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Vynélez se

tykd stanoveni mnoZstvi svételné energie

pienasené do tekutin, zejména transparentnich tekutin,
obsahujicich cilové objekty pro svételnou energii, aby se do
t&chto cilovych objekti pfeneslo uginné mnoZstvi svételné

energie. Vy

nalez se zejména tykd systémi pro fototerapii a

fotoferézu, kdy je potfeba prenést u€inné mnoZstvi svételné
energie do cilovych objektl v biologické tekuting.

w Fotoforaticky systém




»

LYY XYY
L]

XY X XYY

L ]

eevoce
(XX R J
(XXX J
LXK X
(X X )
[ X XX ]
sess

Zplisob a systém pro zjis3tovani u¢inného mnoZstvi svételné
energie prenaddené do tekutin schopnych svételnou energii

pfendsSet

Oblast techniky

Tento vynalez se obecné& tykéd urlovani mnoZstvi svételné
energie pfendsené do tekutin, obzvlasteé do Castecné
transparentnich tekutin, které obsahuji cilové objekty pro
svételnou energii, aby se do téchto cilovych objektd pfeneslo
G&inné mnoZstvi svételné energie. Vynadlez se zejména tyka
fototerapie a fotoferetickych systémi, kdy je Zadoucl, aby bylo
na cilové objekty v biologickych tekutindch p¥eneseno ucinné

mnozstvi svételné energie.

Dosavadni stav techniky

V chemickych a biologickych oborech se po mnoho let Siroce
vyuZiva své&telné zafeni nebo fototerapie. 0Ozé&feni krve
ultrafialovym (UV) svétlem bylo v 30., 40. a 50. 1létech
pouZivéno pro lé&eni mnoha nemoci a chorobnych stavli. K témto
nemocem pat¥ily bakteridlni nemoci, Jjako Jjsou septikémie,
pneumonie, peritonitida, rannad infekce, virové infekce, vCetné
akutni a chronické hepatitidy, poliomyelitidy, spalnicek,
nedtovic a mononuklebézy. K fototerapii nebo ozafeni svétlem
pat¥i také postupy, p¥i kterych jsou cilové objekty, jako Jjsou
butiky, krevni produkty, té&lesné tekutiny, chemické molekuly,
tkadné, viry, a 1léc&ivé slouleniny, které lze svétlem aktivovat
nebo u nich mniZe byt vyvoladna citlivost na svétlo, vystaveny
svdtelné energii, coZ vyvolava zmény téchto cilovych objektl
nebo v nich. V soudasnosti se pouZiti fototerapie v oboru

mediciny zvysSuje. Aplikace zahrnuji inaktivaci vira
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kontaminujicich krev nebo krevni produkty, prevenci
aloimunizaé&nich reakci vyvolanych inftzi koncentratu desticek,
a léceni autoimunitnich nemoci a nemoci zprostfedkovanych
T-bufikami. PouZiti svételného =zaY¥eni také zahrnuje iradiacni
sterilizaci tekutin, které obsahuji neZddouci mikroorganismy,
jako jsou baktérie nebo viry.

Cetné chorobné stavy u 1lidi, zejména ty, které se tykaji
biologickych tekutin, 3jako 3je krev, odpovidaji pfiznivé na
o%etFfeni za¥enim viditelnym nebo ultrafialovym svétlem.
Svételné za¥feni mhZe byt Udinné pro odstranéni imunogenicnosti
bunék, inaktivaci nebo usmrceni vybranych bunék, inaktivaci
virll nebo bakterii nebo aktivaci Zadoucich imunitnich reakci.
Fototerapie mtZe byt napfiklad pouZita jako antivirové oSetfeni
uréitych krevnich sloZek nebo plné krve. (Viz PCT prihlasku
WO 97/36634 nazvanou Fotoferetickd 1écba chronické infekce
HCV} .

Opravdu, urc¢ité formy svételného z&feni mohou byt ucinné
samy o sobé&, bez =zavedeni wvné&jSich <&inidel nebo sloucenin,
zatimco ostatni mohou zahrnovat =zavedeni specifickych ¢&inidel
nebo katalyzdtort. K témto druhym o3Setfovacim technikédm patri
pouzZiti 1éc¢iv, kterd se aktivuji svétlem (fotoaktivovatelna
lé¢iva). Co se tycle konkrétni aplikace, je dobfe zndmo, Ze pro
Ffadu lidskych chorob mbAZe Dbyt charakteristickd nadmérna
produkce urlitych typl leukocytl, véetné lymfocytd, ve srovnani
s dal3imi populacemi bunék, které normédlné obsahuje plnéd krev.
Nadmérné populace abnormdlnich lymfocytdl maji za nésledek
pocetné neZadouci ulinky pro pacienty, vcetné& zhorSeni funkce
té&lesnych orgéani, autoimunitnich nemoci  zprostfedkovanych
leukocyty a chorob p¥ibuznych leukémii, 2z nichZ mnoho casto
nakonec kon&¢i fatdlné.

PouZiti fotoaktivovatelnych 1é&iv miZe zahrnovat oSet¥eni
krve nemocného pacienta, kdyZ se specifické krevni bunky stanou

patologickymi jako dusledek chorobného stavu. Obecné& miZe
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zplisob zahrnovat oSetfeni patologickych krevnich bunék, jako
jsou lymfocyty, 1lécivem aktivovatelnym svétlem, Jako e
psoralen, ktery Jje schopny vazat se (tvofrit fotoaddukty) s
lymfocytovou DNA, kdyZ je vystaven UV za¥eni.

Specificky typ fototerapie je extrakorpordlni fotoferéza
("extracorporeal photopheresis" - ECP). Aplikace ECP je pro
léébu koZniho lymfomu T bunék (CTCL). Jako p¥iklad této 1lécby
lze uvést podavani 8-metoxypsoralenu (8-MOP), pfirozené se
vyskytujici sloudeniny citlivé na svétlo, perorélné pacientovi
pred lé&bou ECP/. Bé&hem léc¢by ECP je pacientovi odebrana krev,
antikoagulacné oSetfena, a bilé krvinky Jjsou oddéleny
centrifugaci a spojeny Jako leukocyty obohacena frakce,
oznafovana terminem "buffy coat". Molekuly 8-MOP v krvi vstoupi
do buné&&nych jader bilych buné&k a vmeze¥uji se (interkalace) do
roubovice jejich dvouvlédknové DNA.

V extrakorpordlnim ob&hu Jje UV svétlo namifeno na
leukocyty obohacenou krevni frakci a podporuje fotoaktivaci
cilovych 8-MOP molekul. Fotoaktivované 8-MOP zméni patologicky
leukocyt p¥i&nymi vazbami k thymidinovym bazim a zabréani
rozvinuti DNA bé&hem transkripce. Tekutina obsahujici zménéné
leukocyty je pak infuzi vrécena zpét pacientovi. Tato zpétna
inflize vyvolava terapeuticky vyznamny opoZidény imunitni utok,
ktery cili antigeny na povrchu jak oza¥enych tak neozafenych
leukocytd téhoZ patologického klonu. Viz PCT p¥ihladku
WO 07/36581 nazvanou Fotoferetické 1éceni leukocytt, kterd je
zde formou odkazu plné& zahrnuta. Tato p¥ihlad3ka PCT popisuje
systém UVAR® pro ECP. Patenty Spojenych sStatad &. 4 321 919,
4 398 906, 4 428 744 a 4 464 166, které jsou viechny formou
odkazu plné& zahrnuty, také popisuji inter alia zplsoby sniZeni
funkce lymfocytové populace u lidskych subjektd pfi pouziti
fotoferetickych technik.

Bylo také ukédzéano, ' Ze ECP Jje U¢innd 1léCba u Frady

autoimunitnich nemoci, Jjako je progresivni systémova sklerdza
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(Rook, A.H., et al., Arch. Dermatol., 128, 337-346, 1992),
zanétliva strevni nemoc, revmatoidni artritida, (Malawista, S,
et al., Arthritis Rheum., 34, 646-654, 1991) a juvenilni typ
diabetes mellitus (Ludvigsoon, J., Diabetes Metab. Rev., 9(4),
329-336, 1993), jakoZ i dalsi jevy zprostfedkované T-bunkami,
jako Jje reakce &tépu proti hostiteli (Rosseti et - al.,
Transplant, 59(j;), 149-151, 1995), a organova rejekce alostépu
po transplantaci (Rook, A.H., et al., J. Clin. Apheresis, 9(1),
28-30, 1994). Vyhodné mad oSet¥eni ECP za néasledek vysoce
specifickou imunitni reakce proti aberantnim T-butikdm, JjakoZ
i odstranéni patogennich protilatek a cirkulujicich
imunokomplext.

Av3ak obtizZi pki uzivani svételného za¥eni pro
fototerapeutické techniky, kdyZ Jjsou pouzivany pro ozafovéani
tekutin a/nebo jejich cilovych sloZek, je to, Ze Casto tekutina
neni Uplné& transparentni pro svétlo, napf¥. tekutina samotna
neni zcela transparentni a/nebo tekutina obsahuje material
(nap¥. necilovy materidl), ktery neni plné transparentni pro
svétlo. Materidl, ktery neni Uplné transparentni pro svételnou
energii oslabuje za¥eni svétla (atenuace svétla). Tento jev je
zejména neZadouci pfri pouZiti fototerapie nebo fotoferézy,
nebot nékteré cilové objekty v tekutiné obdrZi svétlo, které je
oslabeno netransparentnim materidlem. Toto oslabeni komplikuje
stanoveni toho, jaké mnoZstvi svételné energie by mélo byt
dodano tekutiné&, aby se zajistilo poZadované mnoZstvi svételné
energie cilovym objektim v tekutiné.

Jiny zdroj oslabovani svétla je shlukovéani ("stacking")
objektll. Shlukovani se v tekutiné vyskytne, kdyZ material nebo
cilové objekty v tekutiné nejsou rozloZeny jednotné na povrchu
tekutiny, ale Jjsou spiSe lokalizovdny v ruznych hloubkach
v tekutiné. Proto nap¥iklad cilové objekty v nejzevnéjs§i vrstveé
tekutiny, nejbliZe ke zdroji svételného za¥eni, mohou byt

vystaveny zvy3ené intenzité dopadajiciho svétla, zatimco cilové
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objekty pod povrchovou vrstvou mohou obdrZet oslabenou
svételnou energii.

Krom& toho tvary netransparentniho materidlu v tekutiné
a jejich uspofaddéni mlZe zplUsobit zeslabeni svétla. Napriklad
ve fotoferetickych aplikacich mohou necilené objekty
v biologické tekutiné& zahrnovat c¢ervené krvinky, které maji
diskoidni tvar s prohloubenim uprostfed. KdyZ Jjsou Cervené
krvinky srovnany paralelné& ke zdroji svételné energie Dbéhem
zafeni, Jje minimalizovano oslabeni svétla. Ale kdyZ Jjsou
Cervené krvinky srovnadny bé&hem ozafovani ke zdroji svételné
energie kolmo, maximalizuje se oslabeni svétla, protoZe
usporadéani takového tekutého materidlu neni obvykle
predikovatelné, je v soulasnosti obtiZné presn& urlit, Jaké
mno?stvi svételné energie by mé&lo byt dodavéno do biologickych
tekutin, aby se podalo poZadované mnoZstvi svételné energie
kazdému cilovému objektu v tekutiné a obe3lo se oslabeni svétla
zpUsobené uspofrddanim materidlu.

Metodologie CTCL ECP popsand v pfihla3ce PCT WO 97/36581
miZe byt pouZita pro ilustraci prikladu tohoto oslabeni svétla.
Suspenze "buffy coat" obvykle obsahuje urc¢ité mnoZstvi
Gervenych krvinek a destigek, diky nedokonalosti technik
pouZitych pro separaci bunék. ProtoZe suspenze "buffy coat”,
Gervené krvinky a destilky nejsou Uplné transparentni, mohou
oslabit svételnou energii v prubéhu oza¥ovani. Také, protoie
vrstva tekutiny b&hem zaF¥eni miZe zasahovat nést cilové bile
krvinky v rlhznych hloubkéach, doch&zi ke shlukovani. Nakonec
sefazeni &ervenych krvinek v tekutiné& obsahujici "buffy coat"
miZe zeslabit svételnou energii.

S pouZitim CTCL ECP mGZe byt poZadované mnoZstvi své&telné
energie pro dodavéni k cilovym objektim zaloZeno na vysledku,
nap¥. dodavani svételné energie %k cilovym bilym krvinkam
dostate&né pro vznik postupného odumirdni alespon 50 procent

légenych ozafenych bilych krvinek po 6 dnech po ozafeni. Ale
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v soulasnosti netransparentni vlastnosti tekutiny &ini obtiZné
pfesné vypocCitat mnoZstvi svételné energie nutné pro dodani do
tekutiny, aby se dosdhlo Zadouciho vysledku.

Obvykly zplsob Jjak sniZit W0&inek oslabeni svétla prfi
takovych aplikacich Jje konstantni tfepani tekutiny béhem
ozatovani. Trepani napomdhd vytvorit jednotnou expozici
cilovych objektld svételné energii, ale netykd se pfimo v3ech
svétlo oslabujicich faktorna v téchto aplikacich se
vyskytujicich. Viz p¥ihl&8ka PCT WO 98/22164, nazvanou zafizeni
pro ozatrovani krevnich produktl pouZivajici protfepévani, ktera
je zde zahrnuta formou odkazu.

Je tudiZ Zadouci mit systém pro uréovani uc¢inného mnoZstvi
svételné energie pFfend3ené do tekutin obsahujicich cilové
objekty pro svételnou energii, aby se na cilové objekty
pfeneslo ufinné mnoZstvi svételné energie a zejména mit systém
pouZitelny pro fototerapii a fotoferetické systémy pro urcovéani
u¢inného mnoZstvi svételné energie prendSené do biologickych
tekutin obsahujicich cilové objekty pro svételnou energii, kdyZz
je Zadouci, aby bylo do cilovych objekth preneseno ucinné

mnoZstvi svételné energie.

Podstata vynéalezu

Predkladany vynalez se tykad zplsobd a systémd pro
stanoveni u&inného mnoZstvi svételné energie pfendsSené do
tekutiny obsahujici cilové objekty a pfenadSeni uvedené svételné
energie na cilové objekty. Ve specifickém provedeni tekutina je
biologickéa tekutina.

Specificky, hodnota své&telné energie tekutiny (FLEV) mlZe
byt vypo&itana tak, Ze se ziskd ucinnd hodnota svételné energie

cilového objektu (TELEV) 'a faktor primérné svételné energie
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tekutiny (faktor ALE). Ve specifickém provedeni miZe byt pouZit
pro urcovani FLEV poc&itacCovy programn.

