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Progress in the search for blood substitutes, part 1. Preparations currently used in
haemotherapy as an indicator of new drug development

The hospital pharmacy in polish conditions, rarely participates in the logistic
process related to the transport, storage and administration of blood, however,
it is involved in supplying the hospital with a variety of blood products and
blood substitutes such as crystalloids, colloids and albumins. The awareness

of logistic and technological problems, as well as the analysis of costs, legal
and ethical restrictions related to the use of blood products, becomes essential
for good, effective, merit-based cooperation between a clinical pharmacist
and other health care specialists. Introducing a good blood substitute would
solve the problem of donating blood, costly storage, transport and testing.

Due to the specific nature of the blood administration procedure, it cannot be
used in some situations for ethical and religious reasons. Current research in
the search for blood substitutes does not focus on the exact reconstitution

of blood with its cellular components. While it seems impossible to create

a perfect preparation, products intended to partially replace the role of blood
have a greater chance of being used. Examples include not only preparations for
filling the vascular bed, but also a variety of oxygen carriers. It should be noted
that the use of cell-free preparations solves numerous technological problems
related to the use and administration of blood products. The lack of proteins in
the product supporting the transport of oxygen and carbon dioxide in human
tissues or medical equipment means no risk of allergic reactions, coagulation
and the need to conduct tests before administration of the drug, which
improves access to therapy by reducing technological problems, and increases
the level of patient safety and allows you to improve the effectiveness of the
therapeutic process. The series of articles will present the current state of the
art, directions of research and development possibilities of blood products and
blood substitutes, with particular reference to acellular oxygen transfer agents.
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Wprowadzenie

Preparaty krwiopochodne sg szeroko sto-
sowang opcja terapeutyczna. Pomimo oczywi-
stych korzysci wynikajacych z dostepu do metod
krwiozastepczych, problemy logistyczne, techno-
logiczne oraz etyczne, a takze wzrastajace zapo-
trzebowanie przy niewystarczajacych Zrédlach
pozyskiwania krwi, kreuja przestrzen do poszu-
kiwania nowych substancji lub sposobéw sto-
sowania lekow, ktére beda odpowiedzia na opi-
sane problemy i zapewnia poprawe mozliwo$ci
stosowania skutecznych metod terapeutycznych
u wiekszej liczby pacjentéw na catym $wiecie,
niezaleznie od ograniczen zwigzanych z kosz-
townym procesem pozyskiwania, badania jako-
$ci, przechowywania, transportu, rozwiazujac
jednoczes$nie pojawiajace sie problemy etyczne.
Aby w pelni oceni¢ wymagania, jakie sg stawiane
nowym lekom krwiozastepczym, niezbedna jest
analiza obecnie stosowanych preparatéw, jak
iocenaich wad i zalet.

Charakterystyka preparatéw
krwiopochodnych

Obecnie w krwiolecznictwie stosuje sie krew
pelna oraz preparaty z niej otrzymywane, takie
jak preparaty komdérkowe czy osoczowe, przed-
stawione zbiorczo w tabeli 1.

Krew pelna

Jednostka krwi pelnej (KP), tj. zawieraja-
cej pelny skiad fizjologiczny krwi, ma objetosé
nieco ponad 500 mL [1], w tym 450 mL krwi oraz
63 mL plynu konserwujacego. Hematokryt (Ht),
czyli stosunek objetosci erytrocytéw do objeto-
$ci pelnej krwi, wynosi ok. 36-44%. Preparat
ten przechowywany w temperaturze od 2 do 6°C,
z dodatkiem plynu cytrynianowo-fosforanowo-
-glukozowego z adening, powinien by¢ wykorzy-
stany w ciggu 35 dni. Kontrola jako$ci krwi pelnej
przeprowadzana jest za pomoca testéw opisanych
w tabeli 2.

U oséb dorostych jednostka krwi pelnej
powinna zwiekszy¢ stezenie hemoglobiny o okolo
10 g/L (g/dL) [1]. W przypadku dzieci wystar-
czajace jest przetoczenie okolo 8 mL krwi/
kg masy ciata. Dzialanie krwi pelnej polega na
zwiekszeniu objetosci ptyndw, a takze zwieksze-
niu zdolnos$ci krwinek czerwonych do przeno-
szenia tlenu. Wyraznym wskazaniem do przeto-
czenia krwi pelnej jest masywna utrata krwi lub
transfuzja wymienna u noworodkéw. Istotnymi
przeciwwskazaniami do przetaczania krwi pel-
nej jest wystepujaca niedokrwisto$¢ u pacjenta,
ktéry wymaga jedynie zwiekszenia zdolnosci
transportowania tlenu i mozliwo$é zastosowania
innych srodkoéw, takich jak albumina, krystalo-
idy lub koloidy. Obecnie krew pelna jest najcze-
$ciej wykorzystywana w celu izolowania sktad-
nikéw krwi, a w praktyce klinicznej przetaczana
jest coraz rzadziej.

Tabela 1. Charakterystyka krwi peinej oraz najczesciej stosowanych sktadnikéw krwi.

Opracowanie wlasne

Table 1. Characteristics of whole blood and the most commonly used blood components.

Own study

Krew petna konserwowana (KPK) ok. 500

450 mL krwi (£ 10%) + ptyn
konserwujacy

Wzrost stezenia hemoglobiny

Do 35 dni w temp. 2-6°C z ptynem CPDA o ok. 1 g/L Wzrost hematokrytu

00,03-0,04

Koncentrat krwinek czerwonych (KKCz) 280 £ 50

Krwinki czerwone plus niewielka
ilo$¢ osocza

Do 45 dni w temp. 2-6°C z roztworem
uzupetniajagcym

Wzrost stezenia hemoglobiny
o0 ok. 1 g/L Wzrost hematokrytu
00,03-0,05

Wzrost liczby ptytek

Do 5 dni w pojemnikach

Koncentrat krwinek ptytkowych (KKP) 50-70 Krwinki ptytkowe 0,45-0,95*10"11 ,oddychajacych” 030 090—50 090!'”- u chorego
o powierzchni ciata 1,8m2
Najlepiej przetoczy¢ natychmiast, . -
Koncentrat granulocytarny <500 Granulocyty, dawka w razie koniecznosci do 24h w temp. ngnowan}e ,zagrazajqcych
terapeutyczna o zyciu zakazen
20-24°C
Czynnik uktadu krzepniecia,
Osocze $wiezo mrozone (FFP) ok. 200 w tym.czynnlk VI.II; Do3 miesigcy w temp. od 0—18 do -25°C Wzrost.st(-,?zenla czynnikéw
albuminy; globuliny; 36 miesiecy w temp. < -25°C krzepniecia
inne biatka osocza
Czynnik VIl Fibrynogen: Czynnik Do 3 miesiecy w temp. od -18 do -25°C; Warost stezenia czynnikéw
Krioprecypitat 20-30 ¥ ynogen: ¢y ey P- " krzepniecia;

von Willebranda Czynnik XIII 36 miesiecy w temp. < -25°C

Produkcja kleju fibrynowego
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Tabela 2. Podstawowe testy jakosci krwi pelnej.
Table 2. Basic whole blood quality tests.

