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Abkiirzungen
°C Grad Celsius pos
AK Antikoérper
AML Akute Myeloische Leukamie PubMed
ARDS Acute Respiratory Distress Syndrome
(akutes Atemnotsyndrom) Rea
AST Aspartat Amino Transferase RG
BD Blutdruck Rh
BG Blutgruppe Rx
Bili Bilirubin (total) SRK
BP Blutprodukt TACO
C3d Teil des Komplementsystems
cMmVv Cytomegalie-Virus
cT Computer-Tomographie TAD
DAT Direkter Antiglobulintest, auch direkter TK
Coombs Test genannt
DD Differentialdiagnose TR
EK Erythrozytenkonzentrat TRALI
EKG Elektrokardiogramm
FGP Frisch gefrorenes Plasma, auch FGP, fresh
frozen plasma T&S
FNHTR  Febrile Nicht Hamolytische Transfusions-
reaktion u/I
G/l Giga / Liter = 109/ Liter z.B.
g/l Gramm / Liter
Gl Gastrointestinal
h Stunde(n)
Hapto Haptoglobin
Hb Hamoglobin
HIV Humanes Immundefizienz Virus
HTR Hamolytische Transfusionsreaktion
HV Haemovigilance
IBCT Incorrect blood component transfused /
Fehltransfusion
ID Identifikation
IgM Immunglobuline der Klasse M
IH Immun-Hamatologie
iv intravenos
K Antigen/Antikorper der Kell-Blutgruppe
Kg KG Kilogramm Kérpergewicht
kTK konventionelle Thrombozytenkonzentrate
LE Lungenembolie
LDH Laktat-Dehydrogenase
M. Morbus
ml Milliliter
mm Hg  Millimeter Quecksilbersaule, Masseinheit
far (Blut)Druck
NM Near Miss
NT-pro-BNP N-terminales Brain Natriuretic Peptide
0o, Sauerstoff
Ops Operationssaal
PI-TK Pathogen-Inaktivierte Thrombozyten

Konzentrate

Positiv, (z.B. BG Opos = Blutgruppe O,
Rhesusfaktor positiv)

Datenbank des US National Institutes
of Health

Reanimation

Rasselgerausche

Rhesus (Faktor)

Réntgen

Schweizerisches Rotes Kreuz
Transfusion Associated Circulatory
Overload, Transfusions-assoziierte
Volumeniberlastung
Transfusions-assoziierte Dyspnoe
Thrombozytenkonzentrat

(Tka: aus Apherese; Tkb: aus Vollblut)
Transfusionsreaktion

Transfusion Related Acute Lung Injury,
Transfusions-assoziierte Akute Lungen-
Insuffizienz

Type and Screen (Blutgruppenbestim-
mung und Suche nach irregularen AK)
Unit(s) / Liter

zum Beispiel



/ .
swissmedic

1. Allgemeine Informationen zur
Haemovigilance

1.1 Einfihrung

Im aktuellen Haemovigilance Jahresbericht prasen-
tieren wir die Auswertung der im Jahre 2014 einge-
gangenen Meldungen Uber Transfusionsreaktionen
(TR), Fehltransfusionen und Near Miss Ereignisse
(Beinah-Transfusionsfehler).

Grafik 1

1.2  Entstehung, Auswirkungen und Ab-
klarung von Haemovigilance Ereignissen

Die schematische Darstellung der Transfusionskette
zeigt auf, welche Berufsgruppen bei der Durchfuh-
rung einer Transfusion beteiligt und im Ereignisfall
von der Meldepflicht betroffen sind (Grafik 1). Zu
den meldepflichtigen Ereignissen werden nicht nur
Transfusionsreaktionen, sondern auch Fehltransfusi-
onen und Near Miss Ereignisse gezahlt. Abgeklarte
und aufgearbeitete Ereignisse sind die Ecksteine ei-
nes transparenten und lernfahigen und somit funkti-
onierenden Hamovigilanz- und Qualitatssicherungs-
systems in den Spitalern. Diese Abklarungen sollen
die Diagnose beim betroffenen Patienten sichern, zu
einer Schadensminderung beitragen und im Rahmen
des nationalen Haemovigilance Systems Erkenntnisse
Uber aktuelle Risiken und Optimierungspotential er-
moglichen. Daher ist eine kontinuierliche und hohe
Meldebereitschaft weiterhin von zentraler Bedeu-
tung.

ameee————— Transfusionskette S ————)

- Transfusionsentscheid
- Verordnung

- Evaluation Effekt
- Follow-up Patient

- - Blutentnahme fiir T&S
- Spenderrekrutierung

- Blutspende

- Empfang, Handling BP
- Kontrolle Produkt/Pat ID

- Spenderscreening

- Produktherstellung - Produktlagerung - Uberwachung Patient
- Produktlagerung - Pratransfusionelle
- Produktauslieferung Untersuchung an

Patientenproben

\/ - Auslieferung

- Verabreichung Produkt

Blutspendedienst - IH-Labor <«  Pflege < Arzteschaft
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1.3 Meldung von Ereignissen und nationale

Haemovigilance-Daten

In der Schweiz wurde schon 1996 ein Haemovigilance-
System auf nationaler Ebene eingefthrt [1], und in
den folgenden Jahren ausgebaut. Seit Inkrafttreten
des Heilmittelgesetzes 2002 ist die Meldung von ver-
muteten Transfusionsreaktionen, Fehltransfusionen
und Qualitatsmangeln obligatorisch.

Neben der Friherkennung von neuen Risiken sowie
von Qualitdtsmangeln bestehen die Aufgaben eines
nationalen Haemovigilance-Systems vor allem in der
Auslésung und der Evaluation von praventiven Mass-
nahmen. Tabelle 1 zeigt Massnahmen auf, welche
in der Schweiz in den letzten Jahren basierend auf
nationalen Haemovigilance-Daten eingefihrt wur-
den.

Tabelle 1: In der Schweiz eingefihrte Massnahmen mit den wichtigsten Auswirkungen und Fragestellungen

krankheiten

- Hepatitis-E Screening

bislang nicht beobachtete
Bluttibertragbare Infektionen

Massnahmen Fragestellungen Einfilhrung/Evaluation
Vorbeugung - Klassische Blutubertragbare Infektionen Massnahmen werden kontinuierlich
Infektions- (HIV, Hepatitis B, Hepatitis C) angepasst und evaluiert

- Chagas-Screening bei Risikoanamnese

- weitere neu auftretende oder in der Schweiz

Seit 2013
Aktuelle Diskussion 2015
Kontinuierliche Evaluation

Strategie der
vorwiegend mann-
lichen Spender
beim Plasma

anderen Risiken?

- Reduktion des TRALI*-Risikos, Auftreten von

Evaluation 2014 abgeschlossen

Anderungen im
Herstellprozess

- Pathogeninaktivierung bei Blutplattchen
- Wirksamkeit zur Infektionsverhinderung
- Auswirkungen des reduzierten Plasmagehalts

EinfGhrung 2011, Evaluation wird
anhand neuer Daten laufend
aktualisiert

- Auswirkungen auf Plattchen, erhéhter
Verbrauch, reduzierte Wirksamkeit?

- Auftreten von anderen Risiken, TRALI?

- Lagerdauer 7 Tage, Auswirkungen

- Pathogeninaktivierung beim Plasma

Einflhrung 2013 in 1 Zentrum**

Qualitatssicherung
in den Transfusions-
prozessen

- Blutlager und Labor
- Trends bei Allo-Immunisierungen und Near Miss
- Lernen aus Fehlern anderer

- Anwender von Blutprodukten

- Trends bei Fehltransfusionen und Near Miss
- Lernen aus Fehlern anderer

Kontinuierliche qualitative und
quantitative Zunahme der
eingefuhrten Qualitatssicherungs-
massnahmen in den Laboratorien
und Spitalern

Empfehlungen

- Transfusionsmedizinische Labor
untersuchungen an Patientenproben [2]

Ersterstellung 2008,
regelmassige Aktualisierungen

* Transfusionsassoziierte akute Lungeninsuffizienz
** Fiir eine Evaluation mittels nationaler Haemovigilance-Daten sind die Fallzahlen noch zu gering
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1.4 Methodik: Meldewege und
Funktionsweise des nationalen

Haemovigilance-Systems

Das nationale Haemovigilance-System (HV-System)
deckt die ganze Schweiz ab. Fur alle Institutionen,
welche Blutprodukte transfundieren (,Anwender’),
sowie die Hersteller von Blutprodukten, gilt die im
Heilmittelgesetz festgelegte Meldepflicht fur Trans-
fusionsreaktionen, Fehltransfusionen und Qualitats-
mangel. Weiter sind sowohl fir Anwender als auch
fr Hersteller die Einrichtung eines Qualitatssiche-
rungssystems und die Ernennung eines Haemovigi-
lance-Verantwortlichen vorgeschrieben. Dies stellt
die korrekte Abklarung von Ereignissen und die Zu-
sammenarbeit zwischen dem Anwender und dem
Blutlager resp. dem Hersteller sicher. Dadurch wird
die Qualitat der einzelnen Meldungen erhéht. Wei-
ter werden auch praventive Aspekte berlcksichtigt,
vor allem wenn mehrere Produkte potentiell von
einem Problem betroffen sind.

