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Sunum akışı

■ Pulmoner transfüzyon reaksiyonları

■ TACO
– Tanım
– Prognoz
– Risk faktörleri
– Tanı
– Tedavi 
– Önleme

■ TRALI
– Tanım
– Patogenez
– Risk faktörleri
– Tanı 
– Tedavi 
– Önleme 
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Pulmoner transfüzyon reaksiyonları

■ Akut 

■ Akciğer birincil / ikincil etkilenen organ 
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Bux,J Transfus Med Hemother 2008;35:337–345 

Birincil İkincil

TACO 
TRALI
TAD
Hava embolisi

Hemolitik transfüzyon reaksiyonları
Anafilaktik / hipotansif transfüzyon 
reaksiyonları
Transfüzyon ilişkili bakteremi

TACO: Transfüzyon ilişkili volüm yüklenmesi
TRALI: Transfüzyon ilişkili akut akciğer hasarı
TAD: transfüzyon ilişkili dispne



TACO- Tranfüzyon ilişkili yüklenme
( transfusion associated circulatory overload)

■ Tanım: 
– Transfüzyon ilişkili ortaya çıkan sol kalp yetmezliği ve 

pulmoner ödem

■ Sıklık:
– Data toplama yöntemi
– Prospektif analiz 
– İncelenen risk grupları 
– Transfüzyon nedenleri
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Bux,J Transfus Med Hemother 2008;35:337–345
Rana R, Transfusion 2006;46:1478–83.
Narick C. Transfusion 2012;52:160-5
Li G, Transfusion 2011;51:338–43.
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TACO- risk faktörleri

■ Transfüze edilen ürün miktarı

■ Transfüzyon hızı

■ Önceki sıvı dengesi
– Kontrol grubuna göre X3
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Lieberman L. Transfusion Medicine Reviews 27 (2013) 206–212
Li G, Transfusion 2011;51:338–43.



TACO-Risk faktörleri
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Altta yatan kalp hastalığı hikayesi olması
Sol kalp yetmezliği 

TACO : EF: %44 
Antikoagulan tedavinin intoksikasyonunda TDP infüzyonu

Transfüzyon öncesi kalp yetmezliği 
hikayesi alınması !!!!!!!



TACO – risk faktörleri:

■ YAS:
– <3 yaş :eşlik eden ek hastalık
– >70 yaş

■ Kronik böbrek yetmezliği 

■ Sözlü order verilen hastalar 

■ Akut myokardial infaktüs
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Lieberman L. Transfusion Medicine Reviews 27 (2013) 206–212
Li G, Transfusion 2011;51:338–43.
Serious Hazards of Transfusion. Annual SHOT Report 2011. 2012
Robillard P, Transfusion 2008;48:212
Cooper HA, Am J Cardiol 2011;108:1108–11.



TACO- risk faktörleri: 
pro –BNP 

■ Özellikle transfüzyon öncesi yüksek 
pro-BNP olan hastalarda TACO riski 
yüksek
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Tobian AA, Transfusion:2008 Jun;48(6):1143-50



Tanı

■ Klinik

■ Laboratuvar

■ Radyolojik görüntüleme

■ EKG

■ EKO
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A. Alam. Transfusion Medicine Reviews 27 (2013) 105–112



Belirti ve bulgular

Sol kalp yetmezliği 

1. Nefes darlığı, dispne, ortopne
2. Takipne
3. Kuru öksürük
4. Boyun venöz dolgunluğu                                  
5. Taşikardi                                                                      
6. Hipertansiyon                                                      
7. Siyanoz
8. Bilateral raller
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Transfüzyon sırasında 
VEYA 

İlk 6 saat içinde

A. Alam. Transfusion Medicine Reviews 27 (2013) 105–112



Belirti ve bulgular
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Lieberman L. Transfusion Medicine Reviews 27 (2013) 206–212



Tanı :

