Kan Saflastirma Cihazi
PlasautoX
Cok Fonksiyonlu Sistem

PlasautoX terapotik aferez ve CRRT de tum tedavi modlari i¢in gok fonksiyonlu bir sistemdir.
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dusurulmistur. Konvansiyonel sistemler ile kiyaslandiginda, Plasauto > otomatik-dolum fonksiyonu
sayesinde dolum suresini dusurur.
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Terapotik aferez nedir?

Terapétik aferez hastadan alinan kandan patojenik maddelerin uzaklastirilip
daha sonra tekrar hastaya geri verilmesini iceren bir grup tedavi seklidir.

Uzaklastirnlan bu patojenik maddelere érnek olarak sunlar verilebilir: patojenik
oto-antikorlar, immun kompleksler, kriyoglobulinler ve kolesterol iceren

lipoproteinler.
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) Terapétik Aferez Yéntemleri

Terapotik aferez asagidaki tic yontemi icermektedir

(]. Plazma Degisimi (PD) )

Kan, plazma ve kan hucrelerine ayrilir.
Patojenik maddeleri iceren plazma kismi atilir
ve bunun yerine hastaya replasman sivisi
verilir.

(2. Double Filtrasyon Plazmaferezi (DFPP)--SZ-)

Kan, plazma ve kan hicrelerine ayrilir. Daha
sonra, plazmanin patojenik maddeleri iceren
kismi ve diger bilesenler ayrilir (fraksinasyon).
Ayrilan patojenik maddeler atilirken, diger
bilesenler hastaya geri verilir.

(3. Plazma Adsorbsiyonu (PA) )

Kan, plazma ve kan hucrelerine ayrilir.
Plazmadaki patojenik maddeler adsorbe edilir.
Temizlenmis plazma hastaya geri verilir.
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Kan, membran plazma separatdru (Plasmaflo OP) kullanilarak plazma ve kan
hicrelerine ayrilir. Patojenik maddeleri iceren plazma kismi atilir ve hastaya bunun
yerine replasman sivisi* verilir. Ayrilan plazmadaki tim bilesenler atildigi icin PD segici
olmayan bir yéntemdir.

* albiimin soliisyonu veya taze donmus plazma (TDP)
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PD’ nin Separasyon Mekanizmasi

Hastadan alinan tam kan Plazma degisimi ile uzaklastirma arahig:
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() 2. Double Filtrasyon Plazmaferezi (DFPP)

Plazma separatort (Plasmaflo OP) ile ayrilan plazma daha sonra yiksek ve disik molekdl
agirliklarina gére membran tip plazma bilesen separatori (Cascadeflo EC) ile bilesenlerine ayrilir.
Patojenik maddeleri de iceren yuksek molekul agirlikli bilesenler uzaklastirilir. Albumin gibi yararl
maddeleri iceren dusiik molekuler agirlikli bilesenler hastaya geri verilir. Az miktarlarda, replasman

sivisi (albumin, izotonik vb.) vermek gerekebilir.

Cascadeflo EC farkli por buyuklikli membranlara sahip olan EC-20W, EC-30W, EC-40W ve
EC-50W olmak uzere dort gesittir. EC-20W daha kuguk porlara sahipken, EC-50W daha buyuk por

¢apina sahiptir.
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Hastadan alinan tam kan

M Plazma Separatéri
I Ayrilan Plazma
|

Plasma
Bilesen
Seperatory

o~
<=
<>

Arinmis
Plazma

<—m

Hastaya dénen kan

Atk

DFPP ile uzaklastirma arahg:

—

Plaz

ma Separatord

Plasma Bilesen Seperatéri

& H:O0 & Albomin Eritrosit
@ CI',K+ <@ 7-globulin
% OH",OH:+ WHDL-C Lékosit
@ Glukoz | &LDL-C
% Lp(a) ® Trombosit
Plazma proteini
1 1 1 1
10 10° 102 10" 1 10

Cap (mikrometre)

) DFPP icin replasman sivisi

EC-30W'nun Kullanimi -

100 ] T EC-30W (ve EC-20W) genellikle IgG
// uzaklastirmak icin kullaniimaktadir.

IgG’ nin molekdler agirhigina (MA’ si yaklasik
Ret orami 80 150,000 kDa) ve ret egrisine bagl olarak, EC-
%75 30W kullanilarak yapilan DFPP islemleri ile
IgG’ nin %75’ i uzaklastirilabilir.