Ve specifickém provedeni je tekutina obsahujici cilové
objekty biologickd tekutina. Vyhodné je to biologickd tekutina
obsahujici na leukocyty bohaty "buffy coat". Na leukocyty
bohaty "buffy coat" mlZe byt oSetfen 1lé&ivem, které je
aktivovatelné svétlem. Vyhodné je "buffy coat" oSetfen 8-MOP.
V jiném provedeni pYredkladaného vyndlezu Jje tekutina homogenni
biologickad tekutina. Biologickéd tekutina miZe obsahovat také
materiidl odlidny od cilovyvh objektd. Tento "necilovy" material
miZe také zeslabovat svételnou energii a ovlivnit tak vypocet
FLEV. "Necilovy" materidl tvofi Cervené krvinky. Svételné
energie, prenesend do cilovych objektli, Jje energie UV svétla.
Vyhodné& je svételnd energie ultrafialové svétlo A (UVA).

Ve specifickém provedeni uG¢innd hodnota svételné energie
cilovych objektll je ziskdna p¥istupem k tabulce hodnot ucinné
svételné energie. V 3jiném specifickém provedeni Jje wUcCinna
hodnota své&telné energie cilovych objekt ziskéna tak, Ze se
cilové objekty vloZi do tekutiny a tekutina se oza¥fuje
zkudebnimi hodnotami své&telné energie. Vybranad tekutina omezuje
zeslabeni pFfenadSené svételné energie. Ve specifickém provedeni
je tekutina solny roztok. Konkrétné se cilové objekty, na
leukocyty bohaty "buffy coat", se pfenese do solného roztoku
a ozari, aby se identifikovala hodnota svételné energie, CimZ
poZadované procento leukocytidl postupné odumfe v prib&hu
specifikovaného ¢asu po expozici své&telné energii. JeSteé
v jiném provedeni Jje vybranou tekutinou plazma. Vzorky
biologickych tekutin se =ziskaji od darctd. Cilové objekty ve
vzorcich tekutin jsou pak ozédfeny zkuSebnimi hodnotami svételné
energie, aby se identifikovala U¢innd hodnota svételné energie.
Ve specifickém provedeni m@Ze byt pouZit pro urcovéani ucinnych

hodnot své&telné energie po¢ital vybaveny pocitacovym programem.




Faktor prumérné svételné energie tekutiny 1lze stanovit
p¥istupem k tabulce hodnot faktori svételné energie. Ve
specifickém provedeni mlZe byt pouZit pro urcovadni hodnot
faktoru primérné svételné energie pocitalovy program.

V jiném provedeni vyndlezu se faktor primérné svételné
energie tekutiny vypoCte na zakladé mé¥eni primérné hodnoty
sv@telné energie na jednotce povrchové plochy cilovych objektl
v biologické tekutiné a hodnoty svételné energie na incident
povrchu filmu biologické tekutiny. Ve specifickém provedeni
primé&rnéd svételnd energie na jednotce povrchové plochy cilovych
objektli v biologické tekutiné mbhZe byt ziskdna pF¥istupem
k tabulce hodnot prumérné svételné energie na Jednotce
povrchové plochy. Také hodnoty svételné energie na incident
povrchu lze ziskat pFistupem k tabulce hodnot svételné energie
na incident povrchu. Tyto hodnoty mohou byt také p¥imo
vypocitany.

V dalSim provedéni pramérny faktor svételné energie
tekutiny mtZe byt vypolitdn na zékladé mé¥eni poméru tloustky
a hodnoty propustnosti svétla pro zndmou tlouStku tekutiny.
Hodnoty pom&ru tloustky lze ziskat pristupem k tabulce hodnot
pom&ru tloudtky. Dobu ozafovani lze ziskat na z&kladé hodnot
propustnosti své&tla pro zndmou tloudtku tekutiny. V 3Jjiném
provedeni se hodnoty poméru tloustky se vypoltou z uniformni
tloudtky uvedené biologické tekutiny a tlouStky "necilovych"
objektd. Dale hodnoty uniformni tlouStky lze ziskat z tabulky
hodnot uniformni tloustky, pricemz hodnoty tloustky
"necilovych" objekth 1lze ziskat =z tabulky hodnot tlousStky
"necilovych" objekta.

V jiném provedeni primérny faktor svételné energie
tekutiny miZe byt vypolitdn na zakladé méFfeni poméru tloustky
a procenta d&ervenych krvinek v biologické tekutiné. Procento
Cervenych krvinek 1lze ziskat =z tabulky procenta <cZervenych

krvinek.




P¥i jiném zpusobu vypoltu faktoru prumérné svételné
energie se uZivd mé€feni uniformni tloustky biologické tekutiny
a procenta &ervenych krvinek v biologické tekutiné&. Rovnice
pouZité p¥i tomto zplsobu Jjsou vyhodné pro koncentrace
Zervenych krvinek v biologické tekutiné do 20 %, vyhodné&jsi pro
koncentrace ¢&ervenych krvinek v biologické tekutin& do 7 % az
8 %.

V jednom provedeni vynadlezu nedochézi k teoretickému
shlukovani &ervenych krvinek. V jiném provedeni ke shlukovani
dochézi a 1lze tak =ziskat faktor. Tento faktor mé& hodnotu
v konkrétnich provedenich 1 aZ 2, zvla3té& pribliZné 1,5.

V dal%im provedeni doba ozafovani nutnd pro dany zdroj
svételné energie k pfenosu FLEV miZe byt vypoltena, jakmile byl
jednou stanoveny hodnoty ucinné svételné energie cilovych
objektt a faktor primérné svételné energie tekutiny pomoci
jedené z metod podle predkladdaného vynalezu, a uzity k wvypoctu
FLEV. Doba ozafovani se vypocte =z mé&Feni hodnoty objemu
biologické tekutiny, procenta cervenych krvinek a hodnoty
vyhasinani zdroje svétla.

V jiném provedeni ptedkladaného vynédlezu se ke stanovené
FLEV uZije po&itacovy systém. Tento pocitaclovy systém obsahuje
procesor, pamn&t a zplsob vypoltu (program).

Konkrétndji, po&itadovy proces obsahuje jednotku =ziskani
udajtt  (tj. sbéral) konfigurovanou k ziskdvani hodnot ucinné
svételné energie cilového objektu, Jednotku =ziskani udajh
konfigurovanou k ziskdvani hodnot faktoru prumérné svételné
energie tekutiny a/nebo vypofetni Jednotku (tj. kalkuléator)
konfigurovany pro vypolet FLEV. Ve specifickém provedeni Jje
kalkuldtor pouZity k vypoltu FLEV konfigurovany také k vypoctu
doby ozafovani po kterou se FLEV dodavana cilovému objektu.
Kalkuladtor pouZity k vypo&tu FLEV miZe také obsahovat sbérac
dat k ziskani hodnot polo&asu rozpadu pro zdroj svételné

energie. Kalkuladtor miZe také obsahovat sb&rad dat k ziskéani
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hodnot objemu biologické tekutiny a sbéra¢ dat k ziskani hodnot
procenta &ervenych krvinek.

Ve specifickém provedeni sbéra¢ konfigurovany k ziskani
hodnot U¢inné svételné energie cilovych objektd obsahuje
pristupovou Jjednotku (tj. pfistup), kterd dovoluje pfistup
k tabulce hodnot faktoru svételné energie. V jiném provedeni
vynadlezu sbé&ral konfigurovany k ziské&ni hodnoty u&inné svételné
energie cilovych  objektt obsahuje sbérac konfigurovany
k ziskdni hodnot prumérné svételné energie na Jjednotku
povrchové plochy cilovych objektu, sbé&rac konfigurovany
k ziskdni hodnot své&telné energie na dopadovém povrchu
biologické tekutiny a/nebo kalkuldtor konfigurovany k vypoctu
hodnoty faktoru primérné svételné energie. Vyhodné&ji sbérac
konfigurovany k ziskdni hodnot svételné energie na dopadovén
povrchu biologické tekutiny obsahuje pristup konfigurovany
k pristupu k tabulce hodnot primérné svételné energie na
Jednotku povrchové plochy.

Sbéra& konfigurovany k ziskdni hodnot faktoru primérné
svetelné energie obsahuje sbérad konfigurovany k ziskani hodnot
poméru tloudtky, sbé&rad konfigurovany k ziskéni hodnot svételné
propustnosti pro zndmou tlouS$tku tekutiny a/nebo kalkuléator
konfigurovany k vypo&tu faktoru primérné svételné energie pro
biologickou tekutinu. Vyhodné&ji sbérac konfigurovany k ziskani
hodnot poméru tloustky obsahuje ptistup konfigurovany
k ptistupu k tabulce hodnot poméru tloustky a sbérad
konfigurovany k ziskdni hodnot svételné propustnosti znamé
tloudtky tekutiny obsahuje pfistup konfigurovany k pfistupu
k tabulce hodnot svételné propustnosti znamé tloudtky tekutiny.

V daldim provedeni vyndlezu sbérac¢ konfigurovany k ziskéani
hodnot pom&ru tloudtky obsahuje sbéra& konfigurovany k ziskani
hodnoty uniformni tloustky Dbiologické tekutiny, sbérac
konfigurovany k zisk&ni ‘hodnot tloustky necilovych objektl

a/nebo kalkuladtor konfigurovany k vypodtu poméru tloustky.
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Vyhodné&ji sbéra¢ konfigurovany k ziskadni uniformni tloustky
biologické tekutiny obsahuje pristup konfigurovany k p¥istupu
k tabulce hodnot uniformni tloudtky a sbéral konfigurovany
k ziské&ni hodnot tloustky necilovych objektll obsahuje pIistup
k tabulce hodnot tloustky necilovych objektu.

V dal3im provedeni vynédlezu sbéral konfigurovany k ziskéani
hodnot faktoru prtimérné svételné energie obsahuje sbérac
konfigurovany k ziskéni hodnoty procenta <ervenych krvinek
v biologické tekutiné. Vyhodnéji sbéracd¢ konfigurovany k ziskani
hodnot faktoru primérné svételné energie obsahuje p¥istup
k tabulce hodnot ©procenta ¢ervenych krvinek v biologické
tekutinég.

V dalsim provedeni predkladaného vynalezu sbérac
konfigurovany k ziskdni hodnot poméru tlousStky obsahuje sbérac
konfigurovany k ziskéani hodnot uniformni tloustky pro
biologickou tekutinu, sbérac¢ konfigurovany k ziskdni hodnot
tloudtky necilovych objektl a kalkuléator konfigurovany
k vypoltu pomé&ru tloustky. Vyhodnéji sbéra¢ konfigurovany
k ziskani hodnoty uniformni tloustky obsahuje pfistup
konfigurovany k p¥fistupu k tabulce hodnot uniformni tloudtky
a sbérad konfigurovany k ziska&ni hodnot tloudtky necilovych
objektd obsahuje p¥istup konfigurovany k pIistupu k tabulce
hodnot tloudtky necilovych objekti.

V jiném provedeni vyndlezu sbéral konfigurovany k ziskani
hodnot faktoru primérné svételné energie obsahuje sbérac
konfigurovany k ziskani hodnot procenta <cervenych krvinek
v biologické tekutiné. Pocitacovy systém dale obsahuje sbérac
konfigurovany k ziskdni hodnot shlukovaciho faktoru cervenych
krvinek. Ve zv1astnim provedeni vynalezu je hodnota
shlukovaciho faktoru 1 aZ 2. Konkrétné je hodnota shlukovaciho
faktoru zvlasté 1,5.

Predkladany vyndlez se ddle tykd poc¢itadem ¢itelného média

obsahujiciho instrukce pro ¥izeni pocitaového systému, které
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se uzivd k provadéni zpusobll podle predkladdaného vynédlezu ke
stanoveni hodnot pfenosu svételné energie do biologickych
tekutin obsahujicich cilové objekty, kdy se do cilovych objektl
pfend3i Uc¢inné mnoZstvi svételné energie.

Zplisoby a jednotlivé ¢lanky zplsobu podle vynadlezu
obsahuji funkce a operace provadéné systémy popisovanymi
v predkladdané prihlésce a jejich sloZkami.

Dal8i pYedméty, vlastnosti a vyhody p¥edkladaného vynédlezu
budou vysvétleny v dalsim podrobném popisu. Podrobny popis
a specifické priklady provedeni vyndlezu jsou uvedena pro
ilustraci a leps$i vysvétleni vynadlezu. TudiZ predkladany
vyndlez zahrnuje také rGzné zmény a modifikace, které Jjsou
odbornikovi z¥ejmé na zadkladé uvedeného podrobného popisu
a které jsou obsaZeny ve vynalezecké my$Slence predklddaného

vynalezu.

Popis vykresi

PFiloZené wvykresy tvofici soucédst p¥ihlasky - vynédlezu
ilustruji provedeni vyndlezu a spole¢né s podrobnym popisem
slouZzi k objésnéni pfedmétu; principu a vyhod predkladaného
vynalezu.

Obr. 1 znézornuje diagram 100 fotoforetického systému
v souladu s implementaci p¥edkladaného vynéalezu.

Obr. 2A a 2B znazorfiuje vyvojovy diagram 200 jednotlivych
krokni provadénych fotoforetickym systémenm v souladu
s implementaci predkléddaného vynalezu.

Obr. 3 znazorifiuje diagram 300 pocitacového systému pro
fizeni fotoaktiva&niho =za¥izeni v souladu s implementaci
ptedkladdaného vynélezu.

Obr. 4 znéazorinuje vyvojovy diagram 400 jednotlivych kroku

provadénych fotoaktivadénim programem 314, kdyZ Jje poZadovéano
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dodéni svételné energie do tekutiny v souladu s implementaci
pfedkléddaného vynélezu.

Obr. 5 znézornuje vyvojovy diagram 500 jednotlivych kroku
provadénych fotoaktivacnim programem 314, kdyZz je pocCiténa
hodnota uU&inné svételné energie pro cilovy objekt v souladu
s implementaci p¥edkladaného vynale:zu.

Obr. 6 znazorifiuje vyvojovy diagram 600 jednotlivych kroku
provadénych fotoaktivaénim programem 314, kdyZ Je pocitana
hodnota faktoru primérné svételné energie pro tekutinu
v souladu s implementaci pfedkliddaného vynalezu.

Obr. 7 znézorfiuje vyvojovy diagram 700 jednotlivych krokl
provadénych fotoaktivaénim programem 314, kdyZ 3je wuZivana
analyticka rovnice k vypoltu faktoru primérné svételné energie
pro tekutinu v souladu s implementaci pfedkladaného vynalezu.

