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Sazetak

Uvod: Koncentrat trombocita i plazma dobiveni postupkom afereze specijalizirani su krvni pripravci
prikupljeni od jednog darivatelja koriste¢i uredaje za aferezu koji selektivno izdvajaju te komponente
dok se ostale vracaju darivatelju. Postupak traje 60-90 minuta i nadzire ga medicinska sestra koja prati
vitalne znakove i funkcioniranje uredaja. Tijekom postupka mogu se pojaviti nezeljene reakcije poput
alergija 1 hemodinamskih poremecaja. Takoder pripravak moze biti proglaSen nesukladnim prema

parametrima kontrole kvalitete i makroskopskim pregledom pripravka.

Cilj rada: Analizirati ulogu medicinske sestre u prikupljanju plazme i trombocita putem afereze,
ukljucujuci pregled provedbe i kontrole kvalitete u Zavodu za transfuzijsku medicinu KBC Split za
2021.-2022. godinu. Istraziti pojavu nezeljenih reakcija i nesukladnih pripravaka te prikazati popratnu

dokumentaciju vezanu uz nesukladnosti.

Materijali i metode: Retrospektivno istrazivanje provedeno je na 575 darivatelja krvnih sastojaka
postupkom afereze u KBC-u Split u razdoblju od 2021. do 2022. godine, koristeé¢i deskriptivnu
statistiku. Ispitanici su ukljuéeni na temelju ispunjavanja kriterija za darivanje, dok su isklju¢eni oni s

nepotpunom dokumentacijom o prijavi nezeljenih reakcija. Svi sudionici potpisali su informirani



pristanak nakon Sto su bili detaljno informirani o ciljevima, metodama i moguéim rizicima

istrazivanja.

Rezultati: U 2022. godini zabiljeZen je pad broja davatelja trombocita i plazme postupkom
trombafereze u odnosu na 2021. godinu. Smanjenje broja proizvedenih koncentrata trombocita
prikupljenih postupkom trombafereze je u skladu s odlukom o usmjeravanju koriStenja navedenih
pripravka za potrebe pedijatrije te je proizvodnja uskladena s potrosnjom. Udio davatelja koji se odbije
nakon lije¢nickog pregleda je 9,7% u 2021. 1 12,5% u 2022. godini. Blago povecanje broja odbijenih
davatelja biljezi se zbog strozih kriterija za prihvacanje davatelja (broj trombocita, promjene u
diferencijalnoj krvnoj slici). Analiza podataka pokazuje da je postupak afereze generalno siguran i
povezan s niskom stopom neZzeljenih reakcija i nesukladnosti. Od ukupnog broja obradenih pripravaka
(575), njih 4% (25) je proglaseno nesukladnim. Lipemija pripravka je razlog nesukladnosti
koncentrata trombocita proizvedenih postupkom trombafereze u 30% prijavljenih nesukladnosti.
Ostatni leukociti su razlog nesukladnosti u 40% prijavljenih nesukladnosti. Greske setova za
trombaferezu su razlog nesukladnosti u 20% prijavljenih slucajeva. Kolaps davatelja kao razlog
nesukladnosti naveden je samo u jednom slucaju u obje godine $to govori u prilog hipotezi o velikoj

sigurnosti postupka trombafereze.

Zakljucak: Trombafereza je siguran postupak s malim udjelom nezeljenih reakcija i nesukladnosti. U
Zavodu za transfuzijsku medicinu KBC Split udio nesukladnih pripravaka je 4%. Nesukladnosti se
iznimno rijetko biljeze za vrijeme postupka (20% prijavljenih nesukladnosti) 1 najCes$¢e su pripravci
nesukladni prema parametrima kontrole kvalitete. Kontinuirano praéenje i poboljSanje kontrolnih

postupaka i obuke mogu smanjiti nesukladnosti i poboljsati rezultate.

Kljuéne rijedi: afereza; koncentrat trombocita; medicinska sestra; nezeljene reakcije; plazma.
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Summery

Introduction: Platelet concentrate and plasma obtained through apheresis are specialized blood
products collected from a single donor using apheresis devices that selectively extract these
components while returning others to the donor. The procedure takes 60-90 minutes and is supervised
by a nurse who monitors vital signs and the functioning of the device. Adverse reactions, such as
allergies and hemodynamic disturbances, may occur during the procedure. Additionally, the product

may be deemed non-compliant based on quality control parameters and macroscopic inspection.

Aim: The objective of this study is to analyze the role of nurses in the collection of plasma and
platelets through apheresis, including a review of the process and quality control at the Department of
Transfusion Medicine, University Hospital Split, during the years 2021-2022. The study also
investigates the occurrence of adverse reactions and non-compliant products and presents

documentation related to these non-compliances.



Materials and Methods: A retrospective study was conducted on 575 blood component donors
undergoing apheresis at the Blood Transfusion Medicine Institute of KBC Split for 2021-2022.,
utilizing descriptive statistics. Participants were included based on eligibility criteria for blood
component donation, while those with incomplete documentation regarding adverse reaction reporting
were excluded. All participants signed informed consent after being thoroughly informed about the

study's objectives, methods, and potential risks.

Results: In 2022, a decrease in the number of platelet and plasma donors via apheresis was noted
compared to 2021. The reduction in platelet concentrates collected via apheresis aligns with a decision
to direct these products for pediatric use, with production adjusted to match consumption. The
proportion of donors rejected after medical examination increased from 9.7% in 2021 to 12.5% in
2022, reflecting stricter acceptance criteria (platelet count, changes in differential blood count). Data
analysis shows that the apheresis procedure is generally safe, with a low incidence of adverse reactions
and non-compliance. Of the 575 processed products, 4% (25) were deemed non-compliant. Lipemia in
the platelet concentrate accounted for 30% of reported non-compliance cases. Residual leukocytes
were the reason for non-compliance in 40% of reported cases, and errors with the apheresis sets were
responsible for 20% of non-compliance. Donor collapse was reported as a reason for non-compliance

in only one case across both years, supporting the hypothesis of the procedure’s high safety profile.

Conclusion: Apheresis is a safe procedure with a low rate of adverse reactions and non-compliance.
At the Blood Transfusion Medicine Institute of KBC Split., the proportion of non-compliant products
is 4%. Non-compliance is rarely recorded during the procedure (20% of reported cases), with most
products deemed non-compliant based on quality control parameters. Continuous monitoring and

improvement of control procedures and training may reduce non-compliance and improve outcomes.

Keywords: apheresis; platelet concentrate; nurse; adverse reactions; plasma
Thesis contains: 63 pages, 18 figures, 9 tables, 4 supplements, 78 references

Original in: Croatian
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1. UVOD

Prikupljanje plazme i trombocita postupkom afereze predstavlja znaCajan napredak u
transfuzijskoj medicini, omogucujuci bolju opskrbu terapeutski korisnim komponentama u
skladu s rastu¢im medicinskim potrebama. Navedeni postupak ne samo da optimizira
dostupnost krvnih pripravaka, ve¢ takoder poboljSava kvalitetu i sigurnost krvnih komponenti
koje se koriste u lijjeCenju pacijenata s razli¢itim medicinskim stanjima. Prikupljanje
koncentrata trombocita 1 plazme postupkom afereze oslanja se na sofisticirane uredaje koji
omogucuju selektivno izdvajanje specificnih komponenti iz krvi darivatelja, dok se ostatak

krvi vraca natrag u njihov krvotok.

Takva metoda posebno je korisna u transfuzijskom lijecenju novorodencadi, male djece
te pacijenata s posebnim indikacijama (1), kao §to su poremecaji zgrusavanja krvi ili nizak
broj trombocita uzrokovan kemoterapijom. Potraznja za trombocitima i plazmom posebno je
visoka u bolesnika s hematoloskim bolestima, onkoloSkim pacijentima, te onima koji su
podvrgnuti sloZzenim kirurSkim zahvatima. Zbog specifi¢nih 1 visoko sofisticiranih zahtjeva
navedenog postupka, prikupljanje krvnih komponenti aferezom provodi se na specijaliziranim

odjelima pod nadzorom medicinskih stru¢njaka.

Dobrovoljno darivanje krvi kljuéno je za uspjeSno prikupljanje trombocita i plazme
postupkom afereze, te igra vitalnu ulogu u osiguravanju stabilne opskrbe ovim vaZnim
komponentama. Bez kontinuirane podrSke dobrovoljnih darivatelja, bilo bi teSko zadovoljiti
potrebe pacijenata kojima su takvi pripravei neophodni za lijeCenje. Dobrovoljni darivatelji
pomazu u smanjenju rizika od zaraznih bolesti jer njithova motivacija nije financijska, Sto

doprinosi sigurnosti i kvaliteti krvnih pripravaka.

Osim toga, dobrovoljno darivanje ima i druStvenu dimenziju jer jaca zajednicu i potice
solidarnost medu ljudima. Darivatelji se Cesto osjecaju ispunjeno i zadovoljno zbog ¢injenice
osobe. Redovito darivanje takoder moze imati pozitivne zdravstvene uinke za darivatelje,
ukljucujuci poboljsanje cirkulacije i1 regulaciju razine Zeljeza u krvi. Kroz sustavne kampanje 1
edukacije, vazno je podizati svijest o znacaju dobrovoljnog darivanja i motivirati §to ve¢i broj

ljudi da se ukljuce u takav plemeniti Cin.

Prema podacima Svjetske zdravstvene organizacije (WHO), svake godine milijuni

pacijenata Sirom svijeta trebaju transfuzije krvi (2). Lokalne statistike takoder pokazuju stalnu

1



potrebu za krvnim pripravcima, naglaSavajuci vaznost dobrovoljnog darivanja (3). Hrvatski
zavod za transfuzijsku medicinu, zajedno s brojnim bolnicama i zdravstvenim ustanovama,
igra klju¢nu ulogu u organiziranju i promoviranju dobrovoljnog darivanja krvi. Kampanje za
podizanje svijesti, edukacija javnosti i podrska darivateljima klju¢ni su elementi u

osiguravanju stabilne opskrbe krvnim pripravcima.

Dobrovoljno darivanje krvi, osobito putem postupka afereze, od izuzetne je vaznosti za
osiguravanje dovoljnih koli¢ina trombocita i plazme. Navedeni pripravci imaju kratki rok
trajanja - trombociti se mogu ¢uvati samo do pet dana, dok se svjeze smrznuta plazma moze
koristiti do godinu dana - §to dodatno naglasava potrebu za redovitim donacijama (4). Aktivno
uklju¢ivanje zajednice 1 kontinuirana podrSka darivatelja kljuéni su za ispunjavanje

medicinskih potreba i spaSavanje zivota pacijenata koji ovise o transfuzijama krvi.

Prikupljanje plazme i trombocita postupkom afereze klju¢no je za medicinsku praksu i
znacajno doprinose opskrbi kvalitetnim krvnim pripravcima. Kako bi se potvrdila hipoteza,
analizirat ¢e se sigurnost postupka prikupljanja plazme i trombocita aferezom te incidencija
nezeljenih reakcija. Nadalje, istrazit ¢e se povezanost lipemije s nesukladnim pripravcima
kako bi se bolje razumjeli ¢imbenici koji utje¢u na kvalitetu krvnih pripravaka. S obzirom na
vaznost takvih postupaka u osiguravanju najviSe moguce razine zdravstvene skrbi kao i1
potrebe za sigurnoS¢u 1 kvalitetom, istrazivanje ¢e pruZziti vazan uvid u efikasnost i1

pouzdanost tih metoda te moguénostima poboljSanja.

1.1. Transfuzija i transfuzijska medicina

Razvoj transfuzijske medicine zapoceo je pokuSajima transfuzije krvi zivotinjama u 17.
stoljecu (5), a desetljeca prijelaza iz 19. u 20. stoljeCe predstavljala su klju¢no razdoblje u
povijesti transfuzijske medicine. U to vrijeme sve se viSe prepoznavala potencijalna uloga
transfuzije krvi u zbrinjavanju kirurSkih i opstetrickih krvarenja, kao i teskih nekirurskih

anemija (6).

Danas, transfuzija i transfuzijska medicina predstavljaju kljuéne komponente modernog
zdravstvenog sustava, omogucujuci lijeCenje razli¢itih medicinskih stanja i spasavanje zivota.
Navedene discipline ukljucuju prikupljanje, testiranje, obradu, pohranu i transfuziju krvnih
pripravaka, kao 1 istrazivanje 1 razvoj novih terapijskih postupaka. Transfuzija krvi je 1 danas

neophodna u mnogim situacijama, ukljucuju¢i kirurSke zahvate, lijeCenje teskih ozljeda,



lije¢enje bolesti poput anemije, leukemije 1 drugih malignih bolesti, kao 1 u terapiji pacijenata

sa slozenim koagulopatijama i imunodeficijencijama.

Prikupljanje krvi moze se vrsiti od dobrovoljnih darivatelja, koji su temeljni stup
osiguravanja dovoljne koli¢ine krvnih zaliha. Nakon prikupljanja, krv se temeljito testira kako
bi se osiguralo da je sigurna za transfuziju. Testiranje ukljucuje provjeru krvnih grupa i Rh
faktora, kao 1 screening za zarazne bolesti poput HIV-a, hepatitisa B 1 C, 1 sifilisa (7). Nakon
testiranja, krv se obraduje i dijeli na komponente, kao Sto su eritrociti, trombociti i plazma,

¢ime se omogucuje specifi¢na terapija prema potrebama pacijenata.

Obrada krvi ukljucuje razli¢ite postupke kako bi se osigurala maksimalna sigurnost 1
ucinkovitost transfuzije. To moze ukljucivati filtriranje leukocita, ozracivanje krvnih
pripravaka za prevenciju graft-versus-host bolesti i zamrzavanje rijetkih krvnih grupa za
dugotrajnu pohranu (8). Pohrana krvi i krvnih pripravaka provodi se pod strogim uvjetima,
gdje se koristi specijalizirana oprema za odrzavanje optimalnih uvjeta temperature i

sterilnosti.

Transfuzijska medicina takoder obuhvada klinicke i1 laboratorijske aspekte koji su
usmjereni na optimizaciju transfuzijskih terapija. To ukljucuje pracenje pacijenata prije,
tijekom 1 nakon transfuzije kako bi se osiguralo da terapija djeluje na Zeljeni nacin i da se
minimiziraju potencijalne nuspojave. Edukacija medicinskog osoblja o najnovijim
standardima 1 smjernicama u transfuzijskoj medicini takoder igra klju¢nu ulogu u odrzavanju
visoke kvalitete skrbi. Osim klinicke prakse, transfuzijska medicina je podrucje intenzivnog

istraZivanja.

Znanstvenici 1 klinicari rade zajedno na razvoju novih terapija, poput sintetickih
zamjena za krv, rekombinantnih faktora koagulacije 1 autolognih transfuzija, koje omogucuju
koriStenje pacijentove vlastite krvi. Takoder se istraZuju nove metode za smanjenje rizika od
transfuzijskih reakcija 1 poboljSanje kompatibilnosti krvnih pripravaka. Nova istrazivanja i
tehnologije u transfuzijskoj medicini usmjerena su na razvoj novih i poboljSanih tehnika
prikupljanja, obrade 1 skladiStenja krvnih komponenti radi poboljSanja sigurnosti,
ucinkovitosti i trajnosti krvnih pripravaka, ukljucujuéi razvoj novih uredaja za aferezu,
tehnika filtracije, poboljSanih konzervansa te metoda za identifikaciju nezeljenih tvari. U
suvremenom zdravstvenom sustavu, transfuzija 1 transfuzijska medicina su od vitalnog

znaaja za spaSavanje Zivota i poboljSanje kvalitete zivota pacijenata. Kroz kontinuirano



istrazivanje, edukaciju 1 primjenu najnovijih tehnoloSkih dostignu¢a, navedeno podrucje

medicine nastavlja se razvijati i prilagodavati potrebama pacijenata i zdravstvenih stru¢njaka.