Albiiminin (MA’ si yaklasik 66,000) %40’ |
/ uzaklastirnldigidan, bu uzaklastirilan albiminin
yerine koyulmasi igin replasman sivisi olarak
40 alblmin sollsyonu gerekebilir.

o= EC-20W Gerektiginde, replasman sivisinin albiimin
= EC-30W konsantrasyonunun %8-12,5 arasinda
20 = EC-40W |||  olmasi &nerilmektedir.

/ EC-50W
4/ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ In vitro veri (1.0L plazma perflizyonu)

Plazma akis orani : 30 mL/dak.
Atik akis orani : 6 mL/dak.
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= EC-50W'nun Kullanimi o
Ret orani

%100 100 p—
/;//;r EC-50W genellikle LDL uzaklastirma igin kullanilir.

80 LDL’ nin (MA’ si yaklasik 2,400,000) ret oranina
bagli olarak, EC-50W kullanilarak yapilan DFPP
islemleri ile LDL’ nin yaklasik %100’ G
uzaklastirilabilir.

60

Albilimin kaybi yaklasik %10 oranindadir ve
albiimin replasmanina ihtiyag yoktur.
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20 e EC-40W |||

/| EC-50W
Ret orani Z ‘ ‘ ‘ In vitro veri (1.0L plazma perflizyonu)

%10 ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ Plazma akis orani : 30 mL/dak.
‘ Atik akis orani : 6 mL/dak.
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ER’ nin Kullanimi

Rheofilter membran tip plazma bilesen separatoridir ve Reoferez icin 6zel olarak dizayn edilmistir.
Rheofilter, kan viskozitesini etkileyen fibrinojen ve ilgili diger plazma proteinlerinin uzaklastiriimasini
sagdlar. Albuimin kaybi olmamaktadir ve replasman sivisina gerek kalmamaktadir.
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©J 3. Plazma Adsorbsiyonu (PA)

Plazma separatort (Plasmaflo OP) ile ayrilan plazma, plazma adsorbsiyon kolonlarindan
(Immusorba / Plasorba) geger. Patojenik maddeler ve ligandlar arasindaki afinite ile patojenik
maddeler adsorbe edilir. Replasman sivisina gerek yoktur.
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O) Plazma Adsorbsiyon Kolonlari:
IMMUSORBA ve PLASORBA

Immusorba ve Plasorba, plazma separatori (Plasmaflo OP) ile birlikte kullanilan plazma

adsorbsiyon kolonlaridir.

IMMUSORBA"

TR-350(L)
B Norolojik hastaliklarin tedavisi

Asetilkolin reseptorld, aquaporin - 4,
gangliozidler vb. yapilara kargi gelisen
oto-immun antikorlarin selektif adsorbsiyonu.

PH-350(L)
Bl Otoimmiin hastaliklarin tedavisi

Anti-DNA antikorlari, romatoid faktor gibi
yapilarin selektif adsorbsiyonu

(in vivo, n=6)
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Uzaklastirma orani (%)

Myasthenia Gravis tedavisinde her bir maddenin TR-350(L) ile
uzaklastirilma oranlari
Shibuya et al. Current Practice in Therapeutic Plasmapheresis 166-172, 1985

PH-350(L) ile romatoid faktér (RF) ve plazma kompo-
nentlerinin uzaklastiriima oranlari

(Veri) Kamifukuoka Sogo Hospital, Seisuikan Hospital

PLASORBA"
BR-350(L)

B Karaciger hastaliklarinin tedavisi
Plazmadan bilirtibin ve safra asitlerinin selektif

adsorbsiyonu
100 (in vitro, n=3)
90
3 e Deneysel kosullar
E 70 Perflizyon metodu : Kiigiik 6lgekli kolon (1/350)
g 60 ile tek-gegisli islem
c 50 Ornek : Insan plazmasi 2,4L
S w0 (Esdeger hacim)
5 30 Akis hizi : 20mL/dak (Esdeger akisi)
<]
ﬁ fo Plazma 6rnekleri 2,4 L (esdeger hacim) plazma
g Fli = islendiginde kolon ¢ikis noktasindan alinmistir.
Total Direkt Total Safra Total Albiimin
Biliriibin Biliriibin Asitleri Protein Dabhili veri




) Damar Girisleri

igneler (16G-18G) periferal venlere yerlestirilir. Internal jugular, subklavien ya da femoral venlerde,
tek ya da ¢ift Iumenli kateterler de ayrica kullanilabilir. Kan akisi genellikle 100 mL/dak
civarlarindadir.