Obr. 8 znazorfiuje vyvojovy diagram 800 jednotlivych kroku
provadénych fotoaktivaénim programem 314, kdyZz Jje pocitana
hodnota faktoru prtamérné svételné energie pro tekutiny
obsahujici Cervené krvinky jakoZto necilové objekty v souladu
s implementaci pfedkladdaného vynalezu.

Obr. 9 znazorfuje vyvojovy diagram 500 Jjednotlivych kroku
provad&nych fotoaktivaénim programem 314, kdyZ Jje wuZivana
shlukovaci rovnice k vaoétu hodnoty faktoru primérné svételné
energie pro tekutinu v souladu s implementaci pfedkladaného
vynalezu.

Obr. 10 je graf hodnot faktoru prumérné svételné energie
jako funkce procenta hematokritu pro rGzné tlouStky tekutiny
v souladu s implementaci predkléddaného vynélezu.

Obr. 11 Jje tabulka ukazujici pt¥iklad <&asového prubéhu
hodnot vyhasinani jednotlivé lampy.

Obr. 12 Jje graf <¢asového prubéhu primérné ozéfenosti
poskytované Jjednou lampou mé¥ené ve vzdélenosti 25 cm od

centralni Cary lampy.
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Definice

Nésledujici definice nejsou svou povahou omezujici
a slouzZi k lep3imu a jasné&js3imu porozuméni nékterych aspektl
predkléddaného vynalezu.

"Cilovy objekt" - zahrnuje fotosenzitivni
a fotoaktivovatelné materidly, které prodélavaji zménu, kdyZ
jsou  vystaveny svételné energii. Cilové objekty jsou
manipulovany, m&nény, stimulovany a/nebo aktivovéany, kdyZ Jsou
vystaveny svételné energii. K cilovym objektim opatfi, pricemZ
tento vy&et neni omezujici, biologické cilové objekty jako jsou
Zervené krvinky, bilé krvinky, desticky, proteinové faktory,
viry, bakterie, parazité, DNA, RNA, toxiny a léciva. Cilové
objekty vystavené své&telné energii mohou také reagovat s jinymi
materidly nebo jinymi cilovymi objekty.

"Fototerapie" - oznaduje postupy, kdy fotosenzitivni,
svétlem ovlivnitelny nebo fotoaktivovatelny material je
vystaven svételné energii.

"Tekutina" - oznaduje 1latky, které se mohou uZit jako
nosice cilovych objektli. K p¥ikladim tekutin patfi napf. misni
mok a dalsi tekutiny kompatibilni s cilovymi objekty jako je
nap¥. solny roztok pufrovany fosfaty, plazma a dal3i nebo
jejich kombinace. Tekutina mlZe obsahovat necilové objekty‘
a miZe se jednat o tekutinu biologické povahy.

"Necilové objekty" - Jjsou materidly, které zeslabuji
svételnou energii, v3ak nejsou zamy$lenymi cily pro svételnou
energii. Pat¥i sem nap¥. Cervené krvinky a desticky.

"Biologické tekutiny" - jsou tekutiny, které nesou cilové
objekty a/nebo necilové objekty a které maji schopnost
podporovat biologické cilové objekty. K biologickym tekutinam
pat¥i Uplna krev, plazma, synovialni tekutina, plodova voda
a mi%ni mok, a navic nosi& jako je fyziologicky roztok nebo
jind znam& média, vyhodn& kompatibilni s biologickymi objekty

jako jsou buiky a tkané&, a jejich kombinace.
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"Fotoferéza" - Jje typ fototerapie, kdy tekutina odebrana
didrci je exponovéna svételné energii a zase navréacena darci. Ve
zvld8tnim provedeni vynadlezu je odebrand tekutina jako napk.
Uplnad krev nebo sloZka krve (nap¥. jiZ vySe zminénad "buffy
coat") obsahuje cilové objekty. P¥ikladem fotoferézy je CTCL
ECP.

"Fotoaktivace" - je proces, kdy Jje cilovy objekt ovlivnén
(manipulovan, zmé&nén, stimulovan, aktivovan) expozicil svételné
energii. Prikladem cilového objektu, ktery je fotoaktivovén, je
lé&ivo 8-MOP pouZivané p¥i CTCL ECP, které je pred fotoaktivaci
samo inertni. Expozice této sloufeniny svételné energii Ji
aktivuje do formy, kterd zpuUsobuje zesiténi lymfocytové DNA.

"svételnd energie" - Je forma energie, kterd reaguje
s cilovymi objekty jako jsou napf. biologické nebo chemické
cilové objekty. P¥ikladem sv&telné energie uZivané pri
fototerapii je ultrafialové svétlo (UV svétlo), a specificky
UVA svétlo v metodé CTCL ECP.

"PoZadovany vysledek" - je vystup cilovych objektu
ovlivnénych sv&telnou energii. Tak nap¥. u metody CTCL ECP je
poZadovanym vysledkem ziskat specifické procento ozafenych
leukoocyt, které postupn& v pribé&hu specifikované doby
odumiraji po expozici svételné energii.

"TELEV" - je oznaleni pro hodnotu u¢inné svételné energie
cilového objektu, coZ je svételnd energie dodana cilovym
objektim, vyhodné vypoctena pro médium nebo tekutinu
neobsahujici v podstaté Zadny jiny svétlo zeslabujici materiél,
kterd poskytuje poZadovany vysledek.

"Faktor ALE" - je faktor pruUmérné svételné energie, ktery
porovnava mnoZstvi svételné energie pIitomné na dopadovém
povrchu tekutiny s mnoZstvim své&telné -energie na povrchu
cilovych objektl v tekutineé.

"FLEV" - Je své&telnd energie tekutiny, JjejiZ hodnota

vyjadfuje mnoZstvi sv&telné energie dodané do tekutiny, aby




le

pravdépodobnost, Ze cilové objekty =ziskaji TELEV, byla co
nejveétsi.

"Uniformni tloustka tekutiny" - je tloustka tekutiny, pii
které dochéazi k oza¥ovani cilovych objektl.

"Necilovd tloudtka" - je tlouStka necilového materiédlu,
ktery Jje necilovym, av8ak dominantnim svétlo =zeslabujicim
materidlem v tekutiné.

"Pom&r tloudtky" - Jje pomér uniformni tloudtky tekutiny
k priamérné tloudtce necilovych objektd v tekutiné.

"Doba oza¥ovani" - Je doba po kterou =zdroj svételné

energie ozafuje tekutinu obsahujici cilové objekty.

P¥iklady provedeni vynélezu

V nésledujicim textu bude podrobné popséna implementace
pfedkladaného vyndlezu, 3jak Je znadzornéna na pripojenych
vykresech. Kde je to moZné, uZivd se shodné <cislo odkazu na
vykresu a v popisu a popis se vztahuje ke stejné nebo podobné
casti.

Terapeutické uZiti oza¥ovani svétlem, Jjak JjiZ Dbylo
diskutovano, =zahrnuje pfenos svételné energie do cilovych
objektd, aby bylo dosaZeno poZadovaného vysledku. V prubé&hu
oza¥ovani jsou cilové objekty neseny médiem (napf¥. tekutinou).
V konkrétnim provedeni pFedklddaného vyndlezu je mnoZstvi
svételné energie dodané cilovym objektim v tekutin&, ktera
v podstat& neobsahuje Z&dné necilové objekty zeslabujici
svétlo, potfebné pro dosaZeni poZadovanych vysledkd prave
TELEV. Necilovy materidl miZe byt v tekutiné& také pritomen, coZ
vede ke zeslabeni sv&telné energie, kterou je tfeba dodat
cilovym objektlm. TudiZ predkladany vynadlez kromé& jiného poclita

se zeslabenim sv&tla diky necilovému materidlu pIitomnému
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v tekutiné a stanovuje FLEV, takZe cilovym objektltm je dodéno
skute&né TELEV.

Ve specifickém provedeni pfedkladaného vynalezu
fototerapeuticky systém zahrnuje oza¥ovani cilovych
objektl, jako Jjsou nap¥. buiiky nebo lé¢iva uvnit¥ bunék,
sv&telnou energii. Pokud jsou cilové objekty mikroskopické nebo
nemohou existovat samostatn&, uZije se nosidova tekutina, které
dopravi cilové objekty k oza¥ovani.

MnoZstvi svételné energie pot¥ebné pro cilové objekty Jje
zadvislé na poZadovaném vysledku. Nap¥. p¥i CTCL ECP je
poZadovano, aby ur&ité procento Dbilych krvinek postupné
v urdeném Case po ozaFeni odumfelo (nap¥. alespoint 50 % bilych
krvinek postupnd odumfe v prtib&hu 6 dnll po ozéfeni, viz napf.
PCT patentova p¥ihlaska WO 97/36581). Tato svételna energie
potF¥ebnad k dosaZeni poZadovaného vysledku (tj. Ze poZadované
procento bun&k odumfe postupné v prubé&hu stanové doby po
oz&Feni) je TELEV. Existuje Fada konvenénich postupld jak ziskat
hodnotu TELEV. Nékteré =z té&chto postupld Jjsou dale podrobn&ji
diskutovany. Skute&n& je moZné hodnoty TELEV stanovit pfedem
a uloZit je v pamdti po&itaového systému podle pfedkladaného
vynalezu, nap¥. ve vyhledavaci tabulce.

Jeliko? materidl v tekutin& zeslabuje své&telnou energii,
kterou je treba dodat cilovym objektim v tekutiné, tekutina
vyZaduje dalsi expozici svételné energii, aby byla
pravd&podobnost, Ze cilové objekty obdrii TELEV, co nejvetsi.
MnoZstvi svételné energie,které je t¥eba dodat tekutiné, aby
byla pravdépodobnost, Ze cilové objekty obdrzi TELEV, co
nejvétsi, je oznalovano jako hodnota své&telné energie tekutiny,
FLEV. FLEV Jje zaloZena zCasti na vlastnostech materidlu
zeslabujiciho své&telnou energii v tekutiné a lze ji stanovit
zptisoby a pomoci systému podle pfedkladaného vynéalezu.

Jak jiZ Dbylo diskutovano dfive, k =zeslabeni svétla

v tekutin& dochazi z mnoha davodd. Napf. k atenuaci dochézi
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tehdy, kdyZ ozafovana tekutina obsahuje cilové a/nebo necilové
objekty, které nejsou zcela transparentni. K atenuaci
(zeslabeni) dochéazi také tehdy, kdyZ vzorky ozarované tekutiny
vytvareji vrstvy cilovych objektll a/nebo necilovych objektt.
krom& toho tvar a shlukovani jednotlivych cilovych objekth
a/nebo necilovych objektl ovliviiuje kvantitu atenuace svétla.
V jednom provedeni pfedkladaného vyndlezu je hodnota FLEV
vypodtena na zaklad& stanovené TELEV a procento dopadajici
svételné energie, které je dodadno primérné Jjednotce plochy
tekutiny. Toto procento'se.oznaéuje faktor primérné svételné
energie tekutiny (faktor ALE). Jakmile je znam hodnota faktoru

ALE, FLEV se stanovi nasledujicim zpusobem:

FLEV = TELEYV (1.0)
ALFE Factor

Nap¥. 1lze stanovit, Ze 1 J energie UV svétla dodany
cilovym objektim zpisobi poZadovany vysledek (TELEV). Av3ak
vzhledem k atenuaci sv&telné energie v tekutiné& (v disledku
pFitomnosti netransparentniho materidlu v médiu obsahujicim
cilové objekty nebo v disledku shlukovani), svételnd energie,
kterd dosdhne cilové objekty 3je redukovéna, takZe napfk.
pFibli#n& pouze 0,1 J UV =zafeni skutecné& dosédhne cilovych
objektti. TakZe faktor ALE Jje 0,1, tzn. Ze jen 10 % svételné
energie dodané na povrch tekutiny skute&n& dosahne (v pruméru)
viech cilovych objekti. takZe podle rovnice (1.0) Jje treba
dodat 10 J (FLEV) na povrch tekutiny, aby se zajistilo, Ze
v praméru cilové objekty obdrii 1 J svételné energie
(poZadovany vysledek).

Ve zvlastnim provedeni predklddaného vynédlezu faktor ALE
je stanoven tak, Ze se svételnd energie dodana na jednotku
povrchové plochy cilovych objektd Ea (J/cm?) dé&li dopadajici

svételnou energii na dopadové plo3e tekutiny Eo (J/cm?) :
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ALE Factor = Ea/Eo : (1.1)

Nasledujici poskytuje pfiklad stanoveni faktoru ALE,
berou-li se v Gvahu charakteristiky atenuace svétla tektutiny a
jejich sloZek. NAp¥. p¥i aplikaci CTCL ECP, kdyZ se film
suspenze "buffy coat" uniformni tloustky (D) oza¥fuje UVA
svétlem s dopadajici ozafenosti (Io) na povrchu tekutého filmu
(mW/m?), Eo dodané na povrch tekutiny za dobu za¥eni (t) Jje

vyjédd¥eno rovnici 1.2:

Eo=1Io*t (1.2)
Suspenze "buffy coat" je C&te¢né transpatrentni pro UV
zd¥eni. takZe tato tekutina zeslabuje zaF¥eni uvnitf¥ tekutiny.
Mira =zeslabeni Jje funkci pohltivosti tekutiny a hloubky
penetrace z povrchu tekutiny.
Vychédzeje z Beerova zakona, propustnost svétla Tl tekutiny
mezi dopadovou povrchovou plochou a jakymkoliv bodem uvnitf

tekutiny ve vzdalenosti D1 lze vyjadrit:

T, =10%(-a*c*D) (1.3)

kde a Jje pohltivost svétla tekutiny (cm®/g) a c Je
koncentrace UVA absorbujici sloZky v tekutin& (g/cm’).

