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Eessona

Ravijuhendi koostamise eesmargiks on anda esimene poéhjalikum eestikeelne
Ulevaade kaasaegsetest pohimotetest verepreparaatide kasutamisel, et luua
teoreetiline baas Ule riigi kdigile patsientidele Uhtlase kvaliteediga transfusioonravi
tagamiseks.

Ravijuhend on soovitusliku iseloomuga ja mdeldud arstidele, kes kasutavad oma
patsientide ravimiseks erinevates Kliinilistes situatsioonides inimverest valmistatud
preparaate.

Ravijuhendi koostamise algataja oli Eesti Transfusioonmeditsiini Selts 2004. aasta
alguses. Toogrupp moodustati erinevate erialade esindajatest, kuna verepreparaadid
leiavad kasutamist paljudes meditsiinivaldkondades.

Osa tédgrupi likmeid on nimetatud erialaseltside poolt - oma ala tunnustatud
spetsialisti pakkusid té6grupi likmeks valja Hematoloogide Selts, Sisearstide Selts,
Anestesioloogide Selts, Kirurgide Assotsiatsioon, Laborimeditsiini Uhing ja
Transfusioonmeditsiini Selts.

Ulejaanud on kaasatud erialaseltside poolt nimetatud likmete vdi tédgrupi juhi
initsiatiivil.

Toogrupi likmete nimekiri:

Hele Everaus, hematoloog, Tartu Ulikooli Kliinikum;

Tatjana Plahhova, hematoloog-vereteenistuse spetsialist, Pdhja-Eesti Verekeskus;
Ann Raadik, sisehaiguste arst, Ida-Tallinna Keskhaigla;

Ulvi-Kaire Kongo, hematoloog, Péhja-Eesti Verekeskuse Immunohematoloogia
Referentlabor;

Indrek Ratsep, anestesioloog, Pdhja-Eesti Regionaalhaigla;

Toomas Umarik, kirurg, Péhja-Eesti Regionaalhaigla;

Mari Punab, hematoloog, Tartu Ulikooli Kliinikum;

Kart Tomberg, laboriarst, Tallinna Lastehaigla;

Eva Lehepuu, anestesioloog, Ida-Tallinna Keskhaigla Naistekliinik;

Sten Ellam, anestesioloog, P6hja-Eesti Regionaalhaigla;

Riin Kullaste, hematoloog-transfusioloog, Pohja-Eesti Regionaalhaigla, téégrupi
juht.

Toogrupp alustas 2004.a. novembris ja t66 valmis 1. juuniks 2005.a. Koost6o
vormiks oli tihe elektrooniline kirjavahetus ning koosolekud valminud materjali
aruteluks.

Toogrupi kontaktisikuks on Riin Kullaste, Phja-Eesti Regionaalhaigla
vereteenistusiksuse vanemarst, tel 6972038, e-mail
riin.kullaste@regionaalhaigla.ee.

Juhendi koostamise pohiméte, sisu liihikokkuvéte ja t66 koostamise
metoodika
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P&himate:

Kaesoleva ravijuhendi struktuur erineb oluliselt teiste Eesti Haigekassaga koost6ds
valmivate ravijuhendite struktuurist.

Ulesehituse peamine erinevus seisneb selles, et lahtepunktiks on ravivahend, mitte
haigusseisund.

Neid haigusseisundeid, mille puhul verepreparaatide kasutamine osutub tdhusaks voi
valtimatuks ravimeetmeks, on palju. Samas pole nimetatud preparaadid enamasti
ainsaks ravimiks, vaid leiavad kasutamist kombinatsioonis teiste vahenditega, mille
naidustusi, toimet, raviskeeme jm pole me maaratud kasitlema.

Voimalik, et tulevikus on Eestis olemas padevad ravijuhendid kdigi haigusseisundite
raviks, mis muu kdrval sisaldavad soovitusi ka verepreparaatide manustamise kohta.
Kuni seda aga pole, pakume vélja verepreparaatidest [&htuva ravijuhise.

Sarnase struktuuriga transfusioonravi juhendid on valja antud enamuses arenenud
riikides, seetdttu loodame, et valitud lahenemisnurk digustab ennast ka Eestis.

Sisu luhikokkuvote:

Kuna verepreparaatide tUlekande kvaliteet ei sdltu ainult dige preparaadi ja selle
koguse valikust igel hetkel, kasitleb juhend lisaks sellele ka verepreparaatide
Ulekande isarasusi, lUlekandega seotud uuringuid, vdimalikke ravi komplikatsioone
ning transfusiooniga seotud organisatoorseid kisimusi.

Koostamise metoodika:

Juhendi koostamisel kasutasime allikana esmajarjekorras erinevate riikide
tdenduspdhiseid transfusioonravialaseid juhendeid, mis on hiljuti publitseeritud ja
tuginevad sustemaatilistele sellealase kirjanduse uUlevaadetele. Kuna erinevate
riikide spetsialistide t66 tulemused on markimisvaarselt sarnased ja vastastikku
toetavad, voib arvata, et nende kirjutiste ndol on tegemist kdesoleva hetke
transfusioonmeditsiinialaste teadmiste kdige adekvaatsema ja usaldusvaarsema
valjundiga.

Tdenduspobhisuse astme ning soovituste iseloomu maaratlemiseks on erinevad
toogrupid kahjuks kasutanud erinevaid susteeme, seetbttu loobusime segaduse ja
moonutuste tekkimise valtimiseks nende valjatoomisest Eesti juhendis. See véimalus
on olemas algallika juures.

Lisaks eeltoodule kasutasime publikatsioone meditsiinikirjanduse elektroonilistest
andmebaasidest (eelkdige meta-analiitise ja randomiseeritud kontrollitud Kiiniliste
uuringute kirjeldusi), 6pikuid, kdsiraamatuid, monograafiaid, seminaride-
konverentside materjale ja seadusandlikke akte.

Ravijuhend on kooskdlastatud Eesti Hematoloogide, Sisearstide, Anestesioloogide,
Lastearstide, Naistearstide ja Transfusioonmeditsiini Seltsiga, Kirurgide
Assotsiatsiooniga ja Laborimeditsiini Uhinguga.



Inimverest valmistatud ravimpreparaatide kasutamise Eesti juhend

Sisukord

Ik
| peattikk
Sissejuhatus 4
Il peatikk
Verepreparaatide iseloomustus ja Ulekande isearasused 6
Taisveri 6
Erutrotsuttide suspensioonid 7
Trombotslltide kontsentraadid 10
Varskelt kilmutatud plasma 12
Kriopretsipitaat 13
Verekomponendid lastele 14
Plasmaderivaadid 17
Verepreparaatide llekanne 19
Verepreparaatide asendamine 21
Il peatikk
Immunohematoloogilised uuringud 24
Vereulekande eelsed uuringud 24
Immunohematoloogilised uuringud ja nn eriolukorrad 26
Rasedate uuringud 28
Rasedusaegne veregrupi ja antikehade maaramise skeem 30
IV peatlkk
Verepreparaatide kasutamine spetsiifilistes kliinilistes situatsioonides 31
Age verekaotus. Massiivne transfusioon 31
Krooniline aneemia 33
HemolGdtiline aneemia 35
Kaasaslndinud ja omandatud hadbimishaired 38
Immuunpuudulikkusega patsiendi ravi verepreparaatidega 44
Transplantatsioonipatsiendi ravi verepreparaatidega 46
Pediaatrilise patsiendi ravi verepreparaatidega 50
Sunnitusabi patsiendi ravi verepreparaatidega 55
Pdletushaige ravi verepreparaatidega 57
Preoperatiivne verepreparaatide kasutus 60
Verepreparaatide tlekandest keeldunud patsiendi ravi véimalused 62
V peatikk
Autoloogne vereulekanne 64
VI peatiikk
Transfusioonireaktsioonid 70
Hemoludtilised reaktsioonid 71
Septiline reaktsioon 75
Age transfusiooniga seotud kopsukahjustus 77
Allergilised reaktsioonid 78
Mittehemolidtiline temperatuurireaktsioon 79
Transfusioonijargne trombotsitopeeniline purpur 80
Transfusiooniga seotud Graft versus Host haigus 81
Tsirkulatoorne tlekoormus 82
Immunomodulatsioon 83
Haiguste Ulekanne 83
Ageda verelilekandereaktsiooni kasitlemise skeem 85
VIl peatikk
Haigla vereteenistus 86



Inimverest valmistatud ravimpreparaatide kasutamise Eesti juhend

| Peatiikk
Sissejuhatus

Uhtse, kaasaegseid ravipdhimétteid véljendava verepreparaatide kasutamise Eesti
juhendi jargi on vajadus vaga suur, sest Eesti transfusioonravi praktika on piirkonniti
suuresti erinev ja erineb oluliselt ka teiste Euroopa riikide sellealasest tegevusest.
Lisaks on doonorivere ndol tegemist vaga piiratud rahvusliku ressursiga, mille
kasutamine peab olema otstarbekas.

Mainimata ei saa jatta ka majanduslikku aspekti — igapaevaselt tehtavad
joéupingutused doonorivere ohutumaks ja efektiivsemaks muutmise nimel tdstavad
paraku ka verepreparaatide hinda, mis tahendab lisakoormust
ravikindlustussusteemile.

Samas ei ole voimalik 16plikult elimineerida kdiki Ulekandega seotud riske ning ohtu
komplikatsioonide tekkele, mis tingivad taiendavate ravimeetmete rakendamise,
halvemal juhul pusiva tervisekahjustuse voéi patsiendi surma.

Seega - otsus verepreparaate Ule kanda peab olema igati pdhjendatud.

Eestis kantakse igal aastal Ule ligi 100 000 doosi mitmesuguseid verekomponente.

Tabel: Aastatel 2000-2004 peamiste verekomponentide tlekanded doosides

Erutrotsuttide Plasma Trombotsldtide
suspensioon kontsentraat
2000 46 740 26 470 1680
2001 46 110 27 170 2010
2002 48 300 30 580 2 859
2003 53 961 36 317 3969
2004 53 055 40 418 4 439

Allikas: Dr Tatjana Plahhova, Pdhja-Eesti Verekeskus

Tendents on pidevale plasma kasutuse tdusule, samas kui erttrotsiitide kasutus on
suurenenud aeglasemalt ja viimasel ajal pigem langenud, mida on vaga raske
selgitada, arvestades vastupidiseid muutusi mujal maailmas. Ainuke positiivne
suundumus on trombotsuutide Ulekannete arvu tdus, mis naitab arstkonna
teadlikkuse kasvu nende kasutusvdimaluste suhtes Uhelt poolt ja teisalt verekeskuste
efektiivset tegevust trombokontsentraatide kattesaadavamaks muutmisel.

Riigi transfusioonravi praktikat iseloomustab veel ka erinevate verekomponentide
kasutus 1000 elaniku kohta. Vorreldes Skandinaavia naabrite ja Euroopa riikidega
kantakse Eestis Ule tunduvalt vdhem trombotsiitide, vahem eritrotsittide
preparaate ning rohkem plasmat. See viitab taas erinevusele ravipohimétetes.

Tabel: Verekomponentide kasutus 2003.a. (doose 1000 elaniku kohta)

Erdtrotsutide Plasma Trombotsiitide
suspensioon kontsentraat
Euroopas keskmiselt | 46 9 20
Soome 58 7 24
Rootsi 52 13 17
Eesti 39 27 3

Allikas: Prof. Gunnar Myllyla, Soome Punase Risti Verekeskus.

Ulekandeid tehakse Eestis peaaegu koigis haiglates. Kuigi haiglate suurus ja profiil
on varieeruvad, annab haigla transfusioonravi praktikast hea tlevaate erinevate
verekomponentide kasutuse suhe.
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Uldlevinud on erltrotsiiitide ja plasma llekannete vdrdius. Soomes kanti 2003.a. 1
doosi plasma kohta Ule 8 doosi erltrotsiiitide suspensiooni, Rootsis 4 ja Euroopas
keskmiselt 6 doosi. Eestis oli see suhe samal aastal 1: 1,5 ja 2004.a. juba 1: 1,3.
Suured erinevused selle naitaja osas on ka haiglate vahel.

Tabel: Plasma ja erutrotstitide suspensiooni dooside kasutussuhe mdnedes Eesti
haiglates 2004.a.

Haigla Kasutussuhe plasma:
er. suspensioon (doosides)

SA Tartu Ulikooli Kliinikum 1:1

SA Pdhja-Eesti Regionaalhaigla 1:2

AS Laane-Tallinna Keskhaigla 1:0,8

AS Ida-Tallinna Keskhaigla 1:1,2

SA Parnu Haigla 1:4

AS Rakvere Haigla 1:0,8

SA Ida-Viru Keskhaigla 1:0,7

Allikas: Dr Tatjana Plahhova, Pdhja-Eesti Verekeskus

Eeltoodu pohjal voib delda, et transfusioonravi taktika valikul 1ahtutakse Eestis vaga
erinevatest pdhimdotetest, mis ei pruugi, arvestades suurt erinevust muu maailma
praktikaga, tahendada patsiendi jaoks kvaliteetseimat ravi.

Kaesolev juhend on mdeldud abimaterjalina péhjendatud otsuste tegemiseks
transfusioonravi ordineerimisel, esitades kaasajal selles valdkonnas kogu maailmas
tunnustatud ja uuringutega kinnitust leidnud ravipdhimotteid.
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Il peatiukk

Verepreparaatide iseloomustus ja ulekande isearasused

Verepreparaat on inimverest toodetud, nduetekohaselt pakendatud ja margistatud
ravim, mis sisaldab kas Uhte, mitut voi kdiki vere koostisosi. Verepreparaadid on
taisveri, verekomponendid ja plasmaderivaadid(1).

Kaesolev juhis kasitleb jargmiste verepreparaatide kasutamist:
1.Taisveri
2.Verekomponendid
2.1. Eutrotsuutide suspensioon
2.2.  TrombotslUtide kontsentraat
2.3.  Varskelt kilmutatud plasma
2.4.  Krluopretsipitaat
3.Verekomponendid pediaatriliseks kasutamiseks
3.1. Koosteveri
3.2.  Erutrotsuitide suspensioonid lastele
3.3.  Eritrotsudtide suspensioon Usasiseseks Ulekandeks
3.4. Varskelt kilmutatud plasmadoosid lastele
3.5.  Trombotsiuutide kontsentraadid lastele
4.Plasmaderivaadid
4.1.  Albumiinilahus
4.2. Intravenoosne immuunglobuliin
4.3.  Spetsiifilised immuunglobuliinid
4.4. Huubimisfaktorid

Verepreparaatide iseloomustus

Kaesolevas juhendis toodud verepreparaatide kvaliteedinaitajad on orienteeruvad ja
kujutavad endast pigem verekeskustele eesmargiks olevaid parameetreid. Tapse
teabe toodetavate verepreparaatide omaduste kohta saab igast konkreetsest
verekeskusest verepreparaatide spetsifikaadi naol, mis sisaldab:

1) kbikide valmistatavate preparaatide kvaliteedinaitajaid;

2) valideerimisuuringute tulemustel pohinevat mahtu, kdlblikkusaega,
kvaliteedinaitajate varieeruvuspiire ja -vastavusprotsente.

Verepreparaatide spetsifikaadid edastatakse verekeskuste poolt verepreparaate
tellivatele haiglatele.

1.Taisveri

Taisveri on verepreparaat, mis sisaldab ko&iki vere koostisosi ning verd htuubimatuks
muutvat lahust. (1)

Taisverd ennast kasutatakse tanapaeval kliinilises praktikas darmiselt harva, taisveri
on lahtematerjaliks verekomponentide tootmisel (3,4).

Taisvere kasutamine on oOigustatud ainult situatsioonis, kus verekomponendid ja
plasmaasendajad pole kattesaadavad ning korraga esinevad erutrotsuutide kaotus ja
vere mahu vahenemine (3).

Jahutamata alla 24-tunni vanune taisveri sisaldab funktsioneerivaid erutrotsiuite,
trombotsuite ja leukotsuite ning normaaltasemel huubimisfaktoreid. Samas on
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tehniliselt raske tagada koigile nduetele (viirusuuringud jne) vastava verepreparaadi
valjastamist 24 tunni jooksul peale donatsiooni (2).

Taisvere sailitamisel dle 24 tunni +2...+6°C juures langeb Kiiresti huubimisfaktorite
tase, eriti labiilsete hulbimisfaktorite V ja VIII osas, vaheneb eritrotsitide,
leukotsliitide ja  trombotsiutide elu- ja  funktsioonivéimelisus, tekivad
mikroagregaadid, rakkude lagunemisel vabanevad intratsellulaarsed K* ioonid ja
proteaasid, aktiviseeruvad plasma faktorid (kallikreiin), vereplasma pH nihkub
happelises suunas (3,4).

Ule 24 tunni sailitatud taisvere (ilekandeks ei ole naidustusi (2).

2. Verekomponendid
2.1. Eritrotsiiiutide suspensioonid

Erutrotsttdid eraldatakse tsitraatantikoagulandiga segatud taisverest
tsentrifuugimise teel. Plasma ja trombotsuttide-leukotstitide kiht eemaldatakse. Elu-
ja funktsioonivboimelisuse sailitamiseks suspendeeritakse erttrotstitdid toitelahuses,
mis sisaldab sustevett, naatriumkloriidi, adeniini, gliikoosi ja mannitooli (SAGM
lahus).

Hoolimata spetsiaalsest sailituslahusest langeb erttrotstitide kvaliteet sailitamise
ajal progresseeruvalt — vaheneb mikrotsirkulatsioonile oluline rakkude
deformeerumisvdime, liheneb eluiga ja langeb hapniku dissotsieerumist maarava
2,3 DPG sisaldus rakkudes. Kuigi 2,3 DPG normaalne tase taastub ca 24 tunni
jooksul peale Ulekannet, soovitatakse Usasiseste ja vastsundinule maaratud
ulekannete puhul kasutada erutrotsiite, mida pole sailitatud kauem kui 5 paeva (20).

2.1.1. Eriitrotsiiiitide suspensioon viahese leukotsiiitide sisaldusega

Kliinilises praktikas kdige enam kasutatav erutrotsuitide preparaat. Saadakse
eelpooltoodud meetodil. Leukotsuitide vahesus on nimetuses réhutatud, sest
doonori leukotslitite patsient ei omasta, need on pigem kahjulikud ja tuleb eemaldada
vdime tottu edasi kanda viirusnakkusi ja tekitada allosensibilisatsiooni,
immuunsupressiooni ning teatud juhtudel “transplantaat peremehe vastu”
transfusioonireaktsiooni.

Preparaadi iseloomustus ja kvaliteedinaitajad:
- doosi maht 200-360 ml
- Hct 0,50-0,70
- Hb =43 g doosis
- leukotsuitide sisaldus < 1,2 x 10° doosis
- plasma sisaldus 30-40 ml
- trombotstilitide sisaldus keskmiselt 20 x 10° doosis
- hemollus sailivusaja jooksul < 0,8% erutrotstitidest

Uldine naidustus:

- age ja krooniline aneemia, age verekaotus.
Erutrotstuitide suspensiooni kasutamist erinevates Kliinilistes situatsioonides on
kasitletud juhendi IV peatulkis.

Doseerimine ja transfusiooni edukuse hindamine (2):

70 kg kehakaaluga patsiendil tdstab 100 ml erutrotsuutide suspensiooni ulekanne Hb
taset 3,3 g/L (Hct 1%) ja 1 doosi erltrotsilitide suspensiooni dlekanne Hb taset ca
10 g/L (Hct 3%).
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Oodatud efekti puudumise véimalikud pdhjused:
- jatkuv verekaotus
- hemolids
- Ulekandega paralleelselt toimuva kristalloidide-kolloidide infusiooni lahjendav
toime Hb-le

Vastunaidustused:

- kallalt suure jaakleukotsuutide arvu téttu ei sobi preparaat erltrotsuitide
asendamiseks immuunkomprimeeritud patsientidele ja neile, kelle puhul peab
valtima antileukotsitaarset allosensibilisatsiooni

- plasma sisalduse tottu ei sobi preparaat eritrotsiiitide asendamiseks plasma
talumatusega patsientidele (naiteks IgA puudulikkusega patsiendid)

Erutrotstilitide suspensioon valida vastavalt patsiendi ABO grupile, Rh(D)
kuuluvusele ja individuaalsele sobivusproovile.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:
- sailitamine  +2...+6°C  juures spetsiaalses temperatuurikontrolli ja
alarmsusteemiga kilmikus
- kehtivus 35 paeva
- transport isotermilises konteineris. Transpordil lubatud temperatuur
+1...+10°C. Maksimaalne lubatud transpordi aeg 24 tundi.

2.1.2. Filtreeritud eriitrotsiiiitide suspensioon

Leukotsuitide tdiendavaks eemaldamiseks on vahese leukotslitide sisaldusega
erltrotsiitide suspensioon lastud voolata 1abi spetsiaalse filtri.

Muudatused kvaliteedinaitajates:
- Hb =240 g doosis
- jaékleukotsiiitide sisaldus <1x10° doosis

Naidustatud aneemiate ravimiseks patsientidel, kellel:

- on oma pohihaiguse voi selle ravi tottu immuunpuudulikkus voi —defitsiit;

- esinevad vOi kahtlustatakse leukotsiltide ja/vdi trombotsiltide vastaste
antikehade olemasolu ja on esinenud korduvalt mittehemolldtiline
temperatuurireaktsioon;

- peab valtima leukotsuutide ja/vdi trombotsiultide vastaste antikehade teket;

- peab vaéltima tsitomegaloviiruse Ulekannet. Filtreeritud erUtrotstitide
suspensioon on alternatiiviks CMV-negatiivsele doonoriverele;

ErGtrotsuutide suspensioon valida vastavalt patsiendi ABO grupile, Rh(D)
kuuluvusele ja individuaalsele sobivusproovile.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport: analoogiline punkt 2.1.1. tooduga.
2.1.3. Pestud eriitrotsiiiitide suspensioon

Plasma eemaldamiseks on vahese leukotsuutide sisaldusega erutrotsiutide
suspensioon kolm korda flisioloogilise lahusega labi pestud ja uuesti suspendeeritud
kas toite- voi flsioloogilises lahuses. Pesemine eemaldab plasma valkude kérval ka
suure hulga leukotsuite ja trombotsuite, kuid ei ole asenduseks filtreerimisele.
Pigem soovitatakse pestud eritrotsiilte valmistada filtreeritud preparaadist (4).
Muudatused kvaliteedinaitajates:

- doosi maht 200-300 ml;
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Hct 0,65-0,75;

Hb =40 g doosis;

jaakleukotsiiiite < 1x10° doosis (kui on ka filtreeritud);
valgusisaldus viimases pesulahuses < 0,5 g

Naidustatud aneemiate ravimiseks patsientidel, kellel:
- on plasma valkude vastased antikehad, eriti anti-IgA;
- on seoses verekomponentide Ulekandega esinenud raskeid allergilisi
reaktsioone;
- pestud ja fusioloogilises lahuses suspendeeritud eritrotsiiddid on naidustatud
neile patsientidele, kellel kahtlustatakse sensibiliseeritust méne toitelahuse
komponendi suhtes.

Erutrotstiitide suspensioon valida vastavalt patsiendi ABO grupile, Rh(D)
kuuluvusele ja individuaalsele sobivusproovile.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:
- sailitamine  +2...+6°C  juures spetsiaalses temperatuurikontrolli ja
alarmsusteemiga kilmikus
- kehtivus: 24 tundi, kui on suspendeeritud flsioloogilises lahuses;
72 tundi SAGM toitelahuses.
- transport isotermilises konteineris. Transpordil lubatud temperatuur
+1...+10°C. Maksimaalne lubatud transpordi aeg 24 tundi.

2.1.4. Kiiritatud eriitrotsiiiitide suspensioon

Hoolimata trombotsuitide-leukotstttide kihi eemaldamisest ja filtreerimisest jaab
verepreparaati teatud hulk jddkleukotstitte. Seal hulgas olevad eluvdimelised T-
Iimfotsiidid kujutavad patsiendile ohtu kahel juhul, esiteks, kui patsient on tugevalt
immuunkomprimeeritud ja ei suuda “vooraid” limfotstite elimineerida ja teiseks, kui
verepreparaat on valmistatud Iahisugulase voi spetsiaalselt valitud doonori verest,
kellel esineb HLA sisteemis mingi homosulgootne haplotllp ja retsipiendil on sama
haplottubi heterostigootne vorm. Siis ei tunnista retsipiendi immuunsusteem doonori
[Gmfotsulte “vooraks”, “vodras” on aga sisekeskkond doonori limfotstdtidele.
Mélemal juhul alustavad doonori lumfotsuudid prolifereerumist ja agressiooni
retsipiendi kudede vastu. Seda situatsiooni nimetatakse transfusioonist indutseeritud
“transplantaat peremehe vastu” ehk graft versus host reaktsiooniks (6).

loniseeritud kiirgusega on véimalik parssida Iumfotstltide véimet prolifereeruda,
samal ajal erutrotsiitidele ja trombotsiitidele olulist kahju tekitamata. Kasutatakse

gamma-kiirgust doosis 25-50 Gray (5,17).

Muudatused kvaliteedinaitajates: kiiritamine ei mojuta oluliselt verepreparaadi
kvaliteeti. Pikemaajalisel sailitamisel on taheldatud suuremat K* ja vaba Hgb
sisaldust, kui kiiritamata preparaadis, mis viitab erUtrotsiltide lUhenenud elueale
(5,6). Seetdttu on kiiritatud preparaatide kehtivusaega luhendatud.

Kiiritatud preparaadid on naidustatud aneemiate ravimiseks, kui
- patsient on tugevalt immuunkomprimeeritud:
» patsiendid enne luulidi vdi allogeensete tlvirakkude siirdamist;
+ agressiivset kemoteraapiat ja immuunsupressiivset ravi saavad
patsiendid,;

» kaasaslndinud vdi omandatud immuunpuudulikkusega patsiendid;
» vaikese slnnikaaluga (alla 1500g) enneaegsed vaststindinud;

» juhul, kui tegemist on Usasisese Ulekandega ja sellele jargneva
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verevahetuse voi lUlekandega vastsiindinule (17);
- verepreparaat on valmistatud patsiendi sugulase verest vdi patsiendi jaoks
HLA-kuuluvuse jargi valitud doonori verest (17).

Erutrotstilitide suspensioon valida vastavalt patsiendi ABO grupile, Rh(D)
kuuluvusele ja individuaalsele sobivusproovile.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:

- sdilitamine  +2...+6°C  juures spetsiaalses temperatuurikontrolli ja
alarmsusteemiga kilmikus

- kehtivus: Kkiiritada voib erltrotstilitide suspensiooni kuni 14 paeva peale
kogumist ja kasutamiskdlblik on see toode 28 paeva jooksul alates
donatsioonist.
Preparaat, mis laheb llekandeks lootele ja vastsindinule, tuleb valmistada
mitte vanemast kui 5 paevasest doonoriverest ja ara kasutada 48 tunni
jooksul peale kiiritamist.
Kuna kiiritamine toimub alati ainult peale vastava tellimuse andmist
konkreetse patsiendi jaoks, pole enamasti vajadust Kiiritatud preparaate
séilitada, Glekanne toimub mdne tunni jooksul peale kiiritamist.

- transport isotermilises konteineris. Transpordil lubatud temperatuur +1...+10°C.
Maksimaalne lubatud transpordi aeg 24 tundi.

2.2. Trombotsiiitide kontsentraadid

Trombotsiltide kontsentraate valmistatakse kahel viisil:
- mitme doonori taisverest peale tsentrifuugimist saadud trombotsudtide-
leukotstltide kihtide ehk buffy coat’ide kokkuliitmise teel — BC trombotstitdid;
- Uhe doonori afereesiprotseduuril.

2.2.1. BC trombotsiiudid

Taisverest eraldatud trombotsiUtide-leukotstitide kihid (BC) liidetakse ja
suspendeeritakse spetsiaalses toitelahuses. Suspensiooni tsentrifuugimisel

erireziimil erttrotstudid ja leukotslldid sadenevad, trombotsiudid jaavad
suspendeerivasse lahusesse, mis seejarel sademest eraldatakse.

Doosi nimetus soltub liidetud BC-de arvust — 3 BC, 4 BC ja 5 BC trombokontsentraat
(TRK).

Iseloomustus ja kvaliteedinaitajad:

3 BC TRK 4 BC TRK 5 BC TRK
Doosi maht mi > 120 > 160 > 200
Trombotsuutide arv | 135-255 180-340 225-425
doosis x 10°
Jaakleukotsuitide arv | <0,15 <0,20 <0,25
doosis x 10°
pH 6,8-7,4
Plasma sisaldus Sisaldab minimaalselt plasmat
ErGtrotsittide arv 0,6-3,0 0,8-4,0 1,0-5,0
doosis x 10°

Uldine naidustus:

Trombotsultide vahesusest vdi funktsionaalsetest hairetest tingitud veritsuse voi
verejooksu ennetamine ja ravimine

TRK kasutamine erinevates Kliinilistes situatsioonides 1V peatikis

10
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Doseerimine ja transfusiooni edukuse hindamine (2,8,18,19)
Vajamineva trombotsiiiitide arvu (10°) saab arvutada jargmiste valemite jargi:
1)Trombots.arv = soovitud tr. arvu tdus (10%L) x vere maht (L) x Ft

Vere mahu saab arvutada patsiendi kehapinna (kehapind x 2,5) voi kehakaalu
jargi (65-70 ml/kg).

F on korrektsioonifaktor, mis arvestab, et ca 33% Ule kantud trombotsudtidest
deponeerub poérnas. F=0,67.

2) Trombotsiiiitide arv = 1 doonori trombotsiiiidid (ca 55x10°) 10 kg patsiendi
kehakaalu kohta.
Sellise doseeringu korral peaks keskmisel taiskasvanul trombotsidtide arv
1 tund peale Ulekannet olema tdusnud 5 -10x10°%L iga Ule kantud doonori
trombotsiiitide doosi (ca 55x10°) kohta.

Transfusiooni edukuse poéhiline naitaja on veritsuse lakkamine.

Transfusiooni edukust saab hinnata ka trombotsiitide arvu jargi patsiendi veres 1
tund peale ulekannet ja jargmisel hommikul (18-24 h parast):

Tr taastuvuse (%) = Tr arvu téus x vere maht x iile kantud tr arv ~1x 100
Edukas transfusioon stabiilsel patsiendil annab taastuvuse protsendi kuni 67,

minimaalne efektiivne taastuvus on 1 tund peale Ulekannet 30% ja rohkem ning
jargmisel hommikul 20% ja rohkem (8)

Korduvat ebaefektiivset trombotsiltide Ulekannet nimetatakse trombotsititide
refraktaarsuseks. Refraktaarsuse pdhjused vdivad olla immunoloogilised (HLA, HPA
sutisteemi allo- ja autoantikehad, ravimitest indutseeritud antikehad, ABO sobimatus)
voi mitteimmunoloogilised ( infektsioon ning selle ravi anibiootikumide ja
antifungitsiididega, DIK stindroom, hupersplenism). Refraktaarsus immunoloogilistel
pohjustel on viimasel ajal harv, kuna leukotstttide arvu veretoodetes vahendatakse
ja kemoteraapia ning immuunosupressiivne ravi on muutunud agressiivsemaks.
Pdhiliselt on tegemist mitteimmunoloogiliste pdhjustega (8).

BC trombokontsentraat valida vastavalt patsiendi ABO grupile ja Rh(D) kuuluvusele.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:
- sailitamine spetsiaalses inkubaatoris 20...24°C juures, pidevas liikumises;
- kehtivus optimaalsetes tingimustes kuni 7 paeva;
- transport isotermilises konteineris.

2.2.2. Filtreeritud BC trombotsiitidid

Leukotsuitide eemaldamiseks filtreeritakse BC TRK spetsiaalse trombotsiitidele
mdeldud filtriga. Filtreerimine toimub kas valmistusprotsessi valtel voi parast seda
vastavalt verekeskuse tootmise korraldusele (72 tunni jooksul).
Muudatused kvaliteedinaitajates:

- trombotsutide arv vdib olla filtreerimise kaigus vahenenud kuni 25%;

- leukotsiiiitide sisaldus alla 0,2 x 10° iga kasutatud BC kohta.
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Naidustused: Ulekanne toimub samadel kaalutlustel, kui filtreeritud erutrotstttide
ulekanne (punkt 2.1.2.)

Filtreeritud BC TRK valida vastavalt patsiendi ABO grupile ja Rh(D) kuuluvusele.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:
- spetsiaalses inkubaatoris 20...24°C juures, pidevas liikumises;
- kehtivus optimaalsetes tingimustes kuni 7 paeva;
- transport isotermilises konteineris.

2.2.3. Afereesi trombotsiiiitide kontsentraat

Komponent on saadud Uhelt doonorilt automaatse separatsiooniseadme abil, mis
eraldab verest trombotsiidid, erittrotsttdid ja plasma kantakse doonorile tagasi.
Enamik leukotslUtidest eemaldatakse spetsiaalses kambris, mis toimib filtrina ja
taiendav filtreerimine pole enam vajalik.

Uhe protseduuri kaigus on véimalik saada 1-3 afereesi TRK doosi.