Die Meldungen werden von den Anwendern ent-
weder direkt an Swissmedic gesandt, oder gelangen
zuerst an den Hersteller, welcher sie, erganzt durch
seine Angaben zur Produktgeschichte und Spen-
deranamnese sowie gegebenenfalls weitere Abkla-
rungsergebnisse, an Swissmedic weiterleitet. Bei
Swissmedic werden die Meldungen in die Haemovigi-
lance-Datenbank eingegeben und von einem Clinical
Reviewer evaluiert. Bei Bedarf holen die Swissmedic
Reviewer von den Meldenden zusatzliche Informa-
tionen ein und nehmen die abschliessende Beurtei-
lung vor. Bei relevanten Abweichungen von der Be-
urteilung durch die meldende Fachperson erfolgt
eine Rucksprache mit dem lokalen Haemovigilance
Verantwortlichen und in seinem Ermessen mit dem
Erstmelder um sicherzustellen, dass alle verfagba-
ren Informationen bei der abschliessenden Evaluati-
on der Meldung gebihrend berlcksichtigt werden.
(Einzelne Falle von besonderem Interesse werden in
anonymisierter Form mit externen Experten disku-
tiert.)

Das Schweizer Haemovigilance System beruht auf
Spontanmeldungen, das heisst es handelt sich um
ein sogenanntes passives Uberwachungssystem.
Eine aktive Erfassung durch das nationale System, wie
beispielsweise in Kohortenstudien, wird nicht durch-
gefuhrt. Ob eine Transfusionsreaktion abgeklart und
gemeldet wird, hangt von den individuellen Fachper-
sonen oder vom Haemovigilance-Verantwortlichen

ab. Daher ist trotz der gesetzlich vorgeschriebenen
Meldepflicht von einem nicht exakt quantifizierba-
ren Underreporting auszugehen.

Fir die quantitative Beurteilung der Transfusionsrisi-
ken steht die Anzahl zur Transfusion ausgelieferter
Blutkomponenten zur Verfiigung (Expositionsdaten
im Nenner). Aufgrund des Underreporting kénnen
Transfusionsrisiken unterschatzt werden, entspre-
chend sind die in diesem Bericht dargestellten Risiken
als Mindest-Werte zu verstehen. Das Underreporting
hangt von verschiedenen Faktoren ab, welche zum
Teil nicht bekannt sind und nicht kontrolliert werden
kénnen. Unter bestimmten Voraussetzungen kann
jedoch davon ausgegangen werden, dass die Grosse
des Underreporting fir eine Reaktion konstant ist,
wodurch zulassige Vergleiche durch das nationale
HV-System angestellt werden kénnen wie Vorher-
Nachher-Vergleiche bei getroffenen Massnahmen.
Insbesondere dirfen abnehmende Melderaten fur
einzelne Ereigniskategorien (wie z.B. allergische
Transfusionsreaktionen aufgrund von Thrombozy-
tentransfusionen seit Einfihrung des Intercept Ver-
fahrens zur Pathogeninaktivierung) bei insgesamt
steigenden Melderaten als klarer Hinweis auf eine
echte Abnahme dieser Transfusionsreaktionen inter-
pretiert werden.
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2. Eingegangene Meldungen

2.1 Ubersicht

Im Jahre 2014 sind bei Swissmedic insgesamt 1937
Haemovigilance Meldungen eingegangen. Nach Be-
reinigung (Doppelmeldungen etc.) verbleiben 1935
Meldungen, welche sich aus 1077 vermuteten Trans-
fusionsreaktionen, 49 Fehltransfusionen, 784 Near
Miss Ereignissen, 13 Spendernebenwirkungen sowie
12 Qualitdatsmangeln zusammensetzen (Tabelle 2).

Tabelle 2: Anzahl Haemovigilance Meldungen 2014

Typ Anzahl
Transfusionsreaktionen 1077
Fehltransfusionen / Incorrect blood product 49
transfused (IBCT )

Near Miss Ereignisse 784
Spende-Nebenwirkungen 13
Qualitatsmangel 12
Ausgewertete Meldungen total 1935

2.2 Verteilung der Meldungen

Grafik 2 zeigt alle gemeldeten Ereignisse bei den
Empfangern von Blutprodukten. Die Abnahme der
Gesamtzahl der Meldungen 2014 geht einher mit
einem Rickgang der transfundierten Produkte. Die
Melderate, ausgedriickt als Anzahl Meldungen pro
transfundierte Produkte, ist 2014 weiterhin angestie-
gen (Grafik 5, Kapitel 2.4.2).

Grafik 2: gemeldete Ereignisse 2014 im Vergleich zu den Vorjahren

Anzahl Ereignisse nach Typ, 2008-2014

2000

1500

1000

500

2008

2009 2010 2011

NM
= |BCT
= TR

2012 2013 2014

TR=Transfusionsreaktion, IBCT=Incorrect Blood Component Transfused, NM=Near Miss
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2.3 Transfusionsreaktionen (TR)

2.3.1 Anteil der Kategorien
von Transfusionsreaktionen

Im Jahr 2014 sind 1077 Meldungen Uber vermutete

Transfusionsreaktionen eingegangen. Deren Vertei-
lung auf die Kategorien zeigt Grafik 3.

Grafik 3: gemeldete TR 2014 nach Kategorie, N=1077

Total der Meldungen nach Kategorie
0 100

FNHTR
Allo-Antikorper
Allergische TR
TACO
Hypotensive TR
Hamolytische TR
Infektion

TRALI

TAD

Andere

200

300 400 500

FNHTR = Febrile nicht hamolytische TR

TACO = Transfusion Associated Circulatory Overload
TRALI = Transfusionsassoziierte Akute Lungen-Insuffizienz
TAD = Transfusions-assoziierte Dyspnoe

Weiterhin machen Allo-Immunisierungen, Febrile
Nicht Hamolytische TR (FNHTR) und allergische TR
zusammen knapp 90% der gemeldeten Transfusi-
onsreaktionen aus. Im Vergleich zu den Vorjahren
sehen wir einen Trend zu mehr hamolytischen Reak-
tionen, was im Kapitel 2.5 detailliert dargestellt und
diskutiert wird. Ebenso lasst sich ein Trend zu mehr
Infektionen feststellen, was als Artefakt interpretiert
wird: Stand die Transfusionstbertragene Infektion
als moégliche Diagnose im Raum, haufig mit der Diffe-
rentialdiagnose ,FNHTR’ oder ,durch die Grundkrank-
heit bedingte Infektion’, wurde ab 2014 konsequent
die Kategorie ,Infektion’ zugeteilt und auch beibe-
halten, nachdem die Abklarungen ergeben hatten,

dass es sich wahrscheinlich doch nicht um eine Trans-
fusionstibertragene Infektion gehandelt hatte. Dem
nicht vorliegenden kausalen Zusammenhang mit
der Transfusion wird durch Zuweisung einer ent-
sprechend niedrigen Imputability Rechnung getra-
gen. Dieses Vorgehen hat den Vorteil, dass Falle der
wichtigen Kategorie ,Infektion’ auch als solche in der
Datenbank erfasst sind. 2014 sind zwar 18 Falle der
Kategorie ,Infektion’ zugeordnet, 14 davon haben je-
doch eine niedrige Imputability (Tabelle 3).
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2.3.2 Imputability
(Zusammenhang mit der Transfusion)

Tabelle 3: Anzahl Ereignisse 2014 nach Kategorie
und Imputability

Imputability alle | niedrig | ,méglich’ hoch
Allergische TR 186 8 38 140 (75%)
FNHTR 451 74 284 93 (21%)
Allo-Antikorper 284 284 (100%)
Hamolyt.TR: akut 10 2 2 6
verzégert 10 2 2 6
Hypotensive TR 26 5 14 7
Infektm;;:\kteriell L 10 ! 2
andere 5 4 1
TACO 43 3 15 25 (58%)
TAD 2 1
TRALI 4
Andere 36 21 14 1
AnzaP!I der 1077 135 377 565
Reaktionen (13%) (35%) (52%)

Niedrige Imputability: Zusammenhang mit Transfusion
,ausgeschlossen’ oder ,unwahrscheinlich’

Hohe Imputability: Zusammenhang mit Transfusion
,wahrscheinlich’ oder ,sicher’

Im Berichtsjahr 2014 wurde 565 Reaktionen (52% der
gemeldeten TR) eine hohe Imputability zugeordnet,
d.h. sie wurden als wahrscheinlich oder sicher auf
eine Transfusion zurickzufihren beurteilt. Im Fol-
genden werden nur noch die Falle mit hoher Impu-
tability dargestellt, um ein moéglichst spezifisches Bild
der Transfusionsrisiken in der Schweiz wiederzuge-
ben.