1.1.1. Kbrvni pripravci

Krvni pripravci predstavljaju kljuénu kariku u medicinskom zbrinjavanju i odrzavanju
zdravlja pacijenata diljem svijeta. Njihova vitalna uloga proteze se od hitnih stanja, kao §to su
ozljede i kirurskih zahvata do kroni¢nih stanja poput anemije ili poremecaja zgruSavanja krvi.
Takvi esencijalni medicinski proizvodi pruzaju potrebnu podrsku u nadoknadivanju gubitka
krvi, reguliranju razine kisika u tijelu te kontroliranju krvarenja i prevenciji ozbiljnih

komplikacija.

Primjena krvnih pripravaka obuhvaca Sirok spektar terapijskih potreba, prilagodenih
specificnim zahtjevima i stanjima pacijenata. Na primjer, u hitnim situacijama gdje je brza
transfuzija krvi presudna za spasavanje zivota, krvni pripravci pruzaju vitalnu zamjenu
izgubljene krvi. S druge strane, kod pacijenata s kroni¢nim bolestima poput anemije ili
hemofilije, redovita transfuzija odgovarajuc¢ih krvnih pripravaka moze znacajno poboljsati

kvalitetu zZivota i osigurati stabilnost zdravstvenog stanja.

Nadalje, krvni pripravei igraju kljuénu ulogu u podrsci medicinskim postupcima poput
kemoterapije 1 terapije zraCenjem, osiguravajuci vitalne komponente krvi potrebne za obnovu
1 odrZavanje tjelesnih funkcija. Njihova raznovrsna primjena obuhvaca transfuziju eritrocita
radi nadoknade gubitka krvi, pripravke trombocita za kontrolu krvarenja te plazmu za

nadoknadu faktora zgruSavanja ili volumena krvi.

Eritrociti su crvene krvne stanice ¢ija zadaca je prijenos Kisika iz pluca u tkiva i organe
tijela. Krvni pripravci eritrocita koriste se za nadoknadu gubitka krvi, kao $to su anemija ili
gubitak krvi tijekom operacija ili trauma (9). Pripravci se mogu primijeniti intravenski kako bi
se povecala razina kisika u krvi ili za transfuziju pacijentima koji su izgubili veliku koli¢inu
krvi. Priprema krvnih pripravaka eritrocita ukljucuje odvajanje crvenih krvnih stanica od
ostalith komponenti krvi 1 ¢esto ukljucuje 1 konzervaciju kako bi se produzio njihov vijek

trajanja.

Trombociti su krvne plocice koje su kljucne za proces zgrusavanja krvi 1 zaustavljanje
krvarenja. Krvni pripravci trombocita koriste se za lijeCenje pacijenata s trombocitopenijom

(smanjen broj trombocita) ili za kontrolu krvarenja tijekom kirurSkih zahvata ili u slu¢ajevima

4



ozbiljnih ozljeda (10). Pripravci trombocita obi¢no se pripremaju iz donirane Krvi putem
procesa zvanog afereza ili se mogu izolirati iz punih krvnih pripravaka putem centrifugiranja i
odvajanja. Slika 1. prikazuje kona¢ni produkt, koji iznosi 300 ml koncentrata trombocita
suspendiranog u hranjivoj otopini.

12 4o

HAEMONETICS  (1y|

N e e r—
UE@A@E@@%

—
IRy

G T L
HOA®IT®@=2

[cor) 8823007

HIHI; lllllll" i mn

It wnnqgggmmuun mllmm

o

Slika 1. Kona¢ni produkt - koncentrat trombocita

Izvor: Zavod za transfuzijsku medicinu KBC-a Split

Plazma je teku¢a komponenta krvi koja sadrzi proteine, elektrolite, hormone 1 druge
vazne tvari. Krvni pripravci plazme, poput svjeze smrznute plazme ili plazme s odredenim
koncentratima faktora zgruSavanja se Koriste za lijeCenje pacijenata s poremecajima
zgruSavanja (11), medu najpoznatijim su hemofilija ili von Willebrandova bolest, gdje plazma
igra kljuénu ulogu u nadoknadi nedostaju¢ih faktora zgruSavanja i odrzavanju stabilnosti
zgrusavanja krvi. Takoder, primjenjuje se za nadoknadu krvnih volumena kod pacijenata s
teSkim gubitkom krvi ili Sokom. Plazma se Cesto priprema iz donirane krvi putem procesa koji

se naziva plazmafereza ili se moze izolirati iz punih krvnih pripravaka.



1.1.2. Osiguravanje kvalitete krvnih pripravaka

Prema Pravilniku o osiguranju kvalitete krvi i krvnih pripravaka u zdravstvenim
ustanovama, III. OSIGURANJE KVALITETE KRVI I KRVNIH PRIPRAVAKA predstavlja
kljuéni segment u regulaciji i nadzoru medicinskih proizvoda koji se odnose na krv i njezine
derivate. U clanku 5. istice se obveza svih ovlastenih zdravstvenih ustanova da imaju
kvalificiranu osobu za osiguranje kvalitete, koja moze biti unutar samih ustanova ili povezana

s njima, s ciljem osiguranja kvalitete krvi i krvnih pripravaka (12).

Niz postupaka i mjera osiguravaju da krvni pripravei budu sigurni, u¢inkoviti 1 visoke
kvalitete prije nego Sto stignu do pacijenata. Standardizacija procesa proizvodnje klju¢na je
kako bi se definirali jasni i strogo kontrolirani koraci u sakupljanju, obradi, skladiStenju i
distribuciji krvnih pripravaka. Time se osigurava dosljednost i pouzdanost proizvoda. Svi
koraci moraju biti precizno dokumentirani, ¢ime se omogucuje potpuna transparentnost i
mogucnost pracenja proizvodnog procesa u slucaju bilo kakvih problema ili nesukladnosti.
Takav nivo standardizacije i dokumentacije osigurava da se svaki proizvod moze pratiti

unatrag do izvora, omogucéujuéi brzo rjeSavanje problema i poboljSanje sigurnosti.

Redovite inspekcije 1 nadzor proizvodnih pogona, opreme i postupaka od kljucne su
vaznosti kako bi se osiguralo pridrzavanje svih propisanih standarda i smjernica. Inspekcije se
provode s ciljem osiguravanja svih aspekta procesa, od sakupljanja krvi do konacne
distribucije pripravaka, udovoljavaju strogim standardima kvalitete. Testiranje kvalitete svake
serije krvnih pripravaka dodatno osigurava da su proizvodi sigurni za upotrebu, u€inkoviti 1
visoke kvalitete prije nego Sto budu dostupni pacijentima. Takvo testiranje ukljucuje provjeru
za prisutnost potencijalnih kontaminanata i potvrdu ispravnih karakteristika proizvoda, $to je

presudno za oCuvanje povjerenja u sigurnost transfuzija krvi.

Edukacija 1 obuka osoblja igraju klju¢nu ulogu u osiguravanju kvalitete krvnih
pripravaka. Pravilno educirano i osposobljeno osoblje moze ucinkovito provoditi sve potrebne
mjere 1 postupke osiguravanja kvalitete. Kontinuirano prac¢enje ucinka i prikupljanje povratnih
informacija omogucuju stalno poboljSanje procesa proizvodnje. Identifikacija eventualnih
problema ili nesukladnosti te implementacija potrebnih promjena klju¢ni su za odrzavanje
visokih standarda kvalitete 1 sigurnosti krvnih pripravaka. Navedeni koraci su neophodni za
zaStitu zdravlja pacijenata, osiguravaju¢i pouzdanu i ucinkovitu medicinsku skrb koja se

temelji na visokokvalitetnim krvnim pripravcima.



1.2.Postupci prikupljanja plazme i trombocita

Razvoj afereze, tehnike selektivnog uklanjanja komponenata krvi, ima duboke korijene
u povijesti medicine. Poceci eksperimentalnih tehnika datiraju jo$ iz 1914. godine, kada su
japanski znanstvenici prvi put pokusali izolirati krvne komponente (13). Medutim, pravi
napredak dogodio se sredinom 20. stolje¢a s razvojem prvih aparata za aferezu, omogucujuci
selektivno uklanjanje komponenata poput eritrocita, plazme ili trombocita. Od tada, tehnika
afereze postala je standardni postupak u medicinskim disciplinama, posebno od 1975. godine,
kada su Lockwood i suradnici objavili prednosti prezivljavanja bolesnika s Goodpastureovim

sindromom lijeCenih imunosupresijom i aferezom (14).

Primjena je raznolika, od terapijske plazmafereze za lijeCenje bolesti poput miastenije
gravis, do prikupljanja krvnih komponenti za transfuziju ili uklanjanja toksina iz krvi (15).
Napredak tehnologije kontinuirano je poboljSavao performanse aparata za aferezu,
omogucujuci brze i preciznije postupke. Danas se afereza Siroko koristi u medicini za razlicite
svrhe, pruzajuci suvremene mogucnosti lijeCenja i terapije koje su nezamislive prije nekoliko

desetljeca.

1.2.1. Tehnike i tehnologija afereze

Postupci prikupljanja plazme 1 trombocita temelje se na tehnici afereze, koja omogucuje
selektivno uklanjanje odredenih komponenata krvi, poput trombocita i plazme, dok se ostatak
krvi vraca darivatelju (16). Navedeni postupak se obi¢no provodi kroz intravensku liniju, a
krv prolazi kroz specijalizirani aparat za aferezu koji odvaja ciljane komponente (17).
Medicinska sestra prati postupak, osiguravajuc¢i sigurnost 1 udobnost darivatelja te pravilno

funkcioniranje aparata.

Tehnike afereze predstavljaju kljuéne metode u medicinskom prikupljanju odredenih
krvnih komponenti, s naglaskom na terapijsku plazmaferezu, prikupljanje trombocita, crvenih
krvnih stanica te specificnih krvnih komponenti kao $to su leukociti ili granulociti. Terapijska
plazmafereza koristi se za uklanjanje specifi¢nih tvari iz plazme, poput antitijela ili toksi¢nih
tvari, te za zamjenu plazme kod bolesti poput Guillain-Barreovog sindroma ili miastenije
gravis (18). Prikupljanje trombocita klju¢no je za lijeCenje bolesnika s trombocitopenijom ili

za pripremu koncentrata trombocita za transfuziju (10).



S druge strane, prikupljanje crvenih krvnih stanica koristi se za transfuziju pacijentima s
anemijom ili tijekom operacija gdje je potrebno povecati koli¢inu crvenih krvnih stanica u
krvi (19). Dodatno, afereza omogucuje i prikupljanje specifi¢nih krvnih komponenti kao §to
su leukociti ili granulociti, koji se mogu koristiti u terapiji pacijenata s odredenim oblicima

leukemije ili drugih bolesti.

Napredak u tehnologiji omogucio je razvoj sofisticiranih aparata za aferezu koji koriste
razli¢ite principe, poput centrifugalne sile ili membranskih filtara, ili ¢esto kombiniraju obje
tehnike kako bi selektivno prikupili ciljane krvne komponente (20). Centrifugalni uredaji
koriste rotacijsku silu kako bi odvojili krvne komponente prema njihovoj gustoéi, dok
membranski filtri koriste posebne membrane s odredenom selektivno$¢u za prolaz odredenih
molekula ili stanica. Kombinacija takvih tehnika omoguéuje precizno 1 ucinkovito
prikupljanje ciljanih komponenti krvi, uz minimalno oStefenje ili gubitak drugih krvnih

sastojaka.

Suvremeni aparati za aferezu opremljeni su naprednim softverom i senzorima koji
omogucuju precizno kontroliranje postupka, prilagodbu parametara prema individualnim
potrebama pacijenta te pracenje sigurnosti i ucinkovitosti prikupljanja. Takva tehnoloska
unaprjedenja doprinose poboljSanju kvalitete pripravaka krvi, smanjujuéi rizik od nezeljenih

nuspojava te osiguravajuci bolju terapijsku uc¢inkovitost.

U KBC-u Split, stara metoda prikupljanja koncentrata trombocita na separatoru koristila
se do 13. lipnja 2022. godine. Tom metodom prikupljao se samo jedan pripravak od davatelja,
koncentrat trombocita u plazma mediju, pri ¢emu je svaki produkt bio varijabilne tezine. Ta
varijabilnost proizlazila je iz individualnih karakteristika davatelja, poput razli¢itih vrijednosti

krvne slike, visine i teZine.

Osnovni kriterij za uzimanje koncentrata trombocita od dobrovoljnog davatelja krvi na
stani¢nom separatoru bio je broj trombocita iznad 200x10°/L. Uz to, dobrovoljni davatelj krvi
unutar sedam dana prije donacije nije smio konzumirati lijekove koji naruSavaju
antiagregacijska svojstva trombocita. Prikupljanje trombocita provodilo se uz koriStenje
jednokratnog seta, a tehnicar je unosio individualne parametre davatelja koji su bili klju¢ni za

odredivanje broja ciklusa (obi¢no 7 ili 8).

Postupak identifikacije i1 prijema za trombaferezu zapocinjao je osobnom iskaznicom i
knjizicom dobrovoljnog davatelja. Otvarao se "zdravstveni list davatelja trombocita na

stanicnom separatoru”, a prije trombafereze uzimao se uzorak krvi iz epruvete iz Cega bi
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dobili rezultate krvne slike po kojoj bi lije¢nik odlucivao je li osoba zadovoljava kriterije za
darivanje trombocita. Davatelj je bio duzan svaki put procitati i potpisati pismeni pristanak za
sakupljanje trombocita. Nakon prihvacanja uvjeta, dobivao je ID barkod za trombaferezu, a na
kartonu davatelja, pod broj donacije, odgovorni lijecnik stavljao je svoj potpis i pecat

"trombafereza".

Nova metoda prikupljanja trombocita uvedena je 14. lipnja 2022. godine. Kriteriji za
prihvat davatelja ostali su isti, kao 1 alati za rad, ali se mijenjala konzistencija pripravaka.
Nova metoda koristi poboljsani Haemonetics set koji ukljuuje dvije dodatne vrecice. Prva
vre€ica sluzi za prikupljanje 400 ml Ciste plazme, dok druga sluzi za prikupljanje 300 ml
koncentrata trombocita u hranjivoj otopini. Tijekom procedure prikuplja se 100 ml Cistog

koncentrata trombocita, kojem se na kraju dodaje 200 ml univerzalne hranjive otopine.

Nova metoda je modernija i sofisticiranija te omogucuje prikupljanje dva proizvoda:
400 ml svjeze smrznute plazme 1 univerzalni koncentrat trombocita u hranjivoj otopini, tzv.

PASS, koji je prikladan za sve primatelje.

1.2.2. Standardni operativni postupci

Standardni operativni postupci u aferezi predstavljaju temeljnu kariku u osiguravanju
sigurnosti darivatelja i kvalitete pripravaka krvi koji se prikupljaju. Priprema darivatelja
pocinje s detaljnom procjenom njihovog zdravstvenog stanja kako bi se osigurala njihova
fizicka sposobnost za aferezu te identificirali potencijalni ¢imbenici rizika (21). Nadalje,
educiranje darivatelja o samom postupku, njegovoj svrsi te potencijalnim rizicima, kljucno je

za njihovo razumijevanje i sudjelovanje u procesu.