) Plazma Hacmi Miktari

islenecek plazma hacmi genellikle hastanin tahmini plazma hacmi (TPH) kadardir. TPH asagidaki
formdl kullanilarak hesaplanir.

TPH = VA x 0.07 x (1 — Ht/100)
VA : Vicut agirhgi (kg)
Ht : Hematokrit (%)

Ornek: Hastanin VA = 60 kg, Ht = %40 TPH = 60 x 0.07 x (1 — 0.4) = 2.5 Litre

) Antikoagulasyon

Antikoagilan olarak genellikle heparin ya da sitrat (sodyum sitrat ya da ACD-A) kullanilir. Asagida
antikoagulan uygulama rejimiyle ilgili bir drnek bulunmaktadir. Antikoagtilan segimine ve dozajina,
antikoagulasyon rejimi hakkinda deneyimli ve hastanin klinik durumunu bilen sorumlu hekim
tarafindan karar verilir.

Ornek:
Heparin Baslangi¢ dozu : 2,000 — 3,000 unite
idame doz : 20 — 40 Unite/kg/saat
ACD-A : Tedavi boyunca surekli olarak yaklasik

1:25 oraninda

) Replasman sivisi

Replasman sivisinin secimi genellikle hastanin durumuna, maliyete, uygunluga ve degisim tedavisi
boyunca uzaklastirilan plazmanin replasmani igin gereken hacme baghdir. Genel olarak Albimin
solisyonu ya da Taze Donmus Plazma (TDP) kullanilir. Plazma ile replasmanin muhtemel
enfeksiyon riski ya da alerjik reaksiyonlar gibi farkli dezavantajlari bulunmaktadir. Albimin ile
replasmanin ise daha az komplikasyonlari vardir.

) Yayinlanmis Klinik Tecrobelere dayali olarak
Uygulama Ornekleri

Tedavinin seciciligi
Hastalik PA DEPP PD

Norolojik Bozukluklar

Myasthenia gravis (MG) X (TR) X (EC-30W, 20W) X

Guillain-Barre sendromu (GBS) X (TR, PH) X (EC-30W, 20W) X

Kronik inflamatuvar demiyelinizan polindropati (CIDP) X (TR, PH) X (EC-30W, 20W) X

Multipl skleroz (MS) X (TR, PH) X (EC-30W, 20W) X

Néromiyelitis optika (NMO) X (TR, PH) X (EC-30W, 20W) X
Romatolojik Bozukluklar

Sistemik lupus eritematozus (SLE) X (PH) X (EC-30W, 20W) X

Malign romatoid artrit (MRA) X (PH) X (EC-30W, 20W) X

Kawasaki hastaligi X
Metabolik Bozukluklar

Ailesel hiperkolesterolemi (AH) X (EC-50W)
Organ Nakilleri

HLA- / ABO- uyumsuz bébrek nakli X (EC-30W, 20W) X

HLA- / ABO- uyumsuz karaciger nakli X (EC-30W, 20W) X

Antikor-iligkili rejeksiyon (AMR) X (EC-30W, 20W) X
Renal Bozukluklar

ANCA-iligkili glomerulonefrit X (EC-30wW, 20w) X

Anti-glomeriiler bazal membran hastalgi X (EC-30W, 20W) X

Fokal segmental glomeruloskleroz X
Hematolojik Bozukluklar

Trombotik trombositopenik purpura (TTP) X

Hemolitik Gremik sendrom (HUS) X

Multipl myelom X

Primer makroglobulinemi X (EC-40W) X

Inhibitdrlt hemofili X
Hepatik Bozukluklar

Hepatit C X (EC-50W)

Fulminant hepatit X (BR) X

Akut hepatik yetmezlik X (BR) X

Operasyon sonrasi hepatik yetmezlik X (BR) X
Dermatolojik Bozukluklar

Pemfigus vulgaris X (EC-30W, 20W) X

Pemfigoid X (EC-30W, 20W) X

Toksik epidermal nekroliz (TEN) X (EC-30W, 20W) X

Steven-Johnson sendromu X (EC-30W, 20W) X
Digerleri

Periferik arter hastaligi (PAD) X (ER-4000)

Yas-iliskili makula dejenerasyonu (AMD) X (ER-4000)

Siddetli kan grubu uyusmazig olan hamilelik X (EC-30W, 20W) X

llac intoksikasyonlari X




() Her Bir Yéntemin Avantajlari ve Dezavantailar

- Avantaijlan Dezavantaijlan

Plazmadaki tim maddeler atilir. Fazla miktarda replasman sivisi

gerekir. Replasman sivisindan
PE kaynaklanan enfeksiyon ve aler;ji riski
vardir.
Replasman sivisi hi¢ gerekli degil PA’ dan daha az selektiftir
DFPP 1. i

ya da ¢ok az gereklidir.

