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Streszczenie

W ramach 36. Migdzynarodowego Kongresu ISBT (kongres wirtualny, 12—-16 grudnia 2020 1.)
hematferezie leczniczej poswigcono lgcznie 22 doniesienia omawiajgce rozne aspekty stosowa-
nia tej metody leczniczej. Przedstawiono dane dotyczqce wykorzystania wybranych technik
hematferezy (blazmafereza, cytafereza, fotofereza) w niektorych chorobach i stanach klinicznych.
Najwiecej doniesien (8) pochodzilo z Hiszpanii (w tym jedno we wspolpracy ze Stanami
Zjednoczonymi), po 2 z Korei i ze Sri Lanki. Przedstawiono rowniez pojedyncze doniesienia
z Polski, Wielkiej Brytanii, Indii, Meksyku, Omanu, Bangladeszu, Argentyny i Izraela.

Wigkszosc doniesien (14) poswiecono zagadnieniom zwigzanym ze stosowaniem plazmaferezy
leczniczej — miedzy innymi w neurologii © w przypadkach zakrzepowej plamicy matoplytkowe;.
Niniejsza, pierwsza czesc sprawozdania jest poswiecona prezentacjom dotyczgcym w calosci lub
czesciowo zastosowan plazmaferezy leczniczej, natomiast doniesienia poswiecone cytaferezie

leczniczej 1 fotoferezie zostang przedstawione w czesci drugiej.
Stowa kluczowe: hemafereza lecznicza, plazmafereza

Wstep

W ramach 36. Miedzynarodowego Kon-
gresu ISBT (kongres wirtualny, 12-16 grudnia
2020 r.), hemaferezie leczniczej poSwiecono
czeS¢ sesji plakatowej obejmujacej zagadnienia
z zakresu transfuzjologii klinicznej. Prezentacje
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poszczegoblnych prac zostaly umieszczone na
stronie internetowej kongresu w postaci filméw
zawierajacych slajdy z nagranym komentarzem
autorskim. Ponadto jedna z prac dotyczacych
plazmaferezy leczniczej zostala przedstawiona
w ramach sesji poSwieconej prezentacji wynikow
badan klinicznych.
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Przedstawiono 1acznie 22 doniesienia omawia-
jace rozne aspekty stosowania hemaferezy leczni-
czej w niektorych chorobach i stanach klinicznych,
przy czym:

— w 14 doniesieniach omawiano zagadnienia
zwiagzane ze stosowaniem plazmaferezy lecz-
niczej;

— 1 doniesienie dotyczylo erytroaferezy lecz-
niczej;

— 1 doniesienie dotyczylo zastosowania leuka-
ferezy;

— 1 doniesienie poSwiecono wieloletnim do-
Swiadczeniom autoréw zwigzanym ze stoso-
waniem roznych technik aferezy leczniczej;

— 5 doniesien po$swiecono fotoferezie.
Najwiecej doniesien (8) pochodzito z Hiszpanii

(w tym jedno we wspolpracy ze Stanami Zjednoczo-

nymi), po 2 z Korei i ze Sri Lanki. Przedstawiono

rowniez pojedyncze doniesienia z Polski, Wielkiej

Brytanii, Indii, Meksyku, Omanu, Bangladeszu,

Argentyny i Izraela.

Niniejsza cze§¢ sprawozdania jest poSwiecona
zastosowaniom plazmaferezy leczniczej, natomiast
doniesienia poSwiecone cytaferezie leczniczej
(erytroafereza i leukafereza), a takze fotoferezie,
zostang przedstawione w czeSci drugiej.

Plazmafereza lecznicza

Plazmafereza lecznicza jest obecnie najczes-
ciej stosowang technikg hemaferezy leczniczej.
Najprostsza — 1 najszerzej stosowana — metoda
wykonywania zabiegéw plazmaferezy polega na
pobraniu osocza pacjenta metoda wirowania lub fil-
tracji 1 przetoczeniu plynu zastepczego, zazwyczaj
przy uzyciu specjalistycznego zautomatyzowanego
urzadzenia (separator komorkowy). Czesto stoso-
wana nazwa tej techniki to ,,wymiana osocza” (TPE,
therapeutic plasma exchange).

Rzadziej s3 stosowane selektywne metody
oczyszczania osocza polegajace na jego separacji
1 eliminacji roznymi metodami niepozadanych
sktadnikow. Oczyszczone w ten sposdb osocze
jest przetaczane zwrotnie choremu, co ogranicza
konieczno$¢ stosowania plynow zastepczych.

We wszystkich prezentowanych w czasie
kongresu doniesieniach dotyczacych plazmaferezy
leczniczej omawiano rozne aspekty stosowania
TPE.

Doniesienia dotyczace plazmaferezy leczniczej
po$wiecono jej zastosowaniom w:

— robznych chorobach i stanach klinicznych

(3 prace);

— neurologii (5 prac);
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— zakrzepowej plamicy matopiytkowej (TTP,
thrombotic thrombocytopenic purpura)

(4 prace);

— kardiologii (1 praca).

Ponadto zaprezentowano 2 doniesienia do-
tyczace przede wszystkim niektorych aspektow
technicznych zabiegow TPE (wybor plynu zastep-
czego).

Zastosowania plazmaferezy w roznych
chorobach

W trzech spoérod przedstawionych prac omo-
wiono zastosowania plazmaferezy w r6znych cho-
robach i stanach klinicznych.

Pierwsze z tych doniesien (Naznin i wsp.)
zawieralo wyniki analizy zabiegow TPE wykona-
nych w 2018 roku (Transfusion Medicine, Asgar Ali
Hospital; Transfusion Medicine, Apollo Hospitals,
Dhaka, Bangladesz) [1].

Celem tego badania byla ocena wynikow sto-
sowania TPE u pacjentow z r6znymi chorobami
na tle immunologicznym i nieimmunologicznym.
Analizowano dane dotyczace demografii, stanu
klinicznego pacjentow, liczby zabiegdw i objetosSci
Wwymienianego 0socza, a takze tolerancji TPE przez
pacjenta 1 powiklan wystepujacych w trakcie lub
po zabiegu.