Lp. Parametr Wymagana wartos¢ Czestos¢ kontroli **
1. Grupa krwi A, B, 0, AB
2. RhD dodatni, ujemny
3. Test kitowy ujemny
4. HBsAg ujemny
5. DNA HBV ujemny Kazda jednostka
6. anty-HCV ujemny
7. RNAHCV ujemny
8. anty-HIV1/2 ujemny
9. RNAHIV ujemny
10. Objetos¢ (ml) 450 + 10% bez antykoagulantu 1% wszystkich jednostek (nie mniej niz 4 j./miesiac)**
11. Hemoglobina (g/j.)* 245 4j./miesiac
12. Hemoliza w koricowym okresie przechowywania <0,8% masy krwinek czerwonych 4j./miesiac

* badanie nie jest obowiazkowe dla donacji autologicznych
** jak okreslono w statystycznym procesie kontroli (SPK)

Koncentrat krwinek czerwonych

Koncentrat krwinek czerwonych (KKCz) otrzy-
mywany jest z jednej jednostki krwi pelnej poprzez
usuniecie z niej 200-330 mL osocza [1]. Prepa-
rat ten przechowuje sie tak samo jak krew pelna,
z dodatkiem plynu konserwujacego CPDA-1 (ang.
Citrate, Phosphate, Dextrose, Adenine, CPDA),
a jego wazno$¢ wynosi 35 dni. W przypadku pre-
paratu przechowywanego w plynie bez dodatku
adeniny CPD (ang. Citrate, Phosphate, Dextrose,
CPD), ale z dodatkiem roztworéw wzbogacajacych,
takich jak SAGM (ang. Sodium chloride, Adenine,
Glucose, Mannitol), moze by¢ on przetrzymywany
przez 45 dni [2]. W zaleznosci od sposobu prze-
chowywania hematokryt koncentratu krwinek

czerwonych wynosi od 50 do 75%. Po odwiro-
waniu kazdg jednostke koncentratu poddaje sie
kontroli jakosci, ktéra obejmuje testy podane
w tabeli 3.

Koncentrat krwinek czerwonych przeta-
czany jest poprzez standardowy zestaw do trans-
fuzji w takiej samej dawce jak krew pelna. Jego
zadaniem jest zwiekszenie liczby krwinek czer-
wonych w organizmie biorcy oraz zwigekszenie
zdolnosci tych komdrek do przenoszenia tlenu.
Gléwnym wskazaniem do stosowania koncen-
tratu krwinek czerwonych jest niedokrwistos¢,
jednak tylko wtedy, gdy nie ma innych sposobéw
leczenia. Dzieki stosowaniu KKCz mozna réwniez
uzupelnic objetos¢ krwi krazacej i przeprowadzic¢
transfuzje wymienng unoworodkéw.

Tabela 3. Podstawowe testy jakosci koncentratu krwinek czerwonych.

Table 3. Basic quality tests of the concentrate of red blood cells.

Lp. Parametr Wymagana wartosé Czestos¢ kontroli **
1. Grupa krwi A, B, 0, AB
2. RhD dodatni, ujemny
3. Test kitowy ujemny
4. HBsAg ujemny
5. DNA HBV ujemny Kazda jednostka
6. anty-HCV ujemny
7. RNA HCV ujemny
8. anty-HIV1/2 ujemny
9. RNA HIV ujemny
10. Objetos¢ (mL) 280 = 50 1% wszystkich jednostek (nie mniej niz 4 j./miesiac)**
11. Hematokryt 0,65-0,75
12. Hemoglobina (g/].)* 245 4j./miesiac**
13. Hemoliza w koricowym okresie przechowywania <0,8% masy krwinek czerwonych

* badanie nie jest obowiazkowe dla donacji autologicznych

** jak okreslono w statystycznym procesie kontroli (SPK)
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Koncentrat krwinek czerwonych
przemywanych

Koncentrat krwinek czerwonych przemywa-
nych (PKKCz) nalezy do preparatéw komorko-
wych i sklada sie z krwinek czerwonych, ktére
zostaly przeplukane fizjologicznym roztworem
chlorku sodu. Po przeptukaniu preparat umiesz-
cza sie¢ go w 0,9% roztworze NaCl lub roztworze
wzbogacajacym. Przemywanie krwinek ma na
celu usuniecie bialek osocza [3]. W trakcie tego
procesu czesé krwinek ulega uszkodzeniu, wzrost
wartosci hemoglobiny i hematokrytu po poda-
niu jednej jednostki preparatu jest wiec mniejszy
niz po zastosowaniu koncentratu krwinek czer-
wonych [1]. Hematokryt tego preparatu wynosi
$rednio 65-75%. Po procesie plukania, krwinki
musza by¢ przetoczone do 8 godzin. Przetoczenie
PKKCz odbywa si¢ po wykonaniu préb zgodno$ci
ukladu ABO przez standardowy zestaw do trans-
fuzji. Wskazaniem do przetaczania przemywanego
koncentratu krwinek czerwonych jest odczyn
alergiczny po transfuzji krwi pelnej lub transfuzji
koncentratu krwinek czerwonych, a takze niedo-
krwistos¢ autoimmunohemolityczna.

Deglicerolizowane krwinki czerwone

Wykorzystanie glicerolu jako srodka krwio-
ochronnego daje mozliwo$¢ przechowywania
krwinek czerwonych nawet przez 10 lat w bardzo
niskich temperaturach (od -80°C do -196°C). Przed
podaniem pacjentowi preparatu nalezy go naj-
pierw rozmrozié, a nastepnie przemy¢ 0,9% roz-
tworem NaCl w celu usuniecia glicerolu. Hema-
tokryt koncentratu wynosi w tym przypadku
50-65% [1]. Ze wzgledu na do$¢ niska warto$é
hematokrytu, moze sie okaza¢ konieczne dodat-
kowe przetoczenie preparatu, aby uzyskac odpo-
wiedni wzrost hemoglobiny. Niewskazane jest
przechowywanie tego preparatu, jednak, gdy jest
konieczno$é, czas przechowywania nie powinien
wynosi¢ wiecej niz 8 godzin. Stosowanie degli-
cerolizowanych krwinek czerwonych jest wska-
zane w przypadku przetoczen autologicznych oraz
u pacjentéw z przeciwcialami do antygenéw krwi-
nek czerwonych.

