUSPANSIYONU PLAZMA
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L URUNLERI

Sekil 1: Tam Kanin Komponentlerine Ayriimasi

Kan>n Toplanmas», Antikoagullan ve Koruyucu S>wlar

Kan komponentinin kalitesi saabkl> verici ve damar bdlgesinin temizlizi ile bafllar. AyrImas> gereken komponent
say»s»na gore ana torbaya barl> 1,2 veya 3 ek torbas> bulunan torbalar kullanslr. Aysrma ifllemi stiresince, kapal> bir sis-
temin devambbmny saalamak icin ya haz>r yaps>Im>fl coklu torba ya da steril baalama sistemleri kullansimal>dsr.

Abnan kann prhtlafimamas» igin torbaya antikoagulan madde, kan hicrelerinin metabolizmalarn>n devambbas
icin ise koruyucu s>wlar eklenir. Uygun antikoagilasyon icin kan ile sitratl> ssvsn>n belli oranlarda karflmas> gereklidir.
Sitrat »v»> icinde trisodyum sitrat halinde bulunur ve kalsiyum iyonu ile birleflerek koagilasyonu énler. Genellikle her
100 ml kan i¢in 14 ml sitrat yeterlidir. Fazla kan al>nmas> halinde torbada p>htlar oluflurken, sitratn fazla olduau du-
rumlarda sitrata bazl> yan etkiler gorulebilir. Koruyucu s>wlar glukoz, adenin ve fosfat kombinasyonlarns icerir. Glu-
koz, eritrosit metabolizmas» s>ras>nda enerji kaynaa> olarak kullansbr. Adenozin trifosfat (ATP) seviyelerinin transflizyon
sonras> canbbkla ilgisi oldurundan, antikoagulan- koruyucular ATP yap>m>n>n devam»ny sarlayacak flekilde formdle
edilir. Eritrositlerin ATP sentezlemesi i¢in gerekli substrat> adenin sarlar. Ortams>n pH’s> glikoliz sonucu ortaya ¢>kan
laktik asit nedeniyle diflecerinden ortama dengeleyici olarak sodyum bifosfat eklenir. Turkiye’de en sk kullanslan»
CPDA-1'dir (Citrate-Phosphate-Dextrose-Adenine). Bunun yannda ACD(Acid-Citrate-Dextrose) ve CPD (Citrate-
Phosphate-Dextrose) de kullanlabilmektedir. Ayr-ca CPD iceren torbalara al>nan tam kann eritrositlerinin SAG-M (Sa-
line-sodyum klorlir-Adenine-Glukoz-Mannitol) ilaveli ayr bir torbaya toplanabildizi bir sistem de vardsr. EK s»wslarnn
ozelliklerine gore kanyn saklanma suresi dexiflir:

e ACD ve CPD ile 21 glin;
= CPDA-1 ile 35 gun;
* SAG-M ile 42 gunddr.
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Torbadaki antikoagulan madde ile karfblaflan kanyn ¢alkalanmas>n> duizenli arabklarla sazlayan bir sistem olmalbd»r.
Toplanma siresi 5-15 dakikadr.

Santrifligasyon «<keleri
Kan hicrelerinin ¢cokmesi icerisinde olduklar s»v>dan dansite farkbbklar kadar boyutlars ile de belirlenir. (Tablo 1)
Diwer faktorler; viskozite ve >ssya bamml hiicre fleksibilitesidir. Bu faktorler igin optimum »s> +20 °C veya Uzeridir.

Tablo 1. Temel Kan Bileflenlerinin Hacim ve Yozunluklars

Ortalama Yoaunluk(g/ml) Ortalama Hacim(10-15litre)
Plazma 1.026
Trombosit 1.058 9
Monosit 1.062 470
Lenfosit 1.070 230
Notrofil 1.082 450
Eritrosit 1.100 87

Santrifiigasyonun ilk fazsnda lokositler ve eritrositler, trombositlerden daha buyuk hacime sahip olduklarndan da-
ha h>zl> ¢okerler. Sonraki fazda santrifligasyonun h>z> ve siresine barl> olarak 16kosit ve eritrositlerin ¢oau torban>n alt
yans>nda yer abr ve Ust yars trombositten zengin plazmays icerir. Daha uzun ¢evirmelerde trombosit cokmeleri, daki-
kadaki donufl say>s>non karesine ve her bir hiicrenin geviricinin rotor merkezine olan uzakbmna orantl> bir kuvvetin
yonlendirmesi ile sonuclansr, oysa I6kositler bu durumda daha yiiksek yoaunluklu bir sv» (eritrosit katlesi) ile ¢evril-
diklerinden yukar> dozru hareket ederler. Santrifigasyonun sonunda hticreden fakir plazma torbansn st tarabnda ve
eritrositler tabandad>r. Trombositler eritrosit tabakas>n>n Gizerinde birikirken, l16kositler eritrositlerin 10 ml’lik Ust bolge-
sinin hemen altnda toplanrlar.

Santrifigasyonun h>z> ve suresini, istenen komponentin kompozisyonu belirleyecektir. Erer trombositten zengin
plazma isteniyor ise trombosit cokmesinden 6nceki fazda santrifiigasyon durdurulmalydsr. DUfltk bir cevirme h>z», san-
trifigasyon zaman>nda baz> dexiflikliklere izin verir. Ever hiicreden fakir plazma isteniyor ise yeterli stirede h>zl> santri-
figasyon, hiicresiz plazma ve yooun eritrositler sarlayacakbr. <yi bir ay>rm icin gerekli olan optimal durumlarn, her
bir santriftij icin dikkatlice standardize edilmifl olmas> 6nemlidir.

Kan Komponentleri

Tam Kan

Donérden abnd>ktan sonra hicbir ifllem uygulanmadan 63 ml antikoagilan iginde saklanan 450 (+ %10) ml kana
tam kan denir. Yeni abnd>aynda eritrosit, trombosit, 16kosit, plazma proteinleri ve p>ht>lafima faktorlerini icerir. Hema-
tokriti % 35-45 kadard>r ve dondr hematokritine barl> olarak deriflir. Tam kan>n yaklafi>k olarak 200 ml’si eritrosit, 250
ml’si plazmadan oluflur. + 4 °C’de 48 saat saklanan tam kanda trombositler tamamen fonksiyonlarn> kaybederler. Fak-
tor V, befl giin boyunca aktivitesini surdurir; beflinci ginde % 80, onddrduncu ginde ise % 50 aktiftir. Faktor VIII se-
viyesi 1-2 glin iginde normalin % 30’una iner. Her gegen gun azalan faktor Xl, yedinci giin normalin % 20’si kadard»r.
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Tam kan>n igindeki I6kositler de k»sa bir stire sonra canbbklarns yitirirler. Modern transfiizyon uygulamalarsnda tam
kan ¢ok nadiren kullansimakta, temel olarak dicer kan Grtinlerinin elde edildici kaynak materyal olarak kabul edilmek-
tedir. Tan>m olarak 24 saatten daha k>sa stire beklemifl tam kana “taze tam kan” denilmektedir.

Eritrosit Stspansiyonu

Eritrosit stispansiyonu plazmas>nsn 3/4 * G abnmyfl kand>r. Antikoagulan koruyucu s»v> icine abbnan tam kandan ha-
2>rlansr. (100 ml normal salin, adenin, glukoz, mannitol (SAG-M) veya eflderer ek solusyon eklenmifl minimal plazma
iceren 150-200 ml eritrosit) Bunun igin tam kansn abndso> torbaya baals ikinci bir bofl torba olmalsdsr. Once tam kan
torbas> santrifuj edilerek eritrosit ve plazmas> ayrbr, Ustte kalan plazma bir ekstraktor yard>ms ile ikinci torbaya aktar-
br. <k torbada sadece eritrosit sispansiyonu kabr. Ek torbaya plazma aktarslrrken 60-90 ml kadar plazma eritrosit sis-
pansiyonu icinde bsrakolr. Boylece eritrosit metabolizmas> ve antikoagulasyonu icin yeterli miktarda besleyici ortam
sarlanmfl olur. Bu flekilde haz>rlanan bir Unite eritrosit stispansiyonu yaklaflbk 200 ml eritrosit i¢erir. Hematokriti % 70
- 80 kadard>r. CPDA-1 soliisyonunda haz>rlanmyfl ise +4 °C’de 35 giin saklanabilir. Eritrositler Gizerine SAG-M solusyo-
nu da eklenebilir. Bunun igin santrifigasyondan sonra ekstraktor aracsl>o ile plazmas> tama yakon abbnmofl eritrositler
Uzerine ek soliisyon torbassndaki SAG-M ilave edilir. Optik okuyuculu ekstraktorler kullansld>axnda eritrosit siispansi-
yonunun l6kosit ve trombositlerden arnd>rimas> biyik 6lgtide (% 70 - 80) sarlanmyfl olur ve suspansiyonun iginde he-
men hemen hi¢ plazma kalmaz. Bu riiniin saklanma siiresi +4 °C’de 42 giine kadar uzar. SAG-M’lU eritrosit slispan-
siyonlarn>n hematokriti % 55 kadardsr.

Saklanan kanda baz> dexrifliklikler olmaktad>r. CPDA-1 iceren torbalarda birinci ginde plazma potasyumu ortalama
5.1 mEqg/L, 35. giinde ortalama 78.5mEq/L’dir. Renal fonksiyonu normal bir kifli bunu tolere edebilirken renal fonksi-
yonu bozuk olanlar veya yeni doranlar bu dizeydeki potasyumu tolere edemezler. Transflizyon icin saklama suresi
daha kssa olan kan uriint 6nerilir. Ozellikle yeni dorana verilecek olan eritrosit siispansiyonlarnn 7 ginliikten taze
olmas> tercih edilmelidir. Banka kan>nda hemoliz, saklama siresiyle orantl> olarak artar. Serbest hemoglobin birinci
gunde ortalama 78 mg/L iken otuzbeflinci glinde ortalama 658 mg/L’dir.

Lokositten Fakir Eritrosit Stispansiyonu

Eritrosit slispansiyonundaki lokositleri ortamdan uzaklaflbrmanyn en etkili yolu 16kosit filtrelerini kullanmaktr. Ge-
liflmifl filtrelerle kan Grindnd % 99.99 oran>nda I6kositten arsnd>rmak mamkdnddr. Bu filtreler hasta bafl>nda veya kan
merkezlerinde kullan>br. Filtrasyon teknikleri uygulansrken eritrositlerin ortalama % 10 - 25’i kaybedilir. Santrifigas-
yon ile I6kositlerin yoaun olduzu buffy coat tabakasn>n baflka ortama al>nmas> kullanslabilecek bir dizer yontemdir.
Etkinlizi % 70 - 80 kadard>r. Uriin igindeki lokosit sayss> febril non hemolitik transfiizyon reaksiyonlarndan korunmak
icin 5x10%den, alloimmunizasyon ve sitomegalovirls enfeksiyonu gegiflini 6nlemek icin 5x10%dan az olmaldsr.

Y>kanmofl Eritrosit Stispansiyonu

Y>kanmofl eritrosit slispansiyonu devaml> aksm hiicre y>kama cihazlars ile veya manuel olarak haz>rlanabilir. Manu-
el y>okama iflleminde transfer torbalar kullansbr. Eritrosit sispansiyonu, soautmal> santrifijde serum fizyolojikle veya
normal santrifijde +5 °C’deki serum fizyolojikle 3000 devirde 15 dakika santrifuj edilir. Bu uygulama ile trombosit ve
plazma proteinlerinin dnemli bir k»sm», l6kositlerinde % 70-80’i temizlenir. «llem s>ras>nda eritrositlerin % 10 - 20’si
harap olur. Ag>k sistemlerle haz>rland>@ndan y>kanmyfl eritrosit suispansiyonlars 24 saat i¢inde kullansimaldsr. Aksi hal-
de kontaminasyon riski olacamndan bu siire sonunda imha edilmelidir. Bu nedenle bu tr Grinler transfuzyondan he-
men 6nce haz>rlanmabdsr.
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Dondurulmufl Eritrosit Sispansiyonu

Dondurulmufl eritrositler yllarla dlgiilen émdare sahiptir. Saklama suresi ortalama 10 y»ldr. Literatiirde 21 y»l sak-
land>ktan sonra transfiize edilmifl eritrosit stispansiyonlar> vardsr. Eritrositlerin dondurularak saklanmas>nda kriyopro-
tektif $v» (hiicre donarken iginde kristallefimeyi 6nleyen koruyucu $v») olarak en s>k gliserol kullansbbr. Abnyfbndan en
fazla 6 gun sonra eritrositler - 65 - 80 °C’de dondurulur. Kullan>imak istendizinde ¢ozulur, degliserolize edilir ve trans-
flizyona hazr hale getirilir. Bu trin bir dereceye kadar I6kositten fakir ve nispeten plazmas>zdsr. Avantajlarnn yan»
sra dezavantajlar da vardsr. Normale gore pahals ifllemlerdir. Transflizyondan dnce ¢dzulmesi ve degliserolize edil-
mesi gerektirinden acil durumlarda kullanfll> derildir, zaman al>c>d>r. Haz>rlanmas> zahmetlidir. GCozuldukten sonra 24
saat icinde kullansimaldsr. «fllemler ssras>nda eritrosit harabiyeti fazla olducundan Griin yiksek miktarda serbest hemog-
lobin igerir.

Trombosit Slispansiyonu

Trombosit sispansiyonlarn>n kullan>m> tim diinyada olduau gibi tlkemizde de giderek artarak kan merkezlerinden
skca talep edilen bir Urtin haline gelmifitir. Buna paralel olarak random trombositin yansna daha kaliteli ve daha fazla
trombosit elde etme ifllemi igin aferez cihazlar> hyzl> bir arbfl gostermifitir. Tek random dondr trombosit stispansiyonu
tam kan>n santrifilj edilmesi ile elde edilir. Tek Unite trombosit stspansiyonlarn>n 4-6’l> olarak steril flartlarda bir ara-
ya getirilmesiyle havuz trombosit siispansiyonlars elde edilir. Random dondr trombositleri donérden al>nd>ktan sonra 8
saat i¢inde tam kan>n santrifiigasyonu ile elde edilir. Santrifiigasyonla tam kan trombositten zengin plazma ve eritrosit-
lere aynbr. Trombositten zengin plazma siratle tekrar santrifiij edilir. Elde edilen platelet pellet’in 50-70 ml otolog sit-
ratl> plazmada suspansiyonu sazlansr. Bu flekilde hazsrlanan stspansiyon 5-1010 trombosit icerir.(Tablo 2) Transfliz-
yondan 6nce bu stspansiyonlarn 6 tanesi(yetiflkinler icin) bir terap6tik doz olarak havuzlansr. Tek donér trombositle-
ri HLA tiplendirmesi yap»larak tercihen aferezle yap>br. Bunun avantaj> hastaya tek dondrden al>nan siispansiyon ve
gerekiyorsa HLA uygun trombositlerin verilmesidir.

Aferez trombosit otomatik hticre ay>rc> cihazlar kulanslarak tek bir dondrden trombosit aferez yontemiyle elde edi-
len komponenttir. 150-300 ml hacime sahiptir. Dondrden abnan tam kan, aferez cihaz> kullanslarak sitrath> bir solls-
yonla antikoagule edilir ve trombositler toplansr. Kalan komponentler dondre geri verilir. Kontamine I6kosit say>s>n»
azaltmak icin iflleme santrifigasyon veya filtrasyon basamaw> eklenebilir.

Trombositler saklama koflullarsna ¢ok duyarl>d>r. Trombosit metabolizmass ile transflizyon sonras» fonksiyon ve can-
bbk, yeterli oksijen varbsna, »$ya ve trombosit sispansiyonunun pH’s>na barbdr. Saklanmas» i¢in kullanslan plastik
torbalar, trombositlere gereken oksijeni sazlayabilecek gaz gegirgenlirine sahip olmabdsr. Gerekli oksijen miktar> Grin-
deki trombosit say>s>na baald>r. Bu miktar 20-24 °C de ajitatdrlerde 5 giin stre ile saalanabilir. Saklama s>ras>nda trom-
bositlerin ajitasyonu yeterli oksijen geciflini garanti edecek kadar etkin fakat olabildizince yumuflak olmal>dsr. Bakteri
kontaminasyonunun yokluaunu kanstlayan sistemlerin varl>anda trombositlerin canbla> 7 gline kadar korunabilir. Da-
ha uzun sureli saklama al>c>da bakteriyel proliferasyon ve septisemi riskini artbrtsr. Trombositler beflinci giniin sonun-
da % 20-25 oran>nda canbbklarn> kaybederler. FV ve FVIII'de orta derecede azalma hari¢, koagulasyon faktorlerinin
aktivitesi iyi korunur, fakat pH azabr.

Aferez Urlnlerinin avantajlan;

= Rolatif olarak daha az 16kosit icermesi, daha az say>da dondr gerektirinden transfiizyonla bulaflan enfeksiyon

olas>hbmnyn azalmas,

= Havuzlama yap>lmad>a>ndan bakteriyel kontaminasyon riskinin nispeten difliik olmas,

= Yeterli miktarda konsantre trlin elde edilebilmesi,

= Febril non-hemolitik transfiizyon reaksiyonlarnyn azaltlmas» ve/veya dnlenmesi olarak séylenebilir.

Trombosit donérlerinin, tam kan donér standartlarsna ek olarak son 72 saat i¢inde aspirin almamfl olmas> istenir.
Aferez dondrleri bir y>lda en ¢ok 24 kez cihaza bazlanabilir. «ki aferez aras> siire en az 3 giin olmabdsr. Aferez aralar
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kademeli olarak y>l igine damtlmaldsr.

Tablo 2. Trombosit Stispansiyonlars ve <erikleri

<cerdiai Urlinler Aferez Tek Unite Havuz 6 Unite
Trombosit

En az 3.0x10" 0.55 x10" 3.3 x10"
Ortalama 4.2 x10" 0.70 x10* 4.2 x10"
Lokosit 1x107-10° 7.5 x107 5 x10°

Eritrosit Nadir Degiflken < 5ml
Volim(ml) 200-300 50 300

HLA uygunluzau Evet Hay»r Hay»r

Tam kandan elde edilen bir tnite trombosit siispansiyonu transfizyonu ile 75 kg amrbktaki eriflkinin trombosit sa-
y>s> yaklafbk 5 - 10 x 10°L artar. Buna gore istenen saysya ulaflmak icin 6-8 tnite stispansiyon gerekmektedir. Cocuk-
larda (yeni doran dénemi dahil olmak Gizere) hastan>n viicut amrbasnyn her 10 kg’> icin 1 Unite trombosit stispansiyo-
nu yeterli olmaktad>r. Ancak kalitatif ve kantitatif trombosit hastabklarna baal> aktif kanama varsa her 5 kg’a 1 Unite
trombosit stispansiyonu ile kontrol saalanabilir.

Lokosit Stspansiyonu

Gunumuzde proflaktik grandlosit stispansiyonu kullan>m>nsn yarars tarbflmals ve giderek azalmaktadsr. Notrofillerin
intravaskuiler alandaki yars dmurleri sadece 4-10 saattir. Lokositler ya tek bir tGnite tam kansn buffy coat’>ndan ya da
efektif flekilde aferez ifllemi ile elde edilebilir. Aferez cihaz> ile al>nan donér kan> santrifij edilir ve dansiteye gore ¢
tabakaya aynbr. Lokositleri iceren tabaka stispansiyon olufiturmak tzere abnr. Eritrosit ve plazma dondre geri verilir.
Bu yolla sazbkl> dondrlerden yeterli hiicre toplanmas>n> geng eritrositler ve lenfositlerle, grantlositlerin dansitelerinin
yakonbm ve dolaflbmdaki grantlosit say>$>n>n azba engeller. Lokosit aralba HES (Hidroksietil Starch) gibi baz> soltsyon-
larla daraltlarak driin stispansiyon haline getirilir. Ek olarak dondr grantilosit say»s» iflem éncesi kullanslan baz> ilac-
larla artbrbr. Granulositleri kemik ilirinden mobilize ederek dolafbma ge¢gmelerini saalayan bu ilaclar Prednizon ve
benzeri glukokortikoidlerdir. Oral veya IV inflzyonla l6koferezden dnce verilmektedir. Glukokortikoidden sonra trlin
konsantrasyonu % 50 - 100 oran>nda artar. Normal bir I6koferezle 1.5 - 3 x 10* granulosit elde edilir. Son zamanlar-
da glukokortikoidlerin yerine G-CSF(granllosit koloni stimulan faktor) kullansimaktadsr. Tedavinin gtvenilirliai netlefl-
tirilinceye kadar dondre ifllem dncesi glukokortikoid ve G-CSF verilmesi 6nerilmez.

Ifsnlanmyfl Hucre (Eritrosit, Trombosit, Granulosit) Stspansiyonlar

Bamfbkbk sistemi zay>f veya tamamen yok olmufl hastalarda gorilen Transflzyonla diflkili Graft Versus Host Hasta-
bo’nyn (T«GVHH) akut, 6zelliklede awr seyreden formlars % 90 oran>nda 6limle sonuglandsandan hastal>e> tedavi et-
mek yerine oluflmas>n> dnlemek gerekir. Bunun icin en iyi yontem; transfize edilen kansn i¢indeki immaniolojik yon-
den aktif hiicrelerin gomalmas>n> dnlemektir. Bu amagla gama >fbnlama yap>Imaldsr. Boylece komponent igindeki len-
fositler fonksiyonel olarak aktivitesini koruyacak ancak tUreyemedizi igin hastansn dokularns infiltre edemeyecek ve
T<«GVHH yapamayacak®br.

«gerininde lenfosit bulunan komponentler (eritrosit, trombosit ve granulosit soltisyonlar) 6zel aletlerle >fbnlanr. Ifbn-
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lanm>fl eritrosit stispansiyonu son kullanma tarihini gegmemek tzere 28 giin saklanabilir. Ifsnlanma sonras> plazmada-
ki potasyum miktar> normale gére iki kat fazladsr. Bu arbfl tolere edemeyecek hastalarda ilk 24 saatte kullansimalsdsr.

Taze Donmufl Plazma
Labil p>htlafima faktdrlerinin fonksiyonlarns yeterince koruyabilecekleri bir siirede ve uygun bir >s>da dondurularak
gerek tam kan gerekse aferezle toplanan plazmadan transfiizyon amacsyla haz>rlanan komponenttir. Aferez cihaz>nda
plazmaferez ifllemiyle veya antikoagulanl> tam kan>n al>nd>ktan hemen sonra flekilli elemanlarn>n santrifdj ile ayrima-
s»ndan sonra kalan k»smyna taze plazma denir. Bu komponent stabil koagulasyon faktorlerini, albumin ve immunglo-
bulinleri normal plazma duzeylerinde igerir. Orijinal faktor VIII c‘nin en az % 70’ini ve dizer labil p>htlaflma faktorle-
ri ile doval inhibitorlerin de en az>ndan benzer miktarlarns igerir.
Tam kandan haz>rlanan plazma, kendine barl> transfer torbalarsn kullan>ld>a> bir kan torbas>na alsnmsfl tam kandan
18 saati gecmeden, genellikle ilk 6 saat icerisinde yiksek h>zda santrifiigasyon ile ayrbr. Plazma trombositten zengin
plazmadan da ayrlabilir. Dondurma ifllemi -30 °C’nin alt:ndaki bir »s>da bir saat i¢cinde tamamlanacak flekilde bir sis-
tem ile yap>lmalbdor.
Hazrlanan plazmada rezidi hiicre miktarlarnon; eritrosit 6 x10°/L, l6kosit 0.1 x10°/L ve trombosit 50 x10°/L olma-
s> gerekmektedir. Bu say>mlar dondurma iflleminden dnce yap>Imabdsr.
Saklama s>ras>ndaki stabilite ortam»>n saklama »s>na bazldsr. Optimal saklama >$»$> - 25 °C ve albdsr. Saklama >$>>-
na gore izin verilen saklama sureleri aflas>daki gibidir:
- 25 °C’nin albnda 24 ay,
- 18 °C ve - 25 °C aras>nda 3 ay.
Kullansimadan dnce plazma eritici cihazlar ile 37 °C de eritilmelidir. Daha yuksek >s>lar koagulasyon faktorlerini ve
proteinleri bozar. Uriin eritildikten hemen sonra kullansimal>dsr. Tekrar dondurulmamalsdbr.

Kriyopresipitat

Yiksek devirde santriftj edilerek haz>rlanan hiicresiz taze donmufl plazman>n 30-40 ml’ye konsantre edilmesiyle
haz>rlanan ve plazman>n kriyoglobulin fraksinasyonunu iceren bir komponenttir. Taze abnmsfl ve aynfimfl plazmada
varolan Faktor VI, Von Willebrand Faktor, Fibrinojen, Faktor XIlI ve Fibronektinin buyuk bolimuni igerir.

Taze donmufl plazmanyn 2 - 6 °C arasnda yavaflga erimesini takiben torba sistemi ayn»> >s>da yeniden yuksek devir-
de santriftij edilir, st ksssmdaki kriyodan fakir plazma, sksflbrlarak donér eritrositleri Gzerine veya satellit torbaya ak-
tanbr.

Saklama s>ras>ndaki stabilite ortam»>n saklama >s>na barbd>r. Optimal saklama >$»s> -25 °C ve altd>r. Saklama »s)na
gore izin verilen saklama sureleri aflar>daki gibidir.

- 25 °C’nin albnda 24 ay,

- 18 °C ve - 25 °C aras>nda 3 ay.

Mimkinse ABO uygun olmalbdsr. Uygunluk/capraz karfblafitsrma testi gerekmez. Eritildikten sonra 6 saat icinde
standart kan verme seti kullanslarak hemen inflize edilmelidir.

Kriyopresipitattan Fakir Plazma

Kriyopresipitatn plazmadan uzaklafimas> ile haz>rlanan bir komponenttir. Taze donmufl plazmadan kriyopresipitat
elde edilmesi ssras>nda ortaya ¢>kar.

Saklama s>ras>ndaki stabilite ortamsn saklama >s>s>na barlbdsr. Optimal saklama »s>s> kriyopresipitat ile ayn>dsr. Sa-
dece trombotik trombositik purpurada endikedir.
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Plazma Uriinleri

nsan albimin solusyonu, Faktor VIII, Faktor IX iceren drlnler, Protrombin kompleks konsantreleri, Protein C kon-

santreleri, intravendz gama globulin ve hiperimmunglobulin gibi trinler; donasyon ile elde edilen blyik miktarlarda-

ki plazma havuzlarsndan spesifik plazma proteinlerinin konsantre edilerek toplanmas ile elde edilirler.
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MOLEKULER YONTEMLER VE KAN BANKACIL-T

Doc. Dr. idil Yenicesu

Kan grubu antijenleri kabtsal gecifl gosteren, polimorfik ve eritrosit membransn>n dfl ylizeyinde yer alan protein, gli-
koprotein veya glikolipid 6zellicinde yap»slardsr. Bir Kifli kendi eritrosit ylizeyinde bulunmayan bir eritrosit antijeni ile
karfblafi>rsa bu antijene karfly antikor yanst> meydana gelir. Bu antikorlar transflizyon uyumsuzluau, materno-fetal uy-
gunsuzluk ve otoimmun hemolitik anemiye neden olabilir.

Kan grubu antijenleri ve antikorlarn> tespit i¢in kullanslan klasik metot *hemaglttinasyondur’. Bu metot hem ucuz
hem de basittir. Uygun flekilde gerceklefitirildirinde, spesifitesi ve sensitivitesi coau hastan>n ihtiyacon» karfhblayacak ye-
terliliktedir. Ancak hemaglutinasyon yonteminin bazen yeterli olmad>a> durumlar Tablo 1’de ssralanmaktad>r.

Tablo 1. Hemaglltinasyon Yonteminin Yeterli Olmad>a <mmiinohematolojik Problemler

1. Yenidoran>n hemolitik hastab@ ag>syndan risk altndaki fetuislerin belirlenmesi

2. Yakon donemde transflizyon almsfl olan hastalarn eritrosit antijenlerinin tespit edilmesi

3. Eritrositleri immunglobilin G ile kapl> hastalarn eritrosit antijenlerinin tespit edilmesi

4. D(+) kiflilerde RHD zigozitesinin tam olarak gdsterilmemesi

5. Nadir eritrosit antijeni tafbyan az say>daki dondrin tiplendirilmesi ve bununla iliflkili dokimantasyonun ha-
z>rlanmas»

6. Nadir eritrosit antijenlerine spesifik anti-serum haz>rlanmas>

7. Volum, zay>f reaksiyon veya bulunulabilirlik ag>ssndan s>norl> olan antikorlarsn kullansimas»n> gerektiren du-
rumlar

Bu boélimde molekuler tekniklerin transfiizyon t-bb>nda 6zellikle yukarda bahsedilen ve hemaglitinasyon yontemi-
nin yeterli olmad>» alanlardaki kullansm> 6zetlenmifitir.

A. Masif Transflizyon Yapslan Hastalarda Kan Grubu Tespiti:

Masif transfiizyon yap»lan kiflilerde periferik kanda bulunan donér eritrositleri hastan>n kan grubu tayinini gecersiz
hale getirebilir. Genotip tayini bu sorunun ¢dzulmesini sazlar. Kan grubu genlerine uygulanan PCR ifllemleri, tim
allellerde bulunan gen bolgelerini hedefleyip amplifiye ederek donér kaynakl> DNA’larn etkileflimini dnler. Bu yakla-
fbm, tek bir spesifik allelin hedeflenip amplifiye edilmesinin aksine, transfuzyon sonras>nda al>nan kan érnerinden ha-
2rlanan DNA’dan givenilir bir bicimde kan grubu tayinine olanak saslar.

B. Direkt Antiglobdilin Testi Pozitif Olan Eritrositlerin Tiplendirmesi:

Otoimmuin hemolitik anemisi olan hastalar veya hemoliz olmadan eritrositleri immunglobilin G ile kapl> olan kifli-
lerde yap»lan kan grubu tayini gecersiz olabilir. cmmunglobdlin G’nin uzaklafl>rlmasyny sarlayan teknikler her zaman
yararl> olmayabilir. Ayn> zamanda eritrositin antijen yap>$>na zarar verebilir. Boyle durumlarda genotipik tiplendirme
yararldr.

C. Reaktanlanrn Elde Edilemedizi Durumlarda Donér Unitelerinin Taranmas»:

Bu durum igin Dombrock kan grubu polimorfizimi en s>k verilen érnektir. Donérlerin Do? ve DoP ag>s>ndan tip-
lendirilmesinde DNA-temelli decerlendirmeler h>zl>, saalam ve tekrarlanabilir sonug verir. Kan> nadir bulunan donér-
lerin DNA analizi ile min6r kan grubu antijenleri ve Rh varyantlar tiplendirilir.
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D. RHD Zigozitesinin Test Edilmesi:

Eritrositlerdeki D, C/c ve Ele ekspresyonunda uygulanacak serolojik testler, 6rneklerin yalnszca RHD a¢»s>ndan ho-
mozigot (D/D) veya heterozigot (D/-) olma ihtimalini dngdrebilir. Ancak molekiler genotipleme ile resesif D(-) allelle-
rin varbaynyn saptanmas> zigozitenin belirlenmesine olanak sazlar. Genetik a¢c>dan meydana gelen pek ¢ok olay D(-)
fenotipin oluflmas>na neden olur ve zigozitenin tam olarak saptanabilmesi i¢in birgok tetkik uygulanmas>n> gerektirir.
Avrupablarda, D(-) fenotipinin molekdiler temeli genellikle RHD’nin total delesyonuyla iliflkilidir. D negatif olan Japon-
larn yaklafbk 1/3’Unde ise sarlam ancak inaktif RHD bulunur ve eritrositleri anti-D ile nonreaktif olan Japon donérle-
rin ancak % 10’u delesyon fenotipine sahiptir. D(-) olan Afrika kbkenli Amerikallarn yaklafbk 1/4’tnde bir RHD pso-
dogeni bulunur. Bu psédogen D antijenini kodlamaz. Tim bu D varyantlarn>n tespiti ancak molekiler yontemler ile
mumkin olacaktr. Prenatal uygulamalarda, paternal RHD zigozitesinin test edilmesi, annenin anti-D’ye sahip olmas»
durumunda, fetal D durumunun saptanmas» ag>s>ndan dnemlidir. Eaer baba RHD homozigot ise fetis D-pozitif olacak-
br. Bu durumda gebelizin izlenmesi gereklidir. Eaer baba heterozigot ise fetlisiin D tipinin belirlenmesi invaziv ve ge-
reksiz testlerin yap>Imas>n> engelleyecektir.

E. Fetlsiin Tiplendirilmesi

Fettsiin annede klinik 6Gneme sahip bir antikor oluflturabilecek paternal bir antijene kabtsal olarak sahip olup olma-
d>o>n> prenatal donemde belirlemek ancak genetik tiplendirme ile mimkin olacakbr. Exer fetlis bu antijen ag>s>ndan
negatif olarak bulunur ise yenidoman>n hemolitik hastal>a> veya neonatal alloimmun trombositopeni ag>s>ndan risk al-
tnda derildir ve annenin agresif takibi ile gereksiz immunmodilatdr ilag kullanmas> énlenmifl olur. Antijen durumunu
belirlemek icin amniosentez veya korion villus 6rnerinden elde edilen fetal DNA kullansbr. Alternatif olarak beflinci
gebelik haftassndan sonra annenin serumundan veya plazmas>ndan hticresiz, fetal kaynakl> DNA elde etmek mimkun-
dir. Bu teknik sayesinde invaziv giriflimlere gerek olmaks>z>n anneden fetal DNA elde edilmesi saslansr. Anne plazma-
s>ndaki fetal DNA apopitotik sinsitiotrophoblastlardan kaynaklansr ve gebelik haftas> artbk¢a miktars artar ancak doaum
ile birlikte h>zla kaybolur. Annenin kanynda veya cildinde y»llarca kalabilen fetal lenfositlerin aksine hicresiz fetal
DNA’lar flu anki gebelik ile 6nceki gebelikler arassnda kanfbkbk olufimas>na neden olmazlar. Gergek zamanls> PCR tek-
nizi ile anne plazmas>ndan elde edilen fetal DNA cabflldses zaman fetlisiin D durumunu belirlemek mimkin olabilir.
Cok say>da genifl dlcekli cabflma bu testin valide edilmesini sazlamaya calfimaktadsr. Teorik olarak anne plazmas>n:n
bu ag>dan incelenmesi yaklafbk % 40 D(-) kad>na, D(-) fetus tafbd>klars halde gereksiz Rh immunglobtilini verilmesini
Onleyecektir. Yeterli fetal DNA elde edildizini gosteren pozitif kontrol kullansimas> dnemlidir. Boylece negatif sonug-
larn valide edilmesi sazlansr. Fetis erkek ise Y kromozomu belirge¢ olarak kullanslabilir. Ezer fetlis k»z ise polimorfik
paternal belirgeclere ihtiyac vardsr. Standart protokollerin belirlenmesi ile birlikte bu invaziv olmayan ifllem rutin kul-
lan>m alan>na girecektir.

Kell kan grubu sistemi ve trombosit HPA-1a antijeninin fetal tiplendirmesi de énemlidir. Bu antijenlerinin kalxt:m>
genin varbm veya yokluaundan ziyade tek nikleotid polimorfizimi ile belirlenir. Fetal DNA kaynam olarak amniosit
tercih edilir.

F. Reaktanlar <le Yaprlan Serolojik Tiplendirmedeki Uyumsuzluklarsn Cozimu:

Eritrositler, farkl> monoklonal antikorlar ile test edildizinde serolojik tiplendirmede uyumsuzluklar oluflabilir.Ozel-
likle D antijeni tiplendirmesinde bu tarz sorunlar sk gorulir. Cunkl ¢ok say>da farkl> RHD geni, D antijeninin sunu-
munu, potansiyellizini, yap>s>n> ve epitoplarn> belirlemede rol abr. Yizden fazla RHD geni olduau bilinmektedir. Bu
genlerin 50’si zay>f D’nin farkl> formlarny, yaklaflbk 40°> parsiyel D antijenlerini ve ¢ok say>da RHCE geni ise Rhce pro-
teini Uzerindeki D epitoplarny kodlamaktadsr. Piyasadaki reaktanlarn icinde bulunan farkl> monoklonal antikor klon-
lars bu varyant D antijenleri ile farkl> reaksiyon gosterirler. D antijen ekspresyonundaki dexiflkenlik, antikor klonu, test
yontemindeki farkbbklar (ttp yontemi, solid faz, gel, otomatik analizatdr) bu uyumsuzluklara neden olabilir. Genotip-
lendirme ile bu sorun ¢ozulebilir.

Yiuizden fazla farkl> ABO alleli rapor edilmifltir. Bir¢cok farkl> mutasyon, antijen azalmas>na neden olarak A ve B alt-
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gruplarn>n oluflumuna neden olur. Baz> non-delesyonel O allelleri ise ¢ok zay>f A antijen sunumuna yol acgar. Boyle
durumlarda antijen seviyesi azalmsfl veya zay>f iken isohemagulitinin dizeyi tespit edilemez. ABO tiplendirmesinde
uyumsuzluk oluflur. Ayns> Rh tiplendirmesinde oldusau gibi, piyasada bulunan farkl> monoklonal antikorlar da zay>f A
ve B alt gruplanr ile farkl> reaksiyon verirler. Bu da sonuclarda belirsizlice yol acabilir. Ayrsca edinsel ABO fenotipleri-
ni kabtsal fenotiplerden ay>rmak bazen mimkin olmayabilir. Tium bu hallerde genotip tayini uyumsuzlusun ¢6zimu-
nu sarlamaktadsr.

G. Zay>f D ile Kssmi D Ayrmsnon Yaprlmas:

Daha 6nce bahsedildiri gibi, D antijen sunumunda dewrifliklik nadir gortlen bir durum dexildir. Zay>f D, tek ami-
noasit dewrifliklici sonucu membrandaki protein miktarsn>n etkilenmesi ile oluflur. Bdylece eritrosit ylizeyindeki D anti-
jenik bolgesi say> olarak azabr. Parsiyel D’de ise, D epitoplarn> dewifltiren aminoasit dewifliklikleri bulunur. Bunlar ¢o-
aunlukla RhCE parcalarna bazl> olan hibrid proteinlerdir. Zay>f D ile kssmi D aras>nda fenotipik ayrm yap>lmas> kli-
nik dnem tafbr. Cnkd k>smi D anti-D oluflumuna yol agabilir. Rutin serolojik tiplendirmede kullanslan reaktanlar bu
ay>rm> yapmakta yetersiz kalr. Ancak genotip tiplendirmesi sayesinde bu ayr>m sarlanabilir.

H. Sk Gorilen Antijenlere Karfl> Antikor Uretme Riski Bulunan Hastalarsn Tansmlanmas»:

Kronik transfizyon tedavisi gerektiren hastabklarda alloimmunizasyon gelifime olassb& % 5 civarndad>r. Ancak
orak hicreli anemi hastalarnda bu oran % 20’lerin lizerine ¢>kmaktadsr. Orak hiicreli anemi hastalarnda oluflan ¢ok
say>da allo-antikora uygun antijen negatif kan>n bulunmas> problem haline gelebilir. Birgok transflizyon programs>nda
orak hicreli anemi hastalarna transfiize edilecek olan eritrositler, allo-antikor s>kl>en> ve riskini azaltmak icin D, C, E
ve Kell antijenleri ag>s>ndan karfblafibrsbr. Buna raemen Rh allellerinin kodlad>e> D, C, e antijenlerine karfl skbkla al-
lo-antikor geliflir. Konvansiyonel Rh karfblaflbrmas>na raemen allo-antikor geliflmesi, orak hiicreli anemi hastal>@n>n s>k
gorulduri >rkta ayn> zamanda varyant RHD ve RHce genlerine s>k rastlanmas» ile iliflkilidir. Bu cins antikorlar s>kbkla
karmafbk yap>da, Rh spesifitesi yiksek olan ve uygun unitenin bulunmas>n:n zor veya imkans>z olduau antikorlardsr.
Bu tarz problem yaflayan hastalarda, hastan>n genifl antijen profili DNA analizi incelenir ve homozigot varyant Rh olan
hastalar tespit edilir ise uygun kan transflizyonunun yap>labilmesi olanakl> hale gelir. Béylece alloantikor gelifimez ve
kifliye uygun kan transflizyonu daha kssa stirede daha az yan etkiyle ve efektif olarak saalanabilir.

Molekiler test metotlar kan bankalar> ve transflizyon t-bh> alansnda son on y>lds>r kullansimaktadsr. Bu siire icinde
gergeklefltirilen ¢cabfimalar; kan gruplarn>n genotip-fenotip iliflkisini veya farkl> etnik topluluklarda eritrosit antijenlerin-
deki genotipik denifliklikleri ag>klamaya yonelik olmufltur. Hedef genlerin validasyonu, araflbrimas> ve farklbbklarn
agklanmas>nda dnemli ilerlemeler kaydedilmifitir. ABO ve Rh kan grubu sistemlerinde molekdtler yontemlerin kulla-
nImas» ile cok say>da A ve B alt grubuna ve inaktif O kan grubuna neden olan mutasyonlar, Rh varyant ve hibrid Rh
genleri bulunmufitur.

Yiz yl> aflkon stiredir kan grubu antijenlerinin tansmlanmas>nda kullanslan hemaglitinasyon yontemi dzellikle yu-
kar-da bahsi gecen alanlarda yerini molekuler yontemlere bsrakmaktadsr. <k kuflak molekiler yontemler ‘restriction
fragment length polymorphism’ ve ‘allele specific assay’ idi. Bu ydntemler 6rnexzin, PCR ifllemi ile ¢coraltimas>na ve jel
elektroforezinde yurutilmesine ihtiya¢c duyuyordu. Zaman al>c> ve yoaun emek gerektiren bu teknik yerini arbk ‘real-
time PCR’ yontemine bsrakmyfitor. Bu teknik ile tek bir kapalbs tiip ile bircok kan grubu sisteminin ¢oraltsimas> ve ‘auto-
mated fluorescence discrimination of alleles’ ile de ¢oralmyfl olan bu gen bdlgelerinin analizi sarlanmaktad>r. Boyle-
ce ¢cok say»da 6rnenin ksa siirede molekiler analizi yap>labilmekte, genotipi ortaya konulmakta ve molektler teknik-
lerin kan bankac>benda yaygon kullan>myndaki en buyuk engel olan zaman sorunu aflimaktads>r. Molekuler yontemle-
rin transfliizyon tbb>nda yaygrn olarak kullan>m> ile ilerde alloimmiuinizasyon dahil bir¢cok alanda énemli gelifimeler
sanlanacam> kag>nolmaz bir gercektir.
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DENDR<T<«K HUCRE TEDAV<DE KULLANIMI

Prof. Dr. Erciiment Ovali

Dendritik Hucrelerin (DC) Oykiisii,

Dendritik hicreler naif T hicrelerini en guclu bir flekilde stimiile eden, antijen sunan profesyonel hiicrelerdir. Bun-
lar immun tepkilerin verilmesinde kilit rol oynarlar. Dendritik hticreler ilk kez ondokuzuncu yizy>bn sonlarsnda Paul
Langerhans (Langerhans hiicreleri) taraf:ndan tarif edilmifllerdi. Ancak ‘dendritik hticre’ deyimi ilk kez 1973’te (1) Ralph
M. Steinman taraf>ndan kullan>Imfit>r. Steinman dalakta sinir lifine benzer bir hiicre populasyonu tespit etmifiti. Kysa bir
strre icinde DC’ler bitlin lenfoid ve hemen hemen lenfoid olmayan dokularda tespit edilmiflti. Daha sonra yap»>lan ca-
lmalar da DC’lerin profesyonel antijen sunan hiicreler (APC) olduau ortaya ¢>kmofits. Ancak burada buiyuk bir prob-
lem vard>, ¢clinkti DC’ler dokulardan az say>da ve giiclikle aynfitrlabiliyorlards. 1990’larda araflbrmacslar kék hicre-
lerden ve in vitro monositlerden ¢ok say>da DC uretmeyi 6arendiler. Bu buyik bir gelifimeydi. DC’leri in vitro olarak
artbrma yeteneri araflbrmacslara DC mekanizmas>n>n immun sistemle nasl etkileflime girdizini ve DC’leri klinik teda-
vi rejimlerinde nas)l kullanabileceklerini daretti.

DC Kaynaklar

DC’ler, fms benzeri tyrosine kinase-ligand (Fit3L), grantlosit makrofaj koloni stimile edici faktdéri (GM-CSF) gibi,
buyume ve farkblaflma faktorlerine tepki vererek kemik ilirinde Uretilen heterojen hicrelerdir. <nsan kan> igerisinde
DC’ler kal>tm negatif, HLA-DR pozitif olup CD11c, CD123 ve langerin diizeylerine baal> olarak mevcuttur. Bunlar iki
alt tire (2,3) aynrlabilirler. Bu alt turler myeloid ve plasmasitoid DC’lerdir. Bunlarn tasnifi ve immunophenotipik 6zel-
likleri Tablo 1'de dzetlenmifitir.

Myeloid ve plasmositoid DC’ler de s>rassyla DC1 ve DC2 olarak s>n>fland>r>lor. DC1 hicreleri T hicrelerini T hel-
per hicrelere (Thl) dorru kutuplafibrrken, DC2 hiicreleri ise Th2 fonksiyonlarna doaru kutuplafibirlar. DC1 hiicrele-
ri farkl> toll-like reseptorler (TLR) -2,-3,-4 ve -7 ekprese ederken DC2 hicreleri sadece TLR7 ve TLR9 reseptorlerini eks-
prese ederler.

DC’lerin Morfolojik Ozellikleri

Adlarndan da anlafbld>as gibi DC’leri yumrulu (bulbous) pseodopodlar ve lamellipodlar veya peceler (veils) gibi ¢e-
flitli ve gayri muntazam flekillerde hiicrelerdir (fiekil-1). Oval formlu bir ¢ekirdere sahiptirler. Sitoplasmada pek ¢ok oval
mitokondria, otofagozom ve iyi geflilmifl bir endoplazmik retikulum bulunur. Bunun yan> s>ra plasmositoid DC’lerinde
plazma hiicresi morfolojileri de bulunur.

DC'’lerin dllevsel Ozellikleri,

DC’ler ifllevsel dzelliklerine gore g kategoriye aynbr:

T hicrelerinin aktive edilmesi: DC’lerin ilk ifllev kategorisi antijen sunumu ve T hiicrelerinin aktive edilmesidir. Enf-
lamasyon olmas> halinde, DC’ler bu bélgeye doaru yonelir ve antijenleri ele gecirerek, bunlar> dahili olarak ifleme ta-
bi tutma yonunde stimile olurlar. Bu antijenler fagositoz veya reseptor arac>bayla gergeklefitirilen endositozla iceri al>-
n>rlar. Endojen antijenler proteozomda degrade olarak endoplazmik retikuluma girerler. Burada peptidler hiicre ytze-
yinde CD8 T hiicrelerinde sunulmak lizere yeni sentezlenmifl MHC 1. kategori molekiillere bazlansrlar (5). Ote yandan
exojen antijenler erken endozomlarda degrade olur ve oluflan peptidler hiicre yiizeyinde CD4 T hiicrelerinde (5) su-
nulmak Gzere ge¢c endozomlarda vesikiile giren MHC Il. kategori molekullere baalansrlar. DC’lerin bir baflka énemli
Ozellini de B7 ailesinin Uyeleri de dahil olmak Gzere ortak stimule edici hicrelerin sunumudur.

«mmin tolerans olufiturma: DC ifllevinin ikinci kategorisi tam olarak belirlenmemifise de, bunlar aras>nda, immin
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Tablo -1 DC’lerin ssn>flandsrmas> ve phenotip ozellikleri (referans 2,3’ten uyarlanmofitsr)

Olgun olmayan DCler

Olgun olmayan DCler

Myeloid

Monocyte tirevi DC

Lin negatif
CD80 negatif
CD83 dim/neg
CD 86 dim/neg
CD11c pozitif
CD 123 dim
Langerin negatif
HLA DR pozitif

Lin negatif
CD80 negatif
CD83 dim/neg
CD 86 dim/neg
CD11c pozitif
CD 123 dim
Langerin negatif
HLA DR pozitif

Langerhans turevi DC

Lin negatif
CD80 negatif
CD83 dim/neg
CD 86 dim/neg
CD11c pozitif
CD123 dim/neg
Langerin pozitif
HLA DR pozitif

Lin negatif
CD80 negatif
CD83 dim/neg
CD 86 dim/neg
CD11c pozitif
CD123 dim/neg
Langerin pozitif
HLA DR pozitif

Lymphoid DC

Plasmacytoid DC

Lin negatif
CD80 negatif
CD83 dim/neg
CD 86 dim/neg
CD11c negatif
CD123 pozitif
Langerin negatif
HLA DR pozitif

Lin negatif
CD80 negatif
CD83 dim/neg
CD 86 dim/neg
CD11c negatif
CD123 pozitif
Langerin negatif
HLA DR pozitif

tolerans>n oluflturulmas> ve idamesinin de yer ald>a> da dne surtlmektedir. DC’lerin T hiicreleri igin timusta oluflan bir
merkezi tolerans ifllevleri vardsr. Self peptidler tafyan DC’lere tepki gosteren T hiicreleri timusta negatif seleksiyon yo-
luyla imha edilir. DC’lerin ayn> zamanda periferal toleransta da bir rolt vard>r. Olgunlafimamsfl DC’ler de CD4 ve CD8
T hicrelerinde anerji olufiturarak diizenleyici T hiicrelerini (Tregs) aktive ederler (6,7). Bunun sayesinde periferal tole-
rans idame ettirilir. Bunun tersinin gecerli olduau durumlarda da Treg’ler DC geliflimini etkileme yeteneaine ve boyle-
ce geliflimi dnleyerek IL-10’un yan>s>ra B7-H ailesine ait immunorepresif molekulleri de oluflturma yetenerine sahiptir-
ler. Bu sonuglar DC-Treg ¢apraz iletifliminin, tolerans mekanizmalarn> destekledirini gostermektedir (8).

B hiicresi ifllevierinin etkilenmesi: DC’ler lenf nodu T hiicrelerinde ve germinal merkezlerde B hicrelerini stimile
edebilir. Folikiler DC’lerin (FDC), B hucresi hafszas>n>n idame ettirilmesinde dnemli olduau anlafsimaktad>r. Yabanc»
antijenlere karfl> ilk antikor tepkisinden sonra FDC’ler B hucreleri igin surekli bir stimulasyon kaynas> gorevi gorurler.

Dendritik Hucrelere Dayal> <mmin Tedavi
Pekcok klinik vakada, immun sistem, tumorleri yok etmede baflarl> olamamakta bunun sonucunda da neoplastik
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fiekil -1 Kalturdn 5. guniinde DC’ler

hastabk ilerlemektedir. Bu baflars>zl>an bir nedeni de timadr hiicrelerinde yetersiz antijen sunumu olup bu nedenle ti-
morlerle ilgili antijenlerle (TAA) dolu DC’ler bamflbkbk sazlamada bir ¢6zim sunabilir (3). DC’ler timor hiicrelerinde
olmayan, yuksek diizeylerde MHC kategori | ve kategori Il efl stimills sarlay>c> molekuller eksprese eder. Bu nedenle
DC’lerin bir immin tedavi vas>tas» olarak nasl kullanslabileceklerine buyik ilgi duyulmaktadsr. DC’ye dayal> immin
tedavi aflamda 6zetlenmifitir:
1- DC’lerin elde edilmesi: DCler iki flekilde elde edilebilir.
a. DC’lerin elde edilmesi:

DC’ler CD34 pozitif huicrelerden veya periferal monositlerden veya ceflitli sitokinlerin bulunduau ortamdaki

neoplastik hematopoetik hiicrelerin kiltirlerinden elde edilebilir.

i. CD 34 pozitif prekirsérden elde edilen DCler: CD 34 pozitif prekirsorden elde edilen DClerin tretilme-
si igin kok hucre faktorl FIt3L, IL-3 ve IL-6 dahil olmak Uzere, ard>ndan da IL-4 ve GM-CSF (3,9,10) fark-
blaflmas>n> da igeren daha esash bir kanfbm gereklidir. Ayrca grubumuz, Hepatosit buytime faktorintin
(HGF) kok hticreden DC elde edilmesinde ilave etkileri olduaunu ortaya koymufitur (10).

ii. Monositlerden tiretilen DCler: Periferal monositlerden ve plastik adherent mononukleer hiicrelerden DC
Uretmenin en populer yolu IL-4, GM-CSF ile 7 gunluk kultur gerektirmektedir (11).

iii. DC’lerin neoplastik hematopoetik hiicrelerden elde edilmesi: Gunimuizde neoplastik hiicrelerden DC’ler
Uretmek icin farkl> bir yontem tarif edilmektedir. Bu yonteme goére, hematopoetik neoplastik hiicrelerin
TNF- o ve CD 40 L ile birlikte GM-CSF, IL-4 ile neoplastik DC’ler halinde farkblafimalar> sazlanabilmek-
tedir (12).

b. DC’lerin izole edilmesi:
Periferal kandaki duflik frekanslars nedeniyle kan DC’lerin kullansm> s>nsrbdsr. (3). DC populasyonunun pe-
riferal nukleid edilmifl hucrelerin %0,15 ile %0,70’ini olufiturduau bildirilmektedir. Bu da, bir litre kanda
3x10° ile 17x10° DC bulunduau anlamsna gelmektedir (13). Ancak, pozitif veya negatif seleksiyonlu lokofe-
rez usull ile 1x10° ile 10x10° DC olufimaktadsr (14-15). Baz> kanser hastalarndan al>nan DC’ler say> olarak
azalabilir ve ayni zamanda ifllevsel bozukluklar da i¢erebilmektedir. Bununla birlikte, kan DC’lerinin kulla-
nld>a> erken klinik cabflmalar baflarl> antijen spesifik immiin cevaplar vermifitir (14-15). Bunun yan> s>ra ba-
2> klinik cabfimalarda araflrmacslar, daha fazla say>da DC elde etmek i¢cin GM-CSF, G-CSF, progenipoietin
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ile mobilizasyon rejimleri uygulamsfllards>r (16-17)

2- Kultdr koflullar: <k yap>lan DC ¢abfimalarnda fetal dana serumu (FCS) iceren ortamlar kullanslmofitsr. Klturler-
de FCS kullamimas» 1. tir hipersensitiviteye neden olabilir. Halen yap»>lan klinik denemelerde serumsuz ortam-
lar veya otolog serumlar kullansimaktadsr. Ancak bu durumda kanser hastalar>ndan albnan serumlarda IL-10 gi-
bi immunsupresif faktérler bulunabilir. fiu aflamada, serumsuz ortam kullan>ms>n>n DC kalturleri igin en iyi sece-
nek olduau anlafblmaktadsr (3).

