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nationell blodorganisation. Blod-
verksamheter styrs regionalt och lokalt pd4 motsva-
rande sitt som ovriga sjukhuskliniker, vilket medfor
att rutiner for produktion och anvindning varierar.

Deregelverk som styrblodverksamheternaarlagom
blodsdkerhet (SFS 2006:496) [1], EU-direktiv 2002/98/
EG [2] med tillhdérande bilagor och Socialstyrelsens f6-
reskrifter,som &r en svensk tolkning av EU-direktivet,
om blodverksamhet (SOSFS 2009:28) och om transfu-
sion av blodkomponenter (SOSFS 2009:29) [3]. Inspek-
tionen f6r vard och omsorg (Ivo) ger tillstand att be-
driva blodverksamhet och utévar tillsyn 6ver verk-
samheterna vartannat ar. Likemedelsverket inspek-
terar de delar som ingar i framstéllning av plasma
som, enligt god tillverkningssed (GMP), levereras for
lakemedelstillverkning (LVFS 2006:16) [4].

Néarmare 4 procent av befolkningen &r registrera-
de blodgivare i Sverige, varav 2 procent gav blod un-
der 2019. 2019 genomférdes ca 400000 erytrocyt-
transfusioner, knappt 50000 plasmatransfusioner
och 50000 trombocyttransfusioner [5]. Majoriteten
av blodkomponenterna framstalls fran helblodstapp-
ningar, men dven aferesgivning av specifika blodkom-
ponenter sker. Helblod som produkt har borjat efter-
fragas vid stora blodningar prehospitalt och ar intro-
ducerad vid ambulanshelikopter i nagra regioner. Allt
blod som tappas testas for hepatit B-antigen (HBSAg)
och antikroppar mot hepatit C, antikroppar mot hiv
och hiv-antigen (p24) samt syfilis. Nukleinsyratest
(nucleic acid test, NAT) for hepatit B-virus, hepatit
C-virus och hiv ar ett krav i de flesta lander, men har
inte varit det hittills i Sverige. Vid nyanmaélan testas
blodgivarna dessutom for antikroppar mot hepatit
B-kidrnantigen (HBc) och mot humant T-cellslymfo-
tropt virus typ I och II (HTLV-I/II).

Framstéllning, innehll, forvaring av blodkomponenter
Helblod fran blodgivare delas genom centrifugering
upp i erytrocyter, plasma och lattcellskoncentrat (buf-
fy coat) som innehaller leukocyter och trombocyter
(Figur 1, Fakta 1 och 2) [6].

Leukocytreducering har utforts sedan mitten av
1990-talet och successivt inforts i de olika regioner-
na, och i dag leukocytreduceras alla blodkomponen-
ter i Sverige. Det innebar att blodkomponenterna el-
ler helblodet har filtrerats for att minska kvarvarande
leukocyter till <1 x 106 leukocyter/enhet. Leukocytre-
ducerade blodkomponenter innebar minskad risk for
HLA-immunisering, transfusionsreaktioner och 6ver-
foring av cytomegalovirus (CMV).

Patogenreducering kan goras med olika tekniker i
samband med framstillning. Ett kemiskt &mne till-
siatts som vid bestralning med UV-ljus inaktiverar
DNA/RNA och medfor att de flesta virus, bakterier och
parasiter oskadliggors [7]. Patogenreducering med-

for aven inaktivering av leukocyter och minimerar
risken for transfusionsassocierad transplantat kont-
ra vird-sjukdom (TA-GVHD). Patogenreducering av
trombocyter och plasma har anvints under manga ar
i olika omfattning. Teknik for patogenreducering av
erytrocyter ar under utprévning. I Sverige utfors ru-
tinmaéssig patogenreducering av trombocyter pa ett
flertal sjukhus och pa vissa sjukhus dven av plasma
[5]. OctaplasLG (Octapharma) ar en poolad plasmapro-
dukt, registrerad som ldkemedel. Den ar patogeninak-
tiverad med solvent/detergent-teknik och ytterliga-
re testad for virus. Risken for allergiska reaktioner ar
lagre an for farskfryst plasma [8].I Norge och Finland
anvinds enbart OctaplasLG vid plasmatransfusioner.

Tillsatslosning till erytrocyter, SAGM (natriumklo-
rid,adenin, glukos och mannitol), utvecklad i Uppsala,
moijliggor forvaring i upp till 6 veckor i blodkyl (2-6 °C)
[9]. SAGM ir standardlésning i Europa, men dven and-
ra tillsatslosningar anvénds [10].