Rovnici 1.3 lze vyjadrit jako:

T, =10"(-a*c*D,) (1.4)

KdyZIDn je vzdélénost od dopadového povrchu tekutiny a n

je Dn/D1l, pak:

T, =(7)" (1.5)
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Krom& toho ozafenost (In) ve vzdalenosti Dn od dopadového

povrchu je:

In = lo*(T)" (1.6)

Prim&rna hodnota oza¥enosti (Ia) v celém rozsahu tloudtky
filmu tekutiny (Dr) se vypolte integraci pfes cely rozsah

hloubky tekutiny a délenim tlouStkou filmu:

1
=Jo|| — l n (1.7)
Ia Io{( N) A d,,]

kde N = Dr/Dl a pomér Ia k Io je:

Iaflo =[(-}17) f];"dn] (1.8)

Integrovanim pfes celou tloustku filmu se dostane:

N
IafIo = i(T—'-ZlJ (1.9)
N\ In(7;)

TakZe se nakonec ziskd nadsledujici analytickd rovnice:

_L _T__lj
Ea Eo_N(ln(]}) (2.0)
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kde N Jje pom&r uniformni tlousStky D (cm) k tlou3tce
necilového netransparentniho materidlu D1 (cm) a Tl Je
propustnost své&tla tekutinou, kdyZ tekutina ma tloustku shodnou
s tloudtkou dominantniho necilového materi&lu. Necilovy objekt
je dominantni p¥i porovnéni s ostatnimi necilovymi objekty, ke
to hlavni zdroj atenuace sv&tla. PFresnost téchto vypoltld 1lze
zvy$it v podminkach, kdy cilovy objekt a dominantni necilovy

objekt v tekutiné& jsou rovnomé&rné rozptyleny, napf. pomoci

michani.
Rovnice (2.0) je zv1asté uZzitec¢na pro Castelné
transparentni tekutiny a lze ji uzit zejména pri

fotoferetickych aplikacich ke stanoveni prumérné energie UVA
svdtla dodané bilym krvinkdm v dob¥e promichdvané suspenzi
"buffy coat" bundk. Ve specifickém provedeni, kdyZ se uZiva
aplikace s tekutinou obsahujici ¢&ervené krvinky (s tlouStkou
pfibliZné& 2 x 107 cm) jako dominantni necilovy objekt, pak se

rovnice (2.0) zméni na:

N
1 (1"316{6) -1
E%/Eb==—— (2.1)
N m(l__H_)
100

kde H hodnota hematokritu tekutiny.
V daldim p¥ikladu stanoveni faktoru ALE, vyhodné kdyZ
tekutina obsahuje dominantni atenuujici necilovy objekt, Jjako

nap¥. &ervené krvinky, se uZivéa nésledujici shlukovaci rovnice:

‘ 2.2
E%/Eb ———l——— ( )
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kde C je procento necilovych objektd v tekutiné a D (cm)
je tloudtka tekutiny. Y je bezrozmérné &islo reprezentujici
geometricky tvar necilovych objektd a shlukovaci faktor.
Shlukovaci faktor je také bezrozmérné Cislo, které reprezentuje
teoretickou miru fyzikalniho shlukovéni necilovych objektl, ke
kterému dochadzi v tekutin&. P¥i ECP aplikaci Jje napf. hodnota
shlukovaciho faktoru 1 aZ 2. prostfedky k ziskdni hodnot
shlukovaciho faktoru byly jiZ popséany podrobnéji vySe. KdyZi je
geometricky tvar necilovych objekth sféricky, pak hodnota Y je

vyjadfena rovnici:

(7*R*+2*d*R)*S (2.3)
Y= ’
2
kde R (cm) je prumérnad velikost praméru necilovych

objekt, d (cm) Je prﬁméfné tloudtka necilovych objektll a S je
shlukovaci faktor.

JestliZe jsou Cervené krvinky dominantni atenuujici
necilové objekty v suspenzi "buffy coat", pak se rovnice (2.2)

m&ni na nésledujici:

E%/Eo=—-l——— (2.4)
Y*H*D

kde H je hodnota hematokritu pro 1 ml suspenze "buffy coat”
Nasledujici p#iklad ukazuje, jak lze =ziskat hodnoty pro
shlukovaci rovnici a hodnoty shlukovaciho faktoru. vezme-li se
pro pfiklad v uvahu metoda CTCL ECP, pak c&ervené krvinky maji
primdr pribliZn& 8 x 10-4 a tloustku pribliZn& 2 x 107°.

Existuji dva extrémni ptipady distribuce ¢&ervenych krvinek
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(RBC) v suspenzi "buffy coat". Prvnim pripadem je, Ze RBC Jjsou
rovnom&rné& rozptyleny v krychli a jejich poloha je takova, Ze
interference s UVA z&¥enim Jje maximidlni. Jinymi  slovy,
diskoidni strana vdech RBC je kolmd na smér dopadajicich
paprskli UVA sv&tla. Druhym pfipadem je, Ze RBC jsou rovnomé&rné
rozptyleny v krychli a jejich poloha je takova, Ze interference
s UVA z&¥enim je minimdlni. Jinymi slovy, diskoidni strana
viech RBC je rovhnob&ind se smérem dopadajicich paprskd UVA
svétla.

P¥i CTCL ECP jsou vyhodn& RBC nahodné rozptyleny
v suspenzi a efekt interference Jje nékde mezi témito dvéma
teoretickymi hraniénimi p¥ipady. 2Zde se uvaZuje o Jjednom
krychlovém centimetru (nebo o Jednotkovém objemu) dobre
promichavané suspenze "buffy coat", kterd je ozafovana UVA
svétlem pouze =z jedné strany. Krom& toho tyto teoreticke
pripady neuvazZovaly 74dné vzajemné shlukovani RBC, tedy
vytva¥eni "rouleaux" vzhledem k nizkému hematokritu suspenze
"buffy coat".

UvaZuje-li se o situaci, kdy interference svétla s RBC je
maximalni, kazZdy krychlovy centimetr suspenze "buffy coat" 1lze
rozdé&lit do 1/d "Freza", kde d je tloustka cervené krvinky.

TakZe pod&et &ervenych krvinek v kaZdém Yezu Jje nésledujici:

Ns=C/(l/d) =C*d (2.5)
kde C Jje koncentrace RBC (poCet bunék/ml) v suspenzi

"buffy coat". TudiZ maximdlni moZna frakéni plocha (Fa),ktera

miZe blokovat UVA z&¥eni v daném Fezu je:
Fa=Ns*z*R* =C*d*r*R? (2.6)

kde R je prumér RBC.
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Teoreticky nejmen3i polet Tezl, ktery Jje potfebny
k Uplnému zablokovani UVA zafeni z 1 <&tvereCniho centimetru
ozafované‘plochy je tedy 1/Fa. Aby toho bylo dosaZeno, Zadna
éervené krVinky nesmi byt stiné&na Jjinou d¢ervenou krvinkou.
Celkovy podet ¥Yez@l v krychli je 1/d. TudiZ v jednom krychlovém
centimetru objemu suspenze "buffy coat" Je (1/d)/(1/Fa) x
(1/Fa) Fez@i. TudiZ jeden krychlovy centimetr (nebo jednotkovy
objem) suspenze "buffy coat” obsahuje celkovy pocet fezl, ktery
niZe teoreticky stinit (1/d)/(1/Fa) krat plochu Jjednoho
Etveredniho centimetru (nebo Jjednotkovou plochu) proti UVA

z4¥eni. Dosazenim do rovnice 2.6 dostévéame:

(1/d)/(Fa) = Fajd = C* z*R? (2.7)

V tomto pFripadé& Zadnd Cervend krvinka neni stinéna jinou
fervenou krvinkou. Napf¥. je-1li hematokrit 5 &, prvni fez
blokuje 5 % =za¥eni a druhy Frez daldich 5 % =zafeni a tak
postupn& dale. Posledni ¥ez z 1/Fa FYezl blokuje poslednich 5 %
zateni, takZe pak je za¥eni blokovano Uplné&. Za téchto podminek
ponékud méné& neZ polovina tekutiny, vletné cilovych objekttl
uvnit¥#, je ozafovana UVA své&tlem, zbyvajici ¢&ast tekutiny Jje
stin&na pfred UVA svétlem diky p¥itomnosti &ervenych krvinek.

Jinad situace nastane, kdyZ cervené krvinky v fez Jsou
umistény za jinymi &Eervenymi krvinkami v p¥edchozim Fezu. Tak
nap¥. p¥i hematokritu 5 % Jjen 95 % prvniho fezu propusti
svdtlo. JelikoZ jsou &ervené krvinky ve druhém Ffezu dalsich
umistény zé Zervenymi krvinkami v prvnim Yfezu, nedochazi
k ¥adnému daldimu blokovani sv&tla a celych 95 % celé tekutiny
v (1/Fa) tfezech je vystavenou UVA svétlu, tj. tém&f dvakrat
vice ne? v predchozim p#ipad&. TakZe po vloZeni jednoduchého

shlukovaciho faktoru (S) lze rovnici 2.7 pfepsat na:

(Yd)/({/Fa)= Fa/d = C*z*R* *§ (2.8)
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Hodnota shlukovaciho faktoru S p¥i aplikaci ECP je mezi 1 a 2.

A dale po podobné analyze se z 2.8 stava:
(Vd)/({/Fa') = Fa}/d'= C*2*d *R*S (2.9)

kde d'= 2*R.
Rovnice 2.8 a 2.9 predstavuji dva opacné extrémy atenuace
svétla ¢&ervenymi krvinkami (RBC). Pokud se pro “praktickou

situaci vezme pram&r z téchto krajnich pripadd, pak:

(Fafd)ave = ((Fa/d)+ (Fa}/d))[2 = C*((*R*)+(2*d *R))*Sf2  (3.0)

Pro suspenzi lidskych bunék "buffy coat" 1lze pfibliZné uiZit
R=4 x 10°* a d = 2*107™" pro &ervené krvinky. TudiZ z rovnice 3.0

se stane:
(Fald)ave =33.12*C*S*10™* (3.1)

Rovnice 3.1 pfedstavuje pocCet Eezl, které vedou k uplnému
blokovani zafeni dopadajiciho na jeden <¢tverecni centimetr
plochy v objemu krychlového cenitmetru.

Za ptredpokladu, Ze suspenze "buffy coat" v tomto
krychlovém centimetru (nebo jednotkovém objemu) Jje dobfe
promichéavana, energie, kterou obdrZi cilové bufiky okénkem
jednoho &tvereniho centimetru (nebo jednotkové plochy) Je

vyjadfena nésledovné:
Ea=Ev/(Fa/d)ave = Ev/(33.12*C*5*10") (3.2)
kde Ea = energie UVA dodand na jednotku plochy, J/cm?,

Ev = Eo*A/V, energie UVA dodana na jednotku objemu, J/ml,

EQ0 = Io*t, dopadajici z&¥eni na jednotku plochy, J/cm?,
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Io = Dopadajici oza¥fenost, J/cm’*s,

t = doba ozaFreni, s,

V = A*D, ozafovany objem, ml,

A = ozaFovana plocha, cm?,

D = tloudtka filmu "buffy coat", cm,

C = koncentrace <&ervenych krvinek, priblizZné 1,1*H*10°®
bunék/ml, '

H = hematokrit v suspenzi "buffy coat", %,

S = shlukovaci faktor, bezrozmé&rna velic¢ina s hodnotou 1 aZ 2.

Substituci S = 1,5, tj. primér z 1 a 2 jakoZto odhadem a C

= 1,1*H*10° se 3.2 zméni na
Ea = Ev/(54.65* H) (3.3)

Substituce Ev = EO*A/V a V = A*D poskytne:

Ea _ 1 (3.4)
Eo (5465*H*D)

Rovnice 2.0 a 2.4, pokud jsou aplikovadny na tekutinu
obsahujici Cervené krvinky JjakoZto dominantni atenuujici
materidl, predikuji témé&¥ shodné faktory ALE aZ do koncentrace
Zervenych krvinek 20 %, jak Jje znédzornéno na obr. 10. PFi
vy&8ich koncentracich ¢ervenych krvinek, kde se teoretické
podminky zté&lesné&né hodnotou shlukovaciho faktoru jedté vice
odliduji od reédlné situace, rozdil mezi obéma rovnicemi se, jak
lze predvidat, stava veétsSim. A skuteéné pfi koncentraci
gervenych krvinek pfres 20 % se Jjevi jako vhodn&jsi uZiti
rovnice 2.0. P¥i mimofadné& nizké koncentraci ¢ervenych krvinek
(tj. men3i neZ 0,2 %), kdy atenuace suspenze zplsobend sloZkami
plazmy neni jiZ zanedbatelnd ve srovnani s atenuaci zplUsobenou

Zervenymi krvinkami. rovnice 3.4 ztraci néco na pfesnosti.

*ee
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Jind metoda vypoltu faktoru ALE uZivd mé¥eni uniformni
tloudtky biologické tekutiny a procenta obsahu cervenych
krvinek v biologické tekutiné. Rovnice pro tutu metodu se mohou
vyhodn& uZit zejména kdyZ je koncentrace ¢&ervenych krvinek
v suspenzi '"buffy coat" do 20 %, a nejvyhodné&ji kdyZi Jje
koncentrace &ervenych krvinek v suspenzi "buffy coat" 7 aZ 8 %.

Jakmile je vypolCtena hodnota FLEV, provadéji se daléi
vypo&ty pro specificky systém prenosu svétla. Vypolty pro
specificky systém p¥enosu svétla stanovi, jakd doba ozafovani
je potfebna k dodani FLEV do tekutiny, pficemZ se bere do uvahy
Yada faktora tykajicich se svételného zdroje a jeho souclasného
stavu poskytovat svétlo. Tyto vypolty berou prednostné v uvahu
faktory jako 3je tvar svételného =zdroje, vyhasinéni lampy
v prib&hu &asu, velikost sv&telného paprsku a objem ozafované
tekutiny.

Prom&nna L (mW/cm®) vysvé&tluje vyhasindni vystupu zdroje
svétla v prGbé&hu casu a z&visi na vlastnostech svételného
zdroje, tj. pouZité lampy, a vyhodn& je m&Fena v pevné poloze
od stFedni ¢&ary lampy. Tak nap¥. L lze méfit v hodinovych
mé¥enich vzorové lampy po dobu Zivotnosti lampy. S rostoucim
Casem klesad intenzita lamy. Ve specifickém provedeni vynalezu
byla vynesena hodinov&d mé&feni a byla vytvofena rovnice, ktera
proloZila funkci témito m&Fenymi body. tato rovnice miZe byt
uzita ke stanoveni hodnoty L pouze na zdkladé toho, kolik hodin
3iZ byla lampa uZivéna. V alternativnim provedeni vynalezu je
zpFistupné&na databdze obsahujici naméfené udaje o Zivotnosti
lampy.

Napf. v p¥ikladu provedeni vyndlezu obr. 11 pfedstavuje
prototyp vyhledavaci tabulky pro hodnotu L (mW/cm?) ze
150hodinového mé&feni lampy systému UVAR® v 25 cm od stfedu
lampy. Tato m&Feni poskytla nasledujici rovnici vyhasinani

lampy:
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L=a+b*x) 03 *nx) +c*inx (3.5)

Hodnota L umoZfiuje nastavit takovou délku casu, aby cilové
objekty dostaly poZadovanou davku za&¥eni. Na zakladé L hodnot
podle obr. 11 byl urcen priklad rovnice vyhasinani lampy, kde a
je 0,78552878, b je -0,00059106023 a c je -0,032384473. Tato
rovnice spolu s tabulkou L hodnot pro uZity své&telny zdroj mﬁZé
byt uschovana zp¥istupnéna napf. v systémové paméti nebo ve
vyhledavaci tabulce.

