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STORIASTORIA
PRIMA DESCRIZIONE :PRIMA DESCRIZIONE :ANNI '50ANNI '50

COME COME TRALITRALI NEL 1985. SERIE DI 36 PZ. CON I NEL 1985. SERIE DI 36 PZ. CON I 
DONATORI CORRISPONDENTI POSITIVI PERDONATORI CORRISPONDENTI POSITIVI PERABAB ANTI ANTI 
GRANULOCITIGRANULOCITI ( 89% ) E( 89% ) EANTI HLAANTI HLA (  72% ) (  72% ) 

TRALI IMMUNETRALI IMMUNE

19971997: TRALI ASSOCIATA A : TRALI ASSOCIATA A SOSTANZE LIPIDICHESOSTANZE LIPIDICHE OO
PROTEICHEPROTEICHE PRESENTI NEI COMPONENTI EMATICI PIU' PRESENTI NEI COMPONENTI EMATICI PIU' 
VECCHI VECCHI 

TTRALI NON IMMUNERALI NON IMMUNE



ANTICORPI ANTI LEUCOCITI: ANTICORPI ANTI LEUCOCITI: 
ALLOANTICORPIALLOANTICORPI

ANTI HNA: ANTI HNA: ANTICORPI ANTI HUMAN ANTICORPI ANTI HUMAN 
NEUTROPHIL ANTIGENNEUTROPHIL ANTIGEN

ANTI HLA:ANTI HLA: ANTICORPI ANTI HUMAN ANTICORPI ANTI HUMAN 
LEUCOCYTE ANTIGENLEUCOCYTE ANTIGEN

TRALI,    REAZ. FEBBRILI NON EMOLITICHETRALI,    REAZ. FEBBRILI NON EMOLITICHE
REFRATTARIETA' ALLA TRASFUSIONE DI PT REFRATTARIETA' ALLA TRASFUSIONE DI PT 



FAMIGLIA DELLE SINDROMI FAMIGLIA DELLE SINDROMI 
RESPIRATORIERESPIRATORIE

ALI: ACUTE LUNG INJURY.                                         ALI: ACUTE LUNG INJURY.                                         
DISPNEA, IPOSSIA, NON CARDIACADISPNEA, IPOSSIA, NON CARDIACA

TRALI: TRANSFUSION RELATED ACUTE LUNG        TRALI: TRANSFUSION RELATED ACUTE LUNG        
INJURYINJURY

MINIMA  MODERATA  SEVERAMINIMA  MODERATA  SEVERA

DEFINITIVA  PROBABILE  POSSIBILEDEFINITIVA  PROBABILE  POSSIBILE

ARDS: ACUTE RESPIRATORY DISTRESS SYNDROMEARDS: ACUTE RESPIRATORY DISTRESS SYNDROME



PERCHE' TRALI ?PERCHE' TRALI ?

PRINCIPALE CAUSA DI MORTE DAPRINCIPALE CAUSA DI MORTE DA
TRASFUSIONETRASFUSIONE

NON RICONOSCIUTA, SOTTORIPORTATANON RICONOSCIUTA, SOTTORIPORTATA

NON RIPORTATA IN ITALIANON RIPORTATA IN ITALIA

SI PUO' LIMITARESI PUO' LIMITARE



LA TRALI E' UNA COMPLICANZA LA TRALI E' UNA COMPLICANZA 
DELLADELLA TRASFUSIONETRASFUSIONE

INFETTIVEINFETTIVE NON INFETTIVENON INFETTIVE

VIRUS  VIRUS  I.B.C.T.: I.B.C.T.: ERRORE AB0ERRORE AB0
BATTERIBATTERI REAZ. ACUTE:REAZ. ACUTE:ALLERG.,ANAFILAT.,FEBBR.,EMOLALLERG.,ANAFILAT.,FEBBR.,EMOL

PARASSITIPARASSITI REAZ. CRONICHE: EMOLITICHEREAZ. CRONICHE: EMOLITICHE
PRIONIPRIONI GVHDGVHD

PIASTRINOPENIAPIASTRINOPENIA
EMOCROMATOSIEMOCROMATOSI
TRALITRALI
TRIMTRIM
TACOTACO
MICROCHIMERISMOMICROCHIMERISMO



COMPLICANZE TRASFUSIONALI COMPLICANZE TRASFUSIONALI 
PIU' IMPORTANTPIU' IMPORTANTII

INFEZIONI VIRALI CLASSICHE POSTINFEZIONI VIRALI CLASSICHE POST --NATNAT
R.R. ITALIA: 1/ 700.000                         1/ 5.000.000R.R. ITALIA: 1/ 700.000                         1/ 5.000.000

HIV, HBVHIV, HBV HCVHCV

ERRORI AB0ERRORI AB0: 1/100.000: 1/100.000

INFEZ. BATTERICHEINFEZ. BATTERICHE ::
PT:  1 / 20.000PT:  1 / 20.000SINTOMISINTOMI 1 / 60.0001 / 60.000MORTEMORTE
GR: 1/ 250.000       “           1/ 500.000     “GR: 1/ 250.000       “           1/ 500.000     “



