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STRESZCZENIE

Plazmafereza (plasma exchange — PE) to zabieg, ktory polega na pobraniu
okreslonej objetosci krwi, szybkim jej rozdzieleniu na osocze i elementy
komorkowe, ktore nastepnie zostajg zwrdcone drogg reinfuzji. Wyrdznia-
my plazmafereze lecznicza i preparatywna. Podczas plazmaferezy leczni-
czej wraz z osoczem z krgzenia usuwane sg autoprzeciwciata, kompleksy
immunologiczne, antygeny, biatka, enzymy, czynniki krzepniecia, ale tak-
Ze cytokiny. Natomiast plazmafereza preparatywna umozliwia produkcje
preparatow osoczowych w celach terapeutycznych. Plazmafereza to bez-
pieczny zabieg, ktory stwarza niewielkie ryzyko powiktan, nalezy jednak
przeprowadza¢ go zgodnie z opracowanymi zasadami i procedurami.
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ABSTRACT

Plasmapheresis is a medical procedure consists of removal of the blood,
separation of cells from plasma, and return of these cells to the body’s cir-
culation by reinfusion. There are therapeutic and preparative plasmaphere-
sis. During therapeutic plasmapheresis, together with the plasma, are re-
moved autoantibodies, immune complexes, antigens, proteins, enzymes
and clotting factors or cytokines from the circulation. Preparative plas-
mapheresis enables the production of the plasma preparations for thera-
peutic purposes. Plasmapheresis is a safe procedure that poses a little risk
of complications, however it should be developed in accordance with all
rules and guidelines.
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PLAZMAFEREZA

Plazmafereza (plasma exchange — PE) to zabieg,
ktoéry polega na pobraniu okreSlonej objeto-
Sci krwi, szybkim jej rozdzieleniu na osocze
i elementy komoérkowe, ktore nastepnie zosta-
ja zwrocone drogg reinfuzji [1]. Pojecie to wy-
wodzi sie z greckiego stowa apheresis i ozna-
cza usuwanie. Termin plazmafereza zostat po
raz pierwszy uzyty w 1914 r. przez Abela [2].
Pierwsze zabiegi plazmaferezy u ludzi wykona-
no na poczatku XX wieku, jednak dynamicz-
ny rozwdj tej techniki rozpoczat sie dopiero po
skonstruowaniu separatorow komorkowych
[3,4]. Poczatkowo plazmafereza stuzyta do po-
zyskiwania osocza od dawcow krwi, pozniej
zaczeto ja wykorzystywac rowniez do celow
terapeutycznych [5].

RODZAJE PLAZMAFEREZY

Ze wzgledu na zastosowanie wyréznia si¢ PE
preparatywna i lecznicza. Plazmafereza pre-
paratywna wykonywana jest u dawcow krwi
i stuzy do pozyskiwania osocza do transfuzji
lub do produkgji preparatéw krwiopochodnych
[6,7]. U dawcow kwalifikowanych do przepro-
wadzenia zabiegu PE preparatywnej wymaga-
ny jest sprawny uktad zylny, pozwalajacy na
jednoczesne pobieranie krwi gtownie z zyty
tokciowej i jej zwrotne przetaczanie do drugiej
zyty. Przed przystgpieniem do PE dawca otrzy-
muje informacje na temat przeprowadzanego
zabiegu. Rozmowa prowadzona z dawcg przed
zabiegiem dostarcza informacji o tym, czy ma
on nadciSnienie, chorobe wrzodowg lub cuk-
rzyce, jakie leki przyjmowat w ostatnich pieciu
latach i czy wystgpity powiktania po poprzed-
nich zabiegach PE [3]. Podczas wykonywania
zabiegu PE obowigzuja te same zasady po-
stepowania jak podczas poboru krwi pelne;j.
Wykonanie zabiegu regulowane jest przez roz-
porzadzenia Ministra Zdrowia z dn. 22 sierp-
nia 1997 r. o publicznej stuzbie krwi (Dz.U.
Nr 106, poz. 681, zpdzn.zm.)izdn. 31 grudnia
20009 r., zmieniajgce rozporzadzenie w sprawie
warunkoéw pobierania krwi od kandydatow
na dawcow krwi i dawcow krwi (Dz.U. Nr 7,
poz. 50) oraz zalecenia Instytutu Hematologii
i Transfuzjologii w Warszawie. W trakcie PE
pobiera sie probki krwi w celu wykonania
badan w kierunku nosicielstwa chorob zakaz-
nych. Jest takze obowigzek archiwizacji probek
z kazdej donacji, w celu zbadania w przysztosci
nowych markeréw choréb zakaznych. Warun-
kiem prawidtowo przeprowadzonego zabiegu
jest kontrola parametréw krwi przed i po jego

