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Extrem geringes
Restrisiko durch Viren
verlagert den Focus
auf Bakterien

Der sogenannte AIDS-Skandal
Anfang der 90er Jahre hat die Virus-
sicherheit von Blut und Blutprodukten
in der Offentlichkeit wie in Fachkrei-
sen schlagartig in den Mittelpunkt
des Interesses gertuickt. Auch heute
noch fokussieren sich die meisten
Angste bei den Patienten auf mogli-
che Ubertragungen von Viren iiber
Blutkomponenten und Blutprodukte.
Zwischenzeitlich wurden jedoch mit
groBem Erfolg erhebliche Anstren-
gungen unternommen, um die Virus-
sicherheit von Blutkomponenten
und Blutprodukten zu verbessern.
Im Ergebnis fithrte dies zu einem
so minimalen Restrisiko, dass man
insbesondere bei Fremdblut schon
fast von einem virologischen Restri-
siko sprechen kann, das gegen Null
geht. Im Gegenzug treten deshalb
in jingster Zeit nicht-virale Infekti-
onsrisiken in den Vordergrund, wo-
bel hier insbesondere bakterielle
Kontaminationen in den Mittelpunkt

des Interesses riicken.

Menschliches Blut ist fiir die Medi-
zin ein sehr wertvoller und bisher
unverzichtbarer Rohstoff, aus dem
heute eine Vielzahl von Komponen-
ten und Produkten gewonnen bzw.

hergestellt wird. Eine Ubersicht gibt

Tabelle 1. Alle Blutkomponenten
(Erythrozyten-, Thrombozyten-, Cra-
nulozytenkonzentrate, Stammzell-
praparate) und Blutprodukte (Gerin-
nungspraparate, Albumin, IgG, etc.)
sind Arzneimittel und unterliegen
den Regelungen des Arzneimittel-
gesetzes. Da Blut keinen unproble-
matischen Rohstoff fiir Arzneimittel
darstellt, wurde es insbesondere
nach dem AIDS-Skandal fur notwen-
dig erachtet, ein spezielles Transfu-
sionsgesetz zu erlassen, mit dem
die Herstellung und die Anwendung
von Blutprodukten und Blutkompo-
nenten speziell geregelt wird. Zweck
des Gesetzes (vergleiche § 1, Trans-
fusionsgesetz) ist es, die Versorgung
der Bevolkerung mit sicheren Blut-
produkten zu gewahrleisten. Es ist
jedoch nicht so sehr die Wirkung
des Gesetzes, die zu einer aul3eror-
dentlichen Verbesserung der Infekti-
onssicherheit von Blut und Blutpro-
dukten geflihrt hat, sondern ein
Bindel von organisatorischen und
technischen Mal3nahmen, die groB3-
teils auf freiwilliger Basis von den
Blutspendediensten eingefuhrt wur-
den, um die Sicherheit von Blutpro-
dukten und Blutkomponenten zu

verbessern.

In Tabelle 2 sind die nach heuti-
gem Wissen wichtigsten Erreger
aufgefithrt, die durch Blutkomponen-
ten und Blutprodukte tbertragen

werden kénnen. Abhdngig von der



Blutpraparate aus Vollblut- und Apherese-Spenden

Produkte aus Einzelspenden

> Erythrozytenkonzentrate (EK)

> Thrombozytenkonzentrate (TK)

) Stammzellpraparate

> Granulozyten aus Apherese

> Lymphozyten aus Apherese

> Gefrorenes Frischplasma (CFP; 4 Monate Quarantanelagerung)

Gepoolte Blutpldattchenprodukte

> Pool-TK aus Buffy-Coat

Produkte aus Plasmapools

> GFP mit SD (solvent/detergent) Pathogen-Inaktivierung

> Albumin

> Gerinnungsfaktoren (PPSB, F I, FVIL, FVIII, vWE F IX, F XI, F XII, F XIII, usw.)

) Fibrinkleber

> Inhibitoren (Antithrombin, Protein C, Protein S, Cl-Esteraseinhibitor, a1-Proteinaseinhibitor, etc.)

> Immunglobuline

Art des Erregers und der Art des
Produktes, ergeben sich fur jedes
einzelne Produkt unterschiedliche
Gefahrdungslagen. Es ist deshalb
sinnvoll, jeden einzelnen Erreger in
Zusammenhang mit den jeweiligen
Produkten getrennt zu betrachten,
und dabei das Gefahrdungspotential
und die resultierenden Mal3nahmen
zur Reduktion des Gefdhrdungspo-

tenzials zu analysieren.

Humanes Immundefizi-
enzvirus 1/2 (HIV-1/2)
Das HI-Virus wurde 1983 als Ver-
ursacher des erworbenen Immun-
defektsyndroms (AIDS) entdeckt.
Bereits 1982 wurden erste AIDS-

Falle durch Bluttransfusionen be-
schrieben. Doch erst 1985/86 mit
Einfihrung des AIDS-Tests konnten
Empfanger von Blutkomponenten
und Blutprodukten vor der Ubertra-
gung dieses Virus' wirksam geschtitzt
werden. Zu dieser Zeit waren jedoch
die meisten Empfanger von Blutpro-
dukten, insbesondere Hamophile,
durch Faktorenkonzentrate infiziert
worden. Gerinnungspraparate wie
Faktor VIII und Faktor IX, PPSB und
andere, werden aus Plasma herge-
stellt, das aus mehreren tausend
gepoolten Einzelspenden besteht.
Da aus solchen Produktionspools
zehntausende Praparate hergestellt

werden, genugt in der Regel eine

infizierte Spende, um den komplet-
ten Pool und damit alle daraus ent-
stehenden Produkte mit einem Virus
zu kontaminieren und Hunderte und
Tausende Patienten zu gefdhrden.
Aus diesem Crunde wurden bereits
sehr frih fir Blutprodukte Virusinak-
tivierungsverfahren eingefiihrt, wo-
bel insbesondere deutsche Firmen
mit den Methoden der Hitzeinakti-
vierung (einer Art Pasteurisierung)
und der Verwendung von B-Propio-
lacton in Verbindung mit UV-Bestrah-
lung fuhrend waren. Der AIDS-Skan-
dal begriundet sich zum Teil darauf,
dass diese Verfahren bereits Anfang
der 80er Jahre zur Verfigung stan-

