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Transplantace

¢ transplantace
- orgdnl - v podvédomi verejnosti
- tkani - méné zndma
- bunék - v povédomi verejnosti ve spojeni s onkologii
¢ transplantace tkani a bunék = denné pouZivand metoda
v mnoha oborech mediciny

transplantuje se tzv. tkdnovy nebo bunécny Stép

(graft nebo transplantat)

¢ast tkané anebo buriky jsou oddéleny z jejich plvodniho
mista a jsou preneseny na jiné misto (tkdn€) nebo na stejné
misto v jiném Case (bunky i tkané)
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Transplantace - typy

Déleni dle ddrce a prijemce

+ autologni transplantace je prenos stépu (+zv. autologni stép) v
ramci jednoho jedince (ddrce je totozny s prijemcem)

alogenni transplantace je prenos stépu (tzv. alogenni stép)
mezi dvéma jedinci téhoZ druhu (ddrcem je jiny jedinec
téhoz druhu)

¢ xenogenni transplantace je prenos stépu mezi dvéma jedinci
rozdilného druhu (napr. praseci nebo bovinni chlopen pro
pouziti u ¢lovéka).
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Transplantace tkani a bunék

Konzervace a skladovani tkdni/ bunék po urcitou dobu:

Chladova konzervace
- krdtkodobé skladovdni pri teploté +2 az +8°C

- vhodnad zejména pro zachovadni bunécné viability (krvetvorné buriky,
rohovka)

Konzervace hlubokym zmrazenim
- dlouhodobé uskladnéni pri teploté - 40°C a nizsi

- nejobvyklej& metoda konzervace kostnich $tépl, vazi a Slach, amniové
membradny

Kryokonzervace
- priddni kryoprotektivni latky, dlouhodobé uloZeni pri teploté -150°C a
nizsi (pary N2, nebo kapalnd faze N2), zejména krvetvorné burky
Lyofilizace
- konzervace upravenych kostnich $tépd, napr. Cigténé spongiosy, pro
konzervaci fascie, skléry.
- umoznuje dlouhodobé skladovdni pri pokojové teploté.




Transplantace - historie

od praddvna = snaha o ndhradu funkéné poskozené nebo
ztracené Casti lidského téla (orgdny, tkané, ¢dasti koncetin
nebo lidskou krev).

transplantace v obdobi starovéku

- 2. stoleti pr. n.l. - zdznam o transplantaci tkani a organu
- ¢insti chirurgové Hua T o a Pien Ch”iso

- Sushruta Shamhita, indicky text v sanskrtu - popis
transplantace autologniho kozniho Stépu

- 3. stoleti n.l. - malba, zndzornujici transplantaci nohy -
svaty Kosmos a Damidn (285 - 305), bratri, studovali
medicinu v Syrii, prisuzovdny zazraky a IéCivé schopnosti.
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Transplantace - historie

)

[y

transplantace v zdpadni mediciné:

16. stoleti, Gaspar Tagliacozzi (1547 - 1599) prace ..O
chirurgii zmrzaéenych ¢dsti pomoci transplantace”.

1668 holandsky Iékar Job van Meereken - popis prvni
uspésné transplantace kosti (xenogenni), defekt lebeéni
kosti ruského vojdka (rdna savli), vyplnéni tkarovym stépem z
lebky psa, .nekrest’ansky" zplsob [é¢by - exkomunikace
pacienta z cirkve - Zadost o vyjmuti stépu (stép jiz zhojen).
1867 francouzsky chirurg a védec L. Ollier - na zakladé

zvirecich experimentl dokazuje Zivotnost autolognich
kostnich $tépii




(3 Transplantace - historie
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~| 1820 prvni klinicky prenos autologni kosti proved| némecky

|ékar Philips von Walter (lebecni kosti)

1880 - prvni alogenni transplantace kosti - skot William
MacEwen ve Skotsku, Uspésna rekonstrukce zanicené pazni
kosti 4-letého chlapce stépem ziskanym z holenni kosti
amputované dolni koncetiny dospélého muze

1915 kniha F. H. Albee ,, o chirurgii kostnich $tépu", popis
velkého mnoZstvi klinicky dspésnych kostnich transplantaci,
nekteré popsané techniky a ndstroje pouzivany dodnes.
Ndsledek => vzrostl| pocet kostnich transplantaci.