Tillsatslosningar for trombocyter utvecklades pa
1980-talet med syftet att minska plasmainnehallet
for att minska risken for allergiska reaktioner och
innehall av ABO-antikroppar. Det viktigaste ar tillfor-
sel av acetat som anvands vid metabolismen, och den
enklaste formen av tillsatslosning utgoérs av natrium-
Kklorid, citrat och acetat. Tillsats av kalium, magnesi-
um och fosfat medfor battre bibehallen kvalitet under
forvaring. En miniminiva av ca 30 procent plasma be-
hovs for tillgang till glukos, eftersom en mindre del av
trombocyternas metabolism utgérs av glykolys dven i
narvaro av acetat.

Indikationer for transfusion av olika blodkomponenter

transfunderas for att oka syr-
gastransport. Oftast anges transfusionsgrins vid Hb
<70 g/l. Hos patienter med kroniska och akuta ische-
miska hjartsjukdomar rekommenderas oftast en ho-

Krav pa innehall i blodkomponenter, virustest och kva-
litetskriterier regleras i ett EU-direktiv och i Socialstyrel-
sens foreskrifter.

Blodtransfusioner ar en vanlig och viktig medicinsk
behandling.

Det saknas nationella riktlinjer for transfusionsindika-
tioner och uppféljning av blodtransfusioner i Sverige.

Det finns medicinsk evidens for en generellt restriktiv
transfusionsstrategi.

Vid stora blédningar rekommenderas en balanserad
ersattning av de olika blodkomponenterna.

Helblod har bérjat anvandas och utvarderas prehospi-
talt.
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FIGUR 1. Framstallning av blodkomponenter
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» De ingaende stegen i komponentframstéllning. PAS = platelet additive solution.
(Underlag fran Linda Larsson, Transfusionsmedicin, Karolinska universitetssjukhuset.)

Standardblodkomponenter [6]

ERYTROCYTKONCENTRAT - LEUKOCYTREDUCERAD

I SAGM-LOSNING

Erytrocytkoncentrat framstalls huvudsakligen fran
helblod och innehaller > 40 g hemoglobin per enhet

(ca 250 ml). EVF (erytocytvolymfraktionen) ar ca 60
procent. Forvaringsmediet bestar av 10-20 ml plasma
och 90-100 ml SAGM (natriumklorid, adenin, glukos och
mannitol). Hallbarheten ar 6 veckor vid 2-6 °C.

TROMBOCYTKONCENTRAT - LEUKOCYTREDUCERAD I
PLASMA ELLER PLASMA OCH TILLSATSLOSNING
Trombocyter framstélls fran poolade lattcellskoncen-
trat (buffy coat) eller fran aferesgivning. Varje enhet
innehaller > 200 x10° trombocyter i 200-300 ml
forvaringsmedium, som bestar av plasma eller plasma
och tillsatslosning for trombocyter. Trombocyter kan
férvaras 5-7 dygn vid 20-24 °C (for > 5 dygn krévs att
patogenreducering eller sterilitetskontroll har utforts).

PLASMA - FARSKFRYST, LEUKOCYTREDUCERAD

Plasma framstélls huvudsakligen fran helblod, men éven
fran aferesgivning, i en volym pa 250-300 ml. Farskfryst
plasma forvaras infryst vid < =30 °C upp till 3 ar och bor
transfunderas inom 24 timmar efter upptining. Sjukhus
med akutverksamhet kan ha ett antal tinade plasma-
enheter i blodkyl (2-6 °C i upp till 14 dagar) avsedda for
akuta blodningar. Labila koagulationsfaktorer (framfor
allt faktor VIII och faktor V) minskar under forvaring i
kyl, dvriga koagulationsfaktorer och -hdmmare har god
hallbarhet. Plasma till transfusion véljs fran manliga
blodgivare, eller fran kvinnor som screenats negativt for
leukocytantikroppar, for att minska risk for transfusions-
reaktioner (transfusion-related acute lung injury, TRALI).

gre transfusionsgrans, >80 g/l, men evidensen &r
oklar [11]. Detta galler dven vid traumatiska hjarnska-
dor. Primér hemostas kan forbéttras genom att hogre
Hb, 80-90 g/1, 6kar trombocyternas forskjutning mot
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karlendotelet (margination) och trombocytrullning-
en langs endotelet okar. Lagsta tolererbara Hb utgar
oftast fran fallserier dar patienter nekat att ta emot
transfusion. vVid Hb <50 g/l 6kar mortaliteten hos sa-
dana patienter i akuta situationer [12]. Vid kronisk
normovolemisk icke symtomatisk anemi tolereras Hb
pa 70 g/1 [12]. Inom den palliativa varden har Hb-var-
den efter transfusion >100 g/l minskat trotthet och
dyspné [13].