wykonaniu, ze szczegblnym uwzglednieniem
morfologii krwi. Przed pierwszym zabiegiem
nalezy ponadto oznaczy¢ stezenie biatka cat-
kowitego oraz stezenie immunoglobulin,
a takze wykonac elektroforeze biatek surowi-
cy. Podczas zabiegu wazne jest — oprocz oceny
stanu klinicznego dawcy monitorowanie pa-
rametrow technicznych, takich jak: przeptyw
krwi, ci$nienie panujgce w uktadzie i stan fil-
trow [8]. Zaleta PE preparatywnej jest to, ze od
dawcy pobierane jest tylko osocze, a pozostate
sktadniki krwi sg zwracane. W takich warun-
kach uktad krazenia dawcy jest mniej obcigzo-
ny niz przy pobieraniu peinej krwi, a regenera-
cja pobranego osocza odbywa sie szybko i nie
wymaga stosowania ptynéw uzupeiniajacych.
Dlatego w ciggu roku mozna wykona¢ u daw-
cy do 12 takich zabiegow, przy czym przerwa
miedzy kolejnymi nie moze by¢ krétsza niz
4 tygodnie. Jednorazowo, bez uzupetniania ob-
jetosci krwi krazacej, metodg PE mozna pobrac
650 ml osocza. Od dawcoéw osocze pobiera sig
gtownie metodg PE z uzyciem separatoréw ko-
moérkowych [6,7].

Plazmafereza lecznicza wykonywana jest
w celu usunigciu z osocza pacjenta czynni-
kow chorobotworcezych, co powinno wywotac
dziatanie terapeutyczne [5]. W zabiegu tym za-
lecane jest wktucie do zyty obwodowej, ale nie
zawsze stan zyt chorego na to pozwala. Przy
braku dostepu do zyt obwodowych zaktadany
jest cewnik do zyt centralnych, takich jak: zyta
podobojczykowa, szyjna wewnetrzna oraz —
w nagtych przypadkach — udowa. Gdy zyty sa
zbyt cienkie bagdZ kruche, muszg by¢ stosowa-
ne zastawki Scribnera lub cewniki dializacyjne,
a to moze sprzyjaC miejscowemu tworzeniu
zakrzepow lub zagraza¢ powiktaniami infek-
cyjnymi. O skutecznosci zabiegu decyduje ilos¢
wyeliminowanych z krazenia chorego toksyn,
metabolitow, immunoglobulin, komplekséw
immunologicznych czy antygenéw. Choremu
podaje sie ptyn zastepczy, ktoéry uzupeinia
pobrane osocze. Najczesciej stosowanymi pty-
nami zastepczymi sa roztwor albuminy i kry-
staloidy. Rzadko stosowane jest osocze swiezo
mrozone (fresh frozen plasma — FFP) ze wzgle-
du na ryzyko wystgpienia powiktan w postaci
reakcji nadwrazliwosci. Natomiast powszech-
nie wykorzystywane sg krystaloidy ze wzgledu
na ich dostepnos¢, brak reakcji niepozadanych
i niskg cene. Ponadto nie zaki6caja one hemo-
stazy i zwigkszaja diureze. Ich wadg jest jednak
krotkotrwate utrzymywanie si¢ w krazeniu, co
wymaga stosowania duzych objetosci, to za$
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moze powodowaé przewodnienie i obrzeki.
Wsrod krystaloidow  najczesciej stosowane
sg roztwory NaCl i glukozy. W odr6znieniu
od koloidow, albumina dtuzej utrzymuje sie
w tozysku naczyniowym, nie przenika tak
szybko do tkanek, dzieki czemu lepiej uzupet-
nia straty osocza, moze jednak wywotywac re-
akcje uczuleniowe i wplywaé niekorzystnie na
proces krzepniecia krwi. Przed zabiegiem oce-
nia si¢ u pacjenta uktad krzepniecia, poziom
elektrolitow, stezenie bilirubiny oraz stezenie
czynnikow chorobotwoérczych, ktoére maja
zosta¢ usuniete. Podczas zabiegu dodatkowo
monitoruje si¢ ci$nienie i tetno chorego oraz
ocenia si¢ stan skory pod katem wystgpienia
reakcji uczuleniowych. W PE leczniczej do po-
brania osocza wykorzystuje sie inne metody
niz w PE preparatywnej. Sa to: wymiana oso-
cza, podwojna filtracyjna plazmafereza (double
— filtration plasmapheresis — DFP), plazmafereza
adsorpcyjna i immunoadsorpcja [9].