V systému UVAR® pouZitém jako priklad je fotoaktivacni
komora lokalizovdna mezi dvéma Ffadami UVA lamp a suspenze
"buffy coat" recirkuluje hadovitou drdhou uvnitf fotoaktivacni
komory. Tloudtka krevniho filmu v komofe je stejna, pfibliiné
1,4 mm. Pri této tloudtce a hematokritu p¥ibliZiné kolem 5 %,
UVA z&feni Jje plné absorbovadno krevnim filmem a celkové
mnoZstvi UVA energie dodané kaZdému ml cirkulujici suspenze
"buffy coat" lze vypoclist. Tato hodnota je 255 J/ml v systému
UVAR®.

Zateni UVA svétla dosahujici povrchu cilovych bunék je
atenuovéno c&ervenymi krvinkami, které se dostanou svétlu do
cesty. C&ervené krvinky jsou téméf neprisvitné pro UVA svetlo.
Za té&chto podminek je rozumné predpoklddat, Ze atenuace zafeni
je neprimo Um&rna koncentraci Cervenych krvinek v dréze svétla.
Koncentrace bilych krvinek je vidy pfinejmen3im o Jjeden rad
ni?%i neZ koncentrace <d&ervenych krvinek a navic jsou bile
krvinky mnohem prostupné&j$i pro UVA svétlo neZ Cervené krvinky.
TudiZ dje atenuace zplsobend bilymi krvinkami zanedbatelna
vzhledem a lze ji zanedbat v rovnici pro vypoCet doby ozéafeni.

Celkové mnoZstvi energie UVA dodané kaZdému ml cirkulujici

suspenze "buffy coat" lze vyjadfit:

Ev=Fk*H . (3.6)
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kde Ev = celkové mnoZstvi UVA energie dodané na Jjednotku
objemu, J/ml,

k = konstanta umérnosti,

H = hematokrit.

V systému UVAR® je hodnota Ev 255 J/ml a primérna hodnota
hematokritu je 3,5 %, tudiZ k = 255/3.5.

UVA energie je dodavana ozat¥ovaci komorou na povrch filmu
suspenze "buffy coat" uvnit¥ ozafovaci komory, kdyZ film "buffy
coat" protékd ozatovaci komorou. Celkové mnoZstvi UVA energie
dodané objemu suspenze "buffy coat" lze vypoclitat néasobenim
oza¥enosti na povrchu krevniho filmu (skrz sténu komory), doby
oza¥ovédni a ozafované plochy krevniho filmu. Také energie
dodand jednotkovému objemu, Ev, mniZe byt vyjddfena de&lenim
celkového mnozZstvi dodané energie celkovym objemem suspenze

"buffy coat":

_ (fo*1000* 4*1*60) (3.7)
2

Ev

Kde Ev = energie UVA dodand na jednotku objemu, J/ml,
Io = UVA ozaFenost na povrchu filmu krve, mW/cm’,

A = plocha krevniho filmu ozafovand uvnitf¥ ozafovaci komirky,

1330 cm?,

t = doba oza¥*ovani, minuty,

V = celkovy objem suspenze "buffy coat" v cirkula&ni smycCce,
ml.

Faktory néasobeni 1000 a 60 slouZi ke korekci Jednotek
z miliwat® na waty a z minut na vtefiny.

Kombinaci rovnic 3.6 a 3.7 a po dosazeni hodnot k =

255/3,5 a A = 1330 lze dobu ozafovani vyjadfit nasledovné:

t,. =09128%60* H*(V/A)[Io (3.8)
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Rovnici pro prtmérnou hodnotu ozafenosti, Io, UVA svétlem
na povrchu krevniho filmu uvnitf?¥ oza¥ovaci komlrky, lze odvodit
nasledujicim zplsobem:

UVA svétlo, které dopadd na povrch krevniho filmu uvnit®
ozat¥ovaci komirky UVAR® pochdzi ze svételného zdroje sloZeného
z 9 lamp. Ve svételné sk¥ini tohoto zafizeni UVA svétlo, nezZ
dosdhne povrchu krevniho filmu, prochédzi sklenénym filtrem
propustnym pro a akrylovou sténou ozatovaci komlrky.
Vystupujici UVA také neni uniformni po celé délce véalcovité UVA
lampy. Vystup je vy88i ve stfedni ¢asti lampy a niZ3i na
koncich lampy. TudiZ hodnotu prumérné ozarenosti UVA svétlem
dosahujici krevniho filmu lze =ziskat mé¥enim ozéafenosti
v bodech podél soustavy svétel a vypoctem pramérné hodnoty.
Av3ak vzhledem k tomu, Ze lampy s Casem vyhasinaji, Je
mimoréadné obtiZné zméfit vSechny body soucasné pro dany <cas
uzivani lampy. Jak je popsédno dale, tento problém byl vyfe3en
nalezenim vztahu této prumérné hodnoty k hodnoté prumérné
ozaYenosti jedné lampy v jednom pevném bodé, kterd muZe byt
snadno rychle zméfena.

Obr. 12 ukazuje hodnotu prim&rné ozafenosti  Sesti
jednotlivych lamp mé&fenou ve stfedni linii ve vzdélenosti 25 cm
od lampy jakoZto funkci doby uZivédni lampy. Hodnota oz&fenosti
zpo&atku klesé velmi prudce a s rostouci dobou se pokles
zmirfiuje. Asi po 60 hodinadch uZivani klesad jiZ velmi pomalu,
coZ ponechavad dostatek c¢asu ke zméfeni v rGznych bodech
a vypoltu hodnot primérné ozafenosti. Mé¥eni oza&fenosti byla
provedena v bodé 61,5 hodiny a 150 hodin v nékolika sestavach
svétel. Odpovidajici hodnoty byly 15,11 a 11,19 mW/cm® pro 61,5
hodiny a 150 hodin. Poméry téchto ozafenosti ve svételném boxu
a prum&rnych ozafenosti jednotlivych lamp v odpovidajicim bodé
Zivotnosti lampy byly vypolteny. tyto pom&ry byly 23,9 v bodé
61,5 hodiny a 21,9 v bodé& 150 hodin, coZ dalo primérnou hodnotu
22,9.
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Io v rovnici 3.8 lze vyjad¥it jako:

Jo=k* L*[T/100] | (3.9)

kde k = pom&r ozafenosti ve svételném boxu a jednotlivé lampy,
22,9
L = ozaF¥fenost jednou lampou, W/ cn?,
T = propustnost akrylové stény komirky pro UVA v procentech,
92 %.

Nahrazenim rovnice 3.9 za Io v rovanici 3.8 a skutecnych
hodnot za odpovidajici promé&nné, doba oza¥eni z rovnice 3.8 se

zméni na:
t=(259958*V *H)/L (4.0)

kde L je ozatenost poskytovand Jjednou lampou vyjadiena
pomoci rovnice pro regresni k¥ivku na zdkladé bodd méfenych
hodnot uvedenych na obr. 11 a 12.

V ukazkovém systému UVAR® pouZivaném pii aplikaci CTCL
ECP, se uZiva nésledujici rovnice 4.1 zpusobem a pomoci systému

podle pfedkladaného vynalezu pro stanoveni doby ozafenosti:

NCEA) (4.1
(T*k*L)

kXde tmin = doba oza¥fovani, minuty,

V = objem tekutiny v recirkula&ni smy&ce, ml

H = hemtaokrit,

T = 92 (% propustnosti ozafovaci komirky),

k = 23,9 (konstanta zaloZend na poméru intenzity jedné lampy

m&fené v jenom bod& v tekutiné& k intenzité& celé sestavy lamp

v systému UVAR®).

Korekce na &as ve vte¥inach vede k rovnici:

se0e
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(60*9128*V * H)
e = (4.2)
(T*k*L)
Po dosazeni konstant se dostane:
* ._ ® ) * FT
) =(60 9128*V * H) (4.3)
= (92*239*L)
A vypol&tenim se dostane:
(2.49081*V * H) (4.4)

tscc L
1

S ohledem na hodnoty na obr. 11 a pouZitim nésledujicich
parametri:
sta¥i lampy = 2,7 hodiny,
vV =210 ml,
H=2,9
Hodnota L v bodé& 2 hodiny Zivota lampy je 7625 na obr. 11.

Ve 3 hodinach je to 7488. Linedrni interpolaci téchto hodnot se

dostane:
~7625)*7
7625+((7488 126 ) J=7625+—95=753o (4.5)
a tudiz:
2491*210*29
o =( )=2014sec.=3357min (4.6)
7530
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za¥izeni UVAR® ve specifickém provedeni vyndlezu uzZiva
dvé lampové lavice. Lampy v téchto lavicich se 1i8i stafim
a teoreticky také tabulkami ozafenosti v zavislosti na CcCase.
Aby se toto vzalo v uvahu, Uplné vypolty se provadéji dvakréat,
tj. jednou pro kaZdou lampovou lavici, a pak se uziji prumérné
hodnoty. Tato hodnota je pak fotoaktiva&ni &as. KdyZ probihaji
vypo&ty, zbyvajici ¢as Jje vyhodné bezprostfedné zkracovan
o tas, po ktery lampy jiZ byly v zaFizeni UVAR®.

Jakmile je doba ozaFovani Jjednou vypoctena, vynalez
ptedpokladad provedeni dalsiho kroku, a sice dodavani svételné
energie po tuto dobu do tekutiny obsahujici cilové objekty. ve
zvlastnim provedeni  p¥edkladaného vyndlezu miZe systém
instruovat fotoaktivad&ni za¥izeni, aby dodalo FLEV do tekutiny
pro ur&eni doby ozafovani. To 1lze proveést prostfednictvim
po&itade nebo Jinym znamym zpuUsobem. A skutedné systémy
a zplsoby podle p¥edkladaného vyndlezu predpokladaji predbéZné
stanoveni prom&nnych jako je TELEV, FLEV, pomé&r tloustky, doba
ozafovani, uniformni tloustka tekutiny, tloustka necilovych
objekttd a/nebo hodnota hematokritu v "buffy coat". Kterdkoliv
z té&chto predem ur&enych hodnot nebo v3echny mohou byt
pFistupné uZivateli napf. ve formé tabulky, a nebo ve zvlastnim
provedeni vynalezu, Jsou hodnoty wuloZeny a jsou ptistupné
v paméti pocitace.

Aby bylo moZné hodnotit pFesnost vypoctu mnoZstvi UVA
energie predikované podle rovnic 2.0 a 2.4, bylo shodné
mnoZstvi lymfocyt@ suspendovano v &irém fyziologickém roztoku
pufrovaném fosfatem (PBS) a v suspenzi "buffy coat"
s hematokritem 3,5 %. Tyto dvé& suspenze pak byly vystaveny UVA
z4feni v pFitomnosti 100 ng/ml 8-OMP. Byly také provedeny
kontroly bez 8-OMP. Stupefl poSkozeni bunék timto oZet¥fenim pro
shodnou koncentraci 8-OMP je zavisly na davce UVA energie a lze

ho m&%it Zivotaschopnosti bunék.
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Doba ozafovéni byla vypoltena podle rovnice 2.0 a 2.4
tak, aby bylo lymfocytim v tekutiné& dodano pfibliZné 1,4 J/cm?
UVA energie. JelikoZ je PBS zcela propustny pro UVA, byla doba
oza¥ovani vypoctena na zakladé dopadajici oz&fenosti (rovnice
2.0). Doba ozafovani pro lymfocyty v suspenzi "buffy coat" byla
vypoltena podle rovnice 2.0 a 2.4. Zivotaschopnost bun&k po
ozafeni byla m&Fena u obou vzorkd pro srovnadni miry poSkozeni
bunék. Zivotaschopnych bunék v obou vzorcich bylo 7 dni po
ozateni p¥ibliZn& 19 % a méné&, zatimco v neozafené kontrole to
bylo 85 % a vice. Vysledky ukdzaly, Ze bufiky v PBS nebo
v suspenzi "buffy coat" byly ve stejné mife poSkozeny a
odumiraly. A skuteZné& také buinky v obou vzorcich obdrZela
stejné mnoZstvi UVA energie, jak bylo vypoclteny podle uvedenych
rovnic.

Rovnice 2.0 se vyhodné& uZivd pro Jakykoliv céastecné
transparentni roztok nebo suspenzi. VyZaduje presné mé&reni
propustnosti (T, transmitance) tekutiny o zné&mé tloustce (D),
vyhodn& v podminkach, kdy Jje materidl v tekutiné& homogenni.
Rovnice 2.4 je zvladté& vhodnd pro tekutiny obsahujici cervené

krvinky.

Vykresy ilustrujici specifickd provedeni p¥edkladaného

vynadlezu:

Obr. 1 ukazuje schematicky extrakorporalni fotofereticky
systém 100 pro aplikaci fototerapie podle predkladaného
vyndlezu provadénou oSetfovanim leukocytd (viz PCT pfihlééka
WO 97/36581) . Systém pro fototerapii 100 obsahuje
fotoaktivovatelné léc¢ivo 8-OMP 110, pacienta 120, zatizeni pro
extrakci Dbiologické tekutiny 130 slouZici k odbéru krve,
centrifugu 140 k separaci "buffy coat" =z krve, fotoaktivacni
za¥izeni 150, zafizeni pro vloZeni tekutiny (tj. "buffy coat")

160 a zatizeni pro infuzi krve 170. Odbornikovi je zfejme, Ze
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systém 100 mlZe obsahovat Yadu dalSich zafizeni a lze ho vyuZit
pro Ffadu raznych fototerapeutickych aplikaci, jak bylo JjiZ
zmin&no vySe (viz také patenty USA &. 4 921 473, 4 838 852,
5 147 289, 5 150 705, 5 383 847, 5 433 738 a 5 459 322, které
jsou formou odkazu soulasti pfedkléddané pfihlasky a tykaji se
raznych aplikaci, kde 1lze wvyuZit systémy a zafizeni podle

pfedkladdaného vynalezu.

Cbr. 2A a 2B znazoriuji vyvojovy diagram 200 osudu krve ve
fotoforetickém systému podle obr. 1. Prvnim krokem Jje smichéani
krve pacienta 120 s 8-OMP 110 (tj. krok 202). V predkladaném
provedeni vynalezu se pacientovi 120 perordlné poda 8-OMP 110
a v prab&hu n&kolika dalZich hodin dojde k proméchéni v krvi
120 pacienta. Po té, co dosSlo k dostate&né interakci krve
s lé¢ivem 110 (krok 204) odebere se mnoZstvi krve s lécivem 130
(krok 206) a pfenese se do separaniho zatizeni jako Jje napt.
centrifuga 140 (krok 208).