1908 Alexis Carrel (1873 - 1951) ., Vysledky transplantaci
krevnich cév, organi a tkani*, s Claude Guthriem vyvinul
metodu jemného pokracovaciho stehu spojujiciho cévy =
poCdtek cévni chirurgie. Propagoval myslenku o zdsobach
tkani, polozil védecky zdklad metodam konzervaci tkani.




[3 Transplantace - tkanové banky

- zpolatku specializované podle druhu odebiranych tkani -
o¢ni banky, kostni banky apod.

' 30. léta 20. stoleti - zahdjeni transplantacniho programu
tkani v Sovétském svazu. Zakladatel Dr. Filatov, prvnim
transplantovany kadaverozni Stép (rohovka).

50. léta 20. stoleti vznik prvnich ,vicetkdnovych" banky.

1950 zaloZena v USA zaloZzena Tkanova banka Amerického
vojenského ndmornictva (US Navy Tissue Bank), orientace na
odbéry kadaverdznich tkani, vyzkum konzervace a
sterilizace tkani, nastin etickych otazek oboru.

1952 - prvni tkanovd banka v Evropé = tkdnova Ustredna v
Hradci Kralové a také tkanova banka v Brne.

Od 50. let 20. stoleti prudky rozvoj a postupny vznik
samostatné legislativy




Legislativa TZ - EU

¢ Vyrobu lidskych tkani a bunék upravuji
3 smérnice Evropského spolecenstvi

2004/23/ES ze dne 31.3.2004 - o stanoveni jakostnich
a bezpecnostnich norem pro darovani, odbér, vysetrovanti,
zpracovani, konzervaci, skladovani a distribuci LTB,
novelizace 2010

2006/17/ES ze dne 8.2.2006 - technické pozadavky na
darovadni, opatrovani a vysetrovani LTB, novelizace 2015

2006/86/ES ze dne 24.10.2006- sledovatelnost a
oznamovani zdvaznych nezddoucich reakci a udadlosti a

technické pozadavky na kédovani, zpracovani, konzervaci,
skladovani a distribuci LTB
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Legislativa TZ - CR

Zakon 100/2017 Sb., o darovani, odbérech a transplantacic
tkdni a orgdnu (transplantaéni zdkon).

Zakon 296/2008 Sb. o lidskych tkdnich a burikach
(platnost od 1.1.2009)

Novelizace: 2014, 2017

Vyhlaska 422/2008 Sb. o LTB
(platnost od 1.5.2008)

Novelizace: 2015, 2017
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Dohled statni autority

Zpracovani LTB je mozné provadét v TZ po ziskani
Rozhodnuti o povoleni k Cinnosti TZ
Vyddvd Stdtni dstav pro kontrolu 16¢iv (SUKL) Praha

Provadi pravidelné kontroly Cinnosti - audity (2-lety interval)
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Dérci tkani a bunék - Zijici

Ddrcem LTB se mize stdt osoba, kterd

| s darovanim vyslovi svobodny, informovany a konkrétni
souhlas,

splfiuje kritéria pro vybér ddrct (zdravotni zplsobilost)

Autologni Zijici darce

V pripadé Ze osoba daruje tkan sama sobé

- napr. o odbér tkdné na kultivaci bunék pro vlastni |é¢bu pacienta-darce
nebo o odbér tkdne, jeji uschovdni a pozdéjsi navrdceni pacientovi-ddreci.

