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Z perspektywy
roku...

ingt pierwszy rok pracy Il kaden-
cji KRDL. Rok bardzo pracowity dla
mnie, nowego Prezydium, biura KIDL

i wszystkich zyczliwych, chetnych do pomocy
diagnostéw. Czas pochyli¢ sie nad tym okresem
i przeanalizowac, co udato nam sie zrobi¢, co za-
poczatkowaliSmy, co nalezy jeszcze dopracowac
i jakie zadania stojg przed nami.

Rzeczy najpilniejsze

By mdc sprawnie funkcjonowac, musieliSmy roz-
pocza¢ od uporzadkowania zastanej ksiegowosci.
Choroba (a nastepnie $mier¢ w styczniu ubiegte-
go roku) dotychczasowej ksiegowej spowodowata
olbrzymie zalegtosci w prowadzeniu spraw ksie-
gowych. Szybkie znalezienie nowej ksiegowej, jej
heroiczna praca (nawet w niedziele) oraz zaangazo-
wanie i kompetencje Dyrektora ds. Finanséw i Roz-
woju spowodowaty, ze mogliSmy na czas przed-
stawi¢ plany budzetowe. Zostaty uporzagdkowane
sprawy ewidencji mienia KIDL, zakresy obowigzkow
i opisy stanowisk pracownikéw biura KIDL, dopra-
cowano i wprowadzono w zycie regulamin pracy
biura KIDL. Nowy Sekretarz KRDL odpowiedziat na
540 pism od diagnostéw laboratoryjnych, ktére na-
ptynety do biura KIDL podczas poprzedniej kaden-
cji. Byty to: 392 pisma w sprawie skreslenia z listy
diagnostéw, 72 zalegte decyzje o zmniejszeniu lub
zawieszeniu skfadek i 76 innych — w sprawach
réznych. W 2011 roku do biura wptyneto 6790
pism. Ogétem z biura KIDL wystano 3821 pism,
Co sprawia, ze na kazdy dzief roboczy przypadafo
15,16 pisma. Biuro KIDL wystosowato 123 pisma
do Ministerstwa Zdrowia, 46 pism do Narodowego
Funduszu Zdrowia, wydato 90 opinii do projektéw
ustaw i rozporzadzen. Radcy Prawni KIDL wydali
w formie pisemnej 175 opinii prawnych.
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Sytuacja finansowa KIDL

Rok 2011 Il kadencja KIDL rozpoczeta
z kwotg 71 339 zt 59 gr. Od poczatku
[Il kadencji zostaty sptacone wszystkie
zobowigzania finansowe podjete przez I
kadencje KRDL. Przeprowadzono remont
klatki schodowej z naprawg instalacji elek-
trycznej za 92 834 zt 25 gr oraz instalacje
systemu przeciwpozarowego w catym bu-
dynku za 87 256 zt 20 gr. W grudniu 2011
roku zostat zakupiony stuzbowy samochdd
Kia Cee'd za kwote 49 858 zt dla potrzeb
KIDL. Dyrektor ds. Finansoéw i Rozwoju
wprowadzit  kontrolowane wydatkowanie
i oszczednosci w uzytkowaniu telefonéw
komdrkowych, internetu mobilnego, mate-
riatow biurowych. Oszczednosci przyniosta
tez zmiana realizacji przelewdw bankowych
— wprowadzilismy bankowos$¢ elektronicz-
ng. Zostaty zlikwidowane ryczatty paliwo-
we wypfacane dwojgu pracownikom biura
KIDL w wysokosci 1004 zt miesiecznie (za
wykorzystywanie samochoddéw prywat-
nych do celdw stuzbowych). Pozyskane
firmy zewnetrzne opfacity rézne wydarze-
nia organizowane przez KIDL (ponad 130
tys. zf). Rok 2011 zakonczyt sie kwotg
512 792 zt 92 gr na koncie KIDL.

Ewidencja

W omawianym roku do grona diagnostéw
przyjeto 822 osoby. Na wniosek zaintereso-
wanych wykreslono 499 diagnostéw. W dniu
31.12.2011 r. w ewidencji KRDL medycz-
nych laboratoriéw diagnostycznych znajdo-
waty sie 2622 podmioty, z czego 60 proc. to
niepubliczne jednostki ochrony zdrowia.

Gazeta ,,Diagnosta
Laboratoryjny”

W ubiegtym roku gazeta ,Diagnosta Labora-
toryjny” zmienita swg szate graficzng, zosta-
ta wpisana w miedzynarodowy znormalizo-
wany rejestr wydawnictw ciagtych (ISSN),
uzyskujac numer 2084-1663. ISSN stuzy
do jednoznacznej identyfikacji danego ty-
tutu, wprowadzajac go do $wiatowego sys-
temu informacji. ,,Diagnosta Laboratoryjny”
pojawia sie kwartalnie i kolportowany jest
do wszystkich ptacacych sktadki diagno-
stéw oraz do bibliotek kazdego Uniwersy-
tetu Medycznego w Polsce. Dzieki pozyski-
waniu reklamodawcow wydawaniem gazety
nieobcigzany jest juz budzet KIDL. Jest to
zastuga Dyrektora ds. Finanséw i Rozwoju.

Najwazniejsze z wainych

Ze wzgledu na obfitos¢ prowadzonych dzia-
tan przez Ill kadencje KRDL w 2011 roku
przedstawie tylko najwazniejsze.

Opis zawodu diagnosty laboratoryjnego
w Dyrektywie Unijnej 2005/36/WE
Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia
07.09.2005 r. w sprawie kwalifikacji
zawodowych.

Dyrektywa unijna opisuje wymogi ksztatce-
nia oraz kwalifikacje i umiejetnosci dla oséb
wykonujacych poszczegolne zawody. Sg
wsrdd nich opisane zawody: lekarza, piele-
gniarki, farmaceuty, fizjoterapeuty, ratowni-
ka gorskiego, ratownika wodnego, architekta
itp. Niestety — nie ma opisu naszego. Zno-
welizowana ustawa o szkolnictwie wyzszym
umozliwita rektorom uczelni ksztatcenie do
zawodow nieopisanych w dyrektywie we-
dtug wtasnych programoéw. Oszczedno$ci
na uczelniach wyzszych moga spowodowac
obnizenie poziomu ksztatcenia na tych kie-
runkach w wyniku redukcji godzin naucza-
nia. KRDL wraz z Konferencjg Prodziekanéw
kierunku: analityka medyczna/medycyna
laboratoryjna przedstawita w Ministerstwie
Nauki i Szkolnictwa Wyzszego nastepstwa
takiej decyzji. Dr hab. prof. UW Zbigniew
Marciniak, Podsekretarz Stanu w Minister-
stwie Nauki i Szkolnictwa Wyzszego, po
zapoznaniu sie z obecnie obowigzujgcym
programem ksztafcenia, wyrazit swoje za-
skoczenie wysokimi wymogami stawianymi
absolwentom kierunku analityka medyczna.
Ponadto nie ukrywat, ze dotychczas nasz
kierunek w Ministerstwie Nauki i Szkolnic-
twa Wyzszego zaliczano do nauk chemicz-
nych, a nie kierunku medycznego (fakt ten
wskazuje na brak wiedzy w spoteczenstwie
0 zawodzie diagnosty laboratoryjnego).
Wielkie zaangazowanie i determinacja prof.
dr hab. Mileny Dabrowskiej, spowodowata
obietnice przyjecia przez Ministerstwo Na-
uki i Szkolnictwa Wyzszego opracowanych
standardow ksztafcenia i oceny posiadanych
umiejetnosci przez absolwentdéw kierunku:
analityka medyczna, jako rozporzadzenia do
ustawy i komentarza (niestety, do dnia dzi-
siejszego obietnicy nie spetniono).

Jako Krajowa Izba Diagnostéw Labo-
ratoryjnych — za posrednictwem Europo-
sta, prof. dr hab. Mirostawa Piotrowskiego
— rozpoczeliSmy starania 0 wprowadzenie
opisu naszego zawodu w wyzej wymienio-
wej dyrektywie unijnej. O zasadno$¢ nasze-
go wniosku, Parlament Europejski zapytat
wszystkie 23 Towarzystwa Diagnostyki La-
boratoryjnej dziatajace w Europie, ktdre po-
party nasze starania. W ostatnim tygodniu
maja otrzymatam list od prof. Piotrowskiego
informujacy, ze nasz wniosek zostat przyjety
i rozpoczynaja sie prace nad opisem naszego
zawodu. Aby przyspieszy¢ proces i wzmoc-
ni¢ zainteresowanie europarlamentarzystow,

rozpoczeliSmy akcje ,nekania” cztonkdéw
parlamentu mailami z pro$bg o poparcie na-
szej inicjatywy. Efekt byt niezadowalajacy,
odezwali sie tylko niektdrzy polscy Europo-
stowie i zaoferowali swg pomoc. Dzieki niej
skontaktowano mnie z Europostem Rafatem
Trzaskowskim, pracujgcym w Europejskiej
Komisji Spraw Rynku Wewnetrznego, ktéry
rozpoczat monitorowanie naszego wniosku.
Konieczne dla naszej inicjatywy jest ak-
tywne poparcie grupy EC 4 Europejskiego
Komitetu Chemikow Klinicznych, w ktérym
Polske reprezentuje prof. dr hab. Grazyna
Sypniewska-Odrowagz. Czasu na dziatanie
mamy niewiele, poniewaz w listopadzie tego
roku nastgpi zakonczenie nowelizacji oma-
wianej dyrektywy. Na poczatku wrzesnia
2011 r. odbytam spotkanie z Panig Dyrektor
Danutg Czarnecka, Koordynatorem strony
Polskiej Grupy ds. Uznawania Kwalifikacji
Zawodowych w Brukseli. Po przedstawie-
niu naszej inicjatywy Pani Dyrektor zade-
klarowata zdobycie poparcia dla naszych
staran w tym zakresie, m.in. poprzez pro-
pagowanie naszej inicjatywy wsrdd koordy-
natoréw dziatajacych w ramach ww. Grupy
z poszczegdlnych panstw cztonkowskich,
a takze podijefa sie pomocy w uznawaniu
kwalifikacji polskich diagnostéw laborato-
ryjnych szukajgcych pracy w innych pan-
stwach Europy. Z listéw diagnostow wiem,
ze Pani Dyrektor Czarnecka juz pomogfa,
zgtaszajgcym sie do niej za posrednictwem
KIDL, diagnostom w uznaniu ich kwalifikacji
w innych panstwach UE.

Nowelizacja rozporzadzenia w sprawie
specjalizacji i uzyskiwania tytutu specjalisty
przez diagnostow laboratoryjnych.

Wielu mtodych diagnostéw, podczas spo-
tkan ze mng, poruszato problem kosztow
zwigzanych ze specjalizacjg i egzaminem
specjalizacyjnym. W zwigzku z tym poprosi-
tam o spotkanie Podsekretarza Stanu w Mi-
nisterstwie Zdrowia Andrzeja Wtodarczyka,
ktory z duzym zainteresowaniem wystuchat
uwag dotyczacych kosztéw i problemdw,
z ktdrymi muszg zmierzy¢ sie diagnosci
pragnacy uzyskac tytut specjalisty. Minister
Wtodarczyk nie ukrywat swego zdziwienia
skalg trudnosci, ktére musi pokona¢ dia-
gnosta. Obiecat swg pomoc i po pisemnym
przedstawieniu przez nas problemu rozpo-
czeto proces nowelizacji naszego rozporza-
dzenia i zmiany egzaminu specjalizacyjnego
Z trzystopniowego na dwustopniowy, czyli
skroceniu egzaminu do dwdch czesci: teo-
retycznej (przeprowadzanej w formie testu
lub egzaminu ustnego) oraz praktycznej.
Pozwoli to na zmniejszenie wysokosci opta-
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Podzigkowanie Cztonkom Organéw KRDL Il kadencii
- Jachranka, czerwiec 2011 r.

ty egzaminacyjnej, przy zachowaniu do-
tychczasowego poziomu weryfikacji wiedzy
zdajacych. Inng wazng zmiang jest zniesie-
nie limitu 36 miesiecy przeznaczonych na
ztozenie egzaminu po ukonczeniu programu
specjalizacji, wzrasta takze rola i uprawnie-
nia kierownika specjalizacji. Rozporzadzenie
przeszto caty tryb legislacyjny i czeka na
podpis Pana Ministra.

Projekt rozporzadzenia w sprawie wykazu
specjalizacji uprawniajacych lekarza do
samodzielnego wykonywania czynnosci
diagnostyki lahoratoryjnej w medycznym
laboratorium diagnostycznym.

Gorace i petne emocji byty wrze$niowe dni,
gdy do biura KIDL zostat przestany projekt
powyzszego rozporzadzenia. Po  konsul-
tacjach z PTDL i Prodziekanami kierunku
analityka medyczna dokonatam dokfadnej
analizy programu szkolenia na kierunku le-
karskim oraz specjalizacji. KRDL w swoim
piSmie przedstawita tylko 9 specjalizacii le-
karskich uprawniajgcych do samodzielnego
wykonywania czynno$ci diagnostyki labora-
toryjnej. Zwrdcitam sie do krajowych kon-
sultantbw w poszczegolnych dziedzinach
lekarskich z prosbg o poparcie projektu
KRDL. Otrzymatam je. Naczelna Izba Le-
karska miata jednak odmienne zdanie, pro-
ponowata 24 specjalizacje lekarskie upraw-
niajgce do samodzielnego wykonywania
czynnosci diagnostyki laboratoryjnej i to bez
okreslenia zakresu wykonywanych czynno-
$ci. Odbyta sie konferencja uzgodnieniowa,
na ktdrg na mojg proshe przyjechat prof.
Maciej Szmitkowski, za co bardzo dziekuje.
PTDL reprezentowat prof. Bogdan Solnica.
Przybyt takze Krajowy Konsultant ds. ge-
netyki lekarskiej prof. Lucjusz Jakubowski.
Nie byto zadnego reprezentanta NIL. Po
ozywionej dyskusji i przedstawieniu argu-

mentéw merytorycznych, a takze licznych
indywidualnych rozmowach z decydentami,
na kierownictwie Ministerstwa Zdrowia nie
przyjeto zmian proponowanych przez NIL
i pozostawiono rozporzadzenie w formie
z 2007 roku.

Rozporzadzenia wynikajace z ustawy

o dziatalno$ci leczniczej

W lipcu najwieksze emocje wzbudzity pro-
jekty, a nastepnie wydane w oparciu o nie
(bez uwzglednienia naszych uwag): rozpo-
rzadzenie w sprawie $wiadczen gwaran-
towanych z zakresu ambulatoryjnej opieki
specjalistycznej, rozporzadzenie w sprawie
Swiadczen gwarantowanych z zakresu le-
czenia szpitalnego, a takze rozporzadzenie
w sprawie kwalifikacji wymaganych od pra-
cownikow na poszczegblnych rodzajach sta-
nowisk pracy w podmiotach leczniczych nie-
bedacych przedsiebiorcami i rozporzadzenie
Zmieniajgce rozporzadzenie w sprawie wy-
nagradzania pracownikéw publicznych za-
ktadéw opieki zdrowotnej. Wszystkie weszty
w zycie, bo ,musiaty wej$¢ ze wzgledu na
czas". Jednakze podijete przez nas dziatania
doprowadzity do spotkania uzgodnienio-
wego w Ministerstwie Zdrowia, podczas
ktérego uznano, ze zachodzi konieczno$¢
aktualizacji klasyfikacji badan laboratoryj-
nych (KBL). | tego, jakze trudnego, zadania
podijeta sie KIDL pod opiekg merytoryczng
prof. J. K. Kulpy. W tej benedyktynskiej
pracy wzieli udziat wspaniali ludzie oddani
sprawie diagnostyki. Wielkie wyrazy podzie-
kowania chce zfozy¢ Danusi Koztowskiej
Skarbnikowi KRDL i przede wszystkim prof.
Bogdanowi Solnicy. Po moich rozmowach
7 Prezesem ds. medycznych NFZ Maciejem
Dworskim dotaczylismy do KBL, opracowa-
ne przez KIDL, wymogi wobec laboratorium
wykonujacego okreslone badanie laborato-

ryjne. Obecnie prace sg juz na ukonczeniu
i zostajg przekazane Ministrowi Zdrowia.

Pominiecie uwag KRDL przy pracach
nad rozporzadzeniem w sprawie kwalifikacji
wymaganych od pracownikdéw przyczynito
sie do spotkania mojego i Przedstawiciela
Krajowego Zwigzku Zawodowego Pracow-
nikdw Medycznych Laboratoriow Diagno-
stycznych z Ministrem Cezarym Rzemkiem,
ktory obiecat uwzgledni¢ nasze poprawki
przy zmianie tego rozporzadzenia w | kwar-
tale 2012 roku.

Zorganizowane z inicjatywy KIDL spo-
tkanie w Ministerstwie Zdrowia w sprawie
nieprawidtowosci i pominiecia diagnostow
laboratoryjnych w  systemie informatycz-
nym funkcjonujgcym w ramach programu
profilaktyki szyjki macicy skutkowafo wpro-
wadzeniem zmian w Zarzadzeniu Prezesa
NFZ. Za pomoc merytoryczng serdecznie
dziekuje Elzbiecie Borowiec-Dumka.

Kolejng bardzo wazng kwestig rozpo-
czetg w 2011 roku, a juz bliskg ukonczenia,
jest ocena jakosci badan wykonywanych
7 zakresu ogolnie pojetej genetyki. Wielkim
zmartwieniem onkologow, patomorfologéw,
genetykdw, a takze producentéw lekéw
onkologicznych jest staba jako$¢ $wiadczo-
nych ustug diagnostycznych w wielu labora-
toriach wykonujgcych czynnosci diagnostyki
molekulamnej i genetycznej. Skutkuje to wie-
loma bardzo groznymi konsekwencjami dla
pacjenta. O istniejgcej sytuacji byfo infor-
mowane Ministerstwo Zdrowia. Aby zapo-
biega¢ takim zjawiskom, za aprobatg Mini-
stra Zdrowia, powstata ,Grupa Robocza ds.
powotania Centralnego O$rodka ds. Jakosci
w Medycznej Diagnostyce Genetycznej”. Na
mocy rozporzadzenia, Ministerstwo Zdrowia
zadeklarowato powotanie do zycia wyzej
wymienionego oérodka juz w 2012 roku.
Uzyskanie przez laboratorium certyfikatu ja-
kosci $wiadczonych ustug diagnostycznych
z zakresu diagnostyki genetycznej, wydane-
g0 przez ten osrodek, umozliwi wykonywanie
badan genetycznych. Kolejnym problemem
dla diagnostéw byto, nierozrdznianie przez
NFZ badan molekularnych wykonywanych
przy: diagnostyce choréb nowotworowych,
badan genetycznych cztowieka i diagnosty-
ki chordb infekcyjnych. Odpowiedzig na ten
problem bedzie nowelizacja rozporzadzenia
0 $wiadczeniach gwarantowanych, w kto-
rych pracach wezmie udziat KIDL.

Szkolenia

W ubiegtym roku KIDL zorganizowafa 12
konferencji, kurséw i szkolen dla diagno-
stow laboratoryjnych. Koszty szkolenia nie

przekroczyty 150 zt za osobe. Ogbtem |:>
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C> wzieto w nich udziat ponad 700 diagno-

stéw laboratoryjnych. Duzym zainteresowa-
niem cieszy sie szkolenie dla kierownikow
MLD ,W obliczu zmian rynkowych”. Po
zakonczeniu obchodéw 10-lecia powstania
samorzadéw diagnostoéw laboratoryjnych,
czyli jesienig biezacego roku, powrécimy do
organizowania szkolen.

Uchwaty KRDL

W roku 2011 odbyty sie cztery posiedze-
nia KRDL, podczas ktérych uchwalono 41
uchwat. Na wyjazdowym posiedzeniu KRDL
w Jachrance wreczono podziekowania i dy-
plomy dla oséb pracujgcych w organach
samorzadowych Il kadencji KRDL.

Promocja zawodu diagnosty
laboratoryjnego

Kapituta Nagrody Zaufania przyznata dla
KIDL statuetke Ztoty OTIS za akcje ,Uwa-
ga nerkil”, w ktorej udziat — na prosbe sa-
morzadu diagnostow — wziety medyczne
laboratoria, wykonujac badania eGFR.
Wyniki akcji prowadzonej pod patronatem
prof. Bolestawa Rutkowskiego, Krajowego
Konsultanta w dziedzinie Nefrologii, wyka-
zaty u 18 proc. badanych nieprawidtowosci
w filtracji ktebuszkowej nerek przy braku
objawdw klinicznych. Wielka gala wreczenia
statuetek zgromadzita wiele mediow ogélno-
polskich, dzieki czemu o naszym zawodzie
informowaty Panorama TVP2, Wydarzenia
POLSAT, ,Manager Apteki”, ,Swiat Leka-
rza”, ,Na zdrowie. Dostepne bez recepty”,
lokalne media Warszawy.

Podczas gali wreczania statuetki Ztoty
OTIS promowana byta nasza nowa ogélno-
polska akcja spoteczna ,Nie mam HCV!”
Wychodzac naprzeciw potrzebom naszego
spofeczenstwa i ukazania rangi zawodu
diagnosty, Krajowa lIzba Diagnostéw La-
boratoryjnych zorganizowata Ogdlnopolska
Spoteczng Akcje ,Nie mam HCV!". W 35
laboratoriach réznych miast Polski diagno-
$ci laboratoryjni przez caty tydzien od 9 do
13 maja 2011 r. spofecznie wykonali blisko
3500 badan w kierunku zakazenia HCV.
Wyniki tej akcji pokazaty, jak wazne w dia-
gnostyce zakazen sg badania laboratoryjne
i ze konieczne sg badania potwierdzajace.

Mitym akcentem naszej akcji byfo zna-
czace zainteresowanie mediéw. Cieszy tak-
7e postawa Polakdw, ktdrzy ttumnie przyby-
li do przedstawionych na liScie laboratoriow.
W 90 proc. z nich ofiarowane odczynniki na
akcje ,Nie mam HCV!” wyczerpaty sie juz
pierwszego dnia.

Naszg akcje rozpowszechniaty media
ogolnopolskie: Dzien Dobry TVN, Wiado-

Nagroda KRDL dla najlepszego absolwenta kierunku:
analityka medyczna — Wroctaw 2011 r.

mosci TVP1, POLSAT, lokalne media w Ka-
towicach i Bydgoszczy oraz prasa zdro-
wotna i strony internetowe Naczelnej Izby
Lekarskiej, KIDL, Fundacji Na zdrowie. Dla
mnie, jako Prezesa KRDL, najpiekniejszym
wymiarem akcji byta postawa diagnostow,
ktdrzy dobrowolnie wigczyli sie w akcje, by
kolejny raz catkowicie charytatywnie stuzy¢
dobru pacjenta, profilaktyce i promocji zdro-
wia. Z catego serca Panstwu za to dziekuje.
Szczegbinie pragne podziekowad zespotowi
dr M. Krajewskiej z todzi za wykonanie
wszystkich badan potwierdzajacych.

Jako Prezes KRDL reprezentowatam
nasz samorzad na 32 konferencjach. Bra-
tam udziat w dyplomatorium absolwentéw
kierunku: analityka medyczna, potagczonym
z wreczeniem PWZDL w uczelniach me-
dycznych: Lublina, Poznania i Wroctawia.
Odbytam ponad 85 spotkan z politykami,
naukowcami oraz osobami dziafajgcymi
na rzecz diagnostyki laboratoryjnej. Moje
artykuty i wywiady pojawity sie w ,Rzecz-
pospolitej”, ,Rynku zdrowia”, ,Pulsie me-
dycyny”, JSwiecie Lekarza”, ,Medical Tri-
bune”, ,Managerze Apteki”, ,Na zdrowie”
oraz ,Medicus”. Bratam udziat w licznych
audycjach radiowych i telewizyjnych, pro-
mujacych nasz zawdd i znaczenie diagno-
styki laboratoryjne;.

Obejmujac refleksjg wielos¢ dziatan,
ich wage i skuteczno$¢, nie sposéb nie za-
uwazy¢, ze mamy za sobg rok ciezkiej pra-
cy, ale rok dobry, rok, ktory stuzyt promocji
naszego zawodu. Nie byfoby jednak sukce-
sow, gdyby nie zaangazowanie wielu serc
i umystéw, gdyby nie dobro¢, po$wiecenie,
bezinteresownos$¢. Dlatego dziekuje wszyst-
kim zyczliwym i pomocnym cztonkom Pre-
zydium, poszczegdlnym diagnostom oraz
pracownikom Biura KIDL.

Co przed nami?

Obchody 10-lecia samorzadu diagnostow
laboratoryjnych i Pierwszy Ogolnopolski
Dzien Diagnosty Laboratoryjnego.

W tym roku uptywa 10 lat od | Krajo-
wego Zjazdu Diagnostow Laboratoryjnych,
ktéry odbyt sie w dniach 5-7 grudnia 2002
roku we Wroctawiu. To wtedy zostat wy-
brany pierwszy Prezes KRDL, pierwsza
Krajowa Rada Diagnostow Laboratoryjnych,
Pierwszy Rzecznik Dyscyplinarny i czfon-
kowie Sadéw Dyscyplinarnych, wtedy tez
powstaty pierwsze uchwaty nadajace zycie
samorzadowi diagnostéw laboratoryjnych.

W celu promocji naszego zawodu,
w tym roku inaugurujemy coroczne ob-
chody Ogolnopolskiego Dnia Diagnosty
Laboratoryjnego. Szukali$my terminu najdo-
godniejszego, czyli cieptego, dtugiego dnia,
nieobcigzonego historycznymi wydarzenia-
mi politycznymi, a bliskiego diagnostyce la-
boratoryjnej... i znalezlismy! 27 maja 1961
roku o0 3:00 nad ranem Heinrich J. Matthaei
i Marshall Warren Nirenberg odkryli tajem-
nice kodu genetycznego, a tym samym ta-
jemnice zycia na Ziemi. Ich odkrycie dato
podwaliny wszelkim pdzniejszym dokona-
niom z dziedziny genetyki i biotechnologii.
Stad dzien 27 maja zostat obrany Dniem
Diagnosty Laboratoryjnego.

W tym roku mamy szczegdlng okazje
potaczenia w majowe dni dwdch wielkich
wydarzen z zycia Krajowej Izby Diagnostéw
Laboratoryjnych: dziesie¢ lat istnienia sa-
morzadu zawodowego diagnostow laborato-
ryjnych i Dzien Diagnosty Laboratoryjnego.
Uroczysta Gala z okazji 10-lecia istnienia
samorzadu zawodowego diagnostow labo-
ratoryjnych zostata objeta Honorowym Pa-
tronatem Matzonki Prezydenta RP Anny Ko-
morowskiej i odbedzie sie 24 maja 2012 r.
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w Patacu Prymasowskim przy ul. Senator-
skiej w Warszawie.

W sprawie obchodéw 10-lecia istnie-
nia samorzadu diagnostoéw laboratoryjnych
KRDL podijefa nastepujace uchwaty: Nr 42/
/2012, Nr 44/1l/2012 i Nr 47/11l/2012.
Zostat powotany Komitet Organizacyjny, kté-
remu przewodnicze. Dla naszej spofecznosci
zostat napisany ,Hymn Diagnostéw Labora-
toryjnych” (stowa: Jadwiga Lis, muzyka: Piotr
Orzet), ktéry zamieszczamy obok. Obchody
Dnia Diagnosty Laboratoryjnego i 10-lecia
samorzgdu zawodowego diagnostow labora-
toryjnych w poszczegdlnych miastach Polski
odbeda sie: 13-14.04.2012 w Gdansku, 20-
21.04 2012 w Poznaniu, 11-12.05.2012
w Katowicach, 18-19.05.2012 w Krakowie,
24.05.2012 w Warszawie, 22 1 26.05.2012
w Lublinie, 01-02.06.2012 w Biatymstoku
i 28-29.09.2012 we Wroctawiu.

Podczas obchodéw dnia diagnosty
w kazdym mieScie bedzie prezentowana
wystawa informujaca o zawodzie diagnosty
laboratoryjnego, w cafosci przygotowana
przez KIDL. Oprocz informacji o samorza-
dzie zawodowym diagnostéw laboratoryj-
nych, wystawa przedstawia¢ bedzie uka-
zane znaczenie diagnostyki laboratoryjnej
w diagnozie i terapii wybranych choréb. Po-
nadto w poszczegolinych miastach zaplano-
wane jest uroczyste wreczenie nagréd i od-
znaczen diagnostom laboratoryjnym oraz
medycznym laboratoriom diagnostycznym.
Podczas Dnia Diagnosty Laboratoryjnego
mieszkancy miast bedg mieli mozliwo$¢
otrzymania zaproszen na bezptatne badania
laboratoryjne.

