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Predmluva

Predmluva

Transfuznilékafstvi je obor s velkym rozkrocenim od farmacie, pres laboratorni medi-
cinu az po klinickou praxi. Svou ¢innosti zasahuje do mnoha dalsich oborti mediciny
vcetné 1é¢by nejakutnéjsich a nejzavaznéjsich klinickych stavi. Za poslednich 25 let
zaznamenalo transfuzni 1ékarstvi obrovsky rozvoj — od prechodu ze sklenénych lahvi
na plastové vaky pro odbéry krve, zavedeni a mohutné rozsiteni aferéz a jejich modifi-
kaci pro vyrobni i lé¢ebné ucely, vyznamné zvyseni kvality a bezpe¢nosti transfuznich
ptipravki, imunohematologicky prerod od zkumavek k automatizaci a molekularné-
-genetickym metoddm az po standardizaci postupt, hemovigilanci a zasady spravné
vyrobni praxe v souladu s mezinarodnimi doporuc¢enimi a legislativou Evropské unie.

Tato publikace si necini ambice na detailni rozbor oboru v celé jeho §ifi, ale bere
si za kol shrnout na nevelkém prostoru podstatné informace z transfuzni mediciny
s diirazem na edukacni charakter.

autori
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- Uvod

Uvod

Po dlouhych letech piistu se na cesky knizni trh dostava soubornd ucebnice transfuz-
niho lékarstvi sepsana prednimi ¢eskymi odborniky, ktera reflektuje revolu¢ni zmény
tohoto oboru v poslednich dvou desetiletich.

Publikace nabizi informace o vlastnostech, vyrobé¢, skladovani a indikacich podani
transfuznich pripravki. Na nemalém prostoru se vénuje krevnim derivatim s popi-
sem jejich vyroby a indikaci. Popisuje postup pfi transfuzi véetné moznych kompli-
kaci a potransfuznich reakci. Zminuje téz paletu alternativ krevni transfuze. Kapitola
Imunohematologie podava prehled krevné skupinovych systému erytrocytt, leuko-
cytl a trombocytil a nezapomina ani na vySetfovaci metody a praktické postupy. Sa-
mostatné kapitoly se vénuji autolognim transfuzim, 1é¢ebnym hemaferézam, hemoly-
tickému onemocnéni plodu a novorozence a hemovigilanci.

Text je pro nazornost a prehlednost doplnén radou tabulek, schémat a obrazk.

Ucebnice je ur¢ena zejména studenttim lékarskych fakult a za¢inajicim lékartim.
Douféame, ze stane se také cennou pomickou vSem lékarim, pro které je transfuze
denni praxi.

Cesta k rukam a o¢im ¢tenaru od sepsani jednotlivych kapitol, pres recenze, na-
sledné jazykové, grafické a dal$i upravy az po vlastni tisk byla dosti dlouha, takze
v dobé vydani této publikace mohou byt nékteré informace jiz prekonany novymi
objevy, zkusenostmi ¢i predpisy. Nepredpokladame vsak, Ze by se jednalo o novinky,
které by mély zasadni vliv na aktudlnost této ucebnice.
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1 Vyroba transfuznich pripravki
Petr Turek, Vit Rehdcek

Za transfuzni pripravky se povazuji 1é¢ivé ptipravky vyrobené z lidské krve nebo je-
jich slozek vyrobené zatizenimi transfuzni sluzby, a to obvykle jednoduchymi sepa-
ra¢nimi postupy (centrifugace, filtrace ap.) z krve omezeného poctu darcti a urcené
k nitrozilnimu podani ptijemci.