PA Replasman sivisina gerek yoktur. Sinirli igsleme kapasitesi vardir

O Kllnlk DenGYim Dr. Alfonso Ramunni tarafindan denetlendi

<Nérolojik Bozukluklar>
( Guillain-Barre sendromu (GBS) )

Terapétik Aferez (TA) kullaniminin gerekcesi nedir?

GBS'de, klinik ve elektrofizyolojik 6zellikler antigangliozid antikorlarin tespit edilmesi ile
belirlenmektedir. Japon — Italyan isbirligi ile yapilan son calismalarda [Sekiguchi, J Neurol
Neurosurg Psychiatryi 2012]" bu antikorlarin motor aksonal GBS ile iligkisi gésterilmistir. Sinif |
calismalardan elde edilen tutarli bulgular temeline dayanarak, Amerikan Noéroloji Akademisinin
kanita-dayali ilkelerine gére [Cortese, Neurology, 201112, plazmaferezin GBS tedavisi icin etkili
oldugu belirlenmistir.

Terapétik Aferez (TA) kullaniminin gerekcesi nedir?

Bilinmeyen enfeksiyonlarin olasi riskleri yizinden, plazma degisimi (PD)'nin yerini giderek
immunoadsorbsiyon (IA)* alir hale gelmistir. Altmis-li¢ GBS hastasinda yapilan karsilastirmali
arastirmada [IA (Immusorba TR-350) yapilan hasta sayisi 39, PD yapilan hasta sayisi 14,
immunoglobllin teavisi (IVI1g) verilen hasta sayisi da 10] IA tedavisinin etkinligi dogrulanmistir.
Ayni zamanda tedavi seciminin (IA, PD ya da IVIg)sonucu 6nemli derecede etkilemedigi
gOsterilmistir. Boylece, |A tedavisi bilinmeyen bir enfeksiyon riski ile sonuglanmadigindan, 1A
tedavisinin segimi daha 6n plana ¢ikmaktadir[Seta, Clin Neurol Neurosurg, 2005]°. Yogun bakim
Unitesinde yatan ve ciddi GBS’ den etkilenen hastalar ile ilgili diger bir karsilastirmali galismada,
10 hasta yalnizca IA (Immusorba TR) ile tedavi edilirken, 20 hasta da |IA ve I1VIg kombinasyonu ile
tedavi edilmistir. Iki tedavi arasinda énemli farklar olmadig icin, galismalar IA’ nin daha giivenli ve
daha efektif bir metod oldugunu dogrulamistir [Galldiks, Neurocrit Care, 2009]*.

*1A: Ozellikle Nérolojik bozukluklar igin PA

(Myasthenia Gravis (MG))

Terapétik Aferez (TA) kullaniminin gerekcesi nedir?

MG, asetilkolin reseptori (AchR) ya da kas spesifik kinaz (MuSK) otoantikorlarinin postsinaptik
néromuskiler baglantilari etkilemesi ile karakterize, otoantikor aracili nérolojik hastaliklarin énemli
érneklerinden biridir [Meriggioli, Lancet Neurol, 2009]°. Bu nedenle, hastalikla ilgili ortaya
cikarilan molekiller ve hastaligin altta yatan mekanizmasinin tanimlanmasiyla birlikte, son
yayinlanan ASFA kilavuzuna gore, TA tek basina birincil bir tedavi olarak, ya da diger tedaviler ile
birlikte ilk-tedavi segenegi olarak dustinulebilir [Szczepiorkowski, J Clin Apher, 2010]°.

Hangi tedavi teknigi kullaniimalidir?

