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Blodtransfusion inom pediatriken

- de vanligaste situationerna

generellt hoga hemoglobinnivaer, men
nivierna ligger darefter ldgre dn hos vuxna under res-
ten av uppviaxten. Sarskilt under spadbarns- och sma-
barnsaldern praglas det hemostatiska systemet av en
mycket dynamisk process som i litteraturen bendmns
som »developmental hemostasis, vilket aterspeglas i
de aldersrelaterade referensintervallen [1]. Riktlinjer
for transfusioner skiljer sig darfor at mellan neonatal-
perioden och dvriga aldrar, men dven andra hdansyns-
taganden behover tas vid olika pediatriska tillstand. I
denna artikel diskuteras nagra av de vanligaste situa-
tionerna inom pediatriken dér blodtransfusioner kan
bli aktuella.

Transfusioner under den neonatala perioden
ar en av de vanligas-
te behandlingarna pa neonatalavdelningen. Studier
har visat att ca 80 procent av nyfédda med fodelse-
vikt <1500 g far erytrocytkoncentrat vid atminsto-
ne ett tillfdlle under vardtiden pa neonatalavdelning.
Neonatal anemi &r vanligt forekommande, och alla
nyfodda (bade fullgangna och underburna) far sjun-
kande Hb under den fysiologiska adaptationen till
en relativt syrgasrik extrauterin milj6. Hos under-
burna sjunker Hb snabbare och kraftigare pa grund
av ytterligare faktorer: fysiologiska (lagre EPO-niva,
minskat svar pa EPO), patofysiologiska (infektion, he-
molys, forsamrad erytrocytproduktion) och iatroge-
na (blodprovstagning) [2, 3]. Lagt Hb tolkas ofta som
en markdr for minskad syrgastransportkapacitet och
forsamrad syresittning i vavnaden, vilket kan f6r-
bittras med erytrocytkoncentrattransfusion. Optimal
syresittning i vivnaden ar sérskilt viktig for nyfodda
i deras utveckling, inte minst fér hjarnan.
Transfusion har dock sina risker. Bland dessa finns
transfusionsassocierad lungskada, transfusionsasso-

Transfusioner ska ges pa medicinsk indikation och
efter en helhetsbedomning av den enskilda patienten.

For underburna barn bér olika transfusionsgréanser
for erytrocytkoncentrat anvandas beroende pa postna-
tal alder och sjukdomsgrad.

Hemodynamiskt stabila fullgangna barnintensiv-
vardspatienter behover oftast inte transfunderas vid
hemoglobinniva >70 g/I.

Protokoll for massiv transfusion till barnpatienter ska
finnas. Ett sddant protokoll bor innefatta balanserad
transfusion av erytrocytkoncentrat, farskfrusen plasma
och trombocytkoncentrat.

Vid leversjukdom kan transfusioner bidra till 6kad
blédning.
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Rekommenderade transfusionstroskelvar-
den for erytrocytkoncentrat hos prematura barn
med gestationsalder <32 veckor eller med fédelse-
vikt <1500 g, upp till korrigerad fullgangen alder.
(Adapterad fran lokal riktlinje pA ME neonatologi,
Karolinska universitetssjukhuset)

Levnads- Med andningsun- Utan andningsunder-
dygn derstod*® stod
Htk/EVF | Hb(g/l) | Htk/EVF Hb (g/1)
1-7 <035 <120 <032 <110
8-14 <032 <110 <029 <100
=15 <028 <95 <025 <85

* Andningsunderstdd definieras som respiratorvard, CPAP (kontinuer-
ligt positivt luftvagstryck) eller hogflodesgrimma med FiO, >0,25 eller
lagflodesgrimma >11/min. EVF: erytrocytvolymfraktion, Htk: histidin-
tryptofan-ketoglutarat

cierad cirkulatorisk belastning, jairnéverskott, infek-
tion och hemolytiska reaktioner.