REAZIONI POLMONARI DA REAZIONI POLMONARI DA 
TRASFUSIONETRASFUSIONE

TRALI: TRALI: 1/ 5.000 UNITA' TRASFUSE1/ 5.000 UNITA' TRASFUSE

TACO:  TACO:  1/ 7001/ 700 “             ““             “

DISPNEA ALLERGICA ( ASMA BRONCH. )DISPNEA ALLERGICA ( ASMA BRONCH. )

TAD: TRANS. ASSOCIATED DYSPNEA. DISPNEA TAD: TRANS. ASSOCIATED DYSPNEA. DISPNEA 
NON DA TRALI, TACO, ASMA ASSOCIATA A NON DA TRALI, TACO, ASMA ASSOCIATA A 
TRASFUSIONETRASFUSIONE



DEFINIZIONEDEFINIZIONE

1) TRALI1) TRALI

2) POSSIBILE TRALI2) POSSIBILE TRALI

3) TRALI IN PZ. CON TRASFUSIONE MASSIVA3) TRALI IN PZ. CON TRASFUSIONE MASSIVA

4) TRALI RITARDATA 4) TRALI RITARDATA 



TRALI E POSSIBILE TRALI E POSSIBILE 
TRALITRALI



TORONTO 2004TORONTO 2004



CAUSE DI POSSIBILE CAUSE DI POSSIBILE 
TRALITRALI



TRALI E TRASF. MASSIVATRALI E TRASF. MASSIVA: : 
SOSTITUZIONE DI UNO O PIU' SOSTITUZIONE DI UNO O PIU' 
VOLUMI DI SANGUE IN 24 ORE VOLUMI DI SANGUE IN 24 ORE 

PZ. SOTTOPOSTO A TRASFUSIONE MASSIVA PZ. SOTTOPOSTO A TRASFUSIONE MASSIVA 
CHE SVILUPPA  SINTOMI DICHE SVILUPPA  SINTOMI DIALIALI ( NON ( NON 
PREESISTENTI ALLA SOMMINISTRAZIONE DI PREESISTENTI ALLA SOMMINISTRAZIONE DI 
COMPONENTI EMATICI ) COMPONENTI EMATICI ) 
DURANTE LA TRASFUSIONE O ENTRO 6 H DALLA DURANTE LA TRASFUSIONE O ENTRO 6 H DALLA 
FINE DELLA TRASF. DELL' ULTIMO COMPONENTE FINE DELLA TRASF. DELL' ULTIMO COMPONENTE 
EMATICOEMATICO
E' CONSIDERATO CONE' CONSIDERATO CONTRALITRALI SE NON HA ALTRI SE NON HA ALTRI 
FATTORI DI RISCHIOFATTORI DI RISCHIO



TRALI RITARDATATRALI RITARDATA



PROBLEMI SULLEPROBLEMI SULLE DEFINIZIONIDEFINIZIONI DI DI 
TRALITRALI

NON CONTEMPLA LE NON CONTEMPLA LE FORME PIU' MITIFORME PIU' MITI CON CON 
SATURAZIONE DI OSSIGENO > 90%SATURAZIONE DI OSSIGENO > 90%

PZ CON PZ CON ALTRI FATTORI DI RISCHIOALTRI FATTORI DI RISCHIO : POSSIBILE : POSSIBILE 
TRALITRALI

MANCANOMANCANO I TEST DI LABORATORIO DIAGNOSTICII TEST DI LABORATORIO DIAGNOSTICI

LE 6 ORE POSSONO LE 6 ORE POSSONO PERDEREPERDERE ACUNI CASIACUNI CASI

TRALI E TACOTRALI E TACO POSSONO COESISTERE POSSONO COESISTERE 



CLINICA DELLA TRALICLINICA DELLA TRALI







TRALI CHE NON E' COMPRESA TRALI CHE NON E' COMPRESA 
NELLA DEFINIZIONE DI  TORONTONELLA DEFINIZIONE DI  TORONTO



CONCLUSIONICONCLUSIONI

ANCHE SE PRESENTI SINTOMI RESPIRATORI 
NESSUNA DENUNCIA AL ST

S. RESPIRATORI MINIMI E BREVI PER CUI NON E' 
ESEGUITA RX

NON E' SODDISFATTA LA DEFINIZIONE DI TRALI

PROBABILMENTE I TRE PZ. NON ERANO DA
TRASFONDERE



PUNTI NODALI PER DIAGNOSI DI PUNTI NODALI PER DIAGNOSI DI 
TRALITRALI

SINTOMI :SINTOMI : TACHIPNEATACHIPNEA, , ACCORCIAMENTO DELACCORCIAMENTO DEL
RESPIRORESPIRO,, CIANOSICIANOSI duranteduranteo o entroentro6 ore 6 ore dalladalla fine fine delladella
trasfusionetrasfusione

IPOSSIA: IPOSSIA: emogasanalisi e/o ossimetria

ESCLUSOESCLUSO sovraccaricosovraccaricocardiocircolatoriocardiocircolatorio

ALTERAZIONI POLMONARI BILATERALIALTERAZIONI POLMONARI BILATERALI con RX con RX 
toracetorace



PER AUMENTARE IL RICONOSCIMENTO PER AUMENTARE IL RICONOSCIMENTO 
DELLA TRALIDELLA TRALI

DEFINIZIONE DI TRALI DEFINIZIONE DI TRALI a a tuttitutti i i medicimedicie e infermieriinfermieri
checheusanousanosanguesangue