2.3.3 Schweregrad
Die Schweregrade sind wie folgt definiert:

Grad 1: Nicht schwerwiegend

Grad 2:

Schwerwiegend, das heisst eines der folgenden

Kriterien ist erfallt:

- Verlangerung des Spitalaufenthaltes, bedingt
durch die Reaktion

- Bleibende Beeintrachtigung (resp. bleibendes
Risiko im Falle von Allo-Antikérper)

- Die Reaktion ist sonst als medizinisch wichtig zu
beurteilen (z.B. wenn durch eine rechtzeitige
Intervention eine bleibende Beeintrachtigung oder
ein lebensbedrohlicher Verlauf hat vermieden
werden kénnen)

Grad 3: Lebensbedrohlich

Grad 4: Tod

Tabelle 4: Reaktionen mit hoher Imputability nach
Kategorie und Schweregrad

Schweregrad alle | Grad1 | Grad 2 | Grad 3 | Grad 4
Allergische TR 140 126 9 5
FNHTR 93 92 1
Allo-AK 284 284
HTR 12 5 2 1
akut 1 1
verzégert 4 2
Hypotensive TR 6 1
Infektion 2 1 1
TACO 25 17 6 2
TAD 1 1
Andere 1 1
Total 565 247 303 14 1
100% 44% 54% 2.5% 0.2%

Der Anteil lebensbedrohlich (Schweregrad 3) oder
tédlich (Schweregrad 4) verlaufender Transfusionsre-
aktionen von 2.7% liegt in der gleichen Gréssenord-
nung wie in den Vorjahren. Die zeitliche Entwicklung
der absoluten Zahlen von 2008-2014 ist in Grafik 4
dargestellt.

Von den 15 Fallen mit lebensbedrohlichen oder t6d-
lichen Transfusionsreaktionen im 2014 traten 11 im
Zusammenhang mit Erythrozytenkonzentraten (EK),
2 mit Thrombozytenkonzentraten (TK) und 2 mit Plas-
ma (FGP) auf.
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Grafik 4: Lebensbedrohliche oder tédliche Ereignisse mit hoher Imputability

TR Grad 3 und 4, hohe Imputability

35
30
25
20
15

10

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Andere

Hyperkaliamie

Hamolytische TR, verz.

TAD

Hypotensive TR
Bakterielle Infektion
TRALI

Hamolytische TR, akut
TACO

Allergische TR

Von 2008-2014 ereigneten sich
6 transfusionsbedingte Todesfalle:

2008 ein TACO nach FGP und ein TRALI nach TK
2009 eine akute HTR nach EK

und eine bakterielle Infektion nach TK
2012 ein TACO nach EK
2014 eine akute HTR nach EK

2014 wurde 1 Todesfall mit hoher Imputability ge-
meldet. Die hamolytische Reaktion mit tédlichem
Verlauf wird in den Kapiteln 2.5 und 4.1 detaillierter
beschrieben. Weitere 10 gemeldete Todesfalle in zeit-
lichem Zusammenhang mit Transfusionen erwiesen
sich nach beendeter Abklarung und abschliessender
Evaluation als unwahrscheinlich auf die Transfusion
zurickzufihren. Bei einem wurde die Imputability
als ,méglich’ beurteilt. Dieser Fall wird im Kapitel 4.1
beschrieben.
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2.3.4 Transfusionsreaktionen
nach Blutkomponenten

Die prozentuale Verteilung der 565 High Imputability
TR nach Blutkomponenten ist in Tabelle 5 darge-
stellt.

Tabelle 5: Anteile der Blutkomponenten an den
gemeldeten TR

Erythrozytenkonzentrate 425 (75%)
Thrombozytenkonzentrate (TK) 98 (17%)

- aus Apherese (Tka) 72

- aus Vollblut (Tkb) 18

- unbekannt 8
Frisch gefrorenes Plasma (FGP) 25 (4%)

- Quarantane 23

- Solvent/Detergent 2
Mehrere Blutkomponenten 17 (3%)

Wahrend bei den Meldungen zu den TK zu 34 und
zum Plasma fast ausschliesslich allergische Reaktio-
nen vorkommen, sind die Reaktionen bei den EK auf
viele Kategorien aufgeteilt. Im nachsten Kapitel wer-
den neben den generellen auch die Komponenten-
spezifischen Risiken dargestellt.

Tabelle 6: Transfusionszahlen

2.4 Anzahl transfundierter Blutkomponenten
und Risiken in der Schweiz 2014

2.4.1 Transfusionszahlen

Die Jahresstatistik von Blutspende SRK Schweiz zeigt
die Anzahl ausgelieferter Blutkomponenten in der
Schweiz im Verlauf tber die letzten 7 Jahre (Tab. 6).

Die Gesamtzahl ausgelieferter Blutkomponenten ist
gegeniber dem Vorjahr erneut riicklaufig. Es wurden
ca. 6% weniger EK und ca. 13% weniger FGP ausge-
liefert als 2013. Der Verbrauch von TK ist gegeniber
dem Vorjahr um 1.5% gestiegen. Der Anteil aus Voll-
blutspenden gewonnener TK ist von 35% im Vorjahr
auf aktuell 28% zurickgegangen.

Blutkomponenten 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Erythrozytenkonzentrate 313'587 | 311’521 | 308'670 | 308’627 | 297'582 | 279'510 | 262’953
FGP (therap. Einheiten) 65’800 | 70’300 | 61'500| 50063 | 49'832| 44'083| 38183
TK (Produkte) 27'600 | 29’600 | 29900 | 33068 | 34'265| 34'750| 35'328
Total Blutkomponenten 407'079 | 411’528 | 400'070 | 391758 | 381679 | 358’343 | 336'464
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2.4.2 Melderaten

Die Gesamtmelderate wird berechnet aus der
Gesamtzahl der Meldungen pro 1000 Transfusi-
onen. Dabei werden alle Typen von Meldungen
und alle Imputability-Klassierungen bertcksichtigt,
also im Jahr 2014 alle 1935 Meldungen. Die Mel-
derate ist 2014 erneut leicht angestiegen und be-
tragt aktuell 5.8 Meldungen pro 1000 Transfusionen
(Grafik 5).

Grafik 5: Entwicklung der Melderate (Meldungen pro 1000 Transfusionen), alle Meldungen

Entwicklung der Melderate
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2.4.3 Transfusionsrisiken

Die Darstellung der Transfusionsrisiken dient dem
behandelnden Arzt als Grundlage fur die Nutzen-
Risiko-Abwagung bei der Indikationsstellung zur
Transfusion sowie fur die Aufklarung des Patienten
Uber mogliche unerwiinschte Wirkungen. Bei poten-
tiell vermeidbaren Transfusionsreaktionen gibt die
Haufigkeit der Ereignisse Aufschluss dartber, wo
risikomindernde Massnahmen angezeigt sind und
dokumentiert die Wirkung bereits ergriffener Mass-
nahmen.

Anhand der Anzahl Transfusionsreaktionen mit ho-
her Imputability und der ausgelieferten Blutkom-

ponenten werden die Melderaten fur Transfusions-
reaktionen 2014 bezogen auf EK, TK und
dargestellt (Grafik 6). Dabei werden nur TR mit mehr
als 10 Meldungen berucksichtigt. Seltenere Ereignis-
se lassen sich aufgrund der kleinen absoluten Fallzah-
len nicht zuverlassig auf jahrlicher Basis darstellen.
Die dargestellten Melderaten geben Auskunft Gber
Art und Grdssenordnung der Transfusionsrisiken in
der Schweiz zum heutigen Zeitpunkt. Aufgrund von
moglichem Underreporting sind diese Risiken als
Mindestrisiken anzusehen.

Wahrend bei TK und bei Plasma die allergischen Re-
aktionen den weitaus gréssten Anteil der Gesamtmel-
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dungen ausmachen, ist dieser Anteil bei EK klein. Das
heisst eine akute Transfusionsreaktion ist bei Plasma
(und TK) wahrscheinlicher vom allergischen Typ, wah-
rend sie bei EK wahrscheinlicher vom FNHTR-Typ ist.