Podejmowane dziatania
legislacyjne

Ten rok juz obfituje w kontynuacje pod-
jetych i zainicjowanie nowych dziatan, do
ktérych naleza: udziat KIDL w pracach
nad ustawg o zdrowiu publicznym, udziat
KIDL w realizacji Narodowego Programu
Zdrowia Publicznego, prace nad wejsciem
w zycie rozporzadzenia, ktore wprowa-
dza przy rejestracji MLD konieczno$¢
pozytywnej opinii KIDL i Wojewddzkiego
Konsultanta, dziatania konczace prace
nad rozporzgdzeniem w sprawie techno-
logicznego opisu medycznych procedur
diagnostycznych, rozmowy w sprawie
poprawienia zdawalno$ci egzamindw spe-
cjalizacyjnych w dziedzinach diagnostyki
laboratoryjnej,  pilotowanie  utworzenia
w Komisji Europejskiej platformy kwalifi-
kacji zawodu diagnosty laboratoryjnego we
wszystkich panstwach cztonkowskich Unii
Europejskiej oraz monitorowanie i intensy-
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fikowanie prac Komisji Europejskiej w za-
kresie wigczenia opisu zawodu diagnosty
laboratoryjnego do Dyrektywy Unijnej,
a takze prace nad oceng i unormowaniem
obcigzenia pracg diagnosty laboratoryjne-
go. Pragniemy, by w przysztosci w naszej
ustawie zwiekszono czynnos$ci diagnostyki
laboratoryjnej o pobieranie materiatu do
badan, kierowanie medycznym laborato-
rium oraz prace na rzecz samorzadu, by
utatwi¢ sposob ewidencji laboratoriéw i by
zawdd diagnosty pozostat dostepny tylko
dla absolwentéw kierunkéw: analityka
medyczna oraz mikrobiologia medyczna
i biotechnologia medyczna. Chcemy po-
wrdci¢ do centralnego ksztatcenia spe-
cjalizacyjnego, tak jak jest to u lekarzy,
a przez to podnies¢ poziom zdawalnosci
i obnizy¢ koszty ponoszone przez diagno-
stow. W tym miejscu pragne zdementowac
pojawiajaca sie w $rodowisku informacje
o podjetych pracach przez KRDL nad
utworzeniem dwdch ustaw o zawodzie
diagnosty i o izbach diagnostow. Jest ona
catkowicie nieprawdziwa!

Zyczmy sobie nietopniejacego zapafu
i sit w realizacji zamierzen, przychylnosci de-
cydentow, zyczliwej pomocy od diagnostow
zatroskanych sprawami diagnostyki labora-
toryjnej w Polsce. Razem mozemy wiecej,
przeciez tylko wspdlne dziatania i wzajemne
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wspieranie sie spowoduja realizacje zamierzo-
nych planéw, podniesienie prestizu naszego
zawodu oraz poprawe Sytuacji diagnostyki la-
boratoryjnej w catym systemie ochrony zdro-
wia. Na Nadzwyczajnym Krajowym Zjezdzie
Lekarzy z podziwem patrzytam na jedno$¢
Srodowiska lekarskiego w dazeniu do reali-
zacji postawionych celdéw. Moim marzeniem
jest, aby taka jedno$¢ i wzajemne wspiera-
nie sie, na stafe zamieszkaty w spofecznosci
diagnostéw laboratoryjnych. Migjmy $wia-
domos¢, ze decydentom trudniej negowac
jest postulaty Srodowiska silnego, zgodnego,
,mowigcego jednym glosem”, tatwiej za$
skfdconego, zdezorientowanego, ostabionego
intrygami czy pomaowieniami. W czasach,
gdy dazenia rzadu zmierzajg do deregulacii
zawodow, musimy by¢ solidarni. Niech inte-
gracja $rodowiska stanie sie naszym wspol-
nym zatozeniem na kolejny rok pracy. Spo-
tykajmy sie na konferencjach, wtaczajmy sie
w redagowanie naszej gazety, korzystajmy ze
szkolen, uzytkujmy budynek na Konopackiej
— czujac sie w nim jak w domu. Cieszmy sie
10-leciem i Ogdlnopolskim Dniem Diagnosty
Laboratoryjnego, promujacym nasz zawdd.
Po pierwszym roku pracy, raz jeszcze Pan-
stwu dziekuje i obiecuje, ze nadal doktada¢
bede wszelkich staran, by skutecznie wal-
czy¢ o interesy naszej grupy zawodowej, pro-
mowac jg i godnie reprezentowac.
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Diagnostyka

Uwagi na temat zawodu
medyczneyo hematologa

lahoratoryjnego

ematologia, od poczatku jej wy-
odrebnienia, byfa specjalizacja
laboratoryjno-kliniczng, dlatego

7e podstawowa diagnostyka oraz ocena
wynikéw leczenia od poczatku opierafa sie
na mikroskopowej ocenie rozmazu szpiku
i krwi obwodowej. Lekarz hematolog réwnie
sprawnie musiat sie postugiwa¢ mikrosko-
pem jak stuchawkami. Pierwotnie hemato-
logia byta specjalizacjg wytacznie lekarska,
ale liczba i ztozono$¢ badan laboratoryjnych,
jakie trzeba byto wykonywac w celu wiasci-
wego rozpoznania i leczenia chordb krwi,
stale sie zwiekszafa. Obecnie do wspo-
mnianych mikroskopowych badan mielo-
gramu doszty badania immunofenotypowe,
cytogenetyczne, biologii molekularnej, ko-
agulologiczne i inne. Co wiecej, integralng
czescig leczenia hematologicznego stato sie
przeszczepianie komorek krwiotwdrczych
z bardzo duzym udziatem zabiegdw wyko-
nywanych w laboratorium, tj. z badaniami
pobranych komérek, ich preparatyka, prze-
chowywaniem i rozmrazaniem.

Nie jest mozliwe, aby wszystkie te
czynno$ci wykonywat lekarz hematolog jed-
noczesnie prowadzacy chorego w poradni,
na oddziale czy w o$rodku przeszczepiania
komorek krwiotwdrczych. Juz wczesniej
wieksze o$rodki hematologiczne zatrudnia-
ty coraz lepiej (chociaz czesto nieformalnie)
wyksztatconych diagnostow laboratoryjnych,
ktérzy albo przejmowali wykonywanie wyzej,
wymienionych czynnos$ci od lekarzy hemato-
logow albo wrecz wprowadzali je pierwotnie
w osrodkach hematologicznych. Czes$¢ z nich
uzyskiwata w tej dziedzinie stopnie i tytuty
naukowe, ale wraz ze zrozumieniem, ze jest
to niewystarczajace, doszto do ustanowie-
nia specjalizacji z laboratoryjnej hematologii
medycznej dla diagnostéw laboratoryjnych
zatrudnionych przede wszystkim w labora-
toriach  wspomagajacych osrodki hemato-
logiczne (wtaczajac w to osrodki onkologii
i hematologii dzieciecej), w tym w bankach
komarek krwiotworczych.

W ten sposéb powstat zawdd labora-
toryjnego hematologa medycznego, a spe-
cjalizacja pierwotnie szczegdtowa stafa sie
specjalizacjg podstawowa. Proces jej uru-

chamiania okazat sie ztozony. O ile stosun-
kowo proste byfo wprowadzenie egzamindw
specjalizacyjnych dla diagnostéw od dawna
wykonujgcych ten zawdd w mechanizmie
tzw. krotkiej Sciezki, o tyle ksztatcenie od
podstaw nadal napotyka na zasadnicze
trudnosci. Podjeto nieudang probe zasta-
pienia funkcjonujgcego przez lata trybu
specjalistycznego ksztatcenia lekarzy jakim$
innym trybem, w ktérym zasadnicza role
majg odgrywac uczelnie medyczne. Nawet
w o$rodku kierowanym przez konsultanta
krajowego w dziedzinie hematologii, gdzie
istniejg wszelkie merytoryczne warunki do
uruchomienia tego rodzaju ksztafcenia, nie
udato sie tego zrobi¢, a osoba za to odpo-
wiedzialna na Wydziale Farmacji nie potrafi
nawet wskazac, jak mozna to zrobic.

W odniesieniu do specjalizacji lekarskich
system jest prosty. Osrodek, ktéry uznaje, ze
jest przygotowany do rozpoczecia takiego
ksztatcenia (jeden specjalista moze ksztafci¢
maksymalnie trzech specjalizantow, a osro-
dek musi miec¢ zakontraktowane wykonanie
rocznie co najmniej 50 hospitalizacji spe-
cjalistycznych z danej dziedziny na kazdego
specjalizowanego), wystepuje do specjalnej
komisji powotfanej przez ministra zdrowia
0 akredytacje po zaopiniowaniu przez wta-
Sciwego konsultanta. Jesli komisja pozytyw-
nie rozpatrzy wniosek, przyznaje okreslong
liczbe migjsc specjalizacyjnych, w ramach
ktérych w danym osrodku odpowiednia licz-
ba lekarzy moze rozpocza¢ ksztafcenie po
rejestracji i uzyskaniu karty specjalizacyjnej
z wiasciwego dla danego wojewddztwa wy-
dziatu zdrowia publicznego. Dlaczego system
ten nie moze by¢ zastosowany w przypadku
diagnostow laboratoryjnych, jest dla piszace-
g0 niezrozumiate.

7 kolei system weryfikacji wiedzy
i umiejetnosci za pomocg egzaminu spe-
cjalizacyjnego jest zblizony do systemu eg-
zaminéw lekarskich. Pora w tym miejscu
wyjasni¢, jakie kompetencje sprawdza. Pod-
stawowy wymog jest nastepujacy: wiedza
odnosnie laboratoryjnej diagnostyki hema-
tologicznej powinna by¢ proporcjonalna do
wiedzy lekarza hematologa. Diagnosta nie
musi zna¢ metod leczenia chordéb krwi itd.,

PROF. DR HAB. WIESLAW

W. JEDRZEJCZAK, KONSUL-
TANT KRAJOWY W DZIEDZINIE
HEMATOLOGII, KATEDRA | KLI-

NIKA HEMATOLOGII, ONKOLOGII
| CHOROB WEWNETRZNYCH
WUM W WARSZAWIE

ale powinien wiedzie¢, jak zinterpretowac
wyniki badan morfologii krwi, koagulogra-
mu czy szpiku. Jest to istotg jego zawodu,
podobnie jak umiejetno$¢ wykonania czyn-
nosci w laboratorium. Taki specjalista musi
tez by¢ w stanie zinterpretowa¢ wynik ba-
dania immunofenotypowego przynajmniej
podstawowych nowotworéw krwi, cytoge-
netycznego i biologii molekularnej. Osoby,
ktére nie zdaty egzaminu specjalizacyjnego
w ramach krotkiej $ciezki, popetnity bfedy
podczas interpretacji nieprawidtowych wy-
nikdw podstawowych hematologicznych
badan laboratoryjnych.

W zwigzku ze zmiang statusu specjali-
zacji — ze szczegdtowej na podstawowg — jej
program zostat zmodyfikowany i wzbogaco-
ny w modut dotyczacy ogolnej analityki me-
dycznej. Uzgodniony projekt zostaf juz rok
temu przekazany przez konsultanta krajo-
wego odpowiednim instytucjom i nie jest ja-
sne, dlaczego do tej pory nie jest powszech-
nie dostepny. Jego istotg jest maksymalne
zblizenie do programu specjalizacji z hema-
tologii dla lekarzy, w aspektach, w ktorych
wiasciwy proces diagnostyczno-leczniczy
bezposrednio zalezy od dobrej wspétpracy
lekarzy i diagnostéw laboratoryjnych.

Rola laboratoryjnych hematologéw me-
dycznych bedzie sie w przysztosci powiek-
sza¢. Juz obecnie wiele nowotworowych
chordb krwi jest obligatoryjnie rozpozna-
wanych w oparciu o badania immunofe-
notypowe, cytogenetyczne lub biologii mo-
lekularnej. Leczenie przewlektej biataczki
szpikowej musi by¢ w ten sposéb monito-
rowane zgodnie z programem terapeutycz-
nym NFZ. Zapotrzebowanie na takich spe-
cjalistow istnieje i w przyszfosci bedzie sie
sukcesywnie powigkszac.
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DR ALEKSANDRA
DABROWSKA, OSRODEK
DAWCOW SZPIKU, ZAKEAD
TRANSFUZJOLOGII, INSTYTUT
HEMATOLOGII | TRANSFUZJO-

LOGII, WARSZAWA

roku 2011 wprowadzono
w Polsce nowe zasady orga-
nizacyjne zwigzane z pozyski-

waniem i badaniem potencjalnych dawcéw
komérek krwiotwdrczych oraz z pobiera-
niem i udostepnianiem materiatu transplan-
tacyjnego osrodkom przeszczepiania szpi-
ku. Dotychczas w naszym kraju niezalezng
dziatalno$¢ prowadzito 6 rejestréw dawcow
szpiku, z ktérych 5 zajmowato sie rekrutacjg
i badaniem wolontariuszy chetnych do od-
dania komdérek krwiotwdrczych dla niespo-
krewnionego biorcy. Kazdy z tych rejestrow
dysponowat swojg bazg danych, ktérg udo-
stepniat Miedzynarodowe]j Organizacji Daw-
cow Szpiku - BMDW (Bone Marrow Donor
Worldwide) i na prosbe osrodkéw prze-
szczepiania szpiku dokonywat przeszukania
Swojego rejestru w celu znalezienia zgodne-
go dawcy dla wytypowanego chorego lub
prowadzit takie poszukiwania korzystajac
z jednolitej bazy BMDW. Obecnie czes$¢
tych zadan przejeto Centrum Organizacyj-
no-Koordynacyjne do Spraw Transplantacji
,Poltransplant,” za$ pozostate zadania po-
wierzono osrodkom dawcéw szpiku. Dobo-
rem niespokrewnionych dawcéw szpiku zaj-
mujg sie cztery wyspecjalizowane osrodki
doboru dawcdéw kontraktowane rokrocznie
przez ,Poltransplant” na zasadzie konkursu
i pracujace bezposrednio na rzecz osrodkow
przeszczepowych i ich pacjentow. W zakre-
sie rekrutacji niespokrewnionych dawcow
szpiku i udostepniania pozyskanych od nich
komorek krwiotworczych do transplantacii
kluczowa rola przypada obecnie O$rodkom
Dawcdéw Szpiku. Do tych zmian polska
ochrona zdrowia byfa przygotowywana od
dtuzszego czasu a ich wprowadzenie po-
przedzono wydaniem szeregu nowych ak-
téw prawnych.

Diagnostyka

Organizacja i funkcjonowanie
osrodkow dawcow szpiku
W nowym systemie prawnym

w Polsce

Osrodki dawcow szpiku zostaty powo-
tane do zycia przepisami Ustawy o pobie-
raniu, przechowywaniu i przeszczepianiu
komorek, tkanek i narzadow, ktéra wdraza
przepisy Dyrektywy Parlamentu Europej-
skiego i Rady w sprawie ustalenia norm
jakosci i bezpiecznego oddawania, pobiera-
nia, testowania, przetwarzania, konserwo-
wania, przechowywania i dystrybucji tkanek
i komorek ludzkich. Ustawa o pobieraniu,
przechowywaniu i przeszczepianiu komo-
rek, tkanek i narzadéw wskazuje krajowego
konsultanta w dziedzinie hematologii jako
osobe sprawujacg nadzér merytoryczny
nad dziatalno$cig osrodkéw dawcow szpiku
i okre$la jednoczes$nie zadania tych o$rod-
kow. Do zadan o$rodkéw dawcoéw szpiku
nalezy pozyskiwanie potencjalnych dawcéw
allogenicznego szpiku i komérek krwiotwor-
czych krwi obwodowej, gromadzenie danych
personalnych i kontaktowych potencjalnych
dawcéw oraz informacji o ich antygenach
zgodnosci tkankowej - HLA (Human Leu-
cocyte Antigens), sprawowanie opieki nad
dawcami a takze wspotpraca z krajowymi
i zagranicznymi o$rodkami przeszczepiaja-
cymi komorki krwiotworcze w zakresie udo-
stepniania materiatu przeszczepowego.

O$rodki dawcow szpiku mogg by¢ two-
rzone przez podmioty lecznicze lub fundacje,
ktdre otrzymaty pozwolenie Ministra Zdrowia,
wydawane na podstawie wniosku skierowa-
nego za posrednictwem Krajowego Centrum
Bankowania Tkanek i Komdrek i po uzyskaniu
pozytywnej opinii Krajowej Rady Transplanta-
cyjnej. Warunkiem uzyskania pozwolenia na
prowadzenie dziatalnosci o$rodka dawcdw
szpiku jest dysponowanie pomieszczeniami
zabezpieczonymi przed utratg danych daw-
cow komorek krwiotwdrczych, zatrudnianie
odpowiednio wykwalifikowanego personelu
a takze posiadanie i stosowanie standardo-
wych procedur operacyjnych umozliwiajgcych
prawidtowg realizacje zadan oraz zapew-
nienie bezpieczenstwa dawcow i biorcow.
Ocena spetnienia powyzszych warunkéw
dokonywana jest po wnikliwej kontroli prze-

prowadzanej przez przedstawicieli Krajowego
Centrum Bankowania Tkanek i Komorek.

W roku 2011 zaczeto funkcjonowac
w Polsce 12 o$rodkéw dawcow szpiku; 3
zostaty stworzone przez organizacje niepu-
bliczne (dziatajacy przy Fundacji Przeciwko
Leukemii NZOZ Medigen, Fundacje Urszuli
Jaworskiej i Fundacje DKMS), 4 zorganizo-
waty medyczne centra naukowe posiadajace
jednoczesnie status osrodkéw transplantacyj-
nych: Wojskowy Instytut Medyczny (WIM),
Instytut Hematologii i Transfuzjologii (IHIT),
Dolnoslaskie Centrum Transplantacji Komor-
kowych z Bankiem Dawcow Szpiku (DCTK)
we Wroctawiu oraz Uniwersyteckie Centrum
Kliniczne (UCK) w Gdansku a 5 pozostatych
powstato przy Regionalnych Centrach Krwio-
dawstwa i Krwiolecznictwa (RCKiK): w Bia-
tymstoku, Katowicach, Kielcach, Lublinie
i Poznaniu. W lutym 2012 r. dziatalno$¢ roz-
poczat kolejny osrodek, utworzony przez SP
Z0Z Centralny Szpital Kliniczny Uniwersytetu
Medycznego w todzi. Lokalizacje o$rodkéw
dawcow szpiku w Polsce przedstawia ryci-
na 1. Jak fatwo zauwazy¢, rozmieszczenie
tych placowek na terenie kraju jest nieréw-
nomierne. Tylko 2 dziatajg w Polsce pétnoc-
nej, natomiast az 5 z nich ma swojg siedzibe
w Warszawie, co w istotny sposéb wptywa
na ich funkcjonowanie. O$rodki dawcow
szpiku zlokalizowane w centrum kraju re-
krutujg potencjalnych dawcow z odlegtych
wojewddztw, co pozniej utrudnia kontakty
i opieke nad dawcag po oddaniu komorek
krwiotworczych a w rezultacie podnosi kosz-
ty pozyskania materiatu do przeszczepienia.

Podstawowym  zadaniem  o$rodkéw
dawcoéw szpiku jest rekrutacja potencjal-
nych dawcéw i gromadzenie informacji
0 nich w postaci tradycyjnej dokumentacji
oraz w formie elektronicznej, tj. w kompu-
terowej bazie danych. Zgodnie z Ustawg
o ochronie danych osobowych wszystkie
dane personalne oraz kontaktowe sg poufne
a dostep do nich ma wyfacznie uprawnio-
ny personel o$rodka dawcéw szpiku i ,Po-
[transplantu”. Do BMDW, o$rodkéw doboru
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|:> dawcy oraz do osrodkow transplantacyjnych

przekazywane sg wytacznie dane HLA wraz
Z niepowtarzalnym numerem identyfika-
cyjnym kandydata na dawce. Pozyskanie
chetnych do oddania komdrek krwiotwor-
czych jest mozliwe przede wszystkim dzie-
ki intensywnym dziataniom edukacyjnym
i promowaniu dawstwa szpiku. Dziafalno$¢
tego rodzaju prowadzg wszystkie osrodki
dawcow szpiku oraz ,Poltransplant”. Ich
przedstawiciele rozdajg ulotki promocyjne,
umieszczajg w miejscach publicznych pla-
katy informujace o mozliwosci przystapie-
nia do ruchu honorowych dawcéw szpiku,
wygtaszajg w szkotach prelekcje propa-
gujace idee transplantologii, dzieki ktorym
przeszczepianie komorek, tkanek i organdw
staje sie dla mtodego pokolenia sprawg
oczywistg i konieczng. Bardzo istotne zna-
czenie ma wspotpraca o$rodkéw dawcow
szpiku z mediami, gdyz akcje edukacyjne
i reklamowe prowadzone w $rodkach ma-
sowego przekazu majg najszerszy zasieg.
Dotychczas  najpopularnigjszym  sposo-
bem pozyskania potencjalnych dawcow
komorek krwiotworczych byty akcje rekru-
tacyjne podczas imprez publicznych oraz
na wyzszych uczelniach, w jednostkach
wojskowych, szkotach, zaktadach pracy
i parafiach. W ostatnich latach pozyskano
wielu chetnych do oddania szpiku z grona
honorowych  krwiodawcéw, co stato sie
mozliwe dzieki wspdtpracy i zaangazowaniu
wszystkich centrow krwiodawstwa i krwio-
lecznictwa; nie tylko tych, ktére posiadajg
osrodki dawcéw szpiku. Rozpowszechnie-
nie informacji o dziafalnosci osrodkéw daw-
céw szpiku w Internecie oraz liczne akcje
edukacyjne powodujg wzrost $wiadomosci
spotecznej i coraz czesciej sprawiajg, ze
potencjalnych dawcow komorek krwiotwor-
czych nie trzeba szukac, poniewaz zgfasza-
ja sie sami. Najwiekszg bazg potencjalnych
dawcow (ponad 250 000 osdb) dysponuje
obecnie Fundacja DKMS, pozostate o$rodki
dawcow szpiku majg zarejestrowanych po
kilkanascie tysiecy chetnych do oddania ko-
mdrek krwiotworczych.

Badania HLA u potencjalnych dawcéw
komorek krwiotworczych mogg wykonywac
medyczne laboratoria diagnostyczne posia-
dajace pozwolenie Ministra Zdrowia na testo-
wanie komorek w celach transplantacyjnych.
Wiekszo$¢ oSrodkow dawcow szpiku dys-
ponuje wiasnym zapleczem laboratoryjnym,
pozostate zlecajg wykonanie badan HLA
uprawnionym  pracowniom typowania tkan-
kowego, ktdrych obecnie dziata w Polsce 17.
Rozporzadzenie Ministra Zdrowia w sprawie
os$rodkdéw dawcdw szpiku dopuszcza rowniez

mozliwos¢ Zlecania tych badan certyfikowa-
nym laboratoriom zagranicznym, tj. takim,
ktdre udokumentowaty spetnianie wymagan
polskich przepiséw odnoszacych sie do testo-
wania komorek do celéw transplantacyjnych.
Z takiego rozwigzania korzysta Fundacja
DKMS, ktéra wspétpracuje z DKMS Niemcy.
Cze$¢ badan antygendéw zgodnosci tkanko-
wej u potencjalnych dawcow komorek krwio-
tworczych jest finansowana przez ,Poltran-
splant”, na podstawie umowy. Ze wzgledu
na wysokie koszty badan HLA wptyneto to
w istotny sposdb na rozszerzenie baz danych
o$rodkow dawcow szpiku dziatajacych przy
placéwkach naukowo-badawczych oraz cen-
trach krwiodawstwa i krwiolecznictwa, kto-
rych dziatalno$¢ dotychczas byta ograniczona
nie przez brak chetnych do oddania komorek
krwiotwdrczych, ale przede wszystkim przez
brak Srodkéw na sfinansowanie badan.

Na mocy Ustawy o pobieraniu, prze-
chowywaniu i przeszczepianiu komdrek, tka-
nek i narzadow stworzono Centralny Rejestr
Niespokrewnionych Potencjalnych Dawcéw
Szpiku i Krwi Pepowinowej (CRNPDSIKP)
prowadzony przez Centrum Organizacyjno-
Koordynacyjne do Spraw Transplantacji ,Po-
ltransplant”. Ma on charakter ogélnopolski,
gdyz wszystkie osrodki dawcow szpiku zobli-
gowane zostaty do przekazywania mu danych
o0 swoich dawcach i funkcjonuje na tej zasa-
dzie, ze kazdy z o$rodkéw korzystajgc z indy-
widualnego linku uzyskuje dostep do danych
rekrutowanych przez siebie dawcéw: moze je
uaktualnia¢, rozszerza¢ i rejestrowac nowych
wolontariuszy. Niestety, 2 prywatne o$rodki
dawcow szpiku przy Fundacjach DKMS oraz
Przeciwko Leukemii, dotychczas nie prze-
kazaty swoich baz danych do CRNPDSIKP,
wskutek czego obecnie w Polsce funkcjonujg
3 niezaleznie dziatajgce rejestry. W zamysle
ustawodawcy zmiana organizacyjna, jakg
byto stworzenie jednego krajowego rejestru
potencjalnych dawcdéw komorek krwiotwor-
czych ma wykluczy¢ mozliwos¢ zarejestro-
wania tej samej osoby w réznych osrodkach
dawcow szpiku i tym samym wyeliminowac
koszty kilkakrotnego wykonania badan HLA.

Koordynacja rekrutacji i poszukiwa-
nia niespokrewnionego dawcy komdrek
krwiotwdrczych, ktérg powierzono ,Poltran-
splantowi” polega nie tylko na prowadzeniu
CRNPDSIKP i przekazywaniu zawartych
w nim danych do BMDW, ale obejmuje row-
niez kontraktowanie oSrodkéw doboru daw-
cow oraz finansowanie procedur zwigzanych
ze znalezieniem zgodnego dawcy komorek
krwiotworczych i pobraniem od niego ma-
teriatu do przeszczepienia. ,Poltransplant”
posredniczy réwniez w kontaktach miedzy

placéwkami zaangazowanymi w wykonanie

tych zadan. Organizacje spetniajgce podob-

na role sa zwane na zachodzie hub (ang.
hub - piasta, o$rodek, centrum, rdzen).

W ramach koordynacji poszukiwan nie-
spokrewnionego dawcy komarek krwiotwor-
czych ,Poltransplant”:

» Udostepnia osrodkom doboru niespo-
krewnionego dawcy kody dostepu i ha-
sta do bazy BMDW (obecnie procedure
doboru realizujg w Polsce 4 osrodki:
DCTK, NZOZ Medigen, IHIT oraz SP
Centralny Szpital Kliniczny Warszaw-
skiej Akademii Medycznej),

» Przyjmuje od o$rodkéw transplantacyj-
nych prosby o dobor zgodnego dawcy
dla chorych zakwalifikowanych do prze-
szczepienia komdrek krwiotwdrczych,

» Przekazuje zlecenie do o$rodkéw dobo-
ru niespokrewnionego dawcy i po$red-
niczy w przeptywie zlecet i wynikoéw
badan w procesie doboru,

» Osrodki doboru  niespokrewnionego
dawcy szpiku dokonujg przegladu bazy
BMDW, opracowuijg strategie, nadzorujg
i modyfikujg przebieg doboru pod katem
konkretnego pacjenta. W razie braku wy-
starczajacych danych HLA zlecajg o$rod-
kom dawcow szpiku realizacje proce-
dury dotypowania wyselekcjonowanych
potencjalnych dawcéw i/lub pobrania
probki na ostateczne typowanie potwier-
dzajace (wigze sie to z koniecznoscig od-
szukania przez ODS wskazanego dawcy,
pobrania od niego probki krwi i wykona-
nia uzupetniajacych badan HLA, marke-
row chordb zakaznych i grupy krwi),

» Procedura doboru prowadzona jest do
momentu znalezienia zgodnego dawcy
lub wykazania braku akceptowalnego
dawcy. Wynik doboru raportowany jest
do Kliniki transplantacyjnej oraz do ,Po-
[transplantu”,

» OsSrodek doboru dawcéw i ,Poltran-
splant” otrzymujg z o$rodka trans-
plantacyjnego informacje o akceptacji
dobranego dawcy, planowanej dacie
przeszczepienia oraz rodzaju materiatu
transplantacyjnego (komérki krwiotwor-
cze z krwi obwodowej lub szpik),

» ,Poltransplant” otrzymuje z o$rodka
transplantacyjnego i przekazuje osrod-
kowi dawcdw szpiku, ktdry opiekuje sie
wytypowanym dawcg zlecenie na reali-
zacje procedury pobrania komdrek do
przeszczepienia. Wigze sie to z koniecz-
noscig nawigzania kontaktu obu o$rod-
kow, ustalenia zadanej ilosci komorek
krwiotworczych oraz terminu ich odbioru,
wezwania dawcy w celu przeprowadze-
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nia ostatecznych badan kwalifikacyjnych,

przestania wynikéw tych badan do o$rod-

ka transplantacyjnego, wezwania dawcy

i pobrania materiatu transplantacyjnego

w Scistej korelacji czasowej z przygoto-

waniem radiacyjnym i/lub chemicznym

chorego oraz wydaniem tego materiatu
kurierowi z o$rodka przeszczepiajacego,
» ,Poltransplant” przyjmuje z o$rodkéw
dawcéw szpiku raporty o realizacji
procedury pobrania oraz przeszczepie-
nia i w oparciu o nie prowadzi rejestr
transplantacji a na jego podstawie spo-
rzadza raporty, ktére prezentujg stan
transplantacji w naszym kraju.