bor ges tidigt vid traumatisk blédning och
rekommenderas i akuta blodningspaket i propor-
tionen 1:1 till erytrocyter [14]. Plasma kan motverka
akut traumaassocierad koagulopati (ATC) och kan ha
en glykokalyxskyddande effekt. Detta ar dock fortfa-
rande ett forskningsomrade [15]. Aven vid andra sto-
ra blédningar ingér plasma i transfusionsbehandling,
malstyrt eller i blodningspaket. Octaplas &r registre-
rat som likemedel men hanteras av blodcentraler
och bor overvigas vid allergiska reaktioner pa plas-
ma och i situationer dar upprepade transfusioner be-
hovs, pa grund av ldgre risk for allergiska reaktioner
[8]. Octaplas anvands till exempel vid plasmaferes-
behandling av trombotisk trombocytopen purpura
(TTP) for att restituera ADAMTS-13. Plasma har ocksa
anvants for att tillféra antitrombin vid heparinresis-
tens infor hjart-lungmaskinkirurgi, men bor utbytas
mot antitrombinkoncentrat. Kapilldrldckagesyndrom
med stora exsudatforluster och akut disseminerad in-
travaskular koagulopati (DIC), speciellt vid hypovole-
mi, ar ocksa indikationer for plasma for att motver-
ka/behandla koagulopati [16, 17]. Fortfarande finns en
6veranvandning vid litt forhdjda PK/APTT, < 1,5 x nor-
malvirde, men dven vid PK/APTT > 1,5 x normalvarde
utan blédningsrisk [18,19].

anvéands for att motverka blod-
ningskomplikationer inom den hematologiska can-
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Specialkomponenter [6]

BESTRALADE BLODKOMPONENTER
Blodkomponenter bestralas med gamma- el-
ler rontgenstralning for att inaktivera lymfo-
cyter och forhindra transfusionsassocierad
transplantat kontra véard-sjukdom (TA-GVHD).
Erytrocyternas hallbarhet begransas till 14
dygn for vuxna och 24 timmar vid neonatala/
pediatriska transfusioner efter bestralning
pa grund av 6kat kaliumlackage. Hallbarheten
hos trombocyter och plasma paverkas inte.

Indikationer for bestralat blod &r immunsupp-
ression, immunbristsjukdomar, 1ag fodelsevikt
hos nyfédda (<1500 g), intrauterina transfu-
sioner samt transfusioner till nyfédda som
behandlats med intrauterina transfusioner.
Dessutom ges bestralat blod vid transfusio-
ner fran nara anhoriga och vid transfusioner
med HLA-matchade trombocyter pa grund av
okad risk for TA-GVHD. Patogenreducering av
trombocyter ersatter bestralning.

TVATTADE BLODKOMPONENTER

Tvattade blodkomponenter innebar att
plasmaproteiner avlagsnas i flera centrifu-
gerings- och tvattsteg. Darefter suspenderas
erytrocyter eller trombocyter i koksalt- eller
forvaringslosning. Om tvétt av erytrocyter
utforts i ett slutet system ar hallbarheten i
blodkyl (2-6 °C) upp till 14 dagar. Hallbarhet for
trombocyter efter tvatt ar 6 timmar.

Indikationer for tvattat blod &r reaktion med
anafylaktisk chock i samband med transfusion
eller upprepade (svara) allergiska transfu-
sionsreaktioner.

FRYSTA-TINADE-TVATTADE BLOD-
KOMPONENTER

Erytrocyter fran blodgivare med ovanliga
blodgrupper kan frysas. Genom tillsats

av glycerol som skyddar erytrocyternas
cellmembran under infrysning kan erytrocyter
forvaras vid < -65 °C i upp till 30 ar. Efter tining
centrifugeras (tvattas) erytrocyternaiflera
steg for att avlagsna glycerol. Om ett slutet
system bibehallits under infrysning och tining-
tvattning och SAGM tillsatts kan erytrocyter
forvaras i blodkyl 4-7 dagar efter tining.

Indikation for fryst blod ar patienter med
ovanliga blodtyper som har utvecklat anti-
kroppar.

IGA-FATTIG PLASMA

IgA-fattig plasma framstélls fran givare

med IgA-brist. Patienter med IgA-brist kan
utveckla antikroppar mot IgA. Om patienten
haft en allergisk reaktion utgor det indikation
for IgA-fattiga blodprodukter. Erytrocyt- och
trombocytenheter tvattas i dessa fall; IgA-fat-
tig plasma finns i lager vid nagra blodverksam-
heter.

