SOUHRN ABSTRAKTU

Pharmaceuticals v New Jersey USA a také ptijeti a uskladnéni vyrobeného LPMT Kymriah na OBT, jeho vydej
a rozmrazeni pred vlastnim podanim pacientovi. OBT se podili na zpracovani a odeslani PBMC pro pacienty
UHKT, KDHO a VFN a také pfijiméa produkty LPMT pro pacienty UHKT (produkty pro pacienty KDHO a VEN jsou
dorucovany pfimo do téchto center).

Vychozi materidl PBMC musi spliiovat nasledujici kritéria pro vyrobu: pocet TNC (total nucleated cells) > 2 x 10°,
pocet CD3+>1x10°, % CD3+z TNC > 3 %. PBMC upravujeme pred zamrazenim redukci plazmy tak, aby koncent-
race TNC po pfidani DMSO byla optimalné 100 x 10¢/ml (50-250 x 106/ml), maximalné lze zamrazit 10 kryovakd.
Doruceni zamrazeného vyrobeného produktu CTL019 Kymriah na OBT probiha po pfedchozi domluvé v mo-
nitorovaném a oznaceném dryshipperu, po doruceni kontroluje pracovnik OBT podminky transportu a stav
dryshipperu, transportni dokumentaci, vlastni produkt Kymriah, ktery je po fyzické kontrole a kontrole tidajt
na Stitku produktu pfelozen do urceného stojanu v kryobance a skladovan pfi teploté nizs§i nez -120 °C. V den
aplikace transportujeme produkty Kymriah a provadime rozmraZeni pred aplikaci.

0d25.7.2019do 2. 7. 2020 jsme na OBT zpracovali 19 vychozich materidli PBMC (15x pro UHKT, 2x pro KDHO,
2x pro VEN), 16x probéhlo odeslani PBMC do vyrobniho mista (46 vaki) a pfijali jsme LPMT CTL019 Kymriah
pro 10 pacientl UHKT (12 vakil). Podrobné idaje o procesu zamrazeni a dodanych pfipravcich budou soucasti
astni prezentace.

Desenzitizacni terapie pacienta s donor specifickymi protilatkami

pred haploidentickou transplantaci krvetvornych bunék *

Miarkova, E.', Bolckova, H. T.!, Gasova, Z.2, Cechov4, H.3, Valkova, V.4
T Oddéleni imunohematologie,

2 Aferetické oddéleni,

3 0ddéleni HLA,

4 Transplanta¢ni jednotka a JIHeP, Ustav hematologie a krevni transfuze, Praha

Uvod: Pritomnost donor specifickych protilatek (DSA) proti neshodnym HLA antigenim darce negativné ovliv-
nuje prihojeni stépu a DSA jsou povazovany za rizikovy faktor pro rejekci ¢i selhani stépu.

Material a metodika: Protilatky HLA 1. tfidy a crossmatch byly vySetfeny lymfocytotoxickym testem (LCT).
Screening a identifikace protilatek HLA 1. a II. tfidy byly provedeny pomoci testli pevné fize na Luminexu
(Immucor, Lifecodes).

Pro monitorovani bunécného chimerizmu bylo vyuzito kombinace analyzy délkovych polymorfismi typu short
tandem repeats pomoci fragmentacni analyzy s citlivosti 1 % a detekce kratkych inzerci a deleci (indels) pomoci
kvantitativni real-time PCR s citlivosti 0,035 %.

Mimotélni imunoadsorpce 1gG byla provedena ve dvou vykonech na koloné Globbafin na pfistrojich ADAsorb
(Medicap) a Spectra Optia.

vysledky: Kazuistika pacientky s AML, indikované k haploidentické transplantaci krvetvornych kmenovych
bunék (HSCT): Pfed prvni HSCT byl LCT crossmatch negativni, ale byly detekovany protilatky HLA 1. tfidy.
Kompletni darcovské krvetvorby bylo dosaZeno v D + 14 (po aplikaci G-CSF), béhem meésice vSak doslo k primar-
nimu selhani stépu. Pacientka byla indikovana ke druhé HSCT s tymz darcem. Predtransplantac¢nim vysSetfe-
nim byly detekovany silné donor specifické protilatky HLA II. tfidy, LCT crossmatch byl negativni. Pacientka
podstoupila desenzitiza¢ni program sestavajici z aplikace rituximabu a IVIG a ze dvou imunoadsorpci. Po de-
senzitizaci sila detekovanych protilatek HLA I. a II. tfidy vyznamné poklesla a DSA byly negativni. Pacientka
dosédhla pfihojeni granulocytii (D + 17), bohuZel v D + 46 doslo k hematologickému relapsu a pacientka zemfela
tfi mésice po druhé HSCT.

Zavér: Desenzitizac¢ni protokol je mozné povazovat za vhodny pro sniZeni hladiny donor specifickych protilatek
a podporu ptihojeni krvetvornych kmenovych bunék.

TRANSFUZE HEMATOL. DNES 26, SUPLEMENTUM 1, 2020 19