Ubogoleukocytarny koncentrat
krwinek czerwonych

Preparat ubogoleukocytarnego koncentratu
krwinek czerwonych (UKKCz) otrzymywany jest
w wyniku filtracji koncentratu krwinek czer-
wonych. Proces ten powoduje usuniecie ponad
99% leukocytéw. Skuteczng metods jest pod-
danie KKCz filtracji przy zastosowaniu filtréw
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antyleukocytarnych, jednak proces ten wiaze sie
z wysokimi kosztami. W pracach na temat usu-
wania leukocytéw ze skladnikéw krwi stwier-
dzono, ze leukoredukecja nie tylko zapobiega
przeniesieniu czynnikéw zakaznych, niehemo-
litycznym reakcjom goraczkowym oraz zmniej-
sza ryzyko alloimmunizacji biorcéw antygenami
ukladu zgodnosci tkankowej HLA (ang. Human
Leucocyte Antygen System, HLA), ale takze zapo-
biega wystapieniu oporno$ci na przetaczanie ply-
tek krwi [4]. W Polsce usuniecia krwinek bia-
tych moga wykonywaé centra krwiodawstwa
i krwiolecznictwa, wykorzystujace do tego pro-
cesu wspomniane weze$niej filtry lub nowoczesne
separatory komérkowe. Wskazaniami do przeto-
czenia UKKCz moga by¢: niedokrwistosé, trans-
fuzje u noworodkdéw, kolejna transfuzja u jed-
nego pacjenta, a takze powtarzajace sie odczyny
goraczkowe po przetoczeniu krwi peinej lub kon-
centratu krwinek czerwonych [1].

Koncentrat plytek krwi
otrzymywany metodg konwencjonalng

Koncentrat plytek krwi (KKP) otrzymuje sie
poprzez odwirowanie jednostki krwi peinej oraz
osocza, tak aby zawieral w 50 mL minimum
0,6 x 10" plytek krwi. Preparat ten mozna prze-
chowywad tylko do 72 godzin, ale nalezy zastoso-
wad wtedy specjalne mieszadla. Koncentrat plytek
krwi powoduje zwiekszenie liczby erytrocytow,
w wyniku tego zwieksza sie zdolno$¢ krwi do
transportu tlenu. Istnieje wiele zaleceri do zasto-
sowania w leczeniu krwig tego preparatu, m.in.:

- maloplytkowosé¢ z powodu zmniejszenia
wytwarzania plytek krwi w szpiku, w prze-
biegu choroby podstawowej lub mielotoksycz-
nego dzialania lekéw [1];

- profilaktyczne przetoczenia wykonywane, gdy
liczba plytek krwi jest < 10 000/pL;

- nieprawidlowe funkcjonowanie krwi.

Nie zaleca si¢ stosowania koncentratu ply-
tek krwi zapobiegawczo w krwotokach, w przy-
padku wystapienia posocznicy czy zespolu duzej
$ledziony (hipersplenizmu). U doroslego pacjenta
nalezy przetoczyc od 6 do 8 jednostek koncen-
tratu, ktéry zwykle pochodzi od réznych daw-
céw, ale jest zgodny w ukladzie ABO. W przypadku
dzieci przetacza sie jedna jednostke preparatu na
10 kg masy ciata. W trakcie przetaczania oma-
wianego preparatu nalezy obserwowac pacjenta,
poniewaz moga wystapi¢ objawy niepozadane,
takie jak: krwawienie, zespol DIC (ang. Disse-
minated Intravascular Coagulation), infekcja
z goraczka czy hipersplenizm [1]. Z procesem prze-
taczania plytek krwi wigze sie zagadnienie opor-
nosci. Zgodnie z definicja rozpoznanie opornosci
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na przetaczanie ustalane jest, gdy po dwéch kolej-
nych przetoczeniach skorygowany wzrost liczby
plytek krwiw pierwszej godzinie po przetoczeniu
jest mniejszy niz 7,5 [3]. Trwajace wiele lat bada-
nia nad koncentratem plytek krwi udowodnity,
ze jest to produkt niezwykle pomocny w lecznic-
twie klinicznym. Polaczenia koncentratéw plytek
krwizlekamizawierajacymi zoledronic acid, moze
zmniejszy¢ skutki uboczne i wzmocni¢ dzialanie
lekéw ze wzgledu na wzajemne oddzialywanie
lekow i cytokin w koncentratach plytek krwi [5].

Ubogoleukocytarny koncentrat
plytek krwi

Ubogoleukocytarny koncentrat plytek krwi
otrzymuje sie¢ w sposéb podobny do ubogoleu-
kocytarnego koncentratu krwinek czerwonych.
Preparat ten poddaje sie filtrowaniu lub wirowa-
niu, co powoduje usuniecie ponad 99% krwinek
bialych, a jednoczesnie utrate od 5 do 15% ply-
tek krwi. Liczba leukocytéw nie moze by¢ wyz-
sza niz 1 x 10° komérek w skladniku [3]. Wska-
zaniem do leczenia tym preparatem chorych jest
zaplanowane dlugie leczenie produktami krwio-
pochodnymi.

Koncentraty granulocytarne

Koncentrat granulocytarny jest zawiesing gra-
nulocytéw w osoczu, otrzymywany od jednego
dawcy metoda aferezy automatycznej przy uzy-
ciu separatorow komoérkowych, zwanej leuko-
cytofereza [3]. Pozyskane w ten spos6b granu-
locyty wykazuja prawidlowa aktywno$¢ przez
24 godziny, dlatego tez powinny byc¢ przetoczone
mozliwie jak najszybciej. Po uplywnie 24 godzin
preparat traci swoje wlasciwosci, takie jak che-
motaksja czy bakteriobdjczosé. Dawcy podaje
sie sterydowe czynniki stymulujace i granulocy-
tarny czynnik wzrostu. Zautomatyzowany sys-
tem rozdziela krew pelng na cztery skladniki,
w tym resztkowa jednostke leukocytéw zawie-
rajaca granulocyty [6]. W Polsce produkt ten jest
stosowany relatywnie rzadko, ze wzgledu na
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niesprecyzowane jak dotad wskazania oraz daw-
kowanie. Zaleceniem do stosowania koncentratu
granulocytarnego jest neutropenia, wystapienie
goraczki podczas posocznicy bakteryjnej czy hipo-
plazja linii bialokrwinkowej szpiku. Leczenie pre-
paratem powinno trwac nie mniej niz 4 dni, a jego
uzycie nalezy rozpatrywac indywidualnie i sto-
sowac tylko wtedy, gdy inne metody leczenia nie
przynosza pozadanych skutkéw. Wedlug ostatnich
doniesient dawka granulocytéw dla osoby doroslej
powinna wynosi¢ przynajmniej 1,5-3.0 x 10® gra-
nulocytéw/kg masy ciata.