den, jedoch aus technischen und

N
N
v/

himotherapie oo

Tabelle |
<




hil’lﬂthl‘l‘lpil 1/2003

Potenziell durch Blutprodukte iibertragbare Erreger

> Erregex Genom Hiille
> HIV 1/2 RNA Ja

> HCV RNA Ja

> HBV DNA Ja

> CMV (HHV B) DNA Ja

> HAV RNA Nein
> Parvovirus B19 DNA Nein
> HTLV I/II RNA Ja

> WNV RNA Ja

> SARS Coronavirus RNA Ja

> EBV DNA Ja

> HHV 8 DNA Ja

> HGV/GBVC RNA Ja

> TTV DNA Nein
> Bakterien DNA Zellwand
> Prionen Nein (Protein) Nein

teilweise aus Kostengriinden von
vielen Firmen nicht ibernommen
bzw. zu spat eingefihrt wurden.
Urspriinglich wurden diese Verfah-
ren entwickelt, um das Hepatitis B
und das Hepatitis C Risiko (damals
noch Non-A, Non-B Hepatitis) zu eli-
minieren. Da HIV ebenso wie das
Hepatitis B und C Virus zu den um-
hillten Viren gehort (vergleiche Ta-
belle 2), waren die genannten Ver-
fahren auch gegen HIV wirksam.
Nach der Einfiihrung dieser Verfah-
ren fur alle Gerinnungsfaktorenpra-
parate ist es nur noch in Einzelfallen
zur Ubertragung von umbhiillten
Viren gekommen, wobei die Ursa-

chen entweder im Versagen von

GMP-MaBnahmen lagen oder nicht
identifiziert werden konnten. Andere
Blutprodukte wie z. B. Immunglobuli-
ne oder Albumin haben allein schon
durch den Produktionsprozess ein
geringeres Risiko, durch Viren konta-
miniert zu sein, da die Viren entwe-
der im Herstellungsprozess bei den
jeweiligen Fallungsverfahren abge-

reinigt oder inaktiviert werden.

Gefrorenes Frischplasma (CGFP)
kann als Einzelpraparat hergestellt
und als Einzelpraparat inaktiviert
werden, zum Beispiel durch Methy-
lenblau-Lichtbestrahlung oder aber
nach Quarantanelagerung nachge-

testet werden. Wenn der Spender

Tabelle 2 ~

bei der Nachtestung noch negativ
ist, kann mit groB3er Sicherheit das
Produkt als nicht-Virus-kontaminiert
freigegeben werden. Die Quaranta-
nelagerung betragt zur Zeit sechs
Monate, und wird kiinftig auf vier
Monate verkirzt. Die Quarantanezeit
ist bestimmt durch die Zeitspanne,
die bel einer Virusinfektion vergeht,
bis es zu einer Serokonversion beim
Spender kommt. Das kann bei HIV
und HCV in Extremféllen bis zu sechs
Monaten dauern. Die jetzt erfolgte Re-
duktion auf vier Monate hangt mit
der flachendeckenden Einfithrung
der PCR-Testung, also der direkten
Virustestung zusammen, wodurch

sich das sogenannte diagnostische



Fenster deutlich verkiirzt und nicht
mehr bis zur Serokonversion beim
Spender gewartet werden muss

(vgl. auch Abbildung 2 fiir HCV).

GFP wird alternativ auch aus ge-
poolten Spenden hergestellt und
daher gelten die gleichen Risiken
wie fir die oben dargestellten
Gerinnungspraparate. Auch am
gepoolten GFP kénnen durch die
vorhandenen Malnahmen, hier ins-
besondere das Solvent-Detergent-
Verfahren, nur umhtillte Viren wie
HIV, HCV und HBV wirksam inakti-

viert werden.

Anders ist die Situation bei zel-
luldren Blutkomponenten wie z. B.
Erythrozytenkonzentrat, Thrombo-
zytenkonzentrat und Stammzell-
praparat, fur die gegenwartig noch
keine Inaktivierungsmalnahmen zur
Verfligung stehen, und bei denen
nur Testverfahren und weiter unten
zu besprechende Sicherheitsmal3-

nahmen wirksam sind.

Entscheidend fir HIV und HCV
ist, dass diese Viren in hohem Pro-
zentsatz (100 bzw. 70 %) trotz Anti-
korper persistieren und deshalb
alle Antikorper positiven Spenden
vernichtet werden miissen. Neben
den spezifischen Testverfahren, wie
ELISA-Tests, mit denen jede einzelne
Spende auf Antikérper gegen Viren

untersucht werden kann, sind Spen-

derauswahlverfahren von groBBer
Bedeutung, um die Virussicherheit
zu erhdhen. Spenderauswahlmal-
nahmen sind jedoch nur wirksam,
wenn man die Epidemiologie und
sperzifischen Ubertragungswege

der transfusionsrelevanten Viren
kennt. Da sehr frith klar war, dass
HIV durch homosexuellen Ge-
schlechtsverkehr und durch Blut
und Blutprodukte effizient tibertra-
gen wird, kann das Risiko bereits
dadurch vermindert werden, dass
Risikogruppen von der Spende aus-
geschlossen werden. Bei HIV sind
dies in der Reihenfolge ihrer Bedeu-
tung Homosexuelle, intravenos Dro-
genabhangige, Gefangnisinsassen,
Prostituierte, u. a. Aus diesem Grun-
de wird im Spenderfragebogen, der
von jedem Spender vor der Spende
auszufiillen ist, die Zugehorigkeit zu
diesen Risikogruppen und das ent-
sprechende Risikoverhalten, das die
Ubertragung des Virus begiinstigt,
erfragt. Daneben ist es wichtig, be-
reits Infizierte zu erkennen, weshalb
nach Symptomen gefragt wird, die
eine AIDS-Erkrankung charakterisie-
ren und in einer kdrperlichen Unter-
suchung gezielt nach Symptomen
der AIDS-Erkrankung gesucht wird.
Dariiber hinaus wurden als weitere
MalBnahmen der freiwillige Selbst-
ausschluss im Blutspendewesen ein-
gefiihrt, der Personen auch nach
der Spende nochmals die Gelegen-

heit gibt, auf anonymer Basis zu

erklaren, dass die Spende risikobe-
haftet ist und nicht transfundiert wer-

den soll.

Neben diesen individuellen Aus-
schlusskriterien fiir einen Spender
haben generelle Mal3nahmen, die
zu einer Spenderselektion fithren,
eine grof3e Bedeutung flir die Sicher-
heit von Blut und Blutprodukten. So
hat sich das DRK aus gutem Crunde
dazu verpflichtet, den Spender fiir
seine Blutspende nicht zu entlohnen,
obwohl dies laut Transfusionsgesetz
im Rahmen der Aufwandsentschadi-
gung mit bis zu 25,- Euro gesetzlich
erlaubt ist. Mit dieser Mal3nahme
soll verhindert werden, dass Perso-
nen mit hohem Risiko, insbesondere
intravenos Drogenabhangige, tiber
die Spende ihre Sucht teilweise finan-
zieren. Der wirksame Ausschluss
von Risikogruppen reduziert das
Restrisiko, eine infizierte Spende
entgegen zu nehmen, bereits sehr
deutlich, wie wir an der 10-fach
hoheren Pravalenz in der Durch-
schnittsbevolkerung im Vergleich

zu Erstspendern erkennen kénnen.