METODY WYKONANIA PLAZMAFEREZY

|PLAZMAFEREZA|

SEDYMENTACYJNA WIROWKOWA
FILTRACYJ NA

| IMMUNOADSORPCYJNAl

KASKADOWA

Ryc. 1. Metody wykonania plazmaferezy.

Fig. 1. Methods of plasmapheresis.

W celu oddzielenia in vitro osocza od elemen-
tow morfotycznych krwi metoda sedymenta-
cyjna wykorzystuje zjawisko opadania krwi-
nek. Wadg tej metody jest dtugi czas jej wy-
konania [8,10]. Metoda wirbwkowa polega na
oddzieleniu osocza od komorek zaleznie od ich
gestosci oraz warunkéw wirowania. Metoda ta
jest wykorzystywana w PE leczniczej i prepa-
ratywnej. Umozliwia szybszy rozdzial osocza
od elementéw morfotycznych krwi niz metoda
sedymentacyjna. Ponadto cechuje sie prosto-
ta wykonania i stosunkowo niskimi kosztami
[8,10]. Niestety, obie przedstawione metody
PE stwarzaja ryzyko zainfekowania przetacza-
nej zwrotnie masy erytrocytarnej oraz wysta-
pienia hemolizy krwinek czerwonych [11].

Metoda filtracyjna wykorzystuje przeptyw krwi
przez specjalne filtry o okreslonej srednicy po-
row, dzieki czemu mozna doktadnie oddzieli¢
elementy komoérkowe od osocza. Stosuje sie tu

uktad pomp, ktory reguluje szybkoS¢ przepty-
wu krwi [8]. Metoda ta gtéwnie ma zastoso-
wanie w plazmaferezie preparatywnej. Odmia-
ng metody filtracyjnej jest metoda kaskadowa,
zwana takze podwoéjna plazmafereza. Polega
ona na usuwaniu z osocza wybranych sktad-
nikéw dzieki zastosowaniu podwojnego ukta-
du rozdzielajacego. Pierwszy filtr pozwala na
rozdzial krwi na osocze i krwinki, natomiast
drugi frakcjonuje osocze i oddziela w zalezno-
Sci od potrzeb immunoglobuliny, kompleksy
immunologiczne czy lipoproteiny. Metoda
DFP wykorzystywana jest gléwnie do celow
leczniczych [12]. Jej wada jest to, ze stwarza
ryzyko wystgpienia koagulopatii [8]. Nowg
metodg jest plazmafereza immunoadsorpcyj-
na (immunoadsorption plasmapheesis — IAPF),
w ktorej wykorzystuje si¢ substancje zwigzane
z zelem poliwinylowo-alkoholowym do izola-
¢ji z osocza biatek o wtasciwosciach hydrofo-
bowych. Adsorbenty stosowane w tej metodzie
to tryptofan i fenyloalanina. Metoda ta stuzy
do frakcjonowania osocza, a dzigki pobieraniu
tylko jego wybranych frakcji nie wymaga sto-
sowania u dawcow ptyndéw uzupetniajacych
[13,14].

