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Definice

Transfuzni pripravek

I\VLP
Maximalné 10 darcu

Neni oSetren metodou
inaktivace patogent

Vyssi riziko prenosu , krvi
prenosnych chorob”

Zarizeni transfuzni sluzby

Krevni derivat

HVLP

Tisice darcu

Povinné osetreny metodou
inaktivace patogent
Minimalni riziko prenosu
,Krvi prenosnych chorob”
Frakcionacni centra



* Transfuzni jednotka (TU, Transfusion Unit)

— Mnozstvi TP z jednoho standardniho odbéru plné
krve

— V pripadé aferetického odbéru je mnozstvi TP
prepocitano na ekvivalentni mnozstvi transfuznich
jednotek

* Terapeuticka davka (TD, Therapeutic Dose)

— Mnozstvi TP, které ma u dospeélého prijemce
oCekavany terapeuticky efekt



1. Transfuzni pripravky

Erytrocyty
Trombocyty
Plazma

Granulocyty



TP Ize ziskat:

e Z odbéru plné krve dalsim zpracovanim
— centrifugace
— nasledné oddéleni jednotlivych komponent
e Z aferézy

— odbérem vznika finalni produkt, ktery obvykle
nevyzaduje dalsi zpracovani



PIna krev

surovina pro vyrobu TP

snaha hradit pacientovi cilené slozku krve, které
ma nedostatek

pretrvava pouziti v pripadée autotransfuzi v
nemocnicich, kde neni dostupna moznost
zpracovani plné krve

cerstva plna krev se pouziva na nekterych
pracovistich v urgentni mediciné (masivni
krvaceni, aplikace transfuze v prednemocnicni
PéEci)



Erytrocyty

Doba pouzitelnosti: 42-49 dni
Teplota skladovani: 2-6°C
Shoda ABO i Rh(D) darce a prijemce

Predtransfuzni vysetreni

— Vysetreni krevni skupiny
— Vysetreni protilatek proti erytrocytum
— Zkouska kompatibility



Vydej erytrocytu z vitalni indikace

* Bez provedeni testu kompatibility se vzdy
jedna o rizikovy postup!

* Musi byt proveden odbér vzorku krve
pacienta pred zahajenim transfuze k

dodatecnému provedeni kompletniho
predtransfuzniho vysetreni



Indikace

Uprava anémie

Nahrada krevni ztrat

Hb > 100 g/I: indikace neexistuje
Hb 70-100 g/I: individudlni posouzeni
Hb < 60 - 70 g/I: indikace vzdy

1 TU erytrocytl zvysi koncentraci Hb 0 10 g/I




Trombocyty

Doba pouzitelnosti: 4-5 dni

— |ze prodlouzit na 7 dni za predpokladu kontroly
sterility nebo u TP osetrenych PRT

Teplota skladovani: 20-24°C v klimatizované

mistnosti za nepretrzitého trepani na agitatoru
Shoda ABO, Rh(D) doporucena

Predtransfuzni vysetreni se neprovadi



Srovnani trombocytu z aferézy a z
plné krve

Aferetické trombocyty Smésné trombocyty z BC
T N2

Nezadouci reakce u darce
Obsah trombocytt

Obsah leukocytti

Obsah plazmy od 1 darce
Obsah erytrocytt

FNHTR

Alergicka reakce

Bakterialni kontaminace
Aloimunizace/refrakterita
Vzestup trombocyttl u pFijemce

Cena

bez rozdilu
bez rozdilu
T
N

bez rozdilu
bez rozdilu
bez rozdilu
bez rozdilu
bez rozdilu

™

bez rozdilu
bez rozdilu
N
0

bez rozdilu
bez rozdilu
bez rozdilu
bez rozdilu
bez rozdilu
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Trend ve vyrobé trombocytu

* Maximalni vyuziti buffy-coatu z plné krve
* Deleukotizace

e Resuspenze v nahradnim roztoku (PAS)
— 70 % PAS + 30 % plazma
— 100 % PAS = trombocyty promyté!



