PAS 111 KATKILI VE PAS 111 KATKISIZ DONOR TROMBOSIT
SUSPANSIYONLARININ TROMBOSIT SAYISI Ph VE ALERJIK
TRANSFUZYON REAKSiYONLARININ UZERINE ETKiLERINIiN
KARSILASTIRILMASI

Mustafa ©zGUL

IMMUNOHEMATOLOJi ANABILIiM DALI

Tez Damismam
Prof. Dr. Mehmet Ali ERKURT

Yuksek Lisans Tezi-2021



T.C.
INONU UNIiVERSITESI
SAGLIK BiLIMLERIi ANA BiLiM DALI

PAS III KATKILI VE PAS III KATKISIZ DONOR TROMBOSIT
SUSPANSIYONLARININ TROMBOSIT SAYISI Ph VE ALERJiK TRANSFUZYON
REAKSIYONLARININ UZERINE ETKILERININ KARSILASTIRILMASI

Mustafa OZGUL

Immunohematoloji Anabilim Dah
Yuksek Lisans Tezi

Tez Danmismani
Prof. Dr. Mehmet Ali ERKURT

MALATYA
2021



ICINDEKILER

OZET . vii
AB ST RA CT . viii
KISALTMALAR LISTESI. ....ooviiiiiiiiiiie e, iX
SEKILLER DIZINT. ..o, X
TABLOLAR DIZINI.....oooiiiiiiiii e, Xi
LGIRIS o 1
2.GENEL BILGILER . ...ttt e, 1
2. L AT Oz e 1
2.1.1.Terapotik aferez:. ... ..coorii 1
2.1.2.D0NOT AFEIEZI ...ttt 2
2.2.Trombositlerin genel 6zellikleri:............ooo i, 2
2.2.0.TromMbBOSIOPENI: . ...ttt 2
2.2.2.Trombosit stispansiyonu endikasyonlart:..................c.oooiiiiiiinn.... 3
2.2.3. Trombosit siispansiyonu saklama kosullart:........................oonll. 4
2.2.4. Trombositopeni ve kanama arasinda iliski:.................oooviiiiin.n. 4
2.3.Trombosit suspansiyonu elde edilme yontemleri:....................covivnnn. 5
2.3.1.Random trombosit SUSPANSIYONU: ........c.iiuiiiiri e 5
2.3.2.Aferez trombosit STUSPANSIYONU: . ... ..oviiritie i, 5
2.4.Trombosit transfizyonu ile iliskili reaksiyonlar:................................. 6
2.4.1.Allerjik/Anaflaktik transfiizyon reaksiyonlart:......................cooinii 6
2.4.2.Febril non hemolitik transflizyon reaksiyonu:...................ccoooeinnn... 6
2.4.3.Transfiizyon ile iliskili akut akciger hasar1 (TRALI):......................... 7
2.4.4.EnfekSiyonlar:. ... ..o 7
2.4.5.Tranflizyon iligkili dolasim yiliklenme:....................cont, 7
2.4.6.Transflizyonla iliskili graft-versus host hastalit:....................... 8
2.4.7.Post transtlizyon PUIPUIASL .. ..ouuennteeett et et eeeaaen 8
2.5.Trombosit (platelet) aferezi:.............ooviiiiiiii 8
2.6.Trombosit katki ¢Ozeltileriz..........coooii i 9
SMATERYAL VE METOT . ...ttt 12
3.1 Istatistiksel ANALIZ. ... ..ve i, 15
ABULGULAR. ... 16
S TARTISM A . .o e e 18

6.SONUC VE ONERILER . ... ..ottt 21



KAYNAKLAR



TESEKKUR

Yazar, bu ¢alismanin gergeklesmesine katkilarindan dolayi basta terapotik aferez
merkezi sorumlusu ve tez hocasi Prof. Dr. Mehmet Ali ERKURT olmak (zere, Kan
bankas1 sorumlusu Dog¢. Dr. Ilhami BERBER’e, Hematoloji Boliimii 6gretim iiyeleri

Prof. Dr. Emin KAYA ve Prof. Dr. Irfan KUKU’ya tesekkiir eder.



OZET

Pas I1I Katkih Ve Pas I1I Katkisiz Donor Trombosit Siispansiyonlarinin
Trombosit Sayis1 Ph Ve Alerjik Transfiizyon Reaksiyonlarinin Uzerine Etkilerinin
Karsilastirilmasi

Amag: Giincel kan bankasi pratiginde donorlerden elde edilen aferez trombosit
konsantreleri dondriin plazmasi icinde siispanse edilmektedir. Hastalarda olusan
reaksiyonlar1 azaltmak i¢in dondr plazmasinin daha az kullanildigir trombosit katki
solusyonlu (platelet additive solutions, PAS) trombosit toplama yontemleri giderek
yayginlasmaktadir.  Calismamizda PAS-IIl  ile toplanan aferez  trombosit
stispansiyonlarinda (I) trombosit kalitesini degerlendirmek ve trombosit transflizyonuna
bagh (II) basta allerjik reaksiyonlar olmak iizere diger transfiizyon reaksiyonlarinin
sikliklarmni incelemeyi amagladik.

Materyal ve Metot: Calismamizda Temmuz 2019 - Mart 2021 yillar1 arasinda
aferez trombosit setlerinin rutin kullanim1 sonuglar1 retrospektif olarak degerlendirildi.

Bulgular: Merkezimizde toplanan PAS-III ilaveli aferez trombosit
konsantrelerinden farkli zaman dilimlerinde kalite kontrolii yapilanlar tiimii (100 adet
trombosit konsantresi) dahil edildi. Kan bankamizda 20-24 C%de ajitasyon ile saklanan
bu aferez trombosit konsantrelerinden 1. ve 5.giinlerde trombosit sayilar1 ve pH
degerleri incelendi. Calismamizda %65 PAS-111/%35 plazma aferez trombosit
siispansiyonlarinda 1. ve 5. giinlerde dlgiilen ortalama trombosit sayilar1 3.44 x10*! ve
3.0 x 10" olarak bulunurken, pH degerleri 1. ve 5.giinlerde sirasi ile ortalama 6.83 ve
6.62 olarak tespit edildi. Ayrica allerjik ya da diger herhangi bir transflizyon reaksiyonu
tespit edilemedi.

Sonug: Sonu¢ olarak, c¢alismamizda % 65 PAS-II1/%35 dondr plazmasi
icerisinde siispanse edilen aferez trombosit konsantrelerinde dondr plazmasiin daha az
kullanimi ile iligkili olarak (I) daha iyi dondr konforu ve (II) dondr plazmasindan
kaynaklanan transflizyon reaksiyonlarmin siklifinda ve/veya siddetinde azalma
olabilecegi goriilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Aferez trombosit, trombosit katki soliisyonu, alerjik
transfiizyon reaksiyonu.
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ABSTRACT

Comparison of the Effects of Pas 111 Added and Pas 111 Unadded Donor Platelet

Suspensions on Platelet Count Ph and Allergic Transfusion Reactions

Aim: In current blood bank practice, apheresis platelet concentrates obtained
from donors are suspended in the donor's plasma. Platelet additive solutions (PAS)
platelet collection methods, in which less donor plasma is used, are becoming more
common in order to reduce the reactions occurring in patients. In our study, we aimed to
evaluate the platelet quality in apheresis platelet suspensions (1) collected with PAS-I111
and to examine the frequencies of other transfusion reactions, especially allergic
reactions related to platelet transfusion (11).