Iseloomustus ja kvaliteedinaitajad:
- maht 150-300 ml + 10%;
trombotsiiitide arv 200-300 x 10° doosis (= 4 BC TRK-ga);
leukotstiiitide jaak < 1,0 x 10° doosis;
pH 6,8-7,4;
suspendeerivaks lahuseks doonori plasma vai toitelahus.

Uldine naidustus:

Trombotsultide vahesusest vdi funkisionaalsetest hairetest tingitud veritsuse voi
verejooksu ennetamine ja ravimine.

Afereesi TRK kasutatakse peamiselt patsientidele, kes vajavad pika aja jooksul
korduvalt trombotsiittide Glekandeid, nditeks vereloome maliigse protsessiga haiged.
Vahema arvu doonorite eksponeerimine vahendab allosensibilisatsiooni ja
infektsiooni  Ulekandmise riski. Lisaks vobimaldab afereesiprotseduuri abil
trombokontsentraatide saamine kasutada valitud doonorit — naiteks siis, kui vajatakse
haruldase veregrupiga kontsentraati voi tegemist on alloimmuniseeritud patsiendiga.
Afereesi protseduur on voimalus saada ka autoloogseid trombokontsentraate.

Doseerimine ja Ulekande edukuse hindamine toimub analoogselt BC TRK-dega
(punkt2.2.1.)

Afereesti TRK valida vastavalt patsiendi ABO grupile ja Rh(D) kuuluvusele.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:
- spetsiaalses inkubaatoris 20...24°C juures, pidevas liikumises;
- kehtivus optimaalsetes tingimustes kuni 5-7 paeva;
- transport isotermilises konteineris.

2.3. Varskelt killmutatud plasma

Plasmat voib eraldada taisverest ja afereesiprotseduuri kaigus, kus rakulised
komponendid kantakse doonaorile tagasi.

Sailitamiseks tuleb plasma kilmutada. Seda tehakse spetsiaalses kiirkilmutis -40°C
juures. Kiire kilmutamine on vajalik labiilsete hilbimisfaktorite funktsionaalsuse
sailitamiseks. Peale sulatamist toimib plasma taisvaartusliku huubimisfaktorite ja
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-inhibiitorite allikana. Plasma sisaldab ka albumiini ja immuunglobuliine, mida
eraldatakse t60stuslikus fraktsioneerimisprotsessis spetsiaalsete preparaatide
tootmiseks (vt plasmaderivaadid). Plasma enda kasutamine hipoalbumineemiliste
seisundite ja immuundefitsiidi korrigeerimiseks ei ole odigustatud, eelistada tuleb
plasmaderivaate, mis on viirusohutud ja kindla toimeaine sisaldusega.

Iseloomustus ja kvaliteedinaitajad:

- maht 200-300 ml;

- Faktor VIII > 0,7 TU/ml;

- valimus: selge vb@i kergelt hagune (lipeemiline) vedelik ilma n&htavate
hemoliusi tunnusteta, varvus helekollane kuni rohekaskollane;

- rakkude jadk (mdddetud enne kilmutamist):
eritrotsiiiite < 6,0 x 10%/L;
leukotsiiiite < 0,1 x 10%/L;
trombotsiiiite < 50 x 10°%/L.

Uldine naidustus:
Huubimishairete ravi (2,4,10,11,13,15,18).

Vastunaidustus: plasmavalkude (IgA) vastased antikehad patsiendil.

Plasmal, kui kaasuvalt ei esine hilbimishaireid, ei arvata olevat olulisi eeliseid teiste
veremahu asendajate ees (2). Positiivseks kuljeks on tema pikk poolestusaeg
vereringes, puuduseks infektsioonirisk. Plasma kasutamine voluumeni
korrigeerimiseks ilma hiudbimishairet kinnitavate testide vai kliiniliste nahtudeta ei ole
oigustatud (2,10), va massiivse transfusiooni korral — vt Massiivne transfusioon Ik 33.
Samuti ei sobi plasma immuundefitsiidi korvamiseks (2) ja haava paranemise
kiirendamiseks (18).

Plasma kasutamine erinevates Kiliinilistes situatsioonides on kasitletud juhendi IV
peatukis.

Doseerimine ja transfusiooni edukuse hindamine (2,10,11):

Keskmine doos 10-15 ml/kg kehakaalule. Selline doseering téstab huubimisfaktorite
taset 15-20%. Taiendava manustamise intervall soltub asendatava hiubimisfaktori
poolvaartusajast - naiteks: FV 12 h, FVII 4-6 h, FVIII 8-12 h, VWF 8-12 h jne (7).

Edu kriteeriumiks on hemostaasi saavutamine.

Plasma valida vastavalt patsiendi ABO grupile, laste ja fertiilses eas naiste puhul
arvestada ka Rh(D) kuuluvust.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:
- sailitamine spetsiaalses temperatuurikontrolli ja alarmsisteemiga kulmikus;
- optimaalne sailitamistemperatuur -26°C ja alla selle;
- kehtivusaeg soltub sailitamistemperatuurist: 2 aastat -26°C ja alla selle;
3 kuud -18°C kuni -25 °C;
- transport  isotermilises  konteineris, transpordi ajal tuleb tagada
sailitustemperatuur

2.4. Kriiopretsipitaat
Komponenti valmistatakse varskelt kilmutatud plasmast, mis sulatatakse +2...+6 °C

juures. Sellistes tingimustes jaab plasmasse helbeline krioglobuliinide sade, mis
eraldatakse tsentrifuugimisel. Sademe peale jaetakse 30-40 ml plasmat.
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Krlopretsipitaat sisaldab F VIII, F Xlll, von Willebrand’i faktorit, fibrinogeeni ja
fibronektiini.

Iseloomustus ja kvaliteedinaitajad:
- maht 30-40 ml;
- FVIIl > 70 TU/doosis;
- fibrinogeeni > 140 mg/doosis

Naidustused:
- fibrinogeeni tase veres alla 1,0 g/L vai fibrinogeeni defektsus;
- DIK slindroom;
- Von Willebrand’i tdbi, kui teised ravivahendid pole kattesaadavad;
- Hemofiilia A, kui FVIII kontsentraat pole kattesaadav.

Doseerimine ja transfusiooni edukuse hindamine:

70 kg patsiendi fibrinogeeni vajadus on vastavalt fibrinogeeni tasemele veres 1-2 g,
mis peaks sisalduma 7-14 doosis krlopretsipitaadis (2).

70 kg patsiendil tdstab 10-12 d krliopretsipitaati von Willebrand’i faktori sisalduse
veres hemostaatilisele tasemele.

1 doos kriopretsipitaati 6 kg kehakaalu kohta téstab FVIII taset veres 35%, mis on
hemostaatiliseks efektiks piisav. Intrakraniaalse voi periorbitaalse verejooksu korral
tuleb FVIII tase tésta 100%-ni.

Edu kriteeriumiks on hemostaasi saavutamine.

Kriopretsipitaat valitakse vastavalt patsiendi ABO grupile.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:

- sailitamine spetsiaalses temperatuurikontrolli ja alarmsisteemiga kulmikus;

- optimaalne sailitamistemperatuur -26°C ja alla selle;

- kehtivusaeg soltub sailitamistemperatuurist:
2 aastat -26°C ja alla selle
3 kuud -18 °C kuni -25 °C;

- transport  isotermilises  konteineris, transpordi ajal tuleb tagada
sailitustemperatuur

3. Verekomponendid lastele

Lastele mdeldud verekomponentide valmistamiseks kasutatakse doonoriverd, mis on
kogutud valitud doonoritelt ja vastavalt markeeritud. Suurema viirusohutuse
tagamiseks kasutatakse ainult regulaarselt verd andvaid ehk regulaarselt uuritud
doonoreid (4).

3.1. Koosteveri
Koosteveri on vastsiindinute ravis kasutatav taisvere koostisele vastav (va madal
trombotsuutide ja minimiseertud leukotsuutide sisaldus) verekomponent, mille

saamiseks Uhendatakse filtreeritud ja Kkiiritatud vdhem kui 5 pdeva vanused
erutrotstitdid ning varskelt kilmutatud plasma (3,4).
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Komponent valmistatakse tavaliselt O Rh(D) negatiivsetest erutrotsttidest ja AB
Rh(D) negatiivsest plasmast. Kui ABO konflikti ema ja lapse vere vahel ei ole, voib
kasutada retsipiendi ABO veregrupi eritrotsiite. Ndutav on immunoloogiline sobivus
ema verega (4).

Kvaliteedinaitajad:
- maht vastavalt tellimusele, kuid mitte tGle 360 ml;
- Hct 0,40-0,50;
- leukotsuilite < 1 x 10° doosis.

Naidustused:
- vastsundinute verevahetus;
- vastsundinute massiivne transfusioon.

Doseerimine (12):

1-2 veremahu vahetuseks enneaegsele vastsiindinule 100-200 mil/kg ja ajalisele
vastsundinule 80-160 ml/kg.

Massiivse transfusiooni korral doseerida arvestades patsiendi veremahtu.

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:
- sdilitamine  +2...+6°C  juures spetsiaalses temperatuurikontrolli ja
alarmsusteemiga kilmikus;
- koostevere valmistatamisel kasutatakse kuni 5 paeva vanuseid erutrotstute ja
preparaat tuleb Ule kanda 24 tunni jooksul peale valmistamist;
- transport isotermilises konteineris

3.2. Eriitrotsiiiitide suspensioonid (ES) lastele: filtreeritud ES, pestud ES,
kiiritatud ES.

Punktides 2.1.2. — 2.1.3. kirjeldatud kvaliteedinaitajatega erutrotsiiitide preparaate
saab vastavalt tellimusele peale valmistamist jaotada kinnises slisteemis kuni 150
ml doosideks.

Erdtrotsuutide suspensioon valida vastavalt patsiendi ABO grupile, Rh(D)
kuuluvusele ja individuaalsele sobivusproovile.

Uldised naidustused:age ja krooniline aneemia
Kdik lastele mdeldud erutrotstitide preparaadid tuleb tellida filtreerituna (12)
Pestud ES naidustused samad, kui punktis 2.1.3. toodud.

Kiiritamise naidustused on toodud punktis 2.1.4. Kiiritamine v6ib toimuda kas enne
vOi parast ES lastedoosideks jaotamist (3).

Doseerimine: arvestades vajalikku Hgb téusu (100 ml ES téstab Hgb ca 3,3 g/L) ja
vaikest veremahtu. Tapsem doseerimine |k 51-52

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:
- sailitamine  +2...+6°C  juures  spetsiaalses temperatuurikontrolli ja
alarmsusteemiga kilmikus;
- kehtivus: filtreeritud ES — kuni 35 paeva, pestud ES 24 h vdi 72 h (olenevalt
suspendeerivast lahusest, vt punkt 2.1.3.), kiiritatud ES — 48 tundi;
- transport isotermilises konteineris.
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3.3. Eritrotsiiiitide suspensioon iisasiseseks lilekandeks

Usasiseseks llekandeks valmistatakse filtreeritud ja kiiritatud preparaat kuni 5 paeva
vanusest eritrotsiititide suspensioonist (3,4).

Voéimaluse korral kasutatakse grupisobivat ES. Kui emal esinevad erutrotsttaarsed
antikehad loote eritrotslltide vastu, valitakse erutrotsuidid, millel vastav antigeen
puudub(3,4).

Kvaliteedinaitajad:
- Hct 0,70-0,85
- jaakleukotsiiiitide sisaldus < 1 x 10° doosis
- Hgb =40 g doosis
- Hemoluus sailivusaja 16pus < 0,8% erutrotsuutidest

Naidustus:
- raske loote aneemia (enamasti allosensibilisatsioonist tingitud)

Doseerimine: arvestades soovitud Hgb tdusu ja fetoplatsentaarset veremahtu

V6ib kasutada ka valemit: Soovitav Hct - Loote Hct x Fetoplatsentaarne veremaht
(12) Doonori Hct - Soovitav Hct

Sailitamine, kehtivusaeg ja transport:
- sdilitamine  +2...+6°C  juures spetsiaalses temperatuurikontrolli ja
alarmsusteemiga kilmikus;
- kehtivus: kasutada 24 tunni jookaul peale valmistamist;
- transport isotermilises konteineris.

3.4. Varskelt kiilmutatud plasma lastedoosid

Komponent valmistatakse kas taisverest tsentrfuugimise teel voi saadakse afereesi
protseduuril. Jaotatakse kinnises slisteemis kuni 200 ml doosideks.

Omadused, naidustused, doseerimine, valiku printsiip, sailitamine, kehtivus ja
transport analoogilised punktis 2.3. toodule.

3.5. Trombotsiiiitide kontsentraadid lastele

Trombotslltide kontsentraate lastele valimistatakse suures osas analoogiliselt
taiskasvanute doosidele, erinevuseks on vaiksem maht (doosi jaotamine vdi mahu
vahendamine suspendeeriva lahuse arvel) ja ndue, et koik lastele Ule kantavad
trombokontsentraadid peavad olema filtreeritud.

Omadused, naidustused, valiku printsiip, sailitamine, kehtivus ja transport
analoogilised punktides 2.2.1.-2.2.3. toodule.

Doseerimine: lastel alla 20 kg kehakaaluga arvestatakse tootes sisalduva
trombotsuutide arvu korval ka toote mahtu — optimaalne kogus on 10-15 ml/kg. Kui
selles mahus sisalduv trombotsiidtide arv on ebapiisav, tuleb kasutada vahendatud
mahuga TRK.
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3.5.1.BC trombotsiiiitide kontsentraadid, filtreeritud

Vt. punkt 2.2.1. ja 2.2.2.
3 BC ja 4 BC on jaotatud vastavalt tellimusele lastedoosideks.

3.5.2. Afereesi trombotsiiiitide kontsentraat lastele

Vt. punkt 2.2.3.
Afereesi TRK on jaotatud vastavalt tellimusele lastedoosideks, preparaadi sisaldis
jaotub vastavalt mahule.

3.5.3.Vahendatud mahuga 4 BC trombotsiiiitide kontsentraat lastele, filtreeritud

Vt. ka punkt 2.2.1. ja 2.2.2.

Mahu (4 BC TRK >160 ml) vahendamine toimub toitelahuse hulga vahendamise abil.
Iga 25 ml toitelahuse eemaldamine p&hjustab keskmiselt 10% trombotsuutide kao.
Lahtematerjaliks on filtreeritud 4BC TRK.

Iseloomustus ja kvaliteedinaitajad:
- maht vastavalt tellimusele, kuid mitte alla 50 ml;
- trombotsiilite 180-340 x 10% doosis enne filtreerimist ja kontsentreerimist;
- leukotsutide jaak < 0,8 x 105/ doosis enne kontsentreerimist;
- pH6,8-7,4.

Naidustus: kui on vajadus vaikeses hulgas lahuses kanda ule véimalikult suur kogus
trombotsite.

Kehtivus:
6 tundi alates mahu vahendamisest.

3.5.4.Vahendatud mahuga afereesitrombotsiiiitide kontsentraat lastele.

Vt. ka punkt 2.2.3.
Valmistatakse ja kasitletakse analoogselt teiste vahendatud mahuga TRK-dega,
lahtematerjaliks afereesi TRK.

4. Plasmaderivaadid

Plasmaderivaate valmistatakse paljude doonorite kokkuvalatud plasmast
litsenseeritud farmaatsiatédstuse tingimustes.

Kaesoleval ajal kasutusel olevad plasmaderivaadid jaotatakse nelja rihma:
- albumiinilahused
- immuunglobuliinid
- hidbimisfaktorid
- muud isoleeritud plasma fraktsioonid

Plasmaderivaatide kvaliteedinbuded on &ra maaratud Euroopa Farmakopda
konventsiooni poolt ja sisaldavad jargmisi punkte:

- tootmise ja puhastusprotsesside taielik valideeritus

- kohustuslikud lisauuringud Iahteplasma viirusohutuse tostmiseks

- pusivalt stabiilne koostis

- gpetsiifilise viiruskontaminatsiooni puudumine

- uuringud ja riigi ravimiturule vabastamine riikliku institutsiooni poolt.
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Kdik Eestis kasutusel olevad plasmaderivaadid on registreeritud Ravimiametis.

Kuna tegemist on t66stuslikult toodetud ravimitega, tuleb igat preparaati kasitleda
vastavalt konkreetsele spetsifikatsioonile, mis on ravimiga kaasas.

4.1. Albumiinilahus

Uldised Ulekande naidustused 4-5% ehk isoonkootsele albumiinilahusele:
- plasmavahetuse Uhe osana
- poletuste korral
- valgurikaste eksudaatide (empueem, peritoniit, jt.) asenduseks

Uldised ulekande naidustused 20% ehk hiiperonkootsele albumiinilahusele:
- hipoalbumineemiliste seisundite korral
- poletuste korral

Vt. ka IV peatlkk.

4.2. Intravenoosne immuunglobuliin

Uldised ulekande naidustused:

- autoimmuunhaigused

- primaarsed ja sekundaarsed humoraalsed immuundefitsiidid
Vi. ka IV peatukk.

4.3. Anti-D immuunglobuliin

Uldised llekande naidustused:
- Rh(D) negatiivsetele rasedatele ja sunnitanutele
- Rh(D) positiivse veretoote ulekandel Rh(D) negatiivsele patsiendile.
Vt Verepreparaatide asendamine |k 21

4.4. Spetsiifilised immuunglobuliinid

Eestis on seisuga oktoober 2005.a. registreeritud jargmised spetsiifilised
immuunglobuliinid:

- Marutdve immuunglobuliin  (Imogam Rabies), naidustatud marutdve
profilaktikaks kombinatsioonis marutéve vaktsiiniga;

- Tsltomegaloviiruse immuunglobuliin (Megalotect), naidustatud CMV Kkliiniliste
sumptomite proflilaktikaks immuunsupressiivse ravi puhul, eriti seoses
organtransplantatsiooniga ja aratdukereaktsiooni raviga;

- Hepatiit B immuunglobuliin (Hepatect), naidustatud Hepatiit B reinfektsiooni
profulaktikaks HbsAg positiivsele patsiendile maksa siirdamise ajal ja parast
seda;

- Varicella zosteri immuunglobuliin (Varitect), naidustatud profilaktikaks
vastsiindinutele, kelle emad on haigestunud tuulerdugetesse 5 paeva enne
kuni 2 paeva peale sunnitust.

4.5. Hiliibimisfaktorite kontsentraadid
Kasutusnaidustused:

Konkreetse hulbimisfaktori defitsiit voi puudulikkus.
Vt. ka IV peatukk.
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Verepreparaatide ulekanne

1. Vastutus

Ulekande protseduuri eest tervikuna vastutab arst, 6el on kaasvastutus
patsiendi identifitseerimise, verepreparaatide ja veregruppide Oigsuse
ulekande-eelse kontrollimise, uUlekande tehnilise teostuse ja patsiendi
jalgimise osas.

2. Verepreparaatide ettevalmistamine llekandeks

Erltrotsiiitide preparaate ei pea reeglina enne tlekandmist soojendama. Ulekannet
vOib alustada 30 minutit peale kilmikust votmist, mis on laboris erutrotstittide
sobitamisele kuluv aeg.

Erutrotstiltide preparaadid vajavad +37°C-ni soojendamist jargmistel
juhtudel:

- kui Glekanne toimub operatsiooni ajal;

- massiivse transfusiooni korral;

- kui transfusioon lapsele lletab 15ml/kehakaalu kg/tunnis;

- verevahetusel (koosteveri);

- kui suspensioon on Usasiseseks Ulekandeks;

- kui patsiendil esinevad kliiniliselt olulised kilma-aglutiniinid;

- alajahtunud (kehatemperatuur alla +35°C) patsiendile.

Erltrotstutide preparaate vdib soojendada ainult spetsiaalses kontrollitava
temperatuuriga seadmes mitte kauem, kui 10 minutit, sest vere
soojendamisega kaasneb Ulisuur infektsioonirisk.

Kilmutatud plasmapreparaadid tuleb enne dlekannet Ules sulatada
spetsiaalses kontrollitava temperatuuriga seadmes. Plasma llekannet vdib
alustada, kui see on sulanud ja soojenenud toatemperatuurini (ca 20°C).

Plasma vajab soojendamist +37°C-ni jargmistel juhtudel:
- kui Ulekanne toimub operatsiooni ajal;
- massiivse transfusiooni korral;
- kui transfusioon lapsele lletab 15ml/kehakaalu kg/tunnis;
- alajahtunud (kehatemperatuur alla +35°C) patsiendile.

Plasmatoodete uuesti kilmutamine ei ole lubatud.

3. Ulekandesiisteem

Erutrotsuutide, plasma- ja trombotsudtide toodete Glekandel kasutatakse

spetsiaalset verellekande slsteemi, mis sisaldab filtrit (170-200 pm)
mikroagregaatide eemaldamiseks (3).

Vaikese mahuga lastedooside ulekandel kasutada seadet, mis vdimaldab tapset
doseerimist voi spetsiaalset filtriga sustalt (11,14).

Plasmapreparaate kantakse Ule tavalise infusioonisiisteemiga.

Ulekande slisteemi tuleb vahetada vahemalt 6 tunni jarel (3).
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Trombotsuutide dlekannet tuleb reeglina teha uue susteemiga (11,13,14).
Ulekandestisteemi véib lisada ainult 0,9% NaCl ehk fiisioloogilist lahust (13).
4. Ulekande ajad

Erutrotstttide toodete Ulekannet tuleb alustada 30 minuti jooksul parast
kilmikust valja voétmist ja Ulekanne peab olema Iopetatud 4 tunni jooksul
(11,13). Soojendatud veri tuleb Ule kanda koheselt.

Trombotsuutide Ulekannet tuleb alustada kohe peale toote jdudmist Glekannet
teostavasse osakonda ja llekanne peab olema I6petatud 30 minuti jooksul.

Sulatatud plasma ulekannet tuleb alustada 30 minuti jooksul parast tUlessulamist
ja parima hemostaatilise efekti saamiseks lle kanda 20 minutiga. Sulatatud
plasma maksimaalne lubatud tlekande aeg on 4 tundi (11,13).

Krlopretsipitaat tuleb parast sulatamist koheselt joana lle kanda.

Albumiinilahuse avatud flakoon tuleb ara kasutada 3 tunni jooksul.

5. Patsiendi jalgimine

Ode alustab (lekannet ainult arsti loal, mida kinnitab vahetult enne iilekande
algust antud arsti allkiri transfusiooniprotokollis.

Ode peab jalgima patsienti eriitrotsiiiitide ja trombotsiiiitide toodete,
varskelt kiimutatud plasma ning kruopretsipitaadi Ulekande ajal ja selle
jargselt (11,13,14,15,16).

Voéimaluse korral tuleb patsient Glekande ajaks monitoriseerida.

Enne Ulekande algust hindab 6de patsiendi enesetunnet ja/vdi tldseisundit,
fikseerides sealhulgas transfusiooni protokollis patsiendi lUlekande-eelse
kehatemperatuuri ja arteriaalse vererdhu.

Iga doosi ulekande algus peab olema fikseeritud transfusiooniprotokollis.
Erandiks vdib olla massiivne transfusioon, mille korral Glekande ajaline
kulg registreeritakse narkoosikaardil vdi intensiivravi jalgimislehel.

Iga doosi ulekande alguses jalgib 6de 15 minuti jooksul patsienti seisundi muutuste
suhtes pidevalt, sest enamuse raskete transfusioonireaktsioonde algus jaab sellesse
perioodi.

Lihemate transfusioonide korral, mis kestavad alla 1 tunni, tuleb
kehatemperatuur ja vererdhk uuesti fikseerida transfusiooni I6ppemisel,
pikemate transfusioonide korral iga tunni aja tagant ja transfusiooni 16pul.
Transfusiooni jargselt hindab dde patsiendi Uldseisundit Uhe, kahe ja kolme tunni
moodumisel transfusiooni 16pust ja fikseerib kehatemperatuuri ning arteriaalse
vererdhu transfusiooniprotokollis.

Transfusiooni algul ja 16pul on jalgitavate parameetritena kohustuslikud
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kehatemperatuur ja vererdhk, transfusiooniaegseks ja jargseks jalgimiseks
voib kasutada ka pulsisageduse madtmist. Kui pulsisageduses tekib jarsk
muutus, mdéddetakse kehatemperatuur ja vererdhk.

Transfusiooni I16pul ja 24 tundi peale transfusiooni margib 6de
transfusiooniprotokolli patsiendil eritunud uriini koguse ja varvuse.
Ambulatoorsete llekannete korral peab 6de patsiendiga jargmisel paeval
peale Ulekannet Ghendust vdtma ja kisitlema teda tldseisundi, uriini
koguse ja varvuse kohta.

Verepreparaatide asendamine
1. Asendusgrupid ABO ja Rh siisteemis

Patsiendi ABO grupile ja Rh(D) kuuluvusele vastavate verepreparaatide
puudumisel voib talle tle kanda ABO ja Rh susteemis mittevastavat, kuid
sobivat veretoodet.

Patsiendi ABO grupile ja Rh(D) kuuluvusele vastavate verepreparaatide Ulekande
juurde voib sobivusproovide alusel tagasi pooérduda kohe, kui vastavad tooted
saadakse.

Et valtida haruldaste Rh(D) negatiivsete verepreparaatide aegumist, voib Rh(D)

positiivsele patsiendile Gle kanda Rh(D) negatiivseid verepreparaate, kui see on
immuunohematoloogiliselt ohutu.

Asendusvariandi kasutamine tuleb eelnevalt kooskélastada raviarsti ja
vereteenistuse personali vahel.

1.1. Eriitrotsiiiitide preparaatide asendamine

Patsiendi veregrupp | | valik Il valik *

A Rh(D) positiivne O Rh(D) positiivhe

A Rh(D) negatiivhe

O Rh(D) negatiivne

A Rh(D) negatiivne O Rh(D) negatiivne A Rh(D) positiivhe

O Rh(D) positiivhe

B Rh(D) positiivhe O Rh(D) positiivne

O Rh(D) negatiivne

B Rh(D) negatiivne

B Rh(D) negatiivne O Rh(D) negatiivne B Rh(D) positiivne

O Rh(D) positiivhe

O Rh(D) positiivne O Rh(D) negatiivne

O Rh(D) negatiivne O Rh(D) positiivne

AB Rh(D) positivne | B Rh(D) positiivhe

A Rh(D) positiivne

O Rh(D) positiivhe

B Rh(D) negatiivhe
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A Rh(D) negatiivhe

AB Rh(D) negatiivhe

AB Rh(D) negatiivne

B Rh(D) negatiivne

AB Rh(D) positiivhe

A Rh(D) negatiivne

B Rh(D) positiivne

O Rh(D) negatiivhe

A Rh(D) positiivhe

O Rh(D) positiivne

Markus: * — Il valik tuleb kasutusele ainult elulistel naidustustel. Tltarlastele ja
fertiilses eas naistele tuleb selle valiku kasutamisel samaaegselt manustada
anti-D immuunglobuliini 1250 TU (250ug) iga 15 ml suspensiooni kohta.

1.2. Varskelt kiilmutatud plasma ja plasmas suspendeeritud
afereestrombotsiiiitide toodete asendamine
Patsiendi veregrupp | valik Il valik *
O A,B,AB -
A AB B,O
B AB A0
AB - A,B,O
Markus: * — Il valik ainult elulistel naidustustel.
1.3. BC trombokontsentraatide asendamine
Patsiendi veregrupp | valik Il valik *
O - B, A, AB
A O AB, B
B O AB, A
AB A, B, O -

Markused: Rh negatiivsetele tutarlastele ja fertiilses eas naistele tuleb Rh(D)
positiivsete trombotsiutide toodete transfusiooniga samaaegselt manustada
1250 TU anti-D immuunglobuliini;

* - |l valik ainult elulistel ndidustustel.

2. Asendamine Kell veregrupi siisteemis

K positiivseid erutrotstitite vdib enamasti K negatiivsetele patsientidele Ule kanda.

K positiivseid erutrotstute ei tohi Ule kanda jargmistele patsientidele:

- lapsed;

- fertiilses eas naised,;
- pika aja jooksul korduvaid Glekandeid vajavad patsiendid;

- erttrotsiitaarsete antikehadega patsiendid.

Allikad:

1. Riigikogu seadus Vereseadus, RTI, 08.03.2005, 13, 63.
2. Clinical Practice Guidelines on the Use of Blood Components, Australian
National Health & Medical Research Council, 2001;
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Il Peatiikk

Immunohematoloogilised uuringud
1. Vereiilekande eelsed uuringud.

Verellekande eelsete immunohematoloogiliste uuringute eesmargiks on tagada
ohutu verellekanne ja kindlustada Ulekantavate eritrotsuitide optimaalne eluiga.
Korrektselt teostatud uuringud toovad valja ABO-sobimatuse ja enamuse Kiliiniliselt
olulistest antikehadest. (2,3)
Rutiinselt tehtavad Ulekande-eelsed uuringud on:

- ABO-veregrupp

- Rh(D) kuuluvus

- antikehade sdeltest

- sobivusproov. (1)
Neid uuringuid viiakse labi kas haigla verekabineti laboris vdi verekeskuse
immunohematoloogia laboris. Uuringud tuleb teha kahest eri aegadel vdetud
erinevatest vereproovidest, et kindlustada patsiendi korrektne identifitseerimine. (1)
Laboris tehtavateks uuringuteks on tavaliselt vaja votta 7-10 ml veeniverd
antikoagulandita vdi antikoagulandiga (EDTA) katsutitesse. Vastslndinutele ja
imikutele kuni 4. kuuni tehtavaks kompleksanalllsiks piisab 1-2 ml verest.
Vereproovid peavad olema markeeritud vastavalt ISBT 128 standardile v6i vastavalt
haiglas kinnitatud eeskirjale. Uuritav vereproov peab olema hemoluusi tunnusteta ja
seda tuleb laboris sailitada +2- +6°C juures vahemalt 7 paeva, sailitustingimused
tuleb dokumenteerida.
Uuringuteks voib kasutada sertifikaati omavaid ja referentslabori poolt heakskiidetud
reagente. (1,2)

ABO-veregrupp.

ABO sisteem on esimesena avastatud ja senini ka kdige olulisemaks jaanud
veregrupisusteem. Susteemi omapéaraks on see, et siin esinevad nn “loomulikud”
antikehad - anti-A ja anti-B, mis vbdivad pdhjustada raskeid hemolldtilisi
transfusioonireaktsioone kui kantakse Ule sobimatut verd ABO-slsteemis. (4,6)
Seetdttu kontrollitakse ABO-veregruppi alati enne imunohematoloogiliste uuringute
tegemist ja korduvalt isiku identifitseerimise osana. (1,2,5,8)

Hinnang ABO-grupikuuluvusele antakse parast otsese ja pddrdreaktsiooni
teostamist.

Standardsete  monoklonaalsete anti-A ja anti-B  reagentidega tehakse
aglutinatsioonireaktsiooni abil kindlaks eritrotsiitide pinnal asuvad antigeenid, s.o.
otsene reaktsioon. Otsene reaktsioon peab sisaldama autoaglutinatsiooni kontrolli, et
valistada valepositiivseid tulemusi. (1,4)

A; ja B standarderutrotstitide abil maaratakse aglutinatsioonireaktsiooni abil
seerumis olevad antikehad, s.o. po&oérdreaktsioon. Pddrdreaktsiooni negatiivse
kontrollina kasutatakse O-grupi standarderutrotsuute. (1,4)

ABO-veregruppi vdib maarata tasapinnal, katseklaasis, mikroplaatidel voi
kolonnaglutinatsiooni tehnika abil. (1,2)

Laboris peab tulemust vordlema esmase grupimaaramisega, I6plik hinnang ABO-
grupile antakse juhul, kui otsese ja poordreaktsioonide tulemused on loogiliselt
sobivad ja tulemus Uhtib esmase maaramistulemusega. Hindaja kinnitab tulemuse
patsiendi verekaardil oma allkirjaga kuupaevaliselt.

Kui labori hinnang ei Uhti esmase grupimaaramisega, peab osakonnast nbudma uue
vereproovi koos patsiendi identifitseerimisega.

Osakonnas kontrollitakse vahetult enne Ulekannet nii retsipiendi kui

doonorivere ABO-gruppi otsese reaktsiooni abil. (1)
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Vastslindinutel ja imikutel kuni 4.elukuuni ei ole vaja ABO-veregrupi maaramisel
kasutada A;- ja B-standarderitrotsiite ja neil maaratakse ABO-veregrupp ainult
otsese reaktsiooni tulemuste pdhjal, kuna vaststindinu loomulikud antikehad ei ole
stinnimomendiks veel valja kujunenud. Samuti ei ole vaststindinutel taielikult valja
kujunenud A ja B antigeenid, seetéttu vdivad eritrotstitide reaktsioonid olla
ndrgemad kui hilises eas ning alagruppe ei ole vdimalik maarata. A- ja B-antigeenid
kujunevad I6plikult valja 2 — 4 eluaastaks, loomulikud antikehad (anti-A, anti-B)
kujunevad valja esimese 4 — 6 elukuu jooksul. (1,2,3,4,5,10)

Rh(D) kuuluvus.