COLLABORARECOLLABORARE con i con i trasfusionistitrasfusionistisegnalandosegnalandoi i casicasi
sospettisospetti

MONITORARE MONITORARE tuttitutti i i pazientipazienti trasfusitrasfusi: in : in casocasodidi
sospettosospettoeseguireeseguirealmenoalmenoEMOGAS EMOGAS e  e  RX TORACERX TORACE



TRATTAMENTOTRATTAMENTO : : supportosupportocon con ossigenoossigeno
ventilazioneventilazionemeccanicameccanicanelnel
70% 70% deidei pazientipazienti
supportosupportoemodinamicoemodinamico
diureticidiuretici ?  ?  cortisonicicortisonici??
risoluzionerisoluzionenellanellamaggiormaggior
partepartedeidei casicasiin 48in 48--96 ore96 ore

MORTALITA'MORTALITA'
55--10 %10 %



DIAGNOSIDIAGNOSI



DIAGNOSIDIAGNOSI

CLINICA CLINICA ++ RX TORACERX TORACE
SUPPORTATA DAL SUPPORTATA DAL LABORATORIOLABORATORIO
AB ANTI HNA ,HLA I HLA IIAB ANTI HNA ,HLA I HLA II

NEUTROPENIA TRANSITORIANEUTROPENIA TRANSITORIA

IPOCOMPLEMENTEMIAIPOCOMPLEMENTEMIA

AB AB IN DON. E CORRISPONDENTEIN DON. E CORRISPONDENTEAGAG IN PZ.IN PZ.

CROSSCROSS--MATCH FRA PLASMA DEL PRODOTTO IMPLICATO E MATCH FRA PLASMA DEL PRODOTTO IMPLICATO E 
LEUCOCITI DEL PZ. TRASFUSOLEUCOCITI DEL PZ. TRASFUSO

INDIVIDUARE SOSTANZE.  CON PRIMING SUI NEUTROFILIINDIVIDUARE SOSTANZE.  CON PRIMING SUI NEUTROFILI





DIAGNOSI DIFFERENZIALEDIAGNOSI DIFFERENZIALE

REAZ. ANAFILATTICAREAZ. ANAFILATTICA : : sintomisintomi rapidirapidi ( ( minutiminuti, , secondisecondi) ) 
,,broncospasmobroncospasmo, non , non edemaedemapolmpolm., ., sintomisintomicutaneicutanei

TACOTACO : : ipertrasfusioneipertrasfusione, , ipertensioneipertensionesistsist. e . e diastdiastprolungataprolungata, , 
polsopolsogiugularegiugulare, , dispneadispneaortostaticaortostatica, ECG, , ECG, segnisegniradiologiciradiologici

CONTAMINAZ. BATTERICACONTAMINAZ. BATTERICA : : febbrefebbre, , ipotensioneipotensione

EMBOLIA POLMONARE:EMBOLIA POLMONARE: dispneadispnea, , angiotacangiotac

INCOMPATIBILITA' AB0INCOMPATIBILITA' AB0



EPIDEMIOLOGIAEPIDEMIOLOGIA



INCIDENZA: DATI VARIABILIINCIDENZA: DATI VARIABILI

PER TRASFUSIONE. DIPER TRASFUSIONE. DIPT:PT: 1/ 432 1/ 432 –– 1/ 88.0001/ 88.000

PER TRASFUSIONE  DIPER TRASFUSIONE  DIPFCPFC:: 1/ 8.000 1/ 8.000 –– 1/ 74.0001/ 74.000

PER TRASFUSIONE  DI PER TRASFUSIONE  DI GRGR:  :  1/ 4.000 1/ 4.000 –– 1/ 557.0001/ 557.000

PIU' PROBABILE CON COMPONENTI RICCHI PIU' PROBABILE CON COMPONENTI RICCHI 
DI PLASMADI PLASMA



DIFFERENTE INCIDENZA DOVUTA A:DIFFERENTE INCIDENZA DOVUTA A:

DIVERSA DEFINIZIONE DIVERSA DEFINIZIONE DI TRALI:               DI TRALI:               
SOLO CLINICA    CLINIC + LABORATSOLO CLINICA    CLINIC + LABORAT

TEMPO DI COMPARSATEMPO DI COMPARSA :  4H    6H   24H:  4H    6H   24H

SORVEGLIANZA ATTIVA:SORVEGLIANZA ATTIVA: LOOK BACK /EMOVIGILANZALOOK BACK /EMOVIGILANZA

N° CASI/N° PRODOTTI EMATICITRASFUSI: N° CASI/N° PRODOTTI EMATICITRASFUSI: 
NUMERO NUMERO REALEREALE OO STIMATOSTIMATO

EZIOPATOGENESIEZIOPATOGENESI DELLA SINDROME:DELLA SINDROME:
IMMUNE     NON IMMUNEIMMUNE     NON IMMUNE





SHOTSHOT: FREQUENZA DI ALCUNE : FREQUENZA DI ALCUNE 
COMPLICANZE TRASFUSIONALICOMPLICANZE TRASFUSIONALI



SHOT: COMPLICANZE.TRASMISSIONE SHOT: COMPLICANZE.TRASMISSIONE 
DIDI INFEZIONI INFEZIONI PARI A PARI A 1,4%1,4%





SHOT 1996SHOT 1996--20062006
37633763REPORT   195 TRALI   40 MORTI/109REPORT   195 TRALI   40 MORTI/109
96 96 CASI CON ANALISI AB/AGCASI CON ANALISI AB/AG