Grafik 6: Melderaten pro Produkt und Kategorie, nur hohe Imputability

Melderaten per Produkt 2014

Total Rate TK
Allergische TR TK
FNHTR TK

Total Rate EK
Allo-AK EK
FNHTR EK
Allergische TR EK

TACO EK

Total Rate FGP | ~ 171500

Allergische TR FGP ~

=y

170(
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2.4.4 Risiken fur lebensbedrohliche und todlich
verlaufende Transfusionsreaktionen

In Grafik 7 haben wir die TR der Schweregrade 3 und
4 fur die letzten 7 Jahre und bezogen auf alle Blut-
komponenten nach Klassierung und Anzahl Ereignis-
se aufgeflhrt. Es sind wiederum nur die Falle mit ho-
her Imputability dargestellt.

Grafik 7: Risiken fur lebensbedrohliche und tédliche Transfusionsreaktionen

TR Grad 3 und 4, 2008-2014, alle Blutprodukte
Total Risiko alle TR
Allergische TR

TACO

HTR akut

TRALI

Hypotensive TR ~1/400 000

Infektion bakteriell ~1/400 000
TAD ~1/500 000
Hyperkaliamie

~1/2,5Millionen

HTR verzégert illionen

1/30 00

165

~1/15 000

Total 2008-2014

Wie in Grafik 7 dargestellt, stehen bei den Grad 3 und
4 TR die allergischen Reaktionen an erster Stelle, sie
machen mehr als die Halfte aller lebensbedrohlichen
oder tédlichen Ereignisse aus. An zweiter Stelle folgt
die Volumenuberlastung, sowie neu an dritter Stelle
die akuten hamolytischen Reaktionen, mit insgesamt
12 Fallen von 2008 bis 2014, davon 5 im Jahr 2014.
Diese werden im folgenden Kapitel detaillierter dar-
gestellt.
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2.5 Hamolytische Transfusionsreaktionen

Grafik 8 zeigt die Anzahl gemeldeter hamolytischer
Transfusionsreaktionen (HTR) aller Schweregrade
zwischen 2008 und 2014. Es werden wiederum nur
Falle mit hoher Imputability dargestellt.

Grafik 8: Hamolytische Transfusionsreaktionen 2008-2014

Hamolytische TR mit hoher Imputability 2008-2014
16
14
12 '- '
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8 _
" = .
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0
2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014
m Akute HTR I Verzogerte HTR

Nach einem kontinuierlichen Rickgang in den
Vorjahren hat die Anzahl der Meldungen 2014 zu-
genommen, wobei 3 der 6 akuten HTR zeitlich ver-
setzte Reaktionen bei ein und derselben Patientin
darstellen.
TrotzderinsgesamtkleinenZahlenisteswichtig, die
Falle 2014 auf potentielle gemeinsame Ursachen zu
prufen,umallfalligeTrendsfrihzeitigzuentdecken.
Tabelle 7 zeigt alle Falle, welche schwerwiegend,
lebensbedrohlich oder fatal verlaufen sind (Schwe-
regrade 2-4).
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Tabelle 7: Hamolytische Transfusionsreaktionen, Grad 2-4

Fall Symptome Hb (g/dl) Labor Grad | Ursache Bemerkung
Schmerzen in Nieren- - Kalte- Probleme
- m, 1 ) X
1l B gegend, Hypertonie | 8:0—>9.4—>8.4 LB, Bk 4 antikorper | beim Vorwarmen
Fieber 40°C, BD 96/60, | hamatol
2a, akut | Puls 125, Schuttelfrost, | 6.7— 8.2— 6.1 3 ? mmunhamatolo-
dunkler Urin gische Tests neg.,
: . - auch in den
2b, akut Fieber 38.5°C, 61— 7.7— 5.0 | reies Hb, 3 2 Referenzlab. in
dunkler Urin Hapto! Bern und Paris
2¢, akut | Dunkler Urin 5.0—> 6.9 5.4 | LDH 3 ? (CNRGS)
3 akut Schuttelfrost, BD 77/51 9.3 10.5 LDH1, Bili1, 3 Eli Apos
! 0,-Satt. 80% ’ ’ ASAT? Pati Fehltransfusion
atient Opqs
LDHT,
tclarzé ert Leistungsfahigkeit g;_) ilo2=> Haptol, 2 | Anti-S zgtﬁgto-er
9 ' DAT (C3d) P
Anti-E
. T 1
> Ubelkeit 6.9 75— ~7 | -POH 2 | -Fy(a),
verzoégert Haptol -P1. -H

Die Ursache fir die fatale hamolytische Reaktion im
Fall 1 waren die ungentigend vorgewarmten EK, wel-
che bei dieser Patientin mit Makroglobulinamie bei
M. Waldenstrém bewirkt haben, dass vorbestehende
Kalteantikérper die Hamolyse ausgeldst haben. Der
Fall wird im Kapitel 4.1-Fallbeispiele dargestellt. Bei
der Patientin mit den drei hdmolytischen Reaktionen
2a-2c konnte der pathophysiologische Mechanismus
nicht eindeutig eruiert werden: mogliche Erklarun-
gen sind ein aufgrund der Genotypisierung mogli-
cher Anti-Jk(b) Antikérper und/oder eine Hyperha-
molyse im Sinne eines Bystander-Syndroms. Im Fall
Nr. 3 ist die Ursache klar, es handelt sich um eine klas-
sische Fehltransfusion eines EK der BG A, an einem
Patienten der BG O, aufgrund einer Vertauschung
zweier EK. In den Fallen 4 und 5 sind nachgewiesene
Allo-Antikérper die Ursache der Hamolysen.

Zusammenfassend gibt es keine Hinweise auf eine
einheitliche Ursache der Hamolysefalle 2014, und
somit ist eine statistische Schwankung bei kleinen
Zahlen der wahrscheinlichste Grund fur die Zunahme
der Meldungen. Weitere Faktoren wie beispielsweise

erhohte Aufmerksamkeit kdnnen auch beigetragen
haben. Zu beachten ist auch, dass die eine Patientin
mit 3 aufeinanderfolgenden Reaktionen deutlich zur
gestiegenen Fallzahl beigetragen hat.
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2.6 IBCT
(Fehltransfusion resp. Transfusionsfehler)

und Near Miss Ereignisse

Im Jahre 2014 wurde 49 IBCT resp. Transfusionsfeh-
ler gemeldet, was eine Melderate von 0.15 pro tau-
send Transfusionen ergibt. Im Weiteren trafen 784
Meldungen ein von sogenannten Near Miss, das
heisst Ereignisse, bei welchen trotz aufgetretenem
Fehler oder Abweichung dank der rechtzeitigen Ent-
deckung ein IBCT verhindert werden konnte. Die
Melderate betragt 2.3 Near Miss Meldungen pro
1000 Transfusionen im Jahre 2014.

Die Anzahl der IBCT-Meldung ist vergleichbar zu den
Vorjahren. Die absolute Anzahl der Near Miss Mel-
dungen hat erstmalig seit Bestehen des Schweizer
Haemovigilance-Systems nicht weiter zugenommen.
Werden hingegen die rucklaufigen Transfusionszah-
len bericksichtigt, so ergibt sich auch im Berichtsjahr
eine leichte Zunahme der Melderate an Near Miss.

2.6.1 IBCT

Die Abweichung, welche zur Transfusion der nicht fur
den Patienten bestimmten oder nicht optimal fur ihn
geeigneten Blutkomponente fuhrte, ereignete sich
in 1 Fall bei der Vorbereitung (Verordnung/Bestel-
lung), in 15 Fallen im Labor und in 33 Fallen in der
Anwendung. Bei einem Teil der Ereignisse handelt es
sich um bewusste Verabreichung von nicht optima-
len Produkten, zum Beispiel bei Rhesusinkompatib-
len Massentransfusionen mangels Verfigbarkeit von
Oneg-Konserven.

