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Nalezy cytowac wersje pierwotna.

Sztuczne 1zy z surowicy ciesza sie coraz wiek-
sza popularno$cig na calym $wiecie. Podczas kon-
gresu International Society of Blood Transfusion
(ISBT), ktory odbyt sie w Goteborgu (Szwecja)
w 2023 roku, oSrodki z réznych krajow podzieli-
ly sie swoimi doSwiadczeniami w tym temacie.
Sztuczne 1zy sa wykorzystywane giownie w le-
czeniu zespolu suchego oka (ZSO). Schorzenie to
wiaze sie z nieprawidlowym wydzielaniem filmu
tzowego. Zaburzenie ostrosci widzenia lub bole
glowy zwigzane z ZSO wplywaja negatywnie na co-
dzienne funkcjonowanie wielu oséb. Papas w swojej
pracy z 2021 roku podaje, iz czesto$¢ wystepowania
ZS0 wzrasta 1 na ten moment dotyka prawie 10%
Swiatowej populacji [1]. Ze wzgledu na trudnoSci
w pobraniu krwi od 0s6b starszych lub po leczeniu
onkologicznym popularne staja sie rowniez lzy
allogeniczne.

Podczas pierwszego dnia kongresu ISBT, ktory
byl po$wiecony Skandynawii (Nordic Day), Sofia
Frindberg z Sahlgrenska Universitetssjukhuset
w Szwecji przedstawila dzialalno$¢ swojego oSrod-
ka w zakresie kropli do oczu z surowicy. O$rodek
zajmuje sie sztucznymi {zami autologicznymi od
2016 roku. Wykonywane sa w nim trzy rodzaje
kropli do oczu: ze 100% surowicy, 20% surowicy
oraz krople z osocza bogatoptytkowego (PRP,
platelet rich plasma). Krople sg wykonywane na

podstawie skierowan z klinik okulistycznych. Do
porcjowania kapsulek jest wykorzystywany system
COL 10/20 firmy Biomed Device, nastepnie krople
s zamrazane 1 przechowywane w temperaturze
—20°C do momentu zwolnienia, ktory nastepuje po
otrzymaniu ujemnych wynikow badan mikrobio-
logicznych. Wydawana liczba kapsulek wystarcza
na 2 miesigce leczenia ZSO. Liczba skierowan
w latach 2019-2020 na wykonanie sztucznych
tez w Sahigrenska Universitetssjukhuset wzrosta
0 45%, co potwierdza zwiekszone zainteresowanie
sztucznymi zami z surowicy [2].

Podczas sesji plakatowe] w trakcie Kongresu
az 7 plakatow dotyczylo tematu sztucznych lez.
SpecjaliSci z réznych krajow przedstawili swoje do-
Swiadczenia w tym temacie. Rambam Health Care
Campus w Izraelu opisal do§wiadczenia zwigzane
z wykonywaniem sztucznych ez autologicznych.
Procedura zostata wdrozona w 2022 roku, kiedy
Izraelskie Ministerstwo Zdrowia powierzylo nadzor
oraz wykonywanie sztucznych lez bankom krwi.
Pacjenci otrzymywali rozcieficzong surowice: 20%
lub 50%. Dozowanie kropli nastepowalo 4-8 razy
dziennie przez okres 2-3 miesiecy. Przez 12 mie-
siecy dziatalnoSci z tez z surowicy autologicznej
skorzystato 135 pacjentow. Gtownymi wskazaniami
do leczenia byl: ZSO zwiazany z chorobg przeszczep
przeciwko gospodarzowi (GvHD, graft-versus-host
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disease) oraz neuralgia rogowki. Wdrozenie proce-
dury w bankach krwi pozwolilo na rozpowszech-
nienie metody 1 latwiejszy dostep dla pacjento6w na
terenie Izraela [3].

