Opatreni a postup pri vyberu
a podani transfuznich
pripravku u pacientu

pred a po alogenni
transplantaci kostni drene

A. Zavrelova



Transplant Activity in the US
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Indications for Hematopoietic Stem Cell
Transplants in the US, 2011

m Allogeneic (Total N=7,892) m Autologous (Total N=12,047)
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One-year Survival by Year of
Transplant, Donor and Age, Worldwide
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Vyhledani darce

Mumber (millions)
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Vyhledani darce

. CMV serostatus

. preference kostni dren / periferni
Kmenove bunky

. muz/ zena

. krevni skupina
. hmotnost darce / prijemce



Pacient planovany
k alo transplantaci

omezeni transfuznich pripravku na
minimum (zejména SAA)

nepodavat pripravky od pribuznych
(potencionalni darci)

deleukotizace (snizeni alo senzitivizace)
ozareni dle stupne imunosuprese
standardne KS + Rh shoda






Periferni kmenove bunky
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ABO neshoda

- asi 20% transplantaci ABO inkompatibilita
- nezvysuje riziko GVHD

- nezvysuje transplantacni mortalitu

- nezvysuje riziko selhani stepu




- pravidelné hemaglutininy pacienta proti
darcovske KS



VELKA NESHODA

. Vysetreni titru protilatek pacienta
. Periferni kmenove bunky/ kostni dren

l

. Plazmaferéza pacienta
. Snizeni naloze erytrocytu ve stépu



VELKA NESHODA

- pod 50ml erytrocytu bezpecne
- bezpecny hematokrit v produktu pod 0.1
- kostni dren - slozeni jako krev
- prumeéerné 1000ml
- HTK 0,4
- PKB - minimum erytrocytu
- prumeéerné 400-500ml
- HTK 0,015-0,07




VELKA NESHODA

kostni dren

- nutnost deplece erytrocytu
- sedimentace po naredeni, napr. dextranem
- deplece na separatoru

| odstraneni az 1/3 kmenovych bunek
- lepsi separacni technikou (do 10%7?)

> pozdni engraftment, selhani stepu



/PKB E < 20ml RBC ~ bez Upravy

=21:32 —>dren = 20ml RBC — RBC deplece/
titr protilétek/ plazmaferéza
proti pacienta

darcové KS

<1 :16<PKB% inflze bez Upravy
/

dren



VELKA NESHODA
podani pfevodu

kapat pomalu — 40-80ml/hod
premedikace hydrocortisonem

vydatna hydratace

alkalizace moce

poucit pacienta (Cervena moc, zimnice,
tresavka)



VELKA NESHODA

- opozdeny engraftment v Cervene rade

- pure red cell aplasia (riziko vyssi u
starSich, KS A, neablativnich rezimu)

- nevyviji se hemolyza — ABO znaky jiz na
prekurzorech erytrocytu



Pacient Darce

A 0
B 0
AB 0
AB A
AB B

- vytvoreni protilatek vudci puvodni KS



MALA NESHODA

- okamzita hemolyza prenesenymi
aglutininy nevyznamna

- opozdena hemolyza

- I'i zivot ohrozujici

- infuze darcovskych imunokompetentnich
lymfocytu a plazmatickych bunék

- 7-21 dnu po transplantaci

- nejcasteji u KS A



MALA NESHODA

- po aloT nepodat puvodni KS erytrocytu —
senzitizace!

- okamzite rozpoznani pozdni hemolyzy
(monitorace po alo T)



= 1.256 ——deplece plazmy z vaku

kmenovych bunék
titr protilatek
proti
prijemcové KS
< 1. 128— beze zmény



- minimum pfipadu, ale muze dojit i tézké
hemolyze



Transfuzni doporuceni u ABO
inkompatibility
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VYSLEDEK HLA TYPIZACE ALTERNATIVNICH DARCO -

RE:

J20.1 Shoda 10/10.