Material and Method: In our study, the results of routine use of apheresis
platelet sets between July 2019 and March 2021 were evaluated retrospectively.

Results: All of the PAS-111 added apheresis platelet concentrates collected in our
center, whose quality control was performed in different time periods (100 platelet
concentrates) were included. Platelet counts and pH values were examined on the 1st
and 5th days of these apheresis platelet concentrates, which were stored in our blood
bank at 20-24°C with agitation. In our study, mean platelet counts measured on days 1
and 5 in 65% PAS-111/35% plasma apheresis platelet suspensions were found to be 3.44
x 1011 and 3.0 x 1011, while pH values were determined as 6.83 and 6.62 on days 1
and 5, respectively. Also, no allergic or any other transfusion reaction was detected.

Conclusion: In conclusion, in our study, apheresis platelet concentrates
suspended in 65% PAS-111/35% donor plasma were associated with (1) better donor
comfort and (Il) reduction in the frequency and/or severity of transfusion reactions
originating from donor plasma. appears to be possible.

Key Words: Apheresis platelet, platelet additive solution, allergic transfusion

reaction.
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1. GIRIS

Giincel kan bankas1 pratiginde gonulli dondrlerden elde edilen aferez trombosit
konsantreleri aynt dondriin plazmasi i¢inde siispanse edilmektedir. Bu amagla her aferez
isleminde trombositlerin siispanse edilecegi 200-300 ml. hacminde donér plazmasi da
bagiscidan alinmaktadir. Endikasyon dahilinde trombosit siispansiyonlar1 hastalara
hazirlandig1 bu sekilde dondriin plazmasi igerisinde transflizyonu yapilmaktadir. Her
aferez isleminde dondrden alman bu miktarda plazma hem (I) donérin konforunu
olumsuz etkilemekte, (II) hem de plazma fraksiyonlarinin geri kazanilmasini
engellemektedir. Bu nedenle aferez trombositlerinin stipansiyonu igin gerekli plazmanin
azaltilmas1 6nemlidir.

Trombosit transfiizyonlar1 her ne kadar hayat kurtaric1 olsa da bazen hayati risk
olusturacak kadar da ciddi reaksiyonlara neden olabilmektedir. Aferez trombosit
slispansiyonlarma bagli transfiizyon reaksiyon oraninin %]1-4 oldugu tahmin
edilmektedir. Bu reaksiyonlarm cogunlugunu allerjik transfiizyon reaksiyonlar1 ve febril
non hemolitik transfiizyon reaksiyonlar1 olusturmaktadir. Bununla birlikte
enfeksiyonlar, alloimminizasyon, transfiizyon ile iliskili akut akciger hasari, tranflizyon
iliskili dolasim yiiklenmesi, transflizyonla iliskili graft-versus host hastaligi ve post
transflizyon purpurasi gibi gesitli reksiyonlar da ortaya ¢ikabilmektedir. Bu nedenle
alicida olusan bu reaksiyonlar1 azaltmak/Oonlemek i¢in dondr plazmasmin daha az
kullanildigi, bunun yerine trombosit katki soliisyonlu trombosit toplama yontemleri
onem kazanmaktadir. PAS-IIl (Intersol) hem avrupada ve hemde FDA tarafindan
Amerika’da da kullanimi onaylanan trombosit katki soliisyonudur. Bununla birlikte
halen Ulkemizde PAS-1II ilavele aferez trombositi eldesi rutin kullanimda degildir.
Turgut Ozal Tip merkezi biinyesindeki kan bankasi ve terapdtik aferez merkezimiz
Ulkemizde PAS-III kullanarak aferez trombosit toplamaya baslayan ilk merkezlerden
birisidir. Bu nedenle bu konuda bilgi ve deneyimimizi paylagsmak ayrica literatiire de

katki saglamak amagi ile bu ¢alismay1 planladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1.1. Aferez:

Dondr veya hastadan tam kanin almarak bilesenlerine (komponentlerine)
ayrilmasi ve istenen komponentin alindiktan sonra kalan kisminin dondr veya hastaya
tekrar geri verilmesi islemine aferez denir. Aferezin kelime olarak anlami ayirmak-
uzaklastrmaktir. Aferez islemi, otomatik hiicre ayirict cihazlar ile yapilir. Eger kanin
hiicresel elemanlar1 ayriliyorsa bu sitaferez, plazmasi ayriliyor ise plazmaferez olarak
adlandirilir. Aferez islemlemlerinde en sik sentrifiigasyon (devamli akim, aralikli akim)
olmak Uzere immunadsorsiyon ve filtrasyon yontemleri kullanilmaktadir. Yapilis
amacina gore aferez islemleri terapétik aferez ve donor aferezi olmak tizere baslica iki

gruba ayrilmaktadir.

2.1.2. Terapotik aferez:

Hastaya tedavi amacli yapilan aferez islemidir. Donor aferezinde ise amag
saglikli kisilerden, hastalara verilmek iizere, kan komponentlerinin toplanmasidir.
Aferez iglemleri bir hastalig1 diizeltmek amaci ile yapiliyorsa bu terapétik aferez islemi
olarak adlandirilir. Hastalarda uygulanan terapotik aferez tipleri Tablo 1'de
gorulmektedir (1) (1-3).

Tablo 2.1. Hastalarda kullanilan aferez tipleri.

Aferez (Hasta) Alt tip

Sitaferez Lokaferez

Eritrosit degisimi

Trombositaferez

Terapotik plazmaferez Terapotik plazma degisimi

Selektif plazma degisimi

Kaskad filtrasyon

Duble filtrasyon plazmaferez

Reoferez

Imminadsorbsiyon

Viral Eradikasyon/uzaklaGtirma

Adsorbsiyon

Lipid Aferezi

Ekstrakorporeal fotoferez

Adsorbtif Sitaferez

Periferik kok hiicre aferezi | Otolog




2.1.3. Dondr aferezi:

Donor (verici) kaninin, hasta (alic1) i¢in gerekli olan bolimiiniin (kan hiicreleri,
plazma) alinip, ihtiya¢ duyulmayan boliimiiniin dondre geri verilmesi islemidir. Saglikl1
vericiden kan kompenentlerinin toplanmasidir. Dondrlerde uygulanan aferez tipleri
tablo 2'de gorilmektedir (3, 4).

Tablo 2.2. Donérlerde kullanilan aferez tipleri.

Aferez (Donor) Alt tip

Sitaferez Trombositaferez
Granilositaferez
Eritrositaferez

Plazmaferez

Periferik kok hiicre aferezi Allojeneik

2.2.  Trombositlerin genel 6zellikleri:
Trombositler 1-4 um ¢apinda disk seklinde hiicreler olup kemik iliginin en biiyiik
hicreleri olan megakaryositlerden Uretilmektedir. Trombositler kemik iliginden
periferik kana gecerek burada 7-10 giin yasarlar. Normal hemostazin saglanabilmesi

icin hem trombosit sayisinin hem de fonksiyonlarinin normal olmasi gereklidir.