W analizowanym okresie przeprowadzono
tacznie 61 zabiegow TPE u 15 pacjentow w wieku
27-67 lat, miedzy innymi w przypadkach zespolu
Guillaina-Barrégo (GBS, Guillain-Barré syndrome),
TTP, zespolu Goodpasture. U 11 pacjentow (w tym
u chorych z GBS i TTP) stwierdzono poprawe. Po-
wiktania dotyczyly 3,2% zabiegdw i miaty charakter
hipotens;ji i fagodnych objawow hipokalcemii.

Autorzy stwierdzaja, ze TPE jest przydatna
pomocnicza metodg leczenia wielu chordb, zwlasz-
cza na tle autoimmunologicznym, a takze chordb
uktadu nerwowego. Jakkolwiek jednak zabiegi
TPE moga sie przyczynia¢ do zmniejszenia Smier-
telno$ci 1 poprawy rokowania pacjenta, nadal sg
w Bangladeszu wykonywane tylko w nielicznych
specjalistycznych szpitalach.

Drugie z doniesien (Wijesiri) przedstawialo
wyniki analizy danych dotyczacych zabiegow TPE
wykonanych w okresie od 01.02.2017 roku do
31.01.2018 roku w National Hospital of Sri Lanka,
Colombo, Sri Lanka [2].

Przeanalizowano dane dotyczace tacznie 102
pacjentow i1 535 procedur TPE. Wskazania do zabie-
g6w u 67 pacjentow (66%) zakwalifikowano do ka-
tegorii I wedtug wytycznych Amerykanskiego Sto-
warzyszenia Aferezy (ASFA, American Society for
Apheresis), u 27 pacjentow (26%) — do kategorii II,
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au 1 pacjenta (1%) — do kategorii III* [3]. Nato-
miast 7 0s6b (7%) nie zostalo zakwalifikowanych
do zadnej z powyzszych kategorii. U 69 pacjentow
(68%) po zabiegu stwierdzono poprawe stanu kli-
nicznego. Nie obserwowano poprawy u pacjentow,
u ktorych wskazaniem do zabiegu byto zalezne od
przeciwcial odrzucanie przeszczepu nerki, a takze
w przypadku stosowania TPE w celu odczulenia
pacjenta przed przeszczepieniem nerki.

U 34 pacjentow (33%) w przebiegu 45 (8,4%)
zabiegow wystapily powiklania. NajczeSciej obser-
wowano reakcje alergiczne (31 przypadkow).

Autorzy stwierdzaja, ze TPE jest bezpieczng
procedurg lecznicza, ktéra mozna stosowac z roz-
nych wskazan. PodkreS§lajg przy tym, ze w oma-
wianym badaniu u 92% pacjentéw stwierdzono
wskazania do TPE kategorii I lub II wediug wytycz-
nych ASFA, co wskazuje na zasadno§¢ wiekszo$ci
zabiegow wykonywanych w ich szpitalu.

W doniesieniu pochodzacym z Polski (Ro-
siek 1 wsp.) przedstawiono dane dotyczace zabie-
g6w hemaferezy leczniczej wykonanych w latach
1997-2017 w Instytucie Hematologii i Transfuzjo-
logii w Warszawie [4]. Analizowano wskazania do
hemaferezy, liczbe zabiegow wykonanych w po-
szczegolnych latach, a takze kategorie przypisywana
danemu zastosowaniu hemaferezy leczniczej (HL)
wedlug zalecen ASFA [3].

W omawianym okresie wykonano lgcznie 3635
zabiegow u 778 pacjentow, z czego wiekszoS§¢ sta-
nowily zabiegi plazmaferezy (2742 zabiegi u 446
pacjentow). Liczba zabiegdw przeprowadzonych
u poszczegoblnych pacjentow wynosita od 1 do 234.

Wiekszo$¢ chorych poddano plazmaferezie
w celu wyeliminowania nadmiaru bialek patogen-
nych w takich chorobach, jak szpiczak mnogi (1246
zabiegdw, 241 pacjentéw), ale od 2007 roku obser-
wowano tu tendencje spadkowa. Drugim co do cze-
sto$ci wskazaniem do plazmaferezy byla zakrzepowa
plamica matoptytkowa (872 zabiegi, 40 pacjentow).

U 104 pacjentéw wykonano tacznie 488 za-
biegoéw plazmaferezy z powodu zaburzen neurolo-
gicznych, giownie zespotu Guillaina-Barrégo (257
zabiegOw), a takze polineuropatii 1 miastenii. Inne
wskazania obejmowaly pojedyncze przypadki ziarni-
niakowato$ci Wegenera, zespotu Goodpasture’a czy

TWedtug wskazan ASFA z 2019 r. wyrézniono cztery kategorie zalecer do
zabiegu aferezy leczniczej:

* kategoria | — afereza jako terapia pierwszego rzutu, stosowana samo-
dzielnie lub w potaczeniu z innymi metodami leczenia;

* kategoria Il — afereza jako terapia drugiego rzutu, stosowana samodziel-
nie lub w potaczeniu z innymi metodami leczenia;

* kategoria Il — optymalne zastosowania aferezy nieustalone, decyzje nale-
2y podejmowad indywidualnie;

« kategoria IV — opublikowano dowody na brak skutecznosci lub szkodli-
wos¢ aferezy.

zespolu Stevensa-Johnsona. Wiekszo$c¢ z tych za-
biegéw spetnialo kryteria wskazan do stosowania
hemaferezy wediug wytycznych ASFA, chociaz nie
zawsze byly to zalecenia I kategorii.

Zabiegi byty na ogo6t dobrze tolerowane, a ob-
serwowane niepozadane reakcje dotyczyly reakcji
wazowagalnych, fagodnych objawow hipokalcemii
1 probleméw z dostepem naczyniowym.

