AO Brotzu

Sistema Sanitario
Regione Sardegna

Deliberazione _ o<y

adottata dal DIRETTORE GENERALE in data - { OIC. 2016

r

Oggetto: Adozione linee guida buon uso del sangue e raccomandazioni uso appropriato
dell’albumina

Pubblicata all’Albo Pretorio dell’/Azienda a partire dal g DlC 2018 per 15 giorni consecutivi e posta
a disposizione per la consultazione.

Il Direttore Amministrativo

1l Direttore Generale Dott.ssa Graziella Pintus
coadiuvato da

Direttore Amministrativo Dott.ssa Laura Balata
Direttore Sanitario Dott. Vinicio Atzeni

Su proposta della Direzione Sanitaria Aziendale

PREMESSO che in data 07.11.2016 si e riunito il Comitato Buon Uso del sangue,
istituito e modificato con le deliberazioni n. 605 del 01.04.1997, n. 601 del
26.03.2004, n. 1049 del 06.06.2008, n. 1787 del 14.10.2015 e 1968 del
11.11.2015;

VISTE le linee guida per il buon uso del sangue (Allegato A) e le raccomandazioni
per l‘uso appropriato dell’albumina (Allegato B) illustrate in tale data ai
presenti all'incontro;

CONSIDERATO che tutti i componenti del Comitato Buon uso del Sangue hanno espresso
parere favorevole all’adozione di tali documenti;

RITENUTO pertanto di dover procedere all’adozione le linee guida per il buon uso del
sangue (Allegato A) e le raccomandazioni per ['uso appropriato
deli’'albumina (Allegato B);

CON il parere favorevole del Direttore Amministrativo nonché del Direttore
Sanitario
DELIBERA
Per i motivi indicati in premessa:

1)} di adottare le linee guida per il buon uso del sangue e le raccomandazioni per l'uso
appropriato dell’albumina;

2) di trasmettere copia della presente deliberazione alle Direzioni Mediche dei PP.OO.
afferenti all’AOB al fine di diffonderlo a tutte le strutture;

3) di provvedere alla pubblicazione dei documenti sul sito aziendale.

Il Direttore Amministrativo
Dr.ssa Laura Balata

et

Il Direttore Generale

Dr.ss raziella Pintus

Ass.Amm. D.Desogus%
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LINEE GUIDA PER IL BUON USO DEL SANGUE

Introduzione

Scopo delle seguenti linee guida & ottimizzare la gestione degli emocomponenti, dal
momento della loro richiesta a quello del loro utilizzo, al fine di limitarne strettamente l'uso
a quelle situazioni cliniche in cui la trasfusione sia effettivamente necessaria ed il rischio
giustificato dal miglioramento delle condizioni cliniche del paziente.

Il medico che prescrive una trasfusione di emocomponenti ha il dovere verso i donatori di
sangue di assicurare che la loro donazione sia stata usata in maniera appropriata e verso i
pazienti di assicurarsi che il beneficio sia superiore ai possibili rischi. E” importante ricordare
che la terapia trasfusionale trova indicazione, come evidenziato dalla necessita del
consenso informato scritto da parte del paziente, solo come atto terapeutico di estrema
necessita qualora sia in pericolo la vita del paziente.

Premesso cio’ appare evidente che ogni richiesta di emocomponenti deve essere preceduta
da un‘attenta valutazione del rapporto rischio-beneficio per il paziente, dalla
consapevolezza del rischio intrinseco ad ogni atto trasfusionale e che si tratta di un atto
terapeutico necessario per salvaguardare la vita del paziente.

INDICAZIONI ALL'USO DEGLI EMOCOMPONENTI

Una richiesta di emocomponenti DEVE sempre essere preceduta dalle seguenti valutazioni:

» che miglioramento mi aspetto di ottenere nella condizione clinica del paziente?

» posso ridurre le perdite ematiche cosi da ridurre il fabbisogno trasfusionale?

« Vi & qualche altro trattamento che dovrei considerare prima della trasfusione?:

« quali sono le indicazioni del Trasfusionale per la trasfusione di QUESTO paziente?

« qual & il rischiodi trasmettere una malattia infettiva attraverso la trasfusione?
Ricordare che il rischio di una complicazione non infettiva € probabilmente
pit alto di quello infettivo.

o il beneficio della trasfusione compensa il rischio in QUESTO paziente?

« sard il paziente seguito durante la trasfusione da personale esperto in grado di
rispondere immediatamente ad un’eventuale reazione trasfusionale acuta?