Zespot z Uniklinik Koln z Niemiec przedstawit
swoje 11-letnie do$wiadczenie w wykonywaniu
kropli autologicznych. Ze wzgledu na problemy
z pobraniem krwi pelnej pacjentow zaprezentowano
rowniez 6-letnie doSwiadczenie w wykonywaniu ez
allogenicznych. Lacznie w Uniklinik Koln uzyskano
2466 preparatow. W latach 2017-2022 wykonano
556 preparatow allogenicznych dla 140 pacjentow.
Wsrod pacjentow korzystajacych z kropli allo-
genicznych znalazly sie rowniez dzieci. W celu
wykonania sztucznych Iez allogenicznych nalezato
znalez¢ odpowiedniego dawce, ktory po pozytyw-
nej kwalifikacji lekarskiej zostal dopuszczony do
oddania krwi petnej. Dawca byt dobierany do kon-
kretnego biorcy pod wzgledem zgodno$ci grupy
krwi w ukladzie ABO oraz antygenu D z ukladu
Rh. Po pobraniu, wykonaniu lez oraz uzyskaniu
ujemnego wyniku mikrobiologicznego preparat
byt gotowy do wydania. Niestety cata procedura,
facznie z szukaniem odpowiedniego dawcy, jest
bardzo czasochtonna, co stalo sie problematyczne
w przypadku pacjentéow potrzebujacych pilnej in-
terwencji [4].

Przechowywanie oraz wydawanie kropli z su-
rowicy stanowi wyzwanie dla wielu oSrodkow. Ze
wzgledu na bardzo dobre wyniki leczenia sztucz-
nymi 1zami autologicznymi oraz allogenicznymi
os$rodki na calym Swiecie probuja znalez¢ najwygod-
niejszy sposob przechowywania kapsulek. Z powo-
du braku substancji konserwujacych dodawanych
do surowicy oraz krotkiego terminu przydatnosci
rozmrozonej surowicy system uzyty do porcjowania
1 zakraplania musi zostaé przystosowany do mak-
symalnie kilkukrotnego uzycia przez pacjenta. Ob-
jeto$¢ surowicy w fiolce/drenie nie moze by¢ duza,
aby unikna¢ strat oraz, co najwazniejsze, zakazenia
bakteriami sztucznych tez. Jednym z tematoéw po-
ruszonych na sesji plakatowej kongresu ISBT bylo
uzycie systemu Meise Medizintechnik GmbH przez
Australian Red Cross Lifeblood w Australii w pro-
cedurze wykonywania tez z surowicy. Australian
Red Cross Lifeblood w maju 2020 roku wprowadzit
proces pakowania sztucznych lez w technologii
Meise. Okre§lona grupa pacjentow otrzymala Izy
zapakowane w nowe fiolki oraz zostala poproszona
o wypelnienie kwestionariuszy, ktore dotyczyly
oceny poprawy lub pogorszenia stanu zdrowia oraz
uzytkowania systemu Meise. Pacjenci stosowali
krople okoto 5 razy dziennie. OSrodek podzielit sie
rowniez wynikami uzyskanymi od pacjentéow po

leczeniu surowicg autologiczng oraz allogeniczna.
Uzyskano ankiety od 24 pacjentoéw przyjmujacych
juz wczesniej krople autologiczne oraz od 40 no-
wych pacjentow, a takze od 10 stalych 18 nowych
pacjentow przyjmujacych tzy allogeniczne. Srednia
wieku wynosita 57 lat (= 13) dla pacjentoéw przyj-
mujacych krople autologiczne i 70-74 lat (= 11)
dla pacjent6w przyjmujacych krople allogeniczne.
W przypadku pacjentéw z Australii uzyskane wyni-
ki wskazuja na lepsze dzialanie ez autologicznych.
Zastosowany system Meise zostal pozytywnie
oceniony, jednak niektorzy pacjenci zwrocili uwage
na trudno$é w otwieraniu 1 zamykaniu fiolek [5].