Alogenni Zijici darce
Nejcastéjsi je darovani tkané, odebrané pri operaci a kterd
by byla zlikvidovana

- napr. hlavice stehenni kosti pri ndhradé kycelniho kloubu endoprotézou,
¢asti kozni tkané a tukova tkan pri rekonstrukénich a plastickych
operacich, darovdni placenty po porodu.



Darci tkani - zemreli

Ddrcem se muze v Ceské republice stat zemreld osoba, kterd

za svého Zivota nevyslovila prokazatelny nesouhlas s
posmrtnym odbérem tkdni a orgdni,

splfiuje kritéria pro vybér ddrct (zdravotni zpusobilost)

Od zemrelé osoby Ize odebrat a pouzit pro transplantaci
tkané: océni,

muskuloskeletalnt,

kozni,

srdecni,
cévni.
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Darci tkani - zemreli

Nesouhlas s posmrtnym odbérem tkani a orgdnt se povazuje
za prokazatelné vysloveny, pokud

- je zemrely evidovdn v Ndrodnim registru osob
nesouhlasicich s posmrtnym odbérem tkdni a orgdnd,

zemrely nebo zdkonny zdstupce nezletilé osoby nebo
zdkonny zdstupce osoby zbavené zplsobilosti jesté za
svého Zivota primo ve zdravotnickém zarizeni pred
oSetrujicim Iékarem a jednim svédkem prohldsi, ze
nesouhlasi s odbérem po své smrti,
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. ® registrace v Ndrodnim registru osob nesouhlasicich s posmrtnym
d @ odbérem tkdni a orgdnii najdete na strdnkdch registru.
www.nhrod.cz



http://www.nrod.cz/

Darci tkani - zemreli

| Kritéria, které vylucuji zdravotni zplsobilost alogenniho
ddrce tkani:

infekéni choroby: pozitivita na HIV nebo rizikové chovadni, sepse,
virova hepatitida B, virovd hepatitida C, syfilis, tuberkuléza,
systémova mykoza,

pozitivni virologické testy na HIV 1,2, HBsAg, HCV, syfilis,

Creutzfeld-Jakobova nemoc nebo jind prionova onemocnéni nebo
podezreni ha ne,

maligni nddorova onemocnéni (s vyjimkou nékterych
lokalizovanych ndadort a darovadni rohovek),

systémova onemocnéni se zdvaznymi dopady na tkdné uréené k
transplantaci (autoimunitni choroby, neurodegenerativni
choroby),

chronickd hemodialyza,
intoxikace,
smrt utonutim.
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'3 Typy tkani - ocni

ér onich bulbl (pripadné rohovek nebo sklér) se provddi
od zemrelych ddrci

Transplantace rohovky (keratoplastika) je nejcasteéji
provdadénou transplantaci v humanni mediciné. Zdroven je
nejlspésnéjsi transplantaci pevné tkané.

- u pacientl s priznivou prognézou (keratokonus, dystrofie

rohovky) je Gspésnost vyssi nez 95 %.

Transplantace skléry (bélimy) - skléra je neprisvitny
ochranny obal vnitrni ¢asti oka, zaujimd zadnich 5/6 jeho
povrchu, v predni ¢asti oka prechdzi v rohovku.

Skléra se pripravuje ve sterilnim prostredi v ocni tkanové
bance, uchovdvad se ve vodném roztoku etanolu, v glycerolu, Ci
se lyofilizuje (odpareni vody ze zmrazeného vzorku ve vakuu).
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[ Ocni tkan

1 rohovka (cornea)

2 komorova voda
(humoraquosus)

3 duhovka (iris)

4 spojivka (conjuctiva)
5 limbus (limbus)

6 cocka (lens)

7 skléra (sclera)

8 sklivec (corpus
vitreum)

9 sitnice (retina)

10 zrakovy nerv
(nervus opticus)




Tkane - oéni lekarstvi

- Oc¢ni rohovka (skléra) v Eusolu

- Oc¢ni rohovka (skléra)
ve ztencovacim médiu
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Typy tkani - muskuloskeletalni

- k transplantaci se pouzivaji predevsim kostni Stépy - tyto se
standardné pouzivaji jiz od 50 let a tvori nejvétsi podil ze
véech transplantovanych tkani.