Wszystkie czynnosci niezbedne do re-
alizacji zlecen otrzymywanych z klinik prze-
szczepowych i o$rodka doboru za posred-
nictwem ,Poltransplantu”, ktérych o$rodek
dawcéw szpiku nie jest w stanie wykonac
samodzielnie moze na podstawie umowy po-
wierzy¢ innym podmiotom leczniczym, po-
siadajacym stosowne uprawnienia. O$rodki
dawcdw szpiku prowadzone przez fundacje
oraz RCKiK zlecajg odpowiednim podmio-
tom leczniczym wykonanie badan anali-
tycznych i diagnostycznych niezbednych na
etapie ostatecznej kwalifikacji dawcy. Z re-
guty réwniez pobranie komorek krwiotwor-
czych odbywa sie poza osrodkiem dawcow
szpiku, gdyz pozwolenie na wykonywanie
tych zabiegéw posiadajg jedynie o$rodki
przeszczepiania szpiku, dysponujace od-
powiednio wykwalifikowanym personelem,
zapleczem laboratoryjnym oraz pomieszcze-
niami zabiegowymi. Tylko o$rodki dawcow
szpiku dziatajgce w WIM, IHiT, DCTK oraz
UCK moga zapewni¢ dawcy pobranie szpiku
lub komdrek krwiotwérczych z krwi obwo-
dowej w obrebie wifasnej instytucji. Wyda-
nie pobranego materiatu przeszczepowego
zagranicznemu osrodkowi transplantacyjne-
mu wigze sie z koniecznoscig uzyskania od
L,Poltransplantu” zgody na wywdz ludzkich
komorek a obowigzek wystgpienia o takg
zgode i przedstawienia wszystkich wymaga-
nych w tym celu dokumentéw spoczywa na
osrodku dawcow szpiku.

Zmiany organizacyjne zwigzane z po-
wotaniem osrodkéw dawcow szpiku objety
réwniez zmiane zasad finansowania kosz-
tow pobrania komdrek krwiotworczych.
Poprzednio rejestr organizujacy pobranie
wystawiat fakture za udostepnienie materia-
tu transplantacyjnego osrodkowi wykonuja-
cemu przeszczepienie, za$ obecnie osrodek
dawcow szpiku otrzymuije od ,Poltransplan-
tu” refundacje kosztéw zwigzanych z bada-
niami kwalifikacyjnymi dawcy i pobraniem
komorek krwiotwdrczych na zasadach usta-

lonych w Rozporzadzeniu Ministra Zdrowia
W sprawie szczegotowego ustalania kosztow
czynnos$ci zwigzanych z pobieraniem, prze-
chowywaniem, przetwarzaniem, sterylizacjg
i dystrybucjg komarek, tkanek i narzagdow.
Bardzo istotnym zadaniem o$rodkow
dawcdw szpiku jest otoczenie dawcy opieka
przed zabiegiem pobierania komorek krwio-
tworczych, w czasie pobytu w placéwce
dokonujacej pobrania oraz po pobraniu.
Rozumie sig przez to przede wszystkim za-
pewnienie dawcy odpowiedniej opieki me-
dycznej, ale réwniez zadbanie o bezpieczny
transport do miejsca pobrania i z powrotem,
zwrot ewentualnych udokumentowanych
kosztow zwigzanych z oddaniem komdrek
krwiotworczych, udzielenie zwolnienia lekar-
skiego za czas nieobecno$ci w pracy zwig-
zanej z przygotowaniem do pobrania oraz

Diagnostyka

tytutu otrzymuje odznake oraz legitymacje
,Dawca Przeszczepu”. Pomimo tego, ze
obowigzek wreczenia odznaki i legitymacji
potwierdzajacej posiadanie tytutu ,Dawca
Przeszczepu® spoczywa na podmiocie lecz-
niczym, w ktérym odbywato sie pobranie ko-
morek krwiotwdrczych, to zazwyczaj uroczy-
stosci podczas ktérych odznaczani sq dawcy
organizujg o$rodki dawcéw szpiku. Dawcy,
ktérzy oddali komorki krwiotworcze wiecej
niz jeden raz zostajg uhonorowani tytutem
wZastuzony Dawca Przeszczepu” a odzna-
ki i legitymacje potwierdzajace posiadanie
tego tytutu wrecza Minister Zdrowia, na
whniosek o$rodka dawcow szpiku przekaza-
nego za posrednictwem ,Poltransplantu”.
Kazdy dawca komorek krwiotwdrczych jest
uprawniony do korzystania poza kolejnoscig
z ambulatoryjnej opieki zdrowotnej, a tym

RYCINA 1: Rozmieszczenie osrodkéw dawcow szpiku w Polsce

czas hospitalizacji i okres rekonwalescencii.
Zakres czynno$ci zwigzanych z badaniem
potencjalnego dawcy na etapie ostatecznej
kwalifikacji do oddania komorek krwiotwor-
czych oraz z badaniami monitorujgcymi stan
zdrowia dawcéw po pobraniu tych komoérek
zostat okreslony w Rozporzadzeniach Mini-
stra Zdrowia. Obowigzkowe jest wykonanie
badan kontrolnych dawcy bezposrednio po
pobraniu oraz w 3 i 12 miesiecy pozniej,
ze wskazaniem na przedfuzeniu okresu
monitorowania stanu zdrowia dawcy do 10
lat po pobraniu komorek krwiotwdrczych
i w zwigzku z tym wiekszos¢ osrodkow
dawcéw szpiku wzywa pdzniej swoich pod-
opiecznych co 12 miesiecy w celu wykona-
nia badan przegladowych.

Osrodek dawcow szpiku zobowigzany
jest réwniez do udzielenia dawcy informacii
0 przywilejach naleznych mu z tytutu odda-
nia komoérek krwiotworczych. Dawcy, ktory
oddat komorki krwiotworcze przystuguje ty-
tut ,,Dawca Przeszczepu”. Posiadacz takiego

1. Uniwersyteckie Centrum
Kliniczne

2. RCKiK Biatystok

3. RCKiK Poznan

4. Wojskowy Instytut Medyczny

5. Instytut Hematologii i
Transfuzjologii

6. NZOZ Medigen

7. Fundacja Urszuli Jaworskiej

8. Fundacja DKMS

9. Centralny Szpital Kliniczny UM

10. Dolnoslaskie Centrum
Transplantacji Komorkowych

11. RCKiK Lublin

12. RCKiK Kielce

13. RCKIK Katowice

ktorzy w zwigzku z zabiegiem pobrania do-
znali uszkodzenia ciafa lub rozstroju zdrowia
przystuguje odszkodowanie. Osobom posia-
dajgcym tytut ,Zastuzonego Dawcy Prze-
szczepu” przystuguje bezpfatne zaopatrze-
nie w leki podstawowe i uzupetniajgce oraz
wydawane na podstawie recepty preparaty
regenerujace ukfad krwiotworczy.
Przystosowanie sie do nowych zasad
organizacyjnych byto pewng rewolucja,
szczegblnie dla tych osrodkéw dawcow
szpiku, ktore dotychczas zajmowaty sie
wytgcznie  pozyskiwaniem potencjalnych
dawcéw. Musiaty one podjac¢ wiele nowych
obowigzkéw a konieczno$¢ wywigzania sie
z nich okazata sie nie tak odlegfa w czasie,
jak sie to poczatkowo wydawato, albowiem
pierwsze pobrania komorek krwiotwdrczych
od dawcdw, nad ktdrymi opieke sprawu-
jg osrodki dawcdéw szpiku zorganizowane
przez RCKiK miaty miejsce juz po kilku mie-
sigcach ich dziatalnosci.
Pismiennictwo dostepne u autora.
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Znaczenie oceny chimeryzmu u chorych

no przeszczepie szpiku kostnego
— PRZEGLAD STOSOWANYCH TECHNIK

DR ANNA MLYNARCZEWSKA, PRACOWNIA DIAGNOSTYKI

MOLEKULARNEJ, KLINIKA HEMATOLOGII, ONKOLOGI!
| CHOROB WEWNETRZNYCH, SP CSK WUM

llogeniczne przeszczepienie ko-
14 morek hematopoetycznych to pro-

cedura, podczas ktorej do odpo-
wiednio przygotowanego organizmu biorcy
wprowadzane sg obce komorki krwiotwor-
cze. Dawcg komdrek moze byé, dobrane
w ukfadzie HLA (ang. human leukocyte
antigens), rodzenstwo pacjenta badz dawca
niespokrewniony.

Jedng z metod stuzacych do badania
skuteczno$ci przeprowadzonej procedury jest
0znaczanie chimeryzmu poprzeszczepowego.
Jest to metoda pozwalajaca juz na poziomie
molekularnym oceni¢ czy komérki w badanym
materiale po zabiegu transplantacji u chorego
pochodzg od dawcy i jaki jest odsetek tych
komorek krwiotworczych u biorcy.

Chimeryzm poprzeszczepowy
Badanie chimeryzmu poprzeszczepowego
wykonuje sie z probki pochodzacej z pet-
nej krwi obwodowej, ze szpiku lub z wy-
izolowanych subpopulacji komdrkowych.
W zaleznosci od procentowej zawartosci
komorek, z charakterystycznym marke-
rem dawcy, znajdujacych sie wérdd bada-
nych komdrek biorcy mozna ustali¢ stopien
chimeryzmu po transplantacji. Z petnym
chimeryzmem (ang. CC — complete chime-
rism) mamy do czynienia, jezeli 100 proc.
badanych komoérek z krwi obwodowej lub
szpiku u biorcy posiada marker komorek od
dawcy. Najlepsza sytuacja jest wtedy, gdy
wystepuje pefny chimeryzm. Swiadczy to
0 przyjeciu sie przeszczepionych komaérek
krwiotwdrczych, co wigze sie z wystapie-
niem petnej remisji oraz dtuzszym przezy-
ciem wolnym od choroby.

Mieszany chimeryzm (ang. MC — mi-
xed chimerism) wystepuje we wczesnym
etapie po transplantacji, kiedy komdrki bior-
cy wspdfistniejg z komérkami dawcy. Wy-
krywane sg zaréwno komarki z markerem
informatywnym dawcy, jak i biorcy. Jest to
stan przejsciowy (ang. transient mixed chi-
merism) i po pewnym czasie przechodzi
w petny chimeryzm. U biorcow, u ktorych

zostato zastosowane niepetne przygotowa-
nie mieloablacyjne do zabiegu transplanta-
cji, ten stan przejsciowy moze trwac okoto
30 dni. Jednak gdy stan mieszanego chi-
meryzmu utrzymuje sie dfuzej lub jesli ma
on charakter postepujacy (ang. progressive
mixed chimerism), 1o oznacza, ze narasta
odsetek komdrek z markerem charaktery-
stycznym dla biorcy w stosunku do wcze-
$niejszego wyniku badania i na ogot wigze
sie to ze zwiekszonym ryzykiem nawrotu
choroby.

Brak chimeryzmu, czyli odnowa auto-
logicznych (ang. AR — autologous recovery)
defektywnych — komorek  krwiotworczych

okoto- i poprzeszczepowym, mozna uchwy-
ci¢ moment pojawienia sie chimeryzmu
mieszanego, ktdry oznacza podjecie swojej
funkcji przez przeszczepione zdrowe komér-
ki krwiotwdrcze dawcy, az do wykazania
chimeryzmu pefnego, oznaczajgcego brak
choroby, co byto celem transplantacji. Na-
tomiast, gdy obserwuje sie dfugotrwajacy
okres stanu chimeryzmu mieszanego, a na-
stepnie przewage odsetka komorek o cha-
rakterystyce chorego to mozna przewidywac
ewentualng wznowe choroby.

Istotna jest ocena chimeryzmu w r6z-
nych subpopulacjach komdrkowych, po-
niewaz rézne populacje mogg cechowac
sie ré6znym odsetkiem komorek charakte-
rystycznych dla dawcy i biorcy, co z regu-
ty odzwierciedla ewentualne komplikacje
u chorego po przeszczepieniu komoérek

Prowadzqc badania w okresie okoto- i poprzeszczepowym, mozna
uchwycic moment pojawienia sig chimeryzmu mieszanego, ktory
oznacza podjecie swojef funkcji przex preszczepione zdrowe
komdrki krwiotwircze dawcy, az do wykazania chimeryzmu
pelnego, oxnaczajgcego brak choroby, co bylo celem transplantacji.

chorego, jest sytuacjg, kiedy w badanym
materiale wykrywane sg tylko wfasne ko-
morki biorcy, co $wiadczy o niepowodzeniu
przeszczepu i nie wszczepieniu sie komdrek
dawcy, ktdrych zadaniem byfo zregenerowa-
nie ukfadu immunologicznego u chorego.
Wszystkie te sytuacje zobrazowane zostaty
na rysunku 1.

Znaczenie badan chimeryzmu
poprzeszczepowego

Badanie chimeryzmu poprzeszczepowego
wykonywane jest wielokrotnie po trans-
plantacji. W badaniu zawsze poréwnuje
sie — pod wzgledem charakterystycznego
markera dla komorek dawcy, a nieobecne-
g0 na komdrkach biorcy — komarki biorcy
sprzed zabiegu transplantacji, komdrki daw-
cy i komdrki biorcy po zabiegu transplan-
tacji. Pozwala to na monitorowanie zmian
oraz ich dynamiki w czasie od dnia ,0", {j.
dnia zabiegu. Prowadzac badania w okresie

krwiotwdrczych. Najwazniejsza wydaje sie
ocena stopnia chimeryzmu w populacji lim-
focytow T. Obserwowanie stanu mieszane-
go chimeryzmu, badanego dla tej populacji
limfocytéw, zwigzane jest z obnizonym ry-
zykiem wystagpienia ciezkiej postaci choroby
przeszczep przeciwko gospodarzowi (GYHD
— graft versus host disease), podczas gdy
petny chimeryzm w tej subpopulacji zwig-
zany jest ze zwiekszonym prawdopodo-
bienstwem wystgpienia tej choroby. Istnieje
réwniez pozytywny aspekt obecnosci limfo-
cytéw T biorcy, poniewaz sg one odpowie-
dzialne za wystapienie pozadanej u chorego
reakcji przeszczep przeciw biataczce (GVL
— graft versus leukemia).

Badanie chimeryzmu w populacji limfo-
cytdw B jest szczegoinie wazne u pacjentéw
7 ostrg hiataczka limfoblastyczng z komorek
B. Wowczas ocena odsetka mieszanego
chimeryzmu w tej populacji limfocytow,
przy wyzszym stosunku komorek charakte-
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RYSUNEK 1. Mozliwe stany chimeryzmu poprzeszczepowego. W przypadku
chimeryzmu petnego, obraz biorcy po przeszczepieniu jest identyczny, jak

RYSUNEK 2. Przyktadowe miejsca polimorficzne znajdujace si¢ na

poszczegdlnych chromosomach ludzkiego genomu
(z STRBase, http://www.cstl.nist.gov/strbase/ppt/intro.pdf).

obraz dawcy. W przypadku chimeryzmu mieszanego, pacjent po przeszczepie
ma cechy zaréwno dawcy, jak i biorcy. Przy braku chimeryzmu, obraz biorcy

jest analogiczny przed, jak i po przeszczepieniu. -
TPOX
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RYSUNEK 3. Wzory uzywane do obliczen odsetka chimeryzmu dla par RYSUNEK 4. Wzory uzywane do obliczen odsetka chimeryzmu dla par
ze wspolnym allelem — obliczanie odsetka komérek z charakterystycznym

markerem dawcy dla par posiadajacych taki sam pik.

z réznymi allelami — obliczanie odsetka komérek z charakterystycznym
markerem dawcy dla par posiadajacych rézny pik.
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rystycznych dla chorego, $wiadczy o wzno-
wie choroby.

Metody stuzace do oznaczania
chimeryzmu poprzeszczepowego
ABO - poczatkowo, w celu oznaczenia
odsetka komdrek biorcy po transplanta-
cjach komorek krwiotworczych, stosowano
oznaczanie markerow grupowych krwinek
czerwonych. Jednak metoda ta okazata
sie mato precyzyjna, ze wzgledu na fakt, iz
erytrocyty zyja do$¢ dtugo tj. okoto 90 dni,
i zmiana grupy krwi biorcy na grupe krwi,
ktérg miat dawca komdrek moze nastgpi¢
w odlegtym czasie po przeszczepieniu. Poza
tym metoda ta byfa ograniczona jedynie do
par dawca-hiorca réznigcych sie pod wzgle-
dem grup gtéwnych krwi. Dodatkowo zna-
czgce utrudnienie stanowity przetoczenia
masy erytrocytarnej we wczesnym okresie
po transplantacji, ktére mogtyby dawac fat-
szywe wyniki.

HLA — badane byty tez réznice w an-
tygenach HLA (ang. human leukocyte anti-
gen) dawcy i biorcy, jezeli jest taka obecna
np. po transplantacjach krwi pepowinowe;j.
Nie jest natomiast przydatna w przypad-
ku przeszczepien macierzystych komorek
krwiotwdrczych od dawcy w petni zgodnego
pod wzgledem HLA.

FISH — Fluorescencyjna Hybrydyzacja
in situ (ang. Fluorescent in situ Hybridiza-

tion) jest technikg cytogenetyczng stuzaca
do wykrywania okre$lonych sekwencji DNA
za pomocg sond znakowanych fluorochro-
mem. Metoda ta ma szerokie zastosowanie
w diagnostyce chorob krwi, jednak sondy
uzywane do badania chimeryzmu poprzesz-
czepowego dotyczg pfci — chromosomdw XY,
a wiec metoda ta stosowana moze hy¢ jedy-
nie po transplantacjach réznoptciowych.
STR-PCR - (ang. Short Tandem Repe-
at Polimerase Chain Reaction) jest metodg
najczesciej wykorzystywang do oznaczania
chimeryzmu. Opiera sie na wystepujgcym
w genomie polimorfizmie mikrosatelitar-
nym. Pozwala oceni¢ stopien chimeryzmu
w matej ilosci komérek pobranych wraz
7 probka krwi lub szpiku, kiedy kazda ilos¢
tych komdrek ma istotne znaczenie dla cho-
rego. Jest wysoce informatywna i ma duzg
czufos$é, co jest wazne w przypadkach pa-
cjentow z niskg komorkowoscig oraz gdy
badany chimeryzm jest na poziomie oko-
fo 95 proc. Odpowiednio dobrane wzory
umozliwiajg obliczenie zawartosci komorek
charakterystycznych dla dawcy i dla biorcy.
Obecnie dostepne sg juz testy komercyjne,
ktore pozwalajg jednocze$nie przeprowa-
dza¢ reakcje z wieloma starterami multi-
pletowo-skierowanymi na rézne charakte-
rystyczne miejsca polimorficzne. Tego typu
reakcje multipleksowe zwiekszajg prawdo-
podobienstwo znalezienia informatywnego

markera dla konkretnej pary dawca-biorca.
Istotne jest, aby oznacza¢ chimeryzm z uzy-
ciem kilku par starteréw. Wydajnos¢ reakcji
PCR dla réznych sekwencji STR moze by¢
odmienna, poniewaz charakterystyczne dla
danej pary miejsca polimorficzne, wykorzy-
stywane do okreslania stopnia chimeryzmu
poprzeszczepowego, znajdujg sie na wielu
réznych chromosomach (rysunek 2).
Miejsca polimorficzne sg to charaktery-
styczne odcinki poszczegdlnych gendw, ktére
zbudowane s z nastepujacych po sobie, po-
wiarzajgcych sie fragmentéw zawierajacych
od 1 do 6 par zasad. Powtdrzenia te moga
znajdowac sie w czesci promotorowej genu,
w intronach lub innych sekwencjach niepod-
legajacych transkrypcji. llos¢ powtorzen ta-
kiego fragmentu moze by¢ bardzo rézna, co
okre$la wysokg informatywnos$¢, poniewaz
zwieksza prawdopodobienstwo, ze pacjent
i dawca bedg mie¢ rdzng iloS¢ powtdrzen
takich samych sekwencji par zasad tzw.
mikrosatelit. Wieksza ilos¢ powtdrzen daje
w reakcji PCR wigkszy produkt, ktéry mi-
gruje z inng predkoscig w przeprowadzanej
potem elektroforezie w zelu poliakrylamido-
wym. Z pary starteréw uzywanych do reakcji
PCR, jeden znakowany jest fluorochromem,
ktéry podczas elektroforezy w sekwenato-
rze wzbudzany jest laserowo. Dzieki temu
mozliwy jest komputerowy odczyt i analiza
wynikéw. Do przeprowadzenia analizy bada-
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l:> nia, niezbedny jest zarchiwizowany materiat

dawcy oraz biorcy przed przeszczepieniem,
co stuzy do oznaczenia markeréw informa-
tywnych oraz jako kontrola pozytywna re-
akcji. Po wyborze markera informatywnego
(jednego badz kilku) w kolejnych badaniach
nalezy uzywac tego samego, tak aby badania
byty powtarzalne i wiarygodne.

Obliczenie odsetka mieszanego chime-
ryzmu mozliwe jest dzieki automatycznej
analizie wynikéw. Po rozdziale elektrofo-
retycznym,  zwizualizowanie  produktéw
reakcji PCR przedstawiane jest w postaci
pikow, a pole powierzchni pod pikiem okre-
Sla wielko$¢ uzywang w obliczeniach. Ze
wzgledu na rézne ukfady genetyczne, do
réznych sytuacji uzywa sie roznych wzo-
row. Istotne jest, czy dawca i biorca majg
jeden wspolnym pik. Jest to sytuacja nie-
przeszkadzajgca w okresleniu chimeryzmu
poprzeszczepowego oraz pozwalajaca jed-
noczes$nie stwierdzi¢, czy pod wzgledem tej
sekwencji nukleotydéw sg one homozygota-
mi czy heterozygotami — obliczanie odsetka
markerow charakterystycznych dla komaorek
dawcy pod wzgledem par nieposiadajacych
wspolnego pliku.

Real Time PCR —PCR w czasie rzeczywi-
stym jest metoda, ktdra w ostatnim czasie zo-
stafa zaadaptowana do badania chimeryzmu
poprzeszczepowego. Opiera sie na polimor-
fizmach biallelicznych, do ktérych zaliczyé
mozna polimorfizm substytucyjny (ang. SNP
— single nucleotide polymorphism) lub poli-
morfizm typu insercja/delecja oraz typu de-
lecja. Metoda ta jest szybsza od STR-PCR
i bardziej czuta. Sktada sie tylko z dwdch
etapéw — izolacji DNA, a nastepnie reakcji
PCR, podczas gdy w STR-PCR konieczna
jest jeszcze elektroforeza w zelu poliakry-
lamidowym. Wadg tej metody jest wieksza
trudno$¢ w okre$laniu markera informa-
tywnego dla danej pary dawca-biorca, ze
wzgledu na to, ze dotyczy¢ moze pojedyn-
czego allelu.

Podsumowanie
Oznaczanie chimeryzmu poprzeszczepowe-
go to jeden z elementow diagnostyki prowa-
dzonej u pacjentéw po allogenicznej trans-
plantacji komorek krwiotwdrczych. Jest to
istotne oznaczenie, ktore mocno koreluje
z sytuacja kliniczng. Od wyniku tego bada-
nia zaleze¢ moze dalsze dziatanie medycz-
ne. Mnogos$¢ dostepnych metod pozwala
zastosowa¢ metode optymalna, w zalezno-
$ci od posiadanych zasobdw aparaturowych
czy kosztow analizy.

Pismiennictwo dostepne u autorki.

Sprawdz swoja wietdze

TEST - HEMATOLOGIA

1) U mezczyzny uzyskano
nastepujace wyniki badan:
Hb 9 g/dl, RBC 3,1 min/ul,
Ht 27%, Ret. 20%o.. Prosze
obliczy¢ skorygowang liczbe
retikulocytow (SLR).
a) 3%o

2) Podczas oceny rozmazu krwi
obwodowej stwierdzono 15
erytroblastéw na 100 komdrek
jadrzastych. Uzyskany wynik
pomiaru liczby leukocytow,
11 500 /ul, nalezy wiec
skorygowaé do wartosci:

a) 15000 /ul
b) 12 000 /ul
c) 10 000 /ul
d) 8000 /ul
e) 5000 /ul

3) Podczas oceny rozmazu krwi

obwodowej stwierdzono 25
erytroblastéw na 100 komdrek
jadrzastych. Uzyskany wynik
pomiaru liczby leukocytéw,
20 000 /ul, nalezy wiec
skorygowaé do wartosci:
a) 25 000 /ul
b) 16 000 /ul
c) 12 000 /ul
d) 10 000 /ul
e) 5000 /ul

4) Stezenie zelaza w surowicy
wynosi 60 ug/dl, a UIBC 240
ug/dl. Prosze obliczy¢ saturacje
transferyny.

a) 40%

5) Stezenie zelaza w surowicy
wynosi 60 ug/dl, a UIBC
240 ug/dl. Prosze oszacowac
stezenie transferyny.

a) 43 mg/dl

b) 170 mg/dl
c) 213 mg/dl
d) 300 mg/dl
e) 359 mg/dl

6) Optymalne warunki pobrania
krwi zylnej do badan
hematologicznych (RBC, Ht,
Hb, MCV) zapewnia uzycie
probéwek zawierajacych:

a) Na2EDTA

b) K2EDTA

c) heparyne litowg
d) heparyne sodowg
e) cytrynian sodu

7) Stezenie wersenianu, spotykane
w réznych systemach
prézniowego pobierania krwi do
badan hematologicznych, miesci
sie w zakresie od 1,2 do 2,0 mg/
ml krwi. Za optymalne stezenie
wersenianu potasu uwaza sie:
a) 1,0 mg/ml
b) 1,5 mg/ml

c) 2,0 mg/ml

d) 2,5 mg/ml

e) nie ma ustalonych wskazan

8) Roznice w stezeniu wersenianu,
obserwowane przy réznych
sposobach pobierania krwi
do badan hematologicznych,
zwigkszajg zmienno$¢ wynikéw
pomiaréw:

1. stezenia hemoglobiny
2. liczby erytrocytow
3. objetosci erytrocytow
4. liczby leukocytow

5. objetosci ptytek krwi

Poprawna odpowiedz to:
al,2i3
b)1lib
2i4
3i5
wszystkie podane odpowiedzi
sg poprawne

=

c
d
e

- = =

9) Z powodu réznic istniejacych
migdzy nowoczesnymi
zautomatyzowanymi
instrumentami, wigcznie
z odczynnikami, zaleca sie, aby
krew zawierajgca EDTA jako
antykoagulant byfa przebadana
W Ciggu:

a) 24 godzin od pobrania
b) 12 godzin od pobrania
¢) 8 godzin od pobrania
d) 6 godzin od pobrania
e) 2 godzin od pobrania

Rozwiazanie testu na stronie 34
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Rejestry Niespokrewnionych Dawcow

Szpiku 1 Krwi Pepowinowej
ZADANIA | ZASADY FUNKCJONOWANIA

azdego roku w Polsce, na 100
tys. mieszkancéw, od 6 do 10
0s6b zapada na choroby nowo-

tworowe krwi. Dzieki postepowi w trans-
plantologii, wiekszos¢ z tych chorych
moze zosta¢ wyleczona, jezeli znajdzie sie
dla nich dawca szpiku. Tylko ok. 30 proc.
chorych posiada dawce rodzinnego, a dla
pozostatych darem zycia moze by¢ trans-
plantacja od niespokrewnionego dawcy
krwiotwérczych  komdrek macierzystych.
Krwiotwdrcze komorki hematopoetyczne sg
zatem darem zycia. Majg unikalng ceche
samoodnowy i réznicowania sie. W zwigz-
ku z ta unikalng zdolno$cig, w przypadku
réznych choréb nowotworowych krwi (bia-
taczki, chtoniaki i itd.), wrodzonych niedo-
krwisto$ci, nabytych anemii aplastycznych,
niedoboréw immunologicznych lub niektd-
rych choréb metabolicznych mozna nimi za-
stapi¢ chory szpik, i w ten sposdb uratowac
choremu zycie. Mozna je przeszczepi¢ pod
warunkiem identyczno$ci antygendéw zgod-
nosci tkankowej inaczej transplantacyjnych
— HLA (human leukocyte antigen) dawcy
i biorcy. Transplantacja komorek krwiotwor-
czych musi by¢ elementem planowanego
leczenia od momentu rozpoznania choroby.
Zgodnie z prawami dziedziczenia, tylko co
czwarty brat lub siostra dziedziczy te same
geny HLA od obojga rodzicéw. Zaleznie od
wielkosci rodzin, chory czesciej lub rzadziej
moze otrzymaé komorki krwiotworcze od
dawcy spokrewnionego. Pozostali musza
oczekiwa¢ na znalezienie niespokrewnio-
nego dawcy o identycznych antygenach
HLA w rejestrach na $wiecie. Poszukiwania
dawcow przeprowadzane sg wytacznie po
zakwalifikowaniu chorego przez krajowy lub
zagraniczny osrodek transplantacyjny.
Podstawowym zadaniem rejestréw na
catym $wiecie jest systematyczne zbiera-
nie danych dotyczacych genotypéw HLA
zgfaszajgcych sie wolontariuszy — zdrowych
ochotnikéw deklarujgcych swojg dobrowol-
ng wole honorowego i anonimowego odda-
nia komdrek krwiotwérczych potrzebujgcym
chorym. Gtéwnym celem wszystkich ban-
kow krwi pepowinowej jest gromadzenie jak
najwiekszej ilosci opracowanych (przetesto-
wanych pod wzgledem tkankowym i infek-

cyjnym) i zamrozonych (przechowywanych
w specjalnych kontenerach, w ciektym azo-
cie w temp. -196°C) jednostek krwi pepowi-
nowej.