Tijekom samog postupka prikupljanja krvnih komponenti kroz sofisticirani uredaj za
aferezu, medicinsko osoblje pazljivo prati svaki korak. Slika 2. prikazuje sustav ACD s lijeve
strane, kroz koji prolazi krv davatelja. Krv se vodi u srediSnju centrifugu, gdje se, na temelju
gustoce 1 optickih senzora, krvne sastavnice razdvajaju. S desne strane prikazan je proizvod
plazme, u kojem se nalazi koncentrat trombocita. Na zaslonu monitora vidljiv je prvi ciklus

postupka, a procedura je tek zapocela.



Slika 2. Primjer rada aparata tijekom izvodenja postupka

Izvor: Zavod za transfuzijsku medicinu KBC-a Split

Prikupljanje krvnih komponenti ukljucuje pravilno postavljanje intravenske linije te
preciznu kontrolu parametara aparata kako bi se osigurala ucinkovita separacija ciljanih
krvnih komponenti. Jednokratni set (Slika 3.) postavlja se na zaseban krak sustava i povezuje
sa sustavom u sterilnim uvjetima. Cijelim setom cirkulira ACD otopina, pokretana
specijaliziranom pumpom. Otopina proZima sustav kako bi se sprijecilo zgruSavanje krvi

davatelja tijekom prolaska kroz sustav, osiguravajuéi time uspjesan tijek cijele procedure.

U isto vrijeme, darivatelj je kontinuirano pod nadzorom radi prepoznavanja eventualnih
nuspojava ili komplikacija koje mogu nastati tijekom postupka. Brza intervencija u slucaju
nezeljenih reakcija, poput vrtoglavice, muc¢nine ili boli na mjestu punkcije, kljucna je za

ocuvanje dobrobiti darivatelja tijekom cijelog procesa.
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Slika 3. Prikaz jednokratnog seta za aferezu, hranjive otopine i ACD otopine

Izvor: Zavod za transfuzijsku medicinu KBC-a Split

Nakon zavrSetka prikupljanja, prikupljene krvne komponente podvrgavaju se pazljivoj
obradi i cuvanju prema strogo definiranim smjernicama. To uklju¢uje odgovarajuce
oznacavanje, identifikaciju i skladiStenje pripravaka kako bi se osigurala njihova stabilnost 1
kvaliteta do trenutka uporabe. Svi spomenuti postupci provode se u skladu s regulativama i
standardima u podrucju transfuzijske medicine, ¢ime se osigurava dosljednost i pouzdanost
postupaka te minimalizira rizik od kontaminacije ili nepravilnog zbrinjavanja krvnih

pripravaka.

U konacnici, standardni operativni postupci u aferezi ne samo da osiguravaju sigurnost
darivatelja tijekom procesa prikupljanja, ve¢ 1 kvalitetu pripravaka krvi koji su od vitalnog
znaCaja za pacijente koji ovise o transfuziji ili drugim medicinskim postupcima. Takvi
postupci predstavljaju osnovu za ucinkovito i pouzdano prikupljanje krvnih komponenti te

igraju kljucnu ulogu u osiguravanju dostupnosti sigurne i kvalitetne krvi za medicinske svrhe.
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1.2.3. Kbvalitativna kontrola prikupljenih pripravaka

Kvalitativna kontrola prikupljenih krvnih pripravaka predstavlja klju¢an korak u
procesu osiguravanja sigurnosti i ucinkovitosti pripravaka prije njihove primjene u terapijske
svrhe (22). Nakon prikupljanja, pripravci prolaze kroz detaljnu analizu koja obuhvaca
provjeru nekoliko kriti¢nih parametara kako bi se osigurala njihova prihvatljivost za daljnju

uporabu.

Provjera volumena osigurava da je koli¢ina prikupljenog pripravka u skladu s
medicinskim zahtjevima i potrebama pacijenta. Provjera je klju¢na kako bi se osiguralo da
pacijent dobije potrebnu dozu krvnih komponenti za postizanje Zeljenog terapijskog ucinka.
Koncentracija ciljanih krvnih komponenti, poput trombocita, crvenih krvnih stanica ili
plazme, mjeri se kako bi se zadovoljilo da su prisutne u pripravku u zadovoljavaju¢im
koli¢inama. Takva provjera nuzna je za osiguravanje ucinkovitosti terapije i sprjeCavanje

potencijalnih komplikacija ili nedostataka u lijecenju pacijenta.

Sterilnost pripravaka je od iznimne vaznosti kako bi se sprijecila moguénost infekcije ili
kontaminacije pacijenta tijekom transfuzije ili terapije (23). Stoga se pripravci podvrgavaju
testiranju sterilnosti kako bi se osiguralo da su potpuno bez mikroorganizama ili drugih
potencijalno Stetnih tvari. Integritet pripravaka vazan je aspekt koji se provjerava kako bi se
osiguralo da nije doslo do ostecenja tijekom prikupljanja, obrade ili transporta. Navedeno
ukljucuje provjeru eventualnih fizickih ili kemijskih promjena koje bi mogle utjecati na

ucinkovitost 1li sigurnost pripravka.

Svi navedeni koraci kontrole i testiranja provode se prema strogo definiranim
protokolima i smjernicama kako bi se osigurala dosljedna kvaliteta pripravaka i minimizirao
rizik od komplikacija ili neuspjeha terapije. Takva rigorozna kvalitativna kontrola od vitalnog
je znacaja za osiguravanje sigurnosti 1 u¢inkovitosti krvnih pripravaka prije njihove primjene
u terapijske svrhe, pruzajuci pacijentima sigurnu i kvalitetnu medicinsku njegu. Shodno tome,
ispunjava se obrazac (Prilog 1.) koji osigurava najve¢u mogucu kvalitetu prikupljenih

pripravaka.

Prvi dio obrasca ispunjava tehnicar koji provodi postupak trombafereze. On unosi opce
podatke o davatelju, poput imena, prezimena, datuma rodenja, identifikacijskog broja,

pocetnog broja trombocita, te datuma postupka. Takoder, tehniCar se potpisuje kao osoba
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odgovorna za izvodenje punkcije. Nakon zavrSetka postupka, tehniar unosi volumen
dobivenog produkta te vrijeme zavrSetka afereze, Sto su kljuéni parametri za kontrolu
kvalitete i za daljnje izracune koji su potrebni za ocjenu uspjeSnosti postupka. Drugi dio
obrasca popunjava tehnicar Odsjeka kontrole kvalitete. Ovaj obrazac je kljucan za osiguranje
sljedivosti postupka, sigurnosti pripravaka, kao i njithove ucinkovitosti. Svaka doza trombocita
dobivena aferezom prolazi postupak kontrole prije nego sto se odobri za upotrebu u klinickoj
praksi i proslijedi pacijentima. Ovaj obrazac stoga osigurava visoku razinu kontrole kvalitete,

jamce¢i sigurnost i u¢inkovitost pripravaka koji se koriste u lijeCenju pacijenata.

1.3. Pojavnost nezZeljenih reakcija i nesukladnih pripravaka

Pri postupku afereze mogu se pojaviti neZeljene reakcije i1 nesukladni pripravci.
Nezeljene reakcije ukljucuju razli¢ite fizioloSke ili imunoloske odgovore organizma na sam
postupak ili na tvari koje se koriste u njemu. Ozbiljnost i ucestalost istih varira ovisno o
njihovoj vrsti, prevalenciji bolesti medu darivateljima, te kvaliteti posttransfuzijske skrbi koju
pacijent prima. Zahvaljuju¢i napretku u probiru darivatelja, poboljSanim metodama testiranja 1
automatiziranim sustavima za obradu podataka, rizici 1 smrtni slucajevi povezani s
transfuzijom krvnih pripravaka znacajno su smanjeni (24,25). Nesukladni pripravei pak
predstavljaju stanje kada proizvod koji se dobije aferezom ne zadovoljava standarde kvalitete

ili specifikacije (26).

1.3.1. Vrste neZeljenih reakcija tijekom afereze

NeZeljene reakcije su Stetni dogadaji povezani sa uzimanjem krvi i njenih komponenti.
Lokalne reakcije ukljucuju alergijske reakcije poput svrbeza 1 osipa te vaskularne
komplikacije poput hematoma i infekcija na mjestu venepunkcije. Sistemske reakcije mogu
obuhvacati ozbiljnije alergijske reakcije kao $to je anafilaksija, hemodinamske poremecaje
kao Sto su hipotenzija i hipertenzija te citratne reakcije. Obrazac Reakcija i komplikacija
vezane uz davanje krvi (Prilog 2.) biljezi vrstu reakcije klasificiranu Sifrom reakcija. U
nastavku su opisane neke od mogucih reakcija 1 komplikacija te poprati simptomi koji mogu
nastati za vrijeme postupka trombafereze na stani¢nom separatoru. Kontinuiranim nadzorom

1 pracenjem darivatelja sestra smanjuje razvoj tezih simptoma na minimum.
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Alergijske reakcije tijekom afereze mogu se klasificirati kao blage ili teske. Blage
alergijske reakcije mogu ukljucivati svrbez, osip, crvenilo koze 1 urtikariju (koprivnjacu) (27).
Takve reakcije su obi¢no lokalizirane i mogu se brzo povu¢i nakon prekida postupka ili
primjene antihistaminika. Najce$c¢e su uzrokovane kontaktnim alergenima, kao $to su lateks iz

medicinske opreme ili kemikalije koriStene za dezinfekciju.

Hemodinamski poremecaji tijekom afereze obuhvadaju promjene u krvnom tlaku i
sréanom ritmu te mogu znacajno utjecati na stabilnost cirkulacijskog sustava darivatelja.
Hipotenzija tijekom afereze moze nastati zbog volumenskog gubitka krvi, brzog povlacenja
krvi ili reakcije na antikoagulante koji se koriste za sprjeCavanje zgruSavanja krvi tijekom
postupka. Simptomi hipotenzije mogu ukljucivati vrtoglavicu, slabost, mu¢ninu, znojenje i u
tezim slucajevima, sinkopu (gubitak svijesti). Promjene u polozaju tijela ili brzini protoka krvi

takoder mogu doprinijeti pojavi hipotenzije.

Hipertenzija moze biti posljedica prekomjerne primjene tekucina ili reakcije na stres
tijekom postupka, a simptomi ukljucuju glavobolju, muc¢ninu, zamagljen vid i u tezim
slucajevima, konfuziju ili krvarenje. Bradikardija moZze nastati zbog vagalnog refleksa
izazvanog nelagodom ili bolom tijekom postupka ili kao odgovor na gubitak volumena krvi
(28). Simptomi bradikardije mogu ukljucivati umor, vrtoglavicu, osjecaj slabosti, a u tezim

slucajevima i gubitak svijesti.

Reakcije povezane s primjenom antikoagulanata ukljucuju citratne reakcije koje mogu
uzrokovati razli¢ite komplikacije tijekom postupka afereze (29). Citrat se koristi kao
antikoagulant tijekom afereze 1 veZe kalcij u krvi, Sto moze dovesti do hipokalcemije (niskih
razina kalcija). Simptomi citratne reakcije mogu ukljucivati trnce oko usta i prstiju, mucninu,
povracanje, gréeve u misi¢ima 1 u rijetkim slucajevima, ozbiljne gréeve ili tetaniju (30).
Simptomi su obi¢no blagi 1 mogu se brzo rijeSiti usporavanjem brzine infuzije citrata ili

davanjem kalcija oralno ili intravenozno.

Ostale potencijalne reakcije tijekom afereze ukljucuju vaskularne komplikacije i
infekcije, koje mogu nastati zbog tehnickih problema ili kontaminacije (28). Vaskularne
komplikacije odnosno oSte¢enja krvnih Zzila mogu rezultirati bolom, hematomima ili u
rijetkim slucajevima, trombozom ili embolijom. Tehnicka pogreska prilikom postavljanja
katetera ili igle moze izazvati vaskularne komplikacije. Takoder, ponavljane venepunkcije

mogu oslabiti stijenke krvnih Zila, a infekcije mogu ukljucivati lokaliziranu bol, crvenilo,
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oticanje na mjestu venepunkcije 1 op¢e simptome infekcije kao Sto su groznica i zimica.
Infekcije mogu nastati zbog nepravilne sterilizacije opreme, kontaminacije krvi tijekom

postupka ili loSe dezinfekcije pri venepunkciji.

Pravilno pracenje i intervencija tijekom afereze kljucni su za minimiziranje rizika od tih
reakcija. To ukljucuje kontinuirano pracenje vitalnih znakova darivatelja , brzo prepoznavanje
1 rjeSavanje simptoma neZzeljenih reakcija te adekvatnu edukaciju osoblja koje provodi
postupak. Svaki centar u kojem se provodi postupak afereze treba imati protokole za hitne
intervencije 1 osigurati da su svi ¢lanovi tima educirani za pruzanje prve pomo¢i u slucaju

ozbiljnih nezeljenih reakcija.

1.3.2. Cimbenici koji doprinose pojavi neZeljenih reakcija

Nezeljene reakcije tijekom afereze mogu biti rezultat razli¢itih ¢imbenika koji se odnose
na darivatelja, sam postupak, koriStene aditive i okoliSne uvjete. Razumijevanje navedenih
¢imbenika moze pomo¢i u prevenciji i upravljanju potencijalnim komplikacijama, ¢ime se

povecava sigurnost i u¢inkovitost postupka.

Individualne karakteristike darivatelja znacajno utjeCu na rizik pojave nezeljenih
reakcija tijekom afereze. Darivatelji s povijescu alergijskih reakcija, bilo na lijekove, hranu ili
druge tvari, mogu biti pod ve¢im rizikom od razvoja alergijskih reakcija tijekom afereze (31).
Na primjer, osoba koja je alergicna na odredene kemikalije koje se koriste kao antikoagulansi

ili dezinficijensi moze imati povecan rizik od alergijskih reakcija.

Darivatelji s kroni¢nim bolestima, poput dijabetesa, kardiovaskularnih bolesti ili
autoimunih poremecaja, mogu imati poveéan rizik od komplikacija. Nadalje, osobe s
hipertenzijom mogu biti sklonije hemodinamskim poremecajima kao §to su promjene krvnog
tlaka tijekom afereze. Hidracijski status darivatelja moze znacajno utjecati na pojavu
nezeljenih reakcija jer dehidrirani darivatelji mogu imati ve¢i rizik od hipotenzije. Adekvatan
unos tekuéine prije postupka moze pomoc¢i u odrzavanju stabilnog krvnog tlaka i smanjenju

rizika od vrtoglavice ili sinkope.
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Tehnicki ¢imbenici vezani uz postupak afereze igraju klju¢nu ulogu u pojavi nezeljenih
reakcija i komplikacija. Brzina kojom se krv povlaci i vraca u tijelo darivatelja moze utjecati
na pojavu hemodinamskih poremecaja. Prebrza ekstrakcija moze uzrokovati hipotenziju, dok
prespora moze povecati vrijeme postupka i rizik od nelagode. Prilagodba brzine protoka krvi
prema individualnim potrebama darivatelja moze smanjiti rizik od neZeljenih reakcija.
Takoder, koriStenje sterilne i visokokvalitetne opreme klju¢no je za smanjenje rizika od
infekcija i drugih komplikacija. Neadekvatno sterilizirana oprema moze uzrokovati lokalne

infekcije na mjestu venepunkcije ili u tezim slucajevima, sistemske infekcije.