Pacient: ' i
rch: NNO3176 &
Dg: : :
OEF
Pozn.:
] Iw!e;i‘eni vichni zafadani darci.
Pacient Dérce Dérce Dérce Darce
| NND3176 ; JHI DKM 6177248 | DKM 6931624 I DKM 7148934 " LSA 2050060710
Datum ozn. vzorku: - Datum vys. vzorku: 20.06.2014 Daturn vys. vzorku: 27.06.2014 Datum vy, vzorku: 02.07.2014 Datum vy$, vzorku: 27.06.2014
As 03:01 23:01 At 03:01 23:01 At 03:01 23:01 A* 0301 |l 23:01 A 03:01 23:01
B* 44:03 47:01 B 44:03 47:01 B* 44:03 47:01 B* 44:03 47:01 B* 44:03 47:01
c* 04:01 06:02 ct 04:09N [ 06:02 c 0a:01 [ oe0z ]||c* 04:01 06:02 ct 04:01 06:02
DRB1* 07:01 07:01 DRB1* 07:01 DRB1* | o07:01 | | [oRB1* 07:01 DRB1* 07:01
DRB3* DRB3* DRB3* | DRB3* DRE3*
DRB5* DRB4* DRB4* DRB4* DRB4*
DQB1* 02:02 DRB5* DRBS* | DRB5* DRBS*
DRB4* DQB1* 02:02 DOB1* 02:02 DOB1* 0202 || DQB1* 02:02
DPB1* pre1* | DPB1* DPB1* | DPEL*
VikfPohlavi 59 M Vék/Pohlavi 26 Vék/Pohlavi 29 Vék/Pohlavi 30 M VékfPohlavi 27 M
Vaha/Grav 97 Vaha/Grav 90 Vaha/Grav 60 Vaha/Grav 92 Vaha/Grav 90
KS/CMY 0 POS KS/CMy 0 POZ POZ KSACMY 0 NEG NEG KS/CMY AB POZ NEG KS/CMV B NEG NEG
Kir genotyp Kir genotyp Kir genotyp Kir genotyp Kir genotyp
Kir B KirB KirB Kir B Kir B
content content content content content
Pozn, Pozn. Shoda 9/10. Pozn. Shoda 10/10. i UNAV 15.-21.6, ALERGIE | | Pozn, Shoda 10/10,




0307 2014 10:21AN FAX

€52 - Czech National Marzow Donor Registry

Czech Republic, 323 18 Plzen, Alej Svobody 80

@ eonz/ o002

Fax +420 377 259 072
Tel +420 377 533 300

PROCEED TO WORK-UF
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P INFECTIOUS DISEASE MARKERS TESTING RESULT 2014-06-25 132111

Patient; CZ-2-280827 EMDIS-ID: CENN-03176

Name: A EXT-ID: .

DOB: > TC:

Gander M Anti-CMV:

A B € DNAR DNAE DNAC DRB1 DoB1 DPB1

3 44 03:01 44:03 04:01

25 - 47 2301 401 08:02 07:01 02:02

DR DQ DRB3 DRE4 DRBS DOA1 DPA1

T 2

Doror:  DE-DKM-7148934 Referenco code: 1203448

DoB: ' 1984-01-16 Roquestdate:  2014-08-04

Gender: M Resu!t received:  2014-06-24

A B c ONA-A DNA-B DNAC DRB] DQB1 DPB1
03:01:01G 4403016 04:01.01€ 07:01:01G 02:02:01 i
23:01:01G AT01G 08:02:01G 15:01

DR DO DRE3 DRB4 _ DRBS DoAY DPA1

SUPPLEMENTARY DONOR INFORMATION:

Date of lab m&r\g: Date of sample collection:

Pregna{\cies: 0

Height fem]: 174
Weight [kgl: 92

INFECTIOUS DISEASE MARKERS:

Ant-CMV:  negative
CMVdate:  2014-06-24
HBs-Ag: negative
Anti-Hos:

Anti-HBe: negative
Anti-HCV: negative
ALT A

Transfusions: 0

Blood type: AB
Rhesus type: positive

Anti-HIV: nogative
HV-p24 antigen:
Anti-HTLV1V2:

EBV:

TPHA: negative
Toxoplasmosis:




Fakultni nemocnice Hradec Kralové
Sokolska 581, 50005 Hradec Krélové
IV.interni hematologicka klinika

