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od Banks (AABB) Kategorie I-IV:

_.'5_‘?:';‘ I: TA als 1. Wahl international akzeptiert,

o |

#¢ randomisierte Studien vorhanden

= Kétegorie I1: TA allgemein akzeptiert meist als

——=- _ adjuvante Therapie,
s 0 vereinzelte randomisierte Studien vorhanden

—

— Kategorie III: TA als ultima ratio Therapie beim
Versagen konventioneller Therapie,

¢ keine evidenzbasierten Studien vorhanden

— Kategorie IV: TA Benefit umstritten
e Studienlage kontrovers



wZellseparator:
obe spectra Schnittstelle

Erythrozyten gelangen
zum Spender zuriick

Plasma gelangt zum
mononukledre Zellen werden Spender zuriick
in den Sammelbeutel geleitet
? \  Das Blut tritt hier
4, inden Kanal ein

Thrombozyten
Buffy coat

Erythrozyten

44— Plasma Auslass

Sammelleitung
mit ,,abreiffende
roten Faden®

SchnittsteueT Efythrozytefs.

Auslass
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http://de.wikipedia.org/wiki/Bild:Red_White_Blood_cells.jpg

Zellseparation

e Malaria tropica
e >30%Plasmodiumbefall



http://upload.wikimedia.org/wikipedia/de/d/d7/Plasmodium_falciparum_Ringformen.jpg

~ "Zellseparation -
sukozytendepletion®™

| idrom
“durch Leukocytose

- ’fllnderung des Tumorlyse Syndrom



‘Zﬁlsepa ration .
omobozytendeplet"'én

'/—‘J flares Hypervikositatssyndrom
J.Jf h Thrombocytose >1 Mio/ul
Kategorle |
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Plasmapherese (49,
= .Plasmaaustausch (PA)
%zft‘?;:_ - e Immunoadsorption (IA)
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Plas&pherese} —
2} stausch von 70 80% PV gegen
;JA
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J IJJSQ |Z|ente Depletion °© Unspezifisches Verfahren
| JJ-U gM ¢ Unzureichende Depletion vo
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Nachtell

==X Iﬂ:e Ellmlnatlon von cIK und Auto-AK bsd IgG
—= Paraprotemen e Schwankung im
s Gute Cytokinabsenkung Medikamentenspiegel

e Verlust an Gerinnungs- und
Komplementfaktoren
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Oberbauchschmerzen
Triglyceride: 8000 mg/dl
(<350)

Amylase 210 mg/dl (<120)




Plasmapherese g

hto'xgg tionJ ‘ -
toxikation —‘JJ JJJJ" 14 3dJJ$JJJJJ tenn
v—ub_)mr Ing:
— Jejlifelelsiise hormone
- JJ,)\/r:JmJJv
— 0 ),urnr _.‘f-;_-
— fer mln

= _;; — -,Bfe anolol
,jFﬂerpromazm

J

€1
-
=

;,\\

-’ -

1

p— L

—

\' \

° Pj Iivergiftung mit
Knollenblatterpilz



http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/9/99/Amanita_phalloides_1.JPG

asmapherese

eitere neurologisch

‘-‘-d‘ -

indikationen

INGYOder: infektass. Autoimmunerkrankungen

= r\,um» chrenisches Guillain Barre Syndrom
(Re gorle I

;;_ A ut demyelisierende Enzephalitis (Kategorie I)

= “Cytokin betonte Autoimmunerkrankung

“Multiple Sklerose (Kategorie II)

o Paraprotemamle iInduzierte Erkrankungen
— Paraproteinamie induzierte Polyneuropathie
(Kategorie I)

e
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= Plasmaaustau e

schplasma
SiNachteile
_:ﬂ nspeZ|f|sches Verfahren

— ——AIIerglsche Reaktionen in 21%

— — — Potentielles Infektionsrisiko
— — 1:63.000 Hep B, 1:103.000 Hep C, 1:493.000 HIV

— Citratreaktionen
— Metabolische Alkalose
— Hypokaliamie

e Mortalitat 0,03-0,05%
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pmbocytopenische Purpura T TP
Scnw-i e Hamolyse, Coombs negativ

2. _r Ifombopenie

ij ologlsche Symptomatik

—




ADAMTS-13

F/FVIII Interaktion
Thrombotisch
..... Thrombocytopenische
Purpura

ULVWF multimeric
subunit

Mortalitat ohne PA 90%
(Kategorie I)

kurativer Ansatz bei
frihzeitiger und prompter
Therapie



Plasmaseparation:
Iimmunoadsorption

fische extrakorporale Therapie,
ler aus dem zuvor separierten
ma weitere Bestandteile

. _ blert werden.
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e Hochselektives Verfahren

e Kein Infektionsrisiko Das Pathogen muB

e Erhaltene Medikamenteneffizienzin intakter

e Citratreaktionen minimalisiert 19G Autoantikorper sein
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« 100 ml
« Binding capacity: 1gr. Ig/ cycle
« More than 20 treatments

