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PREFATA

Fondat Tn 1949, Consiliul Europei este cea mai veche si cea mai cunoscuta institutie europeana,
numarand astizi 47 de state membre'. unul din principiile sale fondatoare este de a promova
cooperarea dintre statele membre si de a contribui la ameliorarea calitdtii vietii pentru toti europenii.

In cadrul cooperarii interguvernamentale din cadrul sectorului sanatate, Consiliul Europei s-a
implicat sistematic in studiul problemelor etice, dintre care cea mai importantd o constituie ne-
comercializarea produselor de origine umand, cum ar fi singele, organele si tesuturile.

In materie de transfuzie sanguind, cooperarea intre diferitele state membre a Tnceput in anii 50.
De la Inceput, principiile directoare ce au inspirat activitdtile In transfuzia sanguind, se bazeaza pe
promovarea donarii voluntare §i neremunerate, asistentei reciproce, utilizdrii optime a sangelui si
produselor sanguine si protectia donatorului si a recipientului.

Primul rezultat al acestei cooperari este adoptarea in 1958 a Acordului European relativ la
schimbul de substante terapeutice de origine umana (Tratatul European nr. 26), urmat, in 1962, de
Acordul European relativ la schimbul de reactivi pentru determindri de grup sanguin (Tratatul
European nr. 39), si a celui din 1976 cu privire la schimbul de reagenti pentru determindrile de grupe
tisulare.

De rand cu aceste trei Acorduri Consiliul Europei a dezvoltat un program de transfuzie a
de bund calitate. De asemene a adoptat un anumit numar de Recomandari, privind aspectele de etica,
aspectele sociale, stiintifice si de pregatire in domeniul transfuzional.

In timp ce Acordurile constituie un text legal ce constringe si angajeazi statele care I-au
ratificat, Recomandarile reprezintd decizii politice si propun o actiune comund, de urmat. Majoritatea
Recomandarilor tin cont de ,,Recomandarea nr. R (88) 4 privind responsabilitatile sanitare in
domeniul transfuziei sanguine, sau Recomandarea nr. R ( 95) 15, completata printr-o anexa tehnica
cuprinzand liniile directoare ale prepararii, utilizarii i asigurarii calitatii componentelor sanguine.

Activitatea privind elaborarea Recomandarii nr. R (95) 15 a inceput in 1986, cand Comitetul
restrans de experti pentru asigurarea calitdtii in serviciile de transfuzie a singelui a publicat
propunerile de asigurare a calitatii in serviciile de transfuzie sanguind. Pornind de la aceasta baza,
Comitetul restrans a elaborat in 1995 un ghid foarte complet privind componentele sanguine.
Credibilitatea si succesul acestui document fiind recunoscute, Comitetul de Ministri l1-a promulgat ca
si Anexa tehnica a Recomandarii nr. R (95) 185.

Recomandarea nr. R (95) 15 prevede o reactualizare periodicd a anexei - pe care Comitetul
restrans este Tnsarcinat sa o pregdteasca - in pas cu progresul stiintific.

Aceastd a 14-a editie a ghidului contine amendamente, ce tin cont de comentariile emise in
timpul procedurii de consultare, pe parcursul careia autoritatile sanitare nationale, ca si diferitele parti
interesate, au fost invitate sd comenteze textul propus. Aceasta procedurd, urmatd pentru prima datd cu
mult succes, va fi aplicata la publicarea editiilor urmatoare.

Membrii grupului de lucru (TS-GPUQA), care au contribuit la editarea acestei a 14-a editii a
Ghidului, sunt enumerati la capitolul multdmiri. Acestia au lucrat incepand cu ianuarie 2007 sub egida
Comitetului European (Acordul partial) in problemele transfuziei de sange (CD-P-TS), un nou comitet

creat de Consiliul Europei in scop de a realiza activitati in domeniul transfuziei de sange 1n cadrul
Directoratului European de calitate Tn domeniul Medicinii si Ocrotirii Sdnatatii (EDQM).

L. Albania, Andora, Armenia, Austria, Azerbaijan, Belgia, Bosnia si Hertegovina, Bulgaria, Croatia, Cipru,
Republica Ceha, Danemarca, Estonia, Finlanda, Franta, Georgia, Germania, Grecia, Ungaria, Islanda, Irlanda, Italia,
Letonia, Lichtenstein, Lituania, Luxemburg, Malta, Moldova, Monaco, Montenegro, Olanda, Norvegia, Polonia,
Portugalia, Romania, Rusia, Republica San Marino, Serbia, Slovacia, Slovenia, Spania, Suedia, Elvetia, Macedonia,
Turcia, Ucraina, Marea Britanie.



INTRODUCERE

Prezenta recomandare are drept scop definirea unui ansamblu de linii directoare si de principii
legate de prepararea, utilizarea si asigurarea calitdtii componentelor sanguine. Aceste indrumdri vor
forma baza procedurilor standard de operare (PSO).

Aceste linii directoare si descrierea diferitelor produse sanguine labile intereseaza in mod egal
bancile de sange ale spitalelor, cat si clinicienii utilizatori ai acestor produse terapeutice. Liniile
directoare, au fost initial destinate furnizarii de informatii privind asigurarea calitdtii, acest aspect
ocupand un loc relativ important, fie cd este vorba de selectia donatorilor, controlul calitatii reagentilor
de laborator si evaluarea competentei personalului ce efectueazd operatiile necesare prepararii,
selectiei si transfuziei Tn deplind securitate a sangelui si componentelor sale.

Prezenta recomandare se refera la toate produsele sanguine, preparate in mod curent 1n
serviciile de transfuzie a sangelui. Nu cuprinde produsele plasmatice, obtinute prin fractionare. Cat
priveste produsele derivate din plasma, aspectele tehnice de preparare a acestora sunt descrise in
Farmacopeea europeneana., uniunea europeana dispune de un corp legislativ considerabil in ceea ce
tine de produsele farmaceutice si produsele derivate din plasma.

La 27 ianuarie 2003 Uniunea Europeana a adoptat Directiva 2002/98/EC cu privire la stabilirea
standardelor de calitate si securitate pentru colecatrea, testarea, procesarea, pastrarea si distribuirea
sangelui si componentelor sangvine umane. Cat priveste aspectele tehnice, care urmeaza a fi
implementate, Comisia Europeana si Consiliul Europei lucreaza in stransa colaborare pentru a asigura
faptul compatibilitdtii acestor cerinte cu cele descrise in ghid.

In timp ce institutiile de colectare a sangelui din statele membre ale Uniunii Europene sunt
somate sd actioneze 1n conformitate cu legislatia, reiesinda din Directivele Comisiei Europene,
actualul Ghid este menit sa faciliteze efectuarea proceselor de Tmbunatatire a prepardrii, utilizarii si
asigurarii calitatii componentelor sanguine prin instruire §i oferirea de recomandari neobligatorii, care
in unele privinte pot sa difere de cele cuprinse in Directivele Comisiei Europene.

Consiliul Europei doreste sa-si exprime recunostinta Comisiei Europene, care a contribuit cu
un volum substantial de informatie la revizuirea capitolului Hemovigilenta, dindu-si acordul pentru
folosirea informatiei din ,,Proiectul de realizare a unei retele de hemovigilenta in Uniunea Europeana”;
de asemenea aducem mari multumiri membrilor grupului de lucru asupra hemovigilentei la ISBT si
EHN pentru contributia la acest capitol.

Este inevitabil, chiar si in cele mai bune laboratoare, ca unele materiale sa pice unele teste, si
deaceea trebuie sa se defineasca un protocol strict cu masurile de luat 1n astfel de circumstante. Este
extrem de important ca intreg personalul unui serviciu de transfuzie sanguina sa fie instruit a accepta
controlul calitatii drept un element binevenit si necesar al activitatii cotidiene. Este util sd se cultive o
atitudine pozitiva fata de detectarea §i corectarea erorilor, cu toate ca efortul principal este directionat
catre prevenirea problemelor si a producere de componente sanguine. Un sistem flexibil de rotatie a
personalului nou, Intre serviciile de productie si serviciile de control de calitate poate contribui la
incurajarea acestei atitudini.

In decembrie 2006 Consiliul Europei a publicat a treia editie a Ghidului siu de securitate si
asigurare a calitatii la transplantarea organelor, tesuturilor si celulelor. Ca urmare a acestei publicatii,
orice referinte la celulele hematopoietice progenitoare au fost excluse din acest Ghid pentru
prepararea, utilizarea si asigurarea calitdtii componentelor sanguine.



PARTEA A
Sistemul de control al calitaitii in institutiile de colectare a singelui

Capitolul 1: Sistemul de control al calitatii in institutiile de colectare a sangelui
1. Introducere

Acest capitol explica continutul si conditiile proiectului sistemului de calitate pentru institutiile de
colectare a sangelui, inclusiv activitatile care urmeaza a fi incluse In acest sistem si aspectele care
urmeaza a fi abordate de sistemul de control al calitétii.Sistemul propus de calitate are la baza
principiile practicilor de producere calitativa si management al calitdtii, descrise In ghidurile GMP ale
UE si standardele seriilor ISO 9000.

2. Sistemul de control al calitaitii

1. In sistemul de control al calitatii pentru institutiile de colectare a sangelui vor fi abordate

.....

Managementul calitatii si controlul procesului;
Personalul si organizarea;

Amplasarea, inclusiv a unitatilor mobile;
Echipamentul si materialele;

Documentatia;

Sedinta de donare;

Prelucrarea;

A T A s

Pastrarea si distribuirea;

—_—
=)

. Monitorizarea calitatii;

11. Controlul calitatii;

12. Managementul contractelor;

13. Devieri, acuze, episoade si reactii adverse, revocarea, masuri corective si profilactice;

14. Autoinspectia, revizuirile si perfectarea.

Sistemul de control al calitatii este dedicat supravegherii calitatii §i securitatii sangelui si
componentelor sanguine spre satisfactia clientilor. Sistemul include un mecanism de evaluare si
perfectare continua.

2.1 Managementul calitdtii si controlul procesului

Informatii generale

Calitatea este responsabilitatea tuturor persoanelor implicate in proces 1n institutiile de
colectare a sangelui. Managementul prevede o abordare sistematica a problemelor de calitate si de
implementarea si sustinerea sistemului de management al calitdtii. Sistemul de control al calitatii
trebuie sa cuprinda toate activitdtile care determina politica, obiectivele si responsabilitatile ce tin de
calitate, si sa le implementeze prin planificarea, controlul, imbunatatirea calitatii, asigurarea acesteia
in scopul asigurdrii sigurantei singelui si componentelor sanguine si satisfacerea utilizatorului. In
interiorul oricdrei institutii de colectare a singelui trebuie sa existe o functie independentd, care poarta
responsabilitate pentru Asigurarea calitatii si Controlul calitatii. Functia de Asigurare a calitatii trebuie
sd fie prezentd in toate aspectele ce tin de calitate, sd revada si sd aprobe toate documentele
corespunzatoare ce tin de calitate.



Asigurarea calitatii

Sistemul de asigurare a calitatii trebuie sd asigure faptul, ca toate procesele critice sunt
specificate in instructiunile corespunzatoare si sunt efectuate in conformitate cu principiile Practicilor
de producere calitativd si respectd regulamentele corespunzatoare. Departamentul de management
trebuie sd revada sistemul la intervale regulate pentru a verifica eficacitatea sistemului si introduce
masuri de corectie dacd se considera ca este necesar.

Controlul modificarilor

Trebuie de fixat un sistem oficial de control al modificarilor cu scop de a planifica, evalua si
documenta toate modificdrile care ar putea afecta calitatea, posibilitatea de urmarire, disponibilitatea
sau efectul componentelor ori siguranta componentelor, donatorilor sau pacientilor. Se va evalua
impactul potential al modificdrilor propuse. Se va determina necesitatea pentru testare si validare
suplimentara.

Orice institutie de colectare a sangelui trebuie sa schiteze o politica generala de validare a
echipamentului, conditiilor, proceselor, sistemelor automatizate si testelor de laborator. Obiectivul
formal al validarii este de a asigura complianta cu utilizarea intentionatd si cerintele stabilite.
Validarea reprezintd mai mult decat simpla testare a procesului, sistemului sau testului de laborator.
Suplimentar, validarea poate demonstra efectuarea controlului, genera cunostinte si stabili cerinte
viitoare fatd de exemplu calibrarea si intretinerea echipamentului, controlul intern al calitatii si
instruirea personalului. Obiectivul validarii este de a produce evidente documentate, care ar garanta un
nivel inalt de sigurantd ca toate aspectele legate de utilizarea unui proces sau sistem vor functiona
corect si indelungat. Validarea trebuie sa cuprinda toate procesele si sistemele noi, care sunt
considerate critice cu accent special pe procesele si sistemele automatizate. In plus, toate procesele si
sistemele existente trebuiesc monitorizate constant si evaluate periodic pentru a Intretine statutul lor
validat.

2.2 Personalul si organizarea

Informatii generale

Pentru a-si indeplini sarcinile personalul trebuie sa fie suficient ca numar si calificat. El trebuie
sd dispund de calificarea si experienta corespunzdtoare si trebuie sd i se ofere instruire initiala si
continud pentru a asigura calitatea §i siguranta singelui si componentelor sanguine. Doar persoanele
care sunt autorizate prin proceduri definite si documentate ca atare trebuiesc implicate in procesele de
colectare, producere si distribuire, inclusiv in controlul calitatii si asigurarea calitatii.

Sarcini si responsabilitati

Sarcinile si responsabilititile trebuiesc clar documentate si intelese. Intreg personalul trebuie si
dispund de descrierea clara, documentata si reinnoitd a obligatiunilor de serviciu. Trebuie sd existe o
schema de organizare a institutiei de colectare a sangelui, cu indicarea structurii ierarhice si cu
delimitarea clarad a gradului de responsabilitate.

Personalul-cheie include:

* 0 Persoana responsabila;
* un Manager de Procesare sau Operare;
* un Manager de asigurare a calitatii.

Persoana responsabild trebuie sa posede calificarea corespunzatoare. Managerul de asigurare a
calitatii si Managerul de Procesare sau Operare trebuie sa fie reprezentati de persoane diferite, cu
functionare independenta.

Managerul de asigurare a calitdtii este responsabil pentru asigurarea existentei unor sisteme si
protocoale corespunzdtoare, stabilite pentru eliberarea in siguranta si securitate a tuturor materialelor,
echipamentului, reagentilor si sdngelui si componentelor sanguine.



Delegatii de responsabilitati se vor emite doar persoanelor instruite pentru indeplinirea unor
asemenea lucrari. Delegatiile se vor emite in forma scrisa si vor fi revazute in mod regulat.

Evaluarea instruirii si competentei

Intreg personalul trebuie si treacd o instruire initiald si continui in functie de sarcinile sale
specifice, care si cuprinda principiile si practicile relevante ale medicinii transfuzionale. Intreg
personalul trebuie sa treacd o evaluare a competentei, corespunzatoare sarcinilor sale specifice, care sa
includa cel putin:

. practici de buna operare;
. cunostinte relevante In microbiologie si igiena.

Instruirea si competenta trebuie sd fie documentate, completindu-se rapoarte de instruire. Continutul
programelor de instruire necesitd periodic revizuire, iar eficacitatea cursurilor de instruire periodic
evaluata.

2.3 Amplasarea, inclusiv a unitdtilor mobile

Informatii generale

Localurile pentru colectarea sangelui trebuiesc amplasate, construite, adaptate si intretinute
in asa mod, incat sd corespundda operatiunilor, pe care urmeazad sa le indeplineasca. Amplasarea
trebuie sa fie conceputd astfel, incat sa permita curatarea si intretinerea efectiva pentru a minimaliza
riscul de contaminare. Procesul de lucru trebuie sa fie organizat intr-o ordine logica pentru a
minimaliza eventualitatea erorilor. Zonele de lucru nu trebuie sa fie utilizate drept pasaje de
trecere.Zona destinata pentru donatorii de sange trebuie sa fie separatd de toate zonele de prelucrare.
Zona de selectare a donatorilor trebuie sa asigure posibilitatea unui interviu, cu respect pentru
siguranta donatorului si personalului. Localul utilizat pentru prelucrarea componentelor sanguine,
destinate pentru transfuzie intr-un proces deschis, trebuie sa corespunda Practicilor de producere
calitativd.Poate fi acceptat si un mediu mai putin stringent dacd acesta este combinat cu masuri
suplimentare de sigurantd, cum ar fi prepararea componentului sanguin intr-un interval specific de
timp Tnainte de transfuzie sau aplicarea imediat dupd prelucrare a unor conditii de pastrare, care sunt
nefavorabile pentru cresterea microbiand, procedurile igienice specifice, personalul selectat si special
instruit, etc. Personalul, care efectueaza prelucrarea in circuit deschis, trebuie sa poarte imbracaminte
corespunzatoare si sd fie instruit regulat in vederea respectdrii asepticii manipulatiilor. Prelucrarea
asepticd trebuie sa fie validatd si efectuatd doar in zonele validate pentru acest scop.Zonele de
laborator trebuiesc separate de zonele de prelucrare. Zonele auxiliare trebuiesc separate de celelalte
zone.Instalatiile sanitare si, daca este necesar, facilitatile pentru schimb trebuie sa fie adecvate.

Zonele de prelucrare si pastrare

Conditiile de pastrare trebuiesc controlate, monitorizate si verificate. Trebuie sa existe alarme
corespunzatoare, acestea fiind verificate cu regularitate; verificarile trebuiesc documentate. Trebuiesc
definite actiunile corespunzatoare la activarea alarmelor. Pastrarea intermediard si transportarea se
vor efectua in conditii definite pentru a asigura respectarea cerintelor prevazute. Fiece zond de
prelucrare si pastrare trebuie securizatd pentru a nu admite intrarea persoanelor neautorizate §i trebuie
utilizata doar in scopurile predestinate. Zonele de pastrare trebuie sa asigure segregarea efectiva a
materialelor sau componentelor, aflate in carantina, de cele eliberate. Trebuie sa existe o zona separatd
pentru componentele si materialele rebutate.

Unitatile mobile

Inainte ca o anumitd amplasare sa fie acceptata drept local pentru sedintele mobile de donare,
corespunderea lor trebuie sa fie evaluata conform urmatoarelor criterii:



. spatiul trebuie sa fie suficient pentru a permite operarea corespunzdtoare i asigurarea
confidentialitatii donatorului;

. siguranta pentru personal si donatori;

. prezenta ventilatiei, alimentdrii cu electricitate, ilumindrii, conditiilor pentru spalarea
mainilor, comunicatiilor sigure, conditiilor pentru pastrarea si transportarea sangelui.

2.4  Echipament si materiale

Intreg echipamentul trebuieste conceput, validat si mentinut in asa fel, incat s corespundi
predestinatiei; el nu trebuie sd prezinte nici un risc inacceptabil pentru donatori sau operatori.
Procedurile de intretinere, curdtare si calibrare trebuiesc efectuate cu regularitate si documentate.
Tinand cont de instructiunile de utilizare si manualul utilizatorului, oferite de producator, trebuie sa fie
prezente instructiuni de utilizare, intretinere, deservire, curatare si igienizare. De asemenea tinand cont
de instructiunile de utilizare si manualul utilizatorului, oferite de producator, trebuie sd fie descrise
procedurile necesare pentru fiecare tip de echipament, cu detalizarea masurilor, ce urmeaza a fi
intreprinse 1n caz de functionare proasta sau defectare. Trebuie sa existe proceduri pentru fiecare tip de
echipament, cu detalizarea masurilor, ce urmeaza a fi Intreprinse in caz de functionare proasta sau
defectare.Echipamentul nou si cel reparat trebuie sa corespunda cerintelor de calificare la instalare si
trebuie sa fie autorizat Tnainte de utilizare. Rezultatele de calificare trebuiesc documentate. Se vor
utiliza doar reagenti i materiale de la furnizorii aprobati, care corespund cerintelor si specificatiilor
documentate. Acolo unde aceasta este relevant, materialele, reagentii si echipamentul trebuie sa
corespundd, suplimentar la Directiva 98/79/EC pentru dispozitive medicale de diagnostic in vitro,
cerintelor Directivei 92/42/EEC pentru dispozitive medicale.

Procesul de incheiere a contractului trebuie sa includa urmatoarele:

* Verificdri Tnainte de desemnarea contractului pentru a se asigura cd furnizorii corespund
necesitatilor organizatiei;

* Verificari respective a bunurilor primite pentru a confirma corespunderea specificatiilor;
* Cerinta fatd de furnizori de a emite un certificat de analiza pentru materialele critice;

* Verificari pentru a asigura cd in timpul utilizarii bunurile primite continuda sa corespundd
specificatiilor;

» Contact permanent cu furnizorii pentru a facilita intelegerea si rezolvarea problemelor;

» Efectuarea cu regularitate a reviziilor.

Pentru a asigura posibilitatea de urmarire se vor intretine fise de inventariere. Materialele
critice trebuiesc definite si eliberate inainte de utilizare sub responsabilitatea unei persoane care
indeplineste functia de administrator de calitate. Eliberarea curenta poate fi efectuatd de catre o
persoand autorizatd, ghidatd de un sistem validat de tehnologii informationale.

2.5  Documentatia

Informatii generale

Fiece activitate, care poate afecta calitatea sangelui si componentelor sanguine, trebuie definita
drept Procedurd Standard de Operare (PSO). Documentatia trebuie sd includa reglementarea
dezvoltarii PSO si revizuirea PSO. Aceasta documentatie va asigura faptul, cd lucrul efectuat este
standardizat i ca existd posibilitatea de urmarire a tuturor etapelor procesului. Procedurile trebuiesc
stabilite, dezvoltate, validate, iar personalul instruit Tn mod constant.

Pentru revederea, revizuirea fiselor si arhivarea documentelor, inclusiv a celor ce tin de PSO,
trebuie stabilit un sistem de control al documentelor. El trebuie sa includd o listd de distribuire.
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Documentatia trebuie sa permitd verificarea tuturor etapelor si tuturor datelor. Toatd documentatia
trebuie sa fie credibild si sa poata fi urmarita. Toate schimbarile din documente trebuiesc efectuate
promt si trebuiesc revizuite, datate si semnate de o persoana autorizata.

Sistemele computerizate

Toate suporturile de program, elementele componente ale calculatorului si procedurile de
intretinere trebuiesc validate Tnainte de utilizare si verificate cel putin o data pe an pentru a asigura
credibilitatea. Elementele componente ale calculatorului si suportul de program trebuiesc protejate de
utilizarea sau modificdrile neautorizate.

Necesita sa existe proceduri pentru fiecare tip de support de program si elemente componente
ale calculatorului, cu detalizarea masurilor, ce urmeaza a fi intreprinse in caz de functionare proasta
sau defectare. Pentru a preveni pierderea Tnregistrarilor in timpul caderilor asteptate si neasteptate de
functionare se vor stabili proceduri aparte.

Inainte de a fi introduse 1n utilizarea de rutina, modificdrile din sistemele computerizate vor fi
validate, documentatia aplicabila revizuitd, iar personalul instruit. Sistemele computerizate trebuiesc
mentinute in stare validata.

2.6  Sedinta de donare

Informatii generale

Pentru fiece activitate, asociatd cu donarea, se vor Intretine fise de inregistrari. Fisele de
inregistrare trebuie sa reflecte, de asemenea, orice donare care nu s-a soldat cu succes, refuzul unui
donator, reactiile adverse sau episoadele neasteptate. Fisele de selectare a donatorilor si de evaluare
finala trebuie sa fie semnate de un intervievor autorizat.

Sistemele sterile pentru colectare trebuiesc utilizate in conformitate cu instructiunile
producatorului. Pentru a asigura faptul, ca sistemul utilizat de colectare nu este deteriorat sau
contaminat, si ca este adecvat colectdrii intentionate, inainte de utilizare se va efectua o verificare.
Defectele depistate in containerele pentru sange se vor fixa pentru analizarea ulterioara a tendintelor,
iar furnizorul trebuie notificat.

Identificarea donatorilor, interviul de selectare a donatorilor si evaluarea donatorilor trebuie sa
se efectueze Tnainte de fiecare donare. Donatorul trebuie sa fie re-identificat imediat Tnainte de
punctarea venei.

Colectarea sangelui

Pentru dondrile de singe, probele de laborator trebuiesc prelevate in timpul donarii.
Procedurile trebuiesc planificate astfel, incat sda minimalizeze riscul de contaminare microbiana a
sangelui prelevat sau deteriorarea probei, si sd Tmpiedeice identificarea potential eronatd a probelor.

Locul de punctare a venei trebuie preparat, folosind o procedura de dezinfectare definitd si
validata. Eficacitatea procedurii de dezinfectare trebuie monitorizata si, acolo unde este indicat, luate
masuri de corectie.

Daca la colectare se utilizeaza o solutie de anticoagulant, containerul de colectare trebuie
agitatd usor imediat dupa inceputul colectdrii si dupa aceasta la intervale egale in timpul Intregii
perioade de colectare. Trebuiesc specificate §i controlate duratele maxime de colectare pentru
acceptarea donarii in scop de preparare a componentelor.

Daca la preparea segmentelor pentru testare se utilizeaza un container pentru colectarea
sangelui cu sistem de tuburi, aceasta trebuie desigilata la un capat si umpluta cu sange anticoagulat cat
mai repede posibil dupd colectarea sangelui.
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La sfarsitul donarii, se va verifica numarul emis de donare pe toate fisele de inregistrare, pe
containerele pentru sange si pe probele de laborator. Etichetele cu numere de donare, care nu au fost
utilizate, trebuiesc distruse prin intermediul unei proceduri controlate. Trebuiesc stabilite practici
uzuale de prevenire a identificarilor eronate. Dupa colectarea sangelui, containerele pentru sange
trebuiesc manipulate, transportate puse la pastrare conform procedurilor definite.

2.7 Prelucrarea

Informatii generale

Procedurile trebuie sa descrie in detalii specificatiile pentru materialele care influenteaza
calitatea componentului sanguin final. in particular, se vor desemna specificatii pentru singe si
componentele sanguine (componente intermediare §i finale), materia prima, solutii aditive, materialul
pentru ambalarea primara (containere) si echipament.

Pastrarea intermediara i transportarea

Dupa colectare, containerele pentru sange trebuiesc imediat puse intr-un loc cu temperatura de
pastrare controlatda si transportate spre locul de prelucrare in conditiile de temperatura,
corespunzatoare componentului care urmeaza a fi preparat. Trebuie sa existe date de validare care sa
demonstreze, cd pastrarea de dupa colectare §i metoda de transportare poate mentine sangele in
limitele specificate de temperatura pe durata intregii perioade de transportare.

Prelucrarea componentelor sanguine
Pentru prelucrarea componentelor sanguine se vor defini limitele de timp.

Inciperea utilizatd pentru prelucrarea componentelor sanguine trebuie si fie curati, iar starea ei
igienicd i gradul de contaminare microbiand a echipamentului critic, suprafetelor si mediului de
prelucrare monitorizat.

Se vor utiliza dispozitive sterile de conectare in conformitate cu o procedurd validata.
Conexiunea realizata trebuie verificata pentru alinierea satisfacatoare si integritate. Daca sunt validate
si utilizate adecvat, conexiunile folosind dispozitive sterile de conectare pot fi considerate sistem
inchis de procesare.

Componentele Gama-iradiate

Se va folosi echipament standard de aplicare a dozei de gama-iradiere. Se va seta timpul de
expunere pentru a se asigura, ca sangele si toate componentele sanguine receptioneazd doza minima
recomandata specificata, si nici o parte din ele nu primeste mai mult de doza maxima recomandata.

In caz de o sursi cu cobalt, evaluarea sursei trebuie efectuatd cel putin anual din motiv de
descompunere. Pentru a monitoriza timpul de expunere se va utiliza un al doilea dispozitiv
independent de apreciere a timpului. In scop de a facilita diferentierea sangelui si componentelor
sanguine iradiate de cele ne-iradiate se vor folosi indicatoare de radiatie. Separarea componentelor
care au fost iradiate de cele care nu au fost iradiate se va efectua printr-o procedura bine definita.

Etichetarea

Inainte de utilizare toate containerele se vor eticheta cu informatie relevanti de identitate.
Tipul de eticheta care urmeaza a fi utilizata, precum si metodologia de etichetare trebuiesc stabilite Tn
proceduri scrise. Pentru a elimina erorile de transcriptie, informatia vital importantd este necesar,
oriunde este posibil, orefita Tn format lizibil automatizat.

Institutia de colectare a sangelui, responsabild pentru prelucrarea componentului sanguin, va
oferi persoanei(elor), care utilizeazd componentul sanguin informatie referitoare la utilizarea,
compozitia, $i conditiile speciale, care nu sunt indicate pe eticheta.

Componentele sanguine pentru utilizare autologd de asemenea se vor eticheta corespunzator.
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Eliberarea componentelor sanguine

Fiece institutie de colectare a sangelui va fi capabila de a demonstra, cd singele sau componentul
sanguin a fost oficial aprobat pentru eliberare de cétre o persoand autorizatd, de preferintd cu ajutorul
unor sisteme validate de tehnologii informationale. Specificatiile pentru eliberarea componentelor
sanguine trebuie sd fie definite, validate, documentate si aprobate de AC. Pentru a asigura faptul, cd
sangele si componentele sanguine nu vor fi eliberate inainte de a fi respectate toate cerintele
obligatorii, se va stabili un sistem de carantina administrativa si fizica pentru aceste produse.

In absenta unui sistem computerizat pentru controlul starii produsului:

e cticheta unui component sanguin trebuie sa identifice starea produsului si trebuie sa ofere o
diferentiere clara dintre produsele eliberate si cele ne-eliberate (in carantina);

o fisele de inregistrare trebuie sa demonstreze faptul, ca inainte ca componentul sa fie pus in
circulatie, toate formularele existente de declaratie, fisele medicale relevante si rezultatele
testelor au fost verificate de o persoana autorizata.

Inainte de eliberarea produsului final, daci singele sau componentul(ele) sanguin a fost preparat
de la un donator, care a donat 1n randuri repetate, se va fece o comparatie cu fisele precedente de
inregistrare pentru a se asigura, cd fisa actuala de inregistrare reflectd cu exactitate istoricul
donatorului.

Daca procesul de eliberare este computerizat, trebuiesc verificate urmatoarele momente:

e sistemul computerului trebuie validat in vederea sigurantei depline, cd nu existd posibilitatea
de eliberare a sangelui si componentelor sanguine, care nu au trecut toate testarile sau nu
corespund criteriilor de selectare a donatorilor;

e introducerea manuald a datelor critice, cum ar fi rezultatele testelor de laborator trebuie sa
implice verificarea independenta de catre o a doua persoana autorizata;

e se va stabili o ierarhie pentru acordarea permisiunii de acces la introducerea, modificarea,
citirea sau imprimarea datelor. Se vor implementa metodele de prevenire a intrarii neautorizate,
cum ar fi codurile personale de identificare sau parolele, cu modificarea lor periodica;

e sistemul computerului trebuie sd blocheze eliberarea sangelui sau componentelor sanguine,
considerate a nu fi acceptabile pentru eliberare. De asemenea trebuie sd existe optiunea de
blocare a eliberarii oricdrei dondri viitoare de la acest donator.

In caz cd un produs final nu trece de procedura de eliberare datoritd impactului potential asupra
sigurantei pacientului, se vor identifica toate celelalte componente implicate si se vor intreprinde
actiuni corespunzdtoare. Se va efectua o verificare in vederea asigurarii faptului, ca (daca este
relevant) sunt identificate si alte componente, provenite din aceeasi donare(ri) si componentele
preparate din donarile precedente ale acestui donator(ri). Dupa aceasta se va face o reinnoire imediata
a fisei(lor) de inregistrare a donatorului pentru a se asigura, ca acest donator(ri) nu va putea dona pe
viitor, dupa caz.

2.8  Pastrarea si distribuirea

Informatii generale

Pastrarea si distribuirea obisnuit trebuie sa se petreacd intr-un mod neprimejdios si controlat
pentru a asigura calitatea produsului pe durata intregii perioade de pastrare si a exclude erorile de
identificare a componentelor sanguine.Toate actiunile de transportare si pdastrare, inclusiv
receptionarea si distribuirea, fiind definite prin proceduri si specificatii scrise.

Pdstrarea
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Trebuie sd existe un sistem strict stabilit de Intretinere si control al pdstrarii componentelor
sanguine pe parcursul duratei lor de viatd, inclusiv de transportare, care ar putea fi necesara.
Temperatura si conditiile igienice se vor monitoriza continuu. Acolo unde este posibil, se vor utiliza
sisteme de atentionare. Sangele si componentele sanguine autologe vor fi pastrate separat.

Distribuirea

Inainte de distribuire, componentele sanguine se vor inspecta vizual. Trebuie sa existe o fisa de
inregistrare, care sa identifice persoana distribuitoare §i consumatorul, care receptioneaza
componentele.

Componentele sanguine nu se vor returna pentru distribuire ulterioard, cu exceptia cazurilor,
cand procedura de returnare a unui component sanguin este stipulatd Tn contract si exista dovada
faptului, ca pentru fiece component sanguin returnat s-au respectat conditiile specificate de pastrare.

Inainte de distribuirea ulterioara trebuie sa se Tntocmeasca rapoarte, care ar indica ca inainte de
a fi re-eliberat componentul sanguin a fost inspectat.

2.9  Monitorizarea calitatii

Pentru a asigura faptul, ca sangele si componentele sanguine corespund specificatiilor, trebuie
sd existe date de validare a fiecarui proces din timpul prelucrarii. Toate procesele critice trebuiesc
validate. De asemenea vor exista date de control al calitatii, care demonstreaza cd procesul este tinut
sub control. Criteriile de acceptare trebuie s fie bazate pe un set definit de specificatii pentru fiecare
unitate de sange si component sanguin.

2.10 Controlul calitatii

Informatii generale

Inainte de utilizare toate procedurile de control al calititii se vor valida.

Controlul calitatii singelui si a componentelor sanguine trebuie efectuat conform unui plan
definit de prelevare a probelor. Testarea trebuie efectuatd in conformitate cu instructiunile
recomandate de cdtre producatorul reagentilor si kiturilor de testare.

Raportul de lucru trebuie sa identifice testul(ele) aplicate Tn asa mod, ca sa se asigure ca datele
introduse, cum ar fi rezultatele calculelor, pot fi revazute.

Rezultatele testdrii controlului calitdtii se vor supune unei revizuiri periodice.Rezultatele
testarii de control al calitatii, care nu corespund criteriilor specificate de acceptabilitate, trebuiesc clar
identificate pentru a asigura faptul, ca sangele si componentele sanguine provenite din acea donare
ramin 1n carantind, iar probele relevante sunt pastrate pentru testare ulterioara.Performanta
procedurilor de testare trebuie evaluatd cu regularitate prin participarea intr-un sistem oficial de
testare a abilitatii acestora.

Testele de screening pentru markerii bolilor infectioase

Trebuie sa existe proceduri clar definite de rezolvare a rezultatelor discrepante si pentru a
asigura faptul, ca singele si componentele sanguine, care prezinta un rezultat repetat pozitiv intr-un
test de screening pentru markerii bolilor infectioase, vor fi excluse din utilizarea terapeutica si pastrate
separat intr-un loc dedicat sau distruse. Se va efectua testarea corespunzitoare de confirmare. in caz de
confirmare a rezultatelor pozitive, institutia respectiva va informa donatorul si va Intreprinde masuri
adecvate de management ulterior.

Probele din fiece donare trebuiesc pastrate in stare congelata pentru a permite testarea in viitor.
La testarea probelor stocate, procedurile de testare se vor valida In corespundere conditiilor
specifice de pastrare

Testarea serologca a grupului sanguin
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Donatorii trebuiesc testati la grupul sanguin ABO, RhD si Kell si anticorpii iregulari clinic
semnificativi ai eritrocitelor.

Daca grupul sanguin ABO, RhD si Kell este verificat in timpul unei dondri ulterioare, trebuie
de efectuat o comparatie a acestuia cu grupul sanguin determinat anterior. in caz ci se depisteazi o
discrepantd, aceste componente sanguine nu vor fi eliberate pana la rezolvarea farda echivoc a
discrepantei.

2.11 Managementul contractelor

Daca anumite sarcini, cum ar fi prelucrarea sau testarea componentului, sunt efectuate in afara
institutiei, acestea trebuiesc incluse Intr-un contract scris aparte. Organizatia, care indeplineste
contractul, va asigura faptul, ca contractorul se conformeaza la cerintele relevante ale practicilor de
producere calitativd. Producatorul trebuie sd fie anuntat despre modificarea proceselor de citre
organizatia care a semnat contractul. Producatorul trebuie sa efectueze revizuiri regulate la organizatia
care a semnat contractul. Producatorul poartd responsabilitatea definitivd pentru produsul sanguin
final.

2.12  Devieri, plingeri, episoade si reactii adverse, revocarea, masuri corective §i
profilactice

Devieri

Pentru eliberarea sangelui si componentelor sanguine non-standarde in conditiile unui sistem
planificat de non-conformitate este necesar a defini o procedurd aparte. Decizia pentru o asemenea
eliberare va fi clar documentata si autorizata de o persoana desemnata si trebuie asigurata posibilitatea
de urmarire.

Plingeri, episoade sau reactii adverse

Vor fi stabilite sisteme pentru a asigura faptul, ca acuzele, episoadele sau reactiile adverse sunt
documentate, investigate minutios in vederea depistarii factorilor cauzali si, daca este necesar, urmate
de implementarea unor masuri de corectare Tn scop de a preveni recurenta acestora.

Revocarea componentelor sanguine

In interiorul institutiei de colectare a sangelui trebuie va fi o persoand nominalizatd pentru a
aprecia necesitatea de revocare a produsului si a initia §i co-ordona actiunile implicite.

Stabilirea unei proceduri efective de revocare, inclusiv o descriere a responsabilitdtilor si
masurilor care urmeaza a fi Inteprinse si unui ghid a situatiilor in care poate fi necesara revocarea.
Masurile inteprinse 1n limitele unor perioade pre-definite de timp si trebuie vor include urmarirea
tuturor componentelor relevante si, acolo unde aceasta este aplicabild, va include procedurile de
urmarire a provenientei.

Masuri corective si profilactice

Toate erorile si accidentele se vor documenta si investiga pentru a identifica problemele de
sistem n scop de corectie. Acestea includ si "episoadele incomplete".

Sistemul masurilor de corectie s§i profilaxie trebuie sa asigure, cd nonconformitatea sau
problemele de calitate existente ale produsului vor fi corectate si ca recurenta problemei este
prevenita.

Institutia de colectare a sangelui va sa dispune de metode si proceduri de introducere a
problemelor produsului sau de calitate in sistemul de activitati de corectie si profilaxie.

Datele, ce tin de calitate, se vor analiza iIn mod obisnuit pentru identificarea problemelor
produsului sau de calitate, care ar putea necesita masuri de corectie sau identificarea tendintelor
nefavorabile, care ar putea necesita masuri de profilaxie.

2.13  Autoinspectia, revizuirile i perfectarea
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Pentru a monitoriza implementarea si complianta cu sistemul de management al calitatii, vor fi
create sisteme de auto-inspectie regulatd si revizuiri interne. Acestea trebuiesc efectuate in mod
independent de cdtre persoane instruite §i competente din interiorul organizatiei, conform
protocoalelor aprobate.

Se vor promova activ revizuirile inter-institutionale.
Sunt necesare inspectdri si revizuiri externe, efectuate de autoritati aprobate si competente.

Toate rezultatele revizuirilor se vor documenta si raporta departamentului de management. Se
vor intreprinde masuri corespunzatoare de corectie.

Masurile de profilaxie si corectie necesitd de a fi documentate si evaluate pentru eficacitate
dupa implementare.

Managementul unei institutii de colectare a sangelui trebuie sda demonstreze o afiliere la
imbundtatirea continud a calitatii. Informatia pentru acest proces poate parveni din surse variate cum
ar fi plingerile, erorile, inspectiile, revizuirile si sugestiile.

Capitolul 2: Principiile de validare si calificare

Acest capitol descrie principiile generale de validare si calificare, care sunt aplicabile pentru
sistemele, procesele, pastrarea si distribuirea sangelui uman i componentelor sanguine.

Politica de validare

Toate procedurile, amplasarea si echipamentul, care influenteaza calitatea §i siguranta sangelui
si componentelor sanguine, trebuiesc validate inainte de a fi introduse. Orice institutie de colectare a
sangelui trebuie sa dispund de o politicd documentata de validare, care sd prevadd validarea
proceselor, conditiilor de activitate, echipamentului si sistemelor automatizate, utilitatilor si testelor de
laborator. Pentru a determina scopul si extinderea validarii se va utiliza o abordare de evaluare a
riscului.

Planificarea validdrii

Toate activitatile de validare vor fi planificate. Elementele-cheie ale unui program de validare
trebuiesc clar definite Intr-un plan de validare. Planul de asemenea va include un document sumar
scurt, concis si clar. Planul va contine cel putin date despre urmatoarele:

1.  politica de validare;

2. structura organizationala a activitatilor de validare;
3. sumarul facilitatilor, sistemelor, echipamentului si proceselor care urmeaza a fi validate;
4. formatul documentatiei;
5. planificarea si Tntocmirea orarului;
6. controlul modificarilor.
Documentatia

Se va Intocmi un plan si/sau protocol scris, care specifica faptul, cum va fi Indeplinitd validarea
si calificarea. Protocolul va specifica etapele cele mai importante si criteriile de aceptare. Protocolul va
fi revazut si aprobat. Se va Tntocmi un raport cu trimitere la referintele protocolului de calificare si/sau
validare, sumarizand rezultatele obtinute, comentand orice devieri observate, si conturand concluziile
necesare, inclusiv recomanddrile de efectuare a schimbarilor necesare pentru a corecta deficientele.
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Orice modificari ale planului definit in protocol va fi documentate, indicand justificarea
corespunzatoare.

Procesul de validare

Validarea trebuie sa inceapa atunci, cind se ia decizia de a implementa noi procese, facilitati,
sisteme, echipament sau teste. Modificarile unui proces existent, de asemenea,va initia validarea drept
parte componenta a procedurii de control al modificarilor.

Primele etape presupun identificarea cerintelor pentru procedura sau proces si documentarea
acestor specificatii. Efectuarea evaluarii riscului la diferite etape va contribui la definirea cerintelor si
alternativelor, va servi la selectarea procesului, va ajuta la determinarea scopului si extinderii validarii
si la determinarea oricaror etape de atenuare.

Echipamentul trebuie sa fie selectat astfel, incat sa minimalizeze orice pericol pentru donatori,
personal, sau pentru componentele sanguine. Se vor utiliza doar reagenti si materiale de la furnizori
aprobati, care corespund cerintelor si specificatiilor documentate.

Strategia de validare, care urmeaza a fi respectata, depinde de scopul validarii si de gradul
riscurilor implicate Tn implementare. Este bazatd in principal pe diferite elemente identificate in
evaluarea riscului si documentele oferite de furnizori.

Sarcinile de validare, care urmeaza a fi indeplinite in timpul validarii unor noi facilitati,
sisteme sau echipament, pot fi clasificate Tn urmatoarele calificari:

e (alificarea de design (CD) ar putea fi primul element de calificare. Este verificarea
documentata a faptului, ca design-ul propus este potrivit pentru utilizarea intentionata.

e (alificarea de instalare (CI) este verificarea documentata a faptului, ca facilitatile, sistemele si
echipamentul, in modul in care este instalat si modificat, corespunde cu design-ul aprobat
si recomanddrile producatorului.

e (alificarea operationala (CO) este verificarea documentata a faptului, ca facilitdtile, sistemele
si echipamentul, in modul in care este instalat si modificat, functioneaza dupa cum este
presupus in Intregul diapazon anticipat.

e (alificarea de performantd (CP) este verificarea documentata a faptului, ca facilitatile,
sistemele si echipamentul, in modul in care sunt conectate Tmpreuna, pot functiona efectiv si
asigura reproductibilitatea, in baza metodei aprobate de procesare si specificatiilor produsului.

Toate rezultatele si documentatia Tntocmitd sunt revizuite in vederea completdrii procesului de
validare. Revizuirea trebuie sa confirme ca:

1. documentatia este completa;

2. calificarea afirmad, cu un grad Tnalt de credibilitate, ca sistemul va corespunde continuu
criteriilor de acceptare;

3. afost luatd in consideratie orice in-conformitate;

4. au fost respectate cerintele de instruire;

5. sunt prezente procedurile scrise pentru operare, calibrare, intretinere etc.;

6. sunt prezente business planurile de continuitate;

7. validarea este aprobatd de catre persoana responsabila pentru managementul calitatii.
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Controlul modificarilor

Pentru planificarea, documentarea si evaluarea tuturor modificarilor propuse sau actuale, care
pot afecta statutul sistemelor validate, se va stabili un sistem oficial de control al modificarilor, cu
proceduri si forme scrise. Aceasta operatie va determina gradul necesar de revalidare sau de validare
suplimentard. Unele modificari pot necesita notificarea, sau revizuirea licentierii la agentiile
autorizate.

Intretinerea statutului de validare

Toate procesele, facilitdtile, sistemele, echipamentele si testele de laborator vor fi monitorizate
continuu §i evaluate periodic pentru a confirma faptul, ca ele raman valide. Pentru a intretine statutul
de validare sunt extrem de importante urmatoarele momente:

e calibrarea si monitorizarea;
e Iintretinerea profilactica;

e instruirea §i competenta;

e re-calificarea furnizorului;

e revizuirea periodica;

e monitorizarea performantei;

e scoaterea din functiune a sistemului.

Controlul operational al modificarilor, controlul documentelor si controlul calitdtii procedurilor
contribuie la intretinerea statutului de validare.
Capitolul 3: Controlul echipamentului

1. Introducere

Evaluarea performantei echipamentului pentru transfuzia de singe trebuie sd se efectueze
conform Practicilor de Producere Calitativa (Good Manufacturing Practice (GMP)) si este obligatorie
in urmadtoarele situatii specifice:

1. la achizitionarea unui echipament nou, care va include toate datele de validare de la producator,
design-ul, instalarea, calificarea operationala si de procesare;

2. dupa orice relocare, reparatii sau ajustari, care pot potential altera functionarea echipamentului.
Se va lua 1n consideratie calitatea, siguranta si eficacitatea oricaror produse prelucrate inainte de
reparatie sau ajustari;

3. la aparitia unor ndoieli cit de mici referitoare la functionarea adecvata a echipamentului.

2. Mediul de laborator

Laboratoarele se vor planifica Tn asa fel, incat sa asigure un mediu confortabil de lucru pentru
personalul de laborator si acesta sd corespunda, de asemenea, cu regulamentele de ocrotire a sanatatii
si de sigurantd. Suprafetele de lucru, precum §i dusumeaua, paravanul si peretii vor fi planificate si
construstruite din materiale usor de curatat. Suplimentar la controlul temperaturii si umiditatii, se va
evita excesul de zgomot prin plasarea intr-un loc separat a tuturor elementelor de echipament care
produc zgomot in exces. Materialele volatile si toxice vor fi manipulate in dulapuri corespunzdtoare
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pentru a evita poluarea atmosferica. Se va instala si verifica regulat de catre institutiile de control al
calitatii un dispozitiv de monitorizare a temperaturii.

3. Implementarea si validarea unui echipament nou

Echipamentul trebuie sa fie selectat astfel, incat sa minimalizeze orice pericol pentru donatori,
personal, sau pentru componentele sanguine. Intregul echipament, destinat colectirii, prelucrarii si
testarii, trebuie sa fie conceput, calificat si mentinut astfel, Tncat sa corespundd menirii sale. intregul
echipament si dispozitivele tehnice se va utiliza in conformitate cu procedurile validate. Extinderea
validarii depinde de importanta si complexitatea echipamentului sau sistemului. Pentru un asemenea
echipament ca pipetele automate, centrifugile, balantele si frigiderele poate fi suficientd o calificare de
instalare si calibrare simpla. Un echipament mai complex, care este critic pentru proces, necesitd o
calificare mai detaliata (ex. dispozitivele de masurare utilizate la testarea de laborator). Pentru sisteme
automatizate complexe se va folosi un abord holistic, adicd unul care include validarea instrumentelor
si operarii asociate si a suportului de program implicat. Toate etapele de calificare si rezultatele vor fi
documentate §i aprobate inainte de utilizarea de rutind a echipamentului sau sistemului. Mai jos sunt
enumerate subiectele tipice incluse 1n calificarea unui echipament:

Calificarea de instalare (CI)

» verificarea instalarii echipamentului conform specificatiilor, schemelor ingineresti etc.;

» verificarea alimentdrii cu curent si inpamantdarii (cablurilor, functiilor, UPS, etc.);

* colectarea si compilarea instructiunilor de operare si functionare date de furnizor, precum si a
cerintelor de intretinere (inclusiv lista partilor de rezerva);

» cerintele de siguranta;

» cerintele de calibrare;

* instalarea elementelor componente ale calculatorului si suportului de program, a conexiunilor
auxiliare si interfetelor;

* conditiile de mediu (cum ar fi temperatura, umiditatea).

Calificarea operationala (CO)

* parametrii si verificarile operationale;

* testele care au fost create Tn baza cunoasterii echipamentului si utilizarii sale;

* testele care includ o conditie sau un set de conditii cu indicarea limitelor de sus si de jos, uneori
numite "conditiile celui mai rdu caz ";

* integritatea si securitatea datelor, siguranta si recuperarea, crearea rapoartelor (daca este relevant);
calibrarea;

procedurile de operare pentru utilizare, calibrare si Intretinere;

* instruirea operatorilor.

Calificarea de performanta (CP)

* testele, care folosesc produsele, metode de testare de laborator, probele, materialele etc. existente,
care au fost create Tn baza cunoasterii procesului, sistemelor si echipamentului si menite a reprezenta
utilizarea normala a sistemului;

» testele pentru atestarea repetabilitatii la implicarea diferitor operatori instruiti;

» testele care includ o conditie sau un set de conditii cu indicarea limitelor de sus si de jos de
operare.

In baza rezultatelor acestor activitdti de monitorizare, calibrare si Intretinere trebuiesc create
niste programe de mentinere a sistemului in stare validati. Intretinerea si calibrarea regulati vor fi
efectuate si documentate conform procedurilor stabilite. Instructiunile de operare deasemenea vor fi
disponibile si trebuie sd se intocmeasca rapoartele corespunzatoare.
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1. intretinerea statutului de validare

Institutiile de colectare a sangelui trebuie sa dispund de o politicd de asigurare a unei intretineri
adecvate a sistemelor si echipamentului validat. Este necesar sa se stabileasca un mecanism pentru
asigurarea corespunderii programelor de calibrare si monitorizare i pentru asigurarea disponibilitatii
unui personal calificat pentru implementarea acestuia. Pentru a defini cerintele de fondare si
implementare a unui program de calibrare, care include frecventa de monitorizare, se va utiliza un plan
de calibrare si monitorizare. Aprecierea tendintelor si analiza rezultatelor calibrarii $i monitorizarii va
fi un proces continuu. Pentru a atinge si mentine nivelul dorit de exactitate si calitate, intervalele de
calibrare si monitorizare va fi determinate pentru fiece detaliu in parte al echipamentului. Procedura de
calibrare si monitorizare va fi fie definitd conform unui standard international recunoscut. Statutul de
calibrare a intregului echipament, care necesita calibrare, trebuie sa fie disponibil.

Pentru a asigura performanta adecvatd a unui sistem sau echipament se va trasa si implementa
un plan de monitorizare. In plan se ia in consideratie importanta sistemului sau echipamentului, si
schiteze mecanismele de monitorizare, notificare a utilizatorului si rezolvare a problemelor. Daca este
observat un episod neobignuit, personalul trebuie sa actioneze in mod standard, descris in planul de
monitorizare. raspunsul standard trebuie sd presupund notificarea personalului implicat si, eventual,
initierea rezolvarii problemei si evaluarea riscului produselor sanguine in cauzi. In functie de
severitatea problemei si de gradul de importantd a sistemului sau echipamentului, s-ar putea sa fie
necesard implementarea unui plan de rezerva pentru a mentine procesul sau sistemul de operare.

Toatd gama de echipament critic va fi supusd unei Intretineri regulate, panificate in scopul
detectdrii sau prevenirii erorilor evitabile si mentinerii echipamentului in stare functionald optima.
Intervalele si masurile de intretinere se vor determina pentru fiece piesa a echipamentului 1n parte.
Statutul de intretinere a fiecarei piese a echipamentului trebuie sa fie disponibil.

Toate modificarile, perfectiondrile sau adaugarile, efectuate in sisteme si echipament validate,
trebuiesc supravegheate prin intermediul procedurii de management a modificdrilor, adoptate in
institutia de colectare a singelui. Se vor determina impactul fiecdrei schimbari efectuate asupra
sistemului sau echipamentului si gradul necesar de validare. Suplimentar la testarea care evalueaza
corectitudinea schimbarilor implementate se va efectua validarea suficienta a ntregului sistem pentru
a evidentia, care parti ale sistemului, ce nu au fost implicate in modificare, nu au fost influentate
advers.

Se va mentine competenta personalului institutiei de colectare a singelui in utilizarea si
intretinerea corecta a sistemelor si echipamentului. Programele de instruire trebuiesc reevaluate in
urma oricdrei schimbari critice din mediu, echipament sau proces. Rapoartele de instruire, inclusiv
planurile si protocoale, care atesta statulul de instruire, asigurd faptul, ca necesitatile instruirii sunt
identificate, panificate, distribuite adecvat si documentate pentru a intretine sistemele si echipamentul
validat.

Capacitatea unui furnizor de a-si mentine activitatile in corespundere cu un sistem sau
echipament va fi re-calificatd Tn mod regulat pentru a Tmbunatati relatiile de parteneriat, a anticipa
deservirea proastd sau a gestiona modificdrile din sistem, echipament sau furnizor. Periodicitatea si
gradul de detalizare a procesului de re-calificare depind de nivelul de risc, pe care il implica uzilizarea
acestui sistem sau echipament si trebuiesc panificate pentru fiecare furnizor in parte.

Pentru a asigura faptul, ca documentatia sistemului sau echipamentului este completd, actuala
si exacta va fi stabilit un proces de revizuire periodica. Procesul de revizuire trebuie fixat in rapoarte.
Atunci cind se scot 1n evidentd anumite devieri sau probleme, trebuiesc Intreprinse o serie de masuri
de identificare, stabilire de prioritate si panificare.

2. Monitorizarea rezultatelor
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Rezultatele testelor, obtinute cu ajutorul echipamentului se vor revizui pentru a asigura

a.  determinarea exactitdtii echipamentului prin testarea unui standard de referinta;

b.  determinarea variatiilor, care se produc in timpul unei zile obisnuite prin testarea cu anumite
intervale a standardelor de lucru.

.....

de natura cantitativa, reiese ca valorile numerice pot fi obtinute pentru fiecare tip de control aplicat.
Se vor trasa graficele rezultatelor testelor de exactitate si de variatie, astfel ca deteriorarea gradatd a
performantei sa poata fi rapid identificatd si corectata.

