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Εισαγωγή

Η φαρµακο-επαγόµενη άνοση αιµολυτική 

αναιµία (Drug Induced Immune Hemolytic 

Anemia, DIIHA) οφείλεται σε αντισώµατα έναντι 

φαρµάκων και αποτελεί µια σπάνια (επίπτωση = 

1:1.000.000) αλλά εν δυνάµει απειλητική για τη 

ζωή κατάσταση. Τα συµπτώµατά της και οι ορο-

λογικές εξετάσεις συχνά µιµούνται αυτά της 

αυτοάνοσης αιµολυτικής αναιµίας ή της αιµολυ-

τικής αντίδρασης µετά από µετάγγιση και γι' αυτό 

πολλές φορές υποδιαγιγνώσκεται. Ѳα πρέπει 

λοιπόν η αιµόλυση από φάρµακα να είναι στη 

διαφορική µας διάγνωση, αφού αποκλειστούν 

άλλες συχνότερες αιτίες αιµολυτικής αναιµίας 

και εφόσον υπάρχει χρονική συσχέτιση µεταξύ 

της χορήγησης του φαρµάκου και της εµφάνισης 

της αιµόλυσης (1, 2). Τα τελευταία 30 χρόνια έχει 

γίνει µεγάλη συζήτηση γύρω από τη φαρµακο-

επαγόµενη άνοση αιµολυτική αναιµία όσον αφο-

ρά τα υπεύθυνα φάρµακα, τους µηχανισµούς 

δράσης τους και τις ιδανικές εργαστηριακές 

µεθόδους για την ανίχνευση των αντισωµάτων 

(3). 

Όπως είναι γνωστό, τα φάρµακα προκα-

λούν αιµόλυση µε 4 βασικούς µηχανισµούς: (1) 

τον µηχανισµό της απτίνης, (2) τον µηχανισµό του 

ανοσοσυσµπλέγµατος, (3) τη µη ανοσολογική 

προσρόφηση πρωτεϊνών (Non-Immunologic 

Protein Absorption,NIPA) και (4) τον αυτοάνοσο 

µηχανισµό. Στον Πίνακα 1 συνοѱίζονται τα 

χαρακτηριστικά των 4 βασικών µηχανισµών, τα 

εργαστηριακά ευρήµατα, ο κίνδυνος αιµόλυσης 

και οι κύριοι εκπρόσωποι φαρµάκων για κάθε 

µηχανισµό (2, 3). 

Τα φαρµακο-επαγόµενα αντισώµατα 

µπορεί να είναι δύο ειδών: τα φαρµακο-εξαρτώ-

µενα, τα οποία απαιτούν τη συνεχή παρουσία του 

φαρµάκου και τα φαρµακό-ανεξάρτητα, τα οποία 

δρουν ακόµη και χωρίς την παρουσία του 

φαρµάκου (Εικόνα 1) (4). Στο εργαστήριο µπο-  

Φαρμακο-επαγόμενη άνοση αιμολυτική αναιμία 

σχετιζόμενη με αντισώματα έναντι της μεροπενέμης 

Παρουσίαση περιστατικού
1 1 2Μ. Παπαδογιαννάκη , Μ. Μπανάσα , Ά. Ματθαιακάκης ,

1 1 1Χ. Ανδριώτη , Γ. Βαρκαράκης , Ε. Λυδάκη
1Ν.Υ. Αιμοδοσίας Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Ηρακλείου,

2Αιματολογική Κλινική Πανεπιστημιακού Νοσοκομείου Ηρακλείου

Πίνακας 1: Μηχανισµοί φαρµακο-επαγόµενης άνοσης αιµολυτικής αναιµίας
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ρούµε να αποδείξουµε µόνο την παρουσία των 

φαρµακο-εξαρτώµενων αντισωµάτων. 

Τα φαρµακο-εξαρτώµενα αντισώµατα 

υποκατηγοριουποιούνται σε αυτά που αντιδρούν 

µε ερυθρά επικαλυµµένα µε το φάρµακο και σε 

αυτά που αντιδρούν µε ερυθρά που δεν έχουν 

επικαλυφθεί µε το φάρµακο, αλλά βρίσκονται σε 

περιβάλλον όπου υπάρχει διάλυµα του φαρ-

µάκου. Ως εκ τούτου, οι εργαστηριακές µέθοδοι 

για την ανίχνευση των φαρµακο-επαγόµενων 

αντισωµάτων είναι δύο: η επώαση ορού του 

ασθενούς µε επικαλυµµένα µε το φάρµακο 

ερυθρά ή η επώαση ορού του ασθενούς µε ερυ-

θρά που δεν έχουν επικαλυφθεί µε το φάρµακο, 

παρουσία διαλύµατος του φαρµάκου. Μερικά 

φαρµακο-εξαρτώµενα αντισώµατα αντιδρούν και 

µε τις δύο µεθόδους, ενώ άλλα µόνο µε µία από 

αυτές. Η προσέγγισή µας όταν ένα φάρµακο έχει 

µελετηθεί καλά είναι να χρησιµοποιούµε τη µέ-

θοδο που έχει περιγραφεί, ενώ αν δεν έχει 

µελετηθεί προηγουµένως, χρησιµοποιούµε και 

τις δύο µεθόδους. 

Τα φαρµακο-ανεξάρτητα αντισώµατα 

εµφανίζουν αντιδραστικότητα χωρίς την παρου-

σία φαρµάκου και είναι αδύνατον να ταυτοποι-

ηθούν στο εργαστήριο και να διακριθούν από τα 

ιδιοπαθούς αιτιολογίας IgM θερµά αυτοαντι-

σώµατα. Κάποια φάρµακα τροποποιούν την ερυ-

θροκυτταρική µεµβράνη και προκαλούν µη ανο-

σολογική προσρόφηση πρωτεϊνών (Non-

Immunologic Protein Absorption, NIPA), που έχει 

ως αποτέλεσµα θετικές δοκιµασίες άµεσης και 

έµµεσης Coombs (3, 5). Η NIPA είναι ανεξάρτητη  

από την παραγωγή αντισώµατος, αλλά µπορεί σε 

κάποιες περιπτώσεις να προκαλέσει αιµολυτική 

αναιµία (6).