« ho registrato la mia decisione di trasfondere il paziente e le relative ragioni nelle
cartella del paziente e ho compilato correttamente la richiesta?

« ho informato chiaramente il paziente sui benefici e rischi della trasfusione nel suo
caso particolare e ne ho avuto consenso informato scritto?

Sistema Sanitario Regione Sardegna Struttura Complessa Ospedale San Michele
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I GLOBULI ROSSI

Sono indicati per incrementare I'apporto di ossigeno ai tessuti nelle seguenti condizioni:
e anemie croniche con Hb < 7g/dl o Ht < 21%
» Hb <8g/dlo< 24%
Hb < 9 g/dl in paziente in programma per intervento
Hc< 10 g/dl in paziente sintomatico per anemia in cardiopatia e/o pneumopatia
Sanguinamento in atto con perdita >30% del volume ematico '
Sanguinamento con Hb <9 g/dl
e Neonati con Hb <13 g/dI
» Protocolli di regime iper- o super-trasfusionale nella talassemia
¢ Exsanguinotrasfusione.

Il valore soglia di Hb che giustifica la trasfusione di globuli rossi del paziente adulto & di
circa 8 G/dl in tutti i casi ad eccezione di quelli che presentano marcata diminuzione della
ossigenazione tissutale ( anormalita della funzione cardiocircolatoria, respiratoria etc.). In
tal caso la soglia potra essere innalzata sino a 9-10 g/dl a seconda delle condizioni cliniche
del paziente.

Non esiste indicazione alla trasfusione quando I'Hb sia superiore a 10 g/dl.

Nel paziente stabilizzato con anemia cronica il valore soglia viene considerato 7 g/dl.

Si ricorda che un’unita di globuli rossi concentrati incrementa in media il valore di
emoglobina di 1 g/dl o 'ematocrito del 3% e che la capacita di trasporto di ossigeno delle
emazie trasfuse € massima dopo alcune ore, tempo necessario alle emazie per riacquistare
la massima efficienza metabolica dopo il periodo di conservazione.

Non sono indicati:
e per espandere il volume ematico
e in caso di carenza marziale e/o vitaminica in condizioni cliniche stabili.

Complicazioni possibili:
e reazione emolitica
o reazione febbrile non emolitica
« allo immunizzazione verso antigeni eritrocitari
« infezione da batteri, virus (HBV, HCV, H1V), parassiti (malaria, babesiosi,
tripanosomiasi)
reazioni allergiche, soprattutto in caso di con deficit di IgA
TRALI (ARDS di tipo post-trasfusionale)
tossicita da citrato, ipercaliemia, ipocalcemia
da leucociti contaminati (poco probabile data la leucodepietazione)
alloimmunizzazione verso antigeni HLA di classe I (refrattarieta alla trasfusione
piastrinica, reazione febbrile non emolitica)
« formazione di citochine: reazione febbrile non emolitica
« trasmissione di Cytomegalovirus (CMV)
e Graft versus host disease (GVHD).
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GLOBULI ROSSI LEUCODEPLETI

Sono indicati:
« prevenzione delle reazioni febbrili non emolitiche
e prevenzione della trasmissione di CMV
« riduzione dell'immunizzazione primaria contro antigeni leucocitari causa della
refrattarieta alla trasfusione piastrinica.
Le unitd di globuli rossi concentrati del nostro Servizio saranno dal 1 Luglio 2016 tutte
leucodeplete.

GLOBULI ROSSI IRRADIATI

Sono indicati:
-Prevenzione della graft versus host disease da trasfusione:

o pazienti sottoposti a chemioterapia ad alte dosi con re infusione di PBSC da 7 giorni
prima della raccolta delle cellule staminali sino a 3 mesi dal trapianto ( 6 mesi se
sottoposti a total body irradiation)

« pazienti affetti da linfoma di Hodgkin

« pazienti in trattamento con fludarabina ed analoghi nucleosidici quali

clorodesossiadenosina e desossicoformicina, per almeno 1 anno dalla fine del
trattamento

pazienti in condizionamento per trapianto midollare allogenico

pazienti gravemente immunodepressi quali i neonati prematuri

nella trasfusione intrauterina

nella trasfusione di emocomponenti da familiare.