Atunci cand rezultatului testelor de control al calitdtii nu i se poate atribui o valoare numerica,
reproductibilitatea se va aprecia cel mai bine prin introducerea in schema de testare la intervale
regulate de timp a controalelor corespunzatoare de cert si slab pozitiv.

Instruirea corespunzatoare a personalului in vederea utilizarii echipamentului de laborator de
transfuzie de sange este de o importanta primordiald. Personalul trebuie sd cunoasca nu numai cum se
efectueaza testele de control, dar si de ce se efectueaza ele, si trebuie pe deplin instructat nu doar in
efectuarea testelor de control al calitatii, dar i in detectarea rapida a devierilor de la norma. Aproape
intotdeauna functionarea normald a dispozitivului este definita de catre producdtor si confirmata la
evaluarea din timpul instaldrii. Inregistrarea meticuloasi a rezultatelor controlului calititii, de
preferintd combinatd cu procesele de control statistic, este cea mai bund metodd de recunoastere
rapida a deteriorarii unei functii.

Tabelul 1 prezinta o parte din echipamentul, obisnuit utilizat in practica transfuziilor de sange
si cerintele minime pentru controlul lui. Alte tipuri de echipament, de exemplu masinile pentru
determinarea automatizatd a grupului sanguin, sistemele automatizate de prelucrare a sangelui, etc.
necesita proceduri specifice de control al calitatii lor.

Tabelul 1
Echipament Metoda de control Fre.cyefl ta Control reapzat
verificarii de responsabil
Frigider pentru containere
de sange/concentrat |Inregistrator grafic plus alarma
eritrocitar, Camera, |auditivda si vizuald independentd Jilnic tehnician/personal
Congelator ce  contine |pentru parametrii corespunzatori medical
produse pentru |de temperatura Tnalta si joasa
transfuzie
Inregistrator grafic plus alarma
auditiva si vizu.a}lé independenté} Jilnic tehn@cian/personal
Frigider de laborator, pentru pararrleAtru chrf:spuvnzatorl medical
Congelator de laborator, de temperatura inalta si joasa
incubatoare, bai de apa (b) Termometru zilnic tehnicianfperso
(c)termometru de precizie fiecare 6 luni tehn}cmn/personal
medical
Dispozitiv de  precizie de
determinare a rotatiilor pe minut |cel putin o data|. .
Centrifuga pentru|plus cronometru pentru a verifica |pe an mnener
containere de sange viteza, acceleratia si retardarea
Temperatura cel putin o data tehn@cian/personal
pe an medical
e o - Dispozitiv de determinare a . tehnician/personal
Centrifuga de masa .. . ocazional i
rotatiilor pe minut plus cronometru medical
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pentru a verifica viteza, acceleratia
si retardarea

alator m ntr . La fi icl hnici rsonal
Spalato aqto at pe tru Celule sensibilizate Anti-D a fiece ciclu defte ic an/persona
testul cu antiglobulina lucru medical
Fotometru pentru Proba de control al calitatii |Zilnic tehnician/personal
Hemoglobina standard de calibrare a Hb Lunar medical
. .\ g Calibrarea: proba de referinta. Zilnic tehn}cmn/personal
Dispozitive de numarare a ’ medical
celulelor . tehnician/personal
Devierea: standard de lucru o wpers
medical
. Proteind marcatd cu coloranti sau|cel putin o data |tehnicianfpersonal
Pipete automate . . ’ ’ i
1zotopi pe an medical
Control analitic fiecare 6 luni
5 greutdti 5 mg - 100g sau dupa fiece |tehnician/personal
Balanta . i
’ Control de preparat schimbare a |medical
greutati 100 mg - 100 g locului
Solutii de control La fiecare |tehnician/personal
pH metru ’ . .
pH 4-7,7-10 utilizare medical
o tehnician/personal
Termometru zilnic i
. medical
Agitator de Plachete -
. tehnician/personal
Frecventa de agitare lunar .
’ medical
Dispozitiv de  determinare a| .. . -
. i zilnic utilizator
presiunii aerului
Incintd cu flux laminar si|Dispozitiv. =~ de  numarare  a, . Personal
. . . tri-lunar .
filtrele sterile particulelor medical
< . . Personal
Placi bacteriologice lunar .
medical
Cintar agitator pentru singe | . ... . . .
g p &8¢ | Cantarire si malaxare de control bilunar inginer
Balantd cu arc pentru A s .
. p Cantarire de control lunar inginer
pungi
Test de tensiune s$i examinare
Dispozitiv ~ steril  de |vizuald . . .
- - ——fiecare 6 luni Inginer
conectare b) test standardizat de rezistenta la
tensiune sau presiune
In absenta unui sistem validat de .
) ’ . . La fiecare ..
Container pentru  [transportare, minim/ maxim un utilizare (a tehnician/personal
transportarea sangelui termometru sau un dispozitiv de ! medical
receptie)

masurare a temperaturii

Echipamentul, metoda de control, frecventa verificarii si responsabilul de aceasta

Capitolul 4: Sistemele de prelucrare a datelor

1. Introducere

Sistemele electronice de prelucrare a datelor sunt utilizate tot mai pe larg in centrele de
colectare a sangelui pentru managementul si pastrarea informatiei si ca instrumente de luare de decizii
operationale si de control. Deoarece acesti utilizatori sunt extrem de importanti pentru produs si
calitate, asemenea sisteme trebuie sa fie pe deplin validate pentru a asigura faptul corespunderii lor
specificatiilor predeterminate pentru functiile pe care au a le indeplini, pastrarea corecta a integritatii

datelor, si integrarea adecvata a utilizdrii in procedurile de operare a

institutiei. Programistii
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sistemelor computerizate, utilizate In centrele de colectare a sangelui, trebuie sa respecte principiile
stabilite ale design-ului ingineresc al suportului de program in scop de a dezvolta, documenta si valida
toate codurile sursei. Validarea suplimentara in centrul de colectare a sangelui, ca minimum, trebuie
sd includa disponibilitatea unei descrieri scrise a elementelor sistemului si functiilor lor, §i testarea on-
line a performantei sistemului cel putin in conditiile limita. Testarea de validare va fi documentata
printr-un raport.

Exista o varietate mare de sisteme computerizate si suporturi de programe pentru utilizarea in
banca de singe si fiecare din ele are functii diferite. Inainte de a achizitiona un sistem, centrul de
colectare a sangelui trebuie:

a. sa stabileasca o listd de cerinte, care ar reflecta necesitatile centrului de colectare a sangelui;

b. sd evalueze diferite sisteme computerizat , destinate pentru banca de singe si sd o selecteze pe
acea, care corespunde cerintelor stabilite;

c. sa  verifice programistul/producdtorul pentru a se asigura cd ei pot oferi un produs, care
corespunde cerintelor reglementare;

d. sa stabileasca, care este responsabilitatea centrului de colectare a sangelui si care — a
programistului, sa  defineascd  rolurile i  responsabilitatile in ceea ce priveste testarea,
instructiunile utilizatorului, intretinerea, si actualizarea sistemului.

Aceste etape asigura faptul, ca centrul de colectare a sangelui este informat despre sistemul
achizitionat si despre relatiile cu programistul. Acest algoritm de actionare de asemenea
minimalizeaza necesitatea de a se folosi de serviciile altcuiva in centrul de colectare a sangelui,
ceea ce poate fi o sursad de eroare.

2. Definirea sistemului

Un sistem cuprinde persoanele, echipamentele si metodele organizate in vederea
realizarii unei serii de functii specifice. Sistemul computerizat al unei institutii de colectare a
sangelui include: elementele componente ale calculatorului, suportul de program, dispozitivele
periferice, personalul si documentatia (ex. Manuale si Procedurile standard de operare - PSO).
Pentru a defini sistemul, utilizatorul, in colaborare cu furnizorul sau programatorul, va
realiza o descriere scrisd a sistemului, unde vor figura toate functiunile, pe care acesta le
poate 1indeplini §i toate interactiunile umane. Documentatia trebuie sa fie actualizata, precisa si
cat mai detalizatd pentru a asigura o bund operare a sistemului. Documentatia trebuie sa
cuprinda:

a. o specificatie detaliata a elementelor componente ale calculatorului, suportului de program si
dispozitivelor periferice, inclusiv exigentele privind mediul Inconjurator si limitdrile respective;

b. diagrame sau organigrame de operare a sistemului, ce cuprind descrierea tuturor elementelor
de interfatd, diagrama retelei (daca este aplicabil) si toate structurile bazei de date, ex. dimensiunea
fisierelor, formatul de intrare si iesire, etc.;

c. procedurile standard de operare (PSO), care stabilesc cand si cum este utilizat sistemul.
Centrul de colectare a sangelui trebuie sa elaboreze PSO in baza instructiunilor utilizatorului, date de
programistul suportului de program si in baza procedurii interne a centrului de colectare a sangelui. In
particular, PSO trebuie sd acopere toate interactiunile manuale §i automatizate cu sistemul, inclusiv:

. procedurile de rutina de intretinere si diagnostic, inclusiv desemnarea responsabilitatii;

mijloacele de definire a limitelor sistemului;

procedurile de prioritate de supraveghere in vederea modificarii datelor incorecte;

1
2
3. procedurile de gestionare a erorilor si incidentelor, inclusiv desemnarea responsabilitatii;
4
5. un sistem de instruire, care cuprinde validarea unei modificari.
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d. un sistem de instruire, care cuprinde manuale de instruire, materiale, documentatie si proceduri,
destinate instruirii continue/actualizate.

3. Testarea sistemului de catre utilizator

Scopul testdrii de catre utilizator este de a demonstra, ca sistemul efectueaza corect toate
functiile specificate in conditii reale de lucru. Testarea trebuie sa fie parte componenta a instalarii
sistemului. Testarea trebuie efectuatd, de asemenea, dupa introducerea 1n sistem a oricaror modificari
pentru a se Incredinta, ca schimbarile nu s-au soldat cu rezultate nedorite. Testarea trebuie sa se
efectueze conform unui plan scris, intocmit in baza evaluarii de cétre un expert a riscurilor inerente din
sistem si impactului lor potential asupra calitdtii produselor sanguine. Tipurile de risc, care trebuiesc
luate in consideratie, includ designul inadecvat al sistemului, erorile, care pot aparea in timpul
utilizarii (eroare de utilizator sau defecte de sistem), si pierderea sau compromiterea datelor. Testarea
trebuie sa implice Intregul sistem, in modul in care este de asteptat, care urmeza a fi utilizat n centrul
de colectare a sangelui. Testarea poate fi efectuata de o parte tertd, dar include de asemenea si
personalul institutiei de colectare a sangelui. Se vor efectua urmatoarele tipuri de testare de baza:

3.1 Testarea functionald a componentelor

Componentele sistemului sunt reprezentate de toate tipurile de interactiuni posibile, inclusiv
valoarea normala, limitele, cazurile de introducere eronata si speciald. Sistemul trebuie sa reactioneze
cu raspunsuri corecte, inclusiv mesajele de eroare ale programelor de control. Este util a efectua
aceasta testare 1n paralel cu un sistem de referintd sau standard.

Este necesar a urma un plan scris predefinit. Fiece caz de testare trebuie sd includa
introducerea, raspunsul asteptat, criteriile de acceptare si informatia de reusita sau nereusita a testului.
In scop de a avea posibilitate de urmdrire si de a facilita trecerea in revista si supravegherea procesului
de asigurare a calitatii, se recomanda ca orice documentatie de suport, cum ar fi fisele tipdrite cu
continutul ecranului, sa fie identificate pentru a le atribiu unui caz specific de testare.

3.2 Testarea mediului

In mediul actual de operare, testele functionale sunt efectuate pentru a demonstra ca:
a. sistemele de suport de program functioneazd adecvat cu elementele componente ale calculatorului
respectiv;

b. suportul de program al dispozitivelor instalate functioneazd adecvat mpreund cu suportul de
program al sistemului de operare;

c. informatia corespunzatoare este transferata corect prin interfetele sistemului, inclusiv transferul
datelor corespunzatoare spre alte sisteme de laborator, daca este aplicabil;

d. accesoriile, cum ar fi scanerele codului cu bare, functioneazda adecvat simbologiilor codului cu
bare al centrului de colectare a sangelui;

e. rapoartele imprimate sunt Tntocmite corect si in mod corespunzator;
f.  personalul este instruit si utilizeaza sistemul corect;

g. sistemul functioneaza adecvat in perioadele de varf ale producerii §i cu un numdr maxim de
utilizatori concurenti;

h. Daca sistemul include tehnologii de teleghidare cu frecvente radio (FR), el trebuie evaluat pentru
compatibilitate electromagneticdi (CEM) si interferentd electromagneticd (IEM) in locul, in care
urmeaza a fi utilizat.

4. Intretinerea sistemului
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Activitatile de intretinere se referda la toate elementele sistemului, inclusiv la elementele
componente ale calculatorului, suportul de program, dispozitive periferice, procedurile standard de
operare §i instruire. Activitdtile de intretinere includ revizuirile profilactice, a managementului de
urgentd §i a asigurdrii calitatii. Ca minim:

a. se vor respecta recomandadrile distribuitorului referitoare la utilizarea periodica a aparaturii
de diagnostic a suportului de program pentru testarea integritatii sistemului;

Baza de date trebuie periodic verificata pentru identificarea si stergerea datelor inutile, cum ar
fi duplicatele de rapoarte, si pentru a se Incredinta, cd datele se introduc corect §i sunt pastrate
corespunzator. Introducerea manuald a datelor critice necesitd o verificare independenta de catre o a
doua persoana autorizata.

b. se vor efectua Tn mod de rutind proceduri de intretinere ale sistemului pentru a asigura
recuperarea datelor in caz de o calamitate.

c. se va mentine securitatea bazei de date prin:
e schimbarea periodicd a parolelor electronice (fara re-utilizare) §i suprimarea accesarilor
inutile /depasite;

e fInregistrarea tuturor modificarilor de date, si conservarea datelor anterioare, inclusiv a
motivului pentru modificare;

e utilizarea la nevoie a programelor antivirus corespunzatoare;

e controlul accesului administrativ de securitate pentru a asigura faptul, ca doar personalul
autorizat poate efectua modificari in suportul de program, in configuratia sistemului, si In date;

e analizarea masurata.

d. se vor arhiva periodic datele, folosind un suport stabil cu duratd lunga de viata, i se vor pastra
in alt loc. Testarea acestor arhive se va efectua cel putin o datd pe an pentru a verifica posibilitatea de
recuperare a datelor

e. se vor defini proceduri pentru:
. analizarea si corectarea discrepantelor din baza de date;
si

* corectarea sistemului atunci cand testele de validare produc rezultate neasteptate;

* gestionarea, Inregistrarea, documentarea si, daca este necesar corectarea, problemelor, erorilor si
alarmelor din timp real;

* operatiuni manuale 1n caz de pana de curent sau deteriorare de sistem.

S. Asigurarea calitatii

Programele de asigurare a calitdtii vor asigura supravegherea sistemelor electronice de
prelucrare a datelor, care influenteaza calitatea produselor. O astfel de supraveghere presupune ca
minim:

a asigurarea exactitatii si completivitatii Intregii documentatii privitoare la echipament,
intretinerea suportului de program, §i instruirii operatorului;

b efectuarea revizuirilor periodice pentru verificarea bunei executii a tuturor testelor  de
performantd, respectarea procedurilor de intretinere, de inlocuire, verificarea integritatii datelor,
studii asupra erorilor §i evaluarea competentei operatorilor.

Capitolul 5: Intretinerea documentatiei
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In ceea ce priveste rezultatele procedurilor de control de calitate, trebuie ficuti o
distinctie intre cele ce pot necesita o corectie rapida, chiar imediata si cele ce pot fi doar evaluate
statistic sau prin sumarizarea celor parvenite intr-o anumita perioada. Se vor lua in consideratie
regulamentele internationale si legile nationale ce tin de protectia datelor.

Capitolele precedente contin exemple din prima categorie. Exemplele cele mai tipice sunt
cele, in care o procedurd de control al calitatii este prescrisd pentru fiecare unitate de produs
sanguin, sau pentru fiecare procedurd de laborator. Exemple din a doua categorie (rapoarte
sumare) sunt date mai jos. Directorul serviciului de transfuzie sau o persoana special desemnata
trebuie sd evalueze variatiile statistice Tn baza unui model obisnuit, sau pornind de la valori normale
predeterminate. Evaluarea poate avea loc lunar, trimestrial sau anual.

* Refuzul sau suspendarea donatorilor de sange (numarul, motivele).

* Reactiile donatorului (numarul, sexul, varsta, tipul de reactie).

* Donarile nesatisfacatoare (numarul, categoria).

» Testele pozitive pentru markeri infectiosi (numarul, specifice, false).

* Unitdtile de sange si componente sanguine nefolosite (numarul, categoriile, motivele).

* Unitdtile de sidnge si componente sanguine Invechite (pentru fiece categorie, procentual din
numarul unitatilor utilizabile).

* Complicatiile transfuzionale (numarul, categoria) inclusiv infectii transmise prin transfuzie.
* Acuzele externe (numarul, originea, categoria).

* Erorile administrative (numarul, categoria).

Existd si o serie de alte documente importante in centrele de transfuzie, care nu tin in mod
direct de controlul calitatii. De exemplu, documentele de lucru de rutind, documentele de
identificare a grupului sanguin pentru pacienti si donatori, raportul dintre unitatile cu compatibilitate
incrucisatd si  unitdtile de produse sanguine utilizate (transfuzate), statisticile de eliberare si
returnare a unitdtilor de singe, etc. Majoritatea acestor documente sunt utilizate n principal in
scopuri administrative sau de organizare. Este = important ca  sistemul de Intretinere a
informatiilor sd asigure o continuitate a  documentdrii tuturor procedurilor efectuate, de la
donatorul de sange la recipient, adicd fiecare fazd semnificativd trebuie Tnregistratd pentru a fi
posibild urmadrirea unui produs pe tot parcursul, sau aunei proceduri de la prima etapd pana
la ultima.

Trebuie acordatd o atentie speciald capacitdtii de a determina rapid:

o antecedentele transfuzionale ale fiecarui pacient, inclusiv motivul pentru transfuzie si
inregistrarea tuturor componentelor;

e identitatea donatorilor;
e istoricul de donare al fiecarui donator;

e repartitia finald (inclusiv identitatea recipientului) a tuturor componentelor din orice donare.

Inregistrarea procedurilor de control de calitate trebuie si cuprindi  identificarea
persoanei (persoanelor) care efectueazd testele sau procedurile. Orice masura intreprinsd de corectie
trebuie fixatd in documente. Dacd este necesar a introduce corectii in Tnregistrari, fisa originald de
inregistrare nu se va distruge, ci va ramane disponibild pentru citit. Introducerea manuala a datelor
critice, cum ar fi rezultatele testelor de laborator, trebuie sa necesite verificarea independentd de cétre
0 a doua persoand autorizatd. Dosarele procedurilor de control al calitatii trebuiesc semnate de
catre supraveghetor.Aceste dosare trebuie conservate o perioadd determinatd conform cerintelor
locale sau nationale. Se considerd cd perioada de pastrare a dosarelor trebuie sa fie de cel putin
cincisprezece ani.
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Pastrarea probelor

Pastrarea probelor donatorului pentru o perioada de timp poate oferi informatie utild. Existenta
unor asemenea sisteme depinde de disponibilitatea unor resurse umane si financiare adecvate.

Capitolul 6: Controlul statistic al procesului

Introducere

Controlul statistic al procesului (CSP) este un instrument, care permite organizarea unor
activitdti in vederea detectdrii schimbadrilor in procesul si procedurile, ce se efectueaza, si monitorizarii
intr-un mod standardizat a datelor prelevate pe parcursul unei perioade de timp. In 2005 CSP a devenit
obligatoriu pentru institutiile de colectare a sangelui din UE (Directiva 2004/33/EC), si a fost
implementat in alte domenii. Reiesind din aceasta, metodele si standardele pentru aplicarea CSP in
asigurarea calitatii componentelor sanguine trebuiesc dezvoltate mai departe. Tehnica poate fi aplicata
tuturor activitatilor dintr-un centru de colectare a sangelui, administrative si de secretariat, precum §i
celor stiintifice si tehnice. Tinand cont de volumul implicat de lucru, este important a stabili prioritatea
proceselor, asupra cdrora acesta va fi aplicat. Majoritatea utilizatorilor valorosi vor fi implicati 1n mod
curent In monitorizarea performantei de testare a markerilor infectiosi si a deleucocitarii. CSP este una
din putinele metode, prin care se poate demonstra, ca imbundtdtirea unui proces a dus la rezultatul
dorit, si care permite a efectua luarea de decizii pe o baza rationala si stiintifica. Informarea
personalului despre performanta sa este esentiald pentru imbunatatirea continua a calitatii.

Implementarea CSP

De rand cu toate alte aspecte de Calitate, implementarea CSP necesita intelegere si angajare in
managementul centrului. El trebuie inclus in Politica de calitate a centrului, cu introducerea unui
program de instruire pentru esalonul superior de management, cat si pentru personalul operational. Se
vor intocmi planuri pentru colectarea datelor, inclusiv a fiselor, si a celor ce tin de toate aspectele
privitoare la modificarile detectate in proces, in special de situatiile subite "iesite de sub control". Se
va efectua revederea regulata a proceselor si compararea cu datele inregistrate, cu scopul specific de
imbunatatire continua.

Strategia de colectare a datelor pentru prelucrare statisticd

Pe cit este de posibil, numarul si frecventa de prelevare a produselor pentru controlul calititii
si numarul de teste nereusite ale probei, care va declansa un raspuns corespunzator (ex. investigare,
sau revalidarea materialelor si procedurilor) se vor stabili in baza urmatoarelor consideratiuni:

a) Gradul de toleranta a nereusitei

Trebuie sd se stabileascd o "ratd-tintd de nereusitd" drept ratd de nereusitd, care nu trebuie
depasita. Aceasta va asigura faptul, cd monitorizarea aspectelor de calitate este continud si ca o rata de
nereusita, care depaseste valorile tinta va declansa un raspuns corespunzdtor de corectie.

b) Gradul de confidenta

Pentru determinarea unei rate reale de nereusitd, care se plaseaza mai sus de "rata-tintd de
nereusitda", se va stabili un grad de confidenta.

Estimarea faptului, cd nereusita existenta se plaseazd mai sus de '"rata-{intd de nereusitd"
trebuie efectuata, folosind o metoda validata de analizare statistica.
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Frecventa prelevarii de control a probelor

La incadrarea programelor statistice de testare a controlului calitatii componentelor sanguine
labile apare o serie de probleme. Datorita complexitatii acestor aspecte, la alcatuirea sistemelor de
control al procesului institutiile de colectare a sdngelui trebuie sd consulte expertii 1n statistici. Acete
aspecte includ variatiile foarte mari in volumul de producere din diferite institutii de colectare a
sangelui, necesitatea de a minimaliza pierderile de produs, datorate testarii in centrele mici, rata foarte
joasd presupusd de necorespundere pentru unele procese, si numarul de conditii diferite care sunt
prezente la producerea unor produse altminteri similare (ex. numarul de locuri de prelevare, operatori
si schimburi de lucru; diferite sisteme si echipament de colectare si prelucrare; utilizarea unor loturi
multiple de reagenti; durate de preparare si temperaturi alternative; etc.) In plus, in multe cazuri, baza
medicala pentru standardele actualmente acceptate de calitate nu a fost stabilita cu rigurozitate, facand
dificila determinarea nivelului de deviatie de la rata presupusd de corespundere, care poate fi tolerat.
Cu toate acestea, pentru a implementa controlul statistic al procesului, institutia de colectare a singelui
trebuie sa stabileascd o "rata-tinta de nereusita" drept rata de nereusita, care nu trebuie depasita pentru
fiece test de control. In plus, este de dorit, ca criteriile pentru determinarea necorespunderii s ofere un
randament de cel putin 80% la detectarea ratei-tinta de nereusita, dar la o rata de rezultate fals-pozitive
mai jos de 5% din determinari.

De asemenea se va lua 1n consideratie strategia de prelevare reprezentativa a unitatilor pentru
testarea de control. Dat fiind faptul, cd produsele similare sunt preparate in conditii foarte diferite,
este important ca setul de probe prelevate sa includa unitdti reprezentative, preparate in toate
modurile posibile. S-ar putea sa fie necesar a stratifica prelevarile Tn mod corespunzator (adica astfel,
ca sd includd un numir minim de probe din fiece mod). In plus, ar putea si se foloseasca cu succes
atat strategia de prelevare randomizatd un timp mai indelungat, cit si strategia de prelevare a
unitdtlor consecutive (ex. primul set al unui numar de unitdti preparat in fiece lund). Prelevarea
randomizatd are avantajul de a minimaliza partialitatea, iar prelevarea reprezentativa "fixata" are
meritul de convenienti operationala. In circumstantele, in care exista multiple conditii de producere,
si in centrele cu un volum mare de producere, testarea de control trebuie sd depdseascd minimumul
statistic determinat, atingdnd un nivel de aproximativ 1-10% din producere, in scop de a cuprinde
variatiile procesului.

Acolo, unde este de dorit a obtine cit mai repede posibil indicatii de necorespundere a
procesului, numarul probelor, care pot fi testate in orice perioadd definita de timp, poate fi limitat,
reiesind din situatia reala, practic existenta in institutia de colectare a sangelui. Conditia de bazd, insa,
este ca numarul probelor de control, testate Intr-o perioada predeterminatda de timp, sd permita o
evaluare statistic semnificativd a necorespunderii in fiece perioadi. In mod obisnuit, aceste probe
trebuiesc obtinute Tn decursul uneia sau a doud luni de producere, prin prelevare adecvata la intervale
mai scurte de timp, fapt care este in corespundere cu majoritatea standardelor de calitate, critice
pentru securitate, i este valabil pentru centrele, care produc cantitiati mari de produse intr-un timp
relativ scurt.

Mai jos sunt aduse exemple de doud metode de control statistic al procesului.
EXEMPLUL 1

Utilizarea diagramelor de control

Prin reprezentarea datelor anamnestice si prospective pe niste diagrame special alcatuite,
deseori pot fi detectate semnele precoce de modificari ale unui proces, fapt care permite a intreprinde
masuri de remediere. Etapele de alcatuire a diagramelor CSP sunt aceleasi ca si pentru toate
aplicatiile:

e colectarea datelor anamnestice;

e calcularea " reperelor si variatiilor statistice" (vedeti mai jos);
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e calcularea limitelor de control statistic pentru reperele si variatiile statistice;
e alcatuirea diagramei;
® reprezentarea datelor prospective.

In mod obisnuit sunt prelevate doua tipuri de date:

e date variabile, corespunzdtoare oricdrui element, ce poate fi masurat Tn mod direct, cum ar
numadrul de celule, pH, timpul necesar pentru un proces, etc.;

e date atributive, corespunzatoare oricarui element ce poate fi apreciat cu "da sau nu".
Tipul de diagrama CSP utilizata depinde de tipul datelor prelevate.

Diagramele de control pentru date variabile

Cele mai frecvent aplicate diagrame intr-un centru de colectare a sangelui sunt diagramele
Individuale/fluctuatii variabile, si diagramele Medii/fluctuatii.

1) Diagramele Individuale/fluctuatii variabile sunt utilizate acolo, unde un proces este
monitorizat printr-un singur criteriu de apreciere a probei, a parametrului Tn cauza ex. numarul de
leucocite reziduale la prepararea plachetelor. Etapele de alcatuire a unei diagrame CSP sunt dupd cum
urmeaza:

e sunt colectate date prin determinarea in fiecare zi a parametrului in cauza intr-o proba
randomizata §i se apreciazd fluctuatiile variabile prin calcularea diferentei dintre fiece proba si
cea precedenta ei.

e reperele statistice sunt reprezentate de media masurdrilor individuale; variatiile
statistice sunt reprezentate de media fluctuatiilor variabile.

e variatiile naturale dintr-un proces sunt definite drept media procesului plus/minus 3 devieri
standard. @ Din  acest motiv  Limita de sus de Control (LSC) si
Limita de jos de Control (LJC) pentru reperele statistice si variatiile statistice sunt
determinate prin media corespunzatoare plus si minus 3 devieri standard.

e diagrama CSP de obicei are doua parti distincte: una pentru reperele statistice, care este
dispusd de asupra celei pentru variatiile statistice. Pentru fiecare dintre acestea, media este
trasatd cu o linie groasa, cuprinsa intre doud linii punctate, acestea din urma semnificind LSC
si LIC.

e datele prospective sunt depuse pe diagrama Tn mod similar.

2) Diagramele Medii/fluctuatii sunt utilizate 1n situatiile, in care este necesar a obtine un raspuns
statistic timpuriu la modificari mici ale procesului, si acolo, unde in proces sunt implicate probe
multiple de control (pand la 10). Un exemplu tipic ar putea fi folosirea repetatd a unei probe de
control 1n timpul utilizarii zilnice a citometrului. In aceastd situatie, se calculeazd numdrul mediu
zilnic din proba de control prelevata, reperele statistice fiind media mediei. Fiece zi va arata o
fluctuatie a numarului de control; variatiile statistice sunt media acestor fluctuatii. Dupd aceasta se
construieste diagrama Medii/fluctuatii in mod similar diagramei Individuale/fluctuatii variabile, cu
exceptia faptului, ca LJC pentru partea fluctuantd a diagramei este, prin definitie, zero.

Diagramele de control pentru date atributive

Datele atributive, In general, se vor plasa in unul din doua grupuri — cel care apreciaza numarul
de unitdti, din care s-a prelevat o probd, si care sunt defecte, si cel care apreciazd incidenta
necorespunderii unei cerinte, fiece necorespundere 1n acest din urma caz fiind calificatd drept defect.
De exemplu, o forma completata va fi calificatd drept defectd dacd contine chiar si o singura
necorespundere, desi de fapt poate contine defecte multiple.

1) diagramele atributive pentru aprecierea proportiei unititilor defecte (uneori numite si p-
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diagrame) sunt bazate pe calcularea proportiei unitdtilor gasite a fi defecte, adica cu unul sau mai
multe defecte Intr-o unitate din care s-a prelevat o proba - in seturi de unitdti prelevate la anumite
intervale. Reperele statistice pentru atribuire sunt calculate prin divizarea numarului total de unitati
defecte la numarul total de unitdti din care s-a prelevat o proba, cu exceptia cazurilor cand seturile
probelor sunt intotdeauna de aceeasi marime, caz in care se poate lua media proportiei defecte din
fiecare set. Deoarece datele sunt apreciate cu criteriile da / nu, diagramele atributive nu au variatii
statistice.

LSC si LIC sunt determinate dupa cum este descris mai sus. In acest sistem este posibil a ajunge
la o valoare negativa pentru LJC, caz in care aceasta devine zero prin default.

Trebuie de mentionat, ca calcularea deviatiei standard Intr-un sistem da/nu ca acesta depinde de
volumul probei, astfel incat o crestere sau o descrestere in setul de unitdti prelevate va necesita
reselectarea LSC si LJC. O crestere in volumul probei prelevate de obicei se va solda cu convergenta
LSC si LIC, facand sistemul mai sensibil la modificérile survenite Tn proces.C onstruirea diagramei se
efectueaza dupa cum este descris mai sus.

2) diagramele atributive pentru aprecierea defectelor (uneori numite si u-diagrame) sunt de
obicei utile atunci cand obiectul investigat are deseori mai mult de o necorespundere cu cerintele.
Astfel, ele se potrivesc cel mai bine pentru controlul procedurilor de secretariat (de intretinere a
documntatiei). Colectarea datelor anamnestice presupune evidenta numadrului de defecte in fiece
unitate a unui set de probe, prelevate repetat la anumite intervalele.

Drept repere statistice serveste numarul mediu de defecte per unitate, calculat prin divizarea
numarului total de defecte la numarul total de probe anamnestic prelevate. Ca si anterior, nu exista
variatii statistice pentru datele atributive.

Din nou, LJC si LSC sunt calculate in baza reperelor statistice plus si minus 3 devieri standard.
Devierea standard 1n acest sistem iarasi va depinde de volumul probei, si orice crestere ulterioarda va
necesita reselectarea LSC si LIC.

Rezultatul probabil va fi convergenta spre medie, facilitind detectarea modificarilor minore
survenite n proces.

Construirea u-diagramelor se efectueaza conform criteriilor stabilite pentru toate diagramele
CSP.

Interpretarea diagramelor de control

In general, atunci cand graficul datelor prospective de pe diagramele de control este similar
celui construit folosind pattern-ul stabilit in baza datelor anamnestice, procesul poate fi calificat drept
"sub control". Abaterile de la pattern sunt un motiv consistent si sensibil de detectare a modificarilor
survenite in proces, necesitand investigatii referitoare la cauza posibild. Pentru a ghida utilizatorii in
cazul survenirii careva modificdri au fost stabilite o serie de "reguli", cele obisnuit aplicate fiind:

® Regula 1: Orice punct aflat in afara uneia din limitele de control
e Regula 2: Sapte puncte consecutive toate de asupra sau toate de desubtul liniei
medii

e Regula 3:  Sapte puncte consecutive toate in crestere sau toate in descrestere

(un indicator exact de flotare a mediei sau diapazonului procesului)

Suplimentar, orice pattern sau tendinta neobisnuite in liniile de control poate fi un indicator de
modificdri. Daca informatia din diagrame indica, ca in interiorul procesului au loc modificari
neplanificate, trebuie de Intreprins actiuni pentru a identifica orice cauza specificd sau comund a
modificarii. Aplicarea CSP este cel mai credibil mod de confirmare a faptului, cd masurile intreprinse
pentru a spori eficienta unui proces, aduc rezultatele scontate, prin demonstrarea unei reduceri in
variatiile mediei (pentru datele masurate) sau a unei tendinte spre zero defecte (pentru datele
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numarate).

EXEMPLUL 2
Metoda statisticilor de sondaj

Metoda statisticilor de sondaj oferd un model adecvat pentru determinarea frecventei testarii de
control. (Vedeti: Glaz, J., Naus, J., Wallenstein, S. Scan Statistics, New York 2001: Springer.) in
aceastd metoda, este determinat numarul de rezultate necorespunzatoare a testului intr-o proba de
volum fixat. Totusi, este necesar a stabili o proba, consideratd drept un "cadru" de observatii, care
"floteaza" progresiv odata cu acumularea rezultatelor testului. De exemplu, daca " Marimea cadrului”
a fost stabilita de 60 de observatii, primul set de teste va include observatiile de la unu la 60. Al doilea
set de teste va include observatiile de la doi la 61; al treilea set de teste va include observatiile de la
trei la 62; etc. (Progresia "cadrului" se poate de asemenea efectua prin mai multe probe la o data, de
exemplu prin adaugarea in grup a rezultatelor testelor zilnice). Pentru a aplica aceastd metoda, centrul
de colectare a sangelui trebuie sa identifice un "univers" final, adecvat ca marime, de probe de testare,
de obicei reprezentind un an sau mai mult de testare, sau o perioadd, dupd care se va efectua o
urmatoare re-validare de rutind, datoratd modificarilor din proces (ex., Tnlocuirea echipamentului,
actualizarea suportului de program, etc.) Marimea "cadrului flotant" poate fi determinata ulterior in
baza ratei presupuse de teste nereusite pentru a corespunde procesului (dupa cum este definitd in
Tabelele de Control al calitatii din fiecare capitol). De asemenea se poate determina marimea
"universului" de teste si " rata tintd" de nereusitd detectata drept indiciu de necorespundere a
procesului. Tabelul 2 prezintd rata minima de nereusitd care poate fi detectata la un randament de 80%
sau mai mare in fiece "cadru" in parte a testelor de control, reiesind din criteriile de testare cu rate de
rezultate fals-pozitive Tn mai putin de 5% din cazuri. Luand in consideratie faptul, ca numarul testarii
de control in "cadru" trebuie sd se produca intr-un interval anumit de timp, se poate calcula frecventa
testarii de control.

Urmatorul exemplu ilustreazd cum poate fi utilizatd metoda statisticilor de sondaj:

Un centru de colectare a sangelui doreste sd monitorizeze rata de nereusitd la reducerea
leucocitelor. Rata presupusd de nereusita (rata de teste necorespunzdtoare pentru a corespunde
procesului) este considerata a fi de 0,1%. Centrul selecteaza un factor trigger de 5% drept mijloc de
detectare a lotului defect de filtre. Se stabileste un standard de control al calitatii pentru a asigura, cu
cel putin 80% confidentd, ca va fi detectata o rata veridica de nereusitd de 5%, dar la o rata de rezultate
fals-pozitive mai jos de 5% pentru declararea necorespunderii.

Pentru un centru de colectare a sangelui cu 400 teste CC pe an (aproximativ 34 pe lund), un
proces poate fi declarat necorespunzator daca in orice "cadru flotant" de 60 teste CC consecutive, 2
sau mai multe rezultate de test sunt necorespunzatoare (adica "factorul trigger" este mai mare decat 1
test necorespunzator in orice cadru de 60 teste). Acest model are un randament de 80,8% la detectarea
ratei veridice de necorespundere de 5% 1n orice cadru de 60 teste, si aproape deplin la detectarea
acestei rate pentru o perioadd de un an. In baza statisticilor de sondaj se poate spune, cd rata de
declaratii fals-pozitive in acest caz este de doar 2,0%.

Daca numarul testelor de CC este de 1200 pe an (100 pe luna), un proces poate fi declarat
necorespunzator dacad in orice "cadru flotant" de 120 teste CC consecutive, 3 sau mai multe rezultate
de test sunt necorespunzatoare. Rata de declaratii fals-pozitive in acest caz este de doar 0,7%.
Randamentul este 80,7% la detectarea unei rate de necorespundere de 4,6% (Randamentul este 85,6%
la detectarea unei rate de nereusitd de 5%) pentru orice cadru de 120 teste, si aproape deplin pentru o
perioada de un an.

Tabelul 2
SEE4B8E T 8 2 Bl v« Rata minimd de nereusitd a unui proces
_‘g‘ g o '—g o _ & 5 necorespunza“}tor, detectabild la o capacitate
3 § . )g § 2 g E§ 3 )g g ’g = E de >80% 1in fiece "Cadru" in parte
s £ g 2 E |55 2 = g XE|l st E T "rata—‘gmté" minima | Capacitatea dc?
288 78R {S 825 2528 &L 3T denereusitd pentru | detectare a  unui
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un proces | proces

necorespunzator necorespunzator in

orice cadru de teste
de QC
25% 400 30 16 2,5% 63% 81,9%
60 26 2,9% 50% 81,7%
1200 30 17 2,0% 66% 81,3%
60 27 3,8% 52% 83,0%
10% 400 30 9 3,5% 40% 82,4%
60 14 2,7% 30% 83,8%
1200 30 10 2,8% 43% 81,1%
5% 400 30 6 3,7% 29% 81,0%
60 9 2,3% 21% 83,7%
1200 30 7 2,2% 33% 82,3%
1% 400 30 3 1,0% 18% 81,4%
60 4 0,9% 11% 80,3%
1200 60 4 2,7% 11% 80,3%
0,1% 400 30 1 1,1 % 10% 81,6%
60 1 2,0% 5% 80,8%
1200 30 1 3.2% 10% 81,6%
120 2 0,7% 4,6% 80,7%

Marimea probei ("Cadru") si Numarul Maxim admis de Teste nereusite pentru un proces
corespunzator, bazate pe metoda statisticilor de sondaj

PARTEA B

RECOLTAREA SANGELUI
Capitolul 7: Selectarea donatorilor

Principiile autosuficientei, reiesinde din donarile benevole si neremunerate au fost recomandate
si incurajate de Consiliul Europei si au fost definite in Articolul 2 al Recomandarii nr. R (95) 14 a
Consiliului Europei in felul urmator:

""Donarea este consideratd ca benevola si neremunerata atunci cand o persoand doneaza singe,
plasmda sau componente celulare din proprie dorintd si nu primeste nici o plata in bani sau in alta
forma echivalentd. Aceasta din urma include eliberarea de la serviciu, ce depdaseste timpul
rezonabil necesar pentru donare i deplasare. Remunerarea simbolica, gustdarile de dupd donare si
rambursarea cheltuielilor directe de transport sunt compatibile cu donarea benevold si
neremuneratd."

Aceste principii au fost de asemenea adoptate de cdtre Consiliul Comunitatii Europene in
Directiva 2002/98 EC care in preambula (23) precizeaza: " Trebuie sd se ia In consideratie definitia de
donare benevola si neremuneratd a Consiliului Europei”, si in Articolul 20 paragraful 1: "Statele
membre trebuie sa ia masurile necesare pentru incurajarea dondrilor benevole si neremunerate, in scop
de a asigura faptul, ca singele si componentele sanguine sunt, in cea mai mare parte, provenite din
donari voluntare si neremunerate."”

NB:  Programele de imunizari specifice nu sunt examinate in prezentul document, dar donatorii
recrutati pentru aceste programe trebuie sa corespunda criteriilor minime subliniate mai sus. (vedeti
de asemenea Anexa 2, Cerintele fata de colectarea, prelucrarea si controlul de calitate al sangelui,
componentelor sanguine si derivatelor din plasma, OMS, Raport Tehnic Nr. 840, 1994).

Unele criterii de selectare a donatorilor variaza in functie de tipul donarii.
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Acest capitol este adresat aspectelor de selectare a donatorilor de sange integru si de asemenea
donatorilor componentelor, obtinute prin diferite proceduri de afereza. Selectarea donatorilor de celule
hematopoietice progenitoare este reflectatd Tn Capitolul 2 al "Ghidului de asigurare a securitatii si
calitatii organelor, tesuturilor si celulelor" (publicatiile Consiliului Europei ISBN 978-92-871-6037-
9).

Existd principii generale, aplicabile tuturor donatorilor. Existd, de asemenea, cerintele
ulterioare specifice pentru donatorii de diferite componente, colectate prin metode diferite. Dat fiind
faptul, cd institutia de colectare a sangelui este cea, care in final raspunde de calitatea si securitatea
sangelui si componentelor sanguine colectate, institutiile de colectare a sangelui trebuie sa fie
autorizate de a lua decizia finald despre acceptarea sau suspendarea unui donator sau a unui donator
potential, luand 1n consideratie faptul, ca drepturile recipientilor de sange de a li se proteja sandtatea
si, in consecintd, obligatiunea de a minimaliza riscul de transmitere a bolilor infectioase au prioritate
fata de oricare alte consideratii, inclusiv dorinta unui individ de a dona sange.

Deaceea acest capitol este divizat 1n sase parti:
1.Informatia care trebuie sa fie oferitd donatorilor potentiali de singe sau componente sanguine;
2.Principiile generale de selectare a donatorilor si indrumari pentru suspendare;
3.Consideratii specifice pentru donatorii de diferite tipuri de componente;
4.Donatorii de concentrat eritrocitara pentru imunizarea anti D;
5. Dondri nominalizate si directionate;

6.Un exemplu de chestionar al donatorului.

1. Informatia care trebuie sa fie oferita donatorilor potentiali de sdnge sau componente
sanguine

a. materiale educationale exacte, care pot fi Intelese de membrii societatii, despre importanta
vitald a sangelui, procedura de donare a sangelui, componentele derivate din sange integru si din
dondrile de afereza, si beneficiile majore ale pacientilor.

b. atat pentru donari alogene, cat si pentru cele autologe, se va oferi informatia despre
motivele necesitatii unei examindri, culegerii anamnesticului, §i testarii dondrilor, precum si despre
semnificatia “acordului informat". Pentru dondri alogene, informatia despre auto-suspendare, si
suspendarea temporara si permanentd, $i motivele pentru care persoanele nu trebuie sa doneze singe
sau componente sanguine dacad existd un risc potential pentru recipient. Pentru donari autologe,
posibilitatea de suspendare si motivele pentru care procedura de donare nu va avea loc in prezenta
unui risc pentru sanatatea individului, indiferent daca acesta este in rol de donor sau recipient al
sangelui sau componentelor sanguine autologe.

c. Informatia despre protectia datelor personale: nu se va divulga neautorizat identitatea
donatorului, informatia, ce tine de starea de sanatate a donatorului si de rezultatele testelor efectuate.

d. Motivele pentru care persoanele nu trebuie sd doneze in detrimentul propriei sanatati.

€. Informatie specificd despre natura procedurilor folosite la procesul de donare alogena sau

sangele si componentele sanguine autologe sa nu fie suficiente pentru necesitdtile transfuziei
intentionate.

f. Informatia despre optiunea donatorilor de a se razgindi sa doneze nainte de a continua
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procedura, sau despre posibilitatea de a refuza sau auto-suspenda in oricare moment in timpul
procesului de donare, fara resentiment sau disconfort.

g. Motivele, pentru care este important ca donatorii sa informeze institutia de colectare a sangelui
despre oricare episod succesiv, care ar putea califica oricare donare anterioara drept nepotrivita pentru
transfuzie.

h. Informatia despre responsabilitatea institutiei de colectare a sangelui de a informa donatorul,
prin intermediul unui mecanism adecvat, dacd rezultatele testelor au careva modificari cu semnificatie
pentru sanatatea donatorului.

i. Informatia despre motivele, pentru care singele si componentele sanguine autologe nefolosite
vor fi distruse, si nu transfuzate altor pacienti.

] Informatia despre faptul, cad rezultatele pozitive ale testelor, care detecteazd markerii pentru
virusuri, cum ar fi HIV, HBV, HCV sau alti agenti microbiologici relevanti hemotransmisibili, vor
duce la suspendarea donatorului si distrugerea unitdtii colectate.

k. Informatia despre oportunitatea formularii intrebdrilor de catre donatori In orice timp.
2. Principiile generale de selectare a donatorilor $i indrumari pentru suspendarea lor

Principalul scop al selectarii persoanelor pentru donarea de sange si componente este de a
determina daca persoana este perfect sdndtoasd, pentru a proteja atit sanatatea acesteia, cat si sandtatea
recipientului. Toti donatorii trebuie sd fie supusi unui proces de screening pentru a evalua
corespunderea lor. Doar persoanele sandtoase cu un anamnestic medical satisfacator trebuie sa fie
acceptate drept donatori de sange pentru uz terapeutic.

Screening-ul donatorilor

In practica este in general imposibil ca donatorii si fie supusi la un examen medical complet.
Se va increde in examenul fizic simplu al donatorului, in raspunsurile donatorilor la Intrebari simple in
ceea ce priveste antecedentele medicale si starea generala de sanatate, datele relevante despre modul
de viatd si examene simple de laborator. Persoanele, ale caror comportament sexual le plaseaza in
grupul de risc Tnalt de contractare a bolilor infectioase grave, ce pot fi transmise prin sange, trebuie sa
fie suspendate permanent. Procesul de screening presupune:

. asigurarea inainte de donare cu material educational a tuturor donatorilor. Acest material
educational trebuie sd fie accesibil pentru intelegerea donatorilor si sa explice procesul de donare,
transmiterea infectiillor hemotransmisibile §i responsabilitatea donatorului in prevenirea unei
asemenea transmiteri.

. o evaluare a fiecdrui donator, efectuatd de o persoana cu calificare potrivita, instruitd pentru a
utiliza iIndrumari acceptate si care lucreaza sub conducerea unui medic. Aceasta evaluare presupune un
interviu, completarea unui chestionar si, dacd este necesar, intrebari ulterioare directe.

Chestionarul trebuie sd fie conceput in asa fel, incat sd scoatd 1n evidentd informatia relevanta
pentru aprecierea stdrii de sanatate si modului de viata a donatorului. El trebuie sa fie accesibil pentru
intelegerea donatorilor si completat de toti donatorii de fiecare datd cand se prezintd pentru donare. La
completare el trebuie sd fie semnat de donator si de persoana care efectueazd evaluarea pentru a
certifica faptul raspunderii la intrebarile relevante. Pentru a obtine informatii relevante si adevarate
privind antecedentele medicale si starea generala a donatorului, se recomanda ca acesta sa completeze
un chestionar prestabilit, adaptat la tipul donatorului (primar, sistematic, donator de afereza, etc.). Se
poate efectua si un interviu, condus de personal specific instruit, care poate formula intrebari
ulterioare directe pentru a completa informatia din chestionar. Interviul trebuie sa fie sustinut in mod
privat. Donatorilor suspendati trebuie sa li se dea explicatii clare asupra motivelor, pentru care au fost
suspendati. Principalele aspecte, care urmeaza a fi adresate fie de chestionar, fie de Intrebarile directe,
sunt incluse intr-un exemplu de chestionar in prezenta lucrare.
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Date despre donator

Trebuie sa existe o metoda de identificare sigura si unica donatorului, a detaliilor de contact si
de control indeaproape al traseului, care fac legatura dintre donator si donare.

Varsta minima 18 ani si maxima 60 ani. Acolo unde se permite, donatorii de singe pot fi folositi de la
varsta 17 ani in conformitate cu legislatia nationald. Decizia de a preleva de la donatorii de singe in
afara acestor limite de varsta este ldsata la discretia medicului responsabil, ca si recrutarea unui
donator primar in varsta de peste 60 ani.

Activitati asociate cu risc

Persoanele care au activitati profesionale sau hobby-uri asociate cu risc, in mod obisnuit vor
respecta un interval de nu mai putin de 12 ore dintre donare §i reinceperea activitatii sau hobby. Este
cazul pilotilor de avion, conducatorilor de autobuz, tren, macaragiilor, persoanelor care lucreaza pe
schele, esafodaje, persoanelor care practica escaladajul si plonjarile.

Examenul general al donatorului, tensiunea arteriala si pulsul

Se va atrage atentie speciala la pletora, subdezvoltare fizica, debilitate, subalimentatie, anemie,
cianozad, icter, dispnee, instabilitate psihicd, intoxicatia cu alcool sau stupefiante. Pielea in locul
punctiei venoase trebuie sa nu prezinte leziuni, inclusiv eczema. Persoanele aflate 1n stare de ebrietate
vor fi suspendate pand cand vor reveni la trezire. Consumul parenteral de stupefiante, recunoscut sau
presupus, este un motiv de suspendare permanentd. La luarea pulsului si tensiunii arteriale, pulsul
trebuie sd fie regulat si cuprins intre 50 si 100 batdi /minut. Se stie, cd valoarea tensiunii arteriale
depinde de mai multi factori, dar ca reguld generald tensiunea arteriald sistolicd nu trebuie sa
depdseasca 180 mm coloand de Hg, iar cea diastolica 100 mm Hg.

Indrumari pentru suspendarea donatorilor

In baza informatiei, obtinute prin aplicarea unui chestionar si prin intervievare, se vor respecta
urmdtoarele indrumari. Acestea sunt incomplete, dar cuprind unele din conditiile de baza. Starile
anormale trebuie sd fie aduse la cunostinta medicului responsabil, care are obligatiunea de a lua
decizia finala. Daca medicul are oricare indoieli, ce tin de corespunderea donatorului, acesta din urma
trebuie sa fie suspendat.

Avand in vedere, ca doar persoanele sanatoase sunt acceptate drept donatori de sange, criteriile
de suspendare sunt grupate in:

e Stdri care necesitd suspendare permanenta;

e Stdri care necesitd suspendare temporara pentru perioade definite de timp;
e Stari care necesita evaluare individuala;

¢ Boli infectioase.

Tabelul 3

Starea de sanatate Suspendarea permanenta
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Cancerul/ afectiunile maligne

Persoanele care prezintad boli maligne, sau au avut asemenea
afectiuni in trecut, sunt de obicei suspendate definitiv.
Medicul responsabil poate admite exceptii de la aceasta
reguld in unele cazuri particulare. De exemplu, pot fi acceptati
donatorii care au urmat un tratament reusit pentru cancer
cervical neinvaziv sau pentru ulcus rodens.

Boala Creutzfeldt-Jakob

Toate persoanele tratate in tecut cu extracte derivate din
hipofiza de origine umana, care au fost recipienti de dura
mater sau grefe corneale sau cei, carora li s-a spus de un risc
familial de Boala Creutzfeldt-Jakob sau oricare alta
Encefalopatie Spongiforma Transmisibild *

Diabetul

Daca necesita tratament cu insulina

Stupefiantele

Oricare anamnestic de utilizare de droguri injectabile

Bolile cardio-vasculare

Persoanele cu anamnestic de boala cardiaca, in special boala
coronariand, angind pectorald, aritmie cardiaca severa,
antecedente de boli cerebro-vasculare, tromboze arteriale sau
tromboze venoase recurente (Vedeti de asemenea
hipertensiunea)

Starile infectioase

Exista stari si boli infectioase care necesitd suspendare
permanenta:

Purtatorii de HIV 1/2, HTLV V/ll, HBV, HCV
Babesioza'

Leismanioza(Kala-Azar) f

febra Q cronica t

Trypanosomiasis cruzi (boala Chagas) *

(vedeti de asemenea sectiunea despre Bolile infectioase) .
Persoanele, ale caror comportament sexual le plaseaza in
grupul de risc Tnalt de contractare a bolilor infectioase severe,
care pot fi transmise prin sange

Recipientii de xenotransplant

Suspendarea permanenta

Stari de sanatate care duc la suspendarea permanenta

* un istoric familial de CJD comportd o prezumptie de risc familial, cu exceptia cazurilor, cand este
determinat ca: (a) membrul de familie afectat a avut vCJD, si nu CJD; sau (b) membrul de familie
afectat nu a avut legdturd geneticd cu donatorul; sau (c) cauza CJD la membrul de familie afectat a fost
de origine iatrogenica; sau (d) donatorul a fost testat i este cunoscut a avea un polimorfism genetic

normal pentru PrP°.

"Daca donarea este utilizatd in exclusivitate pentru fractionarea plasmei, testarea si perioada de
suspendare pot fi reconsiderate de institutia de colectare a sangelui.

Tabelul 4

Starea de sanatate

Perioada de suspendare

Endoscopie cu biopsie utilizind
instrumente flexibile, leziune data de
injectare, acupuncturd®, tatuare® sau

6 luni sau 4 luni, avand efectuat un test NAT pentru
hepatita C.
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piercingul corpului, stropirea mucoasei
cu singe, tesuturi sau transplant celular
de origine umana.

Transfuzie de componente sanguine

6 luni sau 4 luni, avand un test NAT negativ pentru hepatita
C. Injectarea concentratului eritrocitare drept parte
componenta a unui program aprobat de imunizare va necesita
evaluare clinica.

Febra peste 38°C, boala de tip gripa

2 saptamani dupa disparitia simptomelor.

Boala renala

Glomerulonefrita acuta: cinci ani de suspendare dupa
vindecarea completa.

Administrarea de medicamente

Administrarea unui medicament poate indica o boala latenta,
care poate discalifica donatorul. Se recomanda sa se puna la
dispozitia personalului medical al centrelor de transfuzie o
listd de medicamente de uz frecvent, insotite de reguli
privind acceptarea donatorilor. Donatorii tratati cu
medicamente prescrise, in special cu cele cu efect teratogenic
dovedit, trebuie sa fie suspendati pentru o perioada
corespunzatoare proprietatilor farmacocinetice ale
medicamentelor respective.