■ Laboratuvar :
– BNP, Pro- BNP 
– Sekonder dispne nedenlerinin 

ekartasyonu

■ Özellikle transfüzyon öncesi yüksek pro-
BNP olan hastalarda TACO riski yüksek

■ Transfüzyon sonrası yüksek pro – BNP 
değerleri tanıda kullanılabilir
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Tobian AA, Transfusion:2008 Jun;48(6):1143-50
A. Alam. Transfusion Medicine Reviews 27 (2013) 105–112



Tanı :

■ Görüntüleme: 
– Akciğer grafisi

■ Pulmoner arter kama basıncı ve santral venöz basınç
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A. Alam. Transfusion Medicine Reviews 27 (2013) 105–112



Tanı:

■ EKO: 
– Diastolik ve/veya sistolik disfonksiyon
– Azalmış ejeksiyon fraksiyonu
– Sol ventrikül dilatasyonu
– Eşlik eden kapak sorunları
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Li G, Transfusion 2011;51:338–43.



Tedavi 

■ Spesifik tedavisi yok

■ Destek tedavisi
– Sıvı replasmanını/transfüzyonu durdur
– Hastayı oturur poziyona getir
– Oksijen ve solunum desteği
– Diüretik tedavisi
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Lieberman L. Transfusion Medicine Reviews 27 (2013) 206–212



Prognoz: 

■ Mekanik ventilasyon gerekliliği

■ Yoğun bakımda kalış süresi 

■ Hastanede kalış süresi

■ Hastanede mortalite

■ Uzun süreli survi ( 1 yıllık ) 
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Roubinian NH. Vox Sanguinis 2017 112: 56-63
Clifford L. Anesthesiology. 2017 126: 409-18



Önleme:

■ ÖNCE ZARAR VERME
– Transfüzyon kararı tekrar gözden geçirilmeli
– Doğru kan, doğru hasta, doğru zamanda ……

■ Kardiyak, renal ve ek hastalıklarını içeren ayrıntılı hikaye alınması

■ Son 24-48 saatteki sıvı dengesi?

■ Sözel order verilmesinin engellenmesi

■ Tek seferde tek ünite transfüzyon kararı

■ Transfüzyon hızı: 1 Ü RBC/1-2 SAAT ???
– Acil olmayan transfüzyonlar  <120ml/saat
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Önleme

■ KKY: 
– Semptomatik hastalarda transfüzyonu geciktir
– Çocuklar için hazırlanmış bölünmüş ürünlerin kullanımı: YAVAŞ 

TRANSFÜZYON
– Plazması uzaklaştırılmış trombosit süspansiyonu kullanımı : KURU 

TROMBOSİT

■ Diyaliz hastalarında diyaliz sırasında transfüzyon
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Önleme- diüretik tedavi

■ Furosemid:
– Etki: oral 30-60 dk, IV: 5 dk
– Etki süresi :         6 saat

A. Alam Transfusion Medicine Reviews 27 (2013) 105–
112

.
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Sonuç olarak

■ TACO ;

– Mortalite ve morbidite ile ilişkili akut pulmoner transfüzyon reaksiyonudur
– Tanı için kesin kriterler mevcut değildir
– Transfüzyon sonrası dispne gelişen hastada akılda tutulmalı ve transfüzyon 

durdurularak en kısa zamanda destek tedavisi başlanmalıdır
– BİLDİRİMİNİN YAPILMASI UNUTULMAMALIDIR!!!!!!
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TRALI
Transfüzyon ilişkili akut akciğer hasarı

(transfusion related acute lung injury)
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TRALI-Tanım

■ Transfüzyon sırasında veya takip eden ilk  6 saat içinde gelişen akut akciğer hasarı
– Başka nedenle AÇIKLANAMAMALI

■ Akut akciğer hasarı: 
– (PaO2/FiO2) <300 mmHg : AKUT HİPOKSEMİ
– PAAC: Bilateral infiltrasyon
– Yüklenme OLMAYACAK
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TRALI

■ İlk olarak 1951  de Barnard tarafından ilk olarak literatürde belirtilmiş

■ Popovsky 1983 de vakaların tanımı yapmış. 
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Popovsky MA, Am Rev Respir Dis 1983; 128: 185-9

Barnard RD. NY State J Med 1951; 51: 2399-402. 