AB IN DON. CORRISPONDENTI A AG PZ.: 65%AB IN DON. CORRISPONDENTI A AG PZ.: 65%
AB NON IDENTIFICATO:AB NON IDENTIFICATO: 35%35%

NEI 62 DONATORI CON ABNEI 62 DONATORI CON AB
HLA I AB   HLA II AB   I + II   HNA AB  NON CHIAROHLA I AB   HLA II AB   I + II   HNA AB  NON CHIARO
19,5%19,5% 40%           21%     14,5%          5%40%           21%     14,5%          5%
TUTTI I DON CON AB E AG CORRISPONDENTI ERANO TUTTI I DON CON AB E AG CORRISPONDENTI ERANO 
FEMMINEFEMMINE

RISCHIO DI TRALI PER COMPONENTERISCHIO DI TRALI PER COMPONENTE
6,86 > PER PFC RISPETTO A GRC6,86 > PER PFC RISPETTO A GRC
8,16 > PER PT (AFERESI O RANDOM) VERSO  GRC8,16 > PER PT (AFERESI O RANDOM) VERSO  GRC



USA 95USA 95--0303: MORTI DA TRASFUSIONI : MORTI DA TRASFUSIONI 
E MORTI DA TRALIE MORTI DA TRALI



USA: MORTI DA TRASFUSIONE 2001USA: MORTI DA TRASFUSIONE 2001--O3O3
16,3%16,3% TRALI,   TRALI,   14,3%14,3% ERRORE AB0,   ERRORE AB0,   14,1%14,1% BATTERIBATTERI



USA: 550 SOSPETTE TRALI SEGUITI DALLA ARC USA: 550 SOSPETTE TRALI SEGUITI DALLA ARC 

201 PROBABILI,201 PROBABILI, 38 MORTI38 MORTI



27/ 3827/ 38PAZIENTI DECEDUTI ERANO STATI PAZIENTI DECEDUTI ERANO STATI 
TRASFUSI CON PRODOTTI EMATICI DI TRASFUSI CON PRODOTTI EMATICI DI 
DONATOREDONATORE FEMMINA ANTICORPO POSITIVOFEMMINA ANTICORPO POSITIVO



RISCHIO DI TRALI: RISCHIO DI TRALI: 
dada plasma plasma 12 12 voltevolte quelloquello deidei GRGR



STUDIO ARC: 2003 2005STUDIO ARC: 2003 2005
CONCLUSIONICONCLUSIONI

550 TRALI SOSPETTE          550 TRALI SOSPETTE          201201PROBABILIPROBABILI

72 MORTI72 MORTI 3838 DA TRALIDA TRALI

24/38 MORTI ( 63% ) DA PFC24/38 MORTI ( 63% ) DA PFC

27/38 MORTI  ( 71% ) DA DONATORE FEMMINA 27/38 MORTI  ( 71% ) DA DONATORE FEMMINA 
ANTICORPO +ANTICORPO +

SENZA DON. FEMMINA EVITATE 6 MORTI / ANNOSENZA DON. FEMMINA EVITATE 6 MORTI / ANNO



TRALI E PAZIENTI CRITICITRALI E PAZIENTI CRITICI



ICU:ICU: SOSPETTA TRALI ( 1/1271),  POSSIBILE TRALISOSPETTA TRALI ( 1/1271),  POSSIBILE TRALI (1/534), (1/534), 

TACO ( 1/356)TACO ( 1/356)



CONCLUSIONICONCLUSIONI

incidenzaincidenzadelladellaTRALI in TRALI in rianimazionerianimazione moltomolto piupiu' ' altaaltadidi
quellaquelladata data dadaemovigilanzaemovigilanza

nessunnessuncasocasoera era riportatoriportatoal al stst

pzpz. . criticicritici hannohannopiupiu' ' spessospessofattorifattori predisponentipredisponenti

associazioneassociazionecon con plasma plasma didi donatricidonatrici



SEMPRE NEI PZ. CRITICISEMPRE NEI PZ. CRITICI

NEI PAZIENTI CRITICI RICOVERATI IN NEI PAZIENTI CRITICI RICOVERATI IN 
RIANIMAZIONERIANIMAZIONE

LALA TRASFUSIONETRASFUSIONE AUMENTAAUMENTA IL RISCHIO DIIL RISCHIO DI
ALI/ARDSALI/ARDS

LALA TRASFUSIONETRASFUSIONE AUMENTA LA AUMENTA LA MORTALITA'MORTALITA'
NEI PZ. CON ALI/ARDSNEI PZ. CON ALI/ARDS



ITALIAITALIA , 2005: , 2005: 1495 REAZ. AVVERSE PARI A 0,8 1495 REAZ. AVVERSE PARI A 0,8 
OGNI 1000 OGNI 1000 EMOCOMPONENTI EMOCOMPONENTI 

UN SOLO CASO DI TRALIUN SOLO CASO DI TRALI



PATOGENESIPATOGENESI



VARIE IPOTESIVARIE IPOTESI
ABAB IN DONATORE ( 10% DEI CASI IN PZ. )IN DONATORE ( 10% DEI CASI IN PZ. )