Trots Hb:s betydelse for vivnadens syreséttning ar
det oklart vid vilken Hb-niva nyttan av erytrocytkon-
centrattransfusion 6vervager riskerna hos underbur-
na. Frigan kompliceras ytterligare av att syrgaskon-
sumtionen sannolikt ar hogre hos svart sjuka dn hos
stabila patienter, samtidigt som fetalt Hb successivt
minskar med postnatal alder, vilket paverkar syre-
transporten pa vivnadsniva. Vidare hogerforskjuts
hemoglobinets dissociationskurva nar fetalt Hb byts
ut mot transfunderat adult Hb. Dessa faktorer talar
for att olika transfusionstrosklar bor anvandas vid oli-

»Dessa faktorer talar for att olika
transfusionstrosklar bor anvindas
vid olika postnatal alder och vid olika
sjukdomsgrad ...«

ka postnatal alder och vid olika sjukdomsgrad (oftast
graderat enligt andningsunderstédsnivaer hos nyfod-
da) (se Tabell 1) [4, 5]. Gdllande transfusionsvolym kan
storre volymer (15-20 ml/kg) vara férdelaktiga genom
att antalet donatorexponeringar minskar.

ar i nuldget den enda behand-
lingsformen for icke-immunmedierad trombocytope-
ni. Nyfédda transfunderas generellt vid hogre trom-
bocytnivaer dn storre barn och vuxna pa grund av dels
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Rekommenderade transfusionstréskel-
varden for trombocytkoncentrat pa nyfodda barn.
(Adapterad fran lokal riktlinje pA ME neonatologi,
Karolinska universitetssjukhuset)

TPK (x10%/1)
<25
25-50

Rekommendation

Transfundera alla

Transfundera om:

Gestationsélder <28 veckor OCH <10 dagar
gammal

Stor blodning under senaste 72 tim (tex IVH
grad 3 eller 4)

Aktiv antikoagulantiabehandling

Direkt fore kirurgiskt ingrepp

50-100 Transfundera om:

Aktiv blodning

FNAIT med intrakraniell blddning

IVH: intraventrikular blodning, FNAIT: fetal-neonatal alloimmun
trombocytopeni

bristande evidens for transfusionsbeslut, dels den
kianda hyporeaktiviteten hos trombocyter, dels den
stora blodningsrisken hos underburna/sjuka nyfédda
[6]. I nulaget ar trombocytpartikelkoncentrationsni-
va (TPK) den enda markoren som anvénds for att sty-
ra transfusion, men andra metoder ar under utveck-
ling. Tilltagande evidens tyder pa att blodningsrisk ar
multifaktoriell och ska relateras till gestationsilder
(=28 veckor), postnatal dlder (<10 dagar) och kliniskt
status (t ex infektion, nekrotiserande enterokolit) (se
Tabell 2). Nyligen har en randomiserad studie visat
en stark association mellan antal trombocyttransfu-
sioner och 6kad morbiditet och mortalitet, vilket bor
6vervigas vid transfusionsbeslutet [7]. Transfusion
gors med 10-15 ml/kg av trombocytkoncentrat frin
slumpmassigt utvald donator under 30-60 min.

Generellt &r PK(INR) och APTT forlangda hos nyfod-
da jamfort med vuxna, och avvikande virden hos ny-
fodda har begransningar i att kunna forutspé klinis-
ka blédningar [8, 9]. Generellt ar farskfrusen plasma
forstahandsval som behandlingsmetod vid akut blod-
ning i kombination med koagulationsrubbning. 10-15
ml/kg farskfrusen plasma anses vara en effektiv dos.
Det saknas dock data for huruvida farskfrusen plas-
ma till icke-blédande neonatala patienter minskar
risken for blodning. vid svar blédning i kombination
med svar koagulationsrubbning bor koagulationsfak-
torkoncentrat 6vervagas (se Tabell 4).

Transfusion inom barnintensivvard
Blodtransfusion ar vanligt forekommande inom
barnintensivvarden. Inf6ér beslut om eventuell blod-
transfusion bor inte bara Hb-virdet tas i beaktande,
utan dven andra faktorer behéver vigas in, till exem-
pel respiratorisk/cirkulatorisk instabilitet, pagaende
blodning och underliggande sjukdomar [10].