MATCHADE BLODGRUPPSANTIGENER

Vid immunisering, det vill siga vid pavisade
erytrocytantikroppar, valjs alltid erytrocyter
som saknar motsvarande antigen. Det ar
aven indicerat att matcha profylaktiskt for

att undvika immunisering for patienter med
kroniskt transfusionsbehov eller 6kad risk for
immunisering av annan anledning.

MATCHADE TROMBOCYTANTIGENER
Trombocytrefraktéaritet, utebliven TPK-steg-
ring efter trombocyttransfusioner, ar ofta or-
sakad av HLA-antikroppar. HLA-klass I (HLA-A
och -B) uttrycks pa trombocyter, vilket gor att
patienter med HLA-antikroppar behover trom-
bocyter fran givare som saknar motsvarande
HLA, det vill siga har liknande HLA-typ. Mindre
vanligt ar antikroppar mot trombocytspecifika
antigener, HPA (human platelet antigens), dar
hansyn maste tas till det. Trombocyter fran
matchade givare framstalls med aferesteknik
och kraver planering.

Indikationer for matchade trombocyter ar
patienter med trombocytrefraktaritet och
pavisade HLA- och/eller HPA-antikroppar samt
nyfédda barn med trombocytopeni orsakad av
maternella trombocytantikroppar.

cersjukvarden - profylaktisk trombocyttransfusion.
Andra stora omraden ar hjartkirurgi och intensivvard,
da oftast for att behandla pagidende blodning - tera-
peutisk trombocyttransfusion. Trombocytkoncentrat
ingar ocksa i traumapaketet. Riktlinjer for trombocyt-
transfusion ar oftast inriktade pa lagsta trombocytan-
tal som tillser adekvat hemostas in vivo, vilket inte
alltid ar latt att mata/uppskatta [14]. Nedsatt trombo-
cytfunktion, inte minst i samband med olika trombo-
cythdammande ladkemedel som ADP-hdmmare och ASA,
kan behova reverseras med trombocytkoncentrat oav-
sett trombocytantal. I Fakta 3 sammanfattas nagra re-
kommendationer kring trombocyttransfusion fran se-
nast publicerade internationella riktlinjer [20].

Indikationer for transfusion med helblod

Att kunna ge tidig och ritt typ av transfusion vid mas-
siv blodning [21] ar av yttersta vikt for 6verlevnad [22].
Erfarenheter fran krigen i Irak och Afghanistan visa-
de att nistan en fjirdedel av dodsfallen hade kunnat
undvikas med tidig transfusion [23] och att dédlighe-
ten okar med 5 procent for varje minut som massiv
transfusion fordrdjs [24]. En 6vervaldigande majoritet
(86 procent) av blodande patienter prehospitalt dor
inom 6 timmar, och mediantiden avseende mortalitet
ar lagre an 3 timmar [25].

Under Koreakriget aterupptogs blod- och plas-
maprogram fran andra varldskriget [26] med runt
400000 transfunderade enheter helblod, och under
Vietnamkriget ca 38 000 enheter helblod per manad
[27]. Trots god overlevnad och fa péavisade transfu-
sionsreaktioner med helblod si var konsensus fort-

farande att blodforluster upp till halva blodvolymen
kunde ersattas med kristalloider [28].

I dag genomfors prehospital, civil helblodstransfu-
sion av enheter i Israel, Nya Zeeland, USA, Norge samt
Sverige (Vastra Gotalandsregionen samt Region Varm-
land) [29, 30].

Indikationer for att ge helblod och plasma vid ambu-
lanshelikoptern, Vistra Gotalandsregionen, ar klinisk
misstanke om eller fynd av massiv pagaende blodning
i kombination med bortfall av radialispuls eller pa-
verkad medvetandegrad hos patient utan skallskada.
Malsittningen ar att uppratthalla ett systoliskt blod-
tryck pa 80-90 mm Hg och vid skallskada = 110 mm Hg
hos vuxen patient [31].

Det helblod som anvinds i Sverige tas fram fran gi-
vare med RhD-negativ blodgrupp O med laga titrar av
anti-A och anti-B. Helblodet filtreras genom ett leuko-
cytreducerande och trombocytsparande filter innan
det lamnas ut till ambulanshelikoptern.