Inimese Rh-kuuluvuse Ule otsustatakse D antigeeni olemasolu alusel. Kui D on
olemas, on isik Rh(D) positiivne, kui D antigeen puudub, siis Rh(D) negatiivne. Rh-
kuuluvuse maaramine ja arvestamine veretilekandel on kohustuslik nii patsientidel
kui doonoritel, sest D antigeen on vaga tugev immunogeen. (1,2,3,5,7,8)

Rutiinselt maaratakse patsientidel ainult D antigeeni leidumine erltrotsidtidel. Teised
Rh-susteemi antigeenid ehk Rh-fenotiip maaratakse antikehade identifitseerimisel
ja antikehadega patsiendile spetsiaalsel sobitamisel. (1)

Patsientidel maaratakse Rh(D) otsese aglutinatsioonireaktsiooniga kasutades anti-D
(IgM) reagenti , mis ei too vélja D"' kategooriat. V&ib kasutada jargnevaid meetodeid:
katseklaasis, mikroplaatidel voi kolonnaglutinatsioonitehnika abil. Reagente ja
meetodeid, mis toovad valja nérga voi osalise D, patsiendi testimisel ei kasutata.
Patsiendi Rh(D) kuuluvus kinnitatakse verekaardil koos ABO-veregrupiga. (1,2,5,7)

Vastsiindinutel tuleb Rh(D) méarata anti-D reagendiga, mis detekteerib D'
kategooria, et kindlustada Rh-negatiivsetele emadele vajalik sunnitusjargne Rh-
profulaktika. D antigeen on vastsundinutel taielikult valja kujunenud ja sinnimomendil
Uheselt maaratav. (1,2,5)

Antikehade sdeltest.

Antikehade olemasolu valjaselgitamine on vétmekisimuseks
immunohematoloogiliste uuringute tegemisel ja turvalise veretlekande tagamisel.
Testi eesmargiks on avastada Kliiniliselt olulisi antikehi, mis vbivad pdhjustada
hemoludtilisi transfusioonireaktsioone vdi vaststindinu hemolldtilist tdbe.(2,3)
Varasemate vereulekannete voi raseduste kaigus sensibiliseerunud inimestel vdivad
esineda antikehad kdikidest veregrupisisteemidest, antikehi leitakse 0,3-38 %
populatsioonist séltuvalt patsientide diagnoosist ja kasutatava testi tundlikkusest.
(2,3,6)

Praegusel ajal peetakse indirektset antiglobuliintesti (IAT) ehk kaudset Coombs’i
testi, kus eritrotsiiddid on suspendeeritud madala ioontugevusega lahuses (LISS),
kliiniliselt oluliste antikehade avastamisel sobivaimaks selle kiiruse, tundlikkuse ja
spetsiifilisuse tottu. (2,3,5) Antikehade soeltest tehakse patsiendilt voetud esimesest
vereproovist koos ABO-veregrupi ja Rh(D) kuuluvuse maaramisega koigile
patsientidele, kellele vormistatakse verekaart ja kdigile rasedatele. Antikehade
sOeltest tuleb teostada indirektse antiglobuliintesti abil, seda voib 1abi viia katseklaasi
meetodil vdi kolonnaglutinatsionitehnika abil. Kasutama peab vahemalt kahte O-grupi
standarderitrotsuitide suspensiooni, millel peavad olema ekspresseeritud koéik
olulisemad antigeenid D, C, E, c, e, K, k, Fy?, Fy®, Jk?, JK°, Le? Le®, P, M, N, S, s.
(1,2,5) Mida rohkem on eelnimetatud antigeene esindatud homosugootselt, seda
tundlikumad on skriiningrakud ja seda madalama tiitriga antikehi nad esile toovad.
Antikehade sdeltest tuleks teha aegsasti — plaaniliste Ulekannete puhul 1 — 2 paeva
enne transfusiooni, et jdutaks tellida ja varuda sobivat verd. Tuleb arvestada, et
positiivse antikeha skriiningtesti korral vétab aega antikeha identifitseerimine ja
spetsiaalne sobitamine verekeskuses.
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Korduvate verellekannete korral tuleb antikehi skriinida vahemalt iga 5 paeva
mdddudes. Kui patsient ei ole eelneva 3 kuu jooksul saanud veretlekandeid vdi ta ei
ole olnud rase, siis kehtivad antikehade sdeltesti tulemused 3 kuud. (1)

Marge sdeltestide tulemuste kohta tehakse verekaardil vastaval valjal. Kui tulemus
on negatiivne, siis on vajadusel vdimalik Kiiresti leida patsiendile sobivat verd.
Positiivse antikehade soéeltesti jarel tuleb antikehad tlpiseerida ehk maarata kindlaks
nende spetsiifilisus veregrupisisteemide osas. (1,2,3,4,5) Kui antikeha spetsiifika on
teada, on sellisele patsiendile véimalik spetsiaalselt valida doonoriveri, milles vastav
antigeen puuduks. Antikehade tlpiseerimiseks peab vereproovi parast positiivse
sOeltesti leidu saatma ndustava verekeskuse laborisse. Antikehade tlpiseerimine ja
spetsiaalne sobitamine toimub verekeskuste juures, kuna seal on verevarud ja
vBimalused sobiva vere leidmiseks suurimad. Plaaniline verelilekanne antikehadega
patsiendile on lubatud parast seda, kui antikeha on identifitseeritud ja kontrollitud, et
sobitatud veres puudub vastav eritrotsiitaarne antigeen. (1,2,3,5,6,8) Kui antikeha ei
onnestu identifitseerida, teostatakse verelilekanne sobivusproovide alusel,
vBimalusel korratakse antikehade identifitseerimist 3-4 nadala parast. Andmed
patsiendi sensibiliseerumise kohta kantakse Riiklikusse Vereteenistuse Infosisteemi.
Sobivusproovide teostajal on kohustus iga sobitamise eel kontrollida
andmebaasidest patsiendi anamneesi vdimaliku sensibiliseerumise suhtes. (1)
Uuringud on naidanud, et viie aasta méoddudes ei ole enam laboris avastatavad Ule
50% kliiniliselt olulistest antikehadest. (3,6) Uus antigeen positiivne verellekanne
sensibiliseerunud patsiendile vallandaks aga kiiret tuupi sekundaarse
immuunvastuse ja viiks Ulekandereaktsioonile. Seetbttu on kuldreegliks, et kord
avastatud ja identifitseeritud antikehi tuleb arvestada sobiva vere valikul patsiendi elu
[6puni, isegi kui antikehade sdeltest on muutunud negatiivseks. (2,3)

Vastsundinutel ja imikutel kuni 4.elukuuni ei tehta antikehade séeltesti indirektse
antiglobuliintesti abil, neil tuleb teha direktne ehk otsene antiglobuliintest (DAT).
(1,2,5,9,10)

Sobivusproovid.

Sobivusproovidega tehakse kindlaks kas patsiendi veres on antikehi, mis
reageeriksid sobitatud doonorivere eritrotsitaarsete antigeenidega voi mitte. Selleks
ristatakse retsipiendi seerum doonori erutrotsuutidega.

Uldjuhul ei kasutata sobitamiseks patsiendi veregruppide ja antikehade maaramiseks
vdetud verd, vaid vdetakse patsiendilt uus (teine) vereprooov. Vereproov ei tohi
sobitamise hetkel olla Ule 3 paeva vana. Sobivusproovide tulemused on kehtivad 5
paeva jooksul alates vereproovi votmisest. (1,2)

Sobivusproovideks peab kasutama indirektset antihumaanglobuliin- ehk kaudset
Coombs’i testi. (1,8) Sobitatavad doonori eritrotstitdid voetakse verekoti vooliku
segmendist. Sobitatud veredooside numbrid ja sobivusproovide tulemused kantakse
verekaardile vastavale valjale kuupaevaliselt. Sobivana valjastatakse
sobivusproovides negatiivse tulemuse andnud doonorivered, analliiside teostaja voi
hindaja kinnitab tulemused veretoodete tellimislehel nime ja allkirjaga.

Patsiendi vereproovi, millest sobivusproovid tehti, ja sobitatud doonori erGtrotsiite
peab laboris sailitama vahemalt 7 paeva. (1,2)

Vastsundinu hemoluutilise tdve korral tuleb sobivusproovid teostada ka ema verega.
(1,2,9,10)

2. Immunohematoloogilised uuringud ja nn eriolukorrad
“Vaga kiire veri” — Glekannet alustatakse patsiendi veregruppi teadmata O Rh(D)
negatiivse erltrotsliitide suspensiooni vdi AB Rh(D) negatiivse plasma ulekandega.

Verellekande eelselt tuleb votta patsiendi vereproov, millest tehakse kohustuslikud
immunohematologilised uuringud esimesel véimalusel hiliem. Arst dokumenteerib
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verellekande tapse naidustuse verekaardile ja tellimislehele. Ajakulu:
verekomponendi valjastamiseks kuluv aeg. (1,2)

“Kiire veri” — Glekanne tehakse patsiendi ABO ja Rh (D) alusel, sobivusuuringute
tulemusi ei ole aega oodata. Kohustuslikud immunohematologilised uuringud tehakse
esimesel vdimalusel hiljem Ajakulu — umbes 10 minutit ABO ja Rh(D) kontrollimiseks
+ transpordile kuluv aeg. (1,2)

Sobivusuuringud lihest vereproovist — ei ole véimalik/aega saata laborisse kahte
vereproovi ja juhul, kui patsiendi identifitseerimise vea oht on minimaliseeritud. Sel
juhul peab patsiendi identifitseerima kaks isikut (arst, 6de). Korraldus
dokumenteeritakse veretoote tellimuslehele. (1)

Sobivusuuringud autoimmuunse hemollittilise aneemiaga (AIHA) patsiendile-
Tavaliselt esinevad patsiendil autoantikehad (indiviidi enda eritrotsiitide vastu
suunatud antikehad), mille korral kdik sobivusproovid on nn reaktiivsed ehk
mittesobivad. Autoantikehi produtseeritakse immuunslsteemi oma-vodra
eristusmehhanismide puudulikkuse téttu. Kui patsiendile kantakse ule verd, mis ei
sobi ainult autoantikehade téttu, tekib harva hemolldtiline transfusioonireaktsioon ja
mittesobiv veri vdib, kuid ei pruugi olla lihema elueaga. Esmaseks llesandeks on
valja selgitada, kas patsiendil esineb ka kliiniliselt olulisi alloantikehi, mis on
autoantikehade poolt maskeeritud. Need alloantikehad viivad hemoludtilistele
reaktsioonidele ja hemolUUsi intensiivistumisele transfusiooni jargselt. Uuringute
kohaselt on taolisi antikehi leitud 12-40 % autoantikehadega patsientidest.
Alloantikehade avastamiseks autoantikehadega patsiendil voib kasutada
adsorptsioon-meetodeid. Selleks on soe autoadsorptsioon, mis on sobiv juhul, kui
patsient eelneva 3-4 kuu jooksul ei ole saanud Ulekandeid ja on olemas piisavalt
patsiendi erutrotsiite (kui Hct madal, siis autoadsorptsiooni teostada ei saa).
Kasutada saab ka alloadsorptsiooni, kuid Klinitsistil tuleks arvestada, et see meetod
on téémahukas ja voib vdtta aega paar padeva. Uheks vbimaluseks on méarata
patsiendil laiendatud fenotttp (probleemne, kui patsiendi DAT on positiivne) ja
vastavalt fenottubile valida veri. Kui alloantikehade maaramist ei ole véimalik ajaliselt
teha, siis tuleks patsiendile valida Rh-fenotulbile vastav K- ja Jk(a-) veri, see valdib
kdige sagedamate alloantikehade poolt pdhjustatud hemoluutilisi reaktsioone.
(2,3,4,5,11,12)

Massiivne transfusioon — tlekanne teostatakse ABO-sobivalt, sobivusproove ei ole
tagantjargi vaja teha (ABO-kontroll on kohustuslik). Uleminek O grupi eritrotsiittide
Ulekandelt patsiendiga ABO identsetele eritrotsiitidele saab toimuda siis, kui
passiivselt Ulekantud anti-A ja anti-B ei ole enam seroloogiliselt ndhtavad ehk
uleminek peaks toimuma sobivusproovide kontrolli all. (1,2,5) Antikehadega
patsiendile voib olla véimatu leida vajalikul hulgal antigeen-negatiivseid veredoose,
sel juhul teostatakse lGlekanne fenotilpi arvestamata. Verekeskuses spetsiaalselt
valitud antigeen-negatiivsed veredoosid soovitatakse reserveerida ajaks, mil
verejooks aeglustub. Soovitatav on, et vimased 6 Ulekantavat doosi oleksid
antigeen-negatiivsed. (1,3)

Autoloogne vereiilekanne — kdik Ulekande eelsed uuringud tehakse sama korra
kohaselt nagu allogeense transfusiooni korral. Erilist tdhelepanu tuleb pdodrata
patsiendi identifitseerimisele. (1,8)

Verevahetus vastsiindinul — immunohematoloogilised uuringud viiakse labi
verekeskuses, kus parast sobivate erltrotsiiitide leidmist valmistatakse neist
koosteveri. Sobivusuuringuteks tuleb saata ka ema veri, millest identifitseeritakse
antikehad ja valitakse spetsiaalsed erutrotsutdid vastavalt ema antikeha(de)
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spetsiifikale. Vastsindinul maaratakse lisaks ABO ja Rh(D) —le otsene Coombs’i test.
Sobivusproovid tehakse nii vastsundinu kui ema verega. (1,2,10)

Usasisene transfusioon — (ilekande eelsed uuringud viiakse 14bi verekeskuses,
sest Ulekandeks spetsiaalselt valitud erttrotsutdid vajavad edasist to66tlemist.
Uuringuteks saadetakse ema veri, enne esimest Usasisest Ulekannet ka loote
vereproov. Sobivad erltrotsuldid valitakse vastavalt antikehade spetsiifikale. Enne
igat jargnevat Usasisest llekannet tuleb ema seerumit uurida véimalike lisandunud
antikehade suhtes ja vastavalt valida sobitatavad erutrotsiudid. Vajadusel
maaratakse ema veres ka antikehade tiiter.

Tuleb silmas pidada, et vaststindinul, kes on saanud looteeas verellekandeid, vbivad
kohe parast suindi ja mdned kuud hiliemgi luutidi supressiooni téttu maaratavad olla
ainult Glekantud erutrotstttide ABO ja D kuuluvus. (1,2,5,10)

3. Rasedate uuringud.

Rasedate rutiinse seroloogilise testimise eesmargiks on :
- raseduste kindlakstegemine, millel on risk vastsundinu hemollutiliseks
toveks
- Rh(D) negatiivsete naiste kindlakstegemine, kes vajavad anti-D-
immunoglobuliin profilaktikat
- sUnnitusabi kiire varustamine hadaolukorras sobiva verega.

Raseda rutiinanaltusid.

Koigil rasedatel tuleb esimesel antenataalsel Iabivaatusel (soovitavalt 10. — 16.
rasedusnadalal) maarata ABO ja Rh(D) veregrupp ning teostada antikehade
skriining.

Kaiki Rh(D) negatiivseid rasedaid tuleb testida ka nérga D suhtes. Isikud nérga D
antigeeniga on Rh(D) positiivsed ning ei moodusta immuun-anti-D-d. (2,3,7)

Kui esmasel maaramisel on antikehade skriining negatiivne, tuleb koik rasedad
uuesti testida 28. — 36. rasedusnadalal.

Kui esmasel skriiningul on antikehade leid positiivne, peab antikeha identifitseerima.
Selleks tuleb raseda vereproov saata ndustava verekeskuse laborisse.
Identifitseeritud antikehade taset jalgitakse seroloogilisel tiitrimisel antiglobuliin
meetodil (kaudse Coombs’i meetodil). Kui ema verest leiti kliiniliselt oluline antikeha
oleks kasulik uurida ka isa fenottpi, et teada saada, kas loode vdib olla parinud isalt
selle antigeeni, mille vastu emal on antikeha. Sellisel juhul tuleks verekeskusesse
saata lapse bioloogilise isa vereproov lisades saatekirjale andmed raseda ja
identifitseeritud antikehade kohta. (3,9)

Antikehadega rasedad.

Rase anti-D-ga

Enne 28-ndat rasedusnadalat on soovituslik rasedat testida tiks kord kuus ning
parast 28-ndat rasedusnadalat iga 2-3 nadala tagant.

Kui teostatakse intrauteriinseid transfusioone on vaja skriinida ema seerumit
lisandunud antikehade suhtes enne igat transfusiooni.

Rase teiste allontikehadega (_mitte anti-D-ga)

Kdige suurema vaststindinu hemoludtilist tdbe pdhjustava potentsiaaliga peale anti-D
on anti-c, -K, -E, -e, Ce, -Fy?, Jk* ja —C". V6imalikud on ka mitme antikeha
kombinatsioonid. (2,3,4,6)

Rasedaid anti-c ja anti-K-ga testitakse sama sagedusega kui anti-D-ga rasedaid.
Kadikide teiste antikehade puhul piisab testimisest 28. —34. rasedusnadalal (vt.skeem
Ik 30).
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Vaststindinu hemolltilist tdbe pdhjustavaks tiitriks loetakse tiitrit 1:32 voi suuremat.
Kell-stisteemi antikehad voivad kahjustada loodet hoolimata tiitri suurusest. (2,3)

Antenataalset anti-D immunoglobuliini saanud raseda vereproov.

Kui rase on saanud antenataalset anti-D profiilaktikat, siis ei ole edaspidine
antikehade testimine enne sunnitust vajalik, kuna passiivne anti-D ei ole immuun
anti-D-st eristatav. Passiivhe anti-D vdib olla maaratav 6 — 12 nadalat parast
profulaktikat ning ei tohi olla vastunaidustuseks postnataalsele Rh-proflilaktikale kui
vastsundinu on Rh(D) positiivne.

Siunnitusel

Vétta koigilt Rh(D) negatiivsetelt naistelt vereproov ning vastsindinu nabavaadi
vereproov.

Kui ema on Rh(D) negatiivne, siis tuleb nabavaadi vereproovist maarata vaststindinu
Rh(D)-kuuluvus (kasutades D' + reagenti) ja ema vereproovist antikehade skriining,
et teha kindlaks Rh-profulaktika vajadus. Kdik Rh(D) negatiivsed naised, kellel
antikehade skriining on negatiivne ja kes on stinnitanud Rh(D) positiivse vastsundinu,
peavad saama profllaktiliselt anti-D-immunoglobuliini.

Rh(D) positiivsel vaststindinul maarata otsene Coombs’i test (DAT). Positivhe DAT
on heaks prognostiliseks faktoriks vdimalikule vastsiindinu hemolidtilisele tévele.
Koigilt vastsundinutelt, kelle emal avastati raseduse ajal antikehad, tuleb vétta
vereproov ja maarata otsene Coombs’i test (DAT). Positiivse DAT-i korral voib
antikehade spetsiifilisuse maaramiseks kasutada elueerimistehnikat, vajadusel
maaratakse ka vastavad punalibledel esinevad antigeenid

Koiki vastsiundinuid, kelle emal esinesid kliiniliselt olulised antikehad, tuleb hoolikalt
jalgida vaststindinu hemolUtilise tdve suhtes esimese 48 — 72 tunni jooksul. (Kogu
jalgimise skeem 9)
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RASEDUSAEGNE VEREGRUPI ja ANTIKEHADE MAARAMINE
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IV Peatukk
Verepreparaatide kasutamine spetsiifilistes kliinilistes
situatsioonides

Age verekaotus. Massiivne transfusioon.

Ageda verekaotuse asendus sdltub kaotatud veremahust, jatkuva verekaotuse
kiirusest ja soovitavast hemaoglobiini tasemest. Esmaseks prioriteediks on verejooksu
peatamine.

Hupovoleemiat talub inimene halvemini kui aneemiat, seetdttu on votmekisimuseks
ringleva vere mahu vdimalikult kiire taastamine. Kuni 20 %-list ringleva vere mahu
langust talub noor, terve organism oluliste probleemideta. 30...40 % veremahu kaotus
viib hemorraagilise Soki tekkele. Kiire verekaotus Ule 40 % ringlevast veremahust on
reeglina letaalne, kui paralleelselt ei toimu veremahu asendust. Verepreparaatide
transfusiooni vajadus otsustatakse individuaalselt, juhindudes alljargnevatest uldistest
printsiipidest.

A. Kaotatud vere maht:

1. Verekaotus kuni 15 % ringleva vere mahust (750 ml taiskvasvanul) ei vaja
erltrotsiitide transfusiooni, kui tegemist ei ole eelneva aneemia vdi tosise
stidame ja/voi kopsuhaigusega;

2. Verekaotus 15-30 % ringleva vere mahust (800-1500 ml taiskasvanul):
asendatakse Uldjuhul isotooniliste kolloid- voi kristalloidlahustega. Erutrotstttide
ulekande vajadus on vahetdéendoline, kui patsiendil ei esine eelnevalt aneemiat
voi tosist sidame ja/voi kopsuhaigust.

3. Verekaotus 30-40 % ringleva vere mahust (1500-2000 ml) vajab kiiret asendust
isotooniliste kolloid- ja kristalloidpreparaatidega ja eritrotsiilitide suspensiooniga
(ES)(1). ES Ulekannet alustatakse paralleelselt teiste lahustega, mitte oodates
hemoglobiini lahjendumist naidustuspiirini (2). Hudroksuetuul-tarklise I ja Il
pdlvkonna preparaatide ning dekstraani kasutamisel mitte letada doosi 20
ml/kg/24 tunni jooksul hiilibimishaire ohu téttu. Zelatiini (Gelofusiin) preparaatide
kasutamisel piiranguid ei ole (3).

4. Massiivne verekaotus, mis Uletab 50% veremahust kiiremini kui 3 tunniga vdi Ghe
ringleva veremahu (keskmisel taiskasvanul 70 ml/kg, lastel ja vaikelastel 80-90
ml/kg) vahem kui 24 tunniga, vajab lisaks kristalloididele, kolloididele ja ES-le
hdubimishaire ohu téttu varskelt kilmutatud plasma (VKP) ja sageli ka
trombotsuttide Glekannet.

B. Patsiendi Hgb kontsentratsioon (vt. ka krooniline aneemia):

Tuleb arvestada, et Hgb langus tekib teatud ajalatentsiga eksogeense (infsioonravi) voi
endogeense (interstitsiaalse ja intratselulaarse vedeliku mobilisatsioon intravasaalsele)
lahjenduse arvel. Ageda verekaotuse algfaasis ei anna Hgb kontsentratsioon seetéttu
objektiivset informatsiooni verekaotuse suuruse kohta ja on selles olukorras halb orientiir
vereulekande vajaduse otsustamisel. Alljargnevad aneemia kasitluse uldprintsiibid on
seega rakendatavad, kui kaotatud veremaht on enam-vahem asendatud ja haige
normovoleemiline.
1. Erutrotsuutide ulekanne ei ole naidustatud kui hemoglobiini kontsentratsioon on >
100 g/l
2. Erutrotsudtide Glekanne on alati naidustatud kui Hgb on < 70 g/l
3. ES transfusiooni vajadus Hgb 70...100 g/l vaartuste juures vajab juhupdhist
otsust. Aneemiat taluvad halvasti Ule 65 aastsed ning kaasuvate sudame- ja
kopsuhaigustega patsiendid. (1)
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Massiivne transfusioon: Massiivne transfusioon on tihe veremahu vo6i suurema
verekaotuse asendus verepreparaatidega 24 tunni jooksul véi 50 % veremahu asendus
< 3 tunni jooksul

Massiivse transfusiooni eesmark on sdilitada tsirkuleeriv veremaht ja vere
normilahedane koostis- hapniku kandevdime, hiitbimissisteem, onkootne rohk ja
plasma biokeemiline koostis (4).

Massiivse transfusiooni labiviimise strateegia:

1. Massiivse transfusiooni viivitamatu alustamine:

1.1. Kui veregrupp ei ole teada, vdtta vereproov selle ma&aramiseks ja
alustada ilma sobivusproovideta Ulekannet 0 grupi eritrotsiitide
suspensiooniga (ES). Kui Gle on kantud rohkem kui 10 doosi 0 grupi ES
siis toimub dleminek patsiendi veregrupile vastavale ES-le
sobivusproovide kontrolli all. Varskelt kiimutatud plasma (VKP) tGlekanne
alustatakse AB grupi plasmaga ja trombotsliitide kontsentraadi (TRK)
Ulekanne O grupi trombotsidtidega, patsiendi veregrupi selgudes
minnaks Ule vastava grupi VKP ja TRK-le.

1.2. Kui patsiendi veregrupp on teada, kuid puudub aeg sobivusproovideks,
alustada llekannet ABO slisteemis sobiva ES-ga ilma sobivusproovideta.

2. Ulekantavad lahused peavad olema soojendatud kehatemperatuurini. Kiilmkapi
temperatuuril ES massiivne tlekanne hiipovoleemilises Sokis haigele vdib
pdhjustada rutmihaireid siidameseiskuseni (5). Lisaks soodustab patsiendi
allajahtumine hidbimishairete sliivenemist.

3. Verekaotuse hindamisel lita mdddetavatele kadudele ka retransfusiooni aparaati
aspireeritud vere kogus. Kontaminatsioon hepariiniga on retransfusiooni aparaadi
kasutamisel tdendoline ja selle neutraliseerimine protamiiniga ndidustatud.

4. Hinnata senine ja prognoosida oodatav verekaotus, et digeaegselt tellida
plasmatooted ja trombotsuudid. Kui VKP ja TRK tellimisel arvestatakse
transfundeeritud ES doose, tuleb doonori ES doosidele liita juurde
retransfusiooni aparaadiga toodetud ja retransfundeeritud ES doosid.

5. Kui vereteenistusel ei ole voimalik massiivse transfusiooni korral valjastada
verekomponente ndutavas koguses, on lubatud:

5.1. kasutada asendusgruppe, vt ,Verepreparaatide asendamine® |k 21;

5.2. kanda ule erakorraliselt kogutud varsket taisverd. (6,7)

Hiiibimishaire massiivse transfusiooni korral:

HuUbimishaire tuleneb nii hidbimisfaktorite ja trombotsidtide defitsiidist kui
funktsioonihairest. Hilbimishaire ilmneb kui 3-e v6i vahema tunniga tle kantud
verepreparaatide kogus laheneb haige ringleva vere mahule. Ligikaudu 1.4 kordse
veremahu kaotuse jargselt langeb kriitiliselt madalaks (~1 g/l) fibrinogeeni (FXIII)
sisaldus plasmas. Kui verekaotus ulatub 2 ringleva vere mahuni, alanevad kriitilise
tasemeni ka FllI, FV, FVII, FVIII ja trombotsuutide sisaldus. (6) Olukorras, kus kdigi
hadbimisfaktorite defitsiit tekib Uheaegselt, saabub kriitiline piir ilimselt varem.
Erutrotstittide suspensioon ja teised plasmavaesed asenduspreparaadid péhjustavad
lisaks ka vere hulbimisfaktorite lahjenduse. Ka varskelt kilmutatud plasmas on
huubimisfaktorite aktiivsus langenud (1,8). DIK stindroom kui hitubimatuse pdhjus esineb
harva, kuid on voimalik eeskatt slinnitusabis ette tulevate massiivsete verekaotuste
korral.

HUUbimishairete profllaktika ja ravi:

1. Hoida Hb nivoo ule 100 g/L ja Hct Gle 0,3 vaartustes kuna eritrotsiidid
tdstavad vere viskoossust ja aitavad stabiliseerida verehutvet (2).
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2. Oodatava massiivse verekaotuse ja kudede purustuse korral alustada
koheselt paralleelselt ES Ulekandega VKP Ulekannet — 1 doos 2 doosi ES
kohta ja TRK ulekannet (samuti 1 BC doos 2-e doosi ES kohta) (8).

3. Hoida trombotsiiiitide arv > 50 x 10°L™, kesknarvisiisteemi trauma haigetel > 100

x 10°LY , APTT ja PT mitte pikemana kui 1.5 normi. Kui INR voi PT on 1.5 vdi

rohkem korda pikenenud, tuleb kasutada VKP-d doosis 15 ml/kg. Kui APTT on

pikenenud rohkem kui 1.5 korda, tuleb lisaks plasmale kasutada vW-FVIII-
kontsentraati ja fibrinogeeni vdi nende asemel 10-15 doosi krlopretsipitaati.

Sailitada patsiendi tsentraalne temperatuur > 35°C.

Normaliseerida ioniseeritud Ca* sisaldus patsiendi vereplasmas.

Kasutada desmopressiini ja/véi antifibrinoltdtikume.

Rasketel juhtudel kui verepreparaatidega ei dnnestu hiitibimishairet kdrvaldada

tuleks vdimalusel kasutada rFVII kontsentraati. (10)

8. Kaaluda vdib ka varske (alla 24 tunni sailitatud) taisvere tlekannet. Vt Ik 6

No o s

Massiivse transfusiooni teised tisistused:

- Metaboolne atsidoos- pdhjustajateks tsitraat, eritrotsiitide laktaat ja
puhversisteemide lahjendus.

- Hupotermia.

- Huperkaleemia- ES-s voib kaaliumi konsentratsioon olla tdusnud 30-70
mmol/I-ni.

- Tsitraadi murgistus sellest tuleneva hupokaltseemiaga.

- Vahenenud 2,3 DPG erltrotsuitides.

- Mikroagregaatide teke. (9)

Massiivset transfusiooni vajanud patsientide surevus on kérge ja selle pdhjuseks
peetakse mitte transfusiooni, vaid kudede kahjustust, mis viis massiivse verekaotuseni ja
sellele jargnenud shokiperioodi kudede hipoperfusiooniga.

Allikad:

1. British Committee for Standards in Haematology. The clinical use of red cell

transfusion. British Journal of Haematology 2001;113:24-31.

2. Samarttel J.Infusioonravi. Happe-alustasakaal.Parenteraalne toitmine.
Ravijuhised. Tartu 2001.
Anestesia ja tehohoito. Duodecim 1998.
British Committee for Standards in Haematology.Guidelines for transfusion for
massive blood loss. Clincial and Laboratory Haematology 1988;10:265-273.
Miller R. Anesthesia, 6-th Edition, 2004.
Task Force. Clin Lab Haematol. 1988;10:265-273.
Riigikogu seadus Vereseadus. RTI, 08.03.2005. 13, 63.
Hillyer CH, Silberstein LE, Ness PM. Blood banking and Transfusion
Medicine. Churchill-Livingstone 2003;307- 320.
Hiippala TS, Myllyla GJ, Vahtera EM. Hemostatic Factors and Replacement
of Major Blood Loss with Plasma-Poor Red Cell Concentrates. Anesthesia &
Analgesia 1995;81(2):360-365.
10. Helsinki Ulikooli Haiglate Massiivse Transfusiooni juhend. Marts 2005.
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Krooniline aneemia

1. Aneemia definitsioon

Aneemia on erutrotsuutide vdi hemoglobiini vahenemine veres, mis on pd&hjustatud
verekaotusest, ebapiisavast eritropoeesist, suurenenud hemolilsist vdi nende
kombinatsioonist.
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Krooniline aneemia - aneemia, mis pole pdhjustatud agedast verekaotusest ega agedast
hemoluusist. Kui dgeda aneemiaga kaasneb hupovoleemia, siis kroonilise aneemiaga
patsient on normo- voi isegi hlipervoleemiline.

Kroonilise aneemia etioloogia:

-krooniline verekaotus;

-puudulik erUtropoees (raua-, Bl2-vitamiini vdi foolhappe puudusest; erltropoetiini
vahesusest, luutidi puudulikkusest);

-krooniline hemoluus.

2.Aneemia kliinilised simptomid

Aneemia Kliinilised siumptomid tekivad kardiopulmonaalsetest kompensatoorsetest
mehhanismidest kudede hipoksiale ja on vastavuses hipoksia dgeduse ja kestvusega.
Stmptomid voivad varieeruda nérkusest  ja suurenenud arrituvusest
stidamepuudulikkuse ja Sokini. Oluliselt langeb koormustaluvus.

Muidu tervetel inimestel ei esine puhkeolekus aneemia simptomeid Hb vaartuste juures
Ule 70-80 g/I. Koormusel kurdavad nad sageli diispnoed. Hb 60 g/l korral kurdab enamus
patsiente norkust. Hb vaartus 30 g/l pdhjustab dispnoed puhkeolekus. Hb 20-25 g/l
juures tekib sageli sidamepuudulikkus ka muidu tervetel inimestel (1).

Lapsed taluvad kroonilist aneemiat paremini ja vdivad olla asimptoomsed ka Hb 50 g/|
korral (1).

3. Naidustused eriitrotsuutide tilekandeks

Aneemia pole diagnoos ega seega ka iseenesest naidustus vereiilekandeks!
Eriutrotsultide uUlekande ainsaks naidustuseks on parandada kudede hapnikuga
varustatust(10).

Erltrotstltide Uulekande eesmargiks kroonilise aneemia puhul ei ole aneemia
likvideerimine Hb vaartuse viimisega referentspiiridesse (1), vaid haige seisundi
stabiliseerimine (3,9), et saaks jatkata etioloogilist ravi.