TRANSPLANTACNI KARTA
Pacient:
Jméno:
Rodné &islo: 36 Pohlavi: muz
TypTR: _ 3 nemyeloablativni TR

Di 0 Akutni T- lymfoblastova leukémie
Stav nemoci pfed TR: 1.CR, MRD+
HLA (seda[ A | B | cw | DRB1 | DQB1 |

Shoda:  9/10  (antigenni neshoda lokus DQB1)
Pfedchozi TR: 9.10.2008 - alogenni nepfibuzenecka TR PKB
GVHD profylaxe: FK 506 + MMF
Virologie: CMV: pozit. VZV: pozit. HSV: pozit.
Krevni skupina: B+ Titry protilatek: anti-A negat.

Darce:
Jméno (pfibuzny):
Cislo (nepfibuzny): NMDP0820-6386-8&
Vztah: nepfib. Vék: 3 Pohlavi: muz
CMV: negat.
Krevni skupina: A+
Zdroj kmenovych bunék: PKB

Pripravny rezim: Threosulfan /Flu + TG

Datum: Den:
11.12.2013 Den-8 Fludarabin 30 mg/m2 Threosulfan 12 g/m2
2522018 Den-7 Fludarabin 30 mg/m2 Threosulfan 12 g/im2
13.12.2013 Den-6 Fludarabin 30 mg/m2 Threosulfan 12 g/m2

14.12.2013 Den-5 Fludarabin 30 mg/m2

15.12.2013 Den-4  Fludarabin 30 mg/m2

16.12.2013 Den-3 Fiudarabin 30 mg/m2

17.12.2013 Den-2 Thymoglobulin 275 mg

18.12.2013 Den-1 Thymoglobulin 275 mg FK 506 0,03 mg/kg
19.12.2013 Den -0 Ptevod PKB MMF 15 mg/kg

Transfuzni doporuceni:
Vsechny krevni produkty: deleukotizovat a ozafovat
Erytrocyty: 0+.po vymizeni titru anti-A krevni skupina A

T y a plazmy: AB do detekce ery B,poté A i
|

Pfijimajici Iékaf: MUDr.Jakub Radocha,PhD.
Transplantaéni koordindtor: Karolina Doskocilové |




Realita

vysetreni pacientovy KS pri diagnoze
Vyber darce — zjisteni KS
pri viekeé neshode titrace protilatek

dle protilatek plazmafereza..deplece ery
ze stepu...

klinické sledovani po aloT, a 3mesice
vySetreni KS + titru protilatek



Realita

pri klinicky dobrém prubéhu bez dalsi
intervence

po zmene krevni skupiny zmena
transfuzni strategie

pri rozvinuti PRCA jeji leCba

pri rozvinuti hemolyzy identifikace a titrace
protilatky

dle vysledku strategie (jen transfuze,
imunosuprese, plazmaferéza, DLI...)



Pacientka VK * 1976

RA — bezvyznamna
OA — apendektomie, operace cysty
vajecniku
- NCH odstranéeni kavernozniho
angiomu, sekundarne prechodnée
epilepsie
- hypothyreoza
- deprese
FA — Sertivan, Euthyrox



Pacientka VK * 1976

3/2009 - opakovane anginy, zbytneni dasni
- diagnostikovana AML, M4
11/2009 - alogenni nebribuzenska ablativni
transplantace PKB
- dosazeno remise onemocheni
- engraftment v trombo i leuko bez
problému (trombo D+ 10,
leuko D+15)



Pacientka VK * 1976

darce muz, shoda 9/10, KS B+
prijemce KS O+

predtransplantacni titry anti B 1:2048
produkt PKB Htk 0,045
prevedeno bez uprav, bez plazmaferezy

iIhned po transplantaci rozvoj pure red cell
aplasia
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Pacientka VK * 1976

trvani PRCA od transplantace 12.11.2009
do poklesu titru anti B 1:1 11.5.2011

podany opakovane transfuze (2xERD a 1-
2 tydny)

vzestup feritinu na 6100 pg/l (10-204)

nyni terapeutické erytrocytaferezy,
posledni feritin 1500 g/l



Dekuji za pozornost