GLOBULI ROSSI LAVATI

Sono indicati:
« prevenzione delle reazioni allergiche da costituenti plasmatici

IL PLASMA FRESCO CONGELATO

E’ indicato:

« nel trattamento dell’emorragia o nel pre-intervento chirurgico quando I'INR e/o la
ratio del PTT siano uguali o superiore a 1.4

« nel deficit congeniti o acquisiti di singoli fattori della coagulazione in presenza di
emorragie quando non si possono utilizzare i concentrati degli specifici fattori

« nella fase acuta della coagulazione intravascolare disseminata

« nel trattamento della della microangiopatia trombotica (TTP HUS)

« come antagonista degli anticoagulanti orali in presenza di manifestazioni
emorragiche
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+ trasfusioni massive in presenza di PT e/o PTT alterati
» plasmaexchange
+ exsanguinotrasfusione

Non é indicato:

per espandere il volume plasmatico

come apporto nutritivo

nei deficit congeniti o acquisiti della coagulazione non accompagnati da emorragia
nelle epatopatie croniche a scopo emostatico, se non sono state messe in atto
misure di contenimento dell'emorragia

Complicazioni possibili

Da leucociti contaminanti (poco probabile dato il ridotto contenuto di leucociti e il
congelamento):
1. Alloimmunizzazione verso antigeni HLA di classe I (refrattarieta alla trasfusione
piastrinica, reazione febbrile non emolitica)
2. Formazione di citochine: reazione febbrile non emolitica
3. Trasmissione di citomegalovirus (CMV)
4. Graft versus host disease (GVHD)

Da emazie contaminanti:
1. Alloimmunizzazione Rh o altri antigenieritrocitari.
2. Infezione parassitica (malaria, babesiosi)

Da plasma:
1. Infezione da batteri, virus (HBV, HCV, HIV), parassiti (Tripanosoma cruzi)

2. Reazioni allergiche,soprattutto in caso di con deficit di IgA
3. Emolisi nel ricevente dovuta ad anticorpi ABO

LE PIASTRINOAFERESI E POOL DI BUFFY COAT

Sono indicate:

o Profilassi delle emorragie nei pazienti medici stabili con piastrine < 10.000/uL

« Terapia dell’'emorragia nei pazienti medici con piastrine <20.000/ pL

« Profilassi dell’emorragia nei pazienti chirurgici con piastrine > 50.000/ pL

« Profilassi dell’emorragia nei pazienti chirurgici con piastrine > 50.000/ pL in

neurochirurgia, procedure a cielo coperto, campi operatori altamente vascolarizzati

Sanguinamento in atto con tempo di emorragia > 15 minuti non dovuto ad uremia o
terapia antiaggregante.

Per | pazienti affetti da patologie di tipo medico in condizioni stabili e senza complicazioni il
valore soglia € di 10.000/ uL. In presenza di sanguinamento (che talora essendo
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inapparente va attivamente indagato, ad esempio con la ricerca del sangue nelle feci e
urine), di conteggio piastrinico rapidamente decrescente, febbre, infezione, anomalie della
coagulazione e in corso di chemioterapia & consigliabile trattare il paziente se il conteggio
piastrinico scende al di sotto delle 20.000/ L. Livelli di soglia superiori sono indicati solo in
casi particolari.

Per i pazienti chirurgici il valore soglia & 50.000/ pL. Se il conteggio & compreso tra 50.000
e 100.000/ pL la trasfusione di piastrine & indicata solo in condizioni particolari (procedure
a cielo coperto, neurochirurgia, campi operatori altamente vascolarizzati). :

Non sono indicate:

« nelle piastrinopenie da eccessiva distruzione (porpora trombocitopenia idiopatica,
porpora trombotica trombocitopenia, sindrome uremica-emolitica, coagulazione
intravascolare disseminata)

« nella circolazione extracorporea a scopo profilattico come profilassi se il conteggio €
superiore alle 10.000/ pL e il paziente € in condizioni stabili.

Complicazioni possibili

Da leucociti contaminanti (poco probabile dato le unita sono tutte leucodeplete ed irradiate)
Alloimmunizzazione verso antigeni HLA di classe I (refrattarieta alla trasfusione piastrinica,
reazione febbrile non emolitica).

Formazione di citochine: reazione febbrile non emolitica.

Trasmissione di Cytomegalovirus (CMV).

Graft versus host disease (GVHD).

Da emazie contaminanti
Alloimmunizzazione Rh o altri antigeni eritrocitari
Infezione parassitica (malaria, babesiosi)

Da plasma
Infezione da batteri, virus (HBV,HCV,HIV), parassiti (Tripanosoma cruzi)

Reazioni allergiche, soprattutto in pazienti con deficit di IgA
Emolisi nel ricevente dovuta ad anticorpi ABO

Dalle piastrine stesse
Formazione di alloanticorpi contro antigeni piastrino-specifici.