Vyroba transfuznich pripravka i vyroba suroviny pro zpracovani na krevni deri-
vaty je v Ceské republice povazovéna za vyrobu lé¢iv a jeji podminky jsou upraveny
zakonem o lé¢ivech. Ten je harmonizovan s legislativou Evropské unie. Vyrobce (za-
fizeni transfuzni sluzby, ZTS) musi dodrzovat predepsané postupy a musi mit vybu-
dovan systém zabezpeceni jakosti. Soucdsti systému jakosti je dodrzovani nasleduji-
cich zasad spravné vyrobni praxe (SVP):

e c¢innost provadi k ni zptsobily personal,

e pouzivané prostory musi odpovidat svému ucelu,

postupuje se podle predem schvalenych postupt (= predpisova dokumentace),
pouzivaji se ovérené funkéni pristroje,

pouzivaji se schvalené materialy i diagnostika,

veskera ¢innost je dokumentovana (zaznamova dokumentace),

postupy a produkty podléhaji pravidelné vnitfni i zevni kontrole.

Kazdy vyrobce 1é¢iv, tedy i ZTS, podléha v Ceské republice pravidelné kontrole
Statnim dstavem pro kontrolu léc¢iv.

1.1 Darci krve a jejich slozek

Krev a jeji slozky ur¢ené pro vyrobu transfuznich ptipravka nebo pro vyrobu su-
roviny pro zpracovani na krevni derivaty se ziskavaji od dobrovolnych darct krve.
Krev pro vyrobu transfuznich pripravkt by méla byt, predev$im z bezpe¢nostnich
duvod, ziskana od dobrovolného bezplatného darce — darce motivovany finan¢nim
ziskem castéji zaml¢i zavazné udaje o svém zdravotnim stavu nebo rizicich, kterym
byl vystaven (vyssi vyskyt infekénich markert ve skupiné placenych darct oproti ne-
placenym darctim byl opakované prokazan). Pfi produkci plazmy pro primyslové
zpracovani neni princip bezplatného darcovstvi uplatiiovan dtsledné. Divodem je
jednak celosvétovy nedostatek plazmy jako suroviny, jednak moznost zvysit bezpec-
nost produktu dodatecnym protiinfekénim oSetfenim. Mezinarodné akceptovanou
definici dobrovolného dércovstvi formuloval Cerveny kiiz:

»Ddrcovstvi je povaZovino za dobrovolné a bezplatné, pokud tak osoba, kterd krev,
plazmu nebo krevni buriky dava, cini z viastni svobodné viile a nedostdva za to Zddnou
tiplatu v hotovosti nebo zpiisobem, ktery je mozné povazovat za nahrazku penéz. Toto
zahrnuje i pracovni volno delsi, nez je doba rozumné potiebnd pro darovini a s nim
spojenou cestu. Malé pozornosti, obcerstveni a ndhrada primych ndkladii na dopravu
jsou v souladu s dobrovolnym bezplatnym ddrcovstvim.*
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1.1.1  Propagace darcovstvi a ocenovani darcii krve

Nébor dércii krve a jejich slozek neni v Ceské republice centralizovén. Na celospo-

le¢enské drovni propaguje darcovstvi krve Cesky cerveny kiiz (CCK) a fada obcan-

skych sdruzeni, podileji se i organy statni spravy. Na mistni urovni je ndbor darct

v kompetenci jednotlivych zafizeni transfuzni sluzby, ktera obvykle spolupracuji

s mistnimi spolky CCK a jinymi organizacemi. I bezplatny dérce musi byt k odbéru

motivovén, proto jsou dérctim v Ceské republice poskytovany urcité vyhody:

e Darce krve ma narok na volno na dobu odbéru a rekonvalescence.

e Darce krve mize uplatnit slevu na danich (predpoklada se, Ze osoby s rizikovym
chovanim jsou motivovany zejména ,,okamzitym finanénim prospéchem®, nikoli
casove odlozenou ,slevou®).

e CCK udéluje bezplatnym darctim krve medaile prof. Janského a zlaté kifze za opa-
kované odbéry (10, 20, 40, 80, 120, resp. 160 odbérit).

e Darce krve zvyhodnuji zdravotni pojistovny, nékdy i zaméstnavatelé nebo jiné or-
ganizace.