Hepatitis-C-Virus (HCV)
Das Hepatitis-C-Virus wurde 1989
mit Hilfe moderner gentechnologi-
scher Methoden entdeckt und nach-
folgend als Verursacher der bereits
seit den 70er Jahren des vorigen
Jahrhunderts bekannten Non-A,

Non-B-Hepatitis identifiziert. Schon
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1990 stand ein ELISA-Test der er-
sten Generation zur Verfligung, dem
1991 ein ELISA der zweiten Genera-
tion mit deutlich erhohter Sensitivitat
folgte. Wahrend das Restrisiko, eine
Hepatitis-C-Virus infizierte Spende
zu transfundieren, 1995 vor der Ent-
deckung des Virus noch bei 1:200
lag, hat sich nach Einfuhrung des
ELISA-Testes der ersten Generation
das Restrisiko auf eine kontaminier-
te Spende unter 3000 reduziert. Der
ELISA-Test der zweiten Generation
reduzierte das Restrisiko nochmals
um den Faktor 2-3. Durch die per-
manente Selektion der Spender mit
Hilfe der ELISA-Testung hat sich

das Restrisiko flir Deutschland im
Jahr 1995 auf 1:50.000 bis 1:100.000
reduziert und lag beim Deutschen

Roten Kreuz, 1998 unter 1:330.000.

Bei diesem umhullten Virus sind
die Risiken fiir Blutkomponenten
und Blutprodukte ganz dahnlich wie
fir das HI-Virus zu beurteilen. Aller-
dings sind Spenderselektionsmal3-
nahmen bel weitem nicht so wirk-
sam wie beil dem AIDS-Virus, da
insgesamt die Bevolkerung eine
groBere Durchseuchungsrate auf-
weist und auB3er den intravenos
Drogenabhangigen, die bis zu 90 %
mit dem Virus durchseucht sind,
wenig spezifische Risikogruppen
ubrig bleiben, die durch Vorselek-
tion am Spenden gehindert werden

konnten. Dies ist auch der Grund,

warum vor Einfihrung des Testes
das Restrisiko bei Blutspendern
nicht wesentlich niedriger lag als

in der Durchschnittsbevélkerung.
Die Pravalenz des Hepatitis-C-Virus
ist insbesondere in stideuropdischen,
aber auch in mittel- und stidameri-
kanischen Landern deutlich hoher
als in Mittel- und Nordeuropa, sowie
in den Vereinigten Staaten. Diese
Tatsache ist in Verbindung mit frith-
eren US-amerikanischen Praktiken
bei der Plasmaspende (s. u.) mit die
Ursache daflir, dass es vor dem
AIDS-Skandal einen Non-A, Non-B-
Hepatitisskandal gegeben hat, der
jedoch nur Fachkreisen bekannt war
und keine oder nur geringe Beach-
tung in der Bevolkerung gefunden
hat. Wie bei HIV bereits erwahnt,
wurde fir plasmatische Blutproduk-
te, Insbesondere fir Gerinnungsfak-
toren, die Moglichkeit einer Virusin-
aktivierung schon sehr frith erforscht.
Da in Deutschland und in vielen
ubrigen europdischen Landern tber
lange Zeit ein Plasmamangel herr-
schte und der Bedarf an Gerinnungs-
faktoren fur die Hamophiliepatienten
nicht gestillt werden konnte, wurden
grof3e Mengen Poolplasma aus den
USA importiert. Ungliicklicherweise
stammte ein sehr groB3er Teil dieser
Plasmen aus Plasmapheresestationen
entlang der Mexikanischen Crenze,
und aus stadtischen Revieren in
denen Drogenabhdngige und sozial

Schwache, alle mit hohem HCV In-

fektionsrisiko, der bezahlten Plasma-
spende nachgingen. Fast alle daraus
hergestellten Praparate waren in die-
ser Zeit Hepatitis C und zum grof3en
Teil Hepatitis B kontaminiert. Dies
hatte zur Folge, dass Bluter in vielen
Landern bis zu 90 bzw. 100 % mit
Hepatitis B bzw. C infiziert waren.
Diese ,Nebenwirkung" wurde
jedoch tiber Jahre als unvermeidli-
ches Risiko von Arzten und Patien-
ten akzeptiert. Erst die umfassende
Inaktivierung Mitte der 80er Jahre
und die Verlagerung der Plasmaent-
nahmeeinrichtungen aus den Hoch-
risikogebieten in Niedrigrisikoge-
biete fiihrte dazu, dass Blutprodukte
aus Plasmapools sicher wurden und
die Patienten nicht mehr zwangslau-
fig mit einer Infektion mit Hepatitis-
Viren rechnen mussten. Da zelluldre
Blutkomponenten wie Erythrozyten-
konzentrate und Thrombozytenkon-
zentrate bis heute nicht virusinakti-
viert werden konnen, brachte hier
erst die Einfithrung von effizienten
Testsystemen eine deutliche Reduk-
tion des Restrisikos fir Hepatitis-C-
Infektionen. In welch beeindrucken-
der Weise die Einfihrung von ver-
schiedenen Testsystemen zu einer
logarithmischen Reduktion des Rest-
risikos innerhalb von nur 15 Jahren
gefithrt hat wird beispielhaft am He-
patitis-C-Virus gezeigt (Abbildung 1).

Wie der Abbildung I zu entneh-
men ist, wurde 1986 fiir die Non-A,



HCV:

Reduktion des Restrisikos fiir Deutschland
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Non-B-Hepatitis die ALT-Testung als
Surrogatmarker eingefiihrt und sie
hat durchaus eine gewisse Wirksam-
keit gezeigt. Da jedoch aus Crinden
der Versorgungssicherheit die ALT-
Crenzwerte im Blutspendewesen
weit ins Pathologische hinein verla-
gert werden mussten, wurden viele
HCV-infizierte Spenden nicht erfasst.
Bei den meisten Patienten lagen die
ALT-Werte entweder noch im klini-
schen Normbereich oder waren

nur geringfiigig pathologisch erhoht.
Dies bedeutet, dass die Mehrzahl
der infizierten Spenden mit diesem
Parameter nicht erfasst werden kann,
ohne durch unspezifische ALT-Erho-
hungen zu viele Spenden ausson-
dern zu missen und damit die Ver-
sorgungslage der Bevolkerung zu

gefahrden.

1994 1996 1998 2000 2002
Abbildung |~

Hepatitis-B-Virus (HBV)
Bereits 1943 wurden erste Hepatitis-
falle nach Transfusionen beschrieben.
1963 wurde das Australia-Antigen, das
Oberflachen-Antigen des Hepatitis-B-
Virus' von Blumberg beschrieben und
1969 wurde das Virus selbst entdeckt.
1971 stand der erste HBsAg-Test zur
Verfiigung, der im Blutspendewesen
eingefithrt wurde. Das Hepatitis-B-
Virus ist wie das Hepatitis-C-Virus
und mittlerweile auch das AIDS-Virus
weltweit verbreitet, mit einer deutlich
hoheren Pravalenz in sideuropaéi-
schen, afrikanischen und stidostasiati-
schen Landern. Da es sich hier eben-
falls um ein umhilltes Virus handelt,
wirken die fur HIV und HCV beschrie-
benen Inaktivierungsmafnahmen fiir
Produkte aus gepooltem Plasma im

gleichen Mal3e.