Miyastenik krizin tedavisi icin, hem PD hem de IA kullanimi Alman kilavuzlarinda énerilmektedir
[Diener, Guidelines for diagnosis and therapy in neurology, Georg Thieme Publishers, 2008]’.
Ancak |A tedavisinin uygulanmasiyla, PD’ nin allo-protein ikamesinden kaynakli yan etkileri
onlenebilir. Miyastenik krizde IA ve PD tedavilerini kiyaslayan randomize ve kontrollu bir
galismada, 19 hasta kombine ilac tedavisine ek olarak randomize sekilde PD (n=10) ya da
Immusurba TR (n=9) tedavisi almigtir [Kdhler, J Clin Apher, 2011]8. Her iki tedavi grubundan
hastalar da iyilesme gostermistir. (Oosterhuis Classes 1 ve 2, stabil klinik durum). Tedavi
suresince, PD tedavisi yapilan hastalarda 7 adet ciddi yan etki gozlenirken, IA yapilan hastalarda
1 adet yan etki gézlenmistir. Bu ylzden, bu iki tedavinin esit derecede etkili olmasina ragmen, 1A
tedavisinin PD’ den daha guvenli oldugu gdsterilmistir. Diger bir galismada, miyastenik krize karsi
erken agresif tedavi (EAT) stratejisinin benimsenmesi igin, yalnizca ylksek-doz oral prednizolon
(n=22) rejimi ile kiyaslandiginda TA (n=49; 18 PD ve 31 Immusorba TR) ve yliksek-doz
intraven6z metilprednizolon kullaniminin degerlendirilmesi sonucunda, EAT’ nin oral
prednizolonun daha dustik dozu ile 6nemli derecede erken iyilesme avantajinin oldugu, bdylece
steroid-iligkili komplikasyonlarin azaldigi gésterilmistir [Nagane, Eur Neurol, 20117°.

CKronik inflamatuvar demiyelinizan polinéropati (CIDP) )

Terapétik Aferez (TA) kullaniminin gerekcesi nedir?

CIDP’ nin varsayilan etiyolojisi periferik sinirlere otoimmtin saldiridir; bu ylizden Amerikan Noroloji
Akademisinin kanita-dayali kilavuzlarina gore, TA ilk-secenek tedavi olarak dusunilmektedir
[Cortese, Neurology, 20112

Hangi tedavi teknigi kullaniimahdir?

Kisa-dénemli tedavi igin, iki blylk calisma PD’ nin etkinligini kanitlamistir [(Dyck, N Engl J Med,
1986)'° ve (Hahn, Brain, 1996)'"']. Ancak immunoadsorbsiyonun (IA) klasik PD ye esdeger bir
alternatif oldugu goérulmektedir. IA tedavisi PD ile benzer etkinlikte olmasina ragmen, insan
plazma Urlnlerinin ikamesini 6nledigi icin, avantajli bir glivenlik profili sunmaktadir. Pilot bir
calismada, ilk-basamak tedaviye (6rn. PD, IVIg ya da kortikosteroidler) yeteri kadar yanit
vermeyen 14 CIDP hastasi |IA tedavisi (Immusorba TR ile) almistir. Hastanede tedavi edilen on
hastada, ortalama 4 |IA tedavisinden sonra, INCAT skoru (5.7 + 1.8’ den 4.7 + 2.” E) 6nemli
derecede dusmustir. Haftalik 1-2 seans seklinde uzundénemli stirdirilen IA seanslari ile ayaktan
yatigh kliniklerde tedavi edilen dért hastanin genel guigsiizliik durumlarinda iyilesme gézlenmistir
[Galldiks, Eur Neurol, 2011]"2.




( Multipl skleroz (MS) )

Terapétik Aferez (TA) kullaniminin gerekcesi nedir?

MS patogenezi heniiz netlesmemis otoimmin bir hastaliktir. TA anti-miyelin antikoru gibi
otoantikorlari uzaklastirarak MS hastalarina fayda saglayabilir ya da immun yaniti modile edebilir.
Amerikan Noroloji Akademisinin kanita-dayali rehberlerine gore, tek bir Class | galigmaya
dayanarak, bir yardimci tedavi olarak TA, MS’ in tekrarlayan formunda alevlenmelerin yénetimi
igin olasi etkilidir [Cortese, Neurology, 201112

Hangi tedavi teknigi kullaniimalidir?

