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LIFE 18 - prvni kontakt s integrovanym pristrojem
pro lécbu imunoadsorpci

Ptak J.
Krevni centrum Fakultni nemocnice s poliklinikou Ostrava

Souhrn

V tivodu jsou popsany soucasné pouZivané systémy imunoadsorpcni 1écby, realizované kombinaci separatoru krev-
nich elementu s adsorpéné desorpénimi automaty a adsorbenty raznych vyrobeu. V ¢ldnku jsou popsany prvni kon-
takty s novinkou v Ceské republice — integrovanym p¥istrojem pro imunoadsorpci LIFE 18 firmy TheraSorb. Jedna
se o zcela nové reseni, v transfuziologii ojedinélé. Pristroj plazmu pro imunoadsorpci pfipravuje kombinaci centri-
fugacni a filtracni techniky a integruje v jednom celku pripravu plazmy i vlastni adsorp¢ni proces. Dale je popsana
funkce nového prvku - filtru pro pripravu plazmy spole¢né s novym pojmem - transmembranéznim tlakem a jeho
vyznamem. Novym konstrukénim FeSenim je systém 18 peristaltickych pump pro jednotlivé roztoky. Pro adsorpci
jsou pouzity inovované adsorpcni kolony s tekutou adsorpcni suspenzi obsahujici ov¢i protilatky proti lidskym imu-
noglobuliniim, nad kterou je volny prostor. Pozornost je vénovana i odvzdusinovacimu systému kolon a kontroly hla-
diny adsorbentu infracervenym paprskem. Pristroj umoziiuje unikatni opakovany prechod do rezimu jednoho Zil-
niho pristupu (,,single needle‘) i béhem jednoho lécebného vykonu. Na zavér jsou popsany technické detaily, které
usnadiiuji obsluze praci s timto pFistrojem, manipulaci s adsorp¢nimi kolonami, regenera¢nimi roztoky apod., véet-
né moznosti 20minutového plnohodnotného provozu z akumulatoru.
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Summary
Ptak J.: LIFE 18 - the first contact with an integrated device for treatment by means of immunoadsportion

In the introduction, the author describes currently used systems of immunoadsorption performed by combined separa-
tors of blood elements based on adsorptive and desorptive processes as well as adsorbents from different manufactur-
ers. The first contacts with the novelty of Therasorb Company — integrated device for immunoadsorption LIFE 18 are
described in this paper. It is a new and rare method in transfusiology. The device makes the plasma to be prepared for
the immunoadsorption by means of combination of both centrifugation and filtration. It also integrates the preparation
of plasma and adsorptive process into the one single step. Function of a new element — filter for preparation of plasma
as well as a new concept of transmembrane pressure and its significance are described in this paper. Eighteen peristaltic
pumps for each solution do the new design. Innovated adsorptive columns with liquid suspension containing sheep anti-
bodies against human immunoglobulins are used for adsorption. An empty space is located upon the adsorptive columns.
Attention is also paid to both air exhausting device of the columns and control of the adsorbent levels using infrared. The
device enables unique repetitive transition into the regime by means of single needle vein access within one procedure.
Finally, technical details, which make the service easier, manipulation with adsorptive columns, regenerative solutions,
and so on, are described. Moreover, twenty minutes of adequate function of accumulator is discussed.
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Uvod - soucasny stav imunoadsorp¢ni 1é¢by
v Ceské republice

desorp¢ni automat (primarni okruh = separace plazmy,
sekundarni okruh = vlastni adsorpce). V obou uvedenych

kombinacich je plazma ziskavana centrifugaci plné krve
a pro adsorpci jsou pouZity regenerovatelné adsorbenty

Imunoadsorpcni 1é¢ba je semiselektivni nebo selektiv-

ni extrakorporalni elimina¢ni metoda, schopna z plazmy
odstranit imunoglobuliny, specifické autoprotilatky nebo
LDL cholesterol u poruch metabolismu lipida.
Tuto 1écbu poskytuji pacientim s autoimunitnim one-
mocnénim Krevni centrum FNsP Ostrava, Ustav hema-
tologie a krevni transfuze v Praze a oddé€leni klinické
hematologie FN v Hradci Kralové.

V soucasnosti jsou v Ceské republice pouZivany pii-
stroje pro imunoadsorpci dvou vyrobct v kombinaci se
separatorem COBE-Spectra (Excorim Fresenius a ADA
Medicap). V obou pfipadech jsou navzijem propojeny
dva pfistroje - separator krevnich elementt a adsorpéné

uréené pro opakované pouZiti.