1.1.2  Registry darcii krve a jejich slozek

Registr darct krve a jejich slozek si buduji jednotliva zatizeni transfuzni sluzby.
Na celostétni Grovni je v Ceské republice veden registr darcti se vzacnymi kombina-
cemi krevné skupinovych znaki a registr osob vyrazenych z darcovstvi pro nosic¢stvi
zévazné, krvi pienosné choroby. Udaje obsazené v registru ddrct podléhaji piisné
ochrané dat.

1.2 Posouzeni zplsobilosti darce krve a predodbérové vysetieni

1.2.1  Administrativni a formalni predpoklady

Darcem krve v Ceské republice mize byt kazd4 svépravna osoba ve véku 18-65 let,
pokud se na tizemi Ceské republiky trvale ¢i dlouhodobé zdrzuje (d4rce je ve vybra-
nych situacich nutné dodate¢né kontaktovat) a ma sjednané v Ceské republice platné
zdravotni pojisténi (pro eventudlni komplikace pti odbéru). Odbéry u darct starsich
60 let se doporucuji jen u opakovanych darcti, kde tolerance k odbértim byla v mi-
nulosti ovéfena, odbér u osoby starsi 65 let je mozny jen se souhlasem lékare. Darce
a pracovnici ZTS musi byt schopni navazat pfimy jazykovy kontakt (odbéry cizin-
ctt), odbéry krve u darct slepych, hluchych ¢i némych jsou mozné jen za dodrzeni
zvlastnich podminek. Vzhledem ke standardizaci odbért se odbéry krve neprovadeéji
u osob s hmotnosti pod 50kg. Uvedend omezeni neplati pro odbéry krve pro auto-
transfuzi.

1.2.2  Pouceni darce pred odbérem, dotaznik pro darce krve

Darci krve a jejich slozek by mély byt pred odbérem poskytnuty informace o smyslu
darovani krve a vyuziti odebrané slozky, o rizicich odbéru a moznych komplikacich
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a zejména o rizicich prenosu infekce na prijemce transfuzniho pripravku véetné in-
formace o aktivitach/skutecnostech, které riziko pro prijemce transfuze zvysuji. Zis-
kani anamnézy darce krve je formalizovano do podoby ,,Dotazniku pro darce krve®,
ktery zahrnuje vyznamné otazky na zdravotni stav potencialniho darce a rizika, kte-
rym byl vystaven. Soucasti dotazniku dérce je prohlaseni dérce, ze byl poucen o ri-
zicich spojenych s transfuzi a Ze sam sebe nefadi mezi ,,0soby se zvysenym rizikem®.
Obsah ,,Pouceni darce krve® a ,,Dotazniku pro darce krve® je predepsan na evropské
urovni, vzorové dokumenty vypracovava obvykle odborna spole¢nost (jsou dostupné
mj. na webovych strankach Spolecnosti pro transfuzni lékarstvi).

1.2.3  Predodbérové vysetieni

Predodbérové vysetreni je omezeno na posouzeni celkového vzhledu darce (vyziva,
Zivotni styl, piercing, tetovani, vpichy...), vySetfeni krevniho tlaku, pulzu a even-
tualné télesné teploty a limitované vySetfeni parametrt krevniho obrazu. Vysetfeni
je usporadano tak, aby bylo minimalizovano riziko, ze odbér krve nebo jeji slozky
poskodi darce. Télesna hmotnost darce by pfi planovaném odbéru 450 ml plné krve
neméla byt niz$i nez 50 kg, pri dvojité erytrocytaferéze nizsi nez 70kg (resp. kalkulo-
vany objem krve alespon 5 litr(1). Minimalni rozsah predodbérového vysetfeni uvadi
tabulka 1.1.