W czerwcu 1988 r. z inicjatywy Immu-
nology Working Party dziatajgcej w ramach
europejskiej grupy do spraw transplantacji
szpiku (European Group for Bone Marrow
Transplantation, EBMT) zostata powofa-
na Miedzynarodowa Organizacja Dawcéw
Szpiku (Bone Marrow Donor Worldwide,
BMDW) z biurem w Leiden (Holandia).
Zarzad BMDW skfada sie z jednego przed-
stawiciela kazdego rejestru zywych dawcow
krwiotwdrczych komdrek macierzystych albo
bankow krwi pepowinowej. Przedstawiciele
ci majg obowigzek dwa razy w roku zorga-
nizowac spotkanie w celu oméwienia bie-
zacych osiggnie¢ i niezbednych usprawnien
oraz aktualnych kwestii organizacyjnych.
BMDW to organizacja skupiajgca wszystkie

DR ANNA MARIA GRONKOWSKA
PRACOWNIA IMMUNOGENE-

TYKI, KLINIKA HEMATOLOGII,
ONKOLOGII | CHOROB WEW-
NETRZNYCH, SP CSK WUM

czacych zgromadzonych zasobow zywych
dawcoéw komdrek hematopoetycznych oraz
ich wieku i ptci prowadzona jest przez po-
szczegblne rejestry na Swiecie. Banki krwi
pepowinowej prowadzg bazy danych im-
munogenetycznych zebranych, opracowa-
nych (pod wzgledem objetosci i zawartosci
komoérek CD3+ i CD34+, zywotnosci skon-
trolowanej w specjalnej hodowli oraz stanu
bakteriologicznego) i przechowywanych
jednostek krwi pepowinowych. Za posred-
nictwem wyszukiwarki internetowej, dawcy
macierzystych komorek krwiotwdrczych sa
dostepni i widoczni dla wszystkich osrod-
kéw zajmujacych sie doborem zgodnych

Krew pepowinowa oraz bogato ukrwione tozysko sq weigz
traktowane jako elementy odpadowe po urodzeniu dxiecka,
pomimo obecnosci w nich wyjgtkowo duzej liczby komdrek
macierzystych. Unikalnoscig tych komdrek jest ich zdolnos¢
do samoodnawiania sig i réZnicowania...

osrodki — rejestry dawcdéw oraz banki krwi
pepowinowych na catym $wiecie. Stworzy-
fa i prowadzi baze danych immunogenetycz-
nych (tj. okreslonych antygenéw zgodnosci
tkankowej technikami na poziomie DNA
w co najmniej trzech loci tj. A, B i DR), ktéra
jest aktualizowana w systemie comiesiecz-
nym. Za po$rednictwem internetu baza jest
udostepniana wszystkim o$rodkom, ktére
poszukujg i dobieraja najodpowiedniejszego
pod wzgledem HLA dawce dla potrzebuja-
cego chorego, wymagajacego przeszczepie-
nia komarek krwiotworczych we wszystkich
o$rodkach transplantacyjnych na Swiecie.
Misjg BMDW jest dobrowolny, wspol-
ny wysitek w celu zapewnienia scentrali-
zowania informacji o genotypie HLA i in-
nych odpowiednich danych dotyczacych
krwiotworczych  komorek  macierzystych
oraz fatwe udostepnianie tych informacji.
Baza danych immunogenetycznych doty-

par dawca-biorca dla celéw transplantacyj-
nych na catym $wiecie. Udostepnianie bazy
danych BMDW odbywa sie na zasadzie
on-line po uzyskaniu kodu dostepu i hasta
do bazy przez osrodki rekrutujgce kandy-
datéw na dawcow do rejestru oraz Klinik
transplantacyjnych. Uprawnieni uzytkowni-
cy korzystajg z dostepnej na stronie wyszu-
kiwarki pozwalajacej na znalezienie wszyst-
kich dostepnych na $wiecie kandydatow
na dawcéw komorek krwiotworczych dla
potrzebujgcego chorego, pod warunkiem,
ze znane sg HLA A, B i DR chorego. Ustuga
$wiadczona jest nieodptatnie i funkcjonuje
w zgodzie z zaleceniami ustalanymi przez
Europejskg Fundacje Dawcéw (Europdo-
nor Foundation). Pierwsza edycja interne-
towej bazy danych o dawcach komorek
hematopoetycznych zostata opublikowana
na stronie www.bmdw.org w lutym 1989
roku i zawierata dane 155 tys. dawcéw
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z 8 rejestrow. Co miesigc, nalezace do
BMDW rejestry przesytaja aktualizacje za-
warto$ci swoich baz elektronicznych do cen-
tralnego serwera w Leiden. Obecnie baza
BMDW liczy przeszto 19 min kandydatéw
na dawcdéw komorek krwiotwdérczych. W ta-
beli 1. przedstawiona zostata struktura bazy
na koniec stycznia 2012 roku.

Rolg BMDW jest maksymalizowanie
szansy na znalezienie potencjalnych i do-
stepnych dawcéw komérek macierzystych
albo jednostek krwi pepowinowej, przy
réwnoczesnym zminimalizowaniu wysitku
wtozonego w ten dobdr w zwigzku z ko-
nieczno$cig przeprowadzenia transplanta-
cji. Dodatkowo tez przeszukanie BMDW,
umozliwia okre$lenie szansy znalezienia
potencjalnego dawcy materiatu transplan-
tacyjnego dla potrzebujgcego pacjenta.
W tym celu, na stronie internetowej umiesz-
czone sg specjalne programy, ktére pozwa-
lajg na zidentyfikowanie zrodfa czesciowo
zgodnych pod wzgledem HLA zywych
dawcéw lub jednostek krwi pepowinowej.
Programy te pozwalajg réwniez na ocene
statystycznej szansy dobrania dawcy, ktory
magtby by¢ zaakceptowany przez osrodek

TABELA 1. Struktura BMDW (dane z 22.01.2012)

65 Rejestrow Dawcow z 47
krajow

> 18 701 951 zywych
kandydatow na dawcéw

Uczestnicy:

44 Bankow Krwi Pepowinowej
7 29 krajow

509 420 jednostek krwi
pepowinowych

19 211 371 dawcdw komdrek
krwiotwdrczych

785 odbiorcéw ,on line” z 486
autoryzowanych osrodkéw

Razem

Uzytkownicy:

przeszczepowy, co udoskonala strategie
w poszukiwaniach dawcéw komorek he-
matopoetycznych. Ponadto baza BMDW co
miesigc dostarcza nowe dane o opisanych
dawcach pod wzgledem HLA i jednostkach
krwi pepowinowych oraz udostepnia staty-
styki o wzroscie zasobow roznych rejestrow
dawcow i bankéw Kkrwi pepowinowych.
Od pierwszej (1989 r.) edycji bazy danych
BMDW, co roku obserwuije sie systematycz-
ny wzrost zasobow, co obrazujg zamiesz-
czone wykresy.

Celem tworzenia i funkcjonowania reje-
stréw jest rekrutacja potencjalnych dawcow
krwiotworczych komdrek macierzystych, ale
réwniez szerzenie samej idei tzw. czynnego
,2dawstwa szpiku” oraz biernego uczestni-
czenia w pokrywaniu kosztow. Funkcjono-

Diagnostyka

wanie Rejestréw odbywa sie na zasadach
non profit, co oznacza pobieranie optat,
ktére obejmujg tylko zwrot ponoszonych
kosztow rzeczywistych i opiera sie na ko-
operacji z krajowymi i zagranicznymi osrod-
kami dawcow szpiku, osrodkami pobierania
szpiku, o$rodkami transplantacji - szpiku
i bankami krwi pepowinowej. Rejestry koor-
dynuja dziatania w systemie miedzynarodo-
wym, jednocze$nie dbajac o przestrzeganie
standardéw jakosci i poufnosci procedur
przez wspotpracujace z nimi osrodki, zgod-
nie z miedzynarodowymi wymaganiami
WMDA (Word Marrow Donor Association).
WMDW jest organizacjg, ktéra powstata
w 1989 roku, jako miedzynarodowa sie¢
rejestrow dawcow i bankow krwi pepowino-
wej w celu ustanawiania standardéw i wy-
znaczania tendencji rozwoju transplantacji
poprzez rekrutacje, testowanie, pobieranie,
przechowywanie, dobieranie oraz trans-
port komdrek krwiotworczych. Organizacja
ta wspiera miedzynarodowg wspotprace
w celu utatwienia wymiany wysokiej jako-
$ci komorek krwiotworczych do zabiegow
transplantacji na catym Swiecie oraz strzeze
intereséw wszystkich dawcow w rejestrach
miedzynarodowych. Ponadto zajmuje sie
promowaniem dawstwa szpiku. WMDW
ma siedzibe w Leiden w Holandii i utrzymu-
je sie z dobrowolnych sktadek. Jest miedzy-
narodowym przedsiewzieciem, w ktérym
wspdfpracujg rézne organizacje i 0soby
zaangazowane w transplantacje komorek
krwiotwdrczych. Inaczej okre$lana jest, jako
$wiatowa organizacja dawcdéw szpiku, popie-
rajgca miedzynarodowa wspotprace umozli-
wiajgcg udostepnianie wysokiej jakosci ko-
morek krwiotworczych wykorzystywanych
w transplantacjach. Swojg misje WMDA
wypetnia poprzez definiowanie szczegdto-
wych wymogéw zdrowotnych w stosunku
do dawcdw, co pozwala utrzymaé zachowa-
nie wysokich standardéw bezpieczenstwa
zarbwno biorcy, jak i dawcy. Na podstawie
opracowanych i publikowanych wytycznych
(Accreditation  Policies and  Procedures,
Number: ACCOO1 version 1.2, November
09, 2009 oraz International Standards for
Unrelated Hematopoietic Stem Cell Donor
Registries, November, 2009) przez WMDA
akredytowanych jest 17 rejestrow dawcow
i bankow krwi pepowinowej, do ktérych na-
lezy 83 proc. wszystkich dawcow komérek
krwiotwdrczych. Dazenia WMDA ukierunko-
wane s3 na ujednolicenie zasad etycznych,
technicznych, medycznych i finansowych,
stosowanych przez wspdtpracujgce osrod-
ki oraz w procesie rekrutacji potencjalnych
dawcéw szpiku. |:>
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IMMUNOFENOTYPOWANIE
KOMOREK BIALACZKOWYCH
| CHLONIAKOWYCH.
ZASTOSOWANIE

W DIAGNOSTYCE

- PRZEWODNIK

POD REDAKCJA JOANNY
KOPEC-SZLEZAK

Ksigzka ta zostata przygotowana

z mysla o diagnostach

laboratoryjnych oraz klinicystach
zajmujacych sie problematyka
rozrostow nowotworowych ukfadu
krwiotwdrczego. W poszczegoinych
rozdziatach oméwiono immunofenotyp
komorek linii mieloidalnej i limfoidalnej
(poczynajac od komaorki macierzystej
uktadu krwiotwérczego), warsztat
analizy cytometrycznej, zwracajac
uwage na rodzaj materiatéw
biologicznych mozliwych do badania
(postepowanie z danym materiatem,
wykonanie testu, odczynniki, proby
kontrolne wewnetrzne i zewnetrzne),

a takze oznaczanie komdrek
macierzystych CD34+, diagnostyke
ostrych biataczek (szpikowych

i limfoblastycznych), wykrywanie
minimalnej choroby resztkowej.
Autorki dokumentuijg tekst licznymi
wydrukami badan w kolorze.

Cafos$¢ uzupetnia ptyta CD ze
stowniczkiem oznaczanych w procesie
immunofenotypowania komérek
biataczkowych.

Cena: 47 zt
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W listopadzie 2000 roku, na zlecenie
Ministerstwa Zdrowia, przy Poltransplancie
w Warszawie zostat utworzony Centralny
Rejestr Niespokrewnionych Dawcéw Szpi-
ku i Krwi Pepowinowej (CRNDSIKP). Byt
to pigty polski rejestr stworzony z mysla
0 chorych wymagajgcych transplantacji
komérek krwiotworczych. Oprécz rejestru
CRNSDIKP funkcjonowaty w Polsce dwa
rejestry prywatne: Fundacji Przeciw Leuke-
mii przy NZOZ MEDIGEN i Fundacji Urszuli
Jaworskiej oraz dwa dziafajace przy placow-
kach naukowo-medycznych: Krajowy Bank
Dawcow Szpiku (KCDS) przy Dolnoslgskim
Centrum Transplantacji Komdrkowych we
Wroctawiu i Rejestr Niespokrewnionych
Dawcow Szpiku i Krwi Pepowinowej (RND-
SiKP) przy Instytucie Hematologii i Transfu-
zjologii (IHIT) w Warszawie. W lutym 2009
r., rozpoczal dziatalno$¢ trzeci prywatny
rejestr dawcow. Fundacja DKMS Polska,
ktéra bazuje na doSwiadczeniu i wsparciu
DKMS Niemcy rozpoczeta rekrutacje daw-
cow i stworzyta baze danych. W ten sposob
zostata wsparta, zawsze kulejagca w naszym
kraju, rekrutacja ze wzgledu na limity finan-
sowe uniemozliwiajgce wykonanie badan
wstepnego typowania HLA ABDR chetnych
0s6b do niesienia pomocy chorym na catym
Swiecie. W Polsce osrodki dawcéw szpiku
zorganizowane sg w oparciu o ustawe z dn.
1.07.2005 o pobieraniu i przeszczepianiu
komorek, tkanek i narzadéw (Dz.U. Nr
169, poz. 1411, tzw. ustawy transplanta-
cyjnej) oraz z uwzglednieniem standardéw
jakodci i poufnosci opracowanych przez
WMDA. Aktualnie funkcjonujg trzy rejestry,
z ktdrych rejestr przy Poltransplancie (PL5)
jest tzw. hubem, a dwa pozostate sg za-
rzadzane przez instytucje prywatne, ktore
posiadajg pozwolenie MZ na prowadzenie
dziatalnosci, jako o$rodki dawcow szpiku
(ODS) w rozumieniu polskiego systemu
i obowigzujacych od 2010 r. przepisow
prawnych. Poltransplant, czyli hub - na
wzor systemu obowigzujgcego w Niem-
czech (ZKRD) - stanowi instytucje centralng
i ma za zadanie organizacje i koordynacje
procedur w nowobudowanym systemie pol-
skim. W zwigzku z Rozporzadzeniem Mini-
stra Zdrowia w sprawie o$rodkéw dawcow
szpiku (Dz. U. 2010, Nr 54, poz 330) na
podstawie art. 16a ust. 10 ustawy trans-
plantacyjnej znowelizowanej (Dz. U. 2009,
Nr 141, poz 1149) do bazy CRNDSIKP
przy Poltransplancie zostaty wtgczone bazy
danych o dawcach zrekrutowanych w ra-
mach wczesniejszej dziatalnosci osrodkow
panstwowych:  Dolno$lgskiego  Centrum

Transplantacji Komérkowych we Wroctawiu
z KBDS i Rejestru Niespokrewnionych Daw-
cow Szpiku i Krwi Pepowinowej przy IHIT
oraz prywatnej — prowadzonej przez Funda-
cje U. Jaworskiej. Zajmuje sie sprawami do-
tyczacymi zaréwno rekrutacji kandydatéw
na dawcow komorek krwiotworczych przez
ODSy, jak i prowadzonymi procedurami po-
szukiwania i doboru par dawca-biorca przez
osrodki tzw. poszukujgce. W ramach tych
samych przepiséw zostato utworzonych kil-
kanascie osrodkow dawcdw szpiku, ktorych
zadaniem jest promocja idei dawstwa, re-
krutacja wolontariuszy oraz skoordynowanie
procedur zwigzanych z pobraniem i przygo-
towaniem na wniosek osrodka transplanta-
cyjnego materiatu od dawcy dobranego przez
osrodek poszukujacy. Osrodki poszukujace
wytaniane sg co roku w drodze konkursu
ofert w ramach systemu rozdziatu $rodkow
budzetowych przeznaczonych na te cele.
Znalezienie odpowiedniego dawcy w celu

W ostatnich latach odnotowuije sie coraz
wieksze wykorzystywanie w transplantologii
macierzystych komorek krwiotwoérczych po-
zyskanych z krwi pepowinowej (cord blood,
CB) i zdeponowanych w stanie gfebokiego
zamrozenia w tzw. bankach krwi pepowino-
wej. Krew pepowinowa oraz bogato ukrwio-
ne fozysko sg wcigz jednak traktowane jako
elementy odpadowe po urodzeniu dziecka,
pomimo obecnosci w nich wyjatkowo duzej
liczby komaorek macierzystych. Unikalnoscig
tych komorek jest ich zdolno$¢ do samood-
nawiania sie i réznicowania i z tego powodu
stanowig niezwykle cenny materiat trans-
plantacyjny, ktérego wykorzystanie podlega
jednak pewnym ograniczeniom. W przypad-
ku przeszczepiania komdrek krwiotworczych
pochodzacych z krwi pepowinowej znaczng
przewaga jest mniejszy zakres zgodnosci po-
miedzy dawcg a biorcg w HLA ze wzgledu
na pewng niedojrzatos¢ tych komorek i wy-
ksztatcenia na ich powierzchni markeréw

TABELA 2. Aktualne zasoby polskich rejestréw (dane 22.02.2012)

Nazwa Rejestru/Kod llo$¢ dawcow
Poland-ALF Medigen/PL 3 13312
Poland-DKMS/PL6 162 784
Poland-POLTransplant/PL5 94 385
Poland-POLTransplant/W3CB 646

HLA-ABDR DNA (%)

9090 68,3 %
162 153 99,9 %
78 975 83,2 %

100,0 %

przeszczepiania  allogenicznych  komdrek
krwiotwdrczych wymaga petnej zgodnosci
z biorcg w zakresie antygendw zgodnosci
tkankowej HLA (human leukocyte antigens)
zaréwno klasy | — locus A, B i C oraz kla-
sy Il - locus DRB1 i DQBLI i coraz czesciej
takze DPBI1 na poziomie wysokiej rozdziel-
czosci, co stanowi nadal realny problem dla
transplantologéw. Im wiecej takich osob jest
zarejestrowanych w rejestrach dawcéw, tym
wieksze sg szanse znalezienia identycznego
dawcy niespokrewnionego. Na znalezie-
nie odpowiedniego, tj. w pefni zgodnego
pod wzgledem HLA, dawcy niespokrew-
nionego wptywa czestos¢ wystepowania
podobnych antygenéw HLA w okreslonej
populacji. Wszystkie wymienione polskie
rejestry zywych dawcéw i banki krwi pe-
powinowej nalezg do miedzynarodowego
stowarzyszenia rejestrow BMDW. Tabela
2. przedstawia zasoby polskich rejestrow
reprezentowane w bazie BMDW oraz ich
stopien wytypowania w zakresie oznacze-
nia antygendéw HLA locus A, B i DRB1
technikami genetycznymi na poziomie ni-
skiej rozdzielczosci.

zgodnosci  tkankowej. Dopuszczalna  jest
zgodno$¢ w zakresie 4 loci A, B, C i DRBI,
a nie, jak w przypadku dobrania zywego
dawcy krwiotworczych komorek ze szpiku
lub z krwi obwodowej, co najwyzej jednej
niezgodnosci. Przeszczepianiu komdrek krwi
pepowinowe] z reguty towarzyszy stabszy
przebieg choroby przeszczep przeciw gospo-
darzowi (graft versus host disease, GYHD),
a czesciej efekt przeszczepu przeciw biatacz-
ce (graft versus leukemia reaction, GVLR) bar-
dzo pozadanego u niektérych chorych. Oba
te czynniki majg istotne znaczenie w podno-
szeniu zainteresowania zbieraniem i ,banko-
waniem” jednostek krwi pepowinowej, co
umozliwia fatwiejszg dostepnos¢ do takiego
materiatu transplantacyjnego, zwtaszcza, ze
jest to materiat juz opracowany pod wzgle-
dem laboratoryjnym. Oznacza to, ze macie-
rzyste komorki krwiotworcze sg przebadane
pod wzgledem bakteriologicznym i wirusolo-
gicznym, policzone oraz sprawdzony zostat
ich potencjat biologiczny. Badania naukowe
wykazaty, ze komorki z krwi pepowinowej
posiadajg wiekszy odsetek komérek macie-
rzystych nizej uorganizowanych w hierarchii
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Wzrost zasobow rejestréw dawcow i bankéw krwi pepowinowej (zrédto: https://www.bmdw.org/scripts/runisa.dll)
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krwiotworzenia oraz wykazujg wiekszy po-
tencjat do ekspansji i proliferacji w poréwna-
niu z komaérkami szpiku lub krwi obwodowe;j.
Zatem mniejsza iloS¢ komorek jest w stanie
zrekonstruowac chory szpik u biorcy, co do
niedawna stanowito istotny limit, jesli cho-
dzi o zastosowanie jednostek gromadzonych
w bankach krwi pepowinowej na Swiecie.
Pierwsza transplantacja macierzystych ko-
morek krwiotworczych pochodzacych z krwi
pepowinowej zostata przeprowadzona przez
zespot profesor Elien Gluckman w 1997 roku
w klinice w Paryzu u chtopca z anemig Fan-
coniego, dla ktérego dawczynig byta identycz-
na w HLA siostra. Od tego momentu datuje
sie poczatek tworzenia i organizacji bankow
krwi pepowinowej. Pierwszego zabiegu prze-
szczepienia krwi pepowinowej w Polsce wy-
konali w 1994 r., u chtopca z ostrg hiataczka
szpikowa, prof. A. Lange we wspotpracy
z prof. W. Jedrzejczakiem. W marcu 2007
r. pierwszy raz do transplantacji uzyto krwi
pepowinowej, ktora wczesniej zostata pobra-
na, przetworzona i przechowywana w pry-
watnym banku od 2004 r. Przeszczepienie
wykonano w Klinice Hematologii Dzieciecej
we Wroctawiu u 8-letniej dziewczynki chorej
na neuroblastome.

Istnieje opinia, ze objetos¢ jednej jed-
nostki krwi pepowinowej, wahajaca sie
na ogot od kilkudziesieciu mililitrow do co
najwyzej 100 ml, zawierajgca niewiele
ponad miliard komorek, wystarcza¢ moze
do bezpiecznego przeszczepienia tylko
u dziecka o masie ciafa do 30 kg. Jest to
zdecydowanie za mato komérek, aby efek-
tywnie zabezpieczy¢ dorostego pacjenta
po mieloablacji, to znaczy wyeliminowaniu
chemioterapig chorych wtasnych komorek
krwiotwdrczych. A jak dotad wszystkie pro-
by in vitro tzw. ekspansji, prowadzone inten-
sywnie w latach 90. konca XX wieku, czyli

namnozenia krwiotwdrczych komérek ma-
cierzystych krwi pepowinowej i uzyskiwa-
nia w ten sposob wiekszej liczby komdrek
w materiale transplantacyjnym nie powiodty
sie i aktualnie nie stanowig juz zaintereso-
wania naukowcow.

Okofo 10 lat wstecz pojawito sie na-
tomiast  przypuszczenie, ze sposobem
ominiecia kwestii zwigzanej z matg iloscig
komdrek krwiotwdrczych w pozyskiwanych
przez banki jednostkach krwi pepowinowej
(cord blood unit, CBU), moze by¢ jednocze-
sne przeszczepienie kilku jednostek i w ten
sposob powielenie ilosci multipotencjalnych
komorek krwiotwdrczych w materiale trans-
plantacyjnym. Zastosowanie wiecej niz jed-
nej CBU wykazaty, ze prowadzi do szybszej
odnowy uktadu krwiotworzenia u biorcy
przeszczepu, pomimo ze wszczepieniu ule-
ga zawsze tylko jedna z jednostek, co udo-
wodniono wykonujac badanie chimeryzmu
potransplantacyjnego. Badanie chimery-
zmu obrazuje na poziomie genetyki, ktore
komorki rekonstruujg zniszczone komorki
biorcy i zawsze okazywato sie, ze markery
charakterystyczne dla kazdej wszczepianej
CBU, u pacjenta po transplantacji, wykry-
wane sg tylko charakterystyczne dla jednej
z nich. Mechanizmy lezace u podstaw tej
obserwacji nie sg znane. Badania wtasne
z 2005 roku wykazaty, ze komorki CBU,
ktora nie ulegta wszczepieniu, spetniajg role
pomocniczg dla komdrek wszczepiajacych
sie. Prawdopodobnie przeszczepienie CBU,
w ktorej sg rowniez i komérki mezenchymal-
ne wspomagajg wszczepienie komorek ma-
cierzystych jednej z podawanych CBU i to
tej, ktora zawiera wiekszg ilos¢ limfocytow T
CD3+. Zawarte w zamrozonych jednostkach
CB komorki mezenchymalne moga wykazy-
wac dziatanie supresyjnie na limfocyty T
CD3+. Pobrang krew pepowinowa, ktdra

po poddaniu preparatyce jest nastepnie
zamrazana, przechowuje sie na catym juz
Swiecie w prywatnych lub panstwowych
tzw. bankach krwi pepowinowej. Jest to
gotowy materiat transplantacyjny. Prze-
szczepienie odbywa sie bezposrednio po
rozmrozeniu materiatu przy t6zku chorego.
Prywatne banki krwi pepowinowe]j groma-
dzg jg w celu ewentualnego wykorzystania
w przypadku konieczno$ci zastosowania
leczenia autologicznymi komaorkami ma-
cierzystymi krwiotworczymi. Za pobranie
i przechowywanie takiej jednostki ptacg
rodzice dziecka, zachowujac w ten sposéb
petne prawa do jej wtasnosci. Panstwowe
banki krwi pepowinowej zbieraja, wyselek-
cjonowane pod wzgledem liczby komérek
krwiotwdrczych i stanu infekcyjnego, jed-
nostki krwi pepowinowej do wykorzystania
w allogenicznych transplantacjach szpiku.
7 reguty, cho¢ nie wytacznie, panstwowe
banki tworzg swoje bazy danych o zgroma-
dzonych jednostkach wspdlnie z rejestrami
niespokrewnionych dawcéw szpiku. Swoje
bazy danych o zgromadzonych jednost-
kach tworzg na ogét wspdlinie z rejestrami
niespokrewnionych dawcow szpiku. Dane
zgromadzone sg w centralnej bazie BMDW.
Obecne standardy dziatania bankéw krwi
pepowinowej zostaty opracowane przez
NetCord, organizacje zrzeszajacg banki
z USA, Europy, Japonii i Australii, ktéra we
wspotpracy z FACT (Foundation for the Ac-
creditation of Cellular Therapy) opracowuje
normy w celu stworzenia spdjnego syste-
mu akredytacji na catym $wiecie.

Wszystkie  inicjatywy,  wynikajace
z wdrazania nowego systemu organizacyj-
nego, taczacego kooperujace i uzupetniaja-
ce sie w swojej dziatalnosci osrodki majg
w zafozeniu zwiekszaé liczbe wykonywa-
nych w naszym kraju transplantacji.
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Poszukiwanie i dohor dawcy
komorek krwiotworczych
tlo zahiegu allotransplantacji

llogeniczne przeszczepienie  ko-
A morek krwiotwdrczych (allogeneic

hematopoietic stem cell transplan-
tation, allo-HSCT) jest obecnie uznang
metodg leczenia nowotwordw, zwtaszcza
chorob rozrostowych uktadu krwiotworcze-
g0, a takze niektorych wrodzonych i naby-
tych chordéb nierozrostowych. Kwalifikacje
pacjenta do zabiegu allotransplantacii
przeprowadza os$rodek transplantacyijny,
uwzgledniwszy wskazania do allo-HSCT
wedtug EBMT (The European Group for
Blood and Marrow Transplantation). Klu-
czowe jest, aby przeszczepienie alloge-
nicznych komaorek krwiotwdrczych byto
elementem planowanego leczenia.