AntikOrperbasiert
S Protein A basiert
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IMMunoeadsorptic
\Jﬁph!‘ clcjlom——
JE0eaApasture Syndrome:

S ARtK 'r;per gegen a 3 Kett
KOllal ‘én der Basalmembr

AJJ ik RPGN und Hamop''4 |

L =

~ (Kategorie I)

= Iz‘ombmatlon mit
Prednison und

Cyclophospamid "
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2Myas thenla Gravis

SKiinik: Progressive |
-r motorlschen M
emlahmung, Schil

Autoantiké'rper

7
Schédigung der ‘

' freisetzung aus
™ 5 iy prasynaptischer
o W, Vesikeln
- ACh

Autoantikorper UMY N Muskulatur 5
_Muskulatur ACh-Rezeptoren é;_;_q-‘ 1 Muskulatur

postsynaptischen Acetylcholin-
Mltﬁolmrezeptoren
>ﬁi Bk a5 s
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JImmunmodulatorisches, . .
Erapiekonzept:
Das:Bonn, Protokoll

SENIIUNOaUSOrpLion

- (2.5 'is 3ifache Plasmavolumina Tag 1 - 5) zur Antikérperdepletion
e HAOTAVATIES Ubstitution

~ IJt" 10 /kg KG

2 fuu unsuppressive Therapie

ednlsolon (Img/kg KG)

s 7 -Cyclophosphamld (2mg/kg KG)

== Outcome: Heilung in 90% der Fille
-— kurativer Ansatz
=  daImmunmodulation in vivo denn:

— Hohe Dosen des intakten Antigens hemmen FVIII spezifische
autoreaktive antikorperproduzierende Memory B Zellen
(Anergie) oder losen sogar eine Apoptose dieser Zellen aus

-
-~ -
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5 munoad's'ﬁ‘r-ptlon

SAILROrPEr Vermittelte vaskulare TransplantatabstoBung
( Kategcf_' ie IT)

ABOI h\'patibilit'at (Kategorie I)

- ,_g,& -~ BIutgruppen inkompatible Nierentransplantation bei einem 8-

Sjahrigen Madchen - unterstiitzt durch Immunadsorption - an der
&= Medizinischen Hochschule Hannover - Filmbeitag vom 25. Oktober 2004

2 --:‘;'-; '- RTL-West: Immunadsorption bei Blutgruppen-inkompatibler
' .,—;«;Nlerentransplantatlon Filmbeitag vom 4. Dezember 2006

R]Slkopat|enten mit hochtitrigen HLA AK (Kategorie I)

J

\r

-_—

- ® Einsatz immer nur in Kombination mit immunsuppresiver
Therapie
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UISCCHER
)L.-n{s_z,ge or Mutatlon 85-90Y

‘\,)9 3—-‘*0 0 \ariante 2-7% vioL J ViDL J
= I)l" ﬁﬂPCSK9) Defekt <3% L@ LI

= ‘Hypercholesterinamie (LDL-C > 190 mg/dl, Kinder>155)

— Frithzeitige Kardiovaskulére Erkrankung :70% MI 40-50 LJ
— Xanthome, Xanthelasmen, Arcus corneae, Arthritis

— Pos. FA 1 Grades

Homocygot: Ml im Kindesalter (Chol: 500-1000 mg/dl)
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http://upload.wikimedia.org/wikipedia/de/3/3f/Xanthelasma2.jpg
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- LDL énglisrizs Ao S400- ugich Ao ()
=s0img/dl
4 Ia.:'s rlJrJJr snahnliche Wirkung, gute Wundheilung

J ,3 il on Rezeptor zur Makrophagenstimulation mit
Schaumzellbilding

2 B' 'ég]led zwischen Gerinnung und Lipidstoffwechsel

-

e == Beteiligung am Lipidtransport ?

-—' | »-;'Kem Effekt von Sport und Diat, Statinen
— ‘:'..36 f%() c)ler Pat. mit vorzeitiger Arteriosklerose haben erhohtes
-~~~ Lipo(a
- * Im ACS Pradiktiver Wert fur fatalen Outcome
*  Pradiktiv fur cAVK

° Erhohte Restenoserate nach Stenting oder angioplastischen
Eingriffen
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rJJI'IIO_I.jJJ Y PENCHOIESTENNAMIE
RellienLen it anglographlsch nachgewiesener Coronarsklerose,
WEINUENREN Totz maximal moglicher diatetischer und
medhurna,g Therapie tber mindestens 2 Jahre die LDL-
pelzentrationiim Serum > 190 mg% liegt und bei denen
gIEICHiZEltio sowohl die klinische Symptomatik als auch der
JI]J]JC aphlsche Befund der Coronarsklerose in

== clV erender Weise progredient sind.

~ Der r-alleinige Arteriosklerosenachweis auerhalb der
g:-‘v’sCoronararterlen (Carotiden, abdominelle Arterien, Arterien der
~  Extremitaten) z.B. mittels Duplexsonographie ist fur die
- Indikation nicht ausreichend.