Πάνω από 120 φάρµακα έχει αναφερθεί 

ότι σχετίζονται µε DIIHA, µε το 42% εξ αυτών να 

αποτελούν τα αντιµικροβιακά, 13% αντινεοπλα-

σµατικά και 6% αντιυπερτασικά / διουρητικά. Τα 

πιο συχνά σχετιζόµενα αντιβιοτικά είναι οι 
ης ηςκεφαλοσπορίνες 2  και 3  γενεάς (7). 

Στην εργασία µας παρουσιάζουµε µια 

περίπτωση ενδοαγγειακής αιµόλυσης που 

σχετίζεται µε την παρουσία αντισωµάτων κατά 

της µεροπενέµης. Η µεροπενέµη είναι ένα 

ευρέως φάσµατος β-λακταµικό αντιβιοτικό που 

ανήκει στις καρβαπενέµες και χρησιµοποιείται 

κυρίως ενδοφλεβίως για σοβαρές νοσοκοµειακές 

λοιµώξεις. Η µεροπενέµη δεν έχει ενταχθεί στους 

καταλόγους των φαρµάκων που προκαλούν 

φαρµακο-επαγόµενη άνοση αιµολυτική αναιµία, 

και µόλις δύο αναφορές περιστατικού υπάρχουν 

στη βιβλιογραφία, εκ των οποίων µόνο στη µία 

έχει γίνει εργαστηριακή επιβεβαίωση της 

παρουσίας αντισωµάτων έναντι της µεροπενέµης 

(7, 8). 

Παρουσίαση περιστατικού

Γυναίκα 65 ετών µε χρόνια λεµφοκυτ-

ταρική λευχαιµία νοσηλεύεται στην αιµατολογική 

κλινική για λοίµωξη αναπνευστικού υπό ενδο-

φλέβια αγωγή µε µεροπενέµη και µικαφουγκίνη. 

Η ασθενής εµφανίζει έντονη δύσπνοια, υπόταση 

και σκουρόχρωµα ούρα 4 ώρες µετά τη χορή-

γηση της µεροπενέµης. Μετάγγιση µίας µονάδας 

συµπυκνωµένων ερυθρών (ΜΣΕ) είχε προηγηθεί 

18 ώρες πριν, ενώ πρόκειται για πολυµεταγ-

γιζόµενη ασθενή που έχει λάβει συνολικά 34 ΜΣΕ. 

Αξίζει να σηµειώσουµε ότι η ασθενής είχε λάβει 

µεροπενέµη και σε προηγούµενη νοσηλεία της. 

Από τις εργαστηριακές εξετάσεις, µετά τη χορή-

γηση της µεροπενέµης και την επιδείνωση της 

κλινικής της εικόνας, η ασθενής εµφανίζει πτώση 

της Hb από 8,3 g/dl σε 6,9 g/dl και άνοδο της 

ολικής χολερυθρίνης: 4,00 mg/dl (Φ.Τ.: 0,3-1,2) 

και της LDH: 1800 IU/L (Φ.Τ. < 247). Στη γενική 

ούρων ανιχνεύθηκαν 3+ αιµοσφαιρίνη. Η άµεση 

Coombs ήταν θετική, µε IgG: 0, IgM: 0, IgA: 0, 

C3c: 1+, C3d: 3+, ενώ η έµµεση Coombs ήταν 

αρνητική. Το λοιπό βιοχηµικό προφίλ ήταν φυσιο-

λογικό, καθώς και τα επίπεδα του ενζύµου G6PD.

Καθώς η παρουσία αλλο-αντισώµατος 

Εικόνα 1: Φαρµακο-επαγόµενα αντισώµατα
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αποκλείστηκε, διότι η έµµεση Coombs ήταν 

αρνητική, τέθηκε η υποѱία της άνοσης αιµολυ-

τικής αναιµίας επαγόµενης από αντισώµατα κατά 

της µεροπενέµης. Προκειµένου να γίνει η 

εργαστηριακή διερεύνηση, ακολουθήσαµε τις 

δύο ορολογικές δοκιµασίες που έχουν περιγρα-

φεί στη βιβλιογραφία:

1. Παρουσία διαλύματος μεροπενέμης

Ορός της ασθενούς επωάστηκε στους 37°C 

για µία ώρα, µε επεξεργασµένα και µη 

επεξεργασµένα µε βρωµελίνη ερυθρά 

τυχαίου δότη (οµάδος Ο+ µε DAT-), παρου-

σία διαλύµατος µεροπενέµης, µε ή χωρίς την 

παρουσία συµπληρώµατος. Ως πηγή συµ-

πληρώµατος χρησιµοποιήθηκε pool από 

ορούς 4 τυχαίων δοτών. Ως αρνητικοί 

µάρτυρες χρησιµοποιήθηκαν τα παραπάνω 

ερυθρά, µε ή χωρίς συµπλήρωµα παρουσία 

διαλύµατος µεροπενέµης χωρίς τον ορό της 

ασθενούς. Στη συνέχεια και µετά από 

φυγοκέντρηση τα δείγµατα εξετάστηκαν 

µακροσκοπικά και µικροσκοπικά για ορατές 

συγκολλήσεις. Ο ορός της ασθενούς αντέ-

δρασε µε τα ερυθρά παρουσία µεροπενέµης, 

και η αντίδραση αυτή ενισχύθηκε στα 

επεξεργασµένα µε βρωµελίνη ερυθρά, ενώ 

ενισχύθηκε ακόµη περισσότερο µε την 

παρουσία συµπληρώµατος (Πίνακας 3 και 

Εικόνα 2). 

2. Ερυθρά επικαλυμμένα με μεροπενέμη 

Στη δεύτερη µέθοδο αρχικά κατασκευάσαµε 

ερυθρά επικαλυµµένα µε µεροπενέµη, 

επωάζοντας φρέσκα ερυθρά τυχαίου δότη 

(οµάδος Ο, < 7 ηµερών) µε τη µεροπενέµη 

Πίνακας 3: Μέθοδος προσθήκης διαλύµατος µεροπενέµης 

Εικόνα 2: Μικροσκοπικά ορατές συγκολ-

λήσεις ερυθρών τυχαίου δότη µετά από 

επώαση µε ορό της ασθενούς παρουσία 

διαλύµατος µεροπενέµης 
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και άλλα ρυθµιστικά διαλύµατα στους 37 °C 

για 1 ώρα (9). Έπειτα επωάσαµε στους 37 °C  

για 1 ώρα τον ορό της ασθενούς µε 

επικαλυµµένα µε µεροπενέµη ερυθρά, αλλά 

και µε ερυθρά που δεν είναι επικαλυµµένα µε 

το φάρµακο. Τέλος, έγινε άµεση Coombs στο 

σωληνάριο µε προσθήκη anti-Human. Η 

άµεση Coombs ήταν αρνητική όταν ο ορός 

της ασθενούς επωάστηκε µε ερυθρά που δεν 

ήταν επικαλυµµένα µε µεροπενέµη, ενώ ήταν 

θετική (DAT: 2+) όταν ο ορός της ασθενούς 

επωάστηκε µε ερυθρά επικαλυµµένα µε 

µεροπενέµη (Πίνακας 4 και Εικόνα 3). 