Osteomielita

2 ani dupa vindecarea completa.

Sarcina

12 luni dupa nastere sau intrerupere

Reumatism articular acut

2 ani dupa atac, fard evidente de boald cardiaca cronica,
aceasta din urma fiind un motiv de suspendare permanenta.

Interventii chirurgicale

Pacientii de dupa interventii chirurgicale majore nu trebuie
sd doneze pana la vindecarea completd si respectarea
conditiilor, Tnaintate fatd de donatori, in general, 6 luni.

Extractii dentare

Daca nu exista complicatii, o sdptdmana (din cauza riscului
posibil de bacteriemie tranzitorie).

Boli tropicale

6 luni dupa revenirea dintr-o regiune tropicala si apoi doar
daca nu au suferit de febra sau stari de rau inexplicabile
(vedeti bolile infectioase).

Stari de sanatate care duc la suspendarea temporara

*se pot face exceptii in functie de normele nationale de evaluare a riscului.

Tabelul 5

Inoculari, vaccinari

Perioada de excludere

1. Vaccinuri 1n baza de bacterii §i virusuri atenuate:

BCQG, febra galbena, rubeola, rujeold, oreion, poliomielita
(orald), vaccin cu germeni vii atenuati ai febrei tifoide, vaccin cu

germeni vii atenuati ai holerei;

4 saptamani

2. Vaccinuri 1n baza de bacterii moarte: holera, bacilul tific,

vaccin antitific polizaharidic capsular.

daca starea generala este
satisfacdtoare

3. Vaccinuri 1n baza de virusuri inactivate

Poliomielita (injectabild), gripa

daca starea generala este
satisfacdtoare

4. Anatoxine, Difterie, tetanus

daca starea generala este
satisfacatoare

5. Alte vaccinuri:
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daca starea generala este
satisfacatoare, in absenta expunerii
la virus (vedeti sectiunea icter si
hepatite)

vaccinul pentru Hepatita A si B

1 saptamana pentru a preveni

. . pozitivitatea testului la HBs antigen,
vaccinul pentru Hepatita B datorata vaccinului

daca starea este satisfacatoare, un an
Rabie, encefalita transmisa de capuse dupa contactul cu virusul

Imunizari profilactice

Deoarece donatorii pot prezenta o varietate de probleme medicale, in trecut sau prezent, aici
sunt prezentate doar unele din exemplele mai frecvent intalnite.

Donatorii de sange trebuie sa fie instructati sa informeze institutia de colectare a sangelui in caz
de aparitie dupd o donare a unor semne sau simptome, care indica ca donarea ar fi putut fi infectioasa.
Un donator poate de asemenea sa informeze institutia de colectare a sdngelui ca a donat anterior sange,
dar nu este obligat sa o facd in aspect de criterii de selectare a donatorilor, orientate spre protectia
sanatatii recipientilor. Se recomanda ca autoritdtile nationale sa elaboreze indicatii detaliate, bazate pe
conditiile prevalente specifice populatiei deservite.

Tabelul 6
Alergii Persoanele cu antecedente documentate de anafilaxie nu vor fi
acceptate drept donatori
Boli autoimune Daca este atins mai mult decat un organ, aceasta duce la
suspendare permanenta
Beta talasemie Purtatorii heterozigoti de beta-talasemie pot dona sange cu conditia sa

fie In stare buna de sanatate si sa aiba o valoare a hemoglobinei
cuprinsa in valori acceptabile.

Persoanele cu simptome de bronsita cronica grava nu vor fi acceptate

Bronsite ca donatori.

Raceala obisnuita Se accepta daca e asimptomatic si se simte bine in ziua donarii

Persoanele, care prezinta o tensiune arteriala sistolica de peste 180
mmHg, sau o tensiune arteriald diastolicd de peste 100 mmHg nu vor
fi acceptate drept donator de sange. Un hipertensiv usor, al carui
tensiune arteriald diastolica se mentine sub 100 mmHg poate fi
acceptat.

Hipertensiune arteriald

Stari care necesita evaluare
individuala

Bolile infectioase

Dupa suportarea unei boli infectioase In general trebuie sa fie respectatd o perioadd de cel
putin doud saptamani dupa disparitia simptomelor. Daca a existat un contact cu o persoana, care
prezintd o boala infectioasa, perioada de suspendare trebuie sa fie egald cu perioada de incubatie a
bolii, sau dacd etiologia nu este cunoscutd, importanta contactului si durata perioadei de suspendare
trebuie sa fie determinatd de medicul responsabil. Unele boli infectioase acute pot reprezenta o
amenintare pentru securitatea transfuziei de singe. In fiecare tard aparte trebuie s se efectueze o
analizd a riscului / beneficiilor. Masurile de precautie, care trebuie sa fie proportionale riscului, trebuie
sd fie implementate la momentul oportun in conformitate cu evidentele. Politicile de selectare a
donorilor, adresate aspectelor de risc, pot include suspendarea pentru o perioadd corespunzatoare de
timp a donatorilor expusi in zonele geografice, In care exista o anumitd boald. S-ar putea sa fie necesar
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a introduce strategii corespunzatoare de testare. Cazurile raportate de infectii post transfuzionale
trebuie sa fie investigate prin studii retrospective corespunzatoare.

a) Sindromul de imunodeficienta dobandita (SIDA) si infectia HIV

Toti donatorii de siange trebuie sd fie asigurati cu informatii precise si actualizate asupra
modului de transmitere a HIV si SIDA pentru ca persoanele cu practici sexuale neprotejate sau alt tip
de comportament cu risc, care i expune la surse potentiale de infectie sa renunte la donare. Informatia
oferita poate varia de la tard la tard in functie de datele epidemiologice locale. Sangele si produsele din
sange, care prezintd o reactie repetat pozitivd la markerii HIV, nu vor fi utilizate in scopuri
terapeutice. Toti donatorii de sange, confirmati ca fiind pozitivi la markerii HIV trebuie sa fie
informati, Intr-un cadru de procedurd completd de consiliere, ca trebuie sd renunte la donari viitoare.
Donatorii cu reactie pozitiva repetatd la markerii HIV, care nu poate fi confirmata, trebuie sa fie
informati in conformitate cu un algoritm adoptat la nivel national.

Partenerii sexuali:
e partenerii sexuali actuali ai persoanelor cu HIV trebuie sa fie suspendati;

e partenerii sexuali precedenti ai persoanelor cu HIV sunt acceptati dupd 12 luni din momentul
ultimului contact sexual.

b) Bruceloza (confirmata)

Suspendarea pentru cel putin doi ani dupa restabilirea completa. Daca donarea este utilizata in
exclusivitate pentru fractionarea plasmei, testarea si perioada de suspendare pot fi reconsiderate de
institutia de colectare a sangelui.

¢) Boala Chagas

Persoanele cu boala Chagas sau care au avut aceastd boald trebuie sa fie suspendate
permanent. Sangele persoanelor, care s-au nascut sau au fost transfuzate in zonele, unde maladia este
endemicd, trebuie sa fie utilizat doar pentru fabricarea produselor prin fractionarea plasmei cu
exceptia cazurilor de existentd a unui test validat negativ pentru infectia cu 7. cruzi.

d) Icter si hepatite

Donatorii trebuie sa fie asigurati cu informati actualizate privitoare la activitdtile cu risc, ce pot
fi asociate cu transmiterea hepatitei, oferindu-le astfel posibilitatea de a se autoexclude. Persoanele cu
un anamnestic de icter sau hepatitd pot fi, la discretia unei autoritdti medicale competente, acceptate
drept donatori de sange cu conditia unui test aprobat negativ la HBsAg si anti HCV. Persoanele, ale
caror analize indica o reactie pozitiva pentru prezenta HBsAg si/sau anti HCV, sunt excluse. Prezenta
anti-HBs nu duce la suspendare. Persoanele care au fost in contact strans in familie cu un caz de
infectie cu hepatitd B (acutd sau cronicd) trebuie sd fie suspendate timp de sase luni din momentul
contactului, cu exceptia cazurilor cand se demonstreaza cd sunt imune. Personalul spitalicesc, aflat n
contact direct cu pacientii cu hepatita, este acceptat la discretia medicului responsabil al
departamentului de colectare a sangelui, cu conditia de a nu fi avut nici o leziune de inoculare sau
expunere a membranelor mucoase, caz in care trebuie sa fie suspendat timp de sase luni. Partenerii
sexuali:

» partenerii sexuali actuali ai persoanelor cu HBV trebuie si fie suspendati, cu exceptia cazurilor
cand se demonstreaza ca sunt imuni;

« partenerii sexuali precedenti ai persoanelor cu HBV sunt acceptati dupa 6 luni din momentul
ultimului contact sexual.
e) Malaria

Donatorii componentelor sanguine
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(Sange integru, concentrat eritrocitar, plachete, sau plasma pentru transfuzie clinica)

Dat fiind faptul, cd interogarea donatorului privind tara in care s-a nascut, a crescut, sau tarlie
pe care le-a vizitat este foarte importantd pentru detectarea efectiva, fiece serviciu de transfuzie
trebuie sa aibd o hartd actualizatd a zonelor endemice si o lista alfabetica cu tarile in cauza.

Persoanele care au locuit intr-o regiune cu malarie timp de o perioada continua de 6 luni sau
mai mult in orice moment din viata

Aceste persoane pot deveni purtatori asimptomatici de paraziti de malarie. Deaceea, dupa
fiecare revenire a unor asemenea indivizi din zonele cu malarie se vor aplica urmatoarele reguli.

« Pot fi acceptate ca donatori de sdnge dacad rezultatele unui test imunologic validat pentru
decelarea anticorpilor anti-paraziti de malarie, efectuat la cel putin 4 luni dupa ultima vizita
intr-o zona cu malarie sunt negative.

« Daca rezultatele sunt pozitive, donatorul trebuie sa fie suspendat permanent.
« Daca nu s-a efectuat nici un test donatorul trebuie sa fie suspendat permanent.

Persoanele care declara un anamnestic de malarie
« Trebuie sa fie suspendate pana la disparitia simptomelor §i incetarea tratamentului.

« Pot fi acceptate ca donatori de sange daca rezultatele unui test imunologic validat pentru
decelarea anticorpilor anti-paraziti de malarie, efectuat la cel putin 4 luni dupa anularea
tratamentului/disparitia ultimelor simptome este negativ.

« Daca testul este pozitiv, donatorul trebuie sa fie suspendat si poate fi re-evaluat peste 3 ani.

« Daca nu s-a efectuat nici un test, donatorul trebuie sa fie suspendat permanent.

Persoanele care declara o boala febrila nediagnosticata, care seamana cu malaria, in timpul sau
peste 6 luni de la incheierea unei vizite intr-o zona endemica cu malarie:

« Pot fi acceptate ca donatori de sange daca rezultatele unui test imunologic validat pentru
decelarea anticorpilor anti-paraziti de malarie, efectuat la cel putin 4 luni dupa anularea
tratamentului/disparitia ultimelor simptome este negativ.

« Daca testul este pozitiv, donatorul trebuie sa fie suspendat si poate fi re-evaluat peste 3 ani.

« Daca nu s-a efectuat nici un test, donatorul trebuie sa fie suspendat timp de 3 ani.

Toate celelalte persoane care au vizitat o zona endemica cu malarie

« Pot fi acceptate ca donatori de sange daca rezultatele unui test imunologic validat pentru
decelarea anticorpilor anti-paraziti de malarie, efectuat la cel putin 4 luni dupa ultima vizita intr-
0 zona endemica cu malarie este negativ.

« Daca testul este pozitiv, donatorul trebuie sa fie suspendat si poate fi re-evaluat peste 3 ani.

« Daca nu s-a efectuat nici un test, donatorul poate fi reacceptat la expirarea unei perioade de 12
luni dupa ultima revenire dintr-o zona endemica cu malarie.

Donatorii de plasmi pentru fractionare

Perioadele de suspendare si regimurile de testare, mentionate mai sus pot fi omise pentru donatorii
de plasma, utilizatad 1n exclusivitate pentru fractionare in derivate de plasma.

f) Febra Q *
Persoanele pot fi acceptate dupa doi ani de la certificarea vindecarii.
2) Sifilisul
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h)  Toxoplasmoza

Suspendarea timp de sase luni dupa vindecarea clinica.
1) Boala Creutzfeldt-Jakob Varianta

A fost descrisa o noua varianta de Boala Creutzfeldt-Jakob (vCJD). Se considera, ca BSE si
vCJD sunt cauzate de acelasi agent, vCJD fiind ulterior contractatd prin consumarea carnii
contaminate de vitd. Actualmente existd cazuri inregistrate de transmitere a vCJD prin componentele
sanguine, donate de persoane, care ulterior au facut o vCJD clinica. Actualmente epidemia de cazuri
clinice de vCJD in Marea Britanie este in descrestere, dar nu poate fi exclus un "al doilea val" si
cazuri de vCJD endogeni au fost depistate in alte tari ED. In plus la asa masuri de precautie, cum ar fi
selectarea donatorilor, leucodepletia si limitarea expunerii donatorilor la recipienti, sunt in proces de
elaborare filtrele de nlaturare a prionilor si testarea la prioni. Filtrele de inlaturare a prionilor
necesitd o validare metodicd pentru a asigura eficacitatea si securitatea. in plus, componentele
terapeutice trebuie si ele sa fie neafectate si suficient recoltate. Testele la prioni necesita o validare
amenintare serioasd pentru sistemul de suplimentare cu sange si donatori. Este foarte important ca
aceste teste sa fie insotite de teste confirmatoare si sa respecte obiectivele stipulate in Anexa II Lista
A a directivei 98/79/EC cu privire la dispozitive medicale de diagnostic in vitro. (Cost-)eficienta
masurilor de securitate a sangelui ce tin de vCJD difera foarte mult in tarile ED in functie de
prevalentd si implementarea lor trebuie sa fie echilibratd. Este important ca asemenea masuri sa fie
bazate pe o evaluare corespunzatoare a riscului. O atentie sporita trebuie sa se acorde utilizarii
adecvate a sangelui si produselor sanguine.

k) Virusul West Nile

Pot fi acceptati ca donatori de sange peste 28 zile dupd parasirea unei zone cu transmitere 1n
desfasurare a bolii la oameni. Persoanele cu diagnostic de VWN pot fi acceptate la 120 zile dupa
stabilirea diagnosticului.

3. Consideratii specifice pentru donatorii diferitor tipuri de componente

Donatorii de sdnge integru

O donare standard nu se va colecta de la persoanele cu greutatea sub 50 kg.

Intervalul dintre donari

Este cunoscut faptul, cd practicile curente in unele servicii de transfuzie din Europa permit a
preleva pana la cinci dondri standard pe an de la barbati si pand la patru donari standard pe an de la
femei, cu un interval minim dintre donarile standard de doua luni. Se recomanda ca aceste rate de
donare sd nu fie depasite niciodatd, indiferent de circumstante, si sa fie acceptate de fiecare serviciu de
transfuzie doar dupd un examen minutios al obiceiurilor alimentare a populatiilor vizate, si fiind
constienti de faptul ca, n afard de estimarea obisnuitd a hemoglobinei §i hematocritului, ar putea fi
necesare si alte investigatii, pentru a depista deficitul de fier al donatorilor. De asemenea se
recomanda sa existe o listd suficient de mare de donatori activi pentru a permite donatorilor a dona
mai rar decat frecventa maxima stabilita, cu recomandarea in mod obisnuit de a nu depasi patru donari
pentru barbati si trei dondri pentru femei, astfel oferind donatorilor o extra protectie si asigurand
flexibilitatea sistemului pentru a se putea face fata situatiilor de urgenta majora.

Cantitatea donarii

O donare standard constituie 450 ml + 10%, fara a tine cont de anticoagulant. Este cunoscut
faptul, ca practicile curente in unele servicii de transfuzie din Europa permit a preleva pana la 500 ml
+ 10% la o donare standard. Nu se va recolta la o donare de sange integru mai mult de 13% din
volumul estimat de sdnge. Volumul de sange poate fi estimat in baza sexului/taliei §i greutatii
donatorului.
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Examinari de laborator

Hemoglobina sau hematocritul (Hct.) trebuie sa fie determinate la fiecare donare.

Valorile minime ale Hb Tnainte de donare:

- donatorii de gen feminin: 125 g/l sau 7,8 mmol/l (min. Hct = 0,38);
- donatorii de gen masculin: 135 g/l sau 8,4 mmol/l (min. Hct = 0,4).

Pot fi acceptate dondri individuale sub aceste valori dupa consultatia cu medicii responsabili sau
in conformitate cu regulamentele nationale de control, alcatuite in baza normelor specifice
populatiilor lor.

Valorile anormal de inalte si joase trebuie sd fie obiectul unor investigatii mai aprofundate, la fel
ca si scaderea concentratiei de hemoglobina peste 20g/1 intre doud dondri succesive.

Se stie, ca donarea de sange poate rezulta la donatorii repetati de sange in deficit de fier. Aceastda
problema poate fi depistata, fara a fi evidenta, la determinarea hemoglobinei inainte de donare.
Acest lucru poate fi in special important pentru femeile de varsta fertila. Institutiile de colectare a
sangelui trebuie sa Intreprindd masuri corespunzatoare pentru a minimaliza aceasta problema, si
pentru a proteja sanatatea donatorului. Asemenea masuri pot include utilizarea unor teste de
evaluare a statutului de fier, asigurarea cu materiale pentru educarea donatorului cu accent
special pe importanta unei diete bogate 1n fier, determinarea frecventei donarii in baza statutului
de fier si daca este necesar, o suplimentare dietara de fier prin medicatie profilactici adecvata. In
acelasi timp, institutiile de colectare a singelui trebuie sd recunoasca faptul, ca multi donatori, de
obicei suspendati din motiv de hemoglobind joasa, sunt intr-o stare de sandtate satisfacatoare si,
odatd confirmat drept satisfacator statutul lor de fier, ei pot fi reincadrati in programele de
donare. Astfel, supravegherea problemei de deficit al fierului contribuie la mentinerea sanatatii
donatorului si suplimentarea suficienta cu sange.

Donatorii de afereza

Supravegherea si ingrijirea medicald a donatorilor de afereza trebuie sa fie responsabilitatea

unui medic instruit pentru tehnicile de afereza.

Cu exceptia unor circumstante exceptionale (stabilite de medicul responsabil), donatorii pentru

procedurile de afereza trebuie sa corespunda criteriilor stabilite pentru donarile obisnuite de sange
integru. Persoanele cu anemie falciforma nu vor fi supuse la proceduri de afereza. Se va acorda o
atentie deosebitd urmatoarelor stari:

episoade de sangerari anormale;

antecedente ce sugereaza o retentie lichidiand (prezinta un interes special daca se intentioneaza
utilizarea de steroizi si /sau lichide de umplere vasculara);

administrarea de medicamente ce contin acid acetilsalicilic in ultimele 5 zile inainte de
trombocitafereza;

antecedente de tulburari gastrice (daca se intentioneaza utilizarea de steroizi);

reactii adverse la donarile anterioare.

Frecventa donarilor si cantitatile maxime de plasma si eritrocite prelevate

Urmatoarele recomandari sunt elaborate in absenta unor studii concludente a diferitor regimuri de
volum si de frecventa a plasmaferezei. Totusi, sunt disponibile unele date, furnizate de studii mici, cu
urmarire pe parcursul a cativa ani, care indica acceptabilitatea urmatorului abord;

Volumul colectat (fard anticoagulant) pentru fiece procedura de plasmafereza nu trebuie sa
depdseascd 16% din volumul total de sdnge estimat. Volumul total de sdnge trebuie sa fie calculat
in baza sexului, taliei §i greutdtii. Alternativ se poate determina volumul de colectare in baza
calculului a 10 ml per kg /corp, aceasta in linii mari echivaland cu 16% din volumul total de sange
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estimat.
*  Volumul de plasma (fard anticoagulant) recoltata intr-o sedinta nu trebuie sd depaseasca 750 ml.

* Se va efectua un maxim de 33 proceduri de plasmaferezd pe an. Aceasta constituie un volum
maxim anual de colectare de 25 litri, reiesind din volumul maxim de 750 ml plasma (fara
anticoagulant) per procedura.

* Nu se va colecta mai mult de 1,5 lit de plasma de la un donator pe sdptamana.

* La combinarea colectarii de plasma cu cea de plachete si/sau eritrocite intr-o singurd procedura
de afereza, volumul total al plasmei, plachetelor si eritrocitelor donatorului nu trebuie sa
depaseasca 13% din volumul total de sange cu un maxim de 650 ml (fard anticoagulant), cu
exceptia cazurilor cind se efectueaza restabilirea de lichid.

* Cantitatea totala de eritrocite, care va face ca hemoglobina donatorului sa fie izovolemica este mai
joasd de 110 g/I* sau 6,8 mmol/l;

* Intervalul dintre o procedura de plasmafereza sau trombocitafereza si o donare de sdnge integru
sau de o singurd unitate de concentrat eritrocitar de aferezad (combinatda sau nu cu colectarea de
plasma si/sau plachete) trebuie sa fie de cel putin 48 ore. Intervalul dintre o donare de sange
integru, o colectare de concentrat eritrocitar de afereza sau o procedura nereusita de reintoarcere de
eritrocite in timpul aferezei, si urmatoarea procedurd de afereza fara colectarea de concentrat
eritrocitar, trebuie sa fie de cel putin o lund. Intervalul dintre doua colectari unice de concentrat
eritrocitar trebuie sa fie acelasi ca pentru colectarile de sange integru;

* Intervalul dintre o donare de sange integru si donarea a 2 unitati de concentrat eritrocitar trebuie sa
fie de cel putin 3 luni. Intervalul dintre donarea a 2 unitati de concentrat eritrocitar de afereza si
sange integru sau altei a 2 unitati de concentrat eritrocitar de afereza trebuie sa fie de cel putin 6
luni. Pierderea totald de eritrocite pe an nu trebuie sd o depaseascd pe cea acceptabild pentru
donatorii de sange integru;

* Pentru 2 unitati autologe de concentrat eritrocitar de aferezd pot fi acceptate limite mai scurte de

timp la discretia medicului responsabil.
*Calculat dupd urmatoarea ecuatie:
Post Hb Estimat = (TBV x pre Hb - cantitatea Hb inldturatd) / TBV
unde: TBV = volumul total de sange estimat al donatorului;
Cantitatea Hb inlaturatd = include eritrocitele colectate plus probele prelevate si eritrocitele din setul de afereza, care 1n
mod obisnuit nu se intorc donatorului.

Cerinte suplimentare fata de donatorii supusi plasmaferezei

« Analiza proteinelor, cum ar fi determinarea proteinelor serice totale sau proteinelor plasmatice
si/sau electroforeza si/sau determinarea cantitativd a proteinelor singulare, in special
albuminei si IgG. Valoarea proteinelor totale nu trebuie sa fie mai mica de 60 g/l. Aceasta
analiza trebuie efectuata la intervale potrivite, dar cel putin o data pe an.

Examenele suplimentare de efectuat la donatorii, care vor dona prin plasmafereza mai mult de o

datd la doua saptamani se vor efectua la intervale regulate, dar cel putin o data pe an.

« Evaluarea de citre un medic a valorilor proteinelor serice totale sau proteinelor plasmatice
si/sau electroforeza si/sau determinarea cantitativa a proteinelor singulare, in special albuminei
si IgG. Se va atrage atentie deosebita la scaderi importante a acestor valori, chiar daca ele se
situeaza in limitele normale acceptate.

Cerinte suplimentare fata de donatorii supusi citaferezei

o Cerintele pentru trombocitafereza: numararea obisnuitd a trombocitelor - trombocitafereza nu
se va face la un individ, la care numarul normal al trombocitelor este sub 150 x 10° /L;

« pentru recoltarea de rutina a plachetelor prin afereza nu se practicd afereza mai frecvent de o
data Tn doud saptamani. In caz de citafereza specifica HLA/HPA, intervalul poate fi redus la
discretia medicului responsabil de procedura.
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Cerintele pentru 1 unitate de concentrat eritrocitar de afereza (separata sau combinata cu plasma
si/sau plachete)

Inainte de donare trebuie sa fie determinatd hemoglobina sau hematocritul si acestea trebuie si
corespunda celor specificate pentru donarea de sange integru;

Volumul total colectat al unitatii de masa eritrocitara trebuie sd fie determinat reiesind din
volumul total de plasma, care poate fi colectatd Tn procedurile de colectdri combinate de
plachete si/sau plasma. Aceleasi restrictii se aplicd pentru portiile de plasma si plachete
obtinute prin procedurd, precum si pentru acele proceduri, care nu sunt insotite de colectarea
masei eritrocitare.

Cerintele pentru 2 unitati de concentrat eritrocitar de afereza

4.

Donatorul va avea un volum de sange estimat de > 5 lit (o cerintd obisnuit respectata de o
persoand fara obezitate, cantarind > 70 kg). Intervalul dintre donarea a 2 unitéti de concentrat
eritrocitar de afereza si sange integru sau altei a 2 unitati de concentrat eritrocitar de afereza
trebuie sa fie de cel putin 6 luni;

Inainte de donare va fi examinata hemoglobina, iar valoarea minima trebuie sa fie >140 g/L
sau 8,7 mmol/L (hematocritul minim > 0,42). Pentru securitatea donorului nivelul
hemoglobinei nu trebuie sa scada dupa donare sub 110 g/L.;

Pentru 2 unitdti de concentrat eritrocitar autolog de aferezd poate fi acceptat nivelul minim al
hemoglobinei la discretia medicului responsabil.

Donatorii de concentrat eritrocitar pentru imunizare anti D

Aceasta sectiune nu este adresata programelor specifice de imunizare, dar donatorii de

concentrat eritrocitar pentru acest scop trebuie sd indeplineasca cel putin urmatorul minim de criterii:

a)

viitor;

b)

markerii infectiosi, care urmeaza a fi determinati, includ HBsAg si anticorpii anti HIV-1/2,
HCV, HTLV-VIIL, HBc, si testul NAT la HIV-ADN si HCV-ARN proviral. Trebuie sa se ia in
consideratie HBV-ADN din plasma;

determinarea extensiva a fenotipului eritrocitelor trebuie sa fie efectuata de cel putin doua ori;

pentru a se conforma schimbarilor survenite in criteriile de selectare a donatorilor si 1n testarea
la markerii infectiosi a dondrilor regulate de singe integru, care pot aparea in timp, programele
de imunizare trebuie:

sd retind probe din fiecare donare de concentrat eritrocitar, pentru a putea face o testare in

sa recalifice donarile anterioare conform actualului screening si, ori de cate ori este posibil, sa

testeze donatorul sau, n caz ca la moment este imposibil a efectua screening-ul si testarea donatorului
sau acestea sunt insuficiente pentru a exclude un risc anterior, sa testeze probele retinute;

c)

sd excluda colectarile anterioare de concentrat eritrocitar din standardele curente doar dupa o

evaluare atenta a riscurilor pentru donatorii imunizati si recipientii produselor plasmatice finale.

S. Donarile nominalizate si directionate

Desi donarea de sange este benevold, neremuneratd si anonima, in unele circumstante speciale

s-ar putea sd fie necesar a face uz de donari nominalizate. Aceasta trebuie sa se faca doar la indicatii
medicale argumentate.

Dondarile nominalizate
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Donarile nominalizate sunt donarile destinate unor pacienti nominalizati in baza unor indicatii
medicale. Aceste donari pot include membrii de familie, dar in acest caz medicul trebuie sd compare
beneficiile clinice ale pacientului cu riscul eminent. Circumstantele, in care se pot produce donarile
nominalizate sunt:

1. la pacientii cu tipuri rare de sange, in caz cd nu sunt disponibile dondri compatibile anonime;

2. 1n cazurile, cand transfuziile donatoror-specifice sunt indicate pentru imunomodulare sau
imunoterapie, de exemplu in procedura de pregatire pentru transplant de rinichi sau pentru
transfuziile de limfocite, menite sa produca un efect graft-versus-leucemie;

3. 1n anumite cazuri de trombocitopenie neonatala aloimund, de exemplu, cind nu sunt
disponibile plachete tip HPA si terapia IVIG este insuficienta.

Practica de a transfuza sange parental copiilor mici nu este lipsitd de risc. Mamele pot avea
anticorpi la antigenii prezenti pe eritrocitele, plachetele sau limfocitele copiilor, deaceea plasma
maternd nu trebuie sa fie transfuzata. Tatii nu trebuie sa serveasca drept donatori de celule pentru
nounascuti, deoarece anticorpii materni la antigenii transmisi prin ereditate de la tatd ar fi putut trece

.....

de la donatorii din familie comporta un risc sporit de GVHD, chiar si la persoanele imunocompetente.

Donarile directionate

Donarile directionate sunt donarile destinate unor pacienti nominalizati, in baza cererii de
donare, parvenite din partea pacientilor, rudelor, sau prietenilor. Oamenii deseori sunt Increzuti, ca
dondrile directionate sunt mai putin primejdioase decat dondrile benevole, neremunerate §i anonime,
desi nu este asa, ratele de depistare a markerilor bolilor infectioase fiind 1n general mai inalte in randul
donorilor directionati. Donarile directionate nu sunt considerate drept practica bund si trebuie sa fie
descurajate.

6. Un exemplu de chestionar al donatorului

1.Sunteti acum 1n stare buna de sdnatate? Da Nu
2.Exercitati o meserie sau practicati un hobby care implica riscuri? Da Nu
3. Ati fost sfatuit anterior sa nu donati sange? Da Nu
4. Ati avut vre-o febrd inexplicabild? Da Nu
5.Administrati actualmente careva medicamente, inclusiv aspirina? Da Nu
6.Ati facut recent careva vaccindri sau tratament stomatologic? Da Nu
7. Ati citit si inteles informatia privind SIDA? Da Nu
8. Sunteti purtator al virusului:

SIDA ? Da Nu

Hepatita ? Da Nu
9. Ati fost expusi in ultimele 12 luni in situatii de risc asa ca:
- sex riscant (fara prezervativ); Da Nu
- sex cu citiva partenert; Da Nu
- homosexuali (sex Intre barbati); Da Nu
- bisexuali (sex cu persoane de ambele sexe); Da Nu
- prostitutia (sex comercial); Da Nu
- partenerii sexuali cu persoana ce apartine grupelor expuse mai sus; Da Nu
- Intepaturi a Invelisului cutanat; Da Nu
- gauri pentru cercei; Da Nu
- tatuaje; Da Nu




- rituale religioase legate cu sange ? Da Nu
10. Ati avut 1n ultimul timp: Da Nu
o pierdere in greutate neasteptata;

- febra ne explicatad; Da Nu
- diaree indelungata; Da Nu
- marirea ganglionilor limfatici ? Da Nu
11. Intrebuintati droguri: Da Nu
- intravenos;

- 1n pastile; Da Nu
- fumati plante narcotice ? Da Nu
12. Ati fost bolnav de boli venerice: sifilis, gonoree, chlamidioza? Da Nu
13.Vi s-a spus vre-o data de antecedente familiale de boald Creutzfeldt-Jakob (CJD)? Da Nu
14.Ati implantat o grefa de cornee? Da Nu
15.Ati suferit vre-o data grefa de dura-mater? Da Nu
16.Ati fost tratat vre-o data cu extracte de hipofizd umana? Da Nu

Capitolul 8: Recoltarea de sange
1. Localurile pentru sedintele de recoltare

Atunci cand sedintele de recoltare a sangelui sunt efectuate de catre echipe mobile, este
necesard adoptarea unei atitudini realiste fatd de standardele de mediu. Localurile trebuie sa raspunda
unor exigente elementare pentru sdnatatea i securitatea atit a echipei mobile, cat si a donatorilor,
tinand cont de legislatia i reglementarile relevante. Momentele, la care se va atrage atentie, sunt
incdlzirea, iluminarea si ventilarea adecvatd, curdtenia generald, prezenta unui sistem sigur de
alimentare cu apa si electricitate, a instalatiilor sanitare adecvate, complianta cu reglementarile
antiincendiare, accesul satisfacdtor pentru descarcarea si incarcarea echipamentului de catre echipa
mobila, existenta unui spatiu suficient pentru a permite accesul la locul de recoltare, prezenta paturilor
pentru odihna. Un loc special trebuie prevazut pentru discutia confidentiala cu donatorul. Atunci cand
locul in care se recolteaza este permanent si se afla sub controlul Centrului de transfuzie, suplimentar
trebuie asigurate conditiile, care permit o intretinere corectd, de exemplu utilizarea unei pardoseli
lavabile si antiderapante, fara colturi inaccesibile, evitarea deschiderii geamurilor spre interior, etc.
Acolo unde este posibil, se recomanda utilizarea pentru ventilare a unui dispozitiv de aer conditionat,
pentru a evita necesitatea deschiderii ferestrelor. Ventilarea, reglarea temperaturii si al gradului de
umiditate trebuie sa fie adecvate pentru a se putea adapta la numarul maxim de persoane, care ar putea
fi in sala si la debitul de caldura, provenita de la echipamentul utilizat.

2. Echipamentul utilizat pentru sedintele de recoltare

Pentru procedurile de control al calitatii, aplicate echipamentului utilizat in timpul sedintelor de
donare, vedeti capitolul corespunzator.

Eticheta producdtorului de pe containerele de siange (containerele de siange din plastic si
sistemele de containere) trebuie sd contind urmatoarea informatie vizibild si cu ochiul liber: denumirea
si adresa producatorului, denumirea containerului de sange si/sau denumirea materialului plastic al
containerului de sange, denumirea, compozitia si volumul solutiei de anticoagulant sau aditive (daca
este), numarul de catalog si numarul lotului produsului. Se recomanda ca informatia de identitate a
producatorului si a containerului (numarul de catalog si numarul setului de container) precum si
numadrul de lot al producdtorului sa fie date sub forma de coduri lizibile si cu ochiul liber, si de aparate.

3. Verificarile si etichetarea care preced donarii
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« Containerele de sange trebuie sa fie verificate Tnainte de si dupa utilizare, pentru a se controla daca
nu prezinta defecte. Defectele pot fi ascunse in spatele etichetelor lipite pe container. Inainte de
utilizare containerul trebuie sa fie examinat Tn ceea ce priveste continutul (si aspectul) specificat a
solutiei de anticoagulant. Umiditatea anormald sau o decolorare a suprafetei containerului sau a
etichetei dupa deschiderea ambalajului sugereazd o scurgere printr-un defect. Dacd in oricare ambalaj
una sau mai multe containere sunt anormal de umede, toate containerile din acel ambalaj trebuie sa fie
aruncate.

* La momentul dondrii de sange, containerul de sange, precum si probele colectate pentru testare
trebuie sa fie etichetate pentru a identifica in mod unic donarea de sange. Sistemul de etichetare
trebuie sa respecte legislatia nationala relevantda si acordurile internationale. Donarea de sange trebuie
sa fie identificata printr-un numar de identificare unic, vizibil si cu ochiul liber, si de aparate. Numarul
unic de identificare poate consta dintr-un cod pentru organizatia responsabila de colectarea sangelui,
anul donarii si un numar de serie. Sistemul de etichetare tebuie sa asigure posibilitatea de urmarire
deplind a tuturor datelor relevante, inregistrate de institutia de colectare a sangelui, despre donator si
donarea de sange. Trebuie efectuatd o confruntare meticuloasd a identitatii donatorului cu etichetele
corespunzatoare acelei donari.

4. Pregatirea locului de flebotomie

Desi este imposibil a garanta 100% de sterilitate a suprafetei cutanate a locului de flebotomie,
trebuie sd existe o procedura strictd, standardizatd de pregatire a zonei de punctie. Este foarte
important ca solutia antiseptica utilizatd sa se usuce complet inainte de a efectua punctia venoasa.
Timpul necesar variaza in functie de produsul utilizat, dar trebuie sd fie nu mai mic de un minim
absolut de 30 secunde. Zona pregatita nu trebuie atinsa cu degetele Tnainte ca acul sa fie introdus in
vena.

5. Necesitatea unei punctii venoase reugite si a amestecarii corecte

Recoltarea trebuie facuta in felul urmator:

a) Acul trebuie sa fie inserat In vend din prima tentativa. Este acceptabila o a doua punctie
venoasa aseptica cu un ac nou si intr-un loc separat.

b) Trebuie sa fie garantatd o amestecare adecvatd a sangelui cu anticoagulantul pe durata
tuturor fazelor recoltdrii. Pentru a obtine acest lucru, se va atrage atentie la urmatoarele
detalii:

* cand sangele Tncepe sd curgd 1n containerul de colectare, este necesar sd fie imediat pus in contact
cu anticoagulantul si amestecat corespunzator;

» fluxul de sange trebuie sa fie suficient si neintrerupt. Donarea unei unitati de sange integru in mod
ideal nu trebuie sa depaseasca durata de 10 minute. Daca durata recoltdrii depdseste 12 minute,
sangele nu trebuie sa fie utilizat pentru prepararea plachetelor. Dacad durata recoltarii depaseste 15
minute, plasma nu trebuie sa fie utilizatd pentru prepararea factorilor de coagulare;

* 1in cazul aferezei, orice intrerupere neintentionatd a fluxului sanguin, care survine in timpul
procedurii, trebuie sa fie evaluatd in vederea unei excluderi posibile a acelui component sanguin;

* daca este utilizata agitarea manuala, containerul de sange trebuie intors la fiecare 30-45 secunde.
Daca este utilizata agitarea automata, este necesar a folosi un sistem validat corespunzator.

6. Manipularea containerelor pline si a probelor

Containerele de plastic trebuie sa fie verificate dupd donare pentru a decela eventualele
defecte. In timpul separdrii de la donator a containerului de sange din plastic, proaspat umplute, este
obligatorie folosirea unei metode complet eficiente de sudare a tubulaturii. Imediat dupa inchiderea
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containerului de colectare, continutul tubulaturii containerului trebuie sa fie amestecat de citeva ori cu
continutul acestuia prin masarea tubului Tn scopul excluderii coagularii singelui in tubulaturd. Probele
pentru testare trebuie sd fie prelevate direct din linia de recoltare sau din rezervorul de prelevare a
probelor al sistemului de colectare.

Organizarea trebuie sa fie Tn asa fel, incit sa se minimalizeze posibilitatea de eroare la
etichetarea containerelor cu sange si probelor de sange. Deaceea, se recomanda ca la fiecare pat sa
existe o masutd pe care sd se afle toate cele necesare manipularii probelor in timpul recoltarii si
etichetdrii. Prelevarea probelor la sfarsitul donarii trebuie sa se faca imediat dupa terminarea umplerii
containerului, intervalul dintre cele 2 manevre fiind cit mai scurt posibil. Containerul de sange si
probele corespunzatoare nu vor fi Tndepartate de pe masuta pe care s-a efectuat recoltarea decat dupa
ce se mai verifica o datd exactitatea etichetarii.

7. Cerinte speciale pentru afereza

Separarea si colectarea componentelor sanguine cu ajutorul separatoarelor de celule necesita un
spatiu de dimensiuni potrivite, o deservire i o intretinere regulatd a aparatelor si un personal adecvat
instruit pentru aceste operatiuni. Donatorul trebuie sia fie supravegheat indeaproape in timpul
procedurii si un medic familiarizat cu toate aspectele aferezei trebuie sa fie disponibil pentru a putea
interveni si acorda ingrijiri medicale de urgentd, in cazul aparitiei unor reactii adverse. Colectarea unor
cantitati adecvate de granulocite de afereza necesitd premedicatia donatorului. Se va evalua riscul
potential al donatorului Tn comparatie cu beneficiile anticipate ale recipientului.

Premedicatia donatorilor cu corticosteroizi nu este recomandatd, deoarece securitatea unui
asemenea tratament nu a fost evaluatd in timp. Premedicatia sistematicd a donatorilor, cu scopul de a
creste cantitatea componentelor sanguine recoltate nu este recomandatd. Volumul de sange
extracorporeal nu trebuie sa depaseasca 13% din volumul estimat de sange al donatorului.

8. Reinjectarea globulelor rogsii donatorilor supusi unei afereze manuale

Dat fiind faptul, ca cel mai mare pericol inerent al aferezei manuale este schimbarea a doua
containere de concentrate eritrocitare in timpul centrifugarii lor §i reinjectarea donatorilor, pentru a
evita aceasta situatie este absolut necesar a avea un sistem adecvat de identificare. De exemplu,
donatorul poate fi rugat sa semneze eticheta containerului si sa-si confirme semnatura inainte de a i se
reinjecta globulele rosii, desi responsabilitatea finala revine persoanei responsabile de aceastad
procedura. In plus, se poate utiliza un sistem de numerotare integrald pentru a marca tubul pilot al
containerelor de plastic, inscriind apoi numarul pe mana donatorului.

9. Pastrarea probelor donatorului

Pastrarea probelor donatorului pentru o perioadda de timp poate furniza informatii utile.
Asigurarea unor asemenea sisteme depinde de disponibilitatea unor resurse umane si financiare
adecvate.

10.  Documentatia clinica a donatorului

In timpul sedintelor de donare a sangelui se vor face Tnregistrari, care sa cuprinda urmatoarele
date:

1.  data, numarul de donare, identitatea si istoricul medical al donatorului;

2. data, numarul de donare, identitatea si istoricul medical al donatorului pentru fiecare donare
nereusita, cu motivele de nereusita a donarii;

3. lista donatorilor suspendati cu motivele de suspendare;

4. detalii depline privind oricare reactie adversa apdruta la un donator la oricare etapa a procedurii;

5. pentru donatorii de afereza: volumul colectdrii, volumul sangelui procesat, volumul solutiei de
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inlocuire si volumul anticoagulantului.

Pe cit este posibil registrele sedintelor de donare a singelui trebuie sa permitd personalului de
transfuzie a sangelui identificarea fiecarei etape importante, asociate cu donarea. Aceste Inregistrari
trebuie sa fie utilizate pentru intocmirea de statistici periodice, pe care le va studia responsabilul de
resort pentru sedinta de donare a sangelui, pentru a intreprinde masurile considerate a fi necesare.

11. Managementul reactiilor adverse la donatori

O atentie speciala trebuie sa fie acordatd tututror donatorilor, la care este identificat un episod
advers datorat dondrii de singe. In caz de un episod sau reactie adversa (vedeti Tabelul de mai jos cu
exemple de reactii adverse), donatorul trebuie sa fie trimis cat mai repede posibil la persoana
responsabila / medicul responsabil. Trebuie sd fie identificatd cauza episodului advers si Intreprinse
masuri corective si preventive. Toate situatiile, Tmpreuna cu masurile corective si preventive, trebuie
sd fie documentate in fisele donatorului si a sistemelor de calitate drept nonconformitate/ eroare.
Reactiile adverse severe la donatori trebuiesc aduse la cunostinta sistemului stabilit la nivel national.

Tabelul 7

Reactii locale datorate inserarii acului

Leziuni vasulare: Hematoame
Punctie arteriala
Tromboflebita

Leziuni ale nervilor Vatamarea nervului
Viatamarea nervului printr-un hematom

Alte complicatii Leziuni de tendon
Reactie alergica (locala)
Infectie (locald)

Reactii generale

Reactie vasovagala De tip imediat
De tip Intarziat

Complicatii rare, importante

Datorate leziunilor vasulare Pseudoanevrism de arterd brachiald
Fistula arteriovenoasa

Sindrom de blocare
Tromboza de vena axilara

Accidente Accidente datorate sincopei vasovagale
Alte tipuri de accidente
Reactii cardiovasculare Angina pectorala

Infarct miocardic
Ischemie cerebrala

Datorate procedurilor de afereza Reactie alergica sistemica
Anafilaxie

Hemoliza

Embolism aerian

Reactii adverse datorate colectarii de sdnge

In caz de un episod advers la donatori, institutiile de colectare a sangelui trebuie sa asigure
aplicarea unor proceduri corespunzatoare in urmatoarele domenii:

11.1 Tratament

 tratamentul complicatiilor datorate dondrii de sange este descris in procedurile standard de operare;
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» personalul este instruit adecvat si cu regularitate pentru a putea observa semnele precoce ale unei
complicatii si a fi apt de a raspunde imediat prin actiuni corespunzatoare;

* in fiecare local de colectare se va rezerva un loc special pentru menajarea donatorilor care sufera
complicatii;

* donatorul este sub supraveghere pana la recuperarea deplind, iar in cazul unui episod de complicatie
grava, serviciul de colectare a sdngelui intretine contactul cu donatorul pana la disparitia complicatiei
sau pana la stabilizarea starii donatorului;

11.2. Documentatia

* tratamentul §i consecintele tuturor complicatiilor datorate dondrii de sange, apdrute la oricare etapa
a procedurii, sunt deplin documentate;

* medicul supraveghetor este informat in dependenta de gravitatea complicatiei;

* datele dunt colectate si analizate pentru a initia actiuni corective, care ar putea preveni sau
minimaliza pe viitor gravitatea complicatiilor;

» reactiile adverse grave sunt aduse la cunostinta autoritatilor corespunzatoare;

11.3. Prevenirea

* donatorii potentiali sunt informati despre posibilitatea aparitiei unor reactii adverse la donarea
sangelui si sunt informati despre prevenirea acestora;

* instruirea personalului, care colecteaza sange trebuie sa includd prevenirea, recunoasterea, in
special a semnelor precoce ale complicatiilor si tratarea complicatiilor;

* existd un medic responsabil de supravegherea medicala a procedurii de colectare a sangelui si
fiecare sedintd este efectuata de profesionisti calificati in domeniul de s@natate;

11.4. Informarea donatorului

e atunci cand apare o reactie adversd, donatorul este informat despre reactie, tratamentul acesteia si
rezultatul asteptat. Donatorului trebuie sa i se ofere oportunitatea de a contacta medicul la telefon in
orice timp;

« personalul de colectare instructeaza donatorul privitor la ingrijirea in perioada de postcolectare si
tine donatorul sub supraveghere pani la plecarea acestuia. In particular, un donator, care a suferit
anterior reactii vasovagale, trebuie sd fie informat despre riscul de colaps tardiv. Donatorul nu trebuie
sd conduca un automobil sau sd revina la lucru Tn urmatoarele cateva ore daca colapsul tardiv ar putea
expune donatorul sau alte persoane unui risc.

Capitolul 9: Principiile prepararii componentelor sanguine

1. Componentele sanguine — de ce trebuiesc utilizate ?

In trecut terapia prin transfuzii se baza, in mare parte, pe utilizarea sangelui integru. Chiar daci
sangele integru continud sa se mai utilizeze in anumite circumstante limitate, tendinta terapiei moderne
prin transfuzii este de a utiliza componentul specific, care este indicat clinic. Componentele sunt acei
constituenti terapeutici ai sangelui, care pot fi preparati prin centrifugare, filtrare si congelare, folosind
metodologia clasica a bancilor de sange.

Transfuziile sunt utilizate 1n principal in urmatoarele scopuri:
* mentinerea capacitatii de transport a oxigenului / bioxidului de carbon ;

* remedierea tulburdrilor de sangerare si coagulare.

Este evident, ca un singur produs, sangele integru, nu este intotdeauna cel mai potrivit produs
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pentru realizarea tuturor acestor scopuri, decit daca pacientul, care necesitd tratament, suferd de
carente multiple. Dar, chiar i in acest caz, pierderea progresiva a calitdtilor siangelui integru la
pastrare 1l face nepotrivit pentru o asemenea substitutie. Pacientii trebuie sd primeasca componentul
necesar pentru a corecta deficitul lor specific. Prin aceasta se evitd o infuzie inutild si posibil
primejdioasa de un surplus de constituenti. Trecerea de la colectarea sangelui in flacoane de sticla la
sistemele de containere de plastic multiple a facilitat in mare masurd prepararea componentelor de
inalta calitate. Considerentele de pastrare sunt unul din principalele motive de promovare a utilizarii
componentelor sanguine. Conditiile optime de pastrare si in consecintd durata de viatd variaza pentru
diferite componente. Eritrocitele 1si pastreazd mai bine proprietatile daca sunt refrigerate. Constituentii
plasmatici 1si pastreazd mai bine calitatea in stare congelatd, pe cand pastrarea plachetelor se face la
temperatura camerei cu agitare continud. Astfel, atunci cand sangele integru este pastrat refrigerat, se
satisfac numai exigentele de pastrare a eritrocitelor, cu pierderea eficientei terapeutice a majoritatii
celorlalti constituenti.

Terapia cu componente prezintd, de asemenea, avantaje logistice, etice si economice. Majoritatea
pacientilor, care necesita transfuzie, nu au nevoie de o unitate ntreagd de plasma si cu sigurantd nu in
raport de 1 la 1. Astfel, producerea de derivati plasmatici poate fi facilitatd de utilizarea eritrocitelor
mai degraba decit a sangelui integru. Deleucocitarea poate imbundtati si mai mult calitatea
componentelor sanguine.

2. Procedura de preparare

Componentele sanguine pot fi preparate in timpul prelevarii, folosind tehnica de afereza. In
acest fel pot fi obtinute plasma, leucocitele, plachetele si concentratele eritrocitare. Alternativ, se poate
preleva sange integru prin metoda traditionald, acesta fiind ulterior prelucrat, obtinandu-se
componentele sanguine. Datoritd riscului de deteriorare potentiald a activitdtii 1 functiilor
componentelor sanguine labile, conditiile de pastrare si intervalul de timp dinainte de procesare sunt
de o importanti vitald pentru prepararea componentelor. Intirzierile in preparare sau conditiile proaste
de pastrare pot afecta in mod advers calitatea produselor finale.

3.  Alegerea anticoagulantului si a sistemului de containere

Sangele integru este recoltat Intr-un container continand o solutie de anticoagulant. Solutia
contine citrat §i nutrienti celulari, cum ar fi glucoza si adenina. Primele faze de centrifugare vor
inlatura mai mult de jumatate din acesti nutrienti din eritrocitele reziduale. Astfel, pare mult mai logic
sd se furnizeze nutrientii necesari celulelor, folosind un mediu de resuspendare in loc de incorporarea
lor 1n solutia anticoagulanta initiald. Produsele de plastic, utilizate pentru recoltarea sangelui, afereza
si prepararea componentelor trebuie sa fie compliante, in plus la corespunderea lor scopului
tehnologic respectiv, si cerintelor respective din Farmacopeea FEuropeana cu privire la
hemocompatibilitate. Polivinil hloridul (PVC) se considera a fi satisfacator pentru pastrarea
concentratului eritrocitar. Trebue sa se asigure biocompatibilitatea oricaror materiale plastice utilizate.
Pastrarea plachetelor de la + 20 °C la + 24 °C necesitd un material plastic cu pearmibilitate sporita
pentru oxigen. Aceasta poate fi asigurat de materiale plastice cu proprietdti chimice si/sau fizice
alternative. Trecerea plastificatorilor Tn sange sau componentele lui nu trebue sa prezinte nici un risc
pentru recipient. Orice trecere posibild de adezivi de la etichete sau de alte elemente trebuie sd fie 1n
limitele acceptabile pentru securitatea produselor. Se vor lua masuri pentru minimizarea nivelului de
substante toxice reziduale dupa sterilizare, de exemplu oxid de etilen. Ori de cate ori se introduce un
material plastic nou, trebuie sa se efectueze un studiu adecvat de preparare si/sau pastrare a
componentelor. Se vor lua in consideratie urmatorii parametri:

* concentrat eritrocitar: glucoza, pH-ul, hematocritul, hemoliza, ATP, lactatul, potasiul extracelular
si 2,3-bisfosfogliceratul;

* plachete: pH-ul, pO,, pCO,, ionii de bicarbonat, glucoza, acumularea de lactat, ATP,
eliberarea LDH, eliberarea beta-tromboglobulinei, raspunsul la socul hipotonic si fenomenul de
tromba;

* plasma: Factorul VIII si semnele de activare a coagularii, de exemplu complexele trombin -
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antitrombin.

Aceste studii in mod normal trebuie sa fie efectuate de producator inainte de implementarea
noilor materiale din plastic, iar rezultatele puse la dispozitia serviciului de transfuzie a sangelui.
Evaluarea noilor materiale plastice pot fi completate prin evaluarea recuperarii i supravetuirii in vivo
a concentratului eritrocitar autolog la 24 ore post transfuzie si prin evaluarea recuperarii, supravietuirii
plachetelor si incrementelor corectate a numarului lor.

Pentru a mentine un sistem inchis pe parcursul intregii proceduri de separare, trebuie sa fie
utilizatd o configuratie de containere multiple, fie pregatita, fie ambalata steril. Design-ul si aranjarea
sistemului de ambalare trebuie sa fie astfel, incat sa permitd prepararea in conditiile de sterilitate
necesare a componentului dorit. Desi pentru toate etapele de preparare a componentelor se recomanda
utilizarea doar a sistemelor inchise, uneori, datoritd constrangerilor locale intr-un mediu special
conceput pentru a minimaliza riscul de contaminare bacteriand, se poate dovedi necesara utilizarea
sistemelor deschise. Atunci cidnd sunt utilizate sistemele deschise, se va atrage atentie deosebitd
utilizarii unor proceduri aseptice. Eritrocitele astfel preparate trebuie sd fie transfuzate timp de 24 ore
dupa procesare. Plachetele astfel preparate trebuie sa fie transfuzate timp de 6 ore dupa procesare.

4. Principiile de centrifugare

Comportamentul de sedimentare a celulelor sanguine este determinat de marimea lor, precum
si de diferenta de densitate dintre ele si lichidul nconjurdtor (vedeti Tabelul 8). Alti factori sunt
vascozitatea mediului si flexibilitatea celulelor, care depind de temperaturd. Temperatura optima, cu
luarea 1n consideratie a acestor factori este de +20°C sau mai mult.