2.2.1. Trombositopeni:

Periferik kanda trombosit sayismin 150.000/ mm® ’nin altinda olmasina
trombositopeni denir (5). Trombositopeniler basta akut 16semiler olmak tizere, kronik
I6semiler, lenfomalar, miyelodisplastik sendromlar, primer immin trombositopeni ve
aplastik anemi gibi degisik bircok hematoloji hastaliklara bagl ve/veya enfeksiyonlar,
radyasyon, ilaglar ve gebelik gibi bircok hematolojik olmayan hastaliklara/nedenlere
baglida ortaya ¢ikabilmektedir. Bunlarin disinda otolog ve/veya allojeneik kemik iligi
nakili yapilan hastalarda da ciddi ve uzun siireli trombositopeniler ortaya ¢ikmaktadir.
Trombositopenik hastalarda basit mukokiitan6z kanamalardan hayat1 tehdit eden

intrakraniyal kanamalara kadar ¢esitli kanama tablolar1 ortaya ¢ikabilmektedir.

2.2.2. Trombosit siispansiyonu endikasyonlari:
Pratik uygulamada trombosit stspansiyonunun kullanim endikasyonlarint (1)
trombositopenik hastalar; (a) kanama profilaksisi ve/veya (b) trombositopeniye bagli

kanamay1 durdurmak/kontrol altma almak amaci1 ile (II) trombosit fonksiyon
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bozukluklarma bagli kanamalar olmak iizere iki ana baslik altinda toplanir. lyi bilindigi
gibi trombositopeniye bagli intrakraniyal kanamalarda oldugu gibi zamaninda ve yeterli
dozda trombosit transflizyonu yapilmasi yasamsal neme sahiptir.
Trombositopeniler: Trombosit siispansiyonu kullanim endikasyonlarmm biiyiik
cogunlugunu trombositopeniler olusturmaktadir. Trombosit sayisiin 150.000/ mm?’nin
altinda olmasi trombositopeni olarak kabul edilse de pratikte trombosit fonksiyonlari
normal olan kisilerde trombosit sayis1 100.000/mm*’nin altma diismedik¢e kanama
bulgular1 ortaya ¢ikmasi beklenmez (6, 7). Trombositopeniler basta hematolojik
hastaliklar olmak {izere tani sirasinda, uygulanan kemoterapi ile iliskili ve kemik iligi
naklilerinde siklikla karsilagilan bir laboratuar bulgusudur. Akut ve kronik l6semiler,
myelodisplastik sendromlar, lenfomalar ve plazma hiicre hastaliklar1 gibi birgok
hematolojik kanserlerin tan1 sirasinda, tedavisi ile iligkili veya hastaligin progresyonuna
bagli olarak ortaya ¢ikabilmektedir (8-10). Ayrica aplastik anemi, megolablastik
anemiler, trombotik trombositopenik purpura, primer immin trombositopeni ve
paroksismal noktiirnal hemoglobiniri gibi malign olmayan birgok hematolojik
hastaliklarda ya tani koydurucu ya da taniy1 destekleyici en Onemli laboratuar
bulgularindan biridir (11-13). Trombositopeniler hematolojik hastaliklar disiginda da
bircok hastaha veya nedenlere bagli olarakta ortaya cikabilmektedir. Ozellikle
enfeksiyonlar (HIV, hepatit C, Epstein-Barr virlisl, Bruselloz Kirim-Kongo kanamali
atesi vb.) basta olmak iizere kemik iligine metastaz yapan bircok kanserler, ilaglar
(romatizma ilaglar1, kanser ilaglari, heparin, antibiyotikler vb.), romatolojik/otoimmin
hastaliklar (romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus ), karaciger hastaliklari, gebelik
(HELLP sendromu, gestasyonel trombositopeni vb.) alkolizm, radyasyona maruz kalma
gibi bircok hematolojik olmayan hastaliklara/nedenlere bagh da ortaya ¢ikabilmektedir
(14, 15). Trombosit fonksiyon bozuklulugu olmayan hafif trombositopenik hastalarda
genellikle kanama semptom/bulgular1 ortaya ¢ikmaz ve bu hastalarda trombositopeni
siklikla rutin tetkikler sirasinda tespit edilir. Bununla birlikte trombositopeninin
derinligi artikca bu hastalarda basit mukokitantz kanamalardan hayati tehdit eden
intrakraniyal kanamalara kadar gesitli (travmaya bagli/veya spontan) kanama bulgulari
ortaya ¢ikmaktadir.

Trombosit fonksiyon bozuklugu: Gilinliimiizde yukarida da belirtildigi gibi
trombosit transflizyon endikasyonlarmin biiyiik g¢ogunlugunu trombositopeniler
olusturmaktadir. Bununla birlikte az sayida da olsa bazi hastaliklara (glanzman

hastaligi, myeloproliferatif hastaliklar) veya ilaclara (aspirin, klopidogrel, tiklodipin
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vb.) bagli ortaya c¢ikan trombosit fonksiyon bozuklugu ile iliskili kanamalarin

tedavisinde de trombosit transfiizyonlar1 yapilmaktadir (15-18).

2.2.3. Trombosit siispansiyonu saklama kosullari:

Trombositopeni yukarida da belirdigimiz gibi hematolojik veya hematoloji dis1
bircok hastaliga/ duruma bagli ortaya ¢ikabilmektedir. Hem aferez hem de random
trombosit stspansiyonlar1 oda sicakliginda (22+2°C) saklanmali ve ajitatorde yatay
olarak ¢alkalanmalidir. Optimal sartlarda 5 giine kadar kan bankasinda bekletilebilir.
Daha uzun siireli saklama bakteriyel proliferasyon ve septisemi riskini artirir. Trombosit
suspansiyonu servislerde bekletilemez. Kullanimdan hemen once istek yapilmali ve en
gec yarim saat igerisinde hastaya tranflizyonu baslatilmalidir. Beklemekle iliskili olaak

5. giinde %20-24 oraninda canliligini kaybeder.

2.2.4. Trombositopeni ve kanama arasinda iliski:

o Genel olarak trombosit say1s1 100.000/mm?3 ve lizerinde ise hastada major

cerrahide bile kanama olmas1 beklenmez.

. Trombosit sayist 50-100 000/mm? arasi degerlerde agir travmalarda

kanama normalden daha uzun sure strebilir.

. Trombosit sayis1 20.000-50.000/mm? aras1 degerlerde hafif travmalarda

kanama olabilir.

o Trombosit sayis1 10.000-20.000/mm?® min6r kanamalar gorilur, major

kanama riski vardir.

o Trombosit sayis1 < 10.000/ mm? hayati tehdit eden ciddi kanama riski

vardir.

Bununla birlikte trombositopenik hastalarda ates, cerrahi veya anatomik
defektler, infeksiyonlar, koagilopati ve trombosit fonksiyon bozukluklarinda (kalitsal
veya edinsel) kanama riskini artwrabilir. Bu durumlar trombosit transflizyonu oncesi
sorgulanmas1 gerekmektedir.

Trombosit transflizyon pratiginde trombosit siispansiyonlari; (a). Kanamasi
olmayan ancak trombosit sayisi <10.000/mm3 hastalara profilaktik amact ile (b)

Trombosit sayis1 < 20.000-30.000/ mm3 ancak pihtilasma bozuklugu, agir mukozit,
ates ve sepsis gibi risk faktorii bulunan hastalara, (c). Kanamasi olan hastalara,

dissemine intravaskiiler koagllasyon gelisen, cerrahi bir islem uygulanacak hastalarda

trombosit sayisi 50.000/mm° fizerine cikarmak icin (d). Goz, beyin ve buyik ortopedik



cerrahi mudahalelerde trombosit sayismi1100.000/mm3  Uzerine  gikarmak icin

yapilmaktadir (19).