PIASTRINOAFERESI LEUCODEPLETE E POOL DI BAFFY COAT

Sono indicate:
« prevenzione delle reazioni febbrili non emolitiche

« prevenzione della trasmissione di CMV
« riduzione dellimmunizzazione primaria contro antigeni leucocitari causa della

refrattarieta alla trasfusione piastrinica .
NB: Le piastrinoaferesi del nostro Servizio sono tutte leucodeplete dal 01/07/2016 e lo

saranno anche i pool di baffy coat.
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PIASTRINOAFERESI IRRADIATE

Sono indicate:
-Prevenzione della graft versus host disease da trasfusione:

» pazienti sottoposti a chemioterapia ad alte dosi con re infusione di PBSC da 7 giorni
prima della raccolta delle cellule staminali sino a 3 mesi dal trapianto ( 6 mesi se
sottoposti a total body irradiation)

s pazienti affetti da linfoma di Hodgkin

« pazienti in trattamento con fludarabina ed analoghi nucleosidici quali

clorodesossiadenosina e desossicoformicina, per almeno 1 anno dalla fine del
trattamento

pazienti in condizionamento per trapianto midollare allogenico

pazienti gravemente immunodepressi quali i neonati prematuri

nella trasfusione intrauterina

nella trasfusione di emocomponenti da familiare.

PIASTRINOAFERESI LAVATE

Sono indicate:
« prevenzione delle reazioni allergiche da costituenti plasmatici.

LE SOLUZIONI DI ALBUMINA

Sono indicate:

« per elevare la pressione oncotica quando il suo trattamento sia transitorio e di
identita tale da determinare anasarca e/o ipotensione acuta. '

« Come plasma expanders quando l'uso dei plasma expanders artificiali non sia
indicato

« Nel trattamento dell’ittero neonatale grave

« Postparacentesi quando siano stati drenati pit di 4 litri di ascite (alla dose di 4gdi
albumina per litro di ascite) -

» Plasma Exchange

Non sono indicate:

e quando I'albuminemia sia superiore a 25g/dl

¢ a scopo nutritivo

« nelle ipoalbuminemie croniche da perdita o ridotta produzione, in assenza di edemio
ipotensione acuta

» nelle prime 24 ore dopo un’ustione

« per accelerare la guarigione delle ferite

e per mobilizzare l'ascite.
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introduzione

Il trattamento con albumina ha indicazioni non frequenti benché sia di impiego comune in numerose discipline
mediche ed & spesso soggetto ad uso incongruo, dipendente pit da consuetudini che da prove di efficacia clinica.

Come documentato dalle evidenze, I'ipoalbuminemia di per sé non & un’indicazione all'infusione di albumina.
i

Inoltre I'uso di albumina o di altri colloidi in pazienti in condizioni critiche associate o no a ipovolemia non &

preferibile all'uso di soluzioni di cristalloidi.

In considerazione della disponibilitd limitata dei plasmaderivati, della crescente domanda, dei costi di
produzione, occorre garantire 'uso appropriato, conforme alle linee guida, basato sulle evidenze scientifiche di
efficacia e sul rapporto costo-beneficio, e gestire la domanda in base a un sistema di priorita che tenga conto
delle indicazioni cliniche appropriate e della disponibilita di un trattamento alternativo.

L"elaborazione di raccomandazioni costituisce uno dei piU validi approcci esistenti per contribuire a ridurre forme
di inappropriatezza, migliorare le prestazioni sanitarie sotto il profilo del miglior rapporto costi/benefici,
migliorare lo stato di salute dei cittadini.

Il Comitato del Buon Uso del Sangue ha ritenuto opportuno pertanto elaborare, sulla base delle recenti linee
guida®?, delle raccomandazioni sull'uso appropriato dell’albumina, a supporto della pratica clinica, individuando
indicazioni appropriate, per le quali esiste un consenso pressoché unanime, indicazioni occasionalmente
appropriate, con evidenze limitate o inconclusive, e indicazioni inappropriate.

INDICAZIONI PER LE QUALI L'USO DELL'ALBUMINA E CONSIDERATO APPROPRIATO.

CIRROSI EPATICA
Ascite non responsiva al trattamento con i diuretici

L‘ascite & una delle pib frequenti complicanze della cirrosi di cui viene colpito pib del 50% dei pazienti entro 10
anni dalla diagnosi.

L'impiego dell’albumina nei pazienti cirrotici con ascite refrattaria ai diuretici & previsto dalla Nota 15, sulla base
di risultati di due studi italiani*®, che documentano un aumento della risposta ai diuretici, una riduzione delle
recidive di ascite e una diminuzione dei tempi di ricovero.