Steroid’ e yanit vermeyen relaps hastalarda PD %70 e kadar yanit oranlari ile yerlesik bir tedavidir
[Llufriu, Neurology, 2009]". immiinglobulinleri spesifik olarak uzaklastirmaya yénelik bir teknik
olarak |A giderek artan bir uygulama alani bulmaktadir. Steroid-yanitsiz tekrarlayan MS’ li 10
hasta serisinde, ortalama 5 seans |IA (Immusorba TR ile) tedavisi gerceklestirilmistir.
Fonksiyonlarin net kazanciyla karakterize orta derece klinik yanit hastalarin %66’ sinda
g6zlenmistir [Trebst, Blood Purif, 2012]'*. Diger bir merkezi sinir sistemi inflamatuvar durumu olan
ve optik sinirlerdeki ve omurilikteki astrositleri hedef alan hastalik da néromiyelitis optika olarak
siniflandiriimistir ve bu hastalikla ilgili son zamanlarda anti-aquaporin-4 antikorlari da
kesfedilmistir. Ayrica double filtrasyon plazmaferezi kullanilarak yapilan pilot bir calismada, sekiz
hastanin altisinda agik bir sekilde iyilesme elde edilmistir [Munemoto, J Clin Neurosci, 2011]".

( Ailesel Hiperkolesterolemi )

Terapétik Aferez (TA) kullaniminin gerekcesi nedir?

Hiperkolesterolemi kardiyovaskuler hastalik (KVH) agisindan énemli bir risk faktoridir. KVH’ yi
onlemek icin kilavuzlar LDL konsantrasyonunun 100 mg/dl’ nin altinda tutulmasini 6nermektedir
[Graham, Eur J Cardiovasc Prev Rehabil, 2007]'. Lipit-diisiiriicii ilaglara toleransi olmayan ya da
bunlara direncli olan ve lipit konsantrasyonu acisindan istenilen hedeflere ulagsilamayan KVH’ i
hastalar ya da yuksek riskli hastalarda, LDL-aferezi ASFA kilavuzlari tarafindan ilk-secenek tedavi
olarak ifade edilmektedir [Szczepiorkowski, J Clin Apher, 2010]°.

Hangi tedavi teknigi kullaniimahidir?

LDL kolesterol plazmadan ya da tam kandan adsorbsiyon, presipitasyon veya filtrasyon cihazlari
ile uzaklastirilabilir. Tium yontemler LDL seviyesini diistirmede etkilidir [Julius, Atherosclerosis
Supp, 2009]". Ailesel hiperkolesterolemili li¢ hastada (g farkl LDL aferez kolonu (DL-75, LA-15,
EC-50W) yan etkiler (YE) bakimindan karsilastiriimis; yukarida s6zi gegen yontemlerin her biri ile
alti seans tedavi gerceklestirildiginde; Cascadeflo EC-50W ile yapilan islemlerden sonra dnemli
derecede daha az yan etki (YE) gérilmistar [Hovland, J Clin Lipid, 2011].

<Bobrek Nakli>
( HLA- ve ABO- uyumsuz bébrek alicilan )

Terapétik Aferez (TA) kullaniminin gerekcesi nedir?

Kadavra dondrlerin yetersizligi sebebiyle, canli-vericili bébrek nakillerinin (CBN) blylk 6nemi
oldugu varsayilmakta; fakat immunolojik engeller bu firsatin yayginlasmasinda kisitlamalar teskil
etmektedir. C6zum, terapotik aferez (TA) vasitasiyla donér-spesifik anti-HLA ya da anti-ABO
antikorlarini uzaklastirdiktan sonra canli-vericili bébrek naklini (CBN) gerceklestirmektir.

Hangi tedavi teknigi kullaniimalidir?

PD ve DFPP anti-kan grubu ve anti-HLA antikorlarini uzaklastirmaya yarayan yéntemlerdir. 211
HLA-duyarh hastaya yapilan bébrek naklinden 6nce bir PD donglsu yapilmis ve disuk-doz 1VIg
verilmistir. Bu ¢calismada plazmaferez yapilan grup 6zenle eslestiriimis ve bekleme listesinde olan
hastalardan olusan iki kontrol grubu [diyaliz tedavisi almaya devam eden hastalarin (%30.5)
gurubu ya da diyaliz veya HLA-uyumsuz nakil yapilan hastalarin (%49.1) grubu] ile
karsilastirilmistir. Sonuglar, bébrek naklinden énce bir PD dongusu yapilmis ve disuk-doz IVIg
verilmis hastalarin kontrol gruplarina gére belirgin bir sag kalim avantaji [8 yil (%80.6)] oldugunu
g6stermektedir [Montgomery, N Engl J Med, 2011]".