Vlastni adsorbenty vyuZivaji bud schopnosti stafylo-
kokového proteinu A vazat imunoglobuliny (Imunosorba
Excorim), nebo polyklonélnich ov¢ich protilatek navaza-
nych na inertni nosi¢ - sepharézu, schopnych na sebe
vazat bud imunoglobuliny (Ig Adsopak Pocard), nebo
LDL cholesterol (LDL Lipopak Pocard).

Tyto dosud pouZivané systémy dvou pfistroji maji
jednu podstatnou vyhodu - pro ziskani plazmy vyuZivaji
separator krevnich elementt, ktery lze pouZit i pro
vSechny ostatni aferetické 1é¢ebné metody (vyménna
plazmaferéza, cytaferézy a odbér perifernich kmenovych
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bunék). Tato situace je optimdlni pro aferetickd centra
timto separatorem jiZz vybavena. Nevyhodou je nutnost
vzajemného propojeni dvou pfistrojii a s tim souvisejici
veétsi narocnost pro obsluhu monitorujici pritoky plazmy
v obou ¢astech imunoadsorp¢niho systému, riziko naru-
Seni rychlosti pritoku v jednotlivych systémech a vétsi
riziko naruseni integrity separacnich seti.

Obr. 1. LIFE 18 — celkovy pohled.
Prevzato z TheraSorb — therapeutic apheresis system.
Product overview 2004/2005. Miltenyi Biotec

LIFE 18

Letos se do Ceské republiky poprvé dostava pristroj
pro imunoadsorpci nové generace, integrujici v sobé jak

toky krve

1 diskovy
rotor

membréana membréna

plazma

dvojité spiralové toky krve

Obr. 2. Schéma separatoru.
Prevzato a upraveno podle: TheraSorb — therapeutic apheresis
system. Product overview 2004/2005. Miltenyi Biotec
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Obr. 3. LIFE 18 - Systém peristaltickych pump.

pripravu plazmy, tak vlastni adsorpéni proces. Pfistroj
LIFE 18 némecké firmy TheraSorb se od vySe uvede-
nych systému podstatné liSi pfevazné technickymi kon-
strukénimi parametry (obr. 1). Adsorpce je opét zajis-
téna reakci polyklonalnich ov¢ich protilatek s lidskymi
imunoglobuliny, nicméné k uritym zméndm doSlo
i v konstrukci adsorpénich kolon. Firma TheraSorb
vyrabi v§echny soucasti nezbytné pro imunoadsorpcni
1é¢bu: pristroj, separacni set, adsorp¢ni kolony i rozto-
ky nutné pro regeneraci adsorbentu. Riziko vypadku
dodavky nékteré soucasti je proto velmi malé.

Konstrukce pristroje

Hlavni novinkou nového pfistroje, nezvyklou pro trans-
fuzni medicinu, je pfiprava plazmy kombinaci centrifugace
a filtrace, kde je filtrace metodou prevazujici (obr. 2).

Obr. 4. Imunoadsorp¢ni kolony Ig-TheraSorb v manipula¢nim stojanu.
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V souvislosti s touto skutecnosti se jako soucast separacni-
ho setu objevuje misto centrifugy novy prvek - plazmatic-
ky filtr, ktery tvoii samostatnou, oddélitelnou (a tim v pri-
padé potfeby vyménitelnou) ¢ast. V pripad¢ jeho poruchy
je moZna jeho vymeéna i béhem lécebného vykonu.

Zvlastnim konstruk¢énim feSenim viditelnym na prvni
pohled, je systém 18 peristaltickych pump. Kazda pumpa
Cerpa pouze jeden druh tekutiny pro jednu adsorpCni
kolonu (plazma, fyziologicky roztok, glycin, roztok PBS
atd.). Na rozdil od soucasn¢ pouzivanych systémt, kdy
jedna pumpa Cerpa vSechny roztoky vcetné plazmy, se
toto feSeni jevi na prvni pohled velmi komplikované, ale
pfi bliz§im pohledu je velmi ucelné, v jednotlivych pum-
pach nedochazi k miSeni regeneracnich roztoki s plaz-
mou (obr. 3).

Adsorp¢ni kolony

Adsorp¢ni kolony jsou tvoreny sklenénym kontejne-
rem se suspenzi adsorbentu (obr. 4). K dispozici jsou tii
typy adsorpcnich kolon: TheraSorb-Ig pro eliminaci
imunoglobulinti (ovéi protilatky pro lidskym imunoglo-
bulinim navazany na sephardzu), TheraSorb-LDL (ov¢i
protilatky proti Apolipoproteinu B-100 a Lp(a)) pro
1é¢bu hypercholesterolemie a TheraSorb-Rheo pro selek-
tivni eliminaci fibrinogenu a dpravu rheologickych vlast-
nosti krve. Prvni dva typy kolon jsou pro opakované pou-
ziti, TheraSorb-Rheo je pro jednorazové pouziti.