 Μετά την εργαστηριακή επιβεβαίωση της 

παρουσίας αντισώµατος κατά της µεροπε-

νέµης έγινε διακοπή του φαρµάκου και η 

ασθενής µεταγγίστηκε µε 1 ΜΣΕ την ίδια 

ηµέρα χωρίς καµία αντίδραση. Μετά τη 

διακοπή της µεροπενέµης παρατηρήθηκε 

βελτίωση της κλινικής και εργαστηριακής 

εικόνας της ασθενούς και η άµεση Coombs 

ήταν αρνητική µετά από 1 µήνα. 

Συζήτηση

Η φαρµακο-επαγόµενη άνοση αιµολυτική 

αναιµία είναι ένα είδος αιµολυτικής αναιµίας που 

προκαλείται από ένα ευρύ φάσµα φαρµάκων (2, 

3). Πολλά β-λακταµικά αντιβιοτικά έχουν ενοχο-

ποιηθεί για οξεία αιµόλυση µεσολαβούµενη από 

αντισώµατα (4). Η περίπτωση που περιγρά-

φουµε επιβεβαιώνει την ύπαρξη αντισωµάτων 

κατά της µεροπενέµης που επάγουν άνοση αιµο-

λυτική αναιµία. Η αιµόλυση µπορεί να συµβεί σε 

οποιαδήποτε στιγµή της θεραπείας, είτε αµέσως 

µετά την έναρξη είτε πολλούς µήνες µετά. Ισχυρή 

Πίνακας 4: Μέθοδος επικαλυµµένων µε µεροπενέµη ερυθρών

Εικόνα 3: Άµεση Coombs στα επικαλυµµένα µε µεροπενέµη ερυθρά
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κλινική υποѱία πρέπει να υπάρχει όταν οι ασθε-

νείς έχουν ιστορικό προηγούµενης έκθεσης ή 

παρατεταµένη αρχική θεραπεία µε µεροπενέµη. 

Στην περίπτωσή µας η ασθενής ανέπτυξε αµέσως 

συµπτωµατολογία αιµόλυσης, καθώς είχε προη-

γηθεί προηγούµενη χορήγηση µεροπενέµης 8 

εβδοµάδες πριν, όπως και στην πρώτη περίπτω-

ση που έχει αναφερθεί στη βιβλιογραφία (8), ενώ 

στη περίπτωση των Satoko O. et al άνοση αιµολυ-
ητική αναιµία αναπτύχθηκε τη 10  ηµέρα θερα-

πείας µε µεροπενέµη (7). 

Στην περίπτωση που περιγράφουµε η 

ασθενής εµφάνισε συµπτώµατα ενδοαγγειακής 

αιµόλυσης (αναιµία, αιµοσφαιρινουρία) και η 

άµεση Coombs ήταν θετική για C3c και C3d, 

υποδεικνύοντας τη φαρµακο-επαγόµενη αιτιολο-

γία της αιµόλυσης και την ενεργοποίηση του 

συµπληρώµατος (3, 7). Σύµφωνα µε τα ευρήµατά 

µας, τα αντισώµατα κατά της µεροπενέµης είναι 

φαρµακο-εξαρτώµενα, καθώς ο ορός της ασθε-

νούς αντιδρά µόνο παρουσία διαλύµατος µερο-

πενέµης ή µε ερυθρά επικαλυµµένα µε µεροπε-

νέµη, ευρήµατα που συµφωνούν και µε την 

αναφορά περιστατικού των Satoko O. et al. Η 

µεροπενέµη συνδέεται χαλαρά µε τα ερυθρά 

αιµοσφαίρια in vivo, γίνεται ανοσογόνος και επά-

γει την παραγωγή αντισωµάτων. Στη συνέχεια 

σχηµατίζονται ανοσοσυµπλέγµατα µεροπενέµης 

και αντισώµατος, τα οποία συνδέονται µη ειδικά 

σε άλλα ερυθροκύτταρα στην κυκλοφορία του 

αίµατος, γεγονός που τελικά οδηγεί στην ενεργο-

ποίηση του συµπληρώµατος και στην πρόκληση 

ενδοαγγειακής αιµόλυσης (7). Με βάση τα 

παραπάνω, ο πιθανότερος µηχανισµός µε τον 

οποίο η µεροπενέµη προκαλεί άνοση αιµολυτική 

αναιµία είναι αυτός του ανοσοσυµπλέγµατος. 

Ωστόσο, οι Arndt et al. ανέφεραν ότι οροί τυχαίων  

ασθενών και αιµοδοτών περιείχαν IgM αντισώ-

µατα αντιδρώντα µε ερυθρά επικαλυµµένα µε 

µεροπενέµη in vitro (10), υποδεικνύοντας ότι η  

µεροπενέµη έχει χαρακτηριστικά και του µηχανι-

σµού της απτίνης και µπορεί να έχει πέραν του 

ενός µηχανισµούς δράσης.

