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Transfusjonsmedisin ved et hundrearsmerke

| 1914 disputerte Olav Hanssen pa den fgrste norske avhandlingen om et transfusjonsmedisinsk emne.
Transfusjon var den gang nesten ukjent som behandlingsmulighet. | 2014 er transfusjon en mangeartet
basisaktivitet ved alle somatiske sykehus, avhengig av bade frivillige blodgivere og internasjonal mange-
milliardindustri. Alternativer til transfusjon er pa vei inn, men trolig vil helsetjenesten ogsa i 2114 veere
avhengig av a kunne transfundere blod- og plasmaprodukter fra blodgivere.

Hans Erik Heier
h.e.heier@medisin.uio.no

11914 disputerte Olav Hanssen (1878—1965)
ved Rikshospitalet pa en monografi om trans-
fusjon ved anemi (1) (fig 1). Transfusjon

var da et nesten ukjent behandlingsprinsipp

i Norge, og kunnskapen om anemiers dia-
gnostikk og patofysiologi var ganske begren-
set. Man trodde at tungmetaller kunne stimu-
lere nydannelse av erytrocytter, og ga ofte
arsenikk ved kroniske anemier. Hovedspers-
malet for Hanssens arbeid var om transfusjon
kunne stimulere til nydannelse av blod, men
han var ogsé opptatt av bivirkninger og prak-
tisk gjennomfering av den nye behandlings-
formen.

Béde friske medarbeidere og enkelte
pasienter ble brukt som blodgivere og tap-
pet arterielt. Antikoagulasjonsmidler fantes
ikke, sé blodet ble defibrinert og filtrert
gjennom bomull for transfusjon intravenest
i apent system (fig 2). Man kjente til at
mange pasienter har antistoffer (isoaggluti-
niner) mot andre menneskers erytrocytter,
men Hanssen var i tvil om betydningen ved
transfusjon. Han refererte ikke til begrepet
blodtyper selv om Landsteiner og medar-
beidere hadde beskrevet ABO-systemet
mer enn ti ar tidligere (2, 3). Den mang-
lende forstéelsen for blodtypenes betydning
er tidstypisk. Landsteiner selv var opptatt
av om isoagglutininene hadde en rolle
i infeksjonsforsvaret, og nevnte i sin artik-
kel «Uber Agglutinationserscheinungen
menschlichen Blutes», som han senere
ble tildelt nobelprisen for, bare kortfattet
at isoagglutininer og blodtyper kunne ha
betydning ved transfusjon (2).

Hanssen utferte forlikelighetsprove, men
blod ble gitt enten preven var negativ eller
positiv. Ved positiv preve fikk pasientene
ofte dyspné og ryggsmerter, og det oppsto
tegn pa hemolyse. Hos én pasient ble det
observert hematuri i 14 dager etter transfu-
sjonen. Hanssen konkluderte korrekt med
at isoagglutininer som ga positive forlike-
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lighetsprever, forarsaket hemolysen. Frys-
ninger og temperaturstigning forekom
hyppig, ogsé ved negativ forlikelighets-
prove.

Hanssen fant ingen tegn pa at transfusjon
kunne stimulere til nydannelse av blod.
Han forsto at transfusjon er ren substitu-
sjonsbehandling med tidsbegrenset virk-
ning. Ved kroniske anemier anbefalte han
derfor transfusjon bare hvis andre behand-
lingsformer var uten effekt. Akutt blodtap
burde vere hovedindikasjon for transfusjon
nér ikke organismens kompensasjonsmeka-
nismer eller tilforsel av saltvann er tilstrek-
kelig. Her fulgte han opp von Ott, som alle-
rede i 1883 hevdet at blodtap i stor grad kan
erstattes med saltvann (4). Hanssen foreslo
ogsa at transfusjon kunne brukes til & stanse
bledning ved hemofili.

Avhandlingen forte ikke til gjennom-
brudd for klinisk transfusjon i Norge. Nod-
vendig teknologi og organisering 14 ennd
langt inne i fremtiden. Forst i 1948 ble
den forste norske blodbanken opprettet pa
Ullevél sykehus (5). Avhandlingens 100-
arsjubileum er likevel verdt & markere, bade
fordi den er det forste akademiske arbeidet
om transfusjon i Norge, og fordi den, tross
primitiv teknologi og til dels forvirrende
bakgrunnslitteratur, kom til konklusjoner
som fortsatt er holdbare.

