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TA-

GVHD

θανατηφόρος στο 90% των 

περιπτώσεων



Η τύχη των ξένων λεμφοκυττάρων στο περιφερικό αίμα

Lee et al 1995

Απομάκρυνση λεμφοκυττάρων

του δότη στο αίμα του λήπτη. 

Συνήθως Πολύ σπάνια ΤΑ-GvHD

8 Χ 104 → πυροδοτεί TA-GvHD Carrey, 2002



Η τύχη των λεμφοκυττάρων στο 

συντηρημένο αίμα (4οC) Cang et al BJH, 2000

Βιωσιμότητα 
λεμφοκυττάρων

Λειτουργικότητα 
λεμφοκυττάρων



A systematic review 
of transfusion-

associated graft 
versus host disease 

(TA-GVHD), 

Blood 2016

• 348 περιπτώσεις από 1966-2013

• 14% από συγγενή δότη, 

• 35% σε ασθενείς που θα έπρεπε να λάβουν 
ακτινοβολημένα παράγωγα

• Χειρουργείο 45%

• 93,7 % των παραγώγων < 10 ημερών

• Είδη παραγώγων

• rbcs:38%

• Wb: 26,4%

• plts: 5,7%

• FFP: 1 case

• Leukodepleted 17%

• Καμία περίπτωση από ακτινοβολημένο με 
σωστές προδιαγραφές ακτινοβόλησης

•

•

TA- GvHD: νόσος ή φάντασμα;



Παράγοντες 
που καθορίζουν 

την 
επικινδυνότητα 

μιας μετάγγισης 
για TA-GvHD

• Η χορήγηση φρέσκου 
αίματος

• Η παρουσία 
ανοσοανεπάρκειας ή 
ανοσοκαταστολής στο δέκτη

• Η μετάγγιση HLA συμβατού 
αίματος ή αίματος από 
συγγενείς

• Συχνότητα στις ευπαθείς 
ομάδες ασθενών 0.1-1% 
(Dwyre et al. Vox Sang 2008)



Συνοπτικά 
ομάδες 
ασθενών
που όπου
απαιτείται
πρόληψη
για TA-
GvHD

• 1ου ή 2ου βαθμού συγγενείς

• HLA συμβατές μεταγγίσεις

• ενδομήτριες, αφαιμαξομεταγγίσεις, νεογνικές

μεταγγίσεις

• Συγγενή σύνδρομα ανοσοανεπάρκειας

• Που λαμβάνουν μεταγγίσεις κοκκιοκυττάρων

• Που λαμβάνουν μεταγγίσεις 7 ημ πριν και μετά

αλλογενή και αυτόλογη μεταμόσχευση μυελού των

οστών (ή στελεχιαίων κυττάρων)

• Με νόσο Hodgkin’s 

• Που λαμβάνουν θεραπεία με ανάλογα πουρινών, 

ανταγονίστες πουρινών αντιθυμοκυτταρική

σφαιρίνη, CAMPATH



Πρόληψη TA-GvHD

Ακτινοβόληση Αδρανοποίηση



Ακτινοβόληση

• γ-ακτινοβολία (καισιο-137, κοβαλτιο-60)

• Χ-ακτινοβολία (vox Sang.2005)



Ακτινοβολία: αποτελεσματικότητα 

(απενεργοποίηση των Τ-λεμφοκυττάρων)

 Μελέτες με : in vitro απάντηση σε μιτογόνα, MLCs και 
LDA

 2500-3000 cGy →

(LDA) Pelszynski et al, 1994

 < 2000 cGy→ θραύση DNA,Έχουν αναφερθεί περιπτώσεις TA-

GvHD (Lowethai et a l1993)

2500cGy



Αδρανοποίηση
(PI technologies)

INTECEPT
MIRASOL
THERAFLEX

• Οι ΡΙ τεχνολογίες ξεκίνησαν αρχικά για
την καταστροφή ιών, μικροβίων και
πρωτοζώων

•

• 2001-2: Δίνονται εγκρίσεις για την
χρήση μεθόδων αδρανοποίησης σε
παράγωγα αιμοπεταλίων.