Tanım

■ TRALI
1. ALI

■ Akut başlangıç
■ Hipoksemi :PaO 2/FiO2 ≤ 

300 veya SpO2 < 90% 
(ODA HAVASI)

■ Akciğer filminde bilateral
infiltrasyon

■ Sol yetmezlik bulgularının 
olmaması

2. Transfüzyon öncesi ALI 
olmaması

3. Transfüzyon sırasında veya 
ilk 6 saat içinde gelişmiş

4. ALI’ye neden olabilecek 
başka risk faktörü 
olmayacak

■ Olası TRALI

1. 1+2+3
2. ALI’ye neden 

olabilecek başka 
risk faktörlerinin 
varlığı
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Kleinman S, Transfusion 2004; 44:1774–178
Otrock Z.K. Vox Sanguinis (2017)
Vlaar AP, Lancet, 2013;382:984-94

■ Gecikmiş TRALI

1. 1+2
2. Transfüzyondan 

sonra 6-72. 
saatlerde



İnsidans

■ Tanımdaki karışıklık

■ Çalışmanın yapıldığı grup

■ Tanı koyulması zor

■ Klinik değişken

■ Data toplama şekli 

■ Hangi ürünün kullanıldığı 
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• İnsidans %0.08-%15
• YBÜ’nde 100 x
• Yoğun plazma içeren ürünler ile sıklık

Silliman CC  Blood 2003; 101: 454-62
Benson AB. Intensive Care Med 2010; 36: 1710-7
ZK. Vox Sang 2017

Vlaar AP, Lancet, 2013;382:984-94



Patogenez
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Patogenez

Eşik 
değer Çift vuruş



İnsan nötrofil antijenleri (HNA)

27

• HÜCRE MEMBRANINA GPI İLE BAĞLANAN 
POLİMORFİK İMMUNOJENİK PROTEİNLER

• ANTİJEN NEGATİF BİREYLER SPESİFİK BİR 
ANTİJEN İLE KARŞILAŞIRSA ANTİ HNA ANTİKOR 
ÜRETİRLER

• Transplantasyon
• Transfüzyon
• Gebelik



İnsan Lökosit Antijenleri (HLA)

■ HLA kompleksi antijenlerin T lenfositlere sunulması ve T lenfositlerin 
kendine ait olan ve olmayanı ayırt etmesinde görev alır

■ T lenfositler antijen ile direk olarak değil ancak MHC ile birleşmiş 
antijenleri taşıyan hücreler ile temasa geçebilir.

■ Anti- HLA antikorları:
– FNHTR
– TRALI
– Trombosit refrakterliği

28

HLA



Patogenez- Çift Vuruş ‘Two Hit’ Model
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Sepsis
Malignite
Travma
Yaşlı hasta
Cerrahi 
Mekanik ventilasyon
Şok 
Böbrek yetmezliği
Karaciğer yetmezliği

Anti-HLA antikorları
Anti- HNA antikorları
Biyoaktif lipidler

İLK VURUŞ

İKİNCİ VURUŞ

Peters AL, British Journal of Haematology, 2015, 170, 597–614

ALVEOL

ALVEOLHASTA FAKTÖRLERİ

VERİCİ FAKTÖRLERİ



Patogenez
Antikor bağımlı mekanizma ■ Dönordeki

– Anti-HNA antikorları------
alıcı nötrofilleri

– Anti –HLA 1 antikorları------
alıcı endotel hücreleri

– Anti- HLA 2antikorları ------
- alıcı monositleri

Antikor titresi / antikor içeren        
ürün miktarı 
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ANTİ-HLA , ANTİ –HNA 
ANTİKORLAR