Kuna puudub otsene kudede oksugenisatsioonitaseme indikaator, kasutatakse
erutrotstitide Ulekande vajaduse maaratlemiseks Hb ja Hct vaartusi.
Samas ei ole Uldist kokkulepet, millise Hb vaartuse juures peab kindlasti erutrotsudte Ule
kandma (3,4,6,9,10) ega ka Hb vaartust, mida peab Ulekandega saavutama (1,2).
Samades Kliinilistes situatsioonides ei sobi erinevatele patsientidele erUtrotstdtide
Ulekande vajaduse hindamiseks Uhed Hb ja Hct vaartused, kuna erineda voivad nii
patsientide vanus kui kaasnevad haigused (2).
On teada, et Hb vaartust 60-70 g/l talutakse modnikord ilma igasuguse organite
hidpoksilise kahjustuse nahtudeta (6). Seetdtu ei peaks transfusiooni teostama ka
madalate Hb vaartuste juures asimptomaatilisel patsiendil kui spetsiifiline aneemia ravi
on voimalik.
Enamuses praegu kehtivates transfusioonijuhendites peetakse valeks erGtrotsiltide
Ulekannet Hb vaartuse juures >100g/l (5,7) ja kindlalt vajalikuks vaartuse juures < 60g/I|
(5). Vahepealsete Hb vaartuste juures o&igustab transfusiooni vajadus vahendada
patsiendi kudede hipoksiast tingitud kliinilisi simptome, haiguse stivenemist ja suremust
.
Erltrotstidte on vaja ule kanda kérgema Hb vaartuse juures eakatel patsientidel (6) ning
kaasneva sudame-, kopsu- (6), tserebrovaskulaar- vdi onkoloogilise haiguse ning
septilise seisundi korral On leitud, et eakatel ageda muokardi-infarktiga haigetel, kel
| teostati transfusioon Hb vaartuste juures <90 g/l, oli madalam suremus (7,8).
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Kroonilise aneemia korral voib vajadus erltrotsiitide tlekandeks tekkida enne plaanilist
eeldatava verekaotusega operatsiooni (7) Vt Preoperatiivne verepreparaatide kasutus Ik
59.

Kroonilise aneemia puhul on tegemist normovoleemilise patsiendiga ning Kkiire ja
massivne erutrotsuitide Ulekanne vdib viia tsirkulatoorse Ulekoormuseni, eriti eakatel
patsientidel (9).

Korduvad erttrotsiiitide Glekanded pika aja valtel vboivad pdhjustada hemosideroosi (1).
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Hemoliitiline aneemia
| Kaasasiindinud hemoliiiitilised aneemiad.

Kaasasundinud hemollutilised aneemiad on lai grupp parilikke haigusi, mille aluseks on
erutrotsiidi  membraanianomaaliad, ensumopaatiad vdi hemoglobinopaatiad.
Kompenseeritud kaasastindinud hemolidtiliste aneemiate puhul pole transfusioonravi
reeglina vajalik.(1,3).

1. Membraanianomaaliate ja ensimopaatiate korral kasutatakse erGtrotsiitide
suspensiooni ulekannet aplastilise véi hemoluutilise kriisi korral kiiresti tekkinud sugava
aneemia kupeerimiseks. Esimestel elunadalatel intensiivse hemolllsi tingimustes
kernikteruse valtimiseks kasutatakse fototeraapiat ja vajadusel vahetusilekannet(1,3,9).

2. Hemoglobinopaatiad. Erutrotstuutide suspensiooni Ulekanne on naidustatud
sirprakulise aneemiaga patsiendil (homosulgootse HbS korral) voi topeltheterosligootsel
patsiendil (nditeks HbS/C korral) voi talasseemiaga (B-talasseemia major) patsiendil.
Transfusioonravi eesmark siin pole normaliseerida hemoglobiini taset, vaid valtida voi
ravida sirprakulise aneemia vOi talasseemia agedaid voi  kroonilisi  tsistusi.
Erutrotstuitide suspensiooni Ulekanne viib autoloogse erutropoeesi aktiivsuse
vahenemisele ning aitab ara hoida skeletideformatsioonide teket.(1,3).
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2.1. Sirprakulise aneemia korral on erutrotsttide suspensiooni tlekande naidustuseks:

- korduvate vaso-oklusiivsete tusistuste valtimine

- insult, korduvad transitoorsed ajuisheemia atakid

- aplastiline kriis

- verekaotus

- preoperatiivselt

- korduvad kopsuinfarktid
Transfusioonitaktikas kasutatakse nii tavalist erltrotstitide suspensiooni Glekannet kui
osalist vahetustlekannet, viimast just raualiigladestuse korral. Sirprakulise aneemiaga
patsiendid on hasti kohanenud Hb tasemega 70-100 g/l, hiperviskoossuse valtimiseks
ei tohi transfusioonide kaigus tdsta hematokrit tle 35%. Transfusioonravi peamine
eesmark on tagada ringes normaalse HbA tase (~30%) ja vdhendada HbS sisaldavate
punaliblede loomet. HbS tase tuleks hoida 20-50% piires, millega saavuatakse oluline
vaso-oklusiivsete tusistuste vahenemine.
Kuna enamasti on korduv transfusioonravi vajadus, soovitatakse kasutatada filtreeritud
erltrotstitide suspensiooni.
Ageda hemoltilise vdi aplastilise kriisi korral on ertitrotsitide suspensiooni tlekanne
naidustatud kui hemoglobiini tase langeb alla 50 g/l vdi rohkem kui 20g/l patsiendi
tavalisest tasemest. Eesmark on tésta hemoglobiini tase 70-80g/l-le.(1,2,3,4,9).

2.2 Talasseemia korral on erutrotsuitide suspensiooni Ulekande naidustuseks nii
sumptomaatiline aneemia kui autoloogse erlUtropoeesi mahasurumine. Eesmark on
hoida hemoglobiin transfusioonieelselt tasemel 95-110 g/l. Transfusioonijargne
hemoglobiini tase ei tohi lGletada 150 g/l. Kui soovitud hemoglobiini tase on saavutatud,
jatkatakse séilitava transfusioonraviga 2-5 n&dalaste intervallidega. Uhekordne
transfusioonimaht séltub llekantava erutrotstitide suspensiooni hematokritist, patsiendi
kehakaalust ja aneemia stigavusest.

Soovitatakse kasutatada filtreeritud eritrotstitide suspensiooni. (1,2,3,5,9).

I Omandatud hemoliiiitiline aneemia.

Omandatud hemolidtiliste aneemiate hulka kuuluvad sooja- ja kilmaautoantikehadest
pbhjustatud autoimmuunsed hemolultilised aneemiad (AIHA), alloimmuunsed
hemoluusid, paroksusmaalne 6ine hemoglobiinuuria, ravimitest pdhjustatud hemoluus,
hldpersplenismist pdhjustatud hemolits jt slndroomid. Enamasti on tegemist
episoodilise probleemiga ning transfusioonravi ei ole vaja. (1,3).

Transfusioonravi eesmargiks siin on valtida voi ravida stigava aneemia tagajargi, kuni
hemoluus on spetsiifilise raviga kontrolli alla saadud. Transfusioonravi on naidustatud
ainult_eluohtlikult stigava aneemia korral! (1,2,3).Transfusiooniks on soovitav kasutada
filtreeritud ja kiiritatud verekomponenti.

1. Autoimmuunhemollusid.

1.1. Soojaantikehadega AIHA.

Valikmeetodiks on immuunsupressiivne ravi  prednisolooniga.  ErGtrotsiitide
suspensiooni Ulekannet kasutatakse elulistel ndidustustel sligava aneemia korral, mis
pole veel reageerinud immuunsupressiivsele ravile. Ka Ulekantud erutrotsuutide eluiga
on AIHA korral Iihike, parandades Uksnes lUhiajaliselt vere hapnikutranspordivéimet!
Eelistatud on vaikesemahuline Ulekanne l|Uhema ajaintervalli jarel. Ei ole Uhest
kriteeriumi, millisel aneemia astmel transfusioonravi kasuks otsustada, arvestada tuleb
eelkdige patsiendi seisundit kardiaalse dekompensatsiooni, respiratoorse funktsiooni ja
ajuisheemia aspektist, kuid enamasti hemoglobiini tasemeni 50 g/l dnnestub Ullekannet
valtida. Erltrotsuutide suspensiooni Ulekanne teostatakse immuunsupressiivse ravi
foonil, erinevad uuringud on naidanud, et sel juhul transfusioon ei suurenda
autoimmuunhemolidsi intensiivistumise, DIK sudndroomi vdi neerupuudulikkuse
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riski.(1,6). Arvestada tuleb alloimmuunhemolidusi riski, kuna 14-40% AIHA patsientidel
esinevad Kkliiniliselt olulised alloantikehad. Selle valtimiseks on oluline alloantikehade
identifitseerimine  panaglutiniinide foonil ja ulekandeks sobiva erutrotsuitide
suspensiooni leidmine. (1,3,6,7,8).

1.2. Kilmaantikehadega AIHA.

Valikmeetodiks on immuunsupressiivne ravi. Eritrotstittide suspensiooni Ulekannet
kasutatakse elulistel ndidustustel sligava aneemia ja kardiaalse dekompensatsiooni
korral. Veregrupi maaramine ja sobivusproovid tuleb teostada +37 C juures
Erutrotstititide suspensioon tuleks enne dlekannet soojenda +37 C-ni, kui puudub
spetsiaalne kontrollitava temperatuuriga erttrotsttide suspensiooni soojendaja, on
ohutum kanda Ule toatemperatuurii komponent aeglaselt suurde veeni, samal ajal
jalgides, et patsient oleks soojas.(1,3,6,8).

2. Paroksismaalne 6ine hemoglobiinuuria.

Erdtrotsuutide suspensiooni Ulekannet kasutatakse elulistel naidustustel sugava
aneemia korrigeerimiseks ageda hemoluutilise kriisi puhul ja ka kroonilise refraktaarse
hemollusi korral simptomaatilise aneemia raviks. Transfusiooni korral on soovitav
kasutada pestud filtreeritud erGtrotstitide suspensiooni.(3,8).

3. Alloimmuunhemoludsid:

3.1. Hemoludtilised transfusioonireaktsioonid vt ravijuhendi ptk.VI
(Transfusioonireaktsioonid).

3.2. Vastsundinu hemoludtiline tébi vt. ravijuhendi ptk. IV p. 7. (Pediaatrilise patsiendi
ravi verepreparaatidega).
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Kaasasiindinud ja omandatud hiiibimishaired
I Primaarse hemostaasi hiire.
Primaarse hemostaasi haire on tingitud kas trombotsitopeeniast voi trombotsiitide

funktsioonihairest.  Primaarset hemostaasihairet iseloomustab petehhiate ja
ekhimooside esinemine nahal, limaskestade veritsus, kohene pidev nirisev veritsus
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haavadest; madal trombotslltide arv ja veritsusaja pikenemine trombotsitopeenia
korral,  pikenenud veritsusaeg normaalse  trombotslltide hulga  juures
trombotsltopaatiate korral.

Primaarsest hemostaasihairest tingitud veritsuse proflilaktikaks ja raviks kasutatakse
trombotsuutide kontsentraadi tUlekannet. Trombotsuutide kontsentraadi doos ulekandel:
1 Uhik (s.0. 1 taisvere donatsioonil saadud trombotsuitite hulk, sisaldab ~vahemalt
55x10° trombotsiiiiti)/10 kg retsipiendi kehakaalu kohta. (4,5,6)

A. Trombotstitopeeniad.

Trombotsitopeenia pdhjusteks vdivad olla: 1. Vahene trombotsiitide produktsioon;

2. Liigne trombotsiuttide lammutamine véi kulutamine (immuunmehhanismi vahendusel,
ravimindutseeritud, dissemineeritud intravaskulaarse koagulatsioon, sepsis); 3.
Lahjenduslik trombotsitopeenia (massiivne vereulekanne); 4. Trombotsuutide
ebalhtlane jaotumine (splenomegaalia).

1. Megakariiopoeesihairest tingitud trombotsitopeeniad. Uldiselt kehtib reegel, et
trombotsiiitide hulga juures alla 50x10%I on veritsus tingitud eelkdige trombotsiito-
peeniast, ile 50x10°/l koagulopaatiast, trombotsiitopaatiast véi muul péhjusel.
Proflilaktiline trombotsiitide kontsentraadi Ulekanne on naidustatud trombotsiitide
hulga juures alla 10x10% — see on piir, millest siigavama trombotsiitopeenia korral
suureneb oluliselt spontaanse hemorraagia risk.

Trombotsiiiitide hulga juures 10-20x10%1 on profiilaktiline trombotsiiiitide kontsentraadi
ulekanne naidustatud veritsusriski suurendavate lisategurite esinemisel.

Trombotsiiiitide hulga juures 20-50x10%1 on profiilaktiline trombotsiiiitide kontsentraadi
ulekanne naidustatud trauma (operatsiooni korral) ja vigastuse jargselt.

Trombotsiiitide hulga juures iile 50x10°%1 ning veritsusriski siivendavate tegurite
puudumisel on (dlekanne naidustatud suurte operatsioonide, kesknarvisisteemi
operatsioonide, “pimedate” invasiivsete protseduuride korral, kus mehhanilise
hemostaasi votteid ei saa rakendada.

Kaasuv hullbimisfaktorite defitsiit, ureemia, trombotsultide funktsiooni parssivate
ravimite kasutamine, palavik, infektsioon, splenomegaalia, DIK sundroom vdivad
suurendada veritsuse ohtu mistahes trombotsiitide hulga juures.(1,2,4,5,6).

1.1. Age leukeemia (v.a. 4ge promielotsiitaarne leukeemia).
Profllaktiline trombotsuitide kontsentraadi Ulekanne on naidustatud trombotsuutide
hulga juures alla 10x10%/1. (1,2).

1.2. Age promielotsiitaarne leukeemia.
Sageli kaasneb koagulopaatia, seetottu soovitatakse profilaktilist trombotsidtide
kontsentraadi (ilekannet trombotsiiiitide hulga juures alla 20x10%1.(1,2).

1.3. Vereloome tuvirakkude siirdamine.

Profllaktiline trombotsultide kontsentraadi Ulekanne on naidustatud trombotsuutide

hulga juures alla 10x10%1.(1,2).

1.4. Krooniline stabiilne trombotsutopeenia (naiteks muelodusplaasia, aplastilise
aneemia korral).

Profllaktiline trombotsultide kontsentraadi Ulekanne on naidustatud trombotsuutide

hulga juures alla 10x10%I (veritsusriski suurendavate tegurite puudumisel <5x10%/).

Arvesta kestva transfusioonravi vajaduse ning véimaliku alloimmmunisatsiooni ja

refraktaarsuse tekkega ulekannetele. (1,2).

1.5. Profllaktiline trombotstitide kontsentraadi Ulekanne enne operatsiooni voi
invasiivset protseduuri.
- luuldi aspiratsioon— ja trepaanbiopsia puhul sligava trombotsitopeeniaga
patsiendil ei ole profiilaktiline trombotsidtide tlekanne naidustatud.
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- Lumbaalpunktsiooni, epiduraalanesteesia, gastroskoopia koos biopsiaga,
tunnelleeritavate kateetrite paigaldamise, transbronhiaalse biopsia,
maksabiopsia, laparotoomia puhul peaks trombotsiiiitide hulk olema >50x10%!I.

- Operatsioonidel suurtel pindadel vdi hea vaskularitatsiooniga piirkondades vdi nn.
kriitilistes piirkondades (n. aju-, silmaoperatsioonid) peaks trombotsiltide hulk
olema 100x10%1.(1,2).

2.1. Trombotsuutide liigsest lammutamisest tingitud trombotsutopeeniad.

2.1.1. Autoimmuuntrombotstitopeenia.

Autoimmuuntrombotsitopeenia ravi on immuunsupressiivne ravi prednisolooni vdi
intravenoosse immuunglobuliiniga. Trombotsultide kontsentraadi Ulekanne on
naidustatud ainult eluohtliku verejooksu korral. Samal ajal peab jatkuma ravi
intravenoosse metlllprednisolooniga ja immuunglobuliiniga, et saavutada maksimaalne
efekt trombotsiutide hulga tdusus ning veritsuse peatamisel.(1,5,7).

2.1.2. Neonataalne alloimmuuntrombotsitopeenia (NAIT). Antenataalselt soovitatakse
ema ravi intravenoosse immuunglobuliiniga, loote sligava trombotsttopeenia korral HPA
(ia ABO ning RhD) sobiva trombotslitide kontsentraadi intrauteriinne Ulekanne.
Postnataalselt, arvestades korget riski intrakraniaalse hemorraagia tekkeks, on
naidustatud HPA-1la-/HPA-5b-negatiivsete trombotsiitide kontsentraadi tlekanne, efekti
puudumisel kasutatakse emalt separeeritud pestud ja kiiritatud trombotsuite. Koik
intrauteriinselt ja perinataalselt kasutatavad verekomponendid tuleb filtreerida ning
kiiritada. Trombotsudtide kontsentraadi doos on 10-20 ml/kg.

Intravenoosse immuunglobuliini kasutamine NAIT ravis postnataalselt on efektiivne kuni
75 % juhtudel, kuid arvestada tuleb, et trombotstitide hulga tdus ilmneb 24-48 tunni
jooksul, seni pusib intrakraniaalse hemorraagia oht. NAIT puhul on eesmargiks hoida
trombotsiiitide tase > 30x10%I. (1, 4, 8).

2.1.3. Dissemineeritud intravaskulaarse koagulatsiooni (DIK) sindroom. Trombotsudtide
kontsentraadi Ulekannet kasutatakse ageda DIK siindroomi ravis koos koagulopaatia
korrigeerimise ja sindroomi vallandanud haiguse raviga, kui veritsus on pdhjustatud
trombotsutopeeniast. Oluline on sage trombotsuutide hulga ja koagulogrammi
jalgimine.

Puudub konsensus, millisel trombotsudtide hulga tasemel on trombotsiitide
kontsentraadi tilekanne naidustatud, kuid soovitatakse hoida tr >50x10°7/1.

Kroonilise DIK sundroomi korral voi veritsuse puudumisel ei soovitata trombotsiutide
kontsentraadi Ulekannet lihtsalt trombotsidtide hulga korrigeerimiseks.(1,5,6)

2.1.4. Transfusioonijargne purpura. Valikmetoodiks on immuunsupressiivne ravi
intravenoosse immuunglobuliiniga kogudoosis 2g/kg 2-5 paeva jooksul. Trombotsuttide
kontsentraadi Ulekanne tuleb arvesse ainult raske verejooksu korral. Vt. ka ravijuhendi
ptk VI (Transfusioonireaktsioonid).(1).

3. Massiivne verellekanne.
Normaalse luuldireservi ja perifeerse vere trombotsiltide hulga juures pole
trombotsuutide kontsentraadi Ulekande vajadust kuni Uhekordse veremahu

asendamisel. Uldiselt arvestatakse (lekande vajaduseks iga 1,5 kordse kaotatud
veremahu kohta 8 Uhikut trombotslite (= 2 doosi 4BC trombotsiltide kontsentraati).
Kdige otstarbekam on lahtuda trombotsuitide vaartusest veres ning mikrovaskulaarset
tlilipi veritsuse esinemisest. Eesmérk on hoida trombotsiiiitide hulk = 50x10%1.
Politrauma voi kesknarvisiisteemi vigastuse korral soovitatakse hoida trombotsiitide
hulk 100x10°%1 piires. (1,3,4). Vt. ka ravijuhendi ptk. IV p.1. (Age verekaotus).
Trombotslutide kontsentraadi Ulekanne on vastunaidustatud trombootilis-trombotsuto-
peenilise purpura, hepariinist indutseeritud trombotsitopeenia, hlpersplenismist
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pohjustatud trombotsitopeenia, samuti ravimata DIK stindroomi korral, kui DIK p&hjust ei
korrigeerita (1,4,5).

B. Trombotsttopaatiad.

Trombotsltopaatia pohjusteks vdivad olla: 1. kaasaslndinud trombotsiutide
funktsioonihaired (von Willebrandi tobi); 2. ravimid; 3. susteemsed haigused
(neerupuudlikkus, maksapuudulikkus, glikogeenladestustdoved); 4. disproteineemiad
(mieloomtdbi); 5. Kroonilised miueloproliferativsed haigused; 6. Leukeemiad ja
muelodusplastilised stindroomid.

Eelistatud on medikamentoosne ravi (desmopressiin, traneksaamhape), kui sellest ei
piisa vOi esineb samaaegne trombotsitopeenia , siis kasutatakse trombotstitide
kontsentraadi Ulekannet. Jargnevad soovitused on veritsuse raviks voi profiilaktikaks
trombotsutopaatiaga patsiendil enne invasiivset protseduuri:

- jata ara trombotsudtide funktsiooni parssivad ravimid;

- ravi trombotslitide funktsioonihairet pdohjustavat haigust;

- hoia neerupuudulikkusega patsiendil hematokrit tle 30%;

- kasuta desmopressiini pariliku trombotsttopaatiaga patsiendil;

- kasuta desmopressiini vdi kriiopretsipitaati ureemiaga patsiendil;

- kui eelnevad meetodid ei anna tulemust, kasuta trombotstitide kontsentraadi
Ulekannet.

- Glanzmanni trombasteeniaga patsientidel soovitatakse preoperatiivselt kasutada
rekombinantset faktor Vlla  veritsuse profilaktikaks ja raviks, et valtida
transfusioonraviga kaasnevat vdimalikku alloimmunisatsiooni ja refraktaarsust,
jattes trombotsuutide kontsentraadi Glekande erakorraliseks ravivotteks. (1,5).
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Il Koagulatsioonihaire.

Koagulatsioonihdire on tingitud Uhe Vvbi mitme huubimisfaktori defitsiidist.
Koagulatsioonihairet iseloomustab sligavate lihase- ja liigesesiseste hematoomide teke,
hiline veritsus haavadest; PT, APTT, TT pikenemine, fibrinogeenitaseme vahenemine.
Koagulatsioonidefekt voib olla 1. parilik (A-hemofiilia, B-hemofiilia, teised Uksikute
huubimisfaktorite defitsiidid), sel juhul on enamasti tegemist Uhe hulbimisfaktori
puudusega; 2. omandatud (K-vitamiini defitsiit, maksahaigus, antikoagulantravi,
tromboluutiline ravi, DIK sindroom, massiivne verellekanne), sel juhul on sageli
tegemist mitme huubimisfaktori puudusega (5).
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Koagulatsioonihdirete raviks kasutatakse varskelt kiimutatud plasmat, krlopretsipitaati,
spetsiifilisi htiibimisfaktorite kontsentraate.

| Parilikud koagulatsioonihaired.

Veritsuse raviks vdi proflilaktikaks kasutatakse spetsiifilist hiilbimisfaktori kontsentraati,
selle puudumisel on naidustatud varskelt kilmutatud plasma llekanne. Véimalusel tuleb
eelistada huaubimisfaktori kontsentraati, sest see on viirusohutum ja saavutab kérgema
hadbimisfaktori taseme ilma tsirkulatsiooni Ule koormamata. VKP on naidustatud
eelkdige II,V,VII, X, XI, XllI faktori defitsiidi korral (5).

Faktor VIl kontsentraadid.

Keskmise puhtusastmega kontsentraatides f VIII moodustab 1-10 % kogu valgust, need
kontsentraadid sisaldavad ka fibrinogeeni ja jalgedena teisi hliibimisfaktoreid.

Kdrge puhtusastmega kontsentraadid sisaldavad >90 % f VIII kogu valgust.

Faktor VIl infusioonijargne biosaadavus on 80 %, poolvaartusaeg plasmas 8-12 tundi

(5).

Faktor VIII kontsentraat on naidustatud:

1.Veritsuse raviks voi profulaktikaks A-hemofiiliaga patsientidel keskmise voi sligava f
VIl defitsiidi korral (keskmise astmega defitsiidi korral on f VIII aktiivsus 1-5% ehk tase
plasmas 1-5 U/dl, sugava defitsiidi korral on f VIII aktiivsus < 1% ehk tase plasmas
<1u/dl).

2. Veritsuse raviks voi proflilaktikaks A-hemofiiliaga patsiendil, kellel on madalas tiitris f
VIl inhibiitorid (< 5-10 Bethesda thiku/ml).

3. Von Willebrandi faktorit sisaldavaid faktor VIII kontsentraate kasutatakse veritsuse
raviks voi proflilaktikaks von Willebrandi tdvega patsientidel.(5).

F VIl annustamisel I&htutakse valemist:
F VIII doos uhikutes = soovitav f VIII tase in vivo (%) x kehakaal (kg) x 0,5
vOi arvestatakse, et 1 Uhik f VIII kg kehakaalu kohta téstab f VIII taset 2 % vorra. (4,5).

Vajalik f VIII tase soltub kliinilisest situatsioonist:

Kerge veritsus (tUsistumata hemartroos, hematoomid nn. mittekriitilistes piirkondades,
haavade sidumised, artrotsentees, 6mbluste ja dreenide eemaldamine) — annus on 10-
15 U/kg 12 tunnise intervalliga 2-4 paeva. Artrotsenteesil, dmbluste eemaldamisel piisab
enamasti Uhekordsest manustamisest.

Raske veritsus (hematoomid elutdhtsates piirkondades, traumad, operatsioonid, mitme
hamba ekstraktsioon) — algannus on 30-50 U/kg , sailitusannus 30-40 (i/kg 8-12 tunnise
intervalliga 10-14 paeva (vdi kuni haava paranemiseni). Oluline on hoida f VIII tase =
30u/dI (aktiivsus = 30%).

Ravi efektiivsuse hindamiseks tuleb maarata f VIl koagulantne aktiivsus plasmas, APTT
vaartused vdivad olla normis ka kriitiliselt madala f VIII taseme juures.

F VIII inhibiitoritega patsientidel faktor VIII doos Uhikutes = 20-50 U/kg kohta sdltuvalt
veritsuse raskusest + 20 U/kg iga Bethesda Uhiku kohta. (4,5).

Faktor IX kontsentraat.

Faktor IX kontsentraat sisaldab 20-30 % f IX ( mitte < 50 U f IX /mg valgu kohta), lisaks
jalgedena I, VII, X hulbimisfaktorit. F IX infusioonijargne biosaadavus on 25-50%, faktor
jaotub nii intra- kui ekstravaskulaarruumis. F IX poolvaartusaeg plasmas on 22-24 tundi.

(5).
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Faktor IX kontsentraat on naidustatud B-hemofiiliaga patsientidel veritsuse profiilaktikaks
ja raviks.

Annustamisel arvestatakse,et 1 Ghik f IX /kg kehakaalu kohta téstab faktori taset 2 %,
kuid jaotumise téttu ka ekstravaskulaarruumi peab algannus olema 1,5-2 korda suurem
plasma mahu jargi arvutatud annusest. (4,5).

Kerge veritsus (tlsistumata hemartroos, hematoomid nn. mittekriitilistes piirkondades,
haavade sidumised, artrotsentees, dmbluste ja dreenide eemaldamine) — algannus on
20-30 U/kg, sailitav annus 15 U/kg 24 tunnise intervalliga 2-4 paeva.

Raske veritsus (hematoomid elutdhtsates piirkondades, traumad, operatsioonid, mitme
hamba ekstraktsioon) — algannus on 60-70 U/kg , sailitusannus 20-40 (i/kg 24 tunnise
intervalliga 10-14 paeva (v6i kuni haava paranemiseni). F IX hemostaatiline tase on 25-
30 %. (4,5).

Varskelt kiilmutatud plasma

e arvesta, et 10 -15 ml/kg kehakaalu kohta tdstab hitibimisfaktorite taset ~15 - 20%
¢ taiendava manustamise intervall s6ltub asendatava faktori poolvaartusajast

e tsirkulatoorne Ulekoormus ilmneb kogudoosi > 30 ml/kg /24 h juures. (5).

Faktor Vajalik hemostaatiline tase | Poolvaartusaeg
veritsuse, operatsiooni korral plasmas (tundides)
Fibrinogeen 50-100 mg/dl 96
Il 10-25 % 60
V 10-30% 24
VI 10-25% 4
VIII 8-12
Vaiksem veritsus 30-40%
Raske veritsus 80-100% operatsiooni ajal
30-50 % postoperatiivselt
Invasiivne stomato- 30-40%

loogiline protseduur

IX 22
Vaiksem veritsus 30-40%
Raske veritsus 50-80% operatsiooni ajal
40 % postoperatiivselt
Invasiivne stomato- 30-40 %

loogiline protseduur

X 10-40 % 35

Xl 20-30 % 60

Xl <5% 6 paeva
vonWillebrandi faktor 8-12

Kriopretsipitaat

Hemofiilia A korral kasutatakse krlopretsipitaati spetsiifilise  hlubimisfaktori
kontsentraadi puudumisel annuses 1 kott/6 kg retsipiendi kehakaalu kohta, mis tagab
hemostaatilise faktor VIl taseme (35%). (5).

Il Omandatud koagulatsioonihaired.

- Mitme huubimisfaktori defitsiidist tingitud veritsuse raviks kasutatakse varskelt
kUlmutatud plasmat, annus: 10 ml/kg 8-12 h intervalliga.(1).
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Hipo- ja dusfibrinogeneemia. Hiupofibrinogeneemia korrektsioon on vajalik, kui
fibrinogeeni tase on alla 1 g/l.(1).

Kasutatakse kriopretsipitaati arvestades, et 10 kotti krlopretsipitaati tostab
fibrinogeeni hemostaatilisele tasemele (60-100 mg/dl) 70 kg inimesel.

DIK sundroom.

DIK sundroom kaigus kulutatakse ara kdik huubimisfaktorid, kuid esmajoones
fibrinogeen, fV, fVIIl ja fXIll. DIK stindroomi ravis on esmatahtis vallandava
pohjuse ravi. Veritsuse korral on naidustatud varskelt kilmutatud plasma,
krlopretsipitaadi ja trombotslltide kontsentraadi Ulekanne ( vt. trombotsito-
peenia ravi), veritsuse puudumisel ei ole verekomponentide kasutamine
naidustatud.(1,5,6).

Trombootilis-trombotsitopeeniline purpur

Varskelt kilmutatud plasma on naidustatud terapeutiliseks plasmavahetuseks.
Puudub optimaalne skeem, kuid soovitatakse teostada plasmavahetus 1
plasmamahu ulatuses paevas kuni vahemalt 2 paeva on pulsinud remissioon
(neuroloogilised nahud taandunud, tr = 150x10°%1, laktaatdehiidrogenaas normis,
hemoglobiin tdusutendentsiga). (1,6).

Varfariini efekti neutraliseerimine.

Varskelt kilmutatud plasmat (15 mil/kg) kasutatakse varfariini efekti Kkiireks
neutraliseerimiseks ainult raske veritsuse vbi kohese operatsiooni vajaduse
korral, samaaegselt manustatakse K-vitamiini (fitomenadioon) 5 mg i.v.
Veritsuse puudumisel vdi kerge veritsuse korral manustatakse K-vitamiini 5 mg
i.v., transfusioonravi ei ole naidustatud.(1,5).

K-vitamiini defitsiit. Varskelt kilmutatud plasmat kasutatakse ainult raske
veritsuse korral. Eelistatud on ravi K-vitamiiniga (fitomenadioon).

NB! Intensiivravil olevad patsiendid peaksid saama rutiinselt K-vitamiini (
taiskasvanud 10 mg 3 korda nadalas, lapsed 0,3 mg/kg) (1,3,5).

Maksahaigus. Maksahaigusega kaasneb sageli mitme huubimisfaktori defitsiit
nende  produktsiooni  vahenemise  t6ttu, koagulopaatia  korreleerub
maksaparenhlimi kahjustuse ulatusega. Faktor VII on kdige Iihema
poolvaartusajaga, seetdttu esimene muutus koagulogrammis on PT aktiivsuse
langus.  Veritsusriski vdib  sUvendada veelgi  dusfibrinogeneemia,
trombotsitopeenia, huperfibrinoliis. Siiski tekib harva veritsus ilma lisategurite
esinemiseta (invasiivne protseduur, sddgitoru vaariksite ruptuur). Rutiinne
profilaktiline varskelt kilmutatud plasma Ulekanne koagulatsiooninaitajate
korrigeerimiseks ei ole ndidustatud, kuna Ulekantud pasmavalgud jaotuvad kiiresti
vaskulaarse ja astsiidivedeliku vahel ja PT aktivsuse langus (ning APTT
pikenemine) pusivad. Varskelt kilmutatud plasma ( ja vajadusel trombotsiitide
kontsentraadi Ulekanne) on naidustatud invasiivse protseduuri eel ning veritsuste
esinemisel(1,3,5,6).