Po té, co smds krev-léZivo byla prenesena do centrifugy
140, centrifuga 140 smé&s rozdéli (krok 210). Zv1lastni
centrifuga&ni zafizeni uZiva opticky sensor ke stanoveni toho,
kdy separovat (odstfedit) tekutinu. nejdfive centrifuga
odst¥edi plazmu, pak "buffy coat", ktery obsahuje cilové
objekty (8-OMP v leukocytech) a pak Cervené krvinky.

Centrifuga uZiva opticky senzor lokalizovany uvnitf komory
centrifugy, ktery m&¥i odklon paprsku svétla. Tento senzor tak
urduje, kdy odstfedit separované tekutiny nebo materialy. Po
separaci jsou "buffy coat" a urlité procento plazmy opét
smichany. Plazma je médiem, ve kterém Jsou leukocyty a 8-OMP.
Aviak i po separaci sm&s plazmy a "buffy coat" obsahuje néjakeé
Cervené krvinky a destidky, nebotf timto separacnim procesem se
nedosahne Uplné separace. Zbyvajici ervené krvinky a desticky
obsafené v '"buffy coat" Jjsou necilovymi objekty, které

p¥ipivaji k atenuaci svétla. Podle pfedkladaného vyndlezu jsou
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Cervené krvinky dominantnimi necilovymi objekty, nebot jsou
hlavnimi atenuatory svétla ve srovnani s dal3imi atenuujicimi
sloZkami v cilové tekutiné.

Jakmile je cilovad tekutina (tj. smé&s '"buffy coat”)
separovana, druhy opticky sensor urci, zda cilova tekutiha
obsahuje poZadovany hematokrit, tj. procenta Cervenych krvinek
(krok 212). Ve zvlastnim provedeni, poZadovany hematokrit je 1
a? 2 %. Tento druhy opticky senzor, ktery mé¥i transmitanci,
urc¢uje, zad je dosaZeno poZadovaného hematokritu (tj. v daném
provedeni vynélezu 1 &). Pokud nemd& hematokrit poZadovanou
hodnotu, pak se centrifugaci zpracovava jeSté daldi smés krev-
lé¢ivo (krok 210).

JestliZe necilova tekutina obsahuje poZadovany hematokrit,
pak centrifuga stanovi, jakou separovanou tekutinu zpracovava
(krok 214). JestliZe centrifuga zpracovava necilovou tekutinu,
pak smichad zbyvajici separovanou plazmu se separovanymi
Cervenymi krvinkami a pfenese smés do oddéleného zafizeni pro
vloZeni krve 170 (krok 216). Pak zafizeni pro infuzi krve vrati
sm&s &ervenych krvinek a plazmy pacientovi (krok 218)
a zpracovani se zastavi.

JestliZe centrifuga zpracovavad cilovou tekutinu, pIfenese
cilovou tekutinu do fotoaktivaéniho za¥izeni (krok 220). Kroky
220 a 216 mohou probihat soucasn&. Fotoaktivalni komirka 150
pak oza¥uje tekutinu po stanovenou dobu (krok 222). Pocitac 300
pritom Fidi fotoaktivaéni kombrku 150 Jjak Je schematicky
zndzornéno ha obr. 3. a popsano v odpovidajici <&asti popisu.
Cilovad tekutina, nyni JjiZ o3etfenad, Jje pak pfenesené do
zatizeni pro vkladani tekutiny 160 (krok 224)). Toto zatrizeni
pro infuzi tekutiny pak vraci smés cCervené krvinky/plazma

pacientovi (krok 226) a proces se zastavi.

Obr. 3 je diagram poditafe 300 pro ¥izeni fotoaktivalniho

zarizeni 150 podle implementace pfedklddaného vyndlezu. Politac
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300 obsahuje pamét 310, centralni procesorovou jednotku (CPU)
320, fotoaktivacni pfevodnik 330, operéatorovy prevodnik 340,
vstupni zafizeni 350 a video display 360. Odbornikovi je
zf¥ejmé, #Fe po&itad 300 mhZe obsahovat JeSt& Fadu dalSich
komponent. Pamét 310 dale obsahuje opera¢ni systém 312,
fotoaktivadéni program 314 a vyhledavaci tabulku  315.
vyhledavaci tabulka 315 mlZe obsahovat wukléadaci misto v paméti
310 a mhZe obsahovat tabulky, ktere odpovidaji datim popsanym
podrobné&ji v popisu k obr. 4 aZ 9. Fotoaktivacni program 312
FLEV. FLEV lze =ziskat pristupem do vyhledavaci tabulky 315
prostfednictvim vstupniho zatizeni 350 nebo vypoltem, Jjak Je
podrobné&ji popséano v popisu k obr. 4 aZ 9.

AZkoliv jsou aspekty pfedkléadaného vynédlezu popsany tak,
e jsou uloZeny v paméti 310, odbornikovi Jje zfejmé, Ze Céast
nebo viechny mohou byt uloZeny v jiné formé& pocitacem Citelného
nosic¢e (média), jako jsou sekundarni zafizeni pro uklédani dat
jako nap¥. pevné disky, pruZné disky, CD-ROM, pZipadné datovy
soubor na Internetu, nebo i jiné formy ROM nebo RAM. KaZda
z metod nebo kaZ?dy konkrétni krok z ni miZe byt proveden nebo

uloZen pomoci po&itale nebo poclitacem Citelného nosice.

Obr. 4 znézortiuje vyvojovy diagram 400 krokd provadénych
fotoaktivadnim programem 314, kdyZ je poZadovano stanoveni
a pak dodani mnoZstvi svételné energie do tekutiny obsahujici
cilové objekty tak, aby cilové objekty obdrZely ucinné mnoZstvi
svételné energie. Prvni krok provadény fotoaktivalnim programem
314 je ziskédni TELEV (krok 402) . PoZadovany vysledek byl pfed
tim definovan na =zaklad& fototerapeutické aplikace. Tak napf.
kdyZ se fotoferéza uziva k 1léCeni CTCL, pak TELEV aplikovany na
leukocyty vyhodné vede k postupnému odumiréni alespon 50 %
leukocytll v prib&hu 6 dnl po expozici svételné energii.

TELEV lze =ziskat nap¥. ptistupem k vyhledadvaci tabulce
315, které obsahuje data TELEV. V alternativnim provedeni
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vyndlezu fotoaktivaéni progran 314 ziskava TELEV

prostfednictvim vstupniho za¥izeni 350. Obr. 5 ilustruje jak
lze klinicky identifikovat TELEV Jjakmile 3jsou poZadované
stledky.znémy.

KdyZz je ziskdna TELEV, dalS8im krokem Jje ziskadni hodnoty
faktoru primérné svételné energie pro tekutinu (krok 404).
Faktor ALE je procento z dopadajiciho z&¥eni které je dodéano ne
jednotku plochy tekutiny. Hodnotu faktoru ALE lze ziskat
pfistupem k &asti vyhledavaci tabulky 315, kterad obsahuje data
faktoru ALE. V alternativnim provedeni vynalezu se faktor ALE
ziskd prost¥ednictvim vstupniho za¥izeni 350.

V alternativnim provedeni p¥edkladdaného vyndlezu se faktor
ALE pro jakékoliv cilové objekty v biologické tekutiné ziska ze
znalosti  prumérné hodnoty svételné energie (J/cm?) na
jednotkové plode povrchu objektl v tekutiné& a hodnot svételné
energie (J/cm?) dopadajici na povrch biologické tekutiny. Popis
k obr. 6 ilustruje takovy postup ziské&ni hodnoty faktoru ALE.

V alternativnim provedeni ptredklddaného vynédlezu se faktor
ALE =ziskd =ze znalosti poméru tloustky tekutin a hodnot
transmitance svétla pro zndmou tloustku tekutiny. Pomér
tloustky tekutin Je pomér uniformni tloustky tekutiny a
prumérné tloudtky necilovych objektd v tekutiné. Popis k obr. 7
ilustruje takovy postup ziskadni hodnoty faktoru ALE.

V alternativnim provedeni predkladdaného vynélezu, kdy
tekutina obsahuje ¢&ervené krvinky Jjako necilové objekty
atenuujici svételnou energii, se faktor ALE ziskd ze znalosti
pomé&ru tloudtky tekutiny a hodnot hematokritu nebo procénta
Servenych krvinek v tekutiné. Popis k obr. 8 ilustruje takovy
postup ziskani hodnoty faktoru ALE.

V alternativnim provedeni p¥fedkladdaného vynalezu, kdy
tekutina obsahuje ¢&ervené krvinky Jjako necilové objekty
atenuujici svételnou energii, se faktor ALE ziskd ze znalosti

uniformni tloudtky tekutiny a hodnot hematokritu nebo procenta
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Cervenych krvinek v tekutin&. Popis k obr. 9 ilustruje takovy
postup ziskdni hodnoty faktoru ALE.

Po ziskani faktor ALE je dal3im krokem zisk&ni FLEV neboli
mnoZstvi sv&telné energie pot¥ebné k dodadni do tekutiny, aby
cilové objekty v tekutiné obdrZiely TELEV (krok 406). Ve
vyhodném provedeni FLEV miZe byt vypolten na zadklad€ znalosti
TELEV a faktor ALE a pomoci rovnice 1.0, Jjak bylo JjiZ vyse
pPopséano.

Po zisk&ni FLEV lze ziskat dobu ozafovani (krok 408). Doba
ozatovani je takovd doba, kterd je pot¥ebnd k tomu, aby lampa
nebo dany zdroj energie dodal FLEV do tekutiny. Doba ozafovani
se ziskd pristupem k vyhledavaci tabulce 315, kterd obsahuje
data o dobé ozatovani.

V alternativnim provedeni vyndlezu se doba ozafovani
vypo&te. Faktory, které je nutno brat v uvahu pro vypolet doby
ozarovani, Jjsou sila lampy a 3Jjeji vyhasinani, tvar lampy
a objem oza¥ované tekutiny. V alternativnim provedeni vynalezu,
kdyZ tekutina obsahuje necilové cervené krvinky, doba ozafovani
se vypo&te na zédkladé znalosti objemu tekutiny, procenta
Gervenych krvinek v tekutiné a poloCasu vyhasinani svételného
zdroje, nap¥. pomoci rovnice 1.5 popsané vys3e.

Po ziskdni doby ozafeni je moZné instruovat fotoaktivaclni
zafizeni 150, aby spustilo lampu dodavajici svételnou energii

na stanovenou dobu ozatovani.

Obr. 5 znazorifiuje vyvojovy diagram 500 krokd, které jsou
provadény ke klinickému =zisk&ni TELEV. Prvnim krokem pfi
klinickém zisk&vani TELEV Jje =ziskédni poZadovaného vysledku
fototerapie (krok 502). Daldim krokem Je umistit vzorek
s cilovymi objekty v neatenuujici tekutiné&, coZ je vétSinou
biologickéd nebo chemické tekutina (krok 504). odbornikovi je
z¥ejmé, Ze existuje Fada metekutych médii nebo tekutin jinych

typtd, kterd mohou slouZit jako nosil pro cilové objekty, jako
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je nap¥. fyziologicky roztok  nebo filtrovanad plazma.
V alternativnim provedeni, kdyZ jsou cilové objekty od pocatku
v tekutiné&, vzorky tekutiny se mohou uZit pro klinické testy,
jestliZe se v3echen nebo vétSina neatenuujiciho materialu
odfiltruje.

Dale Jjsou vzorky obsahujici cilové objekty ozafovany
riiznym mnoZstvim svételné energie (krok 506). Po ozafeni vzorku
tekutiny Jje identifikovéna TELEV odpovidajici vzorku, ktery
poskytl poZadovany vysledek (krok 508). Odbornikovi je zfejmé,
e jakakoliv hodnota TELEV je specifickd pro konkrétni aplikaci

zplisobll a systéml podle predkladaného vynalezu.

Obr. 6 znézoriuje vyvojovy diagram 600 krokh, které jsou
provadény fotoaktiva&nim programem 314 pro ziskani hodnoty
faktor ALE. Tento postup zisk&ni faktor ALE 1lze uZit pro
viechny tekutiny obsahujici cilové objekty. Prvnim krokem pri
ziskani faktor ALE je ziské&ni hodnoty prlimérné svételné energie
na jednotkové plo3e povrchu cilovych objektd v tekutiné (krok
602) . Hodnoty primérné svételné energie na jednotkové ploSe
povrchu cilovych objektﬁ_ 1ze ziskat ptistupem k c&asti
vyhleddvaci tabulky 315, kterd obsahuje hodnoty pr&mérné
energie na povrchu cilovych objektd. V alternativnim provedeni
vynalezu fotoaktivaéni program 314 mlZe ziskat hodnoty prumérné
svételné energie na jednotkové plode povrchu cilovych objektu
prostfednictvim vstupniho zafizeni 350.

Dal3im krokem Jje ziské&ni hodnot svételné energie na
dopadové ploSe biologické tekutiny (krok 604). Hodnotu svételné
energie na dopadové plo3e tekutiny lze ziskat pfistupem k Casti
vyhledadvaci tabulky 315, ktera obsahuje hodnoty svételné
energie na dopadové ploSe biologické tekutiny. V alternativnim
provedeni vynalezu fotoaktiva&ni program 314 mlZe ziskat

hodnoty sv&telné energie na dopadové ploSe biologické tekutiny
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prostfednictvim vstupniho =za¥izeni 350. faktor ALE se pak

vypolte uZitim rovnice 1.0 (krok 606).

Obr. 7 znézoriuje vyvojovy diagram 700 krokl, které jsou

provadény fotoaktivaénim programem 314 pro ziskédni hodnoty

L XXX

faktor ALE. Tento postup =ziskédni faktor ALE 1lze uZit pro

vEechny tekutiny obsahujici cilové objekty. Av3ak pfesnost
tohoto postupu Jje nejvétdi,kdyZ tekutina obsahuje homogenni
smés cilovych objektlh a necilovych objektd. Ve zvlastnim
provedeni vynalezu lze homogenity biologické tekutiny dosahnout
michanim biologické tekutiny obsahujici cilové objekty
a necilové objekty.

Pro ziskani hodnoty ALE Jje t¥eba nejdfive ziskat pomer
tloustky (krok 702). Pomé&r tloustky je pomé&r uniformni tlouStky
tekutiny a pram&rné tlouitky necilovych objektli v tekutineé.
Pomér tloustky, uniformni tloudtka tekutiny a tloustka
necilovych objektl mohou byt ziskdny p¥istupem k vyhledavaci
tabulce 315 obsahujici pFrislusné udaje. V alternativnim
provedeni vynédlezu fotoaktivaéni program 314 miZe ziskat
hodnoty pomé&ru tloudtky, uniformni tlousStka tekutiny a tloustka
necilovych objektd prost¥ednictvim vstupniho =zafizeni 350.
jakmile Jjsou =ziskany hodnoty uniformni tloustky tekutiny
a tloudtky necilovych objektt, pomér tloudtky 1lze vypolitat
délenim hodnoty uniformni tloustky tekutiny hodnotou tloustky
necilovych objektu.

