Transzfuzios Medicina

< Immu ngeneti ka (vércsoportszeroldgia)

K. Landsteiner 1868-1943
s felismerte a savoban megjelend antitestek jelentoségét

< Immunhematologia

R. Ottenberg 1882-1959
« retrograd vizsgalatokkal (cross teszt) igazolta az ABO antitestek szerepét a HTR kivaltasaban

Immunhematoldgia targya: a beteg szdmara kompatibilis vérkészitmény biztositasaval
kapcsolatos eljarasok és vizsgalati technikak, valamint azon betegségek és kdros
allapotok leirdsa, amelyek hatterében a vérsejtek membranstruktirai (vércsoport-

antigének) ellen iranyul6 antitestek okozta folyamatok allnak

‘s Vérkészitmények



Agglutinacio

|. antigen - antitest kapcsoltsag
- Osszetarto erdit nem kovalens kotések alkotjak
- lassu
- kétiranyu, kezdetben labilis

anti-D IgM (direket agglutinalo antitest)

1. kicsapodas

- gyors
- stabil

- irreverzibilis

Dirket agglutinécio

. anti-D 1gG  (indirekt agglutinal6 antitest)

—>— —
a vizsgalat elsd fazisa ’)'

Q.‘

% Antigén-antitest kapcsolodast befolyasold tényezdk
- kOzeg ion-erdssege
- zeta potencial

- hohatas

+ I
Anti Human Globulin ellenes

»segéd” antitest

a vizsgélat masodik fazisa &

Indireket agglutinacié (IDAT teszt)

% Kicsapddast befolyasol6 tényezdk
- antitest koncentracio
- enzimhatas
- centrifugalas



Coombs technika

az indirekt agglutinalod antitestek kimutatasat elosegito modszer
A modszer bevezetése a szerologia vizsgalatokba: Coombs,Mourant és Race (1945)*
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+» az AHG reagens
eloallithato, mint:

- Hetero antitest

- Monoklonalis antitest

* Coombs RRA, Mourant AE, Race RR. Detection of weak and “incomplete™ Rh agglutinins; new test. Lancet 1945;2:15-6.



Vorosversejt ellenes autoantitestek

Dr. Toldi J6zsef

OVSZ Szegedi Regionalis Verellato
Kozpont



Az antitestvizsgalatok eredményei SzZRVK 2002 - 2008

Ms adatbazis 2002 - 2008 antitest vizsgalatok (37C°-on reagalo)
osszesen né férfi
kategoriak ea kod
N % N % N %
37°C-on reagald, specifitast | 21...48,
o 1857 82,9 1523 86,6 334 69,3
mutato antitestek 06
14,20, 27, 28,
aspecifikus reakcio 30,50 53, 80 383 17,1 235 13,4 148 30,7
87,95 L L
Osszesen 2240 100,0 1758 78,5 482 21,5

Aspecifikus kategoriak: 14=panagglutinacié, 20=nem azonosithat6 Rh antitest, 27=egyéb Rh ellenanyag,
28=enzimkbzegben reagéldé antitest, 30=nem specifikus antitest, 50=egyéb vércsoport ellenes antitest, 53=egyéb
vércsoport rendszerbeli antitest, 80=biolog

Toldi J.: Vorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)




VoOrosversejt — savo reakcio

* Specifikus  Aspecifikus
i lectin reakcio & %toantitest kategoria

(Cuk.ormol.ekulat ké't.o" fehérje) - HAT (anti-H, -IH...)
- Dolichus biflorus (anti-A,)

- Salvia sclarea (anti-Th) - PCH (anti-P)
- Leonorus cardiaca (anti-Cad/Sd(++) - Meleg autoantitest

megvaltozott sejtreakcid

& (Poliagglutinéacio) %

VoOrosversejt antitest Szerzett Oroklott
@ % - Cad/Sd(a+)
- NOR
Nem fertoz0 eredetii Fertozo eredetii - lEE
-T (neuramidase) - Mikroorganizmusok

- Tk (endoggalactosidase) adszorpcidja a vorosvérsejtre

- Th (sialidase)
- Tx

Toldi J.: Vorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)



Vorosvérsejt ellenes autoantitestek

¢ Fogalom meghatarozas

- VOrosvérsejt ellenes antitest (autoantitest) az, amelynek specifitasa a vorosvérsejt
membran szerves resze ellen iranyul.

s Vorosversejt ellenes autoantitestek felosztasa ( reakcid 4d optimum alapjan)