Sebbene non vi siano studi che dimostrano un vantaggio nella somministrazione a lungo termine di albumina in
pazienti ascitici con ipoalbuminemia cronica non sottoposti a paracentesi vi & ampio consenso® tra i clinici che nei
pazienti con ascite non responsiva ai diuretici anche in assenza di paracentesi la somministrazione di albumina
porta ad un miglioramento delle condizioni generali, del benessere, nonché ad una diminuzione di tempi di
ricovero. In questo caso la somministrazione di 12,5 g/die di albumina sembra indicare una piU favorevole
gestione del paziente*, migliorando la risposta diuretica e prevenendo le complicanze relative al trattamento
favorendo il passaggio del liquido dallo spazio peritoneale a quello vascolare’.
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Uno studio clinico in aperto, multicentrico, randomizzato, senza fini di lucro attualmente in corso in Italia, sta
confrontando l'efficacia della somministrazione settimanale a lungo termine dell'albumina (40 g due volte la
settimana per le prime due settimane e 40 g una volta la settimana per un massimo di 18 mesi
indipendentemente dal livello di albumina sierica) in 420 pazienti con cirrosi e ascite non complicata , che
ricevono all'inclusione almeno 200 mg al giorno di un farmaco antialdosteronico e 25 mg di furosemide al giorno
(studio ANSWER). | risultati preliminari su 386 pazienti sono stati recentemente presentati in forma di abstract,
mostrando che i pazienti trattati con diuretici e albumina hanno richiesto significativamente meno paracentesi e
hanno avuto una minore incidenza di ascite refrattaria, come pure di peritonite batterica spontanea, insufficienza
renale e encefalopatia epatica®.

| pazienti che possono trarre beneficio dal trattamento, sono soprattutto quelli in condizioni cliniche piU precarie,
con ipovolemia e ascite scarsamente responsiva ai diuretici.

Ascite e paracentesi di grandi volumi (> 5 L di liquido ascitico)

La paracentesi evacuativa & considerata il trattamento di scelta nei soggetti con ascite tesa o refrattaria e
I'utilizzo di plasma expanders & ampiamente utilizzato e approvato®™*

Dopo paracentesi di grandi volumi di liquido ascitico, I'infusione di albumina (4-8 g per litro di liquido rimosso) si
é dimostrata significativamente piU efficace di altri espansori plasmatici, quali ad esempio il destrano™, con
un'incidenza significativamente piU bassa di disfunzione circolatoria post-paracentesi. Il beneficio é risultato
limitato ai pazienti con rimozione di oltre 5 L di liquido ascitico®. Una metanalisi ha dimostrato anche un
vantaggio sulla sopravvivenza™.

Se perd la quantita di liquido ascitico rimosso & minore a s litri I'infusione di cristalloidi rappresenta la scelta
corretta.

Peritonite batterica spontanea

La peritonite batterica spontanea rappresenta la complicanza pit comune e grave della cirrosi ascitica e si
verifica nel 20-30% dei casi e rappresenta un elevato rischio di mortalita. E caratterizzata da infezione del liquido
ascitico e la sua complicanza piu terribile & 'insorgenza della sindrome epato-renale. In una metanalisi di quattro
studi controllati (per un totale di 288 pazienti), I'infusione di albumina (1,5 g/kg alla diagnosi e 1 g/kg al 3° giorno)
in aggiunta alla somministrazione di antibiotici & stata associata ad una riduzione significativa dellincidenza
dellinsufficienza renale e della mortalita in pazienti con peritonite batterica spontanea®.

Sindrome epatorenale

La sindrome epato-renale & una condizione clinica che si sviluppa in pazienti con epatopatia cronica, insufficienza
epatica in stadio avanzato e ipertensione portale ed & caratterizzata da alterata funzionalita renale, marcate
alterazioni della funzione arteriosa dell'attivita dei sistemi vasoattivi endogeni. Circa il 20% dei pazienti con
cirrosi ed ascite sviluppa la sindrome epato-renale.

La somministrazione di soluzioni di albumina umana associata a vasocostrittori consente in piU del 70% dei casi
di controllare e rendere reversibile la sindrome epato-renale™. | dati di letteratura indicano che l'associazione
dell’albumina (2° giorno 1g/Kg, dal 6° al 16° giorno 20-40 g/die) alla Terlipressina (1 mg/4-6 h, da incrementare
max 2 mg/4-6 h) & piu efficace della somministrazione del solo vasocostrittore in termini di diminuzione dei valori
di creatinina sierica, di aumento della pressione arteriosa e soppressione dell'attivazione del sistema renina-
angiotensina®™.
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La diagnosi della sindrome epatorenale & di esclusione. Oltre ad escludere cause organiche, la diagnosi & basata
sulla mancanza di risposta all’espansione del volume al fine di differenziare la sindrome epatorenale da altre
forme di insufficienza renale funzionale. Deve essere somministrata 1g/Kg/die di Albumina per 2 giorni
consecutivi .