Tabelul 8
Densitatea medie Volumul mediu
(g/ml) (107" litri)

Plasma 1,026

Plachete 1,058 9

Monocite 1,062 470

Limfocite 1,070 230

Neutrofile 1,082 450

Eritrocite 1,100 87

Volumul si densitatea principalilor constituenti ai sangelui

In prima fazi de centrifugare, lichidul inconjuritor este doar un amestec de plasma si solutie de
anticoagulant. Leucocitele si eritrocitele in aceasta faza se sedimenteaza mai repede decat plachetele,
deoarece ambele au un volum mai mare decat cel al plachetelor. Intr-o faza ulterioara, in functie de
durata si viteza de centrifugare, majoritatea globulelor rosii §i a leucocitelor se depun in jumatatea
inferioard a containerului, in timp ce partea superioard contine plasma bogatd in plachete. O
centrifugare mai indelungata rezultd in sedimentarea plachetelor, antrenate de o forta proportionala cu
patratul numarului de turatii pe minut si cu distanta fiecarei celule fatd de centrul rotorului, in timp ce
leucocitele, care acum se gdsesc Intr-un lichid de densitate mai mare (masa eritrocitar), se deplaseaza
in sus. La sfarsitul centrifugérii plasma acelulara se gaseste in partea superioara a containerului si
eritrocitele in partea inferioara. Plachetele se acumuleazd deasupra stratului de eritrocite, pe cand
majoritatea leucocitelor se gasesc imediat dedesubt, in cei 10 ml de concentrat eritrocitar. Celulele
hematopoietice progenitoare au caracteristici similare celulelor mononucleare ale sangelui. Totusi, ele
pot fi contaminate de celule imature sau maligne descendente din diferite linii hematopoietice, care
deseori au dimensiuni mai mari i densitati mai mici decat celulele mature corespunzatoare lor. Ceea
ce trebuie de facut este selectarea conditiilor de centrifugare, cum ar fi forta de gravitatie, acceleratia,
timpul, deceleratia, etc, care vor determina compozitia componentului dorit, adica daca se doreste a
obtine plasmd bogatd 1n plachete, centrifugarea trebuie opritd inainte de faza in care incepe
sedimentarea plachetelor. O vitezd joasd de centrifugare va permite usoare variatii in timpul
centrifugarii. Daca este nevoie de plasma acelulard, centrifugarea rapida pentru un interval de timp
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adecvat va permite separarea in plasma acelulard si concentrat dens de celule. Este important ca
conditiile optime pentru o separare buna sa fie standardizate cu grija pentru fiecare centrifuga in parte.
Pentru prepararea componentelor din sange integru exista posibilitatea selectarii procedurii de
centrifugare. Tabelul 9 prezinta cinci metode diferite de realizare a primei faze de separare a sangelui
integru, precum si compozitia aproximativad a componentelor initiale rezultante. Alegerea fazei de
separare initiala influenteaza In mare masurd metodele de procesare a fractiilor initiale. Aceasta da
nastere unui sistem de preparare interdependentd a unui component sanguin, ceea ce necesitd
specificari cu referire la etapa de separare initiala.

5. Separarea
5.1 Separarea dupa centrifugarea initiala

Dupa centrifugare, sistemul de containere este inlaturat cu grija din centrifuga. Containerul
primar se plaseaza intr-un sistem de extractie a plasmei si straturile se transfera, unul céate unul, in
containerele satelite, in sistem Inchis. Trebuie de ales intre a separa sau nu stratul leucoplachetar de
concentratul celular. Separarea stratului leucoplachetar prezintd avantajul cd concentratul eritrocitar
obtinut este partial deleucocitat §i va ramane sdrac in agregate pe durata pastrarii. Mai mult,
eritrocitele pot fi resuspendate intr-o solutie, menitd sa ofere conditii optime pentru pastrarea
eritrocitelor, ex. Solutie salind-adenind-glucoza-manitol (SAGM). Resuspendarea poate inca fi
efectuatd in sistem inchis. Plasma acelulard acum poate fi congelatd si pastratd ca plasma proaspat
congelatd pentru a fi utilizata ca atare sau drept materie prima pentru prepararea altor produse.Tabelul
O prezintd o estimare a rezultatelor, care pot fi obtinute in urma utilizdrii centrifugarii initiale (4
optiuni) sau filtrarii initiale (1 optiune). In functie de tehnica aleasd pentru prepararea componentului:

* metodele I si II vor fi urmate la o recentrifugare a plasmei bogate in plachete pentru prepararea
plasmei acelulare si concentratului de plachete;

* metoda III va fi urmata la prepararea concentratului plachetar din stratul leucoplachetar.

5.2 Separarea dupa filtrarea initiala

Sangele integru poate fi filtrat pentru a fi deleucocitat Tnainte de centrifugarea de inaltad viteza.
Aceasta procedura permite obtinerea unei separari in plasma practic acelulard si concentrat eritrocitar
deleucocitat (si deplachetat).

Tabelul 9
Metoda I 11 111 I\% \%
Filtrare initiala nu nu nu nu da
Viteza de . . . N N .
. joasa joasa inalta inalta inalta
centrifugare
plasmd + stratul 9 plasma + stratul 9 pl.asma} *
N plasma + plasma + |eritrocite
Separare in leucoplachetar +|° . . leucoplachetar + [* .~ . .
. . eritrocite . . eritrocite leucocite
eritrocite eritrocite
depleted
Fractiuni brute
rezultante:
- plasma, volumul |200-280 ml 200-280 ml  |270-320 ml 270-330 ml  |240-290 ml
- plachete 70-80% 70-80% 10-20% 10-20% <1%
- leucocite 5-10% 5-10% 2-5% 2-5% <0,01%
Eritrocite:
- Hematocrit 0,75-0,80 0,65-0,75 0,85-0,90 0,80-0,90 0,80-0,90
- plachete 5-15% 20-30% 10-20% 80-90% <1%
- leucocite 25-45% 90-95% 25-45% 95-98% <0,01%
Stratul
leucoplachetar:
- Hematocrit 50-70% 40-60%
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- eritrocite 10-15% 10-15%
- plachete 10-25% 80-90%
|- leucocite 60-70% 50-70%

Cinci metode diferite de separare initiald a sangelui integru si compozitia aproximativa a fractiilor
obtinute (cifrele se refera la o donare standard de 450 ml + 10%, prelevata in 60-70 ml de
anticoagulant).

5.3.  Alte principii de separare
Centrifugarea zonala

Sedimentarea celulelor sanguine poate fi atinsa, exercitand asupra unui flux sanguin o forta
centrifugd mai mult sau mai putin perpendiculard pe directia fluxului. Eficienta separarii depinde de
raportul dintre forta centrifuga si velocitatea fluxului. La un raport nalt plasma obtinuta este saraca in
plachete, iar la un raport jos poate fi obtinutd plasma bogata in plachete. Exista mai multe dispozitive
acest principiu. Centrifugarea zonala isi gaseste aplicare suplimentara in eliminarea proteinelor
plasmatice din suspensia de celule sanguine. O unitate de celule sanguine este introdusa in cosul
centrifugii; apoi se mentine un flux de lichid de spalare, pana ce concentratia de proteine a efluentului
este redusa suficient de mult. Se opreste centrifugarea si se recolteaza o suspensie de celule sanguine
"spalate". Acelasi principiu este utilizat de asemenea la addugarea si Tnlaturarea crioprotectorului
inainte de congelare si dupa decongelarea suspensiilor de celule sanguine Tn mediu crioconservant.

Centrifugarea cu delimitare densitationala

Centrifugarea cu delimitare densitationald a sangelui, maduvei osoase sau a stratului
leucoplachetar de asupra unui start cu o densitate de 1,077 g/ml duce la formarea unui strat de celulele
mononucleare, ce se mentine la suprafata si a unei capsule de eritrocite si granulocite, care au penetrat
prin mediul de separare in functie de densitatea celulelor respective. Separarea cu delimitare
densitationala este aplicatd in general pentru separarea in baza diferentelor de densitate a celulelor, dar
si de asemenea pentru separarea celulelor asociate cu eritrocitele in rozete de celulele, care nu sunt
asociate in rozete.

Centrifugarea in contracurent (elutriere)

Celulele, supuse concomitent actiunii unui flux de lichid si a unei forte centrifuge de directii
opuse tind sa se separe in functie de dimensiunile lor. Aceastd proprietate a fost folositd in
separatoarele celulare pentru a obtine concentrate de plachete de aferezd cu continut scazut de
leucocite, continut care, in cazul anumitor aparate, poate sa scada pana la valoarea specifica
deleucocitarii, aproximativ <10° leucocite/unitate. Folosind centrifugi speciale, centrifugarea in
contracurent este de asemenea utilizatd pentru a separa subpopulatiile de celule mononucleare,
obtinute din singe sau din maduva osoasa.

Filtrarea

In prezent pentru prepararea componentelor sanguine sunt disponibile 2 tipuri de bazi de
filtrare:
. separarea plasmei de sange prin filtrare in flux Incrucisat;

. eliminarea leucocitelor din suspensiile celulare prin filtrarea In profunzime sau prin filtrarea de
suprafata.

Filtrarea in flux incrucisat

Atunci cand sangele curge de-a lungul unei membrane cu astfel de dimensiuni ale porilor, care
permit trecerea liberd a proteinelor plasmatice, dar nu permit trecerea celulelor sanguine, se poate
obtine plasma acelulard prin filtrare. Au fost elaborate dispozitive de plasmaferezd, n care un sistem
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de pompare preleveaza sange din vena donatorului, il amestecd la o ratd constantd cu solutie de
anticoagulant si apoi il dirijeaza de-a lungul unei membrane permeabile pentru plasma (sistem de
membrane plate sau de fibre goale in interior). Sangele este sub influenta a doud presiuni: una paralela
cu membrana, pentru mentinerea unui flux de sange de-a lungul acesteia si alta perpendiculara pe
membrand, presiunea de filtrare propriu-zisa. Acest sistem Impiedica acumularea celulelor pe
membrand atunci cand plasma este inlaturata din singe (hematocritul in sistem poate creste de la 0,40
la 0,75). In unele dispozitive, velocitatea fluxului paralel cu membrana este sporiti de o actiune
turbionara suplimentard sau de miscarea membranei. La atingerea volumului specificat de celule
extracorporale, celulele sunt reinfuzate donatorului, §i se incepe urmatorul ciclu pana la obtinerea
volumului dorit de plasma acelulara.

Filtrarea profunda si superficiala

limfocitelor, aceste celule sunt mai lesne decét eritrocitele retinute de o matrice de filtrare din fibre.
Pentru filtrele, utilizate in deleucocitarea concentratelor de globule rosii, au fost recunoscute patru
mecanisme de captare:

a) activarea plachetelor, care determina celulele sa se fixeze pe fibrele situate in partea superioara a
filtrului, urmata de interactiunea plachetelor fixate si a granulocitelor;

b) activarea granulocitelor, provocata de un alt tip de fibre, care determina aceste celule sa se fixeze
in partea din mijloc a filtrului;

C) obstructia limfocitelor in porii si ramificatiile materiei fibroase foarte fine din straturile inferioare
ale filtrului. In prezent pentru prepararea filtrelor de leucodepletie, destinate concentratelor
eritrocitare, se utilizeaza paiete injectate de materie fibroasa, prezentand diferite dimensiuni de pori si
grosimi de fibre;

d) tratamentul suprafetei materialului, din care sunt facute filtrele, permite fabricarea filtrelor, care
prin separare reduc leucocitele contaminante din concentratele plachetare si pot impiedica activarea
plachetelor.

Filtrele, utilizate pentru inlaturarea leucocitelor din eritrocite sau plachete prezinta diferente
importante de eficacitate si de capacitate de filtrare. In afara de proprietitile filtrelor, rezultatul final
al filtrarii este influentat si de numerosi parametri ai procesului (de exemplu, rata de curgere,
temperatura, amorsarea sau spalarea), si de proprietatile componentului de filtrat (ex.: antecedentele
de pastrare a componentului, numarul de leucocite si numarul de plachete). Atunci cand este stabilita
o procedura standardizata de filtrare, trebuie stabilite limite pentru toate variabilele care influenteaza
eficacitatea filtrarii, iar Procedurile Standard de Operare (PSO) trebuie sa fie deplin validate pentru
conditiile de utilizare.

Componentele saracite in leucocite

Introducerea oricarui procedeu de eliminare a leucocitelor, fie prin filtrare, fie prin tehnici
speciale de centrifugare, necesitd o validare atentd. Pentru numararea leucocitelor de dupa reducerea
leucocitelor trebuie sa fie utilizatd o metoda corespunzatoare de numarare. Aceastd metoda trebuie sa
fie validatd. Validarea trebuie sa fie efectuata de catre institutia de colectare a sangelui, folosind
instructiunile producatorului privitoare la eliminarea leucocitelor si alte aspecte ale asigurarii calitatii
componentelor, inclusiv ale plasmei pentru fractionare. Pentru a putea compara si selecta filtrele
destinate eliminarii leucocitelor, producatorii vor prezenta date privind performanta sistemului lor in
conditii definite. Producatorii vor prezenta de asemenea datele de performanta privind variatiile
dintre diferite modificatii ale aceluiasi tip de filtru si dintre loturi institutiei de colectare a sangelui.
Pentru a calcula marimea probei necesare pentru validarea si controlul procesului de eliminare a
leucocitelor au fost elaborate modele matematice. Dupa validarea completa a procesului, pentru
detectarea oricaror devieri ale procesului si/sau procedurilor se pot utiliza asa instrumente ca
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controlul statistic al procesului in timpul derularii acestuia. La donarea sangelui de catre donatorii cu
anormalitati ale eritrocitelor (ex. Anemie falciforma) pot aparea unele probleme, deoarece nu poate
fi obtinuta o eliminare adecvata a leucocitelor; aici se impune o procedurd mai detalizata de control
al calitatii (ex. numdrarea leucocitelor la fiecare donare). Calitatea eritrocitelor necesitd investigatii
suplimentare dupa procesul de filtrare.

Deplasmatizarea (spalarea) componentelor celulare

Aceastd tehnica este utilizatd ocazional, cidnd existd o necesitate de componente sanguine
celulare cu un nivel foarte jos de proteine plasmatice.

6. Crioprecipitarea

Separarea unor proteine plasmatice, mai important a Factorului VIII, fibronectinei si
fibrinogenului, poate fi atinsd profitindu-se de solubilitatea lor redusd la o temperaturd joasi. in
practicd, aceasta se obtine prin congelarea unitdtii de plasma, decongelarea si centrifugarea ei la
temperatura joasa. Detaliile referitoare la conditiile de congelare, decongelare si centrifugare necesare
pentru producerea de crioprecipitat, sunt expuse in Capitolul «Crioprecipitatul ».

7. Congelarea i decongelarea plasmei
7.1 Principiu

Congelarea este o etapi extrem de importantd pentru conservarea factorului VIII plasmatic. In
timpul congelarii se formeaza gheatd pura si substantele plasmatice dizolvate sunt concentrate n apa
ramasa. La depdsirea pragului de solubilitate a acestora, fiecare substanta formeaza cristale, dar acest
fenomen poate fi influentat de anticoagulantii utilizati. Studii complementare privind acest aspect
sunt in desfasurare. Formarea ghetii depinde de viteza de extractie a caldurii, pe cind deplasarea
substantelor depinde de gradul lor de difuziune. La o viteza joasa de congelare, ritmul formarii ghetii
nu este suficient de rapid pentru a impiedica difuzarea substantelor, exista o concentratie progresiva
de substante in mijlocul unei unitati plasmatice. Deoarece toate substantele sunt deplasate simultan,
moleculele factorului VIII sunt expuse un timp Tndelungat unei concentratii mari de si astfel sunt
inactivate. La o vitezd inalta de congelare, ritmul formadrii ghetii depaseste viteza de deplasare a
substantelor i mici colectii de substante solidificate sunt prinse omogen in gheatd fara a se realiza un
contact prelungit intre sarurile puternic concentrate si Factorul VIII. Pentru a se obtine acumularea
maxima a Factorui VIII, plasma trebuie sd fie congelatd la -30°C sau mai putin. Atunci cind
solidificarea plasmei dureaza mai mult de o ord, are loc o diminuare a factorului VIII in timpul
congeldrii. Acest lucru poate fi monitorizat prin determinarea continutului total de proteine intr-o
probd de plasma congelata, prelevata din nucleul produsului format; aceasta concentratie de proteine
trebuie sd fie identica cu continutul proteic total al plasmei inainte de congelarea ei. O viteza optima
de congelare poate fi obtinutd atunci cand se atinge o extractie de cdldurd de 38Kcal/ord per unitate
de plasma, procesul putand fi monitorizat prin utilizarea de termocupluri. Pentru ca aceste tehnici sa
poata deveni elementele unei practici cotidiene coerente, trebuie ca personalul bancilor de sange sa
cunoasca bine atat rationamentul care le sustine, cat si limitarile si potentialele capcane.

7.2 Metode de congelare

In timpul congelarii plasmei, viteza de ricire trebuie sa fie cat mai mare posibila, iar optim ar fi
sd se ajungd la o temperaturd, in mijlocul plasmei, de -30°C sau mai scazuta, timp de maximum 60
minute. Experienta demonstreaza, ca fara utilizarea unui congelator instantaneu pentru a atinge aceasta
temperaturd sunt necesare cateva ore. Durata poate fi redusa, spre exemplu, cu ajutorul urmatoarelor
mijloace:

* plasma trebuie sa fie dispusd omogen pentru a maximiza expunerea la procesul de congelare (ex.
containerile asezate orizontal sau In forme speciale la plasarea lor verticald), imersia intr-un mediu cu
temperatura foarte joasa;
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* daca se utilizeaza un mediu lichid, trebuie sa se asigure faptul, ca solventul nu poate sa penetreze
prin container.

7.3 Metode de decongelare

Unitatile congelate trebuie manevrate cu grija, dat fiind faptul cd containerile se pot sparge
foarte usor. Pentru a exclude prezenta oricaror defecte sau scurgeri, integritatea ambalajului trebuie sa
fie verificata Tnainte de si dupa decongelare. Containerele, care prezinta scurgeri, se Tnlatura. Produsul
trebuie sa fie decongelat imediat dupa extragerea sa din stocuri, intr-un mediu controlat corespunzator,
la +37°C 1n conformitate cu o procedurd validatd. Dupa decongelare plasmei, continutul containerului
trebuie sa fie inspectat pentru a se asigura cd nu prezintd nici un crioprecipitat insolubil la finalul
procedurii de decongelare. Produsul nu trebuie utilizat dacad prezinta material insolubil. Pentru a
conserva factorii labili, plasma trebuie sa fie utilizatd imediat dupa decongelare. Plasma nu trebuie sa
fie recongelatd. Decongelarea plasmei este o parte componentd inevitabild a unor procese
contemporane de inactivare virald, dupa care produsele pot fi recongelate. Pentru a pdastra
componentele labile, compusul final trebuie sa fie utilizat in scopuri clinice imediat dupa decongelare
si nu poate fi recongelat.

8. Utilizarea unui sistem deschis i a dispozitivelor pentru conectare sterild

Se recomanda ca oricare elaborare noua in prepararea componentelor, care implicd un sistem
deschis, sa fie obiectul unor testdri serioase 1n timpul fazei de elaborare, ce vizeaza mentinerea
sterilitatii. Componentele sanguine preparate in sistem deschis trebuie sd fie folosite cat mai repede
posibil. Componentele, preparate cu ajutorul dispozitivelor cu conectare sterild deplin validate, pot fi
pastrate ca si cand ar fi fost preparate in sistem Tnchis. Monitorizarea trebuie sa se efectueze prin
testarea cu presiune a tuturor conexiunilor si regulat cu ajutorul testelor de tractiune.

9. Alte metode

9.1 Componentele sanguine gama-iradiate — profilaxia GVHD

Prezenta limfocitelor viabile in produsele sanguine poate antrena, la pacientii imuno-
compromisi grav, o reactie fatald a grefei impotriva gazdei, spre exemplu la pacientii aflati sub
tratament imunosupresiv, la copiii cu sindroame de imunodeficientd gravd si la noundscutii cu
greutate joasa la nastere. Alte categorii de pacienti sunt de asemenea supuse unui risc de asemenea
complicatie rar Intalnita, spre exemplu in urma unei transfuzii intrauterine, unei transfuzii intre
membrii unei familii si in urma transfuziei de componente HLA-compatibile. Limfocitele pot fi lipsite
de viabilitate prin expunere la o radiatie ionizantd. Acest tratament nu antreneazd nici o dauna
semnificativa pentru celelalte componente sanguine, si deaceea un component iradiat poate fi
administrat fard primejdie tuturor pacientilor. Protocolul ar trebui sd garanteze, ca nici o parte a
componentului nu primeste o dozad inferioara valorii de 25 Gray sau peste 50 Gray. Timpul de
expunere trebuie sa fie standardizat pentru fiecare sursd de iradiere si re-validat la intervale potrivite
de timp 1n functie de timpul de Tnjumatatire a izotopului. Produsele de globule rosii pot fi iradiate 1n
orice moment timp de 14 zile dupd colectare si dupa aceasta pot fi pastrate pana in ziua a 28-a de la
colectare cu exceptia celulelor menite pentru transfuzii intrauterine sau neonatale masive, care trebuie
sa fie utilizate timp de 5 zile din momentul donarii §i de preferintd timp de 24 ore din momentul
iradierii. Plachetele iradiate pot fi utilizate pand la data initiala de expirare. Se recomanda sa se
utilizeze etichete sensibile la radiatii, care atesta ca componentul a fost iradiat.

9.2  Profilaxia infectiei CMV transmise prin transfuzie

Citomegalovirusul (CMV) este un agent infectios frecvent intélnit, care poate fi transmis in
timpul transfuziei componentelor sanguine. Riscul de transmitere a bolii este cel mai Tnalt in cazul
transfuziei produselor proaspete, continand leucocite mono- si polimorfonucleare. Infectia cu CVM
este deseori asimptomatica in cazul persoanelor sanatoase. Anticorpii de obicei apar la 4 - 8 sdptamani
dupa infectare si depistati prin teste standard de screening. Dat fiind faptul cd infectia este frecvent
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intalnita, testul trebuie repetat la fiecare donare a unui donator anterior sero-negativ.

Infectia cauzatd de acest virus de obicei nu este clinic semnificativa la recipientii imuno-
competenti, dar in cazul unor pacienti care nu au fost expusi anterior la virus, poate determina o boala
grava, chiar fatala:

. recipientii de transplant;

. pacientii cu imuno-deficiente severe;

. fatul (transfuzie intra-uterind);

. femeile insarcinate anti-CMV negative;

. nou —ndscutii prematuri §i copiii mici cu greutate joasa la nastere.

Acestor pacienti li se vor administra componente selectate sau procesate astfel, ca sa se
minimalizeze riscul de infectare cu CMV. Utilizarea componentelor de la donatorii anti-CMV negativi
sau produselor saracite in leucocite reduc semnificativ riscul de transmitere a infectiei cu CMV si de
aparitie a bolii CMV la pacientii imunocompromisi. Totusi, nici 0 metoda sau vre-o combinatie de
metode nu poate elimina complet transmiterea in cazurile ocazionale de CMV-viremie la etapele
precoce ale unei infectii acute. Nu exista un consens privitor la cerintele fata de screening-ul la CMV
in serviciile de colecatre a sangelui, care efectueazd deleucocitarea universald a componentelor
sanguine. Dacad unele servicii, in special in zonele cu seroprevalentd inaltd a CMV au anulat
screening-ul la anticorpi, altele considera, cd combinatia screening-ului la anticorpi cu leucodepletia
poate conferi o sigurantd suplimentara.

9.3 Reducerea patogenilor

Existd sisteme, care pot inldtura, reduce sau inactiva o gama largd de agenti patogeni
microbieni din componentele sanguine. Actualmente aceste proceduri sunt disponibile pentru plachete
si plasma, dar nu si pentru concentrat eritrocitar. Serviciile nationale de transfuzie trebuie sa decida in
mod individual asupra rationalitatii implementarii acestor sisteme intr-un anumit context dat, luand 1n
consideratie datele epidemiologice disponibile.

10.  Definitii si cerinte minime

Deoarece componentele sanguine sunt utilizate pentru a corecta un deficit cunoscut, fiecare
preparare trebuie sa fie supusd unui control strict de calitate. Scopul este de a produce componente
"pure", dar este dificil si costisitor sa se obtina un grad foarte inalt de puritate, lucru care s-ar putea
chiar sa nu fie necesar in fiecare caz. Totusi, este absolut necesar sa se precizeze calitatea si sa se poata
produce diferite tipuri de preparate pentru a oferi clinicienilor o serie de alternative practice pentru
pacientii cu diferite necesitati de transfuzie. De exemplu, se pot produce concentrate de globule rosii
cu concentratii variabile de leucocite si plachete contaminante. Un preparat cu stratul leucoplachetar
inlaturat, In care majoritatea leucocitelor si plachetelor au fost retrase, poate fi utilizat la majoritatea
recipientilor, dat fiind faptul ca formarea de microagregate in timpul pastrarii va fi inhibatad. Daca
pacientul are anticorpi impotriva antigenilor leucocitari sau daca este posibil de prevazut, ca acesta va
avea nevoie de un numar mare de transfuzii, depletia leucocitard va trebui sa fie mult mai eficienta.
Pentru a institui o schema adecvata de terapie cu un component, toate produsele trebuiesc definite cu
exactitate §i trebuiesc fixate cerintele minime. Clinicienii trebuie sa fie informati despre proprietatile
tuturor componentelor.

11. Introducerea prepararii unui component

Laboratoarele care au experientd minima sau nu au deloc experientd in materie de preparare a
componentelor tebuie sa permita personalului lor sa participe la cursuri de stagiere §i sd viziteze
centrele de transfuzie care dispun de experientd vasta Tn acest domeniu. Trebuie sa se achizitioneze
echipament, cu asigurarea deservirii si intretinerii adecvate de dupa vinzare. Trebuie sad se aleaga o
metoda, care sd permita obtinerea rezultatelor dorite. Toate etapele procedurii trebuie sa fie clar
explicate intr-un manual care trebuie si fie disponibil pe masa de lucru. Inainte de a purcede la
utilizarea in mod curent a unei metode, aceasta trebuie sa fie deplin validata si trebuie stabilitd o
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Procedura Standard de Operare (PSO). Fiecare unitate preparata trebuie verificata minutios pana cand
se stabileste cu sigurantd, ca s-a obtinut calitatea dorita. Produsele preparate in mod curent trebuie sa
fie supuse unui control regulat de calitate.

12. Controlul produselor - asigurarea calitatii

Prepararea produselor si componente sanguine trebuie sd urmeze in toate privintele
principiile Practicilor de producere buna (PPB), inclusiv implementarea Controlului Statistic al
Procesului (CSP). Controlul produselor are drept scop sa ajute banca de sange de a mentine in
permanenti calitatea naltd a produselor preparate. In acest mod, se va imbunititi evolutia clinici,
va creste increderea 1n terapia cu componente sanguine si introducerea unui program adecvat de
terapie cu componente sanguine va fi facilitatd. Lipsa de exactitate, devierile de la PSO sau
manevrarea incorectd in timpul procesarii sangelui vor impiedica obtinerea calitdtii dorite a
componentului sanguin. Descrierea metodologiei si controlul produselor sunt complementare;
deaceea pentru controlul produsului este de asemenea necesara o PSO. Rezultatele controlului
produselor trebuie sa fie evaluate Tn permanenta si trebuie luate masuri pentru a corecta procedurile
sau echipamentul defecte.Pentru evaluarea calitdtii componentelor sanguine se va avea grija sa se
foloseasca tehnici de laborator deplin standardizate. Trebuie validata corespunderea fiecarei metode
scopului de asigurare a informatiei necesare.

In urmatoarele capitole vor fi definite si descrise diferite componente sanguine. De asemenea
vor fi descrise principiile metodelor de preparare, pastrare si transportare, si n final se vor formula
indrumadri pentru controlul calitatii.

13. Securitatea microbiologica a componentelor sanguine

Desi procedurile de colectare si procesare a sangelui au drept scop producerea unor
componente sanguine non-infectioase, contaminarea bacteriana totusi mai poate avea loc. S-ar putea
sa fie necesard o testare de control de calitate bacteriand a tuturor componentelor sanguine. Totusi,
pentru colectarea de sange integru, culturile bacteriene ale plachetelor oferd cel mai bun indiciu asupra
ratei generale de contaminare, cu conditia cd proba pentru culturd este obtinuta Intr-un volum suficient
si in termenii corespunzdtori de dupd colectare. Studiile de supraveghere au depistat rate de
contaminare a plachetelor unui singur donator nu mai mari de 0,4%, desi de cele mai multe ori au fost
inregistrate rate egale sau mai joase de 0,2%. Cauzele implicate sunt bacteriemia oculta la donator,
prepararea neadecvata a pielii la locul de flebotomie sau contaminarea ei, atingerea unei plagi cutanate
cu acul de flebotomie, si spargerea sistemului Inchis din motiv de defecte de echipament sau
manevrare eronatd. Datoritd pastrarii lor la temperatura camerei, care favorizeaza cresterea bacteriana,
probabilitatea asocierii utilizarii produselor plachetare cu sepsisul este mai mare decat pentru alte
componente sanguine. Pentru a obtine o proba plachetara, valabild pentru o culturd bacteriand, pot fi
utilizate o varietate de proceduri. Pentru a minimaliza riscul de obtinere a culturilor fals pozitive
datorate contamindrii in timpul prelevarii probei, inocularii in culturd sunt necesare tehnici aseptice.
In plus, este prudent a retine o proba, care ulterior poate fi utilizatd pentru o culturi repetati in scop de
validare a unui rezultat pozitiv.

13.1 Controlul calitatii pentru colectarea §i procesarea aseptica a componentelor sanguine

Scopul testdrii de control al calitatii privind contaminarea bacteriana trebuie sa asigure faptul,
ca procedurile de colectare si procesare a sangelui corespund standardelor existente. Prelevarea
statistic definitd de probe plachetare pentru culturd (sau testarea acidului nucleic) printr-o metoda
validata va oferi un indiciu credibil asupra ratei de contaminare a tuturor componentelor sanguine.
Testarea de control al calitatii poate fi de o valoare deosebitd la controlul de lungd durata a
procesului, cu conditia cd acesta este validat si desfasurat Tn conformitate cu un plan statistic
corespunzator.

In baza acestor consideratii un abord posibil pentru monitorizarea acestui aspect ar fi
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urmatorul:

a) Drept masura de control al calititii in scop de colectare asepticd a componentelor sanguine,
centrele de colectare a sangelui trebuie sa determine rata de contaminare bacteriana a plachetelor cel
putin anual prin efectuarea unei culturi din 1500 sau mai multe unitati (in jur de 30 unitdti pe
saptamana sau 5% din unitatile emise timp de 48 ore dupd colectare, care numar din aceste doua este
mai mare). Pentru a identifica deviatiile semnificative de la o linie bazala a ratei de contaminare, care
nu trebuie sa depdseascd 0,2%, se vor utiliza metode statistice standard. Metoda selectatd trebuie sa
fie bazatd pe un nivel predeterminat de confidenta pentru a exclude o ratd maxima tolerata de
contaminare, si trebuie sa fie stabilitd o limita de referinta.

b) Toate cazurile de culturd pozitiva trebuie sa fie prompt investigate pentru a identifica cauza.

¢) Ori de cate ori rata determinatd de contaminare bacteriana depdseste limita definitd de referinta, se
va initia o investigare completd in vederea determindrii cauzelor potentiale de contaminare §i se vor
revalida toate procedurile de colectare si procesare.

EXEMPLU:
Un centru de colectare a sangelui doreste sa stableasca o procedurd de supraveghere in vederea

detectarii ratelor de contaminare bacteriand, ce depdsesc semnificativ valoarea de 0,2%. in tabelul
10 infromatia din statisticile binomiale:

Tabelul 10
Limita de referinti Confidenta in Capacitatea de detectar.e a ratei existente de
’ ’ o contaminare
Rezultatul Pozitiv

Nr (+) / Nr prelevate 0,4% 0,6% 0,8% 1,0%

> 3 per 400 95,3% 22% 43% 62% 76%

> 5 per 800 97,6% 22% 52% 77% 90%

> 7 per 1600 95,5% 46% 84% 97% 99,6%

Date statistice privind procedura de supraveghere in vederea detectarii ratelor de contaminare
bacteriana a concentratelor de plachete

Centrul de colectare a sangelui recolteaza 12 unitati de plachete pe zi, cinci zile pe sdptamana.

Culturile unitatilor emise peste 48 ore, plus unitdtile expirate, constituie un numar de 30 unitati pe
saptamand, care sunt procesate ca 6 culturi pe sdptdmana a cinci grupuri de unitdti. Dacd rata
determinatd de contaminare bacteriand depaseste 0,42% pentru un numar anual de probe de 1560
unitati, se va defini o limita de referintd pentru a revalida procedurle de colectare. Limita de referinta
a fost stabilitd in baza unei rate presupuse de contaminare de 0,2%, un numar de probe de 1560, si
limita fixa, determinatd ca linia bazala plus 2-sigma variatii. Pentru aceasta schema, probabilitatea de
eliminare a unui proces corespunzator este de 4,5% (o datd la fiece 22 ani). Nivelele de confidenta
(adica capacitatea de detectare) pentru a exclude ratele existente de contaminare de 1%, 0,8% si 0,6%
sunt 99,6%, 97% si 84% respectiv.
Intr-o perioadd de un an, sunt identificate 7 grupuri de plachete pozitive, apreciabile la 7 unitati
individuale. Cazurile individuale au fost investigate, dar nu s-a identificat nici o cauza atributiva. Rata
determinatd de contaminare de 7/1560=0,45% depaseste nivelul de referintd. Increderea in faptul, ca
rata existentd de contaminare depaseste 0,2%, este mai mare de 95%. Se va desfasura un studiu
retrospectiv intensiv, si toate procedurile de colectare si procesare vor fi revalidate.

13.2  "Cultura-Negativa la zi" - "punere in circulatie”

Testarea bacteriologica de rutina inainte de punerea in circulatie a tuturor plachetelor pentru a
stabili un criteriu de emitere a plachetelor drept "cultura-negativd la zi" este prezentatd in
recomandarile a, b, si ¢ din sectiunea 13.1. Prelevarea unor probe de plachete in scop de stablire a
unui criteriu de emitere in baza unui rezultat negativ de culturi bacteriene necesitd mentinerea
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integritatii sistemului inchis. Aceasta se cere datorita faptului, cd plachetele mai pot fi pastrate in
continuare pentru o perioada variabild de timp dupa recoltare si inainte de utilizare. In acest caz
metodele potrivite de prelevare vor include utilizarea unor containere satelite integrale, sau a unor
tuburi rasucite duplicate, care se demonteaza, reumpla, si apoi se blocheaza. Prelevarea de asemenea
poate fi efectuata In containere de colectare cu utilizarea unor dispozitive sterile de conectare.

14. Pastrarea componentelor sanguine

Conditiile de pastrare a componentelor sanguine trebuie sa fie stabilite in asa fel, Tncat sa
conserveze viabilitatea si functionarea lor optimd pe durata Intregii perioade de pastrare. Riscul de
contaminare bacteriand descreste substantial la folosirea in exclusivitate a sistemelor inchise de
separare si conservare. Metodele curente de pastrare, ca si cele de punere in circulatie si de returnare,
trebuiesc de asemenea tinute sub control continuu; transportarea componentelor sanguine trebuie, de
asemenea, sa se desfasoare Tntr-un mod neprimejdios si controlat.

14.1  Echipamentul

Componentele sanguine sunt pastrate intre +20°C si +24°C, intre +2°C si +6°C sau la diferite
temperaturi sub 0°C. Indiferent de tipul ales de instalatie de pastrare, Tnainte de cumparare trebuie sa
se ia n consideratie urmatoarele aspecte:

1. frigiderele si congelatoarele trebuie sd dispuna de un surplus de capacitate. Spatiul trebuie sa fie
usor de inspectat;

2. functionarea lor trebuie sd fie fiabila, iar distribuirea temperaturii in interiorul dispozitivului
trebuie sa fie uniforma;

3. echipamentul trebuie sa fie prevazut cu dispozitive de Tnregistrare a temperaturii si dispozitive de
alarma;

4. echipamentul trebuie sd se curate usor si sa reziste la detergenti puternici. De asemenea, trebuie
sa corespunda cerintelor locale de securitate.

14.2  Pastrarea la +2°C ... +6°C

Frigiderele pentru pastrarea componentelor sanguine trebuie sa fie utilizate doar la pastrarea
sangelui integru, componentelor sanguine, si eprubetelor cu probe. Reagentii si kit-urile pentru
testare trebuie sa fie pastrate in compartimente separate de refrigerare.

Se va rezerva un spatiu separat pentru:
¢ unitatile destinate pentru a fi puse in circulatie;
¢ unitdtile selectate pentru anumiti pacienti, inclusiv donarile autologe;

¢ unitdtile aflate Tn carantina 1n asteptarea finalizarii testarii;

® unitatile expirate §i respinse.

Spatiul rezervat fiecdruia din aceste tipuri de componente trebuie sd fie clar indicat.
Temperatura din interiorul compartimentului trebuie sa fie inregistrata continuu.

Sistemul de alarma trebuie, de preferintd, sa dispuna atat de semnale acustice, cat si de semnale
optice si trebuie sa fie verificat regulat. In mod ideal frigiderele pentru componente sanguine trebuie sa
fie racordate, de rand cu sursa principala de alimentare cu curent, la un generator electric de rezerva.
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14. 3 Pastrarea componentelor de plasma congelata

Pentru a putea admite fluctuatiile de temperaturd din timpul utilizarii, un centru de transfuzie
trebuie sa dispuna de un congelator capabil in mod curent sd@ functioneze la mai jos de -30°C.
Congelatoarele nu trebuie sd contind produse ne-terapeutice. Trebuie sd se rezerveze spatii separate
pentru diferite tipuri de produse, acestea fiind clar delimitate pentru a evita erorile. Trebuie evitata
utilizarea congelatoarelor cu decongelare automata cu exceptia cazurilor, cand poate fi garantat faptul
mentinerii unei temperaturi joase pe parcursul decongelarii. Temperatura din congelator trebuie sa fie
inregistratd continuu. Sistemul de alarma trebuie, de preferintd, sa dispuna atat de semnale acustice,
cat si de semnale optice si trebuie sa fie verificat regulat. In mod ideal congelatoarele trebuie si fie
racordate, de rand cu sursa principald de alimentare cu curent, la un generator electric de rezerva.

14.4  Pastrarea la +20°C ... +24°C

Plachetele sunt pastrate intre +20°C si +24°C. Se recomanda utilizarea unui dispozitiv inchis,
care sd permitd controlul temperaturii. Dacd un asemenea dispozitiv nu este disponibil, spatiul ales
trebuie sa fie capabil de a Intretine temperatura necesara constantd. Plachetele trebuie sa fie pastrate in
agitatoare care trebuie:

. sd asigure amestecarea satisfacatoare in container, precum si schimbul de gaze prin peretele
containerului;

. sd evite plierea containerelor;

. sd aiba setatd o viteza care sa prevind formarea de spuma.

Dispozitivul inchis trebuie si fie dotat cu un termograf si cu sisteme de alarma. In lipsa
acestora, la locul de pastrare trebuie sa fie utilizat un termometru de control, verificat de cateva ori pe
zi. Viteza agitatorului trebuie sa fie testatd regulat in conformitate cu recomandarile producatorului,
iar incapacitatea de a o mentine trebuie sa fie monitorizata.

14.5 Aspecte de conservare a eritrocitelor

Solutiile anticoagulante utilizate la colectarea singelui au fost concepute pentru evitarea
coaguldrii §i pentru a permite pastrarea eritrocitelor pentru o perioada de timp. Initial destinate pentru
pastrarea sdngelui integru, sunt de asemenea utilizate pentru sangele, din care sunt preparate
componentele. Toate solutiile contin citrat de sodiu, acid citric si glucoza, unele din ele pot de
asemenea contine adenind, guanozina si fosfat. Citratul fixeaza calciul si Tmpiedicd coagularea
sangelui. Glucoza este utilizatd de catre globulele rosii in timpul pastrarii, iar fiecare moleculd de
glucoza serveste drept sursa de doua molecule de adenozin trifosfat (ATP), formate prin fosforilarea
adenozin difosfat (ADP). ATP este o moleculd cu energie 1naltd, care este utilizatd la sustinerea
functiilor necesitante de energie a eritrocitelor, cum ar fi flexibilitatea membranei si o serie de functii
de transport transmembranar. In timpul participarii sale la reactiile cu consum de energie, ATP se
transforma inapoi in ADP. Pentru a obtine o concentratie de ioni de hidrogen suficient de inaltd la
inceputul perioadei de pastrare la +4°C, se adauga acid citric la anticoagulant. Fara acest adaos sangele
ar fi prea alcalin la temperatura de pastrare. In timpul pastrarii aciditatea creste, ceea ce reduce
glicoliza. Continutul de adenozin nucleotide (ATP, ADP, AMP) descreste 1n timpul pastrarii. La
adaugarea adeninei, care este componentul de baza a adenozin nucleotidelor, eritrocitele pot din nou
sintetiza AMP, ADP si ATP si compensa (sau reduce) pierderile.

La prepararea concentratelor de globule rosii o parte considerabila de glucoza si adenina este
inldturatd cu plasma. Dacd aceasta pierdere nu se compenseaza prin alte metode (ex. prin introducerea
in anticoagulant a unei cantitati mai mari decét cea normald de adenina si glucoza sau prin adaugarea
separata a unui mediu de suspensie / conservare), viabilitatea suficientd a eritrocitelor poate fi
mentinutd doar daca concentratia celulelor nu este prea mare. Deaceea, concentratul normal de globule
rosiit CDP - adenina nu trebuie sa aiba un hematocrit mediu de peste 0,70. Aceasta mentine, de
asemenea, o vascozitate suficient de joasa pentru a permite transfuzia fard o dilutie prealabild a
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concentratului Tnainte de administrare.

Plachetele si leucocitele isi pierd rapid viabilitatea la +4°C. Ele formeaza microagregate, care
sunt prezente in cantitdti considerabile deja peste 3-4 zile de pastrare a sangelui integru si chiar mai
mult Tn concentratele de globule rosii. Microagregatele pot trece prin filtrele seturilor obisnuite de
transfuzie a sangelui. Se considera cd ele sunt capabile a determina o reducere a functiei pulmonare
prin blocarea capilarelor pulmonare, fenomen care poate avea importantd clinica in timpul
transfuziilor masive. Inlaturarea plachetelor in timpul prepardrii componentelor reduce formarea de
microagregate. In mod similar, siricirea in leucocite prin inliturarea stratului leucoplachetar de
asemenea reduce frecventa reactiilor transfuzionale febrile si contribuie la obtinerea unui grad inalt de
saracire 1n leucocite in caz de folosire 1n acest scop a filtrelor de Tnlaturare a leucocitelor.

Un aditiv sau mediu de suspensie permite mentinerea viabilitatii globulelor rosii chiar daca
sunt nlaturate mai mult de 90% din ele din plasma. Utilizarea de glucoza si adenind este necesarad
pentru mentinerea viabilitdtii post-transfuzie a globulelor rosii, fosfatul poate fi utilizat pentru
imbunatatirea glicolizel, iar alte substante pot fi utilizate pentru a preveni hemoliza in vitro (adica
manitolul, citratul). Clorura de sodiu sau fosfatul disodic poate fi folosit pentru a conferi solutiei
aditive o putere osmotica potrivita.

14.6  Preparatele eritrocitare

Concentratele de globule rosii pot fi pastrate in stare lichidd la o temperaturd controlata,
cuprinsa intre +2°C si +6°C. Performanta frigiderului de pastrare trebuie sd fie minutios controlata.
Durata maximd de pastrare (data de expirare) trebuie sd fie notata pe fiecare container. Aceasta
durata poate varia in functie de tipul de preparare (concentrarea celulard, formula anticoagulantului,
utilizarea unui mediu aditiv de suspensie, etc.) si trebuie sa fie determinatd pentru fiecare tip in baza
atingerii unei supravietuiri medii la 24 ore dupa transfuzie de nu mai putin decat 75% din globulele
rosii transfuzate. Concentratele de globule rosii in stare congelatd trebuie sa fie preparate si
reconstituite in conformitate cu un protocol aprobat, pastrate la -80°C sau mai putin, §i sa arate cifre
satisfacatoare de supravietuire post-transfuzie.

14.7  Preparatele plachetare

Preparatele plachetare sunt extrem de sensibile la conditiille de pastrare. Metabolismul
plachetelor si, In consecintd, functia si viabilitatea lor de dupa transfuzie, depinde de disponibilitatea
unei oxigendri adecvate, de temperatura si de pH-ul de preparare a plachetelor. Atunci cand sunt
pastrate la +22°C, 100x10° de plachete consuma aproximativ 10 pmol de oxigen pe ord. Necesitatea
in oxigen a plachetelor poate fi influentata de diferite moduri de agitare si de variatiile de pH si
temperaturd. Un plus de acetat in mediul de pastrare poate spori consumul de oxigen. Leucocitele
contaminante de asemenea consuma oxigen, dar fiind prezente intr-un numar mic 1n punga de
pastrare a plachetelor, contribuie putin la necesitatea totald in oxigen. Atunci cand numarul
plachetelor dintr-un container de pastrare depaseste numarul care poate fi cu sigurantd suplimentat cu
oxigen, consumul de glucoza sporeste de trei-cinci ori, rezultind Intr-o productie rapida de acid
lactic, scdderea pH-ului, micsorarea concentratiei de ATP si pierderea viabilitatii plachetelor. Astfel,
numdarul maxim de plachete care urmeaza a fi pastrate, este limitat de capacitatea de difuziune a
oxigenului prin containerul de pastrare a plachetelor. Atunci cand se introduce Tn uz un nou container
de plastic pentru pastrarea plachetelor, trebuie sa fie determinat numarul maxim de plachete, care pot
fi pastrate in aceal container la diferite moduri de preparare si agitare, medii de suspensie si pH.
Pentru pastrarea adecvata a acestui component este necesara utilizarea unor containere speciale din
plastic permeabil pentru gaze, mentinerea unei temperaturi potrivite (intre +20°C si +24°C) si o
agitare corespunzatoare in timpul pastrarii.

14.8  Preparatele granulocitare

De reguld, suspensiile granulocitare sunt preparate pentru un pacient determinat §i se
administreaza imediat. Daca pastrarea intermediard este de neevitat, aceasta trebuie sd fie facuta la
temperaturi cuprinse intre +20 C si +24 C timp de maximum 24 ore. Granulocitele nu trebuie sa fie
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agitate pe un agitator de plachete.

14.9  Componente din plasma

Conditiile recomandate pentru pastrarea plasmei proaspat congelate si crioprecipitatului si
plasmei lipsite de crioprecipitat sunt prezentate in Tabelul 11.

Tabelul 11

Produsul Durata si temperatura de pastrare

Plasma proaspat congelata, 36 luni la mai jos de -25 °C

Crioprecipitatul si plasma lipsita de crioprecipitat |3 luni intre -18°C si -25°C

Conditiile recomandate pentru pdstrarea componentelor plasmatice

Nota:  Limitele temperaturilor recomandate se bazeaza pe conditiile practice de congelare.

Validdrile relatiei exacte dintre durata de pastrare si temperaturd sunt in curs de desfasurare. Pentru
plasma preconizata pentru fractionare vedeti monografia Farmacopeiei Europene.

15. Punerea in circulatie si transportarea

Componentele sanguine trebuie sd fie transportate prin intermediul unui sistem care a fost
validat pentru a mentine temperatura recomandatad de pastrare a componentului pentru un timp maxim
propus si extreme ale temperaturii ambientale de transportare. Containerele utilizate la transportare
trebuie sd fie bine izolate, usor de curatat si de manevrat. In cazul folosirii unui vehicul frigorific
dedicat, trebuie sa fie respectate principiile aplicabile controlului frigiderelor. In mod alternativ se pot
folosi sistemele de transport rutier sau feroviar cu elemente reglabile de refrigerare. Aceste elemente
de refrigerare nu trebuie sd vind in contact direct cu pungile de sange. Componentele eritrocitare
trebuie s@ fie mentinute la temperaturi cuprinse intre +2°C si +6°C. Sistemele validate de transport
trebuie sa asigure faptul, cd la sfarsitul unei perioade maxime de transportare de 24 ore temperatura
nu a depasit +10°C. Componentele plachetare trebuie sa fie mentinute la temperaturi cuprinse intre
+20°C si +24°C, iar plasma congelatd se transportd in stare congelata la o temperaturd cat mai
apropiata posibil de temperatura recomandata de pastrare (vedeti capitolele respective).

Conditiile de transportare si containerele pentru transportare trebuie sd fie validate. Se
recomanda ca pentru monitorizarea temperaturii in timpul tranzitului sa fie utilizate un anumit tip de
indicatoare de temperaturd. La destinatie, dacd nu e necesar pentru o transfuzie imediata, produsul se
depoziteaza in conditiile recomandate de pastrare. La destinatie temperatura poate fi verificata astfel:

* se scot doua containere din containerul destinat transportarii, se plaseaza un termometru
intre ele si acestea se fixeazd impreuna cu ajutorul unor benzi de cauciuc. Containerele cu
produse sanguine se reaseazad rapid in container si se inchide capacul. Temperatura se
citeste peste 5 minute. Temperatura containetrelor cu globule rosii nu trebuie sa fie mai
joasd de +1°C si nici sa depaseasca +10°C. in mod alternativ, pentru a lua masurari exacte
la suprafata unui ambalaj, se poate utiliza un dispozitiv electronic de detectare.

Daca unitatea cu produs sanguine a fost deterioratd sau deschisa, produsele nu au fost
mentinute permanent in diapazonul aprobat de temperaturd sau daca exista evidente de scurgeri,
schimbari anormale de culoare sau o hemolizd excesiva, componentele sanguine returnate nu trebuie
sa fie repuse 1n circulatie pentru transfuzie. Identificarea corespunzatoare, data punerii in circulatie si
informatiile asupra conditiilor de transportare trebuie sa fie deplin documentate.

16. Informatii asupra componentelor si principiile de etichetare

Informatii succinte despre variatele componente sanguine, cu privire la compozitia acestora,
indicatii, practicile de pastrare si transfuzie trebuie sa fie la dispozitia clinicistilor. Acestea includ
specificarea faptului, ca sangele nu trebuie utilizat pentru transfuzie dacd exista hemolizd anormala

63




sau alte semne de alterare si ca toate componentele sanguine trebuiesc administrate printr-un filtru de
170-200 um, dacd nu este specificat altfel. Informatia trebuie sd fie prezentatd clinicistilor intr-o
brosura si/sau in fisa de Tnsotire a produsului.

Etichetarea componentelor sanguine trebuie sa respecte legislatia nationald si acordurile
internationale relevante. Fiecare container de sdnge in parte trebuie sa fie identificat Tn mod unic
printr-un numar de identitate si prin descrierea componentului, de preferintd prin coduri lizibile cu
ochiul liber si de dispozitive, fapt care permite posibilitatea de urmarire deplind a donatorului si
etapelor de colectare, testare, procesare, pastrare, punere in circulatie, distribuire si transfuzie a
componentului sanguin.

Eticheta de pe un component gata de distribuire trebuie sa contind informatia necesara pentru o
transfuzie neprimejdioasa intr-o forma lizibila cu ochiul liber, adicd numarul unic de identificare (de
preferintd alcatuit dintr-un cod al organizatiei responsabile de colectarea sangelui, anul donarii §i un
numar de serie), grupul de singe ABO, RhD si Kell, denumirea componentului sanguin si informatie
de baza despre proprietatile si manevrarea componentului sanguin, data de expirare.

PARTEA C
Componentele sanguine

Capitolul 10: Sange integru

Definitie

Sangele integru de uz transfuzional este sangele prelevat de la un donator selectionat si recoltat
folosind un anticoagulant si un recipient steril si apirogen. Sangele integru este in principal utilizat ca
materie prima pentru prepararea componentelor sangvine.

Proprietati

Sangele integru proaspdt prelevat nu-si pastreaza toate proprietdtile decit o perioada limitatd
de timp. Alterarea rapida a factorului VIIIL, leucocitele si plachetele il fac nepotrivit pentru tratamentul
tulburarilor hemostatice daca este pastrat mai mult de 24 ore dupa prelevare. Dupa acest interval de
pastrare apar o serie de modificari, cum ar fi cresterea afinitatii pentru oxigen si pierderea viabilitatii
eritrocitelor, pierderea activitatii factorilor de coagulare (factorii VIII si V), pierderea viabilitatii si
activitatii plachetelor, formarea de microagregate, eliberarea de compusi intracelulari, cum ar fi
potasiul si proteazele leucocitare, si activarea factorilor plasmatici, cum ar fi kalicreina.

Metode de preparare
Sangele integru de uz transfuzional este utilizat fard alte prelucrari.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupd caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numarul unic de identificare ;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii,

- denumirea solutiei de anticoagulant;

- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentara despre component: iradiat, etc (dupa caz);

- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;

- temperatura de pastrare;

- alte fenotipuri ale grupului sangvin, diferite de ABO, RhD si Kell (optional);
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- precizarea de a nu transfuza unitatea daca prezinta o hemoliza anormald sau orice
altd alteratie,

- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

- 1in timpul pastrarii temperatura componentului sangvin trebuie sd raméana cuprinsa intre +2° si +6°C.
Durata de pastrare depinde de solutia anticoagulantd/ conservanta utilizata (cu CPD-A1 durata este de
35 zile). In timpul pastririi se formeazi microagregate si are loc producerea alterarii progresive a
factorilor labili de coagulare: V si VIII, cresterea concentratiei de potasiu si aciditatii plasmei,
scaderea rapidd a viabilitatii plachetelor din cauza pastrarii la +2° ... +6°C. Functia hemoglobinei de
eliberare a oxigenului este afectatd in timpul pastrarii prin pierderea progresiva a 2,3-bis-
fosfogliceratului (2,3-BPG, denumit anterior 2,3 difosfoglicerat - DPG). Peste 10 zile de pastrare a
sangelui Tn CPD-A1, tot 2,3BPG este pierdut. Totusi, el regenereaza dupa transfuzie, In sistemul
circulator al recipientului.

Asigurarea calitatii

Majoritatea masurilor de asigurare a securitatii i eficacitatii singelui integru sunt intreprinse la
etapa de prelevare a sangelui. Pe 1angd precautiile de luat in momentul prelevarii, trebuie verificati
parametrii enumerati in tabelul 10.

Tabelul 10

Cerinte de caytate Control realizat de
(specificatii)

Parametrul de verificat Frecventa verificarii

ABO, RhD, Kell toate unitatile laborator de apreciere a

grupului sangvin

grupaj

Anticorpi anti-HIV %2
sau Ag’/Ac

negativ in teste aprobate de
screening

toate unitatile

laborator de screening

negativ in teste aprobate de

toate unitatile

(daca este necesar)

negativ in teste de screening

in functie de necesitati

HBsAg . laborator de screening
screening
anti-HBc negativ in teste aprobate de|toate unitatile .
< . ’ laborator de screening
(daca este necesar) screening
) negativ in teste aprobate de s .
Anti-HCV gatn P toate unitatile laborator de screening
screening
Sifilis N . i .
negativ in teste de screening |toate unitatile laborator de screening
anti-CMV

laborator de screening

anti-HTLV 1/2
(daca este necesar)

negativ in teste de screening

toate unitatile

laborator de screening

AlAT

valoarea in limitele normei
in screening

toate unitatile

laborator de screening

450ml+10% excluzand .
i 1 % din ansamblul
Volum anticoagulantul e . laborator de procesare
< . |unitatilor, minimum 4
O donare nestandarta trebuie| . _°. <
. < 9 unitati pe luna
etichetatd corespunzator ’
Hemoglobina minimum 45g/unitate 4 unitati pe luna laborator de control

de calitate

Hemoliza la
pastrarii

sfarsitul

< 0,8 % din
concentrat  eritrocitar  sau
lichidul supernatant nu are

semne vizibile de hemoliza

4 unitati pe luna

laborator de control
de calitate
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Transportarea

Dupa prelevare, sangele trebuie pastrat la temperatura controlata, intre +2°C si +6°C. Sistemele
de transport validate trebuie sd garanteze ca la sfarsitul unui transport de duratd maxima 24 ore,
temperatura nu va depasi +10° C Daca sangele integru va fi utilizat pentru prepararea de plachete,
pungile pot fi pastrate pana la 24 ore in conditii validate de a mentine o temperatura intre +20° C si +
24° C.