Krioprecypitat

Krioprecypitat jest koncentratem osoczowych
czynnikéw Kkrzepniecia: czynnika VIII (globu-
lina przeciwkrwawigczkowa - czynnik przeciw-
hemofilowy A), czynnika von Willebranda (wiaze
czynnik VIII, posredniczy w adhezji plytek krwi),
fibrynogenu, czynnika X111 fibronektyny [1]. Pre-
parat pozyskiwany jest z jednostki $wiezo mro-
zonego osocza i zawiera $rednio 80-120 jedno-
stek aktywnosci prokoagulacyjnej czynnika VIII,
okolo 250 mg fibrynogenu, okoto 20-30% czyn-
nika XIII, 40-60% czynnika von Willebranda.
Najlepiej przechowywac go w temperaturze ok.
-30°C, nie dtuzej niz dwa lata. Pierwotnym zasto-
sowaniem tego produktu bylo leczenie zaburzen
krzepniecia, takich jak hemofilia A oraz choroba
von Willebranda. Obecnie krioprecypitat stoso-
wany jest dosy¢ rzadko, jednak nowe badania kli-
niczne zwiekszaja zainteresowanie lekarzy tym
produktem leczniczym. Krioprecypitat znalazt
zastosowanie m.in. w uzupelnieniu fibrynogenu
i hamowaniu krwawien. Podsumowanie wskazan
zawarto w tabeli 4.

Zalecane jest przetaczanie 1-3 j./10 kg masy
ciala. Amerykanska Agencja ds. Zywnosci i Lekéw
FDA (ang. United States Food and Drug Admini-
stration, FDA) zaleca transfuzje do 6 godzin po
rozmrozeniu preparatu, ze wzgledu na szybka
utrate aktywnosci. Transfuzja niesie ze soba
ryzyko przenoszenia m.in. wiruséw, podobnie do
osocza $wiezo mrozonego FFP (ang. Fresh Frozen

Tabela 4. Zalecenia dotyczace stosowania krioprecypitatu [2].

Table 4. Recommendations for the use of cryoprecipitate [2].

Nalezy przetacza¢ krioprecypitat u kobiet z krwotokiem poporodowym lub koncentrat fibrynogenu, gdy stezenie fibrynogenu we krwi jest mniejsze niz 2g/L

Nalezy przetacza¢ krioprecypitat w przypadku istotnego krwawienia u chorych po duzych urazach, u ktérych wystepuje deficyt funkcjonalny lub niedobér fibrynogenu

ponizej1,5-2,0 g/I

Nalezy przetacza¢ krioprecypitat chorym krwawigcym po leczeniu trombolitycznym, gdy stezenie fibrynogenu we krwi jest mniejsze niz 1g/L

Nie powinno sie przetaczac¢ krioprecypitatu po zabiegu operacyjnym pomostowania naczyn wiericowych, jesli stezenie fibrynogenu wynosi > 1 g/L
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Plasma, FFP) [7], dlatego proces ten musi by¢
doktadnie zaplanowany.

W wielu krajach Unii Europejskiej krioprecy-
pitat nie jest dostepny do zastosowania klinicz-
nego, poniewaz potencjalnie zwieksza ryzyko
przenoszenia patogenéw, wymagana jest zgodnosé
zukladem ABO, dokladne dozowanie jest niemoz-
liwe ze wzgledu na zawartos¢ zmiennego stezenia
fibrynogenu, nalezy go rozmrozi¢ przed infuzja,
a ten aspekt stanowi wyrazna wade w przypadku
masywnego krwotoku. Krioprecypitat pozostaje
jednak w Wielkiej Brytanii, Stanach Zjednoczo-
nych, Kanadzie, Brazylii i Australii opcja terapeu-
tyczna zastepujaca fibrynogen [8].

Osocze $wiezo mrozone (FFP)

Osocze $wiezo mrozone jest preparatem
zamrozonym w okreslonym przedziale czasowym,
zazwyczaj do 8 godzin od pobrania. Produkt ten
otrzymuje sie z krwi pelnejlub za pomoca metody
plazmaferezy manualnejbadz automatycznej. FFP
zawiera czynniki krzepniecia w normalnych ste-
zeniach, z wyjatkiem plytek krwi. Osocze swiezo
mrozone zawiera fibrynogen (400 do 900 mg/j.),
albumine, biatko C, bialko S, antytrombine, inhi-
bitor szlaku czynnika tkankowego [9]. Standar-
dowa dawka wynosi 10-20 mL/kg masy ciala
ijest wystarczajaca do osiagniecia hemostazy. FFP
przechowuje sie w temperaturze ok. -30°C, nie
dluzej niz dwa lata. Przed podaniem preparatu
pacjentowi, nalezy go rozmrozi¢ w temperaturze
ok. 30-37°C i natychmiast przetoczyé. Wskaza-
niami do stosowania preparatu sg [1]:

- niedobory wielu czynnikéw krzepniecia, np. II,
Vv, VIL, X, XI, XIII;

- koagulopatia wrodzona badZ nabyta w wyniku
masywnego przetoczenia;

- zabiegi wymiany osocza w nabytej i wrodzo-
nej zakrzepowej plamicy maloplytkowej jako
plyn zastepczy
Obecnie wskazania kliniczne do stosowania tego

preparatu wystepuja rzadko. FFP podawany jest

dozylnie, zgodnie z ukladem ABO biorcy. Nie jest
wskazane stosowanie osocza §wiezo mrozonego do
wyréwnywania objetosci krwi krazacej, a takze,
gdy koagulopatie mozna skuteczniej korygowac.

Albuminy

Preparaty albumin zwierajg 96% albumin, 4%
globulin oraz inne bialka [1]. Ludzka albumina jest
polipeptydem skladajacym sie z 585 aminokwa-
sow. Jest to czasteczka stabilna o malej masie cza-
steczkowej. Roztwor albuminy stosowany w lecze-
niu pozyskiwany jest z osocza za pomocg metody
Cohna, w ktdrej stosowany jest alkohol etylowy,
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w celu obnizenia polarnosci roztworu. Warunki
przechowywania okresla producent albumin, jed-
nak zazwyczaj zalecane jest przechowywanie ich
w temperaturze pokojowej lub w chlodni o tem-
peraturze 4-6°C. Albumina dzieki swej struktu-
rze spelnia wiele funkeji - wigze ligandy i trans-
portuje leki, usuwa wolne rodniki, bierze udzial
w wewnatrzkomoérkowych szlakach sygnalowych,
a takze udzial w procesie agregacji plytek [10].