PLASMAFERESI TERAPEUTICA

—

L'albumina ha un'indicazione prioritaria rispetto a cristalloidi e colloidi sintetici nella plasmaferesi quando la
procedura di plasma-exchange riguarda grandi volumi di plasma (> 20 mif/kg in una seduta o > 20 mi/Kg per
settimana in piu sedute)®®.

Le soluzioni di cristalloidi o l'associazione di queste con albumina vanno considerate come alternative
giustificate, sulla base del rapporto costo/efficacia, quando i volumi di plasma scambiati siano pit piccoli .

Lo standard per I'aferesi terapeutica & I'albumina al 5% con o senza soluzione salina.

INDICAZIONI PER LE QUALI L'USO DELL'ALBUMINA E CONSIDERATO OCCASIONALMENTE
APPROPRIATO.

Sindrome nefrosica

Nei pazienti con sindrome nefrosica non grave il trattamento con albumina dovrebbe essere evitato. L'infusione
a breve termine di Albumina puo essere appropriato nei pazienti con grave ritenzione idrosalina non responsiva a
diuretici, con albuminemia minore di 2g/dL, ipovolemia, e/o edema periferico o polmonare grave, efo
insufficienza renale acuta™.

Interventi di chirurgia maggiore

Le soluzioni di cristalloidi sono raccomandate per il controllo della volemia in soggetti che vengono sottoposti ad
interventi di chirurgia maggiore quali per esempio le resezioni che interessino piu del 40% del fegato ed ampie
resezioni intestinali*®*. E necessario usare l'albumina solo quando i colloidi sintetici sono controindicati o
I'utilizzo dei colloidi sintetici ad adeguato dosaggio é risultato inefficace, nel trattamento del versamento ascitico
post operatorio nel paziente epatopatico cronico o con insufficienza renale postoperatoria nei casi in cui sia
indicata una restrizione dell’'apporto di sodio, nella gestione dell'insufficienza epatica acuta postoperatoria con
ipoalbuminema persistente. Per qualunque altro tipo di intervento, I'uso immediato dell'albumina nel post-
operatorio & sempre sconsigliato.

Shock ipovolemico (emorragico e non emorragico)

Nei pazienti con ipovolemia severa o shock ipovolemico (ipovolemia severa e ipotensione) € indicato il rapido
rimpiazzo volemico. Il ritardo nella terapia pud portare a lesioni ischemiche, shock irreversibile e insufficienza
multiorgano. Non sono disponibili dati convincenti a supporto dell'impiego routinario di soluzioni di colloidi
(inclusa I'albumina) nella gestione dell'ipovolemia severa e i cristalloidi sono la prima scelta™?3.

Nello studio SAFE**?5, in un sottogruppo di 1218 pazienti con sepsi grave, I'analisi multivariata ha rilevato che
quelli trattati con albumina hanno avuto un minor rischio di morte a 28 giorni rispetto a quelli trattati con
soluzione salina. Inoltre una metanalisi che ha confrontato I'albumina e i cristalloidi nei pazienti settici ha
mostrato un effetto benefico sulla sopravvivenza®. Questo risultato positivo & stato recentemente messo in
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discussione dai risultati di un trial randomizzato (Studio ALBIOS), che ha incluso quasi 2000 pazienti con sepsi
grave arruolati in circa 200 Unita di Terapia Intensiva italiane la somministrazione di albumina non ha migliorato
la sopravvivenza a 28 e go giorni rispetto a quanto ottenuto con la somministrazione di cristalloidi. Tuttavia sulla
base di un analisi a posteriori & stato evidenziato un beneficio dell'albumina nei pazienti con shock settico™.

Nei pazienti con trauma cranico, l'utilizzo dell’albumina é stato associato ad un aumento di mortalita®**s.

Come da indicazione delle linee guida®, i cristalloidi sono i fluidi di scelta nella fase iniziale resuscitativa dello
shock ipovolemico. L'albumina pud essere utilizzata solo in caso di mancata risposta ai cristalloidi, in caso di
documentata sensibilizzazione ai colloidi non proteici e quando & necessaria la restrizione di sodio.