Transfusjon anno 2014

Hvert ér gis omkring 200 000 erytrocytt-
konsentrater til mellom 50 000 og 60 000
pasienter ved norske sykehus (6, 7). Fler-
tallet av pasientene er eldre mennesker med
anemi pa grunn av neoplastiske eller andre
kroniske sykdommer (6). I 2012 ble det
transfundert 24 508 trombocyttkonsen-
trater (7), de fleste trolig i relasjon til bein-
margshemmende cytostatikabehandling.
Ved Oslo universitetssykehus fikk 1 525
pasienter 8 871 trombocyttkonsentrater
12012 (upubliserte data), og det kan derfor
antas at 4 000—5 000 pasienter fikk trombo-
cyttkonsentrater pa landsbasis. Hvor mange
som far plasmaprodukter, er ikke under-
sekt, men bledningstilstander og immuno-
logiske sykdommer utgjer trolig de storste

diagnosegruppene med behov for slik
behandling.

Pé basis av produktprisene ved Blod-
banken i Oslo i 2013 kan verdien av pro-
duktene fra norske blodbanker anslés til
600—700 millioner kroner per ar. Den inter-
nasjonale industrien som leverer produkter
og tjenester til transfusjon, er en mangemil-
liardindustri (8). Globalt tappes det over
100 millioner enheter a 450 ml fullblod (9)
og fraksjoneres ca. 40 000 tonn plasma
(G. Zerlauth, Baxter GmbH, personlig
meddelelse 2011). Transfusjonstjenesten
er blitt en viktig global samfunnsakter.

Blodbankene dekker behovene som kli-
nikerne definerer, men indikasjon for og
resultat av transfusjonen blir ofte ikke til-
fredsstillende dokumentert (6). Dette kan
tyde pa at transfusjon ikke alltid gis med
fullgod klinisk gjennomtenkning. Dette er
ikke nytt; allerede i 1985 mente Heisto (10)
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Figur 1 Tittelsiden pa Olav Hanssens monografi
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Figur 2 Transfusjon ved Rikshospitalet ca. 1912. Blodet er defibrinert og blir gitt fra malesylinder i 8pent system. Bemerk kamferflasken som den ene legen holder klar

til bruk ved eventuelle komplikasjoner. Fra Hanssen (1]

at den kliniske anvendelsen av blodpro-
dukter ofte foregikk pa sviktende grunnlag.

Antakelsen stattes av at det er pavist
betydelige forskjeller i transfusjonspraksis
mellom sammenliknbare land og sykehus
(11-13). Norge har Nordens laveste for-
bruk av erytrocytter til transfusjon i forhold
til folkemengden, men har lenge ligget over
forbruket i for eksempel Nederland, som
etter artusenskiftet dessuten har redusert sitt
forbruk med over 20 % (14). I Norge har
vedvarende forbruksekning né snudd til
svak nedgang (7), pa tross av gkende alder
i befolkningen.

Immunglobuliner i hoye doser intrave-
nest (IVIG) kan endre, «modulere», en uen-
sket immunrespons (15). Slik behandling er
forsekt ved mange vanskelig traktable til-
stander. Ved noen tilstander ma behand-
lingen anses etablert, men ofte er den belagt
med svak evidens (16). I Norge og andre
vestlige land gkte forbruket av IVIG sterkt
etter artusenskiftet. I 2009 hadde forbruket
nddd et niva som ikke kunne dekkes fra

Tidsskr Nor Legeforen nr. 20, 2014; 134

plasma tappet innenlands. Norges selvfor-
syningssystem for plasmaprodukter métte
avvikles. I stedet selges nd norsk plasma
til europeisk, kommersiell plasmaindustri,
som sa leverer de enskede produktene til-
bake etter kontrakt med de regionale helse-
foretakene (17). Her inngar ogsa plasma
fra betalte givere.