Najistotniejszym czynnikiem, decydu-
jacym o powodzeniu transplantacji, jest
wybdr najlepszego mozliwego dawcy ko-
morek hematopoetycznych. Nadrzednym
kryterium wyboru dawcy komdrek krwio-
tworczych jest zgodno$¢ w uktadzie HLA
(human leukocyte antigen) warunkujaca
przyjecie i prawidtowe funkcjonowanie
przeszczepu. Im wyzszy stopief zgodnosci
w HLA, tym mniejsze prawdopodobien-
stwo rozwoju choroby przeszczep przeciw-
ko gospodarzowi (graft versus host disease
- GVHD).

HLA, czyli uktad ludzkich antygendw
leukocytarnych, stanowi gtéwny kompleks
zgodnosci tkankowej cztowieka (major hi-
stocompatibility complex, MHC). Jest zlo-
kalizowany na krétszym ramieniu chromo-
somu 6 (6p21.1-21.3) i obejmuje grupe
Scisle sprzezonych gendw, co daje sekwen-
cje ponad 3,5 miliona par zasad. Charak-
terystyczna dla struktury genetycznej HLA
jest mozliwo$¢ wystepowania wielu wersji
genowych tego samego locus, czyli alleli
réznigcych sie sekwencjg nukleotydowa.
Duza réznorodno$¢ alleliczna w obrebie
genow sprawia, ze HLA jest dzi$ uwazany
za najbardziej polimorficzny uktad gene-
tyczny. Wybitny polimorfizm genéw HLA
implikuje podobny stopien zréznicowania
biatek kodowanych w MHC. Ukfad HLA
stanowi zatem kompleks biatek, ktore po-
przez prezentacje limfocytom T wtasnych
biatek i peptydéw pochodzenia endogen-

nego i egzogennego, inicjujg tolerancje
wiasnych tkanek oraz adaptacyjng odpo-
wiedz odpornosciowg przeciwko obcym
antygenom. Ponadto, ze wzgledu na fakt,
ze antygeny HLA Klasy | sg naturalnymi
ligandami dla receptoréw KIR (killer immu-
noglobin-like receptor), wystepujacymi na
naturalnych komorkach cytotoksycznych
(natural killers, NK), istotng funkcjg HLA
jest udziat w hamowaniu naturalnej cyto-
toksycznosci zaleznej od NK.

Uwzgledniwszy réznice w strukturze
biologicznej i chemicznej, odmienny me-
tabolizm i funkcje biologiczne czasteczek
HLA, produkty genéw MHC podzielono
na czasteczki klasy I, Il i lll, kodowane
przez region MHC. Do regionu HLA kla-
sy | naleza m.in., istotne z punktu widzenia
transplantologii, geny klasyczne HLA — A,
B, C — wykazujace ekspresje na prawie
wszystkich jadrzastych komdrkach organi-
zmu. Region HLA klasy Il uporzadkowany
w trzech podregionach HLA - DR, DQ, DP
— charakteryzuje sie ekspresjg ograniczo-
ng do komorek prezentujgcych antygen
(antigen presenting cell, APC), do ktérych
naleza limfocyty B, makrofagi, monocyty,
komorki dendrytyczne oraz komorki na-
btonka kory grasicy. Z kolei region klasy IIl,
lezacy pomiedzy regionami | i I, obejmuje
wiele genow kodujgcych, m.in.: sktadowe
C2, C4 dopetniacza, geny cytochromu,
geny czynnika martwicy nowotworu TNF
(tumor necrosis factor) czy geny biafek
szoku termicznego Hsp70 (heat shock pro-
tein), ktdrych produkty petnig réznorodne
funkcje odpornosciowe, niezwigzane z pre-
zentacjg antygenu.

Najwazniejszym kryterium wyboru loci
HLA, objetych doborem zgodnego dawcy
komorek krwiotworczych, jestich wptyw na
przezycie chorego i przeszczepu, warunko-
wany przez stopien polimorficznosci genow
HLA. W zwigzku z tym, zgodnie z wytycz-
nymi Polskiego Towarzystwa Immunoge-
netycznego (PTI), na wzdr EFI (European
Federation of Immunogenetics), w ramach
doboru dawcy przeszczepu wykonuje sie
typowanie HLA w zakresie pieciu loci: A, B,
C, DRBI oraz DQB1. Wiarygodne typowa-

MGR INZ. PATRYCJA
RYBARCZYK
PRACOWNIA IMMUNOGENETYKI

KLINIKA HEMATOLOGII,
ONKOLOGII | CHOROB WEW-
NETRZNYCH SP CSK WUM

nie tkankowe stanowi zasadnicze uwarun-
kowanie prawidtowego doboru.

Za dawce klasycznego uznaje sie
zgodnego w HLA brata lub siostre chorego.
Osobliwym przypadkiem jest tutaj prze-
szczep syngeniczny, dostepny wytacznie
dla bliznigt jednojajowych. Alternatywe
stanowig zgodni badz czesciowo niezgod-
ni: inni dawcy rodzinni, dawcy niespokrew-
nieni i krew pepowinowa.

Pierwszym krokiem po zakwalifiko-
waniu pacjenta do allotransplantacji ko-
mdrek hematopoetycznych jest wykonanie
wstepnego typowania HLA, ktdre obejmu-
je — zgodnie z wymaganiami PTI za EFI
— obowiazkowo typowanie HLA loci A, B
i DRB1 metoda genetyczng na poziomie ni-
skiej rozdzielczosci u chorego, rodzenstwa
i rodzicow. Akceptowane jest réwniez wy-
konanie badania HLA klasy I, tj. loci A B,
opcjonalnie C, metoda serologiczng. Pra-
widtowo wykonane, wstepne typowanie
HLA uwzglednia segregacje haplotypdw
w rodzinie. Potwierdzeniem jego popraw-
nosci jest wykazanie obecno$ci czterech
haplotypéw. W protokole wyniku zalecany
jest komentarz wskazujacy zgodnego daw-
ce rodzinnego lub stwierdzajacy jego brak.
Gdy pierwotne badanie wykaze obecno$¢
zgodnego rodzenstwa, wymagane jest ty-
powanie potwierdzajgce HLA u zgodnej
pary biorca-dawca z howo pobranych pro-
bek krwi. Jego celem jest potwierdzenie
pierwszego wyniku, wykluczenie bfedéw
laboratoryjnych i administracyjnych oraz
rozszerzenie badan o genotypowanie loci C
i DQB1 na poziomie niskiej rozdzielczosci.
Jezeli pacjent posiada wiecej niz jedne-
go dawce rodzinnego, decyzje o wyborze
jednego z nich podejmuje o$rodek trans-
plantacyjny, uwzgledniwszy wiele réznych
aspektow, sposrod ktérych za najwazniej-
sze uznaje sie: wiek, pte¢, grupa krwi,
status serologiczny CMV, przebyte cigze,
transfuzje krwi oraz ogdlny stan zdrowia.

Dziedziczenie haplotypdw HLA w rodzi-
nie przebiega z reguty zgodnie z pierwszym
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prawem Mendla. W zwigzku z powyzszym,
istnieje 25-procentowe prawdopodobien-
stwo na zgodno$¢ w zakresie HLA pomie-
dzy dwojgiem rodzenstwa tej samej pary
rodzicielskiej. Szansa znalezienia zgodnego
brata lub siostry ro$nie wprost proporcjo-
nalnie do liczebnosci rodzenstwa pacjenta.
Wytonienie zgodnego dawcy rodzinnego
zasadniczo utrudnia stwierdzenie w bada-
niu rodzinnym odstepstw od mendlowskie-
go modelu dziedziczenia HLA. Najcze$ciej
wykrywanym wyjatkiem od klasycznego
przekazywania haplotypdéw HLA jest zja-
wisko crossing-over, czyli wymiana frag-
mentéw chromosomdw homologicznych
przy podziatach mejotycznych komaorki za-
rodkowej. W przypadku jego wystgpienia
segregacja haplotypéw w rodzinie wykaze
obecno$¢ nowego, pigtego haplotypu HLA.
Stwierdzenie u pacjenta neohaplotypu
uniemozliwia znalezienie w petni zgodnego
dawcy rodzinnego.

Prawdopodobienstwo znalezienia
zgodnego dawcy wérdd pozostatych czton-
kéw rodziny jest znacznie mniejsze niz
w przypadku rodzenstwa. Szacuje sie,
ze istnieje okofo 2-3-procentowa szansa
na zgodno$¢ w zakresie HLA pomiedzy
chorym a jednym z jego rodzicéw i — ana-
logicznie — miedzy chorym a jego dziec-
kiem. Oba haplotypy HLA sg zgodne,
przy czym jeden jest wspolny, co wynika
7 prawa czystosci gamet Mendla, a drugi
— identyczny incydentalnie. Pewien rodzaj
dawcow alternatywnych stanowig dawcy
haploidentyczni, posiadajacy jeden haplo-
typ zgodny genetycznie, a drugi dobrany
7 jak najwieksza liczbg zgodnych loci, czyli
podobny fenotypowo. Poszukiwanie dawcy
rodzinnego w dalszej rodzinie chorego jest
zasadne, gdy wywiad rodzinny wskazuje
na istnienie pokrewienstwa matzenstw lub
gdy typowanie tkankowe wykaze wspot-
istnienie jednego popularnego w populacji
haplotypu HLA z rzadkim, szczegélnym dla
danej rodziny. W przypadku, gdy dawcag
jest krewny pierwszego stopnia lub osoba
z dalszej rodziny, obowigzuje typowanie
potwierdzajgce HLA pieciu loci na pozio-
mie wysokiej rozdzielczosci. W praktyce,
przydatno$¢ rodzica jako dawcy weryfi-
kowana jest przy okazji wstepnego typo-
wania HLA. Z kolei poszukiwanie dawcy
w dalszej rodzinie chorego jest celowe
przy braku klasycznego dawcy rodzinnego
i dawcy niespokrewnionego.

Ze wzgledu na haplotypowy schemat
dziedziczenia HLA oraz niewielkg dzietno$¢
polskich rodzin, dawce rodzinnego udaje sie
wytoni¢ w przypadku mniej wiecej jednej
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trzeciej chorych. W przypadku pozostatych
pacjentow wymagajacych przeszczepienia
komdrek hematopoetycznych, konieczne
staje sie znalezienie dawcy niespokrew-
nionego. Po przeprowadzeniu kwalifika-
cji pacjenta do zabiegu allotransplantacji
i stwierdzeniu braku dawcy rodzinnego,
o$rodek transplantacyjny wnioskuje do
Centrum  Organizacyjno-Koordynacyjnego
Do Spraw Transplantacji ,Poltransplant”
0 wszczecie poszukiwania niespokrewnio-
nego dawcy komorek krwiotworczych. ,Po-
ltransplant”, zgodnie z corocznie zawierang
umowg na realizacje tego $wiadczenia,
zleca procedure poszukiwania i doboru
niespokrewnionego dawcy szpiku jedne-
mu z o$rodkéw poszukujgcych. Osrodki
poszukujace majg obowigzek zfozenia me-
rytorycznego i finansowego sprawozdania
z kazdego pojedynczego zlecenia doboro-
wego. Koszty zwigzane z realizacjg kazdej
procedury doborowej sg refundowane przez
L»Poltransplant”. Istotne jest, by z uwagi na
czas i szczegblne wskazania uwarunko-
wane chorobg, procedura doborowa byta
prowadzona w porozumieniu z o$rodkiem
transplantacyjnym pacjenta.
Priorytetowym obowigzkiem o$rodka
poszukujgcego jest znalezienie mozliwie
najodpowiedniejszego, niespokrewnionego
dawcy przeszczepu dla chorego wymaga-
jacego transplantacji komérek krwiotwor-
czych. Zasadg jest postepowanie zgodnie
z algorytmem poszukiwania dawcy niespo-
krewnionego. Baza BMDW (Bone Marrow
Donors Worldwide), czyli $wiatowy rejestr
dawcoéw szpiku, dostarcza informacji o licz-
bie dawcow w poszczegdinych rejestrach
polskich i zagranicznych. Na podstawie
tego zbioru danych immunogenetycznych
mozna oceni¢ szanse znalezienia zgodnego
dawcy niespokrewnionego dla konkretnego
pacjenta i oszacowaC przewidywany czas
doboru. Zdobyte w ten sposéb wiadomo-
$ci umozliwiajg szczegotowe przeszukanie
konkretnych rejestréw polskich i zagra-
nicznych, ktére dostarczajg praktycznych
informacji na temat dawcéw potencjalnie
zgodnych z pacjentem, takich jak: nie-
powtarzalny numer nadany dawcy (ktéry
bedzie identyfikowa¢ go przez cafg proce-
dure doborowg i ewentualnie na dalszym
etapie pobrania komdrek krwiotwdrczych),
ptec i wiek, opcjonalnie grupa krwi i status
serologiczny CMV, oraz jego dane immu-
nogenetyczne. Istotne jest jak najszybsze
przeprowadzenie typowania HLA biorcy
w zakresie pieciu wymaganych loci (A, B,
C, DRB1, DQB1) na poziomie wysokiej roz-
dzielczosci z nowo pobranej probki krwi.
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i diagnostyka ostrych makaded
i zaradan przewodu pokarmowego
oraz zatruf pokarmowych

o radalesf
Waka Jagialeklego

ETIOLOGIA, OBRAZ
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OSTRYCH ZAKAZEN

| ZARAZEN PRZEWODU
POKARMOWEGO ORAZ
ZATRUC POKARMOWYCH
POD REDAKCJA MARKA
JAGIELSKIEGO

Autorzy tej ksigzki omawiajg ostre
zakazenia, zarazenia i zatrucia
pokarmowe wywotane réznymi
czynnikami etiologicznymi

— bakteriami, wirusami, pasozytami.
To pozycja dla diagnostéw
laboratoryjnych, specjalistow

z zakresu mikrobiologii lekarskiej oraz
dla wszystkich lekarzy i studentéw
uniwersytetéw medycznych, ktorzy
chcieliby poszerzy¢ swojg wiedze

z dziedziny ostrych zakazen i zarazen
oraz zatru¢ pokarmowych i ich
diagnostyki. Do ksigzki dotgczona
jest ptyta CD, zawierajaca schematy
biochemicznej identyfikacji pateczek
z rodziny Enterobacteriaceae,
skrocony diagnostyczny schemat
antygenowej budowy pateczek
Salmonella wg White'a-Kauffmanna-
-Le Minora oraz dokumentacje
fotograficzng dotyczaca wzrostu
wybranych bakterii i testow
réznicujgcych stosowanych w ich
diagnostyce.
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C> Takie postepowanie znacznie utatwia pro-

wadzenie analiz i pozwala na szybki i celny
wybor dawcy, co skraca czas oczekiwania
na pozytywne efekty doboru. Opracowanie
wynikéw typowania HLA pacjenta na po-
ziomie wysokiej rozdzielczosci jest kluczo-
we, zwfaszcza w przypadku wystepowania
polimorfizmu allelicznego w jednym z loci
HLA objetych doborem.

Decyzja 0 wyborze dawcy podejmowa-
na jest po precyzyjnej analizie wszystkich
dostepnych informacji na temat pacjenta
i potencjalnych dawcdw, z uwzglednieniem
wszelkich uwag i wnioskow o$rodka trans-
plantacyjnego. Za najkorzystniejszy uwaza
sie przeszczep pochodzacy od mtodego
dawcy ptci meskiej. Zalecana jest zgodno$¢
pomiedzy biorcg i dawcg w zakresie: grup
krwi w uktadzie ABO, statusu serologiczne-
go CMV i pochodzenia etnicznego. Znacza-
ca jest rowniez réznica masy ciata dawcy
i biorcy. Ostatecznym wynikiem doboru
jest typowanie potwierdzajgce HLA hiorcy
i dawcy w zakresie pieciu wymaganych loci
na poziomie wysokiej rozdzielczosci z nowo
pobranych prébek krwi. Jednocze$nie re-
jestr zobowiazany jest do przeprowadze-
nia u dawcy szczegotowej
ankiety zdrowotnej, badan
obejmujacych markery wi-
rusologiczne (Infectious Di-
sease Markers, DM), i ozna-
czenia grupy krwi. W ten
sposob  wyselekcjonowany
dawca jest przedstawiany
o$rodkowi transplantacyjnemu. Jezeli ten
g0 zaakceptuje, zostaje on zarezerwowany,
a procedure poszukiwania uznaje sie za
zakonczong. W gestii o$rodka transplan-
tacyjnego chorego lezy ustalenie terminu
allo-HSCT oraz koordynacja dostarczenia
preparatu komarek krwiotworczych dawcy
do zabiegu allotransplantacji. Brak akcep-
tacji dawcy lub stwierdzenie niezgodnosci
w zakresie HLA uprawnia o$rodek poszu-
kujacy do wyboru kolejnego dawcy.

Mimo prawie 19 milionéw dawcow
zarejestrowanych w bazie BMDW, istnieje
grupa chorych, dla ktérych dobdr daw-
cy niespokrewnionego w petni zgodnego
w zakresie pieciu loci HLA wcigz jest nie-
mozliwy. W takiej sytuacji, jesli zezwala na
to protokodt terapeutyczny, o$rodek trans-
plantacyjny powinien rozwazy¢ allo-HSCT
od dawcy cze$ciowo zgodnego. Zadaniem
o$rodka poszukujgcego staje sie wowczas
wybor dawcy z takg niezgodnoscig, ktora
nie zwiekszy znacznie ryzyka GVHD czy
odrzucenia przeszczepu.

Aby zminimalizowa¢ niekorzystne im-
plikacje niezgodnosci HLA na wynik al-
lo-HSCT, konieczna jest wieloaspektowa
analiza sytuacji. Szkodliwo$¢ niezgodno-
$ci w zakresie HLA moze dotyczy¢ liczby
i poziomu niezgodnego locus, liczby sub-
stytucji aminokwasow, lokalizacji kazdej
pojedynczej substytucji w czasteczce HLA
czy niezgodnosci ligandéw KIR. Preferowa-
na jest pojedyncza niezgodno$¢ alleliczna
nad niezgodnoscig antygenowa. Zaleca sie
unikanie niezgodnos$ci w czesci centralnej
HLA obejmujacej loci C, B i DRB1. Ponadto
uwaza sie, ze znaczace jest potozenie sub-
stytucji aminokwasu w czasteczce HLA. Za
niesprzyjajace uznawane sg te substytucje,
ktére zmieniajg strukture obszaru kontaktu
z receptorem limfocytéw T (T-cell receptor,
TCR) i wptywajg w ten sposéb na zmiane
spektrum peptyddw prezentowanych przez
MHC. Mniejsze znaczenie przypisuje sie
substytucjom w obszarze przybtonowym
czasteczki MHC. Sugeruje sie, ze wyjat-
kowo negatywny wptyw na rozwéj GVHD
i przezycie pacjentéw po allo-HSCT ma
substytucja aminokwasu w pozycji 116
czasteczki HLA Klasy |, decydujaca o gte-

bokosci kieszonki F i dtugosci tancucha
bocznego aminokwasu kotwiczonego. Ist-
nieje prawdopodobienstwo, ze znamienna
dla efektéw allogenicznej transplantacji
moze byC¢ réwniez liczba substytucji ami-
nokwasow w czgsteczce HLA. Jednakze
w tej kwestii istniejg znaczne rozbieznosci.
Odrebne zagadnienie stanowi niezgodno$¢
ligandow KIR pary biorca-dawca. Istniejg
doniesienia sugerujace korzystny wptyw
niezgodnosci ligandéw KIR na catkowite
przezycie (overall survival, OS) pacjentéw
po allo-HSCT oraz przezycie wolne od cho-
roby (disease free survival, DFS). Jednakze
istniejg obserwacje kliniczne, ktdre nie po-
twierdzajg tych doniesien.

Prowadzac dobdr dawcy z niezgod-
noscig HLA, nalezy rowniez pamietac
0 szczegblnym dla MHC zjawisku nie-
rownowagi sprzezen (ang. linkage dise-
quilibrium), czyli czestszym lub rzadszym
wystepowaniu alleli sasiadujgcych loci
w ramach wspélnego haplotypu niz to wy-
nika z niezaleznego dziedziczenia. Przy-

czyng wystepowania silnej nieréwnowagi
sprzezen jest najprawdopodobniej selek-
cja uwarunkowana dostosowywaniem sie
uktadu odpornosciowego do ewoluuja-
cych warunkéw $rodowiska mikrobiolo-
gicznego. W zwigzku z tym stwierdza sie
istnienie haplotypéw konserwatywnych,
dziedziczonych z pokolenia na pokole-
nie. Konsekwencjg nieréwnowagi sprze-
zen przy doborze dawcy z niezgodnoscig
moze byC¢ generowanie dodatkowych nie-
zgodnosci w obrebie problematycznego
haplotypu HLA.

Wartg uwagi alternatywe transplan-
tacyjng stanowi dobdr krwi pepowinowej.
Informacje na temat danych immunoge-
netycznych jednostek krwi pepowinowej,
iloSci i pochodzenia zmagazynowanych
komérek sa dostepne w bazie BMDW.
Problem wynikajacy z mafej objetosci pre-
paratu i niewielkiej liczby komorek hemato-
poetycznych zawartych w jednej jednostce
koryguje sie przeszczepieniem dwoch jed-
nostek. Odtworzenie czynnosci krwiotwor-
czej szpiku u chorego odbywa sie dzieki
komdrkom pochodzacym z jednej z nich.
Uznaje sie, ze komorki krwiotworcze po-

Wartq uwagi alternatywe transplantacyjng stanowi dobor krwi
pepowinowej. Informacje na temat danych immunogenetycznych
Jednostek krwi pepowinowej, ilosci i pochodzenia zmagazynowanych
komdrek sq dostepne w bazie BMDW.

chodzace z drugiego preparatu wspoma-
gajg przyjecie przeszczepu. Wyjatkowe
korzy$ci wynikajace z tego rodzaju prze-
szczepienia to natychmiastowa dostepno$c¢
materiatu przeszczepowego i akceptacja
wiekszej liczby niezgodnosci w HLA bez
ujemnego wptywu na wynik allo-HSCT.
Sukces allogenicznego przeszczepie-
nia komorek krwiotworczych jest uwa-
runkowany doborem optymalnego dawcy
przeszczepu. Dla zwiekszenia precyzyjno-
$ci doboru pary biorca-dawca, zasadne
wydaje sie rozstrzygniecie w najblizszej
przysztosci  kwestii  rozszerzenia doboru
0 locus DPBI oraz wdrozenia badan po-
limorfizméw gendw spoza uktadu HLA,
zwtaszcza gendw KIR. Ponadto, dla bez-
pieczenstwa przeszczepéw od dawcdw
z niezgodnos$cig w zakresie HLA istotne sg
zagadnienia wptywu liczby i lokalizacji sub-
stytucji aminokwasow w czgsteczce MHC,
a takze oszacowanie wptywu niezgodnosci
liganddw KIR na efekty allotransplantaciji.
Pismiennictwo dostepne u autorki.
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Zespot hemofagocytarny
— hemofagocytrana limfohistiocytoza (HLH)
— PATOGENEZA 1 ROZPOZNANIE METODAMI DIAGNOSTYKI LABORATORYJNEJ

emofagocytarna  limfohistiocy-
toza (HLH) to rzadko wystepu-
jacy, ztozony zespdt zaburzen

objawiajgcy sie nadmiernie rozwinietym,
niekontrolowanym stanem zapalnym, sta-
nowigcym zagrozenie zycia. Spotykane
w pismiennictwie synonimy HLH to: zespdt
aktywacji makrofagow i zesp6t hemofago-
cytarny. Jego wystgpienie moze by¢ spo-
wodowane defektem genetycznym (zespét
wrodzony, pierwotny) badz towarzyszyé
zakazeniom, chorobie nowotworowej, che-
mioterapii (zespét wtdmy, nabyty). HLH
moze pojawi¢ sie réwniez u 0sob obarczo-
nych wrodzonym niedoborem odpornosci
(Tab. 1).

Zardwno objawy kliniczne, jak i pod-
stawowe wyniki badan laboratoryjnych sg
mato charakterystyczne i przypominaja sep-
se. Dominujace sa: dfugotrwata gorgczka
niereagujaca na antybiotykoterapie, hepato-
splenomegalia i cytopenia (Tab. 2).

Pierwsza, opublikowana przez Farguhar
i wsp., informacja o objawach rozpoznawa-
nych obecnie jako HLH pochodzi z 1952 r.
Dotyczy dziecka z rodzinng forma choroby
Abta-Letterera-Siwego, u ktdrego zauwazo-
no nasilone zjawisko fagocytowania krwi-
nek czerwonych i zwigzane z tym znaczne
podwyzszenie liczby retikulocytéw. Opisany
zespot nazwano retikulocytoza hemofagocy-
tarng. Dwa nastepne doniesienia pochodzag
z 1962 oraz 1963 roku i koncentrujg sie
gtdwnie na obecnosci zjawiska erytrofago-
cytozy.

Czestotliwo$¢  wystepowania  tego
zespofu jest stosunkowo niska, wynosi
0,12/100 000/rok. U 70-80 proc. chorych
dzieci, objawy rozwijajg sie juz w pierw-
szym roku zycia. Znane sg jednak przypadki
wystapienia pierwszych objawdw u dzieci
starszych, a nawet u ludzi dorostych. Zmia-
ny wystepujace w wyniku rozwoju tego ze-
spofu stanowig zagrozenie zycia. Mediana
przezycia od wystgpienia pierwszych ob-
jawéw jeszcze do niedawna wynosifa dwa
miesigce.

W przypadku wrodzonego zespotu HLH
wywiad rodzinny jest czesto negatywny, po-
niewaz defekt genetyczny jest dziedziczo-
ny recesywnie. Gféwng charakterystyczng

cechg tego zespotu sg nacieki limfocytow
T i histiocytow w watrobie, S$ledzionie,
weztach chtonnych, szpiku kostnym oraz
w centralnym ukfadzie nerwowym. Badania
cytologiczne nie wykazujg cech transforma-
cji nowotworowej. Fagocytoza moze, ale nie
musi by¢ obecna we wszystkich tkankach.
Jej obecno$¢ w watrobie stwierdza sie w 50
proc. badanych przypadkéw. Objawy Kli-
niczne zespotu wrodzonego i nabytego sg
podobne (Tab. 1) i mato charakterystyczne,
poniewaz wystepujg réwniez w przebiegu
biataczek, chtoniakéw, nowotwordw litych,
goscca, a takze przy zakazeniach wiruso-
wych (szczegblnie EBV), bakteryjnych i pa-
sozytniczych. Powoduje to czesto btedne
rozpoznanie i wprowadzenie mato skutecznej
terapii. Rozpoczecie jej bez uwzglednienia
prawdopodobienstwa rozwoju zespotu HLH
U pacjenta, czesto konczy sie jego zgonem.

Ukierunkowanie  rozpoznania moze
w pewnym stopniu ufatwi¢ wyniki badan
laboratoryjnych rutynowo wykonywanych
we wszystkich laboratoriach diagnostycz-
nych. U pacjentdw z zespotem HLH wy-
stepujg zmiany wielu parametréw wynikow
laboratoryjnych. Dotycza nie tylko wynikéw
badan krwi i ukfadu krwiotworczego, lecz
takze ukfadu krzepniecia oraz tych z zakre-
su chemii klinicznej. Najwiekszg warto$¢
diagnostyczng majg jednak badania uktadu
odporno$ciowego (Tab. 3).

Jednym z badan o znaczeniu diagno-
stycznym, stosunkowo prostym do wyko-
nania, jest ocena stezenia w surowicy roz-
puszczalnej formy CD25 - fancucha alfa
receptora interleukiny 2. CD25 jest marke-
rem zwiekszonej aktywacji limfocytow T.
Jednym z markeréw aktywacji makrofagéw
i monocytéw jest marker CD163, swoisty
receptor dla kompleksu hemoglobina-hap-
toglobina. Jest on uwalniany z btony komor-
kowej makrofagéw stymulowanych wieloma
mediatorami reakcji zapalnej. Przenosi kom-
pleks hemoglobina-haptoglobina do watro-
by. Stezenie sCD163, podobnie jak sCD25,
mozna oznaczy¢ w surowicy metoda ELISA
lub metodg cytometryczng. Do obu metod
niezbedne sg swoiste przeciwciata mono-
klonalne anty-CD163 i anty- CD25. Udo-
wodniono, ze wzrost stezenia sCD163 jest
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dobrym markerem $wiadczacym o aktywa-
cji makrofagéw. Badania przeprowadzone
w grupie 18 pacjentéw z zespotem hemofa-
gocytarnym wykazato, ze stezenie sCD163
byto u nich 10-krotnie, a w kilku przypad-
kach nawet 40-krotnie wyzsze, niz u ludzi
zdrowych. Byto réwniez wyzsze niz u pa-
cjentdw z sepsg bez cech zespotu hemofa-
gocytarnego. Ponadto, w $ledzionie i szpiku
badanych o0s6b stwierdzono intensywne
nacieki makrofagéw CD163+ z cechami
hemofagocytozy. Stezenie sCD163 korelo-
wafo istotnie z innymi, wymienianymi jako
charakterystyczne, markerami HLH, takimi
jak wysokie stezenie ferrytyny i sCD25.