Autorzy stwierdzaja, ze plazmafereza jest prze-
de wszystkim zabiegiem o dzialaniu wspomagaja-
cym i paliatywnym, stuzacym do szybkiej eliminacji
czynnikOw chorobotworczych z krazenia. W wielu
stanach klinicznych (np. TTP) jest nadal uwazana
za wazna metode leczniczg; jednak w innych (np.
szpiczaku mnogim) wydaje sie tracié na znaczeniu.

Choroby ukladu nerwowego

WielooSrodkowe badanie AMBAR (Alzheimer
Management By Albumin Replacement) przepro-
wadzono przy wspotudziale autorow ze Stanow
Zjednoczonych 1 Hiszpanii (Lozano 1 wsp.) [5].

Choroba Alzheimera (Yac. morbus Alzheimer,
ang. Alzheimer’s disease, w skrocie AD) jest nieule-
czalng 1 postepujaca chorobg neurodegeneracyjna,
prowadzaca do otepienia, a nastepnie Smierci
pacjenta. Charakteryzuje sie zewnatrzkomorkowa
akumulacjg amyloidu beta (Af) w mo6zgu chorego.
Ap pozostaje w dynamicznej rownowadze miedzy
plynem moézgowo-rdzeniowym 1 osoczem. Co
wazne, okolo 90% krazacego Af jest zwigzane
z albuminami. Dlatego wysunieto hipoteze, ze
eliminacja A zwigzanego z albuming w osoczu
moglaby doprowadzi¢ do ograniczenia jego aku-
mulacji w mozgu.

Badanie AMBAR mialo na celu ocene mozliwo-
$ci stosowania TPE przy wykorzystaniu roztworu
albumin jako plynu zastepczego, jako metody
eliminacji z osocza Af 1 innych patologicznych sub-
stancji i spowolnienia dzieki temu postepu choroby.
W omawianym doniesieniu omowiono wyniki badan
dotyczacych charakterystyki, wykonalno$ci i1 bez-
pieczenstwa zabiegow TPE wykonywanych w ra-
mach badania AMBAR u pacjentéw z AD. W tym
celu losowo przydzielono 347 pacjentow z fagodna
do umiarkowanej postacig AD do trzech ramion ba-
dania, w ktorych wykonywano TPE, oraz do grupy
placebo (pozorowana TPE). Pacjenci przydzieleni
do ,,aktywnych” ramion badania przebyli wspdlny
6-tygodniowy okres cotygodniowej konwencjonal-
nej TPE: 2500 do 3000 ml osocza pacjenta zaste-
powano 5-procentowa albuming. Nastepnie przez
12 miesiecy stosowano wymiane matych objetos$ci
osocza. W tym celu pobierano od 690 ml do 880 ml
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osocza pacjenta (postepujac jak przy donacji osocza
przez krwiodawcow) 1 przetaczano albumine 20%
(w roznych dawkach w poszczegélnych grupach ba-
danych). Ponadto w niektérych grupach stosowano
immunoglobuliny do podawania dozylnego (IVIG).

Natomiast w przypadku osob przydzielonych
do grupy placebo separator wykonujacy zabiegi
pracowal w obwodzie zamknietym, bez zadnej wy-
miany plynéw z pacjentem, realistycznie pozorujac
wykonanie TPE. We wszystkich grupach oceniano
czesto$¢ wystepowania zdarzen niepozadanych,
zarowno zwiazanych z technika przeprowadzanych
zabiegOw, jak 1 ze stosowanymi produktami.

Ogo6tem badanie ukonczylo 72% pacjentow.
Wykonano Iacznie 4709 zabiegow TPE, w tym 1223
pozorowane 1 3486 prawdziwych.

W przebiegu 501 TPE stwierdzono 637 zdarzen
niepozadanych zwigzanymi z zabiegiem (10,6%).
Natomiast u 26 pacjentow wystapilo 51 zdarzen
niepozadanych zwigzanych ze stosowanymi pro-
duktami (1,1% zdarzen na pacjenta: 0% w grupie
placebo; od 0,5% do 0,8% we wszystkich leczo-
nych grupach). Wystapito 60 powaznych zdarzen
niepozadanych (odpowiednio 3,8%; 1,8% do 5,2%
w poszczegblnych ramionach badania).

Wskaznik zdarzen niepozadanych w calym ba-
daniu w relacji do liczby wykonanych zahiegow byt
niski. Zdarzenia te wystepowaly przede wszystkim
we wstepnej fazie badania (tj. gdy wykonywano
TPE), nastepnie ich czesto$¢ stopniowo spadala.

Autorzy wnioskuja, ze stosowanie TPE przy
wykorzystaniu roztworu albumin jako plynu zastep-
czego u pacjentow z AD jest wykonalne 1 bezpieczne.

Duga z prac poSwieconych zastosowaniom
TPE w chorobach ukiadu nerwowego (Rivas i wsp.)
pochodzita z Hiszpanii (Hospital Clinico Lozano
Blesa, Saragossa) [6].

Autorzy omo6wili zastosowanie TPE w leczeniu
autoimmunologicznych chordb uktadu nerwowego,
przy uwzglednieniu wytycznych ASFA z 2019 roku
[3]. W tym celu przeprowadzono retrospektywne
badanie obserwacyjne dotyczace zabiegow TPE
wykonywanych w latach 2015-2019. Oceniano
skuteczno$é TPE pod wzgledem Kklinicznym, przy
uwzglednieniu plci, wieku, liczby zabiegow, za-
stosowanego dostepu zylnego, rodzaju plynu za-
stepczego, stosowanego jednocze$nie leczenia,
powiklan zwigzanych z zabiegiem, a takze objawow
neurologicznych.