Fir die weitere Auswertung berlcksichtigen wir le-
diglich die 18 gemeldeten Fehltransfusionen im en-
geren Sinne. Darunter verstehen wir die Transfusion
eines Produktes bei welchem die Vertraglichkeit be-
zlglich ABO-, Rh- oder anderer Blutgruppen-Antige-
nen nicht, nur unvollsténdig oder nur zufallig sicher-
gestellt ist (von den Fehltransfusionen im engeren
Sinn ausgenommen sind in beabsichtigter Weise Rh-
oder Allo-AK- inkompatible oder unbekannt kompa-
tible Transfusionen in Notfallsituationen). Tabelle 8
zeigt die 18 Fehltransfusionen im engeren Sinne. Die
Lokalisation der Abweichung ist in den meisten Fallen
der Anwendung zuzuordnen, dem letzten Schritt der

Transfusionskette. Dies steht im Gegensatz zu den
Near Miss (siehe unten), bei welchen Fehler in frihe-
ren Schritten in der Transfusionskette (zum Beispiel
Vorbereitung oder Labor) wahrend spaterer Schritte
entdeckt und korrigiert werden.
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Tabelle 8: Fehltransfusionen im engeren Sinne und Lokalisation der Abweichung

Fehltransfusion | Anzahl | Beschreibung Lokalisation der
Abweichung in der
Transfusionskette
ABO-Syste.m, 3 Ao EK— an O, Pat. (nach 10-30ml Stop, @ Sympt) Anwendung
inkompatibel Ao EK— an O, Pat. Akute HTR (siehe Fall 3 im Kap. 2.5)
. . . Anwendung
FUr anderen Pat. bestimmtes Plasma mit BG O
an Patienten mit BG B, im Rahmen einer Plasmapherese Anwendung
ABO-System, 5 Falsches Produkt aus Kuhlschrank genommen, zufallig Anwendung
zufallig ABO-identisch aber nicht bestrahlt.
kompatibel Bei vorbestehender falscher Blutgruppenbestimmung wurde Vorbereitung/
Plasma der falschen Blutgruppe verabreicht (zufallig kompatibel, | Labor/Anwendung
A-Plasma an O Patient). Transfusion wurde vor erneuter
BG-Bestimmung gestartet (Beidesmal Notfallsituation)
O,0s EK— an A Pat. Anwendung
TK, zufallig ABO-identisch, an den falschen Patienten Anwendung
Plasma BG A— an Pat. mit BG O. Anwendung
Allo-AK- 7 Transfusion an falschen Patienten nach gultigem Bed Side Test, Anwendung
Kompatibilitat RH Phanotyp und K zufallig kompatibel?
nicht gesichert Anderswo bekannter Allo-Antikdérper anti-Cw nicht beachtet Labor
Verabreichung von O,,4 ccddee Kell,,.4 EK an Patient/in (Jg.1982) A.nwe__ndung resp.
mit Phanotyp CCD.ee. Nicht-Ubermittlung
(Kommunikationsprobleme bez. Dringlichkeit) des Phanotyps
Anderswo bekannte Allo-Antikorper (anti-E und-c) nicht Labor
berucksichtigt bei Transfusion von insgesamt 13 EK.
EK der BG O, welches fur Patient X bestellt aber nicht gebraucht Anwendung
worden war, wurde Patient Y verabreicht, ohne dass ein T&S
abgenommen wurde.
(Keine Verwechslung, absichtlich Verwendung des BG-O,,., Produktes)
Patientin mit bekannten Antikérpern anti-S, anti-E, und anti- Labor
Bg(a) hat 2 ungetestete O,.4 Notfall-EK (davon einer Antigen
S-positiv) erhalten, obwohl andere EK schon ausgetestet und
bereitgestellt waren (Keine Hdamolysezeichen nach der Transfusion)
Rh-Phanotyp nicht kompatibel transfundiert bei Transfusion Labor
eines Patienten mit Allo-AK ausserhalb des Rh-Systems;
(der bekannte AK wurde bertcksichtigt)
Verabreichung 3 EK eines CMV-positiven (Antikérper) Spenders an Schwangere Anwendung
nicht optimales verabreicht (Bestellung)
Produkt Verabreichung von 1 FGP O bei einem O,,-Saugling von weniger | | apor
als 3 Monaten Alter (Geméss Vorgaben wére AB-Plasma zu geben)
8 Tage altes Neugeborenes erhielt BG Ay, anstatt O,. Labor
Mutter ist O
Total 18

Die dargestellten Fehltransfusionen zeigen auf, dass
effizienten und zielfiUhrenden Prozessen weiterhin
hohe Aufmerksamkeit gewidmet werden soll, sowie

grosser Wichtigkeit sind.

dass sinnvolle Qualitatssicherungs-Massnahmen zur
Fehlervermeidung und -entdeckung weiterhin von
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2.6.2 Near Miss Ereignisse

Definition: Ein Fehler oder eine Abweichung von
Vorschriften oder Richtlinien, die vor Beginn einer
Transfusion entdeckt wird und zu einer Fehltransfu-
sion oder einer Transfusionsreaktion bei einem Emp-
fanger hatte fihren kénnen, wenn der Fehler / die
Abweichung nicht entdeckt worden ware. Tabelle 9
zeigt die gemeldeten Near Miss Ereignisse, aufge-
schlUsselt nach Lokalisation der Abweichung inner-
halb der Transfusionskette, sowie nach Ort der Ent-
deckung des Fehlers.

Tabelle 9: Einteilung der Ereignisse nach Lokalisation

Bei den 538 Abweichungen in der Vorbereitung be-
trafen 258 (48%) die Etikettierung/Beschriftung der
Probenrdhrchen. In 364 Fallen mussten die Analysen
wiederholt und in 82 Féllen die betroffenen bereit-
gestellten Blutkomponenten vernichtet werden.

und Entdeckung der Abweichung

Kategorie Entdeckung Wichtigste Beispiele

Lokalisation Anzahl | Davon Labor Station/ | Ruck- Keine

der Prozess- Ops nahme | Angabe

Abweichung abwei-

chung

Vorbereitung 538 79 341 28 10 159 Falsches Blut im Probenréhrchen
Proben und/oder Auftrag nicht,
unvollstandig, diskrepant
(z.B. verschiedene Patientennamen)
beschriftet, Bestellfehler

Labor 55 0 22 17 1 15 Fehleintrage

Anwendung 8 0 0 4 3 1 Produkte doch nicht transfundiert

Andere 163 2 9 27 62 65 Handling & Storage

Nicht eruierbar 20 0 16 2 2 0 Blutgruppen-Diskrepanz zu Vorwert

Total 784 81 388 78 78 240

Insgesamt wurden 2014 von 32 Institutionen (2013:
30, 2012: 14, 2011 waren es erst 4) NM-Ereignisse
gemeldet. Obwohl es sich bei Near Miss um aufge-
tretene Fehler handelt, sind Near Miss Meldungen
aus einem Spital keinesfalls Hinweise auf ein Problem
in der Qualitatssicherung. Das Gegenteil ist der Fall,
Near Miss Meldungen werden von uns als Zeichen
eines aktiven Qualitatssicherungssystems sowie ei-
ner strukturierten Fehlerkultur interpretiert. Zudem
bewirkt die Meldung eines Fehlers, dass weitere
Personen und Teams daraus lernen kénnen:

«Ein kluger Mensch macht nicht alle Fehler selbst.
Er gibt auch anderen eine Chance.»
Winston Churchill
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2.7 Spendenebenwirkungen

Die Blutspendezentren der Schweiz sind angehalten,
schwerwiegende Spendenebenwirkungen als Einzel-
fall-Meldungen an Swissmedic zu senden, sowie eine
jahrliche tabellarische Zusammenstellung der kumu-
lativen Zahlen (,Strichliste’). Entsprechend werden
die Daten im Folgenden in zwei verschiedenen Tabel-
len dargestellt: Die erste Tabelle zeigt die absolute
Anzahl und die Kurzbeschreibungen der schwerwie-
genden Nebenwirkungen, wahrend die zweite Ta-
belle die kumulativen Zahlen darstellt. Letztere stellt
nicht die Gesamtsituation der Schweiz dar, da nur

drei der damals 13 regionalen Blutspendedienste die
Tabelle ausgefillt und eingesandt haben. Basierend
auf den Spendenzahlen dieser drei Blutspendediens-
te kénnen jedoch Raten berechnet werden, die eine
Abschatzung der Haufigkeit erlauben, sowie relati-
ve Vergleiche, beispielsweise zwischen Vollblut- und
Apheresespenden angestellt werden.

2014 gingen 13 Einzelfallmeldungen zu Spende-
nebenwirkungen ein. Davon waren neun Vasovagale
Reaktionen (Tabelle 10).