Zaleceniami do stosowania albumin s3 stany
hipowolemii i niedobialczenia, hipoalbuminemia,
rozlegle oparzenia oraz plazmafereza lecznicza [1].
Obecnie ro$nie liczba badan opisujacych wady sto-
sowania albumin oraz ich wplyw na $miertelnosé
0s6b ciezko chorych, na co wplyw ma proces frak-
cjonowania, podczas ktérego powstaja fragmenty
polipeptydowe majace negatywny wplyw na uklad
odporno$ciowy.

Immunoglobuliny

Immunoglobuliny to glikoproteiny wytwa-
rzane w limfocytach B i plazmocytach, ktére
zdolne sa do swoistego laczenia z antygenem. Pre-
parat immunoglobuliny ludzkiej otrzymuje sie
z puli osocza zdrowych krwiodawcéw, jest kon-
centratem przeciwcial o szerokim zakresie swo-
istosci. Preparat podawany domiesniowo zawiera
immunoglobuliny klasy G (IgG) oraz klasy M
(IgM) 1 A (IgA), a takze niewielkie ilo$ci substan-
¢ji pomocniczych, takich jak maltoza czy sacha-
roza [12]. Preparaty podawane droga dozylna
(IVIG) zawieraja ponad 90% IgG i mniej niz 3%
albumin, natomiast IgM i IgA wystepuja w $la-
dowych ilosciach [1]. Okres przydatnosci wynosi
od 18 do 32 dni. Immunoglobuliny maja szerokie
zastosowanie, np.: w pierwotnym oraz wtornym
niedoborze odpornosci (w ponad 200 chorobach
genetycznych, charakteryzujacych sie réznym
stopniem uposledzenia odpowiedzi immunolo-
gicznej oraz nawracajacymi lub niezwykle ciez-
kimi infekcjami [11] - terapia w tym przypadku
trwa zazwyczaj cale zycie; w chorobie Kawasaki;
w przypadku nawracajacych zakazen bakteryj-
nych lub wirusowych, przy zaburzeniach neurolo-
gicznych, takich jak stwardnienie rozsiane, auto-
immunologiczne zapalenie mézgu.

Liczne badania kliniczne wykazaly, ze immu-
noglobuliny sa skuteczne w terapii, jednak odno-
towano wiele przykladéw, gdy preparat ten
wywolywal rézne dzialania niepozadane, jak
béle glowy, goraczke, nieustajace zmeczenie. Sa
to jednak przykiady lagodnych skutkéw ubocz-
nych stosowania tego preparatu. Do powazniej-
szych skutkéw zalicza sie zakrzepice, arytmie,
zaburzenia czynnosci nerek, aseptyczne zapalenie
opon mézgowych czy ostre uszkodzenie pluc [12].
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Dawkowanie preparatu uzaleznione jest od stanu
klinicznego pacjenta oraz jego wieku.

Koncentrat osoczowego czynnika
krzepniecia VIII oraz IX

Czynnik krzepniecia VIII uzyskiwany z oso-
cza ludzkiego poddawany jest procesom inakty-
wujacym wirusy, ale zadna ze stosowanych metod
nie eliminuje calkowicie zagrozenia [1]. Wyréznia
sie dwa rodzaje koncentratu czynnika krzepnie-
cia VIII - osoczopochodny lub rekombinowany. Sa
one z powodzeniem stosowane w leczeniu zabu-
rzen krzepniecia u oséb cierpiacych na hemo-
filie A. Przeciwskazaniem do stosowania tego
preparatu jest choroba von Willebranda, ktéra
zaliczana jest do skaz krwotocznych, objawiaja-
cych sie samoistnymi krwawieniami. Dawkowa-
nie czynnika krzepniecia VIII oraz przewidywany

Tabela 5. Zastosowanie koncentratu czynnika VIII [2].

Tabela 5. Application of factor VIII concentrate [2].

) FARMAKOLOGIA

czas leczenia substytucyjnego zaleza od umiejsco-
wienia i nasilenia krwawienia oraz od stopnia nie-
doboru czynnika [3]. Zaleznosci te zostaly przed-
stawione w tabeli 5.

Dawkowanie preparatu oraz czas leczenia sub-
stytucyjnego przedstawione w tabeli 5, zostaly
opracowane dla pacjentéw chorujacych na hemo-
filie typu A.

Koncentrat czynnika krzepniecia IX, podobnie
jak koncentrat czynnika krzepniecia VIII, podda-
wany jest procesowi inaktywacji wiruséw. Obec-
nie na rynku dostepne sag dwa rodzaje preparatow:
kompleks czynnika krzepniecia IX (zawierajacy
czynnik IX, II, VII, X oraz inne bialka) i wysoko-
oczyszczony koncentrat czynnika krzepniecia IX
[1]. Preparat podawany jest osobom z hemofilia B.
Dawkowanie i czas leczenia w tym przypadku sg
zalezne od rodzaju leczenia substytucyjnego, co
przedstawiono w tabeli 6.

Wskazanie Dawka koncentratu (j./kg m.c.) Czas leczenia (dni)
Wylewy krwi do stawdw i miesni, krwawienia z nosa, z dzigset 20-30 1-2, jesli efekt zbyt staby, zwiekszy¢ dawki i przedtuzy¢ czas leczenia
Gtebokie zranienia 40-50 1-3

Miesien biodrowo-ledzwiowy:

poczatkowo 40-50 1-2, 3-5, niekiedy dtuzej + wtdrna profilaktyka
nastepnie 15-30

Centralny uktad nerwowy/gtowa:

poczatkowo 60-80 1-7
nastepnie 30 8-21
Wylewy krwi do dna jamy ustnej i szyi:

poczatkowo 40-50 1-7
nastepnie 25 8-14

Istotny klinicznie krwiomocz 25 5-7

Zabiegi chirurgiczne:

przed zabiegiem 20-30 4-6

po zabiegu 1-25 7-14

Tabela 6. Zastosowanie koncentratu czynnika IX [2]. Zalecenia dotyczace dawki i czasu leczenia zostaly opracowane dla oséb,

u ktérych stwierdzono ciezka lub umiarkowang hemofilie B.