2.3.  Trombosit sispansiyonu elde edilme yontemleri:
Kan bankaciliginda trombosit siispansiyonlar1 (a) tam kandan santrifiij
yontemiyle (random trombosit stspansiyonu) veya (b) donorlerden aferez cihazlari

kullanilarak (aferez trombosit stispansiyonu) 2 sekilde elde edilmektedir.

2.3.1. Random trombosit siispansiyonu:

Tek random donor trombosit stiispansiyonu tam kandan 6 saat icerisinde 2000 g
hizinda ve 3 dakika santrifiij edilerek elde edilmektedir. Hacmi yaklasik 50-70 ml olup,
ortalama 5.5x10%° trombosit icerir (20). Bir Unite random trombosit 70 kg’lik bir

erigskinde trombosit sayisini ortalama 5.000-10.000/mm3 artirir. Random dondr
trombosit siispansiyonu tek olarak kullanilabilecegi gibi, kan bankasinda 5-8 random
trombosit stispansiyonunun steril olarak birlestirilmesinden elde edilen havuzlanmis
trombosit siispansiyonu seklinde de kullanilabilir (4). Doz hesaplamasi genellikle her

10 kilogram i¢in 1 {inite random trombosit siispansiyonu seklinde yapilir.

2.3.2. Aferez trombosit siispansiyonu:

Aferez trombosit stispansiyonu ise kan bankasindaki aferez cihazlar1 ile 6zel
setleri sayesinde donorlerden sadece trombosit ayristirilarak elde edilmektedir. Aferez
trombosit siispansiyonu ortalama 3 x 10 /L - 6 x 10*/L trombosit igerir ve yaklasik
200-300 ml hacme sahiptir (4). Bir Unite aferez trombosit stispansiyonu ortalama 6-8

random trombosit siispansiyonuna esdeger trombosit icermektedir. Bir Unite aferez

trombosit suspansiyonu 70 kg eriskinde trombosit sayisini 30.000-50.000/mm3 artirir.
Random trombosit slispansiyonunun aferez trombosit siispansiyonuna gore (1) maliyet
azlig1 ve (II) dondr temininde kolaylik gibi avantajlar1 vardir. Bununla birlikte klinik
kullanimda aferez trombosit slspansiyonu random trombosit sispansiyonunu gore
avantaji daha fazladir. Bu avantajlar1 (I) daha az lokosit icermesi, (I1) enfeksiyon
olasihigi daha az olmasi, (III) daha konsantre iiriin saglamasi ve (IV) febril non-

hemolitik transflizyon reaksiyonlarmnin daha az goriilmesi olugmaktadir.

2.4.  Trombosit transfiizyonu ile iligkili reaksiyonlar:
Trombosit transfizyonlar1 her ne kadar hayat kurtarict olsada istenilmeyen
reaksiyonlarina neden olabilmektedir. Trombosit transfiizyonlarina bagl aliclarda

enfeksiyonlar, alloimminizasyon, transfizyon ile iliskili akut akciger hasar1 (TRALI),



tranflizyon iliskili dolasim yiiklenme (TACO), alerjik/anafilaktik reaksiyon, febril non-
hemolitik transfiizyon reaksiyonu, transflizyonla iliskili graft-versus host hastaligi ve
post transflizyon purpurasi gibi cesitli reksiyonlar ortaya c¢ikabilmekteir (21-30).
Lokositi azaltilmig aferez trombosit siispansiyonlarinda transfiizyon reaksiyon oraninin
%1-4 oldugu tahmin edilmektedir (31-34). Bu reaksiyonlarin cogunlugunu allerjik
transflizyon reaksiyonlar1 ve febril non hemolitik transfiizyon reaksiyonlar
olusturmaktadir (32, 34, 35). Allerjik ve febril non hemolitik transflizyon reaksiyonlari
ile birlikte yukarida isimleri belirtilen 6nemli trombosit transflizyon reaksiyonlarinin

temel 6zellikleri agagidaki gibidir.

2.4.1. Allerjik/Anaflaktik transfiizyon reaksiyonlari:

Trombosit transfiizyonunu ile iligkili alerjik reaksiyonlar nispeten yaygin olarak
goriilir ve genellikle hafif seyrederler. Dondr plazmasinda bulunan protein ve/veya
proteinlere karsi alicinin serumunda olusan antikorlar nedeni ile allerjik transflizyon
reaksiyonlar olusmaktadir. Bu allerjik reaksiyonlar cogunlukla IgE arciligi ile olusur.
Hafif vakalarda yaygin semptom olarak iirtiker, kasint1 goriiliirken daha siddetli
vakalarda hiriltili solunum, nefes darligi ve hipotansiyon ortaya ¢ikabilir (36).
Anaflaktik reaksiyonlar (siddetli allerjik reaksiyon) ise trombosit transflizyona baglh
nadir olarak gordlur. Anaflaktik reaksiyonlar hizli baslangich sok, anjio6dem, kardiak
disritmiler ve solunum sikintisi olarak kendini gosterir. Anaflaktik reaksiyonlarin ¢ogu
IgA eksikligi olan vakalarda goriiliir ve bu hastalarda hayati tehdit eden reaksiyonlara
sebep olabilir (31, 36, 37). Lokosit filtrasyonu ve/veya 1slama ile allerjik reaksiyonlar
onlenemez. Bununla birlikte PAS'li trombosit siispansiyonlarinin kullanilmasi allerjik

reaksiyon hikayesi olan hastalarda bu reaksiyonlarin azaltilmasina katki saglayabilir.

2.4.2. Febril non hemolitik transfiizyon reaksiyonu:

Cesitli inflamatuar mediatorler ve l6kositler aracilik ettigi febril non hemolitik
transflizyon reaksiyonlar1 ates, lisiime ve titreme ile kendini gosteriri. En temel 6zelligi
enfeksiyon, hemoliz ve diger klinik nedenler olmadan transfiizyon sonrasi viicut 1sisinin
1 derece veya daha fazla artmig olmasidir. Siklikla transflizyonun sonlanmasina yakin
veya bitiminden sonra reaksiyon ortaya ¢ikar. Ayrica febril non hemolitik transflizyon
reaksiyonunda diastolik kan basincinda yiikselme, bas agris1 ve 16kositozda goriilebilir.
Bu reaksiyonun tanis1 hemoliz bulgularinin ekarte edilmesi ve diger klinik bulgular ile
konur. Febril non hemolitik transfiizyonu Uriindeki lokositlerin uzaklagtirilmasi ile

blylk oranda onlenebilir. Bu amagla kokosit filtresi kullanilmali ve I6kosit



uzaklastirma islemi trombositin siispansiyonunun depolanmasindan 6nce yapilmalidir
(31). Ayrica PAS'li trombosit siispansiyonlarinin kullanilmasi bu reaksiyonun

azaltilmasida katki sagladigi gosterilmistir (32, 34, 35).

2.4.3. Transfiizyon ile iligkili akut akciger hasarn (TRALI):

TRALI non-kardiyak pulmoner 6dem ve pulmoner infiltratlarla karakterize bir
tablodur. TRALI alic1 Iokositlerine karst passif olarak gecen dondr antikorlari ile
olustugu distiniilmektedir.  Vericinin  Iokosit antikorlarmin  alicidaki  16kosit
antijenleriyle reaksiyonu sonucu meydana gelen kicuk agregatlar akciger
mikrosirkiilasyonda tikaglara yol acar. TRALI olgularm ¢ogunlugunda granulosit veya
HLA smif I antikorlar saptanir. Genelikle kan ve kan Grlnleri transflizyonununu takiben
ilk 6 saat icerisinde ortaya ¢ikan ates, gogiis agrisi, dispne, siyanoz, Oksiiriik, kanli
balgam ve hipoksemi tablosu ile karakterizedir. TRALI tablosunda akciger grafisinde
bilateral diffiz infiltrasyon gorulir. Genellikle kalp hizi ve kardiyak fonksiyonlar
normaldir. Fizik muayenede dinlemekle akciger sesleri azalmistir ve iki tarafli yaygin

krepitasyon duyulur (38-40).