Deve essere utilizzata albumina al 5%.
Interventi di cardiochirurgia

Negli interventi di cardiochirurgia I'albumina pu0 essere utilizzata per l'espansione post-operatoria della volemia
come trattamento di ultima scelta, dopo i (cristalloidi e i colloidi non proteici
| cristalloidi sono di prima scelta per il priming dei circuiti in caso di circolazione extracorporea®®, |'associazione
con colloidi non proteici pud essere preferibile per evitare I'accumulo di liquidi nell'interstizio polmonare3*,

Trapianto d’organo

Nel postoperatorio precoce del trapianto di fegato somministrare albumina al 20% per il controllo dell'ascite,
dell’'edema periferico e per rimpiazzare le perdite di liquido ascitico drenaggi e per I'effetto di detossificazione
dell’albumina, albumina al 5% in caso di ipovolemia.

Non esiste una dimostrazione definitiva che I'albumina e i colloidi non proteici possano essere utili durante e/o
dopo trapianto direne.

Ustioni

!

L'albumina non & attualmente la terapia di prima scelta nelle prime 24 ore, periodo in cui vengono utilizzati i
cristalloidi. Le soluzioni di colloidi possono essere associate ai cristalloidi se sono presenti tutte le sequenti
condizioni:

- le ustioni ricoprono piu del 50 % dell’area corporea e I'albuminemia é inferiore a 2 g/dL

- le ustioni sono avvenute 24 h prima dellinizio della terapia

- laterapia con cristalloidi non & risultata efficace nella correzione dell'ipovolemia®.
Ittero neonatale grave

Non deve essere somministrata in associazione a fototerapia. L'albumina non dovrebbe essere considerata la
terapia di prima scelta rispetto all’exsanguinotrasfusione; nel caso in cui venisse utilizzata dovrebbe essere
somministrata solo in concomitanza alla trasfusione di sangue. | cristalloidi e i colloidi non proteici non legano la
bilirubina e non possono essere considerati sostituti dell’albumina®®.
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Sindrome da iponutrizione

L'albumina non deve essere impiegata per fini nutrizionali; a questo fine deve essere utilizzata la nutrizione
enterale, usando formulazioni basate su peptidi, o la nutrizione parenterale totale. Tuttavia, nei pazienti con
diarrea associata ad intolleranza alla nutrizione enterale, la somministrazione di albumina pud essere utile se
coesistono tutte le sequenti condizioni: volume della diarrea > 2 L/die; albumina sierica < 2 g/dL; prosecuzione
della diarrea nonostante la somministrazione di peptidi a catena corta e formulazioni di minerali; nessuna altra
causa che giustifichi la diarrea®.

INDICAZIONI PER LE QUALIL'USO DELL’ALBUMINA E CONSIDERATO INAPPROPRIATO.

L’Albumina non € indicata nelle sequenti condizioni:
1. Albuminemia > 2,5 g/dL (ad eccezione di casi particolari sopra riportati);
2. Ipoalbuminemia cronica in assenza di edemi e/o ipotensione acuta;
3. Malnutrizione;
4. Cicatrizzazione delle ferite: uso privo di fondamento scientifico;
5. Ascite responsiva ai diuretici
6. Ustioninelle prime 24 h
7. Enteropatie protido-disperdenti e malassorbimento
8. Pancreatiti acute e croniche
9. Emodialisi
10. Ischemia cerebrale
11. Emodiluizione normovolemica acuta in chirurgia

12. Sindrome da iperstimolazione ovarica (L'impiego dell'albumina & controverso®3® e non viene riportato
nella maggior parte delle linee guida. Una revisione Cochrane® ha dimostrato un possibile beneficio della
somministrazione di albumina in donne ad alto rischio, tuttavia I'impiego routinario non é giustificato.)

CALCOLO DELLA DOSE DI ALBUMINA DA SOMMINISTRARE

La dose necessaria per ottenere un‘albuminemia 2 2,5 g/dL viene calcolata applicando la seguente formula:

DOSE (g) = [albuminemia desiderata (2,5 g/dL) — albuminemia attuale (g/dL)] x volume plasmatico (0,8 x kg)

Legenda:
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- 2,5 g/dL: valore di albumina desiderato;
- kg: peso corporeo;

- 0,8: coefficiente peril calcolo del volume plasmatico.

EFFETTI COLLATERALI E REAZION| AVVERSE

L'albumina & di solito ben tollerata. Sono tuttavia possibili reazioni immediate di tipo allergico con febbre,
brividi, nausea, vomito, orticaria, ipotensione, aumento della salivazione, effetto sulla respirazione e sulla
frequenza. In caso di infusione molto rapida (20-50 ml al minuto) si puo verificare una rapida caduta della
pressione arteriosa e, nei soggetti anziani e in quelli a rischio di insufficienza cardiaca congestizia, & possibile
indurre uno scompenso cardiaco congestizio, specie con I'impiego di soluzioni concentrate di albumina.