Okoli$ni uvjeti tijekom afereze igraju vaznu ulogu u sigurnosti i u¢inkovitosti postupka.
Temperatura prostorije u kojoj se provodi afereza moze utjecati na fizioloske reakcije
darivatelja. Ekstremne temperature mogu izazvati stres za organizam i povecati rizik od
nezeljenih reakcija. Hladne prostorije mogu uzrokovati vazokonstrikciju 1 otezati
venepunkciju, dok tople prostorije mogu povecati rizik od hipotenzije zbog vazodilatacije.
Cistoéa prostora u kojem se provodi afereza neizostavna je u sprjeCavanju infekcija jer
nepravilna higijena i neadekvatno ¢iS¢enje prostorije mogu povecati rizik od mikrobioloske
kontaminacije, $to moze dovesti do infekcija. Okolisni faktori poput buke i svjetlosti mogu
utjecati na udobnost darivatelja. Visoka razina buke moze izazvati stres i nelagodu, dok

nepravilna rasvjeta moze otezati provedbu postupka i povecati rizik od tehnickih pogresaka.

Razli¢iti ¢imbenici mogu doprinijeti pojavi nezeljenih reakcija tijekom afereze,
ukljucujuéi individualne karakteristike darivatelja, tehnicke aspekte postupka, koristene
aditive 1 okoliSne uvjete. Prepoznavanje 1 razumijevanje tih c¢imbenika omogucuje
zdravstvenim radnicima da poduzmu odgovarajuée mjere za prevenciju 1 upravljanje
komplikacijama. Pravilno pracenje darivatelja, prilagodba postupka prema individualnim
potrebama, koriStenje sterilne opreme 1 osiguranje optimalnih uvjeta okoliSa klju¢ni su za

sigurnu 1 u¢inkovitu aferezu.

1.3.3. Definicija i uzroci nesukladnih pripravaka

Nesukladni pripravak u kontekstu transfuzijske medicine definira se kao krvni pripravak
koji ne zadovoljava utvrdene standarde kvalitete 1 sigurnosti te stoga nije prikladan za

transfuziju ili daljnju medicinsku upotrebu (32). Nesukladni pripravci mogu nastati iz vise
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razloga, ukljucujuéi tehnicke pogreske tijekom postupka, kontaminaciju te nepravilno

skladiStenje ili transport.

Tehni¢ke pogreske su jedan od najceS¢ih uzroka nesukladnih pripravaka. Takve
pogreske mogu ukljucivati nepravilno rukovanje uredajem za aferezu, netoCne postavke
parametara ili greske u postupku separacije krvi. Na primjer, neadekvatno podesavanje brzine
protoka krvi moze rezultirati nepotpunom separacijom komponenti, Sto dovodi do proizvoda
koji ne sadrzi potrebnu koncentraciju specificnih krvnih stanica ili plazme. Takoder,
nepravilna uporaba ili odrzavanje aparata moze izazvati mehanicke kvarove, §to moze

ugroziti integritet proizvoda.

Kontaminacija je kritican problem koji moze ugroziti sigurnost i ucinkovitost
pripravaka dobivenih aferezom. Kontaminacija moze nastati iz razli¢itih izvora, ukljucujuci
okoli§, opremu ili ljudski faktor. Mikroorganizmi, kao §to su bakterije, virusi i1 gljivice, mogu
kontaminirati pripravak ako se ne poStuju strogi standardi sterilnosti (33). Osim toga,
kontaminacija kemikalijama ili ¢esticama iz opreme moze takoder kompromitirati kvalitetu
proizvoda. Na primjer, neadekvatna sterilizacija igala i katetera moze dovesti do bakterijske

kontaminacije koja moZze izazvati ozbiljne infekcije kod primatelja.

Aditivi poput antikoagulanata 1 konzervansa igraju klju¢nu ulogu u postupku afereze, ali
njihova nepravilna uporaba moze rezultirati nesukladnim pripravcima. Neodgovarajuce
doziranje antikoagulansa, moZe dovesti do nepoZeljnih kemijskih reakcija ili fizioloSkih

ucinaka poput hipokalcemije (34).

Pravilno skladi$tenje i transport klju¢ni su za odrzavanje kvalitete pripravaka dobivenih
aferezom. Nesukladni uvjeti skladiStenja, kao Sto su neodgovarajuce temperature ili vlaznost,
mogu dovesti do propadanja proizvoda (35). Na primjer, plazma mora biti pohranjena na
niskim temperaturama kako bi se sprijecila degradacija proteina i drugih vaznih komponenata.
Nepravilno rukovanje tijekom transporta, ukljucujuéi izlaganje ekstremnim temperaturama ili
fizicko oSteCenje paketa, takoder moze rezultirati nesukladnim pripravcima. Osim toga,
kaSnjenja u transportu mogu dovesti do isteka roka valjanosti, Sto dodatno ugroZava kvalitetu

proizvoda.

Posebna pozornost usmjerena je na pojavu lipemija tijekom postupka afereze. Lipemija

je pojava u kojoj se u serumu ili plazmi nalazi povecana razina masnoca, poput triglicerida,
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Sto moze biti posljedica nepravilne obrade ili manipulacije s krvnim pripravcima (36). Lipidi
imaju kljuénu ulogu u ljudskom organizmu, djeluju¢i na nekoliko vitalnih funkcija.
Prvenstveno, lipidi sluze kao znaCajan izvor energije. Pohranjeni u masnom tkivu, oni
omogucuju dugoro¢no skladiStenje energije koja se moze mobilizirati tijekom perioda

gladovanja ili povecane energetske potrosnje.

Osim svoje energetske funkcije, lipidi su osnovni gradivni elementi stani¢nih
membrana. Fosfolipidi, kolesterol 1 sfingolipidi ¢ine dvoslojnu strukturu membrane,
osiguravajudi stabilnost i fluidnost staniéne membrane te omogucujuéi selektivnu propusnost
za razliite molekule i ione (37). Takva funkcija je krititna za odrzavanje stani¢ne

homeostaze i za zaStitu stani¢nog okruzenja.

Uz to, lipidi igraju vaznu ulogu u stani¢noj signalizaciji. Molekule poput steroidnih
hormona, koji su derivati kolesterola, djeluju kao signali koji reguliraju razlicite fizioloske
procese, ukljucujuéi rast, metabolizam 1 reprodukciju. Lipidi takoder sudjeluju u stvaranju
signalnih molekula, kao $§to su prostaglandini i leukotrieni, koje su uklju¢ene u upalne i
imunoloske odgovore (38). Navedene funkcije lipida su klju¢ne za odrzavanje normalnog
funkcioniranja organizma, a poremecaji u metabolizmu lipida mogu dovesti do razlicitih

bolesti, ukljucuju¢i kardiovaskularne bolesti, metabolicki sindrom i razli¢ite oblike raka.

Posljedice lipemije u krvnim pripravcima mogu biti ozbiljne 1 uklju¢uju nekoliko
kljuénih rizika. Poremecaji koagulacije su jedan od glavnih problema jer povecana prisutnost
lipida moze ometati normalne procese zgruSavanja krvi, $Sto moze dovesti do povecanog rizika
od krvarenja ili tromboze kod primatelja. Hemoliza je jo$ jedna potencijalna komplikacija jer
visoke koncentracije lipida mogu uzrokovati razgradnju crvenih krvnih stanica, $to rezultira
hemolizom. Hemoliza moze smanjiti uéinkovitost transfuzije i uzrokovati nuspojave kod
primatelja (39). Osim toga, lipemi¢ni krvni pripravei mogu biti manje ucinkoviti u
terapijskom smislu, smanjuju¢i ocekivane koristi transfuzije. Na primjer, lipemija moze
ometati pravilnu funkciju trombocita ili plazme (40), ¢ime se smanjuje njihova uc¢inkovitost u

lijecenju krvarenja ili drugih stanja.

Kontrola i pradenje lipemije u krvnim pripravcima od presudne su vaznosti. To
ukljucuje strogu procjenu darivatelja, poticanje darivatelja da izbjegavaju masne obroke prije

donacije, pravilno rukovanje i1 skladiStenje krvnih pripravaka te redovito testiranje na
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prisutnost lipida. Primjena spomenutih mjera moze znacajno smanjiti rizik od komplikacija

povezanih s lipemijom, osiguravajuci sigurnu i u¢inkovitu transfuzijsku terapiju.

Nesukladni pripravci u aferezi predstavljaju ozbiljan rizik za pacijente koji ovise o
krvnim pripravcima. Tehnicke pogreske, kontaminacija, upotreba neispravnih aditiva i
nepravilno skladiStenje ili transport glavni su uzroci koji mogu dovesti do proizvoda koji ne
zadovoljavaju standarde kvalitete. Preventivne mjere, ukljucujuéi stroge protokole za
sterilnost, pravilnu obuku osoblja, redovito odrzavanje opreme i pazljivo pracenje uvjeta
skladiStenja 1 transporta, kljune su za osiguranje sigurnih i u¢inkovitih pripravaka dobivenih

aferezom.

1.4. Prevencija i upravljanje neZeljenim reakcijama

Prevencija i upravljanje nezeljenim reakcijama tijekom postupka afereze su kljuéni za
osiguranje sigurnosti i dobrobiti pacijenata. Uvodenje jasnih protokola, pazljiva procjena
darivatelja, redovita obuka medicinskog osoblja te sustavno pracenje i analiza nezeljenih
dogadaja klju¢ni su koraci u minimiziranju rizika i osiguravanju kvalitete transfuzijske

terapije.

1.4.1. Strategije za prevenciju neZeljenih reakcija

S ciljem prevencije nezeljenih reakcija tijekom postupka afereze moguce je provesti
nekoliko strategija. Jedna od klju¢nih strategija je paZljiva procjena darivatelja prije postupka.
Temeljita procjena omogucuje identifikaciju potencijalnih rizi€nih ¢imbenika koji b1 mogli
povecati vjerojatnost neZeljenih reakcija tijekom afereze (41). To ukljuCuje procjenu

medicinske povijesti darivatelja, ukljucujuci alergije, kronicne bolesti i hidracijski status.

Osim toga, vazno je osigurati pravilnu primjenu antikoagulanata 1 drugih aditiva. To
zahtijeva precizno doziranje i1 pracenje kako bi se sprijecile komplikacije povezane s tim
tvarima. Kontrola brzine protoka krvi tijekom afereze takoder je vazna kako bi se izbjegle
hemodinamske poremecaje, poput hipotenzije (42). U tom kontekstu, vazno je istaknuti
znacaj ACD otopine koja sprjeCava zgruSavanje krvi tijekom postupka, ¢ime osigurava

stabilnost pripravaka i doprinosi uspjehu terapije (Slika 4).
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Slika 4. Prikaz ACD otopine

Izvor: Zavod za transfuzijsku medicinu KBC-a Split

Visoki standardi sterilnosti i kvalitete opreme takoder su kljucni. Upotreba sterilnih i
jednokratnih setova za prikupljanje krvi te pazljivo pracenje postupaka dezinfekcije smanjuju
rizik od infekcija i kontaminacije. Redovite inspekcije 1 odrZavanje afereznih uredaja
osiguravaju da oprema funkcionira ispravno i sterilno. Implementacija stroge kontrole
sterilnosti u svakom koraku postupka, od pripreme darivatelja do prikupljanja i pohrane

krvnih pripravaka, bitna je za minimiziranje rizika od infekcija.

KoriStenje sofisticirane opreme omogucuje precizno pracenje parametara poput brzine
protoka krvi 1 razina antikoagulansa, dok ugradene sigurnosne znacajke automatski reagiraju
na nepravilnosti. PoboljSani sustavi filtracije i detekcije kontaminacije smanjuju rizik od
infekcija, dok redovito odrZavanje i obuka osoblja osiguravaju sigurnost i ucinkovitost
postupka. Redovito odrzavanje opreme 1 strogo pridrzavanje protokola sterilizacije

osiguravaju sigurno okruzenje za provedbu postupka afereze.
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U tom segmentu vazno je spomenuti i hemovigilanciju kao sustav nadzora koji se
primjenjuje u transfuzijskoj medicini radi prikupljanja, analize i pracenja nezeljenih dogadaja
i reakcija povezanih s transfuzijom krvi (43). Takav sustav ima za cilj poboljsati sigurnost i
kvalitetu procesa transfuzije krvi kroz sustavno pracenje i analizu svih aspekata transfuzijske
terapije. U okviru hemovigilancije, svaki nezeljeni dogadaj ili reakcija koji se pojavi tijekom
transfuzije ili nakon nje prijavljuje se i dokumentira. To ukljucuje ne samo nezeljene reakcije
kod primatelja krvi, ve¢ i nezeljene dogadaje kod darivatelja krvi te nedostatke ili probleme s

krvnim pripravcima.

Kroz sustav hemovigilancije prikupljaju se informacije o prirodi, ozbiljnosti i
ucestalosti nezeljenih dogadaja, a zatim se te informacije analiziraju kako bi se identificirali
moguci uzroci ili faktori rizika. Cilj je identificirati potencijalne probleme ili nedostatke u
sustavu transfuzije krvi te poduzeti odgovarajuce korake za poboljSanje sigurnosti i kvalitete.
Takav sustav omogucuje kontinuirano praéenje sigurnosti transfuzije krvi, identifikaciju
trendova i obrazaca te donosenje relevantnih preporuka za poboljSanje postupaka i procesa u

transfuzijskoj medicini.

1.4.2. Uloga edukacije medicinskog osoblja

Edukacija medicinskog osoblja igra klju¢nu ulogu u uspje$noj prevenciji i upravljanju
neZeljenim reakcijama tijekom afereze. Osoblje treba biti temeljito educirano o potencijalnim
komplikacijama postupka te upoznato s protokolima za hitno postupanje u slucaju nezeljenih
reakcija. S obzirom na kompleksnost postupka afereze i1 moguénost pojave razlicitih
nuspojava, kontinuirana edukacija osigurava da medicinsko osoblje bude u toku s najnovijim

saznanjima i tehnikama u podrucju transfuzijske medicine (44).

Jedan od kljuc¢nih aspekata edukacije je prepoznavanje simptoma nezeljenih reakcija.
Medicinsko osoblje mora biti obuceno za prepoznavanje ranih znakova komplikacija kako bi
moglo pravovremeno reagirati i sprijeciti ozbiljnije posljedice. To ukljucuje razumijevanje
razli¢itih tipova reakcija, od blagih alergijskih do ozbiljnih hemodinamskih poremecaja, te

poznavanje specificnih protokola za njihovo upravljanje.

Edukacija takoder obuhvac¢a pravovremeno reagiranje na neZeljene reakcije.

Medicinsko osoblje mora biti sposobno brzo i efikasno reagirati u stresnim situacijama.
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Dodatno, kroz edukaciju se naglasava vaznost timskog rada i komunikacije medu
¢lanovima medicinskog tima. Koordinirano djelovanje i jasna komunikacija klju¢ni su za
uspjeSno upravljanje hitnim situacijama. Redoviti simulacijski treninzi mogu dodatno
poboljsati sposobnost osoblja da se nosi s hitnim situacijama i da adekvatno reagira na
nezeljene reakcije tijekom afereze. Simulacije omogucuju medicinskom osoblju da vjezba
scenarije u kontroliranom okruzenju, §to povecava njihovu spremnost i samopouzdanje u

stvarnim situacijama.

Osim tehnic¢kih aspekata, edukacija medicinskog osoblja treba ukljucivati i razvoj
komunikacijskih vjestina. One su vazne za ucinkovitu interakciju s darivateljima, posebno
kada je potrebno objasniti postupak, upravljati njihovim ocekivanjima i pruziti emocionalnu
podrsku. Edukacija o etickim pitanjima 1 osjetljivostima vezanim uz darovanu krv takoder je
vazna kako bi se osiguralo postivanje visokih standarda profesionalnog ponaSanja i brige za

darivatelje.

Kontinuirana edukacija i profesionalni razvoj medicinskog osoblja klju¢ni su za
odrzavanje visokih standarda u postupcima afereze. Osiguravanjem da osoblje bude dobro
educirano i kompetentno, zdravstvene ustanove mogu znacajno smanjiti rizik od nezeljenih

reakcija 1 osigurati sigurnost i dobrobit pacijenata koji se podvrgavaju ovim postupcima.