Table 6. The use of factor IX concentrate [2]. Recommendations for dose and duration of treatment have been developed for people

who with severe or moderate haemophilia B.

Wskazanie

Dawka koncentratu (j./kg m.c.)

Czas leczenia (dni)

Wylewy krwi do stawéw i miesni, krwawienia z nosa, z dzigset 40-60 1-2, jesli efekt zbyt staby, zwiekszy¢ dawki i przedtuzy¢ czas leczenia
Migsien biodrowo- ledzwiowy:

poczatkowo 60-80 3-5, niekiedy dtuzej + wtérna profilaktyka

nastepnie 30-60
Centralny uktad nerwowy/gtowa:

poczatkowo 60-80 1-7

nastepnie 30 8-21
Istotny klinicznie krwiomocz 40 3-5
Gtebokie zranienia 40 5-7
Zabiegi chirurgiczne: 60-80 -3

rzed zabiegiem 40-60 =3
po zabiegu 30-50 4-6
P g 20-40 7-14
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Perspektywy produkcji
substytutéw krwi

Transfuzja krwinalezy do jednych z najczesciej
wykonywanych zabiegéw leczniczych, do czego
przyczynil sie wzrost bezpieczeristwa produk-
téw krwiopochodnych. Bezproblemowy dostep
do krwimozna uznac za jeden z czynnikéw hamu-
jacych przez wiele lat badania dotyczace ideal-
nego substytutu krwi. Obecnie rozwéj technologii
przyczynil sie do wytworzenia skutecznych pre-
paratéw krwiozastepczych. Srodki krwiozastep-
cze s to plyny o wilasciwosciach osmotycznych
imechanicznych zblizonych do naturalnej krwi [1]
i dzieli sie je na Srodki zastepcze osocza oraz pre-
paraty ze zdolnoscia do odwracalnego wigzania
tlenu. Srodki zastepcze osocza stosowane sg, aby
zwiekszy¢ jego objetosé.

Koloidy jako srodki zastepcze osocza

Koloidy sa wodnymi roztworami substan-
cji wielkoczasteczkowych, najcze$ciej polime-
réw glukozy [1]. Rezultatem podania koloidéw
jest zwiekszenie objetosci krwi, a takze przywro-
cenie prawidlowej perfuzji. Poprzez zwiekszenie
koloidowego ci$nienia onkotycznego COP (ang.
Colloid Osmotic Pressure, COP), koloidy stuza do
minimalizacji powstawania obrzekéw, ktére moga
opo6zniaé dostarczanie tlenu i uposledzaé funk-
cje narzad6éw [13]. Roztwory te nie utrzymuja sie
diugo w organizmie czlowieka, bowiem sg dosy¢
szybko usuwane przez nerki. Uwaza sie, ze kolo-
idy lepiej podtrzymuja prawidlowa czynnos$c nerek
niz krystaloidy, ktére réwniez naleza do srodkéw
zastepczych osocza. Wskazaniami do zastosowania
koloidéw sg oparzenia, urazy, oligowolemia. Roz-
twory koloidowe dzieli si¢ na dekstrany, preparaty
zelatynowe oraz skrobie hydroksyetylowana [1].

Dekstran to wielocukier zbudowany z glukozy.
Charakteryzuje sie doskonala rozpuszczalnos$cia
w wodzie, biokompatybilnoscia i biodegradowal-
noscia, a takze moze poprawiad stabilnos¢ ukladu
dostarczania lekéw [14]. Wykazuje zdolnosé do
ochrony erytrocytéw przed hemoliza w niskim
pH. W medycynie stosowane sg aktualnie dwa
rodzaje dekstranéw - dekstran 40 oraz 70. Dek-
stran 40 jest 10% roztworem polimeru o masie
czasteczkowej 40 000 u, ktéry m.in. powoduje
przesuniecia wody z przestrzeni pozanaczynio-
wej do naczy1i [1]. Dzialanie tego roztworu jest
dosy¢ krotkie, bowiem nerki wydalaja go juz po
okoto 3-4 godzinach. Warto zaznaczy¢, ze jest
mniej skuteczny niz dekstran 70, jednak wywiera
wieksze korzysci dla organizmu. Natomiast Dek-
stran 70 jest roztworem 4-6% polimeru o wiek-
szej masie czasteczkowej, ok. 70 000 u. Dekstrany
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stosuje sie w przypadku wstrzasu hipowolemicz-
nego, zaburzen mikrokrazenia, a takze w leczeniu
operacyjnym naczyi krwiono$nych.

Kolejnym rodzajem koloidéw stosowanych
w medycynie sa preparaty zelatynowe, uzyski-
wane z hydrolizy kolagenu bydlecego. Wykazuja
one dziatanie krétkotrwate, gdyz sa usuwane przez
nerkijuzw ciagu dwéch godzin od podania. Zmo-
dyfikowana plynna zelatyna - syntetyczny koloid
stosowany do uzupelniania objetosci, jest izoon-
kotyczna w stosunku do osocza i jej okres polttr-
wania wynosi cztery godziny [15]. Zastosowanie
zelatyny jako substytutu osocza ma wiele wad,
poniewaz preparaty takie musza by¢ poddawane
modyfikacji w celu poprawienia ich wilasciwosci
fizycznych oraz chemicznych. Wykazano szko-
dliwy wplyw preparatéw zelatynowych na nerki
oraz na krzepliwo$¢ krwi in vitro. Preparaty sto-
suje sie w przypadku oparzenl, hemodializy oraz
szczegblnie hipowolemii.

Kolejnym rodzajem koloidéw jest skrobia
hydroksyetylowana, ktéra jako ostatnia zostala
zaliczona do sztucznych koloidéw. Jest to rozga-
teziony polimer glukozy, rozszerzajacy i uszczel-
niajacy naczynia kapilarne [15]. Wyrdznia sie
wiele rodzajéw skrobi hydroksyetylowanej, np.:
hydroksyetyloskrobia 200/0,5 (stosowana najcze-
$ciej w Europie), hydroksyetyloskrobia 450/0,7 lub
670/0,75 (stosowana w USA). Skrobie natywne sg
szybko hydrolizowane przez a-amylaze osocza,
dlatego zwigzki hydroksyetyloskrobi sa chemicz-
nie modyfikowane przez hydroksyetylowanie na
atomach wegla podjednostki glukozy [16]. Skrobia
hydroksyetylowana byla stosowana w przypadku
znacznej utraty krwilub osocza, hemodylucji, sta-
néw septycznych oraz w leczeniu urazéw i oparzen.
Europejska Agencja Lekéw EMA (ang. European
Medicines Agency) 26 stycznia 2018 r. zawie-
sila pozwolenia na dopuszczenie do obrotu roz-
tworéw hydroksyetyloskrobi HES (ang. Hydroxy
Ethyl Starch) w calej Unii Europejskiej. Taka decy-
zja zostala podjeta ze wzgledu na wystepowanie
licznych dzialan niepozadanych, bez odnoszenia
wyraznych korzy$ci ze stosowania HES dla pacjen-
téw. Koagulopatia indukowana przez HES zwieksza
ryzyko krwawienia i zapotrzebowanie na produkty
krwiopochodne u pacjentéw z sepsa, pacjentéw
oddzialu intensywnej terapii oraz poddawanych
powaznym zabiegom chirurgicznym.