Mit Hilfe des beim Blutspender-
screening eingesetzten HBsAg-
Testes kann im Gegensatz zu den
bei HIV und HCV eingesetzten Anti-
kérpertesten das Virus direkt nach-
gewiesen werden. Der Vortelil ist,
dass das HBs-Antigen als Bestandteil
der Virushiille bereits vor der Anti-
kérperbildung nachgewiesen wer-
den kann und damit insgesamt die
Zeitspanne zwischen Infektion und
Nachweisbarkeit des Virus bei HBV
deutlich kirzer ist als bei HIV und
HCV. Auch ist der Test sehr sensitiy,
da das HBs-Antigen nicht nur auf
den Viren zu finden ist, sondern von
den Leberzellen in bis zu 10.000-
fachem Uberschuss gebildet und
sezerniert wird. Ein potentieller
Nachteil ist, dass mit Einsetzen der
Antikérperproduktion das HBsAg,
ausgenommen bei wenigen chroni-
schen Tragern, wieder unter die
Nachweisgrenze sinkt und damit
Spender mit niedrigem Virustiter
ubersehen werden kénnen. In der
Regel bedeutet das Verschwinden
des HBsAg, dass keine Infektiositat
mehr vorliegt. Als AntikOrpertest
stinde prinzipiell der Anti-HBc-Test
zur Verfugung, der in vielen Lan-
dern auch Pflicht ist, in Deutschland
jedoch nur auf freiwilliger Basis bei
einigen Blutspendediensten durch-
gefiihrt wird. Der Anti-HBc-Test ist
zwar sehr gut geeignet, die Prava-
lenz des Virus' festzustellen, da der

Antikérper nur selten im Laufe des
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Lebens verschwindet, jedoch ist er
mit einer sehr hohen Rate falsch-
positiver Befunde belastet. Das

fihrt zu unnétigen Sperrungen von
lebensnotwendigen Produkten. Da
es jedoch in jingster Zeit, insbeson-
dere nach Einfiihrung der Nuklein-
sduretestung, Anzeichen dafir gibt,
dass es sogenannte chronische Tra-
ger des HBV mit niedrigem Virusti-
ter gibt, die HBsAg negativ, jedoch
Anti-HBc-positiv sind, wird erwogen,
den Anti-HBc-Test zumindest bei
Erstspendern und bei Mehrfach-
spendern, die nach einer langeren
Pause wieder zum Spenden kom-
men, einzufihren. Letztere haben in-
sofern ein erhohtes Risiko, da nicht
selten bei Mehrfachspendern eine
mehrjahrige Spendeliicke durch
Krankheit bedingt ist, die den Spen-
der davon abhalt, zu spenden. Unter
thnen kénnten sich chronische Tra-
ger befinden, die zurecht von sich
annehmen, dass sie eine Hepatitis
durchgemacht haben, die zwischen-
zeitlich ,,ausgeheilt” ist. Es gibt klare
Anhaltspunkte dafiir, dass die Virus-
last eines chronischen Tragers, ob-
wohl extrem gering (1-10 Genoma-
quivalente pro ml), ausreicht, den
Empfanger eines aus einer solchen
Spende hergestellten Blutproduktes

zU infizieren.

Wie bei HCV kann der Surrogat-
marker ALT das Risiko bei diesen

Spendern nur marginal reduzieren,

da chronische Trager in der Regel
normale ALT-Werte haben oder im
niedrigen pathologischen Bereich
liegen. Nicht selten trifft dies auch
fir Serokonverter zu, so dass auch
dort die Bedeutung der ALT sehr

eingeschrankt ist.

Cytomegalie Virus (CMYV)
CMV ist ein zellstandiges umhull-
tes DNA-Virus, das insbesondere
beil immunsupprimierten Patienten
schwerwiegende Erkrankungen
verursacht. Infektiositat besteht auch
bei Vorliegen von Antikérpern, da
das Virus latent in den Zellen repli-
ziert. Aus diesem Grunde werden
bei den Blutspendediensten ein Teil
oder alle CMV antikérpernegativen
Spenden auf CMV-Antikdrper getes-
tet und den transfundierenden Arz-
ten auf Anfrage CMV-negative Blut-
komponenten zur Verfligung gestellt.
Eine weitere wirksame Maf3nahme
das CMV-Risiko zu minimieren ist
die Leukodepletion, mit der die
Wirtszellen des CMV (Leukozyten)
signifikant reduziert werden. Da in
keinem Rotkreuz Blutspendedienst
nach Einfithrung der Leukozytende-
pletion die CMV-Testung aufgege-
ben wurde, hat sich in Bezug auf
dieses Virus das infektiologische
Restrisiko nochmals deutlich redu-

ziert.

Hepatitis-A-Virus (HAV)

HAYV ist nicht zu den klassischen

transfusionsrelevanten Viren zu
zahlen und hat in erster Linie eine
Bedeutung als Kontaminante von
Blutprodukten, die aus Plasmapools
hergestellt werden. Die Frequenz

in der deutschen Bevolkerung und
damit auch unter den Blutspendern
ist sehr niedrig mit ca. 1:1.000.000.
Antikoérper gegen die Viren sind le-
benslang schiitzend. Die Erkrankung
verlauft kurz und eher milde (Ikte-
rus, ALT-Erhéhung) und chronifiziert
im Gegensatz zu Hepatitis B und

C nicht. Bei Infizierten ist die Vira-
mie nur von kurzer Dauer und ver-
schwindet mit dem Auftreten von
Antikoérpern. Die Bedeutung fiir die
Transfusionsmedizin beruht auf der
hohen Inaktivierungsresistenz, da
das Virus zu den nicht umhtllten
Picornaviren zahlt. Das SD-Verfahren
ist nicht, und die Hitzeinaktivierung
wenig wirksam. Daher kommt es
immer wieder zu Ubertragungen
des Virus z. B. tiber Faktorenkonzen-
trate bei denen das Virus durch den
Herstellungsprozess selbst nicht

abgereichert bzw. eliminiert wird.