İLK VURUŞ OLAN  HASTA

SONUÇ : NÖTROFİL AKTİVASYONU

Vlaar AP, Lancet, 2013;382:984-94



Patogenez
Antikor bağımsız mekanizma
■ Antikordan bağımsız kan ürününün beklemesi süresinde ortaya çıkan proinflmatuar

mediyatörler
– Biyoaktif lipidler
– Çözünür CD 40 ligand
– Kan ürünlerindeki yaşlanmış hücreler
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Vlaar AP, Lancet, 2013;382:984-94
Bayat B, Current Pharmaceutical Design, 2012, 18, 3236-3240 

Biyoaktif lipidler
Çözünür CD 40 ligand

İLK VURUŞ OLAN  HASTA



Çift vuruş hipotezi
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1. vuruş: 
• Sistemik
• Hasta ile ilişkili- altta yatan hastalık
• Sitokin ve kemokin salınımı

• Nötrofilleri akciğer kapiller yatağına çeker

2. vuruş:
• Transfüze edilen kan komponenti ile ilişkili
• Sitokin salınımı
• Pulmoner yatakta inflamasyon artışı
• Endotel hasarı
• Hava keseciklerine nötrofil ve proteinden 

zengin sıvı geçişi
• Nötrofil aggregatları

Vlaar AP, Lancet, 2013;382:984-94

İLK VURUŞ

PULMONER DAMAR PULMONER DAMAR

İKİNCİ VURUŞ

AKTİVE NÖTROFİLLER

SİTOKİN SALINIMI



Patogenez - Eşik Değer Hipotezi
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Peters AL, British Journal of Haematology, 2015, 170, 597–614

İlk vuruş İkinci vuruş

Hafif TRALI

Ciddi 
TRALI

Yüksek riskli hasta Düşük riskli hasta



Risk faktörleri
Çalışma Çalışma dizaynı Risk faktörleri

Silliman, 2003 Retrospektif Hematolojik kanser
Kardiyovaskuler hastalık

Rana, 2006 Retrospektif, YBÜ Sıvı dengesi
sepsis

Vlaar, 2010 Retrospektif, YBÜ Acil kardiyak cerrahi
Hematolojik kanser
Masif transfüzyon
Sepsis
Mekanik ventilasyon

Gajic, 2007 Prospektif, YBÜ Kronik alkol kullanımı
sepsis

Vlaar, 2011 Prospektif , YBÜ Yaş
Kalp akciğer makinesi desteği

Toy, 2012 Prospektif Masif transfüzyon
+ sıvı dengesi
Kronik alkol kullanımı
Ciddi karaciğer hastalığı
İnflmasyon varlığı ( Artmış IL8)

Benson, 2010 Retrospektif ,YBÜ Son dönem karaciğer hastalığı

34

Silliman CC, Blood 2003; 101: 454–62
Rana R, Transfusion 2006; 46: 1478–83
Vlaar AP. Crit Care Med 2010; 38: 771–78
Gajic O. Am J Respir Crit Care Med 2007; 176: 886–91.
Vlaar AP, Blood 2011; 117: 4218–25.  
Toy P Blood 2012; 119: 1757–67
Benson AB. Intensive Care Med 2010; 36: 1710–17.