W ciagu 5 lat wykonano Iacznie 190 zabhiegow
TPE u 27 pacjentéw — 11 kobiet i 16 mezczyzn
(Srednio 7 zabiegdéw/pacjenta); mediana wieku
pacjentow wynosita 53 lata. Jako plyn zastepczy
stosowano 5-procentowy roztwor albuminy.
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Rozpoznania leczonych choréb to:
— zespol Guillaina-Barrégo (33,3%);
— miastenia (26%);
— ostre poprzeczne zapalenie rdzenia kregowego
(14,8%);
— zapalenie nerwu wzrokowego (11,1%);
— zapalenie wielonerwowe nerwow czaszkowych

(3,7%);

— rozsiane ostre zapalenie mo6zgu i rdzenia

(3,7%);

— limbiczne zapalenie moézgu (3,7%);
— inne polineuropatie (3,7%).

U 92,6% chorych stosowano jednocze$nie
dodatkowe leczenie, przede wszystkim kortyko-
steroidy (33,4%), immunoglobuliny (29,6%) lub
jednoczesnie kortykosteroidy i immunoglobuliny
(29,6%). Po zakonczeniu serii zabiegow u 62,9%
pacjentow stwierdzono poprawe stanu klinicznego.
U 18,5% pacjentéw wystapily niepozadane reakcje,
przede wszystkim hipotensja, reakcje wazowagal-
ne, drgawki, hipokalcemia i problemy zwigzane
z dostepem zylnym.

Wiekszos$¢ wskazan do TPE byta zgodna z wy-
tycznymi ASFA. Z doSwiadczenia autoréw wynika, ze
w niektorych chorobach neurologicznych TPE sta-
nowi skuteczna 1 bezpieczna alternatywe lecznicza.

Trzecia praca dotyczaca stosowania TPE
w chorobach uktadu nerwowego (Kaur i wsp.) po-
chodzita z Indii (Government Medical College and
Hospital Chandigarh, India) [7]. Autorzy oceniali
bezpieczenstwo 1 efektywno$¢ stosowania TPE
u pacjentow w roznym wieku, z chorobami ukiadu
nerwowego. W tym celu przeprowadzono retro-
spektywng analize wszystkich zabiegow TPE wy-
konanych w szpitalu w okresie 6 lat (2014-2019).
W zalezno$ci od stanu klinicznego pacjenta zabiegi
byly wykonywane codziennie lub co drugi dzien.
Analizowano zaobserwowane zdarzenia niepoza-
dane. W celu oceny odpowiedzi na terapie TPE
oceniano stan kliniczny pacjentow przed zabiegiem
1 po jego wykonaniu (badanie neurologiczne).

Przeprowadzono tacznie 135 zabiegow TPE
u 29 pacjentow (20 mezczyzn, 9 kobiet, w tym
7 0sOb ponizej, a 22 powyzej 18 rz.). Liczba wyko-
nanych zabiegdw wynosila od 1-7/pacjenta (Srednio
4,5 zabiegu/pacjenta), przy czym:

— u 21 pacjentow stwierdzono zesp6t Guillaina-

-Barrégo;

— ubpacjentdw — poprzeczne zapalenie rdzenia
kregowego;

— u 3 pacjentOw — autoimmunologiczne zapa-
lenie mozgu.

Jako plyn zastepczy u 16 pacjentow (55%) sto-
sowano osocze §wiezo mrozone (FFP, fresh frozen
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plasma), podczas gdy u 13 (44%) — 4-procentowy
roztwor albuminy. Zdarzenia niepozadane obserwo-
wano w 36 zabiegach u 17 pacjentow (26,6%), przy
czym wiekszo§¢ z nich dotyczyta przypadkow, gdy
stosowano FFP; pieciu zabiegdéw nie ukonczono.

U szeSciu pacjentéw stwierdzono znaczaca
poprawe, u 16 os6b — odpowiedZ czeSciowa,
a u 7 zabiegi nie daly efektu.

Zdaniem autorow, zabiegi TPE sa bezpieczna
1 oplacalng alternatywa dla IVIG w leczeniu chorob
ukladu nerwowego. Najbardziej przydatne okazaly
sie w leczeniu zespolu Guillaina-Barrégo, jednak
dla uzyskania najlepszych rezultatow nalezy roz-
poczaé stosowanie TPE najwczeS$niej, jak jest to
mozliwe.

Kolejna praca (Ramos-Coronado 1 wsp.) po-
chodzita z Meksyku (Patologia Clinica, Universidad
Autéonoma de Nuevo Leon, Monterrey) [8]. Jej
celem byla ocena stanu klinicznego pacjentoéw
z zespolem Guillaina-Barrégo i Millera Fische-
ra, poddawanym w ciggu 7 lat zabiegom TPE
z zastosowaniem roztworu albuminy jako ptynu
zastepczego. W tym celu przeprowadzono analize
retrospektywna danych dotyczacych wszystkich
pacjentow, u ktorych w okresie od stycznia 2013
roku do grudnia 2019 roku zastosowano pla-
zmafereze jako terapie pierwszego rzutu zgodnie
z wytycznymi ASFA. Przeanalizowano zapisy w do-
kumentacji medycznej dotyczace miedzy innymi
oceny silty koficzyn dolnych, nasilenia duszno$ci,
a takze czasu trwania hospitalizacji i obserwowa-
nych powiklan.

Oceniono facznie 36 pacjentow (25 mezczyzn
—69,4%; 11 kobiet — 30,6%), przy czym ich $redni
wiek wynosit 41,92 + 17,82 roku. U 32 pacjentow
(88,9%) rozpoznano zesp6! Guillaina-Barrégo,
tylko u 4 (11,1%) — zesp6t Millera-Fischera. Me-
diana czasu trwania hospitalizacji wyniosia 10 dni.
Lacznie 22 pacjentow (61,1%) doznato w czasie
trwania hospitalizacji powiklan. Byly to najczescie;j:
zapalenie pluc zwigzane z wentylacja mechaniczng
(10 pacjentow, 27,8%) 1 zakazenie drog moczowych
(5 pacjentow, 13,9%); 12 pacjentow (33,3%) wyma-
galo stosowania wentylacji mechanicznej. Dwoch
pacjentéw zmarto podczas trwania hospitalizacji.
Po zakonczeniu hospitalizacji prowadzono dalsza
obserwacje 28 pacjentow (77,8%). Mediana czasu,
ktory uptywat do dnia pierwszego badania kontrol-
nego, wynosila 2 miesiace.