3- Yikleme igin kullanlan antijenler: Halen DClerin yiklenmesi icin kullanslan TAA’lar preparatn kesin bileflimi-
nin bilinip bilinmedizine bazl> olarak tans-mlanmsfl veya tansmlanmamyfl olarak s>n>fland>rslmaktad>r. Tansmlan-
m>fl antijenler aras>nda peptidler, proteinler, cDNA bulunmakta, tan>mlanmamfl antijenler ise timor hicreleri-
ni, tdmor hucresi lizatlarny, timor hiicrelerinden »s> floku proteinlerini, timor/DC flizyonlarns ve timor hiicre-
lerinden elde edilen mesenger RNA’lar> igermektedir. Ancak tan>mlanmamyfl antijenlerin daha guc¢li olma gibi
baz> avantajlar vardsr (3). Bu antijen preparatlar> giiclikle izlenebilmekte olup otoimmdiniteye neden olma ris-
ki daha yuksektir. Bu antijenler genellikle dorrudan dozruya ve ¢plak olarak kultir koflullar-nda yiklenmekte-
dir. DNA ve RNA’larn DC’lere yuklenmesindeyse viral vektorler, lipozomlar ve elektroporasyon kullan>imakta-
dr. Ote yandan, keyhold limpet hemosiyanin (KLH), tiberkilozdan arndsrlmsfl protein tirevi (PPD), Pan-HLA-
DR binding protein (PADRE) vs. gibi yard>mc> epitoplarn kullansimas> DC yiklenmifl antijenlere immun cevab>
artbrabilir (18,19). Ancak in vivo ¢abflmalar hentiz netlik kazanmamyfitor (3).

4- DC’lerin olgunlaflmas>: Olgunlaflmsfl DC’lerin kullansmsn>n daha iyi klinik sonuclarla baclantl> olduzu anlafbl-
maktad>r (18). DC’ler, CD40L, TNFa, PGE2, IL-6, IL-1B3, IFNy dahil olmak tzere ceflitli stimuluslarla fenotipik
olarak olgunlafibnlabilirler. Ancak, bitiin kombinezonlar optimum olmay»sp, IL-12 Uretimi icin yeterli stimilas-
yon sarlamaz ki bu da T hucresi stimtlasyonu igin 6nemli bir faktordur. Halen klinik denemelerin ¢orunda ol-
gunlaflbrma reagentleri olarak TNFa, IL13, 11-6 and PGE2 kullan>Imaktadsr (20-23). Aynca, grubumuz Hepatosit
biylime faktorintn (HGF) monositlerden DC matirasyonu saclamada ilave etkileri oldurunu da ortaya koymufi-
tur(19).Bu sitokin seleksiyonu fenotipik mattirasyon kavramyna dayal>d>r. Ancak bu kanfbmda PGE2 kullansima-
ssmn hakl> gerekgeleri olmabdsr (3) ¢unkid PGE2’nin DC’lerin IL-12 salgrlamas»n> inhibe ettiai bildirilmifitir (24).

5- Uretim kalite kontrolu ve sabnsm testi: Klinik calXfimalar icin yapslan biitiin afl> preparatlars cGMP koflullarsnda
uretilmelidir. Hiicre bazl> timor afblars somatik hiicre tedavisi ilag Urtinleri veya gen transferi ilag Urtinleri ola-
rak ssm>fland>plabilir. Gen transferi ilag Grtnlerinin imalatnda Avrupa Birlizinin befleri ilag kullan>msna iliflkin
yonetmelizindeki (2003/63/EC yonerge ile deriflik 2001/83/EC say»l> direktif). tan»ma uygun diagnostik, profilak-
tik veya terap6tik bir gen transferini icerir. Halen kabul edilen sal>n>m testleri Tablo 2’de 6zetlenmifitir.

6- Afl uygulama protokolleri: cimmin tedavi denemelerinde DC uygulamasn>n optimum dozu ve s>k netlefimifl
denildir. Coou kez afl> bafbna 1x10° ile 200x10° hiicre kullansimaktadsr. Yiiksek dozlarsn hastal>aon ilerlemesini
daha uzun surre engellemesi beklenmektedir. Klinik denemelerin ¢corunda ¢oklu enjeksiyonlar 2 ila 4 hafta aray-
la uygulanmfir. Klinik éncesi cabflimalarn ¢oaunda afbnon sirekli kullansm>nyn antijen spesifik immin cevab»
ve antitimor cevaby artrdyay goralmufitr (27,28). Bu ¢abfimalarda aflnon ge¢ antitimor etkileri uzun sureli afl>
uygulamas>ndan sonra gortlmdifitir. Ancak, biz uzun afslama uygulamas>ndan sonra antitimor cevab>nda bir ar-
bfl gozlemlemedik. Bizim ¢abflmam»zda, gdzlemlenen tiim klinik cevaplar afl> protokoliintin ilk iki ay» i¢inde go-
ralmafitdr (23). En iyi uygulama yolu bilinmemektedir. Ancak T hiicresi cevabs olufiturmak icin intradermal, in-
tralenfatik veya intratimor yollar tercih edilirken, antijen spesifik antikor cevaplar> i¢in damardan afl> yolu ter-
cih edilebilir (3).

Klinik Sonuclar ve DC’ye Dayal> <mmiin Tedavisinin Gelecexri

Ginumuzde, DC esasl> kanser afi>larna iliflkin 200’0 aflkon 1. ve II. Safha klinik ¢alfima ve bir adet Ill. Safha klinik
cabflma yapslm»fitr. TUmor lizat pulse edilmifl DC afbbs> kullanarak yapta>m»>z I-1l. safha klinik calbflmam»za, 18 adet
ileri derecede kanser hastas> dahil edilmifl olup (23), burada %22 objektif klinik cevap elde ettik (1’i tamamen azal-
ma, 1’i hemen hemen tamamen azalma, 2’si kxssmi azalma) ve |. kategoriden fazla olmayan bir klinik toksisite tespit
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Tablo-2 Afly Urtinlerine dayal> DC’lerin Salbm Testleri (Referans 3, 25, ve 26’dan uyarlanmfibr)

Safbk (flow cytometri ile dlgime gore):
>%>50 LA DR, CD86, CD 11c¢/CD 123 pozitif

Canbbk:
>0% 70 trypan mavisi dfllanarak veya Propidium iodide boya ile

Sterilite:
Bakteri, fungus, mycoplasma negatif

Pyrojenite:
LAL’a gbre Endotoksin negatif

Farkblaflma/Olgunlafima (secenere bazlb):
Kalbt:msal negatif ve CD80, CD83 pozitif (flow cytometri ile dlgime gore).

Potans testleri (Uriin imalatgss>nca gelifitirilip tansmlanacaktr):
Yilksek diizeyde hedef protein ekspresyonu (bu eflik daha sonra belirlenecektir)
CD45 pozitif *
Mixed lymphocyte reaksiyonu
Costim assayi (Bu assay responder T lymphocyte’lerinin CD3-spesifik monoklonal antikor OKT3’le subopti-
mal 6n prestimilasyonundan sonra DC’lerin tam stimilasyonuyla saslanmas>na dayal> olarak haz>rlanmfltsr)

Stabilie assayi
Uruin imalatgsssnca tansmlanacakbr.

Fonksiyonel assaylar (<leri safha klinik gelifltirme)
Geciktirilmifl tar hipersensitivite reaksiyonu (DTH)
ELISPOT
Flow cytometrisiyle tetramer boyama

*DC ile aynflbes icin CD45’in uygun bir marker olduru diflunilmektedir. Aynca, CD45+ hicreleri, antijeni alan ve
arkas>ndan bunu antijen spesifik T-hiicresi hibridomalarna sunumunu yapan hicrelerdi. Stratli yalancs testlerin ya-
n> s>ra, belirli parametre kombinasyonlarnyn da (6rnerin; canbbk, hiicre say»s> ve hiicre ylzeyi marker ekpresyonu)
potans assayleri olarak kullan>lma olas>bklar> da daflinaimufittir.

ettik. I-1l. Safha gabflmas>nda gozlemledirimiz klinik cevaplar tatmin ediciydi. Bu cevaplar gecikmifl tir hipersensitivi-
te testleriyle (DTH) 6nemli bir korelasyon gdsteriyordu. Bir baflka ilging gézlem de baz> timor markerlerinde net bir
kal>c> azalma veya afly igin tumor lizat haz>rlamak igin biopsi yap>lan timor bolgelerinde hemen hemen total bir kal>-
© regresyon bulgusudur. Ancak bu hastada kssabir siire icinde yeni metastas lezyonlar> teflhis edilmifitir. Bu gézlem da-
ha eski cabfimalarn da ortaya koyduru gibi (29,30), bize bu hastalarda yeni lezyonlarn farkl> bir antijen yap>s>na sa-
hip olabilecerini duflindirmfitiir. Bu da metastatik lezyonlarn baz> hastalarda heterojen bir antijenik 6zellik arzetti-
aini gostermifitir. Baflka I,11. safha ¢abfimalar> da yap>lmsfl ve 6zellikle de Ill. Safha klinik denemeler Gilboa tarafndan
yeniden canland>rlmsflbr (5). Gilboa, DC esash kanser afblarnyn timér biylmesini durdurmada yeterli olamayabile-
cenine iflaret etmektedir. Ancak, afbn>n ortaya ¢>kard>a> cevaplarn kabe>bany artbrmak igin, ilave tedaviler gelifitirile-
rek bunlarn afbyla birlikte kullansimas> gerekliyse de, bunlarn uygulanabilir ve giivenli oldusunu difliintiyoruz. Yakon
bir gelecekte, af>dan dnce Treg’lerin diflik dozda siklofosfamid veya Treglerdeki CTLA-4’e spesifik Mab ile daha faz-
la tumor kontrolu yap>bp yap>lamayacasn> anlayacamz (31). Farkl> Gretim ve olgunlafitbrma protokolleri kullanarak
DC’lerin immunojenisitelerinin guclendirilmesi mumkin olabilir (5,31).
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K<MER<ZM

“Chimera” Yunan mitolojisinde bafl> aslan, viicudu keci ve kuyruau y>landan oluflan yaratea verilen isimdir. Bu ne-
denle giinimuzde farkl> organizmalara ait genetik yap>larn bir arada bulundusu ve ortak bir bitiint olufiturduzsu du-
rumlars ifade etmekte sskbkla kullansimaktadr.

Top literattriinde kimerizm; geliflimine gore spontan veya edinsel olarak ikiye aynbr. <nsanlarda ayn» uterusta geli-
flim gosteren ¢ift yumurta ikizleri arassnda veya intrauterin dénemde plasenta yolu anne ile bebek arassnda kan akom-
lann>n kanflmas> nedeni ile karfblbkly spontan kimerizm geliflebilir. Edinsel kimerizm ise allojeneik hematopoetik kok
hicre transplantasyonu (HKHT), solid organ transplantasyonu, kan transfiizyonlars sonras>nda al>cyya gegen ve yaflamo-
n> siirdiiren yabanc» hiicreleri tansmlamak icin kullansimaktadsr.

Kimerizmde kodken abnan hiicre gruplarna gore farkly tansmlamalar bulunmaktad>r. Yabanc> hiicre veya dokularn
farkl> tlrden bir organizmadan kaynaklanmas> heterolog kimerizm olarak adland>rnhrken ayn» tirden bir organizma-
dan ancak farkl> bir genotipten kaynaklanmas> durumuna homolog kimerizm denir. Isolog kimerizmde ise yabanc» hiic-
re veya dokular ayn> trden bir organizmadan ve ayns> genotipik yap>dan (tek yumurta ikizi gibi) kaynaklanrlar.

GUndmiizde kimerizm s>kbbkla HKHT sonras>nda hastalarsn izlemi amac> ile kullansimaktad>r. HKHT vericiden ke-
mik ilizi, periferik kdk hicre veya kordon kans kaynakl> kék hiicrelerin al>c>ya nakledilmesi olup glinimiizde dozufltan
ve edinsel birgok hastabkta baflaryla uygulanmaktadsr. Allojeneik transplantasyonda (allo-HKHT) farkl> genetik yapsya
sahip ayn» tirden bir organizmadan kok hiicre nakledilmektedir. Kok hiicre nakledilen transplantasyon olgular> dxfbn-
da olgun I6kositler de gereken durumlarda al>crya aktarlabilir. Bunlar arassnda transplantasyon sonras> destek amac»
ile uygulanan donor lenfosit transfiizyonu say>labilir. Hepsinde amag al>c> kdk hiicre veya l6kositlerinin vericiye akta-
rplmas>d>r. Hematolojide kimerizm kelimesi ilk olarak bunlarn sonucunda HKHT ile birlikte kullansimaya bafllanmfl-
br. Hastalarn kimerizm izlemleri ile al>c>-verici hiicrelerinin orans tespit edilerek rejeksiyon, graft-versus-host hastal>-
o> (GVHH) veya relaps geliflimi erken saptanabilmektedir.

Abcyda tespit edilen verici hiicrelerinin oran> kimerizmin derecesini belirler. Bu derecelere gore farkl> adlandsrma-
lar geliflmifitir.

= Tam kimerizm; genellikle hematopoetik kdk hiicre transplantasyonu sonras>nda kullanslan bir terimdir. Trans-

plantasyonu takiben al>c>da hematopoezisi sarlayan hicrelerin %99’dan fazlas>n>n verici kaynakl> olmas:n» ta-
nmlarken baz> yay>nlarda %95’den fazla hiicrenin vericiye ait olmas> tam kimerizm olarak adlands>rbr.

= Miks kimerizm; al>c>da vericiye ait hiicrelerin %5-95 oran>nda (baz> kaynaklarda %1-99) bulunmas>dsr. <zlem-

deki duruma gore gegici olup zamanla tam kimerizme donuflebileceri gibi stabil bir seyir de gosterebilir. Miks
kimerizmin olumsuz yonde progresif bir seyir gostermesi durumunda ise olay mikrokimerizm geliflimi veya ki-
merizm kayb> ile sonuglanabilir. Miks kimerizmin saptanmas>nda ¢ok farkl> teknikler kullansimas> nedeni ile s>k-
b cok net bilinmemektedir. GUnumuzde giderek daha duyarl> molekdiler tekniklerin kullansmas> ile san>ld>a»>-
n>n aksine sk karfblafblan bir durum oldusu anlafbimsfibr (1,2,3,4,5,6).

= Mikrokimerizm; miks kimerizmin daha ileri evrede olducu dererleri tan>mlamak icin kullansbr. %1-5’den daha

az hicrenin verici kaynakl> olmas>d>r. Hamilelik déneminde plasental kan aksm> sonucu anne-bebek aras>nda
(anneden bebere veya bebekten anneye), ikiz gebelik gibi ¢coklu hamileliklerde ayn> plasentay» paylaflan kardefl-
ler aras>nda, hematopoetik kok hiicre ve solid organ transplantasyonlan ve kan transflizyonlar sonrassnda geli-
flebilir (7,8,9,10,11).

Mikrokimerizm, HKHT sonras> gelifiticinde genellikle verici hicrelerinin kaybs, dolay»s» ile rejeksiyonla sonuclansr-
ken solid organ transplantasyonlarsnda beklenen bir durumdur.
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<ntrauterin donemde anne ile bebek aras>ndaki ortak kan dolafl>m> sonucu geliflen “fetomaternal mikrokimerizm” ise
bu konuda en ¢ok dikkati ceken alan olmufitur. Bu dénemde kan hiicrelerinin anne ile bebek aras>nda plasenta yolu
ile iki tarafl> hareketi s6z konusu olduaundan do@um sonras>snda annede bebere ait hiicreler, bebekte ise anneye ait
hicreler bulunabilir. Bu hiicrelerin yaflamlarsn> devam ettirip coralma 6zellizi kazanmalars durumunda ise mikrokime-
rizm gelifliminden s6z edilir. Yap>lan ¢abflmalarda dorum sonrassnda annede bebexre ait hiicrelerin sadece kanda de-
ail 6zellikle otoimmun hastabklarda farkl> dokularda da tespit edilebildizi ve bu durumun uzun ysllar devam ettizi gos-
terilmifitir (12,13,14). Aktanrlan l6kositlerin rol ald>@> kronik GVHH ile otoimmun hastabklarn benzerlizi nedeni ile ka-
d>nlarda s>k geliflen otoimmun hastabklarn mekanizmas:nda bebekten gecen hiicrelerin rolt dikkat ceken bir arafltsr-
ma alan> olmufitur. Sistemik sklerozis baflta olmak zere bir kxssm otoimmun hastal>klarda mikrokimerik hicrelerin rol
ald>klarn> diflindtren cabflmalar bulunmaktad>r (12,15,16). Otoimmun hastabklar d>fbnda en dikkat ceken bir baflka
konu ise kad>nlarda en s>k goriilen tgtinct kanser olan serviks kanserinde mikrokimerizmin roliiniin olabilecerine ait
araflbrmalardsr (17). Henliz netlik kazanmamyfl bircok soru olmakla birlikte fetomaternal mikrokimerizmin baflka fak-
torlerin de eklenmesi ile birlikte insan sarbmnda ¢ok dnemli yeri olduru dufluntimektedir.

Transflizyonla ilgili mikrokimerizm (T«-MK) ise son ysllarda tan>mlanmsflbr ve bu konuda yapslan ¢ok s>nrl> say>da
cabflma bulunmaktad>r. Olay>n geliflim mekanizmas> nedeni ile anne-bebek aras>nda geliflen mikrokimerizm ile ben-
zerlik gostereceni diflinilmektedir. Bircok nedenle uygulanabilen kan transflizyonlar> ile baflka bir genotipe ait hiic-
reler aborya aktanld>andan teorik olarak akut veya kronik dénemde birgok yan etki ile karfblafblabileceri dufliintlebi-
lir. Kan transfiizyonu ile aktanlan hicrelerin yaflamlarn> ne kadar strdurdikleri, akut ve ge¢c dénemde ne gibi yan et-
kilere yol acabilecekleri, bunlar etkileyen faktorler Gzerine yap>lacak ¢abfimalarda transfiizyonla ilgili mikrokimeriz-
min etkinlizinin ve rolinin ayd>nlatimas> yol gosterici olacaktr.

TRANSFUZYONLA <LG<L< M<KROK<MER<ZM

<Ik Cabflmalar

Kimerizmle ilgili transplantasyon alan>ndaki ilerlemelere karfbon gliniimiizde halen rutin kan transfuzyonlar> s>ras»n-
da istenmeden aktanrlan l6kositlerin yaflam sireleri ve uzun dénem yan etkileri konusunda yap»lan ¢abflmalar ¢ok s»>-
norbdr. Selltiler kan Urdnleri (tam kan, eritrosit suspansiyonu, trombosit suspansiyonu) 108-1010/Unite verici 16kositi
icerebilir. Lokositlerin azalblma ifllemi sonras>nda 16kosit say>s> ancak 105-106/(nite’ye kadar azaltlabilir. Bu hicre-
ler abc>da transflizyona baal> yan etkilerden sorumlu tutulmakta ve atefl-titreme reaksiyonlarndan fatal GVHH’na ka-
dar dexiflebilen derecelerde istenmeyen etkilere yol agmaktadsr. Kullanslan teknikler gelifitikce kan transfiizyonu ile ak-
tarlan I6kositlerin al>c> kanynda <%5 oransnda bulunabileceri gosterilmifl ve “transfiizyonla ilgili mikrokimerizm” ola-
rak adland>rslan bu durum mikrokimerizm icin yeni bir araflbrma alan> olmufitur (11).

Mikrokimerizm geliflimine dikkat ceken ilk ¢alflmalar 1945 y>bnda yap>lan hayvan deneyleri ile bafllamsfibr. Bu do-
nemde yap>lan hayvan cabflmalarnda farkl> kan grubuna sahip ikiz hamilelik gelifliminde ikizlerin birbirlerinin kan gru-
bu antijenini tafbd>a gosterilmifitir. Ortak plasental kan dolafbma baslanan bu durum o dénemde buytk yank> uyan-
d>ormyflbr (18). 1969 ysbnda tiberkdlin testi negatif abcslara tberkilin testi pozitif vericilerden kan transfiizyonu yap»l-
mas> sonras>nda abc>larda gegici test duyarbbos gelifimesinin gdsterilmesi ise kan transfiizyonlars s>rassnda 16kositlerin
de aboya aktanld>e kanstlayan ilk araflbrma olmufitur (19). Takiben bu yonde yap>lan ¢abflmalar artmfl, 1971 ys>bnda
Hutchinson ve Turner anneden kan transfuizyonu yap»>lan erkek bebeklerde anne kaynakl> 16kositlerin 2 y>la kadar do-
lafbmda bulunabilecerini, 1977 ys>bnda da Schechter ve ark. ise kan transfiizyonu sonras> ilk 7 ginlik siirede verici
kaynakl> 16kositlerin ay»rt edilebilecerini gostermifilerdir (20,21,22). Transflizyon yolu ile al>crya aktarlan l16kositler
aboda istenmeyen yan etkilere yol acabildizinden al>c>nsn immun sisteminin durumu ile aktarlan I6kositlerin al>c> do-
lafbm>nda bulunma surelerinin bu yan etkilerin geliflimindeki rollerinin ayd>nlatimas> blyik dnem tafbmaktad>r. Ope-
rasyon uygulanan hastalarda kan transflizyonu sonras>nda vericiye ait l16kositlerin al>c>n dolafbmda ortalama befl giin
bulunabildikleri ve en fazla 7 glinde dolafbmdan temizlendikleri yap>lan araflt-rmalarla gosterilmifitir (23,24). Daha son-
ra yaprlan cabflmalarda immun yetmezlizi olan veya travma nedeni ile fazla miktarda kan transflizyonu uygulanan has-
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talarda verici 16kositlerinin al>c> kanynda daha uzun sire bulundusu, tamamen temizlenmedizi ve mikrokimerizm ge-
liflimi sonucunda belli oranda al>c>n>n dolafbm>nda bulunabileceri gosterilmifitir.

Transflizyonla <lgili Mikrokimerizm Belirlenmesinde Laboratuvar

Transfuzyona bagzl> mikrokimerizm (TB-MK) belirlenmesinde uygulama alan> ve guvenilirliai yuksek olan bir labo-
ratuar yontemlerine ihtiya¢ duyulmaktad>r. Mikrokimerizme yonelik ¢alflmalarda elde edilecek sonuclarn kullanslan
laboratuar yonteminin duyarbbana barl olmas> ve halen ¢ok guvenilir ve hassas bir yontemin gelifitirilmemifl olmas>
bu alanda yap»lan calflmalarda gticlik yaratmaktadsr. <ncelemede karfblafislan problemlerden en énemlileri:

1. Kamn ait olduau vericinin genotipinin genellikle bilinmemesi,

2. Verici genetik yap>s> bilinse bile al>c>-verici genotiplerinin ¢cok benzer olmas> durumunda ay>rt etme gicli=g,

3. Abonn DNA yaps» icinde oldukga kiicik bir yer tutan verici DNA’s>n>n saptanmasynyn guclasadur.

Yapolan ilk cabflmalarda al>cs>-verici cinsiyet farklblaxna dayanarak mikrokimerizm tespiti hedeflenmifl ve bu amac-
la sex kromozomlar> kullansimyfitor. Kad>n hastalara erkek vericilerden uygulanan kan transfuizyonlar> sonras>nda dola-
fbmda bulunan verici I6kositlerinin saptanmas> amac» ile PCR yontemi ile abcyda Y kromozomuna  bakelmsflr. Ancak
bu laboratuar incelemesinin kullanlabilirlizinin cinsiyete barl> olmas> ¢abfimalara s>n>rbbk getirmifitir. Daha sonraki
y>llarda “real time PCR” incelemesinin gelifitirilmesi ile bu alanda yeni bir ¢>ar aglmsfl ve abe>-verici arassndaki HLA
farkbbklarn>n tespiti ile cinsiyete barly olmaks>z>n gabflabilme imkan> yarablmsflr (23). Bu amagla en son olarak real
time PCR yontemi ile “HLA DR farkbbklar” ve “insertion-deletion polimorfizmi”ne bir arada bak>lmsfl ve bu iki test ile
daha duyarl> olarak mikrokimerizm tespit edilebilmifitir (8). Ancak halen bu alanda yap>lan ¢abflmalar ¢ok s>n>rl> oldu-
aundan daha fazla calfimaya ve veriye ihtiyac duyulmaktadsr.

GuUnidmuizde Yapslan Cabflmalar

«mmun yetmezlizi olan ¢ocuk hastalarda, malignitelerde veya immun sistemi bask-lay>c> ila¢ kullanan hastalarda
selliler kan Griind uygulanmas> sonras>snda nadir gériilmekle birlikte ciddi bir komplikasyon olan GVHH gelifliminin
gozlenmesi bu hastalarda kan Urtnlerinin uygulanmas» sonras>nda verici lokositlerinin yaflam surelerinin uzun olabile-
cenini duflindtrmdifitir. Bu nedenle bu hastalarda 16kosit miktars azaltlmsfl ve »fbnlanmofl kan drinlerinin kullansima-
s»na gecilmifl ve bunun sonucunda GVHH geliflimi riski buyuk oranda azaltlmsfltr.

Immun yetmezlizi olmamakla birlikte s>k kan transflizyonu yapslan talasemi major, orak hiicre anemisi hastalarn>n
T«-MK gelifltirebileceri duflintlebilir. Ancak ginimizde bu alanda yapslan sadece bir ¢albfima bulunmaktad>r ve bu-
nun sonucunda da ¢ok s>nrly say>da olguda mikrokimerizm gelifltiai gosterilmifitir (25). Bu durum T«-MK gelifliminde
onemli olanyn transflizyon yap>lan kan>n miktarsnsn olmad>ans, esas olarak al>c>non immun sistemindeki yetersizlizin
oldurunu destekler.

Transfuzyona basl> mikrokimerizm ile ilgili olarak son zamanlarda en ¢ok dikkat ceken ¢alflmalar ciddi travma ge-
liflimi sonras>nda k>sa stirede fazla say>da kan transfiizyonu yapslan olgular Gzerinedir. Bu hastalarda travman>n ken-
disinin ve s>kbkla geliflen enfeksiyonlarsn immun yetmezlik geliflimine neden olduau bilinmektedir. Hem hticresel hem
de humoral immun yetmezlice yol acan bu durum bu hastalara s>kbkla uygulanan fazla say>daki kan transfiizyonlars
sonras>nda mikrokimerizm geliflimine yol agabilmektedir. Reed ve ark. tarabndan 45 travma hastas> Uizerinde yapslan
bir cabflmada >fbonlanmamfl ve I6kosit filtresi kullansimamsfl en az iki Gnite kan transflizyonu sonras>nda olgularn
%48’inde T«MK gelifltini gosterilmifitir. Lokosit filtresi kullansmsnsn T«<-MK geliflimini etkileyebileceri diflinilerek yine
Reed ve ark. filtre ile l6kosit icerini azaltlmsfl kan transflizyonu yap»lan olgular deserlendirdiklerinde benzer olarak ol-
gularn %54’inde T«-MK gelifltizini gosterilmifllerdir. Cabfiman>n uzun dénem sonuglar> dererlendirildizinde ise T«MK
geliflen olgularsn %210’unda ilk bir y>Ibk stirede alsc> kansnda verici I6kositlerinin %1-5 oran>nda bulunduklar> gosteril-
mifltir (8). <Iging olarak travmaya bazl> olmaks>z>n dizer cerrahi giriflimlerde uygulanan kan transfiizyonlar> sonras>nda
T«-MK geliflmedizi gosterilmifitir. Bu hastalarda immun sistemde herhangi bir sorun olmamas>n>n T«<-MK geliflimini en-
gelledini duflintlmektedir (23).

Yapslan araflbrmalarda yafl, cinsiyet, travmansn ciddiyeti, uygulanan transfiizyon miktar> ve travmadan ilk transfiiz-
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yon uygulanana kadar gecen surenin T<-MK gelifliminde bir roliintiin olmad>a» gosterilmifitir (9,26). Ancak, kan>n veri-
ciden abndsktan sonra kan bankas>ndaki saklanma suresinin mikrokimerizm gelifliminde etkili olduau gosterilmifitir.
Kan Urund icerisindeki l6kositlerin kan bankassndaki saklanma siirecinin ilk iki haftassnda mitojen aktivitelerini devam
ettirmelerinin bunda etkin rol oynad>e> diifliniilmektedir. Onemli rol alabilecexi diifliintilen l6kosit filtresi kullansmsn>n
T«-MK geliflimini etkilemedirinin yap>lan baflka ¢cabfimalarla da desteklenmesi mikrokimerizm gelifliminde aktarlan 16-
kosit miktarsndan ¢ok fonksiyonlarsnsn dnemli oldusunu diflindtirmektedir. Hem al>c> hem de vericinin o anki immu-
nolojik durumunun mikrokimerizm gelifiminde rol ald>a> duflinilmektedir. Miks lenfosit kiltird yap>ld>e>nda al>e> ve
verici hiicrelerinin birbirlerine karfl> verdikleri yanstn azalmfl oldunu gésterilmifitir (26). Bu durum ayn> zamanda trav-
ma sonras>nda multipl kan transfiizyonu yap>lan hastalarda birgcok vericiye ait 16kositlerin aktarslmas>na karfhbn sadece
bir, en fazla iki vericinin 16kositlerinin mikrokimerizm geliflimine neden olmas:n> da a¢>klamaktad>r. Ancak yine de sa-
dece tek vericinin mikrokimerizm gelifitirmesinde baflka etkenlerin de rol ald>a, HLA uygunluklarsnon rol alabilecesi
dufluintlmekte, henliz netlik kazanmam»fl bu alanda ileri cabflmalara ihtiya¢ duyulmaktadsr.

Klinik Onemi ve Etkileri

Mikrokimerik hicrelerin insan sarbmndaki roli henliz tam olarak ayd>nlatlamamsflir. Bu alanda en s>k araflt-rma-
larn bulunduzu alan fetomaternal mikrokimerizmdir. Bebek kaynakl> 16kositlerin erken dénemde annede akut GVHH,
ileri donemde ise kronik GVHH, otoimmun hastabklar veya neoplastik hastal>klarda rol alabileceri duflinilmektedir.
Gebelik sonras>nda yaflam>n herhangi bir zaman>nda anne kan>nda bulunan bu yabanc» hiicrelerin genetik ve gevresel
bir k»s>m etkenler sonucunda aktive ve diferansiye olduklar, daha ¢abuk bolinup goralabildikleri ve kronik enflama-
tuar yanta yol actklar> giinimiizdeki en olas> ag>klamad»r (15,17). Yapslan arafltbrmalarda fetomaternal mikrokimerizm
ile en belirgin bazlant> sistemik sklerozis ile gosterilmifl olup farkl> merkezlerde Hashimato tiroiditi, Grave’s hastalb,
juvenil idiopatik enflamatuar myopati gibi dicer otoimmun hastabklar ile ilgili cabfimalar devam etmektedir
(12,16,17,27). Son yllarda fetomaternal mikrokimerizm ile barlants> giindeme en dikkat cekici hastabk ise servikal
kanserdir. Bu hastalardan al>nan biyopsi érneklerinde mikrokimerik hiicrelerin gosterilmesi karsinogenezisde rollerinin
olabilecerini duflunddrdr. Bu hiicrelerin kad>nlarsn immun sistemini olumsuz yonde etkileyerek uyarabileceri veya tam
tersi bask>layabileceri, bunun sonucunda belki de serviks kanseri gelifliminde en cok roli olan “human papilloma vi-
rus enfeksiyonlar” n>n gelifimine neden olabilecexri en olas> teoriler aras>ndad>r (28.

Transflizyonla ilgili mikrokimerizme yonelik araflbrmalann ¢ok yeni olmas> yllar icerisinde geliflebilecek bu yan et-
kileri decerlendirmek ac¢»ssndan hentiz belirsizlik tafbmaktadsr. Ginimuzde yan etkilere yonelik yap>lan tek ¢calfimada
Utter ve ark. travma sonras> ilk 28 gunlik streyi deserlendirmifl ve GVHH geliflimi, enfeksiyon riskinde art:fl, multipl
organ disfonksiyonlarsn>n gelifimi ag>s>ndan mikrokimerizm geliflen ve gelifimeyen hastalar aras>nda fark bulamamofl-
lard>r (29). Ancak akut GVHH geliflimi ag>s>ndan atlanan vakalar olduzu, mikrokimerizm geliflen olgularn travma has-
talar olmalar> ve yoaun bak>m tnitelerinde izlenmeleri nedeni ile asbnda GVHH’na ait olabilecek organ disfonksiyon-
larn>n travma ve enfeksiyonlarsn bir sonucu olabileceri zannedilerek atland>a> difliintilmektedir. Mikrokimerizmin kat-
k-da bulunabileceri diflintlen otoimmun hastabklar gibi dizer konulara yonelik ileri y>llarda yap>lacak uzun dénem
takiplerinin sonuclar> bu konuya ayd>nbk getirecektir. Ancak oluflma mekanizmalar>n:n benzerlizi nedeni ile fetoma-
ternal kimerizm model olarak albnacak olursa ve yukarda belirtilen hastabklar ile aralarndaki bazlant> kesinleflecek
olursa 6neminin ne kadar ileri boyutlarda olabilecexi gorilebilir.

Transflizyonla <Igili Mikrokimerizm Alansnda Ayd>nlatimas> Gereken Konular

Konunun hentiz ¢cok yeni olmas» ve yap>lan snorl> say>daki arafibrmalar nedeni ile hentiz ayd>nlabimay> bekleyen

bircok konu bulunmaktadr (fiekil 1). Bunlar aras>nda bafll>calar:

1. Lokosit filtresinin T«-MK geliflimine etkisinin olmad>a> bilinmektedir. Ancak kan drdnlerinin >fbnlamas>n>n mikro-
kimerizm geliflimini ne yonde etkileyebilecexri ile ilgili bir cabflma hentiz bulunmamaktad>r. T«<-MK’in olumsuz
yan etkileri netlik kazan>r ve bu dénemde »>flbnlamansn etkisi bulunur ise travma hastalarna yapslacak kan trans-
fuzyonlarnda urlnlerin >fbnlanmas> gerekliliei glindeme gelebilir.
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2. Talasemi major hastalar gibi diizenli kan transfiizyonu alan hastalar ile ilgili sadece bir ¢alflma bulunmaktad>r.
Immun sistemin énemi bilinmekle birlikte s>k kan transflizyonu yap>lan bu hastalarda daha genifl serilerle ve
uzun dénem izlemlerinin yap>ld>a> ¢abflmalara ihtiyag duyulmaktadsr.

3. T«-MK geliflimine neden olan vericiye ait pluripotent 6zellik gésteren hiicrelerin al>c> hematopoezinde ¢ozalr-
ken sadece I6kositler dewril belki de eritrosit ve trombositlerin yap>n»na da katkyda bulunabileceri difltintlebi-
lir. Ancak giinimuiizde bu konuyu aydsnlatabilecek laboratuar yontemi yetersizlizi blytk sorun oluflturmaktadsr.

4. Verici hucreleri abc> organizmasynda farkl> immunolojik fonksiyon gosterebilirler. Bu konunun ayd>nlatimas»
ileri donemde karfblaflblabilecek yan etkilerin de ayd>nlatlmas> agyssndan buytk dnem tafbmaktadsr.

5. T«MK geliflimesinin akut veya kronik GVHH gelifimine yol act@na yonelik yeterli veri hentuz bulunmamakta-
dsr. Clinkd bu konu cok yeni giindeme gelmifitir. GUnumizde yap>lan s>norly say>daki ¢albfimalar ancak akut do-
nemi icerebilmekte ve bu donemde GVHH geliflimi ile bazlant>s> gosterilememekle birlikte atlanan vakalar ol-
duzu diflintlmektedir. Bu nedenle daha farkl> hastabk gruplar ve vakalar ile daha uzun dénem izlemleri ice-
ren ¢abflmalar gerekmektedir.

6. Otoimmun hastabklar, kanser ve dizer kronik enflamatuar hastabklara yol acabileceri hentiz hicbir cabflma ile
desteklenmemifitir. Bu durumun ayd>nlatimas> igin ¢cok genifl cabfimalar yap>Imas> gerekmektedir. Bu hastalklar
ile T<-MK geliflimi aras>nda barlant> kurulmas> durumunda 6zellikle immun yetmezlizi olan veya travma nede-
ni ile kan drtnd transfizyonu yap»lacak hastalarda oldukca dikkatli olunmas», T<-MK oluflumunu engelleyici 6n-
lemlerin gelifitirilmesi ¢cok blyuk 6nem tafbyacaktr.

GUNUMUZDEK« B<LG<LER \

« Travma hastalarnda kan
transflizyonu sonras> %10-15 oran>nda

geliflir
= Abe> kannda <%5 verici l6kositleri
bulunur
< Lokositlerin battin alt gruplarns igerir « Yaprlan ssnorb say>daki calbfimalarda
- Total l6kosit say>s’non énemi yok < Tipik olarak vericilerden bir, en fazla T«MK’in akut etkileri veya kronik
= Kamvn saklanma siiresinin ikisi T<-MK oluflturur dénemde GVHH ile iliflkisi heniiz net
<14 giin olmas> 6nemli = Immiin yetersizlik ile barlanthdr gosterilememifitir
Standart allojeneik selltler Transfuizyonla ilgili Klinikte neden olduzu
kan arand > mikrokimerizm > sonuglar
= Verici yafl? = Sadece travma hastalars m»? = Akut GVHH?
= Ifbnlamaryn etkisi? = Travmay> takiben ne zaman gelifliyor? = Kronik GVHH?
= Mikrokimerizmin devam etme suresi? = Otoimmun hastabklar?
= Hematopoetik engraftmana = Kanser ve dioer kronik
yol ag>yor mu? enflamatuar hastabklar?

= Gergek bir hematopoetik
engraftman saabyor mu?
= Abcy-verici HLA gruplarnn bir
onemi var m»?

X ! A

CEVAPLANMASI GEREKEN SORULAR

fiekil 1. Transftizyonla ilgili mikrokimerizm konusunda gunimuzde bilinen ve bilinmeyenler
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DONOR TROMBOS<T AFEREZ<, NASIL, HANG< C<HAZLA?

Yrd. Doc. Dr. Fevzi Altuntas

Trombosit transfuzyonu igin belirleyici 6zellikler; hastan>n trombosit say»s, klinik tablosu, kanaman>n varbos ve
hastan>n kendi trombositlerinin fonksiyonel durumudur. Transflizyon; profilaksi amacs ile veya kanama varb@nda te-
davi amac ile yapslabilir. Trombosit say>s>sron 20 x 10°%/L'nin Ustiinde olducu durumlarda ciddi derecede spontan ka-
nama riski dufliktir. Ciddi kanamalar genellikle trombosit sayss> 10 x 10°/L'nin albnda, fatal kanamalar ise trombosit
say>$> 5 x 10°/L'nin altnda ise gorilmektedir.

Trombosit siispansiyonlar> haz>rlanma flekillerine gore "random donér trombosit" ve "aferez trombosit" slispansiyo-
nu olarak grupland>rlmaktadsrlar. Random dondr trombosit stispansiyonlars bir tnite tam kandan santrifijleme yonte-
mi ile haz>rlansrlar. Bir Gnitenin hacmi ortalama 50 — 60 ml olup icerisinde en az 5 - 6 x 10* trombosit bulunmaldsr.
Random dondr trombosit stispansiyonlars KHN hastalarsnda kullansimadan 6nce s>kl>kla 16kositten arsnd>rlr ve havuz-
lansrlar. Eoer havuzlamsfllarsa 4 saat icerisinde kullansimalbdsrlar. Random dondr trombosit stispansiyonu transflizyo-
nunda, terap6tik doz genel olarak her 10 kg icin bir Gnitedir (Normal bir eriflkinde ortalama 4 — 6 unite). 60 — 70 kg
amrbonda bir eriflkinde bir tinite random donér trombosit stispansiyonunun trombosit say>ssn> 5 - 10 x 10°/L kadar art-
trmas> beklenir.

Aferez trombosit stispansiyonlar "tek dondr trombosit suspansiyonlar" olarak da adland>rbr. Bir donérden aferez
iflemi 3 x 10™ ve Uzerinde trombosit iceren Uriin toplansr. Bu says> 5 — 6 Unite random donér trombosit stispansiyonu-
nun icerdiri trombosit say»>s> kadard»r. Bir Unite aferez trombosit sispansiyonu 60 — 70 kg amrlanda bir eriflkin hasta-
da trombosit says>s>n> ortalama olarak 30 - 50 x 10°/L artbrr. Uriin iginde yaklafhk olarak 200 mL plazma bulunur. Afe-
rez trombosit sispansiyonunda bulunan trombosit ve I6kosit miktar> kullanslan aferez aleti ve teknizine baxl> olarak de-
aiflkenlik gosterebilir. Yeni tekniklerle toplanan aferez trombosit stispansiyonlars genel olarak 3 x 10**‘den fazla trom-
bosit bulundururlar ve l16kositten son derece fakirdirler (<1 x10°) (Tablo 1). Aferez trombosit stispansiyonlan, fazla sa-
y>da dondre maruziyeti 6nlemek ve hastalar> transfiizyon ile bulaflan hastalbklardan korumak amacsyla kemik ilizi bas-
kolanmfl hastalar gibi yorun trombosit transflizyonuna gereksinim duyulan hasta gruplarnda yaygyn olarak kullansl-
maktad>r. Lokosit azaltlmsfl aferez trombosit stispansiyonlars ile gorilen alloimminizasyon s>kla> ve uzun dénem
trombosit desteri gereken hastalarda transflizyon s>kb>as, havuzlanmsfl random dondr trombosit stispansiyonlar ile go-
rilen sskbklara benzerlik gostermektedir. Ancak HLA immuinizasyonu nedeniyle random dondr trombosit stispansiyon-
lanna yanmts»z olan hastalarda HLA veya cross-match uygun aferez trombosit sispansiyonlar> kullansimas> énerilmek-
tedir. laboratuvarda bileflenlerin aynfltsrsImas>na gerek olmamas> ve kansn ekonomik kullansms dizer avantajlarsdsr. Afe-
rez trombosit avantajlar Tablo 2'de 6zetlenmifitir.

Tablo 1. Aferez Trombosit Konsantresi

Hacim Trombosit Say»s» Lokosit Say»s pH Is> (°C) Raf Omrii
150 - 300 mL 3 x 10" <5 x10%* 6.8-7,4 20-24 °C 5 gln
<1 xX10%* stirekli, hafifce
ajitatdrde sallama

*= American Association of Blood Banks **=Avrupa Birlizi
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Tablo 2. Aferez Trombosit Avantajlar

1. Ekonomik kan tranu kullansm>
a. Nispeten daha fazla miktarda secilmifl Griin toplama
b. Daha s>k donasyon olasl>a»
2. Laboratuvarda dizer kan Urtinleri ay>rm>na gereksinim olmamas»
3. Cok fazla say>da dondre maruziyetinin énlenmesi
a. Hastabk bulafima riskinde azalma
b. HLA alloimmunizasyon riskinde azalma
4. Daha 6nce alloimminize olmufl hastalarda etkili tedavi
5. Lokosit azaltimas»
a. <ave filtrasyon ifllemine gerek olmamas»
Depolama 6ncesi 16kosit azaltlmas»
Tekrarlayan febril non-hemolitik reaksiyonlars (FNHTR) dnlemesi
Filtrasyon baflarss>zl>any dnlemesi
Filtrasyonla olabilen hiicre kayb>n> 6énlemesi

® oo o

Trombosit aferezi igin vericilerde AABB (American Association of Blood Banks ) ve CEP (Council of Europe Guide-
lines and Recommendations for apheresis) tarafsndan belirlenmifl kriterler aranmaktad>r. Yafl> 18 — 60 yafl aras>, aferez
oncesi periferik kan trombosit say>s> = 150 x 10°/L, Hb dewzeri > 13,5 g/dL, donér awsrboy = 50 kg, HBV, HCV, HIV ve
Sifiliz testlerinin negatif bulunmas», en az 3 ay énce son kan bamfly yapan, en az 3 glin 6énce son trombosit aferezi ba-
ofynda bulunan ve son 7 guinde asetil salisilik asit ve NSAID kullanmamyfl kendini saabkl> hisseden Kifliler aferez trom-
bosit vericisi olarak kabul edilebilir.

Uygun flartlars taflyan donérlerden, al>nan trombosit Griiniintin 6zelliklerinin belirlenmesinde ¢ok farkl> etkenler rol
oynar. Dondoriin kendisine ait cinsiyet, amrhbk, trombosit say»s>, hemoglobin dereri ve toplam kan hacminin yan> sxra
dizer 6nemli belirleyiciler, iflemde kullanslan cihaz ve ifllemin stresidir. Trombosit say»>s>non ifllem 6ncesi yuksek bir
derer olmas> daha fazla trombosit Uriintin elde edilmesine neden olur. Ama bu durum her zaman gecerli dezildir ya-
ni diflik trombosit dererlerinde de yiksek trtiin trombosit dezerleri elde edilebilir. Don6riin hemoglobin deseri trom-
bosit Urliniintin 6nceden belirlenmesinde bir dicer deriflkendir, ancak ters flekilde etkiler. Yani diflik hemoglobin di-
zeyinde daha ytksek trombosit Urtint ab>nsr ( diflik hemoglobin diizeyi ytksek plazma hacmi ile iliflkili olabileceri dii-
flindlmfitar). Assrbk ve toplam kan hacmi de plazma hacminin belirleyicileri oldurundan dikkate al>nmas> gereken
unsurlardsr. «llem 6ncesi trombosit say»s> ise trombosit riinindn belirlenmesinde dondre ait en dnemli parametredir.
Dondrun cinsiyeti bak>m>ndan istatiksel olarak fark olmamas>na raemen kads>nlarda daha yiksek trombosit Uriintine
eailim olduau gozlenmifitir. Sebep olarak ise uzun ifllem sdresi, ileri derece demir yetersizliri ve hormonal etkileflim
Uzerinde durulmufitur.

Aferez teknolojisinin geliflimiyle birlikte Griin daha etkin, daha k-sa surede ve daha az komplikasyonlu toplamak
amacyla ¢ok say>da cihaz gelifltirilmifitir. Baxter/Fenwal (CS-3000 Plus, Amicus...), Gambro/Cobe ( Spectra, Trima ...),
Fresenius (AS104, AS204, Com.Tec...), Haemonetics (LN-8150 MCS, LN-9000, MCS, MCS Plus, PCS-2...) gibi bir¢ok
firmanon cihazlar> aferez Uinitelerinde yaygon olarak kullan>imaktad>r. Bu kadar ¢cok ceflitlilik beraberinde hangi cihaz>n
hangi parametrede daha Ustin olduzu sorusunu getirmifitir. Béylelikle cihazlar ¢cok say>da calflmada birbirleri ile kar-
fblafltrImsfllardsr. Bu calflmalarda 6zellikle Griin trombosit dexzeri, ifllemin suresi, toplama yeterlilizi ve 16kosit icerizi
gibi parametreler dezerlendirilmektedir (Tablo 3).
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Tablo 3. Aferez Trombosit Toplama llemini Decerlendirmede Kullanslan Baz> Parametreler

Trombosit kayb> = (pre-trombosit say»s> — post-trombosit say»s») x 100 / pre-trombosit say»s>

Toplama Yeterlilizi = Total trombosit Grtint (10*) x100 / [aferez 6ncesi trombosit sayss> + aferez sonras> trombosit
say»s> / 2] x ifllenmifl kan volimu

Toplama Oran> = Trombosit UriinU/Separasyon suresi

dllenen Kan Hacmi = Toplam <llenen Kan Hacmi — ACD A (mL)

Tablo 4’de ceflitli aferez cihazlar ile elde edilen Urtinlerdeki platelet dewerleri verilmifitir. kullanslan cihaza ve me-
toda bazl> olarak triindeki platelet say>s> 2.4 ila 7.1 x 10" aras>nda deriflmektedir.

Tablo 4. Farkl> Aferez Cihazlar <le Elde Edilen Uriinlerdeki Platelet Dewerleri

Cihaz PLT (x10")
Haemonetics MCS 3.0-4.4
Haemonetics MCS Plus 3.3-5.1
Haemonetics MCS Plus LN9000 3.6-7.1
Baxter CS3000 Plus with A35 Chamber 3.2-45
Baxter CS3000 Plus with PLT-30 Chamber 3.7-6.1
Baxter Amicus 3.7-6.0
Cobe Spectra 2.7-5.6
Cobe Spectra with LRS, V5 2.9-5.6
Cobe Spectra with LRS, V7 5.0-5.5
Fresenius AS104 2.6-5.8
Cobe Trima 2.4-4.3
Cobe Trima Accel 3.7-5.3

Fransa’da Coffe ve arkadafllar-no»n 2001’de yapt>a> bir cabfilmada COM.TEC (Fresenius) ile hedef 4.74 - 5.95 x 10"
trombosit Uriiniine 4.606 - 5.229 L arassnda kan volimu ifllenerek ortalama 87 - 109 dakikalar> aras>nda ulafblarak
diner cihazlarn verileri goz 6niine al>nd>@>nda daha etkin bulunmufitur. Strasser ve arkadafllarsnsn 2005 y>bbnda AS.
TEC204, COM. TEC, COBE Spectra ve Trima V4 cihazlarn> kullanarak yapt>a> ¢abflmada donér ve Uriin verileri pros-
pektif olarak karfblafitbrImsfitr. Calbfima sonunda daha yeni olan COM. TEC ve Trima’n>n daha eski cihazlar olan AS.
TEC204 ve Spectra’ya gore hem yuksek verimlilikte daha k>sa stirede Urun toplad>klar hem de daha az trombosit kay-
b>na neden olduklar> gézlenmifltir. Burgstaler EA. ve arkadafllar> 1999’da dort aferez cihaz>ns ( AS104, Amicus, CO-
BE Spectra V7 - LRS ve COBE Spectra V5 - LRS) toplama yeterlilizi, iflem zaman> ve 16koreduksiyon oran> olmak tze-
re U¢ parametrede karfblafitrmsfibr. Calbflma sonunda Amicus’un en yiiksek toplama kabiliyeti ve Urtin miktarn>n ol-
mas>n> yan> ssra AS104’Un ise bu parametrelerde en diflik orana sahip olduau géralmifitir. Ayrca diger ¢ cihazla
istenen l6korediksiyon oran> elde edilirken AS104’de ise baflars>z olunmufltur. Amicus ve COBE Spectra V7-LRS di-
aer iki cihaza gore daha ksa ifllem stirelerine sahiptiler. Yockey ve arkadafllarsnsn 1998’de Amicus ve COBE Spectra
V5-LRS ile yapslan ¢alflmada hedef trombosit Grlin oranlar> benzer iken Amicus’un bu orana ulafimas> dicer cihaza
gore 20-23 dakika daha k»sa idi (Amicus’la ortalama sure 60 + 13 dakika). Benzer bir ¢al>flmada Benjamin taraf:ndan
1999’da yine Amicus ve COBE Spectra V5-LRS ile yap>lmsfl ve V5-LRS ile ortanca 3.7 x 10" trombosit Uriintine orta-
lama 66 dakika, Amicus ile ortanca 4.9 x 10" trombosit Uriintine 71.5 dakikada ulafsImsfir (p = 0,03 her iki para-
metre icin).) Ranganathan ve arkadafllarn>n yapte> calfimada ise AS. TEC 204 ve Haemonetics MCS 3p cihazlar
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3.3 x10" hedef trombosit Griiniine ulafimak icin iflledikleri yaklafbk 3L volimii g6z 6nlne abnarak yapslan ifllem su-
resinde AS.TEC 204’in MCS 3p’ye gore daha h>zl> olduru gdzlenmifitir (s>ras>yla 60 dakika ve 75 dakika, p > 0,05).

Fenwal Amicus ve Fresenius COM.TEC isimli cihazlar aferez Gnitemizde 32 donér randomize al>narak belirtilen
parametreler ag>s>ndan karfblafibrlmsfl ve ifllem iliflkili komplikasyonlar> deaerlendirilmifitir. Hedef trombaosit Grindnd
elde etmede, ifllenen ortanca kan hacmi COM.TEC’te Amicus’a gore anlaml> olarak daha fazla bulundu. (3481 mL ve
2850 mL; p<0.001). Bu yizden iflemin median siresi, COM.TEC’te Amicus’a gore anlaml> olarak daha uzundu ( -
rasyla 61 dak.ve 44 dak; p<0.001). Sonucta, her iki cihazla da yeterli miktarda platelet Grini toplanmfitsr.

