1 Forutsattningar for blodkomponentframstallning

1.1 Allmant

Detta kapitel avser att underlatta anvandandet av forfattningarna vid blodkomponentframstallning.
Anvisningarna i kapitlet grundar sig pa gallande lagar, foreskrifter, EG-direktiv och
rekommendationer.

De rutiner som anvands vid blodkomponentframstallning skall syfta till storsta mojliga sdakerhet for
blodmottagaren. Framstallningen skall vara organiserad och utforas pa ett sadant satt att foreskrivna
kvalitetskriterier kan uppnas. Lokala instruktioner for blodkomponentframstallning ska finnas och
vara tillgangliga for och kdnda av berdrd personal.

1.2 Organisation och personal

1.2.1 Principer
Grundlaggande krav for ledning, kvalitet, organisation och personal finns beskrivet i Stod och krav.

1.3 Lokaler och miljo

1.3.1  Allmant om lokaler
Grundlaggande krav for lokaler finns beskrivet i Stod och krav.

1.3.2 Miljo

Dokumenterade rutiner for stadning och rengéring ska finnas. Rengéring och underhall av lokaler ska
dokumenteras. Bakteriologiska miljokontroller ska utforas regelbundet och uppfylla krav enligt
lakemedelsverkets foreskrifter om blodverksamhet.

Det ska finnas dokumenterade rutiner for hygien- och arbetarskydd utformade i enlighet med
Socialstyrelsens foreskrifter, Arbetsmiljolagen och Arbetsmiljoverkets foreskrifter.

1.3.3 Tilloud som innebar risk for blodsmitta
Vid smittoriskhandelse som t ex stickskada och blodstédnk skall lokala rutiner féljas.

1.4 Blodpassystem

1.4.1 Om blodpdassystem

Framstéallning av blodkomponenter utfors vanligtvis i slutna system, d.v.s. sammanhangande obrutna
system av blodpasar och filter, fér att minimera risk for kontaminering med mikroorganismer. Olika
system av blodpasar kan normalt sterilsvetsas, vilket gor att slutna system kan uppratthallas igenom
hela produktionskedjan.

| undantagsfall kan ett slutet system inte uppratthallas, t.ex. om en kanyl maste sattas in i
blodpasens utloppsport for éverforing till en annan blodpase. Da 6vergar hanteringen till ett 6ppet
system. Detta sker framst i samband med framstallning av specialkomponenter. Vid anvandning av
Oppna system begradnsas hallbarheten. Vid férvaring av blodkomponenter vid 2 — 6 ° C begransas
hallbarheten till max. 24 timmar. Vid forvaring vid hogre temperatur inkl. rumstemperatur 20 — 24 °C
till max. 6 timmar. Fér hantering av 6ppna system ar miljokraven hardare an for slutna system.

1.4.2 Markning av blodpdssystem

Alla slutforvaringspasar och transferpasar eller delar av passystem som innehaller helblod eller
blodkomponenter och anvands under produktion ska vara markta med tappningsnummer och
blodgrupp. Markningen ska ansluta till ISBT 128-specifikationen utgiven av International Council for
Commonality in Blood Banking Automation (ICCBBA). Det ar viktigt att kontrollera att alla delar av
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passystemet ar korrekt markta med tappningsnummer innan férbindelsen via transferslang bryts.

2 Blodkomponenter

2.1 Definition av blodkomponenter

En blodkomponent ar en enhet blodceller och/eller plasma producerad fran blod frén en eller flera
givare. Ursprungsmaterial for blodkomponentproduktion kan vara helblod alternativt plasma eller
blodceller som avskilts med aferesteknik.

Blodkomponenter framstalls med olika grad av automatisering. Den forsta separationen av
helblodets bestandsdelar bygger normalt pa centrifugering, antingen direkt vid aferesgivning eller vid
centrifugering av helblod.

2.2 Framstallning av blodkomponenter ur helblod

2.2.1 Utgangskomponent

Utgangskomponenten ar vanligen helblod, dvs blod fran blodgivning med tillsatt antikoagulans, som
ar uppsamlat i ett blodpassystem. Blodkomponenter kan framstéllas ur helblodet samma dag som
tappning, vilket ger hogre erytrocyt- och plasmakvalitet, eller efter forvaring 6ver natt, vilket ger
hogre utbyte av trombocyter. Om trombocyter ska framstallas fran helblodet far detta inte vid ndgot
tillfalle vara kallare an 18°C.