Tabelle 10: Einzelfallmeldungen zu Spendenebenwirkungen

Kategorie Anzahl Davon Kurz-Beschreibung der schwerwiegenden Falle
schwerwiegend
A2.4 Armschmerzen 2 0
unspezifisch
B1 3 1 Nach der Vollblut-Spende Bewusstlosigkeit fur ca. 10 Sek.,
Vasovagale Reaktion, Starkes Schwitzen, Blasse, Ubelkeit und Erbrechen (5x)
sofort wahrend der folgenden Stunde, nach 3h Zuwarten
Aufnahme auf Notfallstation
B2 1 1 Kollaps mit Verdacht auf Hirnerschitterung, Hospitalisation
Vasovagale Reaktion, in der Folge
sofort, mit Verletzung
B3 2 2 Ca. 90 Minuten nach der Vollblut-Spende, Unwohlsein,
Vasovagale Reaktion, Schwindel, Ubelkeit, danach wiederholtes Erbrechen.
verzdgert Bei prolongierter Symptomatik, Zuweisung zum nachsten
Spital, dort Infusion und Medizinische Uberwachung
ca. 2.5 Stunden. Danach Entlassung nach Hause, bei
symptomfreier Patientin.
Im Anschluss an Vollblut-Spende nach Verlassen des
Spende-Lokals vagale Ubelkeit. Transport im Ambulanz-
fahrzeug in die Notfallstation.
B4 3 1 Spende abends auf Equipe. Am nachsten Morgen 7.00 schnell
Vasovagale Reaktion, aufgestanden, Treppe gestiegen, Schwindel, Ohnmacht,
verzogert, Sturz auf Kopf. Sohn horte Schlag und fand Mutter bewusst-
mit Verletzung los am Boden. Notaufnahme im Spital, Kieferbruch, Zahn
ausgeschlagen, Hornhautverletzung durch Brille. Operation
mit Verplattung.
(@ 2 1 Intermittierend Bewusstlosigkeit und Somnolenz trotz
Zitratreaktion bei Calcium per os, bei persistierenden Symptomen
Apherese Zuweisung auf die Notfallstation, dort Laborkontrolle und
EKG, Infusion, Calcium per os und Entlassung nach ca. 3h.
Total 13 6
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Aus den kumulierten Spendenebenwirkungen, wel-
che von 3 regionalen Blutspendediensten gemeldet
wurden, lassen sich die Nebenwirkungsraten ermit-
teln. Die Gesamtrate betragt 6.6 Nebenwirkungen
pro 1000 Spenden (der drei Blutspendedienste).
Es fallt auf, dass bei Apheresespenden die Rate mit
18/1000 rund dreimal héher ist als bei Vollblutspen-
den (6/1000). Dieser Unterschied entsteht fast aus-
schliesslich aus lokalen Reaktionen, mehrheitlich
vendsen Hamatomen (Anhang 1, Tabelle der kumu-
lierten Meldungen von 3 regionalen Blutspende-
diensten).

3. Erkenntnisse
und Praventive Massnahmen

3.1 Pathogeninaktivierung von
Thrombozytenkonzentraten (TK)

mit dem Intercept® Verfahren

Im Jahresbericht 2013 wurde die laufende Evaluation
dieser Massnahme dargestellt. Deshalb beschranken
wir uns im vorliegenden Bericht 2014 auf eine kurze
Aktualisierung der wichtigsten Zahlen.

Wie in den Vorjahren wurden auch im Jahre 2014
keine Transfusionsreaktionen mit hoher Imputabili-
ty aufgrund bakteriell kontaminierter TK gemeldet.
Seit der Einflhrung des Pathogen-Inaktivierungsver-
fahrens (PI-Verfahren) fir alle TK in der Schweiz ist

keine durch TK hervorgerufene Sepsis mehr gemel-
det worden.

Neben der zuverldssigen Vermeidung septischer
Transfusionsreaktionen ging die EinfiUhrung des PI-
Verfahrens mit einer Reduktion von Anzahl und
Schweregrad der nicht infektionsbedingten TR nach
TK-Transfusionen einher (Tabelle 12). Die wahrschein-
lichste Erklarung dafir ist der insgesamt reduzierte
Plasmagehalt der PI-TK, womit allergische und feb-
rile TR aufgrund von Plasmabestandteilen reduziert
werden.

Weiterhin wird kontrovers diskutiert, ob pathogen-
inaktivierte TK im Vergleich zu konventionellen TK
ein hoheres Risiko fur TRALI aufweisen [3, 4]. Im Jah-
re 2014 ist in der Schweiz kein TRALI-Fall mit hoher
Imputability gemeldet worden. Von den TRALI-Fallen
mit der Imputability ,mdglich’ war keiner nach einer
TK-Transfusion aufgetreten, sondern nach Transfu-
sion anderer Produkte. Die kontinuierliche Evaluati-
on dieses potentiellen Risikos unter Einbezug neuer
Erkenntnisse und Vigilance-Daten hat einen hohen
Stellenwert. Entsprechend wichtig ist es, dass auch in
Zukunft alle am Transfusionsprozess Beteiligten sich
der Méglichkeit schwerer Transfusionsreaktionen mit
respiratorischen Symptomen bewusst sind und im
Verdachtsfall Abklarungen einleiten und Swissmedic
die Meldungen zukommen lassen.

Mogliche Auswirkungen des Pl-Verfahrens auf die
Thrombozytenstabilitat und -funktionalitat werden
seit langem erforscht. Es gab 2014 keine Meldungen
zu mangelnder Wirksamkeit. Weiterhin sind die
Haemovigilance-Verantwortlichen und die Arzte-

Tabelle 12: Gemeldete Transfusionsreaktionen mit konventionellen und pathogeninaktivierten TK

Transfusionsreaktionen 2008-2011 kTK 2011-2014 PI-TK

Transfundierte Einheiten 93’600 130’800

Risiko = 1 Reaktion pro Anzahl TK | Meldungen Risiko Meldungen Risiko

Alle Meldungen mit hoher

Imputability 344 ~1/270 349 ~1/375 P<0.001
Meldungen mit hoher

Imputability, Grad 3 und 4 = = U720 e = U7 P<0.001

kTK = konventionelle Thrombozytenkonzentrate
PI-TK = pathogeninaktivierte Thrombozytenkonzentrate
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schaft angehalten, auch vermutete Falle von feh-
lender Wirksamkeit von Blutprodukten zu melden,
sofern produktspezifische Faktoren als Ursache ver-
mutet werden oder die ausbleibende Wirkung nicht
anderweitig erklarbar scheint.

3.2 Spezifititen von nachgewiesenen

Allo-Antikérpern

Allo-Antikoérper (Allo-Ak) kénnen im Rahmen von
Transfusionen oder Schwangerschaften gebildet
werden und richten sich gegen Antigene, welche die
entsprechende Person nicht aufweist. Die meisten-
dieser Antikorper kénnten in einer nachfolgenden
Transfusion zu (meist) verzégerten hamolytischen
Reaktionen beim Transfusionsempfanger fihren. Im
Weiteren besteht bei einigen dieser Antikdrper im
Falle einer Schwangerschaft das Risiko, beim F&tus
oder Neugeborenen eine Hamolyse auszuldsen.

Um eine statistisch robuste Auswertung zu erstel-
len, wurden die gemeldeten Allo-Antikérper nicht

nur far das Jahr 2014, sondern far die sieben Jahre
2008-2014 analysiert. Insgesamt sind in diesem Zeit-
raum 2047 Meldungen Uber den Nachweis von einem
oder von mehreren Allo-Antikdrpern eingetroffen.
Aus diesen Meldungen wurden 2363 spezifizierte
Antikoérper in die nationale HV-Datenbank einge-
geben. Diese werden in Grafik 9 dargestellt. Den
weitaus grossten Anteil machen die wichtigen Allo-
Antikorper C, ¢, E, e und K aus. Im Rahmen der so-
genannten Rh/K-Phanotyp-Bestimmung kénnen fir
diese Antigene sowohl Blutprodukt als auch Empfan-
ger getestet werden, um kompatibel transfundieren
zu kénnen.

Grafik 9: Spezifikation der gemeldeten Allo-Antikérper 2008-2014 (alle Patienten)
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Aufgrund des Risikos einer fetalen/neonatalen Ha-
molyse im Falle einer spateren Schwangerschaft sind
Madchen und Frauen unter 50 Jahren besonders vul-
nerable Patienten bezilglich Allo-Immunisierung. Die
gemeldeten Allo-Antikdrper in dieser Gruppe wer-
den in Grafik 10 prasentiert.

Grafik 10: Spezifikation der gemeldeten Allo-Antikérper 2008-2014, nur weibliche

Patientinnen = 50 Jahren

o

1 2 3 4 5 6

Anti-E
Anti-K
Anti-M

Anti-Le(a)
Anti-Lu(a)
Anti-D
Anti-C
Anti-c
Anti-Jk(a)
Anti-Fy(a)
Anti-C(w)
Anti-S
Anti-Kp(a)
Anti-Wr(a)
Anti-Al

Anti-é

Anti-G
Anti-Jk(b)
Anti-Fy(b)

Anti-Kann/McC
Anti-Le(b)
Anti-P1

Anzahl der gemeldeten Allo-Antikorper Patientinnen = 50 Jahre

7 8 9 10 11 12 13

[
N
=
(9]

16

Neben der deutlich kleineren Anzahl von Meldungen
fallt in Grafik 10 im Vergleich zu Grafik 9 auch eine
unterschiedliche Verteilung auf. Die Allo-Antikérper
,Rh/K-Phédnotyp’ stellen zwar auch bei den Patientin-
nen = 50 J. immer noch den gréssten Anteil dar, aber
nicht mehr so deutlich wie in der Gesamtpopulation
in Grafik 9. Eine mogliche Erklarung fur den kleine-
ren Anteil an diesen ,Rh/K-Phanotyp-Antikérper’
Meldungen ist, dass die entsprechenden Schweizeri-
schen Empfehlungen eingehalten werden [2]. Darin
wird als ,State of the Art’ empfohlen, bei Patientin-
nen = 50 J. Rh/K-Phanotyp kompatible EK zu trans-

fundieren. (Sowie bei weiteren speziellen Patien-
tengruppen). Zur etwas anderen Verteilung bei den
Patientinnen = 50 J. kdnnen auch der hohe Anteil
an Anti-M oder Anti-Le(a)-Antikdrper, welche beide
wahrend Schwangerschaften gebildet werden koén-
nen, beigetragen haben. Grafik 11 zeigt den Anteil
der Rh/K-Phanotyp-Antikdérper bei den Patientinnen
= 50 J. im Vergleich zu den andere Patienten (mann-
liche Patienten und Patientinnen tber 50 J.).
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Grafik 11: Relative Haufigkeit der Allo-Antikoérper bei Patientinnen = 50 Jahre im Vergleich zu allen

anderen Patienten
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Lesebeispiel Grafik 11: Der Anteil der Anti-E betragt bei den Patientinnen = 50 J. 13 % von allen gemeldeten Antikorper fur diese
Gruppe. Bei der Vergleichsgruppe betragt der Anteil an Anti-E 26%. Daraus ergibt sich eine relative Proportion von 0.5, das heisst der
Anteil ist nur halb so gross wie in der Vergleichsgruppe (Cave logarithmische x-Achse).