ZASTOSOWANIE PLAZMAFEREZY

Plazmafereza preparatywna dostarcza osocze
do celéw leczniczych, a takze surowca do wy-
robu takich produktéw osoczopochodnych,
jak: albuminy, immunoglobuliny czy fibryno-
gen. Osocze mozna wykorzysta¢ rowniez do
produkcji zlewanego koncentratu ptytek krwi
oraz zlewanego ubogoleukocytarnego koncen-
tratu ptytek krwi, a takze stosowac¢ do zawie-
szenia krwinek czerwonych do transfuzji wy-
miennej lub transfuzji doptodowe;j.

Wedtug American Association of Blood Banks
(AABB) oraz American Society of Apheresis
(ASA) sa cztery kategorie wskazan do lecze-
nia plazmaferezg [15,16]. Klasyfikacje te ujeto
w tabeli I.

Zawarte w tabeli przyktady chor6éb podzielono
w zaleznosci od kategorii wskazan do przepro-
wadzenia zabiegu PE. Nalezy jednak pamietac,
ze kryteria wykonania zabiegu wedtug AABB
i ASA nie s3 zgodne w kazdym przypadku.
Przyktadem moze by¢ krioglobulinemia, kto6-
ra wedtug ASA nalezy do II kategorii wskazan,
a wedtug AABB do kategorii I.

W niektérych chorobach autoimmunizacyj-
nych PE pomaga pacjentom w podtrzymy-
waniu podstawowych funkcji zyciowych. Za
pomocy plazmaferezy z krwi usuwa sie tak-

69



70

ANNALES ACADEMIAE MEDICAE SILESIENSIS

Tabela I. Klasyfikacja wskazan do leczenia plazmafereza wedtug AABB i ASA

Table I. Classification of indications for plasmapheresis treatment according to AABB and ASA

Kategoria Rodzaj zastosowania

Przyktady

zespdt Goodpasture'a z przeciwciatami przeciwbtonowymi,

| standardowe leczenie z wyboru

zesp6t Guillaina-Barrego,
myasthenia gravis,

zakrzepowa plamica matoptytkowa

choroba zimnych aglutynin,
immunologiczna plamica matoptytkowa,

I leczenie wspomagajace

ktebuszkowe zapalenie nerek,
rodzinna hipercholesterolemia,

uktadowe zapalenie naczyn,
ostra niewydolno3¢ nerek towarzyszaca szpiczakowi

zatrucia,
przeszczepy narzagdow i tkanek,

brak potwierdzonej skutecznosci stosowania
plazmaferezy

stwardnienie rozsiane,
twardzina uktadowa,
uogdlniona postepujaca miazdzyca,

przetom tyreotoksyczny,
niedokrwisto3¢ aplastyczna

AIDS,

tuszczyca,

\% brak skutecznosci stosowania plazmaferezy

odrzucanie przeszczepionej nerki,
reumatoidalne zapalenie stawdw,

schizofrenia,
skrobiawica pierwotna

ze czynniki produkowane przez pobudzony
uktad odpornosciowy [5]. Zabieg ten zna-
lazt zastosowanie w leczeniu ciezkich postaci
autoimmunohemolitycznej niedokrwistosci
z obecnoscig cieptych przeciwciat, tocznia
uktadowego rumieniowatego, reumatoidalne-
go zapalenia stawow. Ponadto w pojedynczych
przypadkach PE byta stosowana w leczeniu
zapalenia naczyn czy autoimmunologicznej
choroby ucha wewnetrznego [17,18]. Znala-
zta réwniez zastosowanie w nefrologii jako
jedna z metod obnizajacych miano swoistych
alloprzeciwciat anty-HLA przed przeszczepem
nerki, niestety, efekt tego dziatania jest krot-
kotrwaty [19].

Znane sg przypadki wykorzystania PE w agre-
sywnych postaciach nawrotu kiebuszkowe-
go zapalenia nerek (KZN) po transplantacji.
Najwieksze ryzyko wystepuje u chorych ze
wspotistniejacym ogniskowym szkliwieniem/
/stwardnieniem ktebuszkéw (FSGS). Terapeu-
tyczna wymiana osocza wykonywana u tych
chorych zmniejsza strate biatka, ale efekt ten
jest krotkotrwaly i zabieg nalezy powtarzac.
U chorych z wysokim ryzykiem nawrotu FSGS
podejmowano rowniez proby wykonywania
plazmaferezy przed transplantacjg i uzyskano
zachecajace wyniki [16,20]. Plazmafereza sto-
sowana byta réwniez w zespole nerczycowym
i ktebkowym zapaleniu nerek u dzieci [21].