2.2.2  Centrifugering av helblod

Under centrifugering av helblod skiktar sig blodet med erytrocyter langst ner, plasma hogst upp och
merparten av trombocyter och leukocyter i ett skikt mitt emellan. Skiktet med trombocyter och
leukocyter kallas buffy coat. | ett blodpassystem kan darefter de olika blodkomponenterna via
slangar foras over till olika forvaringspasar.

Vid centrifugering av helblod ska centrifugkopparna och hallarna (liners) vara anpassade for
blodpasar for att forhindra att pasarna gar sonder och underlatta bra separation. Eftersom
densiteten ar temperaturberoende maste pasarna centrifugeras vid samma temperatur varje gang.

2.2.3 Separation av blodkomponenter

Utrustning for separation av blodkomponenter kan vara separat eller integrerad i centrifugen. Den
styr genom klampar och detektorer automatiskt varje komponent till ratt transferpase. For att
undvika fel bor separationsutrusningen indikera om overféringsslangarna ligger ratt placerade i
klampar och svetsar. Efter separation svetsar separationsutrustningen av transferslangar.

| regel framstalls tva eller tre blodkomponenter: erytrocyter i tillsatslosning och plasma (med
antikoagulantia), samt eventuellt buffy coat eller interimtrombocyter som kan anvdndas for vidare
framstallning av trombocytkoncentrat.

Olika blodkomponenter kraver olika férvaringsbetingelser, bland annat vad det galler temperatur och
tillsatslosning, se BILAGA forteckning 6ver blodkomponenter.

2.3 Framstallning av trombocyter

2.3.1 Utgangskomponent

Utgangskomponenten ar vanligen buffy coat eller interimtrombocyter (IPU interim platelet unit, dvs
en trombocytrik plasma). Trombocyter aktiveras vid blodgivning och efterféljande
blodkomponentproduktion, vilket kan medféra att det bildas aggregat. For att undvika
aggregatbildning bor utgangskomponenten vila innan fortsatt trombocytframstallning paborjas.



2.3.2 Framstallning av trombocytkoncentrat

Utgangskomponenter fran flera blodgivare poolas for framstallning av en transfusionsdos
trombocytkoncentrat. Ofta anvdnds utgangskomponenter fran 4-6 givare for varje framstalld
trombocytenhet och tillsatslosning tillsatts till poolen. Trombocytkoncentratet fran buffy coat
framstalls genom att 6vriga blodceller avskiljs, genom ytterligare centrifugering och separation, och
att trombocytkoncentratet darefter filtreras genom ett leukocytfilter. Vi framstallning av
trombocytkoncentrat fran interimtrombocyter behovs endast filtrering efter poolning. Detta ger
trombocyter som férvaras i en kombination av tillsatslésning och plasma. Produktionen av
trombocytkoncentrat kan vara manuell eller helt eller delvis automatiserad.

Pa grund av trombocyternas metabolism ar det ar viktigt att forvaringspasarna for
trombocytkoncentrat har tillrdcklig formaga att slappa igenom syre och koldioxid. Pasarna har ofta
storre yta dn andra slutforvaringspasar.

2.4 Framstallning av blodkomponenter med aferesteknik

2.4.1 Aferesteknik
Blodkomponenter som doneras via aferesteknik framstalls med hjalp av centrifugering eller
centrifugforstarkt filtrering av helblod.

2.4.2 Plasma
Vid plasmaferes avskiljs plasma och antikoagulans tillsdtts. Beroende pa totalvolym delas plasman
upp i tva till tre transfusionsenheter, eller séljs till Iakemedelsindustrin.

2.4.3 Trombocyter
Vid trombocytaferes anvdnds antikoagulans med lagt pH for att forhindra aggregatbildning.
Trombocyterna suspenderas vanligen i en blandning av plasma och tillsatslosning.

2.4.4 Erytrocyter

Vid erytrocytaferes avskiljer man réda blodkroppar motsvarande tva helblodsgivningar. Aven om den
storre delen av plasman aterfors till givaren ar den tappade blodvolymen storre an vid
helblodstappning. Metoden kraver darfor givare med stor blodvolym. Hemoglobinférlusten, och
darmed jarnforlusten, blir dubbelt sa stor som vid en vanlig blodgivning.

2.4.5 Granulocyter
Vid granulocytaferes har givaren ofta forbehandlats med G-CSF (granulocyte colony-stimulating
factor) och kortikosteroider.

2.5 Leukocytreducering av blodkomponenter

Alla blodkomponenter utom granulocyter ar idag leukocytreducerade. Gransvarden for tillatna
mangder leukocyter dr <1x10° leukocyter/enhet. Leukocytreducering sker normalt med hjalp av
filtrering genom leukocytfilter, men andra tekniker kan forekomma. Filtrering kan ske i olika steg av
blodkomponentframstallningen, antingen innan eller efter komponentseparation.