Grafik 11 zeigt, dass Immunisierungen mit denjenigen
Antikérpern, welche im Falle einer spateren Schwan-
gerschaft problematisch sein kdnnten, bei Patientin-
nen = 50 J. anteilsmassig seltener gemeldet werden.
Dies kann als Hinweis interpretiert werden, dass
die von der Schweizerischen Vereinigung fur Trans-

fusionsmedizin und von Blutspende Schweiz gemein-
sam erstellten Empfehlungen auch wirklich umge-
setzt werden. Um weiterhin solche Allo-Immunisie-
rungen in dieser Patientinnen-Gruppe zu vermeiden,
ist die konsequente Einhaltung dieser Empfehlungen
auch in Zukunft anzustreben.
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4. Fallbeispiele

4.1 Todesfalle

Fall 1 Akute hamolytische TR, EK

Eine 68-jahrige Patientin mit Makroglobulindmie bei
M. Waldenstrom Stadium B mit Kalteantikorpern
(anti-1), chronischer Hamolyse und schwerer Akrozy-
anose sowie Panzytopenie unter Chemotherapie er-
halt 2 EK a je ca. 270 ml. Da der Vorwarmer fur die
EK momentan nicht vorhanden ist, wird das erste EK
unter Verwendung eines improvisierten Systems zur
Erwarmung des EK (ein mit warmem Wasser gefull-
ter Urinbeutel, durch den der Transfusionsschlauch
gefuhrt wird), transfundiert. Wahrend der Transfusi-
on dieses ungentgend aufgewarmten EK erfahrt die
Patientin Schmerzen in der Nierengegend und einen
Blutdruckanstieg von 100/50 auf 160/90 mm Hg. lhre
Korpertemperatur sinkt von 37.6 auf 34,7°C. Die Reak-
tion wird initial nicht als hdmolytische Transfusionsre-
aktion erkannt. Das 2. EK wird korrekt erwarmt und
verabreicht. Am Folgetag stellt sich eine Verschlech-
terung der klinischen Situation ein mit Persistenz der
Schmerzen in der Nierengegend, weiterhin erhoh-
tem Blutdruck sowie Tachykardie. In der Folge treten
Dyspnoe mit Hypoxamie, Kopfschmerzen, sowie eine
hamodynamische Verschlechterung mit Blutdruckab-
fall, und Oligo-/Anurie auf. Abends wird die Patien-
tin im Schockzustand auf die Intensivpflege-Station
verlegt. Sie entwickelt ein Rechtsherzversagen ohne
Nachweis einer Lungenembolie und eine disseminier-
te intravasale Gerinnung und verstirbt am Folgetag.

Im Labor wurden 3 Tage vor der Reaktion ein anti-I
Titer von > 1/1000 sowie ein anti-i von 1/64 gemessen,
anti-I war bei 22°C 1/32, bei 37°C negativ; das IgM
5.53 g/l. Nach der Reaktion wurden im Labor Zeichen
einer akuten Exazerbation der chronischen Hamoly-
se festgestellt (z.B. LDH bis 5600 U/I). Klinisch und
radiologisch wurden keine Anzeichen eines ARDS,
einer Volumenuiberlastung oder einer Lungentoxi-
zitdt durch die Chemotherapie nachgewiesen. Die
Reaktion wurde als akute hamolytische Transfusi-
onsreaktion aufgrund von ungeniigend erwarmten
Erythrozyten bei einer Patientin mit Kalteantikor-
pern klassiert, die Imputability wurde als ,wahrschein-
lich’ beurteilt. Das entsprechende Spital hat ver-
schiedene griffige Massnahmen zur Pravention von
ahnlichen Ereignissen ergriffen. Unter anderem wer-
den — abgesehen von Notfalltransfusionen — abends
und nachts keine Transfusionen mehr durchgefihrt.

Zudem hat das Labor/Blutlager einen Vorwarmer
angeschafft, welcher im Bedarfsfall zusammen mit
den EK abgegeben werden kann.

Fall 2 Transfusionsiibertragene Infektion:
Chagas Krankheit, TK

Aufgrund des neu eingefihrten Chagas-Screening
bei entsprechender Exposition wurde 2013 ein Spen-
der positiv getestet. Fur alle Produkte aus seinen bis-
herigen Spenden wurde ein Lookback durchgefihrt.
Dabei wurde ein Patient identifiziert, welcher 2008
ein TK dieses Spenders erhalten hatte, und 2 Jahre
spater an einer Chagas Myokarditis erkrankte. Die
Imputability wurde als ,méglich’ beurteilt. Es ist vor-
gesehen den Fallbericht demnéchst in einer wissen-
schaftlichen Publikation zu veréffentlichen. Um diese
Publikation nicht zu gefdhrden, verzichten wir hier
auf eine detaillierte Darstellung

4.2 Lebensbedrohliche

Transfusionsreaktionen

Fall 3 Anaphylaktische TR, Tkb

Ein 24-jahriger Patient mit Dyskeratosis kongenita
und einem Myelodysplastischen Syndrom entwickelt
ca. 15 Minuten nach Beginn der Transfusion eines ge-
poolten Thrombozytenkonzentrates Pruritus ohne
Urtikaria. Die Transfusion wird abgebrochen und es
erfolgt eine symptomatische Behandlung mit 2 mg
Clemastin. Nach Entwicklung eines zunehmenden
Engegefihls im Hals werden zusatzlich 80 mg Methyl-
prednisolon verabreicht ohne dass eine Besserung
eintritt. Auskultatorisch finden sich keine Hinweise
auf bronchiale Spastik, die Sauerstoff Sattigung liegt
Uber 95%. Bei Dyspnoe wird der Verdacht auf ein
Larynx/Glottis-Odem bei allergischer Transfusions-
reaktion geaussert. Nach Verabreichung von 0.5 mg
Adrenalin i.v. (1/20 verdinnt, 2 ml-weise) erfolgt le-
diglich eine diskrete Besserung. Bei bisher massigem
Ansprechen auf die ergriffenen Massnahmen wird
der Rea-Alarm ausgeldst und erneut Adrenalin (1 mg)



4 .
swissmedic

26

verabreicht, gefolgt von einer deutlichen Besserung
der Symptomatik und einer durch Stress ausgel®s-
ten Hyperventilation. Letztere nimmt nach Gabe
von 5 mg Midazolam i.v. ab. Wahrend der Reaktion
liegen eine Tachykardie und normo- bis hypertone
Blutdruckwerte vor. Nach Uberwachung und Trans-
fusion eines EK kann der Patient ca. 3 Stunden spater
in asymptomatischem Zustand nach Hause entlassen
werden.

Der Anstieg der Thrombozytenwerte von 2 auf
41 G/l wurde als adaquat beurteilt und bei eindeu-
tigem klinischem Erscheinungsbild und Ansprechen
auf die konsequente anti-allergische Behandlung
wurde auf weitere Abklarungen der Transfusions-
reaktion verzichtet.

Kommentar: Aufgrund der initial ausschliesslich kuta-
nen Erscheinungsform imponierte die beschriebene
Reaktion als milde allergische Transfusionsreaktion.
Trotz antiallergischer Therapie mit Antihistaminika
und Corticosteroiden traten zusatzliche Symptome
auf und deren Schweregrad konnte zu Beginn auch
mit Adrenalin nicht ausreichend kontrolliert wer-
den. Dies und die darauf folgende Entscheidung zur
Auslésung eines REA-Alarms illustrieren die klinische
Einschatzung als lebensbedrohliches Geschehen. Als
«take-home message» zeigt dieser Fall wie wichtig
eine gute Uberwachung des Verlaufs nach sympto-
matischer Therapie auch bei anfangs mild erschei-
nenden allergischen Reaktionen ist.