• 2008: δίνεται έγκριση στην Ε.Ε. στη
ριβοφλαβίνη (Mirasol) και την
αμοτοσαλένη S-59 (Intercept) ώστε να
μην ακτινοβονολούνται τα παράγωγα
αιμοπεταλίων που έχουν αδρανοποιηθεί

• 2020: δίνεται έγκριση σε πολλές
χώρες για την χρήση ριβοφλαβίνης
στην αδρανοποίηση ολικού αίματος



Αδρανοποίηση: αποτελεσματικότητα

(απενεργοποίηση Τ- λεμφοκυττάρων)

HPA

medium (ctr)

Αμοτοσαλένη Ριβοφλαβίνη



γ irradiation vs PI treatment (Mirasol) 

σε αναστολή πολ/σμου των Τ-λευκοκυττάρων 

Μείωση ικανότητας πολ/σμου των 

Τ cells
 Φαίνεται ότι μετά την γ-

ακτινοβόληση τα Τ-κύτταρα 

διατηρούν κάποιες ανοσοϊκανότητες

γεγονός που δεν συμβαίνει μετα

από αδρανοποίηση. 

Κλινική πράξη?

Fast et al, Transfusion 2011

Castro et al, Transfusion 2018

ακτινοβόληση

αδρανοποίηση



Ακτινοβόληση 
έναντι 
αδρανοποίησης

• ΚΥΤΤΑΡΙΚΕΣ ΒΛΑΒΕΣ

• Ερυθρά

• Αιμοπετάλια 



Επίδραση ακτινοβόλησης στα 

συμπυκνωμένα ερυθρά

 Δεν υπάρχει απόδειξη ότι το ακτινοβολημένο αίμα είναι λιγότερο 

αποτελεσματικό στη άνοδο του Ht

 Το εξωκυττάριο Κ+

αυξάνεται

(ΕΜΒΡΥΑ, ΝΕΟΓΝΑ!!!)

 Μικρή αύξηση ΑΤΡ και 

2,3 DPG στα ερυθρά

 Στις 35 ημέρες αποθήκευσης: συγκέντρωσης Hb πλάσματος  



Διεθνείς 
συστάσεις για 
την 
ακτινοβόληση 
παραγώγων 
αίματος 

Μεγάλη 

Βρετανία

Αμερική Ιαπωνία 

Δόση Ελάχιστη: 2500

cGyΚανένα τμήμα 

> 5000 cGy

2500 cGy στο 

κέντρο του 

ασκού. 

Ελάχιστο 

1500cGy σε 

κάθε του 

τμήμα

Ανάμεσα σε 

1500 και 5000

cGy

Ηλικία 

παραγώγου 

(ΣΕ)

< 14 ημέρες από 

τη συλλογή

Χωρίς 

περιορισμό

-Όλα τα φρέσκα 

< 3 ημέρες

- < 14 ημέρες 

σε ειδικές 

κατηγορίες 

ασθενών

- χωρίς 

περιορισμό εάν 

ο ασθενής είναι 

ανοσοϊκανός

Αποθήκευση 

παραγώγου 

(ΣΕ)

έως 14 ημέρες 

από την 

ακτινοβόληση

 έως 28 ημέρες 

από τη συλλογή 

(Συμ. Ευρώπης)

Έως 28 ημέρες 

από την 

ακτινοβόληση

3 εβδομάδες 

από την 

συλλογή



Αδρανοποίηση σε ολικό αίμα:

Δράση PI με Rivoflavin στα ερυθρά

Ακτινοβόληση έναντι αδρανοποίησης ολικού αίματος:  συγκέντρωση Κ+ 



Δράση της αδρανοποίησης (Rivoflavin) στα 

συμπυκνωμένα ερυθρά κατά την αποθήκευση 

Μικρομόρια Ερυθροκυτταρική μάζα

Ακεραιότητα της μεμβράνης



γ- ακτινοβολία
έναντι Χ-
ακτιβολίας σε
αιμοπετάλια

• Ισοδύναμα ως προς:

• Βιοχημικό profil

• Έκφραση γλυκοπρωτεϊνών 
επιφανείας

• Δείκτες ενεργοποίησης

• Lacey et al, Transfusion 2021



Επίδραση 
ακτινοβόλησης 
στα 
ΑΙΜΟΠΕΤΆΛΙΑ
(in vitro μελέτες)



ΑΙΜΟΠΕΤΑΛΙΑ
μεμονωμένες ήπιες μεταβολικές διαταραχές,   

ενεργοποίησης και μείωση του αριθμού την 5η ημέρα 

της αποθήκευσης αιμοπεταλίων αφαίρεσης

Mallhi et al, 2016



Nodeh et al, Transfusion 2021

Η γ-ακτινοβόληση προάγει την παραγωγή δραστικών παραγώγων O2

που παράγονται κατά την αποθήκευση p- PCs

(σε 2 διαφορετικές φάσεις: αμέσως μετά και κατά την 5η ημέρα)

Επιπεδα ιόντων 

υπεροξειδίου

• Ρόλος στην προαγωγή των PSLs ?