W jednej z ostatnich publikaciji (z 2011 r.)
dotyczacych diagnostyki réznicowej zespotu
HLH wykazano, ze w stezeniach zaréwno
cytokin Thl, jak i Th2, w tym INF, TNFa,
I-6, IL-4, I1-2, IL-10, uzyskanych w grupie
1113 goraczkujacych pacjentdw (w tym 24
0s6b z zespotem HLH oraz 87 osdb zdro-
wych) i poddanych analizie statystycznej
testem poréwnujacym krzywe ROC, naj-
wiekszg przydatnos¢ ma oznaczenie INF,
IL-10 i IL-6. Analiza ta wykazata, ze wyniki
stezen INFy > 100pg/ml, I-10 > 60pg/ml
przy stezeniu IL-6 > INF z 90-procentowa
czufodcig i 99,7-procentowg swoistoscig
pozwalajg na rozpoznanie zespotu HLH.

Mechanizm rozwoju HLH wyjasnia
droga rozwoju odpowiedzi na antygeny.
Odpowiedz rozpoczynajg komdrki majace
zdolno$¢ fagocytowania i prezentowania
antygenu (APC — antygen presenting cells).
Po wewnatrzkomdrkowym przeksztatceniu
antygenu i wbudowaniu fragmentow (epi-
topéw) do struktur wiasnych antygenoéw
zgodnosci tkankowej (MHC klasy i Il) anty-
geny sg pokazywane na zewnetrznej stronie
bfony komdrkowej. W skojarzeniu z MHC sg

one rozpoznawane przez limfocyty T i NK. |:>
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TABELA 1. Choroby i czynniki, ktére moga
wywotaé rozwéj zespotu HLH

zespot limfoproliferacyjny (XLP)
sprzezony z chromosomem X

zespot Chediak-Higashi
zespdt Griscelliego typ Il
nietolerancja lizyny w biatku
ostry zfozony niedob6r odpornosci
zespot Di George'a

zespét Omenna

czynniki egzogenne: zakazenie wirusowe,
toksyny bakteryjne

czynniki endogenne: produkty metabolizmu, zwigzki
uwolnione z uszkodzonych tkanek i komorek

choroba reumatyczna
zespot aktywacji makrofagow

choroby nowotworowe

TABELA 2. Objawy kliniczne HLH

goraczka niereagujaca na antybiotykoterapie
splenomegalia lub hepatosplenomegalia
anoreksja i problemy hormonalne z dojrzewaniem
zmiany w weztach chfonnych (limfadenopatia)
wybroczyny krwiste na skérze

zmiany w centralnym ukfadzie nerwowym

W wyniku rozpoznania obcego antygenu,
limfocyty rozpoczynajg synteze cytokin,
zarbwno prozapalnych, jak i supresyjnych.
Jednoczesnie limfocyty T po kontakcie
z antygenem wyksztatcajg swoiste dla niego
receptory bfonowe oraz wewnatrzcytopla-
zmatyczne ziarnisto$ci zawierajace enzymy
lityczne. Limfocyt przeksztatca sie w cyto-
toksyczny limfocyt T (CTL). Limfocyty NK sg
zdolne do cytolizy bez koniecznosci wstep-
nego rozpoznawania antygenu, poniewaz
majg gotowe, odpowiednie receptory btono-
we i ziarnistosci z enzymami cytolitycznymi.
Obie populacje komaorek niszczg antygeny.
Syntetyzowane cytokiny angazuja wcigz
nowe APC i limfocyty efektorowe, az steze-
nie czgsteczek antygenu, ulegnie obnizeniu
i bedzie stopniowo zanika¢. Réwnolegle do
ubytku antygenu reakcja aktywacji odpo-
wiedzi immunologicznej powinna ulega¢
wygaszaniu. Objawy zespotu HLH wywo-
tuje Zle kontrolowana przez uktfad odpor-
nosciowy aktywacja makrofagbéw. Za brak
kontroli odpowiadajg cytotoksyczne limfocy-
ty NK i CTL, ktére wykazuja silnie obnizong
aktywnos¢ bojczg lub jej catkowity brak.
Zespot HLH rozwija sie w wyniku muta-
cji okreslonych genow regulujgcych tworze-
nie prawidfowych cytotoksycznych ziarnisto-
ci lub zaburzajgcych wewnagtrzkomdrkowy
szlak prowadzacy te ziarnistosci przez btony

cytoplazmatyczne do wewnetrznej strony
bfony komdrkowej. Muszg sie tam zakotwi-
czyé, by mogly przekaza¢ swojg zawarto$¢
(perforyny i granzymy) przez synapsg utwo-
rzong pomiedzy komérka efektorowa a ko-
morka antygenu. CTL i NK mogg prawidtowo
odbiera¢ sygnat o antygenie i syntetyzowac
cytokiny, ale w wyniku mutacji nie majg
mocy hdjczej z powodu braku ziarnistosci,
perforyn lub biatek umozliwiajacych zakotwi-
czenie w btonie (Ryc. 1).

Brak mozliwosci eliminowania anty-
gendw, przy zachowaniu aktywnosci do
syntezy cytokin prozapalnych, prowadzi do
dtugotrwatej aktywacji komdrek Zzernych
zdolnych do syntezy cytokin aktywujgcych
ukfad odpornosciowy. W konsekwencji roz-
wija sie zespdt HLH z catg gamg zmian cha-
rakterystycznych dla reakcji zapalnej. Zdol-
no$¢ do efektu cytotoksycznego przeciwko
komorce docelowej mozna oceni¢ in vitro
w odpowiednich testach.

Najtatwiej oceni¢ mozna cytotoksyczny
efekt limfocytow NK, poniewaz komorki
te nie wymagajg wczesniejszego kontaktu
z antygenem. Efekt zalezny od przeciwciat
(ADCC - antibody dependent cellular cy-
fotoxicity) wymaga obecnosci swoistego
przeciwciata przeciwko komorce docelo-
wej, a swoisty efekt cytotoksyczny (CTL)
— kilkudniowej hodowli limfocytéw T z anty-
genem, przeciwko ktéremu chcemy zyskac
uczulone limfocyty CTL.

Zdolno$¢ bodjczg komdrek NK mozna
oszacowac in vitro przy zastosowaniu komoé-
rek linii ludzkiej erytroleukemi K562 jako do-
celowych. Pierwszg wprowadzong metoda
oznaczenia aktywnosci limfocytéw NK byta
metoda z uzyciem izotopu Na2Crb1, ktory
nieodwracalnie wigze sie z biatkami cyto-
plazmy komdrek K562. Jesli do zawiesiny
wyznakowanych izotopem komérek K562
zostang dodane limfocyty NK, to po kilku-
godzinnej inkubacji w 37°C znaczna liczba
K562 bedzie martwa. Aktywno$¢ bojcza NK
okre$la radioaktywnos$¢ supernatantu znad
reagujgcych komaorek. Poprzez odpowiednie
kontrole mozna ten efekt oceni¢ iloSciowo
i wyliczy¢, ile komérek K562 zabita jedna
komorka NK. Metoda ta jest znana juz od
lat 60. ubiegfego wieku, i do dzi$ jest sto-
sowana przez wiele laboratoriow. Uznaje sie
ja za metode referencyjna. Jej mankamen-
tem jest konieczno$¢ zastosowania zwigzku
radioaktywnego, co wymusza zapewnienie
odpowiednich warunkow pracy dla diagno-
stow laboratoryjnych, pomimo ze stosowana
radioaktywnos$¢ Na2Crb1 jest bardzo niska.
W ostatnich latach opracowano metody,
dzigki ktorym izotop mozna zastapi¢ inny-

TABELA 3. Zmiany w wynikach badarn
laboratoryjnych obserwowane przy zespole HLH

cechy anemii hemoglobina < 90 g/l

cytopenia 2-3 linii komdrek we krwi obwodowej
liczba ptytek < 100x10%I

liczba granulocytéw <1x10%I

prawidtowe dojrzewanie komdrek w szpiku
podwyzszona cytoza w szpiku

nacieki makrofagéw i histiocytéw w szpiku

hemofagocytoza
podwyzszona erytropoeza przy cechach anemii

dysplastyczne prekursory erytrocytow

hypofibrynodemia 1,5 g/l
przedtuzony PT i PTT

hyperfferrytynemia 500 ug/!
hypertréjglicerydemia na czczo > 265 mg/dl
podwyzszona bilirubina, gtéwnie sprzezona
wysokie stezenie dehydrogenazy kwasu mlekowego

podwyzszone enzymy watrobowe SGOT i SGPT

wysokie stezenie prozapalnych cytokin II-6, 1-8,
1I-12, IL-18, INFy, TNFa, MIPo

prawidfowe stezenie IL-1p
wysokie stezenie receptora IL-2 (SCD25) > 2400 U/ml
wysokie stezenie SCD95L
wysokie stezenie p-2-mikroglobuliny
bardzo niska aktywno$¢ béjcza NK, CTL i ADCC
lub jej brak
wysokie stezenie sCD163

mi zwigzkami, np. barwnymi, wigzgcymi
sie z biatkami cytoplazmy i odpowiednim
odczytem uwolnionego barwnika. Wpro-
wadzane sg réwniez cytometryczne meto-
dy oceny liczby martwych komérek K562
po inkubacji z zawiesing limfocytow NK.
Przykfad cytometrycznej oceny efektu cy-
totoksycznego NK pochodzacych od osoby
zdrowej i z zespotem HLH przedstawia ryc.
2. Metoda cytometryczna pozwala réwniez
na sprawdzenie ilosci uwalnianych z NK
perforyn (Ryc. 3). Dzieki niej mozna row-
niez $ledzi¢ pojawianie sie na zewnetrznej
btonie NK ekspresji antygenu 107. Marker
ten pojawia sie dopiero, gdy utworzona jest
synapsa pomiedzy komorkg NK a docelowg
komdrka K562 (Ryc. 4).

Wszystkie opisane metody pozwalajg na
ocene zdolno$ci komdrek cytotoksycznych
do niszczenia komorek antygenu wywotu-
jgcego stan zapalny. Jak widac na przesta-
wionych ryc. 2 i 3, u pacjenta z HLH, efekt
cytotoksyczny NK byt sladowy, a ilos¢ uwol-
nionych perforyn — istotnie obnizona (poni-
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TABELA 4. Zespét hemofagocytarny i towarzyszace mu rozpoznane mutacje

Zesp6t HLH Gen (chromosom)
wrodzony PRF1 10 (q21-22)
wrodzony UNC13D 17(g25)
wrodzony STX11 6(g24)

zespot Griscelliego typu Il RAB27A 15(q15-21.1)

zespdt Chediak-Higashi LYST 1 (q42.1-42.2)

zespét limfoproliferacyjny

. SH2D1A
sprzezony z X

RYCINA 1. Schemat regulacji tworzenia
ziarnistosci z perforynami i granzymami
z zaznaczeniem istotnych miejsc dla biafek,
ktérych mutacja genéw powoduje synteze

niesprawnego czynno$ciowo biatka. Konsekwencja
tych defektéw genetycznych jest rozwdj zespotu
HLH. Schemat (wg Tang Y-M i wsp. The
Scientific World Journal 2011, 11, 697-708)
zmodyfikowany.

Perfuryny | granaymy

Aparat Golginge
Endusom

Fimrnsteded
Il

| ————
Symenini |

zej 50 proc. w stosunku do badanej osoby
zdrowej). Wyniki testow cytotoksycznych
udowodnity, ze u podtoza rozwoju zespotu
HLH lezy defekt aktywnosci cytotoksycznej
NK i CTL.

Mutacje genu regulujgcego synteze
perforyn opisano w 1999 r. jako pierwsza
znang przyczyne rozwoju zespotu HLH.
Wystepuje ona u 5-50 proc. pacjentdw
z HLH. Obecnie, jak podaje Tang i wsp.,
rozpoznano ponad 70 réznych recesywnych
mutacji wywotujacych niezdolno$¢ limfocy-
tow do wywierania efektu cytotoksycznego.
Na podstawie dostepnego piSmiennictwa
w tab. 4. zamieszczono niektére mutacje
gendw, rozpoznane u chorych z zespotem
HLH. W artykule tym nie sposéb jednak

RYCINA 2. Cytogramy testu cytotoksycznego oceniajacego aktywnos¢ bdjczg

limfocytéw NK u osoby zdrowej [A] i pacjenta z HLH [B] (w obszarach D2

Czynnos¢ regulowana

Biatko
przez gen
perforyna cytoliza komorki docelowej
muncl3-4 wewngtrzkomérkowa
organizacja ziarnistosci
syntaxin 11 fuzja btonowa
RAB27A kotwiczenie btonowe

przemieszczanie do

regulatorowe lyst lisosomu

SLAM biatko przekazanie sygnatu w NK
sygnatowe aktywacji i CTL do przemieszczenia
limfocytow ziarnisto$ci

opisa¢ szczegdtowo wszystkich genéw od-
powiedzialnych za efektywny, prawidtowo
przebiegajacy proces cytotoksyczny.
Odkryty w ostatnich latach mechanizm
rozwoju zespotu HLH wyjasnia, dlaczego
u chorych wystepuja tak szeroki zakres ob-
jawéw i zmiany wielu parametrow badan
laboratoryjnych. U ich podtoza lezy zakto-
cona komunikacja pomiedzy limfocytami
i makrofagami, ktdéra nastgpita w wyniku
mutacji gendw kontrolujgcych biatka ,po-
rozumienia”. Odkrycie tych mechanizméw
pozwolito na wyjasnienie wszystkich ob-
jawdw towarzyszacych zespotowi HLH,
do niedawna zupetnie niezrozumiatych.
Jakikolwiek czynnik wywotujacy reakcje
zapalng aktywuje makrofagi, ktére niese-
lektywnie fagocytujg réwniez erytrocyty
i ich prekursory, co wywotuje zaburzenia
w ukfadzie krwiotworczym i objawy ane-
mii we krwi obwodowej. Jest to réwniez
przyczyng zwiekszonego stezenia sCD163,
poniewaz w wyniku erytrofagocytozy wzra-
sta stezenie uwolnionej hemoglobiny. De-
fektywne geny regulujace dojrzewanie 50
proc. cytotoksycznych ziarnistosci nie majg
wptywu na zahamowanie zdolno$ci lim-
focytéw T, makrofagéw i NK oraz syntezy
cytokin prozapalnych. Niezakfocona ,burza
cytokinowa” powoduje dfugotrwate stany
goragczkowe. Z kolei wysokie stezenie TNFo
— obnizenie czynno$ci genu syntezy lipazy,
a nastepnie wzrost stezenia trojgliceryddw.
Hyperfibrynogemia jest wynikiem zwiek-

Diagnostyka

szonej ekspresji aktywatora plazminogenu
w aktywowanych makrofagach i plazminy
we krwi. Aktywowane makrofagi zwiekszajg
réwniez synteze ferrytyny. Wzrost stezenia
sCD25 i B-2-mikroglobuliny jest dowodem
na wzmozone procesy bfonowe aktywowa-
nych limfocytéw T.

Podsumowujac, diagnostyke zespotu
HLH mozna uzna¢ za wyjatkowo trudna,
ale i ciekawg z punktu widzenia naukowe-
go. Wymaga $cistej koopereacji diagnostow
wyspecjalizowanych w réznych dziedzinach
medycyny laboratoryjnej. Prawidtowe roz-
poznanie bedzie mozliwe tylko wtedy, gdy
bedziemy dysponowaé zaréwno wynikami
badan chemii klinicznej, uktadu krwiotwor-
czego, jak i ukfadu odpornosciowego, a takze
zidentyfikujemy — technikami molekularnymi
— typ mutacji uniemozliwiajacy prawidtowg
kontrole odpowiedzi zapalnej. Sensowne
wydaje sie utworzenie w Polsce jednego
o$rodka prowadzacego petng diagnostyke
lub koordynujgcego badania wykonywane
przez 2-3 laboratoria, ktdre posiadajg upraw-
nienia do wykonywania okreslonych specja-
listycznych badan. Nie wszystkie laboratoria
diagnostyczne sg bowiem w stanie wykona¢
stuprocentowy zakres badan.

RYCINA 4. Stymulacja receptora komorki
efektorowej powoduje zakotwiczenie ziarnistosci
w bfonie komérkowej i utworzenie synapsy
immunologicznej, przez ktéra zawarto$¢ ziarnistosci
(perforyny i granzymy) jest przekazywana do
komorki docelowej. Marker CD107 znajdujacy sie
po wewnetrznej stronie otoczki biatkowej ziaren
jest uwidaczniany na zewngtrznej stronie bfony
komérkowej. Modyfikacja wtasna
(wg E. A. Mittendorf i wsp. Breast Cancer Research
and Treatment 2005, 92, 85-93).

Synupsa
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A Moneklesaine proveieciale anry CON-FITC or PE
®  pertaryna | graseym

b Stocepanr uommieki shkssrsse) respsanjpcy haasietig dnestemy

RYCINA 3. Cytogramy odsetka limfocytéw NK u oséb zdrowych [A] i pacjenta
z HLH (w obszarach E2 to limfocyty NK z ekspresja perforyn).

martwe komérki K562). Cytogramy ze zbioréw dr n. med. K. Popko.

Cytogramy ze zbioréw dr n. med. K. Popko.
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Bankowanie materiafu
komorkowego wykorzystywanego
to przeszczepow szpiku

anki materiatu  komaorkowego to
B odrebne instytucje albo ich wy-

dzielone jednostki, zajmujace sie
pozyskiwaniem, testowaniem, preparowa-
niem, przechowywaniem i udostepnianiem
materiatu komdrkowego wykorzystywanego
do celéw leczniczych, tj. do przeszczepien
autologicznych oraz allogenicznych od daw-
cow spokrewnionych i niespokrewnionych.

Wykonywanie powyzszych czynno-
$ci regulujg dyrektywy Unii Europejskiej
(Dz. Urz. WE L 102 z 7.04.2004, str. 48,
Dz. Urz. UE polskie wydanie specjalne,
rozdz. 15, t. 8, str. 291, Dz. Urz. UE L 38
z 9.02.2006, str. 40, Dz. Urz. UE L 294
2 25.10.2006, str. 32) oraz krajowa ustawa
0 pobieraniu, przechowywaniu i przeszcze-
pianiu komérek, tkanek i narzadéw (Dz. U.
Nr 169, poz. 1411, Dz. U. z 2009 r., Nr
141, poz. 1149) wraz z aktami wykonaw-
czymi.

Do realizacji wyzej wymienionych ce-
|éw utworzono banki komdrek, ktére muszg
spetnia¢ wymogi okre$lone przez akty praw-
ne i podlega¢ nadzorowi i kontroli upraw-
nionej instytucji. W Polsce jest nig Krajowe
Centrum Bankowania Tkanek i Komdrek
(KCBTIK) (Dz. Urz. 06.01.02). Do jego za-
dan nalezy m.in. przeprowadzanie okreso-
wych audytéw bankow tkanek. Majg one na
celu ocene kwalifikacji 0séb w nich zatrud-
nionych, stosowanych procedur, sposobu
prowadzenia obowigzujgcej dokumentacii
oraz stanu pomieszczen, aparatury i sprzetu.
Za posrednictwem KCBTIK, po sprawdzeniu
i weryfikacji przedfozonej dokumentacji oraz
ocenie sformutowanej na podstawie kontroli
przeprowadzonej w banku, uzyskiwane jest
pozwolenie ministra wfasciwego do spraw
zdrowia na wykonywanie czynnosci pole-
gajacych na gromadzeniu, przetwarzaniu,
sterylizacji, przechowywaniu i dystrybucji
komorek przeznaczonych do przeszcze-
pienia (Dz. U. 06.237.1722). Pozwolenie
jest wazne przez piec lat, a niespetnianie
wymogow stanowi jedng z przestanek do
jego cofniecia. W zakresie czynnosci doty-
czacych przeszczepiania szpiku pozwolenie
posiadajg nastepujgce banki (strona www.

kebtik.pl): Bank Komorek Krwiotworczych
i Krwi Pepowinowej Katedry i Kliniki Hema-
tologii, Onkologii i Choréb Wewnetrznych
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego
(wydano 28.12.2007 r.), Zakfad Hematolo-
gii Doswiadczalnej i Bank Krwi Pepowino-
wej Centrum Onkologii Instytutu im. Marii
Skfodowskiej-Curie  (wydano 28.12.2007
r), Pracownia Transfuzjologii Laboratoryj-
nej z Bankiem Komorek Krwiotworczych
Instytutu  Hematologii i Transfuzjologii
w Warszawie (wydano 23.04.2008 r.),
Uniwersytecki Szpital Dzieciecy w Krakowie
(wydano 14.03.2011 r.), Samodzielny Pu-
bliczny Szpital Kliniczny im. Andrzeja Mie-
leckiego Slaskiego Uniwersytetu Medycz-
nego w Katowicach (wydano 31.10.2011
r), Regionalne Centrum Krwiodawstwa
i Krwiolecznictwa Bydgoszczy (wydano
31.10.2011 r.), Regionalne Centrum Krwio-
dawstwa i Krwiolecznictwa w todzi (wy-
dano 03.11.2011 r.), Centrum Onkologii
Instytutu im. M. Sktodowskiej-Curie Od-
dziat w Gliwicach (wydano 23.12.2009 r.),
Wojskowy Instytut Medyczny w Warszawie
(wydano 10.02.2012 r.).

Aby wystgpi¢ o pozwolenie na rozpo-
czecie dziatalnosci banku, nalezy przed-
stawi¢ informacje o liczbie, kwalifikacjach
(wyksztafcenie medyczne, biologiczne lub
biotechnologiczne, uzyskane specjalizacje
itp.) i zakresach obowigzkdéw zatrudnionych
0s6b, w tym tzw. ,0soby odpowiedzialnej”
(Dz. U. 07.81.553). Funkcja ,0s0by odpo-
wiedzialnej” zostata wprowadzona przez
zapisy dyrektywy unijnej. Jest to pracownik
petnigcy obowigzki odmienne od kierowni-
ka banku i odpowiedzialny za state prze-
strzeganie zgodnos$ci pracy banku z prze-
pisami ustawy oraz z zasadami systemu
zapewnienia jakosci. Szczegdtowe zadania
,0soby odpowiedzialne]” sg podane zardw-
no w dyrektywie, jak i w ustawie. Kolejnym
niezbednym dokumentem jest informacja
o dysponowaniu odpowiednim wyposaze-
niem oraz pomieszczeniami. Spefnienie wy-
magan sanitarnych musi by¢ potwierdzone
przez wiasciwego inspektora sanitarnego
(Dz. U. 06.218.1598). Nalezy takze okre-

DR ELZBIETA URBANOWSKA
BANK KOMOREK KRWIOTWOR-
CZYCH | KRWI PEPOWINOWE)J
KATEDRY | KLINIKI HEMATO-
LOGII, ONKOLOGII | CHOROB
WEWNETRZNYCH WUM

$li¢ zakres dziatalno$ci banku, a takze czyn-
nosci, ktérych nie bedzie wykonywat we
wiasnym zakresie i przedfozy¢ kopie uméw
na ich wykonanie przez jednostki zewnetrz-
ne, ktdrych dziatalno$¢ wptynie na jakos¢
i bezpieczenstwo przetwarzanych komarek.
Dotyczy to jednostek wykonujacych bada-
nia laboratoryjne wymagane w odniesieniu
do dawcéw — do poswiadczonych kopii
umoéw muszg by¢ dotgczone po$wiadczone
kopie zaswiadczen o wpisie medycznych
laboratoriéw diagnostycznych do ewidencji
laboratoriéw prowadzonej przez Krajowa
Izbe Diagnostéw Laboratoryjnych. Bank
réwniez jest zobowigzany do posiadania
wpisu w ewidencji KIDL.

Projekt systemu zapewniania jakosci
musi sie bezpo$rednio odnosi¢ do zakresu
dziatalnosci banku i obejmowac standar-
dowe procedury operacyjne (SOP-y) dla
wszystkich czynno$ci z tego zakresu. Do-
datkowo takze wytyczne, instrukcje poste-
powania, formularze sprawozdawcze, karty
dawcdw i biorcéw, informacije o odbiorcach,
czyli miejscu przeznaczenia komdrek (osro-
dek transplantacyjny), oraz formularze do
zgtaszania zdarzen/reakcji niepozadanych
(Dz. U. 08.190.1169). Kazda istotna zmia-
na, zwifaszcza na stanowisku kierownika
banku lub ,0soby odpowiedzialnej”, musi
by¢ kazdorazowo zgtaszana do Krajowego
Centrum Bankowania Komorek i Tkanek.
Tworzenie banku komarek jest wiec bardzo
powaznym przedsiewzieciem obarczonym
wieloma wymogami formalnymi.

Proces opracowywania zaczyna sie od
dostarczenia odpowiednich komdrek krwio-
tworczych do banku. Powinny one by¢ do-
starczane w sposob zapewniajacy ich dal-
sze wykorzystanie, a wiec z zachowaniem
wymogdéw jednoznacznej identyfikacji oraz
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jafowosci. Bardzo wazne jest réwniez za-
pewnienie odpowiedniej temperatury trans-
portu. Jesli trwa on od kilku do kilkunastu
godzin, najlepsza jest temperatura okoto
4°C. Krétkotrwaty transport (ponizej godzi-
ny) jest mozliwy w temperaturze pokojowe;j,
tj. okoto 20°C. Zaréwno zamrozenie mate-
riatu komdrkowego, jak i jego przegrzanie
powoduje $mier¢ komarek, co uniemozliwia
ich wykorzystanie do przeszczepienia.

Osoba przyjmujgca w banku materiat
transplantacyjny powinna zafozy¢ ,metryke
materiafu”, tj. nada¢ mu unikalny numer
identyfikacyjny, ktory bedzie mu towarzy-
szyt podczas wykonywania wszystkich
procedur w obrebie banku (Dz. U. Nr 75
poz. 486). Metryka powinna zawiera¢
dane dawcy, a takze informacje o pobraniu
i warunkach transportu, ktére umozliwig
identyfikacje miejsca wystapienia niepra-
widfowosci, stwierdzonej w trakcie analizy
materiatu (np. jego zakazenia). Nastepnie
materiat poddawany jest preparatyce, sto-
sownie do jego rodzaju. Obejmuje ona wy-
konanie odpowiednich badan diagnostycz-
nych, ewentualng preparatyke in vitro,
przygotowanie do zamrozenia, zamrozenie
i dokonanie zapisu dotyczacego lokalizacji
w banku (fj. np. numer zamrazarki lub
zbiornika na ciekty azot, numer migjsca
w zamrazarce/zbiomiku).

Krétkoterminowe przechowywa-
nie (kilka-kilkanascie miesiecy) ludzkich
komodrek mozliwe jest w zamrazarkach
w temperaturze -80°C, natomiast dtuzsze
(kilka-kilkanascie lat) musi odbywac sie
w zbiornikach z ciektym azotem. Urzgdze-
nia kriogeniczne muszg by¢ wyposazone
w system zabezpieczajgcy przed skutka-
mi braku doptywu pradu (posiadac tzw.
back-up), a takze w monitorujacy system
alarmowy potgczony ze stanowiskiem
z ciggtym dyzurem, aby w razie awarii
natychmiast mozna byfo rozpocza¢ dzia-
fania zabezpieczajgce przed skutkami
podwyzszenia temperatury przechowy-
wanego materiatu. Konieczne jest tez po-
siadanie dodatkowych, pustych urzadzen,
aby w razie awarii mozliwe byfo przeniesie-
nie do nich materiatu na czas dokonywania
wszelkich napraw. Rozmrozenie materiatu
jest réwnoznaczne ze spadkiem zywotnosci
komorek i ich Smiercig. Najwieksze niebez-
pieczenstwo pojawia sie jednak wtedy, gdy
rozmrozenie i ponowne zamrozenie nastapia
w sposéb niezauwazony. Wéwczas materiaf
komorkowy wizualnie sie nie zmienia, ale po
przeszczepieniu nie podejmie czynnosci.