For fullgangna, hemodynamiskt stabila barn re-
kommenderar internationella riktlinjer att trans-
fusion inte pabdrjas nir Hb overstiger 70 g/l [11].
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Transfusion till barn i allmanhet utan sarskilda hansynstaganden

Transfusion Indikation Volym (mi/kg) Tid
Erytrocytkoncentrat Hb <70-80 g/I 10-15 (max 1-2 E) 2-4 timmar
Trombocytkoncentrat | TPK <20x10%I 5-10 (max 1-2 E) 15-20 minuter
TPK <50 x 10%Ivid
lumbalpunktion
Plasma Oklar koagulationspa- | 10-15 (max 1-2 E) 1-2 timmar

verkan

TPK: trombocytpartikelkoncentrationsniva

Koagulationsfaktorkoncentrat

Faktorkoncentrat | Koagulationsfaktor | Indikation Exempel pa preparat

Faktor VIII-koncentrat | Faktor VIII Hemofili A NovoEight, Advate Nuwig,
Afstyla, Elocta, Kovaltry

Faktor IX-koncentrat Faktor IX Hemofili B Benefix, Alprolix

Faktor XIII-koncentrat | Faktor XIII Faktor XIII-brist Cluvot

Fibrinogenkoncentrat | Fibrinogen Fibrinogenbrist Riastap, Fibryga

Protrombinkomplex-
koncentrat

FII, FVIL, FIX, FX, protein
C, protein S

Brist pa K-vitamin-
beroende koagu-

Ocplex, Confidex

lationsfaktorer
(PK(INR)-stegring),
warfarinrever-
sering

Protrombinkomplex-
koncentrat, aktiverat

Aktiverade: FII, FVII,
FIX, FX, protein C

Hemofili A med FEIBA
inhibitorer

(Hemofili B med
inhibitorer)

Rekombinant
FVII-koncentrat

Aktiverad faktor VII

Hemofili med NovoSeven

inhibitorer
Faktor VII-brist

Glanzmanns
trombasteni

von Willebrand-kon-
centrat

von Willebrand-faktor,
+ FVIII

Haemate, Wilate
Wilfact, Veivondi

von Willebrands
sjukdom

TRIPICU-studien fran 2007 randomiserade hemody-
namiskt stabila intensivvardade barn till transfu-
sionsgrans Hb 70 g/l eller Hb 95 g/1 [12]. Ingen skillnad
fanns mellan grupperna i kliniskt utfall, men transfu-
sionsbehovet reducerades kraftigt i gruppen med lag-
re transfusionsgrans. Hemodynamisk stabilitet defi-
nierades som ett medelartartryck hogre dn -2 SD for
aldern och att kardiovaskulart stod (vasoaktiva like-
medel eller vitskebehandling) inte 6kats under de se-
naste tva timmarna.

Hogre transfusionsgranser kan behdvas for vissa
grupper, till exempel vid medfodd hjartsjukdom, he-
modynamisk instabilitet och chock, svar hypoxisk
andningssvikt, akut hjarnskada eller sicklecellsjuk-
dom med akut brostsyndrom. Det finns dock mycket
fa kliniska tillstand som motiverar en transfusions-
grans Hb >100 g/l.

Indikation for tillforsel av farskfrusen plasma fore-
ligger framst vid balanserad transfusion i samband
med storre blodning, men dven i utvalda fall for att
korrigera koagulationsrubbningar. Anvidndning av
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farskfrusen plasma som volymsubstitution rekom-
menderas inte.

Transfusion vid traumatisk blodning hos barn
Grundprinciperna for hantering av pediatrisk trau-
matisk blodning skiljer sig inte frin dem som anvands
inom vuxentrauma, och traumainducerad koagulopa-
ti forekommer dven hos barn [13]. Vid stor traumatisk
blodning ar huvudprincipen att undvika tillforsel av
storre mangd kristalloid vatska och i stéllet tidigt ini-
tiera massivt transfusionsprotokoll med balanserad
transfusion av erytrocytkoncentrat, fairskfrusen plas-
ma och trombocytkoncentrat enligt principer for he-
mostatisk resuscitering [14]. PaA Karolinska universi-
tetssjukhuset initieras massivt transfusionsprotokoll
genast vid uppenbar stor traumatisk blédning, och i
ovriga fall senast vid utebliven stabilisering efter till-
forsel av 20 ml/kg kristalloid vétska.