Norge finnes ca. 100 000 frivillige, ube-
talte blodgivere (FUB). Disse tilfredsstiller
verdens trolig strengeste utvalgskriterier,
og sikkerheten for pasientene er meget hoy
(18). Frivillig, ubetalt blodgivning begynte
under den annen verdenskrig i de allierte
landene som sivilbefolkningens stotte til
kampen for et fritt samfunn (8). A gi blod
frivillig og ubetalt handler om et sosialetisk
verdivalg (19). En sekunder begrunnelse
er at betalte blodgivere kan vaere mer utsatt
for infeksjoner som kan overfores med blod
enn frivillige, ubetalte givere (20), men
slike forskjeller er ikke alltid pavist (21).
Internasjonale organisasjoner anbefaler
medlemslandene & holde seg selvforsynt

med blod- og plasmaprodukter ved hjelp
av frivillige, ubetalte blodgivere (17), ogsa
for & hindre kommersialisering av humant
vev (22). Norsk transfusjonstjeneste arbei-
der for & gjenopprette balansen mellom
blodgivning og blodforbruk ved hjelp av
FUB (17).

Tilbake til selvforsyning

En fullblodgivning gir ca. 250 ml plasma.

Hyvis forbruket av erytrocyttkonsentrater

reduseres, kan blodgivere overferes fra full-

blodgivning til plasmaferese, der hver giv-

ning gir 600 ml plasma. Over tid vil man da

kunne gjenopprette balansen mellom pro-

duksjon og forbruk, og komme tilbake til

nasjonal selvforsyning basert pd FUB (17).
Patient blood management (PBM) er

et programkonsept for optimalisering av

erytrocytt-transfusjon ved elektiv kirurgi.

Pasientens egne blodressurser og evne til

a tolerere anemi skal styrkes og utnyttes

pa optimal méte, og transfusjon skal bare

gis for a sikre godt behandlingsresultat og
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hindre komplikasjoner. Programkonseptet
omfatter tre hovedpunkter: 1) pavisning

og behandling av preoperativ anemi, 2)
blodsparende kirurgisk og anestesiologisk
teknikk, inkludert sikring av evnen til biolo-
gisk hemostase og 3) bedring av pasientens
evne til & tolerere anemi. PBM-programmer
kan gi betydelig innsparing i forbruk av
erytrocyttkonsentrater (23—25). Norske
anestesiologer aksepterte lavere Hb-verdier
som transfusjonsterskel i 2002 enn i 1996.
Yngre anestesiologer aksepterte lavere ters-
kel enn eldre (26). PBM-liknende tanke-
gang synes & vaere pa vei inn i norske
sykehus og er trolig en del av forklaringen
pa nedgangen i landets erytrocyttforbruk.
PBM-konseptet er ogsa av interesse for
handtering av kroniske anemier og i pallia-
tiv sammenheng. Om lag halvparten av
erytrocyttforbruket gis pa ikke-kirurgiske
indikasjoner (6), og velfunderte algoritmer
ogsa for slike tilstander vil bidra til & opti-
malisere transfusjonspraksis.

Utsyn mot 2114

Det vil alltid forekomme anemier som
krever ekstern tilfersel av oksygenberende
substans. Ex vivo-produksjon av blodceller
til transfusjon virker for ressurskrevende til
rutinemessig bruk (27). Kunstige oksygen-
baerere vil neppe kunne tjene som annet enn
nisjeprodukter (27). Biologisk hemostase
blir suboptimal hvis antallet sirkulerende
erytrocytter blir lavt, fordi trombocyttene
da presses mindre sterkt mot veggen i sma
arterier (28). Ved beinmargssvikt vil trans-
fusjon av bade erytrocytter og trombocytter
forbli nedvendig for pasientens overlevelse.

Mulighetene for & manipulere nydan-
nelse av blod vil trolig bedres. Det samme
gjelder metoder for & monitorere oksygene-
ring og hemostaseaktivitet, og for & definere
behandlingsbehov (29, 30). Immunregule-
rende medikamenter vil overta for mye av
forbruket av IVIG. 1 2114 vil det fortsatt
vare behov for blodgiverblod til transfu-
sjon, men forbruket i Norge vil ha gatt ned.
Forhapentlig vil balansen mellom norsk
blodgivning og forbruk vaere gjenopprettet
og basert pa FUB.

Globalt er utfordringene store. For
eksempel antar WHO at ca. 800 fodende
kvinner der hver dag (31), og at bledning
er arsaken i 25—-30 % av tilfellene (32).
12014 har mange land utilstrekkelig trans-
fusjonstjeneste. I 2114 ber ingen do som
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folge av mangel pa blod til transfusjon.
Da trengs det bevisste politiske og gkono-
miske reformer i tillegg til god forskning
(31, 33).
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