Typowy zestaw badan diagnostycz-
nych, oceniajacych jako$¢ materiatu komor-

kowego, obejmuje okre$lenie liczby komo-
rek jadrzastych na mililitr, ich zywotnosci,
ewentualnie sktadu komorkowego, analize
mikrobiologiczng ~ (wykonanie  posiewu
w kierunku bakterii tlenowych, beztleno-
wych i grzybéw) i inne badania standardo-
we dla danego rodzaju materiatu (np. odse-
tek komdrek CD34+ w przypadku komdrek
pobranych metodg aferezy z krwi obwodo-
wej, szpiku pobranego na sali operacyjnej
lub komdrek krwi pepowinowej).
Zamrozony lub niepodlegajacy zamro-
zeniu, ale poddany preparatyce materiat
komorkowy jest udostepniany o$rodkom
transplantacyjnym w kraju lub za granicg
(np. krew pepowinowa) w miare potrzeb.

Zbiorniki z ciektym azotem do przechowywania

materiafu transplantacyjnego

Ocena odsetka komérek krwiotwérczych
posiadajacych na powierzchni czasteczke CD34+
(czerwony obfoczek), Histogram badania komérek
CD34+ dodatnich wykonanego metoda cytometrii

przeptywowej

KRAM BEATA, B ,11.01,00..006

SSC-H

Na wywoz/przywédz komdrek z/na teryto-
rium Polski wymagana jest zgoda dyrek-
tora Centrum Organizacyjno-Koordynacyj-
nego ds. Transplantacji — ,Poltransplant”,
a wydawany materiat komorkowy podlega
monitorowaniu w drodze pomiedzy dawcg
a biorcg (Dz. U. Nr 75 poz. 485).
Bankowanie materiatu  komorkowego
wymaga wykonywania wielu czynnosci,
dlatego na kazdym etapie procedury moze
doj$¢ do wystgpienia bfeddw (np. niewta-

Diagnostyka

$ciwa identyfikacja — btedne odczytanie
numeru, zakazenie wirusowe, catkowita
badz czesciowa utrata materiatu, pomytka
w procedurze diagnostycznej). Stwarzajg
one zagrozenie dla zycia biorcy przeszcze-
pu, ktére moze stanowi¢ podstawe do skar-
gi medycznej. W kazdym takim przypadku
personel banku musi dokonac¢ analizy po-
petnionego btedu oraz przedstawi¢ sposoby
zapobiegania jego wystgpieniu w przyszfo-
$ci. Konsekwencjg bfedu personelu me-
dycznego banku opracowujacego materiat
komorkowy moze by¢ wystgpienie istotnej
reakcji niepozadanej, ktdra musi by¢ zgto-
szona dyrektorowi Krajowego Centrum Ban-
kowania Tkanek i Komorek. Btedy na etapie
pobierania komdrek krwiotworczych (ze
szpiku, metodg aferezy z krwi obwodowej)
muszg by¢ zgtaszane Centrum Organiza-
cyjno-Koordynacyjnemu ds. Transplantacji
— ,Poltransplant” (Dz. U. z dn. 6 grudnia
2009, Nr 213, poz. 1656).

Zakres zgtaszanych danych obejmu-
je: nazwe i dane identyfikacyjne podmiotu
dokonujgcego powiadomienia (zgfoszenia),
date powiadomienia (zgtoszenia), dane
biorcy lub dawcy, ktérych dotyczy istotna
niepozadana reakcja lub istotne zdarzenie
niepozadane, date i miejsce pobrania lub
zastosowania materiatu, niepowtarzalne
oznakowanie dawcy, date wystgpienia istot-
nej niepozadanej reakcji lub istotnego zda-
rzenia niepozadanego, rodzaj komaérek lub
tkanek, ktdrych dotyczy wystapienie istotnej
niepozadanej reakcji lub istotnego zdarzenia
niepozadanego, rodzaj istotnej niepozada-
nej reakcji lub istotnego zdarzenia niepoza-
danego, przyczyny i analize zrodtowg wy-
stgpienia istotnej niepozadanej reakcji lub
istotnego zdarzenia niepozadanego, podjete
dziatania naprawcze i zapobiegawcze oraz
wyciggniete z nich wnioski. Zgtoszenia do-
konuje sie na nastepujgcych formularzach
sprawozdawczych: szybkie powiadamia-
nie 0 podejrzeniach wystgpienia istotnych
niepozadanych reakcji, wnioski z badania
istotnych niepozadanych reakcji, szybkie
powiadamianie o podejrzeniu wystgpienia
istotnych zdarzen niepozgdanych, wnioski
7 badan istotnych zdarzen niepozgdanych,
roczne powiadamianie o istotnych niepoza-
danych reakcjach, roczne powiadamianie
o istotnych zdarzeniach niepozgdanych.

Podsumowujgc, bankowanie materiatu
komdrkowego — wykonywane przez spe-
cjalnie przygotowane placowki — podlega
obecnie Scistym zasadom kontroli jakosci.
Dziatania nadzorcze i kontrolne majg na
celu zapewnienie biorcom mozliwie naj-
wigkszego bezpieczenstwa.
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Konflikt

matczyno-piodowy

Rzadko rozpoznawany w Polsce konflikt matczyno-plodowy
w zakresie antygendw ptytek krwi prowadzqcy do alloimmunologicznej

matoplytkowosci plodow/noworodkiw.

rzeciwienstwie do konfliktow
matczyno-ptodowych w zakresie
antygenoéw krwinek czerwonych,

7 ktérych najciezszy i najczesciej spotyka-
ny konflikt Rh rozpoznawany jest juz od
potowy ubiegtego wieku, konflikt w zakre-
sie antygenéw krwinek ptytkowych zaczat
by¢ rozpoznawany 20 lat pézniej. Wynika
to w duzej mierze z faktu, ze dopiero pod
koniec lat 80. opracowano metody umozli-
wiajace identyfikacje swoistych antygendw
ptytkowych (HPA - ang. human platelet
antigens) oraz wykrywanie przeciwciat do
nich skierowanych. Nastepstwem konfliktu
matczyno-ptodowego w zakresie antyge-
now ptytek krwi jest alloimmunologiczna
matoptytkowos$¢  pfodowo/noworodkowa
(AIMP/N), ktdrej wystepowanie oceniane
jestw 1 na 1000-2500 cigz.

W okofo 85 proc. przypadkéw AIM-
P/N jest spowodowana immunizacjg matki
antygenem HPA-la. Kobie-
ty, ktdre nie posiadaja tego
antygenu na ptytkach krwi
(okoto 2 proc.), a wiec HPA-
la jest ujemne (HPAlb/b)
moga wytwarza¢ przeciw-
ciata anty-HPA-la, jezeli
ptéd odziedziczy antygen
HPA-1a od ojca. Rzadziej, AIMP/N jest
spowodowana przeciwciatami anty-HPA-
5b (okoto 5 proc.), a sporadycznie prze-
ciwciatami anty-HPA1b, -HPA3a, -HPA3b,
-HPAba, -HPA15a, -HPA15b czy przeciw-
ciatfami do innych unikalnych antygenéw
ptytek krwi lub nawet tzw. ,antygendw
prywatnych”.

Skaza krwotoczna u  noworodkow
wystepuje na ogot juz w pierwszej dobie
Zycia, najczesciej pod postacig skornej
lub $luzéwkowej skazy krwotocznej. Naj-
grozniejszym powikfaniem jest krwawienie
$rodczaszkowe (10-25 proc.), ktére moze
prowadzi¢ do $mierci pfodu/noworod-
ka. Leczenie AIMP/N musi wiec przede
wszystkim uwzglednia¢ zapobieganie ta-
kim krwawieniom.

Rozpoznanie serologiczne AIMP/N sta-
wia sie na podstawie wykrycia w surowicy
matki przeciwciat reagujgcych z ptytkami
ojca. Czasami przeciwciata zostajg wy-
kryte dopiero w nastepnej cigzy, dlatego
wazne jest, by réwnolegle z badaniem
przeciwciat, wykonywa¢ badania antyge-
néw HPA u matki i ojca (oraz jezeli to moz-
liwe u dziecka), tak aby przy stwierdzeniu
niezgodnosci miedzy matka i ojcem od-
powiednio wczesnie zacza¢ monitorowac
nastepna cigze.

Przeciwciata przeciwptytkowe w su-
rowicy matki wykrywane sg na zasadzie
testu antyglobulinowego. Poczatkowo wy-
krywano je tylko przy uzyciu techniki im-
munofluorescencyjnej (PIFT — ang. platelet
immunofluorescence test), a od 1987 r.
gtéwnie przy uzyciu testu enzymatyczego
7 zastosowaniem przeciwciat monoklonal-
nych anty-GPIIb/llla, -Ib, -la/lla (MAIPA

— ang. monoclonal antibody immobized
platelet antigens). Test MAIPA stanowi
obecnie tzw. ,zfoty standard” wykrywania
przeciwcial przeciwptytkowych. Antygeny
ptytek krwi u matki i ojca/dziecka okre-
$la sie gtéwnie na poziomie DNA, przy
pomocy technik biologii molekularnej, co
pozwala takze na potwierdzenia swoistosci
wykrytych w surowicy matki przeciwciat
przeciwplytkowych.

Pierwszym etapem diagnostyki jest
zawsze wykrycie lub wykluczenie konflik-
tu w ukfadzie HPA-1, bo jak juz wczesniej
wspomniano jest on najczestszg przyczyng
AIMP/N. Przy braku niezgodnosci w za-
kresie tego uktadu antygenowego, nalezy
oznaczy¢ antygeny z innych ukfadéw HPA.
Oznaczenie swoisto$ci przeciwciat jest nie-

PROF. DR HAB.

KRYSTYNA MASLANKA
KIEROWNIK PRACOWNI
IMMUNOLOGII LEUKOCYTOW
| PLYTEK KRWI'W ZAKtADZIE

IMMUNOLOGII HEMATOLOGICZ-
NEJ | TRANSFUZJOLOGICZNEJ
INSTYTUTU HEMATOLOGII

| TRANSFUZJOLOGII

W WARSZAWIE

zwykle istotne w przypadku koniecznosci
leczenia ptodu/noworodka przetaczaniami
,dobranych” ptytek krwi, tzn. takich, kto-
re nie zawierajg antygenu, do ktorego sg
skierowane wykryte u matki przeciwciata
przeciwptytkowe. Do roku 1980, AIMP/N
nie byta diagnozowana w Polsce. Od tego
czasu, kompleksowa diagnostyka AIMP/N
jest prowadzona tylko w Instytucie Hema-
tologii i Transfuzjologii w Warszawie. Do
chwili obecnej zdiagnozowalismy okoto
150 przypadkéw AIMP/N, gféwnie spo-

Obecnie mozna mowic o dwdch zasadniczych metodach leczenia

AIMPYN, ktire mogg byc stosowane oddzielnie bgdz w polgczeniu.
Pierwsza polega na podawaniu dozylnie duzych dawek immunoglobuliny G
(IVIG), druga na przetaczaniu plytek krwi.

wodowanej przeciwciatami anty-HPA-1a.
Na uwage zastuguje unikalny przypadek
AIMP/N spowodowanej przeciwciatami an-
ty-HPA-1b.

Obecnie mozna mowi¢ o dwoch za-
sadniczych metodach leczenia AIMP/N,
ktére mogg byc¢ stosowane oddzielnie badz
w pofaczeniu. Pierwsza polega na poda-
waniu duzych dawek immunoglobuliny
G dozylnie (IVIG), druga na przetaczaniu
ptytek krwi. Do przetoczeh doptodowych
lub u noworodka najlepiej stosowaé ptytki
pobrane od matki, napromienione i pozba-
wione osocza, w ktérym sg przeciwciata
przeciwptytkowe. Od dawcéw mozna
przetaczaé jedynie ptytki, ktore nie zawie-
rajg antygenu, do ktérego sg skierowane
przeciwciata wykryte w surowicy matki.
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Postepem w tej dziedzinie jest posiada-
nie w niektérych RCKIK rejestru dawcow
z oznaczonymi antygenami HPA, co ufa-
twia szybkie i skuteczne leczenie AIMP/N
przetaczaniami ptytek krwi. Nieinwazyj-
nym dla ptodu sposobem leczenia AIMP/N
jest podawanie matce w czasie cigzy IVIG
lub doustnych glikortykosteroidéw albo obu
tych lekéw tacznie.

W Polsce, a takze w innych krajach,
AIMP/N jest niedodiagnozowana. Poste-
pem w tym zakresie mogtby by¢ obowig-
zek powszechnego oznaczania u kobiet
w cigzy antygenu HPA-la, w celu wyse-
lekcjonowania kobiet HPA-la ujemnych,
najczesciej narazonych na immunizacje.
Jest to tym bardziej wskazane, ze AIMP/N
wystepuje takze u noworodkéw urodzo-
nych z pierwszej cigzy. Oznaczanie anty-
genu HPA-1a mozna wykonac z tej samej
probki krwi, ktérg pobiera sie do badania
antygenu Rh D, zaréwno metodami biologii
molekularnej, jak i przy uzyciu dostepnych
w Polsce prostych testow enzymatycznych.
U wszystkich kobiet HPA-1a ujemnych po-
winno sie bada¢ przeciwciafa przeciwptyt-
kowe, a ich wykrycie jest wskazéwka dla
lekarza ginekologa/pofoznika, aby podjgé
monitorowanie cigzy i ewentualne lecze-
nie matoptytkowosci u ptodu/noworodka
oraz zaplanowanie porodu. W procedurze
tej istotne jest ustalenie, czy ptod ma an-
tygen, do ktérego skierowane sg przeciw-
ciata wykryte u matki, ktére moga pocho-
dzi¢ réwniez z poprzedniej cigzy. Obecnie
mozna to ustali¢ badajac krew pochodzacg
z kordocentezy metodami serologicznymi
i molekularnymi lub z amniopunkcji me-
todami molekularnymi. Trwajg prace nad
nieinwazyjnymi metodami badania anty-
gendw HPA, w znajdujacym sie w 0soczu
ciezarnej ptodowym DNA. Metody takiej
nieinwazyjnej  diagnostyki  opracowano
i wdrozono w Instytucie Hematologii dla
antygendw krwinek czerwonych (RhD, Rhc
i RhE). Nalezy zaznaczy¢, ze monitorowa-
nie i leczenie AIMP/N powinno by¢ pro-
wadzone przez o$rodek kliniczny majacy
odpowiednie do$wiadczenie.

Postep w rozpoznawaniu AIMP/N be-
dzie mozliwy wtedy, jezeli zostanie wpro-
wadzony powszechny obowigzek oznacza-
nia antygenu HPA-1a u kobiet ciezarnych
oraz gdy zostang wprowadzone modyfi-
kacje testow stuzacych do wykrywania
i identyfikacji nowych przeciwciat prze-
ciwptytkowych, a co za tym idzie rzadkich
swoistych antygendw z uktadu HPA.

Informujemy, iz Krajowa Rada Diagnostéw Laborato-
ryjnych na V posiedzeniu, w dniu 13 stycznia 2012
roku podjeta nastepujace uchwaty:

1.
Uchwata Nr 42/111/2012 w sprawie przyjgcia planu
dochodéw i wydatkéw Krajowej Izby Diagnostéw La-
boratoryjnych na rok 2012.

2.
Uchwata Nr 43/111/2012 w sprawie sfinansowania
prac Zespofu Ekspertéw do opracowania opisu tech-
nologicznego badan laboratoryjnych wykonywanych
w medycznym laboratorium diagnostycznym.

3.
Uchwata Nr 44/11l/2012 w sprawie upowaznienia
Prezesa Krajowej Rady Diagnostéw Laboratoryjnych
do podijecia dziata zwigzanych z organizacja uro-
czystosci 10-lecia istnienia samorzadu zawodowego
diagnostow laboratoryjnych i | Ogélnopolskiego Dnia
Diagnosty oraz wydatkowania $rodkéw finansowych z
przeznaczeniem na powyzszy cel.

4.
Uchwata Nr 45/111/2012 w sprawie przyjecia Regula-
minu zakresu i zasad dziafania wizytatoréw Krajowej
Rady Diagnostéw Laboratoryjnych.

5.
Uchwata Nr 46/111/2012 w sprawie przyjecia planu
wizytacji na rok 2012.

6.
Uchwata Nr 47/11//2012 w sprawie zmiany zafacznika
do uchwaty Nr 27/111/2011 KRDL z dnia 9 wrze$nia
2011 roku — Regulaminu przyznawania nagréd i od-
znaczen Krajowej Izby Diagnostéw Laboratoryjnych
oraz przyjecia tekstu jednolitego.

7.
Uchwata Nr 48/111/2012 w sprawie wprowadzenia do
§ 9 oraz do § 12 Regulaminu dziatania Krajowej Rady
Diagnostéw Laboratoryjnych, stanowigcego znacznik
nr 1 do Uchwaty nr 1/2003 z dnia 13 stycznia 2003
roku, zmian dotyczacych podejmowania uchwat przez
Krajowa Rade Diagnostéw Laboratoryjnych oraz Pre-
zydium Krajowej Rady Diagnostéw Laboratoryjnych
przy wykorzystaniu $rodkéw bezposredniego porozu-
miewania na odlegfos¢.

8.
Uchwata Nr 49/111/2012 w sprawie refundowania
kosztéw zwigzanych z zadaniami cztonkéw organéw
Krajowej Izby Diagnostéw Laboratoryjnych, wizyta-
toréw Krajowej Rady Diagnostéw Laboratoryjnych, a
takze innych os6b wykonujacych czynnosci zlecone
przez organy Krajowej Izby Diagnostéw Laboratoryj-
nych.

9.
Uchwata Nr 50/111/2012 w sprawie ustalenia zwrotu
kosztéw eksploatacji za uzyczenie pod tytutem dar-
mowym miejsca noclegowego w budynku KIDL w
Warszawie, przy ul. Konopackiej 4.

10.
Uchwata Nr 51/111/2012 w sprawie przyjecia Regula-
minu prowadzenia ewidencji laboratoriow.

11.
Uchwata Nr 52/111/2012 w sprawie zmiany zatacznika
do uchwaty nr 77/11/2009 z dnia 27 maja 2009 roku
— Porozumienie z zaktadem pracy zatrudniajgcym
diagnoste laboratoryjnego, ktdéry wykonujac zadania
ustalone ustawg o diagnostyce laboratoryjnej wyste-
puje do zaktadu pracy o zwolnienie na ten czas od
pracy i ustalenie zasad wynagradzania za ten czas
oraz przyjecia tekstu jednolitego Porozumienia.

12.
Uchwata Nr 53/111/2012 w sprawie zawieszenia obo-
wigzku ptatnosci sktadki cztonkowskiej na rzecz KIDL,
zmniejszenia jej wysokosci oraz umorzenia.

13.
Uchwata Nr 54/111/2012 w sprawie stwierdzenia Pra-
wa Wykonywania Zawodu Diagnosty Laboratoryjnego
i wpisu na liste diagnostéw laboratoryjnych.

14.
Uchwata Nr 55/111/2012 w sprawie skre$lenia z listy
diagnostéw laboratoryjnych.

Informujemy, iz Prezydium Krajowej Rady Dia-
gnostéw  Laboratoryjnych na X posiedzeniu,
w dniu 13 lutego 2012 roku podjeto nastepujace
uchwaty:

1.
Uchwata Nr 14-P/I11/2012 w sprawie okre$lenia cha-
rakteru i formy ,Biuletynu Informacyjnego” oraz spo-
sobu kolportazu.

2.
Uchwata Nr 15-P/Ill/2012 w sprawie stwierdzenia
Prawa Wykonywania Zawodu Diagnosty Laboratoryj-
nego i wpisu na liste diagnostéw laboratoryjnych.

Petne teksty uchwat znajdujg sie na stronie: www.
kidl.org.pl w zakfadce Akty prawne.

Krajowa Izba Diagnostéw Laboratoryjnych informuije,
iz przesyta diagnostom zadane przez nich uchwaty
w formie papierowej na wniosek ztozony w formie
pisemnej na adres: Krajowa Izba Diagnostéw Labora-
toryjnych, ul. Konopacka 4, 03-428 Warszawa lub na
adres e-mail: biuro@kidl.org.pl.
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Okiem prawnika

Odmowa wykonania badania
przez diagnoste laboratorynego

AGNIESZKA GORECKA

PRAWNIK KIDL

iagnosta laboratoryjny to zawaod
Duprawniajapy do wykonywania
czynnosci diagnostyki laboratoryj-

nej. Czynnosci te wskazane zostaty w art.
2 ustawy z dnia 27 lipca 2001 roku o dia-
gnostyce laboratoryjnej (Dz. U. nr 144, poz.
1529 z p6zn. zm.). Diagnosta laboratoryjny
jest zatem zobowigzany do wykonywania
czynnosci diagnostycznych, w tym do re-
alizacji zlecenia badania diagnostycznego,
a nastepnie wydania jego wyniku pacjento-
wi lub lekarzowi. Jest to powszechnie znana
i przyjmowana zasada, ktora przerodzita sie
w powszechng praktyke i stanowi istote
wykonywania tego zawodu. Powstaje jed-
nak pytanie: czy diagnosta laboratoryjny
ma prawo do odmowy wykonania badania
diagnostycznego, a jezeli tak, to w jakich
okolicznosciach i na jakich warunkach?

Odmowa wykonania badania laborato-
ryjnego niewatpliwie powinna mie¢ miejsce
tylko w wyjatkowych sytuacjach. Ustawo-
dawca uregulowat powyzsza kwestie w:

1) ustawie z dnia 27 lipca 2001 roku
o diagnostyce laboratoryjnej (Dz. U. Nr
144, poz. 1529 7z pdzn. zm.), zwanej
dalej ,ustawg”,

2) rozporzadzeniu ministra zdrowia z dnia
23 marca 2006 roku w sprawie
standardow jako$ci dla medycznych
laboratoriéw diagnostycznych
i mikrobiologicznych (Dz. U. Nr 61,
poz. 435 z p6zn. zm.), zwanym dalej
rozporzadzeniem.

Art. 28 ustawy uprawnia diagnoste
laboratoryjnego do odmowy wykonania
zlecenia lekarskiego, a w konsekwencji
— badania diagnostycznego. Moze on sko-
rzystac z tego prawa wytacznie ze wzgledu
na dobro pacjenta, czyli wéwczas, gdy wy-
konanie zlecenia lekarskiego zagraza zyciu
i zdrowiu pacjenta. Odmowa wykonania
zlecenia lekarskiego musi spetniac réwniez
wymogi formalne. Diagnosta uzasadnia jg
na pismie i niezwtocznie powiadamia bez-
po$redniego przetozonego, zazwyczaj kie-
rownika laboratorium, w ktérym wykonuje
czynnosci diagnostyki laboratoryjnej. Jezeli

0sobg, ktdra odmawia wykonania zlecenia
lekarskiego, jest kierownik laboratorium,
0 powyzszym fakcie powiadamia on swo-
jego bezposredniego przetozonego. Decy-
duje o tym podlegto$¢ stuzbowa, zgodna
ze strukturg organizacyjng jednostki.

Okreslajac przestanke, ktérg kieruje sie
diagnosta, odmawiajgc wykonania badania
laboratoryjnego, ustawodawca wskazat na
,Zagrozenie zycia lub zdrowia pacjenta”.
Jest to pojecie szerokie i niejednoznacz-
ne. Interpretacje pozostawia sie wytacznie
diagnoscie, ktéry samodzielnie podejmuje
decyzje 0 odmowie realizacji zlecenia. Oce-
nia przy tym stan zdrowia pacjenta i ba-
danie, ktore ma zosta¢ wykonane, a takze
jego wptyw na pacjenta i ryzyko z tym
zwigzane. Wymaga to gruntownej wiedzy
medycznej i diagnostycznej oraz petnej
informacji o stanie klinicznym pacjenta.
Jezeli = pomimo odmowy wykonania ba-
dania — lekarz ponowi zlecenie na pismie,
diagnosta ma obowigzek jego wykonania.
To lekarz odpowiada bowiem za ciggtos¢
procesu leczenia, kitérego czescig jest ba-
danie diagnostyczne.

Rozporzadzenie ministra zdrowia z dnia
23 marca 2006 roku w sprawie standardéw
jakosci w medycznych laboratoriach diagno-
stycznych i mikrobiologicznych (Dz. U. Nr
61, poz. 435 z pdézn. zm.) w zatgcznikach
Nr 1, 2, 4, i 5 stanowi, ze: w przypadku
stwierdzenia przez laboratorium niezgodno-
&ci otrzymanego materiatu do badan z wy-
maganiami dotyczacymi pobierania i trans-
portu lub jakiegokolwiek innego rodzaju
nieprawidtowosci powodujacej, ze materiat
nie moze by¢ wykorzystany do badania, pra-
cownik zgtasza to kierownikowi laboratorium
lub osobie przez niego upowaznionej, ktorzy
w razie potwierdzenia niezgodnosci moga
zakwalifikowa¢ materiat jako niezdatny do
badania lub odmdwi¢ wykonania badania.
Odmowe wykonania badania odnotowuje
sie w dokumentacji i zawiadamia sie o tym
fakcie zleceniodawce. Dalsze postepowanie
Z materiafem laboratorium uzgadnia ze zle-
ceniodawca. Jest to praktyczne wskazanie
przez ustawodawce konkretnej sytuacii, ktéra
moze stanowi¢ podstawe do odmowy wyko-

nania zlecenia lekarskiego dotyczacego ba-
dania diagnostycznego. Jest to sytuacja, gdy
— zdaniem diagnosty — dostarczona prébka
nie posiada zadnej wartosci diagnostycznej
i wykaze wynik nieodzwierciedlajacy rzeczy-
wistego stanu zdrowia pacjenta, co moze
prowadzi¢ do wypaczenia catego procesu
diagnostycznego. Wskazuje to, jak wazna
jest faza przedanalityczna, poprzedzajaca
samo badanie, czyli przygotowanie pacjenta
do badania, pobranie materiatu i dostarczenie
go do medycznego laboratorium diagnostycz-
nego (transport). Zaniedbania na tym etapie
stwarzaja realng mozliwo$¢ skazenia mate-
riatu biologicznego lub pozbawienia go na-
turalnych wiasciwosci. Stanowi to podstawe
do odmowy wykonania zlecenia lekarskiego
na realizacje badania laboratoryjnego. Waz-
ne jest jednak to, ze odmowa ta nie moze
doprowadzi¢ pacjenta do stanu krytycznego.
Z tego powodu diagnosta laboratoryjny, po-
mimo odmowy realizacji zlecenia, powinien
dazy¢ do uzgodnienia dalszego postepowa-
nia ze zleceniodawca, czyli lekarzem. Jest to
szczegblnie wazne w trybach ratunkowych.
W tej sytuacii istnieje konieczno$¢ obserwa-
cji przez laboratorium fazy przedanalitycznej
w zakresie transportu probki, sposobu przy-
gotowania pacjenta i pobrania materiatu oraz
odnotowania wszelkich niezgodno$ci w tym
zakresie jako podstawy odmowy wykonania
badania. Z tych wzgleddw jest to przestrzen
koniecznej bezposredniej wspdtpracy pomie-
dzy diagnostg laboratoryjnym a zleceniodaw-
cg badania. Dlatego tez outsourcing badan
laboratoryjnych i wykonywanie ich poza jed-
nostka zlecajaca nie jest wskazane.

Reasumujac, nalezy stwierdzi¢, ze
przepisy pozwalajg na odmowe wykonania
badania diagnostycznego. Jest to suweren-
na, samodzielna decyzja diagnosty labo-
ratoryjnego, podejmowana z uwzglednie-
niem koniecznosci zapewnienia wykonania
badania diagnostycznego w sposob, ktdry
nie stwarza realnego, bezpo$redniego nie-
bezpieczenstwa dla zycia i zdrowia pacjen-
ta. Z uwagi na dobro pacjenta wazne jest
jednak dalsze monitowanie sytuacji i stata
wspdtpraca z osobg zlecajgcg w zakresie
dalszego postepowania.
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Biobanki sq niezbedne
do rozwoju nauk biomedycznych

Przygotowania do otwarcia Biobanku we Wroctawskim Centrum
Badan EIT+ weszly w ostatnig faze. Tego typu osrodki bardzo
utatwiajq instytutom naukowym dziatalnosé badawczq.

O charakterystyce i niektorych aspektach pracy biobanku opowiada
dr Lukasz Kozera, kierownik projektu biobanku
we Wroctawskim Centrum Badan EIT+

Czym wtasciwie jest biobank? Czy moze
Pan podac krétka definicje tej instytucji?
Wiasciwie to jest dos¢ trudne pytanie, ponie-
waz definicji jest duzo i czesto sg one réznie
rozumiane. W moim pojeciu, biobank jest
miejscem, w ktérym zaréwno pacjenci szpi-
tali cierpigcy na konkretne jednostki choro-
bowe, jak i osoby zdrowe zamieszkujace na
danym terenie, mogg odda¢ materiat biolo-
giczny do badan naukowych. Najczesciej sa
to probki krwi, z ktérych nastepnie izoluje
sie DNA, RNA, surowice i osocze czy tez ko-
morki jednojadrzaste. Wszystko po to, aby
zgromadzi¢ jak najwieksza pule materiatu
biologicznego, ktéra w przysztosci bedzie
wykorzystana przez naukowcow prowadza-
cych badania nad nowymi biomarkerami
rzadkich schorzen badz tez choréb cywili-
zacyjnych. Im wieksza ilo$¢ zgromadzonego
w biobanku materiatu biologicznego, tym
lepsza jako$¢ prowadzonych badan nauko-
wych.