Tylko u 10 pacjentow (27,8%) badania kontrol-
ne przeprowadzono po raz drugi. P6Zne nastepstwa
choroby wystapily u 16 pacjentéow (hiporefleksja,
opadanie powieki, zmniejszona wrazliwo$S¢ na
bodzce, zmniejszenie sily miesni).

W podsumowaniu doniesienie zawiera opinie,
ze wprawdzie znaczenie tej analizy jest ograniczone
z powodu niewielkich rozmiaréw grupy bhadanej,
jednak istotna obserwacje stanowi stwierdzana
W czasie pierwszego badania kontrolnego poprawa
sity mie$ni konczyn dolnych u wiekszoSci pacjen-
tow.

Ostatnie doniesienie w tej grupie (Al Riyami
1 wsp.) pochodzito z Omanu (Khoula Hospital,
Muscat, Oman) [9]. Autorzy przeprowadzili analize
dotyczaca wszystkich zabiegow TPE wykonanych
u pacjentéow z chorobami uktadu nerwowego od
marca do grudnia 2019 roku. Analizowano w szcze-
gblnosci wskazania do TPE i ich zgodno$¢ z wy-
tycznymi ASFA, a takze liczbe i czesto§¢ zabiegow,
przy uwzglednieniu stanu klinicznego pacjentow
1 wynikéw badan laboratoryjnych.

Po zakonczeniu terapii dokonywano oceny de-
ficytow neurologicznych pacjenta i na tej podstawie
klasyfikowano jego odpowiedz na leczenie jako
calkowita, czeSciowa lub brak odpowiedzi.

W omawianym okresie wykonano Igcznie 62
zabiegi. NajczeScie] wystepujace wskazania to
zespOl Gullaina-Barrego, zapalenie nerwu wzro-
kowego, miastenia i stwardnienie rozsiane.

Jak ustalono, w tym czasie wszystkie zabiegi
TPE wykonano ze wskazan uwzglednionych w wy-
tycznych ASFA [3]. Szczegodlnie korzystne wyniki
obserwowano w przypadkach stanéw klinicznych,
dla ktorych wyzej wymienione wytyczne zalecaja
stosowanie TPE jako terapii pierwszego rzutu
(Kategoria I) przy wysokim lub umiarkowanym
poziomie sily zalecen (Grade 1A, 1B) [10, 11].

W przypadkach gdy wskazania do zabiegu nale-
zaly do innych kategorii, pacjenci reagowali na zabiegi
TPE rozmaicie, ale ogolnie wystepowala u nich ten-
dencja do odpowiedzi czeSciowej; jednak obserwacja
ta nie byla statystycznie znamienna (p = 0,082).

Prezentowane wyniki pozwolily ustalic¢, ze
wskazania do TPE w omawianym oS$rodku sa
zgodne z wytycznymi ASFA, a przypadkow catko-
witego wyzdrowienia mozna sie spodziewac przede
wszystkim w przypadku wskazan zaliczanych do
kategorii .

Zakrzepowa plamica maloplytkowa
(TTP)

Dwa sposrdod doniesien dotyczacych TTP
pochodzity z Hiszpanii, z tego samego oSrodka (Ha-
ematology Service, University General Hospital,
Alicante), i zawieraly opisy przypadkow.

Pierwsze doniesienie (Garzo i wsp.) doty-
czylo TTP wystepujacego w przebiegu przewle-
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ktego alkoholowego zapalenia trzustki u 67-let-
niej pacjentki. Chora zostala przyjeta do szpitala
z powodu pogorszenia stanu neurologicznego,
silnego bolu brzucha 1 pogorszenia samopoczucia
w ciggu poprzedzajacych 24 godzin. Stwierdzono
maloplytkowo$éé (liczba plytek 26 x 10%/1), a tak-
ze obecno$¢ schistocytow. Podejrzewajac TTP,
wykonano w trybie pilnym zabieg TPE, podano
takze metyloprednizolon dozylnie. Nastepnego
dnia, po otrzymaniu wyniku badania aktywno$ci
metaloproteinazy ADAMTS 13 (A Disintegrin-
-like And Metalloprotease with ThromboSpondin
type 1 motif, 13), potwierdzono rozpoznanie TTP
(poziom aktywnoS$ci 2,40%, obecne przeciwciala
anty-ADAMTS13). Po 10 dniach leczenia udalo
sie uzyskac poprawe (liczba plytek > 150 x 1091,
aktywno$¢ ADAMTS13 — 13-54%), jednak po
tygodniu nastgpilo ponowne pogorszenie stanu
pacjentki (aktywno§¢ ADAMTS13 — 3%, liczba
plytek 24 x 1091, objawy neurologiczne). Nie
stwierdzono jednak obecno$ci przeciwcial anty-
-ADAMTSI13. Jednocze$nie nastgpilo zaostrzenie
zapalenia trzustki. Wznowiono zabiegi TPE, przy
czym poprawe stwierdzono juz po 1 zabiegu; do-
datkowo podawano kortykosteroidy 1 Rytuksymab.
Tym razem udalo sie uzyskac diugotrwalg poprawe
dotyczaca TTP; pacjentka wymaga jednak nadal
leczenia zapalenia trzustki.

Biorac pod uwage zbiezno$¢ czasowa miedzy
obserwowanymi zaostrzeniami zapalenia trzustki
a rozpoznaniem TTP u pacjentki, autorzy przy-
puszczaja, ze istnieje miedzy nimi zwigzek przy-
czynowy. W piSmiennictwie S$wiatowym opisywano
juz przypadki TTP zwiazane z ostrym zapaleniem
trzustki, w ktorych nie stwierdzano obecnoSci prze-
ciwcial anty-ADAMTS13. Niedobor ADAMTS13
przypisuje sie w takich przypadkach innym mecha-
nizmom patofizjologicznym, bedgcym nastepstwem
stanu zapalnego.