Krystaloidy jako srodki zastepcze
osocza

Krystaloidy sa wodnymi roztworami elek-
trolitéw i niskoczasteczkowych weglowodo-
réw [1]. Moga by¢ izotoniczne, hipotoniczne lub
hipertoniczne w stosunku do osocza. Roztwory
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izotoniczne powoduja zwiekszenie objetos$ci wody

w organizmie. Aby zbuforowac roztwor krystalo-

idéw do zblizonego pH fizjologicznego, dodaje sie

do niego octan, jablczan oraz mleczan [17]. Plyny
krystaloidéw sg bardzo latwe do podania, jednak
utrzymuja sie w organizmie krétko (juz po godzi-
nie ich stezenie maleje o 80%), co zwiazane jest

z ich dyfuzja poprzez naczynia wlosowate. Glé6w-

nymi wskazaniami do zastosowania krystaloidéw

w plynoterapii sa: zabezpieczenie podstawowego

zapotrzebowania na plyny, wyréwnanie strat ply-

néw oraz wyeliminowanie zaburzen elektrolito-
wych w organizmie [18]. Stosowane obecnie roz-
twory krystaloidéw to 0,9% roztwor fizjologiczny

NaCl, plyn wieloelektrolitowy, roztwér Ringera

oraz 5% glukoza.

Najcze$ciej stosowanym plynem w medycy-
nie podawanym dozylnie jest 0,9% roztwdér NaCl.
Roztwor zawiera jony sodu oraz chlorku, ktére
odpowiadaja za utrzymanie prawidlowego ci$-
nienia osmotycznego. Z powodzeniem stosowany
jest do resuscytacji, ze wzgledu na znikome skutki
uboczne, co wykazalo wiele randomizowanych
badan. W jednym z najwiekszych randomizowa-
nych badan, Saline versus Albumin Fluid Evalu-
ation (SAFE), zbadano wplyw soli fizjologicznej
w poréwnaniu z koloidem (4% roztworu albu-
miny ludzkiej) u okolo 7000 pacjentéw w stanie
krytycznym, wymagajacych resuscytacji ptyno-
wej wewnatrznaczyniowej [19]. Badania te wyka-
zaly, ze zastosowanie soli fizjologicznej jest réwnie
skuteczne jak zastosowanie albumin w przypad-
kach terapii nerkozastepczej. Czesto obserwo-
wanym niepozadanym objawem jest wystapie-
nie kwasicy hiperchloremicznej. Wskazaniami do
stosowania 0,9% roztworu NaCl jest uzupelnianie
plynéw w odwodnieniu izotonicznym (po wymio-
tach, biegunce, oparzeniach) oraz uzupelnianie
plynéw w odwodnieniu hipotonicznym (w nie-
wydolno$ci nerek i kory nadnerczy, po wymio-
tach i biegunce) [1].

Plyn wieloelektrolitowy (PWE) pod wzgledem
skladu elektrolitowego jest zblizony do osocza,
bowiem zawiera chlorki sodu, potasu, magnezu
i wapnia. Podawanie go pacjentom jedynie uzu-
pelnia niedobory plynu tkankowego, poniewaz
roztwor te pozbawiony jest uktadéw buforujacych
oraz niektérych makroczasteczek. Wskazania do
stosowania PWE:

- zaburzenia wodno-elektrolitowe przy niedo-
statecznej doustnej podazy plynéw;

- w okresie pooperacyjnym,

- przy nadmiernej utracie ptynéw i elektrolitéw
spowodowanej wymiotami oraz biegunka [1].
Nalezy jednak pamietaé, aby przestrzegac

odpowiedniej szybkosci wlewu, ktéra zalezna

jest od stanu pacjenta, poniewaz w przypadku
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szybkiego tempa podawania plynu moze wysta-
pic obrzek pluc, a takze niewydolno$é¢ krazenia.
Kolejnym przykladem krystaloidéw jest hiper-
toniczny roztwor Ringera, ktéry w swoim skladzie
zawiera jony potasu i wapnia. Podobnie jak plyn
wieloelektrolitowy, plyn Ringera ma skilad zbli-
zony do osocza. Podaje sie go dozylnie nie szybciej
niz 10 mL/min. Wskazaniami do stosowania ptynu
Ringera s3: odwodnienie izoosmotyczne i hipo-
osmotyczne, niedobory elektrolitowe, nawadnia-
nie w okresie okolooperacyjnym oraz wypeinianie
lozyska naczyniowego we wstrzasie [1].
Ostatnim przykladem krystaloidéw jest 5%
roztwor glukozy, ktéry pozbawiony jest dodatko-
wych jonéw. Stanowi on roztwoér izoosmotyczny
w stosunku do osocza krwi. Glukoza podlega sto-
sunkowo szybkiemu metabolizmowi, co w teorii
prowadzi do rozciericzania skladu pltynéw ustro-
jowych. Nalezy zoptymalizowa¢ szybkos¢ poda-
wania roztworu glukozy, ze wzgledu na mozliwos¢
wystapienia diurezy osmotycznej. Stosowanie
roztworu zalecane jest w przypadku niedoboréw
weglowodandéw, hipoglikemii i §pigczki hipogli-
kemicznej oraz w leczeniu kwasicy ketonowej [1].

Problemy zwigzane z uzyskaniem
sztucznej krwi

Pomimo ogromnego rozwoju technologicznego
obserwowanego na przestrzeni kilku ostatnich
dziesiecioleci, badacze nie zaproponowali zadnej
substancji, o ktérej mozna powiedzied, ze spel-
nia wszystkie wymagania stawiane tzw. sztucznej
krwi. Biorac pod uwage mnogos$¢ funkeji pelnio-
nych przez krew oraz jej skomplikowana budowe
i proces powstawania, trzeba zadaé pytanie, czy
istnieje mozliwo$¢ zaprojektowania skutecznego
substytutu krwi. Liczne problemy i ograniczenia
obecne w transfuzjologii, takie jak powtarzajace
sie niedobory krwi w bankach, szczegdlnie latem
oraz zima, problemy zwigzane z dostepno$cia pro-
duktéw krwiopochodnych, potrzeba testowania
zgodnosci grup krwi oraz z wymaganiami doty-
czacymi przechowywania i transportu produk-
téw krwiopochodnych [20], ryzyko przeniesienia
choréb wirusowych, sklania jednak do poszuki-
wania substancji lub preparatu zlozonego, ktéry
pozwolilby na ich wyeliminowanie przy zacho-
waniu pelnej dostepnosci, bezpieczenstwa i sku-
teczno$ci terapii.