Massiivne verellekanne. Massiivsel vereulekandel tekib generaliseerunud
veritsus trombotsuutide ja hadbimisfaktorite arakasutamise, fibrinolldsi voi
lahjendusliku trombotsitopeenia tottu. Varskelt kilmutatud plasma Ulekandel
tuleb lahtuda koagulatsiooninaitajate laboratoorsest hindamisest. Varskelt
kilmutatud plasma Ulekanne on naidustatud, kui PT vdi APTT on pikenenud Ule
1,5 korra normist. Krliopretsipitaadi kasutamine on naidustatud, kui fibrinogeeni
tase on alla 1g/l. Vt. ka ravijuhendi ptk. IV p.1. (Age verekaotus).(1,2,3,6)
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Immuunpuudulikkusega patsiendi ravi verepreparaatidega.

| ErGtrotslititide suspensiooni, trombotstltide kontsentraati, varskelt kilmutatud plasmat
ja kriiopretsipitaati kasutatakse Uldiste naidustuste alusel.
Samas on immuunpuudulikkusega patsiendil suurem risk tsitomegaloviirusega
nakatumiseks vOi viiruse reaktivatsiooniks, HLA alloimmunisatsiooniks ning
transfusiooniga seotud transplantaat-peremehevastase reaktsiooni tekkeks. Seetdttu
soovitatakse kasutada immuunpuudulikkusega patsiendil rakulisi verekomponente
filtreerituna ja kiiritatuna.
Filtreerimisega eemaldatakse 95-98% verekomponendis olevatest leukotsuutidest ja
seega vaheneb oht immuniseerumisele leukotsltaarsete antigeenide suhtes,
transfusioonist indutseeritud immuunsupressioonile ning rakusiseste viiruste lGlekandele.
Kiiritamisel kahjustub immuunkompetentsete limfotsidtide DNA ning lumfotstidid
inaktiveeruvad. See aitab valtida transfusiooniga seotud transplantaat-peremehevastase
reaktsiooni teket.
Filtreeritud verekomponentide kasutusnaidustused:

- vereloome tlvirakkude siirdamise korral

- immuunsupresseeritud haigele

- omandatud immuunpuudulikkuse sindroomiga haigele

- immuunkomprimeeritud CMV negatiivsele haigele

- intrauteriinse transfusiooni korral

- lastel. (1,11).
Vt. ka ptk Il ja V.

Kiiritatud verekomponentide kasutusnaidustused:

- intrauteriinne transfusioon ja vahetusilekanne vastsundinutel;

- vaikelastel, kui neid on eelnevalt tehtud intrauteriinne transfusioon voi Ulekantav
verekomponent parineb esimese voi teise astme sugulaselt;

- kéigil kaasasundinud immuunpuudulikkusega patsientidel;

- allogeense vereloome tuvirakkude siirdamise retsipiendid alates vahetu
siirdamiseelse ravi alustamisest kuni 6 kuu jooksul voi kuni limfotstdtide hulk
veres on >1x10% ning puuduvad kroonilise transplantaat peremehe vastase
haiguse ilmingud,;

- allogeense vereloome tuvirakkude doonorid;

- autoloogse vereloome tuvirakkude siirdamise retsipiendid (7 paeva enne
vereloome tuvirakkude kogumist ja selle ajal ning alates vahetu siirdamiseelse
ravi alustamisest kuni 3 kuud peale transplantatsiooni);

- koik Hodgkini limfoomiga patsiendid mistahes ravietapil;

- koik puriini analoogidega ravitavad patsiendid.

Soliidtuumorite, organtransplanatsiooni, HIV positiivsuse ja aplastilise aneemia korral
pole rutiinne verekomponentide kiiritus vajalik (2).

II' Immuunpuudulikkusega patsientidel kasutatakse immuunglobuliinide asendusraviks,

infektsioonide profiilaktikas ja ravis intravenosset immuunglobuliini (IVIG), mis on leidnud
kasutust immuunmodulatsiooni eesmargil ka autoimmuunhaiguste korral.
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IVIG toimemehhanismideks infektsioonide ravis on bakterite toksiinide neutraliseerimine,
bakterite proliferatsiooni parssimine ja fagotsitoosi stimuleerimine.

IVIG immuunmodulatoorne toime avaldub 1abi makrofaagide Fc retseptorite
blokeerimise, tsitokiinide produktsiooni moduleerimise, komplemendi aktivatsiooni
parssimise, tsirkuleerivate autoantikehade neutraliseerimise komplementaarsete
antikehadega (5,8).

IVIG naidustused
Primaarse immuunpuudulikkuse siindroomi korral:
- kaasaslndinud a- ja hipogammaglobulineemia;
- raske kombineeritud immuunpuudulikkus;
- Wiskott-Aldrichi sindroom (4,6,8,10).
Omandatud immuundefitsiitide ja autoimmuunhaiguste korral:
1. Autoimmuunne trombotsitopeenia:
Lastel, kui

- tr<20 x10%/ ja esineb valijendunud hemorraagiline diatees;

- kortikosteroidraviga ei saavutata 4 nadalaga remissiooni;

- kortikosteroidravi on vastunaidustatud.

Taiskasvanutel, kui

- kortikosteroidravi on vastunaidustatud;
kortikosteroidravi ei anna efekti 10-14 paeva jooksul.

Annus on 0,4 g IVIG/kg kohta 5 paeval voi 0,8-1 g/kg 2 paeva. (3,4,7,8,10).

2. Transfusioonijargne purpur (3,4,8,10).

3. Allogeense luulidi siirdamine kuni 90-nda siirdamisjargse paevani. [VIG
manustamine annuses 0,4g/kg kehakaalu kohta ks kord nadalas vahendab oluliselt
nii bakteriaalsete infektsioonide kui tsitomegaloviirusest pohjustatud interstitsiaalse
pneumoonia ja ka transplantaat-peremehe vastase haiguse esinemist (4,8,9,10).

4. Korduvate bakteriaalsete infektsioonide profulaktika omandatud
immuunpuudulikkuse stiindroomiga vdi AIDS-I haigetel lastel, kui CD4+ rakkude arv
on <0,2x10%/1 (4,8,10).

5. Krooniline lumfoidne leukeemia hipogammaglobulineemia ja rekurrentsete
bakteriaalsete infektsioonidega (3,8).

Lisaks ulaltoodud naidustustele on IVIG osutunud efektiivseks veel

1. Korduvate bakteriaalsete infektsioonide esinemisel teiste limfisisteemi kasvajate
korral (3,10).

2. 1gG alaklasside defitsiidi korral (8,10).

3. Autoimmuunne hemoliidtiline aneemia, kui kortikosteroidravi on efektita (3).

4. Autoimmunne neutropeenia korral neutrofiilide absoluutarvuga < 0,8x10%/1, korduvad
bakteriaalsed infektsioonid ja antibakteriaalse ravi tulemus puudub (3).

5. Autoimmuunne trombotsutopeenia korral rasedal (7).

6. Neonataalse alloimuunse trombotsitopeeniaga tusistunud raseduse korral (4,7).

IVIG annustamine:

ITP ja teised autoimmuunhaigused: 0,4 g/kg paevas 2-5 paeva voi 0,8-1,0 g/kg paevas
1-2 paeva.

Kaasasundinud immuunpuudulikkusstundroomid: 0,2-0,8g/kg 1 kord kuus (6,8).

IVIG vastunaidustused:

- IgA defitsiidiga patsiendid. Anti-IgA antikehade esinemise korral on kdrge risk
anafulaktilise reaktsiooni tekkeks.

- Varskelt kilmutatud plasmale vdi plasmat sisaldavatele komponentidele raske
allergilise reaktsiooni voi anafllaksiaga reageerinud patsientidele ei tohi
intravenoosset immuunglobuliini manustada (10).
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Transplantatsioonipatsiendi ravi verepreparaatidega.
I Vereloome tiivirakkude siirdamine.

Verekomponentide kasutusnaidustused vereloome tlvirakkude siirdamisel oleval
patsiendil:

- erutrotstdtide suspensiooni Ulekanne aneemia korrigeerimiseks kui hemoglobiin
< 80 g/l (hematokrit< 25%);

- trombotsultide kontsentraadi profilatiline Ulekanne, kui trombotsiittide hulk
<10x10%I, veritsust soodustavate tegurite olemasolul <20x10%I; invasiivse
protseduuri ajal peaks trombotsiiitide hulk olema vahemalt 50x10%/1;

- varskelt kilmutatud plasma trombootilis-trombotsitopeenilise purpura korral
plasmavahetuseks; maksahaigusest tingitud mitme hadbimisfaktori puuduse
korral; raske DIK stindroomi korral; lahjendusliku koagulopaatia korral massiivse
transfusioonravi tingimustes;

- krlUopretsipitaat raske DIK stindroomi korral, kui fibrinogeeni tase <1 g/l (2,4).

Verekomponentide valik ABO slisteemis.
Kui vereloome tluvirakkude retsipiendi ja doonori veregrupid Uhtivad, valitakse
verekomponendid ABO Uldiste printsiipide alusel (1,3,4).
15-25% HLA identsetest sugulasdoonori/retsipiendi paaridest erinevad ABO veregrupi
poolest. See ei mdjuta vereloome tuvirakkude siirdumist ega transplantaat-
peremehevastase haiguse teket, kuna primitiivsed vereloome tuvirakud ei ekspresseeri
ABO slisteemi antigeene. Eristatakse 3 tllpi sobimatust:
1. Major ABO sobimatus tdhendab, et retsipiendi plasmas sisalduvad anti-A, -B voi —
AB antikehad, mis reageerivad doonori punalibledega.
2. Minor ABO sobimatus tdhendab, et doonori plasmas sisalduvad anti-A, -B voi —AB
antikehad, mis reageerivad retsipiendi punalibledega.
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Major ja minor ABO sobimatus tdhendab, et nii doonori kui retsipiendi plasmas
sisalduvad anti-A, -B vdi —AB antikehad, mis reageerivad vastavelt retsipiendi ja
doonori punalibledega (1,3,4,).

Transplantatsiooni eelselt kasutatakse siin retsipiendi tlitipi verekomponente.
Transplantatsiooni ajal:

1.

Major ABO sobimatuse korral kasutatakse O-grupi vdi retsipiendi tiupi
erltrotsuitide suspensiooni kuni doonori eritrotstilitide vastu suunatud ABO
antikehad pole enam maaratavad ja otsene Coombsi test on negatiivne. Edasi
jatkatakse doonori ABO grupile vastava erGtrotslitide suspensiooniga.
Trombotslltide kontsentraat ja varskelt kilmutatud plasma valitakse doonori
tulpi alates vahetu siirdamiseelse ravi alustamisest (1,3,5).

Minor ABO sobimatuse korral kasutatakse 0-grupi voi doonori tllpi eritrotstdtide
suspensiooni alates vahetu siirdamiseelse ravi alustamisest. Trombotsuitide
kontsentraat ja varskelt kilmutatud plasma valitakse retsipiendi tllpi kuni
retsipiendi tilpi punalibled ei ole enam maaratavad. Edasi jatkatakse doonori
ABO grupile vastava trombotstitide kontsentraadi ja varskelt kulmutatud
plasmaga (1,3,4,5).

Major ja minor ABO sobimatuse korral sobimatuse korral kasutatakse O-grupi
erltrotsidtide suspensiooni alates vahetu siirdamiseelse ravi alustamisest kuni
doonori erltrotstutide vastu suunatud ABO antikehad pole enam maaratavad ja
otsene Coombsi test on negatiivne. Edasi jatkatakse doonori ABO grupile vastava
erutrotslilitide  suspensiooniga. Trombotsudtide kontsentraat ja varskelt
kilmutatud plasma valitakse AB gruppi kuuluv alates vahetu siirdamiseelse ravi
alustamisest kuni retsipiendi tlUpi punalibled ei ole enam maaratavad. Edasi
valitakse juba doonori ABO grupile vastav trombotslitide kontsentraat ja varskelt
ktlmutatud plasma (1,3,4,5).

ABO

Retsipiendi | Vereloome Verekomponendi valik enne retsipiendi ABO

sobimatus | ABO tlvirakkude grupi muutumist

veregrupp | doonori  ABO | Erltrotsuitide | Trombotsuitide | Varskelt
veregrupp suspensioon | kontsentraat kilmutatud
plasma

Major

A A A
B B B

AB AB (A) AB

o oo

B (0) AB (A) AB

Minor

0 A A
0 B B
0 AB (A) AB
A (0) AB (A) AB
B (0) AB (B) AB

0
0
0
A AB A (0) AB (A) AB
B
A
B

Major
minor

ja | A 0 AB (B) AB

0 AB (A) AB

>

o9)
> WwX>»Oooor
o8]

4.

Transplantaadi  aratduke jargselt minnakse tagasi retsipiendi tuupi
verekomponentide kasutamisele (4).

Verekomponentide filtreerimine ja kiiritamine vereloome tivirakkude siirdamise puhul.
Vahendatud leukotsiitide sisaldusega ehk filtreeritud komponente kasutatakse:

transplantatsioonieelselt ja —jargselt HLA alloimmunisatsiooni ja trombotsuutide
Ulekannete refraktaarsuse riski vahendamiseks;
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- transplantatasioonieelselt  ja —jargselt korduvate mittehemolutiliste
palavikureaktsioonide valtimiseks;

- alternatiivina CMV seronegatiivsele komponendile (1,2,4,8).

Kdik  vereloome tuvirakkude  siirdamisel olevale patsiendile Ulekantavad
verekomponendid tuleb Kiiritada (gammakiiritus 2500cGy) alates vahetu siirdamiseelse
ravi alustamisest, et valtida transfusiooniga seotud transplantaat peremehevastase
reaktsiooni teket. Kiiritada tuleb ka HLA—sobitatud trombotsudtide kontsentraadid, samuti
sugulasdoonorilt parit verekomponendid. Kiiritatud verekomponendite kasutamine on
naidustatud:

- allogeense vereloome tuvirakkude siirdamise retsipiendid alates vahetu
siirdamiseelse ravi alustamisest kuni 6 kuu jooksul v6i kuni limfotsuitide hulk
veres on >1x10% ning puuduvad transplantaat peremehe vastase haiguse
ilmingud,;

- allogeense vereloome tlvirakkude doonorid;

- autoloogse vereloome tlvirakkude siirdamise retsipiendid (7 paeva enne
vereloome tuvirakkude kogumist ja selle ajal ning alates vahetu siirdamiseelse
ravi alustamisest kuni 3 kuud peale transplantatsiooni) (1,2,4,9).

Vereloome tuvirakkude retsipiendile, kes on CMV seronegatiivne, ja kelle doonor on
samuti CMV seronegatiivne, kasutatakse transfusiooniks CMV negatiivseid
verekomponente, nende puudumisel alternatiivina filtreeritud verekomponente (1,2,4,8).

Il Soliidorganite transplantatsioon.

Kdige transfusioonimahukam  soliidorgani transplantatsiooni  protseduur on
maksasiirdamine massiivse verekaotuse ning valjendunud koagulopaatia tdttu,
neerusiirdamisel seevastu pole enamusel juhtudel transfusioonravi vajalik (10,7).

1. ABO sobivus. Eelistatud on ABO identne doonor. ABO sobivus mojutab nii
transplantaadi elulemust kui on oluline immuunhemolldtiliste tlsistuste aspektist.

1.1. Doonor on ABO identne retsipiendiga.

Maksasiirdamisel  vdib  suure transfusioonimahu t6ttu  osutuda  vajalikuks
verekomponentide asendus ABO slisteemis. 0 ja A-grupi retsipiendile kasutatakse ABO-
identset erutrotstitide suspensiooni ja varskelt kilmutatud plasmat. B-grupi retsipiendile
kasutatakse vajadusel asenduseks 0-grupi eritrotsuttide suspensiooni.

AB-grupi retsipiendile massiivse transfusiooni vajaduse juures kasutatakse asenduseks
A-grupi erutrotsuitide suspensiooni, et hoida 0-grupi komponenti teistele patsientidele.
Kui pole ka piisavalt AB-grupi varskelt kilmutatud plasmat, tuleb asenduseks kasutada
A-grupi plasmat. Uldreeglina massiivse transfusiooni korral kasutatakse asendusgruppi
esmalt erutrostlutide suspensiooni ja seejarel varskelt kilmutatud plasma puhul, tagasi
retsipiendi veregrupile podrdutakse vastupidises jarjekorras (3).

1.2. ABO sobimatu (major ABO sobimatus) maksatransplantaadi kasutamine on
naidustatud Uksnes fulminantse maksapuudulikkuse korral ABO sobiva doonori
puudumisel (10).

1.3. ABO mitte-identne, kuid sobiv doonororgan (minor ABO sobimatus s.o. O-grupi
doonor ja mitte-O-grupi retsipient voi A- vbi B-grupi doonor ja AB-grupi retsipient)
maksasiirdamisel on seotud modddukalt Iihenenud 1. ja 3 a. elulemusega, kuid
immuunhemoluutiliste tusistuste risk jaab. Minor ABO sobimatuse korral transplantaadis
leiduvad doonori lumfotstudid produtseerivad A ja/voi B isohemaglutiniine (sagedusega
29-40% maksasiirdamistel ja 9-17% neerusiirdamistel), pohjustades
alloimmuunhemolldsi. Doonori tutpi ABO antikehad ilmuvad retsipiendi verre 7.-
14 .siirdamisjargsel paeval ning pusivad keskmiselt 5 nadalat neerutransplantatsiooni ja
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2-3 nadalat maksatransplantatsiooniretsipiendi veres. Doonori tilpi ABO antikehade
esinemisel tekib hemollds 50% neeru- ja 68-100% maksasiirdamisel oleval patsiendil.
Sagedamini esineb hemoluusi 0-grupi organi siirdamisel A-grupi retsipiendile.
Verekomponentide valik minor sobimatuse korral: erttrotsttide suspensioon doonori
ABO grupile vastav vdi 0-grupi kuuluvusega; plasmat sisaldavad komponendid retsipiendi
ABO grupile vastav vdi AB-grupist (3,6,10).

2. Reesus(D)antigeeni arvestamisel puudub Uhtne seisukoht. Uldreeglina Rh(D)
negatiivne retsipient peaks saama Rh(D) negatiivset verekomponenti, kuid
maksasiirdamisel arvestades suurt transfusioonimahtu tuleb sageli Rh(D) negatiivsele D-
antigeeni suhtes sensibiliseerumata patsiendile kanda Ule Rh(D) positiivset
verekomponenti. Sellisel juhul soovitatakse fertiilses eas naispatsientidele manustada
antiD-immuunglobuliini (3).

3. Tsutomegaloviirusnegatiivsete (v6i  vahendatud leukotslitide sisaldusega)
verekomponentide kasutamine on naidustatud kui nii retsipient kui organdoonor on CMV-
seronegatiivsed (3,8,10).

4. Verekomponentide filtreerimine HLA immunisatsiooni vahendamise eesmargil on
naidustatud kdigi soliidorganite transplantatsioonide korral.

5. Verekomponentide Kkiiritamine. Transplantaat-peremehe vastast haigust esineb
soliidorganite transplantatsiooni korral harva ning suremus on vaiksem kui allogeense
vereloome tlvirakkude siirdamise korral, pdhjuseks vaiksem lumfotstitide hulk siirikus
ning vahem intensiivne immuunsupressioon. Transfusiooniga seotud transplantaat-
peremehe vastast haigust on soliidorganite transplantatsiooni korral kirjeldatud vaga
harva, seetbttu ei peeta siin verekomponentide rutiinset kiiritamist vajalikuks (9,10).
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Pediaatrilise patsiendi ravi verepreparaatidega

Koostevere ulekande naidustused. Vastsindinu verevahetus.
Erutrotstttide suspensiooni (ES) Ulekanne vastsindinutele ja lastele.
Trombotslltide kontsentraadi Glekanne lastele.

Varskelt kiimutatud plasma Ulekanne lastele.

Krlopretsipitaadi Glekanne lastele.

Huubimisfaktorite Ulekanne lastele.

ogarwWNE
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7. Albumiini Ulekanne lastele.
8. Immunoglobuliinide Ulekanne lastele.
9. Kiiritatud verekomponentide Ulekande naidustused lastele.

1. Koostevere lilekanne ja vastsiindinu verevahetus

Koostevere llekande naidustused lastel(1)

Verevahetus
Kehavalise vereringe jargselt
Massiivne transfusioon

Vastsiindinu verevahetuse naidustused (2,3):

Vastsundinute hemoludtilise tdve korral:

e Aneemia, Hb <1009/l

Huperbilirubineemia:

e Seerumi bilirubiini  kontsentratsiooni suurenemine  >8,6umol/l/tunnis,
vaatamata intensiivsele fototeraapiale

¢ Bilirubiini kontsentratsioon nabavaadiveres >86umol/l

e Seerumi konjugeerimata (indirektse) bilirubiini kontsentratsiooni suurenemine
tasemeni, mis vdib pdhjustada kernikterust.
Ajalisel tervel vastsundinul seerumi bilirubiini kontsentratsioon >400umol/l,
vaatamata intensiivsele fototeraapiale. Hemolldtilise tdve korral seerumi
bilirubiini kontsentratsioon séltuvalt lapse vanusest, maksimaalselt 350umol/l.

Murgistused voi elektroliititide haired (hlperkaleemia, hipermagneseemia), mis

ei allu tavaravile

Fulminantne sepsis

Voéimalusel saata verekeskusesse sobitamiseks nii lapse kui ema veri.
Verevahetuseks kasutatakse individuaalselt sobitatud, filtreeritud, kiiritatud, kuni 5
paeva vanust ES.

Koostevere valik:

Rh-konflikti puhul: ES ja plasma - Rh(D)neg ja patsiendi ABO grupp

ABO-konflikti puhul: O grupi ES ja AB grupi plasma, vastavalt patsiendi Rh(D)
kuuluvusele

Murgistuse vdi elektrollitide haire korral: ES ja plasma vastavalt patsiendi ABO
grupile ja Rh(D) kuuluvusele

Erakorralises situatsioonis: O Rh(D) negatiivne ES ja AB Rh(D) negatiivhe
plasma

koostevere hematokrit peaks 1. ja 2. elupaeval olema 0,6, alates 3. elupaevast
0,45-0,5.

Huperbilirubineemia ja hemolldtilise tdve korral tehakse verevahetus kahekordse
veremahuga (185 ml/kg). Sepsise ja murgistuse korral Uhekordse veremahuga.
Verevahetus kahekordse veremahuga eemaldab 85-90% erutrotsuutidest ja 50%
bilirubiinist.

Pendelmeetodi puhul on Uhe tsukli maht 3-5 ml/kg.

2. Erutrotsiiitide suspensiooni iilekanne

Erutrotstutide suspensiooni tlekande eesmark on vere hapniku transpordivdime
parandamine ja seelabi kudede rahuldava oksugenisatsiooni sailitamine.

2.1 ErGtrotsultide suspensiooni Ulekande ndidustused vastsindinutel (4).
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2.1.1 Juhitaval hingamisel olev vastsiindinu:

Hb <1409/l ja Hct < 45%, MAP > 10cmH,0 ja FiO, > 0,7
Hb <1309/l ja Hct < 40%, MAP > 8cmH,0 ja FiO, > 0,4
Hb <1209/l ja Hct < 35%, MAP 6-8cmH,0 ja FiO, > 0,4
Hb <1009/l ja Hct < 30%, MAP <6cmH,0 ja FiO, < 0,4
Hb — hemoglobiini kontsentratsioon

Hct - hematokrit

MAP — keskmine réhk hingamisteedes

2.1.2 Spontaanhingamisel olev haige vastsiindinu
Hb <1209/l ja Hct <35%, CPAP-réhk >6cmH,0 ja/vdi FiO, > 0,4
Hb <1009/l ja Hct <30%, CPAP-rohk <6cmH,0 ja/voi FiO, < 0,4
Hb <809/l ja Hct <25%, sUmptomaatiline enneaegse aneemia
¢ tahhikardia >180x/min v6i tahhlipnoe > 80x/min viimase 24h jooksul
e seletamatu FiO, tdus viimase 48h jooksul
e apnoe/bradikardiahood >10 vaikese episoodi voi >2 suure episoodi (vajalik kott-
mask ventilatsioon) 24h jooksul
kaaluiive <10g/die viimase 4 paeva jooksul, kui kaloraaz
100kcal/kg/die
seerumi laktaadi kontsentratsioon >2,5 mEg/l (mmol/l)
seletamatu letargia esinemine

2.1.3 Muud situatsioonid
Hb <1309/l ja Hct <40% esimesel elupaeval
raske sepsis
nekrootiline enterokoliit
kongenitaalne tstanootiline sudamerike
sumptomaatiline PDA (avatud arterioosjuha)

Hb <1209/l ja Hct <35% asuptomaatiline aneemia <15 paeva vanune VLBW

VLBW - vaga madala sunnikaaluga vastsundinu

Hb <1009/l ja Hct <30% perioperatiivses perioodis — “major surgery”
asimptomaatiline aneemia 3-4 nadala vanune VLBW

Hb <709/l ja Hct <20% asumptomaatiline enneaegse aneemia > 4 nadala vanusel

Transfusioonieelne testimine alla nelja elukuu vanusel lapsel:

ES lUlekanne tehakse vastavalt patsiendi ABO grupile ja Rh(D) kuuluvusele.
Erandolukorras voib kasutada O Rh(D) negatiivset ES.

Teostatakse antikehade sdeltestimine patsiendi voi ema verest.
Individuaalne sobitamine teostatakse iga uue doonorvere Ulekande eelselt.

ERS soovitav doseerimine:
Vaike doos (Top up) <1500g sltinnikaaluga vastsundinu 10 ml/kg
>1500g sunnikaaluga vaststndinu 15(20) ml/kg

Ulekande aeg 2-4 tundi. Soovitav mitte tletada Ulekande kiirust 3-5 ml/kg/h. Ageda
kardiovaskulaarse puudulikkuse korral 1 ml/kg/h. Hipervoleemia tekke ohu korral voib
vajaliku koguse ES Ule kanda 2 vb6i enama transfusioonina erinevatest veredoosidest (12
tunnise intervalliga) voi kasutada kontsentreeritud ES (Hct >80%) vdi manustada lisaks
furosemiidi 1mg/kg. Kui kroonilise aneemia korral Hb <50g/l, siis manustada 2,5 ml/kg
korduvate doosidena.

Vaikeste dooside korral voib kasutada 35 paeva vanust ES.

Suur doos  >25 ml/kg vdi 100 ml
Manustamise naidustused:
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verevahetus
verekaotuse asendamine
vaststindinute hemorraagiline tobi
e perioperatiivne ulekanne
Suurte dooside korral tuleks kasutada voimalikult varsket verd kuni 5 paeva vanust ES.

2.2 Erutrotsudtide suspensiooni Ulekande nadidustused lastel (5).
- Hb <1309/l (Hct<40%) ja raske kardiopulmonaalne puudulikkus
- Hb <809/l (Hct<24%) periopertatiivses perioodis
- Hb <80g/l (Hct<24%) ja kroonilise aneemia simptomite esinemine
- Hb <809/l (Hct<24%) ja luutdi puudulikkus
- Age verekaotus >15% Uldverehulgast vdi hiipovoleemia siimptomid, mis ei
taandu vedelikraviga (6,7)
- Hb <80g/l kemoteraapia vdi radioteraapia patsientidel (6)

Kdik lastele mdeldud eritrotsiitide preparaadid tuleb tellida filtreerituna. Vt. ptk. 11 3.2

Standardne doseerimine (7):

10-15 ml/kg, mille juures oodatud Hb kontsentratsiooni suurenemine on 20-30 g/l vdrra .
Transfusiooni kestus on tavaliselt 1-2 tundi. Transfusioon peaks olema I6petatud 4 tunni
jooksul.

3. Trombotsiiiitide kontsentraadi lilekanne

Trombotsuutide kontsentraadi Ulekande eesmark on veritsuse valtimine ja peatamine.
Kliiniline vastus on olulisem kui trombotsudtide Gldarv (8).

Trombotsuutide kontsentraadi Ulekande nadidustused vastsuindinutel (10).
- Trombotsiiitide dldarv < 50 x10% veritsusega ajalisel véi enneaegsel
vastsundinul
- Trombotsiiitide tildarv < 30x10%/1 haigel enneaegsel vdi ajalisel vastsiindinul
- Trombotsiiitide lldarv < 20x10%I stabiilsel enneaegsel véi ajalisel vastsiindinul

Trombotsiitide kontsentraadi Ulekande nadidustused lastel (5).
- Trombotsiiitide (ildarv < 50x10%/1 ja markimisvaérne veritsus
- Trombotsiiitide tldarv < 50x10%I ja invasiivse protseduuri vajadus
- Trombotsiiiitide tildarv < 20x10%I ja veritsuse riskifaktorid, profilaktiliselt
- Trombotsiiitide tildarv < 10x10%/ veritsuse riskifaktoriteta, profiilaktiliselt
- Trombotsutide disfunktsioon, veritsuse voi invasiivse protseduuri korral

4. Varskelt kilmutatud plasma lilekanne

Naidustused lastel (9,7):

- koostevere koostises koos erltrotsiiltidega vastsindinu verevahetuseks voi
muuks massiivseks transfusiooniks

- huUbimifaktorite puudulikkuse puhuse veritsuse korral vdi invasiivse protseduuri/
kirurgilise vahelesegamise eelselt, kui spetsiifiliste huubimisfaktorite Glekanne ei
ole vdimalik

- vitamiin K defitsiidist tingitud koagulopaatia puhune veritsus vdi enne invasiivset
protseduuri/kirurgilist vahelesegamist

- asendusravina kaasasundinud antitrombiin Ill, proteiin S v&i proteiin C
puudulikkuse korral, kui spetsiifiline faktori tGlekanne ei ole véimalik

- Kiliiniliselt koagulopaatia tdestus, kuni laboratoorsete testitulemuste saabumiseni
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- PT vaartus lle 1,5 keskmisest ealisest referentsvaartusest ja/vdi APTT vaartus
Ule 1,5 eakohasest referentsvaartuse Ulemisest piirist

- warfarini Uledoosi korral, kui esineb markimisvaarne veritsus vOi invasiivse
protseduuri vajadus ja INR on dle 1,6

Lastel kasutada korduvateks plasma ulekanneteks tGhe doonori plasmat. Vt. ptk. 1l 3.4

Varskelt kilmutatud plasma tuleb peale sulatamist ara kasutada nii ruttu kui véimalik,
vahemalt 4 tunni jooksul.

5. Kruopretsipitaadi Glekanne

Naidustused lastel (1,9):
- Hupofibrinogeneemia vdi dusfibrinogeneemia veritsusega vdi preoperatiivselt
- 11vai lll tadpi von Willebrandi tdbi veritsusega voi preoperatiivselt
- Asendusravina FVIII puudulikkuse korral

Doos: 5 ml/kg vdi 15-30kg = 5 uhikut, >30kg = 10 Ghikut (10)
6. Huubimisfaktorite lilekanne

Vt. ptk.lV kaasaslndinud ja omandatud huubimishaired

7. Albumiini tilekanne (1)

Naidustused lastel:
- Age hipotensioon :
= ageda vdi kroonilise maksapuudulikkusega patsiendil
= astsiidi puhuse paratsenteesi jargselt
= sepsise ja/voi hlalinmembraantévega vastsundinul
- veremahu sailitamine:
» terapeutilise flebotoomia korral politsiteemiaga patsiendil
= plasmavahetuse korral
- Diureesi suurendamiseks kombinatsioonis diureetikumidega vedeliku liiaga
patsientidel:
= valgukaoga entero- vdi nefropaatia
= 3ge krooniline maksapuudulikkus
- Valgu kontsentratsiooni suurendamiseks, kui Uldvalk on <52 g/l ja/vdi albumiin
<18 g/l jargmistel juhtudel:
= podletushaiged parast 24 tunni méddumist
» mittehemorraagiline Sokk
= 3ge respiratoorne distress siindroom valitud patsientidel
= raske perifeerne turse
- Hupovoleemiast tingitud kardiovaskulaarse stisteemi haaratus, mis on seotud:
= Kkirurgiliste protseduuridega ekstrakorporaalse vereringe
tingimustes
= Sokiga
» valjendunud tahhukardiaga

8. Immunoglobuliinide lilekanne

Naidustused lastel:
- Asendusravi
- Primaarne immuunpuudulikkuse siindroom
= Kaasasundinud hipo- ja agammaglobulineemia
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= Uldine variaabel immuunpuudulikkus
= Raske kombineeritud immuunpuudulikkus
= Wiskott Aldrichi siindroom
- Sekundaarne immuunpuudulikkuse siindroom
= Hipogammaglobulineemia KLL ja multiipelse limfoomiga
patsientidel
= korduvate infektsioonide korral
» Kaasaslndinud AIDS-ga lapsed korduvate infektsioonide korral
- Immunomodulatsioon
- Hematoloogilised haigused: idiopaatiline trombotsitopeeniline purpura (ITP)
koérge veritsusohu korral voi enne Kkirurgilisi protseduure trombotsuitide arvu
korrigeerimiseks, Evansi sundroom, autoimmuunne hemoluutiline aneemia
(steroid-resistentne)
- Vastsundinute alloimmuunne trombotsitopeenia, trombotsitopeenia ema
autoimmuunse haiguse (ITP, SLE) tottu
- Vastsundinute sepsis (1)
- Kawasaki tobi
- Luuddi transplantatsiooni patsientidel oportunistlike infektsioonide ennetamiseks
- Guillain-Barre stiindroom

Vastunaidustuseks on IgA puudulikkus.

Vt. ptk. IV immuunpuudulikkusega patsiendi ravi verekomponentidega

9. Kiiritatud verekomponentide tilekanne (9,10,11)

Absoluutseks nadidustuseks on intrauteriinne transfusioon

Naidustused lastel:

- Vastsiindinud, kes on saanud intrauteriinset transfusiooni

- Vastsundinud <1500g sUnnikaaluga

- Esimese véi teise ringi sugulaste doonorvere Ulekanne vdi HLA-kuuluvuse jargi
valitud doonor

- Vastsundinud teadaoleva voi kahtlustatava kaasasltndinud immuunpuudulikkuse
stindroomiga

- Vastsiundnud, kes saavad granulotsidtide Ulekannet

- Kaasasundinud rakuline immuunpuudulikkus

- Hodgkini tdbi

Allikad:
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2. Varendi H. Huperbilirubineemia. Eesti Perinatoloogia Seltsi juhised 2002.