Drugie z doniesien (Campos 1 wsp.) dotyczylo
19-letniej kobiety, przyjetej do szpitala po porodzie
z podejrzeniem TTP [12]. Stwierdzono u niej ma-
toptytkowo$§¢ (liczba ptytek 7 X 109/1) i niedokrwi-
stosc (stezenie Hb 6,6 g/dl), a takze obecno$¢ schi-
stocytow. Rozpoczeto serie codziennych zabiegow
TPE. Rozpoznanie TTP potwierdzono, wykonujac
badanie aktywno$§ci ADAMTS 13 (wynik — 0%),
przy obecnos$ci przeciwcial anty-ADAMTS13. Za-
stosowano metyloprednizolon, a po 3 dniach — Ry-
tuksymab wedlug standardowego harmonogramu
tygodniowego. Liczba plytek nie wzrosta znaczaco,
rozpoczeto wiec stosowanie zabiegow TPE 2 razy
dziennie, a takze leczenie immunosupresyjne. Nie
uzyskano odpowiedzi i w 20. dniu leczenia zasto-
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sowano kaplacyzumab; po 4 dniach stwierdzono
prawidiowa liczbe plytek. AktywnoS¢ ADAMTS13
utrzymywala sie jednak na poziomie 0%, dotgczono
wiec leczenie mykofenolanem mofetylu 1 bortezo-
mibem (4 cykle). Po 4 miesiacach leczenia liczba
plytek krwi byta prawidlowa, uzyskano jednak
tylko czeSciowa poprawe aktywnosci ADAMTS13
(ok. 28%).

Autorzy wnioskuja, ze u pacjentow z podej-
rzeniem TTP leczenie nalezy rozpoczynac jak
najwczes$niej, stosujac miedzy innymi TPE i leki
immunosupresyjne. Istniejg r6zne opcje postepo-
wania immunosupresyjnego, jednak zadna z nich
nie opiera sie na mocnych dowodach naukowych.
Obecnie istnieje coraz wieksza zgodno$é co do
przydatno$ci kaplacyzumabu w leczeniu TTP.
W opisywanym przypadku nie udalo sie uzyskac
calkowitej remisji (aktywno§é ADAMTS13 zawsze
pozostawala ponizej 40%). Mimo to pacjentka nie
miala dalszych objawow TTP, co dowodzi znaczenia
stosowania tego leku i $cisiej obserwacji pacjenta.

Istniejg rozne sytuacje predysponujace do
rozwoju nabytego TTP, a takze innych postaci
mikroangiopatii zakrzepowych (TMA, thrombotic
microangiopathy). Brak odpowiedzi na leczenie
powinien skiania¢ do poszukiwania u pacjenta
zmian patofizjologicznych stanowigcych podstawe
procesu chorobowego.

Kolejne doniesienie (Godamunne i wsp.) po-
chodzilo ze Sri Lanki (National Blood Centre,
Narahenpita, Sri Lanka). Byt to opis przypadku
76-letniego pacjenta, u ktérego rozpoznano TTP
w nastepstwie ukaszenia przez jadowitego weza
[13]. W chwili przyjecia do szpitala liczba plytek
pacjenta wynosila 111 x 10%]1, stezenie hemoglo-
biny — 12,8 g/dl, stezenie mocznika — 76 mg/dl,
a kreatyniny — 4,72 mg/dl.

Dwa dni po ukgszeniu weza rozpoczeto stoso-
wanie co drugi dzien zabiegéw hemodializy. Licz-
ba plytek stopniowo obnizata sie (do 49 x 1091
w 4. dniu); warto$ci czasu protrombinowego i INR
pozostawaly w granicach normy. Stwierdzono
umiarkowang niedokrwisto§¢ (Hb — 8,9 g/dl).
We krwi obwodowe] wystepowaly schistocyty,
co sugerowalo rozpoznanie mikroangiopatycznej
niedokrwisto$ci hemolitycznej (MAHA, microan-
giopathic hemolytic anemia). Stezenie dehydroge-
nazy mleczanowej (ang. lactatate dehydrogenase,
LDH) bylo podwyzszone. Poziom ADAMTS13
pacjenta nie zostal oznaczony ze wzgledow lo-
gistycznych.

Dowody kliniczne i laboratoryjne sugerowaty
rozpoznanie TTP. W 5. dniu po ukaszeniu weza roz-
poczeto stosowanie TPE. Zabiegi kontynuowano co
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drugi dzief. Wymieniano 1-1,5 catkowitej objetosci
osocza, stosujac FFP jako ptyn zastepczy.

Po 5 zabiegach TPE stan pacjenta ulegi popra-
wie. Liczba ptytek krwi wzrosia stopniowo do 150
X 10%1. Objawy MAHA ustapily, stezenia LDH,
mocznika 1 kreatyniny w surowicy ulegty normali-
zacji. Zabiegi zakonczono, a po dalszych 16 dniach
pacjent zostal wypisany do domu.

Autorzy konstatuja, ze pomimo braku wszyst-
kich objawow towarzyszacych zazwyczaj TTP
(u pacjenta nie stwierdzano goraczki) rozpoznanie
to w opisywanym przypadku wydaje sie najbardzie]
prawdopodobne. Stwierdzaja ponadto, ze rozpo-
znanie TTP nalezy bra¢ pod uwage u pacjentow,
u ktoérych wystapita trombocytopenia i MAHA tak-
ze przy prawidiowych wynikach badan krzepniecia
krwi, a szybkie rozpoczecie TPE moze w takiej
sytuacji przynie$¢ poprawe.