Po zisk&ni hodnoty pomé&ru tloudtky je tfeba ziskat hodnoty
transmitance pro znamou tloustku tekutiny (krok 704). Tyto
hodnoty mohou byt ziskany pfistupem_k vyhledavaci tabulce 315
obsahujici ptrisluiné Udaje transmitance pro danou tloustku
tekutiny. V alternativnim provedeni vynalezu fotoaktivadni
program 314 mOZe ziskat hodnoty transmitance pro danou znamou
tloustku tekutiny prost¥ednictvim vstupniho zafizeni 350.

jakmile Jjsou ziskdny hodnoty uniformni tlousStky tekutiny




esseee
LA X AR 2]
.

[ FX XXX ]
s0e
(X X X

.
esee
[ X 2 K1

42

a tloudtky necilovych objektli, pomér tlousStky lze vypocitat
dé&lenim hodnoty uniformni tloustky tekutiny hodnotou tlouStky
necilovych objekttl. Pak lze faktor ALE vypocitat na zékladeé

rovnice 1.1 (krok 706).

Obr. 8 zndzorfiuje vyvojovy diagram 800 krokl, které jsou
provadény fotoaktivadnim programem 314 pro ziskédni hodnoty
faktoru ALE. Tento postup =ziskadni faktor ALE 1lze wuZit pro
v8echny tekutiny obsahujici <&ervené krvinky Jjako necilové
objekty, které zeslabuji svétlo. AvSak pF¥esnost tohoto postupu
zavisi na tom, jak dobfe je tekutina michd&na. Prvnim krokem pro
ziské&ni faktoru ALE je =ziskéni poméru tloudtky (krok 802).
Pom&r tloudtky je pomér uniformni tloustky tekutiny a prumérné
tloudtky necilovych objektl v tekutiné. Necilové objekty jsou
materidlem v tekutiné, ktery atenuuje svételnou energii. Pomér
tloudtky, uniformni tlou3tka tekutiny a tloudtka necilovych
objektl mohou byt ziskédny pfistupem k vyhledavaci tabulce 315
obsahujici pfisludné uUdaje. V alternativnim provedeni vynélezu
fotoaktivadni program 314 miZe ziskat hodnoty poméru tloustky,
uniformni tloudtka tekutiny a tlou3tka necilovych objektl
prostfednictvim vstupniho =zafrizeni 350. jakmile Jjsou ziskany
hodnoty uniformni tloudtky tekutiny a tlouStky necilovych
objekt®l, pomér tlou3tky lze vypolitat délenim hodnoty uniformni
tloudtky tekutiny hodnotou tloudtky necilovych objektth.

Po ziska&ni hodnoty poméru tloustky je tfeba ziskat hodnoty
procenta &ervenych krvinek nebo hematokritu pro Jednotku
biologické tekutiny (krok 804). Tyto hodnoty hematokritu lze
ziskat nap?¥. preltenim optického nebo elektromagnetického
profilu tekutiny pomoci odbornikovi znamych prostfedkd nebo
mohou byt ziskdny pristupem k vyhledéavaci tabulce 315
obsahujici p#isludné 1ndaje procenta ¢&ervenych krvinek.
V alternativnim provedeni  vyndlezu fotoaktiva&ni program 314

miZe ziskat hodnoty procenta &ervenych krvinek prostfednictvim
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vstupniho za¥izeni 350. Pak lze faktor ALE vypoc¢itat na zaklade

rovnice 1.2 (krok 806).

Obr. 9 znazorfiuje vyvojovy diagram 900 krokid, které jsou
provadény fotoaktivaénim programem 314 pro ziskdni hodnoty
faktoru ALE. Tento postup ziskédni faktor ALE 1lze uZit pro
v3echny tekutiny obsahujici ¢&ervené krvinky Jjako necilové
objekty, které atenuuji svétlo, a maji shlukovaci faktor 1 aZ
2. Av3ak presnost tohoto postupu zavisi na tom, jak dobfe je
tekutina michéana. Prvnim krokem pro ziskani faktoru ALE Jje
ziskdni hodnoty uniformni tlouStky tekutiny (krok 802).
Uniformni tloustka tekutiny miZe byt ziskdna pfistupem
k vyhledadvaci tabulce 315 obsahujici uUdaje uniformni tloustky

tekutiny. V alternativnim provedeni vynédlezu fotoaktivaéni

program 314 mlZe ziskat hodnoty uniformni tlouStky tekutiny

prostfednictvim vstupniho za¥izeni 350.

Po ziskadni hodnoty uniformni tloustky tekutiny dalSim
krokem Jje ziskadni hodnoty procenta c&ervenych krvinek nebo
hematokritu pro jednotku biologické tekutiny (krok 904). Tyto
hodnoty hematokritu lze ziskat nap¥. pFfectenim optického nebo
elektromagnetického profilu tekutiny pomoci odbornikovi znamych
prostfedklt nebo mohou byt ziskény p¥istupem k vyhledavaci
tabulce 315 obsahujici pfislusné udaje procenta <Cervenych
krvinek. V alternativnim provedeni vynédlezu fotoaktivacni
program 314 mGZe =ziskat hodnoty procenta cCervenych krvinek
prost¥ednictvim vstupniho =zafizeni 350. Pak 1lze faktor ALE

vypolitat na zakladé rovnice 1.3 (krok 906).

Obr. 10 znazoriuje graf hodnot faktoru ALE vypoltenych pro
tekutinu obsahujici &ervené krvinky jako necilové objekty pro
t¥i rtzné tloudtky tekutiny (1, 2 a 3 mm). Tyto ALE faktory
byly vypo&teny uZitim rovnice 1.1 (Analyticky model) a 1.3

(Shlukovaci model). Pom&r prumérné své&telné energie dodané
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cilovym objektiim v tekutiné a své&telné energie dopadajici na
povrch je vynesen jako funkce procenta hematokritu p#i rlznych

tloustkach tekutiny.

Predkladany vynadlez neni nijak omezen uvedenymi p¥iklady
specifickych provedeni, kterd Jjsou urcena pro ilustraci
jednotlivych aspektu predkladaného vynélezu. Krom& zplsobl
a sloZek systému popsanych v p¥edkléddané pf¥ihléSce také funkcné
ekvivalentni zplsoby a sloZky systému jsou  pfedmétem
ptedkladaného vynalezu, jak je odbornikovi na zakladé popisu
a pripojenych vykrest z¥ejmé. Takové modifikace zcela spadaji
do rozsahu ptedkladaného vynédlezu, definovaného nésledujicimi

patentovymi néaroky.
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PATENTOVE NAROKY

Zplusob stanoveni hodnoty svételné energie tekutiny
pfénééené do biologické tekutiny obsahujici cilové objékty,
kde m& byt udinné mnoZstvi svételné energie pfeneseno na
cilové objekty, vyznadcuijilcli s e t im, Ze
obsahuje kroky, kdy se

- ziskd hodnota G¢inné svételné energie cilového objektu

- ziskd faktor primérné svételné energie tekutiny

- vypolte hodnota sv&telné energie tekutiny pro p¥eneseni do

biologické tekutiny.

Zpusob podle naroku 1, vy znacuijiclil s e £t im,
e dale obsahuje krok, kdy se vypoCtend hodnota svételné

energie tekutiny p¥enese do biologické tekutiny.

Zpusob podle ndroku 1 vy znac¢ujici se tim Ze
stanoveni hodnoty svételné energie tekutiny se provadi
jednim nebo vice poc&itacovymi procesory.

Zplsob pedle nadroku 1 vy znadcujici se tim Ze
dale obsahuje krok, kdy se ©pripravi homogenni  smés

biologické tekutiny.

Zplisob podle nadroku 1 vy znadc¢ujici se tim Ze

biologickad tekutina obsahuje necilové objekty.

Zpisob podle ndroku 5 vy znadcujici se tinmn, Ze
necilovy materidl zeslabuje svételnou energii urenou pro

cilové objekty.

Zptisob podle naroku 6 vy znacujici se tim Ze

necilovy materidl obsahuje &ervené krvinky.
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Zplisob podle ndroku 1 vy znac¢ujici se tim Ze
biologickéd tekutina obsahuje sloZku "buffy coat" bohatou na

leukocyty.

Zpusob podle naroku 8 vy znadc¢uijici se tim Ze

L)

biologickd  tekutina je oSetfena lécivem, které je

aktivovatelné svétlemn.

Zpusob podle naroku 10, vy znaduijici se t i m,

Ze lécCivo obsahuje 8-metoxypsoralen.

Zplsob podle néaroku 10 vy znacuijici s e t 1im,

Ze svételnd energie obsahuje energii ultrafialového svétla.

Zpusob podle néroku 11 vy znadcuijici s e t i m,
Ze svételnd energie ultrafialového svétla obsahuje energii

ultrafialového svétla A.

Zplisob podle naroku 12 vy znacuijilci s e t inm,
Ze stanoveni hodnoty svételné energie tekutiny se provadi

jednim nebo vice pocitalovymi procesory.

Zplsob podle naroku 1 vyznadcuijicli s e t im,
krok vypoltt obsahuje vypolet doby oza¥ovani nutné k tomu,
aby zdroj svételné energie dodal hodnotu svételné energie

tekutiny.

Zpisob podle naroku 14 vy znacujici se t im,
Ze dale obsahuje krok, kdy se vypoltend hodnota svételné

energie tekutiny p¥enese do biologické tekutiny.



on «

L]

L E XN XX )
s

(XX N X3
L[]

oneger
sead
(XX N ]

L]

(XX R
[ X 2 R 1
(XX X ]

> e .e

47

2

16.Zpusob podle naroku 14 vy znadcuijicdi s e t im,

17.

18.

19.

20.

21

22.

Ze vypocCet doby ozafovani se provede jednim nebo nékolika

poc¢itacovyml procesory.

Zplsob podle néroku 14 vy znadcuijicdi s e t im,
Ze vypolet doby ozafovani obsahuje zisk&dni hodnot doby

vyhasinadni zdroje svételné energie.

ZpUsob podle ndroku 14 vy znacduijicdi S e £t im,
Ze necilovy materidl obsahuje d<&ervené krvinky a vypoclet

doby ozafovani obsahuje kroky, kdy se

- ziskd hodnota objemu biologické tekutiny,

- zisk& hodnota procenta c¢ervenych krvinek

- ziskd hodnota doby vyhasinédni zdroje svételné energie.

Zpusob podle nadroku 1 vy znacdcuijici se tim Ze
ziskani hodnoty ucinné svételné energie cilového objektu
obsahuje krok pristoupeni k tabulce hodnot 0U&inné svételné

energie cilového objektu.

Zpusob podle naroku 19 vy znadcuijici s e t i m,
Ze ziskani hodnoty ucinné svételné energie cilového objektu

se provede jednim nebo nékolika pocitalovymi procesory.

.Zpusob podle ndroku 1 vy znacujici se tim Ze

ziskani hodnoty ucinné svételné energie cilového objektu

obsahuje kroky, kdy se

- umisti cilové objekty do tekutiny, kde cilové objekty
v tekutiné nedostavaji zeslabenou svételnou energii,

- tekutina se o0za&ri zkuSebni hodnotou svételné energie.

ZplUsob podle naroku 21 vy znacuijici s e t im,

Ze tekutina obsahuje solny roztok.
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23.Zptsob podle nadroku 21 vy znacujilci s e t im,
Ze tekutina obsahuje plazmu.
24 .Zptsob podle ndroku 1 vy znadc¢ujici se tim Ze

25.

26.

27.

28.

ziskani

obsahuje kroky,

hodnoty u&inné svételné energie cilového objektu

kdy se

- umisti leukocyty do tekutiny obsahujici solny roztok,

Zptisob podle naroku 1 vy znacujicitl
ziskéni

obsahuje kroky,

identifikuji se hodnoty svételné energie, kdy poZadované
procento leukocytli odumfe v prib&hu specifikované doby po
expozici svételné energii.

Ze

s e tim

hodnoty u&inné sv&telné energie cilového objektu
kdy se

ziskaji vzorky biologickych tekutin od darct,

- cilové objekty v biologickych tekutinéach se o0zAari
zkudebnimi hodnotami sv&telné energie a stanovi se
hodnota U&inné svételné energie cilového objektu.

Zplisob podle naroku 1 vy znacujici se tim Ze

ziskani faktoru primé&rné sv&telné energie tekutiny obsahuje

krok pristoupeni k tabulce faktoru svételné energie.

Zpusob podle naroku 26 vy znadcujici s e t im,
e ziskani faktoru prim&rné svételné energie tekutiny se
provede jednim nebo nékolika pocCitaclovymi procesory.

Zpusob podle nadroku 1 vy znadcujici se t im, Ze

ziskani faktoru prumé&rné svételné energie tekutiny obsahuje

kroky,

kdy se

ziskd hodnota prum&rné sv&telné energie na jednotkove

plode povrchu cilovych objektd v biologické tekuting,

saee
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- ziskd hodnota svétlené energie na dopadové ploSe filmu
biologické tekutiny, a '
- vypodte faktor prumérné svételné energie tekutiny pro

cilové objekty v biologické tekutine.

Zplisob podle nadroku 28 vy znacuijici 5 e t im,
Ye ziskani faktoru primé&rné svételné energie tekutiny se

provede jednim nebo nékolika pocitacovymi procesory.

zZpiisob podle naroku 28 vy znacuijicil s e t 1 m,
Ye ziskani hodnoty primé&rné sv&telné energie na jednotkové
plode povrchu obsahuje krok, kdy se pfistoupi k tabulce
hodnot prum&rné svételné energie na Jednotkové plose

povrchu.

Zptisob podle néroku 28 vy znacujilcl s e t im,
e ziskadni hodnoty sv&telné energie na dopadové ploSe
obsahuje krok, kdy se pFistoupi k tabulce hodnot svételné

energie na dopadové plose.

Zptisob podle naroku 28 vy znacuijici s e t 1 m,
e dale obsahuj krok, kdy se pF¥ipravi homogenni smeés

biologické tekutiny.

Zzpltsob podle naroku 28 vy znacujicitl s e t im,

e biologicka tekutina obsahuje necilovy material.

Zptisob podle ndroku 33 vy znacujici 5 e t i m,
Ze necilovy materidl zeslabuje své&telnou energii urcenou

pro cilové objekty.