Indikace

 Trombocytopenie Ci trombocytopatie
— Lécebné podani pri krvaceni
e Petechie <30 x 107/l
e Zavazné 30-75 x 107/I
* Zivot ohroZujici < 75 x 109/I
— Profylaktické podani
e <20x 107/l

e pred invazivnimi a chirurgickymi zakroky obvykle pod
50 x 10°/1, operace srdce a CNS 80-100 x 107/

1TD zvysi pocet trombocytd o 20-40 x 10°/



Plazma

Skladovani: 36 M pri -25°C, 3 M pri -18°C

Obsah
koagu
krevni

ABO s

uje proporcionalni mnozstvi
acnich faktoru i prirozenych inhibitoru
No srazeni

noda

Predtransfuzni vysetreni se neprovadi

Sokové mraZeni: b&hem 1 hodiny v jadFe na

teplotu -30°C



Indikace

Masivni krvaceni
Krvaceni pri DIC

Krvaceni pri ziskaném nedostatku
koagulacnich faktoru (V,XI,XIll)

TTP
Krvaceni pri deficitu vit. K

Obvykla davka 10 — 15 ml/kg




Granulocyty

omezené indikace: neutropenie < 0,5 x 107/l se
soucasnymi projevy sepse neodpovidajici na
|écbu ATB a antimykotiky

ABO shoda
Test kompatibility (velka primeés erytrocytu)
vzdy nutno ozarit

afereticky odbér po stimulaci darce rustovymi
faktory (G-CSF) v davce 5-10 ug/kg

|ze pripravit i z plné krve



TP pro intrauterinni — intraumbilikalni
transfuzi

* Erytrocyty deleukotizované pro IUT
— Stari max. 5 dnu
— Htk 0,70 - 0,85
— Ozareni
— KS kompatibilni s matkou i plodem
— Exspirace 24 hodin

 Trombocyty deleukotizované pro IUT

— 0zareni



TP pro vymennou transfuzi

* Erytrocyty deleukotizované resuspendované
pro vymennou transfuzi
— stari max. 5 dnu
— snizeny objem pro dosazeni vyssiho HTK
— ozareni
— exspirace 24 hodin



TP s malym objemem pro transfuzi
novorozencum a détem

* Erytrocyty: pediatrickou davku lze pripravit
rozdélenim 1 TU do satelitnich vaku v
mnozstvi odpovidajicim vaze ditéte

* Trombocyty: pediatricka davka vznika
standardnim rozdélenim 1 TD na dve
rovnocenné poloviny o objemu cca 100 ml



2. Upravy TP

Deleukotizace
Ozareni
Promyti

Déleni

Patogen redukeni technologie (PRT)



Deleukotizace

bez indikachich omezeni

snizeni obsahu leukocytld v TP na 1x 10°
nejCasteji in-line (nedoporucuje se bed-side)
prevence aloimunizace a potransfuznich reakci

snizeni imunosupresivniho ucinku
hemoterapie

prevence prenosu intralukocytarnich viru (EBV,
CMV) - alternativa CMV negativnich TP



Ozareni

indikace: pacienti s nezralym nebo
alterovanym imunitnim systémem

y zareni o intenzité 25-50 Gy nici T lymfocyty
prevence TA-GvHD

ozarovani nenahrazuje deleukotizaci, ani
nenici pritomna infekéni agens



Ozarovac Gammacell 1000 Elite+




Gammacell 1000 Elite+

* Ozarovany material obdrzi davku ionizujiciho zareni, nestava se ale
radiokativnim.,

* Poskozeni membrany u erytrocytl je vedlejSim projevem, déje se v
akceptovatelné mire - nachylnéjsi jsou membrany starsich
erytrocytd.

» Exspirace ozarenych erytrocytl se zkracuje na 14 dni od ozareni a
soucasné na max. 28 dni od odbéru.

* U ozarenych trombocytovych TP se exspirace nezkracuje.

 Zdroj ionizacniho zareni obsahuijici 3 uzavrené radionuklidové zdroje
s obsahem radioizotopu: Cesium-137

* Pri rozpadu radioizotopu je emitovano zareni § a y

« Siteni paprskll B je zamezeno zapouzdienim



Promyti

indikace: opakované tezké alergické reakce na
plazmatické bilkoviny a selektivni IgA deficit

zkracena doba pouzitelnosti
prevence anafylaktické reakce

rovadi se nahradnim roztokem nebo
fyziologickym roztokem

cil: snizit obsah celkové bilkoviny pod 0,5 g/TU



Deleni

e v pripade potreby mensiho mnozstvi TP
* nutnost zachovani uzavreneho systému
e provadi se pomoci sterilnich svarecek

e erytrocyty — podle hmotnosti ditéte

* trombocyty — standardizovana pediatricka
davka = 1/2 TD pro dospélé

* plazma — lze vyrobit pediatrickou davku,
vyroba se obvykle ekonomicky nevyplati