) Hideg
besorolas — | - Meleg
banalis koros
reakciora kepes 0 - 25°C 2o°C foOlott is 37°C
in vivo : .
. nincs lehetséges van
hemolizis
klinikali :
: Y nincs lehet van
jelentOsége
laboratoriumi | van (fals pozitiv | van (fals pozitiv van (fals pozitiv
jelentOsége reakcio) reakcio) reakcio)
a7 antitest a savoban a savoban a vorosversejthez
szabadon szabadon kototten
specifitas a-1; a-Pr a-1; a-i a-Rh(e); a-Kpb; Jka

Toldi J.: VVorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)




Banalis hidegantitestek

» normalis — egészseges egyének savojabol is kimutathatok (pl. terhesek)
» kimutatas: kotelezéen 37°C-on tarolt savobol lehetséges

> hidegagglutinin vizsgalat menete:

- specifitas meghatarozasa (gyakran anti-I; anti-1H; anti-Pr)
- titer meghatarozas

- reakc10hO meghatarozas
» klinikai jelentOségiik: nincs

> laboratoriumi jelentdségiik: fals pozitiv reakciot okozhatnak

Toldi J.: Vorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)



» az antitest jellemzoi:

Koros hidegantitestek

- magas titer

- kiszélesedett hGamplitudo

Hidegagglutinin betegség

Parokszizmalis hideg hemoglobinuria

a betegseég formai
kronikus tranzitorikus (atmeneti) primer szekunder
az autoantitest Donath - landsteiner f€le antitest
immunglobulin tipus| 1gM paraprotein poliklonalis IgM bifazikus poliklonalis IgG
specifitas anti-1; anti-i anti-P: anti-IH

az eluatum reaktivitasa

nem reaktiv

patomechanizmus

mikrotrombozis, érelzarodas, hemolizis

komplementaktivacio majd hemolizis

1.) Primer AIHA,; 1.) Mononucleosis; 2.)

1.) primer forma; 2.) akut virusfertdzések;

Klinikai korkepek 12 ()szikucrl'_dfr nAF'I'E)A fert6z6 betegségek 3.) kongentitalis, tercidlis szifilisz
L, primer AIHA keriilendo - vitalis indikacioban e, .,
transzfizi0s javalat ritkan sziikseges, P negativ verrel

elomelegitett vérrel, meleg helységben

Toldi J.: Vorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)



Pozitiv Direkt Coombs lelet klinikal megitéleése

Q tinetmentes (nincs hemolizis) — a beteg kovetése
»>egeszseges egyen
» kronikus betegségben
» hypergammaglobulinémiaval jaro korképek
» AIHA remisszio

a klintkal tinetekkel kiséert — a beteg kezelése

» primer AIHA

> szekunder AIHA

Toldi J.: Vorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)



Pozitiv DAT eloforduldsa egeszseges egyéneknél

» gyakorisag: 1/13000

» az autoantitest
- immunglobulin tipusa: 1gG; IgM, IgA komplement (C3d)
- specifitasa. dltaldban az Rh rendszerrel osszefiiggo

» hematoldgiai ertékek: normalisak

» 32/65 betegbdl 1 klinikai AIHA eset

Forras: P.L. Mollison Blood Transfusion in Clinical Medicine 1X ed.

Toldi J.: Vorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)



DAT pozitiv donorok az SzZRVK anyagaban

« Mintaszdm ~ 85675 (2004. 04 — 2006. 03)

e Esetszadm 10

 Pozitiv autokontroll a ver kivizsgalasa alkalmaval: 5
 Pozitiv DAT vervalasztas alkalmaval: 5

Antitest fedettseg

Hemolizis

° GyakoriSég 0,012% (1/8567) sajat vizsgalatainkban 1,2/10000

« Szerologiai jellemzdk

« 1gG fedettseg: 10
« csOves technika és/vagy oszloagglutinacio

* Mollison 1/13.000

Toldi J.: VVorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)




Artalmas meleg tipusi autoantitestek szerolégiai jellemzi

1gG lgG+C3d C3d IgM IgA
Immunglobulin
# 20% 67% 13% 1% 2/102
Ipus
(forras: AABB Manual; 1990) forras: Petz
IgG alosztdly lgG1 72% (fonésiggzg)elﬁiet;

1.) gyakran aspecifikus (monomorf struktura ellenes)

autoantitest 2.) Rh rendszerrel 6sszefliggd ( anti-e; anti-D ...)

specifitdsa 3.) Rh mimikri specifitast mutatd

4.) nem Rh rendszerbeli polimorf struktira ellenes
(a-I; a-Kpb; a-Jka; a-LW; a-Xga ...)

az eluatum reaktiv
a savo szabad igen nem
autoantitestet
tartalmaz 57% 43%

1.) Primer AIHA

klinikai korképek

2.) Szekunder AIHA (CGL, CLL, nHL)

Toldi J.: Vorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)



Pozitiv DAT eredményt mutatdé mintak csoportok szerinti
megoszlasa a vérvalasztasban (N=9072, 2005