Parvovirus B19 (PB19)
PB19 wurde erstmals 1983 als
autonomes Humanes Parvovirus
beschrieben. Zunachst als Labor-
kontaminante identifiziert, wurde
die Pathogenese nachfolgend erst
sukzessive erkannt. Nach heutiger
Erkenntnis verursacht Parvovirus

B19 Erythema Infektiosum, aplasti-



sche Krisen bei chronischen hamo-
lytischen Andamien, in immunsuppri-
mierten Patienten insbesondere
nach Hochdosis-Chemotherapie

mit Stammzelltransplantation und in
HIV-infizierten Patienten, sowie
Hydrops fetalis bei Schwangeren im
ersten und zweiten Trimenon. Auch
wird diskutiert, ob nicht ein Gro[3-
teil von unspezifischen Arthritiden
auf das PB19 zurtickzufihren ist.
Antikorper gegen das Virus findet
man in 60 - 80 % der Blutspender,
was bedeutet, dass ein Antikdrper-
screening sinnlos ware. Noch ist
offen, ob Antikdrper neutralisieren-
de Wirkung haben, da niedrigtitrige
Viruspersistenzen in Anwesenheit
von Antikérpern tiber mehr als 1 Jahr
nach Infektion beobachtet werden
konnten. Von einer schiitzenden
Wirkung von Antikérpern ist jedoch
auszugehen, da Immunglobulin-
praparate eine akute Parvovirus B19
Infektion bei Immunsupprimierten
erfolgreich unterdriicken bzw. ab-
mildern kénnen. Ahnlich wie bei HAV
resultiert die Bedeutung des Virus
fiir die Transfusionsmedizin in erster
Linie aus einer weitgehenden Inakti-
vierungsresistenz. So wurden mehr-
fach Ubertragungen von Parvoviren

sowohl durch hitzeinaktivierte, wie

Parvoviren in 63.000-facher VergroBerung ™~
Foto: eye of science, Reutlingen

durch Solvent-Detergent-inaktivierte
Faktorenkonzentrate beschrieben.
Interessant dabei war, dass es zu
einer Infektion beim Empfanger der
Produkte nur bei solchen Faktoren-
konzentraten kam, die aus Plasma-
pools hergestellt waren, mit einer
Belastung des Pools von mehr als
10" Parvo B19 Viren pro ml Poolplas-
ma. Da in der Akutphase der Infekti-
on Viruskonzentrationen im Blut von
bis zu 10" Partikeln pro ml vorkom-
men, reicht eine Konserve bei wei-
tem aus, Pools mit 10" Viren pro ml
Blutplasma zu belasten. Aus diesen
Erfahrungen resultierte die Forde-
rung an die plasmaverarbeitende
Industrie, die Poolbelastung durch
Screenen der Blutspenden auf die
Anwesenheit von Parvo B19 Viren
zu reduzieren und nur noch Spen-
den zuzulassen, deren Virenkonzen-
tration unter 10° Viren pro ml liegt.
Durch den Verdunnungseffekt beim
Poolen von mehreren 1.000 bis
10.000 Spenden wird danach die
Poolbelastung unter die Grenze

von 10* abgesenkt. Heute haben
alle Plasmafraktionierer Nukleinsau-
reamplifikationstechnologien (NAT)
im Einsatz, mit denen sie nicht nur
Parvovirus B19, sondern auch HAV-

kontaminierte Spenden im Rahmen

der Qualitatskontrolle entweder aus
den Pools fernhalten oder auf ein

nicht pathogenes Mal3 reduzieren.

Humanes T-Zell-
Leukamie-Virus I/1I
(HTLV 1/1I)

In karibischen und stidostasiati-
schen Landern sowie in Landern,
die einen gro3en Anteil in der Be-
volkerung an Menschen haben, die
aus diesen Landern stammen, ist
der Antikérpertest auf HTLV I/l als
Spenderscreeningtest etabliert. In
Deutschland wurden Untersuchun-
gen zur Pravalenz von HTLV I/
unter Blutspendern durchgefiihrt,
wobei unter 100.000 untersuchten
Spenden keine einzige positiv war.
Daher scheint ein Screening in
Deutschland auf dieses Virus nicht

indiziert.

West-Nil-Virus (WNV)
Seit 1. Juli 2003 werden in den
USA alle Blutspenden auf die Anwe-
senheit von West-Nil-Virus-Genom
mit Hilfe von Nukleinsaureamplifika-
tionstechniken (PCR, TMA) unter-
sucht. In den letzten Jahren hat die-
ses durch Insekten Ubertragene
Virus, das Vogel, Pferde und Men-
schen infiziert, sich in allen Staaten
der USA schlagartig ausgebreitet.
Circa 5% der Infizierten sind an den
Folgen gestorben, wobel in erster
Linie altere und kranke Menschen

betroffen waren. Auch mehrere
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Ubertragungen durch Blut und Blut-
produkte konnten nachgewiesen
werden. Glicklicherweise fiihrte
dies in keinem Fall zu einer todli-
chen Komplikation. In Europa und
Deutschland scheint das West-Nil-
Virus bis auf einige kleine Endemie-
gebiete nicht verbreitet zu sein und
in groBen Teilen der Bevolkerung
bestimmter Lander gibt es zumin-
dest kreuzreagierende Antikorper
gegen West-Nil-Virus-Epitope. Als
VorsichtsmafB3nahmen wurde zu-
nachst freiwillig und danach vom
Paul-Ehrlich-Institut angeordnet,
eine sechswochige Zuriuickstellung
von Spendern, die aus der USA
oder Kanada eingereist sind, einge-
fihrt. Dies ist sicher zur Zeit eine
ausreichende MafBnahme und kénn-
te jederzeit, dhnlich wie in den USA,
durch Nukleinsduretestverfahren im
Rahmen eines Spenderscreenings

erganzt werden.

SARS Corona-Virus
(SARS CoV)

Nach bisherigem Kenntnisstand
sind keine Ubertragungen des SARS-
Virus durch Blutkomponenten oder
Blutprodukte beobachtet worden.
Bereits Anfang des Jahres haben
sehr viele Blutspendedienste in
Deutschland freiwillig einen Aus-
schluss von sechs Wochen fiir Spen-
der eingefiihrt, die aus SARS-Ende-
miegebieten eingereist sind. Spater

wurde diese Mal3nahme vom Paul-

Ehrlich-Institut, entsprechend den
WHO-Empfehlungen, angeordnet.
Diese Mal3nahmen sollten in Bezug
auf SARS vollig ausreichend sein,

da Viramien bisher nur bei Patienten
mit Fieber tiber 38° C und entspre-
chender Symptomatik, wie trocke-
ner Husten und Atemnot, beobach-
tet wurden. Da alle Patienten auch
nach den bisherigen Regeln von
der Spende ausgeschlossen wer-
den, wenn sie eine Kérpertempera-
tur iber 38° C bei der Blutspende
haben, ist eine Ubertragung des
SARS-Virus durch Blutkomponenten
und Blutprodukte extrem unwahr-
scheinlich. Unabhangig davon wurde
in einem DRK-Institut erfolgreich ge-
zeigt, dass fiir den Fall der Falle eine
Nukleinsauretestung zur Verfiigung
stiinde, die hochsensitiv SARS infi-
zlerte Patienten mit Viramie identifi-
zleren koénnte. Dies ware zum Bei-
spiel dann sinnvoll, wenn Patienten
zur Spende kamen, die trotz Symp-
tomatik antipyretische Mittel einge-
nommen haben, um zum Beispiel
bei den Kontrollen auf den Flughéafen

die Thermorecorder zu passieren.