W ostatnich latach PE znalazta réwniez zasto-
sowanie w neurologii, w leczeniu takich scho-
rzen, jak: ciezka ostra zapalna polineuropatia
demielizacyjna (acute inflammatory demyelina-
ting polyneurophaty — AIDP), zesp6l Guillain-
-Barrea (Guillain-Barre syndrome — GBS) oraz
w leczeniu przewlektej zapalnej polineuropa-
tii demielizacyjnej. Jej skutecznos¢ stwierdzo-
no w przypadku tagodnego AIDP i GBS oraz
w leczeniu ostrych demielizacyjnych chorob
OUN, w leczeniu drugiego rzutu w zaostrze-
niu nawrotowych, steroidowo opornych form
stwardnienia rozsianego (multiple sclerosis
— MS). Nie ma dowodoéw na zastosowania pla-
zmaferezy w leczeniu miastemii, autoimmu-
nologicznych zaburzeni neuropsychiatrycznych
u dzieci oraz w plgsawicy Sydenhama [22]. Jak
dotad, najlepsze wyniki uzyskano w leczeniu
neuromiotonii paranowotworowej [23].

Plazmafereza stosowana jest takze w leczeniu
zaburzen gospodarki lipidowej, szczegélnie
u oso6b, u ktoérych postepowanie dietetycz-
ne i farmakologiczne nie przynosito poza-
danych efektow [24]. Okazata si¢ szybkim
i efektywnym sposobem oczyszczania osocza
z triglicerydow [25]. Jest tez wykorzystywana
w leczeniu skojarzonym ciezkich zaburzen li-
pidowych, ktore sg SciSle skorelowane z cuk-
rzyca [26]. Natomiast Kamar i wsp. [27] oraz
Watson i wsp. [28] postuzyli sie plazmafereza
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do leczenia ostrej reakcji humoralnej (AHR)
po przeszczepie watroby. Badania obu zespo-
16w pokazaty, iz usuwanie z krgzenia prze-
ciwciat metodg PE powinno by¢ wykonane
w jak najkrotszym czasie po zdiagnozowa-
niu AHR. Plazmafereze stosuje sie¢ réwniez
w hemoreologii — do poprawy przeptywu krwi
w drobnych naczyniach krwiono$nych [29],
korzystny efekt PE obserwowany jest juz po
pierwszym zabiegu. U pacjentéw poddanych
zabiegowi wzrasta elastyczno$¢ erytrocytow,
zmniejsza sie stopien ich agregacji, obniza sie
lepkos¢ krwi, a stezenie fibrynogenu ulega re-
dukcji o ponad 60%. Obserwuje si¢ rowniez
korzystne zmiany profilu lipidowego we krwi.
Wszystkie te zmiany w znaczacy sposob po-
prawiajag warunki przeptywu krwi w mikro-
krazeniu [30].

Plazmafereza pomocna jest ponadto w lecze-
niu takich schorzen, jak: zakrzepowa plamica
matoptytkowa, makroglobulinemia Walden-
stroma, zesp6t Moschcowitza, czerwienica po-
przetoczeniowa, zesp6t nadlepkosci czy cho-
roba zimnych hemaglutynin [5]. Polecana jest
rowniez do usuwania z krwi wolnej mioglobi-
ny, jako zabieg wspomagajacy w leczeniu far-
makologicznym rabdomiolizy. W celu zwigk-
szenia skutecznosci terapeutycznej prébowa-
no potaczy¢ PE z hemodifiltracja (continuous
venovenous  hemofiltration/hemodiafiltration
- CVVH/D). Moze by¢ ponadto stosowana
w przebiegu leczenia zakazen, np. w posocz-
nicy [31], a takze w toksykologii, poniewaz
umozliwia natychmiastowa pomoc przy za-
truciach (np. muchomorem sromotnikowym)
i przedawkowaniu lekéw (np. w ciezkim zatru-
ciu digoksyna) [32,33].