Συµπερασµατικά, η µεροπενέµη πρέπει 

να χρησιµοποιείται µε προσοχή, εξαιτίας της 

σπάνιας αλλά δυνητικά σοβαρής ανεπιθύµητης 

ενέργειας της αιµόλυσης. Καθώς δεν υπάρχει 

τρόπος να αναγνωρίσουµε τα άτοµα που είναι σε 

κίνδυνο να αναπτύξουν αυτή την επιπλοκή, 

µεγάλη σηµασία στη διαφοροδιάγνωση της 

άνοσης αιµολυτικής αναιµίας χωρίς σαφή 

αιτιολογία έχει η προσεκτική καταγραφή των 

φαρµάκων που έχει λάβει ο ασθενής, καθώς και η 

χρονική συσχέτιση µε την εµφάνιση συµπτω-

µάτων, αλλά και η διενέργεια επιβεβαιωτικών 

εργαστηριακών δοκιµασιών προκειµένου να 

επιτευχθεί η έγκαιρη έναρξη υποστηρικτικής 

αγωγής και να αποφευχθεί η ακούσια επαναπυ-

ροδότηση του συνδρόµου σε δεύτερο χρόνο.
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1. Leger R.M. How we investigate drug-induced immune hemolytic anemia. Immunohematology 30: 85–94, 2014.
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2 1 1 1,2Α. Δελαστίκ , Δ. Λιούρδη , Ι. Παπακωνσταντίνου , Π. Ζήκος
1Αιματολογικό Τμήμα Γ.Ν. Πατρών «Ο Άγιος Ανδρέας», 

2Μονάδα Μεσογειακής Αναιμίας Γ.Ν. Πατρών «Ο Άγιος Ανδρέας»

Στατιστικά λειτουργίας και αξιολόγηση 

μέσω ερωτηματολογίων της μονάδας μεσογειακής αναιμίας 

του Γ. Ν. Πατρών Ο Άγιος Ανδρέας« » μετά τον πρώτο χρόνο λειτουργίας

 Η Μονάδα Μεσογειακής Αναιµίας του 

Νοσοκοµείου µας ξεκίνησε τη λειτουργία της στις 

21 Δεκεµβρίου 2020 µε δύναµη 6 κλινών. Στη 

Μονάδα µεταγγίζονται τακτικά 45 ενήλικες 

ασθενείς με μεταγγισιοεξαρτώμενη θαλασ-

σαιμία (22 άνδρες και 23 γυναίκες, εκ των 

οποίων 42 με ομόζυγη β- θαλασσαιμία, 2 με 

δβ/β-θαλασσαιμία και 1 με ετερόζυγη α-

θαλασσαιμία). Η μέση ηλικία των ασθενών είναι 

38,5  έτη.

 Κατά το έτος 2021 στη Μονάδα µας 

έγιναν 1000 εισαγωγές για μετάγγιση (ΜΟ=83 

ανά μήνα), κατά τις οποίες χορηγήθηκαν 1820 

μονάδες συμπυκνωμένων ερυθρών (ΜΟ=152 

ανά μήνα) με συνολικό όγκο 426,1 lt. Ο μέσος 

όρος αιμοσφαιρίνης των ασθενών προ μετάγ-

γισης ήταν 9,61 g/dl.

 Με τη συµπλήρωση 1 έτους λειτουργίας 

έγινε αξιολόγηση της λειτουργίας της ΜΜΑ από 

τους ασθενείς µέσω ανώνυµων ερωτηµατο-

λογίων ικανοποίησης ασθενών.

Μέθοδος

Χορηγήθηκαν σε όλους τους ασθενείς ερωτηµα-

τολόγια µε 33 ερωτήµατα.

 Στα 23 ερωτήµατα η απάντηση ήταν 

διαβαθµισµένη σε κατηγορίες (καθόλου - λίγο - 

αρκετά - πολύ - πλήρως),

 σε 4 ερωτήµατα αφορούσε κατηγορίες 

απαντήσεων όπως ναι/όχι, ωράρια κλπ.,

 5 ερωτήµατα είχαν ελεύθερη απάντηση,

 1 ερώτηµα αφορούσε τη συνολική 

βαθµολόγηση της λειτουργίας της ΜΜΑ σε 

κλίµακα 1-10.

 Τα πεδία που καλύφθηκαν ήταν η 

αλληλεπίδραση µε το νοσηλευτικό και ιατρικό 

προσωπικό, η καθαριότητα και προσβασιµότητα 

των νοσοκοµειακών χώρων εντός και εκτός ΜΜΑ, 

η εµπειρία των ασθενών αναφορικά µε τον 

προγραµµατισµό των µεταγγίσεων και της 

επάρκειας αίµατος, καθώς και το ποσοστό 

ικανοποίησής τους από την ένταξή τους στη 

ΜΜΑ. Zητήθηκε επίσης η άποѱή τους στο ζήτηµα 

της πιθανής λειτουργίας µε διευρυµένο ωράριο 

καθώς και προτάσεις βελτίωσης για το επόµενο 

διάστηµα.

 Τα ερωτηµατολόγια κατατέθηκαν ανώ-

νυµα σε κάλπη κατά το διάστηµα Ιανουαρίου-

Φεβρουαρίου 2022.

Αποτελέσματα

 Απάντησαν στα ερωτηµατολόγια οι 23 

από τους 45 ασθενείς (51%). Η µέση συνολική 

βαθµολογία της µονάδας ήταν 8,48/10 (εύρος 6-

10).

οΑναρτημένη ανακοίνωση (poster) στο 33  Παν. Αιματολογικό Συνέδριο, Ѳεσσαλονίκη, Νοέμβριος 2022
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 Στον τοµέα της αλληλεπίδρασης µε το 

ιατρονοσηλευτικό προσωπικό το 70%-91% των 

ασθενών δήλωσε πλήρη ικανοποίηση, ενώ 

συνολικά το ποσοστό «πολύ» και «πλήρως» στα 

πεδία αυτά είναι >91%. Στο ζήτηµα της 

πρόσβασης σε έκτακτη ιατρική υποστήριξη 

εκτός µετάγγισης «πολύ» και «πλήρως» 

ικανοποιηµένο δήλωσε το 92% (22% και 70% 

αντίστοιχα).

 Ικανοποιηµένο «πολύ» και «πλήρως» 

δηλώνει το 100% µε την καθαριότητα εντός 

ΜΜΑ, 70% µε την καθαριότητα των κοινόχρη-

στων χώρων και 74% µε την άνεση των χώρων 

της ΜΜΑ. Το 78% των ασθενών δεν θεωρεί ότι 

υπάρχει συνωστισµός ασθενών κατά τη µετάγ-

γιση.