Sonstige Viren (Herpes-
Viren einschlieBlich EBV
und HHV 8, GBVC, TTV,
u.a.)

Von den genannten Viren erscheint
keines transfusionsrelevant zu sein,
wie intensive Forschungen der letz-

ten Jahre auch bei den Blutspende-

diensten gezeigt haben. Anféngliche
Beflirchtungen, insbesondere bei
GBVC und TTV, wurden nicht be-
statigt, dass es sich hierbei um he-
patotrope Viren handeln kénnte, die
eine Hepatitis verursachen koénnten.
Andererseits sind ein Grof3teil die-
ser Viren so haufig, dass auch des-
halb Screeningmethoden nicht sinn-

voll waren.

Bakterien

Bereits 1947 wurde der TPHA-Test
zum Nachweis von Treponema palli-
dium, dem Verursacher der Syphilis,
als Pflichtparameter beim Screening
von Blutspenden eingefuhrt. Die Ge-
fahrdung durch dieses Bakterium ist
jedoch sehr gering, da es aul3erhalb
des Korpers duB3erst labil ist. Es lie-
gen nur ganz vereinzelte Berichte
iiber Ubertragungen durch Throm-
bozytenkonzentrate vor, die bei
22° C fir nur wenige Stunden gela-
gert wurden. Dartiber hinaus ist die
Erkrankung durch Antibiotika hervor-

ragend beherrschbar.

Die Gefdahrdung durch Bakterien
gestaltet sich, Syphilis ausgenom-
men, grundsatzlich anders als beil
Viren. Eine primare Kontamination
des Produktes kommt sehr selten
vor und wenn, ist sie im Gegensatz
zur viralen Kontamination sehr ge-
ring. Ein massiv bakteridmischer
Patient ist schwer krank und kommt

nicht zum Blutspenden. Von daher



konnen nur solche Falle relevant
sein, beil denen eine transiente
geringfugige Bakteriamie auftritt,
wie dies zum Beispiel nach dem
Zahneputzen beil manchen Men-
schen beobachtet werden kann. Da
die Bakterien normalerweise jedoch
nicht im Blut vorkommen, sind sie
extrem empfindlich gegentber der
naturlichen Bakterizidie des Blutes
(Komplement, Granulozyten, Makro-
phagen). Die bedeutendste bakteri-
elle Kontaminationsquelle ist trotz
regelgerechter Desinfektion die
Haut der Armbeuge, die bei der
Blutentnahme durchstochen werden
muss. Werden tiefe Krypten und
SchweilB3driisen getroffen, gelangen
darin vor den Desinfektionsmitteln
geschiitzte Bakterien unweigerlich
mit der ersten Portion in den Blut-
beutel und koénnen, wenn sie die
Phase der Bakterizidie uberstanden
haben (insbesondere in den bei
22° C gelagerten Thrombozyten) zu
gefahrlichen Zahlen heranwachsen.
Aus diesen Crinden wurde bereits
in Frankreich, Belgien und Holland
ein neues Blutbeutelsystem einge-
fithrt, bei dem die ersten 40 ml Blut
nicht in den Blutbeutel fir die Kom-
ponenten- und Blutprodukteherstel-
lung gelangen, sondern in einen
Satellitenbeutel abgezweigt werden,
aus dem die Testrohrchen gefullt
werden. Diese MaB3nahme, die vom
Paul-Ehrlich-Institut mittlerweile

auch fiir Deutschland angeordnet

wurde, ist geeignet, die bakterielle
Kontaminationsrate um bis zu 50 %
zu reduzieren. Da dies jedoch bei
Kontaminationsraten von einer in
1000 - 2000 enmommenen Spenden
nicht zu einer wirklich signifikanten
Senkung des Risikos fiihrt, wurde in
Holland die bakterielle Testung mit
Hilfe des BacT Alert®-Kultursystems
fur alle Pool- und Apheresethrombo-
zytenkonzentrate eingefiihrt. Dieses
hochsensitive System ist in der Lage,
zwischen ein und zehn koloniebil-
dende Einheiten von Bakterien in
Thrombozytenkonzentraten nachzu-
weisen. Da jedoch die Kultur sieben
Tage dauern kann, bis ein positives
Ergebnis vorliegt, fiihrt dieses Ver-
fahren zu erheblichen logistischen
Problemen. Aus diesem Crunde wird
fir Deutschland im Bereich der Rot-

kreuz-Blutspendedienste eine Mach-

barkeitsstudie geplant, in der neben

.

der Kultivierung von Bakterien im
BacT Alert®-System andere Nach-
weisverfahren, unter anderem auch

die NAT, untersucht werden sollen.

Protozoen

In sidamerikanischen Landern
wird zum Beispiel routinemalig mit
Antikorpertesten auf Chagas getes-
tet, in den USA laufen wissenschaftli-
che Untersuchungen zum Nachweis
von Babesia microti mit Hilfe der
NAT. Auch die Malariaplasmodien
stellen ein signifikantes Risiko in der
Transfusionsmedizin dar, weshalb
heute bereits Spender, die aus Ma-
lariagebieten stammen oder aus
Malariagebieten einreisen, entweder
lebenslang oder zeitweise zuriickge-
stellt werden. Auch hier wird experi-
mentell tiber einen Direktnachwels
nachgedacht, da die Antikorperte-

stung aul3erst unzuverlassig ist.

L a8

Hautkeime kdnnen auch bei sachgerechter Desinfektion der Punktionsstelle ein Risiko fiir den Empfanger darstellen.
Mit der neuen Entnahmetechnik (Pre-Donation-Sampling) kann dieses Risiko weitgehend vermieden werden.

Foto: eye of science, Reutlingen
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Variante Form der Creutz-
feldt-Jakob-Exrkrankung
(vC]ID)

In jungsten Studien an Nagern,
aber auch Schafen und Affen konnte
gezeigt werden, dass vC]D durch
Blut und Blutkomponenten tibertra-
gen werden kann, Ubertragungen
beim Menschen sind bisher noch
nicht vorgekommen. Um die Lage
besser einschatzen zu kénnen und
moglicherweise Konsequenzen fiir
das Transfusionswesen in Deutsch-
land zu ziehen, hat die Deutsche
Gesellschatt fur Transfusionsmedi-
zin, die Forschungsgemeinschaft
der Rotkreuz-Blutspendedienste
und das Paul-Ehrlich-Institut im Marz
2003 ein TSE-Symposium veranstal-
tet, zu dem internationale Experten
geladen waren. Es galt herauszufin-
den, ob aul3er den gegenwartigen
Praktiken der Zuruckstellung von
Spendern, die riskanten medizini-
schen Behandlungen unterzogen
wurden, oder bei denen Creutzfeldt-
Jakob-Erkrankungen in der Familie
aufgetreten sind, weitere Mal3nah-
men notwendig sind. Zum Beispiel
koénnte es sinnvoll sein, Blutspender,
die selbst Transfusionen erhalten
hatten, nicht mehr zur Spende zu-
zulassen, um das Rezirkulieren der
Creutzfeldt-Jakob-Erreger in der
Spender-/Patientenpopulation zu
unterbrechen. Diese Maf3nahme
wurde in Frankreich bereits einge-