STIMOLAZIONE DSTIMOLAZIONE DI NEUTROFILII NEUTROFILI ADESI: LIPIDI, SCD40LADESI: LIPIDI, SCD40L

ATTIVAZIONE DIATTIVAZIONE DI ENDOTELIOENDOTELIO POLMONAREPOLMONARE

IMMUNOCOMPLESSI:ATTIVAZIONE DEL IMMUNOCOMPLESSI:ATTIVAZIONE DEL COMPLEMENTOCOMPLEMENTO

ATTIVAZIONE DI ATTIVAZIONE DI CITOCHINECITOCHINE

ADESIONE O INTRAPPOLAMENTO DI PMN      ADESIONE O INTRAPPOLAMENTO DI PMN      
NEI CAPILLARI POLMONARINEI CAPILLARI POLMONARI

RILASCIO DI SOSTANZE VASOATTIVERILASCIO DI SOSTANZE VASOATTIVE
DANNO ENDOTELIALE,  >PERMIABILITA'DANNO ENDOTELIALE,  >PERMIABILITA'
LIQUIDO PROTEICO E PMN IN INTERSTIZIO E ALVEOLI LIQUIDO PROTEICO E PMN IN INTERSTIZIO E ALVEOLI 
EDEMA POLMONAREEDEMA POLMONARE



AB ANTI HLAAB ANTI HLA : DIRETTI CONTRO STRUTTURE : DIRETTI CONTRO STRUTTURE 
PROTEICHE  SULLE CELLULE  COINVOLTE NELLA PROTEICHE  SULLE CELLULE  COINVOLTE NELLA 
PRESENTAZIONE DELL' ANTIGENEPRESENTAZIONE DELL' ANTIGENE
AB  VERSO STRUTTURE AB  VERSO STRUTTURE NON SELFNON SELF IN: IN: TRASFUSIONE, TRASFUSIONE, 

ABORTO, GRAV. EXTRAUTERINE,  GRAVIDANZAABORTO, GRAV. EXTRAUTERINE,  GRAVIDANZA



IPOTESI ANTICORPALEIPOTESI ANTICORPALE
COMPONENTE EMATICOCOMPONENTE EMATICO CONCON ABAB ANTIANTI HLA I,HLA I, ( AG SU ( AG SU 
TUTTI I LEUCOCITI), TUTTI I LEUCOCITI), ANTI HLA II ( AG  SU B LINFOCITI E ANTI HLA II ( AG  SU B LINFOCITI E 
MONOCITI ) ANTI HNA ( AG SU NEUTROFILI ) MONOCITI ) ANTI HNA ( AG SU NEUTROFILI ) 

AB ANTI HNA E HLA IAB ANTI HNA E HLA I ADERISCONO SUIADERISCONO SUINEUTROFILINEUTROFILI

ATTIVAZIONEATTIVAZIONE DEI NEUTROFILI CHE LIBERANO: DEI NEUTROFILI CHE LIBERANO: 
ELASTASI, ROS, A. ARACHIDONICOELASTASI, ROS, A. ARACHIDONICO

DANNO ENDOTELIALEDANNO ENDOTELIALE , EDEMA POLMONARE , EDEMA POLMONARE 
BILATERALEBILATERALE

TRALITRALI



GLI ANTICORPI POSSONO ESSERE IN:GLI ANTICORPI POSSONO ESSERE IN:
IN DONATOREIN DONATORE

ANTICORPI ANTI HNA:   HUMAN NEUTROPHIL ANTIGEN ANTICORPI ANTI HNA:   HUMAN NEUTROPHIL ANTIGEN 

ANTICORPI ANTI HLA I :HUMAN LEUCOCYTE ANTIGENANTICORPI ANTI HLA I :HUMAN LEUCOCYTE ANTIGEN

ANTICORPI ANTI HLA II:     “                      “             ANTICORPI ANTI HLA II:     “                      “             ““

IN RICEVENTEIN RICEVENTE
66--10% CASI ANTICORPI: PRODOTTI NON LEUCODEPLETI 10% CASI ANTICORPI: PRODOTTI NON LEUCODEPLETI 

GLI AB DEVONO INCONTRARE IL CORRISPONDENTE GLI AB DEVONO INCONTRARE IL CORRISPONDENTE 
ANTIGENE PER INNESCARE LA TRALIANTIGENE PER INNESCARE LA TRALI

DENSITA' DEI CORRISPONDENTI AG SUI  NEUTROFILIDENSITA' DEI CORRISPONDENTI AG SUI  NEUTROFILI



ANTICORPI IMPLICATIANTICORPI IMPLICATI
ANTI HNA > NEUTROFILI> PRIMING E ATTIVAZIONEANTI HNA > NEUTROFILI> PRIMING E ATTIVAZIONE
ANTI HLA I A2 > NEUTROFILI> PRIMING E ATTIVAZIONEANTI HLA I A2 > NEUTROFILI> PRIMING E ATTIVAZIONE
ANTI HLA II > MONOCITI>CITOCHINE>ATTIVAZ. NEUTR.ANTI HLA II > MONOCITI>CITOCHINE>ATTIVAZ. NEUTR.
ANTI HLA II > ENDOTELIO>ATTIVATO>ADESIONE NEUTRANTI HLA II > ENDOTELIO>ATTIVATO>ADESIONE NEUTR