3. limoja ML. Verevahetus. Eesti Perinatoloogia Seltsi juhised 2002.

4. Tiirats A., Kitt E. Transfusiooni naidustused vaststindinutel. 2005.
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Silberstein LE, Ness PM, Anderson KC. Blood Banking and Transfusion Medicine.
Churchill Livingstone, 2003.

6. Stehling et al (adapted). Pediatic guidelines for RBC transfusion. CMAJ 1997; suppl.
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8. The Clinical Use of Blood, WHO Blood Transfusion Safety. Geneva 2001.
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54



Inimverest valmistatud ravimpreparaatide kasutamise Eesti juhend

10. British Committee for Standards in Haematology. Transfusion Guidelines for
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11. Simpson J, Kinsey S. Paediatric transfusion. Vox Sanguinis 2001;81:1-5.

Sunnitusabi patsiendi ravi verepreparaatidega.

Sagedasemad hematoloogilised probleemid raseduse ajal, mis vdivad vajada ravi
verepreparaatidega:

1. Krooniline aneemia

2. Age massiivne verekaotus

1. Raseduseaegne krooniline aneemia.

WHO Kklassifikatsiooni alusel loetakse raseduseaegseks aneemiaks hemoglobiini
kontsentratsiooni langust alla 110 g/L esimesel ( 0-12 nadalat) ja kolmandal (alates 29
nadalast) trimestril. Teisel trimestril (13-28 nadalat) plasma mahu suurenemise téttu alla
105 g/L. (1)

Sagedasemad kroonilise aneemia pohjused raseduse ajal on raua defitsiit, [Uhike
stinnituste vaheline intervall, foolhappe defitsiit, vitamiin B12 defitsiit, HIV infektsioon,
jt.(1)

Aneemia esinemisel rasedal tuleb eelkdige valja selgitada vdimalik pdhjus ja vastavalt
ravida. Transfusioon ei ravi aneemia pohjust ega koérvalda raua puudusest tulenevaid
sumptoome.

Verepreparaatide transfusiooni naidustuseks rasedal ei ole ainult hemoglobiini
kontsentratsioon, vaid ka raseduse staadium ja haige kliiniline seisund.(1)

Transfusiooni naidustused rasedal jagunevad peamiselt kolme gruppi:

1. rasedus vahem kui 36 n&dalat
2. rasedus 36 nadalat ja rohkem
3. plaaniline keisrildige

1. Rasedus vahem kui 36 nadalat
1) Hgb 50g/L voi vahem, ka siis kui ei esine hipoksia ega sidamepuudulikkuse
kliinilisi tunnuseid
2) Hgb 50-70 g/L, kui kaasuvad jargmised Kliinilised seisundid:
¢ siidamepuudulikkuse voi hiipoksia kliinilised tunnused
e pneumoonia vdi muu tdsine bakteriaalne infektsioon
¢ eelnev sidamehaigus

2. Rasedus 36 nadalat ja rohkem

1) Hgb 60 g/L vbi vdhem

2) Hgb 60-80 g/L, kui kaasuvad jargmised Kliinilised seisundid:
¢ sudamepuudulikkuse vdi hipoksia kliinilised tunnused
¢ pneumoonia vdi muu tésine bakteriaalne infektsioon
e eelnev sudamehaigus

3. Plaaniline keisrildige, kui anamneesis esineb antepartum, postpartum

hemorraagia voi eelnev keisridige.

1) Hgb < 80 g/L: sobitada vahemalt 2 Uhikut erGtrotsuutide suspensiooni (ES)
valmis, et vajadusel operatsiooni ajal Ule kanda
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2. Age massiivne verekaotus.

Normaalse vaginaalse sinnituse ajal vdib verekaotus olla ~ 500 ml, keisrildike korral ~
1000 ml. Kui ema Hgb on olnud enne sunnitust 100-110 g/L, siis on harva vaja sellist
verekaotust ravida verepreparaatide transfusiooniga. Hemoglobiini kontsentratsioon
peaks normaliseeruma sinnituse jargselt 2 nddala jooksul, vastasel korral on vajalikud
taiendavad uuringud.( 1) Verekaotusega 2000 ml - 3000ml (35% - 45% veremahust)
kaasneb hemorraagiline Sokk, reeglina on vajalik ravi verepreparaatide transfusiooniga.

()

Age massiivne verekaotus on sinnitusabis oluline surevuse pdhjus. (3) Raseduse I6pus
on platsenta verevarustus ~ 700 ml/min. Haige kogu veremaht vdib kaduda 5-10 minuti
jooksul. (1)

Ageda massiivse verekaotuse pdhjusteks siinnitusabis vdivad olla ektoopiline rasedus,
placenta praevia, platsenta irdumine, emaka ruptuur, emaka inversioon, episiotoomia,
emakakaela vdi tupe rebendid, emaka atoonia, placenta accreta, lootekestade ja /voi
platsenta retensioon jt.(1)

Tegevusjuhis dgeda massiivse verekaotus korral slinnitusabis: (1)
1. manustada haigele O, vdimalikult kdrges kontsentratsioonis.
2. anda haigele Trendelenburgi asend
3. kanileerida vahemalt 2 veeni voimalikult jAmeda kanuduliga (14G voi 16 G)
4. infundeerida kolloide ja kristalloide vdimalikult kiiresti. Esmatahtis on
normovoleemia taastamine
5. kanda Ulle O Rh(D) negatiivset ES ja /vdi individuaalselt mittesobitatud
grupisobivat ES, kuni on vdimalik Ule kanda individuaalselt sobitatud ES
6. vdimalusel kasutada réhuga infusiooni ja soojendusvahendeid.
Samaaegselt on vaga oluline veritsuse voimalikult kiire peatamine.

Dissemineeritud intravaskulaarse koagulatsiooni siindroom (DIK siindroom):

DIK sindroom voib olla iheks massiivse verekaotuse pohjuseks slinnitusabis. Selle
esile kutsuvateks seisunditeks voivad olla loote emakasisene surm, lootevete emboolia,
sepsis, preeklampsia, eklampsia, platsenta irdumine jm (2). Kliiniline pilt véib olla vaga
varieeruv: alates massiivsest hemorraagiast, trombootiliste tusistustega voéi ilma
nendeta, kuni Kliiniliselt stabiilse seisundini, kus DIK siindroom on diagnoositav ainult
laboratoorselt.(1) DIK sundroom on alati sekundaarne protsess ja selletottu tuleks
selgitada seda esile kutsunud seisund ning vastavalt ravida. Verepreparaatide
transfusioon on naidustatud, kui esineb massiivne verekaotus.

Tegevusjuhis DIK sundroomi esinemisel: (1)

1. Ravi pdhjust - aita sunnitada loode ja platsenta, vajadusel teosta platsenta
manuaalne eemaldamine.

2. Manusta emaka kontraktsiooni soodustavaid vahendeid: e.g. oksutotsiin,
ergometriin, ja/vdi prostaglandiin.

3. Ordineeri verepreparaatide transfusioon, et kontrollida verekaotust.

4. Kui veritsus ei ole kontrollitav ja hilbivusnaitajad on vastavad (vahenenud
trombotsuitide arv, fibrinogeeni hulk veres, pikenenud PT, INR, APTT), siis
asenda koagulatsioonifaktorid ja trombotstudid transfusiooniga: kriopretsipitaati
vahemalt 15 doosi voi varskelt kilmutatud plasmat (15 ml/kg/kehakaalule).

Allikad:
1. The cinical use of blood in medicine, obstetrics, paediatrics, surgery and
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anaesthesia, trauma and burns, WHO, Geneva 2001.
2. Handbook of Transfusion Medicine, UK, last updated 2003.
www.transfusionguidelines.org.uk
. Journal of Obstetrics & Gynaecology Can. 2002;24 (6): 504-11.
. Anestesiologia ja tehohoito; Duodecim 1999.
The Society of Obstreticians and Gynecologists of Canada. Clinical Practice
Guidelines 2000.

oW

Poletushaige ravi verepreparaatidega

Raskeid péletusi iseloomustab kapillaarmembraani kahjustus ning plasma
ekstravasatsiooni tulemusena interstitsiaalsele tekkiv kudede turse. Kapillaaride
permeaabluse suurenemine ei ole lokaalne reaktsioon vaid susteemne. Sellele jargneb
hupovoleemia, mis viib suidame minutimahu languseni, hipotensiooni tekkeni, oligo-vdi
anuuriani ja Sokini. Kapillaarmembraani kahjustus on kdige intensiivsem esimese 8 tunni
jooksul pdletusest, mdéddudes tavaliselt 18-72 tunni jooksul.

Oluline on taastada ringleva vere maht, et sailiks kudede perfusioon ja okslgenisatsioon.
Raskete poletuste korral tekib tavaliselt aneemia, hipoproteineemia ning koagulopaatia
haubimisfaktorite intensiivistunud tarbimisest. (15, 16).

Pdletussoki ajal veremahu taastamiseks kasutatavate lahuste suhtes pole maailmas
hetkel Ghist kontseptsiooni ja puuduvad Uhtselt aktsepteeritavad kliinilised uuringud.
Lahustena on kasutatud kristalloide, sunteetilisi kolloide, taisverd, vere komponentidest
plasmat, albumiini, erGtrotsttte.

Tanapaeval kasutatakse raskete pdletuste korral ainult kristalloide enamasti Ameerikas
(Parkland’i valem), infusiooni kogused vdivad minna vaga suureks, pohjustades
ulatuslikku turset, mis ei jata negatiivselt méjutamata kesknarvisisteemi,
kardiopulmonaalsusteemi ning soolestikku. (17).

Mujal maailmas kasutatakse enamasti kristalloid + kolloid skeemi (Evans’i, Demling’i,
Slater’i, Haifa valemid). Kolloididena on kasutusel nii stinteetilised kolloidid, albumiin ja
varskelt kiimutatud plasma, mis lisatakse kristalloidile tavaliselt alates 8-ndast tunnist.
Kolloid + kristalloid skeem vdimaldab vahendada infusiooni kogust, valtides massiivse
tursesiindroomi teket (18). Uhtlasi hairub véahem kardiopulmonaal- ning
kesknarvisisteemi seisund.

Soolestiku liigse turse valtimine véimaldab alustada varakult enteraalset toitmist, mis on
tahtis hupoproteineemiaga voitlemisel ja infektsiooni kontrolli méttes. Enteraalset toitmist
vdib kombineerida ka parenteraalsega, et tagada piisav kaloraaz.

Aneemia korrektsioon eriitrotsiiiitide suspensiooniga.

Kirjanduse pdhjal vdib vaita, et:

transfusioon on vajalik, kui Hgb on alla 70 g/l. (2,3,4)

90% haigetest Hgb-ga alla 80 g/l saavad erutrotsuutide suspensiooni. (2,3,4)
Kaasuva kardiaalse patoloogiaga haigete Hgb tase vdiks olla tle 90 g/l. (2,3,4)
Erutrotstttide Glekanne ei ole naidustatud Hgb-ga tle 100 g/l. (2,3,4)

Ainult pdletushaigete transfusiooni praktikat uurides selgus, et naidustuspiiriks on
Hgb 81-84 g/l. (5). 2004 aastal alustati pdletushaigete valimist uuringusse, mis
vordleb naidustuspiiriga Hgb 70 g/l transfusioonigruppi grupiga, mille
naidustuspiir on Hgb 90 g/I. (6).

arwnNpE

Varskelt kiilmutatud plasma (VKP) kasutamine.

VKP on kasutatud poéletusSoki ravis aastakimneid. Euroopas, Lahis-ldas, Aasias
kasutatakse rohkem, P&hja-Ameerikas vahem.

Pdhiargumentideks VKP kasutamisele pdletuste puhul tanapaeval on :
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1. vajamineva infusioonikoguse vahenemine poéletusshoki ravis, vorreldes ainult
kristalloide kasutavate raviskeemidega. See aitab valtida tursestindroomi teket.
VKP kasutatakse siiski kombinatsioonis kristalloididega (17, 18).

2. suur verekaotus pdletuspinna kirurgilisel eemaldamisel (1, 4, 13). Varajane
poletuspinna eksideerimine enne selle infiteerumist kulgeb vaiksema
verekaotusega (14). Samas pole veenvaid uuringuid, mille péhjal vdiks vaita, et
VKP intensiivsem profilaktiline kasutamine oleks rohkem naidustatud vorreldes
transfusioonipraktikaga muu suure verekaotusega kulgeva operatsiooni puhul.

3. hudbimisfaktorite defitsiidi taastamine, DIK sindroom (1, 4).

VKP ei kasutata:
1. ainupreparaadina voluumeni taastamiseks (1, 4)
2. parenteraalseks toitmiseks (1, 4)

Trombotsiiutide konsentraadi (TRK) kasutamine.
Eraldi pdletushaigete kohta uuringuid pole saadaval. Uldise kirjanduse p6hjal véib vaita:
1. kui on ette ndha operatsiooni, peaks trombotsiiiitide arvu hoidma dle 50 x 109!
(4, 19);
2. &geda verejooksu korral peaks trombotsiiiitide arvu hoidma tile 50 x 10%/1 (4, 19)
3. profllaktiline TRK ulekanne on naidustatud, kui trombotslititide tase on alla 20 x
10%1 (4, 19);
4. TRK Ulekanne ei ole reeglina naidustatud kui trombotsuutide arv on ule 100 x
10°/1 (4, 19)

Albumiini kasutamine.

Vaatamata suurele arvule uuringutele Ghist seisukohta albumiini kasutamisnaidustusteks
pole. Meta-anallilsides on demonstreeritud nii suremuse tousu albumiini kasutamisel
(7), langemist (12), kui ka suremuse statistiliselt mitteolulist muutumist (8, 11). Cochrane
metaanallilis on kahtluse alla seatud mitme autori poolt (9). On naidatud, et fataalsed
korvaltoimed albumiini kasutamisel on Ulimalt haruldased (10).

Albumiini kasutamine on tanapaeva pdletusravi skeemides Soki korral klllaltki sage, eriti
laste puhul. Albumiin lisatakse skeemi tavaliselt 24 tunni méddumisel pdletusest, enne
seda on lekke oht kapillaaridest suur.

2004 alustati haigete kogumist uuringusse, mis kasitleb albumiini kasutamispraktikat
esimese 24 tunni jooksul pdletusest .(6).
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17. Ullmann Y, Kremer R. Evaluation of the valitidy of the Haifa formula for fluid
resuscitation in burn patients at the Rambam Medical Center. Ann. Of Burns
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Preoperatiivne verepreparaatide kasutus

Aneemia esinemine plaanilise operatsiooni eelselt téstab oluliselt allogeense
transfusiooni riski ning seetdttu tuleks enne operatsiooni varakult valja selgitada aneemia
pdhjused ning vdimalusel korrigeerida aneemia vastava raviga. Erutrotstitide
transfusioon plaanilise operatsiooni eelselt peaks olema erandiks ja toimuma vaid juhul,
kui operatiivset ravi ei ole vdimalik edasi lUkata voi mingil péhjusel ei ole oodata soodsat
raviefekti (n: kahheksia, mdned hemopoeesi haired).
Uheselt tunnustatud Hgb/Hct lavivaartust, millest alates oleks transfusioon vajalik, ei ole
vdimalik maaratleda. Pikki aastaid kehtinud 100/30 reeglit (hgb < 100 g/l, hkt < 0,30)
tuleb lugeda liiga liberaalseks. Konkreetsel patsiendil soéltub preoperatiivne
transfusioonilavi kliinilisest seisundist (aneemia sumptomite esinemine), oodatavast
perioperatiivsest verekaotusest ja kaasuvatest (eelkdige sidame- ja veresoonkonna)
haigustest. Kaasuvate patoloogiate puudumisel on transfusioon naidustatud hgb <
70(...80) g/l puhul, kaasuva kardiovaskulaarse patoloogia korral ka hgb 80...90 g/l puhul.
Ule 100 g/l hgb vaartuste juures ei saa transfusiooni pidada naidustatuks.
Preoperatiivselt peab hindama patsiendi oodatavat verekaotust ning tellima vastava
koguse verepreparaate. Preoperatiivselt esineva kroonilise aneemia ja oodatava suure
verekaotuse korral vdib allogeense transfusiooni vahendamiseks kasutada hemopoeesi
stimulatsiooni erutropoetiiniga. Riskifaktoriteks, mis on seotud transfusiooni vajaduse
tekkega on:

— madal preoperatiivhe hgb (< 100 g/l)

— madal kehakaal

— lUhike kasv

— naissugu

— vanus ule 65 a.

— preoperatiivne autoloogne donatsioon
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— oodatav kirurgiline verekaotus

— kirurgia tuip

— esmane voi korduv Kirurgiline vahelesegamine
Operatsiooniks tellitud verepreparaatide ja transfundeeritud preparaatide omavaheline
suhe ei tohiks Uletada 2:1 (5).

Hiiibimishaired ja kirurgia.

Pidevalt suureneb inimeste arv, kes tarvitavad kodade virvendusarttmia, proteseeritud
stidameklapi vdi muu haiguse to6ttu antikoagulante vbi antiagregante. Kaigile
antikoagulantidele ja antiagergantidele omaseks korvaltoimeks on verejooksuohu
suurenemine ja seega ka suurenenud verekaotus intraoperatiivselt. Minimaliseerimaks
veritsusega seotud tusistusi on vajalik patsientide kontroll hitbimishairete suhtes
varakult  preoperatiivselt  (trombotstdtide arv, INR, APPT). Kaasasundinud
hadbimishairete puhul on vajalik konsulteerida hematoloogidega.

Trombotsiitopeenia ja trombotsiiiitide funktsiooni haired.
Trombotsudtide funktsiooni haireid pdhjustavad praktikas sageli ravimid. Ravimeid, mis
trombotstttide funktsiooni parsivad, on palju:

— antiagregandid: atsetudlsalitsttlhape, klopridogreel, tiklopidiin, fibrinogeeni

retseptorite antagonistid, MSPV

— antibiootikumid: penitsiliin G, ampitsiliin, tsefalosporiinid, amfoteritsiin B

— kolloidlahused (dekstraanid, HAES)

— hepariinid

— trombolGatikumid

— tritstklilised antidepressandid, fenotiasiinid, valproaat
Plaaniliste kirurgiliste operatsioonide eelselt tuleks eelpool nimetatud ravimite tarvitamine
vBimalusel varakult I6petada. Kui teiste ravimite korral piisab 3...4 poolestusajast
trombotsuutide funktsiooni normaliseerumiseks, siis antiagregandid pd&hjustavad
trombotstittides podrdumatuid muutusi ja funktsioon taastub vaid uute trombotsudtide
tekke teel ning vétab normaalse vereloome korral aega umbes 7 paeva.
Plaanilise operatsiooni eelselt on reeglina ndutav trombotsiuitide arv vahemalt 50 x 109,
erandiks on neurokirurgilised operatsioonid ja operatsioonid silmal, mil on ndutav
trombotsiiiitide hulk vahemalt 100 x 10%I (1).

Peroraalsed antikoagulandid.

Peroraalsete antikoagulantide (varfariin) kasutamine on seotud oluliselt kdrgema
veritsuse  ohuga, kui hepariinide kasutamine. Samuti kulub  huubimise
normaliseerumiseks oluliselt rohkem aega. Plaaniline kirurgia on ohutult teostatav, kui
INR on 1,5, erandina neurokirurgia, silmakirurgia ja epiduraal- ja spinaalanesteesia, mille
puhul on néutav INR < 1,3. Tavalisest terapeutilisest vahemikust (INR 2...3) vodtab
selliste vaartuste saavutamine aega 4...5 paeva (kdrgemate vaartuste korral ja
vanematel inimestel kauem).

Erakorralises situatsioonis (verejooks, kiire operatiivse ravi vajadus) on vdimalik
huubimist normaliseerida K; vitamiiniga (fuitomenadioon 5 mg iv), mille toime saabub
ligikaudu 12 tunni jooksul. Kiirema efekti vajadusel tuleb paralleelselt kasutada I1X (50
IU/kg) ja VII faktori (50 IU/kg) kontsentraatide vdi VKP (15 ml/kg s.o. u. 1 I) manustamist

(6).

Allikad:
1. Leitlinien zur Therapie mit Blutkomponenten und Plasmaderivaten. 3.
Uberarbeitete und erweiterte Auflage. Deutscher Arzte-Verlag, Kéin 2003.
2. Bardenheuer M, Frilling A, Massoudy P, Waydhas C, Nast-Kolb D. Blutersatz in
der Chirurgie. Chirurg 2001;72:1206-1221.
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last updated 2003.

Richtlinien zur Gewinnung von Blut und Blutbestandteilen und zur Anwendung
von Blutprodukten (Hamotherapie) Deutscher Arzte-Verlag, Kéin 2003.
Perioperative Blood Transfusion for elective Surgery. Scottish Intercollegiate
Guidelines Network 2001.

Antithrombotic Therapy. Scottish Intercollegiate Guidelines Network 1999.
Biscoping J, Bein G. Kritische Indikationsstellung beim Einsatz von Blutprodukten
im klinischen Alltag. Deutsches Arzteblatt 2003;14:929-932.

Verepreparaadi lilekandest keeldunud patsiendi ravi voimalused

Kui patsient religioossetel v6i muudel pohjustel keeldub verepreparaatide Utlekandest,
tuleb tema soove arvestades planeerida ravi meetodil, mis vbimaldaks verellekannet
valtida. Patsiendile sobivaima ravi leidmisel kasutatakse enamasti erinevate votete
kombinatsioone.

Ravi kavandamine enne plaanilist operatsiooni:

hinda patsiendi seisundit aneemia taluvuse seisukohast: kardiovaskulaar- ja
tserebrovaskularstisteemi ning hingamiselundite olukord, luulidi ja perifeerse vere
naitajad, rauadepoode taituvus, folaadi ja B, vitamiini tase veres;
hadbimisststeemi kontroll, hemostaasi hairida vdivate ravimite kasutamise
katkestamine;

operatsiooni edasi lUkkamine oluliste kdrvalekallete iimnemisel, mis voiksid
aneemia taluvust vahendada, kuni need on vdimaluste piires korrigeeritud;
operatsioonieelne erltropoeesi stimuleerimine rekombinantse eritropoetiiniga,
rauapreparaatide ning vajadusel foolhappe ja B, vitamiini toetusel (2,4,7,9);
diagnostilise verevétmise minimiseerimine;

stresshaavandi proflilaktika riskipatsientidel;

vahima verekaotusega operatsioonitaktika kasutamine, endoskoopiline kirurgia;
hoolikas hemostaas, véimalusel hemostaatilised kirurgilised instrumendid,
veritsuse farmakoloogiline korrektsioon (naiteks traneksaamhape), lokaalsed
hemostaatilised vahendid;

operatsiooni ajal normotermia, juhitav hiipotoonia;

vere kogumine operatsioonivaljalt voi dreenist ja retransfusioon;

intraoperatiivne hemodilutsioon;

postoperatiivselt ravi madala hemoglobiini tingimustes vai toetusravi erutropoetiini
ja rauapreparaatidega.

Akuutse verejooksu ravi traumapatsientidel:

valise verejooksu kohene sulgemine (otsene surve, rdhkside,Zgutt);

veremahu mittetéielik taastamine infusioonlahuste abil (arteriaalne sustoolne rdhk
55-70 mmHg);

viivitamatu transport haiglasse, kohene opereerimine;

oma vere kogumine operatsioonivaljalt ja retransfusioon;

farmakoloogilised hemostaatikumid;

hapnik, patsiendi aktiivne soojendamine;

postoperatiivselt ravi madala hemoglobiini tingimustes voi toetusravi suure doosi
erltropoetiini ja rauapreparaatidega.

Olukord on erinev siis, kui tegemist on piiratud teovéimega patsiendiga (sh alla 18
aastased isikud) ja verellekandest keeldub patsiendi seaduslik esindaja. Siis ei voi

61


http://www.transfusionguidelines.org.uk/

Inimverest valmistatud ravimpreparaatide kasutamise Eesti juhend

tervishoiuteenuse osutaja seda otsust jargida, kui see kahjustab ilmselt patsiendi huve
(2). Selline situatsioon vaib ette tulla valtimatu abi tingimustes.

Enne plaanilisi protseduure vai Ulekande vajadust ette ndhes vaib ka lastele kavandada
verepreparaatideta ravi analoogiliselt tdiskasvanutega. Lapsed (sh ka vaikese
stinnikaaluga enneaegsed vastsiindinud) reageerivad hasti ravile erttropoetiiniga (3,5) ja
taluvad isovoleemilist intraoperatiivset hemodilutsiooni (8) isegi paremini, kui
taiskasvanud.
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5. Bahar A, Karademir F. Recombinant human erythropoietin therapy in low
birthweight preterm infants: A prospective controlled study. Pediatrics
International 2005;47(1):67-71.
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V Peatiikk

Autoloogne vereiilekanne

Transfusioonraviks voib kasutada patsiendi enda verest valmistatud veretooteid.
Patsiendi vere kasutamine langetab vajadust allogeense doonorivere jarele, vahendab
alloimmunisatsiooni ja alloimmunisatsioonist tingitud tUsistuste, immuunsupressiooni
ning haiguste verega edasikandumise riski (1) .

Samas on metaanallisi (3) abil tdestatud, et allogeense doonorivere kasutamine kil
vaheneb, suureneb aga vereulekande episoodide arv, mis tahendab, et autoloogsed
Ulekanded ei ole alati naidustatud. Peab arvestama, et atoloogse vere kogumine ei
vahenda riske ja negatiivseid efekte, mis on seotud verepreparaatide tootmise,
sailitamise, transpordi, ettevalmistamise ja Ulekandeprotsessiga.

Lisaks ei anna autoloogne vere kogumine alati majanduslikku efekti, eriti predonatsiooni
korral, mis eeldab analoogilist verepreparaatide tootmist, uurimist ja kaitlemist nagu
allogeenne doonoriveri. Efekt on pigem negatiivne, arvestades seda, et 1/3-1/2 kogutud
verest jadb kasutamata ja seda ei tohi Ule kanda teistele patsientidele.

Autoloogse vere kogumise kohta avaldatakse vaga erinevaid arvamusi - on neid, kes
arvavad, et autoloogse doonorivere kogumine on uksnes ravi vdimalus neile
patsientidele, kes seda soovivad voi neile, kellele on raske allogeenset doonoriverd leida
ning ulatuslike programmide organiseerimine on pigem meditsiinile eraldatud ressursside
raiskamine (10,11) ja neid, kes leiavad, et autoloogne veri on suureparane ja ohutu
alternatiiv allogeensele doonoriverele ning selle kogumist laialt propageerivad (9).

Eestis ei ole autoloogse vere kogumine eriti laialt levinud, kuid seda on vdimalik teha
koostdds verekeskustega vdi omades operatsioonitubades vastavaid vahendeid ning
valjadpetatud personali.

1. Predonatsioon
Enne plaanilist operatsiooni on kdige otstarbekam kasutada vere kogumist pikema aja
jooksul.

Autoloogse vere operatsioonieelse kogumise naidustused:

1) plaaniliste operatsioonide korral, kui transfusiooni tdendosus on suur
(operatsioon esindatud ka haiglas kehtivas veretoodete plaanilise
ettetellimise skeemis) ja mitte vaiksem kui 10%;

2) plaaniliste operatsioonide korral patsientidel, kellele on raske leida sobivat

doonoriverd vdi on olnud korduvad rasked transfusioonireaktsioonid.

Autoloogse vere kogumise suhtelised vastunaidustused:

1) patsiendi vanus ule 70 aasta;

2) kehakaal, mille puhul Ghekordne doneeritav standarddoos (450 ml) Uletab
12% ringleva vere mahust (taiskasvanute puhul kehakaaluga alla 50 kg ja
lastel v6ib samas kasutada vaiksemat kogumiskotti — 250 ml);

3) lastel kehakaal alla 10 kg;

4) eelnev Hb naistel alla 100g/l, meestel alla 110 g/l, lastel alla
vanuseliste referentsvaartuste (neil voib samas kasutada toetusravi
erutropoetiiniga);

5) patsiendi sUstoolne arteriaalne rohk alla 100 mm/Hg véi dle 180mm/Hg;

6) patsiendil on labiilne diabeet.

Autoloogse vere kogumise vastunaidustused:
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1) patsiendil varem esinenud epilepsia voi teadvusekaotuse hood;

2) patsiendi seisund on ebastabiilne raske sudame- vbi veresoonkonna
haiguse t6ttu;

3) patsiendil esineb &ge bakteriaalne infektsioon (voimalik baktereemia);

4) hepatiit B, valja arvatud immuunsed HBsAg negatiivsed isikud;

5) hepatiit C, HTLV llI;

6) HIl viiruse kandlus ja AIDS;

Autoloogset verd ei ole enamasti motet koguda, kui patsiendi Hb on Ule 145 g/L, sellisel
juhul talub ta méddukat verekaotust normaalselt ja ei vaja Ulekannet (9).

Autoloogse vere kogumise kord:

1) vere kogub kohalik verekeskus raviarsti tellimusel vastavalt kehtivatele
nduetele. Verd voib koguda kas raviasutuses voi verekeskuses;

2) vajalik on patsiendi ndusolek;

3) vere kogumine toimub 2-5 nadala jooksul enne operatsiooni;

4) donatsioonide intervall 3-7 paeva (1,2,5,9);

5) donatsioon tuleb I6petada vahemalt 72 tundi enne operatsiooni (2,5);

6) patsiendi vere hemoglobiini- ja Uldvalgu sisaldus, hematokrit ja
trombotsuutide arv ei tohi peale donatsiooni olla tasemel, mis vajaks
asendusravi;

7) otstarbekas ja monede patsientide puhul ka valtimatult vajalik
(nditeks naised, kelle donatsiooni-eelne Hb on 100-130 g/L) on toetav
ravi erUtropoetiini ja rauapreparaatidega. Eritropoetiinravi
kombinatsioonis autoloogse vere kogumisega vahendab tunduvalt
allogeense doonorivere vajadust (4)

Autoloogse vere uurimise, sailitamise, valjastamise ja transpordi kord:

1) autoloogsest verest valmistatud veretoodete uurimisel verekeskuses
kehtivad samad néuded kui muu doonorivere uurimisel;

2) autoloogsest verest valmistatud veretooted varustatakse muudest
veretoodetest eristava markeeringuga;

3) autoloogsest verest valmistatud veretooted valjastatakse vastava
nimelise ndudmise esitamisel;

4) autoloogsest verest valmistatud veretooteid sailitatakse ja transporditakse
nagu koéiki muid veretooteid,;

5) autoloogsest verest valmistatud veretoodete puhul toimuvad kdik
ulekande eelsed protseduurid ja patsiendi transfusiooniaegne ning —
jargne jalgimine nagu kdigi muude veretoodete puhul.

Naidustuse puudumisel autoloogsete veretoodete ulekannet ei toimu ja
kasutamata tooted havitatakse. Autoloogset veretoodet ei tohi lle kanda teisele
patsiendile.

Allikad:

1) BCSH Blood Transfusion Task Force: Voak D, Finney RD, Forman K, Kelsey P, et al.
Guidelines for autologus transfusion. Pre-operative autologus donation. Transfusion
Medicine 1993;3:307-316. http://www.bcshqguidelines.com/pdf/TEM307.pdf

2) Standards for Blood Banks and Transfusion Services. 23th ed. AABB Press 2003.

3) Forgie MA, Wells PS, Laupacis A, Fergusson D. Preoperative autologous donation
decreases allogeneic transfusion but increases exposure to all red blood cell transfusion:
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Investigators. Arch Intern Med 1998; 158: 610-16.
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surgery: meta-analyses using perioperative blood transfusion as the outcome. The
International Study of Peri-operative Transfusion (ISPOT) Investigators. Anesth Analg
1997; 85:1258-67.

5) National Heart, Lung and Blood Institute. Transfusion alert: use of autologus blood.
Bethesda 1995. http://www.nhlbi.nih.gov/health/prof/blood/transfusion/logo.htm

6) Hyllner M, Avall A, et al. Autologus blood transfusion in radical hysterectomy with and
without erythropoietin therapy. Obstetrics & Gynecology 2002;99(5):757-762.

7) Kiyama H, Oshima N, Imazeki T, Yamada T. Autologus blood donation with
recombinant human erythropoietin in anemia patients. Annals of Thoracic Surgery
1999;68(5):1652-6.

8) Elawad AA, Fredin HO, Laurell M, Jonsson S. Elderly patient’s responses to
preoperative autologus blood collection. Medical J of Australia 1991;155(3):147-50.
9) Scaottish Intercollegiate Guidelines Network. Guideline No 54: Perioperative Blood
Transfusion for Elective Surgery. UK 2001.
http://www.show.scot.nhs.uk/sign/quidelines/fulltext/54/index.html

10) NSW Department of Health. Rewiew of the Human Tissue Act 1983. Report: Blood
Donation and the Supplay of Blod and Blood Products. Australia 2002.