* Die LDL-Apherese ist Uber max. 2 Jahre indiziert. Die
Fortsetzung der LDL- Apherese sollte nur dann erfolgen, wenn
entweder eine Regression oder eine Konstanz des
angiographischen Befundes feststellbar ist.




BDIsApherese

peikation Ilma)..., '
T —— .

. |)J))@°" Beschluss

3 r)rJ e 'iente kardiovaskulare Erkrankung (koronare
1% erkrankung periphere arterielle

=23 erschlusskrankhelt oder zerebrovaskulare
%‘t"ff» ﬂ<rankung)

e ——
ﬂd‘.'

— — Lipoprotein(a) ist mit > 60 mg/dl stark erhoht, das
- |LLDL-Cholesterin ist im Normbereich

- — Patienten, die eine Lp(a)-Apherese erhalten
sollen, sollten befragt werden, ob sie an
klinischen Studien

—
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eNEranren die zur CDCAbsenkung fuhren
genrauch zur Lipo (a) Depletion eingesetzt
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Extracerporal — LLDL-

atIOn . 1975 Plasma e>’<Ch-—a?§e

s 1980 Lipid filtration
LR Diamed /i Kanaka)
Membrane differential filtration
(MDF)

Double filtration plasmapheresis
(DEPP)

e 1983 H.E.L.P (Braun)
Heparin-mediated extracorporeal
LDL/ fibrinogen precipitation

e 1983 Anti apo-B-100 columns
TheraSorb / Miltenyi

e 1985 Dextran sulphate adsorption
(DSA, Liposorber / Kaneka)

e 1993 DALI (Fresenius)
Direct Adsorption of Lipids from
whole blood
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buffer/heparin; pH 4,85
25ml/min

1\ .
' barin LDL aggraten

A ® Laborious before start

separation

/ i
= fiAl © | Fibrinogen, proteins,
5B 50 mi/min
# I CRP
patient

W pe— coagulation factors /
e bleeding

dialysis and
ultrafiltration
(7

v LI« |imited reducing capacity

Hy0 LDL-precipitate
25 ml/min



o)

DL adsorption by
JEctrostatic forces (DALT)

' l‘, ‘ Polyacrylamid bead : I\ mmm,‘ECV.—.‘7OO ml

® Single use, not regenerated
POlEcHyITS ® |[owest selectivity (>1000 proteins)

(negativ geladen) (]

® High 60%b0 removal of fibrinogen,

Apolipoprotein B100 coagulation factors, HDL | >10%,
—des LDL bzw. Lp(a) haemoglobin -> iron suppl.
(positiv geladen) .
e Particle release
e Complexity

Cave Keine ACE Hemmer

e



Anti=lEBIt antibodies (biologic. ..
rption). —

e Highest selectivity in remoyal of;

Sepharose

: ——
polyclonal antibodes against Apo

B 100, sepharose matrix)
(no) HDL, immun- +
macroglobulins, fibrinogen
elimination

® |owest ECV 130ml
(children)/380ml

® Reusable (>200 loadings)
e High binding capacity
® Biological material






Reduction of Lp(z

(DALI significantly different to the other methods; no other differences)
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M before
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CLINICAL RESEARCH

www.nature.com/clinicalpractice/ cardio

Pre-apheresis treatment (median Lipid apheresis (median
Lp(a) concentration 4.00pumol/) Lp(a) concentration 1.07 umol)

=
4
T
o
E
3
c
k]
=
]
0
k)
&
W
g

20
Time (years)
Figure 1 Absclute numbers of major adverse coronary events during lipid-lowering medication alone and during combined lipid-lowering
medication and lipid apheresis. Timepoint zero corresponds with the beginning of apheresis treatrment for each patient. Since individual

observation times varied, the number of patients studied for each yearis shown in the lower panel. Abbreviations: CAD, coronary artery
disease; Lp(a), lipoprotein(a); MACE, major adverse coronary events; M, myocardial infarction; PCI, percutaneous coronary intervention.

ntramdividual
comparison

Nat Clin Pract
Cardiovasc Med. 2009
Mar;6(3):229-39

Longitudinal cohort study on
the effectiveness of lipid
apheresis treatment to
reduce high lipoprotein(a)
levels and prevent major
adverse coronary events



PP EEmEphereseandlmmUneadsorpti
EIKEtONSSPEZITISCh SIChere und hocheffiziente
\/err.}r ren (NW: 2 : 10.000)

g:.

SN Unoadsorptlon erweiterert das

= therapeutische Spektrum in der Behandlung
) hwerster Autoimmunerkankungen wesentlich,
’-""’i- st das sicherste Verfahren, allerdings auch das
— personell die aufwendlgste therapeutische
Apherese

® Plasmaaustausch sollte nur vitalen Indikationen
vorbehalten sein

® | DL Apherese bei therapierefraktaren CVEK