Tab. 1.1 Minimdlni rozsah predodbérového vysetieni

Druh odbéru Parametr Kritické hodnoty Frekvence
vysetreni
odbér plné krve hemoglobin uzen: 125g/lavyssi | pti kazdém odbéru
u muzii: 135 g/l a vyssi
plazmaferéza celkova bilkovina | 60 g/ a vy$si 1krat ro¢né
trombocytaferéza | pocet trombocyti | 150 x 10%/1 a vyssi pti kazdém odbéru
erytrocytaferéza | hemoglobin 140 g/l a vyssi pti kazdém odbéru
pred odbérem
hemoglobin oc¢ekavand hodnota pti kazdém odbéru
po odbéru nad 110 g/1

Doporucuje se sledovat vyvoj kritickych parametrtt darce po, resp. mezi odbé-
ry. Pokles koncentrace hemoglobinu mezi dvéma odbéry plné krve o 20 g/l by mél
byt varovanim, pti dvojité erytrocytaferéze by koncentrace hemoglobinu po odbéru
nemeéla klesnout pod 110 g/l; ani intenzivni plazmaferézy by nemély vyvolat zmény
v elektroforéze bilkovin.

1.2.4  Posouzeni zplsobilosti k odbéru

Posouzeni zpusobilosti darce k odbéru (viz téz www.transfuznispolecnost.cz) je zalo-
zeno predev$im na rozboru informaci uvedenych v dotazniku pro darce krve a na vy-
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sledcich predodbérového vysetieni. Kritéria pro docasné ¢i trvalé vylouceni z darcovstvi
krve jsou déna na evropské trovni i v Ceské republice zavaznymi pravnimi predpisy.
V anamnéze se patra jednak po chorobach, které by mohly zvysovat riziko odbéru
po darce, jednak po chorobach a faktorech, které by mohly zvysovat riziko prenosu
infek¢niho onemocnéni na prijemce transfuzniho pripravku vyrobeného z odebrané
krve. U darct pro ptistrojové odbéry se vysetieni obvykle rozsituje o posouzeni srdec-
ni ¢innosti, v anamnéze se patra po kre¢ovych a trombofilnich stavech. Posuzuje
se i stav zil, resp. zilni ptistup. Vzhledem k riziku kolisdni hladin kalcia a kontaktu
krve s arteficidlnim povrchem se u pristrojovych odbérti pti posouzeni zptisobilosti
v anamnéze darce patra i po kecovych stavech (zejména epilepsie) a zvySeném riziku
tromboembolickych komplikaci (trombofilie).

Odbeéry krve a jejich slozek se neprovadéji u osob se zavaznym internim, neuro-
logickym, systémovym nebo onkologickym onemocnénim, zejména pokud uzivaji
léky. Za kontraindikaci se nepovazuje funk¢ni hypertenze kompenzovana lécbou,
diabetes mellitus kompenzovany p.o. antidiabetiky, substituovana hypofunkce §titné
zlazy ¢i karcinom in situ po zhojeni. Leh¢i alergie typu senné rymy, atopického ekzé-
mu a astmatu se za kontraindikaci k darcovstvi povazuji jen ve fazi klinickych proje-
vii. Divodem k do¢asnému vylouceni mtize byt uzivani béznych 1ékia - napt. analge-
tik/antipyretik, které ovliviiuji funkce trombocyti, uzivani hormonalni antikoncepce
na zavadu neni. Divodem k vyrazeni z darcovstvi mohou byt choroby znemoznujici
standardni odbér pro mistni nalez v mist¢ vpichu.

Tabulka 1.2 uvadi dlouhodobé omezujici faktory zptsobilosti k darcovstvi krve
pro riziko poskozeni piijemce.

Posouzeni zptsobilosti a zejména rozbor anamnestickych tdajt z dotazniku s po-
tencidlnim darcem musi byt usporadano tak, aby v zadném pripadé nemohlo dojit
k tniku citlivych udajt o darci ¢i jeho zdravotnim stavu.