Risk faktörleri

Birincil vuruş
■ Sepsis

■ Hematolojik kanser

■ Mekanik ventilasyon

■ Masif transfüzyon

■ Kronik alkol kullanımı

■ Yaşlı hasta

■ Akut böbrek yetmezliği

■ Karaciğer hastalığı

■ Şok

■ Karaciğer/kardiyovasküler cerrahi

İkincil vuruş
■ ERİTROSİT SÜSPANSİYONU

– HLA/HNA antikor varlığı
– Biyoaktif lipidler
– Ürünün bekleme süresi
– sCD40L 

■ TAZE DONMUŞ PLAZMA
– HLA /HNA antikorları

■ TROMBOSİT SÜSPANSİYONU
– HLA / HNA antikorları
– Biyoaktif lipidler
– sCD40L

35



Risk faktörleri- ürün bekleme süresi

36

Vlaar AP Lancet 2013 382 984-94



Tanı 

■ Transfüzyon hikayesi olan hastada 
– Yeni gelişen ve/veya artan solunum sıkıntısı
– Diğer nedenlerin ekartasyonu

37



Tanı

38

• KLİNİK
• Ateş 
• Titreme
• Taşikardi
• Hipotansiyon ( nadir hipertansiyon)
• Dispne
• Takipne

• Yoğun bakım hastasında:
• Ani gelişen arteryal oksijen basıncında 

düşme



Tanı 

■ KESİN TANI TESTİ YOK

– Lökopeni
– Trombositopeni
– Vericideki antikor varlığının gösterilmesi
– PA Akciğer grafisinde infiltrasyon
– Normal pro-BNP değerleri,
– Normal pulmoner kapillar basınç
– Normal sol ventrikül fonksiyonu
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Tanı : Dışlama

■ Diğer nedenlere bağlı  ARDS,
– Sepsis
– Pnömoni
– Travma
– yanık

■ Diğer transfüzyon reaksiyonları,
– Hemolitik transfüzyon reaksiyonları
– Anafilaksi
– TAD
– Transfüzyon ilişkili sepsis

■ TACO

40

Hemogram
DAT
TİT
Kan grubu tekrarı
Çapraz karşılaştırma
Üründen ve hastadan kültür

Toy P, Transfusion 2004; 44(12): 1683-8. 



TACO/TRALI ayırıcı tanısı

41Skeate RC. Curr Opin Hematol 4 682-7



42

Roubinian NH, Transfusion 2017

TACO/TRALI ayırıcı tanısı

TACO TRALI

Yaş>70
Sıvı dengesinin (+) olması
Altta yatan kalp yetmezliği hikayesi

Kadın vericiden transfüze edilmiş tam 
kan / TDP



Tedavi 

■ Spesifik tedavi : YOK

■ Tedavinin temeli: DESTEK 
– Transfüzyonu DURDUR
– Mekanik ventilasyon: %70-80
– Oksijen desteği
– Sıvı desteği

■ Antiaggregan tedaviler: ASA???

■ Kortikosteroid ????

■ STATİNler ????

■ Pozitif sıvı dengesi olan özellikle hipertansif hastalarda : Diüretik !!!!!

43

Wallis, J.P., 2003. Transfusion, 43, 1053–1059.



Prognoz

■ Mortalite : %5-10 

■ Destek tedavi ile ortalama 48- 72 saatte klinik düzelmekte
– Bazı vakalarda süre uzayabiliyor
– Sekel kalmıyor

44

Popovsky MA, Transfusion 1985;25: 573-7. 



Prognoz
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TRALI / olası TRALI vakaları uzun dönem sağkalım
kontrollere göre anlamlı oranda düşük

Li G, Chest. 2010;137:783-9



Önleme:

■ EN İYİ ÖNLEM: TRANSFÜZYON YAPMA

■ Hastada transfüzyon bekletilebilir ise hastada risk faktörleri azaltılana kadar 
transfüzyon YAPMA
– Pozitif sıvı dengesi
– Şok
– Mekanik ventilasyon basınçlarının transfüzyon öncesi mümkün olan hastada 

düşürülmesi
– Düşük tidal volüm ventilasyonun seçilmesi

■ TRALI vakalarının bildirilmesi: 
– Öncesinde TRALI ile ilişkili donorlerin donor olarak kabul edilmesinin 

engellenmesi
– Bu vakalara allo-antikor taraması yapılması

46



Önleme
Allo-antikor maruziyet riskinin azaltılması

47

Peters AL, British Journal of Haematology, 2015, 170, 597–614

Anti – HLA antikorları Anti – HNA antikorları 



Önleme
Allo-antikor maruziyet riskinin azaltılması

■ Alloantikor gelişme riski olan vericilerin kabul 
edilmemesi
1. Çoklu gebeliği olanlar
2. Transfüzyon hikayesi olanlar