2.4.4. Enfeksiyonlar:
Kan ve kan urunleri (eritrosit sispansiyonu, trombosit siispansiyonu, vb.)

transfiizyonu ile bakteriyel enfeksiyon, viral enfeksiyon, parazit enfeksiyon, fungal
enfeksiyon ve prion enfeksiyonlarmin etkenleri gegebilir. Septik sok; giiniimiizde
nisbeten nadir karsilagilan bir transflizyon reaksiyonudur. Transflizyon yapilan iirlinde
bakteri bulunmasina bagh olarak ortaya ¢ikar. Enfekte iiriiniin transfiizyonundan hemen
sonra yiiksek ates, bulanti, kusma ve hipotansiyon ile kendini gosterir. Bunu takiben
hastalarda dissemine intravaskiiler koagiilasyon, bobrek yetmezlik ve septik sok
gelisebilir (40-42).

2.4.5. Tranfiizyon iliskili dolasim yiiklenme:

Kan ve kan drinleri transflizyonuyla iliskili volim yiiklenmesine bagh
hastalarda akut akciger o6demi gelisebilir. Ozellikle; (I) kardiyak ve pulmoner
fonksiyonlar1 bozuk olan hastalarda veya (II) kronik anemili hastalarda artmis plazma
hacimli nedeni ile kan hacmini hizla artirilmasmi yeterince tolere edemeyebilirler. Bu
hastalarda kan ve kan Grlnlerini transfiizyon sirasinda veya hemen sonrasinda baglayan
nefes darlig1, siyanoz, ortopne, siddetli bas agrisi, tansiyonda yiikselme ve konjestif kalp
yetmezligi gelisirse dolagim yiliklenmesi (hipervolemi) diisiiniilmelidir. Dolagim

yiikslenmesi ac¢isindan riskli olan hastalara yavas transflizyon yapimali (1- 3
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ml/kg/saat). Kardiyopulmoner sistemde yetmezlik bulgular1 varsa transfiizyon dncesi

ditiretik (furosemid) vermekte fayda vardir (30, 43-45).

2.4.6. Transfuzyonla iliskili graft-versus host hastahg:

Transflzyonla iligkili graft-versus host hastaligi (TA-GVHD) patogenezinde
transflizyon sonrasi canli T lenfositlerin, alicinin doku antijenleri ile reaksiyona girmesi
sonucu meydana gelmektedir. Transfiizyona baghh TA-GVHD nadir gorulmesine
ragmen yaklasik % 90 oraninda 6liimle sonlanir. Klinik bulgular kan ve kan rlnlerinin
transfiizyondan ortalama 1-2 hafta (4-30 giin) sonra baslar. TA-GVHD klinigi akut
seyirlidir, ates, karaciger fonksiyonlarinda bozulma, makiilopapiiler dokiintiileri, diyare
ve kemik iligi yetmezligi ile karakterize bir tabloya neden olur. Kemik iligi TA-GVHD
vakalarinda en ¢ok etkilenen organdir ve hemen her vakada pansitopeni goriiliir. TA-
GVHD'nin 6nlenmesi i¢in riskli hastalarda (Allogeneik/otolog kemik iligi nakli yapilan
hastalar, Hodgkin hastalig1 intrauterin transflizyon, konjenital immin yetmezlik vb) kan
ve kan drdnlerinin (eritrosit slspansiyonu, trombosit slispansiyonu, granilosit
stispansiyonu) transfiizyon dncesi profilaktik olarak Gama veya X —ray ile 1smlanmasi
gereklidir (29, 46, 47).

2.4.7. Post transfiizyon purpurasi:

Post tranflizyon purpurasi, kan ve kan drunleri transfiizyonunu takiben ortalama
bir hafta (3—12 glin) sonra ortaya ¢ikan trombositopeni ile karakterize bir tablodur. Post
traflizyon purpurast vakalarinin ¢ogunda Onceden gecirilmis gebeliklerinde
trombositlere karsi duyarlasmis ¢cogu ileri ve orta yastaki kadmlar olusturmaktadir. Post
traflizyon purpurasi vakalarmin g¢ogundan trombositlerde bulunan human platelet
(HPA)-1a antijenine karsi olusan alloantikor sorumludur. Post trafiizyon purpurasi

tablolunun genellikle 2 hafta icinde duzelir (29, 48, 49).

2.5. Trombosit (platelet) aferezi:

Donoriin kanindaki trombositlerinin, kaninin tibbi bir cihazdan gecirilmek sureti
ile ayrildigi, trombositlerinin toplanip goniillii vericinin kaninin kalan kisminin tekrar
geri verildigi bir iglemdir. Kan bankasi pratignde dondr aferezinde en ¢ok uygulanilan
islemlerin baginda trombosit aferez islemi gelmektedir. Aferez yontemi ile elde edilen
trombosit siispansiyonu aferez trombositi olarak adlandirilmaktadir. Islemler kan
bankasinda otomatik aferez cihazlari tarafindan gergeklestirilmektedir ve 1-2 saat arasi
stirmektedir. Trombosit siispansiyonlar1 hayat kurtarici kan bilesenidir ve ihtiyag

halinde hastaya hazirlandig1 sekilde dondriin plazmasi i¢inde transflizyonu
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yapilmaktadir. Standart hazirlanmis bir {inite trombosit siispansiyonu ortalama 200-300
ml. dondr plazmasi igermektedir (50, 51). Bununla birlikte bazi hastalarda hayati risk
olusturacak kadar ciddi olabilen dondr plazma kaynakli reaksiyonlar ortaya
cikabilmektedir. Bu nedenle trombosit siispansiyonu bagli olusabilecek bu reaksiyonlari
onlemek veya azaltmak igin lokorediksiyon, 1sinlama, trombosit katki ¢ozeltisi gibi

degisik yontemler kullanilmaktadir.

2.6.  Trombosit katki ¢cozeltileri:

Bilindigi gibi halen trombositleri depolamak i¢in kullanilan allojenik plazma
(dondr plazmasi) c¢esitli transflizyon reaksiyon risklerini beraberinde tasimaktadir.
Trombosit katki soliisyonlar1 (platelet additive solution, PAS) trombositlerde kan
bankasinda depolamayla iliskili olusan istenilmeyen degisiklikleri/bozukluklar
azaltmak ve saklama stresini (raf 6mriini) uzatmak amagi ile gelistirlmislerdir. Ayrica
PAS'1 trombositler (I) hem dondrden alinan plazma miktarinin (1) hem de plazma
bilesenlerine bagli olusabilecek transflizyon reaksiyon riskinin azaltmasina katki saglar.
Bunun neticesinde PAS, diger klinik kullanimlar i¢in daha fazla plazma fraksiyonlarmnin
geri kazanilmasina izin verir.