 Το 74% των ασθενών είναι υπέρ της 

λειτουργίας της ΜΜΑ µε διευρυµένο ωράριο 

(59% έως τις 6 µ.µ. και 41% έως τις 9 µ.µ.). Στο 

ζήτηµα του προγραµµατισµού των επόµενων 

µεταγγίσεων και της επάρκειας αίµατος οι 

ασθενείς δήλωσαν «πολύ» και «πλήρως» ικανο-

ποιηµένοι σε ποσοστό 69% και 91% αντίστοιχα.

 Τέλος, η πλειοѱηφία των ασθενών 

δήλωσε ότι η ένταξη στη ΜΜΑ βελτίωσε την 

ιατρική και νοσηλευτική φροντίδα καθώς και την 

αίσθηση ασφάλειας κατά τη µετάγγιση, ενώ είχε 

µικρότερη επίδραση στα ζητήµατα των συνθη-

κών κατά τη µετάγγιση, στον χρόνο αναµονής για 

µετάγγιση και στην αίσθηση ασφάλειας εκτός 

των ηµερών µετάγγισης).
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1 2 1 2Α. Αργυρού , Δ. Μοσχανδρέου , Μ. Τσέργα , Α. Σπηλιόπουλος , 
1 2 2 1Σ. Νικολοπούλου , Γ. Γιαννοπούλου , Ε. Γρουζή , Α. Γάφου

1ΝΥΑ Γ.Ο.Ν.Κ. «Οι Άγιοι Ανάργυροι»
2ΝΥΑ Γ.Α.Ο.Ν.Α. «Άγιος Σάββας»

Ανάλυση καταγραφής των μεταγγίσεων 

και αντιδράσεων στα ιατρικά και νοσηλευτικά αρχεία 

Στιγμιοτυπική ενεργητική επιτήρηση

Εισαγωγή

Οι αιτίες βακτηριακής επιµόλυνσης των 

παραγώγων αίµατος περιλαµβάνουν την ασυµπ-

τωµατική βακτηριαιµία στον δότη, την ανεπαρκή 

προετοιµασία του δέρµατος στο σηµείο φλεβοκέ-

ντησης, την είσοδο στον ασκό δερµατικού βύσµα-

τος από τη βελόνα της αιµοληѱίας και την παρα-

βίαση του κλειστού συστήµατος του ασκού συλ-

λογής λόγω ελαττώµατος ή κακού χειρισµού.

H συνήθης µέθοδος αιµοεπαγρύπνησης 

των πυρετικών/σηπτικών αντιδράσεων είναι η 

παθητική καταγραφή και βασίζεται στην αναγνώ-

ριση των σχετικών συµπτωµάτων και την αναφορά 

τους από τους κλινικούς ιατρούς. Οι πυρετικές µη 

αιµολυτικές αντιδράσεις αναφέρονται σε ποσο-

στό 1-3%, σύµφωνα µε τη διεθνή βιβλιογραφία, αν 

και εκφράζεται προβληµατισµός για την ύπαρξη 

υποκαταγραφής ακόµη και σε χώρες µε ιδιαίτερα 

αναπτυγµένα Συστήµατα Αιµοεπαγρύπνησης. 

Υποκαταγραφή αναφέρεται και για τις 

σηπτικές πυρετικές αντιδράσεις, οι οποίες απει-

λούν ιδιαίτερα τους ουδετεροπενικούς ασθενείς. 

Διεθνώς η καταγραφή µέσω παθητικής επιτήρη-

σης των σηπτικών αντιδράσεων είναι 5-10 φορές 

χαµηλότερη από την ενεργητική επιτήρηση των 

παραγώγων αιµοπεταλίων (FDA: χορηγούµενα µε 

αρνητικό αποτέλεσµα αιµοκαλλιέργειας 36-10 

/1.000.000 µεταγγίσεις).

 Συγκριτική µελέτη 7 ετών µεταξύ παθητι-

κής και ενεργητικής επιτήρησης κατέδειξε την 

αδυναµία των κριτηρίων διάγνωσης σηπτικών 

αντιδράσεων που έχουν εκδώσει διάφοροι Οργα-

νισµοί. Καµιά σηπτική αντίδραση δεν είχε κατα-

γραφεί στην παθητική επιτήρηση. Όλες διαγνώ-

στηκαν σε ουδετεροπενικούς ασθενείς και το 10% 

αυτών εκδηλώθηκαν 9-24 ώρες µετά τη µετάγ-

γιση.  

Σκοπός

Η ανάλυση του τρόπου καταγραφής των 

µεταγγίσεων και των πρακτικών πρόληѱης, 

αντιµετώπισης και αναφοράς των πυρετικών/ 

σηπτικών αντιδράσεων που σχετίζονται µε τη 

µετάγγιση σε δυο ογκολογικά νοσοκοµεία.

Υλικό/Μέθοδοι

Έγινε στιγµιοτυπική (snapshot) κατα-

γραφή της ιατρικής συνταγογράφησης µεταγ-

γίσεων παραγώγων αίµατος και ανασκόπηση των 

νοσηλευτικών οδηγιών για τυχόν πυρετικές/ 

σηπτικές αντιδράσεις. Αναλυτικότερα, έγινε 

αναδροµικά ανασκόπηση των νοσηλευτικών 

φύλλων των ασθενών που µεταγγίσθηκαν στα δύο 

νοσοκοµεία, στη διάρκεια µιας τυχαίας (random) 

εβδοµάδας, µε την κατά τα συνήθη αναµενόµενη 

ζήτηση παραγώγων αίµατος από τα κλινικά 

τµήµατα. Αναζητήθηκαν οι εξής πληροφορίες:

α. η ύπαρξη συνταγογράφησης της κάθε µε-

τάγγισης από τον υπεύθυνο ιατρό (είδος 

παραγώγων, αριθµός µονάδων),

β. η ύπαρξη τυχόν οδηγιών για προετοιµασία 

ασθενούς µε αντιπυρετικά φάρµακα ή άλλη 

σχετική αγωγή η οποία θα µπορούσε να 

προλάβει ή να καταστείλει την εκδήλωση 

πυρετικών αντιδράσεων (π.χ. αντιβιοτικά, 

κορτιζόνη),

γ. η καταγραφή τυχόν πυρετικών αντιδράσεων 

που εµφανίσθηκαν κατά τη διάρκεια της 

µετάγγισης ή εντός 4ώρου από το πέρας της 

(κατά ΣΚΑΕΜ ορισµός πυρετικής αντίδρα-

σης που σχετίζεται µε τη µετάγγιση). 