1.4.3. Protokoli za postupanje u slu¢aju neZeljenih reakcija

Razvoj jasnih 1 detaljnih protokola za postupanje u slucaju nezeljenih reakcija
neizostavan je dio upravljanja sigurno$¢u tijekom afereze. Protokoli trebaju obuhvacati
specificne korake koje treba poduzeti u sluc¢aju pojave blagih ili teskih alergijskih reakcija,
hemodinamskih poremecaja ili drugih komplikacija (45). Izrada sveobuhvatnih protokola
omogucava medicinskom osoblju da reagira brzo 1 efikasno, smanjujuéi rizik od ozbiljnih

posljedica za pacijente.

Kod hemodinamskih poremecaja, protokoli trebaju pruziti jasne smjernice za
upravljanje hipotenzijom ili hipertenzijom koje se mogu pojaviti tijekom afereze. To ukljucuje
kontinuirano pracenje vitalnih znakova, primjenu intravenskih tekucina ili lijjekova te
procjenu potrebe za prekidom postupka afereze. Specifi¢ni koraci za upravljanje sinkopom,

vrtoglavicom ili sréanim aritmijama takoder bi trebali biti ukljuceni.
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Timovi za transfuzijsku medicinu trebaju redovito pregledavati i azurirati takve
protokole kako bi osigurali da odrazavaju najnovije smjernice i najbolju praksu u podrucju
transfuzijske medicine. To ukljucuje evaluaciju ucinkovitosti postupaka u prethodnoj praksi te
prilagodbu protokola prema novim saznanjima i razvoju tehnologije (46). Redoviti pregledi i
revizije protokola omogucuju identifikaciju podru¢ja za poboljSanje 1 implementaciju
najnovijih inovacija i otkriéa u medicinskoj praksi. Osim toga, vazno je osigurati da svi
¢lanovi medicinskog tima budu upoznati s protokolima te da budu sposobni primijeniti ih u
stvarnim situacijama. Navedeno zahtijeva redovitu obuku i edukaciju osoblja, ukljucujuci

teoretske sesije 1 prakti¢ne vjezbe.

Simulacijski treninzi mogu biti posebno korisni za pripremu osoblja na hitne situacije,
omogucujuéi im da vjezbaju primjenu protokola u kontroliranom okruZenju. Osiguranje da su
protokoli lako dostupni i jasno komunicirani svim ¢lanovima tima takoder je klju¢no. To
moze ukljucivati postavljanje protokola na lako dostupna mjesta u jedinicama gdje se provodi
postupak afereze, koriStenje digitalnih platformi za distribuciju i azuriranje informacija te
redovite sastanke tima kako bi se osiguralo da svi ¢lanovi budu svjesni bilo kakvih promjena

ili novih smjernica.

Uc¢inkoviti protokoli za upravljanje neZeljenim reakcijama tijekom afereze klju¢ni su za
osiguravanje sigurnosti pacijenata i visoke kvalitete zdravstvene skrbi. Redovito aZuriranje,
edukacija 1 vjeZbanje omogucuju medicinskom osoblju da budu spremni na bilo kakve
izazove, smanjuju¢i rizik od komplikacija 1 poboljSavajuéi ishode za pacijente (47).
Kontinuirana evaluacija 1 prilagodba ovih protokola na temelju najnovijih saznanja i povratnih

informacija iz prakse osigurava da ostanu relevantni i u¢inkoviti u pruzanju optimalne skrbi.

1.5. Popratna dokumentacija za nesukladnosti

1.5.1. Sadrzaj i vaZnost popratne dokumentacije

Popratna dokumentacija za nesukladnosti ima klju¢nu ulogu u osiguravanju kvalitete i
sigurnosti u postupcima afereze. Ona obuhvaca raznolike zapise, izvjestaje 1 dokumente koji
su neophodni za identifikaciju, dokumentiranje i analizu nesukladnosti koje se mogu pojaviti

tijekom afereze (48). Navedena dokumentacija omogucuje detaljno pracenje svakog koraka u
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procesu afereze, pruzajuci transparentan uvid u sve aspekte postupka. Kroz detaljne zapise o
nesukladnostima, ukljucujuéi identificirane uzroke 1 poduzete korake za ispravak, osigurava

se sustavna analiza i evaluacija svake situacije.

Vaznost spomenute dokumentacije ocituje se i u kontekstu kontinuiranog poboljSanja
procesa afereze. Analiza popratne dokumentacije omogucuje identifikaciju uzoraka i trendova
koji mogu ukazivati na potencijalne probleme ili nedostatke u procesu. Na temelju ove analize
mogu se razviti i implementirati poboljSanja koja ¢e doprinijeti povecanju sigurnosti i

efikasnosti afereze.

Stoga, popratna dokumentacija za nesukladnosti ne samo §to osigurava dokumentiranje
svih relevantnih informacija, ve¢ igra klju¢nu ulogu u osiguravanju kvalitete, transparentnosti

1 kontinuiranog pobolj$anja u procesima afereze.

1.5.2. Proces evidentiranja nesukladnosti

Proces evidentiranja nesukladnosti je kljuan za osiguravanje transparentnosti, pracenja
kvalitete i kontinuiranog poboljSanja u postupcima afereze. Takav proces treba biti sustavan,
dobro definiran i u¢inkovit kako bi se osigurala potpuna dokumentacija svih identificiranih

nesukladnosti (49).

Prvo, proces evidentiranja obi¢no ukljucuje sustavno pracenje postupaka afereze. To
moze ukljucivati redovite inspekcije, pra¢enje performansi opreme, nadzor nad radom osoblja
te evaluaciju svih aspekata procesa kako bi se identificirale eventualne nesukladnosti. Drugo,
redovite revizije 1 inspekcije kljucne su za identifikaciju potencijalnih nesukladnosti. To se
moze provoditi putem internih revizija ili vanjskih evaluacija kako bi se osiguralo da su
postupci afereze u skladu s propisima, smjernicama i standardima. Trece, vazno je aktivno
traziti 1 dokumentirati sve potencijalne nesukladnosti. To ukljucuje pracenje izvjeStaja o
incidentima, prigovora pacijenata, ali i sustavno prikupljanje povratnih informacija od

medicinskog osoblja i drugih sudionika u procesu afereze.

Nadalje, nesukladnosti trebaju biti evidentirane odmah nakon identifikacije, a zatim
detaljno dokumentirane. To ukljucuje opis nesukladnosti, identifikaciju uzroka, mjere
ispravka koje su poduzete ili planirane te evaluaciju ucinkovitosti tith mjera. Popunjava se
Obrazac nesukladnosti doze krvi/trombocita (Prilog 3.), a isti se evidentira u Odsjeku za

osiguranje 1 kontrolu kvalitete transfuzijske medicine radi daljnje analize i1 pracenja
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incidencije reakcija. Kona¢no, dokumentacija o nesukladnostima omogucava analizu i daljnje
postupanje. Analiza identificiranih nesukladnosti omogucuje razumijevanje uzroka problema i
razvoj strategija za njihovo rjeSavanje. Takoder, omogucava pracenje trendova i uzoraka te

identifikaciju podrucja za poboljSanje u postupcima afereze.

Ovaj obrazac ispunjava tehnicar u Odsjeku prikupljanja krvi i sluzi za kontinuirano
pracenje statusa pripravka. Bez ovog dodatnog dokumentiranja, doza u Odsjeku proizvodnje
krvi ne dobiva svoj status, odnosno status nesukladnosti. U prilogu gornje tablice navedeno je
devet moguéih to¢aka nesukladnosti. Sto se ti¢e klasifikacije spola, darivatelji na separatoru
su isklju¢ivo muskog spola. U daljnjim rezultatima, koji smo prikupili kontinuiranim
pracenjem tijekom dvogodisnjeg razdoblja, precizno ¢e se utvrditi koji je razlog nesukladnosti

bio najces¢i, a koji ne (detalji se odnose na rezultate i tablicu 11).

1.5.3. Analiza i prac¢enje nesukladnosti za poboljSanje postupaka

Analiza 1 pradenje nesukladnosti su kljuéni koraci u kontinuiranom poboljSanju
postupaka afereze. Nakon $to su nesukladnosti evidentirane, bitno je provesti detaljnu analizu
uzroka kako bi se identificirali temeljni faktori koji su doprinijeli nastanku problema (50).
Analiza moze ukljucivati pregled procesa, identifikaciju propusta u postupcima ili nedostataka

u opremi te evaluaciju radnih praksi medicinskog osoblja.

Na temelju detaljne analize, mogu se razviti korektivne akcije. To ukljucuje
implementaciju mjera ispravka ili poboljSanja koje su usmjerene na uklanjanje ili smanjenje
rizika od ponovnog pojavljivanja nesukladnosti u budué¢nosti. Takve korektivne akcije mogu
obuhvatiti izmjene u postupcima rada, dodatnu edukaciju osoblja, poboljSanje opreme ili

promjene u politikama i smjernicama.

Vazno je kontinuirano pratiti ucinkovitost poduzetih mjera. Pradenje omogucava
procjenu da li su korektivne akcije bile ucinkovite u rjeSavanju identificiranih problema ili su
mozda potrebne dodatne prilagodbe. Osim toga, pracenje omogucava i identifikaciju novih
trendova ili uzoraka nesukladnosti te pravovremeno reagiranje na potencijalne probleme.
Kroz analizu 1 pracenje nesukladnosti, timovi za transfuzijsku medicinu mogu postici
dugoro¢na poboljSanja u postupcima afereze 1 povecati kvalitetu zdravstvene skrbi koju

pruzaju pacijentima.
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1.6. Uloga medicinske sestre u postupku afereze

Medicinske sestre igraju kljucnu ulogu u postupku afereze, koja ukljucuje razlicite faze
od pripreme darivatelja, provodenja postupka, do pripreme i skladiStenja krvnog pripravka.
Njihova stru¢nost i pazljivost bitne su za osiguravanje sigurnosti i dobrobiti darivatelja

tijekom cijelog procesa.

1.6.1. Znacaj i odgovornosti medicinske sestre

Medicinske sestre u postupku afereze imaju Sirok spektar odgovornosti koje su klju¢ne
za uspjesan ishod postupka. One su odgovorne za pripremu darivatelja, $to ukljucuje detaljnu
provjeru medicinske povijesti, procjenu trenutnog zdravstvenog stanja i osiguravanje da
darivatelj ispunjava sve potrebne kriterije za sigurno darivanje krvi ili krvnih komponenti.
Takoder, medicinske sestre educiraju darivatelje o postupku afereze, ukljucujuéi potencijalne
rizike 1 koristi, kako bi se osiguralo da darivatelj ima sve potrebne informacije za donosenje
informirane odluke (51). Navedeno ukljucuje i pruzanje psiholoske podrske kako bi se

smanyjila anksioznost i osiguralo pozitivno iskustvo darivanja.

Takoder, medicinske sestre su zaduzene za odrzavanje visokih standarda sterilnosti i
higijene kako bi se sprijecile infekcije. Prije pocetka postupka afereze, medicinske sestre
osiguravaju da je cijelo radno okruzenje sterilno. To ukljucuje dezinfekciju povrSina,
pripremu sterilnih vrecica 1 opreme, te osiguravanje da su svi potrebni materijali sterilni i
spremni za uporabu. Radna povrS§ina mora biti besprijekorno ¢ista, a svi predmeti koji dolaze
u kontakt s darivateljom moraju biti sterilizirani. Medicinske sestre moraju slijediti stroge
protokole osobne higijene, ukljucujuéi temeljito pranje ruku prije i nakon svakog kontakta s

darivateljom ili opremom.

Prilikom postavljanja venepunkcije, medicinske sestre moraju koristiti sterilnu tehniku
kako bi smanjile rizik od unoSenja mikroorganizama u krvotok darivatelja. To ukljucuje
koriStenje sterilnih igala te osiguravanje da su svi dijelovi uredaja za aferezu koji dolaze u
kontakt s krvlju pravilno sterilizirani ili za jednokratnu upotrebu. Medicinske sestre su
odgovorne za provjeru sterilnosti opreme prije uporabe. To ukljucuje pregled pakiranja
sterilnih instrumenata za bilo kakve znakove oSte¢enja ili kompromitiranja sterilnosti.

Takoder moraju redovito provoditi kontrolu kvalitete opreme, osiguravaju¢i da se svi
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sterilizacijski postupci pravilno provode 1 dokumentiraju. Njihova paznja na detalje 1 strogo

pridrzavanje protokola klju¢ni su za smanjenje rizika od komplikacija.

1.6.2. Nadzor i provodenje postupka

Tijekom postupka afereze, medicinske sestre imaju klju¢nu ulogu u nadzoru i
provodenju postupka. One pazljivo prate vitalne znakove darivatelja kako bi odmah
prepoznale bilo kakve abnormalnosti koje bi mogle ukazivati na komplikacije. Njihova
sposobnost da brzo reagiraju na promjene u stanju darivatelja moze sprijeciti ozbiljne

nezeljene reakcije.

Medicinske sestre takoder upravljaju tehnickim aspektima postupka, ukljucujuéi
postavljanje 1 odrZavanje strojeva za aferezu (52). One su odgovorne za osiguravanje da je
brzina protoka krvi optimalna, da su antikoagulansi pravilno dozirani i da su sve komponente
krvi pravilno odvojene i prikupljene. Njihova stru¢nost u rukovanju opremom kljucna je za

uspjesan i siguran ishod postupka (53).

Uz to, medicinske sestre su odgovorne za pracenje stanja opreme i rjeSavanje svih
tehnickih problema koji se mogu pojaviti tijekom postupka. Tehnicki problemi tijekom
postupka afereze mogu ukljucivati kvarove opreme, kao Sto su problemi s centrifugom te
poteskoce s venskim pristupom ili regulacijom protoka krvi. One takoder osiguravaju da se
svi postupci provode u skladu s najviSim standardima sigurnosti i kvalitete, te da se sve

nesukladnosti odmah evidentiraju i rijeSe.

1.6.3. Prepoznavanje i reagiranje na neZeljene reakcije

Jedna od najvaznijih odgovornosti medicinskih sestara tijekom postupka afereze je
prepoznavanje 1 reagiranje na neZeljene reakcije (54). NeZeljene reakcije mogu varirati od
blagih, poput vrtoglavice i mucnine, do ozbiljnijih, poput alergijskih reakcija i hipotenzije.
Brza identifikacija 1 pravovremeno reagiranje na spomenute reakcije kljucno je za
minimiziranje rizika za darivatelja. Medicinske sestre su obucene da prepoznaju rane znakove
1 simptome nezeljenih reakcija. One pazljivo prate darivatelja tijekom cijelog postupka i
koriste svoju klini¢ku procjenu kako bi identificirale bilo kakve promjene u zdravstvenom

stanju darivatelja.
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U slucaju pojave nezeljenih reakcija, medicinske sestre odmah poduzimaju
odgovaraju¢e mjere, prilagodbu brzine protoka krvi ili, ako je potrebno, prekid postupka.
Njihova sposobnost da brzo i efikasno reagiraju na nezeljene reakcije osigurava sigurnost
darivatelja 1 smanjuje rizik od ozbiljnih komplikacija. Osim toga, medicinske sestre
dokumentiraju sve incidente i poduzete mjere, Sto omogucava daljnju analizu 1 poboljSanje

protokola za buduée postupke.