Nad hladinou suspenze adsorbentu je volny prostor
vyplnény vzduchem. Vyska hladiny adsorpcni suspenze se
béhem 1écebného vykonu méni a je sledovana a regulova-
na infra¢ervenym paprskem. Kolony jsou opatieny piivo-
dem plazmy, odtokem plazmy a odvzdusiovacim systé-
mem s bakteridlnim filtrem. Opét je zde patrny zasadni roz-
dil oproti doposud pouzivanym kolonam, kde je adsorbent
pevné fixovan mezi dvéma poréznimi desti¢kami a kolony
nemaji odvzdusiovaci systém. V piipad¢ vzniku pietlaku
v sekundarnim systému (a tim i v kolon¢) miiZe u star§iho
typu kolon dojit k naruseni jeji integrity a znehodnoceni.
Zajisténi nesrazlivosti krve je zajisténo pouZitim kombina-
ce roztoku ACD-A spole¢né s kontinudlni infuzi heparinu
béhem celé doby trvani vykonu.

Obsluha

Mimo zaloZeni separa¢niho setu, filtraniho separato-
ru plazmy, jejich spojeni s kolonami a pfipojeni vakil
s roztoky, je vSe ostatni béhem ptipravy pfistroje k 1é¢eb-
nému vykonu provadéno automaticky (proplachnuti
adsorbentti fyziologickym roztokem, vyplachnuti kon-
zervaéniho roztoku s azidem sodnym). Obdobné je auto-
maticky fizena i regenerace kolon b&hem Iléebného
vykonu a zavérecné vyplachnuti plazmy, regenerace
a konzervace roztokem PBS s azidem sodnym. Obsluha
pouze vyjme adsorpcni kolony véetné stojanku a uloZi je
do chladiciho boxu.

Na rozdil od doposud pouZivanych adsorpcnich kolon
neni nutno provadét pied kazdym lé¢ebnym vykonem
bakteriologickou kontrolu adsorbentu s nékolikadennim
predstihem a rovnéZ neni nutno po kazdém provedeném
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regenera¢nim cyklu kontrolovat pH fyziologického rozto-
ku v posledni fazi regeneracniho procesu. Nadbytecnost
téchto tkonti podstatné zjednodusuje pfipravu vykonu
i jeho prubeh.

Jako velmi prakticka a u dosavadnich systémi nemoz-
na se jevi moznost neomezené moznosti prepinani mezi
rezimem dvou Zilnich pfistupt (,,dual needle*) a jednoho
Zilniho pfistupu (,,single needle®) v pribéhu 1écebného
vykonu. V pripadé problémi s perifernim Zilnim pfistu-
pem je mozno docasné zvolit reZim ,,single needle” a po
vyfeseni problému se opét vratit ke standardnimu Zilni-
mu piistupu ze dvou vpichl. Nicméné pro zhruba dvoj-
nasobnou délku trvani vykonu v reZimu ,,single needle*
neni tato modifikace pro rutinni pouziti nejvhodnéjsi.
Pro preklenuti problémi s perifernim Zilnim pfistupem je
tato moznost nedocenitelna.

Vzhledem k separaci plazmy prevazné filtracnim zpQ-
sobem se zde objevuje nova veli¢ina, doposud u centri-
fugaénich separatori nepouzivana - tzv. transmembra-
nézni tlak. Jeho nastaveni a sledovani béhem adsorp¢ni-
ho vykonu je pro zajisténi kontinudlniho pritoku plazmy
adsorpénimi kolonami zéisadni. Pouze jeho zménou
a zménou prutoku krve pfistrojem lze ménit pratok plaz-
my adsorbentem. Tento pojem, béZny prfi extrakorporal-
nich elimina¢nich metodach na principu dialyzy, neni
v transfuzni technologii pfili§ znamy a vyuzivany.

P1i prudkych zménéch tohoto tlaku hrozi poruseni filt-
raéni membrany a vznik hemolyzy. Velmi narocné pro
obsluhu se jevi nutnost manualniho sniZeni transmembra-
nézniho tlaku na minimélni hodnotu pfi kazdém zastaveni
¢innosti pump (napf. Casty problém s nizkym odbérovym
prutokem krve, kdy se zastavi pratok krve a je nutné jeho
urychlené obnoveni) a jeho naslednym opétovnym postup-
nym zvySovanim. Nova verze software (dodani béhem r.
2005) jiz bude regulaci transmembranézniho tlaku pri
zastavé pump zajisfovat automaticky.