Indicatii pentru utilizare

Acolo unde prepararea componentelor este o practica obignuitd, sangele integru trebuie
considerat ca o materie prima cu rol nul sau redus in practica transfuzionala. In absenta substituentilor
plasmatici si a componentelor sangvine adecvate, utilizarea sangelui total trebuie rezervata cazurilor
clinice unde exista simultan un deficit de eritrocite si o pierdere de volum sangvin

Precautiuni de utilizare

Trebuie verificatd compatibilitatea eritrocitelor cu sangele recipientului, prin testare
pretransfuzionala adecvata.

Administrarea sangelui integru este contraindicata:
- 1n caz de anemie fara pierdere de volum sangvin,
- 1n diverse tipuri de intoleranta la plasma,
- 1n caz de intolerantd datorata unei aloimunizari anti-leucocitare

Efecte secundare
- supraincarcare circulatorie;
- reactii transfuzionale hemolitice;
- reactii transfuzionale nehemolitice (in special frison, febra, urticarie);
- soc septic prin contaminare bacteriana accidentald a sangelui;
- risc de transmitere a sifilisului, atunci cand sangele integru a fost pastrat mai putin de 96 ore la
+4° C;
- risc de transmitere virald - (hepatita, HIV etc) in pofida selectarii riguroase a donatorilor si
procedurilor de screening;
- 1in cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);
- aloimunizari Impotriva antigenilor HLA si eritrocitare;
- intoxicatii cu citrat a noilor ndscuti si pacientilor cu dereglari ale functiei hepatice;
- dezechilibre biochimice in cazul transfuziilor masive, de exemplu hiperpotasemie;
- purpura posttransfuzionald;
- T.R.AL.IL (Transfusion Related Acute Lung Injury — afectiuni pulmonare acute datorate
transfuziei) cu exceptia cazurilor cand eritrocotele sunt spalate;
- transmiterea altor agenti patogeni pentru care nu se fac testari sau care nu sunt depistati.

Capitolul 11: Concentratul eritrocitar

Definitie
Component sanguin obtinut din sange total, eliminand o parte din plasma, fara alte tratamente.

Proprietati

Hematocritul acestui produs sanguin labil este de 0,65-0,75. Fiecare unitate trebuie sd contina
un minim de 45 g Hb la sfarsitul prepararii. Produsul contine totalitatea eritrocitelor din unitatea de
origine. Contine de asemenea o mare parte din leucocite (cca 2,5-3,0 x 10” celule) si un anumit procent
de plachete, n functie de metoda de centrifugare, cdci nu se urmareste eliminarea lor.
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Metode de preparare

Pentru a prepara acest produs sanguin labil se retine plasma din unitatea de sange total dupa

centrifugare.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupd caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numarul unic de identificare ;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii;

- denumirea solutiei de anticoagulant;

- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentard despre component: iradiat, etc (dupa caz);
- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;

- temperatura de pastrare;

- alte fenotipuri ale grupului sangvin, diferite de ABO, RhD si Kell (optional);

- precizarea de a nu transfuza unitatea daca prezinta o hemoliza anormala sau orice alta alteratie,

- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.
Pastrarea si stabilizarea

Ca pentru sangele total, Tn timpul conservarii se formeaza microagregate.

Asigurarea calitatii
Ca pentru sangele total, cu diferentele cuprinse 1n tabelul 11.

Tabelul 11
Parametri de verificat Norme de calitate Frecventa controlului Control realizat de
Volum 280 £ 50 ml 1 % din totalul unitdtilor  (laborator productie
Hematocrit 0,65 - 0,75 4 unitdti pe lund laborator  control  de
calitate
Hemoglobina min 45 g/ unitate 4 unitati pe luna laborator  control  de
calitate
Hemoliza la sfarsitul|< 0,8 % din 4 unitati pe luna laborator  control de
stocarii concentrat calitate
eritrocitar sau
lichidul
supernatant nu are
semne vizibile de
hemoliza

Transportarea

Sistemele de transport validate trebuie sa garanteze ca la sfarsitul unui transport de duratd
maxima 24 ore, temperatura nu va depasi +10° C. in caz de transport cu vehicule fard refrigerare

trebuie sa se foloseasca un recipient izolant si racit.
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Indicatii pentru utilizare
Concentratele de globule rosii sunt utilizate pentru a compensa o parte din volumul sanguin si
pentru a lupta impotriva anemiei.

Precautii de utilizare
Trebuie verificatd compatibilitatea eritrocitelor cu sangele primitorului, prin teste
pretransfuzionale agreate. Este obligator sd se utilizeze un filtru pentru microagregate.

Administrarea concentratului eritrocitar nu este recomandata:
- 1in diverse tipuri de intoleranta la plasma,
- 1in caz de intoleranta datorata unei aloimunizari contra antigenilor leucocitare,
- in caz de exsanguinotransfuzie la noi ndscuti, dacd nu se administreazd si plasma
complementar.

Efecte secundare
- supraincarcare circulatorie;
- reactii transfuzionale hemolitice;
- reactii transfuzionale nehemolitice (in special frison, febra, urticarie);
- aloimunizari impotriva antigenelor HLA si eritrocitare;

- risc de transmitere a sifilisului, atunci cand sangele total a fost conservat mai putin de 96 ore la
T+4° C;

- risc de contaminare virald (hepatitd, HIV etc) in pofida selectiei riguroase a donatorilor si
tehnicilor depistaj;

- risc, in rare cazuri, de contaminare cu protozoare (de exemplu paludism);

- soc septic prin contaminare bacteriana accidentald a sangelui;

- dezechilibre biochimice in cazul transfuziilor masive, de exemplu hiperpotasemie;

- purpurd posttransfuzionald;

- edem pulmonar acut.
Capitolul 12: Concentratul eritrocitar stratul leucoplachetar inlaturat

Definitie
Component derivat sanguin obtinut separand o parte din plasma si stratul leucoplachetar de la
concentratul eritrocitar.

Proprietati

Hematocritul acestui component derivat este de 0,65-0,75. Produsul contine totalitatea
eritrocitelor din unitatea de origine, mai putin 10-30 ml. Fiecare unitate trebuie sa contind un minim de
45 g Hb. Continutul 1n leucocite este inferior valorii de 1,2 x 10° celule / unitate, iar continutul in
plachete este inferior valorii de 10 x 10° celule / unitate.

Metode de preparare

Pentru a prepara acest derivat se separd plasma si 20 - 60 ml din stratul leucoplachetar al
unitdtii de globule rosii, dupa centrifugare. Se restituie unitdtii eritrocitare o cantitate de plasma
suficienta pentru a obtine un hematocrit de 0,65 -0,75.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupa caz:

- datele de identificare ale producatorului;
- numarul unic de identificare ;
- grupul ABO, RhD si Kell;
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- data donarii;

- denumirea solutiei de anticoagulant;

- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentara despre component: iradiat, etc (dupa caz);

- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;
- temperatura de pastrare;
- alte fenotipuri ale grupului sangvin, diferite de ABO, RhD si Kell (optional);

- precizarea de a nu transfuza unitatea daca prezinta o hemoliza anormala sau orice alta alteratie,

- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Ca pentru sangele total. Eliminarea stratului leucoplachetar in cursul prepararii produsului

sanguin labil reduce formarea de microagregate.

Asigurarea calitatii

Ca pentru sangele total, cu diferentele cuprinse in tabelul 12.

Tabelul 12

Parametri de

Norme de calitate

Control realizat de

verificat Frecventa controlului
Volum 250450ml 1 % din totalul laborator productie
unitatilor
Hematocrit 0,65 -0,75 4 unité;i pe luna laborator control de
calitate calitate
Hemoglobina 43 g / unitate 4 unitati pe luna laborator control de

calitate

supernatant nu are
semne vizibile de
hemoliza

Continut 1n <1,2x10’ 4 unitati pe luna laborator control de calitate
leucocite pe
unitate *
Hemoliza la < 0,8 % din 4 unitati pe luna laborator control de
sfarsitul stocarii concentrat calitate

eritrocitar sau

lichidul

* Se considera ca normele sunt satisfacute daca 75 % din unitatile testate se situeaza in limitele

valorilor indicate

Transportarea
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Sistemele de transport validate trebuie sa garanteze ca la sfarsitul unui transport de duratd
maxima 24 ore, temperatura nu va depasi +10° C. in caz de transport cu vehicule fara refrigerare

trebuie sa se foloseasca un recipient izolant si racit.
Indicatii pentru utilizare
Concentratele de globule rosii sunt utilizate pentru a compensa o parte din volumul sanguin

pentru a lupta impotriva anemiei.

Precautii de utilizare

si

Trebuie verificatd compatibilitatea eritrocitelor cu sangele primitorului, prin teste

pretransfuzionale agreate. Este bine sa se utilizeze un filtru pentru microagregate.

Administrarea concentratului eritrocitar nu este recomandata:
- 1ndiverse tipuri de intoleranta la plasma,
- 1in caz de intoleranta datorata unei aloimunizari contra antigenilor leucocitare,
- in caz de exsanguinotransfuzie la noi ndscuti, dacd nu se administreazd si plasma
complementar,
- in caz de transfuzie la prematuri si la primitori care riscd o supraincarcare in fier, doar daca in
primele 14 zile de la prelevare.

Efecte secundare
- supraincarcare circulatorie;
- reactii transfuzionale hemolitice;
- reactii transfuzionale nehemolitice (in special frison, febra, urticarie);
- aloimunizari impotriva antigenelor HLA si eritrocitare;

- risc de transmitere a sifilisului, atunci cand sangele total a fost conservat mai putin de 96 ore la
T+4° C;

- risc de contaminare virald (hepatitd, HIV etc) in pofida selectiei riguroase a donatorilor si
tehnicilor depistaj;

- risc, in rare cazuri, de contaminare cu protozoare (de exemplu paludism);

- soc septic prin contaminare bacteriana accidentald a sangelui;

- dezechilibre biochimice in cazul transfuziilor masive, de exemplu hiperpotasemie;

- purpurd posttransfuzionald;

- edem pulmonar acut.
Capitolul 13: Concentratul eritrocitar cu solutie aditiva de conservare

Definitie
Componenet derivat obtinut din sangele total prin centrifugare, eliminand plasma inainte
de a adduga eritrocitelor o solutie aditivd adecvata.

Proprietati

Hematocritul acestui derivat depinde de natura solutiei aditive de conservare, de metoda de
centrifugare si de cantitatea de plasma reziduald. Nu trebuie sa depaseasca 0,70. Fiecare unitate
trebuie sa contind un minim de 45 g Hb. Produsul contine totalitatea eritrocitelor din unitatea de
origine. Contine de asemenea cea mai mare parte a leucocitelor (cca. 2,5 - 3,0 x 10" celule /
unitate), cu un procent de plachete care variaza in functie de metoda de centrifugare, caci nu se
urmareste eliminarea lor.

Metode de preparare

Solutia anticoagulanta primara trebuie sa fie CPD. Cea mai mare parte a solutiilor aditive de
conservare contin clorura de sodiu, adenina si glucoza, dizolvate n apa. Anumite solutii contin de
asemenea manitol sau sorbitol si altele citrat, fosfat, guanozin. Volumul poate sa fie Intre 80-100 ml.
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Prepararea trebuie sa Tnceapd cat mai repede posibil dupa recoltare (nu peste mai mult de trei zile
interval) si trebuie sd fie efectuata intr-o singura etapa. Dupa centrifugarea unitatii de sange total, nu se
pastreaza decat o mica parte din plasma cu globulele rosii, si se stocheaza intre + 2° C la + 6° C, dupa
amestecarea atentd cu solutia aditiva de conservare.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urméatoarea informatie, dupa caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numadrul unic de identificare ;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii;

- denumirea solutiei de anticoagulant;

- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentara despre component: iradiat, etc (dupa caz);
- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;

- temperatura de pastrare;
- alte fenotipuri ale grupului sangvin, diferite de ABO, RhD si Kell (optional);

- precizarea de a nu transfuza unitatea daca prezinta o hemoliza anormala sau orice alta alteratie,

- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Conditiile de stocare sunt aceleasi ca pentru singele total si concentratele eritrocitare. In
functie de sistemul anticoagulant/ conservant, durata de stocare poate merge pana la limita autorizatd
pentru sistem. In timpul conservirii se formeaza microagregate.

Asigurarea calitatii

Ca pentru sangele total, cu diferentele cuprinse in tabelul 13.
Tabelul nr. 13

Norme de calitate Frecventa controlului Control realizat de
Parametri de verificat
Volum se defineste in 1 % din totalul laborator productie

functie de sistemul unitatilor

utilizat
Hematocrit 0,50 - 0,70 4 unitdti pe luna laborator control de calitate
Hemoglobina min. 45 g / unitate 4 unitati pe luna laborator control de calitate
Hemoliza la < 0,8 % din 4 unitati pe luna laborator control de calitate
sfarsitul stocdrii concentrat

eritrocitar sau

lichidul

supernatant nu are

semne vizibile de

hemoliza

Transportarea
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Sistemele de transport validate trebuie sa garanteze ca la sfarsitul unui transport de duratd
maxima 24 ore, temperatura nu va depasi +10° C. in caz de transport cu vehicule fara refrigerare
trebuie sa se foloseasca un recipient izolant si racit.

Indicatii pentru utilizare

Concentratele de globule rosii sunt utilizate pentru a compensa o parte din volumul sanguin si
pentru a lupta impotriva anemiei.

Precautii de utilizare

Trebuie verificata compatibilitatea eritrocitelor cu sangele primitorului, prin teste
pretransfuzionale agreate. Este obligator sa se utilizeze un filtru pentru microagregate

Administrarea concentratului eritrocitar nu este recomandata:
- 1in diverse tipuri de intoleranta la plasma,
- 1in caz de intoleranta datorata unei aloimunizari contra antigenilor leucocitare,
- in caz de exsanguinotransfuzie la noi ndscuti, dacd nu se administreazd si plasma
complementar,
- in caz de transfuzie la prematuri si la primitori care risca o supraincarcare in fier, doar daca in
primele 14 zile de la prelevare.

Efecte secundare
- supraincarcare circulatorie;
- reactii transfuzionale hemolitice;
- reactii transfuzionale nehemolitice (in special frison, febra, urticarie);
- aloimunizdri impotriva antigenelor HLA si eritrocitare;

- risc de transmitere a sifilisului, atunci cand sangele total a fost conservat mai putin de 96 ore la
T+4° C;

- risc de contaminare virald (hepatitd, HIV etc) in pofida selectiei riguroase a donatorilor si
tehnicilor depistaj;

- risc, in rare cazuri, de contaminare cu protozoare (de exemplu paludism);

- soc septic prin contaminare bacteriana accidentald a sangelui;

- dezechilibre biochimice in cazul transfuziilor masive, de exemplu hiperpotasemie;

- purpurd posttransfuzionala;

- edem pulmonar acut.

Capitolul 14: Concentratul eritrocitar siaracit in leucocite, cu solutie aditiva de
conservare

Definitie
Component sanguin derivat obtinut din sangele total prin centrifugare, eliminiand plasma si
stratul leucoplachetar, urmata apoi de resuspendarea eritrocitelor intr-o solutie nutritiva adecvata.

Proprietati

Hematocritul acestui produs sanguin labil depinde de natura solutiei aditive de conservare, de
metoda de centrifugare si de cantitatea de plasma reziduald. Nu trebuie sd depaseasca 0,70. Fiecare
unitate trebuie sa contind un minim de 43 g Hb. Produsul contine totalitatea eritrocitelor din unitatea
de origine, mai putin 10-30 ml. Continutul in leucocite este inferior valorii de 1,2 x 10 L.p.9 celule /
unitate, iar continutul in plachete este inferior valorii 20 x 10 1.p.9 celule / unitate.

Metode de preparare

Solutia anticoagulanta primard trebuie sd fie CPD. Cea mai mare parte a solutiilor aditive de
conservare contin clorurd de sodiu, adenind si glucoza, dizolvate in apd. Anumite solutii contin de
asemenea manitol sau sorbitol si altele citrat, fosfat, guanozin. Volumul poate sa fie intre 80-100 ml.
Prepararea trebuie sd Tnceapd cat mai repede posibil dupd recoltare (nu peste mai mult de trei zile
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interval) si trebuie sa fie efectuata intr-o singura etapa. Pentru a prepara acest derivat se separa plasma
si 20 - 60 ml din stratul leucoplachetar al unitdtii de globule rosii, dupa centrifugare. Dupa
amestecarea atenta cu solutia aditiva de conservare, produsul se stocheaza intre + 2° C la + 6° C.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urméatoarea informatie, dupa caz:

- datele de identificare ale producdtorului;

- numarul unic de identificare ;

- grupul ABO, RhD si Kell;
- data donarii;

- denumirea solutiei de anticoagulant;

- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentara despre component: iradiat, etc (dupa caz);

- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;

- temperatura de pastrare;

- alte fenotipuri ale grupului sangvin, diferite de ABO, RhD si Kell (optional);

- precizarea de a nu transfuza unitatea daca prezinta o hemoliza anormala sau orice alta alteratie,

- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Conditiile de stocare sunt aceleasi ca pentru singele total si concentratele eritrocitare. in
functie de sistemul anticoagulant/ conservant, durata de stocare poate merge pana la limita autorizata
pentru sistem. Eliminarea stratului leucoplachetar in cursul prepararii produsului sanguin labil reduce

formarea de microagregate

Asigurarea calitatii

Ca pentru sangele total, cu diferentele cuprinse in tabelul 14.

Tabelul 14

Parametri de verificat Norme de
calitate Frecventa controlului Control realizat de
Volum se defineste in 1 % din totalul laborator productie
functie de unitdtilor
sistemul
4212 +
Hematocrit 0,50-0,70 4 unitati pe luna laborator control de
calitate
Hemoglobina 43 g/ unitate 4 unitati pe luna laborator ~ control  de
calitate
Continut 1n leucocite pe <1,2x10° 4 unitati pe luna laborator  control de
unitate * calitate
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Hemoliza la sfarsitul < 0,8 % din 4 unitdti pe luna laborator  control de
stocarii concentrat calitate

eritrocitar sau
lichidul supernatant
nu are semne
vizibile de
hemoliza eritrocitar

* Se considera cd normele sunt satisfacute daca 75 % din unitdtile testate se situeazad in limitele
valorilor indicate

Transportarea

Sistemele de transport validate trebuie sa garanteze ca la sfarsitul unui transport de duratd
maxima 24 ore, temperatura nu va depasi +10° C. In caz de transport cu vehicule fira refrigerare
trebuie sa se foloseasca un recipient izolant si racit.

Indicatii pentru utilizare

Concentratele de globule rosii sunt utilizate pentru a compensa o parte din volumul sanguin si
pentru a lupta impotriva anemiei.

Precautii de utilizare

Trebuie verificatd compatibilitatea eritrocitelor cu sangele primitorului, prin teste
pretransfuzionale agreate. Este obligator sa se utilizeze un filtru pentru microagregate

Administrarea concentratului eritrocitar nu este recomandata:
- 1in diverse tipuri de intoleranta la plasma,
- 1in caz de intoleranta datorata unei aloimunizari contra antigenilor leucocitare,
- in caz de exsanguinotransfuzie la noi ndscuti, dacd nu se administreazd si plasma
complementar,
- in caz de transfuzie la prematuri si la primitori care risca o supraincarcare in fier, doar daca in
primele 14 zile de la prelevare.

Efecte secundare
- supraincarcare circulatorie;
- reactii transfuzionale hemolitice;
- reactii transfuzionale nehemolitice (in special frison, febra, urticarie);
- aloimunizdri impotriva antigenelor HLA si eritrocitare;

- risc de transmitere a sifilisului, atunci cand sangele total a fost conservat mai putin de 96 ore la
T+4° C;

- risc de contaminare virald (hepatitd, HIV etc) in pofida selectiei riguroase a donatorilor si
tehnicilor depistaj;

- risc, in rare cazuri, de contaminare cu protozoare (de exemplu paludism);

- soc septic prin contaminare bacteriana accidentald a sangelui;

- dezechilibre biochimice in cazul transfuziilor masive, de exemplu hiperpotasemie;

- purpurd posttransfuzionald;

- edem pulmonar acut.

Capitolul 15: Concentratul eritrocitar deplasmatizat
Definitie

Component derivat sanguin obtinut din sange total centrifugat, eliminand plasma, globulele
rosii fiind ulterior spalate Intr-o solutie izotonica.
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Proprietati

Acest derivat este o suspensie de globule rosii din care au fost extrase cea mai mare parte din
plasmad, leucocite si plachete. Cantitatea de plasmd reziduala depinde de metoda de spalare.
Hematocritul poate fi modificat in functie de necesitdtile clinice. Fiecare unitate trebuie sd continad un
minimum de 40g de hemoglobina la sfarsitul procedurii de preparare.

Metode de preparare

Dupa centrifugare si extractia, pe cat se poate, completa a plasmei si a stratului leuco-plachetar,
se centrifugheazad concentratul de globule rosii in mai multe reprize, de preferita la temperaturi joase,
dupa ce 1 s-a addugat de fiecare datad o solutie izotonica rece (+4°C). Se poate proceda la operatiuni 1n
sistem functional Inchis, utilizand conexiuni sterile.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urméatoarea informatie, dupd caz:

- datele de identificare ale producétorului;

- numadrul unic de identificare ;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii;

- denumirea solutiei de anticoagulant;

- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentara despre component: iradiat, etc (dupa caz);
- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;

- temperatura de pastrare;
- alte fenotipuri ale grupului sangvin, diferite de ABO, RhD si Kell (optional);

- precizarea de a nu transfuza unitatea daca prezinta o hemoliza anormala sau orice alta alteratie,
- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Produsul trebuie sa fie conservat la o temperaturd de +2°C la +6°C. Durata de conservare
trebuie sa fie cat de scurtd posibil dupa spalare si nu trebuie, 1n nici un caz, sa depaseasca 24 ore,
daca s-a efectuat prepararea la temperaturi joase. Durata de conservare nu trebuie s depaseasca 6
ore, daca prepararea a fost facutd la temperatura ambianta.

Asigurarea calitatii
Ca pentru sangele total, cu diferentele cuprinse in tabelul 15.

Tabelul 15
Parametri de Frecventa Control realizat de
verificat Norme de calitate controlului
Volum se defineste in functie de fiecare unitate laborator productie
sistemul utilizat
Hematocrit 0,65 - 0,75 fiecare unitate laborator control de calitate
Hemoglobina 40 g/ unitate fiecare unitate laborator control de calitate
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Hemoliza la < 0,8 % din fiecare unitate laborator control de calitate
sfarsitul stocarii concentrat eritrocitar sau
lichidul supernatant nu
are semne vizibile de

hemoliza
Continutul in < 0,5 g/ unitate * fiecare unitate laborator control de calitate
proteine al
supernatantului
final

* Nivelul proteinelor totale trebuie sa asigure o cantitate in IgA inferioara valorii de 0,2 mg/ unitate

Transportarea
constante conditiile de conservare in timpul transportului. Trebuie strict urmadrite respectarea
temperaturii si duratei.

Indicatii pentru utilizare

Concentratele de globule rosii deplasmatizate sunt indicate doar pentru substitutia sau
inlocuirea globulelor rosii la pacientii cu anticorpi anti - proteine plasmatice, in special anticorpi anti-
1gA, si la pacienti care au prezentat reactii alergice severe in urma transfuziilor de produse sanguine.

Precautii de utilizare

Trebuie verificata compatibilitatea concentratului eritrocitar spalat cu sangele primitorului,
efectuand testele pretransfuzionale adecvate. Cum produsul poate fi transferat intr-o altd punga in
timpul prepararii, trebuie luate masurile necesare pentru o buna identificare a probelor pentru testele
de compatibilitate, precum si a produsului insusi.

Efecte secundare

supraincarcare circulatorie,

reactii transfuzionale hemolitice,

aloimunizari impotriva antigenelor HLA si eritrocitare,

risc de transmitere a sifilisului, atunci cand sangele total a fost conservat mai putin de 96 ore la +2°
C- +6°C,

- risc de contaminare virala (hepatita, HIV etc.) in pofida selectiei riguroase a donatorilor si tehnicilor
depistaj,

- risc, in rare cazuri, de contaminare cu protozoare (de exemplu paludism),

- soc septic prin contaminare bacteriana accidentald a sangelui,

- purpura posttransfuzionala.

Capitolul 16: Concentratul eritrocitar deleucocitat

Definitie
Compus obtinut prin extragerea majoritatii leucocitelor dintr-un concentrat de hematii.

Proprietati

Numirul de leucocite este inferior valorii de 1 x 10% unitate. Pot ti atinse valori medii ale
numirului de leucocite pana la 0,05 x 10°. Fiecare unitate trebuie si contind un minim de 40 g
hemoglobina.
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Metode de preparare

Pentru prepararea acestui concentrat, se utilizeazd diverse tehnici, dintre care depletia stratului
leucocitar si filtrarea. Actualmente se obtin cele mai bune rezultate utilizand o combinatie a acestor
doud metode. O preparare validatd integral trebuie stabilita, pentru a se determina conditiile optime de
utilizare a metodei, constand in deleucocitarea concentratul eritrocitar. Este recomandabil sa se
procedeze la o filtrare inaintea stocarii, de preferintd In primele 48 ore dupa prelevare. Concentratele
de globule rosii conservate in prealabil intre +2°C si+6°C, trebuie filtrate la aceeasi temperatura, avand
in vedere conservarea lor ulterioara.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupd caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numarul unic de identificare ;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii;

- denumirea solutiei de anticoagulant;

- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentard despre component: iradiat, etc (dupa caz);
- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;

- temperatura de pastrare;
- alte fenotipuri ale grupului sangvin, diferite de ABO, RhD si Kell (optional);

- precizarea de a nu transfuza unitatea daca prezinta o hemoliza anormala sau orice alta alteratie,
- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Se aplica aceleasi conditii de stocare ca pentru sangele total si eritrocite. Retragerea
leucocitelor 1nainte de stocare reduce formarea de microagregate si citokine. Daca este obtinut prin
filtrare sau preparat prin alte metode care implica deschiderea sistemului, concentratul de globule rosii
deleucocitat are o durata de conservare limitata la 24 ore, la o temperatura intre +2°C si +6°C.

Asigurarea calitatii

Ca pentru sangele total, cu diferentele cuprinse 1n tabelul 16.

Tabelul 16
Parametri de Norme de calitate Frecventa controlului Control realizat de
verificat
Leucocite reziduale | prin numaratoare 1% din total unitati min. 1% |laborator control de
* unitdti pe luna calitate
Hemoglobina 40 g / unitate 1% din total unitdti min. 4 |laborator control de
unitdti pe luna calitate

* Se considera ca normele sunt satisfacute daca 90 % din unitatile testate se situeaza in limitele
valorilor indicate

Transportarea

Principiile care trebuie respectate sunt analoge celor care se aplica sangelui total si altor
produse eritrocitare. Trebuie urmarita respectarea strictd a temperaturii si a duratei in care un
sistem deschis a fost folosit pentru obtinerea preparatului.
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Indicatii pentru utilizare

Indicatiile sunt aceleasi ca pentru celelalte concentrate eritrocitare. Este recomandat sa se
administreze acest produs pacientilor la care prezenta de anticorpi antileucocitari este doveditd sau
banuita, sau care risca sa aiba nevoie de transfuzii pentru o perioada lunga de timp, in scopul de a
preveni aloimunizarea contra antigenelor leucocitare. Acest produs este o alternativa pentru sangele
CMV seronegativ, pentru a evita orice transmitere a CMV. Alte produse, utilizate Tmpreuna cu
concentratele de globule rosii deleucocitate, trebuie de asemenea deleucocitate.

Precautii de utilizare

Trebuie verificatda compatibilitatea produsului cu sangele primitorului, procedand la testele
pretransfuzionale adecvate. Daca celelalte produse folosite sunt de asemenea deleucocitate, acest
produs sanguin labil se presupune ca prezinta o foarte slaba imunogenitate la antigenele HLA si un
risc redus de transmitere a CMV. Nu ar trebui sd provoace reactii la persoanele imunizate impotriva
leucocitelor. Administrarea concentratului eritrocitar deleucocitat nu este recomandata:
- 1in diversele tipuri de intoleranta la plasma (aceasta restrictie poate sa nu priveasca unitatile cu
continut redus de plasma);
- 1in caz de exsanguino transfuzie la nou-ndscuti, cu exceptia cazului cand se folosesc in primele 5 zile
care urmeaza prelevarii.

Efecte secundare

supraincarcare circulatorie,

reactii transfuzionale hemolitice,

aloimunizdri impotriva antigenelor HLA si eritrocitare,

risc de transmitere a sifilisului, atunci cand sangele total a fost conservat mai putin de 96 ore la +2°
C-+6°C,

- risc de contaminare virald (hepatita, HIV etc.) in pofida selectiei riguroase a donatorilor si tehnicilor
depistaj,

- risc, in rare cazuri, de contaminare cu protozoare (de exemplu paludism),

- soc septic prin contaminare bacteriana accidentald a sangelui,

- purpurd posttransfuzionala.

Capitolul 17: Concentratul eritrocitar crioconservat

Definitie

Component derivat provenit din sange total, in care globulele rosii pastrate la temperaturi joase
sunt congelate, de preferintd primele 7 zile de la prelevare, cu ajutorul unui crioprotector si conservate
la o temperaturd egald sau inferioard temperaturii de minus 80°C. Inaintea utilizarii, globulele rosii
sunt decongelate, spdlate si resuspendate intr-o solutie izotonicd de clorura de sodiu.

Proprietati

O unitate reconstituitd de concentrat eritrocitar crioprezervat, este practic lipsitd de proteine,
granulocite si plachete. Fiecare unitate reconstituita trebuie sa contind o concentratie minima de 36 g
de hemoglobina.

Metode de preparare

In general, sunt utilizate doud tehnici pentru prepararea concentratului eritrocitar crioprezervat.
0 tehnicd face apel la o concentratie mare (40% p/v), alta la o concentratie redusd (17% p/v) de
glicerol. Amandoua necesita recurgerea la o operatie de spalare / deglicerolizare.

Etichetarea
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Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupd caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numarul unic de identificare ;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii;

- denumirea solutiei de anticoagulant;

- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentard despre component: iradiat, etc (dupa caz);
- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;

- temperatura de pastrare;
- alte fenotipuri ale grupului sangvin, diferite de ABO, RhD si Kell (optional);

- precizarea de a nu transfuza unitatea daca prezinta o hemoliza anormala sau orice alta alteratie,

- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Identificarea pungilor care contin unitatile de sange congelat necesita precautiuni speciale.
Pastrarea si stabilizarea

Globule rogii congelate:
Concentratele de globule rosii congelate trebuie mentinute constant la o temperatura:
o de la -60°C la -80°C, in caz de stocare Intr-un congelator electric, atunci cand a fost
folositd tehnica cu glicerol in concentratie ridicata,
o dela- 140°C la -150°C, 1n caz de stocare in azot lichid 1n faza gazoasa, atunci cand a
fost folosita tehnica cu glicerol in concentratie redusa.

Durata conservarii poate atinge cel putin zece ani, daca se poate garanta mentinerea unei
temperaturi corecte de stocare.

Globule rogii criorezervate (decongelate reconstituite)
Concentratele de globule rosii crioprezervate (decongelate reconstituite) trebuie pastrate la o

temperatura intre +2°C si +6°C. Durata conservarii dupa spalare trebuie sa tie cat se poate de scurtd si
sd nu depaseasca niciodata 24 de ore, atunci cand s-a folosit un sistem deschis de lucru.

Asigurarea calitatii

Ca pentru sangele total, cu diferentele cuprinse in tabelul 17.

Tabelul 17

Parametri de Norme de calitate Frecventa controlului Control realizat de
verificat
Volum >185 ml Fiecare unitate Laborator productie
Hemoglobina <0,2 g / unitate Fiecare unitate laborator control de
(supenatant) calitate
Hematocrit 0,65-0,75 Fiecare unitate laborator control de

calitate
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Hemoglobina > 36 g/ unitate Fiecare unitate laborator control de
calitate
Osmolaritate < 340 mOsm1 1% din totalul unitatilor laborator control de
min. 4 unitdti pe luna calitate
Continutul in > 0,1 x10° 1% din totalul unitdtilor laborator control de
leucocite pe min. 4 unitati pe luna calitate
unitate**
Sterilitate Steril 1% din totalul unitatilor laborator control de
min. 4 unitdti pe luna calitate

* solutie de suspensie finala
** se va considera ca aceste norme sunt indeplinite, daca 75% din unitatile esantion au valori cuprinse

1n intervalele indicate

Nici un exces de hemoliza nu trebuie sa existe in solutia de spalare la sfarsitul operatiunii de
spalare. Cum pastrarea prin refrigerare permite un stocaj prelungit, esantioanele de seruri obtinute din
colecta vor trebui de asemenea stocate, pentru a permite depistajul viitor al markerilor maladiilor
transmisibile recent descoperite.

Transportarea

Daca transportul sub forma congelata este inevitabil, trebuie sd mentinem conditiile de
reconstituite) sunt limitate de durata de conservare redusd. Conditiile de conservare trebuie mentinute
in timpul transportului.

Indicatii pentru utilizare
Concentratele de globule rosii crioconservate au ca indicatie substituirea sau inlocuirea
globulelor rosii. Utilizarile vor fi rezervate pentru situatii speciale:

- transfuzia de globule rosii pacientilor cu grupe sanguine rare sau cu aloanticorpi multipli,

- acest produs poate fi de asemenea utilizat, cand avem nevoie de concentrate eritrocitare spalate si
deleucocitate sau, cand nu - dispunem de preparate de eritrocite C.M.V. negative,

- recurgerea la concentrate de globule rosii crioprezervate de cel putin 6 luni, este recomandata la
sfarsitul imunizarilor, pentru a permite procedarea la noi testari ale donatorilor,

- utilizarea acestor preparate ar putea fi luatd in consideratie, Tn anumite cazuri, pentru transfuzii
autologe.

Precautii de utilizare

Trebuie sa verificdim compatibilitatea suspensiei de globule rosii spalate cu sangele
donatorului, procedand la probele pretransfuzionale necesare pentru o bunad identificare a produsului
insusi. Tratamentul facandu-se in sistem deschis, riscul de contaminare bacteriana este crescut si
trebuie sa dubldm vigilenta in timpul transfuziei.

Efecte secundare
- supraincdrcare circulatorie,
- risc, in rare cazuri, de contaminare cu protozoare (de exemplu paludism),
- risc de contaminare virald (hepatita, HIV etc.) in ciuda selectiei riguroase a donatorilor si tehnicilor
depistaj,
- aloimunizari impotriva antigenelor eritrocitare,
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- soc septic prin contaminare bacteriana accidentald a sangelui.

Capitolul 18: Concentrat eritrocitar, de afereza

Definitie

Component obtinut prin afereza eritrocitelor unui singur donator cu ajutorul echipamentului de
separare automata a celulelor.

Proprietati

Afereza tipica a eritrocitelor constd din una sau doud unitati de eritrocite prelevate de la acelasi

eqe oy

tehnologii este cea de preparare a unitatilor de eritrocite cu continut cunoscut, reproductibil si
standardizat de eritrocite. Fiecare unitate trebuie sd contind un minim de hemoglobind de 40 g.
Continutul de plachete, leucocite si plasmd poate varia in functie de metoda de preparare si de
dispozitivul folosit.

Metoda de preparare

Sangele integru este prelevat de la donator, anticoagulat cu o solutie cu continut de citrat, iar
eritrocitele sunt selectate separat sau simultan cu alte componente sanguine (plachete, plasma) de catre
masina de aferezi. Componentele sanguine rimase sunt returnate donatorului. In timpul unei singure
proceduri pot fi prelevate una sau doud unititi de concentrat eritrocitar. in timpul sau dupa procedura
se adaugi o solutic de conservare a concentratului eritrocitar. In functie de cantitatea de
concentratberitrocitar prelevat, hematocritul colectarii si hematocritul de pastrare dorit, volumul
acestei solutii de conservare poate fi intre 80 si 120 ml. Pentru a reduce numadrul de leucocite
contaminante Tn proces poate fi inclusa o etapa suplimentara de filtrare.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa cu informatia despre produs trebuie sd contind urmatoarele informatiii,
dupa caz:

. Datele de identificare a producatorului;

*  numarul unic de identificare. Dacd in timpul unei sedinte sunt prelevate doua sau mai multe
unitdti de la acelasi donator, ele trebuiesc numerotate suplimentar Unitate de afereza 1, Unitate de
afereza 2, etc.;

. grupul ABO, RhD si Kell;

. data donarii;

*  denumirea solutiei de anticoagulant sau denumirea si volumul solutiei aditive (dupa caz);
*  denumirea componentului sanguin;

* informatie suplimentara despre component: deleucocitat, iradiat, etc. (dupa caz);

*  data expirarii (si timpul expirarii daca este necesar);

*  volumul sau greutatea componentului sanguin;

*  temperatura de pastrare;

*  alte fenotipuri ale grupului sanguin, diferite de ABO, RhD si Kell (optional);

*  precizarea de a nu folosi componentul pentru transfuzie daca acesta prezintd o hemoliza anormald
sau orice alte semne de alterare;
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* indicatia de a administra singele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Se aplici aceleasi conditii de pastrare ca si pentru concentratul eritrocitar. Inliturarea
leucocitelor Tnainte de pastrare reduce formarea de microagregate si eliberarea de citokine. Daca a
fost filtratd sau preparata prin alte metode, n timpul cdrora sistemul a fost deschis, timpul de pastrare
este limitat la 24 ore la +2 °C ... +6 °C. In functie de sistemul de anticoagulant/aditiv, timpul de
pastrare poate fi extins pana la limita aprobata a sistemului.

Controlul calitatii
Ca si pentru sangele integru cu addugarile cuprinse in Tabelul 18.
Tabelul 18

Cerinte de calitate |Frecventa

Parametrul de verificat Control realizat de

(specificatie) verificarii
Volumul A.f.1 definit de sistemul 1% din toate unititile Laboratorul/sectia de de
utilizat ’ prelucrare/preparare
Hematocritul 0,65 -0,75 4 unitati pe lund Lal;)OVI'E'l‘t orul de control al
i calitatii
Hematocritul (daca se
. s - L 1 1 al
foloseste solutie [0,50-0,70 4 unitati pe lund al?(zrgF orul de - control a
e ’ ’ calitatii
aditiva) ’
. .. ) e g L 1 1 al
Hemoglobina minim 40 g/unitate 4 unitati pe luna al?(zrgF orul de - control a
’ calitatii
Leucocitele 1% din toate unitatile

< 1 x 10° /unitate prin Laborator de control al

reziduale* (daca este cu un minim de 10

. calcul s < calitatii
deleucocitat) " unitati pe luna Hah
< 0,8 % din
. . concentrat  eritrocitar
Hemoliza la sfarsitul Laboratorul de control al

sau lichidul supernatant |4 unitati pe luna
nu are semne vizibile
de hemoliza

pastrarii calitatii

*aceste cerinte se considera respectate daca 90% din unitatile testate se includ 1n limitele valorilor
indicate.

Transportarea

Se vor aplica principii similare celor pentru sangele integru si alte componente eritrocitare. La
utilizarea unui sistem deschis de preparare se impune controlul strict al temperaturii si timpului.

Indicatii pentru utilizare

Se vor aplica cele enumerate pentru singe integru si alte componente eritrocitare. Atunci cand
intr-o singura procedura sunt prelevate 2 unitati de concentrat eritrocitar, produsul se potriveste in mod
ideal pentru un recipient. Daca este deleucocitat, acest component este o alternativd acceptabila a
eritrocitelor CMV negative pentru prevenirea transmiterii de CMV.

Precautiuni de utilizare

Compatibilitatea eritrocitelor cu sangele recipientului trebuie verificatd prin testare
pretransfuzionald corespunzatoare. Administrarea concentratului eritrocitar: afereza nu este
recomandata n:

e diverse tipuri de intoleranta la plasma;
e exsanguinotransfuzie la noundscuti, daca suplimentar nu se administreaza plasma.

In plus, se vor aplica acelasi precautiuni ca si cu "concentrat eritrocitar” - si daca aceasta este
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deleucocitat ca si cu " concentrat eritrocitar, deleucocitat".

Efecte secundare
. supraincarcare circulatorie;

. reactie hemolitica transfuzionala;

. reactii transfuzionale nehemolitice (in special frison, febrd), mai putin frecvente dupa transfuzia
de produse deleucocitate, decat dupa cea de sange integru sau eritromasa;

. aloimunizari impotriva antigenilor HLA (rareori dupa deleucocitare) si eritrocitari;

. risc de transmitere a sifilisului, atunci cand acest produs a fost pastrat timp de mai putin de 96
ore la +4°C;

* este posibilad transmiterea virala (a hepatitei, HIV, etc.) In pofida selectarii riguroase a donatorilor
si procedurilor de screening;

* 1in cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);

* sepsis datorat contamindrii bacteriene accidentale;

» dezechilibre biochimice in cazul transfuziilor masive, de exemplu hiperpotasemie

* purpurd posttransfuzionald;

* T.R.ALIL (Transfusion Related Acute Lung Injury — afectiuni pulmonare acute datorate
transfuziei) cu exceptia cazurilor cand eritrocotele sunt spalate;

* Transmiterea altor agenti patogeni pentru care nu se fac testari sau care nu sunt depistati.

Capitolul 19: Concentrat de Plachete, standard

Definitie

Component derivat din sadnge integru proaspat, care pastreaza majoritatea continutului initial de
plachete.

Proprietati

In functie de metoda de preparare, concentratia de plachete pe o singura unitate este cuprinsa
intre 45 - 85 x 10° (In mediu 70 x 109), mediul de suspensie fiind de 50 - 60 ml. Similar, concentratia
de leucocite se situeaza intre 0,05 - 1x10° si concentratia de eritrocite este intre 0,2 - 1 x 10° pe unitate,
cu exceptia cazului, cand se iau masuri ulterioare de a reduce aceste cifre. Cantitatea de plachete intr-o
"doza standard" de adult de concentrat de plachete reconstituitd, echivaleaza cu cantitatea obtinuta din
4 - 6 unitati de sange integru.

Metode de preparare
Prepararea de plasma bogata in plachete ( PBP)

Principiu: Se centrifugheaza o unitate de sange integru, pdstratd in conditii validate pentru a
mentine o temperaturd cuprinsa intre +20°C si +24°C timp de 24 ore, 1n asa fel incat un numar
optim de plachete ramane in plasma, iar numarul de leucocite si globule rosii sunt aduse la un
nivel determinat. Punctele cheie ale metodei sunt urmatoarele:

e cficacitatea centrifugarii definitd in g x min.;

e temperatura sangelui in timpul centrifugarii sa fie standardizata;

e trebuie evitatd manevrarea brusca a straturilor de compusi obtinuti prin centrifugare;
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® atunci cand se extrage plasma supernatanta fluxul nu trebuie sa fie prea rapid, iar separarea
trebuie oprita cand nivelul este cu 8 -10 mm deasupra suprafetei stratului de eritrocite.

Prepararea de concentrat de plachete din plasma bogata in plachete

Principiu: Se lasd sd se sedimenteze plachetele din plasma bogatd in plachete printr-o
centrifugare puternicd, se extrage plasma supernatantd saraca in plachete, pind cand nu mai rdmén
decat 50 -70 ml, se lasa plachetele sa se dezagregeze, apoi se resuspendeaza.

Prepararea de concentrat de plachetete din stratul leuco-plachetar

Principiu: Se centrifugheaza o unitate de sange integru, pastratd In conditii validate pentru a
mentine o temperaturd cuprinsa intre +20°C si +24°C timp de 24 ore in asa fel incat plachetele sa
sedimenteze initial in stratul leuco-plachetar impreund cu leucocitele. Se separa stratul leuco-plachetar,
care se prelucreazd pentru a obtine un concentrat plachetar. Se dilueaza fie un singur strat leuco-
plachetar, fie un amestec de 4 - 6 straturi leucoplachetare (compatibile in privinta grupei sanguine), cu
plasma, sau cu o solutie nutritivd corespunzatoare. Dupa ce se amesteca cu atentie, se centrifugheaza
stratul leucoplachetar sau amestecul de straturi leuco-plachetare, in asa fel incat plachetele sa ramana
in supernatantd, iar globulele rosii si leucocitele sa se depuna pe fundul containerului.

Punctele de maxima importantd ale metodei, sunt aceleasi ca la prepararea PBP. Concentratele
de plachete deleucocitate pot fi preparate prin filtrare si este recomandat sa se procedeze la
deleucocitare inaintea conservarii (de preferinta in primele 6 ore dupa recuperare). Pentru a determina
conditiile optime pentru metoda folosita de deleucocitare trebuie stabilitd o tehnicad deplin validata,

In anumite circumstante se poate prepara concentratul de plachete cu volum redus. Se poate
prepara concentrat de plachete spdlat pentru pacientii care au suportat reactii adverse repetate dupa
transfuzia de concentrat de plachete. Acelasi lucru este valabil pentru pacientii cu anticorpi anti-IgA,
pentru care nu sunt disponibile plachete de la un donor IgA deficient. Spalarea de trei ori in solutie
salind sau in solutie salind cu tampon va micsora concentratia de proteine in solutia supernatantd cu
mai mult de 3 log. In acelasi timp prin aceasa se pierd 10 — 20% de plachete. Plachetele trebuiesc
resuspendate in solutie aditiva. Tehnica de spdlare trebuie sa fie validata.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile.

Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urmdtoarea informatie, dupa caz:
- datele de identificare ale producdtorului;

- numarul unic de identificare. Dacd plachetele sunt din mai multe donari, trebuie sd existe
posibilitatea de urmarire a donarilor originale;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii,

- denumirea solutiei de anticoagulant sau denumirea si volumul solutiei aditive (dupa caz);
- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentard despre component: deleucocitat, iradiat, virus inactivat, numarul de donari
combinate 1n grup, etc (dupa caz);

- data expirarii,

- numarul de plachete (mediu sau existent, dupa caz);

- temperatura de pastrare;

- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.
Pastrarea si stabilizarea

Concentratul de plachete trebuie pastrat in conditii optime care sa le asigure supravietuirea si
activitatea hemostaticd. Concentratul de plachete poate fi pdstrat in plasma sau intr-o combinatie de

84



plasma si solutie nutritiva potrivita.

Containerile de plastic in care este pastrata concentratul de plachete trebuie sa fie indeajuns de
permeabile pentru schimburile gazoase, pentru a garanta un aport de oxigen plachetelor. Cantitatea de
oxigen necesard depinde de concentratia de plachete din produs. in general, o pastrare adecvati se
poate obtine la o concentratie plachetard de mai putin de 1,5 x 10’ / ml si un pH permanent al
produsului plachetar de peste 6,4 pe durata pastrarii. In timpul conservarii, plachetele trebuie agitate cu
suficienta eficacitate, pentru a le asigura aportul de oxigen, procedand cat se poate de bland 1n acelasi
timp. Temperatura de pastrare trebuie sa fie intre + 20°C si +24°C. Durata maxima de pastare a masei
plachetare este de 5 zile, dar poate fi prelungita pana la sapte zile in conditii de detectare sau reducere
a contaminarii bacteriene .

Asigurarea calitatii

Vizualizarea fenomenului de miscare liberd, legat de miscarea plachetelor cu morfologie
normald, poate face sau obiectul unei operatiuni de control de calitate separate, sau poate fi efectuat
sistematic in momentul punerii 1n circulatie si transfuzarii acestui preparat. Conditiile de control de
calitate sunt aceleasi ca pentru sangele integru, cu diferentele semnalate 1n tabelul 11.

Tabelul 11
Parametrul de verificat Cerinte de ca}}tate Frecventa verificarii Control realizat de
(specificatii) ’
Volum >40ml la 60 x10” plachete | Toate unititile laborator de productie
continutul de plachete * > 60 x 10”7/ unitate|1% din totalul de|laborator de control de
echivalent unitdti cu un minim de |calitate
10 unitati pe luna
Leucocite reziduale ** 1% din totalul de|laborator de control de
inainte de leucodepletie unitdti cu un minim de |calitate
a) preparate din PRP < 02x 10° unitate|10 unitati pe luna
b) preparate din stratul | echivalent
leuco-plachetar <0,05x 10°/  unitate
echivalent
Leucocite reziduale ** <0,2x 107/ unitate|1% din totalul de|laborator de control de
dupa leucodepletie echivalent unitati cu un minim de |calitate
10 unitati pe luna
pH*** (+22°C) masurat la|6,5-7,4 1% din totalul de|laborator de control de
sfarsitul duratei unitdti cu un minim de |calitate
recomandate de pdstrare 4 unitati pe luna

* Se va considera ca aceste norme sunt satisfacute, dacd 75% din unitdti se situeazd in limitele
valorilor indicate.

** Se va considera cad aceste norme sunt satisfacute daca 90% din unitdti se situeaza In limitele
valorilorindicate.

***masurarea pH ntr-un sistem inchis este de dorit a efectua pentru a preveni pierderea de CO,,
masurarea se poate efectua si la altd temperaturad cu conversia prin calcul a pH-ului la 22°C.

Transportarea

Componentele plachetare trebuie transportate la o temperaturd pe cat posibil apropiata de
temperatura de pastrare recomandatd, iar la receptie, dacd nu este prevazutd utilizarea in scop
terapeutic imediat, trebuie pastrate tot in conditiile precizate anterior. Se recomandd sd fie agitate
inainte de folosire.

Indicatii pentru utilizare
Decizia de a transfuza masa plachetard nu trebuie luatd doar in baza numarului scazut de
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plachete. Drept indicatie absolutd poate fi consideratd prezenta unei trombocitopenii severe, insotite
de o hemoragie clinic semnificativa, care se poate pune pe seama unui deficit plachetar. Toate celelalte
indicatii pentru transfuzia de masa plachetard ete sunt mai mult sau mai putin relative si depind de
starea clinica a pacientului.

Precautiuni de utilizare

Daca plachetele din mai multe donari sunt amestecate Tnaintea pastrarii (strat leuco-plachetar
sau suspensie de plachete) ele pot fi pastrate timp de 5 zile de la donare. Daca amestecarea se
efectueaza dupa conservare, plachetele trebuie transfuzate cat de repede posibil, dar nu mai tarziu de 6
ore dupad realizarea amestecului.
Cind produsul poate fi transferat in alta punga in timpul prepararii, trebuie luate masurile de prevedere
necesare pentru o bund identificare a esantioanelor de plachete, pentru efectuarea probelor de
compatibilitate, precum si al produsului insusi. Este preferabil sa nu se transfuzeze plachetele ce
provin de la donatori Rh(D) pozitivi la recipientii de gen feminin Rh(D) negativi, care sunt in perioada
fertila sau mai tineri. Daca trebuie utilizate plachetele de la donatori Rh(D) pozitivi, in acest caz,
trebuie sa se efectueze prevenirea imunizarii Rh(D), recurgandu-se la folosirea imunoglobulinelor Rh.

Efecte secundare
- reactii transfuzionale nehemolitice (in special frison, febrd, urticarie), utilizarea concentratului
plachetar deleucocitat Tnainte de pastrare va reduce incidenta acestora;
- reactii hemolitice, datorate anti-A, -B in caz de transfuzii incompatibile;
- risc de aloimunizare, in special contra antigenelor din sistemul HLA sau HPA. In caz de utilizare a
masei plachetare deleucocitate, riscul de aloimunizare HLA este redus cu conditia ca celelalte
produse transfuzate sa fie de asemenea, deleucocitare;

- risc de transmitere a sifilisului;

- este posibild transmiterea virala (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectdrii riguroase a
donorilor si procedurilor de screening;

- 1n cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);

- sepsis prin contaminare bacteriana accidentala a sangelui ;

- dezechilibre biochimice in cazul transfuziilor masive, de exemplu hiperpotasemie;

- purpura posttransfuzionald;

- T.R.A.L.L. (Transfusion Related Acute Lung Injury — afectiuni pulmonare acute datorate
transfuziei) cu exceptia cazurilor cand eritrocotele sunt spalate;

- Transmiterea altor agenti patogeni pentru care nu se fac testari sau care nu sunt depistati;

- Boala graft- impotriva — gazdei la pacientii imunocompromisi.

Capitolul 20: Concentrat de plachete, de afereza

Definitie
Component obtinut prin afereza plachetelor unui singur donatori utilizand un separator de
celule automat.

Proprietati

In functie de metoda de preparare si de aparatul utilizat, numarul de plachete colectate la o
procedurd se situeaza intre 200 si 800 x 10°. Contaminarea leucocitard sau eritrocitard a produsului
poate, de asemenea, varia in functie de procedeul si de tipul aparatului utilizat. Aceastd tehnica
permite prelevarea plachetelor de la donatori selectionati, reducerea riscului de aloimunizare HLA si
tratamentul eficace al pacientilor deja imunizati. Numarul de donori la care se apeleaza fiind redus,
riscul de contaminare virala este de asemenea redus.