Uloga medicinske sestre u postupku afereze je viseznacna i kljuCna za osiguranje
visokog standarda skrbi. Njihova struc¢nost, pazljivost i sposobnost brzog reagiranja na
promjene u stanju darivatelja ¢ine ih neophodnim ¢lanovima tima za transfuzijsku medicinu.
Kroz kontinuiranu edukaciju i usavrSavanje, medicinske sestre osiguravaju da su uvijek

spremne odgovoriti na izazove koje postupak afereze moze donijeti.
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2. CILJ RADA

1. Prikazati ulogu medicinske sestre u postupku prikupljanja plazme i trombocita koristenjem

uredaja za aferezu.

2. Analizirati provedene postupke prikupljanja i rezultate kontrole kvalitete dobivenih

pripravaka u Zavodu za transfuzijsku medicinu KBC Split 2021.-2022. godine.

3. Pojavnost nezeljenih reakcija i nesukladnih pripravaka u navedenom razdoblju te uloga

medicinske sestre u prevenciji istih.

4. Prikaz popratne dokumentacije za nesukladnosti vezane uz postupak afereze.

Hipoteza:

HI1. Postupak prikupljanja plazme i trombocita postupkom afereze je siguran postupak s

niskom incidencijom neZeljenih reakcija

H2. Nesukladni pripravci su najéesce rezultat lipemije uocene tijekom postupka

29



3. ISPITANICI I METODE

Metodologija: Retrospektivno istrazivanje uz koristenje deskriptivne statistike.
Vremenski period: Istrazivanje obuhvaca razdoblje od 2021. do 2022. godine.
Broj ispitanika: Istrazivanje je uklju¢ivalo 575 darivatelja krvnih sastojaka postupkom afereze

u KBC-u Split.

Kriteriji ukljucivanja: Ispitanici koji su ispunili kriterije za darivanje krvnih sastojaka

postupkom afereze.

Kiriteriji isklju¢ivanja: Nedostatnost dokumentacije pri prijavljivanju nezeljenih reakcija i

dogadaja.

Informirani pristanak: Svi ispitanici su obavijesteni o ciljevima, metodama i1 potencijalnim

rizicima istrazivanja te ¢e dati svoj informirani pristanak za sudjelovanje.

Prikupljanje 1 obrada podataka:

1. Prikupljanje podataka: Uvidom u informaticki sustav prikupiti podatke o donacijama
krvnih sastojaka postupkom afereze.
2. Obrada podataka: Obrada prijava nezeljenih reakcija i dogadaja. Obrada rezultata

kontrole kvalitete krvnih pripravaka
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4. REZULTATI

Tablica 1. Donacije trombocita i plazme u 2021. godini

Ukupno %
Pristupilo 341 100,00
Odbijeno nakon lije¢nickog pregleda 33 9,68
Prihvacene ponude 308 90,32
Neostvarenih venepunkcija 0 0,00
Broj donacija 308 90,32
Nesukladne donacije 3 0,88
Donacije sukladne za preradu 305 89,44
Novi davatelji 0 0

U Tablici 1. prikazani su podaci za donacije trombocita i plazme u 2021. godini.
Ukupan broj davatelja koji su pristupili darivanju bio je 341. Od tog broja, 33 davatelja
(9,68%) je odbijeno nakon lije¢nickog pregleda. Od preostalih davatelja, 308 donacija
(90,32%) je prihvaceno. Medu prihva¢enim donacijama, 3 (0,88%) bile su nesukladne, dok je
305 donacija (89,44%) bilo sukladno za preradu. Takoder, u 2021. godini nije bilo novih

davatelja.

Tablica 2. Donacije trombocita i plazme od 01.01.2022. do 13.06.2022

Ukupno %

Pristupilo 134 100,00
Odbijeno nakon lije¢nickog pregleda 18 13,43
Prihvacene ponude 116 86,57
Neostvarenih venepunkcija 0 0,00
Broj donacija 116 86,57
Nesukladne donacije 5 3,73
Donacije sukladne za preradu 111 82,84
Novi davatelji 0 0,00

U Tablici 2. prikazani su podaci za donacije trombocita 1 plazme od 01.01.2022. do
13.06.2022. Ukupan broj davatelja koji su pristupili darivanju bio je 134. Od tog broja, 18
davatelja (13,43%) je odbijeno nakon lije¢ni¢kog pregleda. Od preostalih, 116 donacija
(86,57%) je prihvaceno. Medu prihva¢enim donacijama, 5 (3,73%) bile su nesukladne, dok je
111 donacija (82,84%) bilo sukladno za preradu. U navedenom razdoblju nije bilo novih

davatelja.
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Tablica 3. Donacije trombocita i plazme 14.06.2022 do 31.12.2022.

Ukupno %

Pristupilo 171 100,00
Odbijeno nakon lije¢nickog pregleda 20 11,70
Prihvacdene ponude 151 88,30
Neostvarenih venepunkcija 0 0,00
Broj donacija 151 88,30
Nesukladne donacije 2 1,17
Donacije sukladne za preradu 149 87,13
Novi davatelji 0 0,00

U Tablici 3. prikazani su podaci za donacije trombocita i plazme od 14.06.2022. do
31.12.2022. Ukupan broj pristupila davatelja bio je 171, 20 davatelja (11,70%) odbijeno
nakon lije¢nickog pregleda. Od preostalih, 151 donacija (88,30%) je prihvaéeno. Medu
prihva¢enim donacijama, 2 (1,17%) bile su nesukladne, dok je 149 donacija (87,13%) bilo

sukladno za preradu. U navedenom razdoblju nije bilo novih davatelja.

Tablica 4. Donacije trombocita i plazme u 2022. godini

Ukupno %

Pristupilo 305 100,00
Odbijeno nakon lije¢nickog pregleda 38 12,46
Prihvacdene ponude 267 87,54
Neostvarenih venepunkcija 0 0,00
Broj donacija 267 87,54
Nesukladne donacije 7 2,30
Donacije sukladne za preradu 260 85,25
Novi davatelji 0 0,00

U Tablici 4. prikazani su podaci za donacije trombocita i plazme od 01.01.2022. do
31.12.2022. Ukupan broj pristupila davatelja bio je 305, dok je 38 davatelja (12,46%)
odbijeno nakon lije¢ni¢kog pregleda. Od preostalih, 267 donacija (87,54%) je prihvaceno.
Medu prihvacenim donacijama, 7 (2,30%) bile su nesukladne, dok je 260 donacija (85,25%)

bilo sukladno za preradu. U navedenom razdoblju nije bilo novih davatelja.
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Tablica 5. Broj proizvedenih koncentrata trombocita postupkom trombafereze u 2021. i
2022. godini

2021 2022 Razlika P
Ukupno % Ukupno = %
Pristupilo 341 100 305 100,00 -36 0,00
Odbijeno nakon lijecnickog pregleda 33 9,68 38 12,46 5 2,78
Prihvaéene ponude 308 90,32 267 87,54 -41 -2,78 0,259
Neostvarenih venepunkcija 0 0 0 0,00 0 0,00
Broj donacija 308 90,32 267 87,54 -41  -2,78 0,259
Nesukladne donacije 3 0,88 7 2,30 4 1,42
Donacije sukladne za preradu 305 89,44 260 85,25 45 -4,19 0,108
Novi davatelji 0 0 0 0,00 0 0,00

Prema Tablici 5., postotak razlike u proizvedenim trombaferezama izmedu 2021. 1 2022.
godine iznosi priblizno 13,31%. U 2021. godini proizvedeno je 308 trombafereza, dok je u
2022. godini taj broj smanjen na 267. Takva razlika pokazuje smanjenje u broju proizvedenih

trombafereza za otprilike 13,31%.

Slika S. Pristupanje obavljanju trombafereza prema godinama

305;

47,21% 341

\ 52,79%

= 2021 = 2022

Iz Slike 5. vidljivo je da je u 2021. godini trombaferezi krvi pristupilo 341 osoba, Sto
¢ini 52,8% od ukupnog broja davatelja na postupku trombafereze u obje godine. U 2022.
godini, pristupilo je 305 osoba, Sto predstavlja 47,2% od ukupnog broja davatelja na postupku
trombafereze u istrazivanom razdoblju. Ispitivanjem nije utvrdena znacajna razlika u broju
obavljenih trombafereza izmedu godina, $to potvrduje rezultat y2=2,01 s P-vrijednos$¢u od

0,157.

33



Slika 6. Prihvadene ponude trombafereza prema godinama

267; 46,43%

\ 308; 53,57%

= 2021 = 2022

Prema podacima prikazanim u Slici 6., u 2021. godini prihvaéeno je 267 ponuda za
trombaferezu, dok je u 2022. godini broj prihvacenih ponuda porastao na 308. Iako je
zabiljezen porast u broju prihvaéenih ponuda u 2022. godini, ispitivanjem statisticke
znacajnosti nije utvrdena znacajna razlika izmedu godina (y2 = 2,92; P = 0,087). S obzirom na
rezultate, moze se zakljuciti da promjena u broju prihvaéenih ponuda za trombaferezu izmedu

2021.12022. godine nije statisti¢ki znacajna.

Tablica 6. Podaci o trombaferezi (ukupan broj, prosjeéan broj doza, i postotak
kontroliranih doza)

Broj trombafereza sukladnih za preradu 305
Prosjec¢an broj doza u pripravku 7,03
% kontroliranih pripravaka 98,00
Ostatni leukociti (broj kontroliranih pripravaka) 101

% kontroliranih pripravaka 33,78
% zadovoljio KK 94,00
pH (broj kontroliranih pripravaka) 55

% kontroliran 19,59
% zadovoljio KK 100,00

Prema podacima iz Tablice 6. o trombaferezi, ukupan broj donacija sukladnih za
preraduu 2021. godini iznosi 305. ProsjeCan broj doza po trombaferezi je 7,03, dok je
postotak kontroliranth doza 98,00%. U pregled ostatnih leukocita (OL), broj kontroliranih
doza je 101, Sto predstavlja 33,78% svih doza, a 94,00% njih je zadovoljilo kriterije kontrole
kvalitete (KK). U pregledu po grupama, broj kontroliranih doza za pH iznosi 55, $to je
19,59% svih doza, s 100,00% njih koje su zadovoljile kriterije kontrole kvalitete.

34



Slika 7. Broj trombafereza prema mjesecima u 2021. godini
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Slika 7. prikazuje varijacije u broju trombafereza obavljenih u 2021. godini na
mjesecnoj razini. Najveéi broj trombafereza zabiljezen je u travnju, kada je obavljeno 39
procedura, dok je najmanji broj zabiljeZzen u prosincu, ukupno 15 postupaka trombafereze.
Statistickim ispitivanjem utvrdena je znacajna razlika u broju trombafereza medu mjesecima

(x2 =23,33; P<0,001), sto ukazuje na varijacije u ucestalosti trombafereza tijekom godine.

Slika 8. Prosjecan broj doza trombafereza po mjesecima u 2021. godini
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Slika 8. prikazuje varijacije u prosjenom broju doza trombafereza tijekom 2021.

godine. Najveéi prosjean broj doza zabiljezen je u rujnu, s vrijednos¢éu od 7,3 doze, dok je
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najmanji prosjecan broj doza bio u svibnju, s 6,60 doza. Ovi podaci ukazuju na promjene u

broju doza koje su se primjenjivale tijekom razli¢itih mjeseci godine.

Slika 9. Broj koncentrata trombocita dobivenih trombaferezom kontroliranih na
prisutnost ostatnih leukocita po mjesecima
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Slika 9. prikazuje broj pripravaka trombafereze koje su kontrolirane na prisutnost

ostatnih leukocita (OL) po mjesecima. Najveci broj kontroliranih doza utvrden je u listopadu,

kada je kontrolirana 21 doza, dok je najmanji broj kontroliranih doza u oZujku i lipnju.

Slika 10. Ispunjavanje kriterija kontrole kvalitete u 2021.
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Slika 10. prikazuje postotak doza koje su zadovoljile kriterije kontrole kvalitete (KK) po
mjesecima. Postotak od 100% ispunjavanja kriterija kontrole kvalitete biljezi se u svim

mjesecima izuzev travnja, svibnja, srpnja i rujna, kada su postotci 78%, 80%, 83% 1 86%.

Slika 11. Broj kontroliranih doza trombafereza na pH po mjesecima u 2021. godini
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Slika 11. prikazuje broj kontroliranih doza trombafereza na pH kroz mjesec u 2021.
godini. Najve¢i broj kontrola zabiljezen je u veljaci, kada je kontrolirano 8 doza, dok je
najmanji broj zabiljezen u sijecnju 2021. godine. Ovi podaci prikazuju varijacije u broju doza

koje su bile podlozne kontrolama na pH tijekom godine.

Slika 12. Broj trombafereza po mjesecima u 2022. godini
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Prema Slici 12., najveci broj postupaka trombafereza krvi biljezi se u lipnju i prosincu
2022. godine, kada je obavljeno po 26 trombafereza. Najmanji broj zabiljezen je u sijecnju i
rujnu, s po 15 trombafereza. Ispitivanjem nije utvrdena znac¢ajna razlika u broju trombafereza

medu mjesecima (¥*=7,72; P<0,001).

Slika 13. Prosjecan broj doza po mjesecima
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Prema Slici 13., najveci broj doza zabiljezen je u sije¢nju i veljaci, kada je prosje¢no
bilo po 6,6 doza. Nakon toga je zabiljeZena tendencija pada do kolovoza, a nakon kolovoza je

uslijedio porast u broju doza.

Slika 14. Usporedba broja doza izmedu 2021. i 2022. godine po mjesecima
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Prema Slici 14., u svim promatranim mjesecima 2022. godine utvrden je manji broj
doza u odnosu na iste mjesece u 2021. godini. Ispitivanjem je utvrdena prisutnost statisti¢ki
zna¢ajnog smanjenja broja doza (Z=3,0; P=0,002) koriste¢i Wilcoxonov test za nezavisna

mjerenja.

Slika 15. Ostatni leukociti (OL) po mjesecima (2022)
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Slika 15. prikazuje broj doza kontroliranih na prisutnost ostatnih leukocita (OL) po
mjesecima za 2022. godinu. Najveci broj kontrolirnih doza utvrden je u listopadu, kada je

kontrolirano 11 doza, dok je najmanji broj kontroliranih doza bio u veljaci, ozujku i srpnju.

Slika 16. Ispunjavanje kriterija kontrole kvalitete u 2022. godini
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Prema Slici 16., zadovoljstvo kriterijima kontrole kvalitete (KK) iznosi 100% u svim
mjesecima osim u svibnju, kolovozu, listopadu i studenom. U svibnju i studenom 83% doza

zadovoljilo je KK, u kolovozu 89%, a u listopadu 91%.

Slika 17. Broj kontroliranih pripravaka trombafereza na pH po mjesecima u 2022.
godini
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Prema Slici 17., najve¢i broj kontroliranih pripravaka trombafereza na pH u 2022.
godini zabiljezen je u lipnju, kada je kontrolirano 9 doza. Najmanji broj kontrola bio je u

sijecnju 2022. godine, kada je kontrolirana samo 2 doze.

Tablica 7. Usporedba zastupljenosti krvnih grupa u donacijama izmedu 2021. i 2022.
godine

2021 2022 P*
Krv Ukupno % Ukupno %
A+ 94 30,52 84 31,46 0,808
B+ 40 12,99 34 12,73 0,926
0+ 53 17,21 51 19,10 0,557
AB+ 31 10,06 33 12,36 0,382
A- 26 8,44 17 6,37 0,347
B- 11 3,57 10 3,75 0,909
0- 46 14,94 28 10,49 0,112
AB- 7 2,27 10 3,75 0,296
Bez KG 0 0,00 0 0,00 n/a
Ukupno 308 100,00 267 100,00

*Z-test razlike u proporcijama
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Tablica 7 prikazuje usporedbu zastupljenosti razli¢itih krvnih grupa u donacijama za
2021. 1 2022. godinu. Nisu utvrdene znacajne razlike u proporcijama krvnih grupa izmedu tih
godina (P>0,050), Sto sugerira da se distribucija krvnih grupa medu donacijama zadrzala

stabilnom.