PAS'li trombosit siispansiyonlar1 6zelikle allerjik transflizyon reaksiyonlarmin
azaltmasmnda ve/veya Onlemesinde sagladigi katkisi nedeniyle giderek kullanimi
yaygmlasmaktadir (52). PAS'i trombosit siispansiyonu kullanimi ile allerjik
transfiizyon reaksiyonlarinda azalmanin oldugu iki 6nemli randomize c¢alismada
gosterilmistir (53, 54). Ayrica PAS’li  trombosit siispansiyonlarmin  allerjik
reaksiyonlarmin disinda da febril non-hemolitik transflizyon reaksiyonlarininda
azaltilmasida katkis1 oldugu gosterilmistir (55). Dondér plazmasi yerine gegebilecek bu
soliisyonlarla trombositleri daha az dondr plazmasi igerisinde koruyucu bir ¢ozeltide
saklanmasma olanak vermektedir. Bu yontemde dondr trombositleri standart yonteme
gOre miktar1 azaltilmis dondr plazmasi igerisin aferez cihazlari ile toplanir ve PAS ilave
edilerek kullanilana kadar bu sekilde kan bankasinda muhafaza edilir. Baska bir degisle
trombosit suspansiyonlarinda PAS soliisyonu kullanimi dondr plazmasi tamamen
ortadan kaldirmiyor, sadece hastaya transfiize edilen dondr plazmasi miktarini
azaltmaktadir. Trombosit katki ¢ozeltileri temel olarak tuzlar ve tamponlardan olusur.
PAS'larin ilk kez 1980'li y1llarda baglayan kullanimlar1 giiniimiize kadar degisik isim ve
formiillerle gelmistir. Bununla birlikte PAS-1I 1995 yilinda avrupada kullanilmaya
baglandi, PAS Il ise 2007 avrupada kullanimi onaylandi ve 2009 yilinda ise FDA
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tarafindan PAS III kullanimina onay verildi. Sekil 1'de goriildiigii gibi PAS-11I sabit

olarak %35'i dondr plazmasi ve % 65 PAS soliisyonundan olusur.

INTERSOL PAS SOLUSYONLU 100 %PLAZMALI TROMBOSIT
TROMBOSIT SUSPANSIYONU SUSPANSIYONU
. ALE 2>

65% INTERSOL
'Y 100 % PLAZMA

| / 35% PLAZMA
TROMBOSIT DOZU VE TOPLAM URUN HACMI AYNIDIR

Sekil 2.1. PAS 111 ve % 100 dondr plazmasi iceren trombosit siispansiyonlart.

Gunlimuze kadar gelistirilen farkli PAS solusyonlar1 ve bunlarin formalleri

Tablo 3'te gortlmektedir.

Tablo 2.3. Trombosit katki ¢ozeltileri ve formiilleri.

Yeni Alternatif | Sitrat | Fosfat | Aseta Mg K [Glukona | Glukoz
isim isim t | (Magnezyum) | (Potasyum t
PAS-A PAS (1) X X - - - - -
PAS-B | PASII,PAS-2 | x - X - - - -
SSP, T-Sol
PAS-C | PAS IlI, PAS- X X X - - - -
3,
Intersol
PAS-D | Composol PS X X X X X
PAS-E PAS I1IM, X X X X X - -
SSP+
PAS-F | PlasmaLyte A, X - X X X X _
Isoplate
PAS-G - X X X X X - X

Ulusal kan ve kan Grinleri rehberinde de aferez trombositlerinin plazma veya
uygun bir besleme (koruyucu) soliisyonu ile zenginlestirilmis plazma igerisinde toplanip
saklanabilecegi belirtilmektedir. Bununla birlikte tGlkemizde aferez trombositinin PAS

ile hazirlanma yontemi halen rutin kullanimda degildir.
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Tiim bunlarm sonucunda Indnii Universitesi, Turgut Ozal Tip merkezi
biinyesindeki kan bankasi ve terapotik aferez merkezimiz tilkemizde PAS-I11 kullanarak
aferez trombosit toplamaya baslayan ilk merkezlerden birisidir. Bu nedenle bu konuda
bilgi ve deneyimimizi paylasmak ayrica literatiire de katki saglamak amagi ile bu

caligmayi planladik.
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3. MATERYAL VE METOT

Calisma Inonii Universitesi, Turgut Ozal Tip Merkezi, Kan bankas1 ve terapotik
aferez merkezinde yapildi. Bu galismada Temmuz 2019 ile Mart 2021 yillar1 arasinda
merkezimizde gonillu dondrlerlerden toplanan onbir bin (11.000) PAS-I11 ilaveli aferez
trombosit  konsantreleri retrospektif olarak degerlendirildi. Bu ¢alismamizda
dondrlerden trombosit aferez setlerinin kan bankamizda donasyon amagli kullanimi
esnasinda merkezimizin uygun gordiigli araliklar 1ile yapilan kalite kontrol
caligmalarinda elde edilen sonuglar degerlendirildi. Calismamiza yaklasik 21 aylik bu
sire icerisinde toplanan bu 11.000 adet PAS-III ilaveli aferez trombosit
konsantrelerinden farkli zaman dilimlerinde kalite kontrolii yapilanlarm tiimii (100 adet
trombosit konsantresi) alindi. Kalite kontrol degerlendirilmesi igin (1) bu 100 adet
trombosit konsantresinden baska/ayr1 bir trombosit saklama torbasina (gaz gegirken,
100 ml torbalar) steril sartlarda 20 ml numune alinmasi, (I1) alinan bu 20 ml trombosit
konsantre numuneleri kan bankamizda 20-24 C%de 5 giin siire ile ajitasyon saklanmasi
ve (I1) bu trombosit konsantrelere numunelerinden 1. ve 5. ginlerde steril sartlarda
gerekli tetkikler icin 6rnek alinmasi seklinde 6zetlenebilir.

Kan bankasinda ajitasyonla saklanan bu PAS-III'li aferez trombosit numunelerinden
kalite kontrol amaci ile 1.giin ve 5. guinlerde trombosit sayimi (CBC) ve yine 1.gln ve
5. gunlerde pH élctimleri yapildig1 saptandi.

PAS-III aferez trombosit siispansiyonlar1 dondrlerden kan bankamizda Sekil 2'de
goriilen Fresenius (AmiCORE) model aferez cihazlarinda otomatik olarak toplandi.
AmiCORE mikroigslemci kontrollii, otomatik ve siirekli akim teknolojisi ile ¢alisan
aferez cihazidir. Cihaz, temel olarak santrifiij, kan pompalari, terazi sistemi, valf, klemp
bélumlerini icermektedir.

Bu aferez cihazlarinda otomatik olarak PAS-III sollisyonunda saklanan aferez
trombosit elde edilebilmektedir. Dondrlerden trombosit ve plazma toplanmasi cihazin

yazilimindaki algoritmalarina uygun bir sekilde yapilmigtir.
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Sekil 3.1. Fresenius (AmiCORE) aferez cihazi.

Cihazda yapilan igslemlerde Fresenius marka R6R8884 model tek kol trombosit
aferez seti kullanilmistir. Set kaset sistemine sahip, gama steril ve PAS baglantis1 i¢in
Uzerinde 0,2 p filtre bulunan baglant1 boliimiine sahiptir. Yapilan islemler de aferez
cihazin “Akilli Akis Kontrolii (Intelligent Flow Control)” 6zelligi kullanilarak islemler
yapilmistir. Bu sekilde donoriin damar yoluna gore uygun akis degeri cihaz tarafindan
belirlenmis, ger¢ek zamanli basing kontrolii ve akis oranmin sayisal takibi yapilmistir.
Islem sonunda ayrilan trombosit ve plazma, trombositin 5 giin saklanabilecegi gaz
gecirgen torbaya transfer edildi. %65PAS-111/%35 plazma ile iriin saklanmasi
istendiginde iriin hacminin % 65 oraninda miktarda PAS-I1I cihaz tarafindan otomatik
iirlin torbasina gonderilmekte ve trombosit iirlinii bu sekilde siispanse edildi.