Fall 4 Transfusionsassoziierte Dyspnoe, Tka

Ein 58-jahriger Patient mit AML erleidet 3 Minuten
nach Beginn einer Thrombozyten-Transfusion Dys-
pnoe und Hypoxie ohne relevante hamodynamische
Veranderung. Die Symptome sind einige Sekunden
nach Unterbruch der Transfusion spontan regredient.
Wenige Minuten nach erneuter Aufnahme der Trans-
fusion stellt sich wieder Dyspnoe ein, begleitet von
einem Abfall der Sauerstoffsattigung auf 80% unter
Umgebungsluft. Auf eine Sauerstoff-Supplementa-
tion spricht der Patient gut an. Auskultatorisch fin-
den sich eine Hypoventilation links basal und RG’s
rechts basal, was als unverdndert gegenliber dem
Vorbefund am Morgen vor der Transfusion beurteilt
wird. Die Blutgasanalyse unter 2| O, zeigt eine leichte
Alkalose, O, und CO, sind beide an der unteren Re-
ferenzwertgrenze, im Rx Thorax wird der bekannte
Pleuraerguss links festgestellt. Das EKG ist ohne Ver-

anderung gegeniiber dem Vorbefund. In der Nacht
darauf erleidet der Patient eine erneute Dyspnoe-
Episode. Das CT Thorax zeigt keine LE, eine Zunahme
des Pleuraergusses sowie beidseits verdickte alveola-
re Septen (rechts starker ausgepragt).

Kommentar: Diesen Fall haben wir als Transfusions-
assoziierte Dyspnoe beurteilt. Eine allergische Reak-
tion mit ausschliesslich respiratorischer Symptomatik
ist zwar moglich, der Auskultationsbefund (ohne
Hinweise auf ein broncho-obstruktives Geschehen)
und die rasche Spontanregredienz nach Transfu-
sionsunterbruch sind allerdings atypisch. Eine trans-
fusionsassoziierte Volumeniberlastung ist aufgrund
der kurzen Infusionsdauer von 3 Minuten und der
fehlenden hamodynamischen Verdnderungen wenig
wahrscheinlich. Gegen ein TRALI sprechen die nahezu
normale Blutgasanalyse, das Fehlen milchglasartiger
Verschattungen thoraxradiologisch und die rasche
Besserung. Aufgrund der positiven «Re-challenge»
(Erneutes Auftreten der Symptome nach Wiederauf-
nahme der Transfusion) haben Melder und Haemovi-
gilance Verantwortlicher den Kausalzusammenhang
als sicher beurteilt. Auch fur uns ist die hohe Imputa-
bilitat klar gegeben. Die Einschatzung des Ereignisses
als lebensbedrohlich durch die behandelnden Klini-
ker Gbernehmen wir.

Fall 5 Infekt bakteriell, EK

Beianamisierender, kreislaufrelevanter oberer Gl-Blu-
tung unter oraler Antikoagulation tritt bei einer
83-jahrigen Patientin nach der Transfusion eines
Erythrozytenkonzentrates Fieber auf. Die immun-
hatologischen Abklarungen fallen negativ aus, im
Restmaterial aus dem Beutel wachsen innerhalb von
24 Std. Klebsiella pneumonia, die initial entnom-
menen Blutkulturen der Patientin bleiben ohne
Wachstum. In weiteren Blutkulturen der Patientin,
entnommen 3 Tage nach Transfusion, lasst sich eben-
falls Klebsiella pneumonia nachweisen. Sowohl beim
Vergleich der Antibiogramme als auch in der mo-
lekularen Typisierung lassen sich keine Unterschie-
de zwischen den beiden Stammen nachweisen. Die
Analysen der Serothekprobe und des Plasmas aus
der gleichen Spende bleiben ohne Besonderheit und
auch in der erneut und vertieft durchgefihrten Ana-
mnese der Spenderin zeigen sich keine Hinweise auf
eine Ursache flr eine Bakteridamie durch welche der
Keim in die Spende hatte gelangen kénnen. In der
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Zusammenschau aller Befunde beurteilen der invol-
vierte Blutspendedienst und die Haemovigilance Ver-
antwortliche den Fall als transfusionsassoziierte Sep-
sis mit Imputability (sehr) wahrscheinlich.

Kommentar: Der grindlichen und umfassenden Ab-
klarung sowie der Einschatzung durch die erwahnten
Beteiligten haben wir nichts hinzuzufiigen. Obwohl
transfusionstibertragene Bakteriamien bei EK selten
vorkommen, ist die Abklarung auf eine bakterielle
Infektion bei febrilen, transfusionsassoziierten Re-
aktionen nach Erythrozytentransfusionen weiterhin
wichtig, wie dieser Fall illustriert.

Fall6 TACO, EK

Bei einem 72-jahrigen Patienten mit akuter Nieren-
insuffizienz aufgrund einer thrombotischen Mikro-
angiopathie bei Pankreaskopfkarzinom unter Che-
motherapie sowie Lungenembolie, treten am Ende
der Erythrozytentransfusion, verabreicht innerhalb
90 Minuten, Dyspnoe, Angina pektoris, ein Bewusst-
seinsverlust, eine Zunahme der Herzfrequenz von
96 auf 124 Schlage pro Minute sowie eine Blutdruck-
anstieg von 150/96 auf 228/128 mm Hg auf. Nach
Diuretika-Gabe tritt eine deutliche Verbesserung auf.
Die Koérpertemperatur ist nicht angestiegen. Die
Dokumententberprifung und die immunhamatolo-
gischen Abklarungen zeigen keine Auffalligkeiten,
eine Produktekultur und eine Blutkultur des Patien-
ten bleiben ohne Wachstum. Die positiven Hamo-
lysezeichen erhohtes freie Hamoglobin im Plasma
von 7.7 mol/l (Referenzwert bis 3.5), Haptoglobin
< 0.08 g/l (norm 0.62-1.67), LDH 689 U/, (alle
ohne Vorwerte) werden als im Rahmen der Mikro-
angiopathie beurteilt. Die als lebensbedrohlich
eingeschatzte Reaktion wird als VolumenuUberlas-
tung mit Imputability wahrscheinlich gemeldet, wir
schliesssen uns dieser Einschatzung an.

Kommentar: Die Transfusionsgeschwindigkeit von ca.
3 ml/min (Basierend auf der Transfusionsdauer von
90 Minuten und dem EK-Volumen laut Spezifikati-
on von 275 = 75 ml) ist fur die beiden Risikofakto-
ren vorbestehende Niereninsuffizienz und Alter Gber
60 Jahre klar hoher als die empfohlenen 1 ml pro
Stunde pro Kg Kérpergewicht. Auch der Verlauf mit
Auftreten der Symptome am Ende der Transfusion
und deutlichem Ansprechen auf Diuretika sprechen
klar far diese Diagnose.

Fall 7 TACO, EK

Nach einer Knie-Total-Endoprothese Operation wur-
de einem 82-jahrigen Patienten bei einem Hamoglo-
binwert von 9.8 g/l auf Verordnung des Operateurs
innerhalb 1 h ein EK transfundiert, danach 20 mg Fu-
rosemid verabreicht und die Transfusion eines 2. EK
innerhalb von 90 Minuten vorgenommen. Mit nicht
angegebener zeitlicher Latenz tritt ein retrosternales
Druckgefihl ohne subjektive Atemnot auf. Klinisch
wird die Diagnose einer Volumenuberlastung ge-
stellt, im Verlauf entwickelt sich ein Lungenédem mit
Pleuraergulssen beidseits und einem NT-pro-BNP von
4954 (bei nicht angegebenem Vorwert).

Kommentar: Die Transfusion von einem Erythrozyten-
konzentrat (275 = 75 ml) innerhalb einer Stunde bei
einem Uber 80-jahrigen Patienten Ubersteigt klar die
empfohlene Geschwindigkeit von 1 ml/Kg KG/h fur
Patienten mit Risikofaktoren fiir eine Volumenuber-
lastung. Die zwischen beiden Transfusionen erfolgte
Verabreichung eines Diuretikums ist zwar geeignet,
einer Volumenuberlastung vorzubeugen oder die-
se zu behandeln, allerdings erfolgt auch die zweite
Transfusion schneller als empfohlen. Zudem stellt sich
die Frage, ob die Indikation zur Transfusion bei einem
postoperativen Hamoglobinwert von 9.8g/l tatsach-
lich gegeben war. Allgemein wird bei Patienten ohne
Zeichen einer anamischen Hypoxie bei einem Hamo-
globinwert von mehr als 8 g/l eine Transfusion von
Erythrozytenkonzentraten nicht empfohlen [7].
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