11) Minnesota Department of Health. Preoperative Autologus Blood donation. USA
2000. http://www.health.state.mn.us/htac/pabd.htm

2. Vere kogumine operatsioonihaavast voi dreenidest ja retransfusioon

Intra- ja postoperatiivne retransfusioon (IPR) on operatsiooni haavast vdi sinna asetatud
dreenist vere kogumine ja samale patsiendile tagasi infundeerimine. Kasutatakse
juhtudel kui tekkinud vbi oodatav verekaotus on mahus, mis vajab erltrotsuutide
Ulekannet. Kuna retransfusioon on osa kirurgilisest protseduurist, ei ole reeglina vaja
eraldi ndusolekut patsiendilt.

IPR on rakendatav plaanilises ja erakorralises kirurgias, eelkdige sudame- ja
veresoontekirurgias, ortopeedias, elundite siirdamisel, emakavalisest rasedusest ja
porna ruptuurist tekkinud verejooksude korral, uroloogias ja neurokirurgias. IPR
vahendab vajadust allogeense vere jarele (1,2).

Meetodid:

1. Filtreeritud taisvere retransfusioon. Kasutatav rindkere- ja kéhuddne kirurgias.
Veri kogutakse aseptiliselt operatsioonivéljalt ja segatakse antikoagulandiga.
Kogutud veri sisaldab plasmas aktiveeritud hulbimisfaktoreid ja tsutokiine,
seetottu on sellise vere Ulekandmisel risk hipokoagulatsiooni tekkeks (3).

2. Autotransfusiooni aparaadi abil tsentrifuugimise teel konsentreeritud ja pestud
erutrotsiitide suspensioon 0.9%-lises NaCl lahuses. Saadud veredoosis on Hkt
sOltuvalt aparaadi reziimist 0.55- 0.65.. Plasma ja trombotsuutide kadu on
valtimatu (5).

Operatsioonihaavast kogutud verd ei tohi retransfundeerida jargmistel juhtudel:

Veri on bakteriaalselt saastunud

Pahaloomuliste rakkude esinemine kogutud veres.

Veri sisaldab rasva, lootevett voi uriini.

Pernitsioosse aneemia esinemine patsiendil (suhteline vastunaidustus).

Verre on sattunud kollageeni, tselluloosi, trombiini, lokaalselt kasutatavaid
antibakteriaalseid voi —septilisti preparaate.

arwbdE
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Elulistel naidustustel tuleb omavere kogumist valistavaid faktoreid koérvutada riskiga,
mida pdéhjustab retransfusioonist loobumine.
Retransfusiooniks kogutud veri peab olema markeeritud ja GUlekande aeg fikseeritud (6).

Allikad:

1. Update statement from the conference ‘Autologous transfusion’, 3 years on -
what is new? What has happened? held at the Royal College of Physicians of
Edinburgh, 10-11 November 1998. Br J Haematol. 1999;104(3):640.

2. Goodnough L, Brecher ME, Kanter MH, AuBuchon JP. Transfusion Medicine,
second of two parts. N Engl J Med 1999;340:525-533.

3. World Health Organization. The Clinical Use of Blood in Medicine, Obstetrics,
Paediatrics, Surgery and Anaesthesia, Trauma and Burns. Blood Transfusion
Safety. Geneva.2001.

4. Gannon DM, An evaluation of efficacy of postoperative blood salvage after total
joint arthroplasty. A prospective randomized trial. J Arthroplasty 1991; 6:109-114.

5. Duncan CE. A clinical experience with intraoperative autotransfusion. Ann Surg
1974;180:296-304.

6. Blood Transfusion Task force (for the British Committee for Standards in
Haematology). Guidelines for Autologous transfusion 11: perioperative
haemodilution and cell salvage. Br J Anaes 1997;6:768-771.

3. Vere kogumine vahetult enne operatsiooni ehk &ge normovoleemiline
hemodilutsioon

Agedaks normovoleemiliseks hemodilutsiooniks (ANH) nimetatakse vere kogumist
patsiendilt koos samaaegse eemaldatud vere mahu asendamisega kolloid- ja/voi
kristalloidlahustega vahetult enne oodatavat olulist kirurgilist verekaotust voi operatsiooni
varases (vahese verekaotusega seotud) etapis. Kogutud taisveri retransfundeeritakse
intra- vdi postoperatiivselt. Hemodilutsiooni tingimustes kaotab patsient intraoperatiivselt
sama vere mahuga vahem erutrotsuite jt vere komponente.
Hemodilutsiooni ajal kogutava vere kogus soltub preoperatiivsest ja madalaimast
aktsepteeritavast intraoperatiivsest hemoglobiini vaartusest ning patsiendi hinnangulisest
vere mahust. Enim kasu on ANHSst, kui

— oodatav verekaotus on suur

— patsient talub suhteliselt madalaid hemoglobiini vaartusi

— preoperatiivne hemoglobiini vaartus on suhteliselt kdrge.
Seega saavad ANH-st kasu eelkdige terved tdiskasvanud (taluvad hasti
lahjendusaneemiat), kelle puhul oodatav intraoperatiivne verekaotus uletab (25-
30%)50% vere mahust (1,5). Seejuures ei ole oodata patsientide arvu langust, kes
vajavad allogeenset transfusiooni vaid transfundeeritud allogeense vere hulga
vahenemist (10). Maksimaalne efekt patsientide dige selektsiooni puhul on 1-1,5 doosi
erUtrotsttide suspensiooni patsiendi kohta (1). Naidatud on, et ANH ja preoperatiivne
autoloogne veredoonorlus on vordsed allogeense transfusiooni valtimise ja allogeense
transfusiooni koguse redutseerimise osas, mis muudab ANH eelistatumaks seoses
odavama hinna ja vdhema hulga transfusiooni vigadega (7).

Patsientide selektsioon.

Minimaalne vajalik hemoglobiini tase on raskesti defineeritav (sbltub haiglasisestest
traditsioonidest), kuid peaks kindlasti tletama 110 g/l (8).

Arvestades limiteeritud efekti, tuleks ANH teostada vaid patsientidel, kes taluvad
vahemalt 1000 ml vere eemaldamist (5).
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Vanuselist piiri ANH kasutamisel ei ole, kuid tuleb arvestada osaliselt subkliiniliselt
kulgevate kaasuvate haiguste sagenemist ea toustes.
Patsiendipoolsed vastunaidustused ANH-ks tulenevad pdhiliselt kaasuvatest haigustest,
mis langetavad aneemia taluvust:
— varske muokardi infarkt (<3 kuu)
ebastabiilne stenokardia
pargarterite pdhitiivede stenoosid
moddukas voi raske vasaku vatsakese puudulikkus
Kliiniliselt oluline aordistenoos
Eelpool loetletud patoloogiate esinemisel tuleb hemodilutsiooni kasutamine kdne alla
vaid kunstliku vereringe tingimustes.
ANH puhul ei ole vajalik patsientide skriining viirusmarkerite suhtes.(8)

ANH teostamine.

ANH teostamise kdigi etappide teostamise eest vastutab anestesioloog.

Vere kogumise ajal tuleb pidevalt jalgida normovoleemia sailimist. Kogumiseks kasutada
standartseid pakendeid, jalgides antikoagulandi ja vere suhet. Eelnevalt on vdimalik
maarata kogutava vere hulk, kasutades valemit:

V= EBVx(Ho-H¢/H,),

kus V on kogutava vere hulk, EBV on arvatav vere maht (tavaliselt 70 ml/kehakaalu kg
kohta), Hy on algne hematokrit, Hy soovitud hematokrit, H,, keskmine hematokrit (H, ja
H; keskvaartus). Soovitav hematokrit hemodilutsiooni I6puks on reeglina 0,25...0,3.
Kogutud veri tuleb markeerida (patsiendi ees- ja perekonnanimi, isikukood vdi slinniaeg,
vere kogumise aeg, vastutav arst).

Veri sailib 4 t toatemperatuuril ning selle aja valtel tuleb teostada ka retransfusioon.
Vaéltimaks temperatuuri kdikumisi on soovitav verd hoida isoleeritud konteineris, verd
tuleb hoida patsiendiga samas ruumis eraldi teistest verepreparaatidest.

ANH kaigus kogutud vere retransfusioonil tuleb kontrollida patsiendi isikuandmed ja
visuaalselt ka kolblikkust (pakendi terviklikkus, hemolidsi véi hlldvete esinemine). Kui
veri on kogu aeg olnud patsiendi juures ning personal ei ole vahetunud, siis ABO
grupisobivuse testimine ei ole vajalik.

Reeglina tuleks retransfusioon teostada intraoperatiivselt.  Postoperatiivset
retransfusiooni tuleks valtida seoses oluliselt kdrgema tlsistuste riskiga (patsiendi ja
vere transport teistesse ruumidesse, personali vahetus). ANH kaigus kogutud vere
kasutamine teistel patsientidel on keelatud.

Kogu ANH ajaline kulg tuleb tapselt dokumenteerida (vere kogumise aeg, kogutud vere
hulk, vere mahu asendamiseks kasutatud lahused, retransfusiooni aeg, vastutav arst ja
ode). Protseduuri ajal esinevad korvalnahud tuleb dokumenteerida nii, nagu kdik teised
transfusiooni tisistused.

Kokkuvétvalt ei ole ANH kasulikkus Uheselt tdendatud. Protseduur aitab méningal
maaral kaasa allogeense transfusiooni vahendamisele, esitades samas korgeid
spetsiifilisi nGudmisi personalile, eriti, mis puudutab protseduuri organisatoorset kiilge.
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2. Bardenheuer M, Frilling A, Massoudy P, Waydhas C, Nast-Kolb D. Blutersatz in
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VI Peatiikk

Transfusioonireaktsioonid

Verepreparaatide kasutamisega saadud positiivsete efektide koérval vdib patsiendil
esineda ka ootamatuid ja soovimatuid kd&rvalndhte, mida seose olemasolul
verepreparaatide llekandega nimetatakse transfusioonireaktsioonideks.

Transfusioonireaktsioonide pd&hjalik tundmine on muidugi oluline nende diagnoosimise
ja ravimise aspektist, kuid ennekdike on see vajalik kalkuleerimaks, kas planeeritavast
Ulekandest saadav kasu on suurem kui sellega kaasneda voivad riskid.

Hoolimata sellest, et verepreparaatide tootjate igapdevane tegevus on suunatud jarjest
ohutumate preparaatide saamisele, jaab alati olema teatud hulk maaramatust, mis
tuleneb juba otseselt selle materjali iseloomust, millest verepreparaate toodetakse. Me ei
saa ilmselt kunagi 6elda, et teame tapselt viimse Uksikasjani iga doonori vere koostist,
samas voib koéigi voimalike patogeenide ellimineerimine viia selleni, et on kadunud ka
meile vajalike koostisosade funktsionaalsus vbi on verepreparaadi hind muutunud
selliseks, et see on enamusele abivajajatele kattesaamatu.

Teisest kuljest pole ka vodimalik 16puni ette ennustada doonorivere ja patsiendi
sisekeskkonna omavahelist sobivust. Ukski in vitro test ei anna sellest tait ettekujutust.

Eeltoodu koérval ei saa kahjuks unustada ka inimlikku faktorit — personali vigadel
transfusioonravi protsessis on tisistuste tekkes labi aegade olnud kiillalt suur osa.

Seega tuleb otsus verepreparaate Ule kanda teha teatud riski arvestades ja sellest peab
teavitama ka patsienti.

Valdav enamus llekandeid kulgeb siiski ilma komplikatsioonideta ja kui komplikatsioone
esinebki, siis Uliharva on need eluohtlikud.

Transfusioonireaktsioone voib jaotada mitmeti:
- tekkemehhanismi jargi: immunoloogilise geneesiga ja muudel pdhjustel tekkinud
reaktsioonid;
- tekkimise aja jargi: varased (transfusiooni ajal vdi 24 tunni jooksul peale
transfusiooni) ja hilised reaktsioonid,;
- vdimaliku kahju suuruse jargi: eluohtlikud ja vahem ohtlikud;
- suhteliselt sageli esinevad ja harvad jne.

Kuna Ukski neist jaotustest pole ideaalne, ei l1ahtu ka kaesolev juhend mingist kindlast
jaotusprintsiibist, vaid sellest, kuidas on otstarbekas (ht vdi teist reaktsiooni kasitleda —
kas eraldiseisvana vdi kontekstis mdne teise reaktsiooniga.

Kéesolev juhend kasitleb jargmisi transfusioonireaktsioone:
1. Hemoluutiline reaktsioon
1.2.  Varane ehk age hemolldtiline reaktsioon
1.3. Hiline hemolldtiline reaktsioon
Septiline reaktsioon
Age transfusiooniga seotud kopsukahjustus
Allergilised reaktsioonid
Mittehemoludtiline temperatuurireaktsioon
Transfusioonijargne trombotsitopeeniline purpur
Transfusiooniga seotud Graft versus Host haigus
Tsirkulatoorne tGlekoormus

NG WN

69



Inimverest valmistatud ravimpreparaatide kasutamise Eesti juhend

9. Immunomodulatsioon
10. Haiguste ulekanne

1. Hemoliiitilised reaktsioonid

HemolUdtiline reaktsioon on erutrotsudtide otsene lUUsumine voi erUtrotsuutide
kiirenenud eemaldamine vereringest. Enamasti on tegemist immunoloogilise
sobimatusega doonori ja retsipiendi vahel, kui reageerivad eritrotsitaarne antikeha ja
vastav antigeen erttrotstudil.
Teisi hemollitsi pohjuseid (hemollils enamasti juba veretootes):

- veretoote bakteriaalne saastumine;

- erutrotsutide soojendamine liiga kdrgel temperatuuril;

- erltrotstttide kilmumine;

- veretootele sobimatute lahuste vdi ravimite lisamine;

- erUtrotsttide traumeerimine kehavalise vereringe kaigus;

- erUtrotsttaarsete enstimide defitsiit.
Neil juhtudel toimuv vaba hemoglobiini tlekanne vdib valjenduda hemoglobinuuriana.

Kaesolev juhend kasitleb immunoloogilise geneesiga hemolllsi.

Hemollds voib olla valdavalt intravasaalne, millega kaasneb hemoglobineemia ja —uuria
vdi valdavalt ekstravasaalne (pdrnas,maksas), mille valjenduseks on varieeruv
simptomaatika hemoglobiinitaseme langusest ageda neerupuudulikkuseni.

Reaktsiooni iseloom sdltub reageerivast antikehast (IgM, IgG alaklassid), antikehade
hulgast ja nende vdimest aktiviseerida komplementi ning Ule kantud erGtrotsuutide
hulgast ja marklauaks oleva antigeense struktuuri omadustest.

Hemoluldtilise reaktsiooni patogeneesis on eristatavad 3 protsessi:
1) antikeha seondumine eritrotsitaarse antigeeniga, millega vdib kaasneda
komplemendi aktivatsioon — enamasti intravasaalne hemoltius;
2) antikehadega kaetud erUtrotsitdi fagotsitoos — enamasti ekstravasaalne
hemollis;
3) tsutokiinide (IL-1,IL-6, IL-8, TNF) produktsioon ja toime.

1. 1. Varane ehk dge hemoliiitiline reaktsioon

Ageda hemolliitilise reaktsiooni pdhjuseks on juba olemasolevate antikehade
reageerimine eritrotsitaarsete antigeenidega. Reaktsioon iimneb Ulekande ajal voi 24
tunni jooksul peale Ulekannet.

Esinemissagedus:

Erinevate allikate pdhjal on dgedate hemolldtiliste reaktsioonide esinemissagedus

1: 12 000 - 25 000 erutrotstttide suspensiooni Ulekande kohta, 5-10% neist
reaktsioonidest on fataalsed.

Kdige sagedamini on pdhjuseks sobimatud llekanded ABO veregrupi sisteemis, kuna
ABO slsteemis esinevad nn loomulikud IgM tulpi antikehad anti-A ja anti-B.

ABO susteemis sobimatu Ulekanne saab enamasti teoks personali vigade téttu, mis
voivad tekkida igas transfusioonravi lulis — vereproovide votmine valelt patsiendilt,
vereproovide segiajamine osakonnas, laboris, valede veredooside valjastamine,
ulekanne valele patsiendile jne.

Teistes veregrupisusteemides (Kidd, Duffy, Kell) sobimatust vereulekandest pohjustatud
agedad hemolldtilised reaktsioonid tulenevad enamasti ebadnnestunud antikehade
uuringutest ja sobivusproovidest laboris.
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USA-s FDA poolt 10 aasta jooksul registreeritud fataalsetest dgeda hemolidtilise
reaktsiooni juhtumitest oli 131 juhul tegemist ABO sobimatusega ja 9 juhul sobimatusega
teistes veregrupi sisteemides (2).

Reaktsiooni kaik ja komplikatsioonid:

ABO susteemi “loomulike” IgM tuupi antikehade anti-A ja anti-B reageerimisel vastava
antigeeniga toimub komplemendi aktivatsioon ja kiire intravasaalne hemoliis. Nii
komplemendististeemi aktivatsioon kui fagotsitaarsed protsessid genereerivad erinevate
tsitokiinide produktsiooni, millest ABO sobimatuse puhul on olulisim suure hulga TNF-a
vabanemine, jargnevad palavik, raske hipotensioon samaaegse vasokonstriktsiooniga
neerudes (viib 36% juhtudest neerupuudulikkuseni), hiubimissiusteemi aktiveerumine
(10% juhtudest DIK sindroom), Uldine kapillaaride permeaabelsuse tdus,
multiorganpuudulikkus.

IgG tuupi antikehade poolt indutseeritud reaktsioon on enamasti ekstravasaalne,
domineerivad fagotsitaarsed protsessid ning produtseeritavad tsitokiinid pole nii
agressiivsed ja muutused patsiendi seisundis nii drastilised.

Stmptomid:
- palavik, kilmavarinad, kilm higi;
- valu infusiooni kohas, nimmepiirkonnas, kdhus, seljas voi peas;
- hiUpotensioon, tahhikardia, aritmia;
- arevus, ebamugavustunne ja segasus (eriti vanemas eas);
- liveldus, oksendamine;
- duspnoe;
- naha varvuse muutus — punetus, kahvatus;
- difuusne veritsus;
- oliguuria, anuuria
- hemoglobinuuria

ABO sobimatuse puhul vdivad esimesed muutused enesetundes ilmneda juba peale 20
ml erUtrotsiUtide Ulekannet, mis jaab Ulekande esimese 15 minuti sisse, kui on ndutav
patsiendi pidev jalgimine. Seetdttu avastatakse teadvusel oleva patsiendi puhul
mittevastavus ruttu. Kui patsient on teadvuseta, viibib simptomite ilmnemine oluliselt ja
esimesesteks reaktsiooni tunnusteks voivad olla kontrollimatu hiipotensioon ja veritsus,
mis on juba DIK sindroomi valjenduseks.

Uurimine:
Ageda hemolltilise reaktsiooni kahtluse korral tuleb uuringutega alustada koheselt
haige voodi kérval:
- vdimaliku personali vea valjaselgitamine (vale veretoote Ulekanne);
- diureesi jalgimine (oliguuria, anuuria, hemoglobinuuria suhtes)
- vereproovide vdtmine immunohematoloogilisteks, Kliinilisteks ja biokeemilisteks
uuringuteks. Vereproove ei tohi vétta transfusioonikohalt!
Koos vereprooviga tuleb laborisse saata Ulekandejaagid koos klemmiga suletud
infusioonisiisteemiga.
Esmased testid laboris:
- visuaalselt hemollusi tunnuste hindamine patsiendi seerumis vdi plasmas,
agedat reaktsiooni iseloomustab enamasti juba visuaalselt sedastatav hemolids;
- direktne antiglobuliintest (DAT) reaktsioonijargsest vereproovist. NB! Véib olla
negatiivne, kui kdik alloantikehadega erutrotsuudid on luusunud.
- visuaalse hemolilusi ja DAT vordlev kontroll Glekande-eelsese vereprooviga. Kui
DAT on vdrdse tugevusega positivne mdlemas vereproovis, ei kinnita test ageda
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hemoludtilise reaktsiooni diagnoosi. Kui DAT on reaktsioonijargses proovis
tugevam, on age hemolUdtiline reaktsioon tdenaoline.

- doonori ja patsiendi ABO ning Rh(D) kontroll, antikehade sdeltest ja sobivuse
uuringud mdélema vereprooviga. Kui avastatakse mittevastavus, on tdendaoline
age hemoluditiline reaktsioon immunoloogilise pdhjusega.

- Kliiniline veri (Hb, erGtrotstdtide arv, morfoloogia, aglutinaadid vere
aigepreparaadis).

Taiendavad uuringud hemolllsi avastamiseks:

- haptoglobiini  kontsentratsioon veres (vaheneb, kui plasmas esineb
markimisvaarsel hulgal vaba hemoglobiini);

- vaba hemoglobiin plasmas (kisitava vaartusega test nii metodoloogilisest kui
interpretatiivsest aspektist — vaike vaba Hb hulk ei oma Kliinilist vaartust ja
kliiniliselt oluline hulk on visuaalselt leitav);

- vaba hemoglobiin uriinis (tuleb eristada hematuuriast ja mioglobinuuriast);

- LDH vo6i HBDH kontsentratsiooni suurenemine (LDH1 vabaneb erutrotsuttidest);

- bilirubiinitaseme suurenemine (uldine ja indirektne).

Neerufunktsiooni uuringud:

- elektroluudid;

- uurea, kreatiniin.

HUdbimissusteemi uuringud:

- APTT, PT;

- D-dimeerid;

- fibrinogeen.

Vere oksugenisatsiooni hindamine:

- veregaasid;

- Hgb O;-ga killastatus.

Ravi
Esmased ravivotted on kdigi dgedate reaktsioonide korral Gihesugused:
- 0de peatab agedate sumptomite (kehatemperatuuri tdus vahemalt 1°C vorra,
valud, hingeldus jne) iimnemisel Glekande;
- alustab uue infusioonisisteemiga isotoonilise kristalloidlahuse Ulekannet
- edasise tegevuse Ule otsustab arst.
Kindlasti tuleb aga:
- Ule kontrollida patsiendi isik ja Ule kantav veretoode, selle vastavus sobitamise ja
veretoote valjastamise protokollile;
- fikseerida eritunud uriini kogus ja varvus vdi alustada diureesi monitoorimist;
- moodta patsiendi pulssi, arteriaalset rohku ja kehatemperatuuri 15 minutiliste
intervallidega.
Vt Skeem “Agedate transfusioonireaktsioonide kasitlemine” Ik 85.

Kui on diagnoositud v&i pusib tugev kahtlus &gedale hemoluldtilisele
transfusioonireaktsioonile, tuleb ravis pdodrata tahelepanu eelkdige jargmistele
aspektidele:

1) neerude funktsiooni sailitamine — Ule kantavad lahused peavad kindlustama diureesi
vahemalt 1ml/kg/h, diureesi forsseerimiseks manustada 40-80 mg furosemiidi, seda vdib
korrata. Pediaatriline doos 1-2 mg/kg, kordusdoos 2-4 mg/kg. Naatrium bikarbonaadi
ulekanne uriini alkaniseerimiseks.

Kui 2-3 tunni jooksul efekti ei saabu, on tekkinud &ge neerupuudulikkus — diallUs,
hemofiltratsioon.

2) hupotoonia — mddéduka hiupotoonia korral kasutada fusioloogilise lahuse infusiooni,
jatkuva hupotoonia korral inotroopsed vahendid, naiteks dopamiini infusioon 2-4
Ma/kg/min.

3) hddbimishaired — ravi vastavalt hilbimisnaitajatele, vajadusel verepreparaadid
(plasma, trombotsuudid).
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4) hingamispuudulikkus — kullaldane O,, vajadusel kopsude kunstlik ventilatsioon.

Ennetamine
Kuna enamuse agedate hemolilitiliste reaktsioonide poéhjuseks on vale veretoote
ulekanne, peab haiglas olema:

- valja téotatud transfusioonravi kvaliteedisisteem, mille Uheks koostisosaks on

tapsed verellekande teostamise juhised;

- regulaarne personali verellekandealane valjadpe;

- Ulekandega seotud eksimuste arutelu ja analuus.
Laboratoorsete vigade valtimiseks tuleb kasutada piisava tundlikkuse ja spetsiifilisusega
uuringumeetodeid, millele rakendatakse regulaarselt nii sisemist kui valist
kvaliteedikontrolli ning jargida tapselt standardseid uuringuprotseduure.

1.2. Hiline hemoliiiitiline reaktsioon

Hiline hemoludtiline reaktsioon on seotud sekundaarse immuunvastusega, mille
vallandab organismile juba tuttava erUtrotsitaarse antigeeni uus eksponeerimine.
Sensibiliseerumine vois toimuda raseduste vdi eelnevate verellekannete kaigus,
antikehade tiiter on aja jooksul langenud tasemeni, mis ei ole avastatav sdeltestide ja
sobivusproovidega. Mdne paeva jooksul (on kirjeldatud reaktsiooni 24 tunnist kuni 21
paevani peale Ulekannet) antikehade produktsioon suureneb ja marklauaks olevat
antigeeni kandvad erutrotsuldid korjatakse jark-jargult vereringest ara.

Reaktsioon on harva fataalne, ta voib seda olla kombinatsioonis péhihaigusega.

Kdige sagedamini esinevad hilised hemoluutilised reaktsioonid seoses Rh, Kidd, Duffy ja
Kell veregrupisuisteemi antikehadega, fataalsed juhtumid on enamasti olnud seotud Kidd
ja Kell susteemiga.

Kui hiline hemolGdtiline reaktsioon avaldub ainult immunohematoloogiliste analliside
tasemel, nimetatakse seda hiliseks seroloogiliseks reaktsiooniks.

Esinemissagedus

Varasematel aastatel oli hiline hemollltiline reaktsioon suhteliselt sage nahtus,
tanapaeval on rutiinne soeltestide teostamise ndue, tundlikumad uuringumeetodid ja
elektroonilised andmebaasid viinud selle reaktsiooni esinemise vahenemiseni. Erinevate
allikate pdhjal esineb dgedat hemoludtilist reaktsiooni 1:4000 kuni 1:11000 erutrotstdtide
doosi tlekande kohta. Agedat seroloogilist reaktsiooni esineb umbes kaks korda rohkem.

Stimptomid
Enamasti esineb hiline hemolldtiline reaktsioon asimptomaatilisena. Sagedamini ette
tulevad simptomid on:

- palavik;

- Hblangus;

- ikterus;

- hemoglobinuuria;

- harva hipotensioon ja neerupuudulikkus.

Uurimine
Hemolllsi tavaparased tunnused (huperbilirubineemia, haptoglobiini langus,
hemoglobineemia ja —uuria) vdivad olla erineval maaral positiivsed, aga ka negatiivsed.

Immunohematoloogilistest uuringutest on olulisim direktne antiglobuliintest (DAT), mis

naitab antikehade kinnitumist erltrotsiitidele. DAT jaab positiivseks, kuni antikehadega
kaetud rakud on vereringest eemaldatud.
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Antikehade soeltest ja sobivusproov (indirektsed antiglobuliintestid) vdivad esimestel
paevadel peale reaktsiooni olla negatiivsed. Vajadusel saab antikehi uurimiseks
elueerida erUtrotsiatidelt.

Soeltest ja sobivusproov peaksid positivseks muutuma 7-10 paeva peale reaktsiooni.
Siis tuleb teha ka antikehade identifitseerimine.

Kui Ulekande-eelne vereproov on alles (sdilitatakse 7 pé&eva), peab
immunohematoloogilisi uuringuid tegema vordlevalt nii tlekande-eelsest kui Ulekande
jargsest vereproovist.

Ravi

Hiline hemoludtiline reaktsioon vajab ravi ainult nendel juhtudel, kui kaasuvad
hidpotoonia ja neerupuudulikkus. Ravivotted on samad, mis &geda hemoluutilise
reaktsiooni puhul.

Kui patsient vajab eritrotsiitide Glekannet, tuleb talle leida doonoriveri, mis ei sisaldaks
antigeeni, mille vastu on tal tekkinud antikehad.

Ennetamine

Varasematel aastatel patsiendile kaasa antud suuline ja kirjalik informatsioon neil
esinevate antikehade kohta digustas ennast harva. Praegu kasutusel olev elektrooniline
andmebaas on marksa kindlam. Haiglas ja referentlaboris immunohematoloogilisi
anallUse teostav laboripersonal on kohustatud arvestama patsiendi kohta andmebaasi
salvestatud transfusioloogilise anamneesiga.

2. Septiline reaktsioon

Septilist reaktsiooni pohjustab bakteriaalselt saastunud veretoote llekanne.

Saastumise allikat pole alati vdimalik kindlaks teha, kaalumise alla tuleb voétta jargmised

juhud:
- doonori baktereemia: doonoril esineb perioodiline asimptomaatiline vdi vaga

vaheste sumptomitega baktereemia. Naiteks seoses hambaraviga voi seedetrakti
infektsiooniga, mis annab vahe sumptomeid (Yersinia enterocolitica,

Campylobacter jejuni);

- bakterite sattumine veretootesse doonori nahalt: kdige sagedasem saastumise
allikas, pohjuseks vale desinfektsioonitehnika, ebapiisava efektiivsusega
desinfektsioonivahend, tugevalt saastunud nahk vdi nahakriimustused
punktsioonikohal, mis segavad pdéhjalikku puhastamist. Ka antiseptika reeglite
korrektsel jalgimisel vodivad verekotti sattuda mikroobid naha suvakihtidest
punktsioonindelaga valjastantsitud koetikikesega.

- saastunud verekotisusteem vodi antikoagulantlahus;

- saastumine tootmise, sailitamise, Ulekandeks ettevalmistamise voi Ulekande
protseduuri kaigus. Naiteks veretoodete sulatamisel/soojendamisel vesivannis
vdivad vees olevad bakterid pakendi mikrovigastuste kaudu veretootesse
sattuda.

Esinemissagedus

Seoses doonori valikule ja veretoodete kaitlemisele esitatud Ulirangete nduetega esineb
bakteriaalse saastumise juhtumeid jarjest harvem, kuid paris ara ei kao need ilmselt
kunagi. Tosiseid juhtumeid esineb umbes 1:5000 trombotsuutide kontsentraatide
ulekannete ja 1:500 000 erltrotsuutide Ulekannete kohta.

Kanadas ja Saksamaal verekeskustes veretoodetele tehtud rutiinsete bakteriaalse kasvu
kontrollide kaigus leiti kasvu keskmiselt 0,4% toodetes. Trombotstittide kontsentraatide
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osas on enam ohustatud puulitud (BC) tooted, Inglismaal leiti BC kontsentraatides
bakterite kasvu 0,7% toodetest ja 0,4% afereeskontsentraatides.
Kdik bakteriaalsed kasvud ei anna Kkliinilist valjundit, sest osad bakterid ei ole
patogeensed, vahel ei ole nende hulk piisav simptomaatika tekitamiseks, reaktsiooni
valjendumist modifitseerivad ka patsiendile antavad ravimid (steroidid, antibiootikumid,
antipireetikumid) voi tema immuundefitsiitne seisund.
Erutrotstttide toodetes esinevad bakterid (kasvavad ka +4°C juures):

- Yersinia enterocolitica - 50%;

- Pseudomonas fluorescens — 27%;

- Serratia liquefaciens;

- teised Gram-negatiivsed tuved.

Gram-negatiivsete bakterite lagunemisel (veretootes olevate leukotsuitide toimel)
vabanevad ka tugevad endotoksiinid, mis vbivad olla kogu siimptomaatika pdhjustajad.
Samal ajal baktereid veretootes enam ei leia.

Trombotslltide toodetes sagedamini esinevad ja sepsist pdhjustavad bakterid:
- Staphylococcus epidermidis — 25%;
- Salmonella cholerae-suis — 13,5%;
- Serratia marcescens — 9,6%;
- Staphylococcus aureus — 5,8%.

Stmptomid
Tegemist on ageda transfusioonireaktsiooniga, sumptomid avalduvad tavaliselt
saastunud veretoote doosi Ulekande alguses, vaga harva hiljem vdi tUlekande I6pul.
Stmptomid:

- kehatemperatuuri tdus kilmavarinatega Ule 2°C;

- hiupotensioon, kollaps, Sokk;

- iiveldus, oksendamine;

- DIK, intravasaalne age hemollus, neerupuudulikkus.

Uurimine

1) Veretoote uurimine

Ulekandesiisteem sulgeda klemmiga, klemmist kdrgemalt vétta steriilse siistlaga proov
susteemist ja veretoote kotist. Sustlast teha kulvid verekullvi pudelitesse (aeroobsetele,
anaeroobsetele mikroobidele ja seentele). Kui kilvatavat materjali on vahe, kasutada
laste verekulvi pudeleid. Sustlad veretootega saata vdimalikult kiiresti mikrobioloogia
laborisse, kus tehakse materjalist faaskontrastmikroskoopia ja preparaadid erinevate
varvingute jaoks (Grami jargi, metileensinisega jne).

Vereulekandejaagid saata vdimalikult Kiiresti preparaadi tootnud verekeskusele, kus
tehakse paralleelsed mikrobioloogilised uuringud.

2) Patsiendi uurimine
Alustada diureesi monitoorimist, vodtta vereproovid verekilvideks, Kliiniliseks
vereanallusiks, hldbimise naitajate ja neerufunktsiooni kontrollimiseks.