Veskeré ovladani pfistroje je zprostfedkovano pro-
stfednictvim kontaktniho displeje. Bohuzel vSechny
instrukce, navody a hlaseni jsou jako obvykle pouze
v anglicting. [ kdyz firma dodava ¢esky manuadl, je rychla
orientace v systému menu a ,,podmenu‘ zpocatku poné-
s centrifugacnimi separatory je zajimava absence nasta-
veni udaji o pacientovi (pohlavi, hmotnost, vyska,
hematokrit), vSe je feSeno jen nastavenim pozadovaného
objemu zpracované plazmy.

Planovany objem zpracované plazmy (optimélni je
zpracovani 1-1,5 plazmatického objemu) je nutno provést
odhadem nebo si jej propocitat pomoci software centrifu-
gacniho separatoru (pokud jej ma pracovisté k dispozici).

Zavér a drobné detaily

Kladné Ize hodnotit fadu drobnych technickych detai-
I4. Veskeré regeneracni a promyvaci roztoky neni nutno
zavéSovat na stojany v okoli, ale jsou uschovany v télese
pfistroje, ve specidlni zdsuvce. Stojany neprekaZzeji obs-
luze a zvySuje se tak bezpec¢nost prace. Adsorp¢ni kolo-
ny jsou jiz expedovany, pfeniSeny a skladovany ve spe-
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cidlni konstrukci, kterd brani jejich mechanickému
poskozeni, usnadiiuje jejich prenaseni, instalaci do pfi-
stroje a skladovani.

Pro zajisténi kompatibility adsorpcnich kolon a pacien-
ta slouzi pacientska elektronickd Cipova karta, kterd se
pred kazdym vykonem vklada do pristroje. Karta eviduje
parametry doposud provedenych vykont, jméno a osobni
udaje pacienta. Pfed kazdym vykonem je nutno porovnat
¢arovy kod adsorpcnich kolon s tidaji na karté. Timto zpa-
sobem nemutize dojit k ziméné kolon jednotlivych pacien-
ti. Pokud je pouzity lichy pocet chromatografickych
cykld, pfistroj pfi nasledujici procedufe automaticky pou-
Zije jako prvni tu kolonu, ktera nebyla pfi minulé proce-
dufe posledni. Tim je zajiSt€no stejné vyuzivani obou
adsorp¢nich kolon béhem dlouhodobé 1écby pacienta.
Chod pristroje je velmi tichy (absence centrifugy), v pfi-
padé vypadku dodavky elektrické energie je zajiSténa
plnohodnotna ¢innost pristroje po dobu asi 20 minut
z vestavéného akumulatoru aj.

Prvni dojem z této novinky v pfistrojovém vybaveni
pro imunoadsorpci je velmi priznivy, praktické zkuSe-

e

nosti s pouzitim prfistroje pfi lécebném vykonu budou
predmétem dalsiho sdéleni. Rozsifeni pouziti tohoto pfi-
stroje stejn¢ tak jako rozSifeni imunoadsorpce jako
1écebné metody bude v prvé radé zaviset na postupu
zdravotnich pojistoven a jejich schopnosti tento vykon
hradit.
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VYBER Z TISKU A ZPRAVY O KNIHACH

Pouziti autologniho destickového gelu k 1écbé Spatné se hojicich ran: pilotni studie

Do studie byli zafazeni pacienti s dehiscenci rany po sternotomii
a s tézkymi nekrotickymi ulceracemi riizného ptivodu, kterym byla po
regeneraci tkani provedena plastika kaZze. PLT gel byl pfipravovan smi-
chénim koncentratu autolognich trombocyti s autolognim trombinem
pfipravenym z plazmy chudé na desticky reakci s Ca glukonanem. Gel,
ktery je pfipravovan v lamindrnim boxu, musi byt pouZit do 30 minut
od pfipravy, obé komponenty pred smichdnim maji exspiraci delsi.
Byly zdiraznény relativné nizké naklady. Regenera¢ni ucinek gelu je
zplsoben mitogennimi ristovymi faktory odvozenymi z trombocytové-

ho koncentritu. Zhojeni ran a ulceraci u pacientt lé¢enych PLT gelem
bylo podstatné rychlejsi - ¢asto aZ dvojndsobné - neZ pii 16¢bé kon-
vencénimi prostiedky.

Mazzucco L, Medici D, Serra M, Panizza R, Rivara G, Orecchia S,
Libener R, Cattana E, Levis A, Betta PG, Borzini P. The use of autolo-
gous platelet gel to treat difficult-to-heal wounds: a pilot study:
Transfusion 2004; 44: 1013-1018.
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