Metode de preparare

Sangele integru prelevat de la donator, anticoagulat cu o solutie de citrat, iar plachetele sunt
recoltate cu ajutorul unui aparat de afereza. Componentle ramase de sange sunt restituite donatorului.
Pentru a reduce numarul de leucocite contaminante, se recurge la o centrifugare si la o filtrare

suplimentara. Gratie aferezei se poate preleva intr-o singurd procedura un numar de plachete
86



echivalent celui recoltat din trei - treisprezece unitati de sange integru, acesta divizandu-se 1n mai
multe unitdti standard destinate transfuziei. Concentratul plachetar de aferezd poate fi colectatd si
pastrata in plasma sau intr-o combinatie de plasma si solutie nutritiva potrivita. Tratarea prealabila a
donatorilor cu trombopoietina nu este incurajata deoarece securitatea unui asemenea tratament necesita
evaludri suplimentare. Se poate prepara concentratul plachetar spalat pentru pacientii care au suportat
reactii adverse repetate dupa transfuzia acestuia. Acelasi lucru este valabil pentru pacientii cu anticorpi
anti-IgA, pentru care nu sunt disponibile plachete de la un donator IgA deficient. Spalarea de trei ori
in solutie salind sau in solutie salind cu tampon va micsora concentratia de proteine 1n solutia
supernatantd cu mai mult de 3 log. In acelasi timp prin aceasa se pierd 10 — 20% de plachete.
Concentratul plachetar spalat sau cu volum redus trebuie transfuzata cat mai repede posibil.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile intentionale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupd caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numarul unic de identificare. Daca in timpul unei sedinte sunt prelevate doud sau mai multe unitéti
de la acelasi donator, ele trebuiesc numerotate suplimentar Unitate de afereza 1, Unitate de afereza 2,
etc. ;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii,

- denumirea solutiei de anticoagulant sau denumirea si volumul solutiei aditive (dupa caz);
- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentara despre component: deleucocitat, iradiat, virus inactivat, numarul de donari
combinate in grup, etc (dupa caz);

- data expirarii,

- numadrul de plachete (mediu sau existent, dupd caz);

- temperatura de pastrare;

- tipul relevant HLA si/sau HPA,
- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Concentratul plachetar trebuie conservate in conditii care sd le asigure o supravietuire si o
activitate hemostatica optima.Componentele plachetare de aferezd destinate pastrarii peste 6 de ore
trebuie sa fie colectate si preparate Intr-un sistem functional nchis. Pungile din material plastic in care
sunt conservate plachetele trebuie sa fie suficient de permeabile la gaze pentru a garanta un aport de
oxigen pentru plachete. Cantitatea de oxigen necesara depinde de concentratia plachetelor in produs.
In general, o pastrare adecvata se poate obtine la o concentratie plachetard de mai putin de 1,5 x 10° /
ml si un pH permanent al produsului plachetar de peste 6,4 pe durata pastrarii. Pungile mai sofisticate
pentru concentratul plachetar si conditiile optimizate de preparare si pastrare a ei pot permite o
recuperare posttransfuzionald acceptabild in vivo la o concentratie mai mare de plachete si la valori ale
PH-ului sub 6.4 conform validarii.

Pe durata stocdrii, trebuie sd se agite plachetele cu o eficacitate suficientd pentru a garanta
aportul de oxigen, procedand totusi cat mai bland posibil. Temperatura cuprinsa intre +20°C si +24°C.
Durata maxima de pastare a masei plachetare este de 5 zile, dar poate fi prelungitd pana la sapte zile in
conditii de detectare sau reducere a contaminarii bacteriene.

Asigurarea calitatii
Vizualizarea fenomenului de invartire, legat de miscarea plachetelor cu morfologie normala,
poate sd faca obiectul unei operatii de control de calitate separat, fie sa fie efectuat sistematic la
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punerea in circulatie si transfuzia acestui component.
Conditiile de control de calitate sunt aceleasi ca pentru sangele integru, cu diferentele semnalate 1n
tabelul 20.

Tabelul 20
Cerinte de calitate Control realizat de
Parametrul de verificat  |(specificatii) Frecventa verificarii
HLA sau HPA (cand sunt|Aprecierea tipului La necesitate Laborator HLA
necesare)
Volum > 40 ml per. 60 x 10°|Toate unitatile laborator de productie
plachete
Continutul de plachete  |>200x10° / unitate 1% din totalul de unitati|laborator de control de
cu un minim de 10 unitati|calitate
pe luna
Leucocite reziduale 1% din totalul de unitati|laborator de control de
dupa leucodepletie * * <1,0x 10° / unitate cu un minim de 10 unitati|calitate
pe luna
pH ** (+22°C) masurat la|>6,4 1% din totalul de unitati|laborator de control de
sfarsitul duratei cu un minim de 10 unitati|calitate
recomandate de pastrare pe luna

* Se va considera ca aceste norme sunt satisfacute, daca 75% din unitati se situeaza 1n limitele
valorilor indicate. Unele aparate de afereza permit obtinerea de valori ale leucocitelor reziduale mult
inferioare celor de mai sus.

** Masurarea pH 1n sistemele inchise este preferabila penru preveni pierderea CO,. Masurarile pot fi
facute la temperatura diferita si recalcalculate pentru a fi raportate la +22°C.

Transportarea

Produsele plachetare trebuie sa fie transportate la o temperatura cat mai apropiata posibil de
temperatura de pastrare recomandata, iar la receptie, Tn afara de faptul in care s-a prevazut utilizarea
imediatd in scop terapeutic, trebuie pastrate In conditiile specificate. Se recomanda agitarea inainte de
utilizare.

Indicatii pentru utilizare

Decizia de a transfuza concentrat plachetar nu trebuie luatd doar in baza numarului scazut de
plachete. Drept indicatie absolutd poate fi consideratd prezenta unei trombocitopenii severe, insotite
de o hemoragie clinic semnificativa, care se poate pune pe seama unui deficit plachetar . Toate
celelalte indicatii pentru transfuzia de concentrat plachetar este sunt mai mult sau mai putin relative si
depind de starea clinica a pacientului. Trombocite compatibile din punct de vedere HLA si HPA pot sa
se dovedeasca utile in tratamentul pacientilor imunizati. Se recomandd ca aceste plachete sa nu se
obtina prin afereza de la membrii familiei pacientului sau de la alte persoane HLA compatibile, care
sunt donatori potentiali de celule suse de progenitori hematopoetici.

Precautiuni de utilizare

Este preferabil sa nu se transfuzeze plachetele ce provin de la donatori Rh(D) pozitivi la
recipientii de gen feminin Rh(D) negativi, care sunt in perioada fertila sau mai tineri. Daca trebuie
utilizate plachetele de la donatori Rh(D) pozitivi, in acest caz, trebuie sa se efectueze prevenirea
imunizarii Rh(D), recurgandu-se la folosirea imunoglobulinelor Rh. Medicul responsabil trebuie sa fie
informat dacd o unitate de plachete prin afereza ce nu corespunde normelor standard in materie de
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continut plachetar poate sa fie destinata utilizarii terapeutice. Este util sa se testeze compatibilitatea
plachetelor pentru a selecta plachetele destinate transfuziei unui pacient imunizat. Cum produsul poate
fi transferat intr-o altd punga in timpul prepararii, s-a convenit sa se ia mdsurile necesare unei corecte
identificari a esantioanelor pentru proba de compatibilitate si a produsului Tnsusi.

Efecte secundare

- reactii transfuzionale nehemolitice (in special frison, febrd, urticarie), utilizarea masei plachetare
deleucocitate inainte de pastrare va reduce incidenta acestora,

- risc de aloimunizare, in special contra antigenelor din sistemul HLA sau HPA. In caz de utilizare a
masei plachetare deleucocitate, riscul de aloimunizare HLA este redus, cu conditia ca celelalte
produse transfuzate sa fie de asemenea, deleucocitare

- risc de transmitere a sifilisului,

- este posibild transmiterea virala (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectdrii riguroase a
donorilor si procedurilor de screening;

- 1n cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);

- sepsis prin contaminare bacteriana accidentala a sangelui,

- dezechilibre biochimice in cazul transfuziilor masive, de exemplu hiperpotasemie,

- purpurd posttransfuzionala,

- T.R.A.L.L. (Transfusion Related Acute Lung Injury — afectiuni pulmonare acute datorate
transfuziei) cu exceptia cazurilor cand eritrocotele sunt spalate;

- Transmiterea altor agenti patogeni pentru care nu se fac testari sau care nu sunt depistati.

- Boala graft- impotriva — gazdei la pacientii imunocompromisi
Capitolul 21: Plasma Proaspat Congelata

Definitie

Component pentru transfuzie sau pentru fractionare, preparat din singe integru sau din plasma
prelevata prin afereza, congelat intr-un interval de timp si la o temperaturd, care mentine factorii labili
de coagulare intr-o stare functionala.

Proprietati

Acest preparat contine, la valori plasmatice normale, factori stabili de coagulare, albumina si
imunoglobuline. Trebuie sd contind , Tn mediu, nu mai putin de 50g/l din concentratia totala de
proteine In corespundere cu limita stabilitd de Farmacopeea europeand 0853EC Directiva 2004 /
33EC. Trebuie sa contind , Tn mediu, nu mai putin de 70 UI de factor VIIIc la 100 ml si cantitati cel
putin similare de alti factori labili de coagulare, precum si inhibitori naturali prezenti. Daca plasma
proaspat congelatd serveste ca materie prima pentru prepararea produselor de fractionare,
documentatia de referintd in acest sens este Farmacopeea europeana.

Metode de preparare

a. Sange integru

Se separd plasma din sangele integru, utilizdnd o punga racordatd la pungile integrale de
transfer si procedand la o centrifugare puternica, de preferintd in primele 6 ore §i nu mai tarziu de 18
ore dupa prelevare daca unitatea este refrigeratad. Plasma poate fi separatd de asemenea, din plasma
bogata in plachete. Congelarea trebuie facuta intr-un sistem care s permita obtinerea unei temperaturi
sub -30°C, intr-un interval de o ord. Daca plasma se prepard pornind de la o donare de sange integru in
punga unicd, trebuie luate precautiile necesare in materie de sterilitate.

b. Afereza
Plasma poate fi recoltatd prin afereza manuala sau automata. Procesul de congelare trebuie
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initiat in primele 6 ore de la finalizarea procedurii Intr-un sistem, care permite congelarea deplina timp
de o ora la o temperatura sub -30°C.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfaca normele legislative nationale si acordurile intentionale aplicabile.
Eticheta sau fisa de Tnsotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupa caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numadrul unic de identificare Daca in timpul unei sedinte sunt prelevate doud sau mai multe unitati
de la acelasi donor, ele trebuiesc numerotate suplimentar Unitate de afereza 1, Unitate de afereza 2,
etc.;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii,

- denumirea solutiei de anticoagulant;
- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentara despre component: deleucocitat, iradiat, tinut Tn carantind, inactivare virala,
etc (dupa caz);

data expirarii,
volumul sau greutatea componentului sangvin;
temperatura de pdstrare;

- indicatia de a administra singele printr-un filtru de 170-200 pm.

- dupa decongelare si reconstituire, anul expirdrii va fi preschimbat in data si timpul expirarii, iar
denumirea i volumul solutiei crioprotectoare va fi preschimbat in denumirea si volumul solutiei
aditive (daca existd). Temperatura de pastrare va fi modificatd corespunzator

Pastrarea si stabilizarea

Stabilitatea depinde de temperatura disponibila de pastrare. Temperatura optima de pastrare
este egald sau mai mica decat -25°C; durata si temperatura de pastrare autorizate sunt urmatoarele:
36 luni la mai jos de -25 °C

3 luni intre -18°C i -25°C

Asigurarea calitatii

Tabelul 21(a)

Parametrul de Cerinte  de  calitate Frecventa Control realizat de

verificat (specificatii) verificarii

ABO aprecierea grupului toate unitatile laborator de apreciere a
doar pentru PPC de uz clinic grupului

anti-HIV 1/2  sau negativ in teste aprobate toate unitatile laborator de screening

Ag/Ac de screening

HBsAg negativ in teste aprobate toate unitatile laborator de screening
de screening

anti-HCV negativ in teste aprobate toate unitatile laborator de screening
de screening

anti-HBc (daca este negativ in teste aprobate toate unitatile laborator de screening

necesar) de screening

Sifilis negativ in teste aprobate toate unitatile laborator de screening
de screening

anti -HTLV (daca negativ in teste aprobate toate unitatile laborator de screening

este necesar) de screening

AIAT valori 1n limita normei de toate unitatile laborator de screening
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screening

Tabelul 21(b)
Control realizat de
P 1 . . o e F t
ara rpetru de Cerinte de calitate (specificatii) recvenia
verificat ’ ’ verificarii
Volum volum specificat +10% toate unitatile Laboratpr de
productie
In mediu (dupa congelare si decongelare) > | la fiecare 3 luni:
FactorV1IIc 70% din valoarea unitdtii de plasma Laborator de
proaspat colectata IQ umtag{ in | irol calitate
prima lund de
pastrare*

o 9
eritrocite<6x10” /L 1% din toate

unitatile cu un | laborator de control
minim de 4 | calitate
unitati / luna

Celule

reziduale®* leucocite < 0,1 x 10° /L

trombocite < 50 x 10° /L

. R o . Laborator de
absenta scurgerilor in diferite parti alo . .
Y g . productie si
recipientilor, verificate de ex. prin recentio
Scurgeri inspectare vizuald, dupa presiune Intr-un | toate unitatile Pt
extractor de plasma, inaintea congelarii si
dupa decongelare
Modificari .. . < . Laborator de
o nici o coloratie anormald sau cheaguri Cox . .
vizibile cul . .. toate unitatile productie si
s vizibile .
ochiul liber receptie

* Numarul exact de unitati, ce urmeaza a fi testate ar putea fi determinat prin procedurile de
control statistic al procesului

** Numadr determinat inainte de congelare. Se pot obtine nivele scdzute daca protocolul cuprinde o
depletie celulara specifica.

Transportarea

Temperatura de pastrare trebuie sd fie mentinuta pe durata transportului. Cu exceptia cazului in
care se prevede utilizarea imediata, pungile trebuie sa fie transferate, fara intarziere, intr-un loc de
pastrare, la temperatura recomandata.

Indicatii pentru utilizare

Plasma proaspatda congelatd poate fi utilizatd in tulburdri de coagulare, in special in cazuri
clinice in care exista multiple deficite in factori de coagulare si mai ales, daca nu exista nici un alt
produs stabil si supus unui procedeu de inactivare virala. Plasma proaspata congelatd poate fi utilizata
in tratamentul purpurei trombotice trombocitopenice. Acest produs este utilizat in special ca materie
prima pentru fractionarea plasmatica.

Precautiuni de utilizare

Plasma proaspat congelatd nu trebuie utilizatd pentru simpla corectie a deficitului de volum in
absenta unui defect de coagulare, si nici in calitate de sursd de imunoglobuline. Plasma proaspat
congelatd nu trebuie utilizatd Tn caz ca este disponibil un concentrat de factor de coagulare cu
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inactivare virald adecvatd. Plasma proaspat congelatd nu trebuie utilizatd la un pacient cu intoleranta
la proteinele plasmatice.

Se va utiliza doar plasma compatibild dupa grupul sangvin. Pentru a pastra factorii labili de coagulare,
produsul trebuie si fie utilizat imediat dupa decongelare. Nu trebuie si fie recongelat. Inainte de
utilizare, produsul trebuie sd fie decongelat intr-un mediu adecvat controlat si trebuie verificata
integritatea pungii pentru a exclude orice defect sau scurgere. La sfarsitul operatiei de decongelare nu
trebuie sa fie vizibil nici un fel de crioprecipitat insolubil.

Efecte secundare :
- risc de intoxicatie cu citrat, In caz de transfuzie rapidd de volume importante,

- reactii transfuzionale nehemolitice (mai ales frison, febra si urticarie);

- este posibild transmiterea virala (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectdrii riguroase a
donorilor si procedurilor de screening;

- sepsis prin contaminare bacteriana accidentala a sangelui,

- T.R.A.L.I. (Transfusion Related Acute Lung Injury — afectiuni pulmonare acute datorate
transfuziei) cu exceptia cazurilor cand eritrocotele sunt spalate;

- Transmiterea altor agenti patogeni pentru care nu se fac testdri sau care nu sunt depistati.

Capitolul 22: Crioprecipitat

Definitie

Component cu continut de crioglobuline plasmatice, obtinut din plasma proaspat congelata
preparat din plasma proaspat congelata, preparata din plasma acelulara si concentratd la un volum final
de 10 - 20 ml.

Proprietati
Contine cea mai mare parte din factorul VIII, factorul von Willebrand, fibrinogen, factorul XIII
si fibronectina prezente Tn plasma proaspat prelevata si separata.

Metode de preparare

Se pune la decongelat, fie pe timpul noptii la +2° - + 6°C, fie utilizand sifonul cu decongelare
rapidd, punga de plasma congelatd inca tasatd (sau conectatd in sistem steril) la cealaltd (celelalte)
punga (pungi) satelita (e) integrala (e) si / sau punga primara.
Dupa decongelarea lenta la +2° - + 6°C, sistemul de pungi este supus unei noi centrifugari la viteza
inaltd, la aceeasi temperatura, plasma supernantant saracitd in criopreprecipitat fiind transferata prin
presiune spre eritrocitele donatorului, sau catre o punga satelita separata. Dupa realizarea tehnicii de
decongelare sau separare, se lasd o parte din plasma supernatantd pentru a obtine un volum final de
pand la 40 ml. Se separd apoi ceilalti componenti astfel preparati utilizdndu-se o metoda sigura,
aprobata, pentru a diviza tubulatura de transfer, recongela la temperatura adecvatd din centrul
produsului, si se conserva in conditiile de pastrare recomandate. Alternativ, se poate utiliza ca materie
primd plasma obtinutd prin afereza, preparand produsul final prin aceeasi tehnicd de congelare/
decongelare/ recongelare. Inactivarea virala si /sau tinerea in carantind a acestor componente este
ceruta in unele tari.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urméatoarea informatie, dupd caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numadrul unic de identificare Daca in timpul unei sedinte sunt prelevate doua sau mai multe unitati
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de la acelasi donor, ele trebuiesc numerotate suplimentar Unitate de afereza 1, Unitate de afereza 2,
etc.;

- grupul ABO;
- data prepararii,
- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentard despre component: deleucocitat, iradiat, tinut in carantind, inactivare virala,
etc (dupa caz);

- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;

- temperatura de pastrare;

- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Dupa decongelare si reconstituire, anul expirarii va fi preschimbat in data si timpul expirarii, iar
denumirea i volumul solutiei crioprotectoare va fi preschimbat in denumirea si volumul solutiei
aditive (daca existd). Temperatura de pastrare va fi modificata corespunzator

Pastrarea si stabilizarea

Stabilitatea depinde de temperatura disponibild de pastrare. Temperatura optima de pastrare
este egald sau mai mica decat -25°C; durata si temperatura de pastrare autorizate sunt urmatoarele:
36 luni la mai jos de -25 °C

3 luni Intre -18°C si -25°C

Asigurarea calitatii
Dupa cum este indicat in tabelul 21(a), cu adaugarile urmatoare:

Tabelul 22
Parametrul |Cerinte de calitate|Frecventa verificarii Control realizat de
de verificat |(specificatii)
Volum 30-40 ml toate unitatile laborator de productie
Factor VIIIc |>70 Ul/ unitate la fiecare 2 luni: laborator de control de

a) grup din 6 unitdti de grupuri de |calitate
sange amestecate in prima luna
de pastrare
b) grup din 6 unitati de grupuri de
sange amestecate 1n iltims luna
de pastrare

Fibrinogen |>140mg/unitate laborator de control de
1% din toate unitatile cu un minim de|calitate
4 unitati / luna

factor ~ von(>100 UI/ unitate la fiecare 2 luni: laborator de control de
Willebrand a) grup din 6 unitati de grupuri de |calitate
sange amestecate in prima luna
de pastrare
b) grup din 6 unitati de grupuri de
sange amestecate in iltims luna de
pastrare
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Transportarea

Temperatura de pastrare trebuie sd fie mentinutd pe durata transportului. Spitalul ce
receptioneazd produsul trebuie sd verifice daca pungile au ramas congelate in timpul transportului. Cu
exceptia cazului in care se prevede utilizarea imediatd, pungile trebuie sd fie transferate, fara
intarziere, Intr-un loc de pastrare, la temperatura recomandata.

Indicatii pentru utilizare

Acestea sunt dupd cum urmeaza:
- deficit de factor VIII (in lipsa unui concentrat adecvat de factor specific de coagulare),
- alte stari de deficiente multiple ca coagularea intravasculard diseminata,
- deficiente (cantitative si calitative) de fibrinogen.

Precautiuni de utilizare

Punga de crioprecipitat trebuie decongelata in conditii controlate de mediu de + 37° C, imediat
ce a fost preluatd din mediul de pastrare si imediat Tnainte de utilizare. Trebuie usurata dizolvarea
crioprecipitatului, manipulandu-1 cu precautie n timpul operatiei de decongelare.La temperatura joasa,
recipientul din plastic se poate fisura si In timpul decongeldrii punga trebuie inspectatd cu atentie,
pentru a se identifica eventuale scurgeri si a se arunca daca acestea existd intradevar. Produsul nu
trebuie sa fie recongelat.

Efecte secundare:
- reactii transfuzionale nehemolitice (mai ales frison, febrd si urticarie);
- riscul aparitiei inhibitorilor de factor VIIIla hemofilici;
- este posibila transmiterea virala (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectarii riguroase a
donatorilor si procedurilor de screening;

- sepsis prin contaminare bacteriana accidentala a sangelui;

- in cazuri rare se poate observa o hemolizd a eritrocitelor recipientului, datoritd unui
titru crescut de aloaglutinine la donator;

- transmiterea altor agenti patogeni pentru care nu se fac testari sau care nu sunt depistati.

Prepararea de grupuri mici

In  anumite situatii, poate fi preferabil si se amestece pand la 10 unititi de
crioprecipitat, provenind fiecare de la donator unic. Daca se procedeaza la aceastd operatiune
in sistem deschis, amestecul trebuie utilizat intr-un interval de o ora si nu trebuie recongelat
in vederea pastrarii ulterioare. Etichetarea amestecului trebuie sd permitd regasirea fara
dificultate a elementelor care il compun.

Capitolul 23: Plasma proaspat congelata, decrioprecipitata

Definitie
Component preparat din plasma prin Tnlaturarea crioprecipitatului

Proprietati

Continutul in albumind, imunoglobuline si factori de coagulare a produsului este identic cu
al plasmei proaspat congelate, exceptand factorul V si factorul VIII labili , cu valoare net scazuta.
Concentratia de fibrinogen este de asemenea inferioard celei din plasma proaspat congelata.
Plasma decrioprecipitatd nu trebuie sa contind anticorpi iregulari clinic semnificativi.

Metode de preparare

Plasma decrioprecipitatd este un produs secundar, obtinut in procesul de preparare a
crioprecipitatului din plasma proaspat congelata. Inactivarea virala si /sau tinerea in carantind a
acestor componente este cerutd in unele tari.
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Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupd caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numadrul unic de identificare Daca in timpul unei sedinte sunt prelevate doud sau mai multe unitati
de la acelasi donor, ele trebuiesc numerotate suplimentar Unitate de afereza 1, Unitate de afereza 2,
etc.;

- grupul ABO;

- data prepararii,

- denumirea solutiei de anticoagulant;

- denumirea componentului sangvin;

- informatie suplimentara despre component: deleucocitat, iradiat, tinut 1n carantind, inactivare virala,
etc (dupa caz);

- data expirarii,

- volumul sau greutatea componentului sangvin;

- temperatura de pastrare;

- indicatia de a administra singele printr-un filtru de 170-200 pm.

- dupa decongelare si reconstituire, anul expirarii va fi preschimbat in data si timpul expirarii, iar
denumirea i volumul solutiei crioprotectoare va fi preschimbat in denumirea si volumul solutiei
aditive (daca existd). Temperatura de pastrare va fi modificatd corespunzator

Pastrarea si stabilizarea

Stabilitatea depinde de temperatura disponibild de pastrare. Temperatura optima de pastrare
este egald sau mai mica decat -25°C; durata si temperatura de pastrare autorizate sunt urmatoarele:
36 luni la mai jos de -25 °C
3 luni Intre -18°C si -25°C

Asigurarea calitatii
Dupa cum este indicat in tabelul 21(a), cu adaugarile urmatoare:

Tabelul 23
Parametrul de|Cerinte = de  calitate|Frecventa verificarii |Control realizat de
verificat (specificatii)
Volum volum specificat £10% |toate unitatile laborator de productie
Transportarea

Temperatura de pastrare trebuie pastrata pe durata transportului. Spitalul de receptie trebuie sa
verifice dacd pungile au ramas congelate in timpul tranzitului. Cu exceptia cazului cand se prevede
utilizarea imediata, pungile trebuie sa fie transferate imediat Tn locul de pastrare, la temperatura
recomandata.

Indicatii pentru utilizare

Administrarea de plasma decrioprecipitata este indicatd numai in cazuri de TTP.
Precautiuni de utilizare

Utilizarea acestui produs in mod obisnuit nu este incurajatd datorita riscului de transmitere
virald si pentru ca se poate, in general, recurge la solutii de Tnlocuire mai sigure.Acest produs nu
trebuie utilizat la un pacient care prezinta intoleranta la proteinele plasmatice. Trebuie sa se utilizeze
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plasma compatibild din punct de vedere al grupului sangvin. Produsul trebuie sd fie utilizat imediat
dupa decongelare si nu trebuie sa fie recongelat.Daca plasma decrioprecipitatd a fost recongelata dupa
preparare, poate si apard o floculatie in momentul in care se decongeleazi din nou. Inainte de
congelare si dupa decongelare, punga trebuie examinatd atent, in vederea detectarii unor eventuale
scurgeri.

Efecte secundare

reactii transfuzionale nehemolitice (mai ales frison, febra, urticarie);

risc de intoxicatie cu citrat in caz de transfuzie rapidd a unor volume importante;

- - este posibild transmiterea viralda (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectdrii riguroase a
donorilor si procedurilor de screening;

- sepsis prin contaminare bacteriana accidentala a sangelui,

- T.R.A.L.L. (Transfusion Related Acute Lung Injury — afectiuni pulmonare acute datorate

transfuziei) cu exceptia cazurilor cand eritrocotele sunt spalate;

- transmiterea altor agenti patogeni pentru care nu se fac testari sau care nu sunt depistati.

Capitolul 24: Concentrat plachetar crioconservat, de afereza

Definitie
Component sanguin preparat prin congelarea plachetelor timp de 24 de ore de la prelevare, cu
ajutorul unui crioprotector si pastrarea lor la o temperatura egala sau mai mica de -80°C.

Proprietati

O unitate reconstituitd de concentrat plachetar crioconservat este practic lipsita de eritrocite §i
de granulocite. Metoda de preparare permite pastrarea plachetelor provenite de la donatori selectionati
sau destinate unei autotransfuzii.

Metode de preparare
Pentru prepararea concentratului plachetar crioconservat se utilizeaza in general doud metode:
tehnica DMSO (6% P/V) si o tehnica glicerol de concentratie redusa (5% P/V). Inainte de utilizare,

wwwww

solutie izotonica de clorurd de sodiu sau Intr-o solutie aditiva potrivita.

Etichetare

Etichetarea trebuie sa corespunda normelor legislatiei nationale si acordurilor internationale.
Eticheta sau fisa de Tnsotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupa caz:

- datele de identificare ale producdtorului;

- numadrul unic de identificare Daca in timpul unei sedinte sunt prelevate doua sau mai multe unitati
de la acelasi donor, ele trebuiesc numerotate suplimentar Unitate de afereza 1, Unitate de afereza 2,
etc.;

- grupul ABO, RhD si Kell;
- data prepararii,
- denumirea si volumul solutiei de crioprotector;
- denumirea componentului sanguin;
- informatie suplimentard despre component: deleucocitat, iradiat, tinut In carantina, inactivare virala,
etc (dupa caz);
- data expirarii (si timpul expirarii daca se cere),
- volumul sau greutatea componentului sanguin;
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temperatura de pastrare;
tipul HPA (daca a fost determinat)

indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

- dupa decongelare si reconstituire (spalare), anul expirarii va fi preschimbat Tn data si timpul
expirdrii, iar denumirea si volumul solutiei crioprotectoare va fi preschimbat in denumirea si
volumul solutiei aditive (daca existd). Temperatura de pastrare va fi modificatd corespunzator

Pastrarea si stabilizarea

Plachetele congelate trebuie sa fie mentinute constant la o temperatura:

- de - 80°C in caz de pastrare intr-un congelator electric
- de -150°C 1n caz de pastrare in azot lichid 1n faza gazoasa
Daca durata de pastrare a plachetelor trebuie sd depaseasca un an, este preferabil sa fie pastrate la
-150°C.

Plachetele decongelate trebuie sa fie utilizate imediat.
Daca este necesara o scurtd perioadd intermediard de pastrare, produsul trebuie pastrat ntre +20°C
si +24°C, cu agitare adecvata.

Asigurarea calitatii
Dupa cum este indicat in tabelul 21(a), cu adaugarile urmatoare:

Tabelul 24
Parametrul de|Cerinte de calitate| Frecventa verificdrii |Control realizat de
verificat (specificatii)
Volum 50-200 ml toate unitatile laborator de productie
continutul de|>40% din numarul initial,|toate unitdtile laborator de control de
plachete inaintea congelarii calitate
Leucocite reziduale|<1.0x10° /doza toate unitatile laborator de control de
(Tnainte de calitate
congelare)

Transportarea

Daca transportarea plachetelor congelate este inevitabil, trebuie sa fie mentinute conditiile

eqe oy

de pastrare. Conditiile de conservare trebuie mentinute in timpul transportarii.

Indicatii pentru utilizare
Utilizarea masei plachetare crioconservate trebuie sa fie rezervata aportului de plachete
HLA si /sau HPA compatibile, atunci cand nu este disponibil imediat nici un donor compatibil:

Precautiuni de utilizare
- trebuie efectuata proba adecvata de compatibilitate pe sistemul HLA si antigenele plachetare,
atunci cand aceasta este necesara;

- toxicitatea reactivilor utilizati in timpul tratarii §i a crioconservarii (ex.: DMSO).
Efecte secundare
- reactii transfuzionale nehemolitice (mai ales frison, febra si urticarie);

- aloimunizare, mai ales impotriva antigenelor din sistemul HLA sau HPA, dar riscul este minimal;
- este posibila transmiterea virala (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectarii riguroase a
donorilor si procedurilor de screening;
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- 1n cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);

- sepsis prin contaminare bacteriana accidentala a sangelui,

- purpura posttransfuzionala,

- Transmiterea altor agenti patogeni pentru care nu se fac testdri sau care nu sunt depistati.

- Boala graft- impotriva — gazdei la pacientii imunocompromisi
Capitolul 25: Concentrat granulocitar, de afereza

Definitie
Component constituit esential din granulocite suspendate 1n plasma, obtinut prin afereza
practicatd pe donator unic.

Donarea granulocitelor de aferezd

Eficacitatea clinici a transfuziei de granulocite este in continui dezbatere. Inainte de prelevare,
donorul de granulocite trebuie sd primeasca tratamentul descris mai jos. Astfel, este foarte important a
obtine acordul informat al donatorului pentru aceste tratamente Tnainte de a le Incepe.

Proprietati
Principala functie a granulocitelor este fagocitoza si eliminaea microorganismelor.

Metode de preparare

Leucafereza cu ajutorul separatorului de celule, cu centrifugare in mod continuu sau mai bine
discontinuu. Pentru a preleva un numar suficient de granulocite, se recurge la administrarea
donatorului a unor medicamente sau adjuvanti, cum ar fi hidroxietilamidonul (HES), dextranul cu
greutate moleculard mica sau gelatina fluidd modificata. Pentru a obtine recoltari terapeutice (adulti si
copii: >1,5-2,0 x 10® granulocite/kg corp; noundscuti: >1 x 10° granulocite/kg corp) este necesar a
trata donatorul cu un factor de stimulare a granulocitelor si/sau corticosteroizi. Dozele obisnuit folosite
sunt de Sug de factori de stimulare per kg, administrat cu 8-12 ore Tnainte de prelevare. Alternativ se
poate utiliza 8mg dexametazona oral. Utilizarea a 60 mg de prednison in dozd unicd sau divizata
inainte de donare ofera o recoltare superioara de granulocite cu un efect sistemic minim.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa de insotire a produsului va contine urmatoarea informatie, dupd caz:

- datele de identificare ale producatorului;

- numarul unic de identificare ;

- grupul ABO, RhD si Kell;

- data donarii,

- denumirea solutiei de anticoagulant si solutiei aditive si/sau altor agenti;
- denumirea componentului sanguin;

- data expirarii (si timpul expirarii daca se cere),

- numadrul de granulocite;

- temperatura de pastrare;
- tipul HLA daca este determinat

- indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Acest preparat nu poate fi pastrat si trebuie transfuzat cat mai repede posibil dupa prelevare.
Dacad aceasta nu se poate evita, perioada de pastrare sd fie limitata la 24 de ore la o temperatura intre
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+20°C si +24°C, fara a se agita.

Asigurarea calitatii

Aceleasi cerinte de calitate ca si pentru sangele integru (cu exceptia volumului, hemoglobinei,

hemolizei), cu adaugirile din tabelul 25.

Tabelul 25
Parametrul de verificat |Cerinte de calitate|Frecventa verificarii Control realizat de
(specificatii)
HLA (cand sunt|Aprecierea tipului La necesitate Laborator HLA
necesare)
Volum <500mL toate unitatile laborator de preparare
Granulocite >10x10’ Toate unitdtile laborator de preparare
Transportarea

Unitatea trebuie transportatd pana la utilizator intr-un recipient potrivit la o temperatura
cuprinsa intre +20°C si +24°C.

Indicatii pentru utilizare
Concentratul ~ granulocitar trebuie utilizat clinic doar la  pacientii care suferd de
neutropenie $i intrunesc cel putin urmatoarele conditii:

1. neutropenie severd (numarul de granulocite mai mic de 500 / uL);

2. febrd timp de 24-48 ore, hemoculturi pzitive la bacterii sau fungi, sau infectii
parenchimatoase progresive, refractare la tratament antibiotic adecvat;

3. hipoplazie mieloida;

4. sansa reald de recuperare a functiei maduvei osoase.

Pacientii cu disfunctii granulocitaree documentate (ex. Boala granulomatoasd cronicd) sau
noundscutii cu sepsis §i neutropenie, cauzatd de rezerve insuficiente de granulocite in maduva
osoasd, pot de asemenea fi candidati pentru transfuziile granulocitare in timpul episoadelor
infectioase cu pericol pentru viatd sau 1n perioada de asteptare a transplantului de celule
hematopoietice progenitoare. Este neclar, daca exista sau nu beneficii ale transfuziei profilactice
de granulocite.

Precautiuni de utilizare
Contaminarea cu globule rosii fiind importanta, se recomanda efectuarea unei probe

de

compatibilitate.Este preferabil sa nu se transfuzeze plachetele ce provin de la donori Rh(D) pozitivi la
recipientii de gen feminin Rh(D) negativi, care sunt in perioada fertila sau mai tineri. Daca trebuie
utilizate plachetele de la donori Rh(D) pozitivi, in acest caz, trebuie sd se efectueze prevenirea
imunizarii Rh(D), recurgandu-se la folosirea imunoglobulinelor Rh. De asemenea este necesar a atrage
atentia la compatibilitatea HLLA la recipientii aloimunizati. Granulocitele trebuie expuse unei doze

adecvate de radiatii ionizante inainte de transfuzie. Exista de asemenea riscul de transmitere a infectiei

cu CMV, deaceea la recipientii CMV-seronegativi se vor folosi produse CMV-seronegative. Infuzarea

printr-un microagregat sau filtru de reducere a leucocitelor este contraindicata.

Efecte secundare la recipienti
- reactii transfuzionale nehemolitice (mai ales febra, frisoane si urticarie);
- risc de aloimunizare impotriva antigenilor HLA si eritrocitare;
- risc de transmitere a sifilisului;
- risc important de transmitere a virusurilor latente (CMV, etc) la pacientii imunodeprimati;
- este posibild transmiterea virala (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectdrii riguroase a
donorilor si procedurilor de screening;
- 1n cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);
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- sepsis prin contaminare bacteriana accidentala a sangelui,

- purpura posttransfuzionala,

- acumulare de hidroxietilamidon la pacientii transfuzati de multe ori;

- T.R.A.LL. (Transfusion Related Acute Lung Injury — afectiuni pulmonare acute datorate
transfuziei);

- Transmiterea altor agenti patogeni pentru care nu se fac testari sau care nu sunt depistati.

Efecte secundare la donatori

e cauzare de afereza: datorate:

- flebotomiei: hematom, tromboza, leziune nervoasa, lesin

- citratului: intoxicatie, greata, lesin

- extragerii de volum: lesin
e cauzare de HES, corticosteroizi si factori de stimulare

- HES: mareste volumul de sange circulant si donatorii pot avea dureri de cap sau edeme
periferice, HES se poate cumula, ceea ce se poate solda cu prurit, reactii alergice

- Corticosteroizi: hipertensiune, diabet, cataracta, ulcer peptic

- Factorii de stimulare a granulocitelor: cea mai frecvent ntalnitd complicatie precoce a
administrarii factorilor de stimulare la donatorii de celule stem ale sangelui periferic (CSSP) este
durerea de oase, desi rareori poate avealoc §i ruptura de splind sau afectiuni pulmonare.
Ingrijorarile ce tin de dezvoltarea unei Leucemii mieloide acute (AML)/ Mielodisplazii (MDS)
dupa administrarea de factorilor de stimulare sunt bazate pe datele despre ratele sporite de AML /
ADS la femeile cu cancer mamar, care au suportat o chimioterapie sau la pacientii cu Neutropenie
cronicd severa (NCS), care au primit factori de stimulare a granulocitelor. Datele actuale,
parvenite din Europa si Statele Unite nu au identificat nici un risc sporit de AML / ADS, incluzand
datele a peste 100000 persoane sanatoase, care au donat CSSP si au primit pretartament cu factori
de stimulare, insa durata medie de supraveghere 1n aceste studii este mai mica de 5 ani.

Capitolul 26: Transfuzia autologa programata

Mai multe tehnici de transfuzie autologa se pot dovedi utile in chirurgie. Transfuziile
autologe permit evitarea riscului de complicatii aloimune ale transfuziei sanguine si reducerea
complicatiilor infectioase legate de transfuzie.

Componentele sanguine autologe pot fi obtinute pornind de la donari autologe de sdnge integru in
siptimanile ce preced operatia. In unele cazuri se pot preleva concentrate eritrocitare sau
plachetare cu ajutorul unui separator de celule: la o singura prelevare este posibil sd se colecteze
echivalentul a 2 sau 3 concentrate eritrocitare, sau a 4 pana la 10 concentrate plachetare standard.
Componentele sanguine autologe provenind din donari preoperatorii trebuie sa fie prelevate,
preparate si pastrate in aceleasi conditii ca si in cazul celor provenite din dondri alogene. Deaceea,
dondrile autologe trebuie sa fie efectuate intr-un centru de transfuzie sanguind sau sub controlul
unui astfel de centru, sau 1n serviciul specializat al unui spital, supuse acelorasi reguli si aceiasi
supravegheri, al serviciului, ca in centrele de transfuzie sanguina.

Hemodilutia normovolemica acutd consta in prelevarea de sange imediat inaintea interventiei
chirurgicale, cu o compensare de volum sanguin, ceea ce se soldeaza cu un un hematocrit sub 32%, cu
reinfuzarea 1n timpul sau dupad interventia chirurgicala.

Recuperarea eritrocitelor in timpul operatiei este un alt mod de transfuzie autologa. Sangele colectat la
nivelul plagii operatorii poate fi injectat pacientului fie dupa o simpla filtrare, fie dupd o procedura de
spalare. Aceste doud tehnici nu permit pastrarea sangelui astfel colectat. In mod obisnuit ele sunt
efectuate sub responsabilitatea anestezistului si/sau a chirurgului.

Prezentul capitol trateaza donarile autologe programate.

1. Selectia pacientilor

1.1 Rolul medicului care raspunde de pacient

In situatiile chirurgicale in care este probabil ca o transfuzie sa fie necesard, medicul care rispunde de
pacient, Tn general anestezistul sau chirurgul, pot prescrie donarea preoperatorie. Prescrierea trebuie sa
indice:
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- diagnosticul

- tipul si numarul componentelor cerute;

- data si locul operatiei preconizate.

Pacientul trebuie informat despre riscurile si constrangerile respective transfuziei autologe si
transfuziei alogene, si de faptul ca s-ar putea sa fie nevoie sd se recurga de asemenea, la o transfuzie
alogena 1n caz de necesitate.

1.2 Rolul medicului responsabil de prelevarea de sange

Medicul insarcinat cu prelevarea de sange trebuie sa se asigure ca starea clinicad a pacientului permite o
donare de singe preoperatorie. In caz de contraindicatie, medicul insircinat cu prelevarea va informa
pacientul si medicul care raspunde de pacient.

1.3. Acordul informat al pacientului

Pacientul trebuie informat:

- despre procedura de transfuzie autologa;

- despre testele biologice inclusiv markerii virali, care vor fi efectuate;

- cain caz de necesitate se va proceda la o transfuzie alogena in completarea transfuziei autologe;

- caunitdtile nefolosite vor fi distruse.

Aceste informatii trebuie si se incheie cu semnarea de citre pacient a unui acord informat. In
pediatrie, informatiile trebuie sa fie furnizate copilului si parintilor, iar parintii trebuie sd semneze un
acord informat.

1.4.  Contraindicatii pentru donarile destinate transfuziilor programate
Prelevarile destinate unor transfuzii programate pot fi efectuate in siguranta la pacientii varstnici.
Trebuie totusi sd se dea dovadd de mai multa circumspectie in cazul pacientilor peste 70 de ani.

Copiii cu o greutate sub 10 kg nu trebuie sa faca obiectul prelevarilor in vederea unei transfuzii
autologe programate. Pentru copiii cu o greutate intre 10 si 20 Kg, este necesar in general, sa se
utilizeze solutii de compensare volemica.

Orice infectie bacteriand acuta constituie o contraindicatie absoluta.

Pentru pacientii cu o concentratie a hemoglobinei intre 100 si 110 g/1, decizia de efectuare a prelevarii
in scopul unei transfuzii programate, se va lua in functie de numarul de prelevari prevazut si de
etiologia anemiei. Nici o prelevare cu acest scop nu trebuie efectuatd la pacientii cu o concentratie a
hemoglobinei sub 100 g/1.

Este recomandat sa se exluda din programele de autotransfuzie programata pacientii declarati pozitivi
la urmatorii markeri virali: HBV, HCV, HIV si (daca este obligatoriu HTLV).

Existenta unei maladii cardiace nu constituie o contraindicatie absolutd si donarea In vederea unei
transfuzii programate este posibild, sub rezerva indicatiei unui medic cardiolog. Totusi, pacientii care
prezinta o stare clinicd instabila (angor instabil, stenoza grava de aortd sau hipertensiune arteriald
necontrolatd) nu trebuie, in mod normal, sd facd parte dintr-un program de autotransfuzie
preoperatorie.

1.5. Medicatii

Pacientii trebuie sd primeasca un tratament cu fier per os Tnainte de prima prelevare si pana la operatie.
Utilizarea eritropoietinei trebuie sd Indeplineasca conditiile legate de autorizarea de punere pe piatd a
acestui produs.

2. Prepararea, pastrarea i distributia de produse sanguine labile pentru autotransfuzia
programatd.

2.1. Aprecierea grupului sanguin §i screening-ul microbiologic al componentelor sanguine
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autologe.
Aprecierea grupului sanguin i screening-ul microbiologic  trebuie sa corespunda cerintelor
minime necesare pentru componentele alogene.

2.2. Prepararea componentelor sanguine autologe
Metodele de preparare trebuie sa fie aceeasi ca pentru compoentele alogene, dar intr-un lot
separat.

2.3. Etichetarea componentelor sangvine autologe.

Etichetarea trebuie sd corespunda normelor legislative nationale si acordurilor internationale . Eticheta
fiecarui recipient va purta, pe langa informatia valabild pentru componentele sanguine alogene,
urmatoarele:

- mentiunea : "DONARE AUTOLOGA "

- mentiunea : " STRICT REZERVAT PENTRU " :

- numele si prenumele pacientului / data nasterii numarul de identificare a pacientului;

2.4. Pastrarea componentelor sanguine autologe

Componentele sanguine autologe sunt pastrate in aceleasi conditii ca si componentele alogene, dar
separat de acestea din urma. Procedurile de distributie trebuie sa includd confirmarea identitatii
mentionate pe etichetele componentelor, pe documentul de prescriptie si pe o parte a patului . Testele
pretransfuzionale trebuie efectuate ca si pentru componentele hemologe. Componentele sanguine
autologe neutilizate nu trebuie sa fie folosite in transfuzii alogene sau pentru fractionare de plasma.

3. Figele de inregistrare

Atat centrele de transfuzie a sangelui, cat si spitalile trebuie sa intretind pentru fiecare pacient ce
figureaza intr-un program de autotransfuzie programata urmatoarele nregistrari:
- data si tipul operatiei;

- numele anestezistului si al chirurgului;

- ora transfuziei, precizind dacd aceasta s-a facut In timpul sau dupd operatie;
- utilizarea reala a componentelor autologe preparate Tnainte de operatie;

- utilizarea concomitenta a tehnicilor de transfuzie autologa perioperatorie ;

- tehnica si volumul de singe autolog reinjectat;

- utilizarea componentelor sangvine alogene;

- aparitia reactiilor indezirabile legate de transfuzie.

Capitolul 27: Componente sanguine pentru utilizare prenatala, neonatala si la copii de
pana la trei ani

Pentru transfuziile prenatale sau transfuziile la copiii de pand la trei ani sunt necesare
componente sanguine cu design special. Se vor lua in consideratie urmatoarele aspecte, ce tin de
pacientii neonatali:

1) volumul mai mic de sange;

2) capacitatea metabolica redusa ;

3) hematocritul mai Tnalt ;
4) imaturitatea sistemului imunologic.

Toate aceste aspecte sunt extrem de importante la efectuarea transfuziilor prenatale si la
ndundscutii prematuri mici. Exista un risc semnificativ de transmitere a GvHD si CMV 1in situatiile,
care necesita transfuzie cu implicare de copii mici, risc, care se reduce rapid odatd cu marirea varstei
copilului. Existd regulamente nationale specifice pentru testarea pretransfuzionala a grupelor de sange

.....

componente trebuiesc validate pentru a asigura faptul, ca Incarcatura transmisa de potasiu este in
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limite acceptabile.

1. Componente pentru transfuzii intrauterine

1.1. Concentrat eritrocitar pentru transfuzii intrauterine

Definitie

Component preparat din sange integru prin inldturarea leucocitelor si a unei parti de plasma,
precum si iradierea lui.

Proprietati

Hematocritul standard (Hct) este de 0,70 — 0,85. Numarul de leucocite trebuie sa fie mai mic
de 1 x 10° pe unitate. Acest nivel de deleucocitare previne transmiterea CMV la fel de efectiv ca si
utilizarea sangelui CMV negativ. Produsul trebuie iradiat. Concentratul eritrocitar este preparat din
sange 0 RhD- negativ, cu exceptia cazurilor, cand mama are anticorpi Impotriva acestui grup
sanguin, ceea ce necesitd un alt grup sanguin. Concentratul eritrocitar trebuie sa fie antigen negativa
pentru orice anticorp matern relevant. Pentru a minimaliza incarcatura de potasiu, produsul trebuie
utilizat timp de cinci zile din momentul donarii.

Metode de preparare

Modul standard de preparare a produsului este de a incepe cu sange 0 RhD-negativ si a prepara
concentrat eritrocitar deleucocitat, apoi a iradia unitatea. O altd metoda ar fi cea, care incepe cu
filtrarea sangelui integru. Metoda preferata de preparare este deleucocitarea inainte de punerea la
pastrare.

Etichetarea
Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa cu informatia despre produs trebuie sd contind urmatoarele informatiii,
dupa caz:
*  Datele de identificare a producdtorului;
. numarul unic de identificare;
. grupul ABO, RhD si Kell;
*  data si timpul de preparare;
*  denumirea solutiei de anticoagulant sau denumirea solutiei aditive (dupd caz);
*  denumirea componentului sanguin;
*  informatie suplimentara despre component: deleucocitat, iradiat;
*  data expirarii (si timpul expirarii daca este necesar);
*  volumul sau greutatea componentului sanguin;
*  hematocritul sau concentratia de hemoglobina
*  temperatura de pastrare;
*  fenotipul relevant al grupului sanguin, daca anticorpul este diferit de anti-D;

* indicatia de a administra sdngele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Componentul se va pastra la temperatura de +2 °C...+6 °C. Timpul de pastrare este limitat la
24 ore dupd concentrare si iradiere.
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Controlul calitatii

Procedurile de control al calitdtii materiei prime (eritrocite, deleucocitate) sunt descrise in
capitolele respective. Controlul calitdtii componentului final este aratat in Tabelul 26.

Tabelul 26
. int li e o . .
Parametrul de verificat Cermfe: .de calitate Frecventa verificarii Control realizat de
(specificatie) ’

4/luna, daca sunt mai Laboratorul de

Hematocritul 0,70 - 0,85 putine de atat - fiece
; prelucrare
unitate

Transportarea

Conditiile de pastrare trebuiesc mentinute si pe durata transportarii.
Indicatii pentru utilizare

Anemie fetala severa.

Precautiuni de utilizare

Monitorizati viteza de transfuzie pentru a evita schimbadrile rapide intolerabile in volumul de
sange.

Efecte secundare

* supraincarcare circulatorie;

* reactie hemolitica transfuzionald;

* risc de transmitere a sifilisului;

* este posibila transmiterea virald (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectdrii riguroase a donatorilor
si procedurilor de screening;

* 1n cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);

* sepsis datorat contaminarii bacteriene accidentale.

1.2. Plachete pentru transfuzii intrauterine

Concentratul de plachete, preparat din sange integru sau prin tehnica de afereza, este ulterior
prelucrat cu inlaturarea leucocitelor prin filtrare, iradiere §i concentrarea plachetelor prin inldturarea
unei parti de solutie supernatantd. Unele sisteme de afereza pot oferi un component deleucocitat, care
nu necesitd filtrare sau concentrare ulterioara. In caz de transfuzie a plachetelor materne, acestea
trebuiesc deplasmatizate si suspendate ntr-o solutie aditiva potrivita.

Proprietati

Componentul contine de la 45 la 85 x 10” plachete (in mediu 70 x 10°) in 50 - 60 ml de mediu
de suspendare. Daca este necesar, componentul poate fi preparat de la un donor HPA compatibil.
Numirul de leucocite trebuie sa fie mai mic de 1 x 10° pe unitate. Acest nivel de deleucocitare previne
transmiterea CMV la fel de efectiv ca si utilizarea singelui CMV negativ. Produsul trebuie iradiat
pentru a minimaliza riscul de boala GvH.

Metodele de preparare

Plachetele trebuiesc deleucocitate, concentrate daca este necesar prin Tnlaturarea unei parti de
solutie supernatantd, iar unitatea trebuie iradiata.
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Etichetarea

Etichetarea trebuie sd satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa cu informatia despre produs trebuie sd contina urmatoarele informatiii,
dupa caz:

. Datele de identificare a producatorului;

. numarul unic de identificare;

. grupul ABO, RhD si Kell;

. data si timpul de preparare;

. denumirea solutiei de anticoagulant sau denumirea si volumul solutiei aditive;
. denumirea componentului sanguin;

. informatie suplimentard despre component: deleucocitat, iradiat, virus inactivat, plasma sau
supernatant reduse, etc. (dupa caz);

. data expirarii (si timpul expirarii daca este necesar);

. volumul sau greutatea componentului sanguin;

. hematocritul sau concentratia de hemoglobina;

. temperatura de pastrare;

. tipul relevant de HPA daca este necesar;

. indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Componentul trebuie preparat cat mai repede posibil dupa donare si utilizat timp de 6 ore dupa
oricare proces secundar de concentrare. Concentrarea secundara prin centrifugare trebuie sa fie urmata
de o perioadd de repaus de o ora. Agitarea plachetelor in timpul pastrarii trebuie sa fie suficient de
eficienta pentru a garanta accesul de oxigen, dar Tn acelasi timp cat mai temperata posibil. Temperatura
de pastrare trebuie sa fie de + 20°C ... + 24°C.

Controlul calitatii
Procedurile de control al calitatii plachetelor de afereza si plachetelor recuperate (materia
prima) sunt descrise in capitolele respective.

Transportarea

Containerele pentru transportarea plachetelor trebuiesc tinute la temperatura camerei 1n stare
deschisa timp de 30 minute inainte de utilizare. In timpul transportirii temperatura componentului
plachetar trebuie mentinuta cat mai aproape posibil de temperatura recomandatd de pastrare. La
receptionare se recomandd ca plachetele sa fie agitate suplimentar Tnainte de utilizare, cu exceptia
cazurilor cand sunt necesare urgent. Daca sunt puse la pastrare, este necesar a le agita la o
temperatura controlatd de + 20°C ... + 24°C.

Indicatii pentru utilizare
Corectia trombocitopeniei severe, care poate fi datoratd aloimunizarii antenatale la HPA.

Precautiuni de utilizare

- Monitorizati viteza de transfuzie pentru a evita schimbadrile rapide intolerabile in volumul de
sange;

- Monitorizati singerarea posibila dupa punctie.

Efecte secundare

e este posibila transmiterea virald (a hepatitei, HIV, etc.) In pofida selectdrii riguroase a
donatorilor si procedurilor de screening;

® risc de transmitere a sifilisului;

¢ infectarea datoratd contaminarii bacteriene accidentale a componentului.
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2. Componente pentru transfuzii neonatale de substitutie
Transfuzia de substitutie este un tip special de transfuzie masiva. Componentul(ele) utilizat
trebuie sa fie suficient de proaspat pentru a putea evita tulburdrile metabolice si hemostatice. Atunci
cand se efectueaza o transfuzie de substitutie se va lua In consideratie grupul sanguin ABO, Rh si Kell,
precum si alte grupuri sanguine, in functie de statutul matern de imunizare. Riscul de transmitere a
CMV si a bolii GvH trebuie contracarat cel putin in cazul unui noundscut prematur cu greutate joasa si
atunci cand donatorul de celule este o ruda apropiata.

2.1. Sdnge integru pentru transfuzii de substitutie

Conform definitiei de sange integru din capitolul respectiv. Utilizati timp de 5 zile din
momentul dondrii. In caz de imunizare anti-D se foloseste singe 0 RhD-negativ, Kell negativ.
Produsul este deleucocitat si iradiat pentru a preveni riscul de transfuzie a CMV si a bolii GvH.

2.2. Sdnge integru reconstituit pentru transfuzie de substitutie

Definitie

Pentru a conferi o sigurantd optimd si o calitate adecvatd, unitatea de singe integru este
reconstituitd din concentrat eritrocitar proaspat si plasma proaspat congelatd. Compatibilitatea

grupului sanguin cu orice anticorpi materni este extrem de importantd. Produsul este deleucocitat si
iradiat pentru a evita riscul de transfuzie a CMV si a bolii GvH.

Proprietati

Hematocritul (Hct) este 0,40 — 0,50. Produsul este de obicei preparat din eritrocite 0 RhD-
negative, Kell negativ si plasma proaspat congelata AB RhD-negativa, Kell negativa. Daca anticorpul
matern este altul decat cel anti-RhD eritrocitar, concentratul eritrocitar este selectat astfel, Incat sa fie
compatibil cu anticorpul matern. Pentru a minimaliza efectul incarcdturii de potasiu, produsul trebuie
utilizat timp de 5 zile din momentul dondrii concentratului eritrocitar. Produsul are aceleasi
caracteristici metabolice si hemostatice ca singele integru proaspat, cu exceptia continutului foarte
scazut de plachete. Daca continutul de plachete al pacientului este foarte scazut, se va efectua o
transfuzie specifica de plachete.