Kombinalt , , .
HTR csoport csonort AIHA csoport | Egyeb kategoria
N % N % N % N %
Osszesen | 28 (3) 9,31 22 0,24 11 0,12 40 0,44
(0103) ’ ’ ’
gyakorisag| 1:324 (1:3000) 1:412 1:825 1:227
férfi 14 50,0 7 31,8 4 36,4 14 65
no 14 50,0 15 68,2 7 63,6 26
atlagkor 56,9 45,9 62,8 56,6

Toldi J.: Transzfuziot kovetd autokontroll pozitivitds gyakorisaga kompatibilitasi vizsgalatokban, Hematologia - Transzflzioldgia 39.(2), 110-115 (2006)

s Avizsgalat eredmenyei:
- 29072 minta 1,1% ( 101) mutatott autokontroll (DAT) pozitiv eredményt.

- a 101 DAT pozitiv mintabol 11 beteg diagndzisdban AIHA szerepelt (0,12%), és/vagy a transzfazidval (0,24%)

- az AIHA gyakorisaga a vizsgalatban 1:825
- a nemek aranya (no/ffi) ~ 2:1
- atlagéletkor a vizsgalt csoportban ~ 63 év

Toldi J.: Vorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)




Pozitiv autokontroll mintak - részletes eredmenyek betegcsoportok szerint

HTR kombinalt AIHA egyéb
N % N % N % N %
IgG 10 47,6 7 41,2 2 25,0 16 48,5
IgG+C3d 7 33,3 5 29,4 5 62,5 9 27,3
Ig tipus*
Cad 4 19,0 5 29,4 1 12,5 8 24,2
Polispecifikus
AHG reagens ! 5 3 !
negativ 20 71,4 21 95,5 3 27,3 26 65,0
IDAT
pozitiv 8 28,6 1 4,5 8 72,7 14 35,0
- negativ 19 67,9 18 81,8 2 18,2 20 50,0
ellenanyagszireés
enzimtesztben .
pozitiv 9 32,1 4 18,2 9 81,8 20 50,0
negativ 20 71,4 21 95,5 3 27,3 19 47,5
keresztpréba
pozitiv 8 28,6 1 4,5 8 72,7 21 52,5

Magyarazat: Ig tipus = a vOrdsvérsejt fedettséget kivaltdé immunglobulin molekula illetve komplementrészecske tipusa, *= a
szazalékos megoszlas csak a monospecifikus Coombs reagenssel elvégzett 21 vizsgalatra vonatkozik, IDAT= az indirekt
Coombs technikaval elvégzett ellenanyagsziirés eredménye, keresztproba= a kompatibilitasi vizsgalatok alkalméval indirekt
Coombs technikaval elvégzett keresztproba vizsgalat eredménye

Toldi J.: Transzfuziot kovetd autokontroll pozitivitds gyakorisaga kompatibilitisi vizsgalatokban, Hemat. Transzf. 2006; 39.@), 110-115

Toldi J.: Vorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)



Pozitiv Direkt Coombs lelet transzfazids megitelese
AIHA-ban

 DAT pozitiv
« IDAT negativ
A savd nem tartalmaz antitestet

l

J

Problémamentes vérvalasztas

 DAT pozitiv
« IDAT pozitiv
a savo szabad antitestet tartalmaz

?autoantitest/ auto és alloantitest

|

Toldi J.: VVorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)

Problémas vérvalasztas

|

Veérkiadas szakmai dontés
alapjan




Pozitiv Direkt Coombs lelet transzfazids megitelese

AlIHA-ban

@

» fokozodik-e a hemolitikus  aktivitas N
alloantitestek jelenléetében? :

> alloantitestek eléfordulasanak gyakorisaga 0
AIHA-ban 30%
> allo,- és autoantitestek elkiilonitése v 1: 5 higitas

v autoabszorbcid

> a kompatibilitas kiterjesztése az Rh és
Kell antigénekre

Igen

Toldi J.: VVorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)



Transzfazios javallat AIHA-ban

* transzfuzio csak vitalis indikacioban
v’ szivelégtelenség
v" neuroldgiai tlinetek esetén
v’ rapid anémia esetén
v' splenectomia

+» mellékhatasok
v_ autoimmunitas fokozédasa

v" alloimmunizacié
v hemoglobinuria

¢ vérvalasztas - a beteg transzfuziot megel6zo ABO, Rh, K vizsgdlata
- auto és alloantitestre torténo reszletes kivizsgalas

- a laboratdériumi vérvalasztasban negativ, illetve legkevéshé
pozitiv Rh fenotipus és Kell azonos vérrel

Toldi J.: VVorosvérsejt ellenes autoantitestetk (GK2018)