POWIKEANIA | WPEYW NA UKEAD
ODPORNOSCIOWY

Plazmafereza jest zabiegiem bezpiecznym, ale
moga towarzyszyC jej niepozadane reakcje
i powiktania, jak: spadek ci$nienia tetniczego,
nieregularny oddech, blados¢ skory, ostabie-
nie, omdlenie, bole i zawroty gtowy, goraczka,
nudnosci, wymioty, reakcje alergiczne na pty-
ny uzupelniajgce oraz zaburzenia gospodarki
wodno-elektrolitowej [11]. Istnieje réwniez
niewielkie ryzyko wystgpienia lokalnych in-
fekcji, urazéw, hipokalcemii, hipowolemii,
reakcji hipotensyjnych, zaburzenia krzepnie-
cia krwi, hemolizy czy krwotokéw. Zakazenia
bakteriami oportunistycznymi, wirusowe za-
palnie watroby i zespét nabytego niedoboru
odpornosci (AIDS) to wyjatkowe przypadki

powiktan, jakie mogg wystgpi¢ podczas zabie-
gu [5,19].

Podczas PE wraz z osoczem z krazenia mogg
by¢ usuwane czynniki zwigzane z odpowiedzig
immunologiczna, takie jak: autoprzeciwciata,
alloprzeciwciata, immunoglobuliny, komplek-
sy immunologiczne, biatka monoklonalne
i cytokiny [7,34]. Mimo utraty wymienionych
czynnikéw zwigzanych z odpowiedzig immu-
nologiczng, obserwuje si¢ szybka ich regene-
racje, co dodatkowo potwierdza, ze zabieg ten
jest bezpieczny. Odleglym nastepstwem PE
u 0s6b, ktére sg czesto poddawane tym zabie-
gom, moze by¢ spadek liczby limfocytow T i B,
utrzymujacy sie przez kilka miesiecy, nie sg jed-
nak znane zadne powazne konsekwencje wyni-
kajace z tych zmian. Goto i wsp. [35] zaobser-
wowali, ze plazmafereza wptywa na rownowa-
ge limfocytéw pomocniczych Th1 i Th2, a tym
samym na profil cytokin produkowanych przez
te komorki. Limfocyty Th1l wydzielaja gtow-
nie interleukine 2 (IL-2) i interferon y (IFN-y),
a Th2 interleukine 4 (IL-4), 5 (IL-5), 6 (IL-6)
i 10 (IL-10) [36]. U wielokrotnych dawcéw od-
dajacych osocze metodg PE zaobserwowano
takze wzrost stezenia VIII i IX czynnika krzep-
nigcia, co moze sprzyja¢ wystapieniu powiktan
zakrzepowo-zatorowych [37]. Moze ona takze
wplywac na uktad odpornosciowy, stymulujac
odpowiedz immunologiczna. Zabieg PE ocenia
sie jako bezpieczny, szczegélnie gdy pacjentom
podaje sie leki immunosupresyjne stosowane
w chorobach autoimmunizacyjnych.

Jednym z czestszych powiktan PE jest obnize-
nie stezenia jonO6w wapnia we krwi chorego,
co moze powodowac zaburzenie funkcjono-
wania uktadéw nerwowego i migsniowego.
U pacjentdéw, u ktoérych stosuje sie cytrynian
sodu, reakcja niepozagdang moze by¢ hipo-
kalcemia, dlatego podczas zabiegu wskazana
jest u nich suplementacja jonéw wapnia, co
zmniejsza ryzyko powiktan. Podczas zabiegu
PE u chorych dochodzi takze do obnizenia we
krwi stezenia stosowanych lekow. Najczesciej
dotyczy to zazywanych antybiotykéw i lekow
przeciwdrgawkowych [38].

PODSUMOWANIE

W wielu jednostkach chorobowych plazmafe-
reza jest skuteczng metodg terapeutyczng. Po-
zwala takze na pozyskanie od dawcow krwi
osocza do produkcji preparatow krwiopo-
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chodnych. Zastosowanie tej metody wiaze sie
z niewielkg liczbg objawéw niepozgdanych.
Jednak warunkiem prawidtowego i bezpiecz-

nego przeprowadzenia zabiegu jest postepo-
wanie zgodne z opracowanymi standardami
i procedurami.
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