Dlaczego biobanki sg potrzebne?

W dzisiejszych czasach istnienie biobankdw
jest niezbedne do rozwoju nauk biomedycz-
nych. Zrekrutowanie populacji kilkuset pa-
cjentdw cierpigcych na te samg chorobe zaj-
muje na ogdt kilka lat. Gdy grupa badawcza
startuje z nowym projektem, brakuje czasu
i srodkow finansowych na rekrutacje tak du-
7€j liczby osdb. Wtedy wtadnie mozna zwro-
Ci¢ sie do biobanku, ktdry uzycza potrzebne-
go do badan materiatu biologicznego.

Do kogo konkretnie skierowana jest
oferta biobankéw? Jakie instytucje beda
korzystac z materiatu biologicznego
zgromadzonego w Biobanku w EIT+?
Przede wszystkim, jako Biobank EIT+ mamy
na celu wejscie do europejskiej organizacji
biobankéw BBMRI (Biobanking and Biomo-

lecular Resources Research Infrastructure
— przyp. red.). Chcemy wspétpracowac z in-
nymi biobankami, uniwersytetami czy tez
instytutami naukowymi z catej Europy, kt6-
re rowniez uczestniczg w inicjatywie BBM-
RI. Otwieramy sie réwniez na wspdtprace
z dziatami badawczymi firm farmaceutycz-
nych i diagnostycznych. Posiadajg one bar-
dzo duze fundusze na prowadzenie badan
naukowych, ale majg ograniczony dostep do
placowek Klinicznych, a co za tym idzie — do
materiatu biologicznego. Biobanki petnig
wiec, z ich punktu widzenia, funkcje swego
rodzaju facznika. Istnieje szereg projektdéw
naukowych finansowanych przez firmy far-
maceutyczne, rowniez prowadzonych we
wspotpracy z uniwersytetami czy tez insty-
tutami badawczymi, w przypadku ktorych
podstawowym kryterium jest dostep do du-
zej puli materiatu biologicznego.

Mozna zatem powiedzie¢, ze im

wiecej biobankéw, tym lepiej. Czy
powstanie Biobanku w EIT+ zwiekszy
konkurencyjno$¢ w tej branzy?

Biobank, ktéry gromadzi materiat biologicz-
ny populacji Dolnego Slaska, nie jest raczej
konkurencyjny dla biobanku, ktéry gromadzi
materiaf biologiczny pacjentéw z hrabstwa
Yorkshire w Wielkiej Brytanii. Pula gene-
tyczna i zachorowalno$¢ na dane jednostki
chorobowe sg charakterystyczne dla danej
populacji. Dlatego trudno méwi¢ tu o kon-
kurencyjnosci. Natomiast warto pamietac,
ze biobanki czesto taczag swoje sity. Nawet
duze placowki, ktére sg potentatami bio-
bankowania w danym regionie, mogg mie¢
problemy ze zgromadzeniem wystarczajacej
ilosci materiatu biologicznego do konkretne-
go projektu badawczego, szczegolnie jezeli
koncentruje sie on na bardzo rzadkich cho-
robach.

DR tUKASZ KOZERA,

jest absolwentem wydziatu bio-
technologii i analityki medycznej
Uniwersytetu Wroctawskiego.

W latach 2005-2008 odbywat
studia doktoranckie w Instytucie
Badan Sercowo-Naczyniowych,
na Wydziale Medycyny Uniwersy-
tetu w Leeds. Po ich ukonczeniu
pracowat w Klinice Reumatologii
Instytutu Medycyny Molekularng;
w Leeds, gdzie kierowat bankiem
tkanek oraz programem wykrywa-
nia nowoczesnych biomarkerdw
schorzen reumatoidalnych. Od
wrzesnia 2011 roku pracuje nad
projektem biobanku we Wroctaw-
skim Centrum Badan EIT+.

Jak Polska wypada na tle Europy pod

wzgledem ilosci biobankéw? Nie s3 to

raczej powszechnie spotykane instytucje.
W Polsce rzeczywiscie mamy niewiele ta-
kich struktur. Niedawno powstat biobank
Swietokrzyski, mamy tez biobanki na uni-
wersytecie w Gdansku oraz w Szczecinie.
Istnieje natomiast bardzo duzo placowek,
ktére nazywajg sie biobankami, ale tak na-
prawde petnig tylko funkcje repozytoriow
materiatu biologicznego. Czesto nie wpro-
wadzajg podstawowych zasad funkcjonowa-
nia, niezbednych, aby placéwke gromadza-
cq materiat biologiczny mozna byto nazwac
biobankiem. Chciatbym, aby kazdy nauko-
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wiec czy tez klinicysta miat Swiadomos¢, ze
aby utworzy¢ hiobank, nie wystarczy kupi¢
kilku zamrazarek i umiesci¢ je na korytarzu
instytutu. Niezbedne sg przede wszystkim:
wiedza o tym, jak przechowywac tkanki,
aby byty uzyteczne za kilka lub kilkanascie
lat, nieustanny monitoring warunkéw prze-
chowywania probek biologicznych oraz za-
pewnienie bezpiecznego przechowywania
danych osobowo-medycznych.

Czy wszystkie biobanki pracuja na

tych samych zasadach? Czy s3 jakie$
instytucje okreslajace standardy ich
dziatalnosci?

Biobanki muszg stosowaé sie do lokalnych
przepisdw prawa obowigzujacych w danym
kraju, a w przypadku Unii Europejskiej
takze do przepiséw europejskich. Podstawg
do tworzenia stosownych przepiséw w kra-
jach unijnych sg wytyczne OECD (Organi-
zacja Wspdtpracy Gospodarczej i Rozwoju
- przyp. red.), ktére mdéwig o tym, co na-
lezy zrobi¢, aby utworzy¢ biobank czy baze
danych genetycznych. Wyraznie okreslaja,
jakie pozwolenia nalezy uzyskac, aby pro-
wadzi¢ tego typu infrastrukture.

Wazne jest ponadto zapewnienie bez-
pieczenstwa  przechowywania — zaréwno
prébek biologicznych, jak i informacji me-
dycznych. Sg to bardzo poufne dane, gdyz
mowig o stanie zdrowia pacjentéw czy tez
o historii chorobowej ich rodzin. Tego typu
informacje nalezy chronic jak najlepiej, po-
niewaz ich zdobycie moze np. sta¢ sie ce-
lem chocby dla towarzystw ubezpieczenio-
wych i trafig w niepowofane rece. Dlatego
musimy szczegdlnie dbac o zabezpieczenie
ich w odpowiedni sposéb.

Jak wyglada gromadzenie materiatu
biologicznego? Czy biobank powstajacy
w EIT+ pozyskat juz partneréw do
wspotpracy przy pobieraniu probek?

Czy wiadomo juz, skad beda pochodzili
pacjenci-dawcy, czyli — méwiac

w przenos$ni — zrédto materiatu
biologicznego?

Prace nad pozyskiwaniem partneréw rozpo-
czelismy juz kilka miesiecy temu i trwajg one
nadal. Od poczatku koncentrowalismy nasza
uwage wokot klinik Akademii Medycznej we
Wroctawiu. 28 grudnia 2011 roku odbyto
sie spotkanie z prorektorem ds. nauki, prof.
dr. hab. Zygmuntem Grzebiniakiem, ktdry
oficjalnie objat patronat nad projektem bio-
banku, tak wiec wfadze uczelni wspierajg
naszg inicjatywe. Obecnie jesteSmy tez po
rozmowach z kierownikiem Katedry i Kliniki

Probéwka do przechowywania materiatu
biologicznego z kodem typu 1D i 2D

Reumatologii i Choréb Wewnetrznych wro-
ctawskiej AM. Jednostka jest zainteresowa-
na wspotpracg i chciataby gromadzi¢ u nas
materiat biologiczny pozyskiwany od swoich
pacjentéw. Wychodzimy réwniez poza region
Wroctawia. Obecnie prowadzimy rozmowy
z Instytutem Reumatologii w Warszawie
oraz z Oddziatfem Reumatologii i Choréb We-
wnetrznych w Gornoslaskim Centrum Me-
dycznym w Katowicach. Obydwie instytucje
sg zainteresowane wspotpracg z nami. Pozy-
skalismy juz wiec w zasadzie trzy jednostki
chetne do przechowywania u nas materiatu
biologicznego. Ponadto chcemy podja¢ roz-
mowy z klinikami kardiologicznymi z Akade-
mickiego Szpitala Klinicznego oraz Wojsko-
wego Szpitala Klinicznego we Wroctawiu.

Czy Biobank w EIT+ bedzie specjalizowat
sie w przechowywaniu materiatu
biologicznego pomocnego w badaniach
nad konkretnymi schorzeniami?
Naszym celem jest przede wszystkim gro-
madzenie materiatu biologicznego populacii
pacjentdw cierpigcych na schorzenia serco-
wo-naczyniowe, poniewaz zapadalno$¢ na
tego typu choroby w Europie Wschodniej
jest wieksza niz na Zachodzie. Tu pojawia
sie pytanie: czy sg jakie$ okreslone czynniki,
ktore warunkujg zwiekszong zapadalnos¢
na te choroby? Miejmy nadzieje, ze z nasza
pomocg uda sie na nie odpowiedziec.

Druga grupa chordb, ktérym chcemy
sie poswieci¢, to choroby autoimmunolo-
giczne, czyli bardzo rzadkie, ale interesujace
ze wzgledu na etiologie powstawania. Na-
lezg do nich miedzy innymi: reumatoidalne
zapalenie stawdw, fuszczycowe zapalenie
stawow, twardzina, zespdt Takayasu, czy-
li jednostki chorobowe stosunkowo stabo
poznane. Chcieliby$Smy prowadzi¢ kolekcje
materiatu biologicznego, by w przysztosci
mac zagwarantowac dostep do niej osobom
zainteresowanym badaniami nad tego typu
schorzeniami. W Europie jest to bowiem
szalenie problematyczne.

Ponadto, do uczestnictwa w naszej

inicjatywie chcieliby$Smy zaprosi¢ réwniez
zdrowe osoby z Dolnego Slaska. Stanowig
one cze$¢ lokalnej populacji, a do badan
nad konkretnymi jednostkami chorobowymi
potrzebna jest kontrola populacyjna. Jesli
bedziemy dysponowa¢ materiatem biolo-
gicznym zdrowych mieszkancow Dolnego
Slaska, bedziemy mogli zidentyfikowaé
geny czy jakiekolwiek inne czynniki majace
wptyw na rozwijanie si¢ konkretnych jedno-
stek chorobowych w ich p6zniejszym zyciu.
Chcemy wkrétce przeprowadzi¢ akcje me-
dialng, w ktérej uswiadomimy wszystkich
pacjentow, ze kazdy moze przyj$c¢ i bezptat-
nie oddac probke materiatu biologicznego do
naszego biobanku. Probka ta zostanie za$
w przyszfosci wykorzystana przez zespoty
naukowe w badaniach, ktére przyczynig sie
do polepszenia stanu opieki zdrowotnej nad
pacjentami badz do opracowania lepszych,
czulszych i bardziej specyficznych metod
diagnostycznych.

Jak powinien by¢ przechowywany
materiat biologiczny pobrany

od pacjenta?

Sg rozne metody przechowywania mate-
riafu biologicznego w zaleznosci od jego
rodzaju. Jezeli przechowujemy DNA, to
warunki nie muszg by¢ bardzo restrykcyjne.
Wystarczy, ze prébke krwi zamrozimy do
momentu, w ktérym bedzie z niej izolowany
kwas DNA. Natomiast w przypadku dtuz-
szego, kilkunastoletniego przechowywania
zaleca sie stosowanie procedur polegaja-
cych na konserwowaniu probek w oparach
ciektego azotu. Istniejg wiec dwa systemy
przechowywania materiatu biologicznego.
Pierwszy to krétkotrwate przechowywanie
w temperaturze -80°C, za$ drugi — dtugo-
terminowe przechowywanie probek osocza,
surowicy czy RNA w temperaturze -190°C
w celu zachowania ich jak najlepszej jako-
Sci. Z kolei komorki jednojadrzaste, ktore
takze bedziemy gromadzi¢ w biobanku, od
samego poczatku wymagaja przechowywa-
nia w oparach ciekfego azotu.

Na co doktadnie zgadza sie pacjent przy
podpisywaniu zgody na wykorzystanie
jego materiatu biologicznego do celéw
naukowych?

To zalezy przede wszystkim od tego, ja-
kiego typu materiat biologiczny pobieramy.
W przypadku materiatu do izolacji DNA
pacjent winien wyrazi¢ zgode na okreslo-
ne badania genetyczne, a w przypadku
krwi przeznaczonej wyfgcznie do izolacji
surowicy — na badania proteomiczne nad
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nowoczesnymi biomarkerami. O wszystkich
tych aspektach informujemy pacjenta przed
pobraniem probki biologicznej i staramy sie
wyjasni¢ wszelkie watpliwosci.

Czy pacjent moze zastrzec, jakie

badania naukowe moga by¢ prowadzone
z wykorzystaniem jego materiatu
biologicznego, a jakie nie?

Mamy okreslony plan pobierania materiatu
biologicznego i od poczatku staramy sie,
aby kolekcja probek miafa warto$¢ nauko-
wa takze w przysztosci. Myslimy o tym, co
moze by¢ atrakcyjne dla zespotdéw nauko-
wych za — powiedzmy — pie¢ lat. To, co
wzbudza zainteresowanie teraz, na pewno
ulegnie zmianie za pie¢-dziesie¢ lat. Dla-
tego staramy sie wybiega¢ w przysztosé
w planowaniu, jakie badania moglibySmy
wykona¢ na danych prébkach. Nie chodzi
tu o dokfadne sprecyzowanie wszystkich
eksperymentéw, ale o okredlenie grupy ba-
dan, dla ktdrej dzi$ pobrana prébka moze
by¢ istotna. Informujemy pacjenta, jakiego
typu badania mogg zosta¢ wykonane, a on
ma pefne prawo, aby sie zgodzi¢ badz od-
mowi¢ zgody na wykorzystanie w nich jego
materiatu biologicznego.

Kto ma dostep do danych pacjenta? Czy
osoba, ktdéra zdeponowata swéj materiat
biologiczny w biobanku, moze by¢
spokojna o swoja anonimowosc?

W biobankach stosuje sie systemy pojedyn-
czego badz podwdjnego kodowania danych.
Do danych osobowych pacjenta nie ma do-
stepu nikt poza wybranymi osobami. Dane
kliniczne sg potrzebne do przysztej analizy
wynikéw badan laboratoryjnych w potacze-
niu z obserwacjami klinicznymi. Prébki od
samego poczatku, w zasadzie od momentu
pobrania, sg kodowane i nawet personel la-
boratoryjny, ktéry rozpoczyna z nimi prace,
nie ma pojecia, od kogo pochodza. Staramy
sie zachowa¢ maksymalng anonimowo$¢
naszych pacjentéw, aby mogli czu¢ sie
w pefni bezpiecznie. Biobanki pracujg na
specjalnych programach komputerowych,
ktore zapewniajg bezpieczenstwo przecho-
wywania informacji osobowo-medycznych.

Jak na co dzien wyglada praca

w biobanku?

Jest uzalezniona od rytmu pracy wspotpra-
cujacych Klinik i sposobu, w jaki przyjmuja
pacjentow. Na 0got o poranku prowadzi sie
podstawowe prace konserwacyjne zwigza-
ne z utrzymaniem sprzetu. W miedzycza-
sie w Kklinikach przyjmowani sg pacjenci.

Wydarzenia

Kontrast pomiedzy iloscig biobankéw w Polsce

i w Europie (wg. BBMRI)

Pierwsze prébki przychodzg w godzinach
przedpotudniowych, gdy po sporzadzeniu
charakterystyki klinicznej, pacjenci kierowa-
ni sa na pobranie materiatu biologicznego
do analizy i wyrazajg zgode, aby jego czesé
zostata zdeponowana w biobanku. Rozpo-
czyna sie wtedy kodowanie prébek, wpro-
wadzanie odpowiednich danych do systemu
informatycznego oraz izolacja prébek istot-
nych dla danej populacji pacjentow.

Na jakim etapie powstawania jest
biobank przy Wroctawskim Centrum
Badan EIT+?

W tej chwili finalizujemy sprawy zwigzane
z infrastrukturg, czyli ulokowaniem bio-
banku na terenie badz w poblizu szpitala,
7 ktdrego bedziemy pobiera¢ materiat biolo-
giczny. Jestesmy w trakcie organizacji prze-
targébw na sprzet laboratoryjny niezbedny
do pracy biobanku. Jak juz wspominatem,
odbylismy rozmowy z wtadzami Akademii
Medycznej we Wroctawiu, ktdre wyrazity
che¢ objecia naszej inicjatywy patronatem.
Doszlismy do porozumienia z r6znymi klini-
kami zainteresowanymi przechowywaniem
materiatu biologicznego w naszym bioban-
ku. Czeka nas jeszcze praca nad wnioskiem
do Komisji Bioetycznej o przyznanie zgody
na pobieranie materiatu biologicznego od
poszczegdinych populacji pacjentow. Mysle,
ze w przeciggu nastepnych kilku miesiecy
laboratorium  biobanku zostanie otwarte
i rozpocznie sie juz czynna kolekcja mate-
riatu biologicznego.

Oby tak sie stato i wszystko
poszto zgodnie z planem.
Dziekuje bardzo.
Rozmawiat red. Tomasz Sznerch z portalu
Biotechnologia.pl
Niniejszy wywiad jest przedrukiem. Zostat
udzielony portalowi Biotechnologia.pl i tam
tez ukazat sie pierwotnie.
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Cytodiagnostyka
szyjki macicy
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CYTODIAGNOSTYKA SZYJKI
MACICY. PODRECZNIK
DLA CYTOMORFOLOGOW
MEDYCZNYCH

MARIA CHOSIA,
WENANCJUSZ DOMAGALA

Tematem ksigzki jest cytodiagnostyka
szyjki macicy. Porusza takie
zagadnienia, jak zmiany
nienowotworowe, neoplazja
wewnatrzbtonkowa, nowotwory
szyjki macicy i réznicowa
diagnostyka cytologiczna. Liczne
kolorowe i doktadnie opisane
zdjecia preparatow cytologicznych

i histologicznych, obrazujace kolejne
etapy zmian chorobowych, utatwiajg
przyswojenie tej trudnej tematyki.
Ksigzka przeznaczona jest przede
wszystkim dla cytomorfologdw
medycznych, patomorfologéw

i studentéw rozpoczynajacych te
specjalizacje.

Wiecej informacji:

na stronie Krajowej Izby Diagnostow
Laboratoryjnych www.kidl.org.pl
oraz na stronie Fundacji Pro
Pharmacia Futura
www.propharmacia.pl

Kontakt i zamdwienia:
e-mail wydawnictwo@propharmacia.
pl; faks 22 398 39 48.
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Uwaga: skiadki
Informujemy i przypominamy, iz zgodnie
z tredcig § 5 uchwaty nr 28/2010 trze-
ciego Krajowego Zjazdu Diagnostéw La-
boratoryjnych z dnia 10 grudnia 2010 r.
w sprawie podstawowych zasad gospo-
darki finansowej:

1. Obowigzkiem finansowym kazdego
cztonka samorzadu zawodowego dia-
gnostow laboratoryjnych jest rzetelne
i terminowe regulowanie naleznosci
wobec Izby.

2. Cztonkowie samorzadu sg zobowigzani
do wptacania skfadek cztonkowskich
na rachunek bankowy Izby lub w kasie
Izby do 30. dnia kazdego miesiaca, za
dany miesigc. Do opfat wnoszonych
nieterminowo  cztonkowie samorzadu
maja obowigzek samodzielnie dolicza¢
odsetki ustawowe i regulowac nalezno-
$ci wraz z odsetkami.

3. Krajowa Rada Diagnostéw Labo-
ratoryjnych, w sposéb przez siebie
ustalony, ma obowigzek, w przypad-
kach uporczywego uchylania sie od
obowigzku uiszczania sktadek czton-
kowskich, podejmowac wszelkie kro-
ki prawne, z egzekucjg komorniczg
wigcznie,

4. Warunkiem korzystania przez czton-
kow samorzadu z wszelkich Swiadczen
finansowych i rzeczowych (wspotfi-
nansowania szkolen, udziatu w kon-
ferencjach, korzystania z miejsc noc-
legowych Izby, otrzymywania gazety
samorzadowej itp.) realizowanych przez
Izbe, jest rzetelne i terminowe regulo-
wanie naleznosci wobec Izby. Zasady
korzystania ze $wiadczen finansowych
i rzeczowych okresla Krajowa Rada.

Prosimy o kontrole, czy skfadki sg rze-

czywiscie opfacane przez pracodawce,

poniewaz zdarzajg sie sytuacje pomi-
niecia wptat. W Panstwa interesie jest
rowniez przesytanie do KIDL informacii

0 przejsciu na emeryture, rente lub prze-

bywaniu na urlopie wychowawczym,

zgodnie z Uchwatg nr 62/2004 KRDL

z dnia 17 grudnia 2004 r. i Uchwatg

nr 65/1/2009 KRDL z dnia 4 lutego

2009 r. Informacje przestane nietermino-

wo skutkujg pobieraniem petnej sktadki

i brakiem mozliwosci podjecia stosow-

nych decyzji wstecz przez KRDL.
Przypominamy, ze sktadka miesiecz-

na wynosi 20 zt + ubezpieczenie OC 3 zt.

Prosimy o terminowe regulowanie swoich

naleznosci wobec samorzadu zawodowe-

go. W przypadku jakichkolwiek watpliwo-
$ci pracownicy Biura KIDL sg do Panstwa
dyspozycji.

Lekcja angielskiego

Niedokrwistos¢/ Anaemia

O niedokrwistosci mowimy wtedy, gdy
poziom hemoglobiny znajdujgcej sie
w erytrocytach spada ponizej normy. Do
najczestszych rodzajéw niedokrwistosci
nalezg:

Niedobdr Zelaza
*  wwyniku utraty krwi
* w wyniku obfitych miesigczek
* W wyniku choroby jelit u oséb
w podesztym wieku

Niedokrwistos¢ ztosliwa
organizm nie wytwarza substancji nazy-
wanej czynnikiem zewnetrznym, ktéra
jest niezbedna do wchtaniania witami-
ny B, z pokarmow. Niedobdr witaminy
B,, uniemozliwia prawidfowe dojrzewanie
i podziaty czerwonych krwinek, a w efek-
cie do zmnigjszenia ich liczby.

Niedokrwisto$¢ plastyczna
niewydolnosci szpiku kostnego prowa-
dzi do zmniejszenia ilosci wytwarzanych
czerwonych krwinek

Niedokrwisto$¢ hemolityczna
w  wyniku zaburzen powodujacych
przedwczesny rozpad krwinek czer-
wonych, dtugo$¢ ich zycia skraca sie
z 4 miesiecy do nawet kilku dni.

RBCs - Red Blood Cells — krwinki czerwone
Anaemia - niedokrwistos$¢, anemia
Common - zwyczajowy, powszechny
Deficiency - brak, niedob6r

Humor

Anaemia occurs when the number of
red blood cells (RBCs) and the level of
haemoglobin falls below normal. The
most common types of anemia are:

Iron Deficiency

e as aresult of blood loss

e as a result of profuse menstruation

e as a result of intestinal disease
(mainly among elderly people)

Pernicious Anaemia

and B Witamin Deficiency
body stops producing substance called
intrinsic factor which enables absorption
of vitamin B, from food. Lack of vitamin
B,, hinders proper growth and division
of RBCs ending up with decreased num-
ber of them.

Aplastic Anaemia
insufficiency of bone marrow leads to
the decrease in the number of RBCs
produced.

Haemolytic Anaemia
premature collapse of RBCs shortens
their life-time form about 4 months to
even a few days.

to hinder - utrudnia¢
insufficiency - niewystarczalno$é¢, niewydolnosé
bone marrow - szpik kostny

NAPISZMY REKLAMACJE
DO SWIETEGO MIKOtAJA:

ZE PROSZAC O KIEROWNIKA
W SPODNIACH MIALYSMY
NA MYSLI FACETA
- CZYLI CHEOPA!!!

G. SZYCH

PRAWIDLOWE ODPOWIEDZI DO TESTU
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NARODOWA STRATEGIA SPOJNOSCI FUNDUSZ SPOLECZNY

KAPITAL LUDZKI PARP 43 L -

Projekt jest wspotfinansowany przez Unie Europejska w ramach srodkéw Europejskiego Funduszu Spotecznego.

echnologia

Szkolenia dla MSP z zakresu metod biotechnologicznych

Czy wiesz ze:
nowoczesne metody badan biotechnologicznych pomogg Ci zaoszczedzi¢ czas i pienigdze?
dzieki wsparciu Unii Europejskiej mozesz poznac je bezptatnie?
oferowane przez nas szkolenia sg profesjonalnie przygotowane i prowadzone przez najlepszych specjalistow,
Z uzyciem najnowoczesniejszego sprzetu?

»Poznatam mozliwosci programdw, ktére mogtyby mi pomdc w pracy i zaoszczedzic czas.”
,Szkolenie to kompendium wiedzy (...) i cenne porady praktyczne.”
,Wiedza prowadzqcych zajecia jest naprawde imponujgca. Wyktady prowadzone w jasny sposob”

diagnosci laboratoryjni i farmaceuci otrzymujg punkty edukacyjne za udziat w wybranych szkoleniach,

kazdemu uczestnikowi zapewniamy: nocleg (w razie potrzeby takze na dzien przed szkoleniem), wyzywienie,
materiaty szkoleniowe, certyfikat uczestnictwa, bezptatne konsultacje,

jedna osoba moze uczestniczy¢ w maksymalnie dwdch szkoleniach. Nie ma natomiast limitow jesli chodzi o udziat
pracownikow jednej firmy,

szkolenia sg bezptatne (stanowig pomoc de minimis dla firmy).

Metoda PCR do diagnostyki patogendéw w produktach biotechnologicznych,
Metoda Real-time PCR do diagnostyki patogendw,
Analiza substancji z wykorzystaniem metody HPLC. Walidacja metody,

HPLC — komputerowa optymalizacja metody oraz analiza danych statystycznych,
Badania biorownowaznosci z wykorzystaniem metody HPLC,

Spektrometryczne metody analityczne — kontrola jakosci,

Toksykologia In vitro,

Biosensory jako metody wyrywania akrylamidéw w produktach spozywczych.

: Zgtos sie juz dzis!
tel.: +48 58 751 40 16, 58 75140 02 tel. kom.: 508 856 058 * Szkolenia skierowane sg do pracownikéw
: i wiascicieli mikro-, matych i $rednich firm
oraz 0séb samozatrudnionych.
Serdecznie zapraszamy!

Cztowiek — najlepsza inwestycja

BIOTECHNOLOGIA-SZKOLENIA.PL
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MED. INSTRUMENTS

Jedyny krajowy producent oferuje w szerokim asortymencie
nowoczesne mikrowirdwki i wiréwki medyczno-laboratoryjne
o'pojemnosci do 1,6 lifra:

uniwersalne, wolno-'i szybkoobrotowe, specjalistyczne:
cytologiczne, hematokrytowe,

do testow kolumnowych, do plytek fitracyjnych,
chtodzone, grzane, wentylowane,

sterowane mikroprocesorowo.

W ofercie znajdujg sie nowe i zmodernizowane wiréwki,
bogato wyposazone, uwzgledniajgce aktualne wymagania klien-
téw, funkcjonalne, trwate i niezawodne, przyjazne uzytkownikowi.

Wszystkie wiréwki MPW:
*  posiadajg znak CE,
*  posiadajg $wiadectwa wolnej sprzedazy,
*  wykonane sq zgodnie z normami

PN-EN 61010-1 i PN-EN 61010-2-020,
. majq 24-miesieczng gwarancje,
MPW MED. INSTRUMENTS tel. 22 610 56 67,22 740 20 25 *  znajdujq sig w rejestrze wyrobéw medycznych,

ul. Boremlowska 46 fax 22 610 81 01 *  objete sq 8-procentowym podatkiem VAT.
04-347 Warszawa mpw@mpw.pl, www.mpw.pl

Proponujemy réwniez vortexy, wytrzgsarki i rotatory
- C € Rt firmy Biosan (totwa).
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Napisz do nas:
redakcja@kidl.org.pl