Idealny zamiennik krwi powinien charaktery-
zowad sie cechami:

- bezpieczny w uzyciu zaréwno dla pacjenta, jak

i os6b podajacych leki;

- potrafigcy transportowad tlen i zastepowac
inne funkcje krwi;
- stabilny w przypadku przechowywania [21].
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Przeprowadzono wiele badan dotyczacych pro-
dukeji sztucznej krwi, lecz zadne z ich nie przy-
niosto w pelni zadowalajacych efektéw. Interesu-
jaca opcja terapeutyczng sq preparaty zaliczane do
nosnikéw gazéw oddechowych. Pierwszym takim
produktem jest opisany przez Clarka i Gollana
w 1966 r. perfluoroweglowodér PFC (ang. perflu-
orocarbon) [22]. W badaniu wykazali, ze myszy
moga przezy¢ po zanurzeniu w natlenionym roz-
tworze PFC. Perfluoroweglowoddr to syntetyczna
czasteczka skladajaca sie z atoméw wegla i fluoru,
ktérych oddzialywanie tworzy diugie wigzanie
chronigce je przed degradacja chemiczna, a jony
fluoru tworza wokot czasteczki tarcze elektrone-
gatywna (20). Przeprowadzono ponad 250 badani
przedklinicznych, ktére wykazaly niewystarcza-
jaca skutecznosc tego produktu. Problemem stala
sie jednak kosztowna produkcja (oczekuje sie, ze
sztuczna krew nie powinna wigzac sie z wyso-
kimi kosztami produkeji) oraz wady kliniczne.
U pacjentéw poddanych terapii PFC odnotowano
zmniejszenie liczby plytek krwi oraz goraczke.
Ze wzgledu na to, ze wstepne badania kliniczne
z tymi produktami wykazuja brak korzystnych
wynikéw, obecnie nie s3 prowadzone zadne bada-
nia z PFC (20).

Innym rodzajem tlenowych srodkéw terapeu-
tycznych sa substancje produkowane na bazie
hemoglobiny. Jednak w tym przypadku ponow-
nie pojawily sie pewne ograniczenia, dotyczace
m.in. problemdéw ze stabilno$cia hemoglobiny. Aby
zniwelowad ten problem, zastosowano chemiczne
sieciowanie czgsteczek albo wykorzystanie tech-
nologii rekombinacji DNA w celu wytworzenia
zmodyfikowanych bialek (21). Liczne niepowo-
dzenia dotyczace wezesniej wymienionych badan
nad tlenowymi srodkami terapeutycznymi dopro-
wadzily do poszukiwania substancji, ktéra bedzie
mogla oming¢ wszelkie dotychczas odnotowane
ograniczenia chemiczne oraz biofizyczne.

Zasadnos$¢ ekonomiczna
opracowania substytutéw krwi

Istotng kwestia zwigzana z opracowaniem
nowych lekéw, jest kwestia oplacalno$ci produk-
¢ji, czy tez ewentualne poprawienie funkcjonowa-
nia istniejacego modelu leczenia.

W omawianej sytuacji, znaczace problemy
wynikaja z zaklécent m.in. sezonowych w pozy-
skiwaniu krwi od dawcéw. oczywiste koszty
zwigzane z funkcjonowaniem Regionalnych Cen-
trow Krwiodawstwa i Krwiolecznictwa (RCKiK),
oraz ograniczony okres przydatnosci do uzycia
preparatéw wytworzonych na bazie krwi, jak
i samej krwi. W pracy Rosiek (23) podsumowu-
jacej dziatanie RCKiK w Polsce w 2019 opisano
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szczegélowo dane dotyczace ilosci dawcow
i pobranej krwi i pochodnych - od ponad 590 ty$
dawcéw pobrano ponad 1.2 miliona jednostek
krwi pelnej konserwowanej (KPK), ale co szcze-
g6lnie uderzajace wskazano na konieczno$¢ uty-
lizacji 103 487 jednostek krwi i jej pochodnych, co
wskazuje, ze zjawisko nie jest marginalne. Wska-
zane przyczyny utylizacji to przede wszystkim
przeterminowanie, ale takze dodatnie wyniki
testéw wirusologicznych. W kwestii dostepno-
$ci krwi i jej pochodnych, autorzy wskazuja na
spadajaca liczbe potencjalnych dawcéw, wraz ze
zmniejszaniem sie liczby oséb w odpowiednim
przedziale wiekowym.

Koszty stosowania preparatéw krwi w Polsce sa
regulowanie przez rozporzadzenia ministra zdro-
wia [24]. Od 1 stycznia 2022 r. ustalono oplaty za
krew i jej sktadniki:

- za jednostke krwi pelnej konserwowanej -
275 z};

- zajednostke koncentratu krwinek czerwonych
z krwi pelnej - 186 zi;

- zajednostke koncentratu krwinek czerwonych
z aferezy263 zl;

- za dawke terapeutyczng ubogoleukocytarnego
koncentratu krwinek plytkowych z krwi pet-
nej - 558,60 zl;

- za dawke terapeutyczna ubogoleukocytar-
nego koncentratu krwinek plytkowych z afe-
rezyl1000 zi;

- za jednostke koncentratu granulocytarnego -
1255z

- zajednostke osocza §wiezo mrozonego - 100 zi;

- zajednostke krioprecypitatu - 195 z}
Jednoczesnie okreslono poziomy odptatnosci

zwigzane z dodatkowym przygotowaniem prepa-

ratéw, np. napromienianiem. Sg to koszty pono-
szone przez placéwki, pobierajace od RCKiK krew

i preparaty krwi.

Wydaje sie jasne, ze wprowadzenie do prak-
tyki odpowiedniego jakosciowo substytutu
krwi, pozwoliloby na unikniecie marnotraw-
stwa przygotowanych preparatéw, przyczynito
sie do poprawy dostepnosci tej opcji terapeutycz-
nej, a przez to poprawilo efektywnosé kosztowa
leczenia krwig.
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