Trombosit aferezinin avantajlarndan birisi de ek iflemlere gerek olmaks>z>n I6korediksiyon yapslabilmesidir.
Uriinde olmas> gereken lokosit decerleri AABB (American Association of Blood Banks Technical Manual) standartla-
rna gore 5 x10”dan daha az, CEP (Council of Europe Guidelines and Recommendations for apheresis) standartlars-
na gore ise 1x106 dererinin alt:nda olmas> gerekmektedir. Coffe ve arkadafllarn>n ¢abfimas>snda (COM.TEC ile) top-
lanan Urintin %97 nin daha fazlas>nda her bir konsantrasyondaki I6kosit oran> 1 x 10° dezerinin altnda idi. Strasser
ve arkadafllarnn yaptos gabflmada ise maksimum reziduel l6kosit deoerleri 0.4 x 10° ile COM.TEC’de idi. Laurencet
ve arkadafllarnsn Amicus ile yapbo> cabflmada ise Griiniin % 98’nin reziduel I6kosit oran> 5 x 10”dan daha az, %
84’nuin I6kosit oran> ise 1 x 10° dererinin alt:nda idi. Burgstaler EA’n>n gabfimassnda AS104 Iokorediiksiyonda bafla-
1z iken (% 65 < 5 x 10°, dizer cihazlar V5-LRS (% 100 < 5 x 10°), Amicus (% 100 < 5 x 10° ve V7 - LRS (% 95 <
5 x 10°) ile istenen sonug elde edildi. Ranganathan ve arkadafllar-n>n yaptes cabfimada ise MCS 3p ile I16koreduiksi-
yon oran> AS.TEC 204’e gore daha dufliktir (4 - 5.3 x 10" vs. 1 - 2.3 x 10% p < 0.001). Moog’un cabfimas>nda ise AS.
TEC 204’de 16koreduksiyon oran> CEP standartlarsna goére % 100 idi. Ceflitli galbfimalarda V5 - LRS, Amicus ve Turbo
(V7 - LRS)’nun l6korediksiyon konusundaki etkinlizi teyid edilmifitir. (Benjamin, Jones, Moog, Yockey ve Zingsem’in
yapto farkl> cabfimalarda). Amicus ve COM. TEC ¢abflmas>nda her ikisinin de triin lokosit igerici AABB (< 5 x 10°
kriterlerine uygundu. (0.30 - 1.2 x 10° ve 0.26 - 1.43 x 10°% p = 0.805). Ek olarak Amicus’la iflem yaps>lan 30 (% 94)
urtinde CEP (< 1 x 10° kriterlerine uygun iken bu oran COM. TEC ile 28 (87 %) iflemde sarlanabildi (p = 0.325).

Cihazlarn karfblaflbrsimas>nda dikkate al>nan dizer bir parametre ise toplama yeterlilizidir. Coffe yapta> cabflma-
da COM.TEC’in toplama yeterlilizi ( TY) % 52.44 + 7.35 idi. Strasser’in ¢abflmas:nda ise AS.TEC204, COM.TEC ve
COBE Spectra’in TY srasryla % 40.0 + 6.7, % 54.7 £ 9.7 ve % 54.7 + 9.8 idi. Benjamin’in ¢abflmas>snda TY karfblafl-
brld>mnda Amicus’ta Spectra LRS’ye gore daha yuksekti (% 62 ve % 44; p < 0.0001). Burgstaler ve arkadafllarn>n ¢a-
hflmas>nda da Amicus’un (% 73) bu Usttinlted V5-LRS (% 53), AS104 (% 46) ve V7-LRS’ye (% 56) gore belirgin ola-
rak tespit etmifllerdir. Farkl> ¢albflmalarda V5-LRS’in toplama yeterlilini % 40-66 aras>nda, V7-LRS’in % 48 - 58 ve
AS104’Un % 45 - 51 orarvnlarnda bulunmufitur. Unitemizdeki COM.TEC ve Amicus’u Kkarfblabrmassnda ise Ami-
cus’la % 55 + 15, COM.TEC’de ise % 57 + 15 dewerleri elde edildi (p = 0.477). Bu sonugclar literatirle karfblaflt>r>ld>-
mnda Coffe ve Strasser’in cabflmalar-na benzer idi.

Trombosit aferez iflleminde literatiirde de belirtildizi gibi en ssk komplikasyon sitrat iliflkili komplikasyonlardsr. Bu
oran dewiflik serilerde % 0.11 - 16 aralarnda gézlenmifltir. Coffe’nin cal>smas>nda % 0,5 vakada gdzlenmifltir. Benja-
min’in ¢abflmas>nda sitrat iliflkili toksisite Amicus’ta Spectra LRS’ye gore daha yuksek oranda gozlenmifitir. Muhtemel
sebebi ise ACD miktarsn>n yiiksek oranda kullansimas>d>r (483 ve 389 mL; p < 0.0001). Unitemizde yapslan ¢abfima-
da ise ACD miktarr COM.TEC’de Amicus’a oranla anlaml> olarak yiksek olmas>na karfbn (373 mL vs. 300 mL; p <
0.001) sitrat iliflkili komplikasyonda anlaml> bir fark gézlenmemifitir. ACD miktarn>n azaltlmas> ya da oral yada pa-
renteral kalsiyum desteri ile bu komplikasyonlarn 6niine gegilebilir.

Sonugc olarak yeni nesil cihazlarn platelet Grind, toplama yeterlilizi, toplama oran, iflem stiresi komplikasyon
oran> gibi bircok konuda daha Ustiin oldusu gosterilmiflken sadece tek bir cihaz>n dizerlerine Ustlinliriinden bahse-
dilememektedir.
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UNUTULMUfi B(R KOMPONENT: GRANULOS<T SUSPANS<YONU

Doc. Dr. Salih Aksu

Notrofiller kifliyi piyojenik enfeksiyonlara karfly koruyan kan hicreleridir. Fonksiyonlar> lenfosit ve makrofajlarla ya-
kondan ilgilidir. Plazma proteinlerinin antijenle karfblafimas> sonucu oluflan kemotaktik faktorler, nétrofilleri kandan
enfeksiyon olan bdlgeye dozru geker. Notrofillerin bolgeye ulaflmasyns sarlayan plazma ayn> zamanda bu antijenlerin
antikor ve komplemanlarla sanImas>n> sarlar. Bu ifleme “opsonizasyon® ad> verilir ve Yunanca tatland>rma anlam>na
gelir. Mikroorganizmalarn patojenitesi genellikle opsonizasyonu 6nleme yetenekleriyle ilgilidir. Notrofil opsonize ol-
mufl mikroorganizmay> yalanc> ayaklanyla sararak, fagozom adl> bir vakuol olufiturur. Notrofilin sitoplazmik granulle-
ri bu vakuolle birleflerek iceriklerini ona boflalt>rlar. Bu ifllem degrantlasyon olarak adland>rlr. Bu ifllem syras>nda, not-
rofilin molekuler oksijeni indirgeyerek oluflturduau, stperoksit ve hidrojen peroksidaz mikroorganizman>n olduau va-
kuol icine boflaltlarak onun 6lmesi saalansr. Notrofil icinde bulunan fonksiyonel graniller sebebiyle grantlosit ve yi-
ne olgun granulositlerin cekirdeklerinin birden fazla parcadan oluflmas> sebebiyle parcal> (polimorfoniikleer) l6kosit
olarak da adland>nlr.

1930’larda, yeni I6kositlerin kemik ilirinden salbnmas» igin, yafll> I6kositlerin y>kxm> sonucu oluflan materyallerin sti-
mulasyonuna ihtiya¢ oldusu diflindliyordu. Bu konsept ilk olarak Strumia tarabndan uygulanmaya kondu. Nétrope-
nik hastaya, intramuskuler olarak I6kosit enjeksiyonu yap»>lds>. Tabii ki bu tedavi baflanl> olmad>. Daha sonra, polisite-
mik hastan>n kan>n>n hastaya verilmesi ve 16semik hastan>n kan» ile hasta aras>nda transsirkiilason yap>lmas> gibi yon-
temler flimdi rahathbkla tahmin edebilecerimiz gibi baflarns>zl>kla sonugland».

1950’lerin sonlarsnda ilik yetmezlizi olan hastalarda en 6nemli sebep kanama, sonra enfeksiyon iken, 1960’larda,
trombosit suspansiyonlarnyn yorun kullansm ile enfeksiyon en 6nemli sebep durumuna yiikseldi. Bu sebeple hszla ge-
liflen antibiyotik tedavisi yan>nda, alternatif tedavi araysfllar> bafllads.

<k olarak Bodey ve arkadafllar akut 16semi hastalar-nda nétrofil say»s> ile enfeksiyonlar aras:nda ters iliflki olduau-
nu, notrofil say»s> artbkca, enfeksiyon oransn>n azald>any gosterdi.

Gunluk uretilen notrofilin % 20’si dolafbmda kalrken, % 80’i dokulara geger. Halbuki, ciddi enfeksiyonlarda bu ih-
tiyag kat kat artabilir ve gunlik tretim bunu karfhlayamaz.

<k granilosit stispansiyonu transfizyonu, KML hastalarndan manuel olarak grantilosit toplanarak, trombosit trans-
flizyonuna benzer flekilde vermek oldu. {k deneyimler bu hastalarda, nétrofil say»s, atefl cevahy, infekte lezyonlarn
iyilefimesinin % 40 - 60 civarna gozlendirini gosterdi. Ancak KML hasta say>s>n>n kst olmas», hastaya kanserli hiic-
relerin verilmesi gibi sorunlar nedeniyle saabkl> donérden grantlosit toplamansn yollar> aranmaya bafllad>.

Ard>ndan surekli aksml> ve arabkl> akoml> santriftj I0koaferez yontemlerinin gelifimesi, cihazlarsn donére zarar ve-
remeyecek flekilde bilgisayarl> sistemlerle donatslmas> ve G-CSF’in enjektabl formunun Uretilmesi ve kullanslmas», ste-
roid kullan>my ile, granilosit transfizyonu igin yeni bir gaa ag>lmsfl oldu.

Bafllangsgta grandlosit siispansiyonu verilerek yapslan ¢abflimalarda kontrol grubu olmamas», verilen granilosit doz-
larnon farkl> olmas> ve invaziv fungal enfeksiyon, abse, sepsis, pndmoni gibi tum sebeplerin beraber decerlendirilme-
si, sonuglar> kafa kanfibrey hale getirmekteydi. Sonrassndaki kontrolli ¢alflmalarda incelendiai zaman parsiyel veya
bariz Ustunluetnd gosteren ¢abflmalar olduzu gibi, etkisiz olducunu gosteren galflmalar da gorulmektedir. Ancak bu
cabflmalardaki ortak kanaat, 6zellikle yiksek mortalite riski olan durumlarda, granilosit transfizyonunun diflinilme-
sinin uygun olaca= ydnundedir.

filddetli nétropeni ve nétrofil disfonksiyonunda maya ve kuf mantarlanyla enfeksiyonlar s>kl>kla 6Gnemli problemler-
den olmakta ve terapétik grandlosit suispansiyonlarsnn denendizi major grubu olufiturmaktadsriar. Ozellikle, hemato-
poietik kdk hicre nakli sonras>nda, hastalar uzun sire nétropenik kalabilmekte ve bu s>rada oluflan enfeksiyonlar mor-
taliteyi ciddi artbrmaktadsrlar. Bir cabflmada, 1186 kemik ilizi nakli hastas» incelendiri zaman, candida dfl> fungal
enfeksiyon hastalarn % 10 kadar>nda olduau ve bu hastalarsn ancak % 17’sinin uzun donem hayatta kalabildizi gos-
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terilmifitir. T-hiicre deplesyonu yaprlan hastalarda bu oran iki ile yedi kat artmaktads>r. Granulosit sispansiyonun etkili
olup olmad>=>n> gdsterecek blyuk capb, kontrolli calflmalara ihtiyac vardsr.

Yenidoran grup, henuz tam olgunlafimamsfl noétrofil fonksiyonlars ve sayssal yetersizlikler sebebiyle, fliddetli
enfeksiyonlarda granilosit stispansiyonlarndan fayda gorebilecek gruptur. Bu grupta yap>lan kontrollt calflmalardan
6 tanesinden 4 tanesi baflanl> oldusunu gdstermifitir. Bu ¢alflmalarda ayrca buffy coat kullan>m> baflars>z, granilosit
stspansiyonu kullan>m> baflarl> bulunmufitur.

Neonatal kullan>m icin granilosit sispansiyonu hazsrlanacak durumlarda dondrler stimile edilmeden 4 litre kan
volimui iflleyerek grantlosit sispansiyonu toplansr, takiben stispansiyonun volimi 200 G hzda 7 dakika santrifiij edil-
dikten sonra supernatan>n uzaklafltbrimass ile 70 ml kadar azaltbr. Bu flekilde haz>rlanan grantlosit suspansiyonlarn-
da 0.6 x 10 PMNL olduzu bildirilmifitir.

Graniilosit Toplama Ve Transflizyon Teknolojisi

Granulosit transfizyonundaki en édnemli problemlerden birisi uygun say>da ve iyi fonksiyon géren grantlosit sis-
pansiyonlarn>n donére inflizyonudur. Herhangi bir durumda tatmin edici granilosit konsantresi toplamak icin, otoma-
tik makinada ve hidroksietil niflasta (HES) kullanslarak 16koferez ifllemi yap>Imabd>r. Ayrca dondre, adrenal kortikoste-
roid ve/veya G-CSF iflemden belli stire 6nce verilmelidir. Grantlosit siispansiyonu hastaya en k»sa zamanda, tercihan
6 saat i¢inde verilmelidir. Aksi halde nétrofil fonksiyonlar> h>zla bozulmaya bafllar.

Transflizyon ve toplama aras>nda uzun siire olmamas> sebebiyle 22 °C’de saklanmal>d>r. Toplanan siispansiyonda-
ki notrofil fonksiyonlar hernekadar 24 — 72 saat surebilse de 24 saatten sonra transfuizyon yap>lmamabldsr.

Lokoaferez 6ncesinde stimilasyon yap>lamad>@>nda, genellikle hedef granilosit say>s>na ulafllamamaktadsr. Bu se-
beple I6koaferezden 4 saat veya daha uzun siire 6nce kortikosteroid kullansms, 1 — 2,5 x 10*°, G-CSF’in tek veya kor-
tikosteroidle kombine kullan>m> ile 4 — 8 x 10* kadar granulosit toplanabilmektedir. 5 pg/kg veya 300 ug dozunda G-
CSF kullan>m> hasta icin oldukca glvenli olmakla beraber, uzun dénem etkileri icin arafl>rma yoktur. Granilosit afe-
rezi icin, G - CSF verilmesi s>ras>nda, bilgilendirme ve onam formu al>nmas> uygun olur.

Guncel uygulamada, 8 — 16 saat dncesinde G - CSF 300 — 480 pg ve 8 mg dexametazon kullanslarak yap>Imakta-
dbr.

Eriflkin hasta igin optimal doz 1 x 10", pediatrik hasta grubu igic 1 x 10°/kg’d>r. Modern yontemlerle toplanmas> ge-
reken optimum doz 4 x 10*”dur.

dllemin Yap>bfb:

Dondrden bilgilendirme ve onam formu albnarak donére 8 — 16 saat 6nce 8 mg dexamethazon ve 300 — 480 ug G
- CSF verilmesini takiben, ifleme bafllanr.

dllemin standart terapotik iflemlerden farks, ACD ile beraber HES kullan>m>d>r. HES makinenin cekifl hattndan ve-
rilir. Makine ayarlarndan, granilosit stispansiyonuna 6zel program secilir. Donér kilosundan bamms>z olarak 8 — 10
L kan volumu gabfibr. Bu yontemle hastanemizde yaplan ifllemlerde 1 — 1,5 x 10*° kadar grantilosit toplansrken, ACD
yerine HES ve % 46,7 trisodyum sitrat kullan>ld>e>nda bu miktar 2 — 4 x 10*° olmaktadbr.

HES glikoz nitelerinden oluflan kompleks polisakkarittir. Karbon atomlar aras>nda oluflan, hidroksietil baslarna
gore solusyon icindeki polisakkarit am>rhbklars homojen olmamaktadsr. <fllem icin gereken optimal HES tipi tarbflmaldsr.
En sk kullanslanlar, heksa niflasta ve penta niflasta tipleridir. Daha etkin olan ve giincel olarak daha yorun kullanslan
heksa niflastad>r.

Grantilosit transfiizyonu igin cross-match uyumlu dondre ihtiyag vardsr. Cunki stispansiyon i¢inde hemolitik reak-
siyona yol acabilecek volimde eritrosit mevcuttur.

Grantilosit topland>ktan sonra 2500 — 3200 cGy ile >fbnlanmaldsr. Bu ifllem sonras>nda tercihan ilk 6 saatte, en faz-
la 24 saatte hastaya uygulanmals>dsr.

Grantilosit transfuzyonu yap»lan hastalarn % 6 - 13’tnde ceflitli reaksiyonlar gorilebilir. Bu reaksiyonlarn bir kos-
m> allo-immunizasyonuna baabd>r. Trombosit refrakterlizi, 16kosit antikorlan, tekrarlayan febril transflizyon reaksiyon-
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lar> veya transflizyondan sonra pulmoner infiltrasyonlarn izlenmesi halinde HLA uygun dondrden veya l6kosit cross-
match’i yaprlarak haz>rlanan grantlosit stspansiyonlar kullansimal>dsr. Ancak yapslan baz> ¢cabflmalar bu yéntemlerin
de reaksiyonlar> tam olarak kontrol altna almada baflarss»z olduaunu duflindirmektedir.

Granulosit siispansiyonu transfiizyonuna baal> olarak gorulebilen bafll>ca transfiizyon reaksiyonlar> aflaa>da 6zetlen-

mifitir:

1. Hemolitik reaksiyonlar,

2. Febril reaksiyonlar (titreme, atefl),

3. Akut pulmoner yetmezlik (nefes darba, hipoxemi, radyolojik bulgular),

a. Lokositlerin akcinere migrasyonu,

b. Lokoaglutinin mikroembolileri,

c. Kompleman aktivasyonu,

d. Amfoterisin B ile ayn> anda kullan>imas,

4. Graft versus host hastabm,

5. CMV enfeksiyonu bulafb.
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TURK<YE'DE AFEREZ KULLANICILARININ SORUNLARI

Uzm. Bio. Erol Ayyildiz

Aferezin Tan>m»

Aferez Yunanca uzaklaflbrma, ay>rma anlamsna gelmektedir. Kanyn bir komponentinin abnsp, geri kalansn>n hasta-
ya veya donore geri verilmesi ifllemi olarak tansmlanmaktad>r. Hemaferezis, aferezis ile efl anlaml> olarak kullansImak-
tadsr. Sitaferezis ise aferezin bir cinsi olup, kan>n hiicresel elemanlarsn>n aynbp, geri kalan>n>n hastaya veya dondre ge-
ri verilmesi ifllemidir.

Aferez S>nxflamas»

Aferez uygulamalar> hastalara ve sazbkl> donérlere yapslabilmektedir. Uygulanan kifliye gore:

— Terapotik Aferez (hastaya tedavi amagl iflem yap>Imas)

= Sitaferez (sitorediktif I6koferez, trombositaferez vb.)
= Komponent deriflimi (terapotik plazma dexiflimi ve eritrosit dewiflimi)
e Plazma cmmunmodilator tedavi (lipid aferezi, ekstrakorporeal fotoimmnoterapi)

— Dondr Aferezi (saabkl> vericiden kan komponenti toplanmas)

= Plazmaferez, trombositaferez, grantlositaferez gibi.

Gerek dondr ve gerekse terapotik aferez tipleri Tablo1’de 6zetlenmiftir.

Aferez icin kullanslan cihazlarda ifllemler cihaz>n 6zelliklerine gore devaml> ve aral>kl> aksm ydntemine gore yapsl-
maktad>r. Devaml> ak>m yontemi kullanan cihazlarda, dondrden ve hastadan kan alma ifllemi streklilik gostermekte-
dir. Arabkl> aksm yontemi ile ¢abflan cihazlarda ise yiiksek hacimlerde ve fas>lalarla al>nan kan santrifiij edilerek kom-
ponentlerine aynrImaktadsr.

Tablol. Aferez Tipleri

1- Sitaferezis
a) Lokoferezis
Periferik Kbk Hicre Aferezi
GranUlositaferez
Lenfositaferez
b) Trombositaferezis
c) Eritrositaferezis
d) Fotoferezis
2- Plazmaferezis
3- LDL aferezi

AFEREZ UN<TES«< CALIfiMA GRUBU
- TIBB< D<REKTOR

- KONSULTAN HEKM

- TEKN<K SORUMLU

- HEM(fi<RE

- TEKN<SYEN

- D«ER TEKN<K PERSONEL

- TIBB< SEKRETER
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AFEREZ PERSONEL<N<N KAL<TE YONET<M<

Dexerlendirme

Bir aferez Unitesi kurmak dicer servislere gore, daha kompleks ve pahal> bir sistemdir. Boyle bir decerlendirmede
flu sorulara yant aranr; “Ne tip aferez Unitelerine hangi sskbkta ihtiyac duyulur” ve “<htiyac duyulan servisleri sazla-
yacak kaynak ve uzmanl>za sahip miyiz?” Cuinki aferez tinitelerinde, farkl> say>da ve derecede deneyimli personele ih-
tiyag vard>r. Ornexin terapétik ifllemler icin; hasta decerlendirmede, s»v»> ve elektrolit dengesini ayarlamada, vaskiiler
girifite, ilag uygulamalarnda deneyimli, ifllemlere olduau kadar aferez cihazlar ve yard>mc»> ekipman>n alarmlarna, do-
nor ifllemlerinde ise; bunlarn yansssra donér deaerlendirmesini yapabilecek, donér reaksiyon ve yaralanmalarn» teda-
vi edebilecek bilgi ve deneyime sahip, cihaz, ekipman ve alarmlarna aflina kiflilere ihtiyag vardsr.

Gereksinimler

Onerilen aferez (initesi tiplerine baksld>»nda eleman ihtiyac> — tilke, bolge ve flehir olarak — dikkatle decerlendiril-
melidir. Bir aferez tnitesinde profesyonel olarak ¢alflan hekim, hemflire ve teknisyenler 6zel lisanslara sahip olmald»r.
Pratik enitim aferez tinitelerini etkileyebilir. Ornexin baz> bélgelerde hematopoietik progenitér hiicre (HPH) toplanma-
s> ve terapotik aferez gibi konularda lisanss>z personelin uygulamalar> belirgin flekilde s>nsrlanmalsdsr.

Amerika Birleflik Devletler’inde aferez Uniteleri ile ilgili dizenlemeler hikimetin yays>nlad>a> The Code of Federal
Regulations (CFR) fleklinde yay>nlar veya The American Assosiation of Blood Banks (AABB) ve American Society for
Apheresis (ASFA) gibi kurulufllar tarafsndan yap>Imaktads>r. Turkiye’de ise bu flekilde bir yonetmelik bulunmamaktadsr.

Amerika’daki sistemde aferez Unitesinde calbflanyn nitelikleri tam olarak belirtiimez, “nitelikli, sorumluluk alabile-
cek” kiflilerin cabfibrsImas>n ifade ederler. Bu gergevede ¢abflanlarn “Urin toplama, testler ve kan trtnleri” konularn-
da exitilmifl olmas> istenir. ASFA terapotik aferez gerekleriyle ilgili kslavuzlar yay>nlamaktadsr. Bu krlavuzlara gore Te-
rapotik Aferez (TA) Unitelerinde eritimli, deneyimli ve lisansl> “Direktor” olarak tansmlanan bir hekim olmaldr ve ge-
ri kalan TA Unitesi ¢abflanlars TA ifllemlerini yapabilecek saabk personeli nitelicinde olmal>dsr.

<«fi KATEGOR<LER<« VE ROLLER

Hekimler

Dondr ifllemlerinde yetkili t-bbi direktdr, transflizyon t:bbs> ve hematolojide deneyimli ve bilgili, hekim diplomas>na

sahip kifliler olmal>dsr. Bu kiflilerin sorumluluklars flunlardsr:

1- Uretilen tim kan komponentleri icin istenen tim 6zellikleri kontrol edebilmek,

2- Tum sorunlar> tansmlamak,

3- Kan urunu ile ilgili ifle abnan personelin belirlenen fonksiyonda performans»n> ve disiplinini sarlamak,

4- Cabflanlarn Gretim yontemleri konusunda egitimini sarlamak.

AABB Standartlarna Goére Bir T>bbi Direktor:

1- Dondr velveya abc>larn glvenliai ve emniyeti icin destek servisler ve test performans, laboratuvar personeliy-
le ilgili olarak bunlar> kapsayan tim teknik ve tbb> politikalar, yontem ve ifllemlerden sorumludur ve bu konu-
larda otorite sahibidir.

2- Tum tbbi ve teknik politikalar, yontemler ve ifllemleri onaylamakla gorevlidir.

Tobbi direktorun istenen 6zellikleriyle ilgili ASFA taraf:ndan yaysnlanan krlavuzlarda terapétik aferez tnitelerinde

cabflan hekimlerin bilmesi gerekenler flu flekilde ssralanmyfitsr:

1- tmmunoloji, fizyoloji, transfiizyon tbbi, aferez aynfitrma prensipleri ve derifltirme veya uzaklafitbrma ifllemin-
den sonra bu iflemlerin vicut Uzerine etkileri hakk>nda bilgi sahibi olmal>dsr

2- Ceflitli aferez cihazlarnyn gincel kullan>sm»yna aflina olmal>dsr

3- Terapdétik aferezle tedavi edilen hastabklars ve bunlarn klinik endikasyonlarns bilmelidir

4- Tum aferez yontemlerinin planlanmas> ve uygulanmassyla ilgili deneyim sahibi olmal>d>r
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5- Terapotik aferezde karfblafblan tim yan etkiler konusunda deneyimli olmald>r

6- Terapotik aferez Unitelerinde lojistik, finansal konular ve personel yénetimiyle ilgili deneyime sahip olmal>dsr

ASFA klavuzlarna gore terapotik aferez Gnitesi tbbi direktoriniun sorumluluklar:

1- T>bbi, teknik politikalar ve ifllemler

2- Hastalarn glvenliziyle ilgili destek servislerle barlantl> olmak

3- Tedavi yap»slan yerin uygun ve guvenli oldurundan emin olmak

4- Terapotik aferezde kullanlan aferez cihazlar, direr ekipmanlar ve materyalin segimi, bak>m> ve kullan>m»>ns bil-
mek

5- TerapOtik aferez personelinin performans>ndan ve iyi eritimli olduaundan emin olmakbr.

Teknik Personel

HPH toplanmas», TA ve aferez komponenti toplanmass ile ilgili aferez programlarnda cabflan teknik personel tbbi
direktorin denetimi altnda olmalsdsr.

Bir aferez Unitesindeki teknisyen diizenli olarak dondr uygunluk kriterlerini sorgulamak, onay almak, vaskdler girifl
sarlamak, ifllemleri yapmak, hasta ve/veya dondrlere 6zen gostermek, aferez ifllemleri ssrassnda kullanslan ekipman ve
malzemenin kalite kontrolt ve baksm>n> yapmakla yakamladir.

Bir yOnetim seviyesinde, baz> teknik personel tnitedeki gtinlik ifllemleri yonetebilir, hekim ve dizer tp uzmanlar
aras>nda iletiflimi sa=layabilir, ifllemleri yapabilir, aferez personelini eritebilir ve ifllemlerin, standartlarn, ihtiyaclarn
uygulanmas»>n> sarlayabilir.

Bir teknik personel hemflire, teknisyen, deneyimli flebotomist, biyoloji veya bu kategorilerin kombinasyonunu ice-
ren bir fen fakiltesi bolimi mezunu kifliler olabilir. Oncelere bak>ld>asnda merkezlerde, TA ve HPH toplanmas ifllem-
leri icin hemflire ve teknisyenler tercih edilmektedir. Sadece dondr aferezi yap>lan merkezlerde ise flebotomistler gibi
daha az exitimli kifliler baflanyla calfimaktadsr. Unitelerin kombinasyonu fleklindeki merkezlerde, tiim kategorilerdeki
kifliler beraber baflaryla cabflabilir. Farkl> ezitim almofl kifliler, teknik eleman olarak ifle abn>p ifl deneyimi ve teknik ye-
tenekleri sayesinde terapotik servislerde gabflabilirler. Personelin ezitim ve deneyiminin performans standartlarna uy-
gun olmas> ve bu standartlarn periyodik olarak gozden gecirilmesi, ecer gerek varsa dexifltirilmesi 6nerilir. Aferez tni-
telerinde gabflanlarn eflit dambmynyn tansm> ve aferezde ifl blumu icin farkls tipte teknik personelin belirlenmesi ha-
len tartfiblmaktadsr.

Hemflire

Hemflirelerin eritimi, insan anatomisi ve fizyoloji, insan hastabklarn>n temel diizeyde bilinmesi ve hasta bak>m> ile
ilgili pratik uygulamalar> kapsar.

Bir hemflire hasta/dondr fiziksel dererlendirmesi, kifliler aras> iletiflimde uzmanbk, ifl gorufimeleri, ilk yard>m, kardi-
yopulmoner resisitasyonda deneyim ve bir hekim talimatsna gore s>v» ve ilagc uygulamas> gibi nitelik ve deneyimlere
sahip olmabdr. Ozellefimifl aferez tnitelerinde hemflireler ¢abflan personelle ilgili gerekli durumlarda vereceni karar-
lar> 6nceden belirlemelidir. Aferez icin hemflire al>m>nda yeni bir sahada ¢alfimaktansa 6zellikle hemodiyaliz gibi ben-
zer bir alanda deneyimi ve alt yap>s> olanlar tercih edilmelidir.

Teknisyen

Ald>klar eritim ag>s>ndan laboratuvar bilgisine sahip kiflilerdir. Ayr-ca bu kifliler, aferez Gniteleriyle ilgili hematolo-
ji ve kan bilgisine, cihaz ve ekipman kalite kontrolii deneyimine, problem ¢6zme kabiliyetine ve detayc> olma Ozelli-
aine sahip kifliler olmaldsr.

Dicer Teknik Personel
Hemflire ve teknisyen tarabndan klinik ve teknik eaitimi verilmifl deneyimli kifliler bu personel tans-mlamas> iginde-

dir. Ancak bu kiflilerin gérev s>n>rlamalars unutulmamalsdor.
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Merkezlerin ¢oau bu seviyedeki kiflilerle gabfbr, ¢linki bunlarn ¢oru (fakat hepsi deril) hemflire ve teknisyen ile
ayn» ifli daha duiflik Gcretlerle yapmaktadbr.

Biyoloji gibi 4 y>Ibk bir fen fakultesi mezunu hasta veya donore aferez ifllemini dikkatle uygulayabilmek icin bafla-
ryla enitilmifl olmal>d>r. Bu kifliler iyi karar verebilme 6zelliine sahiptirler, anatomi ve fizyoloji, hastal>@n seyri ve te-
davisi ile ilgili sahip olduklar> bilgileri kullanabilirler.

Enitimli flebotomistler de donér ifllemlerinde diflik maliyetle cabfitsrlabilirler. Bununla beraber bu stattideki kifliler-
den bir karar almas> genellikle istenmez. Flebotomistler igin eritimler daha s>k tekrarlanmal>d>r. Bu Kiflilerin yonetimi
daha fazla zaman ve emek gerektirir.

B<REYLER<N YONET<Mc<

Eritim

Kalite yonetimi ve geliflimindeki anahtarlardan biri personelin ifllem performans> ise, dizeri eaitimdir. Bir ifli iyi yap-
mak icin personel, uygun konularda iyi ezitilmifl olmabd>r. <yi bir eritim program> objektif yaz>Im»fl, initenin standart
operasyon prosedurlerine (SOP) gore planlanmfl, eaitmeyi, dererlendirmeyi ve test etmeyi saclayacak flekilde olmal-
d>r. SOP exitimi ifllem icin dorru basamaklar> uygulamayy, ifleme devam edilemedininde her basamakta uygulanabi-
lecek dorru yaklafbmlars kapsar. Tum gabflanlar igin sarlanan ewritim tipi, eritimde ve ¢abflanlarn seviyesini 6lgmede
kullanslan yéntemler ve bunlarn kaystlars diizenli olarak tutulmal>dsr. Sistemde ifllem dewifliklikleriyle ilgili cabflanlarn
surekli exitimleri de dokiimanlar halinde bulunmals>dsr.

Sertifikasyon ve Kredilendirme
Gunumuazde Amerika Birleflik Devletler’inde aferezle ilgili abnabilen tek sertifika, laboratuvar sahas>snda sertifikas-
yon sazlayan American Society for Clinical Pathology (ASCP) tarafsndan verilen Hemaferez Uygulay>cilars (HU) serti-
fikas>d>r. Bu sertifika ASCP tarafndan belirlenen 6zelliklere sahip kiflilerce al>nabilir. Uygun bir aday aflamsda belirtilen
Ozelliklere sahip olmabdsr:
1- Bir aferez hemfliresi giincel bir lisans ve son 10 yl icinde bir tbbi direktor ydonetiminde 3 y»>l tam zamanl> he-
maferez deneyimine,
2- Bir teknisyen , Kan Bankas> Teknisyeni (KBT) veya Kan Bankas> Uzman (KBU) sertifikas» ve son 10 y»l icinde bir
bbbi direktér yonetiminde 3 y>l tam zamanl> hemaferez deneyimine,
3- Bir akreditasyon okulu veya kimya, biyoloji gibi bir Gniversite mezuniyeti olanlar ise son 10 y»l icinde bir tbbi
direktdr yonetiminde 5 y>I tam zamanl> hemaferez deneyimine sahip olmabdsr.
«stenenlere ek olarak aflam»da s>ralanan sekiz sahansyn alt»ssnda deneyimi olmalsdsr: terapdtik iflemler, dondr secimi,
$v» dengesi, kalite glivence ifllemleri, yan etkilere mudahale, klinik dererlendirme ve vaskuler girifl deneyimi. Terapo-
tik aferez ve dondr ifllemlerini mutlaka bilmelidir.

Yeterlilik Testi

Aferez Unitelerinde cabflan personelin performans> diizenli olarak gozlenmeli ve dererlendirilmeli, sonra onay ve-
rilmelidir. Dererlendirme genellikle ilk eritimin ard>ndan yap>br ve sonras>nda her y»l tekrarlans>r. Bu dezerlendirmele-
rin kaytlars her ¢cabflansn dosyas)nda diizenli olarak bulunmal>dr.

Periyodik yeterlilik testiyle bazlantl> olarak bir ¢abflan>n ifl performans», performans kontroli ya da decerlendirme
sistemi tarafndan da denetlenmelidir. Bu dezerlendirme, her ¢cabflan icin, yetenekleri ve yaprlan ifl tan>mlar> baz abna-
rak yap>br. Bu dererlendirmeler, promosyon ya da Ucret artfly gibi kaynaklar kullanmada belirleyici bir rol Gstlenir.

Surekli Ezitim
Personelin aferez ve ilgili konulardaki eritim seminerlerine devam etmesine frsat tan>nmal> ve personel bu konuda

teflvik edilmelidir.
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ULKEM<ZDEK< KOfiULLAR

Turkiye’de aferezle ilgili uygulamalar 1990’I> y»llarda bafllam»fl olup glinimiize kadar diinyadaki uygulamalarla pa-
ralellik gostererek ilerlemifitir. 10 Ocak 1993’de NHL olgusuna ilk Otolog Periferik Kok Hucre Nakli, 12 Temmuz
1993’de Aplastik Anemili bir olguya ilk Allojenik Periferik Kok Hicre Nakli, 2 Ekim 1995’de Talasemili bir olguya ilk
Kordon Kan> Nakli, 10 Haziran 1998’de ilk «ndirgenmifl Yorunlukta Haz>rbbk Rejimi ile Allojenik Periferik Kok Hticre
Nakli, Ankara Universitesi T>p Fakiiltesi, <oni Sina Hastanesi Aferez Unitesi ve Kemik iai Transplantasyon (K<T) Uni-
tesi iflbirliciyle baflarsyla uygulanmfitr. Geliflen ifllem yelpazesi ve artan hasta say>s> KIT uniteleri kadar Aferez Unite-
lerinin de GMP koflullarna gore standardizasyonunu gerektirmektedir. Bu gelifimelere paralel olarak aferez personeli-
nin ¢abflima koflullarsn>n ve gérevlerinin belirlenmesi, eritim ve sertifikasyonun diizenlenmesi, sosyal ve ekonomik ko-
flullarsn>n iyilefitiriimesi gereklidir.

1) Cabfima Koflullar> ve Gorevlerin Belirlenmesi:

Turkiye’de terapotik ve hematopoietik kdk hiicre aferez ifllemleri corunlukla Hematoloji B.D’na baal> aferez tnite-
lerinde yap>Imaktads>r. Donér aferezi ise daha ¢ok kan merkezlerinde yap>lmaktad»r.

Bu unitelerdeki kullan>clar hemflire, saabk teknisyeni ve biyologlardan olufimaktadsr. Kan merkezinde gorevli kul-
lan>e>lar dondr aferezinin yans syra flebotomi, laboratuvar ve dondr sorgulama ifllemlerini de yapmaktadsr.

TerapOtik aferez uygulay>cslars ise hastanedeki tim Kliniklere 24 saat aferez hizmeti vermektedir. Pediatrik ve erifl-
kin kok hucre aferezinin yan> ssra toplanan Uriinlerin dondurulmasy, saklanmas> ve nakil icin transferi hizmetlerini de
yurutmektedir.

Aferez Unitesi cabflanlar> tbbi bilgi ve becerisi d>fbnda cok say>da cihaza hakimiyet saalayacak teknik bilgiye de sa-
hip olmal>dsr. Diyaliz , yoaun bak>m personeli veya kan merkezleri personeli i¢cin nasl bir gérev tans-mlamas> varsa afe-
rez personeli i¢in de niteliklerinin tam olarak belirlendizi bir gorev tan>mlamas> yap>Imal> ve haklar belirlenmelidir.
Aferez personelinin de bu birimlerdeki ¢abflanlar gibi ssnxflandsrlarak doner sermaye katk> paylarsndan ayn» flekilde
faydalanmas» sarlanmal>dbr.

2) Enitim ve Sertifikasyonu:

Turkiye’de ilk aferez kursu 1996’da A.U.T.F <bn-i Sina Hastanesi O.S.fi Hemaferez Unitesinde yap>Imsfl olup bu kurs
Turk Tabipler Birlizi tarafrndan 5 kredi puan ile kredilendirilmifitir. <kinci Uygulamal> Aferez kursu 1998 ysbnda yine
A.U.T.F <bn-i Sina Hastanesi O.S.fi Hemaferez Unitesinde yap>Imsfit>r.

2000 y>bnda kurulan Hemaferez Dernenri sonraki ysllarda eritim ve sertifikasyon faaliyetleri konusunda daha kap-
samlb> cabflmalar yapmofitor.

Hemaferez Dernexi, ilk olarak 2002 ysl»nda Eskiflehir Osmangazi Universitesi’nde Birinci Atolye Calfimas> diizen-
lemifitir. Bu kursa katlanlar eritim sonras>nda s>nava tabi tutulmufl, baflarl> olanlar sertifikaland>rImsfitsr.

Hemaferez Derneri 1.Ulusal Hemaferez Kongresi’ni «stanbul’da diizenlemifitir. Hemaferez Dernexri’nin giriflimleriy-
le 2005 y>bbnda 2. Ulusal Aferez Kongresi ve 15. ESFH (Avrupa Aferez kongresi) Kongresi Antalya’da yap>lmsfltr. Bu
kongrelerde yapslan sertifikasyon s>nav» sonrassnda katlbmceslar Dondr Aferezi konusunda en az 2 y»l, Terapotik Aferez
konusunda en az 3 y>l deneyime sahip olduklarn> ¢abflbklars birimlerden belgelendirdikten sonra sertifika almaya hak
kazanmsfir. 3. Ulusal Hemaferez Kongresi 2007 Kas>m ay>nda K.K.T.C.’nde yap»slacaktr. Bu kongrede de sertifikasyon
s»nav» olacakbr.

Bugline kadar verilen sertifikalarda Sarlk Bakanl>o> onays> bulunmamaktad>r. Saabk Bakanbo> ve oluflturducu kurul
taraf>ndan aferez ewitimi konusunda cabflmalar yarutilmektedir. Aferezle ilgili yaratilen bu cabflmalarla aferez kulla-
n>cslar eritimini Ustlenecek “Sorumlu Hekimlerin Eritimine ve Sertifikaland>rlimas>na Dair Teblia” ve “Bamfl ve/veya
Terapotik Aferez Yapacak Saabk Personelinin Eritimine ve Sertifikaland>rslmassna Dair Teblia” Uzerinde c¢abfhbimakta-
dor. Bu cabfimalarn h>zlandsrlarak kan bankac>bas ve diyaliz hemflirelizi gibi Bakanbk tarafsndan onaylanmsfl Aferez
Sertifikasyon sisteminin hayata gecirilmesi gereklidir.
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Aynca, A.U.T.F Hematoloji BD biinyesinde 1998 y>bndan bu yana mevcut olan Hemaferezis Yiiksek Lisans Prog-
ram> 7 éarenci mezun etmifl olup halen 4 6arenci eritimine devam etmektedir.
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ER<TROS<T ALLO<MMUN<«ZASYONUNDA YONETM

Prof. Dr. Duran Canatan

«mmunolojik transfiizyon reaksiyonlarnda sorumlu faktorler; komplement proteinleri, sitokinler, adezyon reseptor-
leri, HLA antijenleri ve eritrositlere karfl> otoantikor ve alloantikor geliflmesidir.

Komplement proteinleri icinde en énemlisi olan C3a, anaflaksi ve immunsupresyona neden olur. Ozellikle trom-
bosit transfiizyonlarsnda torbalarn biyolojik olmayan yuzeyleri ile temas>ndan kaynaklanor.

Sitokinlerden IL-1, IL-6, IL-8 ve TNF alfa sorumludur, dexriflik transfiizyon reaksiyonlarna yol acar, 16kositlerden
kaynaklansr, 16kositlerin depo 6ncesi uzaklafltrimass ile bu sorunlar minimal diizeye difler.

Adezyon reseptorlerinden selektinler, integrinler ve immunglobulin benzeri supergen ailesi sorumludur. HLA anti-
jenleri icinde alloimminizasyona yol acan Class-I MHC antijenleri sorumludur.

Eritrositlere karfl> geliflen otoantikorlar ve alloantikorlar transflizyonda 6nemli sorun oluflturur. Bu antikorlarlar kli-
nik olarak dnemli olan alloantikorlar ve otoantikorlar akut ve gecikmifl tipte hemolitik transfiizyon reaksiyonlarna yol
acmaktadr (1, 2, 3).

Eritrosit Alloimmunizasyonu:

Alloimmiuinizasyon kompleks bir olaydsr. Verici ve albc> aras>nda eritrosit antijen farkbba, ab>e>nyn immuin durumu,
abomn immdan sistemi, antijenlerin 6zelliei, allojenik transfiizyonunun immuinmodyulator etkileri bafll>ca sorumlu fak-
torlerdir.

1. Abc> ve verici antijenleri arasnda homojenite oldusu zaman alloimmiinizasyon riski yiksek desildir. Ornexin;
<talya ve Yunanistan’da verici ve al>c»> antijenleri arassnda homojenite olduru icin talasemili hastalarda alloimmdiinizas-
yon skba> % 5 - 10 aras>nda deriflmektedir. A.B.D.’nde yaflayan Asya kokenli talasemili hastalar ile vericilerin antijen-
leri arassnda homojenite olmad>® icin bu hastalarda alloimmunizasyon oran> % 20.8 bulunmufitur (4, 5, 6).

Ulkemizde yapslan cok merkezli calflmada Tiirk toplumundaki eritrosit antijenleri ile talasemili hastalardaki anti-
jen skba> benzerlik gostermifl, K antijen sskba> her iki grupta % 5 bulunmufitur (7, 8). Bu nedenle multipl transfiizyon
alan talasemili hastalar-m>zda alloiminizasyon s>k % 8.9 bulunmufitur (9).

2. Abomn immiin durumu antijenlere karfl olan reaksiyon ag>ssndan énemlidir. Ozellikle CD4:CD8 oransm»n bo-
zulmas», lenfositoz olmas», serum immdanglobulinler, immuan kompleksler ve yiizey immunglobulinleri Greten hicrele-
rin artmas», dalak olmamas> al>consn immun durumunu etkiler. Splenektominin alloimmuinizasyon s>kba>n>n ¢ kat ar-
brd>a yay>nlanmsfltr, dncesi %12 iken sonras> % 36 bulunmufitur (4, 10).

3. Abomn transfiizyona bafllama yafly ve aldyos transflizyon say»s> da alloimmunizasyonu etkiler. Aygin ve ark. 78
cocuk ve 62 eriflkin orak hiicre anemili hastada karfblaflbrma yapslmsfl, cocuk hastalar 1860, eriflkinler 1379 transfiiz-
yon, her hasta bafbna transflizyon ¢ocuklarda 23.8 eriflkinlerde 23.3 Unite, alloimunizasyon skl ¢ocuklarda % 29,
eriflkinlerde % 47, gecikmifl hemolitik transfiizyon s>kl>a> ¢cocuklarda % 9 eriflkinlerde % 8, hiperhemoliz yizdesi ¢o-
cuklarda % 5.1 eriflkinlerde % 1.6, otoantikor s>kl>a> gocuklarda % 8 eriflkinlerde % 9.7 bulunmufitur. Alloimmunizas-
yonun klinik sonuclarna gore oluflan gecikmifl serolojik ve / veya hemolitik reaksiyonlar> 6nlemek icin rutin antijen
karfblaflrma yapmak yeterli derildir. Rh ve Kell yansnda Duffy ve Kidd sistemini de eklemek gerekir (11).

4. Antijen dozu ve immunojenitesine baal> olarak dexziflebilir. cmmunojenite kiflinin antijene karfl> antikor Gretme
yeteneri olarak tansmlanyr. D antijen en fazla immunojeniktir. Transflizyon sonras» immunkompotent hastalarn % 80
Anti-D antikoru uretir iken, imminkompremize hastalarda ¢ok dufliktir. Kan grup antijenlerinin goreceli immdinojeni-
tesi antikor s>khbmndan hesaplansr. Giblett goreceli immunojeniteyi D dvfbndaki antijenlerde K antijeni ile karfblafltrra-
rak yapmsflbr. K (0.05) > ¢ (0.025) > E (0.0169) > Fya (0.0023) > Jka (0.0007) (12).

5. Transflzyon ve antikor yap>m> arassndaki siire de 6nemlidir. Anti-E transfiizyondan 5 y»la kadar gozlenebilen en
sk antikor, ancak 5 y>ldan sonra azalabiliyor. Anti-c, 5 y>la kadar % 10 - 15 mevcut, anti-K tedricen artarak 1 aydan
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5 y»la kadar % 20’den 45 kadar ¢>koyor. Anti Fya, 1 y>ldan sonra hyzla artarak % 10’dan 5 y>lda % 27’lere ¢>koyor. An-
ti Jka ve Jkb transflizyondan sonra 3. ay icinde % 18 iken hyzla azalarak % 2’lere dufliyor (12).

6. Transfuzyondan sonraki ilk alt> ayda ve alt> aydan sonra immunojenite karfblaflbrbyor. dk alt> ayda K antijen;
E’den 1.3 kat, Jka'dan 3.5 kat, c’den 4.9 kat, Fya’dan 11.6 kat daha imminojenik iken, alt> aydan sonra E’den 2.5 kat,
Jka 22.4 kat, c’den 6.5 kat, Fya’dan 5.8 kat immuinojenik bulunmufitur (12).

7. Eritrosit stispansiyonlar-nyn yatak bafl> filtrasyonu ile depo éncesi filtrasyonu karfblafitonlmsfl, her iki grup aras>n-
da antikor yap>m fark> bulunmamyfitr (12).

8. Alloimminizasyon, uygun kan temini elde edilme sorunundan, gecikmifl hemolitik transflizyonlar-na kadar bir-
¢ok soruna yol acar. Alloantikor gelifimesi otoantikor gelifimesine yol agarak hemolize neden olur. 20 y>Ibk siirede
1043 hematolojik olmayan hastada transflizyon sonras> oluflan antikorlar taranmsfl, 653 hastada mevcut antikorlar bu-
lunur iken 140 hastada yeni antikor saptanmfitr. Cok transfiizyon alan hastalarda ¢oklu antikor oluflumu tek antikora
gore dort kat artmsfitr.

Bir merkezde antikor oluflum riskini saptamak igin kullanslan formal:

Cok antikorlu hasta say»s> / tek antikorlu hasta say»s> : Antikorlu hastalarn say»s> / transflizyonlu hastalarn say>s> (13).

10. Kan transflizyonu otoimmiin hemolitik anemiyi uyanrr ve ciddi soruna yola agar. Ahrens ve ark. otoantikorlu
hastalarn % 32’sinde alloimmuinizasyon ile iliflki saptamsfibr. 717 otoimmdiinize hastansn 200’Unde (% 28) alloimmi-
nizasyon vardsr. Bunlarn 112’sinde (% 16) tek ve 88’inde (% 12) ¢oklu antikor bulunmufltur. 200 hastan>n 98’inin im-
minizasyonu araflbrslmsfl, 73’tnde (% 75) transflizyon sonras», 6’s>nda (% 6) kemik ilizi nakli sonras> oto ve alloimm-
nizasyon olufituau, 9 hastada (% 9 ) 6nce alloimmuinizasyon sonra oto immunizasyon geri kalan 10 hastada (% 10) 6n-
ce oto sonra alloimmiuinizasyon gelifltizi belirlenmifitir (14).

Young ve ark. allojenik eritrosit transflizyonun otoantikor gelifitirdizi ve otoimmun hemolitik anemi oluflturdusunu,
2618 DAT ve IAT pozitif hastan>n 121’inde eritrosit antikorlar>nsn, bunlarn 41’inde de hem allo hem oto antikorlar
saptarken geri kalan 80 olguda yaln>z otoantikor saptad>klarn> bildirmifllerdir. 41 olgunun 12’sinde (% 34) transflizyon
sonras> otoantikorlar saptanmamsfltr (15).

Bir¢cok cabflmada otoimmiuinizasyon ve alloimminizasyon iliflkisi gosterilmifitir. Olass mekanizma alloantikorlar
transflize edilen eritrositlere barlanarak antijenin epitop icinde kanfbkbklara yol acarak otoantikor yap>msn> uyanyor.
Otoantikor olduaunda transfiizyondan kag>nmak gerekir (16, 19).

Kronik transflizyon alan hemoglobinopatilerde, hematolojik malignansilerde, organ nakli olan hastalarda ve bébrek
yetmezlizi olan hastalarda alloimmunizasyon riski % 60’lara kadar ¢>km»flr. Direr transflizyon alanlarda % 1 - 10 ara-
snda dewriflmifitir. Alloimminizasyon s>kb>a, olaran karfblaflirmada (yalnsz ABO ve D antijenleri karfh) sskbk % 23.4
iken, detayl> karfblaflrmada (ABO, CcDEe ve Kell antijenleri) % 14.3 bulunmufitur. Bu nedenle mutlaka ABO yan>nda
Rh alt gruplars ve Kell antijeni uygun kan verilmesi 6nerilmektedir. Deriflik merkezlerde talasemili hastalarda alloim-
munizasyon s>kba farkly bulunmufitur (9, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21).

Talasemili Hastalarda Dewiflik Merkezlerde Alloimminizasyon S>kba»

Hasta say»s» Alloantikor s>kb>a> % 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 23.4 Michail-Merianou
156 8.9 Canatan
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Merkezimizde 156 hastan>n 14’tnde (% 8.9) 27 alloantikor saptanmyfl olup, sskbk s>rasxna gore flu flekilde s>ralan-
mofibr; Anti-K: % 29.6, Anti-c: % 14.8, anti-)kP :% 7.4, anti-IsP : % 7.4, anti-Kp2 : % 7.4, anti-KpP : % 7.4, anti-P, : %
7.4, anti-D: % 7.4, anti-LuP : % 3.7, anti-E: % 3.7,anti-k2 :% 3.7 (9).

Alloimmunizasyonda Transfuizyon Reaksiyonlar:

Akut hemolitik transflizyon reaksiyonlar>: Akut hemolitik transfiizyon reaksiyonu genelde % 0.4 gézlenirken, bir
unite KK transfizyonuna bazl> olarak % 0.73, bir Gnite plazmaya barl> % 0.1, bir Gnite plazma proteinlerine barl %
0.01 ve bir Unite trombosite baal> olarak % 0.04 s>kbkta gorilmektedir (22).

Gecikmifl tipte hemolitik transflizyon reaksiyonlar>: Gecikmifl tipte hemolitik transflizyon reaksiyonlar; primer im-
minizasyon veya anamnestik yamt fleklinde olur.

Primer immuinizasyon hafif tipte, haftalar sonra primer alloimmuinizasyon sonucu goruldr. En erken 7-10 gliin bazan
haftalar ve aylar sonras> ortaya ¢>kabilir. Hemolizin derecesi oluflan antikor miktarna ve transflize edilen eritrosit mik-
tarna baabdsr. Hemoglobin konsantrasyonunda beklenmeyen difltflle birlikte DAT(+)’lini ve / veya eritrosit allo anti-
korlarn>n tespiti halinde gecikmifl hemolitik transflizyonu duflunalir.

Anamnestik yant; daha 6nceden duyarlanm»fl al>c>da transfiize edilen eritrositlere karfls sekonder yanst olufimas»dsr.
Primer immiinizasyon sonras> baz> alloantikorlar serumda duflik diizeylerde olabilir. Transflizyondan 7-10 giin sonra
transfiize edilen eritrositlere karfly anamnestik yamt veren IgG tabiatnda antikorlar oluflur. Hem antikorun hem de erit-
rositlerin dolafbmda fazla miktarda bulunuflu belirgin bulgular oluflturur.

Kan merkezinde hastada semptom olmasa da testler ile tan> konabilir. Exer tekrar transflizyon gereken bir hastan>n
kan drnerinde DAT (+) ise ve aynca pozitif antikor tarama testleri ve cross-match uygunsuzluklar gézlenmesi gecik-
mifl hemolitik transfiizyon reaksiyonu igin yeterlidir.

Ecer hasta son 3 ay icinde kan almsfl veya gebe ise uygunluk testleri i¢in al>nan kan 6rnekleri 72 saatten eski olma-
mabdsr. Son 2-3 haftada transfiizyon alan hastada DAT (+) ise antikor ellisyon ve tansmlamas> yap>lmas> ¢ok énemli-
dir (23, 26).

Hiper hemoliz sendromu; genetik yatk>nbk, kompleman sistemi aktivasyonu, eritropoezin bask>lanmas> ve retiku-
loendotelial sistemin hiperaktivasyonu gibi bircok faktér sorumlu olmaktadsr (11).

