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‘Evidence-based’ studies in de klinische
transfusiegeneeskunde

Auteur A.J.G. Jansen

Trefwoorden

Samenvatting

Op 11 januari 2007 promoveerde drs. A.J.G. Jansen
aan de Erasmus Universiteit Rotterdam op het
promotieonderzoek getiteld ‘Evidence based stu-
dies in clinical transfusion medicine".

Hij deed dit onder begeleiding van promotor

Inleiding

Bloedproducten zijn van biologische oorsprong en
geven het risico van overdracht van virale, bacte-
riéle en parasitologische infecties, maar kunnen
daarnaast een (ongewenste) invloed hebben op het
immuunsysteem.! Een mogelijke complicatie is het
ontwikkelen van irregulaire antistoffen tegen ery-
trocytenbloedgroepen bij het chronisch ondergaan
van erytrocytentransfusies. Onlangs is een aanbeve-
ling gedaan om terughoudend te zijn met het geven
van bloedtransfusies bij patiénten zonder cardiovas-
culaire klachten.*?

Erytrocytentransfusies worden veelal gegeven op
basis van een transfusietrigger. Friedman heeft het
begrip transfusietrigger geintroduceerd: het mo-
ment dat een bloedtransfusie klinisch noodzakelijk
is en voorgeschreven dient te worden. In de kli-
nische praktijk wordt dit gedaan op basis van het
hemoglobine (Hb)-gehalte. Noch bij acute anemie,
noch bij chronische anemie is echter een duidelijke
Hb-grens waaronder een transfusie gegeven moet
worden. Wel bestaat bij de behandelaars de angst
dat de anemie niet goed verdragen wordt door met
name oudere patiénten. In veel ziekenhuizen wordt
daarom een Hb-grens van 6 mmol/I gehanteerd (Ht
30%), waaronder routinematig overgegaan wordt
tot het geven van een erytrocytentransfusie (zie Fi-
guur 1 op pagina 197).
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prof. dr. D.J. van Rhenen (Sanquin Bloedbank Regio
Zuidwest) en copromotor dr. J.J. Duvekot (Erasmus
MC). Hieronder is een samenvatting van de bevin-
dingen van het onderzoek weergegeven.

(Ned Tijdschr Hematol 2007;4:196-9)

Onderzoek

In een retrospectieve studie werden 2 verschillende
Hb transfusietriggers met elkaar vergeleken bij pa-
tiénten met een acute myeloide leukemie (AML)
die behandeld werden met chemotherapie (zie
Tabel 1 op pagina 197): 1) een Hb transfusietrig-
ger van <4,5-5,5 mmol/l, gebaseerd op leeftijd en
symptomen en 2) een liberalere transfusietrigger
van <6,0 mmol/l.

De restrictieve transfusietrigger leidde tot een
significante reductie van 11% van het aantal ery-
trocytentransfusies. Er werden geen significante
verschillen gevonden in het aantal infecties, aan-
tal trombocytentransfusies, bloedingcomplicaties,
cardiale klachten en respons op de chemotherapie.
Het restrictieve beleid, gebaseerd op leeftijd en
symptomen, was geschikt in deze klinische set-
ting. Geconcludeerd kan worden dat een restric-
tief transfusiebeleid veilig is als ondersteunende
behandeling voor patiénten die behandeld worden
met chemotherapie voor AML.

Het is echter de vraag of een routinematige toe-
passing van erytrocytenconcentraten op geleide
van een laag Hb het probleem op de juiste wijze
benadert. In een retrospectieve studie is gekeken
naar de relatie tussen de hoeveelheid bloedverlies
en de daling van het Hb-gehalte.® Dit was gedaan
bij vrouwen met een acute anemie: vrouwen met
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Figuur 1. Hemoglobinedissociatiecurve. Dit figuur is met

toestemming overgenomen uit referentie 6.

een fluxus post partum. Er bleek een slechte relatie
te zijn tussen de hoeveelheid bloedverlies post par-
tum en de Hb-daling (Spearman’s correlatiecoéf-
ficiént (Rg) was 0,318 (p<0,001)) (zie Figuur 2).

Kwaliteit van leven

De bedoeling van een transfusie is om de patiént
van zijn klachten af te helpen en de kwaliteit van
leven (KvL) te verbeteren. Aangezien de centrale
klacht bij anemie mocheid is, is de hypothese dat
de KvL wellicht een betere maat is als transfusietrig-
ger dan het Hb alleen. Vanwege het retrospectieve
karakter van de beschreven studie kon geen KvL ge-
meten worden.