- Velké kostni Stépy - kortikalni

zejména diafyzy (tj. téla dlouhych kosti) - soucdsti je kost, chrupavka a
ligamenta.

- Spongiozni a kortikospongiozni kostni Stépy
zejména femordlni hlavice a kondyly, tibidIni kondyly, spongioza z pately,
¢isténd spongiosni kost riznych tvari, ¢isténd spongiosni kost drcend,
demineralizovany kostni prasek, apod.

Dalsimi pouzivanymi muskuloskeletalnimi tkdnovymi
transplantdty jsou:
vazy (ligamenta),
Slachy a fascie (konkrétné fascia lata),
chrupavka.
meniskus.
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Kost

1 kostni tramcina
(substantia spongiosa)
= ,spongioza”

2 kostni dren (medulla

0ssium)

3 kostni tkan hutna
(substantia compacta)

=, kortika"
4 okostice (periosteum)







Tkané - ortopedie, chirurgie
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Tkané - ortopedie, chirurgie

Fascia lata
Meniskus




[? Patella (¢és l§a)

Je nejvétsi sezamskou
kosti (tzn. kosti volné
uloZzenou ve slase) v téle

tvori predni ¢ast kolenniho
kloubu

je vsunuta do Slachy
¢tyrhlavého stehenniho
svalu
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i

® Tkdné - ortopedie, chirurgie

P
=® Ligamentum patellae (dva kostni bloky s

pateldrnim vazem)




Typy tkani - muskuloskeletalni

MSA - muskuloskeletadlni autotransplantat = kalva, fascie

- Odbeér pri dekompresivni kraniotomie (neurochirurgickd operace)
odstranéni ¢dsti klenby lebecni s ndslednou plastikou tvrdé pleny,
coz umozni expanzi mozkové tkdné mimo mozkovnu (extrakranidlng).

- Indikaci je patologické zvyseni nitrolebeéniho tlaku ve spojitosti

- s polrazovym edémem mozku u extracerebrdlniho subdurdlniho
hematomu

po kontuzi mozku.

nezvladatelny ndrlst konzervativné lé¢eného otoku mozku u
rozsahlych mozkovych ischemii nebo po operacich objemnych
mozkovych tumortd.

Po odeznéni mozkového edému je pacientovi odebrand

autologni tkan (mozkova ploténka) replantovdna (ve FN Brno
35-45% odebranych kalv)
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s Typy tkani - kozni

-9 Alogenni dermoepidermalni transplantaty
d = nejkvalitnéjsi docasné kozni kryty.

- jde o tenkou vrstvicku kize, kterd je odebrdna od pacienta (pri
autolognim prenosu) nebo Zijiciho nebo zemrelého ddrce (pri
alogennim prenosu) dermatomem v tloust’ce cca 0,3 mm. Pokud
neni kiZe ihned prenesena v rdmci operacni procedury (autologni
prenos), je kultivacné vysetrena, antibakteridlné osetrena
(dekontaminovdna), konzervovadna a uskladnéna pro pozdéjsi
pouziti.

Chladova konzervace
- ke kratkodobému skladovani pri teploté 2-8°C.

- konzervace ve vysoce koncentrovaném glycerolu umozruje
dlouhodobé uskladnéni pri teploté 2-8°C, glycerol plsobi téz
antimikrobidlné.

Kryokonzervace a lyofilizace (mrazova sublimace) s ndslednou
sterilizaci

-
*
T
*
2
- 2
. @
- @
-
>




Typy tkadni - srdecni

Alogenni aortdlni a pulmonadlni chlopné (chlopenni
transplantadty)

- Siroké pouziti k rekonstrukci chlopennich |1€zi a to jak u
vrozenych malformaci, tak u ziskanych vad srdecnich chlopni.