Transfiizyon Agrssndan Onemli Antikorlar:

Transfuzyon ag»s>ndan klinik dGneme sahip antikorlar transflizyon sonras>nda eritrosit yaflam siresini k»saltan anti-
korlard>r. Antikor taramas>n>n uygun flekilde yap>Imas»> ve tespit edilen antikorlarsn tansmlanmas> transfizyon baflars»
ag>s>ndan onemlidir. Klinik dnemlerine gore antikorlar Tablo | de 6zetlenmifitir (27-28).

Tablo 1. Klinik Onemlerine Gore Antikorlarn Klasifikasyonu:

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

Bazen klinik énemi olan antikorlar AL, Le? M, N, P, Lud, LuP, Ge, Lan, Sid, Yt&
Cok nadiren klinik 6nemi olan antikorlar LeP, Ch, Rg, Yk&, Xg?, Bg, HTLA

Oda »s»s>nda aktif fakat in vivo hemoliz yapmayanlar A1, 1, i, H, HI, Leb, M, N, P1, Lug, T

Antikorlars Gostermek <cin Yapslan Testler:

Direkt Antiglobulin Test (DAT); viicuttaki globulinlerle kapl> ( Ozellikle 1gG ve C3 d ile ) eritrositlerin gésterilmesi
icin kullarsbr. Bir hastan>n veya donorin y>kanmofl eritrositleri doarudan Anti Human Globulin (AHG) ile test edilir.
Otoimmtin hemolitik anemi ilaca barl> hemoliz, yenidomanyn hemolitik hastal>® ve yakon zamanda yap>Im»fl kan trans-
flizyonuna barl> alloimmiinizasyon reaksiyonlarn> araflbrmada kullansbr.

Pozitif DAT Testinde Eltsyon Teknikleri;

Sitrik asid eltsyon, Sorauk-asid ellisyon, Glisin-HCI/EDTA eltsyon, Is> eltsyon, Lui dondur-erit elisyon, Sozauk oto-
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adsorbsiyon, Soaukta reaksiyon veren otoaglitininlerin 6zgulliaind saptama, Yuksek titrede soaukta reaksiyon veren
otoaglUtininlerin titrasyonu, Sycakta reaksiyon veren otoantikorlarn otolog adsorbsiyonu, ZZAP ile muamele edilen al-
lojenik KK lerin otolog adsorbsiyonu veya farkl> >s>da adsorbsiyonu, ZZAP allojenik adsorbsiyonun tek hiicre érnexi,
Donath-Landsteiner testi, Penisillin veya Sefalotin antikorlarn>n saptanmas>, cmmunkompleks formasyonu yapan ilacg-
larn tansmlanmas> ve <ag/anti ilag komplekslerinin in vitro tansmlanmas> gibi testler yap>lmaldsr (23-28).

<ndirekt Antiglobulin Test (IAT); eritrosit antijenlerini veya eritrosit antikorlarn> araflbrmak amacsyla kullanlabilir.
Bunlar; antikor tarama, antikor tans-mlama, antikor titrasyonu, tarama ve tan>mlama icin eritrosit eltisyon testi ve uygun-
luk testi (cross-match)dir. Antikor tarama testlerinde otokontrol yap>Imas> dnemlidir. Bu yolla mevcut antikorun alloan-
tikor veya otoantikor olup olmad>mna karar vermek mamkan olur (Tablo 2). Ancak yakon zamanda transfiizyon yap»-
lan olgularda al>c>daki alloantikorlar dondriin eritrositlerini kaplayarak otoantikor gibi gortnebilir (23, 28).

Tablo 2. Alloantikor ve Otoantikorlarn Saptanmas

Otokontrol Test Hucresi Antikor

Pozitif Negatif Otoantikor

Negatif Pozitif Alloantikor

Pozitif Pozitif Otoantikor+Alloantikor

Tuz, albumin, dufluk iyonik kuvvete tuz (LISS), enzim ve polyethylene glycol (PEG) dufliik iyonikli polybrene (LIP)
kullanslarak eritrosit antikorlar> saptansr ve pretransflizyon testi olarak kullan>br, enzim testi antikorlars saptamak igin
daha uygundur (23, 28).

Antikor Varlanda Transflizyon:

Otoantikor varboynda; eritrosit sispansiyonunu y>kamak veya lokosit filtresi kullanmak ile sorun ¢dzilmiyor. Bu
yontemler ile ancak Iokositler ve proteinler uzaklafit:rsbr, dolay»s> ile onlarn reaksiyonlar 6énlenmifl olur. Otoanikorla-
r» uzaklaflbrmak icin ya steroid veya immunglobulin veya ikisinin kombinasyonunu kullanmak yeterli olur. Otoimm{-
niteye yol acan nedenler araflbrsimaldsr. Bu ifllemler yap>ld>ktan sonra, oto antikorlar uzaklaflt>rsld>ktan sonra, hastann
kendi kan grubundan uygun kan verilebilir (23, 28).

Alloantikor varbaynda; transfuizyon yapsbr ise bafll>ca ¢ klinik tablo oluflur. Akut hemolitik reaksiyonlar, gecikmifl
tipte hemolitik transfiizyon reaksiyonlar> ve buna bazl> klinik-laboratuvar bulgular> ve eritrosit yaflam suresinde ksal-
ma fakat klinik bulgularn olmamas> fleklindedir.

Klinik olarak az 6nemli veya 6nemli olmayan alloantikor nedeni ile bu antijeni tafbmayan kan aramak yerine ABO
Rh uygun ve capraz karfblafltrmada en az reaksiyon veren dondr kans verildizinde eritrositlerin yaflam suresini arafit>r-
mak uygundur. Bu amagla Cr* iflaretli donor eritrositleri yada monositik fagositik aktivite 6lgen testler kullansbr.

Bir hastada alloantikor saptansyor ve hastaya kan transfiizyonu gerekiyor ise yaprlacak ifller;

1. Capraz karfblafibrma testinde 37 °C’de uygunsuzluk oldusundan emin olunmab,

2. Alloantikorlarn hangi antijene karfl> olduau saptanmal,

3. Antikor klinik olarak édnemli gruptan ise bu antijenleri icermeyen secilmifl kanlar ile capraz karfblafitrma yapsl-
maly,

4. Antikorlar klinik olarak 6nemli olmayan gruptan ise uygun kanlar ile capraz karfblaflbrma yapslarak en az uyum-
suz kan verilmeli,

5. Antikor klinik olarak az énemli gruptan ise yada antikor tan>mlanam»yor ise veya sdz konusu antijeni iceren do-
nor bulunamvyor ise Cr51 iflaretli eritrositler ile test veya Monositik Monolayer O¢iim (MMA) yapsbr.

Eritrosit yaflam cabflmalarnda radyoizotop calflmalars her yerde yapmak zordur. Secenek olarak MMA ve Kemili-
sens gibi hucre dlgumleri kullansimaktadsr. MMA 1 saatlik Cr51 KK yaflam suresi yerine kullanslan yiiksek s>kbktaki an-
tijenlere karfl> uygun olmayan eritrositleri transfizyon yapma karar> icin énemlidir. Yiksek s>kbktaki antijenlerle karfl>
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antikorlar> olan tim hastalarda, nadir antijen negatif Uniteleri araflbrmak igin bu emin ve tercih edilebilen konservatif
bir yaklafbmd>r. Negatif MMA testi (€ % 5) hemolitik transfiizyon reaksiyonu olmadan ama eritrosit yaflam stresini ga-
ranti etmeden uygun olmayan kan>n verilebilecerini gosterir (29).

S>cak oto antikorlu hastalarda cok transflizyon alan hastalar ile karfblafltsrsld>a>nda alloimmiinizasyon orans yuksek-
tir. S>cak oto antikorlu hastalarn %12 - 40 aras>nda alloantikorlar potansiyel olarak akut veya gecikmifl hemolitik trans-
fuzyon reaksiyonlarna yol acar. Otolog ve allojenik adsorbsiyon c¢abfimalar otoantikorlars ¢>karmak veya adsorbe et-
mek icin ¢ok givenilir yontemlerdir.

Otoantikor ve Alloantikorlu Hastan>n <k Baflvurusunda Yapslacak <fllemler:

DAT testi yapsbr,

Antikor tarama ve tan>mlama cabfimalar ile altta yatan alloantikorlar tan>mlanr,

Geniflletilmifl veya komple fenotipi tan>mlanr,

Geniflletilmifl veya komple fenotipe uygun kan temin edilirse 16kosit filtresi ile transflizyon yap>br,

Eoer parsiyel fenotip saptanmsfisa uygun adsorbsiyon cabflmalar yapsbr,

Ecer fenotip saptanamazsa hastaya E- ve K- olan I6kosit azaltlmfl eritrosit transfiizyonu ve transfiizyon dncesi
adsorbsiyon cabflmalar> gerekir.

o g ks wbdE

Daha Sonraki Baflvurularda;
1. Komple fenotipli hastalarda;
a. Otoantikorlar teshit icin polispesifik, anti —IgG ve anti-C3 DAT testleri yap>br.
b. Seroloji daha dnceki bulgular ile ayn> ise KK verilir.
c. Emer tam antijen karfblaflbrmals Gnite temin edilememiflse uygun allojenik adsorbsiyon cabflmalars yapsbr.

2. Fenotipsiz hastalarda: E- ve K- olan 16kdsit azalblmsfl eritrosit transflizyonu ve transflizyon dncesi adsorbsiyon

cabflmalar> gerekir.

3. Parsiyel fenotipli hastalar: Transflizyon dncesi adsorbsiyon gabflmalar> gerekir (30).

Yukanr-daki testleri yapmak mumkun olmuyor ise biyolojik uygunluk testi yap>lbr. Bunun icin secilen dondrden 10
ml kan abnor hastaya yavafl yavafl verilir ve izlenir. Hastadan al>nan kanlarn plazmas>nda hemoglobin bak>br, kaba bir
testtir, sadece kompleman aktivitesi ile akut intravasktler hemoliz olup olmad>=>n> gdsterir. Ekstra vaskiler hemoliz ile
ilgili bilgi vermez, acil durumlarda yine de uygulanabilir (3, 23).

Sonug olarak; 6zellikle multipl transflizyon alan hastalarda ilk transflizyon éncesi en az ABO, Rh alt gruplar> ve Kell
antijenlerine bak>Imabd>r, olanak var ise Kidd ve Duffy de bak>Imal>, otoantikor ve alloantikor yoninden her transfiiz-
yon Oncesi taranmalb, otoantikor varla> kesinleflince steroid ve/veya IVIG kullansimaldsr. Klinik olarak az énemli ve-
ya 6nemli olmayan alloantikor nedeni ile bu antijeni tafbmayan kan aramak yerine ABO Rh uygun ve gapraz karfblafl-
brmada en az reaksiyon veren donér kan> vererek, eritrositlerin yaflam suresini araflbrmak daha uygun olur.
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HLA ALLO<MMUN<ZASYONUNDA YONET<«M

Prof. Dr. Ziya Bayraktaroglu

HLA (Human L6kosit Antijen) altnc> kromozomun kysa kolunda bulunan genler tarafsndan dretilen glikoprotein ta-
biatndaki molekullerdir. Bu antijenik yapsya, major histokompatibiliti lokus antijeni, doku antijenleri, transplantasyon
antijenleri gibi farkl> isimler de verilmektedir. Klas | ve Klas Il diye iki ssnxfa aynbrlar. Klas I; trombosit, grantlosit, len-
fosit, monosit, geng (¢cekirdekli) eritrosit, solid organlarda bulunurken, Klas II; B lenfositlerde, monosit/makrofaj ve T
lenfositlerde bulunurlar. HLA antijenleri olduk¢a immuinojeniktir, bu nedenle kendinde bulunmayan (yabancs) HLA an-
tijeni ile karfblaflan al>c> ona karfly antikor yapabilir ki bu olaya HLA alloimmtinizasyonu denilmektedir. Esasen HLA sis-
teminin biyolojik fonksiyonu da kendinden olan ve olmayan> (self/nonself) ay>rt etmek icindir. HLA alloimmuinizasyo-
nunun klinik belirtileri ise; hemolitik olmayan febril reaksiyon(NHFR), hemoliz, transfizyona bazl> akut akcizer ze-
delenmesi(TRALI), trombosit transfliizyonuna direng ve organ reddi fleklinde ortaya ¢>kmaktad»r (1).

HLA alloimmunizasyonunun gelifliminde daha dnceki gebeliklerin veya transfiizyonlarsn dnemi dicer antijenik sis-
temlere gore daha fazlad>r, ayrca onceki yuzlefimeler antikor yap>m h>z>n> artbrr (2). Altta yatan baz> hastabklar ise
antikor yapm s>kbmn> etkiler, bunlar 6nem sras>na gore; aplastik anemi, AML ve ALL’dir (3). Kan Urunlerindeki I6ko-
sit say»s> immunizasyonun oluflumunda 6nemli bir etkendir; I6kosit say>s> azald>kga immuinizasyon azabr.

Anti-HLA antikorlar; PRA (Panel Reaktif Antibody), ELISA ve flowsitometri testleri ile tespit edilebilir.

TRALI sendromu; transflizyona bael> akut, kardiyojenik olmayan akcicer 6demidir. 1:1120 ile 1:5000 transflizyon-
da bir gorullr ve transfuzyona basl en ssk mortalite nedenidir, Popovsky tarafndan 1983’te isimlendirilmifitir (4). «m-
min ve immun olmayan iki tipi vard>r. cimmuin tipin patogenezinde dondr HLA antikorlar> al>consn doku antijenleri ile
reaksiyona girerek (kompleman bu sirece katbr), kapiller damarlarda gecirgenlik artfisna, dolay>ssyla akcioer 6demi-
ne yol acgar. Nadiren dondrdeki anti-notrofil antikorlar> da ayn> bulgularn ortaya ¢kmas>na sebep olabilir. Yine nadi-
ren abco>daki HLA antikorlar TRALI yapabilir fakat Grindeki 16kosit say»s> albc>dan ¢ok daha az olduau igin Kklinik da-
ha hafif seyreder. Akciaer grafisinde cift tarafl> infiltrasyon, transflizyondan sonra 6 saat icinde bafllamas», kardiyojenik
kokenli olmamas», hipoksi ve akut akcizer zedelenmesi yapan dicer nedenlerin olmamas> tan> kriterleri olarak kabul
edilmektedir (5). TRALI sendromuna yol acan kan trinind bassfllayan dondrde, ezer antikor pozitif ise, kaystlara gegi-
rilmeli ve kal>c> olarak donasyonu red edilmelidir. TRALI'ye yol agan dondrlerin ¢orunluaunu gebelik gecirmifl kad>n-
lar teflkil ettizinden, plazma temininde erkek dondérlerin kullan>imas> tavsiye edilmektedir. TRALI tedavisinde didretik
kullan>my, damar i¢i volim ve basnc» diflirdietinden (TRALI’de zaten duflmufitiir) hastansn klinizini daha da kotulefl-
tirebilir.

Abc>da antikor pozitifliei s6z konusu ise 16kositten arnd>nlmyfl kan dranleri kullanslabilir.

Hemolitik olmayan febril reaksiyon; al>c>daki HLA antikorlars transfiize edilen antijenlerle reaksiyona girerek sito-
kinlerin ag>ea gokmasyna ve dolay»syla atefl yikselmesine neden olur.

Hemoliz; eritrositler zay>f da olsa B7, B17, A28 gibi HLA antijenlerini tafl>rlar, al>c>daki HLA antikorlars bu antijen-
lerle reaksiyona girerek eritrosit dmrind azaltr, bu uyumsuzluk transflizyon dncesi testlerle 6ngérilemez.

Trombosit transflizyonuna direng; HLA alloimmuinizasyonu vakalarn yuzde yetmiflinden sorumludur, trombositle-
rin [6kositten arnd>rimas> korunmada en etkin yontemdir (6). Direnc olufimufl vakalarda en uygun yaklafbm HLA matc-
hed trombosit transflizyonudur.

Organ reddi; transplantasyonda baflar> flansy, al>c> ve verici arassndaki ABO ve HLA antijenik yap>larn>n uyumuna
barlds>r. HLA sisteminde A, B, DR ve bazen de C ve DQ uyumluluzu aransr. Abcyda nakil dncesi anti-HLA antikorlar
olabileceni gibi nakil sonras> da geliflebilir bu nedenle al>c>n>n serumundan nakil éncesi diizenli arabklarla PRA testi
yap>lmal> ve 6rnekler dondurularak saklanmal>dsr. Bébrek nakli bekleyen hastalarn yaklafbk % 10 - 15’inde anti-HLA
antikoru 6nceden oluflmufitur, bu vakalarda antikorlar dewiflik yontemlerle uzaklaflt-rlarak nakil flans>n> kullanabilirler.
Operasyon oncesi albnan taze numune ile daha 6nce yap>lan periodik PRA testlerinin en yiksek titreli numunesi veri-

- 105 -



1. Ulusal Kan Merkezleri ve Transfiizyon T>bb> Kongresi

cinin lenfositleri ile crossmatch yap>lr. Operasyon sonras> 48 saat iginde crossmatch tekrar yap>br, ayr>ca organdan bi-
yopsi yap»larak rejeksiyon arafltbnbr.

Abcyda HLA antikorlarnyn varlas ve daha da dnemlisi organ reddinin klinik belirtileri ortaya ¢>kmofl ise derhal te-
davi secenekleri uygulanmabdsr.

Anti HLA antikorlar> olufimufl bir hastan>n tedavisinde temel prensip, mevcut antikorlar uzaklafibrmak ilaveten im-
min sistemi bask>layarak veya modiile ederek yeniden antikor yap>m»n> engellemektir. Antikor uzaklaflbrma; plazma-
ferez, membran filtrasyonu, immunabsorbsiyon ile, bask>lama; steroid, interferon,anti-CD20, fotoferez ve daha pek ¢ok
kemoterap6tik ajan ile yaplabilir (7, 8). cmmiin sistemin modulasyonu ise yukardaki seceneklerin dewriflik kombinas-
yonu ile denenmektedir fakat henliz tam baflar> sarlanamamsflr. cmmdin sistemin kxsmen de olsa module olabilmesi
icin mevcut antikorlarn neredeyse tamam»n> uzaklafltbrmak gerekmektedir. Membran filtrasyonu veya immiinoabsorb-
siyon ile bunu yapabiliriz. «diopatik dilate kardiyomyopati buna iyi bir drnektir. Dokulara yap>flan antikorlar bu konu-
da sorun ¢>karmaktadsr. Antikorlar IgM tabiat-nda derilse plasmaferezin etkinlizai azalr. Bir dizer hipotetik secenek an-
tikorun yap>s>n> denifltirerek ab>c>nyn antikora karfl antikor yapmas»n> sarlamaktr (antiidiotipik antibody). Stafilokok
protein-A filtrelerinin bu yolla etki ettiai ileri strilmektedir, filtreye tak>lan antikorlarn dezifime uarad>> filtrenin icin-
deki maddelerin analizi sonucu ortaya ¢>kabilir, bu konudaki ¢abfimalar devam etmektedir. Bu yontemler uzun sureli
ve baflarl> tedavinin anahtarlar> gibi durmakla beraber her zaman olduzu gibi can s>ksc> sirprizlere haz>rbkl> olmals-

yz.
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Trombosit transfiizyonlar> ciddi trombositopenisi olup kanama riski olan hastalarda koruyucu amagl> ya da trom-
bositopeniye bazl> kanayan ve trombosit fonksiyon bozukluau olan hastalarda yoaun olarak kullansimaktadsr (1).
Hipoproliferatif trombositopeniler ve kanama riskini azaltmak amacsyla koruyucu trombosit uygulamas>nda eflik dezer
konusunda halen tartfimalar devam etmektedir. Bu eflik derer hastanyn tans», o andaki klinik durumu, tedavi planna
gore deriflmektedir (2). Eskiden kanaman>n ciddiyeti ve kanama siresinin azaltlmas> amacsyla trombosit decerinin
20000/pL ve Uzerinde olacak flekilde trombosit transfiizyonu klinik uygulamas» vard> (3). Son zamanlarda yap»lan ran-
domize cabflmalar sonucunda akut myeloblastik 16semide ek risk faktorleri yoksa trombosit deceri 10000/pL dewerine
inene kadar ciddi kanama gorulmediri gosterilmifitir (4, 5). Bu ek risk faktorleri sepsis, o anda kullanslan ilaglar (anti-
biyotikler) ve efllik eden hemostaz bozukluklardsr. <nvaziv giriflimler (kateter tak>lmas», biyopsi yap>Imas») gibi durum-
larda ve yeni doranlarda eflik decer daha yuksek tutulmaya gabfbimabdsr. Ayrca trombositopenik hastalarsn anemik
kalmamalarna da 6zen gosterilmelidir (5, 6).

Trombosit transflizyonu flu an 2 tip trombosit konsantresinden elde edilmektedir.1) Tam kan donasyonundan elde
edilen az bir plazma icinde 5.5 x 10*° trombosit iceren tek Unite trombosit, 2) Tek vericiden aferez yontemi ile elde
edilen, en az 3 x 10" trombosit iceren aferez trombosit. Trombosit aferez iriinii 4 - 8 tam kandan elde edilen tekli 4-
8 random trombosite karfl>l>k gelmektedir. Trombosit Grtinleri toplamadan sonra 20 °C ile 24 °C’de 5 gun uygun flart-
larda saklanabilmektedir (7). Gerekli trombosit dozu, al>c>nsn yaklafbk her 10 kilogramsna 1 tam kan trombosit Gnitesi
ve ortalama 70 kg civarnda bir eriflkin igin 1 aferez trombosit Unitesidir. Bir aferez Unitesinin 70 kg’bk bir hastansn
trombosit decerini 40 - 50 x 10%/L artbrmas> beklenir (8).

Normal flartlarda vericide trombosit says>s>n>n artfixna etkili olan faktorler, tGrindeki toplam trombosit say»s» ve verici-
nin dolafbmynda Urintn dasbm hacmidir. «kinci faktor al>c>non yizey alans ile iliflkilidir. Bu dewiflkenlere ait etkiyi orta-
dan kald>rmak icin “duzeltilmifl trombosit say»s> art:fly” (Corrected Count Increment CCI) flu flekilde hesaplanabilir (9).

(Son say>sm-ilk say>m) 10°/L
CCl = x Vicut ylzeyi
Transflize edilen trombosit miktar> 1011

Ornerin eser transfiizyon sonras» trombosit say>m> 43x10°/L, 6ncesi ise 10x10%/L,Viicut yiizeyi 2 m® ise ve transfii-
ze edilen trombosit miktar> 6 random Unite x 0.55= 3.3

(43 - 10) x 10°/L
CCl = X 2 m?*= 20 x 10°/L
33

«cinde 3 x 10" Aferez trombosit Unitesi kullanldsysa formdil

(43 - 10) x 10°/L
CCl = X 2 =22 x 10°L
3 x 10"

CCI dererinin 10000 / mm?® ve Uizerinde olmass> hastada trombosit says>s>n>n yeterli bir artfl gosterdizi ve trombosit
refrakterlici olmads>mns> gosterir. CCI'nin ardarda 2 defa 10 - 60 dakika deceri 5000 / mm?® alt:nda olmas> veya 24. sa-
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atte 2500 alt:nda olmas> trombosit refrakterlizine iflaret eder. Dikkat edilmesi gereken konu 0.55 ve 3 rakamlarn>n sa-
bit kullansimamas> mutlaka o triindeki gercek say>m>n yap>lmas> ona gore hesaplanmas>dr (8,10).

Diwzer bir beklenen trombosit dererini bulma formull ise tahmin edilen trombosit artfly Predicted platelet count in-
crement (PPCI) formaluddr.

Transfuize edilen trombosit miktar x 0.67 x 10°
PPCI =

Kan Hacmi ml (a@rbk kg x 70 erkek, 65 kad>n ml / kg)
0.67 katsay»s> dalaktaki gdllenme icin kullanslan bir diizeltme faktéridar.
Ornek: 3.61x10" trombosit igen trombosit aferezi 70 kg bir erkek hastaya verildi ise ve transfiizyon sonras> artfl

20000/l ise

3.61 x 10" x 0.67 x 107

70 x 70

2.42x108
= 0.49
4.9 x 103

Trombosit diizelme yiizdesi (percentage of platelet recovery PPR)

PPR= (20000 / p x 100 %) / 0.49 = % 40

PPR’nin 1. saatte % 30, 24. saatte % 20’nin albnda olmas> yetersiz trombosit arbfl> olarak yorumlanabilir (7, 11).

Bircok defa transflizyon yap>lan trombositopenik hastalarn % 20 - 70’inde beklenen trombosit artfly gozlenmemek-
tedir. Bu durum daha ¢ok s>k eritrosit ve trombosit desteri verilmesi gereken hematolojik hastab>klard>r. Trombosit di-
renci; ¢cok uzun sireli ve yoaun trombosit desteri gerekmeyen cerrahi hastalarnda hematoloji ve onkoloji hastalar>n-
dan daha az gorulur (10).

Trombosit refrakterliai trombosit transflizyonlarna rarmen yeterli cevabyn elde edilememesi ile tansmlanabilir. Ba-
2> hastalar ilk trombosit transflizyonuna iyi yamt vermezken daha sonrakine iyi yant verebilir. Bu nedenle trombosit
refrakterlini tan»s>; iki ya da daha fazla yapslan taze (72 saatten k»sa) ABO uyumlu trombosit transflizyonuna raamen
zay>f yant abnan olgularda konmalbdr (2, 11). Trombosit refrakterlini geliflen hastalarda etkin trombosit desterinin saz-
lanabilmesi icin refrakterlice neden olan altta yatan olas> mekanizman>n anlafblmas> gerekir. Bunun icin belli algoritm-
ler gelifitirilmifitir (12). Trombosit refrakterliai immudn ve immun olmayan faktorler ile geliflebilir (Tablol).

Transflizyon sonras» onuncu dakika ve birinci saat CCI tekrarlamalarda duflik bulunuyorsa immin nedenler duflii-
nulmelidir. Buna rasmen hasta alloimmdinize olsa da iyi trombosit arbfllars uyumsuz trombositler ile sarlanabilir. Ba-
zen de tam tersi artm»fl y>ksma barl> olarak CCI diflik bulunabilir. 18 - 24. saatte ki CCI s>kbkla birinci saat dezerinin
% 60" olup 4500 tzerinde olmas> gereklidir. Normal birinci saat dezerlerine karfbn azalm»fl 18- 14 saat trombosit sa-
y>m> immun olmayan nedenleri, artmfl tiiketimi akla getirmelidir (13).

Radyoaktif iflaretlenmifl otolog trombositlerin geri verilmesi ile 6lgilen maksimum yaflam suresi 9.5 + 0.6 gun ola-
rak bulunmufltur. Damarda devambba saslamak amacyyla random olarak belli miktarda trombositler kaybedilmekte-
dir. Trombositopeniye barl> olarak trombosit tim yaflam> orantl> olarak azalmaktadsr. Exer trombosit dereri 100000/pL
Uzerinde ise trombosit yaflam> say>mdan bamms>zdsr. Ancak trombosit dereri 50000- 100000/ pL olunca yaflam 7.0 +
1.5 guin ve 50000/ pL ddflince 5.1 + 1.9 gune diufimektedir. Her guin belli miktarda 7100/uL trombosit tiketilmektedir.
Bu miktar normal trombosit dongusti icinde % 18’lik bir kssm> yani 41200 trombosit / pL / giin olufiturmaktad>r. Eoer
trombosit say>m> 100000 / L tizerinde olduaunda bu bir sorun yaratmamaktads>r. Ancak trombosit dereri dufltial za-
man gunlik endotel desteri icin daha fazla trombosit kullansimakta ve tim trombosit yaflam> azalmaktad>r (14).
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Tablol. Trombosit transfuzyon etkinlicinde rol oynayan etmenler: (13)

Trombosit kalitesi Transflze edilen trombosit miktars
Lokosit bulafly
Saklama siresi
Saklama torbalarn>n tipi
Is>
Alloimmin olmayan etmenler Atefl/enfeksiyon
YDPS
Dolaflan immun kompleksler
Kemik ilizi nakli
Dalak buyukluad
dag iliflkili antikorlar
Otoantikorlar
Alloimmin etmenler HLA antikorlar»
HPA antikorlar
ABO antikorlars

<mmun Olmayan Etmenler ve Refrakterlik:

Trombositin Kalitesi ve Tazelizi: Trombositin kalitesi trombosit yanst:n> deserlendirmede 6nemli rol oynamaktad»r.
72 saati gecen depolama zaman> CCI dererini belirgin olarak azaltmaktad>r (15). Bunun tam tersini iddia eden calfima-
larda olup 15 dakika ve 24 saat CCl lar aras>nda depolama ile ilgili bir iliflki bulamambfllard>r (16). Bu fark ilk ¢albfima-
da hem random hem aferez trombosit kullansimas, ikinci cabflmada ise yaln>zca aferez trombosit kullan>m> ile agk-
lanmaya gabfbImsfltr.

Atefl ve Enfeksiyon: Trombosit tiiketiminde atefl ve enfeksiyonun etkisi konusunda tartfima mevcuttur. Baz> ¢alfima-
lar bu etkiyi % 20 - 40 civarnda bulurken baz> ¢abflimalarda tek baflna etkin olmad> savunulmufitur (13). Enfeksiyon-
lar ssrassnda trombositler baz> antijenlere maruz kalmakta ve 1gG antikorlarla baralansp retikiiloendotelyal sistem (RES)
ile temizlenmektedir. Sepsis olgularnda trombositle iliflkili IgG (PAIgG)'nin yiksek seviyede saptanmas> bu gorifli des-
teklemektedir (16).

Yaygon Damar <¢i Phtlaflma Sendromu (YDPS): Koagllasyonun anormal aktivasyonu sonucunda trombositlerin
afbr> tiiketimi mevcuttur. YDPS’a neden olabilecek sepsis, malignite, enfeksiyon arafltsrimaldor.

Dolaflan <mmiin Kompleksler: «emman iliflili hastabklar ve sepsisde dolaflan immuin kompleksler artmsfitor. Dolaflan
immun kompleks varlo> ile transflizyon sonras> trombosit say»s» arassnda ters orant> mevcuttur. Dolaflan immun komp-
leksler trombositlerin Fcd-Il reseptoriine barlansr ve bu kapl> trombositler RES taraf:ndan temizlenir (13).

Kemik «lizi Nakli: Otolog ve allojeneik transplant sonras> artm»fl trombosit harabiyeti s>kbkla gozlenmektedir. Akut
ve kronik graft versus hastal>a, CMV enfeksiyonunda artmsfl seviyede PAIgG bulunmufitur (18). Aynca irradiasyon, ke-
moterapdtik ilaclar, bluytime faktorleri ve GVHD de kullanslan imman sistemi modiile eden ilaclar vaskulopatiyi tetik-
leyerek artm»fl trombosit tiketimine neden olmaktadr.

Splenomegali: Dalak normalde kemik ilizinde yapslan yada transflize edilen trombositlerin Gcte biri havuzlamakta-
dbr. Dalak blyUkltal olan hastalarda trombosit diizelmesi %15 - 20 oran>nda azalmsflbr (19).

<laclarla «liflkili Antikorlar: daglarn indiikledini trombositopeni kemik ilizi toksisitesi, immun veya immiin olmayan
trombosit y>kxm> sonucu geliflebilmektedir. Bircok ila¢c hem trombosit fonksiyon bozukluauna hem de trombositopeni-
ye neden olabilir. Bunlarn arassnda hemato-onkolojide en ¢ok kullanslanlar antibakteriel ve antifungal ilaglard>r (Pe-
nisilin, amfoterisin B, vankomisin). aglarla iliflkili antikorlar> gosterebilmek kolay bir ¢allma derildir. Antikorun gos-
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terilmesi ¢ok dnemli olmakla birlikte; negatif sonug¢ tanyy> d>fllamamaldr (13).

Otoantikorlar: Kemik ilizi nakli yap>lan hastalar ve CMV ile enfekte hemato-onkoloji hastalar-nda sekonder otoim-
mun trombositopeni gézlenmektedir. Ancak bu trombosit otoantikorlarn>n varla> mutlaka trombosit yaflamsn»> etkile-
yecek anlam> tafbmamaktad>r (13).

«mmun olmayan etmenlere barl> refrakterlik baflars>z transfiizyonlarn iginde en s>k (% 88) gorulen nedeni olufltur-
maktad>r (20). Buna sebep olan etmenler etkin ve yozun bir flekilde tedavi edilip; trombosit transflizyonundan optimum
fayday> saslamak amaglanmabd>r (21).

«mmun Nedenlere Bazl> Refrakterlik

Trombosit antikorlar transfiize edilen trombositlerin émurlerinde k»salma yaparak trombosit refrakterlizinin bir ne-
denini olufliturmaktadsr. Yeni dosan>n hemolitik hastabmna efldecer gebe bir kad>nda trombosit antikorlar> neonatal al-
loimmun trombositopeniye (NAIT) neden olmaktads>r. Otoimmiin hemolitik anemiye benzer flekilde otoimmun trom-
bositopenik purpuraya yol agmaktad>r. Baz> trombosit antikorlar 6zgun ilac tedavileri ile iliflkin olarak ilacla tetiklenen
immun trombositopeniye neden olmaktad>r. Posttransfiizyon purpura (PTP) transflizyon sonras> ortaya ¢>kan trombosit
antikorlar> ile hem otolog hem de allojeneik trombositlerin y>k>ld>a> ayr> bir klinik durumdur. Bu nedenle bu hastalar-
da trombosit antijenlerinin tan> ve tedavide ki énemi tartfbimazdsr (22).

Klinik olarak anlaml> 2 dexiflik trombosit alloantijenleri mevcuttur. Tip | trombositler ve diver kan hucreleri ve do-
kular tarafrndan paylaf>lan ortak alloantijenlerdir. Bunlar aras>nda kan grup ABH sistemi ve yiiksek derecede polimor-
fik HLA ssn>f 1 molekulleri say>labilir. Tip Il alloantijenleri trombositlere 6zgt olup trombosit 6zgin alloantijenler ola-
rak kabul edilmektedir. Bu antijenler NAIT, PTP, transflizyon refrakterlizinden sorumludur. Buna karfbn tip | alloanti-
jenlere karfbn geliflen trombosit antikorlar> yaln>zca trombosit refrakterliainde rol oynar.

ABO Antikorlar

Bir hastada trombosit refrakterlizine kesin karar vermeden énce mutlaka ABO uyumlu Urin verilmifl olmas> gerek-
lidir (24). ABO uyumsuzluau azalmsfl trombosit yaflamyna neden olabilir. Bu nedenle yanbfl>kla trombosit refrakterlisi-
ne karar vermeden dnce ABO uyumlu trombosit verilmifl olmaldsr (25). ABO uyumsuz trombositler ezer diflik isoag-
lutinin iceren hastalara verilirse ABO uyumlular kadar etkin olabilirler ancak uzun dénem trombosit desteri gerekiyor-
sa erken direng geliflebilecerini unutmamak gerekir (13, 26). AO uyumsuzlusunda yaln>zca A, trombositler anti-A an-
tikorlar ile harap edilmektedir. Direr taraftan A2 pozitif trombositler duflik seviyede A antijeni eksprese ettikleri igin
yaflamlar> etkilenmemektedir. Ayrca ABO uyumsuz Urln verilmesi refrakterliai arttrmakta ve anti-HLA antikorlarn ya-
p>mons tetiklemektedir (26).

HLA Antikorlars

HLA antikor yap>m> immunolojik kdkenli trombosit transfliizyon baflars>zl>anyn en énemli nedenidir. Antikor yap»-
m>ron indiklenmesi icin allojeneik 10kositler gereklidir. Ratlar, fareler ve insanlarda trombositlerin primer immtn
yant> oluflturmad»>a> gdsterilmifitir (13). Donér kaynakl> antijen sunan hticreler primer HLA immunizasyonunu hastan>n
T hucreleri ile reaksiyona girerek tetikler (13). Hasta popilasyonuna gore deriflimekle birlikte HLA immuinizasyonu 16-
kositten azalblmfl transflizyon yap>imamsflsa % 10 - 70 arassnda bulunmufltur (27). HLA antijenlerine primer allo-
immunizasyon ¢oaul transfiizyon olan hastalarn ilk transfuzyonundan ortalama 3 - 4 hafta (2 - 56 hafta) sonra ortaya
okar.

Alloimminizasyon abc>nn genetik 6zellikleri, daha dnceki transflizyon, gebelik gibi immunolojik uyarlarna bao-
Ibd>r (10). Daha 6nce HLA antijenlerine maruz kalmsfl hastalar daha 6nce béyle bir 6ykiisi olmayan hastalara gore da-
ha yuksek alloimmunizasyon riski albnda olup daha erken refrakterlik gelifitirirler. Daha 6nce transflizyon 6ykusu ol-
mayan, tek gebelini olan kad>nlarda alloimmiinizasyon % 4, dort gebelizi olanlarda % 26 bulunmufitur (14). Oluflan
antikorlar HLA snf | antijenlerine karfl gelifimektedir. Bu konu bir¢ok cabflima ile desteklenmektedir. <spanyol araflt>r-
maclar 1985 - 1996 aras>nda transflizyon yapslan 1330 hastann 11777 kan 6rnerini incelemifller ve 52 hastada (%
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64 kad>n) HLA ya karfl> antikor saptamfllard>r. Yaln>zca bir hastada trombosite 6zglin antikor saptanmsflr (28). Trans-
flizyon reaksiyonu veya refrakterliei duflintlen 252 hastansn érnekleri trombosit ve HLA antikorlar ag>s>ndan derer-
lendirilmifitir. Pozitif sonug¢ 113 hastada (% 45) saptanmflbr. Tim hastalarn 108 inde (% 43) reaktivite HLA antikor-
larna karfly bulunmufitur (29). HLA ya karfl> bu reaksiyonun geliflimi siirpriz olmamal>dsr ¢iinkd bu sistemin polimorfiz-
mi olup kan komponentlerindeki I6kositlerden bol miktarda HLA antijenleri eksprese edilmektedir. S>kbk en ¢ok 6z-
gun olarak HLA-A ve HLA-B lokuslar-na olmakla birlikte Japonya’dan 6 hastada HLA-C antijenleri ile oluflan refrakter-
lik bildirilmifitir (30).

Trombosit Ozgiin Antikorlar (TOA) Human Platelet Antijen (HPA)

Eritrosit ve trombosit stispansiyonlarna saklama éncesi lokosit azaltlmas> yap>lan 194 hastanyn 3’unde (% 1.5) TO-
A saptanmsfir. Dizer bir calfimada ise goaul HLA antikorlar olan 36 hastan>n 9’unda (% 25) TOA bulunmufitur. TO-
A’lar daha az s>kbkta gortlmektedir. Ezer HLA antikorlar ile birlikte bulunuyorsa mutlaka ileri araflbrma yapslmalsdsr
(13, 24).

Trombosit Refrakterlizinde Laboratuvar:

HLA s>n>f | antijenlere karfl> geliflen antikorlar immiin mekanizma ile oluflan trombosit refrakterlizinin birincil nede-
nidir. Transflizyonu takip eden birinci saatte yeterli diizey elde edilememesine yol agmaktad>r. Belli bir hastada anti-
kor varlas ya da yokluau antikor gelifleceri ya da refrakterlizin devam edeceri konusunda bir belirleyici derildir. HLA
antikorlar> olufltuktan ve trombosit refrakterlizi gelifitikten sonra transfiizyonlar devam etmesine karfbn zamanla testler
negatif ¢>kabilir. Cabflmalar antikor diizeyinin azald>a>n> gostermektedir. Bu etkiye gittikce daha az transfiizyon yapsl-
mas> ya da HLA uygun transfuzyon yap>lmas>n>n de katk>s> olabilir. Bu nedenle bu hastalar seri olarak antikorlar ac»-
s»ndan test edilmelidir (24).

HLA Antikorlarn>n Saptanmas»:

Trombosit alloantikorlarnyn saptanmas>nda kullanslan testler tablo 2’de 6zetlenmifitir (24).

Lenfositotoksisite testi HLA antikorlarn>n saptanmas>nda ¢oau referans laboratuvar> tarafrndan kullansimaktad»r. Se-
rolojik olarak kuvvetli HLA immuinizasyonu gosterildi ise mutlaka trombosit refrakterlizi ile sonlan>r. Bir dicer test EL<-
SA testinin modifikasyonu ile yapslan glikoprotein 6zgiin monoklonal antikorla immobilize trombosit antijeni (monoc-
lonal antibody-spesific immobilization of platelet antigens MAIPA) yontemidir. HLA antikorlarn> saptamada MAIPA
testi standart lenfositotoksisiteye gore daha duyardsr (31).

Trombosit reaktif antikorlar saptamada bir dizer alternatif yontem de ak>m sitometri ile araflbrimas>dsr. Akom sito-
metri ile immunfloresan cross matching testi hastada immunolojik olmayan faktorler yoksa énemli bir negatif belirle-
yicidir (32).

Solid faz eritrosit agliitinasyon testi HLA antikorlarn> saptamada hastanelerde tarama amacl> en ¢ok kullanslan test-
tir.

Tablo2. Trombosit Alloantikorlarn>n Saptanmas>nda Kullanslan Testler.

1. Standart lenfositotoksisite testi
2. Monoclonal Antibody-spesific Immobilization of Platelet Antigens (MAIPA)
3. Trombosit immiinfloresan testi
Ak>m sitometri
Adezyon
4. ELSA
5. Solid faz eritrosit aglutinasyon testi
6. Trombosit aglitinasyon testi
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<nsan Trombosit Antijenlerine Karfly Antikorlar: (Human platelet Antigens HPA)

Bazen HLA antijenlerine karfl> alloimmuinize olmufl hastalara HLA uyumlu trombosit transfizyonu yap>lmas>na kar-
fbn % 12- 39 hastada beklenmeyen transflizyon baflans>zbklar gdzlenmektedir. Bu baflans>zlbklar HPA lerine karfls ge-
liflen antikorlarla ag>klanmaya c¢abfblsa da daha ¢ok klinik etmenlere bazly trombosit yaflam suresinin kxsalmas>dsr. He-
matolojik ya da onkolojik hastal>a> olan bir hasta grubunda Kiefel ve arkadafllar» 252 hastan>n % 8’inin kan>nda HPA
e karfly antikor saptanmfllard>r. Antikorlarn 6zgunluat ise anti-HPA-5, ve -1’ye karfbdsr (29). Dondérler sskbkla HPA
lar ag>»>ndan tansmlanmamaktad>r. CUnku glvenilir tipleme reajanlar bulunmamaktadsr (24).

Alloimmiunizasyonda Tedavi:

Abc» ve verici HLA A ve B antijenlerine uyumlu transfiizyon desterinin yap>Imas» alloimmunize hastalarda esas he-
deftir. Hastada mevcut olan antikorlara karfbl>k gelen antijeni icermeyen trombosit temin edilmelidir. Ezer HLA tam
uyumlu trombositler saslanamsyorsa al>cyya HLA tipi kssmi uyumlu trombositler verilmelidir. HLA-C lokusu igin anti-
jenlerin uyumunun aranmassna gerek yoktur. Baz> HLA-B lokuslar> i¢in kssmi uyum varsa 6rnesin HLA-B44, HLA-B45
trombositler Gzerinde ¢ok zay»f eksprese edildikleri icin baz> verici al>c» ¢iftlerinde bu k»smi uyum kabul edilebilir. Eaer
capraz reaktivitive baz> hastalarda etkisiz kalrsa HLA ya 6zgun lokuslar (BW4 / BW6) 6nem kazanabilir. Her ne kadar
ABO trombositler Uzerinde eksprese edilseler de ABO her zaman kritik dewrildir. Ancak HLA uyumlu trombosit veril-
mesine karfbn halen etkin olunamsyorsa mutlaka g6z dniinde bulundurulmalydsr (24).

TUam bu giriflimlere karfbn ancak % 50 - 60 alloimmiinize hastada yeterli yanst abnabilmektedir. Bu deriflkenlik flu
nedenlere baxrl> olabilir: 1) Transflzyon eshas>nda antikorun varbm, bazen anti-HLA antikorlars transflizyon ssrassnda
yok olabilir 2) Alc>da antikorun titresi ve reaktivitesinde dewifliklik 3) Hastan>n ek klinik durumlar. Orn: dalak bilyiik-
IGed (33). Bir dizer alternatif giriflim HLA uyumlu aile veya akraba bireylerinin trombositlerinin GVHH engellemek igin
fbnlanarak kullansimas>dsr. Ezer aile bireyleri kemik iliai nakli icin verici olacaksa bu yol tercih edilmemelidir. TUm bu
giriflimlere karfbn bazen k>smi uyumlu transflzyonlarda yeterli yanst abnabilir (24, 34).

Alloimmiunizasyonda yap»labilecek bir dizer girifim hasta ya da verici HLA tipine bak>lmas>z>n trombosit ¢capraz
karfblaflrma ile transfizyon yaps>Imas>dsr. Ezer hasta HLA agysondan tiplendirilmedi ise uygun aferez trombositler ile
capraz karfblaflt-rma yapslarak HLA uygun verici aranmas» gibi ¢ok uzun surecgten kag>nilabilir (24, 33).

Emer uygun verici bulunamazsa alloimmuinizasyon tedavisi ¢ok buyuk ssksnt>lara neden olmaktad>r. Bu aflamada da-
hi yap>labilecek bircok giriflim bulunmaktads>r. Ozellikle trombositopenik hastalarda kanamays azaltmaya yonelik yak-
lafbmlara ¢ok dnem verilmelidir. Bu yaklafbm Tablo 3’de 6zetlenmifltir.

Tablo 3. Trombositopenik Hastalarda Kanamay> Azaltmaya Yonelik Yaklafbmlar (33)

= Enfeksiyonun hyzl> tans konmas» ve tedavi edilmesi,

e Gereksiz invaziv giriflimlerin énlenmesi,

= Trombosit fonksiyonlarn> etkileyebilecek tedavilerden kag>nmak,

e Gen¢ kad>nlarda menstruasyonu dnlemeye yoénelik hormonal tedavi,

= Koagulasyon bozukluou varsa diizeltilmesi (Orn: Vit K eksikligi),

< Ciddi anemi ve retina kanamas>n> 6nlemek icin eritrosit transflizyonu,

= Bobrek yetmezlizinin dnlenmesi,

= Kanama riskini artta> durumlarn tansnmas> (Orn: Akut losemide hiperlékositoz, akut promiyelositer 16semi,
malign melanomda santral sinir sistemi metastaz>) transflizyon eflizinin yiiksek tutulmas> gerekir,

< Kilinik olarak stabil hastalarda antifibrinolitik ajanlar,

= Alloimmunizasyonun erken tansnmas> ve uygun verici bulunmas>.
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Diwer Tedavi Yaklafbmlar:

Trombosit transfiizyonlarna direncli, trombositopeniye basl> kanayan hastalarda alternatif metodlar denenmelidir.

Intravendz immunoglobulin IVIG: Alloantikorlar biyolojik olarak otoantikorlardan farkl> olduklars i¢cin immun trom-
bositopenideki klasik tedavi yaklafsmlars (ylksek doz steroid, splenektomi, plazma deriflimi, yiksek doz IVIG gibi) bu-
rada etkin olamamaktadsr. Baz> kiiclik hasta gruplarnda fayda bildirilmifise de bu konuda kullan>m> endikasyon d>fl»
kapsam>ndad>r. Yuksek maliyeti ve gegici etkisi nedeniyle rutin uygulamada tercih edilmemekle birlikte, hayat> tehdit
eden kanamalarda bir se¢enewi oluflturabilir (13, 14, 33, 34).

Anti-D: Alloimmiunizasyonda etkinlizi gosterilememifitir. Aksine tedavi grubunda eritrosit gereksinimi artmflbr (14,
24).

Plazma dewriflimi ve immuin adsorbsiyon: Bobrek transplant hastalarsnda immuin supresif tedavi ile plazma dewiflimi-
nin etkinlici gosterilmifl olsa da HLA antikorlarn>n IgG s>n>frndan olmas> ve intra ve ekstravaskuler alana eflit dassld>a>
icin tamamo> ile temizlenmesi ¢ok zor olmaktad>r. Trombositler icin protein A immunoadsorbsiyonu igin de celiflkili so-
nuglar mevcuttur (13, 14, 21).

immunsupresif tedavi: Siklosporin ve ATG kullansimsflbr. Yanst ancak 2 -3 haftabk strecgte ortaya ¢kbos icin acil
trombosit desteri gereksinimi olan hastalarda uygun derildir (13, 14, 21).

Otolog trombositlerin saklanmas>: Kemoterapinin diizelme aflamas>nda hastalarn kendi trombositleri dondurulup
kullanslabilir. Her ne kadar dondurma ve ¢ézme ifllemleri s>rassnda bir kay>p s6z konusu olsa da taze trombositlerin %
60’>na varan bir etkinlik elde edilebilmektedir. Bu yontem hi¢ uyumlu vericisi olmayan hastalarda diflinlebilir ancak
uygulama zordur. Genifl kullansm alan> bulamam»fitsr (13, 14, 33).

Antifibrinolitik ajanlar: Otoimmun trombositopeni, kemik ilizi yetmezlizi, alloimmin direng oluflumuna bazl> kana-
malarda epsilon amino kaproik asid (EACA) ile % 90 baflar> elde edilmifitir. Bir dicer ¢cabfimada ise major kanamada ya
da trombosit kullan>m>nda bir fark olmad»a» ifade edilmifitir. Ancak tedavi grubunda genel olarak daha az kanama ol-
duaunu rapor etmifllerdir. Transeksamik asid ile de trombositopenik hastalarda tromboemboli riski artmadan kanama
azalmofitor. Antifibrinolitik tedavi uygun uyumlu trombosit bulma olanazy olmayan kanayan hastalarda iyi bir tedavi se-
¢cenexini olufiturmaktadsr (12, 13, 14, 34).

Masif trombosit transfiizyonu: Alloantikorlarn>n immunadsorbsiyonu igin ya da fagositik sistemi bloke etmek ama-
oyla yiksek dozlarda trombositler uygulanmsfibr. Havuzlanmsfl 20 adet trombosit transflizyonundan sonra iyi yanst
abnmyfitr (14). Bir dicer alternatif yaklaflm ise her 4 - 6 saatte bir 2 - 4 Uinite trombosit transfliizyonu yap>lmas>ds>r. Trom-
bositler endotelin destek ifllevinde rol oynarlar. He ne kadar transflizyon sonras> beklenen sonu¢ elde edilemese de da-
mar buttnluat saalanmaktadsr. Bu amagla duflik dozlarda sk s>k transflizyon yapslmas> gindeme gelmifltir (12, 14).

Vinblastin kapl> trombositler: <k defa aplastik anemili bir hastada kullan>im»fitsr. Etki birkag giin devam etmektedir.
ITP de de kullanslm>fl ve etkinin vinblastin kapl> trombositlerin retikuloendotelyal sistemde blokaj yapmas> olarak ag>k-
lanm>flbr (14, 21).

Olas> gelecek secenekler: Ozellikle trombopoetin (TPO) ve interlokin- 11 (IL - 11) gibi hematopoetik sitokinler en-
dojen trombosit yap>ms>n>n artbrlmas> ve transflizyon bassmbbonn azalblmasy amacsyla diflundlmifitir. Ancak re-
kombinant TPO ya karfl> geliflen antikorlar endojen TPO ile etkileflime girmifitir. IL - 11 nonmyeloablatif kemoterapi
alan solid tumorlu hastalarda ciddi trombositopeninin dnlenmesi ve transflizyon ihtiyac>n>n azaltlmassnda etkin olur-
ken myeloablatif tedavi alanlarda k>tl> etkiye sahiptir (13, 14, 33).

Alloimmiinizasyonun Onlenmesi

Trombosit Uzerindeki HLA antijenlerine karfl> geliflen antikorlar trombositlerin kendisinden dewil trombosit transfuz-
yonlarndaki l6kosit bulaf-na bazldsr (36). Bu nedenle kontamine eden lokositlerin azaltlmas> ya da UVB irradiasyo-
nu ile antijenitelerinin notralize edilmesi yolunda énemli cabfimalar yap>Imsfltsr (33). Bu konudaki soru iflaretlerini son-
land>ran The Trial to Reduce alloimmdnization To Platelets Study Group (TRAP) cabflmas:d>r (36). 530 yeni tan> akut
myeloblastik 16semili (AML) hasta 4 gruba randomize edilmifitir. Random havuzlanmfl modifiye edilmemifl trombosit
alan grup (Kontrol Grubu KG), Filtre-havuzlanmsfl trombosit stispansiyonu (F-TS), >fbnlanmsfl random trombosit stispan-
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siyonu (UVB-TS), Tek random vericiden aferez ile elde edilen filtre edilmifl trombosit sispansiyonu (F-AF). Tim hasta-
lara filtre edilmifl, 16kositten fakir eritrosit stispansiyonu transfiizyonu yap>Imsflr. Cabflma bafllang>c>xnda 530 hastansn
hicbirinde alloantikor saptanmazken KG’de lenfositotoksisite testi ile saptanan antikor diizeyi % 13, F-TS grubunda %
3, UVB-TS grubunda % 5 ve F-AF grubunda % 4 bulunmufltur. Kontrol grubuna gore tedavi gruplar aras>nda anlaml»
fark olmakla birlikte tedavi gruplarn>n kendi aralarnda anlaml> fark bulunmamofibr. Sonug olarak AML kemoterapisi
srrasonda oluflabilecek alloantikorlars dnleme konusunda filtrasyon ve UVB irradiasyon eflit oranda etkindir. Aferez ile
edilen tek vericiden elde edilen trombosit siispansiyonlars, random vericilerden elde edilen havuzlanmsfl trombosit sus-
pansiyonlarna gore bir Gstinliik sarlamamaktadsr.