Stor traumatisk blédning hos barn ar relativt sall-
synt,och inget evidensbaserat protokoll for pediatrisk
massiv transfusion finns. Enligt det protokoll for mas-
siv transfusion som anvinds pa Karolinska ges erytro-
cytkoncentrat, farskfrusen plasma och trombocyt-
koncentrat i kvot 20:20:10 ml/kg till barn med vikt <50
kg.5-10 ml/kg av erytrocytkoncentrat och farskfrusen
plasma bor ges omvéxlande. For barn >50 kg anvands
vuxenprotokoll med kvoten 4:4:1. Vid stor trauma-
tisk blédning ar malvardet f6r Hb 100 g/l och fér TPK
100 x 10%/1.

Transfusion vid dvrig pediatrisk blédning

Vid mindre, ej livshotande blédning hos hemodyna-
miskt stabila barn rekommenderar internationella
riktlinjer att blodtransfusion ej ges vid Hb >70 g/1 [14].
Vid stor blodning kan transfusionsgransen behova
vara hogre - motiverar en transfusionsgrans hogre dn
Hb 100 g/l - och aven tillforsel av farskfrusen plasma
och trombocyter ska 6vervigas. Pa Karolinska initie-
ras balanserad transfusion av erytrocytkoncentrat,
farskfrusen plasma och trombocyter senast efter att
20 ml/kg erytrocytkoncentrat transfunderats.

Transfusioner inom barnonkologi och barnhematologi
Inom barnonkologi och barnhematologi foreligger
frekvent behov av transfusioner, vilket beror pa bar-
nets grundsjukdom och/eller behandling av sjukdo-
men.Trots att det r0r sig om relativt fa barn dr det en
heterogen grupp med olika behov och i manga fall in-
dividualiserade behandlingar. Dessa barn behandlas
primaért pa sex barnonkologiska centrum men vardas
aven pa sina hemsjukhus. Behov av transfusion ska
inte beslutas efter ett enskilt provsvar, utan en hel-
hetsbedomning rekommenderas inklusive den bak-
omliggande onkologiska/hematologiska sjukdomen
[15].

ges generellt sett
vid ett Hb-virde <80g/l, men vid strilbehandling
samt vid behandling med platinapreparat onskas ett
Hb-virde >100 g/1 f6r att minska risken f6r biverkning-
ar (tex horselnedsittning). vid stamcellstransplanta-
tion anvands filtrerade och bestralade produkter sa
lange immunsuppressionen sa kraver, och transfusi-
onsgransen kan vara lite mer liberal innan benmargs-
anslag skett. Till barn med kroniska anemier (t ex ta-

lassemier, sicklecellanemi, Diamond-Blackfans ane-
mi) f6]js riktlinjer fran WHO [16] samt lokala riktlinjer
fran Vardplaneringsgruppen for pediatrisk hematolo-
gi inom Barnldkarféreningen [17]. Matchade erytro-
cytkoncentrat ges till dessa barn for att minska ris-
ken for immunisering. Malet ar vid de flesta kronis-
ka anemier att som lagst halla Hb-nivan pa 95-100 g/1.
Vid upprepade transfusioner under lang tid ges jarn-
bindande behandling (kelering). Vid svar anemi kan
volymen erytrocytkoncentrat behéva reduceras och
infusionstiden forlangas; i 6vrigt se Tabell 3.

ges generellt sett till barn med
onkologisk sjukdom vid TPK <15-20 x 10°/1 samt under
50 x 10%/1infér lumbalpunktion.Till barn med hemato-
logisk sjukdom och dem som planeras for stamcells-
transplantation intas en mer restriktiv hallning vid
trombocytopeni; for att minska risken for immuni-
sering ges trombocyttransfusion forst vid blodnings-
symtom. Matchade trombocyter anvands i sirskilda
fall. vid idiopatisk/immunmedierad trombocytopen
purpura (ITP),som ar relativt vanlig hos smabarn, sak-
nas i princip indikation for trombocyttransfusion [17].

behover sidllan anvindas inom
barnonkologi och hematologi, men kan behéva ges till
barn med oklar koagulationspaverkan. I forsta hand
stravas efter att ge faktorkoncentrat med den speci-
fika koagulationsfaktor som det &r brist pa (Tabell 4).
Granulocyttransfusion ges endast i sarskilda val ut-
valda fall.