GLI ANTICORPI SONO PRESENTI NELLEGLI ANTICORPI SONO PRESENTI NELLEDONNEDONNE E E 
AUMENTANO CON LE GRAVIDANZEAUMENTANO CON LE GRAVIDANZE



GLI ANTICORPI PIU' FREQUENTI NELLE GLI ANTICORPI PIU' FREQUENTI NELLE 
DONATRICI CON GRAVIDANZE SONO GLIDONATRICI CON GRAVIDANZE SONO GLI

ANTI HLA IANTI HLA I



ANTI HLA I ANTI HLA I IN 73% DONATRICI DANNOIN 73% DONATRICI DANNO 19%19%( 7/36 ) TRALI( 7/36 ) TRALI

ANTI HLA IIANTI HLA II EE HNA IHNA IN 36% N 36% DONATRICI DANNODONATRICI DANNO 81%81%TRALI TRALI 

HLA  I AGHLA  I AG SU MOLTE CELLULE E PLASMA PER CUI GLI SU MOLTE CELLULE E PLASMA PER CUI GLI ABAB
SI DISPERDONO E SONO SI DISPERDONO E SONO DEBOLI INDUTTORI DI TRALIDEBOLI INDUTTORI DI TRALI



PARAMETRI CHE INFLUENZANO L' PARAMETRI CHE INFLUENZANO L' 
AZIONE DEGLI ABAZIONE DEGLI AB



PERCHE' LA TEORIA ANTICORPALE PERCHE' LA TEORIA ANTICORPALE 
NON BASTANON BASTA

TUTTI GLI STUDI PRESENTANO DEI CASI DI TUTTI GLI STUDI PRESENTANO DEI CASI DI 
TRALI TRALI SENZA ABSENZA AB

AB ANTI HLA I SONOAB ANTI HLA I SONO PIU' COMUNI PIU' COMUNI DEI CASI DEI CASI 
DI TRALI ( 10DI TRALI ( 10--20% DELLE MULTIPARE )20% DELLE MULTIPARE )

MENO CASI MENO CASI DI TRALI DI QUANTI SONO DI TRALI DI QUANTI SONO 
DONATORI. E PAZIENTI CON AB E AG CHE DONATORI. E PAZIENTI CON AB E AG CHE 
CORRISPONDONOCORRISPONDONO



MODELLO DEI DUE EVENTIMODELLO DEI DUE EVENTI

PRIMO EVENTOPRIMO EVENTO : CONDIZIONI CLINICHE DEL : CONDIZIONI CLINICHE DEL 
PZ., ATTIVAZIONE ENDOTELIO, PZ., ATTIVAZIONE ENDOTELIO, SEQUESTROSEQUESTRO
DI PMN, DI PMN, PRIMINGPRIMING DEI PMN CON AUMENTO DI DEI PMN CON AUMENTO DI 
RIGIDITA'RIGIDITA'

SECONDO EVENTOSECONDO EVENTO: TRASFUSIONE CON: TRASFUSIONE CONAB AB 
ANTI PMN O ANTI PMN O LIPIDI O PROTEINELIPIDI O PROTEINE CHE CHE 
ATTIVANOATTIVANO I PMN, INNESCO DEL DANNOI PMN, INNESCO DEL DANNO
ENDOTELIALEENDOTELIALE, AUMENTO DELLA , AUMENTO DELLA 
PERMIABILITA' CAPILLARE, EDEMA PERMIABILITA' CAPILLARE, EDEMA 
POLMONAREPOLMONARE



Fig. 4. The two-event model of ALI. The stimulus (endotoxin = LPS) for proinflammatory
endothelial activation comes from the intravascular space resulting in firm
adherence of PMNs through: (1) slowing of vascular flow and L-selectin–mediated
loose attachment and P- and E-selectin–induced tethering and (2) chemokineinduced
firm adhesion and sequestration of PMNs. These firmly adherent, sequestered
PMNs may be activated by a second agonist (3), the infusion of specific antibodies
directed against granulocyte antigens or biologic response modifiers resulting in 
activation
of PMNs endothelial damage (4), capillary leak, and ALI (5).



DATI A SOSTEGNO DELLA TEORIA DATI A SOSTEGNO DELLA TEORIA 
DEI DUE EVENTIDEI DUE EVENTI

SERIE DI 90 TRALI IN 81 PZ.: 104 DONAT. TESTATI X SERIE DI 90 TRALI IN 81 PZ.: 104 DONAT. TESTATI X 
AB E SOLO 7 POS.AB E SOLO 7 POS.