Alloimmunizasyonun énlenmesinde dizer yaklaflbm tniversal saklama dncesi 16kosit azalblmas>dsr. Akut [6semi ne-
deniyle kemoterapi alan ya da kok hicre nakli yap>lan 617 hastan>n 13902 trombosit transflizyonu incelemeye abn-
m>fl ve alloimmiinizasyon universal 16kosit azaltimas>ndan sonra belirgin olarak azalmyfl bulunmufitur (% 19 - % 7).
Alloimmn trombosit refrakterlizi de azalmfl saptanmsflr (% 14 - % 4). Daha az HLA uygun trombosit ihtiyac> olmufl-
tur (% 14 - % 5). Daha 6nce gebe olan ya da transflizyon yap>bp alloimminize olan ve refrakterlik geliflen 318 hasta-
da alloimminizasyon azalmsflr (37). Sonug olarak kemoterapi alan ya da kdk hiicre nakli yap>lan hastalarda tniver-
sal I6kosit azalblmas> alloimmunizasyonu, refrakterlizi ve HLA uyumlu transfizyon ihtiyac>n> azaltmaktadsr (37, 38).

Her trombosit refrakterlizi geliflen hastay> kendi 6zelinde inceleyip etkili faktérlerin ortadan kald>rImas», uygun
uyumlu transflizyon yapslabilmesi icin yorsun c¢aba sarf edilmelidir.
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Bitlin tp dinyassndaki gelifime ve iyilefltirmelerin motivasyonu, daha sacbkl bir yaflamyn sazlanabilmesidir.
1901’de ilk kan grubu tan>mlamas>ndan sonra bafllayan ginimiz modern Transfuzyon T>bb> anlaysfina ulaf-ncaya ka-
dar gecgen sure¢ kendi igcinde h>zl> ancak uygulamalarda zorlu bir gegifl doneminin ifadesi olmufitur.

Elli y>l dnce Rh hemolitik hastal>a, yenidoran ve fetusun en 6nemli perinatal 6lum nedeni olarak tan>mlanmaktay-
d>. Rh- alloimmunize hamileliklerde fetal 6lim oran> %25 iken etkilenmifl yenidoranlarsn 1/3’inin doaumdan krsa su-
re sonra 6ldi=l belirlenmifiti. Bu yiksek oranlar fetal transflizyon, amniosentez, ultrasonografi, orta serebral arter kan
akom»> 6lguimu, ce Rh-immunoproflaksisi arafibrma ve uygulamalarnyn temelini olufiturmufitur. Ginimizde halen ya-
prlan tim cabfimalar dncelikle Rh ve alt gruplar i¢in olmakla birlikte yenidosan hemolitik hastal>@na neden olabile-
cek dizer alloimminizasyonlarn da belirlenebilmesini amaglamaktadsr. Serolojik testlerdeki gelifimelerin uygulama
yontemi ve protokollerinin standardize edilmesi bu testlerin fetus icin kullanslabilmesini saalayacaktr. Bu anlamda test-
lerin metod ve uygulama protokollerinin standardizasyonu testlerin gelifltirilmesi kadar énem tafl>maktadr.

Bugtin prenatal ve perinatal serolojik testlerle ilgili 6nerilerin bazslar icin halen tartfimalar sirmektedir. Farkbbklar
olmakla birlikte genel olarak Rh Ig uygulamas> ile yenidozan>n hemolitik hastal>@na karfly savafl Rh D ic¢in kazan>lmsfl,
dizer gruplar ile alloimminizasyona baal> olarak devam etmektedir. fiu an igin yenidoman>n hemolitik hastal>@nn en
sk rastlanan sebebi ABO uygunsuzlusudur.

AMAGC

Prenatal ve perinatal testler temel olarak doért bafll>kta ag>klanabilir:

1. Rh D negatif anne aday>n>n tan>mlanabilmesi,

2. Annede anlamls> antikorun varbmn>n tansmlanmass ve izlenebilmesi,

3. Yenidozan>n hemolitik hastal>@n>n tany, izlem ve tedavisinde yard>mc> olunabilmesi,

4. Rh D negatif anneden doran yenido=anyn Rh tiplendirmesinin yap>labilmesi ve annede fetomaternal kanaman>n
arafibrlarak ek doz Rh Ig uygulanabilmesinin saslanmas>d»r.

HAMCLEL«KTE STANDART TESTLER

Amag:

ABO ve Rh tansmlamas>, hem ABO uygunsuzlusunda domacak yenidorana transfiizyon igin kan se¢imine yard>m-
©> olacaktr hem de annenin Rh Ig haz>rbesnyn yapslabilmesi icin Rh D negatif annenin tansmlanmas»n> saalayacakbr.
Daha dnce baklm>fl olmas> dikkate al>nmadan her hamilelikte, ilk baflvuruda ABO-Rh kan grubunun bak>lmas> gere-
Kir.

Abfblagelen (rutin) Testler:

ABO yoninden eritrosit ile serum veya plazma cabfblp varsa 6nceki sonuclaryla karflafl>rslmalydsr. llemin kon-
trollu cabfblmas> 6zellikle anti-D ile aglitinasyon ¢alflmassnda yanbfl pozitif veya negatif sonucun abnmasn> 6nleye-
bilir. Bu nedenle farkl> bir anti-D reajeni ile ikinci kez ¢abfhlmas> yan> ssra anne kan>nda otoaglitinasyon araflt>rsImas»
Onerilmektedir. Bu ¢abflima 6zellikle Rh D negatif annenin bol fetomaternal kanama nedeniyle tgtincu trimestr ve do-
aumda yanbfl Rh D pozitif bulunmas> durumunda ifle yarayacaktr. Béyle bir saptamada asla mikroskopik dererlendir-
me ile karar verilmemelidir. Rh tiplendirmesi ag>kga (2+) ve daha fazla aglutinasyon gdsteriyorsa anne Rh pozitif ola-
rak kabul edilir.
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Zay>f D Testi:

Konu ile ilgili son rehberler Rh D negatif hamilede indirekt antiglobulin test (daha 6nce Du testi olarak isimlendi-
rilmifiti) ile zay>f D aglutinasyonunun saptanmas>n>n gerekmedizini, pek ¢cok zay>f D allel tafby>c>larn>n D antijeni ile
alloimmuinizasyon gelifltirmediklerini vurgulamaktads>r Ayr-ca yiksek affiniteye sahip anti-IgM anti-D reajenlerle zayf
D‘nin skbkla yakalanabileceri ileri sturtilmektedir. D antijeninin eritrosit membransnda normalden zay»f olarak saptan-
mas> skbkla mutasyon veya bazen de genin yeni diizenlemesi (rearrangement: RhD ve RhCE’den farkblaflm»fl ikisini de
bulunduran hibrid genin olufimas) sonucu geliflir. Missense mutasyonlar ise D antijeninin eritrosit membranyn> gegen
k>sm>ny (transmembran) etkiler ve eritrosit yiizeyinde D antijenine ait k»sm»>n yiizey oransn>n az olmas>ndan sorumlu-
dur.

Bir cabflmada zay>f D prevalans>n>n kan donérlerinde, beyaz srkta %0.3 ve zencilerde ise %1.7 olduzu bildirilmek-
te dizer bir raporda ise bu oran %0.2 olarak verilmektedir. YUksek afiniteye sahip monoklonal IgM anti-D reajenle ya-
prlan ¢cabflmada da prevalans %0.2 olarak verilmifltir. Buradan toplumdaki zay>f D oran> saptanarak zay>f D araflrma-
s> yapslmaks>z>n Rh D negatif hamilelerde Rh Ig uygulamasyna karar verilebilir. Rh g uygulama karars, ekonomik kay-
g>ron dfbnda kan ariind olmas> nedeniyle 6nem taflr.

Parsiyel D:

Parsiyel D, hibrid genlerle missense mutasyonlarn flifreledizi D antijenin eritrosit membran> d>fbnda kalan k»snm»n-
da miktar azl>a> olarak ifade edilebilir. Bazen zay>f D antijeni gibi tan>mlanabilir. Ancak en 6nemli fark parsiyel D an-
tijeni tafbyan bireyin normal D antijenine karfly alloimmuinizasyon gelifltirebilmesidir. Parsiyal D antijeninde antijen
konsantrasyonu farkb bk gosterebilir, baz> eritrositlerde bulunmayabilir. Baz> bireylerde direk tans-mlamada Rh D pozi-
tif sonu¢ abnabildizi bildirilmektedir.

FDA tarafndan lisansh-ticari olarak haz>rlanmsfl monoklonal IgM anti-D ile parsiyel D olgularsndan en s>k rastlanan
DVI varyant> direkt aglitinasyon vermezken DI, DIIl, DIV varyant> direkt aglUtinasyon verir. DVa, DFR, Dbt, ve Ro
eritrositlerle aglutinasyon reaksiyonu dewiflkendir.

Sonucta Parsiyel D antijeni tansmlanmsfl anne adaylarnsn Rh D alloimmunizasyonu yoniinden Rh D negatif gibi iz-
lenmesi gereklidir. Bu konuda yine énemli bir vurgu fetomaternal kanama olas>l>a> nedeniyle zay>f D ve parsiyel D ol-
gularnda mikroskopik dewerlendirmenin asla yap>lmamas> gerektiai konusudur. Anne aday> Rh Ig alm»flsa fetomater-
nal kanama olas>bany araflbrmak icin dorum ssrassnda anne kanynda HbF taflyan fetal eritrositleri tanmlamaya yone-
lik Kleihauer-Betke asit-ellisyon testi yap>lmaldsr.

Parsiyel D olgularsnda Rh Ig uygulamas> ile Rh D alloimmunizasyonunun 6nlenebildizi gosterilememifise de etkisiz
oldurunu iflaret eden veri de bulunmamaktad>r. Ancak Rh D negatif anne adaylarna onerilenden daha yuksek doza
gereksinim olacan> vurgulanmaktadr.

Testler ne zaman yap>Imal>?

<Ik baflvuru: Hamilelirin mumkin olan en erken déneminde tercihan ilk 3 ay icinde ABO ve Rh gruplamas> yap»l-
mabdbr.

<Ik hamilelikte ikinci baflvuru: Daha 6nce herhangi bir giriflimsel uygulama (amniosentez, korion villus 6érnekleme-
si gibi) yap>Imamnflsa tim hamilelerde 26-28. haftada ikinci kez ABO ve Rh gruplamas> yapsbr. <k decerlendirmede Rh
D pozitif bulunmufl olsa bile ikinci kez baks>Imas> gerekir.

Sonraki izlemler: Kaystlardan takip edilmesi yeterli olacaktr.

Sonraki izlem testleri: Daha sonraki hamileliklerde bafllang>¢ta ABO ve Rh gruplamas> tekrar bakslmaldsr. Trans-
fizyon gerektizinde dnceki kaystlar dikkate al>nmaks>zsn ABO ve Rh gruplamas> tekrar yap>lmal> ve kay»tlarla karfllafl-
brlmaldsr.
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ANT<KOR SAPTANMASINDA TESTLER

Anne aday>nda plasentadan gecerek yenidoaan hemolitik hastal>@na neden olabilecek 1gG yap>s>nda antikor varl>-
o> araflbnbr. 1IgM yapsssndaki antikorlar plasentadan gecemediri icin arafltbrlmas:na gerek yoktur. Bu amacla yapslan
abfblagelmifl test; transflizyon dncesi uygunluk testlerinde oldusu gibi antihuman IgG ile yap>lan indirekt antiglobulin
testidir. LISS, PEG gibi aglitinasyonu kolaylafit:r-cy maddeler eklenebilir. Baz> rehberler enzimle haz>rlanmsfl eritrosit
uygulamas>n>n Klinik olarak 6nemi olmayan reaksiyonlars gosterebilecerine iflaret ederek bu ifllemin uygulanmamas-
n>n daha doaru olduaunu ileri stirmektedir.

Onemli: <k baflvuru ve sonraki izlemlerde annenin Rh alloimmiinize olducu saptanmsfisa mutlaka D’nin yan> s>ra
C, ¢, E, e antijeni arafltbrsimal> ve antikorlarn tipi belirlenmelidir.

Antikor tarama testlerini ne zaman yapalbm?
<Ik testler: «deal olan tiim anne adaylarnda her hamilelikte ilk baflvuruda Rh tipi ve 6yki dikkate al>nmaks>z>n an-
tikor tarama testinin yap>Imas>d»r.

Rh 1gG proflaksisi adaylar> kimler?

Aflamsdaki koflullar icinde ikinci ssradaki duruma tim rehberler koflulsuz olarak katlmakta olup dizerlerinin de
onemli olduau vurgulanmaktad»r.

1. Rh D negatif anneler

2. Rh D alloimmunizasyonu geliflmifl tim hamileler

3. Fetus veya yenidozan>n Rh tipi bilinmiyorsa veya zay>f D ya da Rh D pozitif bulunmuflsa

ALLO<MMUN<ZE HAMC<LE <ZLEM<

Antikor Tansmlama:

Amag yenidoran hemolitik hastab@na neden olabilecek 1gG yap>s>nda antikor ay>r»msn>n yapslabilmesidir. 1gG ya-
p>s>nda antikora neden olabildizi halde plasental absorbsiyon nedeniyle Cromer kan grup antijeni ve y>kxma neden ol-
mamas> nedeniyle Chido/Rodgers ve Knops kan grup antijenleri uyumsuzlucu yenidocan hemolitik hastal>@na neden
olmazlar.

Antikor titrasyonu:

Antikor titrasyonu antijene ve uygulanan test yontemine gore 6nem farkl>l>a> gosterebildizi gibi tek bir antikor titre-
si yenidoran hastal>anyn amrhbos ile paralellik gostermeyebilir. Titre yuksekliai kadar ardxfbk dlgimlerdeki yiukselmenin
saptanmas> gerekir. Ardxfbk titre izleminde bir dnceki materyalle yeni olan efl zamanl> ¢abfblmalydsr. Aksi halde kulla-
n>lan eritrosit panelindeki antijen konsantrasyonu ve eritrosit depolama suresi ile ilgili yanbfl decerlendirmeler yap»la-
bilir.

Antikor titre izleminin zamanlamas> ne olmal>?

<k baflvuruda Rh D antikor saptanmsflsa 18 haftadan sonra titre yukseklizi ve titre yikselme h>z>na gore 2-4 hafta-
da bir titre dercerlendirmesi yap>Imalbdsr.

Rh grubu dfbndaki antikorlarn titre izlemi:

Anti-Fy&: Bu antikorlarn 1:64 titrede hemolitik hastal>k nedeni olabilecexi ve titre ile klinik uyumun s6z konusu ol-
duau vurgulanmaktadsr.

Anti—K: Bu grup antikorlarn titre dezeri ile klinik Gnemi aras>nda iliflki kurulamamofitor. Cok duflik titrelerde bile ye-
nidosan hemolitik hastal>@»na neden olabilir. Ayrca eritroid progenitor hicrelerde de K antijeni olmas> nedeniyle ke-
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mik ilini ve dizer yap>m odaklarnda eritroid supresyon ve aplaziye neden olabilir. Anti-K saptand>mnda titre dererin-
den bamxms>z USG ve dizer girifimsel uygulamalarla izlem gerekir.

Anti-C+G: Daha 0nce Rh Ig tedavisi almfl hamilelerde daha s>k olmak tzere anti-C ve anti-G antikorlarn saptana-
bildizi bildirilmektedir. Bu antikorlar-n da Rh grubu gibi izlemi énerilmektedir.

Anti-M: IgM yap>s>nda antikor yaptklar bilinmekle birlikte 1gG yap>s>nda antikorlarn da saptanm»fl olmas> bu gru-
ba 6zel olarak LISS ortamsnda antihuman globulin testinin yap>Imas>n> zorunlu kslmaktad>r. Bafllangs¢ 1:16 titrenin tize-
rinde ise klinik 6nemi olduau vurgulanmaktadbr.

Molekiler genotiplendirme:

<nvasiv olmayan bu yéntem bugin icin en duyarl> tansmlamad>r. Anne aday>n>n periferik kan>nda fetal DNA’n>n izo-
lasyonu ile tansmlama mumkindir. Anne aday>nda antikor saptanabilmesinden 4-6 hafta dnce fetal DNA ile tansmla-
ma yaplabilir.

DO—~UMDA YAPILMASI GEREKEN TESTLER

1. ANNEDE YAPILACAKLAR
Anne Daha Once <ncelenmemifise: ABO-Rh kan gruplamas> ve antikor tarama testi dosumda yap>Imabdsr.

Alloimmiuinize Annede Testler: Antikor titresinin tekrar> ve ayr-ca Rh D negatif annede fetomaternal kanaman>n mut-
laka araflrImas> gerekir. Anne serumunun gerekirse baba eritrositi ile capraz karfblafitbrmas» veya transflizyon icin cap-
raz uyum testlerinde kullan>imak Gzere saklanmas> Onerilir.

2. YEN<DO—ANDA YAPILACAKLAR

Yenidozan ve kordon kan» érnexi birlikte abnmal>d>r. ABO-Rh ve Direkt Coombs testi yap>Imal>ds>r. Ezer anne Rh D
negatif ise zay>f D testinin birlikte ¢cabfblmas> gerekir. Yenidomanda klinik olarak sanbk ve anemi geliflmifl ancak anne-
de antikor saptanmamyflsa yenidomansn ABO kan grubu ve Direkt Coombs testi tekrar cabfbimal>d>r. ABO uygunsuzlu-
aunda Direkt Coombs testinin negatif olmas>n>n énemi yoktur.
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KAN B<LEfIENLER<NDE BAKTER<YEL KONTAMNASYON

Dog. Dr. Serhan Sakarya

Allojenik kan transflizyonu halen tbbi uygulamalarda 6nemini korumakta olmas>na karflbn bilinen ve bilinmeyen
bir takom enfeksiyonlarn gegiflinde potansiyel risk tafbmaktadsr. 1980’li y>llarn bafsnda HIV enfeksiyonunun kan yo-
luyla bulafit>axnsn tespit edilmesinden sonra dinya ¢ap>nda HIV ve kan ile bulaflan hastal>klara karfl> al>nan énlemler
gunumuizde bu tur enfeksiyonlarn bulafbn> ciddi oranda azaltrken, kan yoluyla bulaflan bakteriyel enfeksiyonlarsn ora-
nnda herhangi bir duflufl olmamas> ve halen A.B.D.’nde kan transfiizyonu sonras> 6limlerde ikinci s>ray> bakteriyel
kontaminasyonun almas> nedeniyle giniimtzde 6nemli bir transfiizyon sorun olarak karfbmsza ¢>kmaktadsr.

Farkl> kan drainlerinin farkls flekillerde elde edilmesi ve saklanmas> oluflabilecek bakteri kontaminasyon tirt ve mik-
tarn> da etkilemektedir. Bu nedenle kan trlnleri ile oluflabilecek bakteriyel enfeksiyonlars kan Griintndn tiriine gére
incelemek gerekmektedir.

Eritrosit ve tam kan ile bakteriyel bulafl: Bu tir kan Urtnlerinin saklanma koflullarsndan dolays transfiizyon sonucu
oluflan bakteriyel bulafl riski dufliktir. Yap>lan ¢alflmalarda bu trinlerin kullansm> sonucu ortaya ¢>kan septik reaksi-
yon oran> 1 — 6 /1.000.000 civarnda olmas>na karfbn septik reaksiyon gorilen hastalardaki 61um oranlars % 24 - 60
aras>’nda deriflmektedir (1, 3). Bu Urlnlerde septik reaksiyonlarn gortlme oranlarnsyn diflik olmassndaki en 6nemli ne-
den bu truinlerin 1 — 6 °C aras’nda saklanmas>dsr. Oliimlerin coounun Y. enterocolitica daha sonra koagulaz negatif
safilokok tlrleri ve Serratia liquefaciens gibi gram negatif bakteriler ile olduzu bildirilmifltir. Bu bakterilerin 1 — 6 °C’de
yaflayabilme 6zelliklerinin olmas> ve oluflturabilecekleri klinik tablo g6z 6ntine ab>nd>mnda, septik reaksiyonlarn az ol-
mas>na karfbn 6lim oranlarmnn yuksek olmas:n> agklamaktadsr. Yaplan ¢abfimalar, asbnda bu tur kan Grtnlerinde
kontaminasyon oranlarnn 2 — 4 /1.000 gibi ¢ok yuksek olduau, fakat sskbkla Staphylococcus ve Propionibacterium
spp. gibi dufliik >s>larda Ureme 6zellikleri gcok zay»>f olan bakteriler olduau igin septik tablolara daha az s>kbkta rastlan-
oy gosterilmifitir (4).

Trombositler ile oluflan bulafl: Trombosit stispansiyonlar> tam kan veya aferezis yontemi ile tek dondrden elde edil-
mektedir. Eritrosit ve tam karnyn tersine 20 — 24 °C’de saklanmaktad>r. Goruldieu gibi birden fazla deriflkenin kontami-
nasyon ve septik tablo oluflturmada etkili olabilmektedir. Baz> ¢calbfimalarda elde edilifl flekli ile oluflturduau septik tablo
arasnda farkbbk (tam kandan elde edilenlerde daha fazla) bildirilirken (3) baz> ¢alflmalarda da farkbbk olmad»a> bildi-
rilmifitir (1, 2). Yapslan ¢abflmalarda bu trtinlerde kontaminasyonun 1 / 2.000 — 4.000 oransnda oldusu, sepsis gorulme
oran>mn 1 / 20.000 ve mortalitenin de 1 / 60.000 oranvnda olduau bildirilmektedir (2, 4, 5). Septik tablosu oluflturan
mikroorganizmalarn ¢oru gram-pozitif bakteri iken mortalite oranlar» % 10 civar-ndad>r. Gram-negatif bakterilerin go-
rilme oranlars daha az olmas>na karfbn mortalite oranlarnyn % 45 gibi yiksek bir oranda olduau bildirilmektedir (1,3).

Donmufl plazma ile oluflan bulafl: Hicre bulundurmayan bu drtinler dondurularak sakland>a>ndan kontaminasyon
oranlar ¢ok duflik olmaktadsr. Bu Urlinlerde kontaminasyon ¢ozunlukla eritme ifllemi ssrassnda olmaktadsr.

Kontaminasyon kaynaklar> ve dnlenmesi: Gunimuzde halen 6nemli bir transflizyon sorunu olan bakteriyel konta-
minasyonun kaynaklar s>kbk srassna gore;

= Cilt yuzeyinden kontaminasyon
Flebotomi
Dondérde bakteriyemi
Tek kullan>mbk malzeme ve kan torbalar

= Cevre

Cilt floras>nda bulunan S. epidermidis ve B. cereus gibi bakteriler, flebotomi ve cilt par¢alarn>n ieneden kan torba-
s»na kacmas> ile kontaminasyon oluflturabilen dnemli bakterilerdir. Bu bakterilerin difliik >s>larda tireme 6zellikleri ol-
mamas> nedeniyle tam kan, eritrosit slispansiyonlars ve donmufl plazmalarda bulunsalar bile septik tabloyu nadiren

olufltururlar.
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Donordeki asemptomatik gram-negatif bakteriyemiler yoaun olarak kontaminasyona neden olabilmektedir. Ozellik-
le duflik »s>larda yaflayabilen Y. enterocolitica ile fetal seyreden septik tablolar bildirilmifitir (6). Nadir de olsa torbala-
rn Uretimi rasynda oluflan kontaminasyonlara bazl> geliflen septik vakalar Danimarka ve «sveg’ten bildirilmifitir (7, 8).

Transflizyon sonras> oluflan septik ataklar> azaltma metotlar: Degriflik yaklafbmlar olmas>na karfl>n al>nabilecek 6n-
lemleri bafll>ca dort grupta toparlayabiliriz.

1- Korunma

a- Donorlerin taranmas>: Bu konuda laboratuvar tarama rasyonel bir yéntem olmad>a» icin 6nerilmemektedir. Has-
talarn potansiyel enfeksiyon odaklars ag>s»ndan sorgulanmalars ve fizik muayeneleri mutlak gereklidir. Bu nedenle
Ozellikle gastrointestinal sistemin yak>n ge¢cmiflte enfeksiyon gegirip gegirmediai sorgulanmal> (6zellikle ishal vs.), amz
muayeneleri yap>lmabdsr. Yaprlan ¢abfimalarda Y. enterocolitica kontaminasyonu olan 20 dondériin sadece 13 Unde
gastrointestinal semptomun var olduaunun goésterilmesi sorgulamalar sonucunda semptomun varba veya yokluaunun
kontaminasyon riski yontinden belirleyici faktér olmad>on> diflindirmektedir (9). Kan yoluyla bulaflabilen bakteriyel
enfeksiyonlarn endemik olduru bolgelerde kan al>m> konusunda dikkatli olunmal> veya kan al>nmamal>dsr.

b- Cilt temizlizi: Cilt temizlini derideki bakteri yikind azaltmass>na karfbn (6) ianenin batmas» sonras>nda cilt alt> se-
basdz bez, kol foliklleri ve derinin diver alt tabakalar-ndaki mikroorganizmalar kan abm> s>ras>nda torbaya gegebil-
mektedir (10). Ceflitli dezenfektanlar dnerilmesine karf>n iodin veya povidin iodin cilt floras> icin kullan>labilecek en
etkili dezenfektand»r.

c- Bafllang>¢ kan>n>n ayrlmas>: Abnan kansn ilk 10-30 ml bolumundn farkl> bir bolime abnd>ktan sonra kansn top-
lanmas>n>n torba igine kontaminasyonu dnemli 6lgude azalttba> gosterilmifitir (11, 12).

2- Bakteri taranmas»:

a- Taramann zamanlamas>: Kan drininiin saklama koflullar ile bakterinin tespit edilebilir yoaunlura ulafima stre-
ci aras>nda 6nemli bir iliflki vardsr. Yapslan cabflmalarda tam kan Grtinlerinde, bakteri kan al>m>ndan sonraki 3 - 6 giin-
den sonra uretilirken, trombosit Griinlerinde birinci guinden sonra treme olmaktad>r (13, 14).

b- Bakteri kilttiri ve basit teknikler: Ginimuzde bakterinin varl@ns belirlemek icin:

= Uriintin renk ve morfolojik dexifliklizinin izlenmesi

« Mikroskopi

— Gram boyama
— Acridine orange
= Biyokimyasal dexiflikliklerin izlenmesi
— pH">n duflifla
— fiekerin azabfl
= Bakteri kultlrii (Kan bankalarnda FDA taraf>ndan onaylanmfl bakteri tarama yontemleri)
— Oksijen tiketimine dayal> yontemler (Pall sistem-BDS)
- CO, Uretimine dayal> yontemler (BacT/ALERT-BioMérieux)

= Direr tarama yontemleri (Avrupa’da onaylanmfl)

— Solid faz lazer dansitometre (Scansystem — Hemosystem/Fransa), 10 - 10* CFU/ml aral>a>nda tarama yapabil-
mektedir.
— Dielektroforez (Cell Analysis - «ngiltere)

c- Molekler biyolojik teknikler: Duyarbbk ve dzgulliai yiiksek ve h>zl> sonug verebilen bir yontem olmas>na kar-
fbn halen gelifitirilmifl bir protokol yoktur. Kemiliiminesans baalanmfl ortak rRNA prob ydntemi ile birkac bakteri gru-
bu gosterilebilmesine karfsn bakteri yosunluaunun 10* - 10° civarnda olmas> gerekmektedir.

3- Bakteri eliminasyonu: Kan drtnlerinde bulafl riskini en aza indirmek icin halen denenmekte olan ydontemlerden
bir tanesi fotoaktif sensitizerlerdir. Bu konuda yap>lan ¢alfimalarda sentetik psoralenler fotokimyasal muamele ile kom-
bine edilerek mikroorganizma DNA ve RNA s)na barlanmas> saalanarak inaktive edilmifllerdir (HCL, INTERCEPT pla-
te sistem; Baxter) (15, 16). Bu yontem ile tombositlerin fonksiyonunda herhangi bir dewifliklik olmazken transfiizyon
sonras» beklenen trombosit cevab>nda % 35’lik bir azalma olmaktads>r. Bunun yan:nda mutojenik ve teratojenik etkile-
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ri halen bilinemedirinden bu konu ile ilgili cabfimalar halen devam etmektedir.

4- Uremenin inhibisyonu: Bunun igin kan driinlerine antibiyotik ekleme yontemleri 6nerilmifitir fakat antibiyotigin
oluflturabilecenri reaksiyonlar ve en dnemlisi geliflecek direng yontinden bu yontem ¢ok uygun bir yontem gibi gorul-
memektedir.
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NUKLE<K AS<T AMPL<F<KASYON TESTLER< (NAT)
VE V<RAL <NAKT<«<VASYON

Dog. Dr. Faruk Aydin

Kan hayat> tehdit eden birgok hastabk ve travmada tedavi amagl> kullanslan birgok Griiniin kaynaadsr. Yirmi yl> afl-
kon streden beri kan desterinde viral glivenlikle ilgili kayda dewer ilerlemeler olmufl ve devam etmektedir. Dondr ka-
zan>m programlary, dondr se¢imi ve baz> ajanlara yonelik tarama testlerinde stirekli gelifimeler olmas>na raemen de ha-
len hastalarda kanla bulaflan ajanlar risk oluflturmaya devam etmektedir. Son 10 - 15 y»lda transflizyonla bulaflan he-
patit B (HBV) virusu, hepatit C (HCV) virusu ve <nsan imminyetmezlik (HIV) virusu ile ilgili dinyan>n bir¢ok yerinde
eliminasyon uygulamalar> ve tarama testleri hassas yontemlerle yap>lmaktad>r. Yine de ginimuizde kan komponentle-
riyle bulafl, HCV igin 1/100.000, HBV i¢in 1/63.000, HIV i¢in 1/680.000 Unite olarak tahmin edilmektedir. Bu rakam-
lar mevcut teknolojinin misaade ettiai rakamlar olup kesinlik veremezler ¢tinki her bir virusun bir pencere donemi ya-
nnda varyantlars mevcuttur.

Plazma Uranleri Gretiminde ceflitli virus inaktivasyonu ve uzaklafirma yontemleri uygulanmaktadsr. Virus givenlik-
li Grdnlerde birbirine komplementer ¢ yaklafbm tretimde kullansimaktadsr.

1. Dondr se¢imi

2. Donasyon ve plazma havuzlarnda tarama testleri

3. Viral inaktivasyon ve uzaklaflbrma metodlar

Ortak ifllem butin diinyada kabul edilen “Good manufacturing Practices” (GMP)’dir.

Medikal amagl> insan kans tranleri; p>htlafima faktorleri, aloimin ve dicerleri ile abcylarda ciddi enfeksiyon olufl-
turan HBV, HCV, HIV son yllarda uygulamas> artan inaktivasyon ve uzaklaflbrma yontemleri ile dnlenmeye bafllan-
m»flbr. Ayrica bunlann dxflbnda birgok virus bulaflabilmektedir (Tablo 1).

Tablo 1. Transflizyonla Bulaflabildizi Bilinen Virus ve Prionlar

HIV Human immunodeficiency virus
HCV Hepatitis C virus

HBV Hepatitis B virus

HTLV Human T cell lymphotropic virus
CMV Cytomegalovirus

EBV Epstein-Barr virus

B19 Parvovirus B19

HAV Hepatitis A virus

HGV Hepatitis G virus

TV Transfusion transmitted virus
Sen-V Sen virus

MSRV Multiple Sclerosis Related Virus
HHV-8 Human herpes virus-8

WNV West Nile virus

Enterovirus

ClD, vCID Creutzfeld-Jacob disease, varyant CID
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Virus patojenitesi hasta grubuna, virusun yap>sal durumuna (6rnexin; zarflh-zarfs>z oluflu) ve Uriine gore deriflebil-
mektedir. Ornexrin; parvovirus B19 enfeksiyonu genel popiilasyonda olgun eritrositlerde tampon maddeler bulunuyor
olmas» nedeniyle orta diizeydedir oysa anemililerde ciddi enfeksiyonlar oluflturur. Dizer bir 6rnek cytomegalovirus
(CMV) ve Human T Cell lymphoma-leukemia viruses I/ll (HTLV | ve ll)’dir. Bunlar gicla hiicre iliflkili ajanlardsr ve pro-
tein derive Urtnlerle bulaflmazken selltler hiicre komponentleriyle bulafbrlar. HAV ise koagulasyon faktorleriyle bula-
flabilmektedir ancak IV Ig ile problem oluflturmamaktadsr.

Urlin guvenlizi igin endustriyel alanlarda inaktivasyon ve uzaklafibrma butin viruslar igin uygulanmaktadsr. Bu tek-
nolojinin kullansimas> viruslara ilave bakteri, mantar ve parazitlerin de inaktive olmas>n> sarlamaktad>r. Bu yéntemler
icinde halen prion inaktivasyonu yapabilen gegerli bir yontem gelifitirilememifitir.

Kan komponentleri, kriyopresipitat (cryoprecipitate) iceren plazma, trombosit konsantresi ve eritrositler olarak (¢
ko>mdsr. Her Gi¢ komponent kendine spesifik 6zel flartlara sahiptir ve kullanslacak olan inaktivasyon yonteminin bu ko-
flullara uyduaundan ve komponente hasar vermedicinden emin olunmabd>r. Bunlarn icinde en kolay viral inaktivas-
yon uygulanabilen komponent hiicresiz elementler olan plazma ve kriyopresipitattr.

Viral inaktivasyon ve uzaklaflbrma ydntemleri, transflizyonla bulafl riskinin dicer yontemlerle s>fra indirilememesi
bak>m>ndan umut verici olarak gordlmekle birlikte bu yontemlerde aflamda s>ralanan baz> 6zelliklerin bulunmas> ge-
reklidir.

1. Ceflitli trdinlere uygulanabilmelidir,

Her trli mikroorganizma icin etkili olabilmelidir,

Uriin iginde zarars>z metabolite doniifimeli veya ortamdan uzaklafit-r-labilmelidir. Yani toksik olmamaldor,
Kan komponenti ve Grtnline zarar vermemeli, terapétik etkinlizini etkilememelidir,

Kolay uygulanabilmelidir, komplike cihaz ve ortamlara gereksinim gdstermemelidir,

Kullan>m yerine gore h>zl> olmabdsr,

Maliyeti ytkseltmemeli, kabul edilebilir duflik fiyata sahip olmald»r.

Butln bu 6zelliklere sahip veya uygulama alan>na gore kabul edilmifl ceflitli viral inaktivasyon ve uzaklafltbrma yon-
temleri tansmlanmsflr (Tablo 2). Bu yontemler tek baflxna veya birkag> kombine olarak kullanslabilmektedir.

No o~ wN

Tablo 2.
Viral naktivasyon Yodntemleri Viral Uzaklaflbrma Yéntemleri
PastOrizasyon Presipitasyon
Kuru >s» Kromatografi
Buharl »s> Nanofiltrasyon
Solvent/deterjan
Daflik pH

Gamma irradyasyon
UVC ile irradyasyon
Kimyasal/fotokimyasal
- Amatosalen(S-59)
- FRALE (S-303)
- Inactine (PEN 110)
- Riboflavin
- Metilen mavisi

Viral inaktivasyon yontemlerinin etkinlisi logaritmik olarak deserlendirilir. «ki log azaltma % 99, 4 log azaltma
%99.99 oranynda viruslar yok etmek anlam»ndadsr. fiayet birden fazla inaktivasyon yontemi bir arada kullan>brsa art-
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bne> etki nedeniyle risk daha da duflirtilmektedir. Ancak % 100 bir inaktivasyon saalamak halen kesin dexildir.

Kan komponentleri stabil ve labil elementlerden olufimaktadsr.

Plazma fraksinasyonu ile elde edilen albumin, ¢eflitli faktor proteinleri, fibrin yapsfitrc> gibi plazma proteinleri sta-
bil Grinlerdir. Bu Urtnlerin dretim aflamas>nda pasttrizasyon, kuru veya nemli »s> ile liyofilizasyon, solvent/deterjan,
pH4, nanofiltrasyon, kromotografi gibi bir ¢ok viral inaktivasyon ve uzaklaflbrma yontemleri tek bafbna veya birkag> bir
arada uygulanabilmektedir. Viruslarn zarfl> veya zarfs>z olmas> inaktivasyon yéntemlerinden farkl> derecede etkilen-
mesine neden olmaktadr. Ceflitli iflem basamaklarsnda kullanslan aynfltrma ve saflaflirma teknikleri ile ilgili bileflikler
kan Grtinlerinden tekrar uzaklaflrimaktadsr. Uygulamaya sokulmaya cabfblan yontemlerle ilgili olarak kalite kontrol
cabflmalar> igin orijinal viruslarn kullanslamads@> durumlarn varlba nedeniyle model viruslar kullansimaktad>r (Tablo
3).

Tablo 3. Model Viruslar
Virus Viral inaktivasyon/uzaklafibrma calfimalarsnda kullanslabilecek model viruslar
HBV Duck hepatitis B virus, pseudorabies virus,
HCV Bovine viral diare virus, Sindbis virus, semliki forest virus, Yellow fever virus
HIV Human immunodeficiency virus
HAV Hepatitis A virus, encephalomyocarditis virus
ParvovirusB19 Canine parvovirus, porcine parvovirus

Taze donmufl plazma (TDP), eritrosit stispansiyonu (ES), trombosit stispansiyonu (TS) gibi labil komponentler igin-
de TDP hicre icermemesi baksm>ndan dizerlerinden avantajl>d>r. Bu nedenle ceflitli kimyasal, fotokimyasal, iyonizan
veya fiziksel inaktivasyon yontemi uygulanabilmektedir. Plazma ile bulaflabilen baz> viruslar ve 6zellikleri aflasda ve-
rilmifitir (Tablo 4).

Tablo 4. Plazma <le Bulaflabilen Baz> Viruslar ve Baz> Ozellikleri.

Virus Genome Zarf Boyut (nm)
HBV dsDNA Var 40-45
HCV SSRNA Var 40-50

HIV SSRNA Var 80-130
HAV SSRNA Yok 28-30

B19 ssDNA yok 18-26

TDP icin solvent/deterjan, metilen mavisi, riboflavin, amatosalen(S-59) gibi yontemler ceflitli Glkelerde kullansm
bulmufl ve kalite glivence belgeleri i¢in onay kurulufllarsna baflvurulars vardsr. ES icin FRALE(S-303) (Frangible Anchor
Linker Effectors), <nactine (PEN110), Riboflavin ve TS icin Riboflavin, amatosalen (S-59) kullansm sahas>na girmifitir. Ce-
flitli viral inaktivasyon ve uzaklafltbrma yontemlerinin hangi hedefler icin ve hangi komponentlerde kullansld>klarna yo6-
nelik baz> 6zellikleri Tablo 5, Tablo 6, Tablo 7 ve Tablo 8’de verilmifitir.

Nukleik Asit Amplifikasyon Testleri = NAT (Nucleic asid amplification testing)

Nukleik asitlerin amplifiye edilerek incelendiri; polymerase chain reaction=PCR, ligase chain reaction=LCR, nuc-
lic asid sequence based amplification = NASBA, transcription mediated amplification=TMA gibi testler NAT ad> altn-
da toplanm»fllardsr. Bu kitleri Greten Roche, Abbott, Gen-probe, Chiron, Organon teknika gibi Ureticilerin Grlnleri dun-
yan>n bircok yerinde kullansimaktad>r.
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Geliflmifl Glkelerde ekonomik diizeyle birlikte kan bankalar> da geliflerek glivenli kan konusunda risk analizleri ya-
prlmaya bafllanmsfir. Mikrobiyolojik ve teknolojik gelifimeler daha giivenilir sonug elde etmeye yonelik test teknikle-
rinin gelifimini beraberinde getirmifitir. Pencere doneminde olup antijen ve antikor testleri negatif olgularda NAT kul-
lansm> tavsiye edilmektedir. Avrupa Birlini diizenlemeleriyle 1999’dan itibaren fraksinasyonda kullan>lacak plazma ha-
vuzlarnda HCV igin NAT"»n c¢abfbimas>n> zorunlu ko lmsfibr. Bu teknirin uygulanmasynda baz> terimler ortaya gokmyfltr;
ana havuz (master pool), herbir donérden abnan plazmalar>n toplandse> havuz, ara havuz ise (intermediate pool) ana
havuzu oluflturan daha kiguik serum havuzlardsr. Test sonuglar negatif veya reaktif olabilir. Pozitif sonug, NAT neti-
cesinde reaktif olduzu yani dozruland>=> anlam>na gelmektedir.

Her yonuyle NAT testleri geliflimlerini halen surdirmelerine raemen kan tan>m>nda riski en aza indirebilmeleri ba-
ksms>ndan kabulleri yiiksek olmaktadsr. Yiksek duyarbl>ea ve 6zgilline sahip olmalar nedeniyle virusu gésterme pen-
cere donemini oldukga k>saltmaktadsrlar (Tablo 9). Ancak bu parametre tek bafl>na yetersiz olup toplumdaki prevalans
ile birlikte daha anlaml> olabilmektedir.

Diinyann dexiflik yerlerinde NAT testleri denenmek (izere farkl> viruslara yonelik olarak kullansimaktad>r. Ulkemiz-
de / Uludaa Universitesi tarafbndan yapslan bir cabflmada (ilk calfima), HBsAg negatif donérlerde HBV-DNA ile %
0.012 oranynda transfuizyonla bulafl riski saptanmfl, bu da 8.333 dondriin 1’inde HBV bulafbnyn olabilecerini goster-
mifltir. <spanya’da 2006 y>bbnda alt> aybk bir ddnemde yap»lan bir cabflmada HIV, HCV ve HBV NAT sonuclar ile se-
rolojik sonuglar aras>snda HBV d>fbnda anlaml> bir diskordans gorulmemifl, HBV igin anti-HBC cabflmas>na iflaret edil-
mifltir. Yunanistan’da 2006 y>lbnda alt> aybk bir ddnemde yapslan bir cabflmada 61.575 donér incelemeye ab>nmsfl; HBV
icin 9 dondrde, HCV i¢in yalnyzca bir dondrde NAT ile pozitiflik saptanm»fl>r. Bu ¢abflmada bizim tlkemizdeki sonu-
ca yakon bir flekilde transfizyonla HBV gegcifl oran>n> % 0.014 olarak bulmufllard>r. Hindistan’da yap»lan bir fiyat-etkin-
lik gabflmas>nda 14.394 dondrlik ara havuz fleklinde bir uygulamada donér bafl> maliyetin 2 - 3 Amerikan Dolar> ol-
duaunu tespit etmifllerdir. Ulkede toplanan toplam kan (nitelerinin milyonlara ulafites difliiniildieiinde fiyat etkin ol-
mad>a> yonunde duflinmdafilerdir. A.B.D.’de HIV ve HCV’ye yonelik iki yl strddrulen bir ¢abfimada, NAT ile
29253815 donorde 8 HIV, 113 HCV pozitifliai saptanmsflbr. Buna gore transfiizyonla HIV bulafl riski 1:3.292.400, HCV
bulafl riski ise 1:259.000 oransndad>r. Fiyat-etkinlik cut-off deceri 50.000 $ olarak abndsasnda fiyat etkin olmadsas yo6-
nunde karar vermifllerdir.
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Tablo 5. Cok Bilinen Virus aktivasyon Yontemlerinin Ozellikleri.

Uygulama

Avantajlar

Bilinmesi gerekenler

Kaydedilmesi gereken en
uygun ozellikler

Pastorizasyon

Zarfl> ve HAV dahil baz
zarfs>z viruslars inaktive
eder.

Nispeten basit malzeme.

Protein stabilizatorleri viruslar
koruyabilir.

HBV nispeten >ssya dayansklsdor.
llem validasyonu gereklidir.

Is> derecesi

Is> homojenitesi

Sure

Stabilizatér konsantrasyonu

Terminal kuru hava

Zarfly ve HAV dahil baz>
zarfs>z viruslan inaktive
eder.

Son Uriin paketine uygu-
lansr.

Genellikle Hepatit viruslarnyn elimi-
nasyonu icin en az 80 C gereklidir.
Parvovirus B19’u inaktive etmez.
Nem igerizinin mutlaka kontroli
gerekir.

Dondurma ve liyofilizasyon flartlars
kapsaml> validasyon gerektirir.

Soautma dongusu
Liyofilizasyon déngusu
Is> homojenitesi
Artakalan nem

Buhar »>»s>

Zarfl> ve HAV danhil baz>
zarfs>z viruslar inaktive
eder.

Parvovirus B19'u inaktive etmez
Dondurma ve liyofilizasyon flartlar>
kapsaml> validasyon gerektirir
Uygulanmas> nispeten karmafbk.

Soautma dongusi

Bafllang>¢ liyofilizasyon
déngusu

Is> homojenitesi

Isstma dncesi ve sonras» nem

Solvent / deterjan

Zarfl> viruslara karfly gok
etkin.
Proteinleri denatlire etmez.

dllem geri kazan>m» yuksek.

Nispeten basit malzeme.

Zarfs>z viruslar etkilenmez.
Kullanslan tampon ¢dzeltilerden
genellikle etkilenmez.
Solvent/deterjan maddesi
uzaklaflbrlmabdor.

Is> derecesi
Sure
Ayrag konsantrasyonu

Asit pH

Zarfl> viruslara etkilidir.
Nispeten basit malzeme.

Zarfs>z viruslara s>n>rl> etki.
Kullansm> daha ¢ok IgG ile s>norl>
pH 4 de, etkin virus 8limu »>s>
artfbn> gerektirir.

fllem validasyonu gereklidir.

pH
Is> derecesi
Sure

HAV, Hepatitis A virus; HBV, Hepatitis B virus
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Tablo 6. Cok Bilinen Virus naktivasyon Yoéntemlerinin Ozellikleri.

Uygulama

Avantajlar

Bilinmesi gerekenler

Kaydedilmesi gereken en
uygun ozellikler

Presipitasyon

Protein saflaflt>rr.

HAV ve parvovirus B19
dahil zarfs>z viruslar ve
zarfl> viruslara etkili.

Virus uzaklafibrrimas> genellikle orta
seviyede.
Taslam» zor.

Presipitasyon madde(lerinin)
konsantrasyonu.

Protein konsantrasyon, pH ve
muhtemelen iyonik glc.

Is> derecesi.

Presipitasyon maddesinin
ilave edilme zaman» ve pre-
sipitasyona b>rakma suresi.
Supernatantdaki presipitat
(veya tersi) kontaminas-
yonunun miktan.

Kromatografi

Protein saflafltsrr.

HAV ve parvovirus B19
dahil zarfs>z viruslar ve
zarfl viruslara etkili.

Virus uzaklaflbr:lmas> fazlaca rezin,
protein sollisyonu ve tampon terci-
hine bazlbdsr.

Bir virustan dicerine fazlaca fark
edebilir.

Rezin eskidikge virus uzaklaflt-rma
derecesi dewiflebilir.

Lotlar aras>nda rezin sanitize
edilmelidir.

Ornexin HEPT olgumleri ile
rezin doldurma.

Protein eltsyon gizelgesi.

Alofl hyzy ve tampon hacimleri.
Rezin kullan>m dongl say»s».

Nanofiltrasyon

Zarfly viruslara etkilidir.
HAV ve parvovirus B19

dahil zarfs>z viruslara etkili

olabilir.

Proteinleri denatlire etmez.

Koagulasyon faktor( 1X

benzeri kiiguk proteinlerin

ylksek oranda geri
kazan>m.

Sadece aseptik dolum
oncesinde kullan>ld>»nda
son ifllem kontaminasyon
riski azdbr.

Virus uzaklaflrma derecesi
kullanslan filtre g6zenek ebatna
baaldsr.

Kuguk viruslann uzaklafibrmas»
yetersiz olabilir.

Sazlambk testi yapmadan filtre
hasarlar> saptanamayabilir.

Bas:ng

Akofl hyz>

Filtre saalamba>

Protein konsantrasyonu
Uriin hacminin filtre yiizey
alanyna oran».

HAV, Hepatitis A virus; HETP, height-equivalent theoretical plates
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Tablo 7. Piyasadaki Plazma Uriinlerine Uygulanan Ozel Virus naktivasyon ve Uzaklaflbrma Yontemleri

Uygulama Uriin tipi
dllem esnas>nda
Solvent/deterjan uygulamas» 19G

Koagtilasyon faktorleri (6rn. Faktdr VIII, faktor IX, protrombin kompleksi, fibrin dolgusu)
Proteaz inhibitorleri (6rn. antitrombin 1ll)

Pastorizasyon

Plazma

IgG

Koagtilasyon faktorleri (6rn. Faktdr VIII, faktor IX, von Willebrand faktor,
protrombin kompleksi, fibrin dolgusu)

Buhar uygulamas>

Proteaz inhibitorleri (6rn. antitrombin Il ve alfa-1-proteinaz inhibitor)
Koagulasyon faktorleri (6rn. Faktor VIII, faktor IX, fibrin dolgusu)

pH 4 de inkubasyon

Proteaz inhibitdrleri (6rn. C1-inhibitor)

Nanofiltrasyon

19G

Koagtilasyon faktorleri (6rn. Faktor VIII, faktoér IX, von Willebrand faktér,
protrombin kompleksi)

Proteaz inhibitorleri (6rn. antitrombin 1)

Terminal (Son ambalaj)
pastorizasyon

Albumin

Terminal kuru-»s> uygulamas»

Koagulasyon faktorleri (6rn. Faktor VIII, faktor IX, von Willebrand faktor, protrombin kompleksi)

Tablo 8. Kimyasal ve Fotokimyasal Yontemlerin Baz> Ozellikleri.

Amotosalen (S-59)

FRALE (S-303)

Inactine (PEN 110)

Riboflavin

<naktivasyonun genel
mekanizmas»

e S-59 nikleik asit

baz ciflerini
aras>na girer, ve
UVA sfhmna
maruz kald>e>nda
nikleik asitlerde
sarmal aras» ve

Nétral pH da RBC
sollisyonuna maruz
b>rak>ld>asnda, S-303
bilefliai >fbk gerek-
tirmeden h»zl> bir
reaksiyonla DNA ve
RNA'y> capraz

= Fizyolojik pH da, niik-

leik asitlerin negatif
yukla fosfat gruplar ile
PEN110 aras>ndaki etk-
ileflme PEN110’u
aktive eder ve PEN 110
aziridino grubunun N-

= Fizyolojik pH da, nik-
leik asitlerin negatif
yukli fosfat gruplar
ile PEN110 aras>)ndaki
etkileflme PEN110’u
aktive eder ve PEN
110 aziridino

sarmal i¢i capraz bazlar. 7 pozisyon guaninle grubunun N-7 pozisy-
baazlar olufiturur. kovalant barlanmas>na on guaninle kovalant
yol acar. bazlanmas>na yol
acar.
Hedef kan e TS, plazma ES e ES e TS, ES, Plazma
komponenti
Hedef viruslar e HIV, BVDV, HIV, HBV, HCV, = HIV, BVDV, porcin e BVDV, HIV,
DHBV, HBV, DHBYV, parvovirus, porcin cir- pseudorabies virus,
HCV ve CMV HSV,BVDV,Vesicular convirus, reo3, vesicular stomatitis

Stomatitis Virus

adeno?2, vesicular
exanthema virus of
swines and foot and
mouth virus

virus, wnv, sindbis
virus, HSV-1, HAV,
porcin parvovirus,
encephalomyocarditis
virus
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Tablo 9. Virusun Gosterilebilmesi Baksm>ndan Serolojik ve NAT «ncelemelerinde HIV, HCV ve HBV «in Pencere
Doénemi.

Virus Pencere donemi Pencere ddonemi
(Serolojik) (guin) (NAT)(gn)

HIV 22 10

HCV 82 9

HBV 59 49

NAT">n kan bankalarnda rutin kullanslabilmesi icin deneme cabflmalar yapmfl Glkelerin sonuglarna baksld>esnda
kullanslan yontemlerin farkbbklars goriilecektir. Ozellikle HBsAg ve Anti-HBc’nin birlikte taranmassna Minipool-NAT
(MP-NAT) belirgin bir Ustinluk getirmemektedir. Ancak kiflisel (individual) donation-NAT (ID-NAT)»>n daha etkili ola-
bilecexri bildirilmektedir.

Son yllarda tilkemiz kan bankalarnda NAT>n uygulamaya abnmas> yoninde gundeme gelifli artm»flr. Ancak bun-
dan 6nce yap>lmas> gerekenler vardsr; transflizyonla viral bulafbn ne kadar oldusu, etken olan faktorlerin neler olduzu,
mevcut kan bankalar> arassndaki personel, teknolojik ve yapsal farklarn efl diizeye getirilmesi, serolojik tarama test-
lerinin uluslararas> standartlarda uygulanmas>n>n sazlanmas», internal ve eksternal kontrollerin uygulamaya sokulmas»,
gonulli dondr programlarna yaygrnbk kazand>rlmas» gibi, bir baflka deyiflle kan bankalarnyn standart hale getirilme-
si sagland>ktan sonra daha sazbkl tartfblabilir. Yeni kan yasassnm>n uygulamaya girmesinden sonra sonuclarn
dererlendirilmesi ve maliyet etkinlik cabfimalar yap>ld>ktan sonra karar verilmesi daha uygun olacakbr.

KAYNAKLAR:

1. World Health organization, WHO Technical Report, 2004, 924

2. Wu YY, Snyder EL. Safety of blood supply: role of pathogen reduction. Blood Reviews, 2003, 17, 111-122.
3. Snyder EL, Dodd RY. Reducing the risk of blood transfusion. American Society of Hematology, 2001, 433-442
4. Heper Y. Kan uriinlerinde viral inaktivasyon, Ankem Kongresi 2007, Antalya

5. Stramer SL. US NAT vyield: where are we after 2 years? Transfusi>n medicine, 2002, 12:243-253.

6. Ruane PH, Edrich R, Gmpp D, et al: Photochemical inactivation of selected viruses and bacteria in platelet con-

centrates using riboflavin and light. Transfusion, 2004, 44: 877-885

7. Van Rhenen D, Gulliksson H, Cazenave JP, et al: Transfusion of pooled buff coat platelet components prepared
with photochemical pathogen inactivation treatment: the euroSPRITE trial. Blood, 2003, 101: 2426-2433.

8. Uluhan R. Guvenli kan, Ankem derg. 2007, 21(ek-):142-145.

9. Heper Y. Transflizyonda mikrobiyolojik tarama testleri, Ankem Derg, 2007, 21(ek-2):146-152.

10. Kocazeybek B. Kan ve kan trtinleriyle bulaflan infeksiyonlar: rutin tarama testleri ve molekuler tan> yontemleri.
Cerrahpafla tp dergisi, 2003, 34(3):158-163.