Slika 18. Distribucija zaprimljenih donacija krvi po krvnim grupama za 2021. i 2022.
godinu
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Slika 18. prikazuje distribuciju broja zaprimljenih donacija krvi po krvnim grupama za
promatrane godine. U obje promatrane godine, najvec¢i broj zaprimljenih donacija pripada

krvnoj grupi A+, dok je krvna grupa AB- bila najmanje zastupljena, posebno u 2021. godini.

Tablica 8. Prisustvo nesukladnosti tijekom i nakon trombafereza za 2021. i 2022. godinu

Nesukladnost

Vrijeme Tijekom Nakon Ukupno

2021 3 11 14
Sijecanj 0 1 1
Veljaca 1 0 1
Travanj 0 2 2
Svibanj 0 5 5
Srpanj 0 1 1
Kolovoz 1 0 1
Rujan 0 1 1
Listopad 0 1 1
Prosinac 1 0 1

2022 2 9 11
Sijecanj 0 1 1
Veljaca 1 3 4
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Srpanj 0 1 1
Kolovoz 0 1 1
Listopad 0 1 1
Studeni 0 1 1
Prosinac 1 1 2
Ukupno u promatranom razdoblju 5 20 25

Tablica 8. prikazuje prisutnost nesukladnosti tijekom i1 nakon trombafereza za 2021. i
2022. godinu. U obje promatrane godine veca je prisutnost nesukladnosti nakon obavljenog

postupka trombafereze u odnosu na prisutnost nesukladnosti tijekom trombafereza.

Tablica 9. Razlozi nesukladnosti trombafereza u 2021. i 2022. godini

Razlozi neuskladenosti 2021 2022 Ukupno
Greska u sistemu 2 3 5
Kolaps davatelja 1 1
Lipemija 5 1 6

LoS$a vena + hematom 1 1

Nalaz kontrole kvalitete 1 1
Neuspjela funkcija vene + hematom 1 1

OL 5 3 8
OL+Lipemija 2 2
Ukupni zbroj 14 11 25

Tablica 9. prikazuje razloge nesukladnosti u trombaferezama za 2021. 1 2022. godinu. U

2021. godini, najces¢i razlozi nesukladnosti bili su OL (ostatni leukociti) 1 lipemija, dok su u

-----

zastupljeni razlozi nesukladnosti ukljucuju kolaps davatelja, loSu venu + hematom, nalaz

kontrole kvalitete 1 OL + lipemiju.
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S. RASPRAVA

U razdoblju od 2021. do 2022. godine u Zavodu za transfuzijsku medicinu KBC Split
provedeni su postupci prikupljanja plazme i trombocita koriStenjem uredaja za aferezu.
Rezultati ove studije pruzaju nekoliko klju¢nih uvida u ucinkovitost i kvalitetu tih postupaka,

te istiCu znacaj uloge medicinskih sestara u ovom procesu.

Medicinska sestra ima klju¢nu ulogu u osiguravanju uspjesnosti procesa prikupljanja
plazme i1 trombocita. Njihova odgovornost obuhvaéa pripremu davatelja, nadzor tijekom
postupka afereze, te pruzanje skrbi poslije postupka. Priprema davatelja ukljucuje temeljito
objasnjenje postupka, provjeru zdravstvenog stanja i uskladenost s pravilima sigurnosti.
Tijekom afereze, medicinske sestre pazljivo prate postupak prikupljanja i reakcije davatelja
kako bi pravovremeno reagirale na mogucée komplikacije. Nakon zavrsetka postupka, njihova

uloga se nastavlja kroz prac¢enje potencijalnih nuspojava.

Kvaliteta prikupljanja plazme i trombocita uvelike ovisi o preciznosti i paznji koju
medicinske sestre ulazu u svaki korak, a studije potvrduju da i faktori poput spolnih i
hematoloskih parametara pacijenata znacajno utjecu na ucinkovitost prikupljanja. Istrazivanje
Jiang 1 sur. (2023) pokazuje da spol i razina hemoglobina mogu znaCajno utjecati na
ucinkovitost trombafereze (55), dok istrazivanje Novis i sur. (2002) analizira kvalitativne
pokazatelje 1 norme u prikupljanju 1 koriStenju plazme i trombocita, naglasavajuci potrebu za
smanjenjem stope isteka i1 gubitaka uslijed nepaznje (56). Nesukladnosti mogu biti posljedica
pripremu davatelja. Stoga, kontinuirano obrazovanje i obuka medicinskog osoblja, kao i
unapredenje tehnoloSkih procesa, mogu znacajno doprinijeti poboljSanju kvalitete 1

ucinkovitosti afereze.

Osim toga, promjene u protokolima i1 postupcima, kao 1 bolje pracenje i analiza
rezultata, mogu pomo¢i u identificiranju uzroka nesukladnosti i implementaciji mjera za
njihovo smanjenje. Studija Collins 1 sur. (2015) pokazuje da niskobudZetne inicijative, poput
edukativnih programa i poboljSanja transporta i identifikacije komponenti, mogu znacajno
smanyjiti otpad krvnih pripravaka, uklju¢ujuc¢i trombocite i plazmu (57). Uloga medicinskih
sestara u ovom kontekstu nije samo operativna, ve¢ 1 kljuna za kontinuirano unaprjedenje

procesa 1 osiguranje visoke razine sigurnosti i kvalitete za davatelje plazme i trombocita.
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Prilagodba 1 unapredenje protokola, zajedno s uskladivanjem sa suvremenim standardima,

mogu dodatno poboljsati ishod procesa i zadovoljstvo davatelja.

Usporedba izmedu godina pokazuje pad broja donacija i trombafereza u 2022. u odnosu
na prethodnu godinu, §to moze ukazivati na vanjske ¢imbenike poput ekonomskih uvjeta,
drustvenih promjena ili pandemije. Promjene u operativnim postupcima, ukljucujuci
uskladivanje proizvodnje s potrosnjom, posebno za pedijatrijske potrebe, takoder su utjecale
na smanjenje broja prikupljenih trombocitnih koncentrata. Povecan je i broj odbijenih

davatelja zbog strozih kriterija prihvacanja, poput broja trombocita i promjena u krvnoj slici.

Kako je prikazano u nekoliko istrazivanja, pandemija je uzrokovala strah od zaraze i
smanjenje osje¢aja osobne odgovornosti kod donatora, S$to je rezultiralo manjim brojem
donacija. Studija Khandelwal (2020) ukazuje da je pandemija COVID-19 utjecala na pad
broja donacija u Kanadi, posebno zbog ograni¢enja pristupa centrima za donaciju, otkazivanja
dogadaja za doniranje 1 uvodenja novih protokola sigurnosti (58). Sli€no tome, istraZivanje
Veseli 1 sur. (2022) pokazuje da su se namjere za donaciju krvi smanjile kako je pandemija
napredovala, posebno zbog pada osjecaja moralne obveze i percepcije osobne sposobnosti za

donaciju (59).

Ovi rezultati su u skladu s nalazima iz sistematskog pregleda i meta-analize iz 2023.
godine koji su pokazali da je pandemija COVID-19 izazvala znacajan pad u donacijama krvi,
s ukupnim smanjenjem od 25%, a u nekim regijama i do 71% (60). Odredene regije su uspjele
povecanje donacija od 2-10%. Ovi podaci ukazuju na vaznost pravodobnih mjera i prilagodbi
u sustavima za doniranje krvi kako bi se prevladali izazovi poput pandemije, $to se oCituje i u

promjenama broja donacija u mom istraZivanju.

Slicne trendove primijetili su i1 drugi istrazivaci. Studija iz Brazila o vremenskim
serijama donacija krvi izmedu 2005. 1 2019. godine takoder je pokazala opadaju¢i trend u
broju donacija nakon vrhunca u 2017., ukazuju¢i na moguce promjene u ponasanju donatora,
Sto bi moglo biti posljedica ekonomskih ili drustvenih faktora (61). Nadalje, rezultati u vezi s
utjecajem pandemije COVID-19 na donacije krvi primijeceni su i u idu¢im studijama. Garcia-
Erce i sur. (2021) izvjestavaju o smanjenju donacija u Spanjolskoj za 20% tijekom prvih osam
tiedana pandemije, dok su upotrebe krvnih komponenti znafajno opale (62). Takoder,

Delabranche i sur. (2021) biljeZe umjereno smanjenje transfuzija u Francuskoj (17%) uz 11%
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smanjenje donacija zbog lockdowna, bez znacajnog nesklada izmedu potraznje i donacija

(63).

Singh 1 sur. (2021) potvrduju ove nalaze, izvjeStavajuci o znacajnom smanjenju broja
donacija u Indiji tijekom lockdowna—70% za klasi¢no doniranje krvi i 50% za doniranje
trombocita (64). Ove promjene mogu takoder reflektirati prilagodbu u strategijama selekcije

davatelja ili promjene u zahtjevima za trombocitima i plazmom.

Istrazivanje koje su proveli Lasky, Singh i Young (2023) ukazuje na suprotan trend. Oni
su zabiljezili porast broja donacija trombocita putem postupka afereze u periodu od 2010. do
2019. godine, s ukupnim povecanjem od 31,7% (s 87.573 na 115.372 darivatelja) (65). Takav
rast u broju darivatelja moZze biti rezultat u¢inkovitijih kampanja za privlacenje davatelja ili
promjena u politikama donacija koje su potaknule veci interes za donaciju trombocita. Ovi
nalazi su u skladu s istrazivanjem koje su proveli Chen i sur. (2021), koje je pokazalo
znacajan porast u broju donacija trombocita putem afereze nakon $to je 2018. godine u Kini
uvedena nacionalna zabrana na obiteljske 1 zamjenske donacije krvi (66). Chen 1 sur. su
primijetili da je nakon zabrane prosjeCan broj donacija trombocita po darivatelju znacajno
porastao, Sto sugerira pozitivan ucinak promjena u politici donacija na povecanje broja

donacija trombocita.

Prema rezultatima istrazivanja mozemo utvrditi pojavnost nesukladnosti u ve¢em obimu
nakon obavljenog postupka trombafereze u odnosu na nesukladnost tijekom trombafereze.
Nesukladnosti nakon obavljene trombafereze odnose se na parametre kontrole kvalitete,
najcesce prisutnost ostatnih leukocita u pripravku. Nakon zabiljezenog veceg broja pripravaka
koji odstupaju od standarda kontrole kvalitete po ovom parametru, biljezi se pojaCana
kontrola kvalitete pripravaka u slijede¢im mjesecima po nesukladnom kriteriju. U tom
kontekstu, istrazivanje Pandeyja et al. (2023) naglaSava vaZnost mjerenja ostatnih leukocita
protokomjernom citometrijom, $to poboljSava preciznost kontrole kvalitete u proizvodn;ji
krvnih pripravaka (67). Takoder, studija provedena s uredajem Sysmex XN-1000 pokazala je
kako automatizirani sustavi mogu znacajno unaprijediti otkrivanje ostatnih leukocita i
osigurati kvalitetniji proizvodni proces u transfuzijskoj medicini (68). Dodatno, istraZivanje
objavljeno u PLOS ONE (2023) ukazuje na to da tehni¢ke greSke, poput volumetrijskih
pogresaka, mogu doprinijeti nesukladnosti, ¢ime se isti¢e vaznost primjene naprednih

tehnologija 1 rigorozne kontrole tijekom cijelog procesa (69).
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Prema prikazu rezultata kontrole kvalitete, sporadi¢no uocavamo nezadovoljavajuci
postotak sukladnosti po parametru ostatnih leukocita, §to ukazuje na varijacije u procesu
trombafereze. Pojacana kontrola ostatnih leukocita na veem broju pripravaka iskljucuje
mogucnost sustavne greSke povezane s opremom, poput stani¢nog separatora ili setova za
trombaferezu. Umjesto toga, zakljucuje se da se radi o sluCajnoj varijaciji u procesu,
ukljucujuéi individualne otklone, zbog Cega se nalaze provjera vrijednosti leukocita kod
darivatelja. Istrazivanje Kollman i sur. (2016) podrzava vaznost kontroliranja donorskih
karakteristika, kao Sto su dob 1 HLA podudarnost, §sto moze dodatno utjecati na kvalitetu
proizvoda dobivenih trombaferezom (70). U ovom slucaju, individualne karakteristike donora
mogu biti povezane s varijacijama u kvaliteti pripravaka, uklju¢ujué¢i nesukladnost po

parametru ostatnih leukocita.

Najveci broj nesukladnih pripravaka trombafereze zabiljezen je upravo zbog poviSenih
razina ostatnih leukocita (ukupno 8). Iz tog razloga provodi se pojac¢ana kontrola pripravaka
po tom parametru. Istrazivanje Pandey i sur. (2020) usporeduje dvije razli¢ite metode za
mjerenje ostatnih leukocita i naglasava vaznost to€nog mjerenja za procjenu kvalitete
leukodepletiranih krvnih pripravaka, S$to je od kljucne vaznosti u postupcima kontrole
kvalitete (67). Takoder, istrazivanje Rajput i sur. (2021) pokazuje da se broj trombocita
znacajno smanjuje nakon postupka trombafereze, ali se oporavlja unutar 48 sati, $to naglasava

sigurnost 1 vaznost pracenja donorskih hematoloskih parametara (71).

Nadalje, istrazivanje Kelly 1 sur. (2017) pokazuje da varijacije u funkciji trombocita kod
darivatelja ne utjeCu znacajno na ishod transfuzije, ¢ime se podrzava politika neodabira
darivatelja na temelju funkcije trombocita za profilakticku transfuziju (72). IstraZivanje
Lorusso 1 sur. (2023) dodatno naglaSava kako bioloske varijacije, poput indeksa tjelesne mase
(BMI) darivatelja, mogu utjecati na kvalitetu trombocita pohranjenih na hladno, isticuci
vaznost pracenja specificnih kvalitativnith markera za takve pripravke (73). Istrazivanje
Webert i sur. (2006) dodatno naglaSava vaznost kontrole kvalitete trombocitnih pripravaka, jer
smanjeni broj trombocita moZe povecati rizik od krvarenja kod pacijenata s
trombocitopenijom (74). Osiguranje adekvatne kontrole kvalitete pripravaka, ukljucujuci

razinu leukocita 1 trombocita, kljucno je za smanjenje rizika kod osjetljivih pacijenata.

Ova istrazivanja naglaSavaju vaznost redovite i sustavne kontrole kvalitete krvnih
pripravaka, Sto ukljucuje poboljSanje donacijskog procesa, identifikaciju mogucih problema s
potro$nim materijalom, kao Sto su filteri za leukocite, te otkrivanje pogreSaka u sustavima za
uzimanje trombocita. U poglavlju "Quality Control in Blood Transfusion Services" (Parida 1
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sur., 2024), opisana je vaznost primjene kvalitetnih potroSnih materijala 1 opreme, ukljucujuci
certificirane reagense i stroge standarde za opremu koja se koristi u procesu donacije (75).
Takoder, naglaseno je da kalibracija opreme i kontrola kvalitete igraju klju¢nu ulogu u
osiguravanju sigurnosti krvnih proizvoda i u minimiziranju rizika od pogresaka tijekom

donacijskih postupaka

Lipemija pripravka trombocita predstavlja drugi najceS¢i razlog nesukladnosti
koncentrata prikupljenih postupkom trombafereze, a zabiljezeno je pet takvih slucajeva u
2021. 1 tri u 2022. godini. Lipemija ovisi o prehrani davatelja prije donacije, 1 preporuka je da
se darivatelji educiraju o vaznosti uzimanja bezmasnih obroka prije postupka trombafereze
kako bi se smanjio rizik od lipemije. Ova edukacija bi mogla poboljsati kvalitetu prikupljenih

trombocita.