Odpovédnost za prijeti ¢i nepfijeti darce k odbéru nese ZTS, které odbér provadi,
a ohled na bezpec¢nost prijemce prevysuje véechny potencialni zajmy dérce. Posou-
zeni zpusobilosti darce provadi proskoleny pracovnik ZTS. V pripadé, ze klinické
¢i laboratorni parametry jsou mimo predepsané rozmezi nebo pfi zavazném udaji
v anamnéze, musi zptisobilost darce k odbéru posoudit 1ékar. Rozhodnuti o zptisobi-
losti darce k odbéru musi byt vzdy dokumentovano.

Tab. 1.2 Diivody pro vylouceni z darcovstvi krve (vybér)

Infekéni nosi¢stvi HIV, AIDS trvalé vylouceni
nemocnéni hepatitida B (s vyjimkou HBsAg pozitivnich rekonvalescentt | trvalé vylouceni
s prokdzanou imunitou odebiranych pro zvlastni acely)
hepatitida C trvalé vylouceni
susp. prionova choroba (véetné genetického rizika) trvalé vylouceni
tuberkul6za, brucel6za (po uzdraveni) 2 roky
syfilis (po uzdraveni) 1 rok
mononukledza (po uzdraveni) 1 rok
borelidza, toxoplazmdza (po uzdraveni) 6 mésict
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Riziko maldrie, Chagasova choroba: komplexni protokol podle rizika | 6 mésice az3
exotickych | v dané oblasti a eventualnich ptiznaka roky
infekci, . . s . . ,
cestovani | VIrus zapadonilské horecky, Chikungunya 4 tydny

Velka Britdnie 1980-1996 déle nez 6 mésict trvalé vyloudeni
Rizikové invazivni 1ékarsky zakrok (s vyjimkou sutury drobné rany), 6 mésicli
aktivity endoskopie a katetrizace
a kontakty . -

pohlavni styk mezi muzi 1 rok

pohlavni styk s rizikovym partnerem 1 rok

nitrozilni uzivani drog trvalé vylouceni
Vakcinace | pouziti vakeiny s Zivym virem ¢i bakterii 4 tydny

hepatitida B po expozici, vzteklina po expozici, klistova ence- | 1 rok

falitida po expozici

* Je tfeba se vyvarovat zamény pojmu ,,homosexualita“ a ,,pohlavni styk mezi mu

vecc

7i“. Homosexuali-

ta je pojem vyhrazeny pro sexualni orientaci a sama o sobé zvy$eni rizika nepfedstavuje.

1.2.5

Intervaly mezi odbéry a odebrané mnozstvi

Minimalni intervaly mezi jednotlivymi odbéry a maximalni povolena mnozstvi pro
odbér jednotlivych krevnich slozek jsou stanoveny na urovni Evropské unie i Ceské
republiky zavaznou legislativou (tab. 1.3).

Tab. 1.3 Minimdlni intervaly mezi jednotlivymi odbéry a maximadlni povolend mnoz-
stvi pro odbér jednotlivych krevnich slozek

Jednorazové Minimdlni | Ro¢ni maxi- | Dalsi podminky
maximum interval mum
Odbér plné 13 % objemu obihajici | 8 tydnu 6krat u muzi
krve krve, obvykle 450 ml 4krat u zen
+10%
Dvojita ery- 13 % objemu obiha- 4 mésice Skratumuzi | ztréta erytrocytl ro¢né
trocytaferéza | jici krve, neni-lii. v. umuzi, 6 2krat u zen stejna nebo mensi nez
hrazeno mésicl u Zen pri odbérech plné krve
Plazmaferéza | 750ml (bez protisraz- | 14 dni 25 litra
livého roztoku), 16 %
objemu obihajici krve,
neni-li i. v. hrazeno
Trombocyta- 48 hodin 24krat
feréza
Kombinovany | 16 % objemu obihajici ztrata jednotlivych
odbér krve, neni-li i.v. hra- slozek odpovidajici
zeno ostatnim typtim
odbéra

Mezi odbérem plné krve a naslednym pristrojovym odbérem (mimo odbér ery-
trocyt(l) musi byt odstup 4 tydny, odbér plné krve po predchozim odbéru ptistrojo-
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vém (pokud pti ném nebyly odebrany erytrocyty) miize byt proveden po minimalné
48 hodinach. Doporucuje se v$ak, zejména u odbéri plné krve, aby maximalni povo-
lend cetnost odbért nebyla standardné vyuzivana, a kazdé ZTS tak mélo trvale k dis-
pozici ur¢itou rezervu darct, které je mozné pozvat k odbéru pti mimoradné udalosti.