1 en rekonstituerad pase med komponenter (erytro-
cytkoncentrat, plasma och trombocyter) ar saval he-
matokrit som trombocytantal samt antalet koagula-
tionsfaktorer avsevart lagre dn i helblod [32], och an-
talet tillsatser ar upp till 3 ganger sa stort [33]. In sili-
co-studier visar aven tydligt pa en utspadande effekt
av komponentterapi jamfort med helblod [34].

I helblod som forvaras kallt bibehaller de koagulati-
va komponenterna i plasma > 50 procent av sin aktivi-
tet i 6ver 14 dagar, och trombocytfunktionen ar accep-
tabel i atminstone 14-15 dagar [35].

Det finns i dag inga stora prospektiva randomisera-
de studier av hog kvalitet genomforda, men det finns
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flera studier som talar for att helblod ar siakert, kan
ge forbattrad koagulation och minska transfusions-
mangden samt i viss man dven mortaliteten [36, 37].

1 USA pagar en pilotstudie (PPOWER) dir man jam-
for behandling med blodkomponenter pre- samt int-
rahospitalt med en kedja med helblod. Ett nystartat
nordiskt samarbete mellan prehospitala lakarbeman-
nade enheter under ledning av ambulanshelikoptern
iVastra Gotalandsregionen planerar att genomfora en
prospektiv studie de ndrmaste aren.

DISKUSSION

Blodtransfusioner ar en vanlig medicinsk behandling
inom de flesta specialiteter, men med stor variation i
anvandning,och omfattande klinisk uppfoljning och
utvirdering har hittills saknats [38]. Fran forsknings-
databasen SCANDAT (Scandinavian donations and
transfusions database) [39] har det dock publicerats
manga artiklar, nyligen om transfusionsmonster i
Sverige under 10 ar [40] och inom obstetrik [41]. Det
finns publicerade svenska riktlinjer géllande stor
blodning [42], och dar dr den generella rekommenda-
tionen att man bor vara tidig och offensiv med att
ordinera blodkomponenter, erytrocyter, plasma och
trombocyter i proportionen 4:4:1 eller malstyrt. Ba-
lanserad ersattning minskar det totala antalet blod-
transfusioner och mortalitet [43]. En begriansande
faktor ar tillgang till alla blodkomponenter vid aku-
ta blodningar pa mindre sjukhus. Blodprodukter pre-
hospitalt ar inférda och under utvirdering pa flera
stdllen. Helblod som innehaller erytrocyter, plasma
och trombocyter efterfragas mer och mer vid akut
stor blodning [44], men tillgdnglighet ar en logistisk
utmaning.

For ovrigt finns stod for att man generellt bor ha
restriktiva transfusionsindikationer [45]. Det dr ock-
sa vasentligt att ha dokumenterade indikationer for
nar specialkomponenter ska bestillas, till exempel
bestralade, fiarska eller blodgruppsantigenmatchade
erytrocyter. Det pagéar forskning och utveckling av

Lakartidningen

2021

Rekommenderade gransvarden for trom-

bocyttransfusion, trombocytantal x10%/1[20].

> 10 - trombocytopen benmargshammad patient

med intensiv kemoterapi eller allogen stamcellstrans-

plantation

> 20 - mindre blodning hos i 6vrigt stabil patient

> 20 - central venkateter med ultraljudsledd inlagg-

ning av van anestesiolog

> 50 - stdrre kirurgi, storre blédning

> 40 - diagnostisk lumbalpunktion

> 50 - perkutan leverbiopsi

> 80 - epiduralanestesi - dven vid avldgsnande av

kateter

> 100 - neurokirurgi eller 6gonkirurgi (bakre seg-
mentet)

> 100 - multipelt trauma, traumatiska hjarnskador.

Patient som intar trombocythammande lakemedel:
Graden av ASA/ADP-hamning kan med fordel monitore-
ras med Verifynow, Multiplate, VASP-test, flodescytome-
tri, tromboelastometri/tromboelastografi (TEG/ROTEM)
med trombocytaggregationsmodul. I 6vrigt se [20].

sikrare och mer tillgingliga produkter, till exempel
avseende patogenreducering [46], frystorkad plasma
[47], kylforvarade, frysta och frystorkade trombocyter
[48,49] och universalerytrocyter [50].

Potentiella bindningar eller javsférhallanden: Agneta Wikman
har erhallit forelasningsarvode fran CSL Behring, Octapharma
och Vifor Pharma. UIf Schétt har erhallit forskningsstod/fore-
lasningsarvode fran CSL Behring och féreldsningsarvode fran
Octapharma. Jill Storry har erhallit forelasningsarvode fran
Grifols.
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