In een pilotstudie is de KvL gemeten bij patién-
ten met een myelodysplastisch syndroom (MDS).
Chronische anemie is bij MDS-patiénten een veel
voorkomende complicatie, waarvan vermoeidheid
het belangrijkste symptoom is. Vijftig opeenvol-
gende MDS-patiénten vulden eenmalig de Short
Form (SF)-36®, de Multidimensionele Vermoeid-
heids Index (MVT1)-20 en de EQ-5D in. Het Hb-
gehalte werd gemeten tijdens hetzelfde bezoek.
De vragenlijsten hadden een grote waarschijnlijk-
heid, betrouwbaarheid en validiteit. MDS-patién-
ten hadden lagere KvL-scores dan personen uit
de algemene populatie, gecorrigeerd voor leeftijd
en geslacht. Deze studie toonde inzicht in de ge-
schiktheid van bestaande KvL-vragenlijsten voor
de evaluatie van interventies bij patiénten met
een MDS. De Hb-waarden en KvL-scores waren
complementaire variabelen voor de evaluatie van
de ernst van de chronische anemie bij patiénten
met MDS.
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Tabel 1. Hemoglobine transfusietriggers per

leeftijdscategorie.

Restrictieve groep | Liberale groep

Leeftijd | Hb transfusietrigger | Hb transfusietrigger
(jaren) | (mmol/l) (mmol/I)

<25 4,5 6.0

25-50 |50 6,0

50-70 55 6,0

Acute versus chronische anemie

Patiénten met een acute anemie hebben mogelijk an-
dere KvL-scores dan patiénten met een chronische
anemie. Daarom is in een prospectieve studie de
vermoeidheid en KvL van vrouwen na een vaginale
partus, geplande keizersnede en spoedkeizersnede be-
studeerd en de relatie met de post partum Hb-waarde
gedurende de eerste 6 weken na de bevalling. Een
veel voorkomende complicatie tijdens een bevalling
is bloedverlies. De KvL-vragenlijsten MV1-20, SF-36
en EQ-5D werden door 141 patiénten ingevuld gedu-
rende de eerste 6 weken post partum. Patiénten met
een vaginale partus hadden hogere gemiddelde fysie-
ke KvL-scores dan patiénten met een keizersnede. Pa-
tiénten met een vaginale partus hadden gemiddeld 3
weken nodig voor een volledig herstel van de fysicke
KvL, patiénten na een geplande keizersnede 6 weken
en patiénten na een spoedkeizersnede meer dan 6 we-
ken (zie Figuur 3). De gemiddelde mentale KvL-sco-
res van de studiepopulatie waren gelijk of zelfs beter
dan de scores van gezonde leeftijdsgenoten. De signi-
ficante relatie tussen de Hb-waarde en de gemiddelde
fysieke KvL-scores direct na de bevalling waren een
week post partum verdwenen. De KvL-vragenlijsten
van deze studie kunnen gebruikt worden in toekom-
stige klinische onderzoeken om het effect van inter-
venties post partum te meten.

Vervolg

In de discussie van het proefschrift wordt de Well-
being of Obstetric patients on Minimal Blood trans-
fusions (WOMB)-studie beschreven. In deze studie
bij vrouwen met een fluxus post partum wordt ge-
loot voor wel of geen bloedtransfusie. De fysieke
vermoeidheid is de primaire uitkomstmaat. Details
van deze studie zijn in 2004 beschreven in het NVB
Bulletin."” Het doel van de studie is om een nieuw
transfusiemodel te ontwikkelen bij vrouwen met
een fluxus post partum waarbij zowel de KvL als het
Hb-gehalte een belangrijke rol spelen.
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Figuur 2. De relatie tussen geschat bloedverlies en Hb-
daling post partum. Spearman'’s correlatiecoéfficiént (Rs)
is 0,318 (p<0,001).

Conclusie

Een bloedtransfusie is tegenwoordig zeer veilig. Een
restrictief transfusiebeleid lijkt toepasbaar bij pa-
tiénten met acute myeloide leukemie die behandeld
worden met chemotherapie. Het doel van een bloed-
transfusie is het verbeteren van de KvL en daarom
wordt een voorstel gedaan voor een nieuw erytro-
cytentransfusiemodel gebaseerd op de KvL van de
patiént, om het aantal transfusies te verminderen.
Vermoeidheid blijkt een belangrijke rol te spelen bij
patiénten met acute en chronische anemie. Deze
vermoeidheid is te meten met behulp van internati-
onaal gestandaardiseerde KvL-vragenlijsten.

Van dit proefschrift is eerder een samenvatting versche-
nen in het NVB Bulletin 2007:6:20-3.
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Figuur 3. Scores van Short Form (SF)-36® Role Physical-

schaal op 3 verschillende tijdstippen bij vrouwen na

3 verschillende manieren van bevallen. De SF-36 Role
Physical-schaal loopt van 0 tot 100 (O=slecht, 100=goed).
Gemiddelde + standaarddeviatie zijn weergegeven
(‘repeated measurement’ ANOVA-model). Er was een
significant verschil in gemiddelde scores van patiénten na
een vaginale bevalling en gemiddelde scores van patiénten
na een spoedkeizersnede. Na 6 weken waren er geen ver-
schillen in gemiddelde scores van patiénten na een vaginale
bevalling en pati€nten na een geplande keizersnede.
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