fiihrt, jedoch hier in erster Linie,

um generell infektidse Erreger aus
der Spenderpopulation herauszu-
halten. Dies sind zur Zeit die einzi-
gen MaBnahmen, mit denen man
der Gefahrdung durch vC]D begeg-
nen kann, da bis in die weitere Zu-
kunft kein Testverfahren fiir vCJD

fir die Blutspendedienste zur Verfi-
gung stehen wird. Im Anschluss an
das Meeting wurde die Empfehlung
verabschiedet, kinftig bei Erstspen-
dern Transfundierte nicht mehr zu-
zulassen und somit tber die Zeit
das Risiko einer Rezirkulierung des
Erregers zu reduzieren. Nach allen
prasentierten Daten scheint es so zu
sein, dass die Gefahrdung uber die
Nahrungskette deutlich ricklaufig ist
und dass somit die Zufuhr von aulBen
uber die Aufnahme von Nahrung
mittelfristig unterbunden werden

kann.

Aktuelle Risikobewertung
von Blutkomponenten und
Blutprodukten

Wie in Abbildung 1 zu ersehen ist,
hat sich seit Einfihrung der ELISA-
Testung fur HCV das Risiko logarith-
misch reduziert. Cleiches gilt fir
die anderen transfusionsrelevanten
Viren HIV und HBV. Das Risiko lag in
Deutschland Mitte der 90er Jahre
nach damaligen Serokonversionsda-
ten fur HIV bei 1:4 Mio., bei HCV
bei 1:300.000 - 600.000, bei HBV bei
1:50.000 - 200.000. Ein so geringes

Restrisiko war ein groB3er Erfolg der

Prionen in 120.000-facher VergroBerung ~
Foto: eye of science, Reutlingen

Anstrengungen der Blutspende-
dienste und man hétte sich damit
begniigen konnen. Trotzdem kamen
Infektionen vor, die nicht mit den
etablierten Antikdrpertestverfahren
verhindert werden konnten. Der
Hauptgrund hierfiir lag im soge-
nannten diagnostischen Fenster, das
dadurch entsteht, dass frisch infizier-
te Spender erst mit Einsetzen der
Antikérperproduktion identifiziert
werden kénnen (vergleiche Abbil-
dung 2). Davor sind sie hoch vira-
misch, ohne dass Symptome vor-

handen waren.

Auch der Surrogatmarker ALT wird
bei HCV und HBV erst kurz vor
dem Einsetzen der nachweisbaren
Antikérperproduktion pathologisch.
Nicht das replizierende Virus, son-
dern die Immunabwehr (Zytotoxi-
zitat) verursacht die Krankheitssymp-

tome.



Durch die plasmaverarbeitende
Industrie angeregt, die ihre Produk-
tionspools vor hohen Virusbelastun-
gen schiitzen wollte, um die Inakti-
vierungskapazitaten der jeweiligen
Malnahmen nicht zu tberfordern,
wurden Mitte der 90er Jahre Nukle-
insauretestungen fiir die transfusi-
onsrelevanten Viren und spater
auch fur Parvo B19 und HAV als
Qualitatskontrollmaf3nahmen ein-
geflihrt. 1996/97 haben sich die
ersten Blutspendedienste dies zum
Vorbild genommen und versucht,
auch die zelluldren Blutkomponen-
ten einer direkten Virustestung zu
unterziehen, da nicht zu verantwor-
ten war, dass die bis dahin schon
sehr sicheren inaktivierten Produkte,
noch sicherer gemacht wurden, ohne
die zellularen Produkte zu beriick-

sichtigen. 1999 wurde schlieB3lich die

HCV NAT-Testung fiir Plasma und
zelluldre Blutbestandteile vom PEI
verbindlich eingefiihrt. Die DRK-
Blutspendedienste haben jedoch von
Anfang an, die ersten 1997 begin-
nend, alle Spenden auf die transfusi-
onsrelevanten Viren HCV, HIV und
HBV getestet. Sie waren auch die
ersten, die im Jahre 2000 die NAT
Testung auf Parvo B19 und HAV
ausweilteten, was heute bel den
DRK-Blutspendediensten Standard

geworden ist.

Die Einfiihrung dieser aufwendi-
gen und teueren Technologie fiihrte
Zu einer zusatzlichen finanziellen Be-
lastung der Blutspendedienste, was
nur teilweise durch Rationalisierungs-
malBnahmen kompensiert werden
konnte. Die Blutspendedienste hat-

ten deshalb auch ein sehr groB3es

HCYV diagnostisches Fenster
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Abbildung 2 ™~

Interesse, die Technologie selbst zu
beherrschen und damit die Kosten,
zum Beispiel durch Zusammenfas-
sung vieler einzelner Spenderpro-
ben zu einer einzigen durch Bildung
von sogenannten Minipools mog-
lichst niedrig zu halten. Trotzdem
sind die Aufwendungen enorm, und
dadurch, dass aufgrund der hohen
Sensitivitat der Antikdrperteste und
der niedrigen Inzidenz nur wenige
sogenannte Praserokonverter ent-
deckt werden kénnen, die Kosten-
Nutzen-Relation extrem ungimnstig.
Abbildung 3 zeigt fur die DRK-
Blutspendedienste den kumulativen
Ertrag an antikorpernegativen Blut-
spenden, die mit Hilfe der NAT ent-
deckt wurden. Da durchschnittlich
1,4 Komponenten aus einer Spende
entstehen, ist die Anzahl an verhin-
derten Ubertragungen noch deut-
lich hoher. Betrachtet man nun das
Restrisiko, das in Deutschland nach
Einfiihrung der PCR fiir die drei
transfusionsrelevanten Viren HCV,
HIV, HBV noch verbleibt, so ist dies
mit < 1:20 Mio. fir HCV und HIV
und < 1:1 Mio. fur HBV so gering
geworden, dass man fast von kei-
nem wirklichen virologischen Restri-
siko mehr sprechen kann. Warum es
fiir HBV noch zehnfach hoher liegt
und dies auch mit einem Fragezei-
chen gekennzeichnet werden muss,
ist dadurch begriindet, dass es auf-
grund der fehlenden Anti-HBc-Tes-

tung zu sogenannten chronischen
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Tragern kommt die, wie oben bei
HBV beschrieben, zu einem hoéheren
verbleibendem Restrisiko beitragen.
Hier wird sicherlich die Einfithrung
der Anti-HBc-Testung bei Erstspen-
dern und bei Spendern, die fir
mehrere Jahre nicht gespendet
haben, zu einer deutlichen Redukti-
on des Restrisikos beitragen. Dass
die genannten Zahlen tatsachlich
das verbleibende Restrisiko korrekt
kennzeichnen, ist in mehreren Un-
tersuchungen belegt. So zeigten
Look-back-MafB3nahmen tiber Sero-
konversionen bei Spendern, dass
seit Einflihrung der HCV-PCR keine
infektiése Einheit mehr transfundiert
wurde. Dies wird umgekehrt da-
durch bestatigt, dass dem PEI seit
der obligatorischen Einfithrung der
HCV-NAT keinerlei Meldungen
mehr tiber HCV-Ubertragungen
durch Blutspenden von Kranken-
hausern gemeldet wurden. Bei HIV
kam es zu mehreren Ubertragungen
durch Blutspenden, die nicht auf frei-
williger Basis mit der NAT getestet
wurden und zu einer einzigen Uber-
tragung durch eine NAT-getestete
Blutspende, bei der der Virustiter so
niedrig lag, dass das Virus nicht mit
der gangigen Methode detektiert
werden konnte. Diese Daten haben
nun dazu gefiihrt, dass das PEI ab
Mai 2004 die HIV-NAT angeordnet
hat.