Instytut Hematologii 1 Transfuzjologii przed-
stawil 3 plakaty, ktore dotyczyly sztucznych lez
autologicznych oraz allogenicznych. Przedstawiono
dane statystyczne Instytutu Hematologii i Trans-
fuzjologii, w ktorych uwzgledniono 1493 pobrane
donacje autologiczne w celu wykonania sztucz-
nych lez. Z tez korzystali dorosli oraz pacjenci
pediatryczni. W 2019 roku wprowadzono 1zy al-
logeniczne, z ktorych w ciggu 3 lat skorzystalo
114 pacjentow. Przedstawiono rowniez analize
jednostek chorobowych, z ktorymi zglaszali sie
pacjenci. Najczestszym wskazaniem do wykonania
sztucznych tez byt ZSO0, jak réwniez ZSO o roznej
etiologii: zesp6l Sjogrena, GvHD oraz zaéma,
jaskra i uszkodzenie rogoéwki mechaniczne lub
w wyniku operacji chirurgicznej. Przeanalizowano
rowniez wskaznik choroby powierzchni oka (OSDI,
ocular surface diseases index) pacjentow biora-
cych udzial w badaniu dotyczacym zastosowania
kropli allogenicznych. W latach 2019-2022 51 pa-
cjentow zwrocilo wypelnione kwestionariusze
OSDI. Sredni wynik OSDI przed zastosowaniem
kropli z surowicy allogenicznej wynosit 67,94. Po
zastosowaniu allogenicznych kropli z surowicy
niepoddawanych zadnej dodatkowej preparatyce
wynosil 51,60. Wskaznik choroby powierzchni oka
po zastosowaniu inaktywowanych allogenicznych
kropli z surowicy wynosit 44,75. We wszystkich
trzech przypadkach krople do oczu stosowano
przez miesiac. Efekt stosowania kropli byt bardzo
dobry, formularze wskazywaly na duza poprawe
stanu zdrowia pacjentow [6].

Instytut Hematologii 1 Transfuzjologii zwrdcit
roOwniez uwage na stabilno$¢ witaminy A w sztucz-
nych 1zach, ktora jest niezbedna do proliferacji
1 prawidlowego funkcjonowania komorek nabion-
ka rogowki. Dla osob zdrowych zakres referen-
cyjny stezenia witaminy A W surowicy wynosi
0,2-0,43 mg/1. Poczatkowe stezenie witaminy A
w probkach wynosito §rednio 0,33 mg/l. Po okresie
6-miesiecznego przechowywania Srednie stezenie
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Tabela 1. Informacje o sztucznych fzach. Dane pochodza z kongresu ISBT (Goteborg [Szwecja] 2023 r.)

Osrodek Rozcienczenie

surowicy (%)

System uzyty
do zakraplania

Dawkowanie Zastosowanie

Nie podano ZS0, ZS0 o roznej etiolo-
gii: GvHD, zespot Sjogrena,
mechaniczne uszkodzenie

rogowki

ZS0, ZS0 zwigzane z GvHD,
neuralgig rogéwki

4-8 razy dziennie
Nie podano

ZS0, 250 zwigzane z GvHD

5 razy dziennie Nie podano

Sahlgrenska 100% COL system (Biomed)

Universitetssjukhuset 20%

(Goteborg, Szwecja)

Rambam Health 50% COL system (Biomed)

Care Campus 20%

(Haifa, Izrael)

Uniklinik KoIn Nie podano Meise system (Meise

(Kolonia, Niemcy) Medizintechnik
GmbH)

Australian Red Cross Nie podano Meise system (Meise

Lifeblood Medizintechnik

(Australia) GmbH)

Instytut Hematologii 100% Dtfugie dreny

i Transfuzjologii
(Warszawa, Polska)

(Technochemia)

2-6 razy dziennie  ZSO o roznej etiologii: zespot
Sjogrena, GvHD, za¢ma, ja-
skra, uszkodzenie rogéwki
mechaniczne lub w wyniku

operacji chirurgicznej

7SO — zespot suchego oka; GvHD (graft-versus-host disease) — choroba przeszczep przeciwko gospodarzowi

wynosito 0,36 mg/l. W surowicy przechowywanej
w standardowych dla tego preparatu warunkach
(-18°C) witamina A jest stabilna przez 6 miesiecy
od pobrania 1 zamrozenia materiatu [7].