NUMEROSI CONCENTRATI PT IMPLICATI IN TRALI:NUMEROSI CONCENTRATI PT IMPLICATI IN TRALI:

NO AB MA PRIMING SU NEUTROFILI NORMALI NO AB MA PRIMING SU NEUTROFILI NORMALI 

MODELLI ANIMALI E CELLULARIMODELLI ANIMALI E CELLULARI



PRIMO EVENTOPRIMO EVENTO

PZ. CON RECENTE PZ. CON RECENTE INT CHIRURGICOINT CHIRURGICO

< 48 H< 48 H

PZ. CON PZ. CON INFEZIONEINFEZIONE ATTIVAATTIVA

PZ. CONPZ. CONTRASFUSIONE MASSIVATRASFUSIONE MASSIVA

PZ. TRASFUSI CONPZ. TRASFUSI CONPLASMAPLASMA

PZ. IN FASE DPZ. IN FASE DI INDUZIONEI INDUZIONE PER PATOLOGIE PER PATOLOGIE 
EMATOLOGICHEEMATOLOGICHE

PZ. CON PZ. CON CARDIOPATIA CARDIOPATIA 



IMPLICATI NEL 2° EVENTO :IMPLICATI NEL 2° EVENTO : LIPIDI, CITOCHINE,LIPIDI, CITOCHINE, SCD40LSCD40L
PRODOTTI DURANTE LAPRODOTTI DURANTE LACONSERVAZIONECONSERVAZIONEDEI COMPONTIDEI COMPONTI

SCD40LSCD40L

SI ACCUMULANO NEI PRODOTTI EMATICI.SI ACCUMULANO NEI PRODOTTI EMATICI.

NO IN GR FILTRATI PRE STORAGE SENZA PT.NO IN GR FILTRATI PRE STORAGE SENZA PT.

>IN PT COINVOLTE IN TRALI.>IN PT COINVOLTE IN TRALI.
>IN PLASMA DI 8/12 PZ CON TRALI.>IN PLASMA DI 8/12 PZ CON TRALI.

NEUTROFILI HANNO I RECETTORI PER SCD40LNEUTROFILI HANNO I RECETTORI PER SCD40L
..
IN MODELLO: SCD40L + RECETTORE: IN MODELLO: SCD40L + RECETTORE: PRIMINGPRIMING ..
IN VIVO IL LEGAME CON RECETTORE PUOIN VIVO IL LEGAME CON RECETTORE PUO' ATTIVARE' ATTIVARE
NEUTROFILI GIA'ADESI A ENDOTELIO PER PATOLOGIA  NEUTROFILI GIA'ADESI A ENDOTELIO PER PATOLOGIA  
PREESISTENTEPREESISTENTE







QUINDIQUINDI DUEDUE MECCANISMI MECCANISMI 
PATOGENETICI PRINCIPALI SEMBRANO PATOGENETICI PRINCIPALI SEMBRANO 

ESSERE COINVOLTI NELLA TRALIESSERE COINVOLTI NELLA TRALI



TRALI IMMUNETRALI IMMUNE

1/ 5.000 UNITA' TRASFUSE1/ 5.000 UNITA' TRASFUSE



TRALI NON IMMUNETRALI NON IMMUNE

1/ 1.120 UNITA' TRASFUSE1/ 1.120 UNITA' TRASFUSE





INFEZIONINFEZIONI STIMOLANO NEUTROFILI E/ O ENDOTELIOI STIMOLANO NEUTROFILI E/ O ENDOTELIO
TRASFUSIONETRASFUSIONEATTIVA I NEUTROFILI STIMOLATIATTIVA I NEUTROFILI STIMOLATI





PREVENZIONEPREVENZIONE



SOLO PFC DA MASCHISOLO PFC DA MASCHI



2003: PFC SOLO DA DONATORI 2003: PFC SOLO DA DONATORI 
MASCHIMASCHI





PFC DA MASCHIO RIDUCE TRALI DA PLASMA MENTRE PFC DA MASCHIO RIDUCE TRALI DA PLASMA MENTRE 
SONO PRATICAMENTE  UGUALI QUELLI DA GRCSONO PRATICAMENTE  UGUALI QUELLI DA GRC



MISURE PRATICHE PER < LA TRALIMISURE PRATICHE PER < LA TRALI

LIMITARE USO DI PLASMALIMITARE USO DI PLASMA : COMPLESSO PROTROMB.,  VIT. K: COMPLESSO PROTROMB.,  VIT. K

SOSPENDERE I DONATORI COINVOLTISOSPENDERE I DONATORI COINVOLTI

TRASFONDERE PLASMATRASFONDERE PLASMA SOLO DASOLO DA MASCHI NON TRASFUSIMASCHI NON TRASFUSI O  DAO  DA
FEMMINE SCREENATEFEMMINE SCREENATE PER ANTI HLA/HNA PER ANTI HLA/HNA 

( TRALI IMMUNE )( TRALI IMMUNE )
PLASMA S/D PLASMA S/D ( TRALI IMMUNE )( TRALI IMMUNE )

PT DA MASCHIPT DA MASCHI SE POSSIBILE. SOSPENDERE LE PT IN SE POSSIBILE. SOSPENDERE LE PT IN SOLUZIONE SOLUZIONE 
CONSERVANTECONSERVANTEE NON IN PLASMA       E NON IN PLASMA       

( TRALI IMMUNE )( TRALI IMMUNE )

FILTRAZIONE PRESTORAGEFILTRAZIONE PRESTORAGE E/OE/O EMAZIE LAVATE EMAZIE LAVATE 
( TRALI NON IMMUNE )( TRALI NON IMMUNE )

GR > FRESCHIGR > FRESCHI IN PZ.CRITICI (TRALI NON IMMUNE )IN PZ.CRITICI (TRALI NON IMMUNE )