Ostatnie z doniesien w tej grupie (Crosio)
pochodzito z Argentyny (Blood Bank, Los Alerces
Hospital, Rosario) [14]. Zawierato opis przypadku
27-letniej pacjentki, otrzymujacej przetoczenia krwi
z powodu znacznej niedokrwisto$ci (Hb 3,9 g/dl,
Ht 11,4%), z z61taczka, bez objawow krwawienia.
Stwierdzono rowniez maloptytkowosSc (liczba pty-
tek 95 000/mm3). Podczas drugiej transfuzji KKCz
wystapila nagia dusznos$¢ z objawami niewydolnoSci
oddechowej. W badaniu RTG klatki piersiowej
stwierdzono obustronne, heterogenne nacieki,
w badaniach laboratoryjnych po transfuzji — ste-
zenie Hb 10,5 g/dl, Ht — 31,2%), liczba plytek —
45 400/mms3, ponadto wystepowata hipoksemia.
We krwi obwodowej stwierdzono obecno$¢ poje-
dynczych schistocytow.

Zastosowano leczenie podtrzymujace 1 wenty-
lacje nieinwazyjna, uzyskujac poprawe stanu ukiadu
oddechowego. We krwi dawcy wykryto obecnosé
przeciwcial antyleukocytarnych, co moglo prze-
mawial za rozpoznaniem niepozadanej reakcji
poprzetoczeniowe] (TRALI, transfusion related
acute lung injury).

Jednak ze wzgledu na stwierdzenie u pacjentki
niedokrwisto$ci i maloptytkowosci, a takze pod-
wyzszonego stezenia LDH oraz objawow hemolizy,
podejrzewano takze TTP. Rozpoczeto stosowanie
plazmaferezy. Powiklaniem jednego z zabiegow
byl wstrzas hipowolemiczny, bedacy nastepstwem
uszkodzenia zyly centralnej w trakcie wprowadze-
nia do niej cewnika naczyniowego. Seria zabiegdw
przyniosia jednak ostatecznie poprawe stanu
pacjentki.

Autor doniesienia stwierdza, ze wprawdzie
u pacjentki nie wykonano badania ADAMTS13,

jednak objawy kliniczne, a takze wyniki badan
laboratoryjnych i dobra odpowiedZ na zabiegi
TPE przemawiaja za rozpoznaniem TTP. Ponadto
podkresla, ze ze wzgledu na znaczng Smiertelno§é
obserwowang w takich przypadkach konieczne jest
zachowanie czujnos$ci w celu szybkiego ustalenia
rozpoznania 1 zastosowania w pore wlasciwego
leczenia.

Kardiologia

Praca pochodzaca z Rosji (Kulikova i wsp.)
zostala przedstawiona w ramach sesji po§wieco-
nej prezentacji wynikow badan klinicznych [15].
Dotyczyla zastosowania TPE u pacjentow z kar-
diomiopatia rozstrzeniowg i zaburzeniami rytmu
zwigzanymi z zapaleniem mieS$nia sercowego.

Autoprzeciwciala przeciw mie$niowi serco-
wemu (AAB, cardiac auto-antibodies) sg czesto
wykrywane u pacjentdow z zapalng kardiomiopatia
rozstrzeniowg (1IDCM, inflammatory dilated cardio-
myopathy) 1 arytmig wywolang zapaleniem mieS$nia
sercowego.

Eliminacja AAB za pomocj aferezy, jak rowniez
stosowanie lekow immunosupresyjnych wplywajg
na poprawe czynnosci lewej komory, brakuje jednak
danych dotyczacych facznego wykorzystania lekow
immunosupresyjnych i aferezy. Celem badania
byla ocena klinicznej skuteczno$ci stosowania
TPE u pacjent6w z zapaleniem mie$nia sercowego
W porownaniu z pacjentami leczonymi bez TPE.

W grupie TPE znalazlo sie tacznie 19 pacjen-
tow z iDCM 1 22 pacjentow z arytmig. Wszyscy
pacjenci z grupy TPE zostali poddani wymianie
pojedynczej objetosci osocza z zastosowaniem
0,9-procentowego roztworu NaCl jako plynu za-
stepczego. Kolejnych 19 pacjentéow z iDCM 1 26
pacjentOw z arytmia stanowilo grupe kontrolna.
Niektorzy z pacjentéw przyjmowali leki immuno-
supresyjne. U wszystkich pacjentéow wystepowat
wysoki poziom co najmniej dwoch AAB.

U pacjentow z grupy TPE obserwowano zna-
czace obnizenie poziomu AAB bezposSrednio po
zabiegu, a takze w czasie dalszej obserwacji. Obser-
wowano takze znaczaca poprawe stanu klinicznego
w grupach pacjentow, u ktorych zastosowano TPE.

Autorzy stwierdzaja, ze zabiegi TPE wplywaja
na poprawe czynnosci serca, a takze codziennej
aktywno$ci pacjentow z iDCM 1 arytmiami spo-
wodowanymi zapaleniem mie$nia sercowego.
Jest to metoda bezpieczna, o duzej skuteczno$ci
1w niektorych przypadkach umozliwia ograniczenie
dawek lekow immunosupresyjnych.
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Plyn zastepczy stosowany w zabiegach
TPE

Pierwsza z prac omawiajacych to zagadnienie
(Kim 1 wsp.) pochodzila z Korei (Department of
Laboratory Medicine, University of Ulsan, College
of Medicine and Asan Medical Center, Seul) [16].
Autorzy opisali wyniki analizy retrospektywne;j
dotyczacej danych na temat zahiegéw TPE wykony-
wanych u pacjentoéw z przypadkami mikroangiopatii
zakrzepowych (TMA, thrombotic microangiopathy)
przy uzyciu jako ptynu zastepczego FFP albo oso-
cza o obnizonej zawartoSci krioprecypitatu (CRP,
cryoprecipitate-reduced plasma). Celem badania
bylo poréwnanie efektow stosowania CRP 1 FFP
w przebiegu pojedynczego zabiegu TPE. U pa-
cjentéw badano i porownywano liczbe krwinek
plytkowych i poziom dehydrogenazy mleczanowej
przed zabiegami i po ich wykonaniu.

Badaniem objeto 12 pacjentow w wieku 17-76
lat, z r6znymi postaciami TMA. U pacjentow tych
wykonano 1acznie 150 zabiegow (73 przy uzyciu
FFP 1 77 przy uzyciu CRP). Mediana catkowitej
liczby sesji TPE/pacjenta wynosita 11 (8-21).