1.3 0dbéry akrve ajejich slozek

Krev a jeji slozky ur¢ené pro vyrobu transfuznich pripravkd, eventualné jako surovi-
nu pro dalsi vyrobu, mohou odebirat vyluéné ZTS. Odbéry se provadéji bud ve sta-
bilnich zatizenich, nebo na mobilnich odbérovych mistech, kterda musi spliovat za-
kladni bezpe¢nostni a hygienické pozadavky (darce by mél napt. mit moznost si pred
odbérem umyt misto vpichu). Pfed odbérem se ovérfuje totoznost darce krve (darce
by mél uvést své jméno, nikoli jen potvrdit jméno na dotaz) a posuzuje se zptsobilost
darce k odbéru. Pfi odbéru musi byt dostupny lékar. Maximalni pozornost je tfeba
vénovat oznaceni odebrané krve, jejich slozek a vzorki.

1.3.1  Odbéry pIné krve

Plna krev se odebira do jednorazovych, jednoucelovych odbérovych vaki s proti-
srazlivym roztokem, které jsou obvykle predem konfigurovany do sestav tak, aby
umoznovaly nasledné zpracovani krve v uzavieném systému. Protisrazlivy roztok je
zalozen na citronanu sodném (vyvazani ionizovaného kalcia z odebrané krve) a je ob-
vykle pufrovan a doplnén latkami stabilizujicimi odebrané bunky (glukéza, manitol,
adenosin difosfat [ADP] atd. v zavislosti na zamys$leném zpracovani). V soucasnosti
jsou stabiliza¢ni prisady obvykle soucasti roztoki, ve kterych jsou resuspendovany
jednotlivé slozky krve. Vyhodné je, pokud je soucasti odbérové soupravy satelitni va-
¢ek umoznujici oddélit prvni porci krve (cca 25 ml) a odebrat vzorek pro laboratorni
vy$etfeni (prvni porce krve byva nejc¢astéji kontaminovana bakterialni kozni flérou
a riziko kontaminace ptipravki se takto da sniZit cca o 2/3). Pfed samotnym odbérem
je nezbytné misto vpichu dobre dezinfikovat (dle navodu prislusného dezinfekéniho
¢inidla, obvykle do zaschnuti nebo nejméné 30 s), pti nezdareném vpichu je nutné
pouzit novou odbérovou soupravu. Thned po zahdjeni odbéru je tfeba odebranou
krev misit s antikoagula¢nim roztokem (opatrné promichat alespon 1krat/min), ob-
vykle jsou pouzivany automatické odbérové vahy, které michdni zajisti. Standardné se
odebird 450ml + 10 % krve a odbér by nemél trvat vice nez 10 minut, pfi pomalej$im
pratoku a trvani odbéru nad 12 minut neni mozné pouzit odebranou krev k vyrobé
trombocytového pripravku, pii odbéru krve trvajicim vice nez 15 minut neni mozné
krev pouzit na vyrobu plazmy pro klinické pouziti nebo pro farmaceutické zpraco-
vani. Po skonceni odbéru se odbérova hadicka uzavte (bud provizorné tlackou, nebo
sterilnim svarem) a jehla se vytahne ze zily darce. Po odbéru je tieba prelepit a dobre
stlacit misto vpichu. Pokud nebyl vak s odebranou krvi definitivné uzavten pti ukon-
¢eni odbéru, uzavie se sterilnim svdrem co nejdtive. Darce by mél zistat v klidu az
do stabilizace obéhu (pér vtefin navic na odbérovém kfesle Ize jen doporucit).
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