Prema studijama Hadjesfandiari i sur. (2021), bioloske varijacije medu darivateljima,
ukljucujuéi prehrambene navike, mogu znacajno utjecati na kvalitetu krvnih pripravaka,
ukljucujuéi trombocite (76). Upravo te varijacije mogu utjecati na metabolicke parametre
trombocita, a odgovaraju¢a edukacija darivatelja moze znacajno poboljsati kvalitetu
pripravaka. Uz to, studija Sharma i sur. (2023) pokazuje da postupci trombafereze nude
visoku sigurnost, s minimalnim rizikom za darivatelje, §to potvrduje nasu Cinjenicu da je
kolaps darivatelja zabiljeZzen samo u jednom slucaju u 2021. i 2022. godini. Time se dodatno
potvrduje visoka razina sigurnosti ovog postupka. Ove studije zajedno ukazuju na vaznost
kontrole kvalitete, edukacije darivatelja te prilagodbe procesa kako bi se smanjili rizici poput

lipemije 1 osigurala sigurna donacija trombocita.

U lipnju 2022. godine uveden je novi nacin proizvodnje koncentrata trombocita sa
smanjenim brojem leukocita, dobivenih postupkom trombafereze, gdje hranjiva otopina
zamjenjuje plazmu u pripravku u omjeru od 70%. Ova promjena znafajno smanjuje
moguénost poslije transfuzijskih alergijskih 1 hemolitickih reakcija, koje mogu biti
uzrokovane protutijelima prisutnim u plazmi. lako je na pocetku primjene ovog novog nacina
proizvodnje uocen pad broja doza po pripravku, problem je otklonjen u narednim mjesecima
kroz suradnju s tehnickim osobljem zaduzenim za nadzor uredaja za trombaferezu.
Kontinuirana evaluacija i aZuriranje opreme, zajedno s redovitim obukama osoblja, pokazali

su se kljuénima za smanjenje broja nesukladnosti i pobolj$anje ukupne kvalitete procesa.

Shodno tome, studija Burnouf i sur. (2023) u svom radu o trombocitima naglasavaju

vaznost njihove uloge u prevenciji krvarenja 1 njihov Siroki terapijski potencijal (77), dok
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Slichter (2007) istice prednosti leukoredukcije u smanjenju transfuzijskih reakcija 1
komplikacija, ¢ime se dodatno potvrduje ucinkovitost novih metoda u proizvodnji

trombocitnih pripravaka (78).

Ova povezanost naglaSava vaznost sveobuhvatne analize uzroka nesukladnosti u
razli¢itim kontekstima, bilo da se radi o tehni¢kim i proceduralnim problemima ili o
specificnim pitanjima vezanim uz kriterije odabira darivatelja krvi. Prilagodba komunikacije,

obuke 1 protokola moze pomoc¢i u smanjenju nesukladnosti i poboljSanju sigurnosti krvi.
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6. ZAKLJUCCI

Ova studija potvrduje da je postupak afereze za prikupljanje plazme i trombocita
siguran, s vrlo niskom ucestaloS¢u nezeljenih reakcija 1 nesukladnih pripravaka. Vecina
davatelja prolazi postupak bez ozbiljnih nuspojava, Sto ukazuje na ucinkovitu primjenu

sigurnosnih protokola i kvalitetnu skrb medicinskog osoblja tijekom i1 nakon postupka.

Pad u broju donacija zabiljeZzen u 2022. godini moze biti posljedica razli¢itih ¢imbenika,
poput promjena u interesu donatora ili operativnih prilagodbi. Unato¢ tome, sukladnost
prikupljenih pripravaka ostala je visoka, a najce$¢i uzroci nesukladnosti bili su prisutnost

ostatnih leukocita i lipemija.

Rezultati naglasavaju klju¢nu ulogu medicinskih sestara u uspjesnoj provedbi afereze,
kao i vaznost kontinuirane kontrole kvalitete i edukacije osoblja u cilju daljnjeg smanjenja
nesukladnosti te odrzavanja visokih standarda sigurnosti 1 kvalitete u postupku prikupljanja

plazme i trombocita.
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svim aspektima (razumijevanje, govor i pisanje). Takoder, posjedujem osnovno znanje
njemackog jezika, s razinom A1l u svim jezi¢nim vjeStinama.

Komunikacijske vjeStine
Razvijene komunikacijske vjestine stecene kroz akademsko obrazovanje.

Organizacijske / rukovoditeljske vjeStine
Dobre organizacijske vjestine steCene tokom akademskog obrazovanja i rada studentskih
poslova.

Poslovne vjestine
Iskustvo u pruzanju zdravstvene njege steCeno kroz stru¢nu praksu i obrazovanje. Iskustvo u
radu s ljudima ste¢eno kroz obavljanje stru¢ne prakse te kroz navedene poslove.

Digitalne vjeStine
Aktivno koristenje Microsoft Office alata (Word, Excel, Power Point). Navedene vjestine su
stecene kroz srednjoSkolsko i akademsko obrazovanje.

Vozacka dozvola
B

58



Prilozi

Prilog 1. Obrazac Kontrole kvalitete trombocita dobivenih trombaferezom sa smanjenim

brojem leukocita u hranjivoj otopini (dio ispunjava tehnicar u odsjeku prikupljanja krvi, drugi

dio tehnicar u odsjeku kontrole kvalitete krvnih pripravaka)

ZAVOD ZA TRANSFUZUSKU MEDICINV
2t KBC Split KONTROLA KVALITETE KONCENTRATA TROMBOCITA DOBIVENIH
TROMBAFEREZOM SA SMANJENIM BROJEM LEUKOCITA U HRANJIVO)
OTOPINI
Ispunjava djelatnik Odsjeka za prikupljanje krvi

IME I PREZIME DDK : :

JMBG DDK : VRIJEME ZAVRSETKA TRF: |
T . PUNKTER :

BROJ POCETNIH TROMBOCITA : x109/L | DATUM PUNKCLIE :

VOLUMEN TRF: mL | NAPOMENA:

Ispunjava djelatnik Odsjeka za kontrolu kvalitete

VOLUMEN TRF: mL
BROJ TROMBOCITA U TRF (izCKS-a): x10%/L
QR i i (>3x104/D)
R . DOZA
VOLUMEN PLAZME PO JEDNOJ DOZI K. TROMBOCITA : (> 40 mL/6x10% )
PHIRF: (64-74)
STERILITET TRF : ( STERILNO)
OSTATNI LEUKOCTTI (izCKS-a): (<0,01x10%/L)
OSTATNI LEUKOCITI U ADAMU : (<1x10%/D)
KOMENTAR :

OKK ( tehnitar) :

[OKK (ljetaik) :

DATUM :
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Prilog 2. Obrazac Reakcija i komplikacija vezane uz davanje krvi (ispunjava lijecnik)

+ KBC Split

Oznaka: 0Z-TRA-OK-02

ZAVOD ZA TRANSFUZUSKU MEDICINU

REAKCIJE | KOMPLIKACIJE VEZANE UZ DAVANJE KRVI

lzdanje: 3

U primjeni od: 21.03.2023.

BAR-CODE DOZE: BROJ DDK:
100 LOKALNE REAKCIJE VEZANE UZ VENEPUNKCIJU |
| KOD VRSTA DEFINICIJA SIMPTOMI JACINA
110 | Povrede krvne %ile ;
m Hematom Nakuplfanje krviu | Oteklina,bol(lokalno) Umjerena -
tkiva subjektivni
4 simptomi |
Jaka - potreban
medicinski
tretman
112 Arterijska punkcija Punkcija arterife Oteklina bol (lokalno), Umijerena-
brahialis ogranitene kretnje lakta promatrana (sa ili
bez simptoma)
Jaka-potreban
medicinski
tretman
113 Tromboflebitis Oteklina vene, bol jaka-potreban
(lokalno), crvenilo koZe medicinski
tretman
120 Povrede Zivca
121 Povreda %ivca Direktno iglom jaka, trenutna bol nakon | Blaga-simptomi<2
uboda igle, koja se iri niz tj.
podlakticu, esto uz Umijerena-
paresteziju simptomi>2 tj. ali
<1 god.
Jaka-simptomi>1
god. ili potreban
i med.tretman
122 Povreda Zivca Neurolo3ki Bol i parestezije (kaoiu Blaga-simptomi<2
hematomom simptomi 121), ali simptomi se neki | tj.
pritiskom put razvijaju nakonuboda | Umjerena-
hematoma igle simptomi >2 tj.
ali>1 god.
Jaka-simptomi<1
god. ili potreban
med.tretman
130 Ostale komplikacije (uzrokovane venepunkcijom)
131 Povrede tetive Direktna povreda | Jaka, lokalna bol nakon Jaka - potreban
Iglom uboda igle med. tretman
132 Alergljska Na mjestu venepunkcije - | Jaka - potreban
reakci(a(lokalna) oslp, oteklina | svrbe? med. tretman
133 Infekelja(lokalna) Oteklina, crvenilo i bol Jaka - potreban
(lokalno) med. tretman
200 OPCE REAKCIJE
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+ KBC Split

ZAVOD ZA TRANSFUZIISKU MEDICINU

REAKCIJE | KOMPLIKACIJE VEZANE UZ DAVANJE KRVI

Oznaka: OZ-TRA-OK-02 lzdanje: 3 U primjeni od: 21.03.2023.
210 Vazovagalne reakcije
211 Trenutna Simptoml se Neugoda, slabost, strah, Blaga - samo
javljaju prile nego | vrtoglavica, znojenje, subjektivni
davatel| napusti mutnina, bljedilo, simptomi
krevet hiperventilacija, gréevi, Umjerena -
gubitak svijesti kratkotrajan
gubitak svijesti +
povraéanje,
inkontinencija,
konvul. kretnje
Jaka-potreban
med.tretman
212 Odgodena Simptomi se Neugoda, slabost, strah,
javijaju nakon §to | vrtoglavica, znojenje, Blaga - samo
davatelj napusti mutnina, bljedilo, subjektivni
krevet, a unutar 24 | hiperventilacija, gréevi, simptomi
sata gubitak svijesti Umjerena -
kratkotrajan
gubitak svijesti +
povradanje,
inkontinencija,
konvul. kretnje
Jaka - potreban
med. tretman
300 RIJETKE, VAZNE KOMPLIKACIJE (ukljuéuje samo komplikacije koje trebaju
medicinski tretman | dijagnoze moraju biti potvrdene od strane lijeZnika) ‘
310 Vezane uz povredu krvne Zile
311 Pseudoaneurizma brahijalne arterije
312 Arteriovenska fistula
313 Kompartment sindrom
314 Aksilarna venska tromboza
320 Nezgode
321 Nezgode vezane uz vazovagalnu sinkopu (trenutna i odgodena)
322 Ostale nezgode koje se javljaju na mjestu donacije
330 Kardlovaskularne reakcije (simptomi zapoleti unutar 24h od napustanja mjesta donacije) |
331 Angina pektoris
332 Infarkt mickarda
333 Akutno neurolodko stanje (TIAmoZdani udar)
340 Vezane uz postupke afereze
341 Difuzna alergijska reakcifa
342 Anafilaksija
343 Hemoliza
344 Zratna embolija
345 Reakeifa na citrat Blaga-prolazi nakon smanjenja brzine povrata kevi ‘
' Umjerena-prolazi nakon terapi ‘
Jaka-potrebno prekinutl postupak, dati Ca
350 SMRT-bllo kojeg uzroka unutar 7 dana od donacije
360 OSTALO
Datum: Lijenik koji je pregledao DDK: _
Datum: Odgovorna osoba za osiguranje | kontkvalitete:
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Prilog 3. Obrazac prijave nesukladnosti u odsjeku prikupljanja krvi ( ispunjava tehnicar

u odsjeku)
ZAVOD ZA TRANSFUZIJSKU MEDICINU
#2KBC Spllt NESUKLADNOST DOZE KRVI/TROMBOCITA
REGIONALNI TRANSFUZIISKI CENTAR
ODSJEK ZA PRIKUPLJIANJE KRVI
Oznaka: OZ-TRA-OK-01 lzdanje: 2 U primjeni od: 21.03.2023.
Bar -code doze:
Zaokruziti:
SeEliin L Punakrv Staniéni separator
ZaokrufZiti:
muskarac Zena prvo davanje ponovno
davanje

1.0dustajanje od davanja krvi nakon pregleda lijecnika

B
2.Neuspjela punkcija (izraz koristiti samo kada vena nije nabodena ili nije ispravno ubodena).

3.Hipotonija vene (spor protok,lo$ protok krvi, lose vene, kolaps vene,produljeno trajanje
punkcije-vise od 10 minuta).

4.Prekid zbog reakcija i komplikacija DDK tijekom davanja krvi (predkolaps,kolaps,
vrtoglavica, znojenje, bljedilo, pad tlaka lupanje srca, povraéanje ili nagon na povracanje, muka u
‘| Zelucu, strah, gréevi u rukama ili nogama, zujanje u usima).

5.Nesukladnost ulaznog materijala (nepropusna igla, presavijen ili oStecen sistem za uzimanje
krvi, oteéena vrefica).

6.Greska seta, greska otopine-ACD, greska aparata (SAMO ZA STANICNI SEPARATOR).

7.Nesukladan proizvod (lipemi¢na plazma).

8. Premala koli¢ina

9.0stalo:

Datum: Odgovorna osoba iz OPK:,

Odgovorna osoba iz OPI:

0dgovorna osoba iz OKOK:
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Prilog 4. Odobrenje Etickog povjerenstva

ii KBC Split
KLINICKI BOLNICKI CENTAR SPLIT
ETICKO POVJERENSTVO

Klasa: 520-03/24-01/111
Ur.broj:2181-147/01-06/L).Z.-24-02

Split, 24.05.2024.
1ZVOD
1Z ZAPISNIKA SJEDNICE ETICKOG POVJERENSTVA KBC SPLIT 8/2024
4.

Josipa Barisi¢, bacc.med.techn, iz Zavoda za transfuzijsku medicinu KBC-a Split je uputila Etitkom
povjerenstvu zamolbu za odobrenje provedbe istraZivanja:

Prikupljanje plazme i trombocita postupkom afareze u Zavodu za transfuzijsku medicinu KBC Split
2021. - 2022. godine

IstraZivanje za potrebe diplomskog rada ¢e u Zavodu za transfuzijsku medicinu KBC -a Split provesti
voditelj istraZivanja Josipa Bari$i¢, bacc.med.techn. i mentor doc.dr.sc. Dejana Bogdani¢, dr.med.

Nakon razmatranja zamolbe, donesen je sljedeci

Zakljutak
Iz priloZene dokumentacije razvidno je da je Plan istraZivanja uskladen s odredbama o zadtiti prava i
osobnih podataka ispitanika iz Zakona o zastili prava pacijenata (NN169/04, 37/08) i Zakona o provedbi
Opée uredbe o zastiti podataka (NN 42/18), te odredbama Kodeksa lije¢nicke etike i deontologije
(NN55/08, 139/15) i pravilima Helsinske deklaracije WMA 1964-2013 na koje upucuje Kodeks.

Eti¢ko povjerenstvo odobrava i suglasno je s provedbom istraZivanja,

PREDSJEDNIK ETICKOG POVJERENSTVA
KLINICKOG BOLNICKOG CENTRA SPLIT
IZV. PROF. DR. SC. ZNAOGRZDR MED.

KLINICKIBOLYY (4 NTr\Rﬁ?? b
E:._:’;m/'fu:_ il (U
/
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