Mit der Einfuhrung der NAT-Tes-
tung als zusatzlicher Spenderscree-
ningmafBnahme zur ELISA-Testung
fir die transfusionsrelevanten Viren
HCV, HBV und HIV fiir alle Blutkom-
ponenten waren die DRK-Blutspen-
dedienste weltweit technologische
Wegbereiter. Heute ist die NAT
Testung fur HCV und HIV bei den
meisten entwickelten Landern
Pflicht. Dies darf nicht dartiber hin-
weg tduschen, dass in der Mehrzahl
der Lander, insbesondere in denen
mit sehr hoher Inzidenz und Prava-
lenz, weder eine Nukleinsduretes-
tung noch eine ELISA-Testung oder
gar Spenderselektionsmalinahmen
moglich sind. Daher ist es ratsam, in
Entwicklungslandern nach Moglich-
keit Transfusionsbediirftigkeit zu ver-
meiden. Weltweit betrachtet wird in
mehr Landern nicht getestetes Blut

transfundiert als getestetes Blut.

Die Einfihrung der NAT-Testung
auf HAV und Parvovirus B19, auch

fir zellulare Blutprodukte, bedeutete

einen erheblichen zusatzlichen Auf-
wand. Neben der sicherheitstechni-
schen Cleichstellung gegentiber
den inaktivierungsfahigen Produkten
soll den transfundierenden Arzten
die Moéglichkeit gegeben werden,
Parvorvirus B19 negative Blutkom-
ponenten fiir spezielle Risikopatien-

ten anzufordern.

Wie aus den oben genannten
Daten ersichtlich, ist das virologi-
sche Restrisiko aufgrund der ver-
schiedenen Mal3nahmen wie Spen-
derselektion, ELISA-Testung und
NAT-Testung fiir die untersuchten
transfusionsrelevanten Viren auf ein
bisher nicht gekanntes, unvorstell-
bar geringes Mal3 gesunken. Dem
gegentiber rucken nun die Restrisi-
ken, die durch bakterielle Kontami-
nation von Blutprodukten entstehen,
zwangslaufig in den Vordergrund
des Interesses. Wahrend ca. 0,1 -
0,05 % der Blutkomponenten bakte-
riell kontaminiert sind, kommt es

nur bei 1:10.000 Fallen zu einer

NAT-Studie der DRK-Blutspendedienste

Virus Nur NAT Getestete Rate positiver Inzidenz/
positiv Spenden Spenden Mio
> HCV 16 20,6 Mio 1:1,3 Mio | 0,18
> HIV-1 5 18,6 Mio 1:3,7 Mio 0,27
> HBV 42 18,6 Mio 1:0,5 Mio | 2,26

Tatsachliches Restrisiko vor Einfilhrung der PCR <«—

Dies gilt nur fir die unbezahlte Blutspende der DRK-Blutspender

Ergebnis: Stand Juni 2002

Abbildung 3~



Transfusionskomplikation und bei
1:600.000 zu einer todlichen Trans-
fusionskomplikation. Damit rickt
das bakterielle Risiko, das vor Ein-
fihrung der Nukleinsauretestung
deutlich unter dem virologischen
Risiko lag, nach vorne und ist um
GrofBenordnungen hoher geworden,
als das verbleibende virologische
Restrisiko. Aus diesem Grunde
bereiten, wie oben erwahnt, die
DRK-Blutspendedienste eine syste-
matische Testung der Thrombo-
zytenkonzentrate, die bei 22° C ge-
lagert werden mussen und daher
am meisten gefahrdet sind, vor. Wel-
ches Testszenario sich schlie3lich
durchsetzen wird, ist zur Zeit noch
offen und Gegenstand intensiver

Forschungsarbeit.

Treponema pallidum, Erreger der Syphilis, ™~
stellt heute in der Transfusionsmedizin kein bedeutendes Problem mehr dar.
Foto: eye of science, Reutlingen

Zusammenfassend lasst sich fest-
stellen, dass aus Fremdblut herge-
stellte Blutkomponenten und Blut-
produkte ein nie zuvor gekanntes
Mal3 an Virussicherheit erreicht
haben. Angste von Patienten sind
daher kaum mehr berechtigt, wenn
man den Vergleich zu anderen Risi-
ken zieht. So ist zum Beispiel die
Wahrscheinlichkeit von einem Blitz-
schlag getroffen zu werden, doppelt
50 hoch, als eine HCV- oder HIV-
kontaminierte Blutspende zu erhal-
ten. Trotz des extrem hohen Sicher-
heitsniveaus wird massiv und mit
hohem Aufwand an der weiteren
Reduktion von verbleibenden Restri-
siken gearbeitet, wie am Beispiel
der Bakterien, neu auftretender

Viren, oder der Creutzfeldt-Jakob-

Erkrankung erkennbar wird. Neben
der permanenten Verbesserung
der Testmal3nahmen sind in den
letzten Jahren auch Inaktivierungs-
malnahmen entwickelt worden,

die es erlauben, nicht nur plasma-
tische Produkte wirksam zu inak-
tivieren, sondern auch zellulare
Produkte, wie Thrombozyten und
Erythrozyten. Hier ist jedoch die
Nutzen/Kostenrelation noch ungun-
stiger. Einerseits liegen die Preise
viel hoher als bei Testverfahren
und andererseits verringert sich
die Wahrscheinlichkeit, eine Uber-
tragung zusatzlich zu verhindern,
durch die existierende Nukleinsdu-
retestung noch mehr als dies fiir
die Nukleinsduretestung selbst gilt.
Jedes neue zusatzliche Verfahren
rechnet sich ungiinstiger als das
vorhergehende, weshalb das Ende
angesichts der Belastungen des
Gesundheitswesens abzusehen ist.
Es wird zukiinftig mehr darum
gehen miussen, zu entscheiden,
welches Verfahren ist das ginstigste
und welches wird ersetzt, als darum,
was kann noch zusatzlich eingefiihrt

werden.
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