RACCOMANDAZIONI
Siraccomanda di registrare in cartella gli estremi del prodotto infuso: numero di lotto e data di scadenza.

“La trasfusione di emocomponenti e di emoderivati costituisce una pratica terapeutica non esente da rischi:
necessita pertanto del consenso informato del ricevente.” art.19, D.M. 15/1/1991.

MODALITA DI RICHIESTA DELL’ALBUMINA

La richiesta deve essere formulata per singolo paziente utilizzando esclusivamente l'apposito modulo presente
nel seguente protocollo.

Nella richiesta devono essere riportati:

1. Reparto e cdc

2. | dati anagrafici del paziente, patologia di base e peso in kg
3. I valori relativi all'indagine di laboratorio (albuminemia g/dL)

4. L'indicazione terapeutica tra quelle elencate, considerate appropriate, oppure altra
indicazione nella casella "ALTRA INDICAZIONE". In quest'ultimo caso opportunamente supportata da linee
guida e studi clinici, che devono essere allegati alla richiesta.

I modulo, correttamente compilato in ogni parte, va consegnato alla Farmacia.

Il farmacista, dopo aver verificato la correttezza della prescrizione e la quantita richiesta rispetto alla quantita
necessaria, provvedera ad evadere la richiesta.

Qualora la richiesta risulti incompleta verra restituita al richiedente.
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Monitoraggio

E previsto un monitoraggio dell’applicazione delle raccomandazioni nei diversi ambiti assistenziali attraverso
specifiche rilevazioni trimestrali dei consumi di albumina in relazioni alle raccomandazioni cliniche.

Aggiornamento

Le raccomandazioni saranno aggiornate periodicamente dal Comitato del Buon Uso del Sangue in base ad
eventuali lavori ed evidenze.
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RICHIESTA DI ALBUMINA

MOTIVAZIONE CLINICA
(barrare I'indicazione)

Linee guida

INDICAZIONI APPROPRIATE

CIRROS!I EPATICA

0 Ascite non responsiva a trattamento
diuretico appropriato

Non responsiva a terapia diuretica.

o Paracentesi di grandi volumi

Dopo paracentesi per volumi > 5 L di liquido ascitico. 4-8 g di albuminal/litro ascitico estratto in
un'unica soluzione al termine delia paracentesi.

o Peritonite batterica spontanea

Albumina (1,5 g/Kg il 2° giorno e 1g/Kg dopo 48 h) associata con terapia antibiotica

o Sindrome epatorenale

Albumina (1 g/Kg il 1° giorno poi 20-40 g /die per 5-15 giorni, fino alla riduzione della creatinina
sotto 1,5 mg/dL associata alla somministrazione di farmaci vasocostrittori.

0 PLASMAFERESI TERAPEUTICA

Per scambi > 20 ml/Kg in seduta unica o > 20 ml/Kg/settimana in pi sedute

INDICAZIONI OCCASIONALMENTE APPROPRIATE

0 SHOCK IPOVOLEMICO (emorragico e non
emorragico)

In caso di mancata risposta ai cristalloidi, in caso di documentata sensibilizzazione ai colloidi non
proteici 0 quando & necessaria la restrizione di sodio.

o INTERVENTO Di CHIRURGIA MAGGIORE

Nelle resezioni epatiche > 40% o ampie resezioni intestinali. Solo quando i colloidi sintetici sono
controindicati.

1 SINDROME NEFROSICA

Solo nei pazienti con albuminemia < 2g/dL. con ipovolemia efo edema polmonare

o TRAPIANTO DI FEGATO

Nel postoperatorio precoce

o USTIONI

Indicata se: le superficie ustionata > 50 %, I'albuminemia & inferiore a 2 g/dL e superate le prime
24 h permane volemia malgrado l'uso di cristalloidi e colloidi

0 ALTRA INDICAZIONE

(Allegare linee guide e studi clinici)

DOSE (g) = [albuminemia desiderata (2,5 g/dL) — albuminemia attuale (g/dL)] x volume plasmatico (0,8 x kg peso corporeo)

“La trasfusione di emocomponenti e di emoderivati costituisce una pratica terapeutica non esente da rischi: necessita pertanto del consenso
informato del ricevente.” art.19, D.M. 15/1/1991. E stato richiesto il consenso informato? sic
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