Patogen redukcni technologie

slouzi k redukci patogent v TP nebo KD

povinna vysetreni znamek infekce u TP
nemohou prenos patogenu z darce na
prijemce nikdy vyloucit

— imunologické okno u vysetrovanych infekci
— dalsi infekce, které se standardné nevysetruji

KD: povinné PRT

TP: dostupné jsou technologie pro osetreni
trombocytu a plazmy




Prehled metod PRT u TP

* Solvent - detergent metody
— kombinovany ucinek rozpoustédla a deterentu
— Octaplas

* Fotodynamické metody
— UV zareni

 Metody modifikace bazi nukleovych kyselin

— vyuzivaji schopnosti riznych chemikalii modifikovat
DNA/RNA, obvykle v kombinaci s UV zarenim

— metylenova modyr, psoraleny, riboflavin
— v CR pouzivany pfi PRT trombocytd



2. Krevni derivaty

SD plazma
FVIII

FVIII + vWT
FIX

Faktory protrombinového komplexu (PCC)
Faktory aktivovaného protrombinového komplexu
Rekombinantni aktivovany F VII

Fibrinogen

Antitrombin

Protein C

Albumin

Imunoglobuliny

Tkanova lepidla



Frakcionace plazmy

metoda vyroby KD ve frakcionacnich centrech

v CR se frakcionaéni centrum nenachazi, proto
je ceska plazma zpracovavana v zahranici

postupnym oddélovanim jednotlivych frakci
jsou ziskavany jednotlivé bilkoviny plazmy

PRT: vyuziva se kombinace metod fyzikalnich,
chemickych a fotochemickych



Plazmove x rekombinantni KD

PLAZMOVE REKOMBINANTNI
* Vyrobeny z lidské plazmy * Vlyrobeny synteticky
 Jednase o krevniderivatyv ¢ V pravém smyslu slova se
uzsim smyslu nejedna tedy o krevni

derivaty, ale uméle
vyrobené léky s vyuzitim
modifikovanych savcich
bunécnych linii



Duvody pro pouziti rekombinantnich
pripravku

Vyssi bezpecnost

Nezavislost na darcich krve

Celosvétovou spotrebu FVIII pouze
plazmatické pripravky nepokryji

Roste pocet vyrobcl
Ceny klesaji (nabidka prevysuje poptavku)



Smeésna SD plazma (Octaplas)

nejedna se o TP, ale KD

— smésna plazma od tisict darcl pripravena ve frakcionacnim
centru

— inaktivace patogenu metodou solvent — detergent

obsahuje koagulacni faktory a prirozené inhibitory krevniho
srazeni v definovaném mnozstvi (na rozdil od FFP)

prevence prenosu infekce, alergické reakce a TRALI
ABO shoda
objem 200 ml ve zmrazeném stavu

indikace shodné s FFP (s vyhodou u vyménnych PLF a
alergickych reakci vanamnéze)

limitem Sirsiho pouziti je cena



FVIII

Vrozeny Ci ziskany deficit F VIIIl — hemofilie A
Von Willebrandova choroba

Vypocet davky:

— hmotnost (kg) x pozadovany vzestup (%) x 0,5

11U na 1 kg tél. hmotnosti zvysi aktivitu plazmatického
F VIl 0 2 % koag. aktivity

Cilové hladiny:

— Velké operace 100%

— Krvaceni do GIT 80 — 100%

— Krvéaceni do svall a kloub 20 — 40%

Komplikace - tvorba inhibitoru, infekce



FVIII + vVWF

* Von Willebrandova choroba
e Hemofilie A
* Vplazme je F VIl vazan na vVWF



FIX

Hemofilie B

Vypocet davky:

— hmotnost (kg) x pozadovany vzestup (%) x 1,1
Cilové hladiny:

— Velké operace 100 %

— Krvaceni do GIT a urogenitalniho traktu 80 %
— Krvaceni do svalt a kloubt 30 — 40 %