Kan bankasinda %65PAS-111/%35 plazma ile saklanan trombosit konsantrelerinden
yukarida tarif edildigi gibi 1.gln ve 5. gun pH degerleri Sekil 3.2'de goriilen Radiometer

marka ABL800 Basic model kan gazi analizorii ile 6lglilmiistiir.
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Sekil 3.2. Radiometer ABL 800 Basic model kan gazi analizorii.

—L_‘F‘
jues 5oy

Kan bankasinda %65PAS-111/%35 plazma ile saklanan trombosit konsantrelerinden

yukarida tarif edildigi gibi 1.glin ve 5. giin trombosit degerleri icin Tam kan sayimi

(CBC) Sekil 4'te gorilen XN-1000-Sysmex model analizor ile 6l¢uldu.

Sekil 3.3. XN-1000-Sysmex model analizor.

Kalite kontrolli i¢cin numune alindiktan sonra bu aferez trombosit konsantreleri
(100 adet) endikasyon dahilinde ilgili hastalara verildi. Bu 100 hastanin dosya ve/veya
otomasyon kayitlar1 basta allerjik reaksiyonlar olmak {izere diger olusabilecek
transflizyon reaksiyolar1 agisindan retrospektif olarak arastirildi.
Bu retrospektif ¢alisma i¢in 2020/28-10 nolu etik kurul numarasi ile inonii Universitesi

girisimsel olmayan etik kurul’'undan onay alindu.
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3.1. Istatistiksel Analiz
Istatistiksel analizler icin SPSS T-test kullanildi.
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4. BULGULAR

Retrospektif olarak yapilan bu c¢aligmada, PAS-III ilaveli aferez trombosit
konsantrelerinin kullanimi siiresi i¢erisinde merkezimizin uygun gordiigii araliklar ile
yapilan kalite kontrol ¢alismalarmda 100 iiriinden alinan numunelerin verileri analiz
edildi.

Analiz edilen bu 100 numunenin 64'0 (%64) erkek, 36's1 (%36) ise kadin
donorlerlerin bagislamis oldugu aferez trombosit konsantrelerinden elde edildigi
saptand1. Calismadaki donorlerde en diisiik trombosit degeri 201.000/mm? en yiiksek ise
341.000/mm?® olarak bulundu. Ortalama trombosit degeri ise 276.150 +26.67/mm?3
olarak saptandi. Hematokrit degeri en diisik % 39.2 en yiksek % 49.9, ortalama
hematokrit degeri ise % 44.72+ 3.05 olarak tespit edildi. Calisma grubunun demografik

ozelliklerinden bazilar1 tablo 4'te goriilmektedir.

Tablo 4.1. Calisma grubunun demografik 6zellikleri.

% 35 Plazma % 65 PAS Il
Dondr Bilgileri n= 100 (64 erkek, 36 kadin)
Parametreler Minimum- Ortalama Standart Sapma
Maksimum

Agirlik (kg) 58 - 96 73.19 +8.72
Boy (m) 1.55-1.92 1.69 +0.06
Donor Het (%) 39.2-49.9 44.72 +3.05
Donér PLT (/mm®) | 201.000 - 341.000 276.150 + 26.67

Merkezimizde yapilan islemlerde 3.0x10'' - 7.5x 10! trombosit verimi
hedeflenmistir. PAS 111 trombosit konsantrelerinde toplanan trombosit Grininin 5. gln
trombosit kazanimi % 87.34 olarak saptandi.

Donorlerden trombosit toplama islem siiresi ortalama 76.97+ 6.6 dakika (60-85
dakika) olarak saptandi. Dondrlerden toplanan Griin hacimi ortalama 230+£22.38 ml (200
- 250 ml) olarak bulundu. PAS 11l trombosit konsantrelerinde 1. giin ortalama trombosit
sayist 3.44 x 10! (2.75 - 9.66 x 10! ) iken 5. giinde ortalama trombosit sayis1 3.0 +
1.09 x 101 (2.22 — 4.12 x 10*Y) olarak bulunda. PAS 111 trombosit konsantrelerinmde 1.
glin ortalama pH2z2oc degeri 6.83+ 0.22 (7.22 - 6.40) iken 5. giin de pHa2+c degeri 6.62 +
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0.23 (7.21- 6.40) olarak tepit edildi. Bu parametreler tablo 5'te toplu olarak
gorulmektedir.

Tablo 4.2. Dondr PAS |1l trombosit konsantrelere 6zellikleri.

%0 35 Plazma % 65 PAS Il

Uriin Bilgileri Minimum- Ortalama Standart Sapma
. Maksimum

Islem siiresi (dk) 60 - 85 76.97 +6.6
Uriin Hacmi (ml) 200 - 250 230 +22.38

1. giin {iriindeki trombosit sayis1 (x 10*) | 2.75-9.66 3.44 +1.23

5. giin iiriindeki trombosit sayis1 (x 10*!) 2.22-8.23 3.0 +1.09

5. giin trombosit iiriin kazanimi % 87.34

1.gun pHazc 7.22 -6.40 6.83 +0.22
5.g0n pHazoc 7.21- 6.40 6.62 +0.23

Calismaya dahil edilen bu 100 hastanin dosyalar1 ve/veya hastane otomasyon
kayitlar1 basta allerjik reaksiyonlar olmak iizere diger olusabilecek transflizyon
reaksiyolar1 acisindan arastirildi. Bu kayitlardan hastalarda herhangi bir transflizyon

reaksiyonu gelisdigine dair bilgi saptanmada.
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5. TARTISMA