PROBLEMI DELLE STRATEGIE DI RIDUZIONE PROBLEMI DELLE STRATEGIE DI RIDUZIONE 
DELLA DELLA TRALITRALI

PFC DA MASCHIPFC DA MASCHI
non non incideincide susu pt pt dada aferesiaferesie e sanguesangueinterointero

NO PFC DA MULTIPARENO PFC DA MULTIPARE
difficoltadifficolta ' ' anamnesianamnesiabortiaborti
aggiornamento aggiornamento susu gravidanzegravidanze
AbAb a 1° a 1° gravidanzagravidanza
eliminazioneeliminazione non non necessarianecessariadidi donatricidonatrici

PFC DA DONATRICI SCREENATE PER HLA ABPFC DA DONATRICI SCREENATE PER HLA AB
non non evidenziatievidenziati HNA 3a HNA 3a AbAb
eliminazioneeliminazionedidi donatricidonatrici senzasenzaTRALITRALI
periodicoperiodico screening per screening per abab

ELIMINARE DONATORI IMPLIATIELIMINARE DONATORI IMPLIATI
sisi devonodevonoriconoscerericonosceree e riportareriportare



RIASSUMENDO E CONCLUDENDORIASSUMENDO E CONCLUDENDO

TRALITRALI : ALTA MORBILITA' E MORTALITA': ALTA MORBILITA' E MORTALITA' DA TRASFUS.DA TRASFUS.

SE PZ. TRASFUSO HA SE PZ. TRASFUSO HA DISPNEADISPNEA: EMOGAS E RX TORACE: EMOGAS E RX TORACE

LEGATA A TRASFUSIONE DI ANCHE DI POCO PLASMA: LEGATA A TRASFUSIONE DI ANCHE DI POCO PLASMA: 1010--20 ML DI 20 ML DI 
PLASMAPLASMA DA DA FEMMINE MULTIPAREFEMMINE MULTIPARE

CASI DI TRALICASI DI TRALI NON CORRISPONDENTINON CORRISPONDENTI A DEFINIZIONEA DEFINIZIONE

PZ. CRITICI PIU' SUSCETTIBILPZ. CRITICI PIU' SUSCETTIBIL I PER PATOLOGIA DI BASEI PER PATOLOGIA DI BASE

SENZA NEUTROFILI NON C'E' TRALISENZA NEUTROFILI NON C'E' TRALI

DADA ABAB: LEUCOAGGLUTINATI: PRIMING E ATTIVAZIONE: LEUCOAGGLUTINATI: PRIMING E ATTIVAZIONE
NON LEUCOAGGL.:      PRIMING DA INFEZIONE, NON LEUCOAGGL.:      PRIMING DA INFEZIONE, 

POI ATTIVAZIONE DA ANTICORPOPOI ATTIVAZIONE DA ANTICORPO



RIASSUMENDO E CONCLUDENDORIASSUMENDO E CONCLUDENDO
DA DA ABAB: SPECIFICI PER HLA II: SU MONOCITI, CITOCHINE, : SPECIFICI PER HLA II: SU MONOCITI, CITOCHINE, 
ATTIVAZIONE PMN.   ATTIVAZIONE PMN.   ANTI HLA II IN ANTI HLA II IN 6060--80%80% DEI CASI DI TRALI DEI CASI DI TRALI 

AB E TRALIAB E TRALI: FREQUENZA: FREQUENZA DI AG NELLA POPOLAZIONE, DI AG NELLA POPOLAZIONE, VOLUMEVOLUME
PLASMA, PLASMA, TITOLOTITOLO , , CLASSECLASSE, , VELOCITAVELOCITA ' DI INFUSIONE' DI INFUSIONE, , 
LEUCOAGGLUTINAZIONE LEUCOAGGLUTINAZIONE SISI-- NO, NO, NEUTRALIZZAZIONENEUTRALIZZAZIONE ,,
DENSITADENSITA ' AG SU NEUTROFILI ' AG SU NEUTROFILI 

DADA SOSTANZE ATTIVESOSTANZE ATTIVE QUALI AB, LIPIDI, SCD40L CHE QUALI AB, LIPIDI, SCD40L CHE ATTIVANOATTIVANO
I NEUTROFILI DOPO CHE LAI NEUTROFILI DOPO CHE LAPATOLOGIAPATOLOGIA DI BASE LI HA DI BASE LI HA 
STIMOLATISTIMOLATI

DA SOT. ATTIVE O AB CHE ATTIVANO DA SOT. ATTIVE O AB CHE ATTIVANO ENDOTELIOENDOTELIO CON CON 
ADESIONE E ATTIVAZIONE DI NEUTROFILIADESIONE E ATTIVAZIONE DI NEUTROFILI

PREVENZIONEPREVENZIONE : SOSPENDERE DONATORI IMPLICATI, PLASMA DA : SOSPENDERE DONATORI IMPLICATI, PLASMA DA 
DONATORI MASCHI O DA DONATRICI ANTI HLA NEGATIVE, USARE DONATORI MASCHI O DA DONATRICI ANTI HLA NEGATIVE, USARE 
COMPONENTI PIU' FRESCHICOMPONENTI PIU' FRESCHI



…dopo…dopo79 79 diapodiapodi di stress…stress…
l’ultima spero vi l’ultima spero vi rilassi…rilassi…