Αποτελέσματα

Τα αποτελέσµατα που συγκεντρώθηκαν 

από την ανασκόπηση παρουσιάζονται στον πίνακα 

που ακολουθεί.

Συμπεράσματα

1. Παρατηρείται πληµµελής εφαρµογή των 

ορθών πρακτικών στη συνταγογράφηση της 

µετάγγισης στο νοσοκοµείο Α. Η καταγραφή 

των ζωτικών σηµείων είναι ελλειµµατική, 

ειδικά στο νοσοκοµείο Α.

2. Δεν καταγράφηκαν πυρετικές αντιδράσεις 

οΑναρτημένη ανακοίνωση (poster) στο 33  Παν. Αιματολογικό Συνέδριο, Ѳεσσαλονίκη, Νοέμβριος 2022
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που σχετίζονται µε τη µετάγγιση. Το γεγονός 

αυτό µπορεί να συνδέεται µε την υποκατα-

γραφή των ζωτικών σηµείων των ασθενών, 

καθώς και µε την προληπτική χρήση αντιπυ-

ρετικής αγωγής (συνήθης πρακτική και στα 

δύο νοσοκοµεία). Επισηµαίνεται ότι το νοσο-

κοµείο Β χορηγεί κατά κανόνα προλευ-

καφαιρεµένα παράγωγα αίµατος, η χρήση 

των οποίων σχετίζεται µε ελάττωση των 

πυρετικών-µη αιµολυτικών αντιδράσεων. 

3. Η στιγµιοτυπική επιτήρηση των πυρετικών/ 

σηπτικών αντιδράσεων αποτελεί συµπλη-

ρωµατική πρακτική αιµοεπαγρύπνησης, 

ιδιαίτερα επί απουσίας αυστηρότερων 

µέτρων αποφυγής πυρετικών/σηπτικών 

αντιδράσεων. Τέτοια µέτρα αποτελούν η 

καθολική προλευκαφαίρεση/αδρανοποίηση 

και ο καθολικός έλεγχος των αιµοπεταλίων 

µε καλλιέργεια (δαπανηρή διαδικασία).

4. Η συνεχής κι επαναλαµβανόµενη εκπαίδευση 

των νεοεισερχόµενων ειδικευοµένων ιατρών 

για τις πρακτικές πρόληѱης, αντιµετώπισης, 

καταγραφής και αναφοράς των πυρετικών/ 

σηπτικών αντιδράσεων βοηθά στην ακριβέ-

στερη αποτύπωση της επικρατούσας κατά-

στασης όσον αφορά τη συχνότητα των 

αντιδράσεων αυτών και αποτελεί εργαλείο 

βοηθητικό για την εφαρµογή διορθωτικών 

και προληπτικών ενεργειών και τη βελτίωση 

της ποιότητας των παραγώγων αίµατος και 

της ασφάλειας των ασθενών. 

Βιβλιογραφία
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Τμήμα Βιοϊατρικών Επιστημών, Πανεπιστήμιο Δυτικής Αττικής
2Εθνικό Κέντρο Αιμοδοσίας 

3Ιατρική Σχολή, Εθνικό και Καποδιστριακό Πανεπιστήμιο Αθηνών, Νοσοκομειακή Υπηρεσία Αιμοδοσίας - 

Αιματολογικό Εργαστήριο «Αρεταίειου» Νοσοκομείου

Σκοπός της μελέτης

Σύµφωνα µε µελέτες, η αιµοδοσία 

επηρεάστηκε αρνητικά κατά την πανδηµία από 

τον ιό SARS-CoV-2. Σκοπός της µελέτης ήταν να 

διερευνηθεί εάν η πανδηµία στην Ελλάδα 

επηρέασε αρνητικά την εθελοντική αιµοδοσία 

κατά το χρονικό διάστηµα Μάρτιος 2020-Οκτώ-

βριος 2021.

Υλικό και μέθοδος

Πραγµατοποιήθηκε συγχρονική µελέτη 

σε υποѱήφιους αιµοδότες n=764 [n=285 άντρες 

(37,3%) και n=479 γυναίκες (62,7%)] µε τη χρήση 

ερωτηµατολογίου, το οποίο αναπτύχθηκε και 

σταθµίστηκε για τους σκοπούς της µελέτης. Η 

έρευνα εγκρίθηκε από την Επιτροπή Ηθικής και 

Δεοντολογίας της Έρευνας του Πανεπιστηµίου 

Δυτικής Αττικής (108093/30-11-2021). Η 

στατιστική ανάλυση των αποτελεσµάτων πραγµα-

τοποιήθηκε µε το IBM SPSS 20.0. Το αµφίπλευρο 

επίπεδο στατιστικής σηµαντικότητας ορίστηκε 

ίσο µε 0,05. 

Αποτελέσματα

Το 41,9% (320/764) των αιµοδοτών ήταν 

18-24 ετών, 28,1% (215/764) ήταν 25-40 ετών, 

24,3% (186/764) ήταν 41-55 ετών και 5,6% 

(43/764) µεγαλύτεροι από 55 έτη. Το 74,2% 

(567/764) είχε µόνιµη κατοικία την Αθήνα, το 3,9% 

(30/764) τη Ѳεσσαλονίκη και το 21,9% (167/764) 

κάποια άλλη επαρχιακή πόλη. Το µορφωτικό 

επίπεδο των αιµοδοτών ήταν υѱηλό. Το 35,9% 

(274/764) ήταν προπτυχιακοί φοιτητές, το 15,1% 

(115/764) απόφοιτοι ΑΕΙ, το 16,3% (125/764) 

µεταπτυχιακοί φοιτητές ή υποѱήφιοι διδάκτορες, 

το 20,1% (153/764) κάτοχοι µεταπτυχιακού 

διπλώµατος ή διδακτορικού και µόνο το 12,7% 

(97/764) ήταν πρωτοβάθµιας ή δευτεροβάθµιας 

εκπαίδευσης. Το 29,5% (225/764) των αιµοδοτών 

είχαν πληροφορηθεί για την αιµοδοσία από το 

οικογενειακό/φιλικό περιβάλλον, το 16,2% 

(124/764) από το διαδίκτυο, το 16,0% (122/764) 