Trombosit eldesinde PAS kullanilmas1 trombositlerin hemostatik fonksiyonlarini
koruyarak raf 6mriinii uzattigi ¢alismalarda bildirilmektedir (56, 57). Calismamizda biz
de bu bilgi dogrultusunda birinci amag olarak trombosit katki soliisyonunun (PAS-111)
aferez trombosit Kkalitesin Uzerine etkisini arastirmay1 amagladik. Trombosit kalitesini %
65 PAS-111/35% plazma trombosit konsantrelerindeki 1. ve 5 gunlerdeki trombosit
sayilar1 ve yine 1. ve 5. glinlerde pH degerlerindeki dlciimiinii yaparak degerlendirdik.
Benzer sekilde bazi calismalarda trombosit konsantrelerinin kalite degerlendirmesinde
uruniin pH degeri bir parametre olarak kullanilmaktadir (58). Malezya'dan bildirilen bu
calsmada trombosit konsantre kalitesini saglanmasi i¢in pH >6.5 olmasi gerektigi
bildirilmektedir. Ayn1 ¢alismada Mokhtar ve arkadaslar1 19’u PAS ve 19’u ise % 100
plazma 1ile siispanse edilmis trombositlerin karsilastirmasinda PAS trombosit
konsantrelerinde medyan pH degerlerini; 1. gin 7.21, 5.gun 7.00 ve 8.gln ise 6.60
olarak raporladilar (58). Calismamizdan farkli olarak bu ¢alismada hem donér sayisi
daha az hem de PAS-1Il (PAS-C) yerine PAS-D (Composol PS) kullanilmisti. 2016
yilinda Avrupa Birligi kan giivenligi ve kalite diizenlemelerinde, trombosit Grtinlerinin
>%95’inde depolama siiresi sonundaki pH degerinin 6.4 -7.4 araliginda olmasi gerektigi
belirtilmektedir (59). Yapilan calismalarda pH >7.4 tizeri degerlerin trombosit
fonksiyonlar1 iizerine olumsuz bir etkisinin olmadigi gosterilmistir ve Kriterindeki
trombosit pH st limit degerini kaldirmustir (59). Calismamizda % 65 PAS-111/35%
plazma trombosit konsantrelerinde pH degeri literir ile uyumlu olarak 1. giin 6.83
(7.22-6.40) ve 5.gln 6.62 (7.21-6.40) bulundu. Ralph ve arkadaslari Amicus aferez
cihazi ile toplanan ve %65 PAS-111/%35 plazma ile saklanan 70 adet aferez trombosit
stispansiyonun kalitesi degerlendirilmis ve 5. giin pH22.c medyan degerinin 7.2 oldugu
tespit edilmislerdir. Uriinlerde 5. giin kazanimi, % 65 PAS-111/35% plazma iceren aferez
trombositi icin % 80.5 ve otolog plazmali aferez trombositi igin %72.1 bulunmustur.
Sonug olarak bu ¢alismada Amicus cihazinda lokositi azaltimis sekilde ve 65% PAS-
[11/35% plazma orani ile toplanan aferez trombositinin 5 gilinliik saklama sonunda pH
>6.9 oldugu gosterilmistir (60). Bizde ¢alismamizda trombosit kazanmizi % 87.34
olarak daha yiiksek oranda saptadik.

Calismamizda ikinci amacimiz ise %65 PAS-111/%35 dondr plazmas: ile
saklanan trombosit konsantrelerinin allerjik transfiizyon reaksiyonlarina olan etkisi

arastirtlmas1 amaglanmistir. Allerjik transflizyon reaksiyonlarin diginda enfeksiyonlar,
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alloimminizasyon, transfizyon ile iligkili akut akciger hasari, tranfuzyon iliskili
dolasim yiiklenmesi, anafilaktik reaksiyon, febril non-hemolitik transfiizyon reaksiyonu,
transfizyonla iligkili graft-versus host hastalig1 ve post transfiizyon purpurasi gibi diger
transfiizyon reksiyonlarminda goriilme sikligi arastirildi. Calismamizda %65 PAS-
111/%35 plazma icerisinde stspanse edilen aferez trombosit transfizyonuna bagli 100
hastamizin higbirinde allerjik ve/veya diger transfiizyon reaksiyonlar tespit edilemedi.
Hastalarimizda aferez trombosit transflizyonlarina bagli herhangi bir reaksiyon tespit
edememiz (1) ¢alisma grubumuzun sayisinin az olmasi ve (II) ¢alismanin retrospektif
olarak yapilmasi ile iliskili olabilecegini diisiiniiyoruz. Bununla birlikte literatiirde
aferez trombosit siispansiyonlarma bagli transfiizyon reaksiyon oraninin %1-4 oldugu
tahmin edilmektedir (31-34). Larry ve arkadaslar1 trombosit katki soliisyonunda (PAS)
saklanan trombositlerin plazmadan kaynaklanan alerjik reaksiyon ve transfiizyona bagli
akciger hasar1 dahil transflizyon reaksiyonlarini azalatabilecegi belirtilmistir (61). Bagka
bir calismada ise Kacker ve arkadaslari alerjik transfiizyon reaksiyonlarmin transfiizyon
komplikasyonlar1 arasinda en yaygin oldugunu, PAS solusyonu i¢inde saklanan aferez
trombosit kullanimi ile alerjik reaksiyonlarm azaltildigi bildirildi (62). Tobian ve
arkadaglar1 alerjik transflizyon reaksiyon oranini standart (plazma ile toplanilan) aferez
trombosit transflizyonlarmda % 1.85 (72/3884 transflizyon) ve PAS ile saklanan aferez
trombosit transfiizyonlarinda %1.01 (12/1194 transfiizyon) oraninda (istatiksel olarak
anlamli, p=0.04) oldugunu raporlamislardir (63). Ayni ¢alismada febril non hemolitik
transflizyon rekasiyonlart PAS ile saklanan aferez trombosit transflizyonlarinda daha
diisiik (% 0.59'a karsin % 0.70) olmasina ragmen anlamli olmadigmi bildirdiler. 2008 ve
2014 yillar1 arasinda Fransa Hemovigilans datalarinin arastirildigi bir c¢aligmada
transflizyon yapilan her 100.000 trombosit konsantresinin 232'sinde transflizyona bagl
hipersensitivite reaksiyonlart oldugu bildirilmistir (64). Bu oranin sadece plazma ile
aferez trombosit transfiizyonlarinda (337/100.000), PAS ile hazirlanan trombosit
konsantrelerine (94/100.000) gore daha fazla oldugu belirtilmistir.

Bilindigi gibi % 100 plazma ile hazirlanan aferez trombosit konsantreleri 200-
300 ml donor plazmasi igerirken, % 65 PAS-111/% 35 plazma iceren aferez trombosit
konsantrelerinde ise dondr plazma miktar: 70-105 ml. dir. Bunun neticesinde toplanilan
trombosit konsantrelerinin (PAS-1I1 ilaveli) daha az plazma ile stispanse edilmesinin
transflizyon reaksiyonlari iizerine olumlu etkisi olacagi anlasilmas1 kolay bir durumdur.
Ayni donorden 2 veya 3 doz trombosit toplandigi durumlarda ise donor plazma kaybi1

600-900 ml'ye ¢ikabilmektedir. Bu miktarda plazma kayb1 dondrlerde bulanti, kusma ve
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halsizlik gibi istenilmeyen bazi reaksiyonlarin da ortaya ¢ikmasina yol agmaktadir.
Bununla birlikte PAS-I11 ile 2 veya 3 doz trombosit toplanmasinda plazma kaybi 210-
315 ml olacagi i¢in bu dondr tarafindan ¢ok daha kolay tolelore edilebilecektir. Bunlarin
neticesinde dondrlerden PAS-III ilaveli aferez trombosit toplanmas: hem transfliizyon
reaksiyonlarinin azaltilmasinda hem de dondr konforu agisindan onemli oldugu
gorulmektedir. Ayrica bu durum kan bankasi merkezlerinin daha kolay dondr teminine
de olumlu Katkis1 olacagi anlasiimaktadir. Ulkemizde saghkli bir dondriin 5 giin ara ile
(yilda 24 kere) donasyona cagrilabilecegi gbz oOniine alindiginda bu durumun 6nemi

daha da artmaktadur.
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6. SONUC VE ONERILER

Sonug olarak galismamiz lkemizde aferez trombosit donasyonunda PAS-II11 ile
yapilan ilk ¢aligmalardan biridir ve sonug¢larimiz literatiir ile uyumlu olarak bulundu.
Bununla birikte hem calismamizin retrospektif olarak yapilmasi hem de hasta sayimizin
az olmast calismamizin degerini kisitlamaktadir. Bu nedenle bulgularimizin

kuvvetlenmesi igin prospektif ve genis kapsamli ¢alismalara ihtiya¢ vardir.
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