Ravi

Katkestada Ulekanne, toetav ravi vastavalt sUmptomaatikale — inotroopsed vahendid,
diureetikumid, lahused diureesi kindlustamiseks. Antibiootilist ravi alustatakse laia
toimespektriga antibiootikumidega, kui selguvad kiilvide tulemused, jatkatakse vastavalt
mikroobi tundlikkusele.

Vt. Skeem “Agedate transfusioonireaktsioonide kasitlemine” Ik 85.
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Ennetamine

1) Doonori valik: kusimustiku ja objektiivse uuringuga selgitatakse valja vdimalik
baktereemia, punkteeritakse ainult puhast, 166be- ja marrastustevaba nahka;

2) Vere vodtmisel efektivse  desinfektsioonivahendi kasutamine,  dige
desinfektsioonitehnika;

3) Oige veenipunkteerimistehnika;

4) Spetsiaalse vereproovi votmise kotiga verekottslisteemide kasutamine, mille
puhul esimene punktsioonijargne vaike verekogus laheb uuringute tegemiseks
mdeldud kotti. See vdimaldab vahendada veenipunkteerimisest  tingitud
bakteriaalse saastumise ohtu.

5) Koigile nduetele vastav tootmine (GMP) ja rutiinne veretoodete kontroll
bakteriaalse kasvu suhtes;

6) Oiged transpordi- ja séilitustingimused:;

7) “Kuiv”’ veretoodete soojendamise/ sulatamise slsteem, vesivanni tuleb suhtuda
kui ohu allikasse;

8) Haiglahugieeni nduete jargimine Ulekandeprotseduuri kaigus.

3. Transfusiooniga seotud dge kopsukahjustus (TRALI)

TRALI on tbsine age transfusioonireaktsioon, mis valjendub respiratoorse distressi,
hipoksia ja pulmonaarsete infiltraatidena, mille tekkeks ei ole patsiendil muid p&hjuseid.
TRALI ilmneb transfusiooni 16pul vdi kohe peale seda (umbes 6 tunni jooksul peale
transfusiooni algust).

Patogenees

90% juhtudest on leitud doonori plasmast leukotsuitide (HLA ja/vdi granulotstit-
spetsiifilisi) vastaseid antikehi, samas ei pdhjusta nende Ullekanne alati TRALI teket.
Seetdttu arvatakse, et on vajalik teatud patsiendipoolne disponeeritus ja reaktsioonis
eristatakse 2 protsessi:

1) patsient on seisundis, mis on po&hjustanud eelneva tsutokiinide vabanemise
(sepsis, operatsioon) vbi on toimunud tsutokiinide Ulekanne (massiivne
transfusioon), jargneb neutrofiilide aktiveerumine, eriti pulmonaarkapillaarides;

2) leukotsuitide vastased antikehad reageerivad neutrofilidega, toimub
komplemendi aktivatsioon, mis koos neutrofilide tegevusega kutsub esile
endoteeli kahjustusi ja kapillaaride permeaabelsuse tdusu.

TRALI vdib esineda kdigi veretoodete Ulekande puhul, arvestamata neis sisalduva
plasma hulka.

Esinemissagedus

TRALI —t peetakse harvaks verellekande komplikatsiooniks, samas leitakse, et selle
arvamuse pohjuseks on suuresti aladiagnoosimine. SHOT raport annab sageduseks 1:
250 000 Ulekande kohta, samas on USA-s spetsiaalselt TRALI uurimisega tegelev kliinik
andnud sageduseks 1: 5000 veretoote lUlekande kohta.

Simptomid
- kahepoolne kopsuturse;
- tdsine hupoksia;
- palavik;
- tulpiline roéntgenllesvdte kopsudest (kahepoolne perihilaarne nodulaarne
varjustus, sidame kontuur normaalne);
- tsentraalne venoosne réhk normaalne;
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- modddub kahjustusteta (dige ravi korral) 48-96 tunni parast. Infiltraadid kopsudes
kaovad kuni 7 paeva jooksul.

Uurimine

Uurida vdib doonoril leukotslilitide vastaste anikehade olemasolu ja patsiendi
reaktiivsust nende suhtes. Eestis saab teste teha TU immunoloogia laboris. Enamasti
annavad aga diagnoosi eelpooltoodud simptomite kompleks, muude respiratoorse
distressi pdhjuste puudumine (naiteks age sidamepuudulikkus) ja haiguse kulg.

Ravi
- hingamisfunktsiooni igakiilgne toetamine: intubatsioon, okslgenisatsioon, KKV.
Reaktsiooni mortaalsus sdéltub otseselt hingamisfunktsiooni kompenseeritusest.
Praegu teadaolevatel andmetel surevus 5%.
- vajadusel inotroopsed vahendid, kristalloidid;
- kortikosteroidid suures doosis, kuigi nende efektiivsus ei ole tdestatud;
- diureetikumid ei ole naidustatud

Vt Skeem “Agedate transfusioonireaktsioonide kasitlemine” Ik 85.

Ennetamine
TRAL-iga seotud doonorite doonorlusest valjalilitamine.

4. Allergilised reaktsioonid

Veretoodete Ulekanne vdib pdhjustada mitmesuguse raskusega allergilisi reaktsioone.
Reaktsiooni tekitab patsiendi tundlikkus veretoote vedelate osiste (plasma,
antikoagulant- voi toitelahus) méne komponendi suhtes.

Esinemissagedus

Kergemaid allergilisi reaktsioone on téheldatud 1-3% ulekannete puhul. Anafulaksiat ja
anafulaksiasarnast reaktsiooni esineb tunduvalt harvemini — 1:20 000 kuni 1: 50 000
Ulekande kohta.

Patogenees

1) Anafulaksia

Anafllaksia on definitsiooni jargi reaktsioon, mis tekib, kui nuumraku pinnal seonduvad
antigeen ja sellele suunatud spetsiifiline IgE ning toimub nuumraku degranulatsioon koos
sellega kaasnevate tagajargedega. Anaflilaksia eeldab antigeeni mitmekordset
ekspositsiooni ja spetsiifilise IgE olemasolu.

Anaflilaksia on age eluohtlik transfusioonireaktsioon.

2) Anaflulaktoidne ehk anafulaksiasarnane reaktsioon

Anafillaktoidne reaktsioon ei ole anafilaksiast kliiniliselt eristatav, vahe on patogeneesis
— nuumraku degranulatsiooni ei pdhjusta IgE, vaid mingi muu agens. Mgju vdib olla
otsene ja esineda esmasel kokkupuutel (klassikaline naide — joodiallergia) voi labi
immuunmehhanismi  ja komplemendi aktivatsiooni — transfusiooniga seotud
komplikatsioonidest kuulub siia IgA-defitsiitsetel patsientidel esineda vdiva anti-lgA
kokkupuude veretootes esineva IgA-ga.

Eestis on IgA defitsiidiga inimesi 1: 500-700, mitte kdigil neist ei teki antikehi ja vaga
vahesed saavad korduvaid veretoodete ulekandeid.

3) Kergemad allergilised reaktsioonid, tuntud ka koondnimetuse all urtikaaria.
Patogenees analoogne eelnevatega, vahe reaktsiooni ulatuses ja dgeduses.
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Simptomid

1) Lokaalne allergiline reaktsioon: urtikaaria, punetus, turse punktsioonikohal.

2) Kerge susteemse valjendusega allergiline reaktsioon: raskendatud hingamine,
generaliseerunud urtikaaria, naha punetus, turse.

3) Moédduka susteemse toimega allergiline reaktsioon: raskendatud hingamine,
Ohupuudus, koriturse, generaliseerunud nahandhud.

4) Tbésine susteemne allergiline reaktsioon (anaflilaksia, anafiilaktoid): hipotoonia,
Sokk, raske hingamispuudulikkus, aritmiad, teadvuse kadu. Voib veel olla:
palavik, iiveldus, oksendamine, kdhulahtisus, generaliseerunud nahanahud.

Uurimine

- allergiliste  reaktsioonide patogeneesis on kesksel kohal nuumraku
degranulatsioon, seda saab uurida nuumraku triptaasi taseme kaudu seerumis.
Triptaasi hulk saavutab maksimumi ca 6 tundi peale reaktsiooni ja normaliseerub
12-14 tundi peale reaktsiooni. Voétta tuleks mitu vereproovi: kohe peale
reaktsiooni, 3-6 tunni parast ja 12-15 tunni parast. Trlptaasi saab Eestis praegu
madarata TU Lastekliiniku allergoloogia laboris;

- Uldise IgE ja spetsiifiliste IgE-de maaramine (naiteks lateksivastane IgE);

- IgA taseme maaramine patsiendi seerumis, antikehade teke on vaga téenéoline,
kui IgA tase on alla 0,05 mg/dL.

Ravi
Ravivotted valitakse vastavalt siimptomite raskusele:
- lokaalne reaktsioon: antihistamiinikumid p/o voi i/m (nait dimedrool 4 mg);
- hingamisraskused, generaliseerunud nahanahud: antihistamiinikum i/m voi ifv,
salbutamool vm inhaleeritav steroid, kortikosteroidid p/o keskmises annuses;
- tosised hingamise raskused, koriturse: kdik eelnevad vahendid, lisaks
kortikosteroidid suures annuses i/v, adrenaliin 0,5-1,0 mg i/m;
- hdpotoonia, Sokk: adrenaliin lahjenduses 1 mg 10-20 ml slstlas, sustida i/'v 1 ml
kaupa hemodiinaamika stabiliseerumiseni. Lisaks eelpooltoodud vahendid.
Vt Skeem “Agedate transfusioonireaktsioonide kasitlemine” Ik 85.

Ennetamine
Proflilaktilised meetmed on mdeldavad neile, kellel on seoses veretoodete ulekandega
allergilisi reaktsioone juba olnud:

- veretoodete pesemine;

- autoloogne llekanne;

- antihistamiinikumide manustamine enne Ulekannet.

5. Mittehemoliiitiline temperatuurireaktsioon

Transfusiooniga seotud kehatemperatuuri tdus 1 - 1,5°C, millega ei kaasne tdsisemaid
stimptomeid ega hemollisi. Suhteliselt sageli esinev, ohutu, kuid patsiendile ebamugav
ja raskesti talutav.

Esinemissagedus

Filtreerimata erutrotsiiitide preparaatide llekannetega seoses 6,8% Ulekannetest,
filtreerimata ja plasmas séilitatud trombotsiultide kontsentraatide Ulekannetega seoses
37,5%, filtreerimata ja toitelahuses sailitatud BC trombokontsentraatide llekannetega
seoses kuni 5%.

Enne sailitamist filtreeritud preparaatide Ulekannetega seoses mittehemolldtilisi
tempertuurireaktsioone praktiliselt ei esine.
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Patogenees

Erutrotsiittide Ulekannetega seoses tekkinud temperatuurireaktsiooni pohjuseks on
enamasti patsiendil eelnevate llekannete v6i raseduste kaigus tekkinud
antileukotsutaarsed antikehad, mis reageerivad doonori leukotsuutidega. Reaktsiooni
kaigus vabanevad tsitokiinid (Interleukiin-1) genereerivad palaviku tdusu.
Trombotslltide kontsentraatide (lekannetega seoses tekkiva temperatuuri tdusu
pbhjuseks on valdavalt purogeenilised tsutokiinid (IL-1, IL-6, TNF), mis on sailitamise ajal
vabanenud tootes olevatest leukotsultidest.

Suimptomid
Tavaliselt ilmnevad simptomid umbes 30 minutit kuni 2 tundi peale erutrotsuitide
ulekande algust, trombotsuittide Glekande puhul ka varem.
Tavaliselt esinevad:

- kehatemperatuuri tdus 1 - 1,5°C;

- kilmavarinad;

- naha punetamine;

- tahhikardia.
Kuna enamuse agedate raskete transfusioonireaktsioonide esimeseks stimptomiks on
kehatemperatuur, tuleb sellesse vaga tdsiselt suhtuda ja jalgida koiki vitaalseid
parameetreid iga 15 minuti jarel.
Vt. Skeem “Agedate transfusioonireaktsioonide kasitlemine” Ik 85.

Uurimine

Uurimise peamiseks eesmargiks on tésisemate transfusioonireaktsioonide valistamine.
Seda saab teha esmajarjekorras objektiivse leiu ja patsiendi jalgimise abil. Kindlasti
tuleb Ule kontrollida patsiendi ja veretoodete andmed. Kui on kahtlus

mdnele muule reaktsioonile, tuleb teha vastavad testid ( ABO jm seroloogia kontroll,
mikrobioloogilised uuringud jne).

Leukotsuutide vastaste antikehade uurimine tulevaste temperatuurireaktsioonide
ennetamiseks ei ole otstarbekas, sest see eeldaks ka HLA slisteemis sobivate doonorite
leidmist.

Ravi

Manustada paratsetamooli vdi muud antiplreetikumi (aspiriin ei sobi, kui on
hadbimisprobleeme). Kui patsiendi enesetunne paraneb/ei halvene ja tbésisemad
reaktsioonid on valistatud, voib Ulekannet aeglaselt ja patsienti jalgides jatkata.

Ennetamine
Verepreparaatide filtreerimine enne sailitamist.

6. Transfusioonijargne trombotsiitopeeniline purpur (TTP)

TTP on slgava trombotsitopeenia episood, mis tekib umbes nadal aega peale
veretoodete Ulekannet ja vdib olla eluohtlik, eriti intrakraniaalse hemorraagia korral.
P6hjus on immunoloogiline — valdavalt HPA-la vastaste antikehade reageerimine
vastava antigeeniga doonori trombotsudtidel, mis kutsub esile nende ja ebaselgetel
pohjustel ka patsiendi trombotstittide destruktsiooni.

Esinemissagedus

TTP on harv verellekande komplikatsioon, kuni 1991.a. -ni on raporteeritud umbes 200
juhtumist. Ligikaudu voib sageduseks lugeda 1 reaktsioon 200 000 llekande kohta.
Reaktsioon on harv ka seetdttu, et HPA-1a negatiivseid inimesi, kellel on potentsiaalne

79



Inimverest valmistatud ravimpreparaatide kasutamise Eesti juhend

vdime tekitada anti-HPA-1a, on populatsioonis 2,5%. Pohiliseks sensibiliseerumise
allikaks on eelnevad rasedused ja vereillekanded. Seni [6puni véljaselgitamata pdhjustel
tabab reaktsioon enamasti kesk- voi vanemas eas naisi.

Valdavalt on TTP kaasnenud nende veretoodete Ulekannetega, mis sisaldavad
trombotsuite, kuid on ka kaks juhust, kui TTP tekkis peale plasma Ulekannet.

Stmptomid

Umbes 5-12 pdeva peale Ulekannet tekib 12-24 tunni jooksul trombotsidtide arvu
vahenemine alla 10x10°%L, tekib laialdane purpura, veritsus limaskestadelt, seede- ja
kuseteedest. Voib esineda ka ajusisene hemorraagia. Trombotsitopeenia kestab
ravimata juhtudel 7-28 paeva.

Uurimine
- trombotsiitide vastaste antikehade maaramine. Seda praegu Eestis ei tehta.
- Hudbimisfaktorid: tase veres normaalne;
- trombotsidtide arv: vahenenud;
- megakarlotsudtide hulk luutdis: normaalne.

Diferentsiaaldiagnoos
Diferentsida tuleb TTP jargmistest seisunditest:
- autoimmuunne trombotsitopeenia;
- ravimitest (nait. hepariin) indutseeritud trombotsttopeenia;
- DIK;
- trombootilis-trombotsutopeeniline purpura;

Ravi

- praeguse aja valikravim on intravenoosne immuunglobuliin, mis on aidanud 85%
juhtudest, doos 2g/kg 2 kuni 5 paeva jooksul;

- plasmavahetus;

- steroidid suures annuses;

- trombotsuutide Ulekanded on vajalikud ohtlike hemorraagiate puhul, Gle kantavad
trombotsuudid ei pea olema ilmtingimata HPA-1a negatiivsed, olulisem on nende
voimalikult suur hulk (7);

Ennetamine

TTP ennetamise all mbeldakse selle kordumise valtimist. Patsiendid, kellel TTP on
esinenud, peaksid tulevikus saama spetsiaalselt valitud trombotstite. Abi on olnud ka
veretoodete filtreerimisest.

7. Transfusiooniga seotud Graft versus Host (GvH) haigus

Transfusiooniga seotud GvH haigus ehk “transplantaat peremehe vastu” reaktsioon on
seotud immunoloogiliselt kompetentsete Iimfotsiitide olemasoluga veretoodetes.
Eluvéimelised T-limfotsutdid kujutavad patsiendile ohtu kahel juhul:

- kui patsient on tugevalt immuunkomprimeeritud ja ei suuda “vddraid” [limfotsutte
elimineerida;

- kui verepreparaat on valmistatud sugulase verest vdi patsiendi jaoks HLA-
kuuluvuse jargi valitud doonori verest, kellel esineb HLA susteemis mingi
homostigootne haplotidp ja retsipiendil on sama haplotlitbi heterosiigootne
vorm. Siis ei tunnista retsipiendi immuunsisteem doonori limfotsidte “vdoraks”,
“vdoras” on aga sisekeskkond doonori limfotsuutidele.

Mélemal juhul tekib doonori limfotsldtide proliferatsioon ja agressioon retsipiendi
kudede vastu.
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Esinemissagedus

Kuna ohustatud patsientide kontingent ja ennetamise voétted on teada, esineb GvD
haigus harva, kuid on alati letaalse |6puga. SHOT skeemi esimese kolme
eksisteerimisaasta jooksul registreeriti 3 juhtumit, kdik neist fataalsed.

Suimptomid

1-2 nadalat peale Ulekannet tekib palavik, ertitematoosne nahaldéve, kdhulahtisus ja
maksapuudulikkus. Sellele jargneb luutidi hlipoplaasia ja pantsiitopeenia ning 3-4 nadala
parast letaalne I6pe infektsioossest tlsistusest voi multiorganpuudulikkusest.

Uurimine
- histoloogiline uuring: nahabiopsias epidermaalrakkude diskeratoos, eosinofiiine
nekroos, mononukleaarne infiltraat;
- Kkliinilise vere naitajad, luutdi uuring;
- doonori leukotsuudid patsiendi nahas, veres: HLA, DNA uuringud.

Ravi
Tbéhusaid ravimeetmeid ei ole teada.

Ennetamine

loniseeritud kiirgusega on vdimalik parssida limfotsiltide vdimet prolifereeruda
erltrotsuitidele ja trombotsutidele olulist kahju tekitamata. Kasutatakse gamma-Kkiirgust
doosis 25-50 Gray (5). Immuunkomprimeeritud patsiendid vdi lahisugulast voi voi HLA-
kuuluvuse jargi valitud isikut doonorina kasutavad immuunkompetentsed patsiendid
peavad saama filtreeritud ja kiiritatud veretooteid.

7. Tsirkulatoorne lilekoormus

Tsirkulatoorne Ulekoormus tekib, kui veretoote ulekande kaigus on Uletatud
kardiovaskulaarne kapatsiteet.

Esinemissagedus
1 juhtum 100 Ulekande kohta, sageli diagnoosimata.

Patoflisioloogia

Intravaskulaarne voluumen vdib olla Uletatud liiga kiire vdi liga suure mahu veretoote
Ulekande tottu. Eriti on disponeeritud sudamepuudulikkuse v&i modne muu
sudamehaigusega patsiendid.

Simptomid

Duspnoe, tahhupnoe, hipertensioon voi hupotensioon, tahhikardia, vaheproduktiivhe
kéha, raginad kopsude basaalsetes segmentides.

Vt. Skeem “Agedate transfusioonireaktsioonide kasitlemine” |k 85

Ravi

Ulekande aeglustamine véi peatamine, diureetikumid, hapnik.

Ennetamine
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- verepreparaatide Ullekande jaotamine pikema aja peale, naiteks kroonilise
aneemiaga patsiendil, kellel on kaasuvana sidamepuudulikkus, vdiks 12 tunnise
perioodi sees olla 1 doosi erutrotstitide suspensiooni tlekanne;

- diureetikumid enne llekannet voi tlekande ajal (furosemiid 20 mg).

8. Immunomodulatsioon

Jarjest enam on kogunenud tdendeid selle kohta, et verepreparaatide Ulekandel on nii
ajutine kui ka kestev immunomoduleeriv efekt. See vdib olla stimulatoorne
(alloimmunisatsioon eltrotsitaarsete, leukotsitaarsete ja trombotsiitaarsete antigeenide
suhtes) vOi supressiivne, valjendudes rakulise immuunsuse deprimeerimises.
Pdhjustajaks on doonori leukotsiidid ja plasma faktorid.

Viimastel aastatel on mitmetele randomiseeritud prospektiivsetele uuringutele tuginedes
jareldatud, et verellekanded suurendavad maliigsete protsesside taastekke vdimalust
(eriti kolorektaalse vahi puhul) ja postoperatiivsete infektsioonide esinemist koos
pikenenud haiglasviibimisega. Kui pikaaegne on immuundeprimeeriv efekt, pole tapselt
teada, avastatud on aga, et doonori voi lapse leukotsiite voib retsipiendi vdi ema
organismist leida kogu nende eluea valtel.

Stimulatoorset immunomoduleerivat efekti on voimalik vahendada veretoodete
filtreerimisega, supressiivsele efektile see ei mdju, sest toimeks piisab isegi vaga
vaikesest arvust leukotsuutidest. Aitab ainult veretoodete kiiritamine.

9. Haiguste lilekanne

Verepreparaatidega haiguste Ulekanne on olnud Iabi aegade ja on jatkuvalt vaga
aktuaalne teema. Voib 6elda, et verega edasi kanduda voivate nakkuste nimekiri tdieneb
pidevalt. Samas on registreeritud nakatumisjuhtude arv Ulivaike ja sageli ka endeemilise
iseloomuga. Doonoriverd uuritakse olulisemate nakkuste suhtes.
Praegu teadaolevad verega edasikanduvad haigustekitajad:

- (A), B,C ja D hepatiidi viirus;

- retroviirused: HIV 1 ja 2, inimese T-raku leukeemia viirus | ja ll;

- herpesviirused: tsitomegaloviirus, Ebstein-Barri ja inimese herpesviirus 8;

- parvoviirus B19;

- bakterid: suUfilise, Lyme” tdve, brutselloosi tekitaja;

- riketsiad: Q-palaviku tekitaja;

- protozoad: malaaria, toksoplasmoosi, Chagas” haiguse, babesioosi, leiSmanioosi

tekitaja;
- prioontdve edasikandumist verega kahtlustatakse, kuid pole tdestatud.

Haiguste Ulekandumise valtimiseks kasutatakse Eestis jargmisi meetodeid:
- doonorite selektsioon: objektiivne uuring, kisitlus;
- doonorivere uurimine: igal donatsioonil uuritakse Eestis doonoriverd jargmiste
haigustekitajate suhtes: suufilise tekitaja, HIV 1 ja 2, B ja C hepatiidi viirus.

Doonorite uuringutega Eestis avastatud haigustekitajad 2000 — 2004:

Tekitaja 2000 2001 2002 2003 2004
HIV 1 11 27 15 11

B hepatiit 67 53 51 42 33

C hepatiit 213 171 167 141 121
Sadfilis 36 25 28 28 17
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Transfusioonireaktsioonide registreerimine ja teavitamine

Transfusioonireaktsiooni esinemise ja asjaolude fikseerimiseks kasutatakse haiglas
blanketti “Transfusioonireaktsioon protokoll”. Reaktsiooni protokolli sailitatakse koos
haiguslooga (9).

Reaktsioonide kasitlemiseks peab haiglas olema valja to6tatud vastav kord (10).

Teatis saadetakse verepreparaadi tootnud verekeskusele ja Ravimiametile (10).
Verelllekandega seotud tdsise koérvaltoime korral saadetakse verekeskusele selle
ndudmisel Ulekande-eelne ja —jargne vereproov, Ulekandejadgid ja koopiad kdigist
ulekandega seotud dokumentidest (10).

2004.a. Eestis registreeritud transfusioonireaktsioonid:
1) Hiline hemolddtiline

reaktsioon 2
2) Mittehemolutiline

temperatuurireaktsioon 75
3) Urtikaaria 59

4) Anaflilaktiline ja
anafulaktoidne reaktsioon 5

5) Septiline reaktsioon 1
6) Muud reaktsioonid 6
s.h tsirkulatoorne
Ulekoormus 2
Kokku: 147

Reaktsioonide registreerimine:
Verepreparaate kasutanud haiglate arv Eestis — 22.
Andmed reaktsioonide kohta esitas10 haiglat.

Allikad:

1. Guidelines for the laboratory evaluation of transfusion reactions, American Assotiation
of Blood Banks, 2003.

2. Practical transfusion medicine, edited by Murphy, M.F.& Pamphilon D.H., Blackwell
Science Ltd, 2001.

3. Blood banking and transfusion medicine: basic principles and practise, edited by
Hillyer CD et al., Elsevier Science, USA, 2003.

4. http://www.transfusionguidelines.org.uk/ Handbook of Transfusion medicine, UK, last
updated 2003.

5. Kretchmer V, Karger R: Immunological risks of blood transfusion, Proceedings of the
ESTM residential course “Blood-sparing medicine and surgery”, Latvia, 2004.

6. Silliman CC, Ambruso DR, Boshkov LK. Transfusion-related acute lung injury. Blood;
105(6):2266-2273.

7. Guidelines for the use of platelet transfusions, British Committee for Standards in
Haematology, UK, 2003. www.bcshguidelines.com

8. Dzik WH, Anderson JK, O'Neill EM, et al. A prospective, randomized clinical trial of
universal WBC reduction. Transfusion 2002; 42(9):1114-1122;

9. Cheng XL, Zhao SM, Hu J. Changes of inflammation cytokines in leukocyte-filtered
PC-s and effect of prevention febrile nonhemolytic transfusion reaction in clinical
transfusion. Transfusion 2002; 42(9S):219;
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colorectal surgery. The Lancet 1996; 348(9031):841-845.

9. Tervishoiuteenuste osutamist tdendavate dokumentide loetelu ja vormid ning

tervishoiuteenuste dokumenteerimise kord. Sotsiaalministri 6. mai 2002. a maarus nr 76.
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Sotsiaalministri maarus.
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Skeem Ageda vereiilekandereaktsiooni kisitlemine

Siimptomid: palavik, kiillmavérinad, tahhiikardia,

hiiper- voi hiipotensioon, kollaps,krambid, nahapunetus,
urtikaaria, valud luudes, lihastes, punktsioonikohal, kdhus,
rinnus, peas, iiveldus, oksendamine, hingeldus, hingamistakistus jne.

A 4

Katkestada iilekanne, alustada 0,9% NaCl infusiooni, kutsuda arst.
Maoota kehatemperatuur, pulss, AR, hingamise sagedus, O, saturatsioon,
Kontrolli patsiendi isikut, veretoote numbrit, sobitamise protokolli

\ 4

Mittehemoliiiitiline
palavikureaktsioon.
Paratsetamool p/o,
transfusiooni voib

Jah

A

Vitaalfunktsioonid stabiilsed,
reaktsiooni valjenduseks ainult
Kehat. tdus vdhem kui 1,5°C

Kerge allergiline
reaktsioon.
Dimedrool 10 mg
aeglaselt i/v, trans-
fusiooni voib jérel-
valve all jatkata.

Tosine allergiline reaktsioon.
Bronhospasm, angioddeem,
kdhuvalu, hiipotensioon.
Dimedrool 10 mg i/v, O,,
salbutamool vms inhalaator,
tosise hiipotensiooni korral
adrenaliin 1,0 mg i/v lahj 1:10
Ulekannet jitkata ei saa.
Antikoagulandita vereproov.
Edaspidi pestud veretooted.

TRALI

Age hingamispuudulikkus,
o pildil “lumine”
varjustus.

100% O,,

ravida nagu ARDS-i,
vajadusel KKV.
Ulekannet jitkata ei saa.

jérelvalve all jatkata. Nahalove Jah >
VEi
ABO sobimatus ABO sobimatus?
Alustada diureesi monitoorimist, Jah | Kontrollida iile
0,9% NaCl infusiooni ja vajadusel [€ | veretooted,
furosemiidi abil kindlustada patsiendi isik
diurees iile 100 ml/h, hiipotoonia Ei *
korral inotroopsed vahendid, DIK
korral VKP ja trombotsiitidid. Tésine allergiline
Ulekandejdégid ja silisteem saata reaktsioon, —
verekabinetti. Vereproovid anafiilaksia? Jah
uuringuteks laborisse.
Ei |
Muu hemoliiiitiline reaktsioon Muu hemoliiiitiline
voi veret_oote bakteriaalne Jah| reaktsioon?
saasturplne - < Bakteriaalne
Sulge siisteem klemmiga, dra saastumine?
eemalda seda koti kiiljest. Vota -
stistlaga koti sisu kiilvideks ja ]
preparaatide tegemiseks. Ei CVP
Vereproovid kiilviks, seroloogiaks, 5 A J normis
biokeemilisteks jm. uuringuteks. Y
Diureesi monitoorimine, Age diispnoe,
diureetikumid, DIK ravi vajadusel. huPE)tooma. .
Laia toimespektriga antibiootikumid, M@bta veregaasid, cvp
kui saastumine on kinnitunud voi teha kopsude 5
e x 5 iilesvte. | tousnud
véga toendoline. r;%lgiegilp | —
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VIl Peatiikk

Haigla vereteenistus

Kuna verepreparaatide tlekanne on seotud paljude riskidega ja doonoriveri kui ressurss
on piiratud, peab verepreparaate kasutavas raviasutuses olema loodud stisteem, mis
tagab transfusioonravi kvaliteedi ja ohutuse.

Nimetatud sUsteem tugineb teatud struktuuriksustele, juhendmaterjalidele,
vereteenistuse kvaliteedi-ja infostisteemile.

Transfusioonravi alast tegevust juhib haiglas transfusioonikomitee (4,7,8), mis
moodustatakse erinevate erialade vastutavatest arstidest, ddede, administratsiooni ja
verekabineti esindajatest.

Komitee ulesandeks on:

e rahvuslike juhiste ja seadusandlike aktide poéhjal valja téétada
asutuse  sisene  transfusioonravi  juhend ja muud
asjassepuutuvad juhendmaterjalid (3);

e jalgida, analliUsida ja suunata asutuse transfusioonravi praktikat;

e planeerida haigla verepreparaatide vajadust;

e analilsida igapaevases transfusioonravis ette tulevaid
probleeme, vigu ja raskete korvaltoimete ehk
transfusioonireaktsioonide tekkepdhjuseid ning teha vajadusel
ettepanekuid transfusioonravi korralduse muutmiseks.

Igapaevase verekomponentide kaitlemisega (tellimine, sailitamine, llekandeks
ettevalmistamine ja valjastamine osakondadele) tegeleb verekabinet (1). Vastavalt
asutuse tédkorraldusele vdib verekabineti funktsiooniks olla ka immunohematoloogiliste
anallitside teostamine ja erakorraline vere kogumine (1,6)-

Verekabinet vastutab veel personali transfusioonravialase ndustamise,

koolituse, asjassepuutuva informatsiooni levitamise ja veretlekannetega seonduva
aruandluse eest. Verekabineti juhataja on sisuliselt haiglas vereteenistuse toimimise eest
vastutav isik.

Vereteenistuse kvaliteedislisteem peab sisaldama sellealase kvaliteedipoliitika,
protsesside ja protseduuride kirjeldusi koos seonduva dokumentatsiooniga (2,3,5).
Vereteenistuse kvaliteedi olulisteks naitajateks on verekomponentide jalgitavuse
tagamine ja verevalvsuse funktsiooni taitmine haigla tasandil (1,10).

Jalgitavus tahendab vbéimalust kdiki vere kaitlemise etappe eraldi jalgida, alates
doonorist kuni tlekannet saava patsiendini (voi verekomponendi havitamiseni) ja
vastupidi.

Verevalvsus haiglas on vereulekande ajal voi parast seda taheldatud raske korvaltoime
menetlemise ja kdrvaltoimest teatamise korra olemasolu ja rakendamine (1).

Jalgitavuse tagab spetsiaalse dokumentatsiooni (verekaart, verellekandeprotokoll,
verellekandereaktsiooniprotokoll) kasutamine (9) ja verekabineti infosiisteem (6).
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Haigla verekabineti infostisteem (HVI) on Riikliku Vereteenistuse Infoslsteemi
Uks osa ehk selle haiglasisene tasand.
HVI —sse sisestatavad andmed:
1) verekomponentide vastuvott haigla verepanka;
2) verekomponentide Ulekanne patsiendile koos andmetega transfusiooni
pdhjuse, aja ja vastutava arsti kohta;
3) verekomponentide tagastamine verekeskusele koos tagastamise
pdhjusega;
4) verekomponentide akteerimine koos akteerimise pbhjusega;
5) patsiendi isikuandmed koos kliinilise diagnoosi ja transfusioloogilise
anamneesiga;
6) vereproovide votjate nimed ja uuritavate vereproovide numbrid;
7) immunohematoloogiliste uuringute tulemused koos uuringu teostaja
nimega;
8) transfusioonireaktsiooni esinemine.

HVI kasutajad on verekabineti volitatud personal ja veretlekandega seotud ning
HVI-sse sisestatavaid protseduure teostav haigla volitatud personal.

Allikad:

1. Riigikogu seadus Vereseadus. RTI, 08.03.2005, 13, 63.
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