Kolejna praca Instytutu Hematologii i Trans-
fuzjologii dotyczyla badania stezenia interleukin
IL-1B, IL-6, IL-2, IL-10 oraz czynnika wzrostu
Srodblonka naczyniowego (VEGE, vascular endo-
thelial growth factor). Analizie poddano 38 probek
surowicy pobranych od dawcow autologicznych oraz
10 probek surowicy pobranych od 7 dawcow. Steze-
nia cytokin w 6 probkach pochodzacych od dawcow
allogenicznych byly znacznie nizsze niz w probkach
autologicznych z wyjatkiem IL-2. W trakcie badan
stwierdzono bardzo wysokie wartosci cytokin IL-1B
(47,26 pg/ml), IL-2 (0,49 pg/ml), IL-6 (55,60 pg/
/ml), IL-10 (34,83 pg/ml) i VEGF (63,86 pg/ml)
u jednego z dawcow, co mialo negatywny wplyw
na efekty stosowania jego surowicy u pacjentow.
Pacjenci zgltaszali poprawe stanu oczu, ale nie byla
ona tak zadowalajaca jak w przypadku kropli przygo-
towanych z surowicy pozostatych dawcow. Poziom
cytokin u ,,odstajacego” dawcy moze Swiadczyé
o rozpoczynajacej sie infekcji, niedawnym zabiegu
chirurgicznym lub poczatkach choroby autoimmu-
nologicznej. Podczas screeningu dawcow oddajacych
krew stuzaca do przygotowania sztucznych fez allo-
genicznych moze sie okazaC wskazane rozszerzenie
wywiadu lekarskiego oraz zakresu badan, miedzy
innymi o profil cytokinowy [8].

Blood Services and Apheresis Institute w Izraelu
przedstawil wykorzystanie osocza S§wiezo mrozo-

nego jako krople do oczu stosowane u osob z ze-
spolem suchego oka zwigzanym z GvHD. Pacjenci
byli leczeni 100% kroplami z FFP przez 3 miesiace.
Krople byly przygotowane z osocza uzyskanego
metoda aferezy. Osocze bylo porcjowane z wyko-
rzystaniem systemu COL firmy Biomed. Pacjentow
proszono o uzupelnienie formularza OSDI, przepro-
wadzono u nich takze badanie z fluoresceing oraz
przekazano kwestionariusz oceniajacy jako§¢ zycia
po zastosowaniu kropli. Krople podawano zgod-
nie z grupa krwi pacjentow z wyjatkiem jednego
pacjenta z grupa krwi AB, ktory otrzymat krople
grupy krwi A. W badaniu uczestniczylo 25 osob.
U jednego pacjenta wystapilo podraznienie galki
ocznej po 2 miesiacach leczenia, ktore ustgpito po
podaniu innej partii kropli. Nie zgloszono zadnych
innych reakcji niepozadanych. To prospektywne
badanie II fazy wykazalo, ze leczenie przewleklej
GVHD kroplami z allogenicznego osocza §wiezo
mrozonego jest bezpieczne i skuteczne. W przypad-
ku GVHD terapia ta ma te zalete, ze allogeniczne
FFP nie zawiera cytokin prozapalnych i czynnikow
odporno§ciowych, ktére moga by¢ obecne w auto-
logicznej surowicy lub osoczu [9].