11. Pillonel J, Laperche S, L’Etablissement Frangais du sang: Surveillance report: Trends in risk of transfusion-trans-
mitted viral infections (HIV, HCV, HBV) in france between 1992 and 2003 and impact of nucleic acid test-
ing(NAT), Eurosurveillance, 2005, 10(1,2):5-8.

12. Jarvis LM, Simmonds P. Scottish experience with NAT. Transfusion Medicine, 2002, 12: 259-264.

13. Bal SH, Heper Y, Kumas LT, Tére O: HBV-DNA investigation by real-time pcr method in isolated anti-HBc pos-
itive cases and importance of these cases in blood banking. XVIl.regional Congress of the ISBT, abstracts no P-
182, Europe 2007, 23-27, Madrid, Spain.

14. Alamiri A: the need format testing in blood transfusion sercices in the new millennium. XVIl.regional Congress
of the ISBT, abstracts no P-268, Europe 2007, 23-27, Madrid, Spain

15. Alvarez M, Vila E, Ortiz de Salazar M, et al: Comparison between serology and nucleic acid testing results on

-134 -




1. Ulusal Kan Merkezleri ve Transfiizyon T>bb> Kongresi

blood units. XVIl.regional Congress of the ISBT, abstracts no P-270, Europe 2007, 23-27, Madrid, Spain
16. Bakaloudi V, Sachinidou C, Intzepeli S, et al: Six months experience of NAT in the blood center of northhern-
greece. XVIl.regional Congress of the ISBT, abstracts no P-271, Europe 2007, 23-27, Madrid, Spain.

-135-



KIRIM KONGO KANAMALI ATEfic VE TEDAV<DE KAN URUNLER«

Dog. Dr. Onder Ergéniil

K>r»m Kongo Kanamal> Atefli (KKKA) Bunyaviridae ailesinden Nairovirus tirt iginde tansmlanan virusun etken oldu-
au, % 3 - 30 mortalite ile seyreden ciddi bir hastabktr. Kene yoluyla bulaflan viruslardan tbbi ag>dan 6nemi olanlar
aras>’nda en yaygon corrafi daml>ma sahiptir. <nsanlar, kenelerin »ssrmas», hastal>@n akut safhas>nda olan bir hasta veya
viremik hayvanlarn doku veya kamna temas sonucu enfeksiyonu abrlar. Bunyaviridae ailesinden Rift Vadisi atefli,
KKKA ve hanta virus biyoterdrizm ajanlar> aras>snda say>Imaktad>d. Klinik bulgular aras>nda kanamalar, miyaljiler ve
atefl 6n plandad>r. Ribavirin kullansm> her tlkede henuz onaylanmamfl olsa da, yararl> olducunu bildiren raporlar var-
dr. Yaygon corrafi dambmy, yiksek mortalite ile seyretmesi ve etkenin biyoterérizm ajan> olarak kullanslabilme 6zelli-
ai, KKKA virus (KKKAV) enfeksiyonunu énemli bir sorun olarak karfsm>za ¢>karmaktad>r. Son befl y»l icinde KKKAV bil-
dirilerinde ciddi bir artfl gozlenmektedir.

Epidemiyoloji

Kene ile bulaflan viruslar icinde en yaygon corrafi daml>m> gosterir ve tbbi dnemi olan arboviruslar i¢inde deng ate-
fli virusundan sonra en yaygsn olarak gorulen virustur.

Olgular, aktif cabflma yaflbnda olan ve bu nedenle kene populasyonuna daha ¢ok maruz kalan, tar>m ve hayvanc-
Ikla useraflanlar arassnda yoounlaflmaktadsr. Ulkemizdeki salgsnda olgularn % 90’ ciftcidir. Saabk cabflanlars en ¢ok
etkilenen ikinci grubu olufiturmaktads>r. Mezbaha ve ciftlik calsflanlars da enfeksiyondan etkilenmektedirler. Ulkeler ara-
s»nda, kad>nlarn tarsmsal ¢abflmalara kat:Ima oran>na baal> olarak kad>n ve erkek orans farklbbk gosterebilir. Turkiye’de
bu oran hemen hemen eflittir.

Klinik Seyir

KKKA enfeksiyonunun tipik seyri 4 ana bolumde tansmlanr: inkiibasyon, prehemorajik, hemorajik ve konvalesan
donemler. (nkuibasyon dénemi, kenenin >s>rmas> ile hastabk gelifimesi aras>ndaki suredir ve kesin bir rakam vermek gti¢
olsa da 3-7 guin olarak bildirilmifltir. Hastalar>n % 50 - 60’>nda kene »s>rma 6ykusu vardsr.

Prehemorajik donem, ani atefl yiikselmesi (39 - 41 °C), baflaanrs>, miyalji, bafl donmesi ile karakterizedir. Atefl orta-
lama 4 - 5 gun surer. Ek belirtiler, ishal, bulant> ve kusmad>r. YUz, boyun ve gorailste hiperemi, konjonktivit bu donem-
de goraltr. Bu dénem 1 - 7 gun surer.

Hemorajik dénem, ksadsr, h»zl> geliflir ve genellikle hastal>an ¢ ve beflinci giinlerinde bafllar. Kanama, hastalarn
buyuk corunluaunda hastaban bafllamas>ndan sonra 5-7 gun icinde ve hastanede yattklar ssrada geliflir. Atefl yiksek-
lini ile kanaman>n bafllamas> aras>nda iliflki yoktur. Kanama bulgular> petefli, mukoz membranlar ve derideki buyuk he-
matomlar aras>nda dewiflir. Vajina, difleti ve beyin kanamalar> bildirilmifitir. En s>k gorulen kanamalar burun, gastroin-
testinal sistem (hematemez, melena ve intraabdominal), genital (vajinal), Uriner sistem (hematdri) ve solunum yollar
(hemoptizi) kanamalard>r. Aynca atipik kanamalar da gortlebilir. Hastalarn Ugte birinde karacicer ve dalak buyuklu-
all bildirilmifitir.

Konvelesan dénem hastal@n gorilmesinden 10-20 gun sonra bafllar. Hastanede kalma siresi yaklafbk 9-10 gun-
dur. Konvelesan donemde dexiflken nab»z, taflikardi, gecgici sa¢ dokilmesi, polindrit, solunum gucliai, kserostomi, za-
y>f gorme, iflitme ve haf>za kayb» bildirilmifitir, ancak bu bulgularn higbiri Turkiye’deki salg>nda gorilmemifitir. Hasta-
boyn relaps> yoktur.

Biyokimyasal testler

Trombositopeni enfeksiyonun derifimez bulgusudur. Hastalarda l6kopeni, aspartat transferaz (AST), alanin transfe-
raz (ALT), laktik dehidrogenaz (LDH), ve kreatinin fosfokinaz (CPK) ytikseklikleri vardsr. Hemostaz testlerinden prot-
rombin zaman, aktive parsiyel tromboplastin zaman> uzam»fir. Fibrinojen duizeyi diflebilir, fibrin y>ksm drtnleri arta-
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bilir. Tam kan say>m> ve biyokimya testleri dahil olmak Uzere laboratuvar testleri saa kalan hastalarda yaklafbk 5 - 9
gunde normal s>n>rlara doner.

Mortalitenin kestirimi

Mortalite (% 90) kriterleri, 1989 y>Ibnda Swanepoel ve arkadafllar> tarafndan tan>mland>. Buna gore hastabon ilk 5
glninde, 16kosit says>s> > 10,000/mm?, veya trombosit sayss> < 20,000/mm?, veya AST > 200 U/L, veya ALT >150 U/L,
veya aktive parsiyel tromboplastin zaman» (aPTT) > 60 saniye, veya fibrinojen < 110 mg/dL bulunan hastalar ciddi se-
yirli olarak tans-mlanmsfltr. Hematemez, melena ve uykuya meyil dlen hastalar aras>snda daha ¢ok saptanan bulgular-
dor. Ciddi seyirli hastalarda AST, ALT, LDH, diizeyleri daha yiiksektir. Olen hastalarda, Uluslararas> Tromboz ve He-
mostaz Derneri’nin tan>mlad>a> dissemine intravaskler koagulasyon (D<) kriterlerine gore D« skorlar> daha yuksek
bulunmufitur. Olen hastalarda antikor yanst> cok duifliiktir.

Patogenez

Hastalayn patogenezi tam olarak ayd>nlatlamamsflr. Viral hemorajik atefllerin (VHA) ortak 6zellizi antiviral yanst
bafllatan hicrelere sald>nlmas> ve konamn immuin yanstn>n bozulmas>d>r. Hasar, virusun replikasyonu ile birlikte im-
mun ve vaskuler sistemin zarar goérmesi ile birlikte gercekleflir.

Patogenezde endotel enfeksiyonu en dnemli basamaktr. Endotel iki flekilde hedeflenir:

1) Dolayl olarak viral veya virusun yonlendirdizi konak kokenli faktorlerin endotel aktivasyona ve disfonksiyona

yol agcmas> ve/veya,

2) Dowrrudan virusun enfeksiyonu ve endotel hucreleri icinde ¢coralmas.

Turkiye’den bildirilen olgular aras>nda, 14 hastan>n yedisinde (% 50) reaktif hemofagositoz saptanmsfl ve KKKA en-
feksiyonunda sitopeni gérilmesinde hemofagositozun énemli bir rol oynayabilecewri ileri surtlmufitir. Sitokinlerden
Th1 grubunun stimulasyonu ile monositlerin aktivasyonu, gama interferon, timoér nekroz faktori alfa (TNF alfa), inter-
16kin (IL)-1 ve IL-6’n>n aktivasyonu hemofagositik lenfohistiyositozun muhtemel mekanizmas> olarak tansmlanmyfltr.
Ankara Numune Ezritim ve Araflbrma Hastanesi’nde yap>lan bir cabfimada, dlen hastalarda IL-1, IL-6 ve TNF-a diizey-
lerinin sar kalan hastalara gére daha fazla olduau saptanmsfltr.

Tan>

Erken tan> hastalara midahale ve nozokomiyal enfeksiyonun énlenmesi ag>s>ndan cok dnemlidir. fitiphelenilen ol-
gular, hematolojik destek ve ribavirin ag>ssndan dererlendirilmelidir. Ay>r>c> tans listesi conrafi bolgeye gore derifimek-
le birlikte bakteriler, viruslar ve enfeksiyon dfl> etkenleri kapsar. Pulmoner tutulum, ensefalit benzeri klinik tablolar 6n
planda dexildir. Ayrca, atefl ve hastabk geliflimi akut seyirli olduaundan 6ykusu 2-3 haftay> bulan hastalarda tan>dan
uzaklafblbr. Ornek olarak, KKKA, nedeni bilinmeyen atefllerin klasik tansm» icinde yer almaz.

Seroloji

Hastal>@n bafllamassndan 7 giin sonra ELISA ve IFA testleriyle IgM ve IgG antikorlar> saptanabilir. Spesifik IgM di-
zeyi enfeksiyondan 4 ay sonra saptanamayacak kadar azabr, ama 1gG duzeyleri 5 y»l boyunca saptanabilir. Yeni bir
enfeksiyon, cift drnekli serumda 4 kat titre artfl> veya tek bir 6rnekte IgM antikorlarn>n saptanmas> ile tan>mlansr. ELI-
SA yontemleri IFA ve nétralizasyon testlerinden daha 6zgtn ve duyarbdbr.

Virusun <zolasyonu

Virus izolasyonu biyogtivenlik-4 standartlar> olan laboratuvarlarda yap>lmabds>r. Hicre kilturiinde virusun izolas-
yonu, drneklerin yenidoran farelere intrakraniyal veya intraperitoneal inokulasyonuna gére daha basit ve h>zl>dsr, an-
cak daha az duyarldsr. Virus izolasyonu 2-5 giinde baflarbr, ancak hiicre kultarlerinin duyarbbas azdsr ve genellikle
hastabon ilk 5 giinlinde mamkanddr. Virusun ¢ok az sitopatik etkisi vardsr ya da hic¢ yoktur ve spesifik monoklonal an-
tikorlar ile immunofloresan (IFA) yoluyla saptansr.

Molekiler yontemler

Ters transkriptaz-polimeraz zincir reaksiyonu (RT-PCR) yontemi KKKAV enfeksiyonunun h>zl> tanysynda tercih edil-
mesi gereken yontemdir. Yéntem son derece 6zgln, duyarl> ve h>zlbdsr. Daha ileri bir gelifime olarak, kontaminasyon
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oran> daha duflik, daha duyarl> ve 6zguin otomatik gercek zamanl (real-time) yontemler gelifitirilmifitir.

Tedavi ve Kan Urinlerinin Rolii

Hastalarn tedavisinde hematolojik destekleyici tedavi esastr. Destekleyici tedavi, trombosit, taze donmufl plazma
ve eritrosit soltisyonlarn>n verilmesi ile gergekleflir. Bu tedaviler giinde bir ya da iki kez tam kan say>m> ile takip edil-
melidir. Hastalarr-n muhtemel kanama odaklar> izlenmeli ve peptik Ulser hastalars icin histamin reseptér blokorleri gibi
koruyucu onlemler abnmabd>r. Syv> ve elektrolit dengesi dikkatlice izlenmelidir.

Ribavirin, etki mekanizmas» tam olarak bilinmese de kullanslabilecek tek antiviral ilagtr.

«n vitro bir cabfimada, ribavirinin viral aktiviteyi inhibe ettini ve baz> KKKAV sufllarn>n direrlerine gore daha duyar-
I> oldunu gosterilmifitir. Farelerde yapslan deneysel bir ¢cabflmada, ribavirin tedavisinin mortaliteyi anlaml> olarak azalt-
ba> ve yaflam suresini uzatto> gosterilmifitir. Bununla birlikte ribavirin kullan>m» hala tarbflmabdsr. Gozlemsel galflma-
lardan dozru sonuclar ¢>karabilmek icin hastalarsn grupland>rimalar> buytk 6nem tafbr. Karfblafltsrslan hastalarn ciddi
seyirli olup olmad>klar>, hematemez gibi oral abm> engelleyen bulgularn>n varbo, tedaviyi kag gtin kulland>klar», has-
taneye kag>ne» gun geldikleri gézetilerek analiz edilmelidir. Hafif seyirli olgularn tedavisi gerekli derildir. Hastalar de-
aerlendirildikten sonra ciddi olgular tans-mlanmal> ve tedavi edilmelidirler. <lac>n oral ve intraventz formlar pek ¢ok
Ulkede bulunmaktad>r ancak intravendz formu llkemizde yoktur. Toplam tedavi stresi 10 gindir (bafllangs¢ta 30
mg/kg ve sonra 4 gin boyunca her 6 saatte bir 15 mg/kg ve 6 giin boyunca 8 saatte bir 7.5 mg/kg). KKKA’li hastalar
aras>nda yap»lan cabflmalarda ribavirine baal> yan etki bildirilmemifitir. <lac>n gebelerde kullans-m> kontrendikedir.

Hastal>ay gegirenlerden elde edilen konvelesan plazmanyn pasif imminoterapi olarak uygulanmas> yararl> bulun-
mufltur. Ancak bu cabflmada kontrol grubu yoktur ve sadece 7 hasta ile s>n>rbdbr.

Risk Gruplar> ve Korunma

Kene >ssrmas>na maruz kalan insanlar ana risk grubunu oluflturmaktad>r. Endemik bolgelerde yaflayan insanlar, ke-
nelerin yorun olduru bdélgelerden uzak durmak, s>k s>k kene »s>nklarn> kontrol etmek, viicudun agk yerlerini kapat-
mak gibi kiflisel korunma 6nlemlerine dikkat etmelidirler.

Veterinerler, mezbaha ificileri, d>fl ortamlarda cabflanlar ve hayvancshkla uaraflanlar risk alt-ndadsrlar. Hayvan kesi-
mi yapan ificiler hastalbra yakalanabilirler.

Endemik bélgelerde hastanede cabflan saabk cabflanlar, 6zellikle amz, burun, difleti, vajina ve enjeksiyon yerinden
kanamas> olan hastalarn takibi s>sras>snda ciddi risk altndad>r. Sarbk ¢abflanlarsna KKKA enfeksiyonu bulafly ve 6lum-
ler, toplumdaki salgonlarla paralel olarak bildirilmektedir. Ankara Numune Ezitim ve Araflbrma Hastanesi’nde 2005 ya-
z>nda iki sarbk gabflan> enfeksiyon nedeniyle izlenmifl ve flifa ile taburcu edilmifilerdir.

Enfekte kana maruz kalan saabk cabflanlarnsn % 8.7’sinde ve irne yaralanmas> olanlarn %33’lnde hastabk gelifl-
mektedir. Perkitan yaralanma en yuksek bulafi>rselbk oransna neden olur. Hastal>a>n bulaflmas>nda dicer dnemli risk
faktorleri, gastrointestinal kanaman>n dnlenmeye c¢abfblmas> ve tanss> konulmamsfl hastalarn acil serviste ameliyata
abnmas>d>r. Enfeksiyonun havayoluyla bulafly Rusya’da baz> olgularda kuflkulan>Imsfl olsa da, dokiimante edilmemifitir.
Bir anneden cocura gecifl bildirilmifitir. Ankara Numune Ezitim ve Araflbrma Hastanesi’nde, 2005 y>bnda enfekte an-
neden fetusa gegifl olan iki gebe olgu saptanmyfltr.

Eldiven, uzun 6nlik, maske ve gozlik kullanma gibi bariyer énlemleri mutlaka kullansimal>dsr. Basit bariyer dnlem-
lerinin efektif olduru bildirilmifltir. Tarkiye’deki salgrndan sonra risk altnda bulunan sazbk gabflanlar> serolojik olarak
taranm>fl ve saabk cabflanlarnda enfeksiyon saptanmamofitr. Bu durum, bariyer dnlemlerine uyumun yiksek olmasyy-
la iliflkili bulunmufitur. Bir ¢cabflmada iane yaralanmas> olan bir saabk ¢abflansna profilaktik olarak ribavirin verilmifltir.
Ancak, saabk cabflanlarn>n tam kan say>m> ve biyokimyasal testleriyle en az 14 giin boyunca takip edilmesinin yeter-
li olacam> ve profilaktik ribavirine gerek olmadsa> da ileri stirilmektedir.

Yaklafbk 30 y»l 6nce, enfeksiyonun endemik oldusu bir bélgede sarbk cabflanlar ve ordu personeli aras>snda bir afl>-
lama program> uygulanmsfl, bu uygulama sonucunda olgularn ve 6lim oran>n>n azald>a bildirilmifl olmakla birlikte,
deneyim belirli bir dénem ve bir Ulke ile s>norhbdbr.
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Tablo. Olgulara yaklafbm igin algoritma

filpheli olgunun decerlendirilmesi

Klinik belirtiler (Atefl, miyalji, kanamalar)
Oykii
i. Endemik bolgeden gelmifl olmak
ii. Endemik bolgelerde aktiviteler (piknik, gezi gibi)
iii. Kene »ssrmas»
iv. Endemik bolgede hayvancbk ile uarafima
Laboratuvar testleri (DUflik trombosit ve 16kosit, yiksek AST, ALT, LDH, CPK)

Koruyucu dnlemler
a. Hastan»n izolasyonu
b. Saabk cabflanlarnn bilgilendirilmesi ve eritimi
c. Bariyer énlemlerinin kullansimas»

Tan>nn kesinlefitirilmesi
PZR ve ELISA igin serum
a. IgM veya PZR pozitiflizi tansy> kesinlefltirir.
b. Ay>rcs tans igin serum

Tedavi kararlar»
1. Ciddiyet kriterlerinin tan>mlanmas> ve ribavirin verilip verilmeyecezine karar verilmesi.
2. Tan»> kesinlefltirilmemifise direr olas> etkenlerin gdzden gegirilmesi gerekir. Doksisiklin veya efldeceri ilag
bafllanmal>dsr.
3. Hematolojik destek
a. Hemostaz>n iyilefitirilmesi i¢in taze donmufl plazma
b. Trombosit soltsyonlar
4. Solunum destewsi

Takip
1. Hastabmn relaps> yoktur. Bu nedenle hastal>a> gecirmifl kiflilerin 6zel olarak takibi gerekmez.
2. Virusa maruz kald>endan fliphelenilen sasbk ¢abflanlar, tam kan say>m> ve biyokimyasal testlerle 14 gln
boyunca izlenmelidirler.
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Trombosit say>s> (x 1000 / ml)

Yatfl sonras> guinler

fiekil. Trombosit dlizeyi ve hastal>en seyri.
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KUfi GR<B< VE TRANSFUZYON

Doc. Dr. Mustafa Altindis

Avian «nfluenza A(H5N1) virusunun birgok tlkeye yay>Imas> ve insanlarsn bu virusla direkt enfeksiyonu, insanlar
arassnda pandemi olas>bayny arbran dnemli bir géstergedir. Ssnorly viremi ve solunum yolu enfeksiyonlarnda influenza
viruslarnyn doeas> nedeniyle pandemik influenzansn kan trinleri giivenlizi Gzerindeki potansiyel etkisi az gibi gérin-
mektedir. Buna razmen, pandemi sras>nda yap>lan donasyon say>$>n>n ve kan merkezlerinde ¢abflan personel say»s»>-
nn azalmas» nedeniyle kan Grinlerinin edinilmesi ve kullanlabilirlicinde pandemik influenzan>n potansiyel etkisi
onemli olabilir. Dizer taraftan, en azxndan belirli kan Urtnleri i¢in hastane girifli ve transfiizyonlarsn azalmas» kan trtn-
leri icin azalm>fl taleple sonuglanabilir. Kan trdnleri tizerinde pandeminin muhtemel etkisinin belirlenmesi ve olas> ha-
2rbKlar icin yorun ¢abflmalar gereklidir.

Sekil 1. Kufl gribi ve transfizyon iliflkisi

«nfluenza (grip) cok eski zamanlardan beri bilinen ve s>k gorilen bir hastabkbr. <k kez MO 412'de Hipokrat tara-
fndan tan>mlanmsfitr. O zamandan giinimuize kadar 31 ayr muhtemel influenza pandemisi bildirilmifl, bunlardan ¢l
20. yluzy»lda olmufitur.

Genetik deriflime urramas> ve pandemilere neden olmas» yonuyle tarih boyunca guncellizini ve dnemini koruyan
influenza Tip A viruslar Uzerindeki ilgi, son ysllarda 6zellikle virulans> yiksek H5N1 alt tipi ile oluflan enfeksiyonlar
nedeni ile daha da artmsflbr. Avian influenza alt turleri tire 6zgi olmalarna raamen, bazlar tur bariyerini gecerek in-
sanlarda da enfeksiyon yapabilmektedir. <nsandan insana gecifli yoktur duflincesi maalesef ilk kez 1997°de Hong
Kong’da bir aile ici salg>n ile bozulmufl, bu virusun insanlarda yiiksek morbidite ve mortalite oluflturmas> ve insandan
insana gecebilecek olmas>n>n doouracas> sonuclars giinimiize tafsmsfir. Eyliil 2007 itibari ile Diinya Saabk Orgiiti
(DSO) tarafsndan doarulanmsfl 328 insan kufl gribi olgusu ve 200 6lim bildirilmifl bulunmaktadsr (Tablo 1). Olgu say>-
s> Ulkemiz icin 12(4 61um) olmakla birlikte, gercek say>n>n daha fazla olduau diflinilmektedir. Kufl gribinin insana bafl-
Ibca bulafl yolu, enfekte kanatl> hayvanlarla ya da bunlarn salg> ve ¢kblars ile kontamine yuzey-cisimlerle dozrrudan
temasladsr; uygun flekilde piflirilmifl yiyeceklerle bulaflma s6z konusu dewildir. Hastal>®n inkiibasyon dénemi 2-5 giin
olup en 6nemli semptomlar yiksek atefl, alt solunum yolu enfeksiyonu bulgular> ve diyaredir. Amsr olgularda 61Um, ge-
nellikle akut solunum yetmezlik sendromu ve ¢oklu organ tutulumu sonras>nda olmaktadsr. Hastalb@n laboratuvar ta-
n>s>, farengeal drneklerden virus izolasyonu ve/veya Real Time PCR ile H5’e 6zgl RNA’n>n saptanmas> ve seroloji ile
konulur. Tedavide baflvurulan Néraminidaz inhibitorleri 6zellikle semptomlarn bafllamas>ndan sonraki ilk 48 saat i¢in-
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de verildirinde yararbdsr. Yaprlan yorun gabflmalara raamen yaygrn olarak pazarlanan ticari bir afl> gelifitirilememifl, 17
Nisan 2007’de FDA (Food and Drug Administration) tarabndan A.B.D. icin onay alan ilk H5N1 afl»s> (Sanofi Pasteur)
ise Federal Hikimet taraf>ndan sat:n abnarak saklamaya al>snmsfltsr. Enfeksiyonlardan korunmada, éncelikle resmi ma-
kamlar taraf>ndan konuya gereken 6nemin verilmesi ve sirekli halk eritimlerinin yap>Imas> gerekmektedir.

Tablo 1. DSO Tarabndan Rapor Edilen Dorrulanmfl <nsan Avian Influenza A/(H5N1) Olgu ve Oliim Oranlar> (10
Eylil 2007).

Ulke 2003 2004 2005 2006 2007 Toplam
Olgu | Olim | Olgu | Oluim | Olgu | Olum | Olgu | Olim |Olgu | Olim | Olgu | Oliim
Azerbaycan 0 0 0 0 0 0 8 5 0 0 8 5
Kambocya 0 0 0 0 4 4 2 2 1 1 7 7
Gin 1 1 0 0 8 5 13 8 3 2 25 16
Djibouti 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 1 0
VST 0 0 0 0 0 0 18 10 20 5 38 15
Endonezya 0 0 0 0 20 13 55 45 31 27 106 | 85
Irak 0 0 0 0 0 0 3 2 0 0 3 2
Lao People's | O 0 0 0 0 0 0 0 2 2 2 2
Nijerya 0 0 0 0 0 0 0 0 1 1 1 1
Tayland 0 0 17 12 5 2 3 3 0 0 25 17
Turkiye 0 0 0 0 0 0 12 4 0 0 12 4
Vietnam 3 3 29 20 61 19 0 0 7 4 100 | 46
Toplam 4 4 46 32 98 43 115 79 65 42 328 | 200

«nfluenza ve Avian influenza

A. nfluenza

Etken: Influenza viruslar,, Orthomyxoviridae ailesinin tyesi olup A,B ve C olarak belirtilen g tipi vard>r. Pandemi-
lere yol agcma 0Ozellizine sahip A tipinin genomu sekiz adet tek zincirli RNA molekiliinden meydana gelir; virus parti-
kaltnun ylizeyinde, lipit tabakassna gdmuli halde bulunan ve farkl> RNA’larca sentezlenen hemaglitinin (HA veya H)
ve néraminidaz (NA veya N) major yizey antijenleri yer abr; ayrca farkl> bir RNA segmenti tarabndan kodlanan iki
matriks proteininden (M1 ve M2) M2'nin ekstraselltler bdlgesi de virus partikilinin yiizeyinde bulunur. Yapssal olma-
yan bir geni olufituran bir dieer RNA molekilu, NS-1 ve nukleer eksport proteinini (NEP) kodlar; geriye kalan dort
RNA’mn ise, PB1, PB2 ve PA polimerazlarnsn yan> ssra nikleoproteinin (NP) sentezini Ustlendikleri bilinmektedir. Inf-
luenza A sufllarn>n, major yiizey glikoproteinleri olan HA ve NA’m>n antijenik 6zelliklerine baklarak serolojik olarak
birbirlerinden aynlan ¢ok say>da subtipi s6z konusudur; nitekim giinimiizde tan>mlanm>fl olan 16 HA ve 9 NA"n fark-
I> kombinasyonlar> uyarnca yuzlerce subtipin oluflabileceri kabul edilmektedir. On alt> HA molekultinin tamamsna
kanatblarda rastlanr iken, 20. yizy>bn baflsndan beri insanlarda sadece H1, H2 ve H3 ile N1 ve N2 tiplerine ait sufl-
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lar ile epidemiler bildirilmifitir. Bu nedenle H5N1, HON2 veya H7N7 gibi, kanathlara ait olan ve ender olarak insan-
larda saptanan subtiplerin kufl gribi etkenleri fleklinde tansmlanmalars uygun gortulmafitir. Hemaglutininde kicik ve
yavall geliflen zincir dexifliklikleri (antijenik drift) epidemilere yol acabilir, ani ve biyik dexifliklikler ise (antijenik shift)
pandemilere neden olur. Tip A bitin yafl gruplarnda orta ve fliddetli derecede hastal>aa neden olurken, tip B hafif epi-
demilere yol acar ve daha ¢ok gocuklar etkiler. Tip C insanlarda s>k goriilmez ve epidemi yapmaz.

Bulas Yolu: Enfekte kiflilerin virus tafbyan solunum salgslarn>n damlacsk yoluyla virusa duyarl> kifliye gecmesi ile
olur.

Klinik Belirtiler: Akut solunum yolu hastabo> olufiturur. Klinik olarak dizer akut solunum yolu enfeksiyonu yapan
etkenlerden ay>rt edilemez. Ani bafllayan atefl, kuru 6ksurik, boraz aensy, burun tkanmas> ya da akmas, bafl aans,
gozlerde sulanma, kas aens> ve halsizlik bulgular olabilir. Yaklafbk olarak 1-2 haftabk bir siirede tamamen iyileflme
olur ancak yaflblar, cocuklar ve dizer duyarl> gruplarda pnémoni gibi amr komplikasyonlar ortaya ¢>kabilir. Myokardit
ve ensefalopati 6nemli komplikasyonlarsndandsr. Influenzaya bazl> 6lim h>z> binde 0.5-1.0 aras>ndad>r. Olumlerin ¢o-
aunluau, pndmoni komplikasyonu nedeniyle 65 yafl Uzeri kifliler aras>snda gorulmektedir.

Tani: «nfluenzan>n kesin tan>s», hastab@n ilk G¢ glind icinde ateflli ddnemde al>nan boraz-burun calkants» ya da si-
rintdsunden virus izolasyonu ile olur. Hemaglutinasyon inhibisyon testi, PCR ya da ELISA teknikleriyle burun akontla-
rnda viral antijenlerin saptanmas> ve hiicre kiltlrd, influenzada virus tipinin belirlenmesi icin gereklidir.

Tablo 2. «nfluenza Virus Enfeksiyonunda Tan> Testleri.

«<nfluenza Tan> Testleri

Yontem Saptanabilen Uygun Ornekler Tan> Koymak <c¢in
«nfluenza Tipleri Gecerli Siure
Viral Kaltar AveB Nazofarengeal ve boraz surtintisl, burun ve
bronfl y>skama suyu, burun aspiraty, balgam 5-10 gln
H>zl> Testler AveB Nazofarengeal ve boraz suriintisd, burun
y>kama suyu, burun aspirat>, balgam < 30 dakika
EIA AveB Nazofarengeal ve boraz surtintlsl, burun ve
bronfl y>kama suyu 2 saat
PCR AveB Nazofarengeal ve boraz sirtintlsl, burun ve
bronfl y>skama suyu, burun aspiraty, balgam 1-2 glin

Epidemiyoloji: Birinci Dinya Savafh'nda ve 1918-1920 y»llar> aras>nda «spanyol Grip’inde en az>ndan 20 milyon ki-
flinin 6ldued bildirilmektedir. 1957 y>bndaki Asya Grip’i ve 1968 y>bndaki Hong Kong Grip’i salg>nlar yaklafbk 1.5 mil-
yon insarn>n 6lumine, Uretim kayb> ve tbbi baksm olarak 32 milyar dolar kayba neden olmufitur. Influenza virusu an-
tijenik yap>s>nda kicik denifliklikler yaparak mevsimsel epidemilere neden olur. Sonbahar ksl aylarnda yiksek ateflli
solunum yolu enfeksiyonlarn>n aniden artfly influenza epidemisini duflindirmelidir. Epidemi 2-3 haftada en ylksek
dizeye ulafbr ve 5-6 hafta strer. TUm ayaktan ve yatakl> tedavi kurumlarna baflvurular artar. Tropikal tlkelerde y>bn
her dénemi hastabk gorilebilirken dizer bolgelerde 6zellikle sonbahar ve ksl aylarnda salg>nlar olur.

Bu salg>nlarsn hayvan kaynakl> olduaunu gdsteren veriler elde edilmifitir: 1918'deki salg>ndan izole edilen viruslar
domuzdan, 1957 ve 1968'dekiler kiimes hayvanlarndan zincirler icermektedir. 1976'da domuzlardan gecen yeni bir
influenza virusu salg>n yaparken, 1997-98'de Hong-Kong'da kiimes hayvanlarndan gegen bir influenza virusu salg>n
oluflturmufitur.
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Korunma: Bamfhklama (grip afblar) ya da ilacla (amantadin, rimantadin, oseltamivir..) olabilir. Afls icin klasik form-
lar yan> s>ra Eylal 2007°de FDA onay> alan FluMist isimli nazal sprey afl> 6zellikle 2-5 yafl gocuklar ve adolesan grubu
icin sunulmufitur. dacla koruma epidemiden 6nce ya da srassnda, bamfbklama yaps>Imamsfl ve riskli gruplara yonelik
olarak uygulansr ve hastal>a> % 70 - 90 olas>b>kla dnler. Bulafltan sonraki 48 saat icinde uygulanmas>n>n hastal>en bul-
gularnon fliddetini azaltta> belirtilmektedir.

B. «nsanlarda Kufl Gribi

Kufl gribi haberleri 2006 ys>I>nda giindemimize girmifl, bir y>ldan beri yaz>I> ve gorsel bas>snda bu konu ele abbnmak-
ta, Diinya Saabk Orgiti’niin (DSO) pandemi tehlikesini vurgulayan agklamalarsna dikkatler gekilmektedir. Uzak Do-
au Asya ulkelerinden sonra ilk kez insan olgularn>n Glkemizden, Avrupa’n:n hemen yans bafl>ndan bildirilmesi Gzeri-
ne, hastabk Bat> diinyas>n>n da kapslarna dayanmsfl oldu. Tirkiye'de, 14-16 Temmuz 2005 tarihlerinde Sazl>k Bakan-
by dnderlirinde uzmanlar toplanmsfl ve Ulusal Pandemi Haz>rbk Plans kaleme alb>nmyfitr. Ocak 2006°n»n ilk gtinlerin-
de Dorubeyazt-Aary’da ilk insan olgular saptanmsfibr. Bugiin icin Ankara’daki Ulusal <nfluenza Merkezi’'ne gére, DSO
laboratuvarlarnda sadece 12’si doarulanmsfl olmas>na raamen, Glkemizde toplam 21 insan olgusu saptanmsfl ve bun-
lardan dordii kaybedilmifitir. Ulkemizden 6érneklerle yap>lan ileri cabflmalarda ve dicer iilke 6rneklerinde de arbk in-
san-insan kufl gribi bulafl> olabileceri vurgulanmsfl ve maalesef pandemiye dorru yaklaflmakta oldusumuzun canlars
calmaya bafllamfit>r.

<nsandan «nsana Bulafl

Kufl gribi (H5N1 avian influenza) salg>n> insanlar arassnda ilk kez 1997 y>bnda Hong Kong'da gorulmufl, bunu
destekleyen bir dizer cabfima da Vietham'da 2004 salg>n>ndan sonra bildirilmifitir. Burada indeks olgu, evlerinde bes-
ledikleri tavuklar 6ldikten sonra, onlarla temas etmifl ve 3-4 giin sonra hastalanmsflr. Olgunun annesi ona bakmak
Uzere uzak bir flehirden gelmifl ve k»z>na 16-18 saat kadar korunmas>z bak>m verdikten sonra pndmoniden dImufitir.
Annenin kiimes hayvanlaryla temas 6ykusu saptanmamsfl, indeks olgunun teyzesi de korunmas>z baksm yapmyfl ve
annenin ateflinin yikselmesinden 5 giin sonra atefli yukselmifl ve 7 guin sonra pnémoni gelifimifitir. Annenin otopsi
materyali ve teyzenin nazofarengeal ve bowraz siriintlerinde RT-PCR teknixi ile influenza A (H5N1) saptanmfl, viral
gen sekanslar Tayland'da daha ©6nce saptanan H5N1 sekanslars ile uyumlu bulunmufitur. Sonuc¢ olarak, indeks
olgunun anne ve teyzesinde hastabbm»n saptanmas>, korunmas>z hasta baksm> sonucunda insandan insana virusun
bulafltsesn> gdstermifitir.

Hong Kong'da yaprlan bir ¢cabflmada, <nsandan insana gegifl riskini sorgulamak icin, HSN1 olgularsna baksm veren
sanbk cabflanlaryla, bu olgularla temas> olmayan saabk cabflanlarnsn serumlarnnda H5N1 antikorlarsna bakslm»fl, has-
talarla temas edenlerin % 3.7'si (217'de 8) ve temas etmeyenlerin % 2'si (309'da 2) seropozitif bulunmufitur. Bu ca-
hflmada, H5N1 virusunun insandan insana bulaflabilecerini gosteren bir dicer ¢cabflmadsr.

Buna karfbbk, Vietham'da hasta temas> olan sazbk cabflanlarnda antijen ve antikor pozitiflizinin saptanmad>a> da
olmufitur. Vietham'da, 2004 y>lbnda, 4 kanstlanm>fl ve 1 olas> tan> alan 5 H5N1 olgusu ve bu olgularn klinik materyal-
lerine temas eden saabk cabflanlarsnda H5N1 antikorlars aranmsfl, yine ¢alflmaya dahil edilen 87 kifliden hicbirinde
antikor saptanmad>@ bildirilmifitir. Bu ¢abfima sonuglar, insandan insana gegiflin olmayacas yoniinde veriler sunsa
da, yazarlar, sarbk cabflanlarsn>n gerekli her turli 6nlemi almalar> yolunda uyarlarny yaptlar. Yine Vietnam’da bir
baflka cabfimada, <ki hastan>n bak>m»yla ilgilenen sasbk personelinin burun strunttlerinde RT-PCR ile H5 geni taran-
m>fl, serumlarnda ELISA ile influenza A'non nikleoproteinlerine karfly immunoglobulin G aranmyfl ve mikrondtralizas-
yon yontemi ile H5-6zgll antikorlar bak>Imsfitr. Kontrol dnlemlerinin yetersizliaine raemen saabk cabflanlarsna HSN1
gecifli saptanmamyfl ve yukanda sunulan ¢alflmaya benzer flekilde insandan insana geciflinin zay>f olabileceri vurgu-
lanmsfibr. Ancak, yazarlar kufl gribinin insan gribi ile birlefimesinin (reassortment) yarataca tehlikeli durumu hatrla-
tarak, yine de sazbk cabflanlarsnyn her turlt gerekli dnlemi almalar> gerektiaini vurgulamsfllardsr.
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Avian «nfluenza Virolojik Ozellikleri

Bugtin icin kanatblarn Influenza viruslarsny; yiksek oranda patojen olanlar (highly pathogenic avian influenza,
HPAI) ve diflik diuzeyde patojen olanlar (low pathogenic avian influenza, LPAI) fleklinde iki grupta toplamak mim-
kandur.

Genel anlamda H5 ve H7 sufllarsnda gézlenen HPAI 6zellirine barl> olarak bu tip sufllar kanathblarda sistemik letal
enfeksiyonlara yol acarlar. LPAI tipi sufllar ise sadece solunum ve sindirim sistemlerinde ¢corald>klar> kanathblarda, ha-
fif bir enfeksiyondan sorumludurlar. <fite bir Influenza suflunun yukar:da belirtilen patojenitesini belirleyen ayrm,
yuzey glikoproteinlerinden HA’n>n yap»sal 6zellikleri ile ilgilidir. Influenza sufllarsnsn HA bélgesindeki korlmansn ve o
bdlgedeki aminoasitlerin dzellikleri, hem doku tropizmini hem de sufllarsn virtilanssns belirleyen faktordur (fiekil 2).

fiekil 2. «nfluenza A H5N1 virusunun Elektron mikroskopik
goranuma.

<nfluenza A H5N1 Virusunun Virolojik Tans

nsan Influenza sufllannda 6zellikle stirveyans programlarn>n uygulanmas>nda, direkt antijen arafibrnlmas> yararl>-
dr. Hasta bafl>nda uygulanacak h>zl> testler (immuanofluoresans ya da immuinokromatografik yontemler gibi) ve bunla-
rn da Influenza A ve B tiplerini aysrabilmesi istenir. Ancak H5N1 sufllarnda, bu tir testler yeterli duyarllaa sahip de-
aildir.

Boraz ya da burun surinttleri / y>kant> sularndan, hiicre kulturlerinde virusu Ureterek izole etme yaklafl>m> HSN1
sufllar icin de mumkindir. Nazofarengeal aspirasyon s»v»s»> veya nazofarengeal siriint 6rneklerinin kullan>ms izolas-
yon olas:bmns artbrmaktadsr. Ornekler antibiyotik ve antimikotikler iceren steril transport besiyerlerinde laboratuvara
ulaflbrslmaldsr. Muayene maddelerinin, etkeni icerme olasshklar gbz 6niine ab>narak, belirli kurallar cercevesinde dik-
katli bicimde manipule edilmeleri zorunludur. Laboratuvar cabflanlars fiziksel dnlemleri almaly; eldiven, maske, goz-
Itk kullan>m> zorunlu olmab; ¢abflma ssras>nda aerosol ve damlacsklarn gevreye yay>lmas:n> engellemek igin asgari
koflullar sarlanmalb>d>r. Halen elimizde bulunan en gecerli tan> yontemi molekdler biyoloji uygulamalardsr. Revers
transkriptaz PCR uygulamas>n>n duyarl> ve 6zgul sonuclar verdizi Asya ulkelerindeki HS5N1 salgonlar ssrassnda belir-
lenmifitir.

C. «nfluenza Pandemisi ve Kan Bankac>ba»

«nfluenza Pandemisi, insan populasyonunda yeni bir influenza A virus ortaya ¢>ktasnda oluflan global bir salgsndsr.
Pandemiler, mevsimsel salg>n veya influenza epidemilerinden farkl>d>r. Mevsimsel salgonlar, populasyonda halihazsr-
da bulunan influenza virus subtipleri ile oluflurken, pandemiler yeni subtipler veya populasyonda hi¢ bulunmayan ya
da populasyonda uzun suredir hi¢ bulunmamsfl subtiplerle oluflur. Virusun yiizeyinde bulunan HA ve NA proteinleri-
ne gore subtipler farkblafbr. Yeni bir influenza A virus subtipinin ortaya ¢>kxfl> pandemide ilk basamaktr. Ancak, bu ye-
ni virus subtipinin insandan insana kolayca yay>l>p pandemi yapma yetenerinin olmas> gerekir.
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Bir¢ok bilim adam> bunun sadece bir sonraki influenza pandemisi oluflana kadar olan stire¢ olduauna inansrlar. Bu-
na raemen, zamanlama ve bir sonraki pandeminin fliddeti tahmin edilememektedir. Model cabfimalar bunun
A.B.D.’ndeki etkisinin fliddetli olacamn> gostermektedir. Herhangi bir kontrol dnleminin (afl> veya ilag) yoklurunda or-
ta diizeyde bir pandemi, 89.000-207.000 kiflinin d8liimtne, 314.000 - 734.000 kiflinin hastane yatfbna neden olabilir
ve A.B.D. populasyonunun % 15 - 35’i etkilenebilir.

Hem givenilirlik hem de kullamlabilirlik agsssndan kan Grtinleri Gzerinde «nfluenza pandemisinin olas> etkisi neler
olabilir? <nfluenza pandemisi esnassnda kan transfiizyonu ile virus bulafly olur ya da artar m»? Kan kullansm> ve temini
azabr m»? Kan bankas>nda ¢apraz bulafl olabilir mi? Bunlar tGzerinde duracamm>z dnemli konulardsr.

Avian «nfluenza ve Potansiyel Pandemi

Hong Kong’da 1997°de ciftliklerdeki kiimes hayvanlar ve insanlar aras>nda birbirine bulaflarak yay>lan oldukc¢a pa-
tojenik avian influenza virus A (H5N1) salg>nlar> rapor edilmifltir. O gtinden beri virusun insana gecifli ile ilgili cok sa-
y>da olgu vard>r. Asya’da 2004’de H5N1 influenza virtisun yay>bm> ve insanlara bulafbm sureci fliphesiz tuhaf bir olay
olarak tarihe gecmifltir. <nsanlar> 1997’de infekte eden H5N1virusu Avrupa ve Asya kufl gribi kaynaklarndan tiim 8 gen
segmentini de kazanm»flt>. Tarkiye’deki salg>n yapan virus ise iki genetik mutasyonu ayn> anda bulundurmaktadsr. Bu
mutasyon sonucu,

1. Hayvandan insana daha kolay bulafimaktadbr.

2. <nsandan insana bulaflmay> kolaylaflbrmaktadsr.

Muhtemel Bir Pandemide Neler Olabilir?

«nfluenza pandemileri gok k»sa surede tim diinya ulkelerine yayslabilirler. Bir kez uluslararas> yay>bm bafllarsa pan-
deminin durdurulmas> olanaks>z hale gelmektedir. <nfekte insanlar hastal>k belirtileri ortaya ¢xkmadan virusu etrafa bu-
laflbrabildiklerinden, asemptomatik olup havayolu ile seyahat edenler hastabmn hyzla yay>lmassndan sorumlu en
onemli kifliler haline gelmektedirler.

Pandemik virusun neden olduru hastal>@n ciddiyeti ve meydana gelebilecek 6lumlerin say»s», bu tlirden bir virus
ortaya ¢okmadan sa=bkl bir bicimde tahmin edilemez. Ancak gecen ylizy>lda gérilen pandemiler s>rassnda hastal>an
atak h>z>n>n tim nifusun % 25 - 35'ine ulafle bilinmektedir. En iyi koflullarda, yeni virusun hafif bir hastabk tablosu-
na neden olacam varsay»lsa bile, 1957 pandemisindeki rakamlardan esinlenilen projeksiyonlarla, tim diinyada 2 - 7.4
milyon 6lim ortaya ¢>kabileceri hesaplanmaktadsr. Buna karfbn 1918 pandemisinden sorumlu ve en az 40 milyon in-
san>n 6lumine yol agcm»fl olan yiksek virlilansa sahip «spanyol gribi virusuna benzer bir virusun glinimiizde pandemi-
ye neden olmas> halinde ortaya ¢>kabilecek 6lumlerin say>s> cok daha yuksek olacakbr.

Pandemi ssrassnda ¢ok say>da insansn bir anda saabk merkezlerine baflvurmas> bu merkezleri iflemez hale getirebi-
lir. Kufl gribi haberlerinin ortaya ¢>kmas» sonrassnda Van'daki hastanelerde yaflananlar bu duruma kiguk bir 6rnek tefl-
kil etmektedir. Sarbk personeli icinde hastalananlar dolay>s»yla ortaya ¢>kacak personel yetersizlizi bir baflka énemli
sorunu oluflturacaktr. Benzeri sorunlar toplumda ulafbm, polis giict ve iletiflim sektorlerinde hizmet veren personelin
hastalanmas> sonucu da gorilebilir. Toplumda yeni ortaya ¢>kan virusa karfly herhangi bir basfbklbk olmayacass icin,
hastalbk toplum icinde siratle yaylarak, hasta olan insan say»s> hyzla tepe decerine ulaflacaktr. Bu, toplumda hastal>-
on olumsuz sosyal ve ekonomik etkilerinin gecici olacaa> anlamsna gelmektedir. Ancak bu etkiler gliniimizdeki tica-
ri iliflkilerin boyutu ve karmafbkl>a> dikkate al>nd>asnda daha da kal>c> olabilir. Ge¢cmifl deneyimlere dayanarak, ilk sal-
g>n sonras» bir y»l iginde ikinci bir pandemi dalgas>n>n olacas» da ak>lda tutulmal>dsr.

Pandeminin bafllad>e>na iliflkin en dnemli uyan, ¢ok say>da hastada bir anda influenza belirtisinin ortaya ¢>kmas»
olacakbr. Bu durum insandan insana bulafbn gercekleflmeye bafllad>an> diflindirmelidir. Saabk personelinde de has-
tabk gortlmeye bafllayabilir. Bu tir olgularn ortaya ¢>kmas> sonrassnda tan>n>n surratle dosrulanmasy, indeks olgularn
ve onlarla temas etmifl kiflilerin saptanmas> son derecede dnemlidir.

Diinya Saabk Orgtii, halen stoklarsnda bulunan 3 milyon doz oseltamivir'i salgsn>n ortaya ¢g>kacao> bélgedeki in-
sanlarda profilaktik olarak kullanarak, salg>n> o bélgede s>norls tutabilecenini varsaymaktadsr. Genel ve saabk cabflan-
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larn>n korunma dnlemleri insan gribinden korunmak igin bilinenler gibidir. Ancak kufl gribinin baz> 6nemli 6zellikle-
ri vard>r; Mortalitesi yUksektir, Her insan enfeksiyonu ile virus, kendisini insana adapte etme 6zellizini arbrr ve <nsan-
dan insana gecifl nadir olsa da pandemi gelifltirmesi olas» bir suflun ortaya ¢>kmas»na neden olur.

Pandemik «nfluenza ve Kan Guvenlizi

Asya influenza vakalarnda viremiyi gosterme giriflimleri 1962’de rapor edilmifitir. Ancak Asya salg>nlarnda 7 ayr
bblgeden 54 bireyden abnan kanlardan oluflturulan 24 kan havuzu ornekleri 10 - 11 ginlik embriyo amniotik s>wla-
rna inokule edilmifl, inklibasyonlar sonras>nda sitopatik etki gdézlenmemifitir. Bu hastalar 22 - 78 saatlik ilk hastalar
olup bunlardan 2 - 4 saat ara ile 6rnekler abnm»fibr. Bu hastalarda viremi saptanamamsflbr. Bu deneyim, komplike ol-
mayan akut influenza A vakalarsnda respiratuvar sekresyonlardan virusun izolasyonunu saslayan tekniklerle vireminin
gosterilemeyecerini belirtmifitir.

Buna ragmen, gonilll baflka bir cal>flmada da Asya <nfuenza’s>snda viremi gésterilmifitir. Virus ilk 24 saat icinde kan-
dan elde edilmifitir. Viremi, virusun burundan sag>lmas>ndan ve hastab@n ilk atamsndan dnce gelir. Bu stire yaklafbk ilk
24 saat ile 72 saat aras»d>r. Viremide semptomlar hafif ya da asemptomatik olabilir. Viremik hastalarsn % 40’>nda semp-
tom varken % 60’>nda semptom gdzlenmemifitir. Orijinal drneklerden virusun tekrarlayan izolasyonlarla elde edilip,
enfeksiyonun serolojik olarak dozrulanmas> ile virusun insan orijini kantlanmsflr. <nfluenza virus enfeksiyonlarsnsn
asemptomatik inktbasyon periyodu s>rassnda viremiye neden olabileceri ve viremik enfeksiyonun seyrinin fliddetli
hastabkta mutlaka olmad>e> sonucuna vanimsfitsr.

«ran’da 1968’de Tahran hapishanesinde mahkumlarda influenza salg>n> patlak vermifitir. Ornekler influenza benze-
ri hastal>@> olan 21 hastadan ve bu hastalarla yakon iliflkisi olan 29 saabkl> bireyden albnmsfibr. Hastalarsn 12’sinin inf-
luenza virus ag>s>ndan bonaz y>kamalars pozitif bildirilmifitir. Fakat virus kan érneklerinden izole edilememifitir. Ornek-
ler abndbktan 12 saat sonra sazcbkl> bireylerden birisi hastalanm>fibr ve bu kiflinin kansnda ve boraz y>kant> suyunda vi-
rus izole edilmifitir. Orijinal kan 6rnerinden virusun tekrar izolasyonu baflarl>dsr. Fakat semptomlar ortaya ¢>kbktan 12
- 24 saat sonra elde edilen kan orneklerinde virus saptanamamyflbr. Geri kalan saabkl> bireyler klinik olarak hastabk
belirtisi gostermemifitir. Fakat virus bu bireylerin 4’iniin boraz y>kamas>ndan izole edilmifl, kan 6rneklerinden izole
edilememifltir.

Daha sonra 1971’de 2 vakada viremi rapor edilmifitir. 1970 ksfbnda 5 hasta Avustralya Melbourne Fairfield Hasta-
nesi’ne primer influenza pnémonisi 6zellikleri gdsteren fliddetli pnémoni ile baflvurmufllardsr. Vakalarn 2’sinde hasta-
lardan elde edilen kan drneklerinden influenza virus kultir edilmifitir. Birinci hasta hastaneye girdikten 2 glin sonra ve-
fat etmifitir. <nfluenza virus, hastansn 6liminden 30 saat 6nce hastan>n boraz suriintiisinden, kan>n 16kosit seperasyo-
nundan ve plazmas>ndan izole edilmifitir. «inci hasta, hastaneye yatrld>»nda olduk¢a semptomatik olmas>na raemen
yaflamfibr. <nfluenza virus bu ikinci hastan>n plazma ve l6kosit fraksiyonundan hastaneye yatifbndan krsa slire sonra
izole edilmifl ancak ayn> zamanda abnan boraz drnerinden izole edilememifitir. Yazarlar 6nceki ¢cabfimalar> derlemifl-
ler ve komplike olmayan influenzal> hastalarda vireminin nadir gorildiaini gostermifllerdir.

Bir baflka raporda, herediter sferositoz nedeniyle 18 ay 6nce splenektomi olan 31 yaflnda erkek hastan>n aniden
atefl, kusma, epigastrik a=r> ve flok tablosu ile rahats>zland>a>n> ve semptomlarn ortaya ¢>k>fbndan 10 saat sonra 6ldi-
ail belirtilmifitir. Otopside, influenza viremisi, pndmokoksemi ve bilateral adrenal hemoraji bulunmufitur. Hastadaki bu
h>zl> seyir, splenektomi yap»lanlarda sepsis ag>s>ndan ciddi riski vurgulamaktadbr.