από το σχολείο, το 12,6% (96/764) από το Εθνικό 

Κέντρο Αιµοδοσίας, το 11,1% (85/764) από τα 

κοινωνικά δίκτυα, το 8,8% (67/764) από κάποιο 

Νοσοκοµείο, το 4,6% (35/764) από την τηλεόραση 

/ραδιόφωνο και το 1,3% (10/764) από το Υπουρ-

Επηρέασε η πανδημία 

από τον ιό SARS-CoV-2 την εθελοντική αιμοδοσία;

οΑναρτημένη ανακοίνωση (poster) στο 33  Παν. Αιματολογικό Συνέδριο, Ѳεσσαλονίκη, Νοέμβριος 2022
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γείο Υγείας. Το 83,6% (639/764) των ερωτηθέ-

ντων είχε δώσει στο παρελθόν αίµα. Το 76,8% 

(587/764) ήταν εθελοντές αιµοδότες και το 23,2% 

(177/764) αιµοδότες αντικατάστασης ή/και οικο-

γενειακού περιβάλλοντος. Μόνο το 39,8% 

(304/764) ήταν τακτικοί εθελοντές αιµοδότες 

(αιµοδοτήσεις τουλάχιστον 2 φορές τον χρόνο). 

Το 52,2% (399/764) των ερωτηθέντων δεν 

αιµοδότησε στην πανδηµία. Το 29,3% (224/764) 

δήλωσε ότι κατά τη διάρκεια της πανδηµίας 

χρειάστηκε αίµα κάποιος συγγενής/φίλος. Το 

95,2% (727/764) των αιµοδοτών ανέφερε ότι αν 

χρειαζόταν αίµα φιλικό/συγγενικό πρόσωπο θα 

αιµοδοτούσε κατά την πανδηµία. Ειδικότερα, οι 

αιµοδότες που είχαν δώσει στο παρελθόν αίµα 

απέφυγαν την αιµοδοσία κατά τη διάρκεια της 

πανδηµίας (p<0,001), η αύξηση του ρυθµού 

αιµοδότησης σε ετήσιο επίπεδο ήταν αντίστροφα 

ανάλογη µε τη µείωση της αιµοδοσίας κατά τη 

διάρκεια της πανδηµίας (p=0,011), οι εθελοντές 

αιµοδότες είχαν µικρότερο βαθµό µείωσης των 

αιµοδοτήσεων κατά τη διάρκεια της πανδηµίας 

σε αντίθεση µε τους αιµοδότες οικογενειακού 

περιβάλλοντος (p<0,001), οι αιµοδότες οικο-

γενειακού περιβάλλοντος, που θα αιµοδοτούσαν 

πριν την πανδηµία, µείωσαν τις αιµοδοτήσεις 

κατά τη διάρκεια της πανδηµίας (p=0,027). 

Τέλος, οι αιµοδότες που η πανδηµία επηρέασε τη 

ζωή τους, ανέφεραν µεγαλύτερο βαθµό µείωσης 

των αιµοδοτήσεων κατά τη διάρκεια της 

πανδηµίας.

Συμπεράσματα

Η πανδηµία από τον ιό SARS-CoV-2 

φάνηκε να επηρεάζει την καθηµερινή ζωή των 

αιµοδοτών, τον εθελοντισµό και τη συχνότητα της 

αιµοδοσίας. Η µελέτη δείχνει ότι οι εθελοντές 

αιµοδότες, παρότι µείωσαν τις αιµοδοτήσεις 

τους κατά τη διάρκεια της πανδηµίας, θα 

αιµοδοτούσαν στην περίπτωση που κάποιος από 

το οικογενειακό τους περιβάλλον χρειαζόταν 

αίµα.
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Νέοι δρόμοι ανοίγονται για την Ιατρική μετά την 

επιτυχία επιστημόνων στη Βρετανία που δημιούρ-

γησαν τεχνητό αίμα σε εργαστήρια και μετά την 

πρώτη δοκιμή του αίματος αυτού σε ανθρώπους. 

Δοκιμή που, αν πετύχει, φέρνει επανάσταση στην 

επιστήμη της Υγείας.

 Η µεγάλη αυτή επιστηµονική επιτυχία 

έγινε στη Βρετανία, όπως µεταδίδει το BBC, το 

οποίο σηµειώνει ότι πολύ µικρές ποσότητες αυτού 

του τεχνητού αίµατος έχουν ήδη µεταγγιστεί σε 

ανθρώπους. Πρόκειται για ποσότητες που 

ισοδυναµούν µε µερικά ml· για την ακρίβεια, µε 

δύο κουταλιές.

 Οι επιστήµονες θέλουν να διαπιστώσουν 

πώς αποδίδει το τεχνητό αίµα µέσα στο σώµα, 

αλλά και πώς αντιδρά ο ανθρώπινος οργανισµός. 

Όπως σηµειώνουν, ο κλασικός τρόπος της 

αιµοδοσίας θα παραµείνει ο βασικός για την 

κάλυѱη των αναγκών της ανθρωπότητας σε αίµα.

 Αλλά ο απώτερος στόχος είναι να δημι-

ουργηθούν οι εξαιρετικά σπάνιες αλλά ζωτικής 

σημασίας ομάδες αίματος που είναι δύσκολο να 

βρεθούν σε αιμοδότες. Πρόκειται για πολύ σηµα-

ντική προοπτική όσον αφορά τις περιπτώσεις 

µεταγγιζόµενων ασθενών µε σπάνια οµάδα αίµα-

τος ή µε ασθένειες όπως η δρεπανοκυτταρική 

αναιµία.

 Εάν το αίµα δεν ταιριάζει µε ακρίβεια, τότε 

το σώµα αρχίζει να το απορρίπτει και η θεραπεία 

αποτυγχάνει. Αυτό το επίπεδο αντιστοίχισης 

ιστού υπερβαίνει τις γνωστές οµάδες αίµατος Α, 

Β, ΑΒ και Ο. Μάλιστα, ο καθηγητής Ashley Toye, 

από το Πανεπιστήµιο του Μπρίστολ, είπε ότι 

ορισµένες οµάδες ήταν «πάρα πολύ σπάνιες» και 

ότι «ίσως να υπάρχουν µόνο 10 άτοµα στη χώρα» 

που να µπορούν να δωρίσουν. Για παράδειγµα, 

προς το παρόν, υπάρχουν µόνο τρεις µονάδες της 

οµάδας αίµατος «Βοµβάη» –που εντοπίστηκε για 

πρώτη φορά στην Ινδία– σε απόθεµα σε ολόκληρο 

το Ηνωµένο Βασίλειο.