48



Önleme
Allo-antikor maruziyet riskinin azaltılması

■ Yüksek plazma volümlü ürünlerin 
– Taze donmuş plazma 
– Aferez trombosit süspansiyonu

49

Erkek vericilerden kabul edilmesi

Schmickl, C.N 2015 Critical Care Medicine, 43, 205–225

Muller, M.C, Transfusion 2015, 55, 164–175. 



Önleme
Allo - antikor maruziyet riskinin azaltılması

■ Tüm vericilerin antikor açısından taranması
– Para 
– Zaman
– Anti –HLA çalışılabilir ancak anti- HNA ?????
– Antikor negatif verici ürünlerinde de TRALI görülebilir
– Antikor + vericilerle TRALI görülmeyebilir

50

ANCAK :
Maliyet fayda oranı yüksek değil
Anti – HNA bakılması ülkemiz koşullarına uygun değil
Verici sayısını azaltmakta

TRALI İNSİDANSINI AZALTMAKTA 

Transfus Clin Biol. 2012 Jun;19(3):117-24



Önleme
Allo-antikor maruziyet riskinin azaltılması

■ Tek donor yerine  havuzlanmış plazma kullanımı ( solvent/detergen ile işlenmiş 
ürün) 
– Avantajı:

■ Plazma içerisinde antikor varsa dilue olur

■ Diğer vericilerdeki antijenlere bağlanarak ortamdan uzaklaştırılır

■ Solvent / deterjan işlenmesi: protozoa / virüsleri inaktive edebilir

– Dezavantajı
■ Çok sayıda donor maruziyeti

■ Creutzfeldt-Jacob disease:  prion filtreleri 

51

Peters AL, British Journal of Haematology, 2015, 170, 597–614
Transfus Clin Biol. 2012 Jun;19(3):117-24
Sachs UJ, Transfusion 2005;45:1628–31.

TRALI vakaları azalmakta



Önleme

■ Yıkanmış ürün:
– Veri çok kısıtlı
– Yıkanmış ve lökosit azaltma 

uygulanmış ürünlerde TRALI 
daha düşük

■ Üniversal lökosit azaltılması TRALI 
sıklığını azaltmakta

– Depolama öncesi lökosit 
azaltma ile
■ Antikor
■ Lökosit
■ Lipidler uzaklaştırılabilmekte

52

Sowemimo-Coker, SO 2014 Transfusion, 54, 592–601. 
Blumberg, N 2010 Transfusion, 50, 2738–2744

KLİNİK ÖNEMİ ????

Üniversal lökosit 
azaltma öncesi

Üniversal lökosit 
azaltma sonrası

Net düşüş P değeri

TRALI 
vakaları

10 (2.8*) 2 (0.48*) −83% 0.01

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2944002/table/T1/#TFN1
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2944002/table/T1/#TFN1


Önlem: 

53

Vlaar AP, Binnekade JM, Prins D, Crit Care Med 2010; 38: 771–78



Sonuç olarak
■ TACO ve TRALI mortalite ve morbiditesi yüksek çoğu zaman tanımlanması zor 

transfüzyon reaksiyonlarıdır

■ Riskli hasta grubunun ve riskli ürün transfüzyonun önceden belirlenmesi 
gerekmektedir

■ Uygun hastaya uygun anda ve uygun transfüzyonun yapılması önlemede birinci 
adımı oluşturur

■ Erken tanı ve erken tedavi önemlidir.

■ Vakaların bildirilmesi önlem alınması açısından çok önemlidir.

54



Teşekkür ederim…..
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