Vid filtrering av helblod med icke-trombocytsparande filter kan helblodet inte anvandas for
framstallning av trombocytkoncentrat.

Vid aferesframstallning av blodkomponenter sker leukocytreduktion direkt vid tappning.

2.6 Patogenreducering av blodkomponenter
Mikroorganismer kan i sadllsynta fall kontaminera helblod och blodkomponenter. Dessa kan komma in
i blodpassystemet i samband med blodgivning eller blodkomponentproduktion, men dven finnas i



blodet fran givaren i sallsynta fall. Vanligast férekommande ar hudbakterier fran blodgivarens arm
som kommit in i helblodspasen via tappningsnalen. Vid forvaring av blodkomponenter kan tillvaxt av
dessa mikroorganismer ske och medfora allvarliga konsekvenser for den patient som transfunderas.

Bakteriell tillvaxt ar vanligast i trombocytkoncentrat eftersom de forvaras vid rumstemperatur.
Patogenreducering anvands idag i forsta hand for trombocyter, men finns dven for plasma.
Metodiken bygger pa att inaktivera mikroorganismernas DNA eller RNA och ddrmed hindra fortsatt
tillvaxt. Patogenreducering innefattar ett eller flera av féljande steg: (1) tillsats av reagens, (2)
belysning med UV-ljus och (3) adsorption av fotokemiska @mnen och 6verskott av reagens.

2.7 Bestralning av blodkomponenter

Trots att alla blodkomponenter férutom granulocytkoncentrat ar leukocytreducerade kan
kvarvarande lymfocyter orsaka transfusionsassocierad graft-versus-host sjukdom (TA-GvHD) hos bl.a.
vissa immunsupprimerade patienter, se indikation for specialkomponenter. For att forebygga TA-
GVHD hos riskpatienter ska dessa fa blodkomponenter som bestralats med joniserande stralning,
vilket forhindrar lymfocyternas férmaga att dela sig.

Varje del av den bestralade blodkomponenten ska fa en straldos mellan 25 — 50 Gy och varje
bestralad pase bor markas for att kunna sarskiljas fran icke-bestralade komponenter.

Plasma som varit fryst behover inte bestralas. Patogenreducerade blodkomponenter ska inte
bestralas, eftersom patogenreducering ger samma effekt som bestralning. Granulocyter ska alltid
bestralas.

2.8 Tvattade blodkomponenter

Tvattade blodkomponenter kan anvandas till patienter som haft anafylaktiska eller upprepade svara
allergiska transfusionsreaktioner, se indikationer fér specialkomponenter. Tvatt av blodkomponenter
sker genom centrifugering och avldgsnande av plasma och tillsatslosning, foljt av tvattning med
isoton 16sning i ett eller flera steg. Tvatt kan ske manuellt eller i automatiserad
celltvattningsutrustning och om maijligt i slutet system for att behalla blodkomponenternas sterilitet.

Behov av tvattade blodkomponenter kan ocksa finnas for patienter med hoga nivaer av antikroppar
mot IgA. For dessa patienter kan plasma fran givare som saknar IgA anvandas. IgA-bristplasma finns
att tillga fran vissa universitetsblodcentraler.

2.9 Blodkomponenter till barn i nyféddhetsperioden

2.9.1 Blodkomponenter med mindre volym

Blodkomponenter (erytrocyter, plasma respektive trombocyter) kan delas upp i mindre enheter for
transfusion till barn. Detta mojliggor transfusion fran en och samma givare vid upprepade
transfusioner till en patient.

2.9.2 Blod for intrauterin transfusion
Rikssjukvard; remitteras till Karolinska universitetssjukhuset, Stockholm.

2.9.3 Utbytesblod

Utbytesblod bestar av erytrocytkoncentrat dar tillsatslésningen avlagsnats efter centrifugering och
ersatts med plasma. Erytrocyterna ska sakna de antigen som moderns antikroppar ar riktade mot.
Oftast anvands erytrocyter med blodgrupp O och plasma med blodgrupp AB.
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Erytrocyterna ska vara sa farska som mojligt (hogst 5 dagar efter tappning) och suspenderade i
plasma till EVF 0,50. Utbytesblod (eller erytrocytenheterna som anvands) ska i stérsta mojliga
utstrackning bestralas och det ska alltid ske om barnet tidigare fatt intrauterina transfusioner.
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