Transfusioner inom barnhepatologi

De flesta koagulationsfaktorer bildas i levern,och ned-
satt leversyntesfunktion kan leda till paverkan pa ru-
tinkoagulationsanalyser, sisom PK(INR) och fibrino-
gen, vid bade akut och kronisk leversjukdom. I levern
bildas dven koagulationshdmmande proteiner (tex
antitrombin, protein C och protein S). Vid leversjuk-
dom fas en ny balans mellan koagulationsfaktorer och
hidmmare, vilket innebar att lagre nivaer av koagula-
tionsfaktorer kan tolereras utan 6kad blodningsrisk,
dven om balansen kan vara skorare. Man bor darfor
undvika att korrigera koagulationssystemet i franva-
ro av blodning. Barn med gallstas kan utveckla K-vi-
taminbrist som kan leda till ytterligare sinkning av
K-vitaminberoende koagulationsfaktorer, och detta
kan 6ka blédningsrisken. K-vitaminsubstitution re-
kommenderas darfor vid gallstas. Det ar dven vanligt
att trombocytnivaerna ar sankta vid leversjukdom se-
kundart till bland annat hypersplenism. Denna trom-
bocytopeni kan delvis kompenseras av att faktor VIII
och von Willebrand-faktor ofta ar férhojda vid lever-
sjukdom [18,19].

Blodningar fran gastrointestinala varicer beror
framst pa okat tryck i portakretsloppet (portal hyper-
tension).Transfusioner kan i dessa fall leda till ytterli-
gare tryckstegring och dirmed 6kad blodning.Istéillet
rekommenderas sankning av portatrycket med hjilp
av vasoaktiva likemedel (t ex oktreotid) foljt av lige-
ring eller sklerosering av varicerna. vid utebliven ef-
fekt av ovanstaende och allvarlig blodning kan erytro-
cytkoncentrat 6verviagas vid Hb 70-80 g/l och trom-
bocyttransfusion vid TPK <20-50 x10°/1. Farskfrusen
plasma bor undvikas pa grund av risk for volymbelast-
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ning, och koagulationsfaktorkoncentrat kan istéllet
overvagas vid uttalad koagulationsrubbning i samrad
med barnhepatolog eller barnkoagulationskonsult.
Infér invasiva ingrepp bor individuell bedomning
goras av huruvida eventuell preoperativ behandling
behovs baserat pa typ av ingrepp, eventuell uppvisad
blodnings- eller trombostendens, koagulationsstatus
och om riskfaktorer foreligger som kan tippa balan-
sen mot okad blodningsrisk, t ex infektion, njursvikt,
akut leversjukdom, akut-pa-kronisk leversvikt, fokala

sion (PINT) study: a

thrombotic disorders.

randomized, controlled In: Gleason C,Juul S.

. Ignjatovic V,Mertyn E, trial of a restrictive Avery’s Diseases of the
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Transfusions in pediatric care - common situations

Transfusions should be given for medical indications
and based on the clinical context for the individual
patient. Clinicians should follow the most current
existing clinical guidelines. The neonatal hemostatic
system differs significantly from that of children

and adults. Still, healthy neonates have a balanced
hemostatic system. Since the level of hemoglobin is
critical to tissue oxygenation, it is important in the
rapidly developing neonate. For preterm neonates,
different red blood cell transfusion thresholds should
be used based on postnatal age and iliness severity.
Most hemodynamically stable pediatric intensive care
patients with a hemoglobin >70 g/L do not require
transfusion. Pediatric massive transfusion protocols
should exist in pediatric hospitals. At Karolinska
University Hospital, red blood cells, fresh frozen plasma
and platelets are transfused in a ratio of 20:20:10 mL/
kg to children <50 kg. In liver disease, transfusions can
lead to increased bleeding.
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leverforandringar eller hematologisk sjukdom. Trom-
bocyttransfusion kan bli aktuell vid hogriskingrepp
om TPK ar <50 x10°%1. Eventuell behandling med ko-
agulationsfaktorkoncentrat (tex fibrinogenkoncen-
trat) ges i dialog med barnhepatolog och eventuellt

barnkoagulationskonsult [20].
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