«nfluenza viremisi hakkondaki en son rapor fiubat 2004’de Vietnam’da gorilen avian influenza (H5N1) vakas>d»r.
Dort yaflsnda bir erkek cocukta fliddetli diyareyi takiben kriz, koma ve 6lum goértulmufitir. Avian influenza virusunun
tan>s> virusun BOS, gaita, boraz ve serum 6rneklerinden izole edilmesiyle konulmufitur.

Viremi, avian influenza enfeksiyonunu da iceren fliddetli influenza enfeksiyonlars s>ras>nda oluflabilir. Buna razmen,
bu olas>bk dzellikle kan Grtnleriyle iliflkili olan asemptomatik enfeksiyonlar ssras>nda azdsr. <nsanlardaki avian influen-
zan>n inklibasyon periyodunun 2-4 giin oldusu varsaysbrsa, avian influenza virus ile enfekte kiflilerde 2-3 ginlik vire-
mi periyodu oluflabilir. Semptom oluflturan vakalarda, bu periyodun ¢oru semptomlarn ortaya ¢>k>fbndan dnce olabi-
lir (Bu da kan giivenlizi ag>s>ndan énemlidir). Yatk>n al>c>ya kan transflizyonu ile influenza virusunun gecifli ile ilgili ve-
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ri olmad>@> gibi nelerin bu geciflte &nemli olabileceri de bilinmemektedir. <nfluenza virus, normalde insan viicuduna
solunum yolundan girer ve burada replike olur. Kan guvenlizini tehdit eden Bat> Nil virusu ve dizer bilinen kanla bu-
laflan viral etkenlerden farkl>dsr. <nfluenza virusunun kan givenlizine tehditini dererlendirmek icin daha fazla ¢al>flma-
ya ihtiyac vardor.

Kan Kullanslabilirlizi Uzerine «nfluenza Pandemisinin Potansiyel Etkisi

Duinya yeni bir pandemiye ad>m ad>m yaklaflmaktads>r, ancak zamansn> ve buyukliaini tahmin etmek olanaks>z-
d>r. Uzmanlar yeni bir pandemide 2 - 50 milyon kiflinin etkilenecerini belirtmektedirler. Yeni bir pandemiyle ilgili en
iyi senaryoda bile, 2 - 7 milyon insan>n Olebileceri tahmin edilmektedir.

CDC’de Meltzer ve arkadafllarsn>n olufiturduklar> bir modelde tim vakalarsn % 40, % 53 ve % 7’sinin O - 19, 20 -
64 ve > 65 yafl olduau varsay>Imaktad>r; ssrassyla 0 - 19, 20 - 64 ve > 65 yafl gruplarnmn % 6.4, % 14.4 ve % 40>mn
yiksek risk altnda olduzu varsay>lmaktads>r. Bu cabfimada yiiksek atak oranlar (%15-35) kullansimsfibr (poptlasyon ba-
fbna duflen klinik influenza hastal>a> yizdesi).

CDC modelini kullanarak Yeni Zelanda’da yap>lan bir cabflmada, tbbi bak>mla uzraflan kiflilerde pandeminin po-
tansiyel etkisini dezerlendirilmifitir. Sonuglar pandeminin % 1.2 - 2.7 ifl glici kayb>na neden olacamn> gostermifltir.

Yeni bir pandeminin gincel etkilerini decerlendirilmifl ve pandemik enfluenzan>n SARS’da olduru gibi hastalarn
izolasyonu ve karantinaya albnmas> gibi eski moda toplumsal saabk dnlemleri kullanslarak 6nlenemeyecexini bildirmifl-
tir. SARS»n inklibasyon periyodu yaklafl>k 6 glindir ve bu sirede enfekte kifliler saabkl> bireyleri enfekte edemiyor gi-
bi gdzukmektedir. Ancak influenza’da yaklafbk 2 gunlik bir inkiibasyon periyodu vardsr. Dahas> SARS’taki fliddetli
semptomlar hastalarn tansnmas>na yard>mc> olurken, influenzada semptomlar cok siliktir. Tek istisna erken belirti ver-
mesidir. Virus insanlar aras>nda replike olurken, gozetim ve karantina belki de antiviral ilaglarn agresif kullan>m>n> 6n-
leyebilir. <nfluenza yay>lbnna seyahatin etkisini araflbran bir calflmaya goére, 2000 yslbndaki salg>n 1968 influenza flu-
su tarabndan olufimufltu ve 6 ayda diinyadaki 52 buyuk flehire yay>Imfit.

Ozetle, popiilasyon lizerinde yeni bir pandeminin potansiyel etkisi en ¢ok 6zellikle ayaktan tedavi edilip yiiksek
risk albnda bulunmayanlarda olacaktr. Etkilenme oranlar, O - 19 yafl igin % 16.5 - 23, 20 - 64 yafl igin % 4 - 8.5, >
65 yafl icin % 4.5 - 7.4’dlr. Kan dondrlerinin ¢oru 20 - 64 yafl aras>d>r. Ancak 0 - 19 ve 65 yafl Gizeri kifliler (hastalan-
doklarnda 20 - 64 yafl aras> kiflilerden bak>m yard>m> ald>klarndan) 20 - 64 yafl aras> kiflileri de etkilerler. Ustelik po-
tansiyel kan dondrlerinin ve kan merkezlerinde cabflan personelin say>s>nda kan vermekten ve kan drtnlerini ¢cabfimak-
tan korkmalar da 6nemli olabilir. Birgok insan enfeksiyona potansiyel olarak maruz kalmamak igin evlerinde oturma-
y» tercih edeceklerdir. Kan temininde de zorluklarn yaflanaca=> ag>kbr.

Kan Guvenlizi <¢in Endiflelenmek

Avian influenzay» da igeren influenza enfeksiyonlarnda viremi olufimas>na raemen, kan givenlizi ag>s>ndan 6zel-
likle asemptomatik enfeksiyonlardaki viremi ve gecifl olas>>e> oldukga dufliktir. Kan transfiizyonu ile abc>ya influenza
virusunun gegifli ile ilgili daha fazla ¢albfimaya gereksinim bulunmaktadyr.

Kan Kullanlabilirlisi ve Cabflan Personel Guvenlizi
Yeni bir pandeminin kan dondrleri ve kan merkezi cabflanlar tzerindeki potansiyel etkisi énemlidir. Personelin bir
k>sm> enfekte olabilir. Dizer bir kxsm> da kan vermek ya da bu merkezlerde ¢abflmak i¢in gonulli olmayabilir.

Hastanelerdeki Kan Talebi Uzerine Potansiyel Etki

Pandemi sras>snda hastanelere kabul azalabilir ve bu nedenle transflizyona ihtiya¢ olan hasta say»s> da azalabilir.
Pandeminin kan talebi tUzerinde potansiyel etkisinin bir direr 6nemli yonu de tam kan, trombosit gibi farkl> kan Grin-
leri icin muhtemelen farkl> olmas»d>r. Buna rasmen, iptal edilen ameliyatlar nedeniyle tam kan veya plazmaya olan ih-
tiyac azalabilir, trombosit ihtiyac> etkilenmeyebilir veya az etkilenir.

Pandemi ssrasnda abolarn transfiizyon ihtiyacs ve kan kullanslabilirlizi Gizerine pandeminin etkisinin belirlenmesi
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icin daha ¢ok cabfimaya ihtiyac vardsr. <lave olarak hastanelerden gelen kan talepleri ve kan merkezlerindeki kan triin-
leri Uzerinde etkisi olan cok ceflitli etmenler olabilir. Ceflitli calimalardan elde edilen sonuclar muhtemel planlar ve
gerekli faaliyetlere yard>mc> olabilir.

Olas «nfluenza Pandemisinde Kan Bankalarnda Yap>Imas> Gerekenler:
Bunlar; personel, dondrler ve kan bankalars ¢cevresi icin al>nacak énlemler fleklinde ayrnImal>dsr. Genel énlemler;

Oncelikle s>k> bir ifl birliai,

Dezenfeksiyon ifllemlerinde titiz davranslmas>, Hijyen (el y>kama),

Cocuklarn kanathlardan uzak tutulmas,

Riskli temas durumunda hastaneye baflvuru,

Halka yonelik eritim faaliyetlerine h>z verilmesi.

Kanatl> etlerinin ve yumurtalann iyice piflirilip yenmesi,

Personelin korunmas>

El y>kama yerine alkolll el dezenfektanlar> (alkol derecesi % 60%>n Uzerinde olmak kaydryla) kullanslabilir.

Personel «¢in

1.

Eller her frrsatta y>kanmabds>r(6zellikle; dondr ile temas etmeden dnce ve sonra, dondr solunum salglaryla bu-
lafl olas>l>a» tafbyan yiizeylerle temas edilmiflse)

. Saabk cabflanlars etkin maskeler (N95 veya yoksa standart iyi filtre eden cerrahi maske), gozlik ve eldiven kul-

lanmalbdsr.

Dondr ile dorrudan temas> olan saabk personelinin say»s> mimkin olduaunca azaltimabdsr.

Mumkunse her dondr icin ayrs setler (tansiyon aleti, termometre vs) yada dezenfekte edilip kullan>simal>dor.

Kufl gribi ile enfekte dondrle temastan sonra 1 hafta boyunca atefl, solunum ve/veya konjonktivit semptomlar»
ac>s>ndan izlenmelidir.

Grip olan sarbk cabflanlar atefl kaybolduktan bir giin sonras>na kadar evlerinde oturmaldsrlar.

Donér Sorgusunda Riskli Temas:
Son on gln icinde:

a)

d)

Hasta veya 0lU kanatl hayvanlarn;

- Tlyune dokunmak veya yolmak,

- Okarblarna veya bu ¢kartlarla kirlenmifl ylizey ve eflyalara dokunmak,

- Kesmek ve piflirmek icin haz>rlamak,

- Bulunduau kapal> ortamda en az 1 saat bulunmak.

H5N1 pozitif olduau kesinleflmifl veya fliphelenilen hasta insanlarla yak>n temasta bulunmak, ¢>kartlarnna ma-
ruz kalmak veya bu ¢kartlarla kirlenmifl ylizey ve eflyalara dokunmak.

Saabk ve veteriner teflkilabnda laboratuvarda gorevli olmas> ve enfekte materyallerle herhangi bir flekilde tema-
s>mn varbms sorgulanmabs.

Donér sorgulamalarda etrafsnda riskli bireylerin olup olmad>an>n bilinmesi.

Dondr Sorgusunda Klinik Tan>mlama:
Baflka herhangi bir nedenle ag>klanamayan:
Ani bafllang>¢h, koltuk albndan élctilmiifl 38 °C Uzerinde atefl ve aflam>daki klinik bulgulardan en az birinin olmas:

= Boraz aons,

= Oksurik,

= Yaygrn kas aanlan,
e Solunum zorluau
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KAN BANKALARINDA ALINACAK ONLEMLER
Dondrlere standart temas ve damlac>k yolu enfeksiyon kontrol énlemleri uygulanmal>dsr. Bunlar:

Mumkinse tek kiflilik odalarda kan al>nmaldsr. Derilse, dondrler icin ayrImsfl 6zel bir bdlumde, ¢ok yatakl»
odalarda, yataklar birbirinden en az 1 metre arabkl> olmal> ve tercihan fiziksel bir bariyer ile ayrImaldsr.

Kan Bankalarnda enfekte malzemelerin ve yuzeylerin dezenfeksiyonu da 1/10 oran>nda sulands>rlmsfl camaflr
suyu veya ev temizlirinde kullanslan deterjanlarla yap>lmal>dbr.
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HATA AZALTMA VE GUVENL«—<N ARTIRILMASI

Uzm. Dr. Sevin¢ Yilmaz

Transfizyon tbb>nda kullanslan kan drtinlerinin halen insan kaynakl> olmas»; immunohematolojik olaylar ve en-
feksiyonlar nedeniyle ciddi reaksiyonlara, hatta 6limle sonuc¢lanan problemlere neden olabilmektedir. Bu nedenle
transflizyon alan>nda gerek Uretim gerekse kullansmlar s>ras>nda s>br hata ve maksimum guvenilirlik ile hedef “Glven-
li Kan” kullansmyna ulaflmaktr.

Bu hedefe ulaf>labilmek icin diinyada ¢alfimalar yaklafl>k 10 y>ld>r siirmekte olup, kalite kontrol programlarsn>n yay-
grnlaflmas> ile 6nceleri ISO (uluslararas> standartlar> organizasyonu) ve GMP (iyi Uretim uygulamalan) ile transflizyon
merkezlerinde bu konu yurutilmeye cabflblmsflr. Bu programlardan 1SO’da sadece sistemde uretilen drunler, uygula-
ma alanlar> ve Uretimin yap>ld>o gevreye ait kalite standartlarna ait yontemler belirlenmifitir (1ISO9001, 14001 gibi).
GMP’de ise daha spesifik kuralllar oluflturularak hatalarn en aza indirilerek, glvenli uygulamalarn yap>lmas» planlan-
m>flt>r.

GMP’de oncelikle: - Uygulama basamaklarndaki tim ayrntlarn belirlenmesi,

- Belirlenen ayrntlarnn dokimante edilmesi (AUD<T ve SOP),
- Tim bu doékimanlara uyulmas> planlanmfit>r.

Uygulamalarn her noktas>nda da kontrol mekanizmas> olufiturulmas> gerektiai belirtilmifitir.Boylece hatalarn belir-
lenmesi, bu hatalarsn kaynaklarsnsn saptanarak, kayst albna al>nmas> ve tekrarlanmalar-na engel olunmas> amaclanmfl-
br. Tum bu basamaklann gercekleflebilmesi icin de tim ekipte bulunanlarn doaru ve yeterli bir eritim almalar, dene-
timciler ile birlikte ekip calflmas> icinde olmas> gerekmektedir.

Kan bankac>hmnda da guvenli kana ulaflabilmek ve hatalarsn en aza indirilebilmesi igin ISO ve GMP programlar»
uygulanmaya cabflblmsfl, ancak genel uygulamalarn yanssra kan drtinleri ve transflizyon konusuna ait 6zel duzenle-
melerde yap>lmfitr (1, 2, 3).

WHO 2002’de tim bu noktalar> dikkate alarak, hatalar> azaltarak giivenli kan icin global bir veri taban> oluflturma-
ya bafllamsfltsr. Bu program cergevesinde 4 ana baflbk belirlenmifitir. Bu ana bafll>klar;

1. Ulusal Kan transfuizyon servislerinin kurulmas» ve bu servislerin birbirleri ile koordineli ¢abflmas> ile ulusal bir

kan bankac>I>a> organizasyonunun olufiturulmas,

2. Kan drunlerinin sadece gonulli dondrlerden al>nan kanlardan, en etkin flekilde haz>rlanmass,

3. Tum dondr kanlarnda transflizyon ile gecen enfeksiyonlarn (HIV, Hepatitvirisleri, Sifilis vs) mutlaka taran-

mas»,

4. Kan kullan>myn>n en aza indirilerek, dozru transfiizyon uygulamalarnon yap>imas»dsr.

WHO’nun givenli kan konusunda oluflturdurau organizasyonda belirledizi bafll>klarsn icerikleri ise flu noktalar> icer-
mektedir (4, 5).

1. Organizasyon ic¢in oluflturulmas> gerekenler flunlardsr:

- Ulusal kan transflizyon merkezleri kurulmal>d>r.
(Devlet hastaneleri/ K>z>lay/6zel hastaneler igin transfiizyon merkezleri )

- Bu merkezler belirlenen ulusal kan politikas>na uygun ¢abflmaldsr.

- Bu politika koordineli olarak merkezler aras>nda uygulanmal>dsr.

- Boylece tek sistem olan ulusal politika, resmi yonetimin belirleyeceri komite/ dansfima kurulu ile kontrol al-
tnda olmaldr.

- Ulusal kalite sistemi olmald>r

- Kalite sistemi i¢inde de kontrolden sorumlular> olmaldbr.

- Bu belirlenen politikan>n ve kalitenin sarlanabilmesi igin de bu alandaki tim c¢abflanlar yeterli eritimi almfl
olmabd>r
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Butln bunlar icin yeterli butce de olmal> ve bu bitge resmi yetkililerce belirlenen komitelerce kontrol alt>»n-
da tutulmabdr. ( Kan Bankac>ba> biitce oluflturulmas>nda da ilk nokta tek bir kan>n yaklafibk tretim fiyatnsn,
malzeme, testler, personel katk>s> ile belirlenmesidir.)

2. ve 3. Kan Urinlerinin Haz>rlanmas> <gin Gerekenler:

Uriinlerin kaynamns oluflturan dondrlere ait tim ifllemlerden sorumlu 6zel bir bolum olmaldr.

Dondr kaystlar mutlaka olmabd»r.

Dondr eritimi, motivasyonu icin belirlenen yazl> kurallar haz>rlanmal> mimkiinse bilgisayar sistemleri icin-
de bir program oluflturulmal>dsr.

Bu program ile donérler uygun olmad>klarnda kendiliklerinden kayst dxfl> kalabilmelidirler.

Bu program icin dondr kazan>m, kayst ve flebotomisi igin yeterli eritim alm»fl olan ¢abflanlar olmabd»r.
Dondrlere ait tim bu basamaklar SOP ile belirlenmeli ve kaystlar tutulmal>dsr.

(Tam bu ifllemler icinde y>Ibk dondr ve diizenli donor say>s>n>n belirlenmesi gok dnemlidir.)

Bir donor kan> mutlaka *komponentlerine aynlarak stoklanmal> *Forward ve reverse gruplama, *RhD tay»ni
*Antikor tarama *enfeksiyon ajanlarn taramas> (HIV, HbsAg, HCV, Sifilis; chagas ) yap>Imaldsr.

fiahit numuneler saklanmal>dsr.

Her transfizyon 6ncesi mutlaka karfblafltbrma testleri uygulanmalb>dsr.

Elde edilen Urtnler »s> kontrollu dolaplarda saklanmals, »s> kontrollu tafbyscslarda taflsnmal>dsr.

Tum kitler uygun »s> kontrollu dolaplarda saklanmal>dsr.

Bu bolim icindeki kalite kontrol programlar> cok dnemli olup; eksternal kontrol sistemleri ile birlikte merke-
zi, boélgesel ve ulusal diizeyde yap>Imals>dsr.

4. Dowru transfiizyon uygulamalars konusunda gerekenler:

Klinik kullansm politikas> olmal>d>r

Klinik transfiizyon uygulamalarn>n takip ve decerlendirmeleri igin bir sistem (audit) olmabd»r.
Posttransflizyon reaksiyonlar, posttransfiizyon enfeksiyonlar> takip ve rapor edilmelidir.
Ozellikle triin kullansm> ve kontrolu igin transflizyon komitesi aktif olmaldsr.

Plazma fraksiyonu icin sistemler ve bitce desteai olmaldsr.

Oncelikle hatal> bir kan driini tespitinde donérden, flebotomiye, driiniin elde edilme aflamalarna ve saklanma ko-
flullarna kadar tim basamaklar kontrol edilmelidir. Kaystlar incelenmelidir. Herhangi bir Grtinde hata saptand>@>nda,
bu dGrdndn kullansm> h>zla engellenerek, ayn> hatalarn oluflturulmamas> saslanmal>dsr.

Kullansma sunulan bir kan drininde ise, klinik uygulays>cslardan gelen flikayetler doarultusunda trin abnsfsndan
klinice ¢k>fbna kadar olan tim basamaklar>nda denetlenmelidir. Bu nedenle hemovijilans mutlaka kaystlar alt>nda ol-

malb ve izlenmelidir.

Bu nedenle kan merkezlerinde - 6zellikle test serumlar> flahit numune olarak saklanmal>
- Transflizyon takip formlar ile transflizyonlar izlenmeli
- «mmunohematolojik testler ayrnbl> olarak yap>labilmeli ve antikor tan>mlama konusunda belli merkezler olma-
bdbsr.
- Transflzyon komiteleri, ulusal denetim kurumlar> ile birlikte diizenli olarak ¢abflmaldsr.
Tum bu belirlenen basamaklar ulusal capta tam olarak gerceklefitirildizinde, diinya standartlarrnda en ytksek kali-
tede kan drtinleri ile en az hata ile uygulanan transfiizyon ifllemleri hastalara gtivenli tedavi olanam sarlanmsfl olacakbr.
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DOKUMANTASYON VE STANDARD<ZASYON

Uzm. Dr. A. Esra Karakoc¢

Bildirim ve kayst sistemlerinin bulunduzu ulke verilerine gore tum cabalara raamen her 12.000 transfiizyonda bir
onemli transfiizyon hatalars meydana gelmektedir. Her 33.000 tnitede bir ABO uygunsuz kan transfizyonu yap>lmak-
ta ve yaklafhbk 600.000 transfuizyonda bir 6limcul hemolitik transfiizyon reaksiyonu ile karfblaf-lmaktad>r. Transfiizyon
hatalar> ile ilgili yap>lan analizler, hatalarsn % 50 - 70 kay»t hatalar> oldusunu ve kan merkezi d>fbnda meydana geldi-
aini gostermifitir. Yasal diizenlemeler ve akreditasyon kurulufllars kan merkezine gonderilen hasta 6rneri ve kan mer-
kezinden transfiizyon igin ¢>kan kan Unitesi Uzerinde yer almas> gereken bilgileri uzun zaman 6nce standardize etmifl
ve transfizyon hatalarsn:n 6nlenmesi icin dicer birgok standardizasyon giindeme gelmifitir.

Amerikan Kan Bankalar> Birliei (AABB), Amerikan Klinik Patologlar Birlizi (CAP) ve Hastane Akreditasyon Kurulu-
flu (JCI) hastalarn en az iki belirleyici ile tansmlanmass>ns flart koflmaktad>r. Belirleyicilerden birisi hastan>n ad> soyad»
iken direri hastaya 6zel bir numaran>n kullansimas>dsr. Belirleyicilerin yer ald>a, kuruma ait bir tanstbm kart:n>n hasta-
n>n Uzerinde bilek band> ya da farkl> formda bulunmas> istenmektedir. MUmkinse hastan>n kendisinden kimlik kontro-
10 yap>Imas> ve hasta tzerindeki belirleyici ile karfblaflriimas> gereklidir. «<sim benzerlikleri yoniinden hastaya 6zel nu-
mara da kontrol edilmelidir.

Kan bankalar> tbp uzmanbklar> arassnda standart ve diizenlemelerin ilk girdiai alanlardand>r. 1980’lerin bafl:)nda ya-
flanan AIDS epidemisi ve toplum dikkatinin kan yoluyla bulaflan enfeksiyonlar ve kan gtivenlizine ¢ekilmesi tim duin-
yada kan bankalar> ile ilgili yeni bir dizi beklenti ve gereksinimi giindeme getirmifitir. Bunun sonucunda kan bankala-
ron iflleyiflinde 6nemli dexifliklikler olmufl; yeni gelifltirilen kalite giivence programlar ve kalite sistemleri buna 6nem-
li katk> samlam>fltr. Bamflgy kabul kriterleri, bamfigslarn yiksek riskli davransfllar yoninden direkt sorgulanmas», bamfl-
larn taranmas>nda kullanslan testler ve dizer birgok alanda dewriflimler yaflanm»fl; kan merkezi fonksiyonlar:n> dexiflti-
ren bu yaklafbmlar, ayn> zamanda kan bankalarn>n iflletilme yontemini de dexifltirmifl; yonetim anlays>fbna kalite gu-
vence programlar ve kalite sisteminin girmesi ve uygulanmas> ile sonuglanmsfitr. Kan bankacsla> ve kan merkezleri
ile ilgili bilimsel gelifimeler, farkl> komponentlerin haz>rlanmasyna gereksinim doauran yeni transfiizyon stratejileri, ye-
ni teknikler, yeni yontemler de kalite sistemleri ve kalite programlarna duyulan ihtiyac> artrmsfibr.

GUnumizde Uretimde en 6nemli standard>n “KAL<TE” oldurunu séylemek mumkindur. Kalite tretimde ziyan> 6n-
ler, kusurlu Uretimi araflbrmak igin kullanslan kaynaklars azalt>r; boylece tretime doarudan katk>da bulunur. Bunlarn
yamssra, miifiteri memnuniyetini saclar. Uretimde kalite igin, “6nleme” ve “tespit etme” fleklinde iki yaklafsm kullansl-
m>flt>r. Tespit etme yaklafl>mynda kalite son Urlinde baz» niteliklerin arafltsrsImass ile sarlansr; yaklafbm baz> defektif Griin-
lerin piyasaya ¢>kacamny ve mufiteri tarafsrndan tespit edilip Ureticiye geri dondurilecerini kabul eder. Kan bankacI>-
wnda boyle bir yaklaf>m baz> hastalarn istenen kalitenin alt-ndaki kan ve kan komponentleri ile tedavi edilecerinin
kabul edilmesi anlam»na gelir. Ayn> zamanda kan bankacsl>@nda hammadde bawfllanan kands>r ve 6zellikleri dexiflken-
dir; dizer Uretimlerdeki hammaddeler drnerin kimyasallar gibi standardize edilmesi gigctir. Kan bankac>l>anda her tre-
tim yeni bir “lot”, yani “Uretim serisi”dir ve her lotta kalite kontrol yapmak mumktn dewildir. Nitekim Uretimde kalite
kontroliin son Griiniin test edilmesine baalanmas> yaklafibm> coktan terkedilmifitir. Onleme yaklafsm>nda tretimde ha-
ta yaprlabileceri kabul edilir, bunlars en aza indirmek icin Uretim surecleri ¢cok ciddi flekilde kontrol edilir. Bu yaklafl>-
m>n Ozellikle kan ve kan komponentlerinin kalitesi icin en uygun yaklafbm olduaunu sdylemek mumkundur.
A.B.D.’nde FDA taraf>ndan ruhsatl> kan bankalarn>n Grtinlerinin kalitesinin givenlik, safb>k, etkinlik ve potens yonun-
den glvence albna al>nmas> zorunlu tutulmaktad»r.

Transflzyon tbbynda kalite programlars ve sistemleri iki diizenekle iliflkilidir. Birinci diizenek kan temin sistemi,
ikinci dizenekse hasta transflizyon sistemidir. Kan temin sisteminde en yuksek kalitede kan ve kan komponentlerinin
sarlanmas>n> glivence altna alan diizenek, tbbi tedavide kullanslan ilaglarsn tretiminde kullanslana benzer ve iyi Ure-
tim uygulamalar> prensiplerini taflbr. Hasta transfiizyon sistemi ile ilgili dizenekse baz> benzer kurallars igerir; bunlarn

- 155 -



1. Ulusal Kan Merkezleri ve Transfiizyon T>bb> Kongresi

yamra hastanenin genel hasta baksm programsn>n kalitesi ile ilgili unsurlar> da bulundurur.

Kalite glivence sistemi; Urtintin kalitesine etki eden tim sistemlerin ve sistem elemanlarn>n beklenen flekilde calxfl-
bwny guvence altna almak igin planlanan ve gerceklefitirilen aktivitelerin timudadr. Kalite glivence sistemi (progra-
m>)non hedefleri hatalar azaltmak, tutarl> bir flekilde istenen sonuclar> elde etmek, Uriin glvenlizini ve kalitesini artr-
makbr. Kalite glivence program» yiksek kalitede kan ve kan bilefleninin maliyet etkili flekilde toplanmas, iflenmesi ve
damblmas>n> sarlar ve bunun tiim bu ifllemlerden énce bilinmesini mimkin klar. Hedeflere ulafimak icin organizas-
yonu meydana getiren tim unsurlar program» desteklemek tzere btiinlik ve uyum icinde cabfbr.

Kalitenin saalanmas> ile ilgili iki yaklafbmdan biri Grinin kontrold, dizeri ise iflemin ya da sirecin kontroludir. Si-
re¢ kontrolintin yuksek kalitede, standart Urtinler elde etmek icin Grtin kontroliinden daha iyi sonuclar verdizi kabul
edilmifltir. Toplam stirec kontroli yaklafbm> Tablo 1’de belirtilen unsurlardan oluflur. Stire¢ haritalar> sirece ait kritik
basamaklar> tan>mlar. Standart iflletim prosedurleri (SOP’lar) surecteki prosedurleri ortaya koyar. Ard>ndan SOP’larla il-
gili eritimin verilmesi ve yetkinlik ve becerilerin sirekli takibi gerekir. Surecle ilgili tutulmas> gereken kaystlar da orta-
ya konmufl olmal>dsr.

Tablo 1. Toplam Sure¢ Kontrolt Yaklafsms>n> Olufituran Unsurlar.

Sure¢ haritalar

Standart iflletim prosedurleri (SOP’lar)

Exitim (performans>n dl¢ilmesi ve decerlendirilmesi ile birlikte)
Yetkinlik ve beceri 6lgcimu

Kaystlar

“Slrec analizi ve stre¢ yonetimi” olarak tan>mlanan benzer bir yaklafbmda da yap»lan iflin ¢>kbs> tansmlansr. Cskt-
n>n oluflmas)n> sarlayan sure¢ analiz edilir; prototip bir stre¢ gelifitirilir, stirecin tam validasyonu yap>br. Ard>ndan si-
recle ilgili SOP’larn exitimi, yetkinlik dezerlendirmesi yap>ld>ktan sonra stire¢ ya da iflem uygulamaya sokulur.

KANIN TEDAR<K<NDE KAL<TE GUVENCES«

<yi Uretim uygulamalar(GMP)’n> oluflturan ve Tablo 2’de gosterilen baflbklar kan bankas>nda kan>n toplanmas», mik-
robiyolojik taramas> ve komponentlerin haz>rlanmas> gibi her bir iflleme uygulanabilir. GMP; organizasyonu, ifllemle-
rin farkl> aflama ve yonlerini yuritmekle sorumlu personeli, ifllemler igin gerekli olan bina, ekipman ve dizer imkanla-
r, Uretim ve slreclerin 6zelliklerini, son Grindn kontrol edilmesi ve serbestlefltirilmesi icin gereksinimleri, laboratuvar
kontrollerini, tutulmas> ve muhafaza edilmesi gereken kay»t ve raporlar tarif etmektedir.

Tablo 2. «yi Uretim Uygulamalar> Bafll>klar

Organizasyon

Personel yonetimi
Binalar ve altyap»
Cihazlar ve dizer ekipman
Surec kontroli
Etiketleme

Kalite kontrol ve denetim
Kay»tlar ve raporlar
Kalibrasyon

Hata yonetimi

SOP’lar
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Personel

Yonetici kan merkezi ifllemlerinin toplam kalitesini saalayacak yetkinlik ve otoriteye sahip olmaldsr. dllemlerin fark-
I> aflamalarn> yiruten personelin tafbmas» gereken nitelikler tansmlanmaldsr. <yi Uretim uygulamalars prensiplerini ve
kan merkezi ifllemlerini iceren yaz>l> bir eritim program> bulunmal>d>r. Her personelin hastaya haz>rlanan bir kompo-
nentle iliflkili bir iflemi yapmadan 6nce kazanmas> beklenen yetkinlik yaz>l> olarak tansmlanmyfl ve dl¢ulmufl olmals-
dor. Personelin bilgi ve beceri yoniinden yaptos ifl icin gerekli olan yetkinlizi tafbmay» sirdtrdiei yaz:l> ve strdirilen
bir yetkinlik izleme program> ile takip edilmelidir. Personelin yetkinlizi ve becerileri sorumluluauna gore dewcerlendi-
rilmelidir.

Binalar ve Altyap»

Kan merkezinde uretim alanlan, test ve araflbrma alanlarsndan ayr olmals; Gretim alanlarsna girifl-gokofl ssnsrlandsnl-
mal; Uretim alan>nda kullanslan cihaz ve ekipman dizer hicbir alan ile paylafblmamaldsr. Kazalar ve dokilmelerde iz-
lenecek yol ile ilgili prosedurler bulunmalbdsr. dllemler icin yeterli alan sarlanmsfl olmal>dsr. Karantina ve saklama alan-
lar belirlenmifl olmabdsr. Tum ylzeyler aseptik ifllem ve yeterli temizlik i¢cin uygun nitelikte olmal>dsr. Cevresel kon-
trolU sarlayan bir test program> bulunmal>dsr.

Cihazlar ve Diver Ekipman

«stenen fonksiyonu saalayan, mikrobiyal kontaminasyonu 6nleyen cihazlar secilmeli; kalibre edilmeli, kalibrasyon
cihaz>n kritik ¢cabflma aral>@na uygun olmabdsr. Yurlyen, yazl> ve diizenli bir kalibrasyon program> bulunmal>dsr. Bil-
gisayar yaz>lbm» cihazlar kapsam>nda ele al>nmaldsr. Yazsbmlar kan bankassndaki ifllemlerin kontroliinde anahtar role
sahip olmaktad>r.

Surec Kontrolu
Toplam sure¢ kontroli kan ve kan komponentlerinin kalite, givenlik ve etkililizini sarlamay> hedeflemelidir. Top-
lam sure¢ kontroluniin iki dnemli unsuru standart iflletim prosedurleri ve kritik kontrol noktalarsd»r.

Standart <flletim Prosedurleri

Oncelikle SOP’larn hangi prosedirler icin gerekli olduau ve kimler tarafsndan yaz>lacaos belirlenmelidir. Ard>ndan
SOP’lar standart formatta, sistematik flekilde haz>rlanmals, dasstImals, her zaman ulafblabilir olmal>dsr. Prosedirlerin
derifltirilmesi icin de belli bir politika ve prosedir bulunmalsdor.

Kritik Kontrol Noktalar»
Her bir ifllem ya da yontemin klinik ydonden anlaml> hatalara yol acabilen kritik basamaklar> belirlenmeli; hatan>n
olmas> ya da farkedilmemesi olas>bklarsns en aza indiren kontrol basamaklar> ve kontrol sistemi oluflturulmal>dsr.

Laboratuvar Kontrolleri
Testlerde kullanslan reaktiflerin diizgiin cabfitesns, kan ve kan komponentlerinin beklenen icerize sahip oldusunu
test etmek icin yapsbr.

Etiketleme
Her kan ve kan komponentinin tafbmas> gereken etiket, etiketleme prosediri yazI> olarak tansmlanmal>dsr.

Kaystlarn Yonetimi

Tutulmas> gereken kaystlar, kaystlarn tutulma, raporlanma ve saklanma suresi yaz>l> olarak belirlenmelidir. Kaystlar
her bir kan komponentinin bamflgysyna, bamflgs ile iliflkili bilgilere, komponentle ilifikili tim iflemlere ve komponentin
guvenlik, safbk ve potensini doarulayan kalite kontrol testlerine ulaflmay> saalamal>dsr.
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<¢ Denetim

Kan bankas> sistemini kontrol eden bir i¢ denetim program> bulunmal>dsr. Hata meydana geldizinde hatay> yapan
personelle goriuflimenin yansssra, hatan>n meydana gelmesini mumkin kjlan faktorler arafl>rsimal> ve dizeltici faaliyete
ihtiya¢ olup olmad>a» tespit edilmelidir. «¢ denetimin yap>lacam kan bankas> sistemleri flunlar> icerir: 1. Bamflg> uygun-
lucunun dezerlendirilmesi ve kamn toplanmas»; 2. Orneklerin test edilmesi, karantina ve serbestlefitirme; 3. Aynfibrma
ve test etme prosedurleri; 4. Saklama, depolama ve damtm; 5. Personel ve personel yetkinlizi; 6. Reaktif ve materyal
yonetimi; 7. Kalite kontrol testleri ve sonuclarnsn takibi; 8. Cihaz baksm ve kalibrasyonu, Cihaz yonetimi; 9. Hata, ka-
za ve adverse etki bildirim sistemi

Hata ve Kaza Sistemi; Hata Yonetimi

Hata ve kazalar> tespit eden ve yoneten sistem GMP’nin bir parcas>d>r. Yaz>l> bir hata/kaza yénetim program» bu-
lunmal; gerekli ve uygun alanlarda SOP’lar» yaz>lmal>d>r. Hata ya da kaza meydana geldizinde yap»>lacaklar belirle-
yen prosedurlerin yan>s>ra hata ve kazalarn periyodik gézden gegirmesi yap>Imals; sistem ya da ifllem dewifliklizine ih-
tiyag olup olmadsa» belirlenmelidir. Hata, kaza ya da advers olay sonuclarna gore yap>lmas> gerekenleri belirleyen bir
duzeltici/onleyici faaliyet sistemi bulunmal>dsr.

Advers Etki Bildirimi
Advers etki ve reaksiyonlarnn kayd> tutulmald>r. Rapor edildiklerinde araflbrslmal; periyodik gbzden gecirmesi ya-
prlmalb; bu yolla aynfitrma iflleminin eksikleri tespit edilmelidir.

Organizasyon ve Kalite Glivence Personeli

Kan bankas>ndaki kalite glivence programsnsn en énemli unsuru programdan sorumlu personelin, kan bankas» ifl-
lemlerinden sorumlu personelden ayr olmas> ve Ust yonetime raporlamansn ayr yap>lmas>dsr. Kalite; Uretim kadar
onemli olduaundan, retimle ilgili otorite ve kalite ile ilgili otorite ayr ayr> mevcut ve s6z sahibi olmaldbr.

HASTA TRANSFUZYON S<STEM<NDE KAL<TE GUVENCES«

Transflzyon hizmetlerinin kalitesi bafll>ca; kan ve kan komponentlerinin kalitesi, kan bankas> ifllemlerinin kalitesi,
transfiizyon prosedurinin kalitesi ve transfiizyon praticinin kalitesi ile iliflkilidir. Amerikan Kan Bankalar> Birlizi’nin
kan bankalar> i¢in 6nerdini kalite program> toplam suire¢ kontrol ve iyi Uretim uygulamalarna ait unsurlars icermek-
tedir (Tablo 3). Organizasyonla ilgili unsurlar organizasyonun yap»s> ve kalite program>n>n hedeflerini icerir. Burada ka-
liteden sorumlu birimin Ust yonetime, kan merkezi ifllemlerinden sorumlu birimlerden bamms>z raporlama yapmas» kri-
tik bir noktad>r. Personel bafll>a; ifl tansmlarsny, esitimleri, ezitimle ilgili prosedir ve kaystlar, yetkinlizin izleme ve de-
aerlendirmesini igerir. Validasyon prosedurleri, kalibrasyon ve baksm tim cihazlar i¢in yap>Imalb, kaystlars tutulmal>-
dor. Tedarikgi nitelikleri tan>ml> olmaly, tedarikgilere ihtiya¢ duyulan tim malzemenin nitelikleri bildirilmeli ve tedarik-
cgilerin istenen nitelikleri strekli karfblad>a>ny glivence altna alan bir sistem bulunmal>dsr. Stire¢ analizi, kontrol ve yo6-
netimi bafll>a>nda kritik kontrol noktalar> tans-mlanmal>, SOP’lar yaz>Imal> ve her bir kritik basamamn kontrol belirlen-
mifl olmalds>r. Dokiimantasyon programynda; kaystlarn formaty, muhafaza edilmesi gereken kaystlarn listesi ve dewi-
fliklik kontrolU prosedurt belirlenmelidir. Etiket kontrold; etiketler ve etiketleme ile ilgili yaz>I> prosedurleri, karflykbk-
larn 6nlenmesini, etiketlemedeki dewrifliklik proseduriini, dewifliklik yap>ld>wnda eski etiketlerin iflemden kalkmas»
prosedirini ifade eder. Hata, kaza ve advers etkilerin tespit edilmesi proseduru kalite program>n>n zorunlu parcas>dsr;
kan merkezi ifllemlerinin eksik yonlerinin belirlenmesi ve gelifitirilmesinde kritik rolu vardsr. «¢ denetim ya da izleme
ve dererlendirme program> bulunmaldsr. Surekli iyilefitirme yaklaflbm»>n> temel alan kalite program»nda; ifllemlerin ye-
tersizliklerinin tespiti icin surekli izleme-dererlendirme, veri toplama, ifllemlerin gelifitirilmesi i¢in ¢ézumler Uretme ve
bunlarn sonuclarn izleme yaklaflsms vardsr.
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Tablo 3. Amerikan Kan Bankalar Birlizi’nin Onerdizi Kalite Sistemi ve Kritik Kontrol Noktalar.

Organizasyonel unsurlar

Personel secimi, eritim

Validasyon, kalibrasyon, bak-m, yeterlilik testleri

Tedarikci nitelikleri

Toplam sure¢ kontrolu ve iyi Uretim uygulamalar
Dokuimantasyon, kaystlarn tutulmas>, kaystlarn gézden gegirilmesi
Etiket kontrolu

Hata ve kazalarn gézden gecirilmesi

<¢ denetim

Surec iyilefltirme

Kalite programsndaki tim aktiviteler planlansrken dort unsur dikkate abnmabdsr: 1) dllemler ya da sirec; 2) Kifliler;
3) Materyal ve ekipman; 4) Yonetim. Dizer bir deyiflle; aktivite ile neyin yap>ld>a, kimler tarabndan yap»ld>a, yapslma-
s>na kritik etki eden araglar ve aktivitenin yonetimi 6nemlidir. Oncelikle bir ifllem ya da suire¢ uygulanmadan énce bek-
lenen sonuclar> verip vermeyeceri yoninden denenmeli, validasyonu yap>lmalxdsr; ancak valide edilmifl iflem ya da
sure¢ uygulamaya konmal>dsr. Daha sonra suregteki Kiflilerin secimi, eritimi, beceri ve yetkinlizinin 6lgimi ve surek-
li izlenmesi aflamas> gelmelidir. Surecte kullan>lan malzeme ve ekipmanns>n beklenen sonuclar> verecek flekilde calfl-
mas> direr dnemli unsurdur. Sureg iyi yonetilmeli, sureglerin i¢c denetimi olmals, stirecle ilgili hata, kaza, advers olay
bildirimi ve yénetimi bulunmal>dbr.

Hastane kan bankalars kullansma sunduklar> kan ve kan komponentlerinin kalite ve yeterlilisinden sorumludurlar.
Hastane kan bankalar> kalite programlarsnda Tablo 4’de gosterilen aktivitelere yer verir.

Tablo 4. Hastane Kan Bankalarn>n Kalite Programsynda Yer Alan Aktiviteler.

Orneklerin toplanmas», etiketlenmesi ve kalitesi

Her 6rnekte dorru testlerin cabfbimas»

Testlerin laboratuvar SOP’larna gére doaru ¢abfi-lmass

Test sonuclarn>n zaman>nda, tam ve dozru raporlanmas»

Kay»stlarn tam ve dozru tutulmas» ve saklanmas»

Guvenli, yuksek kalitede ve yeterli kan ve kan komponentlerinin temin edilmesi

Kan ve kan komponentlerinin transfiize edilene kadar optimum kalite ve etkinlizini koruyacak
flekilde saklanmas>

Hastalar icin talep edilen kan ve kan komponentlerinin zaman>nda ve doaru temin edilmesi

Kan ve kan komponentlerinin transfiizyonu ile ilgili kalite glivence program> hem kan merkezi personelini hem de
transfizyonu gerceklefitiren personeli ilgilendirir. Kan ve kan komponentinin kan bankassndan ¢>kofly; hastansn bulun-
duau servise nakli; transfiizyondan dnce hastan>n ve tnitenin doaru tansmlamas>n>n yapslmas»; doaru intravendz yol
ve arac>n secilmesi; transflizyon yapslan yoldan baflka soltisyon, ilag verilmemesi; transflizyonda kullanslan ekipman>n
doaru kullan>my; transfiizyon 6ncesinde, sonras>nda ve transflizyon ssrassnda hemflirelik bak>m»; tim sireclerin doku-
mantasyonu; kaystlarnyn tutulmas» ve saklanmas» ilgili program>n 6nemli parcgalardsr.

TRANSFUZYON TIBBINDA KAL<TEN<N <Y <LEfiT<R<LMES«
Transflzyon tbbynda kalitenin iyilefltirilmesinin amac> nihayetinde hastaya daha yuksek fayda sarlamaktr. Tans al-
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goritmalar, klinik tedavi rehberleri, takip parametreleri vb.nin tuma bu amaca yonelik haz>rlansr. Akreditasyonun, ak-
reditasyon kurulufllar ve yasal dizenlemelerin hedefi de benzer mantkla értiflir.

Kalite giivence programlanndaki sureg iyilefltirmesinin temel amac> da benzer flekilde daha olumlu hasta sonucla-
rna ulaflmaktr. Bunun yans>ra daha az hasta flikayeti, daha az ifl tekrar, yiksek etkinlik, personel moralinin ytkseltil-
mesi vb.sonuglar da surec iyilefltirmesi ile elde edilir. Kalite sistemlerinde “sire¢ iyilefltirmesi” i¢in gereklilikler fioyle
tan>mlanmfit>r:

1. ilefltirme frsatlarn>n tespit edilmesi icin mufiteri flikayetleri, olay/hata/kaza raporlar, i¢ ve dxfl denetim sonug-

larn>n takip edilmesi

2. Tespit edilmifl streg iyilefltirme frsatlar ile ilgili yap>lanlarn toplantlar, zaman cizelgeleri vb.ile takibi

3. Aktivitelerin etkinlikleri yoninden elde edilen verilerin takip edilmesi

4. Rakamsal verilerin analizi igin ihtiya¢ duyulduaunda istatistiksel araclarn kullansimas»

Surec iyilefltirmesi birtakom iyilefltirme frsatlarn>n tespit edilmesi ile ilgilidir ve “dizeltme”nin yan>sra esas 6nem-
lisi “Onleme™yi amaglar. Sire¢ iyilefltirmenin tan>m>nda; tespit etme, veri toplama, verileri analiz etme ve dizeltici-on-
leyici faaliyetleri takip etme vardr; bunlarla ilgili tansmlanmsfl ydntemler bulunmalsdsr.

Hatalarn ve kazalarn takip edilmesi son derece kritiktir; kan bankas>n>n kalite glivence program>n>n vazgegilmez
parcas>dr. Bir iflletmede hatalarsn rapor edilmesini saalayan mekanizma bulunmazsa iyilefitirme frsatlarn>n tespit edil-
mesi mumkin derildir. “Hata” insana bazl> faktérlerin sebep oldunu, standart politika ya da prosedurlerden beklenme-
dik sapmay» ifade eder; “kaza” insana baal> faktorler dxfbnda meydana gelen sapmad»r. “Olay”; advers hasta etkisine
sebep olsun ya da olmas>n, siregteki her turlt sapma icin kullanslan bir tansmlamadsr. Tablo 5’de A.B.D.’nde FDA’ya
zorunlu olarak raporlanan hata ve kazalarn s>sn>fland>rmalarna gore yizdeleri gosterilmifitir.

Tablo 5. FDA’ya Raporlanan Hata/kaza Kategorileri ve Ylzdeleri.

Kategori Yizde
Kan basflg>ssnyn uygunluau 72.4
Saklama/dazst:m 10.3
Etiketleme 9.0
Testler 5.2
Komponent haz>rlama 21
Toplama 0.8
Dizer 0.2

Hata yonetiminin esas> veri toplamaya dayansr. Standart raporlama formlar bulunmalb; basit olmals; her insan, her
gun ve her olay mant@na dayanmabdr. Veriler analiz edilmeli, uygun analiz araglar> kullan>mal> ve veriler raporlan-
malbdsr. Olay tespit edildikten sonra, ceflitli yéntemlerle araflbrobr; kullanslan yéntem olay>n meydana gelmesine yol
acan sebeplerin ortaya ¢kartblmas>n> sazlamal>d>r. Olay»n bildirilmesini takiben yurirltse konan duzeltici faaliyet, ya-
prlan sebep araflibrmas» sonuglarna gore desteklenir; eklemeler yaps>br; ortaya konan gelifitirilmifl ve yeni uygulamalar-
dan higbir zaman vazgecilmez; yeni uygulamanyn ilgili Kiflilere duyurulmas», ewitimi, benimsenmesi sazlansr.

Olaylarn ve sonuglarn>n analiz ve takip edilmesi kurumlar icin sistemlerini iyilefitirme yollarn> gérmeleri bak>m»n-
dan yol gostericidir. Analizde say»sal verilerin kullan>ld>a> grafikler, flekiller, tan>mlay»sc> istatistikler, kontrol chart’lar
ve say»>sal olmayan verilerin kullan>ld>a> aksfllar, arac diagramlar>, neden-neden diagramlars, sebep-etki ve dambm di-
agramlan, pozitif ve negatif giiclerin analizi vb. bircok yontem kullansimaldsr. Verilerin analiz edilmesi dizeltme fa-
aliyetlerinin yan>s>ra 6nleme faaliyetlerinin planlanmas>n»> sazlar.

Kan bankalar-nda kalite giivence programlarnn>n hedefleri hata ve kazalar> azaltmak, test sonuc¢larn>n guvenilirlizi-
ni sarlamak ve dnlemeye dayalb, etkili bir Gretim sire¢c kontrol uygulamakbr. Yonetim; trend analizine dayanan (gi-
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diflatn veri analizi ile dererlendirilmesi) bir kendi kendini denetim sirecini uygulamabd>r. Kurulufllar y>lda en az bir
kez Uretim alan>ndaki hata ve tutars>zbklarn> tespit etmek Gzere kalite glivence rehberlerini yeniden gdzden gecirme-

lidir.
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Yrd. Dog. Dr. Hiilya Bilgen

Transflzyon tedavisi giinimuzde daha 6nce hi¢ olmadsa> kadar glvenlidir ancak halk>n algss> ve transfiizyon ile il-
gili davalardaki artfl aksini duflindurebilir. Bunda diinya ¢ap>nda medyanyn ilgisini ¢eken birkac tp konusundan biri-
si olmas»n>n etkisi de ¢oktur. Medya kampanyalarn>n etkisi ile genel olarak toplumda transflizyon riski alg>s>nda hat>-
r> say>br artfl olmufltur. Transflizyon profesyonellerinin bu konudaki giiveni tekrar kazand>rmak igin ¢abfimalar> gere-
kir. Transflizyon tedavisinde transfiizyonu alacak olan hastan>n onay>n>n al>nmas> esast>r. Bu onay gunimdizde trans-
flzyonu yapacak olan ekibin hastaya bilgi transferi olarak gerceklefitirilmekte fakat etkili olmak i¢in bunun geri bildi-
riminin de albnmas> gereklidir. Verici ile al>c> aras>ndaki diyalog 6nemlidir ve bdylece kan transfliizyonu risk alg»s> sos-
yal olarak kabul edilebilir bir risk alg>s>na donebilir. Transfizyon riski alg>s>ndaki afl>r> risk algss>n>n yansnda transfuiz-
yonun bilinen risklerinin de olduau ag>kbr.Guvenli kan ve givenli transfiizyon kavramlarnn>n da ayr> olarak ele abnyp
dererlendirilmesinde yarar vardsr. “Guvenli kan” blyldk oranda kan merkezlerinin sorumluluaunda olup “glvenli
transfiizyon” ise guveli kan> da iceren transflizyon kararn> veren hekimden bafllay>p hastaya transfiizyonunu ve takibi-
ni iceren suregler toplam>dsr. Tim diinyada olduau gibi Ulkemizde de Turkiye Kan Merkezleri ve Transflizyon Derne-
ai, kan merkezleri, Gniversiteler ve Saabk Bakanbo cabflmalars ile “glvenli kan”da gelinen nokta gurur vericidir. An-
cak “glvenli transfuzyon” igin yapacaklar-m>z ¢oktur. Ulusal bir kan politikas>nyn etkin bir bicimde uygulamaya geg-
mesi ve bu anlay>fbn ttim klinisyenlerce paylafbimas> ile “gtivenli transfiizyon”un saalanmas> mimkin olacakbr.

Avrupa Birlizi’nin( AB) REC (2002) 11 say»l> 6neri kararnda oldusau gibi kan>n klinik kullan>m> konusunda ulusal bir
eanitim program» gerekir. Kapsaml> bir eritim politikas> icinde de t»p fakulteleri ve eritim hastaneleri, hemflire okullar,
saalk meslek yiksekokullarsnda mezuniyet éncesi ve sonras> eritim, dewriflik uzmanbk alanlarndaki klinisyen, hemfli-
re ve kan merkezi personelinin hizmet ici eritimi, hastanelerde surekli tp ecitimi yer almald>r. Ulkemizde mezuniyet
oncesi eritimde zaten ulusal ¢ekirdek mifredat icinde yer almakta olan transfizyon t:bb> konusunun her t>p fakiltesi
programynda yeterince yer almas», yiiksek lisans programlarn>n arttsrlmasy, kan merkezi gabflanlarsn>n strekli eitim-
lerinin sarlanmas», klinisyenlerin surekli exitimi, cok merkezli arafitbrmalarn planlanmas» ile transflizyon tbb» eritimin-
de diinya standartlarsna ulafblabilir. Uzaktan eritim projelerine amrhk verilmesi de iyi bir ydontem olabilir. Caadafl exi-
tim yontemlerinin bir arada kullan>imas> ile 6arenme her dizeyde sarlanabilir. Don6r olma bilincinin yaratlmass igin
de enitim halk diizeyinde ilkdaretim safhas>ndan bafllat:bp genele yay>Imalbdsr. Oncelikle bu konuda hangi birimlerle
ne gibi anlafimalarn yap>Imas, izinlerin abnmas>n>n gerektizi belirlenmeli ve gerexi yerine getirilmelidir.

Gelifimifl Glkelerde ayr> bir uzmanbk dal> olarak yer alan “Kan Bankacsl>a> ve Transfliizyon T>bby” uzmanbwmnon Gl-
kemizde de ana dal olarak kurulmas> gerek sosyal, gerekse tbbi, hukuksal ve iflletim yonleriyle tamamen multidisipli-
ner bir konu olan transfiizyon tbb»> exitimi ile “glvenli transfiizyon”a ulaflma hedefimizde en biyik s>¢cramay» sasla-
yacakbr.