Metode si preparare

Eritrocitele deleucocitate, prelevate de la un donator cu grup sanguin compatibil, sunt preparate
dupa cum este definit 1n capitolul respectiv. Supernatantul, care contine solutie aditiva si plasma sunt
inlaturate dupa centrifugare si se adauga plasma proaspat congelata AB RhD-negativa, Kell negativa
pand la atingerea unui hematocrit de 0,40 — 0,50. Deoarece este preparat intr-un sistem deschis,
produsul este iradiat si folosit timp de 24 ore din momentul prepararii.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa cu informatia despre produs trebuie sd contind urmatoarele informatiii,
dupa caz:

. Datele de identificare a producatorului;

*  numarul unic de identificare (dondrile originale trebuie sa poata fi urmarite);
»  grupul ABO, RhD si Kell al concentratului eritrocitar si plasmei;

*  data si timpul de preparare;

. denumirea solutiei de anticoagulant;

*  denumirea componentului sanguin;
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* informatie suplimentara despre component: deleucocitat, iradiat, hematocrit etc. (dupd caz);

*  data expirarii (si timpul expirarii daca este necesar);

*  volumul sau greutatea componentului sanguin;

*  temperatura de pastrare;

*  fenotipul relevant al grupului sanguin, daca anticorpul este diferit de anti-D
* indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Componentul se va pastra la +2°C +6°C. Timpul de pastrare trebuie sa nu depaseasca 24 ore
din momentul reconstituirii si iradierii.

Controlul calitatii
Procedurile de control al calitatii materiei prime (eritrocite, deleucocitate) sunt descrise in
capitolul respectiv. Controlul calitatii componentului final este ardtat in Tabelul 27.

Tabelul 27
- int li o e .
Parametrul de verificat (Cs;rel(r:lifi ca tii? calitate Frecventa verificarii Control realizat de
4/luna daca  sunt
. iy ! . L 1
Hematocritul 0,40 - 0,50 folosite mai putine fgﬁi?g;zu de
unitati, fiece unitate P

Transportarea

Conditiile de pastrare trebuiesc mentinute si pe durata transportarii.

Indicatii pentru utilizare
o transfuzie de substitutie la pacientii neonatali;

e transfuzie masiva la pacientii neonatali §i copiii mici.

Precautiuni de utilizare

Monitorizati viteza de transfuzie pentru a evita schimbadrile rapide intolerabile in volumul de
sange.

Efecte secundare
* supraincarcare circulatorie;
* reactie hemolitica transfuzionald;
* aloimunizari impotriva antigenilor HLA;
* risc de transmitere a sifilisului;

* este posibila transmiterea virald (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectarii riguroase a donorilor si
procedurilor de screening;

* 1in cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);
* sepsis datorat contamindrii bacteriene accidentale
3. Componente pentru transfuzie neonatala (in volum mic)

In afard de transfuziile de substitutie si intrauterine cu volume mici de concentrat eritrocitar,
plachete si plasma, substitutiile sunt necesare de asemenea in timpul perioadei neonatale. In realitate
copiii din sectiile de ingrijire specializatd sunt printre majoritatea celor transfuzati intens dintre toti
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pacientii spitalizati. In acest context minimalizarea expunerii donatorilor este unul din scopurile
principale 1n timpul producerii componentelor adecvate si ghidajului practicilor de transfuzie.Deaceea
este salutabild practica de a diviza o unitate de component In cateva portii si a dedica toate unitatile-
satelit din aceeasi donare pentru un pacient. Dat fiind faptul, cd sangele proaspat si eritrocitele sunt
utilizate la transfuziile intrauterine si de substitutie, deseori se considera, cd sangele proaspdt este
necesar pentru toate transfuziile neonatale. Nu existd, 1nsd, evidente stiintifice sau clinice, care ar
sustine acest concept in caz de transfuzii in volume mici.

3.1 C oncentrat eritrocitar pentru uz pediatric

Definitie

O unitate de concentrat eritrocitar cu strat leucoplachetar inlaturat sau concentrat eritrocitar
deleucocitatd in solutie aditiva, divizata in volume egale de aproximativ 25-100 ml.

Proprietati
Proprietatile sunt aceleasi ca pentru concentrat eritrocitar cu strat leucoplachetar inlaturat sau

concentrat eritrocitar in solutie aditiva, cu strat leucoplachetar nldturat, sau concentrat eritrocitar
deleucocitat.

Metoda de preparare

O unitate de concentrat eritrocitar, cu strat leucoplachetar inlaturat (eritrocite: BCR) sau
concentrat eritrocitar in solutie aditiva, cu strat leucoplachetar inlaturat (eritrocite: AS-BCR) sau
concentrat eritrocitar, deleucocitata este divizatd In volume egale In 3 - 8 containere-satelit prin
utilizarea unui sistem Inchis sau a unui sistem functional inchis. Pentru nou-nascutii prematuri mici si
pentru unii pacienti selectati concentratul eritrocitar urmeaza a fi deleucocitat si poate fi iradiat Tnainte
de sau dupa divizarea in continere-satelit.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa cu informatia despre produs trebuie sd contind urmatoarele informatiii,
dupa caz:

. Datele de identificare a producatorului;

*  numarul unic de identificare. Atunci cand un component sanguin este divizat in doua sau mai
multe unitati, fiecare subunitate trebuie etichetata cu un semn unic, suplimentar numarului unic de
identificare;

. grupul ABO, RhD si Kell;

. data donarii;

*  denumirea solutiei de anticoagulant sau denumirea solutiei aditive;

*  denumirea componentului sanguin;

* informatie suplimentara despre component: deleucocitat, iradiat, etc. (dupa caz);
. data expirarii;

*  volumul sau greutatea componentului sanguin;

* indicatia de a administra singele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea

Componentul se va pastra la +2°C +6°C. Durata de pastrare trebuie sa nu depaseasca 35 zile.
Dacd componentul este iradiat, el trebuie utilizat timp de 48 ore.

Controlul calitatii

108



Ca si pentru produsul standard corespunzator al concentratului eritrocitar, cu specificarea
suplimentara a limitelor pentru volum.

Transportarea
Conditiile de pastrare trebuiesc mentinute si pe durata transportarii.
Indicatii pentru utilizare

* anemia din prematuritate;

* pentru a restitui pierderile de sange a prelevarilor investigative;
» restituirea pierderilor din timpul interventiilor chirurgicale la copiii de pana la trei ani i alti
copii.

Precautiuni de utilizare

Ratele de transfuzie trebuiesc controlate cu precautie. Volumele aproximative de 5ml/kg/ora
sunt considerate neprimejdioase.

Efecte secundare

* supraincarcare circulatorie;
» reactie hemolitica transfuzionala;
* aloimunizari impotriva antigenilor HLA si eritrocitari;

* risc de transmitere a sifilisului;

* este posibila transmiterea virald (a hepatitei, HIV, etc.) in pofida selectarii riguroase a donorilor si
procedurilor de screening;

* in cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);
* sepsis datorat contamindrii bacteriene accidentale

3.2.  Plasma proaspat congelatd pentru utilizare neonatali (pediatricd)

Definitie

Plasma proaspat congelata, repartizata in volume egale in containere auxiliare. La un pacient
se folosesc de la trei la patru asemenea containere.

Proprietati

Aceleasi ca pentru plasma proaspat congelatd .Cerintele nationale ar putea prevede utilizarea
plasmei doar de la donatori AB, RhD-negativi si pozitivi si Kell negativi si pozitivi.

Metodele de preparare

Plasma proaspat congelatd este preparatd in acelasi mod, folosind metoda standard, 1nsa
plasma este repartizatd in pungi mici in volume egale de 50 -100 ml prin utilizarea unui sistem inchis.

Etichetarea

Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa cu informatia despre produs trebuie sd contind urmatoarele informatiii,
dupa caz:

»  Datele de identificare a producatorului;

*  numarul unic de identificare. Atunci cand un component sanguin este divizat in doua sau mai
multe unitati, fiecare subunitate trebuie etichetata cu un semn unic, suplimentar numarului unic de
identificare;

*  grupul ABO;

. data donarii;
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. denumirea solutiei de anticoagulant;
*  denumirea componentului sanguin;

. informatie suplimentard despre component: deleucocitat, iradiat, virus inactivat, etc. (dupa caz);

*  data expirdrii;
*  volumul sau greutatea componentului sanguin;
*  temperatura de pastrare;

* indicatia de a administra sangele printr-un filtru de 170-200 pm.

Pastrarea si stabilizarea
Stabilizarea in timpul pastrarii depinde de temperatura de pastrare disponibild. Temperatura optima
de pastrare este de -25°C sau mai joasa, iar urmatoarele sunt duratele si temperaturile de pastrare:

e 36 luni la mai jos de -25°C;

e 3lunila-18°C...-25°C.

Controlul calitatii

Ca pentru plasma proaspat congelata.

Transportarea

Conditiile de pastrare trebuiesc mentinute §i pe durata transportarii. Spitalul, care
receptioneazd produsul, trebuie sd se asigure, ca pachetele au ramas congelate in timpul perioadei de
transportare. Cu exceptia cazurilor, cand produsul este utilizat imediat, pachetele trebuiesc transferate
momentan pentru a fi pastrate la temperatura recomandata.

Indicatii pentru utilizare

Plasma proaspdt congelatd poate fi utilizatd in defectele de coagulare, in particular in situatiile
clinice, in care coexistd multiple deficite de factori de coagulare si doar atunci, cand nu este
disponibild o alternativd adecvatd de inactivare virala. Deficit congenital a unui singur factor de
coagulare 1n caz ca nu exista concentrat al acestuia.

Precautiuni de utilizare

Plasma proaspat congelata nu trebuie utilizatd pentru simpla corectie a deficitului de volum in
absenta unui defect de coagulare, i nici in calitate de sursd de imunoglobuline.Plasmad proaspat
congelatd nu trebuie utilizatd in caz ca este disponibil un concentrat de factor de coagulare cu
inactivare virala adecvatd.Deasemenea plasma proaspat congelata nu trebuie utilizata la un pacient cu
intolerantd la proteinele plasmatice. Se va utiliza doar plasma compatibild dupa grupul sanguin.

Efecte secundare
o La transfuzia rapidd a unui volum mare se poate manifesta toxicitatea citratului;
» Reactii transfuzionale nehemolitice (in special frison, febra si urticarie);

o este posibild transmiterea virala (a hepatitei, HIV, etc.) In pofida selectdrii riguroase a
donatorilor si procedurilor de screening;

» sepsis datorat contamindrii bacteriene accidentale;

o T.R.AL.IL (Transfusion Related Acute Lung Injury — afectiuni pulmonare acute datorate
transfuziei).
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3.3. Plachete pentru utilizare pediatrica

Plachetele recuperate sau plachete, obtinute prin afereza, integre sau deleucocitate pot fi
utilizate la majoritatea pacientilor pediatrici. La prepararea plachetelor pentru pacientii pediatrici se
intreprinde un efort maxim pentru a minimaliza expunerea donatorului.

Deleucocitarea: Pentru a evita pierderea excesiva a plachetelor recuperate, se recomanda
filtrarea unui minim de doua asemenea unitdti. Unele sisteme de aferezd asigura un component
deleucocitat fara necesitate pentru filtrarea sau concentrarea ulterioara.

Reducerea volumului: Situatia clinica a unui copil mic poate necesita utilizarea unui volum
redus de plachete; reducerea volumului cu aproximativ 25 ml/unitate duce la o pierdere de plachete in
jur de 10%. Dupa procedura de reducere a volumului plachetele trebuiesc utilizate cit mai repede
posibil.

Transportarea

Conditiile de pastrare trebuiesc mentinute si pe durata transportarii.

Indicatii pentru utilizare

Trombocitopenie severa de orice etiologie la pacientii neonatali.

Precautiuni de utilizare
Monitorizati viteza de transfuzie pentru a evita schimbdrile rapide intolerabile in volumul de
sange.

Efecte secundare

e supraincarcare circulatorie;

» reactie hemolitica transfuzionala;

o aloimunizari impotriva antigenilor HLA si eritrocitari;

e risc de transmitere a sifilisului;

o este posibila transmiterea virala (a hepatitei, HIV, etc.) In pofida selectdrii riguroase a
donorilor si procedurilor de screening;

» 1n cazuri rare - transmitere de protozoare (de exemplu malaria);

o sepsis datorat contamindrii bacteriene accidentale

Etichetarea
Etichetarea trebuie sa satisfacd normele legislative nationale si acordurile internationale
aplicabile. Eticheta sau fisa cu informatia despre produs trebuie sd contind urmatoarele informatiii,
dupa caz:
. Datele de identificare a producatorului;
*  numarul unic de identificare;
. grupul ABO, RhD si Kell;
. data donarii;
*  denumirea solutiei de anticoagulant sau denumirea solutiei aditive (dupa caz);
*  denumirea componentului sanguin;

* informatie suplimentard despre component: deleucocitat, iradiat, reducere de plasmd sau
supernatant, etc. (dupa caz);

*  data expirarii (si timpul expirarii daca este necesar);
*  volumul sau greutatea componentului sanguin;

*  numarul de plachete
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*  temperatura de pastrare;

. tipul HLA relevant (daca este determinat);

* indicatia de a administra singele printr-un filtru de 170-200 pm.
Pastrarea si stabilizarea

Componentul trebuie utilizat timp de 5 zile din momentul colectdrii, timp de 24 ore din
momentul oricarei proceduri de spalare si timp de 6 ore din momentul oricarui proces de concentrare.
Agitarea plachetelor 1n timpul pastrarii trebuie sa fie suficient de eficienta pentru a garanta accesul de
oxigen, dar in acelasi timp cat mai temperatd posibil. Temperatura de pastrare trebuie sa fie de + 20°C
... +24°C.

Controlul calitatii

Ca pentru plachete recuperate sau plachete de afereza, dupa caz.

PARTEA D:

Procedurile tehnice
Capitolul 28: Aprecierea serologica a grupului sanguin
Comentarii generale

Scopul oricarui laborator de transfuzie a sangelui este de a efectua testul adecvat, pe proba
corespunzatoare §i a obtine rezultate corecte, care sd asigure faptul eliberarii componentului sanguin
necesar pacientului respectiv. Este extrem de important a obtine rezultate exacte pentru asa teste ca
aprecierea grupului ABO/RhD/Kell a donatorului si pacientului, screening-ul la anticorpi si testarea la
compatibilitate. Suplimentar, pe locuri trebuie sd se asigure un proces credibil de transcriere,
confruntare si interpretare a rezultatelor, care sa asigure faptul eliberdrii componentului sanguin
compatibil i corespunzator.

Erorile comise la orice etapa de efectuare a unor asemenea teste pot duce la transfuzia unui
sange incompatibil sau inadecvat, cu efecte adverse semnificative, care afecteaza starea de sanatate a
pacientilor. Aceste erori pot fi datorate fie nereusitei tehnice a testdrii serologice, fie procedurilor
inadecvate, care duc la o identificare inexactd a pacientului sau probelor donate, erorilor de
transcriptie sau interpretarii gresite a rezultatelor. Datele hemovigilentei indicd, cd in unele cazuri,
eroarea se datoreaza unei combinatii de factori, eroarea initiala fiind perpetuatd sau multiplicata de
lipsa procedurilor adecvate de verificare in laborator.

Implementarea unui sistem de management al calitatii trebuie sa contribuie la reducerea
numadrului de erori tehnice si, mai ales procedurale, comise in laborator. Acesta presupune asemenea
masuri de asigurare a calitdtii cum ar fi utilizarea procedurilor standard de operare, instruirea
personalului, evaluarea periodica a competentei tehnice a personalului, documentarea si validarea
tehnicilor, reagentilor si echipamentului, procedurilor care monitorizeazad reproductibilitatea de zi-cu-
zi a rezultatelor testarilor si medodele de detectare a erorilor in procedura analitica.

Sunt necesare urmatoarele proceduri pre-analitice, analitice si post-analitice. Pentru
procedurile pre-analitice, este necesar a asigura i documenta faptul prezentei la zi a reagentilor
utilizati si pastrarii lor conform specificatiilor. Probele donate utilizate trebuie sa fie corect etichetate
si sa corespunda analizarii, care urmeazd a fi efectuatd. Zilnic se vor efectua verificari
corespunzatoare de performantd a echipamentului.

Procedurile analitice trebuie sa fie efectuate conform instructiunilor producatorului.

1. Validarea reagentilor
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Validarea reagentilor trebuie sd detecteze deviatiile de la cerintele (specificatiile) minime de
calitate stabilite. Consiliului Europei a publicat asemenea cerinte fatd de aprecierea grupului sanguin
si reagentii antiglobulina. Cerintele rezumate sunt incluse 1n tabelele acestui capitol. Reagentii pentru
aprecierea grupului sanguin sunt considerati drept dispozitive de diagnostic in vitro si trebuie sa
posede marcajul CE. Directiva 98/79/EC a UE a plasat serul de testare ABO, RhD, testele de
screening la A B celule, HIV, HTLV, hepatita B, C 1n lista A. producatorul trebuie sa dispunad de un
Sistem deplin de control al calitdtii, certificat de cdtre un consiliu autorizat si sd prezinte o fisa, care sa
contind toate rezultatele controlului pentru fiecare reagent din aceste categorii.

Mai mult, este de la sine inteles, ca inainte de a se procura un lot de reagenti comerciali, se va
efectua evaluarea calitatii lor pe probe. Viitorii cumpdratori au dreptul sa ceard, ca potentialii
furnizori sa le pund la dispozitie toate datele de validare pentru tot lotul de reagenti. Fiece lot de
reagenti trebuie validat de catre cumparator si rezultatele trebuie sa corespunda specificatiilor indicate
in fisele de Insotire ale producatorului. La evaluarea reagentilor pentru aprecierea grupului sanguin se
vor utiliza standarde cu activitate minima pentru anti-A, anti-B, anti - Kell si anti-D.

Tabelul 28(a)

Validarea reagentilor

Parametrul de verifi . - . Frecvent .
arametrul de verificat Cerintele fata de calitate eevema Control realizat de
’ ’ verificarii
Eritrocite standarde
Lichidul supernatant nu are semne de
o N . | e Laboratorul de
Aspectul hemoliza sau opalescentd la inspectia|fiece lot e
. y verificare
vizuala
Reactivitatea si Reactia clard a reagentilor selectati cu fiece ot Laboratorul de
specificitatea antigenele eritrocitare corespunzatoare verificare
Reagenti pentru aprecierea grupului sanguin ABO
Fara precipi rticul form. . Labor 1
Aspectul precip ta}t, pa t cuie sau tormare de fiece lot nou ab.o. atoru de
gel la inspectia vizuald verificare
Fara hemoliza imuna,fara rulouri sau
fenomene de prozona.
.. .|Reactie netd hematiil r rta
Reactivitatea si cactie ot cu e atitle ca © poa t. . Laboratorul de
pay expresia slabita ~ a  antigenului|fiece lot nou e
specificitatea 9 . . verificare
corespunzator, fard reactie falsa (a se
vedea si controlul de calitate al
aprecierii grupului ABO/ Rh/ Kell)
Reagentul nediluat trebuie sda dea o
reactie de la 3 la 4 4+ 1n mediu salin, cu
o suspensie de hematii de 3% la
p . ° 1 Laboratorul de
. temperatura camerei. Pentru reagentii|fiece lot nou o
Activitatea . e N verificare
policlonali titrurile trebuie sa fie de 128
pentru anti-A, anti-B si anti-AB  cu
celule A; si B; 64 cu celule A, si
A,B
Reagenti pentru aprecierea Rh
Aspectul Fara precipitat, particule sau formare de|fiece lot nou |Laboratorul de
p gel la inspectia vizuald verificare
Reactivitatea si|Identic ca la reagentii pentru aprecierea|fiece lot nou |Laboratorul de
specificitatea grupului sanguin ABO verificare
Serul nediluat trebuie sa dea o reactie
N | Laboratorul de
. de la 3 la 4+ in testul desemnat pentru|fiece lot nou e
Activitatea . . . . verificare
fiecare ser si un titru de 32 pentru anti-
D si de 16 pentru anti-C, anti-E, anti-c,
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anti-e si anti-CDE, la folosirea
hematiilor heterozigote aferente.

Reagenti pentru aprecierea grupului sanguin Kell

Aspectul Fara precipitat, particule sau formare de|fiece lot nou |Laboratorul de
p gel la inspectia vizuald verificare
Reactivitatea si|Identic ca la reagentii pentru aprecierea|fiece lot nou |Laboratorul de
specificitatea grupului sanguin Kell verificare
Serul nediluat trebuie sd dea o reactie
de la 3 la 4+ in testul desemnat pentru|. Laboratorul de
.. . . i . |fiece lot nou g
Activitatea fiecare ser si un titru de 16 pentru anti- verificare
Kell la  folosirea hematiilor
heterozigote aferente.
Ser antiglobulina
Aspectul Fara precipitat, particule sau formare de|fiece lot Laboratorul de
gel la inspectia vizuald verificare
a) fara activitate hemolitica, fara
aglutinarea hematiilor, oricare ar fi fiece lot Laboratorul de
grupul ABO, dupa incubarea cu ser verificare
compatibil
b) Aglutinarea hematiilor sensibilizate
Reactivitatea i cu un ser anti-D cu o activitate de|fiece lot Labqratorul de
o anticorpi ce nu depaseste 10ng/ml verificare
specificitatea . . .
(activitatea anticorpului 0,05 Ul/ml).
c) aglutinarea hematiilor sensibilizate
cu un ser aloanticorp fixator de
compliment (ex.:antiJK*) cu titrul mai|fiece lot nou |Laboratorul de
crescut in prezenta, decit in absenta verificare
complementului, sau aglutinarea
hematiilor acoperite cu C3b si C3d
Albumina
< . . . Laboratorul de
Aspectul Fara precipitat, particule sau formare de|fiece lot yoratort
. T g verificare
gel la inspectia vizuald
Fara aglutinarea hematiilor
Reactivitatea nesensibilizate, fara  activitate fiece lot Laboratorul de
hemolitica, fara fenomene de verificare
prozonad sau de trenare
Proteaza
Fara ipi icul f . L 1
Aspectul ara prec1p1ta}t, p.art1c1v1 e sau formare de fiece Lot abqratoru de
gel la inspectia vizuald verificare
Fara aglutinare sau hemoliza la
folosirea unui AB-ser compatibil.
strea tinult > patibt . Laboratorul de
fiece lot verificare
.. Aglutinarea hematiilor nesensibilizate
Reactivitatea .
cu IgG anti-D slab
Fara aglutinarea hematiilo
. asut - auror) | Laboratorul de
nesensibilizate, fara activitate|fiece lot nou o
o o verificare
hemolitica
Solutie salind
Fara precipitat, particule sau formare de| .. . Laboratorul de
Aspectul . T g zilnic e
gel la inspectia vizuald verificare
ti 1 fiece 1 L 1
Continutu de 0,154mol/L(= 9¢/L) iece lot nou abqratoru de
NaCl verificare
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fiece lot nou
. _|Laboratorul d
pH 6,6 -7,6 pentru solutie a 'o‘ra ord ©
. |verificare
tamponata
Solutie salina cu forta ionica joasd
Aspectul Fara opalescenta  sau particule la fiece ot Laboratorul de
inspectia vizuald verificare
pH 6765 -7.0) fiece lot nou Labqratorul de
verificare

2. Controlul calitatii

Procedurile de control al calitdtii in aprecierea serologicda a grupului sanguin trebuiesc
subdivizate in controale pentru echipament, reagenti si tehnici. In pofida suprapunerii partiale, in
special a controalelor pentru reagenti si tehnici, se considerd, cd aceasta clasificare introduce mai
multd claritate.

Controlul calitatii echipamentului

Echipamentul utilizat in serologia transfuzionald, in particular centrifugile si dispozitivele pentru
spalarea celulelor, baile de apa, incubatoarele, frigiderele si congelatoarele trebuie supuse unui control
regulat al calitatii. Echipamentul pentru aprecierea automatizatd a grupului sanguin trebuie de
asemenea verificat sistematic conform instructiunilor producatorului.

Controlul calit:itii reagentilor

Procedurile de control al calitatii, recomandate in prezentul capitol pot, in fond, fi aplicate
reagentilor utilizati pentru tehnicile manuale si automatizate. Totusi, reagentii pentru dispozitivele
de apreciere a grupului sanguin pot avea cerinte speciale de calitate si verificdri mai riguroase; de
obicei producatorii echipamentelor se conformeaza acestor cerinte.

Controlul calitatii tehnicilor de lucru

Daca calitatea echipamentului si reagentilor corespunde cerintelor, rezultatele eronate sunt
datorate tehnicii propriu-zise, fie din cauza cd metoda este necorespunzatoare, fie, mai adesea,
din cauza "erorilor operationale", drept consecinta a efectuarii inexacte sau interpretarii incorecte.

Controlul intern al calitatii
Procedurile de control al calitatii, recomandate 1n acest capitol, sunt focusate pe tehnici,

dar este evident cd ele vor scote in evidenta, de asemenea, calitatea proastd a echipamentului
si/sau a reagentilor.

Tabelul 28(b)
Controlul calitatii aprecierii grupului sanguin
Parametrul  de Cerintele minime pentru Frecventa Control realizat
. ’ Probe martor N
verificat testare verificarii de
Testati de doud ori, Fiece serie de
. folosind doi reagenti Cate o probd de|teste sau cel putin{Laborator de
1) Aprecierea| .. ... Lo A . - . .
. ._|diferiti.  Utilizati doi|sdnge de fiecare|o datd pe zi cu|apreciere a
grupului sanguin . ’ . < o e s .
ABO reagenti din  urmadtoarele|conditia utilizarii|grupului
diferiti*: monoclonal|tipuri: 0, A, B acelorasi reagenti|sanguin
anti-A si anti-B din 2 pe parcursul zilei

115




clone diferite;
seruri umane anti-A,
anti-B si anti-AB din
diferite loturi.

Fiece serie de
. teste sau cel putin|Laborator  de
2) aprecierea - y . .
. Utilizarea celulelelor A o datd pe zi cu|apreciere a
contragrupului . .\ e o .
. s1 B. conditia utilizdrii|grupului
sanguin ABO e . .
acelorasi reagenti|sanguin
pe parcursul zilei
Testati de doua ori,
folosind doi reagenti
anti-D din diferite clone
sau loturi. Utilizati testul
indirect la anti-globulind Fiece serie de
. entru D slabit. o teste sau cel putin|Laborator  de
3) aprecierea pentr . |O proba RhD- y put .
. . _|Confirmarea la donatori, S . o datd pe zi culapreciere a
grupului sanguin| ;. pozitivd i una . e e .
daca este necesar. S conditia utilizarii|grupului
RhD . . e . __.|RhD-negativa T . .
Trebuie sda fim siguri aceloragi reagenti|sanguin
ca sistemul va pe parcursul zilei
recunoaste Variantele D
cele mai importante (in
special variantele grup D
VI) ca RhD pozitiv.
Control Pozitiv:
. . Eritrocite cu . .
4) aprecierea Rh si a . Anticorpi Laborator  de
. .- ., __|antigen testat . . .
altor sisteme de|Utilizarea reagentilor in dozd unicd monoclonali  si |apreciere a
fenotipuri ale|specifici " .. |antiseruri umane |grupului
rupului sanguin Control  Negativ: o data pe zi sanguin
grip Eritrocite fara
antigen testat.
. Celulele se spala de |Adaugati celule Laborator  de
5) tehnica de . C .. D . )
N cel putin 3 ori Tinainte |sanguine Fiece test |apreciere a
testare In tub a - e o1 ) .
. o de a adauga [sensibilizate la |[negativ grupului
antiglobulinei . . : i
antiglobulind testul negativ sanguin
Probe de ser cu
un nivel de anti-A
si anti - B
imune respectiv
Utilizarea hematiilor A;- supetior S
. inferior titrului
6) Testare pentru|si B- . . Laborator  de
. . . N . . . |acceptat de|Fiece serie de .
depistarea titrelor|Titrarea in solutie salind . A apreciere a
N . : i A : . . |aglutinare in|teste .
inalte anti-A si anti-|sau in test antiglobulinic i . grupului
. g .. .|solutie salina de .
B (la donori) cu plasma (ser) diluatd ’ sanguin

1:50

anti-A si/sau anli-
B(16)
La
testului
antiglobulinic o
proba de control
trebuie sa arate un

folosirea
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rezultat

pozitiv si

alta - un rezultat
negativ

Ocazional inclus

o . de eful
7) Testare pentru|Utilizarea unui test cu|Probe de ser cu SN aborator  de
. . oo . . laboratorului  si .
depistarea antiglobulind sau altor|aloanticorpi articiparea la|2PYECIETE a
aloanticorpilor teste cu aceeasi |antieritrocitari particip: grupului
. . . o . exercitiile de .
iregulari la donori |[sensibilitate cunoscuti ’ - sanguin
’ testare externd a
activitatii
Utilizarea cel putin a
unui test manual indirect
cu antiglobulina sau a
8) Testare pentruftestdrii automatizate cu Laborator  de
depistarea sensibilitate echivalenta apreciere a
. . . ca pentru 7 ca pentru 7 .
aloanticorpilor s grupului
iregulari la pacienti |homozigotismul sanguin
eritrocitelor pentru
antigenele clinic
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compatibilitate
inclusiv aprecierea|, ... .
(ru ului sanpuin Utilizarea cel putin a
SrUpuiul sangul unui test manual indirect Laborator de
ABO si tipului D la . o .
o cu antiglobulina sau a apreciere a
eritrocitele o . ca pentru 7 ca pentru 7 .
: .|testdrii automatizate cu grupului
donatorui si o1 . 9 i
. . sensibilitate echivalenta sanguin
recipientului
si testare pentru
anticorpi iregulari
in serul pacientului)
Depistaj cala 1, 2, 3, si
4
cel utin  cu  test
. bunn N . . Laborator de
) . .|antiglobulinic, in fiece serie de .
10) aprecierea tipului . . . _|apreciere a
. i comparatie cu un sir de|ca pentru 7 teste, cel putin .
sl screening o grupului
celule selectate pentru a zilnic .
sanguin

asigura
homozigotismul pentru
antigenele importante

Asigurarea externa a calitatii

Controalele interne de calitate descrise anterior trebuiesc periodic completate de asigurarea
externa regulatd a calitatii, prin participarea la un program de expertizd a performantei. Pentru
asigurarea externa a calitatii, laboratorul national sau regional de referinta distribuie laboratoarelor
participante cel putin de doud ori pe an teste de expertiza codificate "normal" §i esantioane de sdnge
"problema". Exercitiul poate fi limitat la teste de compatibilitate, deoarece determinarea grupului
sanguin ABO, antigenului Rh si determinarea fenotipului, precum si detectarea aloanticorpilor sunt
incluse automat. Panoul de expertiza poate fi alcatuit din patru — sase probe de sange, participantilor li
se cere sa testeze la compatibilitate fiecare probd de hematii cu fiecare ser (sau plasmad). Seria trebuie
constituitd Tn asa fel, Tncat sd cuprindd atdt combinatii compatibile, cét si incompatibile. Testul de
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expertiza poate fi completat prin titrarea unuia sau a doi dintre anticorpii detectati.

Centrele de referinta aduna rezultatele si determina scorurile de corectitudine. Rezultatele
trebuiesc comunicate tuturor laboratoarelor participante (sub forma codificata sau nu, dupa cum s-a
convenit in prealabil) pentru a permite fiecarui laborator sa compare propriul standard de calitate cu
cel al unui numar mare de alte laboratoare, inclusiv al centrului de referinta.

Daca un program de expertizd nu este disponibil intr-o anumitd zond geografica, laboratorul trebuie
sd aranjeze expertiza de testare la un alt laborator. Desi un astfel control extern al calitatii nu este atat
de informativ ca participarea la un program amplu de expertiza, el aduce date valoroase suplimentare
la procedura de control intern al calitatii.

Controlul calitatii determinarii cantitative a anticorpului

In practici determinarea cantitativd a anticorpului antieritrocitari este limitatd la determinarea
cantitativa a anti-D. Se recomanda folosirea tehnicilor automate, si nu a titrarii manuale, serului testat
conferindui-se o valoare a anti-D exprimata in unitdti internationale pe mililitru, dupa compararea
rezultatelor cu o curba obtinutd in baza serurilor standard. Toate serurile trebuie sa fie testate de cel
putin doua ori, si toate standardele nationale si interne raportate la standardul international pentru anti-
D. Se vor intocmi si pastra rapoarte ale datelor derivate din prelucrarea serurilor standard; aceste
rezultate nu trebuie sd varieze mai mult de doud deviatii standard. Daca tehnica automatizata nu este
disponibild, se recomanda titrarea manuala prin testul la antiglobulina.

Capitolul 29 : Depistarea markerilor infectiosi

1. Comentarii generale pentru toate testele obligatorii

Asigurarea calitatii depistarii markerilor infectiosi la donatori este de o importanta aparte si
implicd atat abordari generale, cat si specifice. Pot fi utilizate doar teste validate, licentiate sau
evaluate de autoritatile responsabile ale sistemului de ocrotire a sdnatatii si atestate drept
corespunzatoare. Testul de screening la markerii infectiosi trebuie sd fie efectuat in conformitate cu
instructiunile recomandate de producatorul reagentilor si kit-urilor de testare.

O directiva EU 98/79/EC plaseaza urmatoarele teste de screening in lista A: ABO RhD, testul
cu ser Kell, celulele A B, testele la HIV, HTLV, hepatita B, C. Producatorul trebuie sa dispuna de o
certificare deplind a Sistemului de asigurare a Calitatii din partea unei organizatii autorizate §i sa
prezinte o fisd de utilizare, care contine toate rezultatele de control pentru fiecare reagent din aceste
categorii.

Institutiile de colectare a sangelui trebuie sd valideze toate testele de laborator utilizate la
screening-ul la markerii bolilor infectioase pentru a asigura corespunderea cu utilizarea propusa a
testului. In plus, validarea adecvata scoate in evidenta controlul, genereaza familiarizarea cu testul si
stabileste cerintele ulterioare pentru, de exemplu, controlul intern al calitdtii, asigurarea externa a
calitatii, calibrarea si intretinerea echipamentului si instruirea personalului.

Se va pune un accent deosebit pe instruirea personalului, evaluarea competentei personalului,
intretinerea si calibrarea echipamentului, monitorizarea conditiilor de pastrare a materialelor si
reagentilor pentru testare, cu documentarea tuturor acestor actiuni. Testele actuale de screening a
dondrilor sunt bazate pe detectarea unui antigen si/sau anticorp relevant si secventei genelor. In mod
obisnuit testele sunt furnizate in kit-uri, impreuna cu probele martor negative si pozitive pentru fiecare
placa sau serie de masurari. Cerinta minima de performanta este determinarea corecta a acestor probe
martor in conformitate cu instructiunile producatorului.

Donarile initial reactive trebuiesc retestate in dublu prin aceeasi metoda, cu exceptia cazurilor,
cand este recomandat altfel de catre producator. Daca oricare din testele repetate este reactiv, donarile
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sunt estimate drept repetat reactive si probele trebuie sd fie trimise la un laborator corespunzator
pentru confirmare, iar donarea nu va fi utilizatd pentru transfuzie. Testele confirmatoare ideale ar
trebui sa fie la fel de sensibile si mai specifice decat cele folosite pentru screening. Totusi, unele teste
de screening sunt mai sensibile decat testele confirmatoare disponibile. Se recomanda elaborarea de
algoritme nationale In scop de a permite solutionarea adecvatd a problemelor asociate rezultatelor

discordante sau neconfirmate.

Conditiile din algoritm:

Test

1y

2)

3)

4)

de

De exemplu un test serologic de screening reactiv repetat sau un test NAT pozitiv la o
singurd donare.

Rezultatele testului confirmartor sunt date de un laborator medical certificat/ acreditat de
referintd, responsabil de rezultate, acesta poate utiliza teste la propria discretie.
Laboratorul de confirmare trebuie sa fie informat despre tipul de test de screening,
utilizat de institutia de colectare a sangelui, i se va stipula in contract utilizarea unor
teste cel putin la fel de sensibile ca testul de screening si, daca este posibil, bazate pe alte
principii. Laboratorul de confirmare este angajat sa ofere rezultatele testului confirmator
in general sau interpretari ca: "pozitiv", ceea ce Tnseamna infectat, "negativ" ceea ce
inseamnd neinfectat, sau "imposibil de determinat”, ceea ce inseamna ca diagnosticul nu
poate fi stabilit, aceasta din urma ar putea include necesitatea pentru o testare ulterioara.
In caz ca testul confirmator este mai putin sensibil decat testul de screening, concluzia
testarii confirmatorii trebuie sa fie formulatd: "incert" (cu exceptia cazurilor, cind este
pozitiva).

Institutia de colectare a singelui indeplineste o fisa trimitere (indreptare), care permite
inregistrarea longitudinala a rezultatelor testarii laboratorului de confirmare ca: testul de
screening pozitiv, laboratorul de confirmare - pozitiv, negativ sau imposibil de
determinat.

Rezultatele testului confirmartor sunt solicitate sd adopte intretinerea de inregistrari
longitudinale pentru a face legatura dintre numarul unic de identificare a donatorului si
rezultatele testului de laborator.

Algoritm de testare confirmatorie pentru o boala infectioasa

Urmatorul este un exemplu de algoritm:

Verificati nregistrarile in caz de repetabilitate

anterioard
screening reactiv Trimiteti probele prelevate din

repetat (1) —»  donare la laboratorul de confirmare » Reactiv pozitiv (3)

v

Rezultatele testului
confirmator (4)

—» Pozitiv (2)

» Negativ (2)

v

v

Rebutarea produselor donatorului, existente in
institutie

Se acorda donatorului consiliere si se suspendeaza
de institutia specializatd in domeniu informatia
fiind transmisa institutiei colectoare de singe (5)

Se confirma rezultatele si identitatea donatorului
pe o probd nou prelevata

Se anuntd donatorul (optional)

Se transmite informatia 1n institutia colectoare de
singe pentru repunerea acestuia in baza de
donatori

Se va mentiona pe fisa donatorului ca repetat
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pozitiv

Imposibil de determinat Se anuntd donatorul si se se suspendeazd de
institutia specializata Tn domeniu informatia fiind

transmisa institutiei colectoare de singe

Se organizeaza de institutia specializatd in
domeniu testarea repetatd peste o perioada de
timp, corespunzdtoare cadrului maxim (3)

Test de screening reactiv Trimiteti probele prelevate din
repetat a unui donator cu test—peonare la laboratorul de confirmare—»Rebutarea produselor donatorului, existente in
anterior de screening reactiv institutie

repetat

Rezultatele testului
confirmator (4) >

v

Pozitiv (2) Se acorda donatorului consiliere si se suspendeaza
de institutia specializatd (5) informatiile fiind

transmise institutiilor colectoare de singe

Confirmati rezultatele si identitatea donatorului pe
o proba nou prelevata

Negativ (2) »  Se anunti donatorul si se suspendeaza de institutia
specializata  informatiile filnd  transmise
institutiilor colectoare de singe

» Imposibil de determinat (2) » Se apupgé c}onatprul si se:.suspenc.l.eazé de institu.gia
specializata  informatiile = fiind  transmise
institutiilor colectoare de singe

Se organizeaza de institutia specializatd testarea
repetata peste o perioada de timp, corespunzatoare
cadrului maxim, dacd aceasta este indicat de
laboratorul de confirmare (2,4)

La informarea institutiilor colectoare a singelui cit si a celor specializate Tn doemeniu se va respecta
furnizarea rezultatelor testarilor de confirmare, respectind cerintele Legii Republicii Moldova ,,Cu
privire la profilaxia infectiei HIV/SIDA” nr.23-XVI din 16.02.2007 (MO nr.54-56/250 din
20.04.2007)

Abordarea specificd a aspectelor de calitate in materie de screening trebuie sd s DIN eze pe
urmadtoarele categorii de masuri:.

a. controlul intern de zi-cu-zi al calitatii, care sd cuprinda atat reagentii, cit si tehnicile. Drept
masurd suplimentara de asigurare a calitdtii se va efectua procedura de testare a lotului inainte
de acceptare (BPAT) pentru fiecare lot nou de kit-uri;

b. verificarile externe ale calitatii, in particular confirmarea rezultatelor pozitive, trebuie sa fie
efectuate de un laborator de referintd competent;

c. exercitii interne ocazionale, folosind o placd cu seruri, distribuite prin comparatie cu
standardele disponibile;

d. exercitii externe de competentd, presupunand testarea unei placi cu seruri, distribuite
laboratoarelor de o institutie de referintd aprobata;

Toate tehnicile noi si modificdrile unor tehnici uzuale trebuiesc validate inainte de
120



implementare;
e. Colectarea datelor reprezentative poate fi utila pentru monitorizarea performantei testului.

Se recomanda ca ratele de reactivitate repetatd si rezultatele confirmate pozitive screening-ului
la markerii infectiosi, precum si datele epidemiologice sa fie colectate si monitorizate cel putin la un
nivel national drept parte componenta a unui sistem de hemovigilenta. Acest lucru va permite a
efectua comparatii internationale.

2. Controlul calitatii testarii anti-HIV

Tot sangele sau toate componentele sanguine colectate trebuiesc testate printr-un test aprobat,
care detecteaza fara echivoc anticorpii la HIV-1 (anti HIV-1) si HIV-2 (anti HIV-2), inclusiv tipurile
periferice (ex. HIV-1 tip 0). Principiile si cerintele de operare sunt aceleasi ca cele indicate in
sectiunea Comentarii Generale.

Abordarea actualmente utilizatd a problemei de confirmare a infectiei HIV consta 1n utilizarea unui
algoritm national stabilit, care poate include Tn mod alternativ tehnicile ELISA, Western blot sau
imunoblot recombinant. Testele pentru detectarea antigenilor HIV si utilizarea tehnologiei NAT pot fi
de folos la interpretarea unor rezultate incerte ale testului anti-HIV. Testul pozitiv de confirmare
trebuie sa fie repetat pe o noud proba, prelevata intre 2 si 4 saptamani dupa prima.

Tabelul 29(a)
Parametrul de verificat Cerinte de calitate |Frecventa de control |Control realizat de
(specificatii)
Sensibilitatea de screening la |detectarea serului slab |fiecare placa/serie de|Laboratorul de
anti-HIV %2 sau Ag/Ac pozitiv* masurari screening

* acolo unde este posibil proba martor slab pozitivd nu trebuie sa fie cea furnizata de producator

3. Controlul calitatii testarii HBsAg

Tot sangele sau toate componentele sanguine colectate trebuiesc testate printr-un test aprobat,
care detecteaza cel putin 0,15 Ul/ml din antigenul de suprafatd (HBsAg) al hepatitei. Principiile si
cerintele de operare sunt aceleasi ca cele indicate n sectiunea Comentarii Generale. Confirmarea
reactivitdtii HBsAg trebuie sa includa neutralizarea specifica. Stadiul de infectare a donatorului poate
fi determinat prin aprecierea anti-HBc (total si IgM specific) si HBe antigen/anticorp (HBeAg/anti-
HBe).

Tabelul 29(b)
. Cerinte de calitate .
Parametrul de verificat e Frecventa de control Control realizat de
(specificatii) ’
Testul de screening |detectarea a 0,15 Ul/ml |fiecare placa/serie de|Laboratorul de
HBsAg standard masurari screening

4. Controlul calitatii testarii anti-HCV

Tot sangele sau toate componentele sanguine colectate trebuiesc testate printr-un test aprobat,
care detecteazd fard echivoc anticorpii la virusul hepatitei C (anti-HCV). Principiile si cerintele de
operare sunt aceleasi ca cele indicate in sectiunea Comentarii Generale.

Abordarea actualmente utilizatd a problemei de confirmare a infectiei HCV consta in utilizarea
unui algoritm national stabilit, care poate include Tn mod alternativ tehnicile ELISA si imunoblot.
Testele sensibile pentru detectarea antigenilor si genomului HCV pot fi de folos la confirmarea
statutului infectios al donatorului.
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Tabelul 29(c)

Parametrul de verificat  [Cerinte de  calitate |Frecventa de control |Control realizat de
(specificatii)

Sensibilitatea de |detectarea serului slab |fiecare placd/ serie de|Laboratorul de

screening la anti-HCV pozitiv* masurari screening

* acolo unde este posibil proba martor slab pozitiva nu trebuie sa fie cea furnizata de producator

5. Controlul calitatii testarii la sifilis

Necesitatea unui test de depistare a sifilisului la donatorii de sange ramane controversata, dar
testul poate fi utilizat in calitate de indicator al unui comportament cu risc de boli sexual
transmisibile si este in continuare solicitat de majoritatea tarilor. Este utilizat un test ELISA. In mod
ideal, rezultatele pozitive de screening la sifilis trebuiesc confirmate prin TPHA, reactia de
fluorescentd cu anticorpii Treponema (FTA), sau printr-un test imunoblot.

Tabelul 29(d)
. Cerinte  de  calitate .
Parametrul de verificat (speci’ficatii) Frecventa de control |Control realizat de
Testul de screening . . - . Labor.atorul de?
Anti Treponema detectarea  serului  slab |fiecare placd/ serie de|apreciere a grupului
Pallidum p pozitiv masurari sau laboratorul de
screening
6. Controlul calitatii testarii la anticorpi de malarie

Actualmente in comert este disponibil doar un numar limitat de teste sigure si suficient de
puternice pentru depistarea anticorpilor malarici. Orice testare pentru depistarea anticorpilor malarici
necesitd integrare in metodele locale de culegere a anamnesticului donatorului. Daca testarea pentru
anticorpii malariei este utilizata in scop de a aprecia acceptarea sau refuzul donatorului, trebuie sa fie
demonstart, ca testul aplicat detecteaza anticorpii tipurilor de malarie, care genereaza cel mai probabil
riscul de transmitere prin transfuzie. Testarea acidului nucleic [RPL sau alte metode] actualmente nu
poate fi recomandata pentru utilizarea la selectarea sangelui donatorilor. Aceste metode s-ar putea sa
nu detecteze un numdr mic de paraziti intr-o donare de sange, acesta fiind insa suficient pentru a
infecta un recipient al transfuziei. Confirmarea reactivitatii trebuie sa fie efectuatd de un laborator
competent de referintd, capabil de a determina statutul infectios al donatorului. Utilizatorii trebuie sa
fie constienti de faptul, ca analizele pot depinde de detectarea anticorpilor heterotipici. Utilizatorii
trebuie sd se incredinteze de faptul, cd analizele detecteazd anticorpii speciilor de Plasmodium,
prevalente 1n lista lor de donatori. Principiile de operare sunt aceleasi ca cele indicate in sectiunea
Comentarii Generale.

Tabelul 29(e)
Parametrul de verificat Cerinte  de  calitate |Frecventa de control |Control realizat de
(specificatii)
Testul la anticorpii |detectarea serului slab [fiecare serie de |Laboratorul de
malariei pozitiv masurari screening

7. Controlul calitatii testarii anti-(CMYV)

Testarea la anticorpii anti-CMV de cele mai mai dese ori este efectuatd folosind testul ELISA si

testul de aglutinare a particulelor de latex. Screening-ul donarilor la negativitatea anti -CMV va

permite crearea unei liste de donatori CMV negativi pentru utilizarea la pacientii Tnalt susceptibili.
Tabelul 29(f)

122




Parametrul de verificat Cerinte  de  calitate |Frecventa de control |Control realizat de
(specificatii)

Testul de screening anti |detectarea serului slab [(fiecare placd sau |Laboratorul de

-CMV pozitiv* serie de masurari screening

*acolo unde este posibil proba martor slab pozitiva nu trebuie sa fie cea furnizata de producator

8. Controlul calitatii testarii anti-HTLV

In orice tara, in care a fost implementata testarea anti-HTLV, principiile si cerintele de operare
sunt aceleasi ca cele indicate 1n sectiunea Comentarii Generale. Donatorii selectati pot fi testati printr-
un test aprobat, care detecteaza fara echivoc anticorpii la virusul T- limfotropic tipurile I (anti-HTLV-
D) si II (anti-HTLV-II).

Abordarea problemei de confirmare este similard HIV si include utilizarea unui algoritm
national stabilit, precum si analize specifice, inclusiv imunoblotting si NAT. Testele sensibile pentru
detectarea genomului, inclusiv a tipurilor, pot fi de folos la definirea statutului infectios al
donatorului.

Tabelul 29(g)
Parametrul de verificat Cerinte de calitate |Frecventa de control |Control realizat de
(specificatii)
Testul de screening anti-|detectarea serului slab |[fiecare placa/serie de|Laboratorul de
HTLV /1T pozitiv* masurari, screening

* acolo unde este posibil proba martor slab pozitiva nu trebuie sa fie cea furnizata de producator

9. Controlul calitatii testarii anti-HBc

In orice tard, in care a fost implementata testarea anti-HBc, principiile si cerintele de operare sunt
aceleasi ca cele indicate in sectiunea Comentarii Generale.

Donatorii selectati pot fi testati printr-un test aprobat, care detecteaza anticorpii la antigenul core al
hepatitei B (anti-HBc). Abordarea problemei de confirmare consta in utilizarea unui algoritm national
stabilit. Testarea suplimentara, cum ar fi anti-HBs, poate influenta deciziile locale de acceptabilitate a
donatorilor.

Tabelul 29(h)
Parametrul de verificat Cerinte de calitate |Frecventa de control Control realizat de
(specificatii)
Testul de screening anti- |detectarea serului slab [fiecare placd/serie de|laboratorul de
HBc pozitiv* masurari screening

*acolo unde este posibil proba martor slab pozitiva nu trebuie sa fie cea furnizata de producator

10.  Controlul calititii testirii acidului nucleic HCV si HIV (HCV- si HIV-NAT) in grupuri
mici

Toate colectarile folosite la producerea unor produse medicinale, derivate din plasma umana
trebuie sa fie testate la HCV-ARN, folosind un test NAT validat, care include o serie de masurari
martor corespunzatoare. Comitetul de Produse Medicinale pentru Utilizare la oameni (CPMUO)
recomanda ca pentru HCV sa fie incurajata o strategie de pretestare de cdtre producatori a unor grupuri
mici (donari sau probe reprezentative din donari) in scop de a evita pierderea pentru producere a unei
colectari intregi si a facilita regdsirea donatorului in cazul depistirii unui rezultat pozitiv al testului. In
plus, in unele tari se cere screening-ul donarilor de sange, destinate producerii componentelor pentru
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utilizare la transfuzii prin HCV- si / sau HIV-NAT. In caz ci pentru punerea in circulatic a
componentelor sanguine sunt utilizate astfel de teste, testele HCV- si HIV-NAT trebuie sa fie validate
pentru a detecta 5000 UI / ml pentru HCV-NAT si 10 000 UI / mL pentru HIV-NAT (dupa cum este
definit de standardele OMS pentru o donare unicda). De exemplu, pentru a atinge o sensibilitate de
detectare a 5000 UI / ml pentru HCV, daca donadrile sunt testate in grupuri mici de 100, 50 Ul / mL
trebuie sa fie detectate de catre test cu o confidenta de 95 %. Fiecare serie de madsurdri a testului
trebuie sa includa o serie de masurari martor externe (de obicei la o limita de detectare de 95 %). Acest
reagent trebuie sa fie reactiv 1n fiece serie de masurari. Seria de masurari martor externe poate fi omisa
daca testul este licentiat (are marcajul CE) prin alte proceduri pentru a-i garanta puterea.

Tabelul 29(i)
Parametrul de verificat Cerm.‘,[f? . de calitate Frecventa de control Control realizat de
(specificatii) ’
HCV-NAT detectarea a 5000 UI*/ml Control i.ntern pentru laborat.orul de
HCV-ARN per donare fiece reactie NAT screening NAT
HIV-NAT detectarea a 10000 UI*/ml Control i.ntern pentru laborat.orul de
HCV-ARN per donare fiece reactie NAT screening NAT

* dupa cum este definit de standardele OMS

PARTEA E

Practicile transfuzionale
Capitolul 30: Masurile pre-transfuzionale

Inainte de efectuarea oricdrei transfuzii de componente sanguine, trebuie sa fie luate in
consideratie i documentate indicatiile corespunzatoare.

1. Identificarea pacientului la prelevarea probelor de sange

un mod exact. Se recomanda respectarea urmatoarelor reguli.

Datele de identificare a pacientului trebuie sa fie indicate pe eticheta eprubetei In momentul
prelevarii probelor. Cerintele minime de identificare presupun indicarea numelui, prenumelui si data
de nastere a acestuia. In mod normal, acestea trebuie si fie insotite de un element unic, nou de
identificare medicald. La nou nascuti se va indica suplimentar sexul si numarul de identificare de pe
banda, fixatd la mana. Dacd nu este posibil a stabili identitatea pacientiilor, pot fi utilizate serii unice
de numere, indicate pe bratari si atasate de mana pacientului in conformitate cu regulile specificate.

Sistemul de identificare trebuie sa efectueze legatura dintre identificarea pacientului, operator,
proba de sange prin intermediul procesarii si produsul de singe si trebuie sa confirme identificarea
initiala a pacientului la momentul administrarii sangelui. Se va pune un accent deosebit pe
recunoasterea erorilor.

In momentul prelevirii datele inscriptionate pe eticheta eprubetei trebuiesc verificate, rugind
pacientul sa-si spund numele si data nasterii, si/sau citind acestea sau alte date de pe brdtara atasatd de
manad pacientului. Acest control de identitate este obligatoriu chiar dacd pacientul este cunoscut
persoanei care preleveazd probele, aceasta din urma trebuie sd semneze documentul ce insoteste
prelevarea pentru a certifica faptul, ca a facut verificarea.

Probele de sange, etichetate necorespunzator, intotdeauna vor fi respinse de la testarea de

.....