Komplikace - tvorba inhibitoru
Plazmatické x rekombinantni



KD s obsahem faktoru
protrombinového komplexu (PCC)

obsahuji vitamin K-dependentni faktory
(FI,FVII,FIX, FX) a podle preparatu i K-
dependentni inhibitory (protein Ca S)
prednost pred FFP zejména pri nutnosti rychlé
Upravy PT

trombogenni riziko

jednotliva davka by neméla presahnout 30 1U/kg,
rychlost 1ml/min.

nekombinovat s antifibrinolytiky



Indikace PCC

Profylaxe a lé€ba krvaceni u nasledujicich stavu:
e antikoagulacni lécba kumariny
* hypovitamindza K

* vrozené deficity Fll, X (pro FIX a FVII
jednoslozkoveé pripravky)

* ziskana koagulopatie u masivniho krvaceni

e DIC
* onemocneéni jater



Fibrinogen

* |Indikace: Hypofibrinogenémie,
dysfibrinogenémie, sekundarni deficit (DIC,
jaterni onemocneéni, lécba L-asparginazou,
poporodni komplikace, masivni krvaceni...)

* < 1,0 g/l pfi krvacivych projevech a invaziv. vykonech

e <0,5 g/l pri nepritomnosti krvaceni

 Trombogenni riziko



Aktivovany rekombinantni F VII

NovoSeven

Zivot ohroZujici krvaceni jakékoli etiologie pfi
selhani standardnich postupu

Chirurgické vykony u pacientu s hemofilii A a B
s inhibitorem

Vrozeny deficit FVII

Glanzmannova trombastenie s anti-GP llb-llla
nebo anti-HLA refrakterni na trombocyty

FVila == FX3 =) trombin



Aktivovaneé faktory protrombinovéeho

komplexu
Feiba

* FllI, FIX, FX v neaktivni formeé a aktivovany F VII
e FVlla =—— FXa ——> trombin

* Obchazi deficit F VIl a IX (hemofilie AaBs
inhibitorem, pacienti se ziskanym inhibitorem
FVIII, FXI, FXII



KD s obsahem FXIII

* Plazmaticky i rekombinantni FXII|

 Rekombinantni forma se vyuziva zejména u
vrozenych deficitt FXIII

* |Indikace

— Krvaceni u pacientu s vrozenym tézkym deficitem
FXIII (pod 5%), ale i méné vyznamnych defektu

— DIC
— hepatopatie



Antitrombin

* Fyziologicky inhibitor koagulace

* Pri nedostatku antitrombinu
— Sepse
— DIC
— Trombembolické stavy
— Hepatopatie
— Nefrot.sy



Protein C

Omezuje tvorbu trombinu inaktivaci Va a Vllla
= zpétna vazba v regulaci koagulace

Tezky vrozeny nedostatek proteinu C

Tézka sepse provazena multiorganovym
selhanim

i.v. injekce max. rychlosti 2 ml/min.

Plazmaticky i rekombinantni



Albumin

 Uprava onkotického tlaku plazmy

* Popaleniny, jaterni selhani, nefroticky
syndrom, vymeénna plazmaferéza



Imunoglobuliny

90% monomeru podtrid 1gG1— 1gGs, malé mnozstvi IgM
a lgA, zadné Igk a IgD

Sepse, meningitidy — IVIG obohacené o IgM (12%)

IgA deficit s prukazem protilatek — velmi nizky obsah
IgA (< 0,1 mg/ml)

Substituce: primarni a sekundarni imunodeficience,
tézkeé akutni a chronické infekce, sepse, organové
transplantace, onkologicka onemocnéni...

Imunomodulace:ITP,Guillain-Barrého sy,Kawasakiho ch.
l.V., S.C.




Tkanova lepidla

Derivaty tkanovych adheziv k lokalnimu
zajisteni hemostazy

Slozeni: kryoprecipitat + trombin
Kryoprecipitat obsahuje fibrinogen, ktery se
ucinkem trombinu meéni na fibrin (elasticky)

Zastava difuzniho krvaceni u vykonu na skeletu
a parenchymatoéznich organech



Rizika KD

Alergickeé reakce
Tvorba inhibitoru
Trombembolické komplikace

Riziko prenosu infekci minimalizovano
patogen-redukcnimi technikami a eliminovano
u rekombinantnich preparatu