Ze wzgledu na rosnace zainteresowanie stoso-
wania sztucznych lez zwieksza sie liczba wykony-
wanych preparatow oraz oSrodkow, ktore wdrazaja
nowe procedury dotyczace sztucznych tez zar6wno
autologicznych, jak 1 allogenicznych. Taka sytuacja
wymaga wprowadzenia standaryzacji procedury
tak, aby leczenie sztucznymi Izami jak najlepiej
odpowiadalo potrzebom pacjentow.
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Leczenie sztucznymi lzami autologicznymi
oraz allogenicznymi daje bardzo dobre rezultaty
w ZS0, jak rowniez u pacjentow z ZSO zwigzanym
z GvHD. Jednym z problemoéw, z jakim mierzg sie
os$rodki, jest brak ujednoliconych procedur, ktore
pozwolilby na otrzymywanie preparatu o jak naj-
lepszych wtasciwoSciach. Etapy wytwarzania, takie
jak krzepniecie, wirowanie czy rozcienczanie, moga
wplywac na wlasciwosci biochemiczne sztucznych
tez. Z przeprowadzonych badan w 2005 roku przez
Jaksche wynika, ze surowica nierozcienczana dawa-
ta nieco lepsze efekty od surowicy rozcienczonej
[10]. Koniecznym wydaje sie stworzenie grupy
roboczej, ktora zajelaby sie przygotowaniem wy-
tycznych do wykonywania sztucznych lez zar6wno
autologicznych, jak i allogenicznych. W tabeli 1
przedstawiono dane z kongresu ISBT w Szwecji,
ktore pokazuja roznice w metodyce przygotowania
sztucznych tez w réznych krajach.

Stworzenie jednolitego schematu dziatania
podczas kwalifikacji pacjentow, doboru preparatu
(surowica/PRP oraz autologiczne/allogenicze)
pozwolitoby na wdrozenie procedury w wiekszej
liczbie oS$rodkow 1 dzieki temu latwiejszy dostep
do leczenia. Wyzej wspomniane o$rodki wskazuja
na wzrost liczby pacjentow, co tylko potwierdza
konieczno$§¢é wypracowania jednolitych standar-
dow 1 prowadzenia dalszych badan nad sztucznymi
tzami.

Konflikt interesow: nie zgloszono
PiSmiennictwo

1. Papas EB. The global prevalence of dry eye disease: A Bay-
esian view. Ophthalmic Physiol Opt. 2021; 41(6): 1254-1266,
doi: 10.1111/0p0.12888. indexed in Pubmed: 34545606.

10.

Frindberg S, Persson I. Autologous serum eye
drops, experiences drawn from implementation and
production of a novel blood component at universi-
ty hospital in Sweden. Vox Sang. 2023; 118(S1): 12:
LD03-L03.

Bonstein L, Smarktin K, Benaim I, et al. Treatment
satisfaction and prescription refills amongocular sur-
face disease patients treated with autologous serum:
Data from the first Israeli study of blood bank-produ-
ced serum eye drops. Vox Sanguinis Vox Sang. 2023;
118(S1): 209: P192.

Pamuk A, Katardzic Ha, Stormer M, et al. Serum Eye
drop experience in manufacturing: 11 years autologous
and for 6 year allogeneic. Vox Sang. 2023; 118(S1):
213: P200.

Hirani R, Mondy P, Gemelli C, et al. Patient reported
outcomes of serum eye drops manufactured from Au-
stralian blood donations and packaged using MEISE
vials. Vox Sang. 2023; 118(S1): 208: P191.

Janus J, Chmielewska K, Mikolowska A, et al. Expe-
rience with autologous and allogeneic serum eyedrops.
Vox Sang. 2023; 118(S1): 137: P040.

Janus J, Chmielewska K, Mikolowska A, et al. Stability
of vitamin A in allogeneic serum-based eyedrops. Vox
Sang. 2023; 118(S1): 212: P198.

Chmielewska K, Janus J, Mikotowska A, et al. High cy-
tokine levels in donors who donate blood for allogeneic
artificial tears. Vox Sang. 2023; 118(S1): 213: P199.
Yahalom V, Nahum Y, Sarsur A, et al. Allogeneic fresh
frozen plasma preparation for the treatment of ocular
GVHD. Vox Sang. 2023; 118(S1): 211: P196.

Jaksche A, Sheity Z, Domeier E, et al. Undiluted ver-
sus Diluted Autologous Serum Eye Drops (ASED):
A prospective, randomized, double-blind study in pa-
tients with refractory dry eye-syndrome. Invest Op-
hthalmol Vis Sci. 2005: 46(13): 2045.

https://journals.viamedica.pl/journal_of_transfusion_medicine 153


http://dx.doi.org/10.1111/opo.12888
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/34545606