2. Cercetari serologice de determinare a grupului sanguin
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Acestea includ determinarea grupului sanguin, screening-ul la anticorpi si testarea la
compatibilitate Tnainte de transfuzia produselor de eritrocite.

a)  Determinarea grupului sanguin

Inainte de transfuzie se va efectua determinarea grupului sanguin ABO, RhD si Kell si, daca
este necesar, si a altor tipuri de grupe de sange, cu exceptia situatiilor de urgenta, cand orice
intarziere poate avea consecinte fatale, iar determinarea grupului sanguin dupd alte sisteme poate fi
efectuata in paralel cu transfuzia componentelor sanguine. Se recomanda, de asemenea, ca Tmpreund
cu determinarea grupului sanguin sa se efectueze screening-ul la anticorpi in scop de detectare a
anticorpilor antieritrocitari iregulati. In mod normal procedura ar trebuie sa fie efectuata in timp util
inainte de o transfuzie prevdzuta, de exemplu pentru o interventie chirurgicald programata.
Laboratorul trebuie sd dispund de o procedura fiabila si validata pentru determinarea  grupului
sanguin, care sa includa dubla verificare a datelor la momentul eliberdrii certificatului cu grupul
sanguin, si alte rezultate serologice, pentru a fi incluse in fisa de observatie clinica a pacientului.

b) Testarea la compatibilitate

In caz de transfuzie de componente cu continut de eritrocite in cantititi detectabile cu ochiul
liber, trebuie sa se asigure de compatibilitatea dintre donor si recipient. In mod ideal, testarea la
compatibilitate trebuie sd se efectueze pe probe repetate, altele decat cea utilizatd pentru determinarea
initiala a grupului sanguin, dar 1n orice caz, sa se efectueze pe o proba, prelevata cu maxim 4 zile
inainte de data transfuziei programate pentru pacientii, care nu au fost anterior transfuzati sau femeile
corectd a grupelor sanguine ABO, RhD si Kell la donator si recipient. Atunci cand in circulatia
pacientului sunt prezente cantitdti clinic semnificative de anticorpi antieritrocitari, doar eritrocitele cu
lipsa antigenilor corespunzatori trebuie sa fie selectate pentru transfuzie. Testarea la compatibilitatea
dintre eritrocitele donatorului si serul recipientului trebuie sa se efectueze in toate cazurile cu prezenta
de anticorpi antieritrocitari iregulari. Aceasta se recomanda drept procedura de rutina chiar daca nu s-a
decelat nici un anticorp, dar acestia pot fi omisi de alte masuri (ex. determinarea tipului §i screening,
vedeti mai jos) luate pentru a garanta securitatea. Testarea la compatibilitate trebuie sd includa o
tehnica suficient de sigura si validatd pentru a garanta detectarea anticorpilor antieritrocitari
iregulari, cum ar fi testul antiglobulinic indirect. Acolo, unde in locul testarii la compatibilitate se
utilizeaza procedura de determinare a tipului §i screening-ul, aceasta trebuie sa includa:

1. o procedurd de verificare fiabila si validata, de preferintd computerizatd, la momentul
distribuirii unitatii de sange;

2. celule-test, care cuprind toti antigenii, de preferintdi homozigoti, corespunzatori marii
majoritati a anticorpilor clinic importanti;
tehnici suficient de sensibile pentru detectarea anticorpilor antieritrocitari;

4. 1Inregistrarile testelor efectuate de laborator si a utilizdrii unitdtilor respective (inclusiv
identificarea pacientului).

.....

.....

sanguine se va pastra 72 ore in conditiile +2°C +6°C.
Capitolul 31: Transfuzia

1. Masuri de securitate

Persoana, care administreazd componentele sanguine unui pacient, este responsabilda de
identificarea corectd a pacientului, de supravegherea clinicd adecvata si de alte masuri de securitate in
timpul intregului process de transfuzie. Verificarea identitatii trebuie sa fie efectuata atat rugand
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pacientul sd-si spund numele si data nasterii, cat si citind acestea sau alte detalii de identificare de pe
bratara atasatd de ména pacientului in conformitate cu regulile specificate. Verificarea faptului
utilizarii operatiunilor relevante de infuzie in conformitate cu recomandarile producatorului trebuie sa
fie efectuatd de un medic supraveghetor inainte de atasarea unitatii de component sanguin. Se
recomanda ca procedura de transfuzie s8 nu dureze mai mult de 6 ore. Verificarea prezentei unei
deteriorari vizibile a componentelor sanguine trebuie sa fie efectuata cu accent aparte pe discolorare.
Verificarea compatibilitatii dintre pacient si unitatea de sange trebuie si fie efectuata prin:

1. compararea informatiei de identitate, comunicate de pacient cu datele din certificatul emis de
laborator cu rezultatele testarii la compatibilitate (dupa caz);

2. compararea grupului sanguin al pacientului, indicat 1In certificat cu grupul sanguin inscris pe
eticheta unitdtii de sange;

3. verificarea corespunderii numarului de identificare a unitatii de sange din certificatul emis de
laborator cu numarul de identificare Tnscris pe etichetele unitdtii de sange;

4.  verificarea faptului, ca data de expirare a unitatii de sange nu a fost depasita;

5. inregistrarea identitatii pacientului.

Numarul de identificare si natura unitatilor transfuzate trebuie sd fie mentionate in fisa
pacientului, astfel ca donatorii sa poata fi regasiti daca apare necesitatea.

2. Supravegherea clinica

Supravegherea pacientului transfuzat este de o importanta cruciala. Controlul semnelor vitale,
cum ar fi tensiunea arteriald, pulsul i temperatura trebuie sa fie efectuat inainte de a incepe transfuzia,
si Tn mod ideal la anumite intervale 1n timpul si dupa transfuzie. Supravegherea in timpul primelor 15
minute ale transfuziei este Tn special importantd, pentru cd permite detectarea timpurie a semnelor
reactiilor acute grave. Timpul de incepere, intrerupere si terminare a transfuziei trebuie sa fie
clar indicat in fisa pacientului, de rand cu semnele vitale sau oricare simptome suspectate drept reactie
la transfuzie. Este de asemenea important a determina eficacitatea transfuziei unui component specific
prin inregistrarea pre- i post-transfuzie a unor parametri corespunzatori. Confirmarea efectudrii
transfuziei trebuie sa fie trimisd Tnapoi la banca spitaliceascd de sange. Toate unitatile transfuzate nu
sunt aruncate, ci trebuie sa fie trimise la cabinetul (banca spitaliceasca) de transfuzie a sangelui
impreund cu raportul (protocolul) despre realizarea transfuziei si pastrate 48 ore in conditiile +2°C
+6°C. Procedurile de supraveghere trebuie sa fie descrise in PSO, iar personalui trebuie sa fie instruit.

3. Manipularea si pastrarea sangelui

Inainte de transfuzie calitatea si securitatea componentelor sanguine trebuie sa fie intretinuta
de asemenea 1n clinici prin manipularea si pastrarea In conformitate cu recomanddrile institutiei de
colectare a singelui, care a distribuit produsul (sele). Pentru a evita compromiterea eficacitatii si
securitatii clinice, componentele sanguine trebuie sa fie transfuzate in limitele de timp, stabilite de
procedurile locale. Daca transfuzia este deconectatd, ea nu trebuie sd fie reinceputd, iar unitatea
trebuie sa fie aruncatd din cauza riscului existent de contaminare bacteriand. Personalul relevant
trebuie sd fie instruit adecvat asupra principiilor si practicilor de manipulare a diferitor tipuri de
componente sanguine, iar PSO, in forma scrisa, trebuie sa fie permanent disponibile pentru utilizare.

3.1. Incilzirea sangelui

Hipotermia indusd de o transfuzie rapidd/masiva (mai mult de 50 ml/kg/orda la adulti si
15ml/kg/ord la copii) sporeste riscurile de dezvoltare a insuficientei de organe si coagulopatii. Daca
este indicat, sangele trebuie sa fie incalzit, folosind un dispozitiv specific conceput, in conformitate cu
instructiunile producatorului. Toate dispozitivele utilizate de incalzire trebuie sd fie corespunzator
intretinute, si validate pentru a asigura atingerea unei temperaturi adecvate a sangelui.
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3.2 Adiaugarea de produse medicinale sau solutii injectabile la componentele sanguine

Din cauza riscului de deteriorare a componentelor sanguine produsele medicinale sau solutiile
injectabile (inclusiv solutia salind) nu trebuie addugate unitatilor de sange In afara institutiei de
colectare a sangelui.

3.3. Manipularea unitatilor congelate

Unitatile congelate trebuie sd fie manipulate cu mare precautie, dat fiind faptul ca containerele
pot fi fragile si se pot sparge usor la temperaturi joase. Daca decongelarea se efectueaza intr-o baie cu
apa, trebuie sa se ia masuri de prevenire a contaminarii porturilor de administrare. Dupa decongelarea
plasmei congelate continutul trebuie inspectat pentru a se asigura, ca s-au dizolvat toate
crioprecipitatele si ca containerul nu este deteriorat. Containerele care curg trebuiesc aruncate.
Preparatele decongelate trebuie sa fie transfuzate cat de repede posibil si nu trebuiesc recongelate.

4. Riscul de embolism gazos

In timpul transfuziei de singe, In unele circumstante existd posibilitatea unui embolism gazos
daca operatorul nu este suficient de atent si indeminatic.

S. Complicatiile transfuziei

Complicatiile transfuziei includ reactiile adverse si chiar absenta raspunsului terapeutic
scontat. Deoarece fiecare transfuzie de componente sanguine este un episod biologic separat, medicul
prezent la transfuzie poartad responsabilitatea de a nota si de a semnala orice reactie observata (vedeti
paragraful "efecte secundare" din fiecare capitol specific). Complicatiile se pot produce fie in legatura
directd cu transfuzia, fie cu o Intirziere de ore sau zile. Toate complicatiile grave trebuie sd fie
investigate, reactiile usoare Tn conformitate cu hotdrarea medicului responsabil. Atunci cind apare o
complicatie gravd dupa o transfuzie de preparate eritrocitare §i pacientul prezintd frison, febra,
dificultari de respiratie, soc, sau hipotensiune, dureri lombare (care nu pot fi atribuite bolii de baza a
pacientului) trebuie de investigat urmatoarele.

a. Verificati toate datele de identificare ale recipientului si produsului de singe ;

b. Verificati daca grupul sanguin ABO, RhD si Kell, indicat pe eticheta unitatii de sange este
compatibil cu grupul sanguin din certificatul pacientului. Daca se constata prezenta de
anticorpi iregulari, ce nu apartin sistemelor ABO, RhD si Kell, verificati daca s-a utilizat un
tip compatibil de sange;

c. Proba de sange, prelevata inainte de transfuzie (pot fi disponibile la laboratorul care a
efectuat testarea la compatibilitate); o proba de sange, prelevata dupa transfuzie, unitatea de
sange cu setul de transfuzie, pastrat in loc si eprubeta-pilot trebuie trimise pentru investigare.
Se recomandd ca aceasta sd includa efectuarea unui frotiu direct si a unei Tnsamantari

.....

sanguin, si inspectia unitatii de sange pentru evidentierea oricaror deteriorari.

In caz de reactii de transfuzie febrile repetate nehemolitice, se recomandi utilizarea pentru
transfuziile ulterioare a sangelui saracit in leuocite sau cu stratul leucoplachetar inlaturat. Pot surveni
complicatii pe termen lung. Acestea includ, in special, aloimunizarea §i  transmiterea de boli.
Deoarece aceastd lucrare nu este menitd a se adresa acestui aspect, cititorilor li se recomanda sa
consulte publicatiile corespunzdtoare. Trebuie sa existe o cooperare dintre medici si bancile
spitalicesti de singe pentru a  facilita investigarea unei eventuale infectii transmise prin transfuzie si
pentru a asigura supravegherea medicald a recipientului in cazurile, in care ulterior se descopera
seroconversia unui donator. Supravegherea adecvatd si consilierea pacientului este de asemenea
necesard atunci cand se produce aloimunizare semnificativa impotriva celulelor transfuzate.

6. Comitetele spitalicesti pentru transfuzie

Crearea in spitale a unor comitete pentru transfuzie este o practica de Tncurajat.
127



Un comitet spitalicesc pentru transfuzie trebuie sa includd reprezentanti ai institutiei de
colectare a sangelui si ai principalelor departamente clinice, care au o activitate transfuzionala
semnificativa. Se recomanda ca acei medici, asistente medicale si personal administrativ sa fie
reprezentativi. Principalele scopuri ale unui comitet spitalicesc pentru transfuzie sunt:

e De a defini politicile de transfuzie a sangelui, adaptate la activitatile clinice locale;

e De a efectua regulat evaluarea practicilor de transfuzie a sangelui;

¢ De a analiza oricare episoade nedorite, datorate transfuziei de componente sanguine;
¢ De a intreprinde oricare masuri corective daca este necesar;

e De a asigura faptul, ca intreg personalul implicat in practicile de transfuzie sa treaca o instruire
adecvata.

In mod similar, sistemele de audit al utilizarii clinice a componentelor vor spori in continuare
eficacitatea practicilor de transfuzie.

Capitolul 32: Hemovigilenta

1. Definitie

Hemovigilenta este definitd ca totalitatea procedurilor organizate de supraveghere a
episoadelor adverse grave sau episoadelor sau reactiilor neasteptate la donatori sau recipienti, $i
supraveghere epidemiologicad a donatorilor. Scopul final al hemovigilentei este de a preveni recurenta
episoadelor si reactiilor adverse. Pentru a realiza aceasta, rezultatele analizarii datelor trebuiesc
periodic anuntate celor, care au furnizat aceste date si de asemenea, comunicate autoritdtilor
competente, indicand, ori de cate ori este posibil, orice masuri profilactice sau corective, care ar putea
fi intreprinse. Hemovigilenta trebuie de asemenea sd includa un sistem de alertare/prevenire precoce.
Informatia, oferita de hemovigilenta, poate contribui la sporirea sigurantei de colectare §i transfuzie a
sangelui prin:

* oferirea comunitdtii medicale a unei surse credibile de informatie despre episoadele si reactiile
adverse, asociate cu colectarea si transfuzia de sange;

* indicarea masurilor corective, care ar putea fi intreprinse pentru a preveni recurenta unor incidente
sau disfunctionari in procesul de transfuzie;

* atentionarea spitalelor si institutiilor de colectare a sangelui despre episoadele si reactiile adverse,
care ar putea sa afecteze mai multe persoane, si nu doar un singur recipient, inclusiv:

- cele legate de transmiterea bolilor infectioase;
- cele legate de unitatile pentru sange, solutii sau prelucrarea sangelui.

2. Premisele pentru implementarea unui sistem de hemovigilenta

Hemovigilenta este responsabilitatea autoritdtilor nationale competente in domeniul de
securitate a sangelui. Sistemele de asigurare a hemovigilentei trebuie sd incorporeze legaturile
operationale dintre sectiile clinice, bancile spitalicesti de sange, institutiile de colectare a sangelui, si
autoritatile nationale.

3. Posibilitatea de urmarire a componentelor sanguine
128



Posibilitatea de urmadrire, care este o premisa pentru hemovigilenta, poate fi definitd ca
capacitatea de a urmari fiece unitate de sange sau component sanguin derivat din acesta in parte din
momentul prelevdrii de la donator §i pand la destinatia finala, fie ca aceasta este un pacient, un
producator de produse medicinale sau aruncarea, i invers.

Posibilitatea de urmarire poate oferi informatie despre numarul total de:

* pacienti carora li s-a transfuzat;

* unitdti de sange sau componente care au fost utilizate;

* donatori de sange, care au oferit unitatile transfuzate de singe sau componente.

Fara aceastd informatie, este greu a calcula incidenta episoadelor si reactiilor adverse si, in
consecinta, a estima riscul. Numarul de episoade si reactii adverse intr-o anumitd perioada de timp,
poate facilita identificarea momentelor critice ale procesului. Posibilitatea de urmarire trebuie de
asemenea sa includd si cazurile, in care unitatea de sidnge sau component nu este transfuzata
pacientului, ci este utilizatd pentru fabricarea produselor medicinale sau in scopuri de studiu si
investigationale, sau aruncatd. Un element esential pentru posibilitatea de urmarire este prezenta unui
cod unic numeric sau alfanumeric de identificare pentru fiece donare, cu un cod suplimentar pentru
fiece component preparat din acea donare. Acest cod unic de identificare trebuie sa fie atasat de datele,
care identificd atat donatorul, cat si recipientul, astfel Incét sa fie posibil a urmari toti pacientii, carora
li s-a transfuzat singele unui anumit donator sau toti donatorii, care au donat componente sanguine
unui anumit pacient. Prin intermediul acestui sistem se vor furniza date corecte despre urmatoarele:

a. date personale, care ar identifica in mod unic donatorul §i care ar asigura posibilitatea de a-1
contacta;
b. institutia de colectare a sangelui, In care s-a efectuat colectarea sangelui sau componentului
sanguin;

c. data donarii;

d. componentele produse de sange si informatie suplimentard despre component, dupa caz;

e. institutia de colectare a singelui sau banca spitaliceasca de sange, la care a fost distribuit
componentul sanguin, daca acestea sunt altele decat institutia producatoare;

f. spitalul si sectia, in care a fost eliberat pentru transfuzie componentul sanguin;

g. data si timpul eliberarii;

h. punctul final de destinatie al unitatii; fie identitatea pacientului, care a receptionat-o, fie at tip
de utilizare (ex. asigurarea calitatii, reagenti, decontare, etc.);

i. data si timpul de inceput al transfuziei.

In cazul componentelor sanguine, care nu au fost eliberate pentru transfuzie, se vor oferi date
pentru identificarea institutiei, in care unitatile au fost utilizate sau aruncate. Pentru a facilita
posibilitatea de urmarire rapida folosind pacientii, componentele sanguine si donorii drept cheie de
accesare a datelor, este nevoie de sisteme informationale. Pentru a asigura credibilitatea bazei de
date, este nevoie de confirmarea faptului, cd componentul sanguin a fost transfuzat pacientului,
pentru care a fost eliberat. Fard acest lucru, dovada legaturii dintre donator si pacient va necesita
verificarea transfuzdrii componentului sanguin in documentatia pacientului. Documentul de
confirmare a transfuziei trebuie de asemenea sa includd informatie despre prezenta sau absenta
episoadelor sau reactiilor adverse imediate.

4. Cooperarea dintre institutiile de colectare a sangelui, bancile spitalicesti de sange si
departamentale clinice

Inregistrarea si analizarea episoadelor si reactiilor adverse asociate cu transfuzia necesiti o
cooperare stransa dintre departamentul clinic, in care s-a efectuat transfuzia, cabinetul (banca
spitaliceasca) de transfuzie a sangelui, care a eliberat componentul sanguin transfuzat si institutia de
colectare a sangelui, care a prelevat si distribuit unitatea de sange, daca aceasta este alta decat banca
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spitaliceasca de sange. Aceastd cooperare este foarte importantd pentru asigurarea unei investigari
complete a oricdrui episod sau reactie adversa, inclusiv a erorilor de transfuzie, care nu au avut urmari.
In institutia de colectare a sangelui si/sau in banca spitaliceascd de singe, medicul implicat poate fi si
persoana responsabild pentru administrarea componentului sanguin, sau aceasta poate fi un medic,
care asigurd in mod specific hemovigilenta. Similar, In departamentele clinice, persoana implicatd
poate fi medicul, care cureaza pacientul sau alt medic, care asigura in mod specific hemovigilenta.
Este necesar a sublinia faptul, ca responsabilitatea de inregistrare a episoadelor si reactiilor adverse nu
presupune responsabilitatea pentru ingrijirea unui anume pacient.

S. Standardizarea modalititii de inregistrare

Inregistrarea episoadelor si reactiilor adverse trebuie efectuati in acelasi mod in toate
institutiile care fac parte din sistemul de hemovigilenta. Aceasta presupune nu doar utilizarea
acelorasi forme de Tnregistrare, dar de asemenea programe comune de instruire, care ar asigura faptul,
ca toti participantii interpreteaza in mod similar un anumit incident, i ca pentru diferite tipuri de
episoade si reactii adverse se folosesc aceleasi definitii standard. Luand in consideratie acest lucru,
persoanele, care asigura Tn mod specific hemovigilenta, pot contribui la standardizarea atat a formelor
de inregistrare, cit si a definitiilor. In practicd, pentru a obtine standardizarea inregistrarilor este
necesard o politica activa de instruire, initiata in interiorul sistemului de hemovigilenta.

6. Analizarea datelor

Inainte de a fi introduse in baza de date a sistemului de hemovigilenta, care ar putea fi utilizat
la diferite nivele: institutional, regional, national sau international, toate inregistrarile trebuiesc
minutios analizate. Oricare ar fi amploarea sistemului, fiecare institutie in parte trebuie sd dispuna de
acces permanent la propriile date.

7. Tipurile de episoade si reactii adverse colectate de sistemul de hemovigilenta
7.1  Reactii adverse la pacienti

Reactiile adverse, asociate cu transfuzia componentelor sanguine, sunt scopul primar al unui
sistem de hemovigilenta, care trebuie sa colecteze informatii despre astfel de episoade, survenite la
pacienti cum ar fi:

* reactii imediate in timpul transfuziei, cum ar fi hemoliza, reactii transfuzionale febrile
nehemolitice, eruptii, eritem, urticarie, soc anafilactic, contaminare bacteriana, TRALI, etc.;

» efecte posttransfuzionale tardive, cum ar fi hemoliza, GvHD acuta, purpura posttransfuzionala,
cresterea ALT, hemocromatoza, etc.;

* transmitere de virusuri, paraziti sau prioni;

» aparitia aloommunizarii Impotriva antigenilor eritrocitari, HLA sau plachetari.

Regulile de inregistrare pot varia in functie de tipul si severitatea reactiei adverse. In caz de
reactii minore, cum ar fi reactiile transfuzionale febrile nehemolitice, eruptiile, eritemul si urticaria,
rapoartele individuale trebuiesc trimise doar de cédtre departamentele clinice la banca de sange, care, in
functie de organizarea sistemului de hemovigilenta, poate trimite rapoarte periodice privitoare la
incidenta unor asemenea episoade institutiilor de colectare a sangelui sau autoritdtilor competente.
Dimpotriva, in caz de reactii adverse grave la recipientii de sange, care pot fi atribuite componentelor
sanguine transfuzate, notificarea se va trimite cit mai repede posibil la institutia de colectare a
sangelui, Tn care s-au prelevat componentele respective. Notificarea promptd permite institutiilor de
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colectare a sangelui a lua masuri de blocare a prelevarii componentelor sanguine de la donatorii
respectivi, a folosirii donarilor sau metodelor de producere respective. Acest lucru este aplicabil
oricarui episod, care poate afecta mai multe persoane, si In caz de risc inalt. Mai mult, in caz de
transmitere virala este necesar a defini strict amploarea investigatiilor. Reactiile adverse grave includ:
reactie transfuzionald hemoliticad acutd, sepsis datorat contamindrii bacteriene, hemoliza tardva,
afectare pulmonard acutd peritransfuzionald, boala grefa impotriva gazda asociatd transfuziei, boli
infectioase transmise prin transfuzie, anafilaxie, supraincarcare circulatorie asociatd transfuziei.

7.2 Hemovigilenta la donatori

Colectarea de siange poate induce efecte nedorite la donatori, cu sau fara consecinte pentru
calitatea componentelor sanguine. Asemenea informatii trebuiesc de asemenea considerate parte
componentd a sistemului de hemovigilenta. Informatiile furnizate sistemului de hemovigilentd de
catre donatori pot:

e permite a intocmi o lista de efecte neasteptate, legate de colectarea sangelui;

e spori siguranta colectdrii de sdnge prin implementarea unor masuri corective posibile pentru a
preveni recurenta unor asemenea incidente sau disfunctionari;

e spori siguranta transfuziei, dependentd de selectarea donatorilor, si a supravegherii
epidemiologice a populatiei donatoare conform procedurilor stabilite.

Toate reactie adverse, aparute la donatori, trebuiesc in totalitate documentate in cartelele
donorului §i 1n rapoartele sistemului de control al calitatii. Datele trebuiesc analizate cu regularitate
pentru a initia masuri corective sau profilactice posibile. Este necesar a organiza un sistem de
inregistrare a reactiilor adverse grave la donatori la nivel national.

7.3 Episoade adverse

Episoadele adverse sunt definite ca orice incident deranjant, asociat cu colectarea, testarea,
prelucrarea, pastrarea si distribuirea sangelui si componentelor sanguine, care ar putea duce la aparitia
unei reactii adverse la recipientii de sange sau donatorii de sange. Episoade adverse grave sunt acele
episoade, care ar putea duce la moarte sau stdri primejdioase pentru viatd, la inaptitudinea sau
incapacitatea pacientilor, sau care rezultd in, sau prelungeste, spitalizarea sau morbiditatea. Exemple
de episoade adverse grave sunt incapacitatea de a detecta un agent infectios, erori in aprecierea ABO,
etichetarea gresitd a componentelor sanguine sau probelor de sange. Conform Directivei EC 2002/98,
aceste episoade urmeaza a fi notificate. Episoadele "incomplete" sunt un subgrup de episoade adverse,
definite ca orice eroare, care dacd nu este depistatd, ar putea rezulta Tn determinarea incorectd a
grupului sanguin sau in nedetectarea unui anticorp eritrocitar, sau in eliberarea, colectarea, sau
administrarea unui component incorect, inadecvat sau incompatibil, dar care a fost decelata inainte de
a avea loc transfuzia. Erorile de transfuzie, care nu se soldeaza cu nici o urmare, sunt un alt subgrup de
episoade adverse, definite ca orice transfuzie a unui component incorect, inadecvat sau incompatibil
care nu aduce prejudicii recipientului. De exemplu, administrarea unui component ABO incompatibil
sau incapacitatea de a administra un component iradiat atunci cand acesta este prescris.

Raportarea episoadelor incomplete, care sunt erori de transfuzie, ce nu duc la o reactie adversa,
poate contribui la identificarea partilor slabe ale procesului clinic de transfuzie si astfel, la reducerea
riscului. Sistemul de hemovigilenta trebuie sa informeze personalul corespunzator despre importanta
inregistrarii episoadelor incomplete. El trebuie sd ofere un sistem pentru inregistrarea anonima a
episoadelor incomplete pentru a proteja persoanele de invinuiri §i pentru a stimula raportarea
voluntara. Sisitemele de tehnologii informationale pot facilita inregistrarea i analizarea datelor de
hemovigilenta.

7.4. Defecte de dispozitive

Atunci cand evaluarea cauzelor sugereazd faptul, ca vre-un dispozitiv a jucat cel putin un rol
posibil in aparitia unei reactii/episod advers, este necesar a notifica, de rand cu autoritdtile competente,
si producdtorul sau reprezentantul sau autorizat. La momentul raportdrii s-ar putea sd nu fie necesard
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stabilirea deplina a cauzalitatii.

8. Urmarirea donérilor potential infectioase (HIV, HCV sau HBV)

8.1 Informarea serviciului sanitar epidemiologic si institutiilor de colectare a sangelui
despre infectia post-transfuzionala

Institutiile medico - sanitare trebuie sa informeze serviciul sanitar epidemiologic teritorial ori
de cate ori un recipient al produselor sanguine are rezultate ale testelor de laborator si/sau simptome
de boald, care indicd cd un produs sanguin ar fi putut fi infectios pentru hepatita (B sau C) sau HIV.
Este important informarea operativa, astfel permitand desfasurarea ulterioara a masurilor, ce implica
donarile si donatorii respectivi, pentru a preveni daunele aduse altor recipienti. Serviciul sanitaro —
epidemiologic de stat trebuie sa ceara institutiei medico — sanitare sau medicului de practicd generala
informatia relevantd despre evolutia infectiel si starii recipientului si factorii posibili de risc ai
recipientului pentru infectare. Totodatd imediat va fi anuntata institutia colectoare de singe care la
rindul sau, acolo unde este real si necesar, institutia de colectare a sangelui trebuie (temporar) sa
suspendeze dondrile tuturor donatorilor implicati, si sd stopeze (temporar) sau sd puna sub carantind
toate componentele pentru transfuzie prelevate la zi de la donatorii implicati.

Serviciul sanitaro - epidemiologic trebuie sa stabileasca un plan de investigare, rezultatele
careia trebuiesc anuntate. Rezultatele testelor donarilor donatorilor implicati pot fi reanalizate, sau se
pot efectua teste suplimentare sau confirmatoare pe probele arhivate sau pe probe proaspat obtinute de
la donatorii implicati iIn scop de a exclude infectia HIV, HCV sau HBV la donator(i). Daca o
asemenea analizare exclude convingdtor infectia, asemenea donator(i) poate fi acceptat pentru donari
viitoare, iar produsele (temporar) blocate, derivate din donarile lor, pot fi utilizate. Incidentul este
raportat sistemului national de hemovigilenta si/sau autoritdtilor competente.

8.2 Informarea de dupa donare

Institutia de colectare a sangelui trebuie sa blocheze (temporar) eliberarea tuturor produselor
de pe stoc ale donatorului si produsele eliberate la zi. Trebuie informata si institutia relevanta de
fractionare a plasmei. Institutia de colectare a singelui trebuie sd efectueze o analizare a riscului
pentru a aprecia daca incidentul indicd un produs sanguin potential infectios pentru recipient(ti).
Rezultatele testdrii dondrilor donatorilor implicati pot fi reanalizate, sau se pot efectua teste
suplimentare sau confirmatoare pe probele arhivate sau pe probe proaspdt obtinute de la donatorii
implicati. In caz ca se depisteazi vre-un donor cu test confirmat pozitiv pentru infectia HIV, HCV sau
HBYV, serviciul sanitar epidemiologic trebuie sd suspendeze donatorul si sa initieze procedura de
cautare a donarilor anterioare potential infectioase.

8.3  Recuperarea produselor sanguine

In caz de o deviere de la calitate drept mdsura de precautie institutia de colectare a sangelui
recupereaza de la spital(e) produsele sanguine prezente la zi. Aceasta poate fi 0 masura temporard si
presupune ca anumite produse sanguine recuperate pot fi re-eliberate dupa o analizare adecvata a
riscului si/sau testare suplimentara. Masura este intreprinsa pentru a preveni prejudiciile aduse
potentialilor recipienti. Trebuie informata si institutia relevanta de fractionare a plasmei.

8.4  Urmarirea recipientilor de sdnge potential infectios

Recipientul urmeaza a fi testat pentru a stabili sau a exclude infectia, institutia de colectare a
sangelui trebuie informata despre rezultatele unor asemenea teste. Daca testarea recipientului nu este
efectuata, institutia de colectare a sangelui trebuie de asemenea informatd despre aceasta de catre
institutia medico - sanitard. Daca se confirma ca recipientul este pozitiv la infectie, incidentul este
raportat sistemului national de hemovigilentd si/sau autorititilor competente. In conformitate cu
recomandarile autoritdtilor competente ale sdnatatii publice, serviciul sanitar - epidemiologic trebuie
sd ia in consideratie necesitatea de urmarire si informare a recipientilor componentului sanguin si/sau
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medicilor lor in cazurile, in care un donator de sange este ulterior diagnosticat cu infectia vCJD, si
semnificatia acestui fapt.

9. Informatia minima, care trebuie sa figureze in raportul initial despre incident la
nivel de institutie medico - sanitara

Informatia despre pacientii transfuzati trebuie sa fie gestionatd conform cerintelor de
confidentialitate ale tarii. Datele de identificare ale pacientilor trebuie sd includa cel putin data de
nastere, sexul, si numarul unic de identificare al cazului. Semnele clinice observate trebuiesc
documentate, intr-un mod standardizat, fie specific pentru un episod sau reactie adversa anume, fie In
aceeasi forma ca pentru orice efect neasteptat. Trebuie indicatd si evolutia clinica a unei reactii
adverse.

9.1 Informatia trimisa in baza de date de hemovigilentd

Orice baza de date a rapoartelor de hemovigilentd trebuie sa functioneze In conformitate cu
regulamentele aplicabile de confidentialitate a datelor personale ale pacientului. Rapoartele personale
trebuiesc anonimizate.

9.2 Informatia despre component

Aceasta informatie trebuie sd includa o instructiune detaliatd despre componentul implicat:
¢ numarul unitdtii si codurile adecvate componentelor
e descrierea componentului, inclusiv:
¢ tipul de component, adica eritrocite, plachete sau plasma;
¢ tipul de preparare, adica din sange integru sau prin afereza;
e alte caracteristici, adica deleucocitat, iradiat, redus in plasma, etc.;

e conditiile i durata pastrarii inainte de transfuzie.

9.3 Informatia despre severitate
Severitatea trebuie gradatd. O scala posibild ar putea fi urmatoarea:

* (0): nici un semn;

* (1): semne imediate fara risc vital si cu rezolvare completa;
* (2): semne imediate cu risc vital;

* (3): morbiditate de lunga durata;

* (4): moartea pacientului.

9.4 Posibilitatea de atribuire

Legatura posibila dintre reactia adversa observatd si anumite componente sanguine trebuie
identificata. O scard posibild ar putea fi urmatoarea:

Scara posibilitatii de atribuire Explicarea
Atunci cand de rand cu indoielile rationale existd evidente
0 Exclusa concludente pentru atribuirea reactiei adverse unor cauze
alternative.
Atunci cand evidentele sunt fard indoialda 1n favoarea atribuirii
0 Improbabila reactiei adverse unor alte cauze decdt siangele sau componentele
sanguine.
NA Nu poate fi evaluatd |Atunci cand existd date insuficiente pentru evaluarea
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cauzalitatii.

Atunci cind evidentele sunt indeterminate pentru atribuirea reactiei
1 Posibila adverse fie sangelui, fie componentului sanguin, fie unor
cauze alternative

Atunci cand evidentele sunt fard indoiala in favoarea atribuirii

2 Posibila, Probabila .. N . : :
reactiei adverse sangelui sau componentului sanguin.

Atunci cand de rind cu indoielile rationale existd si evidente
concludente pentru atribuirea reactiei adverse sangelui sau
componentului sanguin.

3 Sigura

9.5  Informatie despre tipul episodului

Formularele de raport trebuie sa ofere posibilitatea de diferentiere dintre episoadele si reactiile
adverse la pacienti si donatori, incidentele incomplete si erorile de transfuzie, care nu se soldeaza cu
nici un incident.

9.6  Sumar
Formularele de raport trebuie sa includa un sumar scurt, care sa descrie episodul, precum si
masurile Intreprinse de corectie.

9.7  Alta informaftie utila

a. Pentru a asigura evaluarea incidentei efectelor neasteptate, fiece institutie participantd trebuie
sd informeze despre numarul componentelor sanguine utilizat pe an i numarul de pacienti transfuzati,
de rand cu detaliile tuturor episoadelor raportate.

b. Informatia suplimentara despre ghidurile si procedurile curente de utilizare a componentelor
sanguine poate fi utild pentru compararea rezultatelor din diferite institutii sau chiar diferite tari.

10. Concluzie

Hemovigilenta ofera informatie utild despre morbiditatea donarii si transfuziei sangelui, si
ofera un ghid a masurilor de corectie pentru a preveni recurenta unor incidente. Mai mult,
hemovigilenta, de rand cu farmacovigilenta si vigilenta ce tine de dispozitivele medicale, trebuie
consideratd parte componenta a vigilentei generale din domeniul de ocrotire a sanatatii.

Anexa 1: Lista definitiilor

s e Solutie cu o formuld specificd pentru a mentine proprietatile benefice ale
Solutie aditiva .
’ componentelor celulare pe durata pastrarii
Orice incident deranjant asociat cu colectarea, testarea, prelucrarea,
. pastrarea si distribuirea sangelui si componentelor sanguine, care ar putea
Episod advers .. . .. e R ..
duce la aparitia unei reactii adverse la recipientii de sange sau donatorii de
sange
Reactie adversa Un rdspuns neasteptat al donatorului sau pacientului asociat cu colectarea
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sau transfuzia de sdnge sau componente sanguine

Donare alogena

Sange si componente sanguine prelevate de la o persoand cu intentia de a fi
transfuzate altei persoane, pentru utilizarea in dispozitive medicale sau drept
materie prima pentru fabricarea produselor medicinale.

Determinarea P . . . . . .
e s Tehnica obisnuit utilizata pentru aprecierea nivelului de anticorpi, adicd a
canftitativa a . . . .
. . anticorpului anti-D (sau anti-c) in serul matern
anticorpului
Tehnicd de testare a | Test direct la antiglobuline (test direct Coombs), care detecteaza anticorpul
antiglobulinei sau complementul legat de eritrocite in vivo.

Anticorpi anti-IgA

IgG sau eventual IgM anti-IgA, produse de un pacient IgA-deficient.
Asemenea pacienti pot avea reactii transfuzionale anafilactice severe.

Afereza

Metoda de obtinere a unuia sau mai multor componente sanguine prin
prelucrarea automata a sangelui integru, in care componentele reziduale ale
sangelui sunt returnate donatorului pe parcursul sau la sfarsitul procesului.

Program de revizuire

O examinare sistematicd si independentd in scop de a determina daca
activitdtile de asigurare a calitatii si rezultatele asociate acestora corespund
cu masurile planificate si daca aceste masuri sunt efectiv implementate si
permit a atinge obiectivele propuse.

Donare autologa

Sange si componente sanguine prelevate de la o persoana cu intentia de a fi
ulterior transfuzate 1n exclusivitate aceleiasi persoane.

Donatori autologi

Persoanele pot dona sange pentru proprie utilizare Tn caz ca poate fi
anticipata necesitatea pentru o transfuzie de sange cu elaborarea unui plan de
donare

Transfuzie autologa

Transfuzie, in care donatorul si recipientul sunt reprezentati de aceeasi
persoand si in timpul careia sunt utilizate sdnge si componente sanguine
predepozitate.

Sistem automatizat

O varietate mare de sisteme, care includ, dar nu se limiteaza la,
echipamentul automatizat de producere, echipamentul automatizat de
laborator, controlul procesului, realizarea procesului de fabricatie,
managementul informatiei de laborator, planificarea resurselor de producere,
si sisitemele de management a documentatiei. Sistemul automatizat consta
din echipament, suport de program si componente de retea, impreund cu
functii controlate si documentatia asociata. Uneori prin sisteme automatizate
sunt presupuse sisitemele computerizate.

Sdnge

Sange integru prelevat de la un singur donator si preparat fie pentru
transfuzie, fie pentru prelucrarea ulterioara.

Pungd pentru singe

Unitate pentru un component sanguin

Component sanguin

Componente terapeutice ale sangelui (eritrocite, leucocitele, plachete,
plasma) care pot fi preparate prin centrifugare, filtrare, si congelare, folosind
metodologia conventionala a bancilor de sange.

Eliberarea Proces, care permite componentului sanguin a fi eliberat din statutul de
componentului carantind prin utilizarea de sisteme si proceduri, care asigurd faptul, ca
sanguin produsul final corespunde specificatiilor sale de eliberare.

Institutie de colectare
a sdangelui

Orice structurd sau institutie, responsabild de oricare aspect de colectare i
testare a sangelui sau componentelor sanguine umane, oricare ar fi destinatia
lor, si prelucrarea, pastrarea si distribuirea acestora atunci cand sunt
necesare pentru transfuzie. Cabinetul (Bancile de sange spitalicesti) de
transfuzie a singelui nu se includ

Produs sanguin

Orice produs terapeutic derivat din sdnge sau plasmd umana

Strat leucoplachetar

Component sanguin preparat prin centrifugarea unei unitati de singe integru,
continand o proportie considerabild de leucocite si plachete.

Centrifugare cu
delimitare
densitationald

Tehnica aplicabild pentru separare in baza diferentelor de densitate a

celulelor.
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Set de operatiuni, care stabilesc, In conditii specificate, raportul dintre
valorile indicate de un instrument sau sistem de masurare, sau valorile

Calibrare y . . <
prezentate de un substrat de masurare §i valorile corespunzitoare,
considerate valori standard de referinta.

Plasma obtinutd prin filtrarea n flux incrucisat, in timpul careia singele
g y curge de-a lungul unei membrane cu astfel de dimensiuni ale porilor, care
Plasma acelulara

permit trecerea libera a proteinelor plasmatice, dar nu permit trecerea
celulelor sanguine.

Separator de celule

Un instrument pentru afereza

Un sistem oficial, prin intermediul caruia reprezentanti calificati ai
disciplinilor corespunzatoare revad schimbarile propuse sau existente, care

Controlul ar putea influenta statutul validat al conditiilor, sisitemelor, echipamentului
modificarilor sau proceselor. Scopul este de a determina necesitatea de a Intreprinde
careva masuri pentru a asigura si documenta faptul, cd sistemul este
mentinut intr-o stare validata.
Centrifugare in | Tehnica in care celulele, supuse concomitent actiunii unui flux de lichid si a
contracurent unei forte centrifuge de directii opuse tind sa se separe in functie de
(elutriere) dimensiunile lor.
. Prelevarea sangelui integru, folosind solutie conservant-anticoagulantd de
CPD-Adenin (CDPA) | .. gelut integ , &
Citrat-Fosfat-Dextroza.
Component plasmatic, preparat din plasma proaspat congelatd prin
. . . precipitarea la inghetare-dezghetare a proteinelor cu
Crioprecipitat . Lo . .. N
concentrarea si resuspendarea ulterioard a proteinelor precipitate intr-un
volum mic de plasma.
Plasma . s . . .
. e Component preparat din plasma prin Tnlaturarea crioprecipitatului
decrioprecipitatd
Crioconservare Prelungirea termenului de pastrare a componentelor sanguine prin congelare.
Plachete Component preparat prin congelarea si pastrarea plachetelor
crioconservate P preparat p & 3P P ]
. y Procedura de afereza pentru colectarea unui component celular al sangelui,
Citafereza . .. .
cum ar fi globulele rosii, leucocitele sau plachetele.
Suspendarea eligibilitdtii unei persoane pentru donarea de sange sau
Suspendare p g ’ P p g

componente sanguine, aceasta fiind una permanenta sau temporara.

Tehnica de filtrare, care foloseste o matrice de filtrare din fibre: datorita

Filtrare profunda si | proprietatilor specifice ale plachetelor si granulocitelor, precum si
superficiala flexibilitatii joase a limfocitelor, aceste celule sunt mai lesne decat
eritrocitele retinute de un asemenea filtru.
Actul de distribuire a sdngelui si componentelor sanguine altor institutii de
colectare a sangelui, cabinetelor de transfuzie a singelui (bancilor spitalicesti
. e de sange) si producatorilor de produse derivate din sange si plasmd. Nu
Distribuire . . N . . .
include eliberarea sangelui sau componentelor sanguine pentru transfuzie de
la cabinetul de transfuzie a singelui (banca de singe) subdiviziunilor
institutiel in care activeaza ultimul.
DMSO Prescurtat de la: Dimetilsulfoxid, utilizat drept agent crioprotector de celule
pentru pastrarea plachetelor si celulelor stem 1n stare congelata.
Donator Persoana sanatoasa cu un istoric medical satisfacator, care 1si ofera voluntar
sangele sau plasma pentru utilizare terapeutica.
Reactii < . . . R .
. ., | Raspuns febril asociat cu administrarea sangelui
transfuzionale febrile
Donator primar Cineva care nu a donat niciodata nici sange, nici plasma
. .. | Component preparat din sange integru sau din plasma prelevata prin afereza,
Plasma proaspdt p prep ang g prasma p P N
y congelat la o temperatura, care mentine factorii labili de coagulare intr-o
congelata . <
stare functionala.
G-CSF Prescurtat de la: factor stimulator al coloniei de Granulocite
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Propanetriol, utilizat drept agent crioprotector de celule pentru pastrarea

Glicerol N - <
! eritrocitelor in stare congelata.
. .. . | Component constituit primar din granulocite suspendate in plasma, obtinut
Masd granulocitara . y )
prin afereza de la un singur donator.
. Rezultat obtinut prin aprecierea volumului de eritrocite in sange, dupad
Hematocrit . ’ . N N .
centrifugare, exprimat in procente sau ca raport in sistemul de unitati SI.
CHP sunt celule primitive pluripotente, capabile de autoreinnoire, precum §i
de diferentiere si maturizare in toate tulpinile hematopoietice. Se Intdlnesc in
Celule < ’ < . < < N
. . maduva osoasd (celulele din maduva osoasa (CMOQO)), in celulele
hematopoietice o . R ) e
rogenitoare mononucleare din sangele circulant (celulele stem ale sangelui periferic
p (CSSP)) si in sangele din cordonul umbilical (celulele stem umbilicale
(CSU)).
Proceduri organizate de supraveghere a episoadelor adverse grave sau
Hemovigilenta episoadelor sau reactiilor neasteptate la donatori sau recipienti, $i

supraveghere epidemiologica a donatorilor.

Cabinet de transfuzie
a singelui (Banca de
sdange spitaliceasc)

Departament din Spital, care pastreaza si distribuie si efectuiaza teste de
compatibilitate a sangelui si componentelor sanguine pentru utilizarea in
exclusivitate in sectiile spitalicesti, inclusiv 1n activitatile de transfuzie,
desfasurate in spital.

Control oficial si obiectiv conform standardelor adoptate pentru a aprecia

Inspectie complianta cu o anumitd directiva si alte norme legislative relevante si
pentru a identifica problemele existente.

Deleucocitare Inlaturarea leucocitelor din sange.
Parte componenta a validarii, care presupune verificarea faptului, daca fiece

Calificare persoana, facilitate, echipament sau material functioneaza corect si produce
rezultatele agteptate

Tehnologii de | Proceduri, care modifica structurile de suprafatd ale agentilor patogeni si/sau

reducere a agenfilor
patogeni

penetreaza in agentii patogeni, Tmpiedicand ireversibil proliferarea agentilor
patogeni.

Celule primitive pluripotente, capabile de autoreinnoire, precum si de

lul t I} . ; . . N .. . oA .
Cf wre - stem | @€\ diferentiere si maturizare n toate tulpinile hematopoietice. Se intdlnesc in
sangelui periferic ’ A . . .
(CSSP) celulele mononucleare din sangele circulant (vedeti celule hematopoetice
progenitoare).

Plasmi Partea lichida a sangelui anticoagulat, care ramane dupa separarea
componentelor celulare.

Concentrat Component derivat din sange integru proaspat, care pdastreaza majoritatea

plachetar, recuperatd

continutului initial de plachete.

Afereza eritrocitelor

Eritrocite dintr-o donare de eritrocite de afereza.

Concentrat Component obtinut din donarea unicd de sange integru prin separarea unei
eritrocitar parti de plasma, fara prelucrare ulterioara.

Concentrat

eritrocitar, stratul ) . N ) . .
leucoplachetar Component preparat din donarea unicd de sdnge integru prin separarea unei

inldaturat (Concentrat
Eritrocitar: CE)

parti de plasma si a stratului leucoplachetar de eritrocite.

Concentrat ) ) . . . ) e el
eritrocitar Eritrocitele din donarea unica de sange integru cu nlaturarea majoritatii
crioconservat plasmei congelate, folosind o solutie crioprotectoare.

Concentrat

eritrocitar, in solutie
aditiva

Component preparat din donarea unica de sange integru prin separarea unei
parti de plasmd, cu resuspendarea ulterioara a eritrocitelor intr-o solutie
nutritiva corespunzatoare

Concentrat
eritrocitar, in solutie

Component preparat din donarea unica de sange integru prin separarea unei
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aditivd, stratul | parti de plasma si a stratului leucoplachetar, cu resuspendarea ulterioard a
leucoplachetar eritrocitelor intr-o solutie nutritiva corespunzatoare
inlaturat
Concentrat . o e ) ) -
eritrocitar Component obtinut prin inlaturarea majoritatii leucocitelor din masa
deleuco cit’at eritrocitara.
Cineva care doneaza cu regularitate (adica pe parcursul ultimilor doi ani)
Donator Regulat sange sau plasma, respectand intervalele minime de timp, in acelasi centru
de donare.
Donator repetat Cineva care a donat anterior, dar nu pe parcursul ultimilor doi ani in acelasi
centru de donare.
Rh Imunoglobulina, specifica pentru D, de obicei este administratd mamelor
Rh Imunoglobulind | Rh-negative, purtitoatre de feti Rh-pozitivi pentru a le proteja de expunerea

eritrocitelor in timpul sarcinii §i nasterii, si astfel, a preveni aloimunizarea

Evaluarea riscului

Metoda de evaluare i caracterizare a parametrilor critici
functionalitatea echipamentului, sistemului sau procesului.

pentru

Episod advers grav

Orice incident deranjant asociat cu colectarea, testarea, prelucrarea,
pastrarea si distribuirea sangelui si componentelor sanguine, care ar putea
duce la moarte sau stari primejdioase pentru viatd, la inaptitudinea sau
incapacitatea pacientilor sau care rezultd in, sau prelungeste, spitalizarea sau
morbiditatea.

Un raspuns neasteptat al donorului sau pacientului asociat cu colectarea sau
transfuzia de sadnge sau componente sanguine, care este fatal, primejdios

Reactie adversa e ) P ; ) Sare

gravi pentru viatd, duce la inaptitudinea sau incapacitatea pacientilor sau care
rezultd 1n, sau prelungeste, spitalizarea sau morbiditatea.
Documentele:
(1) presupun toate activitatile corespunzdtoare Practicilor de producere
calitativa;
(2) Contin specificatii daca acestea sunt necesare;

Proceduri  Standard | (3) Sunt intocmite in baza proceselor/procedurilor;

de Operare (PSO) (4) Sunt modulare, si

(5) Reflecta practicile existente.

Ele trebuie sd fie actualizate dupd caz, iar noile tehnici trebuie sa fie
evaluate si validate Tnainte de a fi introduse, pentru a asigura conformarea cu
criteriile de calitate.

Controlul statistic al
procesului

Metoda de control a calitatii unui produs sau a unui proces, bazatd pe un
sistem de analizare a unui esantion adecvat ca marime fara necesitatea de a
aprecia fiece produs al procesului.

Trombopoietina

O citokina, care regleaza specific tulpina megacariocitara.

Purpura trombotica

Descris pentru prima data de MOSCHOWITZ acest sindrom asociaza
pentada clasica de semne clinice:
(1) febra;

trombocitopenicd (2) trombocitopenie;
(TTP) (3) anemie hemoliticd microangiopatica;
(4) dereglari neurologice, si
(5) afectare renala.
Validare Semnifica constatarea unor evidente documentate si obiective a faptului, ca

cerintele pre-definite pentru o anumitd procedurd sau proces pot fi
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respectate in permanenta.

Plan de validare

O descriere a activitatilor, responsabilitdtilor si procedurilor de validare.
Descrie concret cum trebuie sa fie efectuat un anumit tip de validare.

Eritrocite spalate

Component derivat din sange integru prin centrifugare si inlaturarea
plasmei, cu spalarea ulterioara a globulelor rosii intr-o solutie izotonica

Sdnge integru

Donare unica de sange neprelucrat.

Xenotransplantarea este definita ca orice procedura care presupune
transplantarea sau infuzarea intr-un recipient uman a celulelor, tesuturilor

Xenotransplantare sau organelor animale vii, sau a lichidelor, celulelor, tesuturilor sau
organelor umane, care au avut contact ex vivo cu celule, tesuturi sau organe
animale vii.

Anexa 2: Principalele abreviaturi

SIDA Sindromul de Imunodeficientd dobandita

ALT Alanin Amino Transferaza

SA Solutie Aditiva

SA-SL Solutie Aditiva-Stratul leucoplachetar Tnldturat

SL Stratul leucoplachetar

TLA Testarea lotului inainte de acceptare
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ASB Albumina Serica Bovina

CJD Boala Creutzfeldt-Jacob

PPB Practici de producere buna

CMV CitoMegaloVirus

SCG Factor de Stimulare a Coloniei de Granulocite
GVHD Boala grefa impotriva gazdei

Hb Hemoglobina

HBcAb Anticorpul core al Hepatitei B
HBsAg Antigenul de suprafata al Hepatitei B
HCV Virusul Hepatitei C

Ht Hematocrit

HIV Virusul Imunodeficientei umane
APU Antigenul Plachetar uman

ALU Antigenul Leucocitar uman

CsHP Celule hematopoetice progenitoare
HTLV Virusul T Leucemiei umane

SP1J Solutie (Salina) cu putere ionica joasa
PBP Plasma bogatd in Plachete

SAGM Solutie Salind de Adenind Glucozd Manitol
POS Proceduri Standard de Operare

AC Administrator de calitate

CD Calificarea de design

CI Calificarea de instalare

CO Calificarea operationala

Cp Calificarea de performanta

FR Frecvente radio

CEM Compatibilitate electromagnetica
IEM Interferenta electromagnetica

CSpP Controlul statistic al procesului

LSC Limita de sus de Control

LJC Limita de jos de ControL.

CC Control calitate

PVC Polivinil hlorid

ATP Adenozin trifosfat

ADP Adenozin difosfat

AMP Adenozin monofosfat

Anexa 3
Recomandarile/Rezolutiile Consiliului Europei in domeniul transfuziei de sange

Rezolutia (78) 29

despre armonizarea legislatiilor statelor membre, referitoare la inldturarea, grefarea si transplantarea
substantelor umane
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Recomandarea Nr. R (79) 5
despre transportarea si schimbul international a substantelor de origine umana

Recomandarea Nr. R (80) 5
despre produsele sanguine pentru tratamentul hemofiliilor

Recomandarea Nr. R (81) 5
despre administrarea antenatald a imunoglobulinei anti-D

Recomandarea Nr. R (81) 14
despre evaluarea riscurilor de transmitere a bolilor infectioase prin transfer international de singe, a
componentelor si derivatelor lui

Recomandarea Nr. R (83) 8
despre prevenirea transmiterii posibile a sindromului de imunodeficientd dobanditd (SIDA) de la
sangele afectat la pacientii, care primesc singe sau produse sanguine

Recomandarea Nr. R (84) 6
despre prevenirea transmiterii malariei prin transfuzie de singe

Recomandarea Nr. R (85) 5
despre studiul situatiei actuale a programelor de instruire a viitorilor specialisti in transfuzia de singe
in statele membre ale Consiliului Europei si in Finlanda

Recomandarea Nr. R (85) 12
despre screening-ul sangelui donatorilor pentru prezenta de markeri SIDA

Recomandarea Nr. R (86) 6

despre ghidurile pentru prepararea, controlul calitdtii si utilizarea plasmei proaspat congelate (FFP)
Recomandarea Nr. R (87) 25

despre politica Europeana a sistemului de ocrotire a sdndtdtii de luptd cu sindromul de
imunodeficientd dobandita (SIDA)

Recomandarea Nr. R (88) 4

sangelui
Recomandarea Nr. R (90) 3

despre studiile medicale efectuate pe fiinte umane

Recomandarea Nr. R (90) 9
despre produsele din plasma si autonomia Europeana

Recomandarea Nr. R (93) 4
despre studiile clinice privitoare la utilizarea componentelor si produselor fractionate derivate din
sange sau plasma umana

Recomandarea Nr. R (95) 14

despre ocrotirea sanatatii donatorilor si recipientilor in domeniul de transfuzie a sangelui
Rezolutia 812 (1983)

A Asambleii Parlamentare despre SIDA

Recomandarea Nr. R (96) 11
despre intretinerea documentatiei si a Inregistrarilor menite sd garanteze posibilitatea de urmarire a
sangelui si produselor sanguine in special in spital

Recomandarea Nr. R (98) 2
despre aprovizionarea cu celule hematopoietice progenitoare

Recomandarea Nr. R (98) 10
despre utilizarea eritrocitelor umane pentru prepararea substantelor purtitoare de oxigen

Recomandarea Rec(2001 )4
despre posibilitatea de transmitere prin transfuzie de sange a bolii Creutzfeldt-Jakob variante (vCJD)
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Recomandarea Rec(2002)11
despre rolul spitalelor si clinicistilor in utilizarea optima a sangelui si produselor sanguine

Recomandarea Rec(2003)11
despre introducerea procedurilor de inactivare a agentilor patogeni pentru componentele sanguine

Recomandarea Rec(2004)8
despre bancile de sange autolog

Recomandarea Rec(2004) 18
despre predarea medicinii transfuzionale asistentelor medicale
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