- vyhoda oproti chlopnim umélych nebo zvirecim - jde o tkan
lidskou, dobre organismem prijimanou a netrombogenni, neni
treba dlouhodobé antikoagulaéni 1€€by.

Chlopné jsou po odbéru laboratorné zpracovdny a
kryokonzervovdny v tekutém dusiku nebo jeho pardch

-9
=
°
d
d
-
*
T
*
2
- 2
. @
- @
-
> 2




o Typy tkani - placenta
(> (amniova membrana)

Odbér placenty se provddi od alogennich zijicich darkyn pri
porodu cisarskym rezem
Placenta je do 2 hodin od odbéru zpracovdna a je oddélena

amniovd membradna, kterd je ndsledné zmrazena nebo
lyofilizovdna

Transplantace amniové membrdny se vyuzivd v ocnim
|ékarstvi (ndhrady nékterych tkani oka) nebo v neurochirurgii
(prekryti mozku pri drazech).

- Amniovd membrana 3 x 4 cm (lyofilizovand, zmraZend)
- Amniovd membrdna 2 x 3 cm (lyofilizovand, zmraZend)
- Amniovda membrdna 10 x 10 cm (zmrazenad)
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Amnion/ placenta
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Zarodecné bunky

UloZeni spermatu u onkologickych pacientt - indikace
- umuzd v reprodukénim véku:
- s diagnostikovanym malignim onemocnénim pred zapocetim
chemoterapie nebo radioterapie
- s gametotoxickou lIé¢bou
- s diagnostikovanym poranénim michy
- u pediatrickych pacientl muzského pohlavi:
- s diagnostikovanym malignim onemocnénim pred zapocetim
chemoterapie nebo radioterapie

- Postup FN Brno - Zachdzeni s reprodukcnimi burikami onkologickych
pacientl ve FN Brno (sperma) -> definuje i reprodukéni vék u muze - pro
Ucely tohoto postupu se jednd o vék maximdlné do 65 let

~ Uchovani pri teploté -150°C a niz&i - desitky let
- UloZeni pro budouci darovani mezi partnery (IVF)
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Krvetvorné bunky

Reseni hematologickych malignit

Hematopoetické kmenové a progenitorové buriky se pro Gcel
transplantace ziskavaji:

- Z kostni drené (BM, bone marrow)

- Z periferni prve (PBSC, peripheral blood stem cells) po mobilizaci
- Z pupelnikové krve (CB, cord blood)

Uchovani

- PFi sniZzené teploté (+4°C) - vitdlni po nékolim dnii (72 hodin)

- Pri teploté -150°C a nizsi - desitky let
Transplantace kmenovych a progenitorovych bunék = infuze
do krve prijemce
Velmi slozity predtransplantacni rezim (diagnostika
onemocnéni, vybér ddrce, priprava prijemce)
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Kmenové bunky

| Regenerace poskozenych tkani

- Kmenové bunky se pro dcel kultivace s cilem diferenciace do
raznych tkdni nejcastéji ziskdvaj:
- Z tukové tkané (ASC, adipose stem cells)
- Z tkané pupecniku nebo z pupecnikové krve (MSC, mesenchymal stem
cells)

Maji vysoky potencial mnozeni a jsou schopné preménit se na
riznorodé burky anebo tkdné v lidském organismu (napriklad
buriky a tkané kosti ¢i chrupavky, nervy, hladké svaly, buriky
srdecniho svalu, kliZze nebo jater)

- ovéruje se léCba u onemocnéni jako napr. cirhdza jater, roztrousend
sklerdza, détskd mozkova obrna, cukrovka, popdleniny, ale i diabeticka
hoha.

- Uchovani jejich unikatni vlastnosti |ze uchovat hlubokym

zamrazenim (teplota -80°c a nizst) prakticky napordd.
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' cultured stem cell;

§ liver cells

nerve cell cardiac cells

=9
e
-
-9
®
! 9
-
- @
- @




E o Kmenové buriky

= 9 Potential uses of

e Stem cells
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