Bir Japon calismasinda, 2000 ve 2008 yillari arasinda 279 akraba dondr nakil (ADN) ve 100 es
dondr nakil (EDN) gerceklestirilmistir [Hirail, Ther Apher Dial, 2011]20. ADN’ lerin %48.7 si ve
EDN'’ lerin de %67 sinin yuksek immunolojik risk (ABO uyumsuzlugu ve HLA duyarhligr) altinda
olduklari dustnilmekteydi ve takrolimus, mikofenolat mofetil ve metilprednizolon’ dan olusan
immunsupresif rejim ve DFPP dongdileri ile bu hastalara duyarsizlastirma protokoli uygulandi.
Rituximab (ve DFPP) kullanimi duyarsizlastirma protokoliine dahil edildiginde yiksek immuinolojik
risk grubundaki iki donér grubu arasinda akut rejeksiyon insidans orani agisindan énemli bir fark
belirlenmemisgtir.




<Renal Bozukluk>

( Lupus nefriti )

Terapétik Aferez (TA) kullaniminin gerekcesi nedir?

Otoantikorlar Lupus’ un ayirt edici 6zelliklerindendir ve hastaligin patogenezine 6nemli derecede
katkida bulunurlar. Otoantikorlar hiicre ve dokulara baglanarak kompleman aktivasyonununa,
inflamasyona ve doku hasarina sebep olurlar. Bu yiizden bu tlr antikorlarin dolasimdan direk
uzaklastinimasi bu hastaligin tedavisi igin 6nde gelen tedavi bigimi olarak kabul edilebilir.

Hangi tedavi teknigi kullaniimalidir?

Patojenik antikorlarin uzaklastirilmasi ile immuinstipresyon etkilerin birlestiriimesi igin, PD kurtarici
tedavi olarak kullanildiginda agir aktif lupus’ da faydalidir [Todd, Lupus, 2009]?'. Biyopsi-kanitli
siddetli lupus’ lu 28 hasta ile yapilan ¢alismada, hastalarin 14’ G PD ile tedavi edilmisi geri kalani
da IA ile tedavi edilmistir. Bu galisma sonucunda, otorler alti aya kadar etkinlik ve tolerans
bakimindan IA ve PD arasinda herhangi bir fark bulmamiglar; siddetli lupus nefritinin etkili tedavisi
olarak ise IA’ u isaret etmislerdir [Loo, Transfus Apher Sci, 2010]%2. Otoimmiin tiroid hastaligi ile
komplike olmus lupus’ lu 11 hasta DFPP dongtlerinden gegirilmis, hastalarin antitiroid antikorlari
ve lupus aktivitelerinde acik bir iyilesme gdzlenmistir [Liu, J Clin Apher, 2011]%.

<Diger>
( Periferik arter hastaligi (PAH) )

Terapétik Aferez (TA) kullaniminin gerekcesi nedir?

Aterosklerotik PAH’ Ii hastalarda, var olan kilcal yatak tGzerine azalmis perfiizyon basinci kosullari
altinda kan viskozitesi, mikrosirkilasyondaki kan akisini belirler. Plazma viskozitesi
lipoproteinlerin, fibrinojen ve a2-makroglobulinin plazma konsantrasyonlari ile kuvvetle ve pozitif
bigimde iliskilidir.

Hangi tedavi teknigi kullaniimalidir?

LDL molekiilleri ve yliksek molekiler agirlkli proteinler lipit aferezi ve DFPP ile uzaklastirilarak
plazma viskozitesi azalir; boylece mikrosirkiilasyondaki hemoreoloji iyilesir [Weiss N, Semin Dial,
2012]?*. PAH ve Gremiden muzdarip 5 hastada, 10 DFPP seansi yapilmis, herhangi bir yan etkiyle
karsilasilmadan hastalarin Gglinlin Ulserleri tamamen remisyon gostermis; diger iki hastada ise
ulserlerin kismi remisyonu gézlenmistir [Ferrannini M, Int J Artif Organs, 2007]%°. Agir iskemik
diyabetik ayak sendromunun sebep oldugu iyilesmeyen ayak Ulserli 8 hastaya 7 DFPP seansi
yapilmistir. Yara iyilesmesi 4 hastada hizlandiriimis ve iki hastada ise degismemis fakat basarili
bir minor aputasyona olanak saglayan tcPO2’ de (transkutan oksijen basinci) artis olmustur
[Klingel R, Ther Apher Dial, 2003]%.
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