Κλινικές μελέτες: ίδια αποτελεσματικότητα? 

αιμοπεταλίων με ή χωρίς ακτινοβόληση 

TRAP trial: 533 ασθενείς με 

ΟΛΛ

Blood. 2005 May 15; 105(10): 4106–4114

Zhu et al, Transfusion Med Hematother, 2014 

20 ασθενείς υπό ΧΜΘ

 In Vitro:

- Blood samples  

for TEG: 1h & 24 h

 In vivo:

 CI & CCI,  1h & 24 h 

Όχι 

διαφορές 

σε 

αιμοστατικ

ή 

ικανότητα 

και 

ανάκτηση 

με CTR

Μειωμένη ανταπόκριση στις 

PLT μεταγγίσεις με:

UV-B ή gamma-ακτινοβόληση



Παιδιά: η πρώιμη ακτινοβόληση των 

αιμοπεταλίων επηρεάζει την αποδοτικότητα των 

μεταγγίσεων 

 145 παιδιά με κακοήθη νοσήματα 

 1000 μεταγγίσεις Julmy et al, Trans Med 

Hematother, 2014



Βλάβες 

αιμοπεταλίων 

μετά από 

αδρανοποίηση

(in vitro)





Jama, 2018 
clinical review: 

Pathogen-
reduced 

platelets for the 
prevention of 

bleeding in 
people of any 

age

12 μελέτες

• 2075 ασθενείς τυχαιοποιημένοι

• 42% λευκοί, 1% Μαύροι, 1% Ισπανοί, 1% 
άλλοι

• 95% νεοπλασματική νόσος

• 10 χώρες, Ευρώπη & Αμερική 

Συγκρίσεις: 

• PI-treated platelets vs standard plt

• 9 intercept, 2 Μirasol, 1 Ιntercept+Μirasol

• 2 Intercept vs Mirasol

Τι μελετήθηκε

• Αιμορραγικά επεισόδια: αριθμός, τύπος και 
σοβαρότητα

• Ανεπιθύμητες αντιδράσεις

• Ανάκτηση αιμοπεταλίων

• Ανάγκες σε ερυθρά και αιμοπετάλια



Jama, 
2018 



Μαζική 
Αιμορραγία: 

• όταν το > 50% των χορηγούμενων 
παραγώγων είναι αδρανοποιημενο παρατηρείται 
μειωμένη αιμοστατική δράση 

Transfusion 2017 Arbaeen et al



Οι βλάβες των αιμοπεταλίων μετά από γ-ακτινοβόληση είναι 
μεμονωμένες και περισσότερο επιτείνουν  (ήπια) φαινόμενα που 
συμβαίνουν λόγω αποθήκευσης.

Σε αντίθεση με αυτές που συμβαίνουν μετά από αδρανοποίηση οι 
οποίες είναι  εξεσημασμένες και επηρεάζουν την κλινική ανταπόκριση 
των μεταγγίσεων



Συμπερασματικά

 Η ακτινοβόληση είναι μια φτηνή, 
αποτελεσματική, δοκιμασμένη 
μέθοδος που αναπτύχθηκε για την 
αντιμετώπιση της ΤΑ-GVHD. 
Εφαρμόζεται σε όλα τα παράγωγα 
αίματος χωρίς να προκαλεί 
αξιοσημείωτες βλάβες στα 
κύτταρα του αίματος

 Αντίθετα, η αδρανοποίηση, που 
αναπτύχθηκε για την 
αντιμετώπιση λοιμογόνων 
παραγόντων, είναι μεν 
αποτελεσματική στην πρόληψη 
του TA- GvHD αλλά:

 Είναι ακριβή μέθοδος

 Δεν εφαρμόζεται στα 
συμπυκνωμένα ερυθρά

 Προκαλεί πιο εκσεσημασμένες
βλάβες στα κύτταρα του αίματος οι 
οποίες φαίνεται ότι μειώνουν την 
αποτελεσματικότητα των 
μεταγγίσεων 



 Άρα το debate ακτινοβόληση έναντι αδρανοποίησης νομίζω ότι 

δεν υφίσταται γιατί η αδρανοποίηση δεν στέκει από μόνη της για 

την πρόληψη της ΤΑ GVHD.

 Για την πρόληψη της ΤΑ GVHD γίνεται ακτινοβόληση 

(χωρίς να σημαίνει ότι η αδρανοποίηση, όπου εφαρμόζεται, δεν 

είναι αποτελεσματική)

 Απαγορεύεται τα αιμοπετάλια που 

αδρανοποιούνται μετά να ακτινοβολούνται



Ευχαριστώ