Daha 6nce de belirtildizi gibi kan transflizyon sireci, donérin uygunluaunun decerlendirilmesinden transfiize edi-
len hastanyn takibine kadar uzanan, karmafl>k, birbiri ile ilintili cok say>da aktivite ile iliflkilidir. Eritim de tim basamak-
lar icerecek flekilde planlanmaldsr. Sarbk hizmetlerinin sunulmas>nda tim sorumluluklar profesyonellik anlay»fl> igin-
de yerine getirilmelidir. Profesyonel olma exitimi tum exritimlerin iginde yer almaldsr. Boylece hatalar ve riskler mini-
male indirilebilir. Profesyonel olmak bir ifli en ince ayrntlarna kadar kavramsfl olmay> ve uygulayabilmeyi gerektirir.
En 6nemli 6lgut iflin gererini en mikemmel haliyle gergeklefltirmektir. Profesyonellik toplumda ifl yapan herkesin be-
nimsemesi gereken bir diflince ve davranfl bigcimidir. “Bir iflin profesyoneli olmak”, onu “en ince ayrntlarna kadar
kavram>fl olmay>” ve “uygulayabilme”yi gerektirir. «ster kamu alan, isterse 6zel kurulufllar olsun insanlarm>z>n 6nce
kendilerine, sonra birlikte cabfibklars yaksn gcevrelerine, meslektafllarsna, kendi ¢alfima alanlarna giiven duymalan, sa-
hip ¢okmalar> ve sayg> duymalar> gereklidir. Profesyonel sayg> bunun toplumda ifl ve meslek alan>na yanssmas»dr. Pro-
fesyonellik, meslek orgatleri Gyelerinin birbirlerine, meslek standartlarna giderek daha fazla destek ve yiksek nitelik

-162 -



1. Ulusal Kan Merkezleri ve Transfiizyon T>bb> Kongresi

kazand>rmaktad>r. Exitim sisteminde profesyonellik ve ona sayg>n>n dnemi yeterince / yorun bir bigimde vurgulanma-
Ibd>r. Tum eritimcilerin konunun bilincinde ve duyarblanda olmas> toplumu ve toplumun gelecerini de etkileyecek-
tir .

Transflizyon risklerinin minimale indirilmesinde “guvenli kan”da gelinen aflama g6z dniine abnd>enda gercekten
ihtiyac> olan hastaya verildizinde bir “yaflam hediyesi” olan kan>n etkin ve dosru kullans-m> konusunda yap»lacaklarn
ve verilecek enitimin rolt blyukttr. Bunun i¢in transflizyon ile ilgili tim klinik personelinin ulusal rehberlere dayal
olarak eritimleri yap>lmal>dsr. Bu rehberler, klinisyen ve kan merkezi ve derneklerin ortak fikir birlizi ile anlafblr ve ko-
lay uygulanabilir niteliklerde olmal>ds>r. Her ne kadar en glivenli transfizyonun yap>lmayan transfiizyon olmas> difliin-
cesi halen varsa da diinyada giderek artan bir tehlikenin de gerektizi halde bu duflince ile transflizyon yapmamak ol-
duau vurgulanmaya bafllanmfibr. En dorru yaklafbm gerekli tim araclar kullanarak “glvenli transflizyon™u tesis etmek
olmabdyr.

“Gulvenli transflizyon” 6ntinde ¢ tehlikeli nokta belirlenmifitir. Bunlar 1) Hasta kan érneri abnmas> 2) kan trans-
fizyonu karar> 3) kan>n yatak bafl:>nda transflizyonudur. Bu t¢ konuda gelifitirilecek ¢ozimler riski en aza indirecektir.
Bunun en 6nemli aflamas> da eritimdir. Ezitim icinde teknolojinin kullan>my,insan exitimi, tbbbi-endlstri ezitimi yer abr.
Bu konuda ¢6zim igin nukleer enerji riskleri konusunda, hava yollar tafbmacsho konusunda yapslan eritimler ile va-
rlan ¢6zim drnekleri de incelenebilir. Tim bunlarn bir ekonomi gerektirdizi ve maliyetlerinin de oldusu unutulma-
mabdsr. “Givenli kan” i¢in harcanan maliyetler kadar “guvenli transfiizyon” i¢in de harcanmas> gerektiai bilinmelidir.
Ancak ekonomik gucluklerin de politika gelifltirmemizdeki rolleri de dikkate al>nd>e>nda her fleyin ¢cok kolay olmaya-
ca=m da agkbr. Maliyet ve politikalarn uygulamalarsm>zdaki engelleyici vassflars goz 6nuine abnd>mnda politika etkile-
me gruplarn>n dernekler icinden gelifitirilerek cabflmas> standartlarn transflizyon praticinde yer almas>snda etkili ola-
cakbr. Ancak habrlanmas> gereken kan>n kendisinden ¢ok kan transflzyonu yapslan kiflinin iyiliei olduaudur.

Yapslan analizlerde hatalarn % 15’inin bireysel hatalar olduzu % 85’ini ise organizasyonel hatalarn olufiturdusu
goralmafitdr. O halde ¢coau hata iyi bir sistem kurularak 6nlenebilir gozikmektedir. Belki de Elaine Osier Hathaway’in,
onerdizi gibi uluslararas> kar giitmeyen bir kan bankas> akademisinin gelifltirilmesi ve gelifitirilecek web tabanl> moduil-
lerle kendi kendine 6rrenmenin gelifitirilerek, pratik uygulama ve tecruibe ile desteklenerek uygulanmas> da global bir
enitim ¢6zum yaklaflbm» olabilir. Risk yonetimi ve risk analizi derslerinin de eritimde yer almas> gerekecektir.

Sonug olarak cesaret, kesin karar ve inang ile “guvenli transfiizyon” igin gerekli eritim ile transfiizyon risklerinin en
aza indirilmesi mumkin olacakbr.
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HAEMOV<G<LANCE

Dog. Dr. Meral S6nmezoglu

1980’li y>llarsn bafl>nda HIV/AIDS pandemisinin yol acta panik transflizyon tbbynda bir doniim noktas» oluflturmufl
ve guvenli kan transflizyonu kavram> bp praticine yerlefimifitir. Ginimuzde etkili ve guivenli kan transfuzyonu igin dort
kural vardsr:

1- Gonulla ve karfblbk beklemeyen kan bamflnsn saalanmas> ve devam ettirilmesi,

2- Kanla bulaflan hastabklara karfl> bamflg>nsn sorgulanmass ve bamfl kansn>n test edilmesi,

3- Karvn klinik kullansm>n>n ak>le> olmass,

4- Resmi kanun ve kurallarla genel 6énlemler al>nmas> (kalite gtivence sistemi).

Avrupa ulkelerinin birgoaunda transflzyon pratizinin gelifitirilmesi ve say>lan maddelerin sanlanmas> i¢in kan>n ve-
rici damarndan ¢k-fbndan al>crya verilmesi, hatta sonrassna kadar izlenmesi amaglanmsflr. Kansn izlenmesi, her tor-
10 beklenmeyen etkinin kay»t edilmesi, bildirilmesi ve sonuglarn dererlendirilmesi “hemovijilans” kavram> ile tan>m-
lanor.

2001/83/EC say>l> Avrupa Kan Direktifi'nde 5. bolium tamamen hemovijilans kavram>na ayrImfl ve aflassdaki gibi
tarif edilmifitir:

“Kan bamfigysy veya abcys)nda ciddi yan etki, veya beklenmeyen olay, veya tepkiler ile ilgili bir dizi organize surve-
yans ifllemleridir.” Direktifte kan>n toplanmas>ndan kullansm>na kadar her trla ciddi yan etki ve beklenmeyen olayla-
rn kayst albna abnmas», izlenmesi ve sonuclarn decerlendirilmesi i¢in ortak bir sistem olmas> gerektiai belirtilmifitir.

30 Eylal 2005 tarihli 2005/61/EC say»l> “kan>n izlenebilirlizi ve ciddi yan etki ve reaksiyonlarn bildirimi konulu Ko-
misyon Direktifinde “izlenebilirlik”” her Unite kan>n abnd>a> bamsfigsdan son kullanscrya kadar (al>c> hasta, tbbi Griin tre-
ticisi veya atk) izlenebilmesi olarak tarif edilir (1).

Kanon izlenebilirlizi olan “hemovijilans” ilk olarak 1991 y>bnda Fransa’da ortaya abIm»flr. “Haemo - kan; vigilance
6zel 6nem verme, dikkat etme anlams>ndad>r. Fransa’dan sonra «ngiltere, Yunanistan, <svicre, «landa, Luksemburg, Hol-
landa ve «svec¢’de ulusal hemovijilans sistemleri kurulmufitur (2).

1998 y>bbnda befl tlke (Belgika, Fransa, Luksemburg, Hollanda ve Portekiz) bu alanda birlikte ¢abflacaklars bir sis-
tem oluflturmufilard>r. Bu gruba daha sonra Danimarka, Finlandiya, Yunanistan, «rlanda ve «ngiltere tam Uye olarak ka-
bImsfl; Kanada, Hrvatistan, Norveg ve «svicre ise adaylar olarak yer alarak bir stirveyans a=> (European Haemovigilan-
ce Network) kurmufilardsr.

Kanyn izlenmesi ve yan etkilerin dererlendirilmesi strecine ilk bafllayan tlkelerden olan <ngiltere (SHOT-serious ha-
zards of transfusion) 1996’dan beri y>lbk izlem raporlarn> bildirmekte ve al>nan 6nlemleri yay>nlamaktad>r (Tablo 1).

2005/61/EC say>l> Avrupa Komisyonu Direktifine gore toplanmas> gereken bilgiler;

- Transflzyon yapslan toplam hasta say»s,

- Kullamlan kan ve kan Grind say»s»,

- Kan ve kan artinl sarlanan bawflg> say»s»,

- Yan etki/ reaksiyon insidans.

Bu bilgiler 30 y»l sureyle saklansr ve verilerle risk analizi yapbr (3).

Transfizyona bazl> beklenmedik etki kategorileri (4);

Yanbfl kan bilefleni transfiizyonu (YKT)

Akut transflizyon reaksiyonu (ATR)

Gecikmifl transflizyon reasiyonu (GTR)

Transflizyona baal-graft-versus-host-hastal>a> (TA-GVHD)
Transflizyona barl> akut akciver hasar (TRALI)
Post-transflizyon purpura (PTP)

ok wdhPRE
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7. Bakteriyel kontaminasyon (BK)
8. Transflizyon sonras> viral enfeksiyon (TVI)
9. Direr transflizyon sonras> enfeksiyonlar (6rn; sstma) (TTI)
10. Otolog bamfl 6ncesi olaylar (OO)

11. “transfuzyon s>ras>nda” yan etkiler (TR)

Yan etki/reaksiyonun transflizyona bazl> olma olas>I>a> (atfedilme) 4 basamakta ve fliddeti de 4 basamakta tarif edil-

mifitir (Tablo 3).

Avrupa Birlizi tlkelerinde bildirimin standart olmas> ve verilerin analizinin, y>Ibk bazda geri bildiriminin yap»labil-

mesi i¢in ayn> direktifte form da tan>tlm»flr (Tablo 2).
Tum bildirimlerin analizi kurumsal, boélgesel, ulusal ve uluslararas> yap>Imal>dor.

Transfuze edilen her Unite kan>n izlenmesi, tim etkilerin kayst edilerek bir merkezde toplanmas> ve dererlendiril-
mesi, belirli peryodlarla raporlanmas> yerel ve ulusal transflizyon guvenlizi icin en édnemli flartlardand>r. Bu sistemin

EHN, SHOT gibi yerleflmifl sistemler gibi cabflabilmesi icin;

1- Sarbk Bakanb@na basl> 6zerk bir Ulusal Kan Komitesi (UKK) kurulmal> ve ulusal kan politikas> ¢izilmeli,
2- Ulusal kan politikas>na uygun “ulusal kan kullansm rehberleri” olufiturulmal> ve periyodik olarak guncellenmeli,

3- Hastane transfiizyon komitelerinin aktif cabfimas> sarlanmal>

4- Hastane ve bodlgesel transflizyon komitelerinin verilerinin dewcerlendirileceni “Ulusal Transflzyon Komitesi

(UTK)” kurulmalb,

5- UTK’nin verileri UKK’da dewzerlendirilerek y>Ibk analizlerle ulusal kan politikas>»na yon vermesi, 6nlemler abn-

mas> vs saclanmalbdor.

Tablo 1: 1996/97°den 2000/01’e kadar befl y>Ibk SHOT raporu.

1996/1997 1997/1998 1998/1999 1999/2000 2000/2001

YKT 81 110 144 201 213
ATR 27 28 34 34 37
GTR 27 24 31 28 40
PTP 11 11 10 5 3
TA-GVHD 4 4 4 0 1
TRALI 11 16 16 19 15

TTI 8 3 o9* 6* 6
Dirner ** 7 0 0
TOTAL 169 196 255 293 315

Tablo 2. 1996-2004 Aras> SHOT Raporunda Analiz Edilen Olgular ve ABO Uygunsuz Transfiizyonlar.
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1. Ulusal Kan Merkezleri ve Transfiizyon T>bb> Kongresi

Tablo 3. Semptomlar ve Reaksiyonlarn Klinik / Biyolojik Belirtileri.

Belirtiler Semptomlar (1) Semptomlar (2) Biyolojik
Once Sonra|[] rahatsszbk [] belaons [] pozitif DAT
Iss°C [ ] titreme [ ] gorus/karn aans [ ] Hiperbilirubinemi
Kan Bassnc> (mm Hg) ..... ... L] kafbnma L] bulant/kusma [l ALT>2N
Nabz .. . L] drtiker L] zorlu solunum L] Transfiizyon refrakter-
Hemoglobiniiri 1 [ | kzankbk L] akut bébrek yetersizlizi | [ liai
Kardiyak aritmi (] [ | dokintu L] flok (] Dicer: ..............
DIBer & oo e, [ ] sapbk (1 biling kayb> L]
L] diver: ......... (] diver:............ L]
Sonug/sendrom (her bildirim igin tek): fiiddeti Atfedilen
«mmanolojik ] 0. etki yok ] 0. elimine edilmif
[J Hemoliz ABO ] 1. var, tehdit edici desil | | [ 1. flapheli, belirsiz
n Hem.(.)li.z (antikor) [] 2.var, tehdit edici [ ] 2.olas, muhtemel
L} mmunizasyon : [] 3. uzun dénem etkili [ 3. kesin, ispatl
] ES L] Granulosit O 4 slim
] HLA 1 1gA
L1 HPA
L] PTP Diwer ilgili klinik bilgi :
L1 Allerji (hafif) (6rn. hastaron 6nceki hastabklar.)
(]  Anaflaksi
[ ] TRALI
Enfeksiy6z Hastan>n sonucu :
[] Komponentin Bakteriyel kontaminasyonu
L] Germ(s) ! ovveeiiieiiiieenne
L] HIv
[ ] HBV
[l Hcv
e Y)Y
[] Dizerajanlar: ..................
Diner
[[] Non Hemolitik Atefl (tx barl-TB)
] TA-GVHD
[[] Akcirer 6demi (kalp yet, yiklenme)
[] Hemosiderozis
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TRANSFUZYON TIBBINDA TEMELE—<T<M

Uzm. Dr. Rukiye Berkem

Transfiizyon tbb> 70 - 80 y»l 6nce kan bankac>bas ile bafllay>sp ginimuzde kendine 6zgu teorik ve pratik esaslar
olan tbbi bir disipline donufimufl durumdad>r. Temel tp eritiminde Transflizyon T>bb>non yer alabilmesi igin dncelik-
le transfiizyon tbb>n>n tansm>nyn yapsimas, icerizinin ve kapsamsnon belirlenmesi gerekmektedir. Transflizyon tbb,
mevcut tim tbbi, bilimsel ve teknik bilgilerin kullanslarak biyoteknoloji ile kandan Uretilen, kan ve plazma driinleri-
nin hastalarn tedavisi icin kullansld>a> multidisipliner bir tp alan>d>r. Buna basl> olarak transflizyon tbb>nyn ceflitli kav-
ramlan, teknikleri ile kan bankacsl>@, immunohematoloji, immunoloji, transplantasyon biyolojisi, genetik, protein kim-
yas», molekuler ve hicre biyolojisi, dahili tp bilimleri, laboratuvar bilimleri, epidemiyoloji, enfeksiyon hastabklar,
mikrobiyoloji ve viroloji gibi disiplinlerle doarudan iliflkisi vardsr. Ayrca kan bawsfly, kan bamflcysy ve bamfic organizas-
yonu gibi yasal ve etik konularla da iliflkisi vard>r. Bu nedenlerle transflizyon t:bb», temel tp eritiminde, mezuniyet son-
ras> uzmanbk ewritiminde ve surekli bp eritiminde yer almabdsr. Transfiizyon tbb>n>n amac> ve hedefleri belirlenmeli-
dir. Transflizyon tbb> temel ezitiminin amac> kan ve kan Urdnlerinin temini, haz>rlanmas», saklanmas», tafb>nmas», trans-
flzyonu ve transflizyon sonras» takibi gibi konularda yeterli temel bilgi, beceri ve tutuma sahip hekimlerin yetifitirilme-
si olmabadsr.

Eaitimin Amaclar
Transflizyon tbb> temel eritiminde tp fakiltesinde tp eritimini almsfl bir 6arencinin flu 6zellikleri kazanmsfl olma-
s> beklenmelidir.

1. Transfuzyon tbb> cekirdek eritim program>n>n temel ilkeleri ve kavramlarn> anlamas> ve bu alanda temel bilgi-
leri edinmesi,

2. Cekirdek exritim program>nda 6arendini temel kavram ve ilkeleri klinik pratice uygulamas,

3. Klinik uygulamalarda giivenli transflizyonla ilgili problemleri tansmas», uygun tedavi yaklafbmlarsn> yapabilme-
s,

4. Ourenci kendisinin, transflizyon tbb> hakksndaki bilgisinin giiclii ve zaysf yonlerini decerlendirebilmesi,

5. Transfuzyon tbb>non gelifimesi igin arafltbrmanyn dnemini anlamass.

Transfiizyon T>bb> Temel Exitimiyle Ovrenciye Kazandsrlmak <stenen Beceriler:

1. Klinik kullan>m i¢in uygun kan, kan ve plazma utrunlerini secebilme,

2. Laboratuvar incelemeleri icin yeterli ve uygun kan drneklerini alabilme,

3. Laboratuvar testlerinin sonuclarn> anlay>p yorumlayabilme,

4. Kan, kan ve plazma urtnlerini giivenli bicimde kullanabilme ve olumsuz etkileri tan>y>p tedavisini yapabilme.

Ulkemizde Transfiizyon T>bb> Temel Exitimi

Ulkemizde tp fakiltelerinin ewitim programlar incelendizinde transfiizyon tbb> exitiminde ¢ok farkl> uygulamalar
olduau gorilmektedir. Ulkemizde transfiizyon tbbs ile ilgili konular genellikle i¢ hastal>klar, cocuk saahbos ve hastalbk-
lar> disiplinleri igerisinde yer alan hematoloji ve / veya immunoloji dersleri kapsamsnda birka¢ saat immunohematolo-
ji dersleri olarak anlatimaktadsr. Aynca kan gruplars ve immunohematolojinin temellerinin ele al>nd>a dersler fizyolo-
ji ve / veya mikrobiyoloji ders programlars igerisinde 2 - 8 saat olarak yer almaktad>r. Kan gruplar, kan ve kan utrinle-
ri, kan ve kan urunlerinin kullan>m», kan ve kan Urtnleri transflizyonu, transflizyon reaksiyonlar, transfiizyon kompli-
kasyonlar, transflizyon pratici ve kan bankas> pratik uygulamalar> olmak tzere farkl> ezitim programlar, farkl> stireler-
de farkl> uygulamalar fleklinde goriilmektedir (Tablo 1).
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Tablol. Turkiye’de T>p Fakultelerinde Transfiizyon T>bb»> Eritimi.

Fakulte Donem (Y»l) Ders Saat
Ankara Un. 45,6 Cocuk Sanloy ve Hastabklars, Hematoloji, Anesteziyoloji | 5 saat+ Staj
Hacettepe Un. | 2,3,4 <mmdunoloji, Hematoloji 4 saat
Ege Un. 1,45 Cocuk Sarboy ve Hastabklan, «¢ Hastabklars, 9 saat
Kad>n Hastabklar ve Doaum, Anesteziyoloji
2,3 Kan Merkezi 4 saat

(Her akademik | Guvenli Kan Ozel Calbflma Modiilii
y>lda 2 dénem)

Uludaz Un. 5 Kan Merkezi Secmeli staj

10 ifl gand
Enfeksiyon Hastal>klar Secmeli staj> icinde

2 ifl gina

Akdeniz Un. 4 «¢ Hastabklars 4 saat

Suleyman 4 Cocuk Sanlbry ve Hastalbklar, 4 saat

Demirel Un. «¢ Hastabklars

Mersin Un. 3 T>bbi Mikrobiyoloji 4 saat

Kocaeli Un. 3,4,5,6 Cocuk Sarlay ve Hastalbklan, 5 saat

«¢ Hastabklar,
Enfeksiyon Hastal>klar

Marmara Un. | 4 «¢ Hastabklar 2 saat
Yeditepe Un. | 3 «¢ Hastabklars 3 saat
Harran Un. 3,45 Cocuk Sanlry ve Hastalbklar, 5 saat

«¢ Hastabklar,, Hematoloji, Genel Cerrahi, Mikrobiyoloji

Karadeniz 4 <«¢ Hastabklar 2 saat
Teknik Un.

Yukar>daki tabloda yer alan bilgilerin sonuglarna gore de tlkemizde transfizyon t-bb> temel eritimi, kapsam ve su-
re olarak standart dezildir. Her tp fakultesinin temel tp eritimi cekirdek exritim program»>na goére farkl> uygulamalar
s6z konusudur.

Dunyan>n farkl> Glkelerinde de farkl> uygulamalar olduau gértlmektedir. A.B.D. ve Kanada’da mezuniyet 6ncesi tp
fakultesi eritiminde; ikinci y>lda Patoloji ve Laboratuvar T>bb> kapsamynda se¢meli ders olarak 4.5 saat teorik immu-
nohematoloji dersi ve 3 saat pratik uygulamal> kan bankas> dersi olmak lzere toplam 7.5 saat transfliizyon tbhs/kan
bankas> dersleri verilmektedir. Ayrca ikinci, tguinct ve dérdiincu y>llarnda ki derencilere 4 haftalbk segcmeli transfiiz-
yon tbhy / kan bankas> kursu verilmektedir. Kursun iki haftas>sn> transflizyon t>bbs exritimi teorik ve pratik dersleri, iKi
haftas>n> ise kan bankas> eritimi teorik ve pratik dersleri oluflturmaktadr.

Avrupa Birlizi’nde yer alan Ulkeler aras>nda ise Laboratuvar bilimleri icerisinde yer alan Medikal Biyopatoloji (Kli-
nik Patoloji / Laboratuvar T>bb») kapsamynda Transfuizyon T>bb»> olarak eritimin icerizi ve suresi standardize edilmeye
cabfblmaktad>r. Transflizyon tbbs ile ilgili konular bircok tlkede i¢ hastabklar, cocuk sazla> ve hastabklar, hemato-
loji veya immuinoloji dersleri arassnda immiinohematoloji amrbkl> anlatimaktads>r. Transfiizyon T>bbs eritimi Alman-
ya'da 14 saat teorik, 4 saat pratik olmak Gzere toplam 18 saat olarak Laboratuvar tbb> kapsams>nda verilmektedir.
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«srail’de ise birinci y»l biyoloji, ikinci y»>l immunoloji, dordinct y>I hematoloji ve albne> y»l travma disiplinlerinin
icerisinde 6 saat pratik ve 13 saat teorik olmak zere toplam 19 saat transflizyon tbb> konular> anlat:Imaktador.

T>p fakultelerinde, temel ezitimde amaclanan ve hedeflenen tim hastalbklarla miicadelenin saslanmas>dsr, tim has-
tabklarla miucadele 6nce bilgiyi gerektirir. Biyoteknoloji alan>ndaki gelifimelerin hastalarn yararsna kullanslabilmesi
icin oncelikle iyi yetiflmifl, bilgili, deneyimli hekimlere gereksinim vardsr. Bu gereksinimin karflanabilmesi icin tp fa-
kiltesi eritiminde, giincel bilgiyi kavramsfl ve pratik uygulamada kullanabilen hekim yetifltirmenin esas ab>nd>a> bir ezi-
tim yonteminin benimsenmesi gerekmektedir. Son y»llarda tlkemizde bir ¢cok t>p fakiltesinde mezuniyet dncesi temel
exitimde probleme dayal> 6arenme (PDO) ve kansta dayal> tbbi eritim sistemi uygulanmaya bafllanmsfitr. Ulkemizde
bp faklltelerinde ewritimin asgari standartlarn> belirlemek ve daha sonra ki akreditasyon c¢abfimalarna temel olufltur-
mak icin ulusal ¢ekirdek eritim programs oluflturulmas> cabfimalar> sirdirilmektedir. Bu ¢abfimalarda tp fakiltesi me-
zuniyet dncesi eritimi igin amag ve hedeflere yonelik ¢ekirdek eritim program>n>n konularn>n segiminde c¢eflitli 6lgut-
ler olufiturulmufitur. Bu olcutler; Temel 6lcitler, klinik konular icin dlcutler ve temel bilim konulars icin dlcutler bafl-
bklar> albnda toplanmaktadsr.

1. Temel Olgditler:
e Fakiltenin amac ve hedeflerine uygun mu?
= Anabilim dabn>n amag ve hedeflerine uygun mu?
= Sarbk Bakanbanca belirlenmifl olan saabk ocag> hekiminin goérevlerini baflarabilecek hekim yetifltirmeye y6-
nelik midir?

2. Klinik Konular <cin Olgutler:
e Toplumda s>k gortlen sorunla ilgilidir.
= Bilinmemesi yaflam> tehdit eder, yaflam kalitesini etkiler.
< Acil giriflim gerektirir.
= Acil sevk gerektirir.
= Onemli bir koruyucu hekimlik uygulamas>dbr.
= Hasta-hekim iliflkisi tutumu kazand»rr.
= Yatarak tedavi icin bilgi-beceri-tutum kazandnr.

Deoerlendirme Kriteri: Evet/Hay»r
Dexerlendirme: Dokuz 6lgutten alt> veya daha fazlas> uyuyorsa gekirdek eritim program>nda mutlaka yer almabdr.

3. Temel Bilim Konular <in Olgitler:
= Klinikle yak>ndan ilgilidir.
= Klinik temel bilimler icin gerekli temel konu/6n bilgidir.
= Genel bp bilgisidir.

Deoerlendirme Kriteri: Evet/Hay»r
Decerlendirme: Ug 6lgiitten iki veya daha fazlas> uyuyorsa gekirdek eritim programsnda mutlaka yer almaldsr.

Bu dlcutler kullanslarak yapslan dererlendirmeler sonucunda da transfiizyon tbb> eritimi mezuniyet dncesi tp exi-
timi cekirdek eritim program>nda mutlaka yer almaldsr. Ancak bir konunun cekirdek eritim program»nda yer almas,
konunun mutlaka teorik ders olarak verilmesi anlam>na gelmemektedir.

Bu konuda lilkemizde haz>rlanmsfl Prof. Dr. fitikrii Cin ve ekibine ait “Mezuniyet Oncesi T>p Ezitiminde Transfiiz-
yon T>bb» Exitim Program> Onerisi” bulunmaktad>r. Bu 6neriye gore;
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Donem I-111'te:

1. Kan gruplar, kalt:rm> ve dnemi,

2. Kan ve kan drtnleriyle bulaflan hastabklar,

3. Hastabklarn bulaflma yollars ve kan transfiizyonu ile iliflkisi,

4. Transflizyon endikasyonlan,

5. Transflzyon reaksiyonlarsnsn nedeni ve mekanizmas,

6. Antikor tarama ve tansmlama testlerinin hangi durumlarda yap>lmas> gerektiai ve anlams>n>n kavranmas,

YONTEM:
1. Klasik ve entegre sistemlerde teorik ders ve laboratuvar uygulamalar.
Olas» laboratuvarlar: Kan gruplarnyn belirlenmesi, antikor tarama ve tansmlama testleri, mikrobiyolojik testler.
2. Probleme dayal> 6arenme sistemlerinde: Olgu senaryolars icinde 6arenim hedefi olarak tartfhbimas»; laboratuvar,
teorik ders.

Do6nem IV-V’te:

1) Transfizyon endikasyonlar,

) Transflzyon dncesi gerekli testler,

) Kan ve kan drinlerinin transflizyon igin hazrlanmas, saklanmas> ve tafbnma koflullarn>n izlenmesi,
) Ifbnlama ve l6kositten arnd>rmans>n neden ve hangi durumlarda gerekli olduaunun kavranmas»,
)
)

g b~ W N

Transflzyon icin hastan>n haz>rlanmas> ve transfiizyonun yap>lmas»,
Transflizyon ssrassnda ve sonrassnda hastansn izlenmesi,

a) Transfizyon hz»,

b) Transflizyon miktan,

c) Erken transflizyon reaksiyonlar,

d) Ge¢ donemdeki komplikasyonlar.

(2]

YONTEM:

1. Hasta izleme (Klinik),

Transflizyon uygulamalarn>n izlenmesi (Klinik, Kan Bankas»)
Transflzyon gerekliliaine karar verme ve urtin segcme (Klinik),
Transfuzyon endikasyon ve yan etkilerini tarbflma (Klinik),
Kan bankas>n> ziyaret (Kan Bankas),

ok~ wn

Aynca Aile Hekimlini doneminde se¢meli konulara ayrlan bir aylbk donemde befl ifl gint kan bankas> rotasyonu
Onerilmektedir.

Ulkemizde farkl> bir uygulama olarak; Ege Universitesi T>p Fakultesi temel ecitiminde “Transfiizyon Ts>bby” eaitimi
ile ilgili olarak 2. ve 3. donem 6rrencileri igin her akademik y>lda 2 donem olarak planlanan (8 hafta X 4 saat /d6nem)
“Guvenli Kan” (Ozel Calbfilma Modulii) uygulamas> bulunmaktad>r. Bu modiilde; amag ve hedefler aflan>daki gibi belir-
lenmifitir.

Amagc: Kan ve kan komponentlerinin tansnmas>, kullansm alanlarsn>n dzrenilmesi, bir hasta icin kan isteri yap>Ima-
ssndan, kanyn hazrlanmas>, hastaya verilmesi ve izlemi aflamas>na kadar guvenli kan zincirinin tim halkalarn>n kav-
ranmas.

Hedefler (amaca ulaflmay» saclayacak hedefler):
1. Kan ve kan komponentlerini tansyacaklar,

2. Kullan>m alan ve endikasyonlarn> 6arenecekler,
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Transfuzyon risklerini 6arenecekler,

Dondr dezerlendirme yetisi kazanacaklar,

Gontlli donér organizasyonu konusunda cabflma yapacaklar,

Tam kan>n albnmas>ndan komponent elde edilmesine kadar olan ifllem basamaklarns izleyecekler,
Transfizyonla gecen enfeksiyonlar> bilecekler,

Transfizyon dncesi uyumluluk testlerini 6arenecekler,

Hasta icin uyumlu kan veya komponentini tansmlayabilecek ve yonlendirebilecekler,

10. Kan ve kan komponentlerinin saklanma ve tafbnma koflullarn> bilecekler,

11. Kan ve kan komponentlerinin transfiizyon éncesi son kontrolind yapabilecekler,

12. Transflizyon kurallarn> ve izlemini éarenecekler.

Farkl> bir uygulamaya 6rnek olarak, Uludaa Universitesi T>p Fakiiltesi temel ecitiminde “Transfiizyon T>bb>” ewiti-
mi ile ilgili olarak 7.yaryl ve Uzeri 6arenciler icin “Kan Merkezi Se¢cmeli Staj” uygulanmaktads>r. Bu stajyn amac ve
hedefleri de aflamsdaki gibi belirlenmifltir.

Amac ve Hedefler: Top praticinde kan ve kan drtnlerinin farkl> hasta gruplarnda deriflik endikasyonlarda ¢ok s>k
kullan>ld>aynyn hepimizce bilinmesine rasmen, Glkemizde tp eritimi ssrassnda kan ve kan dranlerinin kullansms ile kan
bankac>l>a> konusuna ¢ok az yer verilmesi nedeniyle uygulamada ciddi sorunlar yaflanmaktad>r. Bu stajda kan kompo-
nentlerinin rasyonel ve doaru flekilde kullan>imas>n>n yansnda dondr segimi, flebotomi, dondr reaksiyonlars, kan triin-
lerinin haz>rlanf, kan grubu tayini, cross-match, direkt ve indirekt Coombs testlerinin yap>bfly ve yorumu, transfiizyon-
la bulaflan enfeksiyonlar ve direr transflizyon komplikasyonlarn>n daretilmesi ve kan merkezi-klinik iliflkilerinin gelifl-
tirilmesi amaclanmfibr. Bu staj 4. ve 5. ssnf darencileri icin 10 ifl glint kapsayan 2 kredilik bir staj olup, her staj gru-
bu 12 6arenci fleklinde planlanmsflr. Bu eritimde teorik program flu flekilde belirlenmifltir.

© o Nk~ W

Teorik Program:

1. gin: Tamflma, staj hakk>-nda genel bilgiler, program ve ders notlarn>n verilmesi, kan merkezinin tanstlmas», ci-

hazlar ve ekipman.

2. gun: Don6r kazan>m programlar, personel-dondr iliflkileri, hasta ve donér haklar.

3-5. glin: Sepsis sempozyumu

6. glin:  Donor secimi, flebotomi, donér reaksiyonlar,

Kan ve kan komponentleri; haz>rlanfly, 6zellikleri, kullan>m endikasyonlar»

7. gun: Kan gruplar ve saptanmas», cross-match, antikor tarama ve tan>mlama, direkt ve indirekt Coombs testle-

ri

8. glin:  Transflizyonla bulaflan enfeksiyonlar, tarama testleri

Transfuzyon pratizi ve transflizyon uygulamalarnn takibi

9. glin:  Transflizyon reaksiyonlar

10. gin: YazI>-S6zlU Dererlendirme s>nav»

Sonug olarak tim bu bilgiler >fba>nda tGlkemizde, transfiizyon tbb> temel eritiminin tp fakulteleri ulusal cekirdek
enijtim program> kapsam>nda yeniden decerlendirilerek Glkemiz igin uygun olan amag ve hedeflerin belirlenmesi ve he-
kimlerin konuyla ilgili yeterli bilgileri, becerileri ve tutumlar kazanmalarn>n sazlanmas> gerekmektedir. Bunun i¢in en
kbsa suirede ulusal diizeyde transflizyon tbb> gekirdek eritim programs>n>n belirlenmesi, standardize edilmesi ve tim tp
faklltelerinde uygulanmaya bafllamas> gerekmektedir. Bu amacla mezuniyet dncesi bp eritimi programs>n>n ¢cok yuklu
olduru da unutulmadan etkin, yeterli ve uygulanabilir bir transflizyon tbb> eritiminin mezuniyet dncesi bp eritimi kap-
samyna abnmas> gerekmektedir.

KAYNAKLAR:
1. Cin fi, Kemahl S, Solaz N: Blood banking and transfusion medicine education in undergraduate medical stu-

dents (A model proposal). Blood Banking And Transfusion Medicine, 2003; 1: 89-92.
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Aydsnok Y: Ege Universitesi T>p Fakultesi; Mezuniyet oncesi temel tp ecitiminde transfiizyon tbbs ecitimi (Bi-
reysel Goruflme).

Heper Y: Uludaa Universitesi T>p Fakiiltesi; Mezuniyet dncesi temel tp eritiminde transfiizyon tbb> eritimi (Bi-
reysel Goruflme).

Karadowman < Akdeniz Universitesi T>p Fakiiltesi; Mezuniyet 6ncesi temel tp eritiminde transfiizyon tbb> eni-
timi (Bireysel Goruflme).

Mutlu B: Kocaeli Universitesi T>p Fakiiltesi; Mezuniyet 6ncesi temel tp ecitiminde transflizyon thb> exitimi (Bi-
reysel Goruflme).

Solaz N: Ankara Universitesi T>p Fakiiltesi; Mezuniyet 6ncesi temel tp exitiminde transflizyon tbb> ecitimi (Bi-
reysel Goruflme).

Sénmezorlu M: Yeditepe Universitesi T>p Fakiltesi; Mezuniyet 6ncesi temel bp eritiminde transfiizyon tbb>
enitimi (Bireysel Goruflme).
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Doc. Dr. Giilsiim Ozet

Kan ve kan komponentlerinin kalite ve glvenlicinde en dnemli basamak Kan Bankac>ha> ve Transflizyon T>bb> eri-
timidir. Avrupa Birlizi ve ulusal otoriteler kan komponentleri ve plazma Urdnlerinin haz>rlanmas, kalite kontrolu, gu-
venliri ve kullansimas> ile ilgili direktifler haz>rlamsfllar ancak eritimle ilgili ortak bir karar oluflturmamofllardsr.

Kan Transflzyonu ¢ok uzun ysllardan beri tp praticinde olmasyna karfbbn Transfiizyon tbbyn>n ayrs bir uzmanbk ala-
n> olarak kabul edilmesi nisbeten yenidir ve bugiin gelifimifl Avrupa tlkeleri ile A.B.D.’nde ayr> uzmanbk dabdsr.

1935 y>bnda ilk uluslararas> transfliizyon kongresinde eritim vurgulanmas>na raamen ancak 1985 de Avrupa Kon-
seyince Kan Transfizyonu Uzmanlarn>n egitimi icin mufredat modeli R (85) 5 nolu Tavsiye Karar> yay>nlanmfitr.

Ancak son ysllarda kan bankac>benda;

- Transflizyonla bulaflan viral hastal>klarsn 6nlenmesi,

- Otolog transfuizyon,

- Terapotik hemaferez,

- Kok hiicre donasyonu ve transplantasyonu,

- Doku Bankacsba»,

- Adli Hemogenetik,

- Yapay Kan, Masif transflizyon,

- Bilgisayar teknolojisi ve veri saklanmas> konularsnda gelifimeler olmufl ve kan bankac>l>a pek ¢cok konu ve disip-
linle entegre olmak durumunda kalmsflr. Bu ise mufredat ve eritimde dewiflikliae yol agmyfitr.

Transflizyon T>bb> Uzman>

1991 ISBT 6nerisine gore transfizyon tbb> uzmany:

“Klinik ve laboratuvar t>p bilgisi ve deneyimi olan, genel hematoloji, immunoloji ve kan transflizyon pratizi konu-
larnda Ozel eritim almyfl, dondr ve hasta igin transfizyonla ilgili her konuda maksimum etkinlik ve emniyeti saalaya-
bilecek, kan toplama, haz>rlama, depolama, damtma, kan ve kan drinlerini kalite giivencesi i¢inde optimal bigimde
kullanma ifllemlerini planlama ve organize etmekle yukumli, transflizyon gereken hastalarda tan> ve tedavi ile ilgili
problemleri ¢6zmede yard>mce», araflbrma ve gelifltirme faaliyetlerine aktif olarak kat>lan, doktorlar, bp 6arencileri ve
dizer personele transflizyon tbb» eritimini verebilecek tp doktorudur.”

Bir baflka deyiflle transflizyon tbb> uzman> dondr ve hasta arassnda képru oluflturabilecek kiflidir. (Rossi)

Transfuzyon T>bb> Uzman»

a- Kan Bankas> ve Transfiizyon T>bb> konusunda gerekli teorik exritimi almyfl, bilgi ve deneyim sahibi kiflidir.

b- Gerek donor, gerekse abc> yonunden kan trini haz>rlanmas> ve transfiizyonun etkinlik ve givenlik iginde ya-

p>lmas>n> saalar.

c- Kan, kan komponenti ve kan trlnlerinin elde edilmesi, haz>rlanmas>, saklanmas», dast:ms>n>n saalanmas> ve op-

timum kullan>imas:n> planlayan ve orgutleyen kiflidir. Tim bu ifllemleri “’Kalite gtivenlizi’ cercevesinde yapar.

d- Transflzyon gereksinimi olan hastay» izler, klinisyene yard>mc» olur, énerilerde bulunur.

e- Kan bankac>bm, transflizyon tbby, fraksinasyon gibi alanlarda araflt>rma / gelifitirme etkinliklerine aktif olarak ka-

bbr.

f- Dizer hekimlere, t»p fakiltesi 6arencileri ve ¢abflan personele ewitim verir.

g- Hastane Transflizyon Komitesinin Uyesi olarak bulunduou hastanedeki transflizyon pratizinin doaru, uygun ve

bilimsel olmas>n> sazlar.

h- Dondr teflvik programlars gelifltirerek hastane, flehir ve tlke boyutunda kan ve kan trind stosunun yeterli di-

zeyde olmas)n> sazalar.
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Avrupa T>p Uzmanlar> Birliri (UEMS) mezuniyet sonras>» hematoloji eritimi icinde transfiizyon tbb>n> zorunlu tut-
maktad>r. Hematoloji eritiminin en az 5 y>l olmas> gerektizini, bunun en az 1 y>bron klinik tp olmas» ve transflizyon
bbb> konusunda gabflacaklarn ise en az 2 y»l transfuzyon tbb> eritimi almas» gerektizini vurgulamaktadsr.

Transfiizyon T>bb> Mifredatnda:

a- Kan Transfiizyon Merkezlerinin kurulmas> ve organizasyonu. Avrupa’daki transflizyon tbbynn standartlar ve

duzenlemeleri,

b- Donasyonun (otolog dahil) organize edilmesi . Dondr tarama testleri,

c- Kan komponentlerinin haz>rlanmas> ve kalite kontrold,

d- Kan komponentlerinin tafbnmas», uygulanmas> ve endikasyonlar,

e- Gilvenli kan ve transfiizyonla bulaflan hastal>klar,

f- Eritrosit serolojisi Alloantikorlar. Yenidoran ve immun hemolitik aneminin dnlenmesi,

g- Transflizyon reaksiyonlan,

h- Lokosit ve platelet serolojisi. Dondr HLA panellerinin kurulmas> ve HLA sensitizasyonunun tedavisi,

i- Kok hicre toplanmasy, saklanmas> ve ifllenmesi,

j- Dondr ve terapotik aferez,

k- Hemovijilans,

konularn>n olmas» istenmektedir.

Saabk Bakanl@'n>n AB uyum cercevesi icinde Hematoloji Dernerinden istediai Hematoloji Yandal Eritimi mifre-
dat raporunda transfiizyon tbb>na yer verilmifltir. (Ek 1)

Halen dlkemizde 5 ylbk «¢ Hastabklar> Gzerine yapslan 3 y>lbk Hematoloji eritiminde transfuzyon tbb> ezitiminin
transfuzyon bbby uzman> olacak kadar yeterli olducunu iddia etmek imkans>zd>r. Avrupa’da olduau gibi eritimin 1- 2
y»l daha uzatarak hematologlarn Transfiizyon T>bb> uzman> olmas> saalanabilir. Ancak Ulkemizdeki hematolog say»s>
yetersiz olup klinik hematoloji dahi zorlukla yurttulebilmektedir. Ayrnca Kan Bankac)ba ve Transflizyon T>bb> doras»
gereri birden ¢cok uzmanbk dalbn» ilgilendiren bir birimdir. Nitekim Amerika’da, <srail de 1 veya 2 y>Ibk eritimle trans-
fuzyon tbb» sertifikas> verilmekte, programa klinik patoloji, i¢ hastabklar, pediatri, enfeksiyon, cerrahi ve anestezi gi-
bi kan bankas> ile iliflkili dallarn uzmanlars kabul edilmektedir. (Harvard T>p Fakultesinin Transflizyon T>bb> miifreda-
t ekte verilmifitir.) (Ek2)

AB transflizyonun gtivenlizi icin transflizyon yap>lan her kurumda transfiizyon uzman> bulundurulmas>n> énermek-
tedir. Ulkemizde Sanlk Bakanlbos verilerine gére mevcut 280 kan merkezi ve istasyonuna 11-4-2007 tarih ve 5624 sa-
y>l> kanun ile yeni transflizyon merkezleri eklenecektir. Kanunda “’¢) Kan, kan bileflenleri ve triinlerinin al>nmas> veya
transfizyonu hekimin sorumluluau ve denetimi albnda yapsbr.” ibaresi yer almaktad>r. Bugiin kan bamfly ve transfuz-
yon merkezleri baflta enfeksiyon hastabklars uzmanlar olmak Gizere i¢c hastabklan, pediatri, hematoloji, klinik mikro-
biyoloji, anestezi uzmanlar> ve pratisyen hekimlerin sorumluluaunda hizmet vermektedir. Pek cok uzman»n ikincil go-
revi olmakta ve Kan Bankac>l>a> ve Transflizyon T>bb» hak ettizi yeri bulamamaktad>r. Bu sorun ancak Transflizyon T>b-
b>n>n aynr bir uzmanbk dal> olarak kabul edilmesi ve ihtiyac>n belirlenip yeterli say>da hekimin istihdam edilmesi ile
¢ozilebilir. Amerika 6rnerinde olduau gibi kan bankas» ile iliflkili dal uzmanlarnna 1 veya 2 ylbk benzer muifredatls
enijtim verilerek sonunda s>navla transfuzyon tbb> uzmanbwos verilebilir. Ayrsca anabilim dal> olursa pratisyen hekimler
de exitime abnp gerekli rotasyonlarla (Hematoloji — cmmunoloji) uzmanbk verilebilir.

Kan Merkezlerinde hekim dyfl> saabk personeli olarak biyolog, kimyager, kimya mihendisi, hemflire ve teknisyenler
cabflmaktad>r. Genellikle mezuniyet 6ncesi kan bankacsl>@> konusunda hi¢ eritim almadan ifle bafllayan bu personelin
de KBTT hakk>nda eritim almas> gereklidir.

Uzerinde pek durulmayan ancak transfiizyon guvenlizi ag'ssndan énemli olan bir alan da kan ve kan komponent-
lerini kullanan hekim ve hemflirelerin eritimidir.
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Ulkemizde Mezuniyet Sonras> Transfiizyon T>bb> Egitimi

Kan Bankalarnda Gorevli Hekim ve Hekim D»fl> Personelin Ewitimi

Sanbk Bakanlbo Kan Bankac>ha> ve Transflizyona son 7 - 8 ysldsr 6zel 6énem vermifl, hekim ve hekim dsfl> persone-
le exitim programlarn> hayata gecirmifitir. 259 pratisyen hekime Saalk Bakanl>a ve Universiteler iflbirlici ile 6 aylbk teo-
rik ve pratik eritimden oluflan kurs ve baflanl> olanlara sertifika verilmifitir. 3073 hekim dfl> personele 2 aybk kurs ve
sertifika verilmifitir. Sertifikal> personelin kan merkezlerinde cabflbrlmass icin yonergeler yay>nlanmfl ve eritim alanla-
rn % 60 - 70’i kan merkezlerinde istihdam edilebilmifitir. Eaitim programlar> ekte verilmifitir. (Ek 3, 4, 5, 6)

Turkiye Kan Merkezleri ve Transfizyon Derneri (TKMTD) tarafsndan 1997 ys>lbndan beri diizenlenen kurslar, bu y»l
ikincisi duzenlenen ulusal kongre, ISBT ile birlikte uluslararas> kongre ve ESTM kurslars ile cok say>da hekim ve hekim
dfly personel exitilmifl, kan bankacsl>a> ve transfiizyon tbb> alan>nda bilingclenme diizeyi ¢ok artmfltsr.

Ksz>lay da hekim ve hekim dfly personelinin Sazbk Bakanlay’nyn diizenlemifl olduau sertifika programlarna kat |-
m»>n> saalamaktadsr. Ayrca Kyzolay — TKMTD iflbirlici ile 2001’de diizenlenen kurs programs ile tim K>z>lay personeli
enitim almofitsr.

Ankara Universitesi Saabk Bilimleri Enstitiisii biinyesinde 2000 y>bndan beri Avrupa Birlizi’nin program miifredat-
na uygun bir mufredat ile srdrulen “Transfizyon ve Kan Bankacsla» Tezli Yuksek Lisans” program» vardsr. Ayns prog-
ram Uludaa Universitesi T>p Fakiiltesi biinyesinde de mevcuttur.

Kan ve Kan Urlni Kullanan Hekim ve Hekim Dsfl> Personelin Ezitimi

Transflizyon glvenlizi ancak bu komponentleri tedavi amac» ile uygulayan sazlk personelinin de ezitilmesi ile ta-
mamlanabilir. Kan komponentlerini kullanan personel endikasyonlars, komplikasyonlar, doaru Uriin se¢imini, alterna-
tif tedavileri bilmek ve geri bildirimi yapmak zorundadyr.

Bunu sarlayabilmek icin Sazlbk Bakanlba, TKMTD ve Turk Kan Vak® iflbirliai ile Ttrkiye’nin hemen her bélgesinde
hastanelerde sempozyumlar dizenlenmifitir.

Yine Saabk Bakanlbay’nca yay>nlanan teblia ile hastane transfiizyon komiteleri kurulmas> ve hizmet ici eritim yap-
malar> istenmifitir.

Sonug olarak tlkemizde son 10 y»lda kan bankac>ba> ve transfizyon tbb> konusunda Sasbk Bakanbm, TKMTD,
Turk Kan Vakb, Turk Kyz>lay*> ve bu konuya gonul vermifl niversite ve exitim hastaneleri hocalar sayesinde son dere-
ce olumlu gelifimeler elde edilmifitir. Ancak hem kan ve kan komponentlerini Greten hem de kullanan kiflilerin timay-
le bilinglenmesi ve transfiizyonun mimkun olan en az riskle yapslabilmesi igin:

1- T>p Fakdltesi eritiminde transfiizyon tbbyna gerekli zaman>n aynimas,

2- Kan bankalarnda cabflan hekim dsfl> personelin eritimleri ssrassnda kan bankacslbana yonlendirilmesi,

3- Transfuzyon tbbsnon ayrs bir uzmanbk alans kabul edilmesi, ytksek lisans programlarnyn artrnimasy, doktora

programlarsnyn ag>lmas»,

4- Kan ve kan komponentlerini kullanan uzmanbk dernekleri ile goruflilerek transfiizyon tbbsns surekli eritim ko-

nularsnsn icine almalan,

5- Hastane transfizyon komitelerinin etkinlizinin artbrslmas> ve klinik kan bankas» iflbirlisinin saalanmas»,

6- Hizmet ici eritimin 6zendirilmesi, sertifikaland>rlmas> ve 6zlik haklarna yans>tlmas» gereklidir.
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Ek :1 Hematoloji Yan Dal Eritimi Mifredat> Transflizyon T>bb> BOlUmMU

v TRANSFUZYON TIBBI

a Ulusal kanunlara gére dondr segimi

b Bolgedeki enfeksiydz hastalbklarsn epidemiyolojisi

o Donér haz>rlama

d Donor tarama testleri

e Donasyona baxl> yan etkiler

f Spesifik kan Grtinlerinin standardizasyonu, haz>rlanmas> ve korunmas»
(tam kan, eritrosit siispansiyonu, plazma, trombosit)
Kriopresipitat; »>fbnlama, 16kosit deplesyonu, filtreleme, y>kama

g Viral inaktivasyon ve karantina

IVB  UYGUNLUK TESTLER«
a Antijen ve antikorlar
b Kan Gruplamas»
(ABO ve D, Tam fenotip, RH ve Kell, Antikor tarama ve crossmatch)

IVC KAN VE KAN KOMPONENTLER<N<N DO~RU KULLANIMI
Tam kan

Eritrosit stispansiyonu

Allojenik kan transfiizyonu alternatifleri

Otolog kan kullan>ms

o O T o

IVD TROMBOS<T KULLANIMI
a Hacim, say»
b Kalite testleri: refrakterlizin decerlendirilmesi

IVE PLAZMA KULLANIMI
a Taze donmufl plazma

IVF DeER KAN KOMPONENTLER< VE URUNLER<N<N KULLANIMI
a Kriyopresipitat
b Faktor VII, VIII, IX ve Fibrinojen

«mmunglobulinler

IVG TRANSFUZYON YONET<Mc<
Hasta bilgilendirme

Rutin, acil transfiizyon
Abc>non uygun tansmlanmas»
Transfuzyonun izlenmesi

o O T o
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IVH YAN ETK<«LER

a Transflizyon reaksiyonlarsnyn tansmlanmas» ##
b <nceleme ve raporlama #t
C Tedavi #it

IVI  OZEL HASTALARDA TRANSFUZYON
Yenidozan>n hemolitik hastala» #t
Neonatal trombositopeni #it
Otoimmun hemolitik anemi #t
Aferez
Terapotik aferez #i#
Plazmaferez #it
Eritrosit exchange #i
Tromboferez #it
I6koferez (terapotik) #i
j Trombosit, eritrosit, 16kosit, lenfosit, granulosit aferezi #Hit
k Multikomponent H#

SKQ —+»~ o o O T 9

~

1\VJ] HLA S<STEMK«
a  Test ve uygunluk prensibi | ## | |

IVK  KOK HUCRE TOPLAMA

a Mobilizasyon, toplama ve saklama #
b Allojenik ve otolog kok hicre #it
Toplanan hiicre say»s» #it

IVL  TERAPOT«K FLEBOTOMK«
a Terapotik Flebotomi | | | T

Miufredatta 3 ana beceri duizeyi vardsr ve her konu buna gore dererlendirilmektedir: Farksndalk, Bilgi ve Hakimi-
yet. Farkondabk (F) temel nosyonlar, Bilgi (B) patofizyoloji, epidemiyoloji, tan>, prognoz ve farkl> tedavi yaklafbmlars
hakk>nda yenilenmifl kavramlar> igerir, Hakimiyet (H) ise hastalarn hastal>klarsnsn herhangi bir aflamas:nda hastan>n
optimal tan> ve tedavisi icin yeterli anlama, bilgi ve becerilerin pratice entegrasyonu anlamsna gelmektedir. Bu bafllbk
altnda T harfi ifllemle ilgili teknik bilgi, Y sonuclarn yorumlanabilmesi, TC ise teknik hakimiyet demek olup, 6zel la-
boratuvar testlerini bamms>z olarak yapabilir anlam>na gelir.

Ek.2 Harvard Universitesi T>p Fakiiltesi Transfiizyon T>bbs> Miifredat>

I — Klinik Deneyim
A- Kan Donasyonu
1- Dondr kabul kriterleri
2- Donor se¢imi ve flebotomi alan> kontrolu
3- Donasyon komplikasyonlar»
4- Uriin saklama koflullarsmn Klinik 6nemi
B- Kan Grup Serolojisi ve Biyokimya
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