Nie wykazano istotnej roznicy statystycznej
procentowej zmiany liczby ptytek krwi i stezenia
LDH po zabiegach pomiedzy pacjentami otrzymu-
jacymi FFP i CRP. Jednak absolutny przyrost liczby
plytek okazat sie wiekszy u pacjentéw otrzymuja-
cych CRP. Autorzy wnioskujg, ze zastosowanie CRP
moze by¢é przydatne w przypadku zabiegow TPE
u pacjentéw z TMA opornych na leczenie.

Drugie z doniesien (Kohli 1 wsp.) pochodzito
z Wielkiej Brytanii i przedstawiato wyniki wieloo-
Srodkowego obserwacyjnego badania kohortowego
[17]. Celem tego badania bylo pordwnanie zmian
parametrow hemostatycznych w nastepstwie
zabiegow TPE przy zastosowaniu dwoch roznych
plynoéw zastepczych (5-procentowy roztwor albu-
miny w porOwnaniu z mieszaning roztworu albu-
miny i Gelofusine®? | 50:50) u pacjentéw z niskim
ryzykiem krwawienia.

W probkach krwi zylnej pacjentow pobieranych
przed i1 po kazdym zabiegu oznaczano czynniki
krzepniecia (II, V, VII, VII, VIII, IX, X, XI, XII, XIII
1 fibrynogen).

U 7 pacjentoéw z pierwszej grupy (w wieku
23-69 lat) wykonano $rednio po 4 zabiegi z zasto-
sowaniem 5-procentowego roztworu albuminy jako
plynu zastepczego. Najczestszym wskazaniem do
zabiegow bylo przygotowanie pacjenta do prze-
szczepienia nerki niezgodnej w uktadzie ABO.
W kohorcie drugiej, 8 pacjentow (w wieku 27-70

2Gelofusine — roztwér do infuzji zawierajacy 4% ptynnej modyfikowanej
zelatyny i chlorek sodu.
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lat) rowniez przebylo Srednio po 4 zabiegi, ale
otrzymujac mieszanine roztworu albuminy i Gelo-
fusine®). Wskazania do zabiegow byly w tej grupie
ro6zne, ale w wiekszosci nie dotyczyly choréb nerek.
Poziomy wszystkich parametrow hemostatycz-
nych badanych w obu kohortach ulegly po zabiegach
obnizeniu w stosunku do warto$ci wyjSciowej, przy
czym u pacjentéw otrzymujacych roztwor albuminy
najwiekszy procentowy spadek dotyczy! czynnika
XII, a u pacjentow otrzymujacych mieszanke —
czynnika XIII. Spadek procentowy obserwowany
pomiedzy pierwszym a ostatnim zabiegiem byl
w obu grupach najnizszy dla czynnika IX.
Natomiast porownujac zmiany Srednich war-
tosci poszczegolnych czynnikow krzepniecia przed
pierwszym i po ostatnim zabiegu TPE, nie stwier-
dzono istotnych r6znic pomiedzy obiema grupami.
Te wstepne wyniki wskazujg, ze zmiany parame-
trow hemostazy sga podobne w przypadku obu
zastosowanych w tym badaniu plynow zastepczych.

Podsumowanie

Plazmafereza lecznicza — przede wszystkim
lecznicza wymiana osocza — pozostaje szeroko
stosowang technikg hemaferezy leczniczej, znajdu-
jaca zastosowanie w leczeniu wielu chordh. Wsrod
prezentowanych w ramach omawianego kongresu
prac catkowicie zabrakio tym razem doniesien po-
Swieconych bardziej nowoczesnym, selektywnym
metodom oczyszczenia 0socza.

Analizujac tre$§¢ doniesien prezentowanych
w czasie naukowych kongresow, trzeba jednak
wzia¢ pod uwage fakt, ze nie zawsze odzwier-
ciedlaja one aktualne trendy i skale zastosowania
hemaferezy lecznicze;.

Najwiecej prezentowanych w ramach omawia-
nego kongresu doniesien (8) pochodzito z Hiszpa-
nii, co jednak przypuszczalnie mozna przynajmniej
czeSciowo wigzac z faktem, ze tam wiasnie (w Bar-
celonie) mialy sie pierwotnie odbywac obrady.
Zmiana charakteru kongresu na wirtualny nastapifa
juz po zgloszeniu prac, w zwigzku z wybuchem
pandemii COVID-19.

Wiekszo$¢ omawianych doniesien poswieco-
no zastosowaniom plazmaferezy w przypadkach
chorob ukladu nerwowego 1 TTP. OczywiScie
wynika to w znacznej mierze ze specyfiki dzialania
poszczeg6lnych oSrodkow stosujacych plazmafe-
reze, a niekiedy zapewne takze indywidualnych
zainteresowan poszczegolnych autorow.

Szczegdlnie ciekawe wydaje sie doniesienie
dotyczace badania klinicznego majacego na celu
ocene mozliwosSci zastosowania TPE w przypad-
kach choroby Alzheimera (badanie AMBAR) [5].
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Wprawdzie doniesienie przedstawione w ramach
kongresu zawiera jedynie wstepna ocene wykonal-
nosci i bezpieczenstwa stosowania TPE przy wyko-
rzystaniu roztworu albumin jako ptynu zastepczego
u pacjentow z AD, jednak w 2020 roku opubliko-
wano juz takze wyniki fazy 2b/3 badania AMBAR,
sugerujace, ze stosowanie TPE u chorych z AD
moze spowalnia¢ pogorszenie ich stanu zdrowia
1 utrate zdolno$ci poznawczych. Za celowe uwaza
sie zatem przeprowadzenie dalszych badan [18].
Jak sie wydaje, w wielu stanach klinicznych
plazmafereza lecznicza moze obecnie tracié¢ na
znaczeniu w zwiagzku z wprowadzaniem alterna-
tywnych metod leczenia, nadal jednak pozostaje
przydatna jako metoda uzupelniajaca i pomocnicza.
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