Πώς φτιάχνεται το τεχνητό αίμα;

 Το ερευνητικό έργο συνδυάζει οµάδες 

στο Μπρίστολ, στο Κέµπριτζ, στο Λονδίνο και στο 

Η πρώτη μετάγγιση 
τεχνητού αίματος σε άνθρωπο είναι γεγονός

Αναδηµοσίευση από το ενηµερωτικό site για την υγεία “Nucleus”, 

µετά από σχετική άδεια του διαχειριστή Κ. Γιαννάκενα, Πυρηνικού Ιατρού, Διευθυντή ΕΣΥ στο ΠΓΝΠ
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NHS Blood and Transplant. Η έρευνα εστιάζει στα 

ερυθρά αιµοσφαίρια, που µεταφέρουν οξυγόνο 

από τους πνεύµονες στο υπόλοιπο σώµα. 

 Η διαδικασία αρχίζει µε µια κανονική 

αιµοληѱία περίπου 470 ml αίµατος. Μετά 

χρησιµοποιούνται µαγνητικά σφαιρίδια για την 

εξαγωγή εύκαµπτων βλαστοκυττάρων, που 

µπορούν να γίνουν ερυθρά αιµοσφαίρια. Αυτά τα 

βλαστοκύτταρα υπόκεινται σε µια διαδικασία για 

να πολλαπλασιαστούν στο εργαστήριο. Στη συνέ-

χεια καθοδηγούνται για να γίνουν ερυθρά αιµο-

σφαίρια.

 Η διαδικασία διαρκεί περίπου τρεις 

εβδοµάδες. Μια αρχική δεξαµενή περίπου µισού 

εκατοµµυρίου βλαστοκυττάρων οδηγεί σε 50 

δισεκατοµµύρια ερυθρά αιµοσφαίρια. Αυτά 

φιλτράρονται και αποµένουν περίπου 15 δισε-

κατοµµύρια ερυθρά αιµοσφαίρια, τα οποία 

βρίσκονται στο σωστό στάδιο ανάπτυξης και 

µπορούν να µεταγγιστούν σε ασθενείς, σύµφωνα 

µε τα µέχρι στιγµής δεδοµένα, που είναι κυρίως 

εργαστηριακά.

 «Ѳέλουµε να βγάλουµε όσο το δυνατόν 

περισσότερο αίµα στο µέλλον, οπότε το όραµά 

µου είναι να στήσω ένα δωµάτιο µε µηχανήµατα 

που θα λειτουργούν συνεχώς και θα παράγουν 

αίµα συνέχεια, από µια κανονική αιµοδοσία», είπε 

ο καθηγητής Toye.

Οι δοκιμές

 Ως τώρα έχει δοθεί τεχνητό αίµα σε δύο 

υγιείς εθελοντές. Η οµάδα έχει στόχο να 

µεταγγίσει τεχνητό αίµα σε 10 εθελοντές. Σε 

αυτούς θα χορηγηθούν δύο δόσεις των 5-10 ml µε 

διαφορά τουλάχιστον τεσσάρων µηνών. Η µία θα 

είναι φυσιολογικού αίµατος και η άλλη τεχνητού.

Το αίµα έχει σηµανθεί µε µια ραδιενεργή ουσία 

που χρησιµοποιείται συχνά σε ιατρικές διαδικα-

σίες, έτσι ώστε οι επιστήµονες να µπορούν να 

δουν πόσο καιρό ζει στο σώµα. Οι επιστήµονες 

ελπίζουν ότι το τεχνητό αίµα που αναπτύσσεται 

στο εργαστήριο θα είναι πιο ισχυρό από το κανο-

νικό. 

 Τα ερυθρά αιµοσφαίρια διαρκούν φυσι-

ολογικά για περίπου 120 ηµέρες έως ότου 

χρειαστεί να αντικατασταθούν. Μια τυπική µετάγ-

γιση σε ασθενή περιέχει µείγµα από νεαρά και 

ηλικιωµένα ερυθρά αιµοσφαίρια, ενώ το αίµα που 

έχει αναπτυχθεί στο εργαστήριο είναι φρεσκο-

φτιαγµένο, εποµένως, θα πρέπει να διαρκέσει για 

120 ολόκληρες ηµέρες. Οι ερευνητές εκτιµούν 

ότι µια µετάγγιση µε τεχνητό αίµα, το οποίο θα 

είναι ολόφρεσκο, θα µπορούσε να επιτρέѱει στο 

µέλλον και µικρότερες δόσεις, καθώς επίσης και 

λιγότερο συχνές µεταγγίσεις.

Οι προκλήσεις

 Μια µέση αιµοδοσία κοστίζει στο ΕΣΥ της 

Βρετανίας περίπου 130 λίρες. Το τεχνητό αίµα θα 

κοστίσει πολύ περισσότερο, αλλά µάλλον αυτό το 

κόστος δεν θα ανακοινωθεί ποτέ.

 Μια επιπλέον δυσκολία είναι ότι τα 

ληφθέντα βλαστοκύτταρα τελικά αποµειώνονται, 

γεγονός το οποίο περιορίζει την ποσότητα 

αίµατος που θα αναπτυχθεί. Ѳα χρειαστεί 

περισσότερη έρευνα για να παραχθούν οι όγκοι 

που θα χρειάζονταν κλινικά.

 Πάντως, ο Δρ Farrukh Shah, ιατρικός 

διευθυντής µεταγγίσεων και µεταµοσχεύσεων 

στο βρετανικό ΕΣΥ, δήλωσε: «Αυτή η παγκοσµίως 

πρωτοποριακή έρευνα θέτει τις βάσεις για την 

παρασκευή ερυθρών αιµοσφαιρίων που µπορούν 

να χρησιµοποιηθούν µε ασφάλεια για τη 

µετάγγιση ατόµων µε διαταραχές όπως η 

δρεπανοκυτταρική αναιµία. Η δυναµική που έχει 

αυτή η έρευνα, η οποία µπορεί να ωφελήσει 

σηµαντικότατα τους µεταγγιζόµενους ασθενείς, 

είναι πάρα πολύ σηµαντική».
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