Zplisob podle na&roku 34 vy znadcuj ici s e t i m,

e necilovy materiil obsahuje Cervené krvinky.

e
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Zptisob podle naroku 28 vy znacuijici s e t im,
e biologickd tekutina obsahuje sloZku "buffy coat" bohatou

na leukocyty.

Zptsob podle naroku 36 vy znacuijiclil s e t im,
Ye¢ Dbiologickd tekutina Jje oS8et¥ena 1écivem, ktereée Je

aktivovatelné svétlem.

Zzptisob podle naroku 37, vy znadcujicil se tim,

7e lé&ivo obsahuje 8-metoxypsoralen.

Zptsob podle naroku 38 vy znacuijiclil s e t im,

e svételnd energie obsahuje energii ultrafialového svétla.

Zplisob podle naroku 39 vy znacujici s e t i m,
e svételnd energie ultrafialového svétla obsahuje energii

ultrafialového svétla A.

Zplisob podle naroku 40 vy znacujici s e t 1 m,
e stanoveni hodnoty sv&telné energie tekutiny se provadi

jednim nebo vice poc¢itacovymi procesory.

.Zpisob podle nadroku 1 vy znadc¢ujicili se tim Ze

ziskani faktoru primérné svételné energie obsahuje kroky,

kdy se

- ziska hodnota poméru tloustky,

- ziskad hodnota propustnosti svétla pro danou tlousStku filmu
tekutiny, a

- vypolte faktor primérné svételné energie tekutiny pro

cilové objekty v biologické tekutiné.

e
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Zptisob podle néroku 42 vy znadc¢ujici se tim,
Ye ziskani faktoru primérné své&telné energie se provede

jednim nebo nékolika po&itadovymi procesory.

.Zplisob podle naroku 42 vy znacuijilci s e t i m,

e ziskani hodnoty pom&ru tloudtky obsahuje krok, kdy se

pristoupi k tabulce hodnot pomé&ru tloustky.

Zptsob podle naroku 42 vy znacuijicit s e t im,
Ye ziskani doby ozaYovani obsahuje krok, kdy se pfistoupi

k tabulce hodnot doby ozafovéani.

Zplisob podle naroku 42 vy znacuijici s e t i m,
Ye dale obsahuje krok, kdy se p¥ipravi homogenni smés

biologické tekutiny.

.Zpasob podle nédroku 42 vy znacuijicit s e t im,

e Dbiologicka tekutina obsahuje necilovy material.

.Zpisob podle naroku 47 vy znacuijilci s e t im,

Ze necilovy materidl zeslabuje svételnou energii

prochéazejici biologickou tekutinou.

Zptisob podle naroku 48 vy znacujicil se t im,

e necilovy materidl obsahuje &ervené krvinky.

zptisob podle néroku 42 vy znacuijici s e t im,
e biologicka tekutina obsahuje sloZku "buffy coat" bohatou

na leukocyty.

Zplisob podle naroku 50 vy znacujici s e t im,
e biologicka tekutina Jje o8etfena 1é&ivem, ktereé je

aktivovatelné svétlem.

sane
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Zpusob podle néaroku 51, vy znacujici se tim,

Ze lé&ivo obsahuje 8-metoxypsoralen.

.Zplsob podle naroku 52 vy znacuijici s e t im,

Ze svdtelnd energie obsahuje energii ultrafialového svétla.

.Zplsob podle naroku 53 vy znac¢uijici s e t im,

e svételnad energie ultrafialového svétla obsahuje energii

ultrafialového svétla A.

Zptsob podle naroku 54 vyznacuijici s e t im,
Ye stanoveni poZadovaného mnoZstvi energie ultrafialového

svétla se provadi jednim nebo vice poc&itacovymi procesory.

.ZpGsob podle néroku 48 vy znac¢u3jicli s e t i m,

Ye ziské&ni hodnoty pomé&ru tlousdtky obsahuje kroky, kdy se
- zisk& hodnota uniformni tloustky biologické tekutiny,
- zisk& hodnota tloudtky necilovych objektl, a

- vypolte se poméru tloudtky.

Zplisob podle ndroku 56 vy znacujici se t inm,
7e zisk&ni hodnoty uniformni tloustky obsahuje krok, kdy se

pFistoupi k tabulce hodnot uniformni tloustky.

Zplisob podle naroku 56 vy znacujici se t inm,
e ziskani tlou3tky necilovych objektl obsahuje krok, kdy
se pristoupi k tabulce hodnot tloudtky necilovych objektu.

[

Zplsob podle nadroku 56 vyznad¢ujici se t m,

Ye necilovy materidl obsahuje ¢ervené krvinky.

e
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.Zptisob podle néroku 59 vy znadc¢uijici s e tim,

Ye ziskani hodnoty pom&ru tloudtky se provadi Jjednim nebo

vice pocitaovymi procesory.

Zplsob podle nadroku 7 vy znac¢ujici se timn Ze

ziskadni faktoru prtim&rné svételné energie obsahuje kroky,

kdy se

- ziskd hodnota poméru tloustky,

- ziskd hodnota procenta Cervenych krvinek v biologické
tekutinég, a

- vypo&te faktor prum&rné svételné energie tekutiny pro

cilové objekty v biologické tekutiné.

Zptisob podle naroku 61 vy znacujicil s e £t im,
Je ziskéani faktoru prim&rné svételné energie se provede

jednim nebo nékolika pocitaCovymi procesory.

Zplisob podle naroku 61 vy znacuijici s e t im,
e ziskani hodnoty pom&ru tloustky obsahuje krok, kdy se

pristoupi k tabulce hodnot pomé&ru tloustky.

Zpusob podle naroku 61 vy znacdujici se tin
e ziskani procenta &ervenych krvinek obsahuje krok, kdy se

pristoupi k tabulce hodnot procenta Cervenych krvinek.

Zplisob podle naroku 61 vy znacujiclil s e t inm,
Ye dale obsahuje krok, kdy se ptipravi homogenni snés

biologické tekutiny.

Zplisob podle ndroku 61 vy znacuijic i s e t im,
e &ervené krvinky zeslabuji svételnou energii prochézejici

biologickou tekutinou. -
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Zpisob podle naroku 61 vy znadc¢ujici se tim
e biologicka tekutina obsahuje sloZku "buffy coat" bohatou

na leukocyty.

.Zpisob podle naroku 67 vy znadcujicil s e t im,

e Dbiologickd tekutina Jje o8etfena 1léc&ivem, které Jje

aktivovatelné svétlem.

Zplisob podle naroku 68, vy znacujicil se t im,

e lé&ivo obsahuje 8-metoxypsoralen.

Zptisob podle naroku 69 vy znacujicit s e £t im,

e svdtelnd energie obsahuje energii ultrafialového svétla.

Zplisob podle naroku 70 vy znacujicitl s e £t 1im,
Ye sv&telnd energie ultrafialového svétla obsahuje energiil

ultrafialového svétla A.

Zpisob podle naroku 71 vy znadc¢ujici se tim
e stanoveni hodnoty sv&telné energie tekutiny se provadi

jednim nebo vice pocitaCovymi procesory.

Zpisob podle niroku 61 vy znadcuijicil s e t 1m,
e ziskani poméru tloudtky obsahuje kroky, kdy se

- ziska hodnota uniformni tloudtky bioclogické tekutiny,

- ziska hodnota tloudtky necilovych objektid, a

- vypolte se pomér tloustky.

.Zplsob podle naroku 73 vy znacujici se tim,

Je ziskani poméru tloudtky se provede jednim nebo nékolika

poitadovymi procesory.
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75.ZpGisob podle néroku 73 vy znacuijici s e t im,

76.

7.

8.

79.

80.

81.

82.

e ziskadni uniformni tloudtky obsahuje krok, kdy se

pEistoupi k tabulce hodnot uniformni tloustky.

Zplisob podle naroku 73 vy znacuijici s e t im,
Ye zisk&ni tloudtky necilovych objektld obsahuje krok, kdy

se pristoupi k tabulce hodnot tloustky necilovych objektul.

Zpasob podle ndroku 7 vy znadcujici se tim Ze

ziskani faktoru prtimé&rné svételné energie obsahuje kroky,

kdy

- ziska& hodnota uniformni tloudtky biologické tekutiny,

- ziskd hodnota procenta <&ervenych krvinek v biologické
tekutiné, a

- vypo&te faktor prumérné svételné energie tekutiny pro

cilové objekty v biologické tekutiné.

Zplsob podle naroku 77 vy znacuijici s e t im,

e nedochézi k teoretickému shlukovéni Cervenych krvinek.

Zpisob podle néroku 77 vy znacuijicli s e t im,

e biologickd tekutina obsahuje aZ 20 % cCervenych krvinek.

Zplisob podle néroku 77 vy znacuijici s e t im,

7e dale obsahuje krok ziskani shlukovaciho faktoru.

ZpGisob podle naroku 77 vy znacui3jicli s e t im,

e shlukovaci faktor je 1 aZ 2.

Zzpisob podle nadroku 77 vy znacu3jiclil s e t i m,

Ze shlukovaci faktor je 1,5.

oo




83.

84

85.

86.

87.

88.

89.

90.

91.

56

Zplisob podle néroku 77 vy znacuijici se timn,
e ziskadni faktoru primérné svételné energie se provede

jednim nebo nékolika pocitacovymi procesory.

.Zpusob podle néroku 77 vy zna<cuijici s e t i m,

Ye ziské&ni hodnoty uniformni tloustky obsahuje krok, kdy se

pristoupi k tabulce tloustky biologické tekutiny.

Zpisob podle naroku 69 vy znacuijici s e t i m,
Ye ziskadni procenta &ervenych krvinek obsahuje krok, kdy se

pristoupi k tabulce hodnot procenta Cervenych krvinek.

Zplsob podle naroku 77 vy znacuijicil s e t im,
e dale obsahuje krok, kdy se pripravi homogenni smés

biologické tekutiny.

Zplsob podle naroku 77 vy znacdcujici s e t im,
Ze . necilovy materidl zeslabuje svételnou energii

prochéazejici biologickou tekutinou.

Zpisob podle naroku 77 vy znacuijicli s e t i m,
e biologickéd tekutina obsahuje sloZku "buffy coat" bohatou

na leukocyty.

Zptsob podle naroku 88 vy znadcuijilclil s e t i m,
e Dbiologickd tekutina Jje oSetfena 1é&ivem, ktere Je

aktivovatelné svétlem.

Zpiisob podle néroku 89, vy znacujici se tim,

7e léc¢ivo obsahuje 8-metoxypsoralen.

Zpisob podle néroku 90 vy znadc¢ujici se tim,

e sv&telnd energie obsahuje energii ultrafialového svétla.
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Zplisob podle naroku 91 vy znacuijici s e t im,

7e své&telnd energie ultrafialového svétla obsahuje energii

ultrafialového svétla A.

Zpusob podle ndroku 92 vy znacuijicil s e t i m,

7e stanoveni hodnoty svételné energie tekutiny se provadi

jednim nebo vice pocitadovymi procesory.

Po&itadovy systém pro stanoveni hodnoty svételné energie

tekutiny prenadené do biologické tekutiny obsahujici cilové

objekty, kde m& Dbyt ulinné mnoZstvi svételné energie

pfeneseno na cilové objekty, vyznacujici s e

t 1 m, Ze obsahuje:

- poc&itacovy procesor,

- pam&t, kterd je operativné spojena s procesorem, a

- po&italovy program uloZeny v paméti, ktery je provadén
procesorem a obsahuje:

- jednotku konfigurovanou k ziskdvani hodnot ulinné svételne
energie cilového objektu,

- jednotku konfigurovanou k  ziskani faktoru prtmérné
svételné energie tekutiny, a

- vypoletni Jjednotku konfigurovanou pro vypolet hodnoty
svételné energie tekutiny pro pfenos do biologicke
tekutiny.

Po&itadovy systém podle naroku 94 vy znacuijicil

s e t i m, Ze biologickd tekutina obsahuje necilovy

materidl.

Politadovy systém podle néroku 95 vyznacujicit

s e t i m, Ze necilovy materidl =zeslabuje svételnou

energii prochézejici biologickou tekutinou.
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Poditadovy systém podle ndroku 96 vy znacujici
s e t im Ze necilovy materidl materidl obsahuje c&ervené

krvinky.

.Po&ita&ovy systém podle naroku 94 vy znacuijici

s e t 1 m, Ze biologickd tekutina obsahuje sloZku "buffy

coat" bohatou na leukocyty.

Podita&ovy systém podle naroku 98 vy znacuijicil
s e t 1 m, Ze biologickd tekutina je oSetfena lécivem,

které je aktivovatelné svétlem.

Po&ita&ovy systém naroku 99, vy znacuijilci s e

t i m, Ze lélivo obsahuje 8-metoxypsoralen.

Po&itadovy systém podle nadroku 100 vy znacujilcil
s e t i m, e svételnd energie obsahuje energii

ultrafialového svétla.

Po&itadovy systém podle naroku 101 vy zna<cdcujici
s e t im Ze svetelnd energie ultrafialového svétla

obsahuje energii ultrafialového svétla A.

Poditalovy systém podle néroku 94 vy znacujici
s e t i m Ze vypoletni jednotka konfigurovana pro
vypo&et hodnoty svételné energie tekutiny pro pfenos do
biologické tekutiny zahrnuje: vypocetni jednotku
konfigurovanou k vypoltu doby ozafovani nutné k tomu, aby
zdroj svételné energie dodal hodnotu svetelné energie

tekutiny.
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Politadovy systém podle naroku 103 vy znacuijici
s e t 1 m Ze vypoletni Jednotka konfigurovana pro
vypo&et hodnoty svételné energie tekutiny pro pfenos do
biologické tekutiny zahrnuje: Jjednotku konfigurovanou
k ziskani hodnoty vyhasinadni daného zdroje svételné

energie.

Politadovy systém podle naroku 103 vy znacujici
s e t i m, Ze biologickd tekutina obsahuje necilovy
material, necilovy materidl obsahuje C&ervené krvinky a
vypo&etni Jjednotka konfigurovand pro vypolet hodnoty
svdtelné energie tekutiny pro pfenos do Dbiologické
tekutiny zahrnuje:

- jednotku konfigurovanou k ziskani hodnoty objemu
biologické tekutiny,

- jednotku konfigurovanou k ziskédni hodnoty procenta
¢ervenych krvinek, a

- jednotku konfigurovanou k ziskadni hodnoty vyhasinani

daného zdroje svételné energie.

Politalovy systém podle naroku 94 vyznacuijicli
s e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskavani hodnot
ucinné svételné energie cilového objektu obsahuje:
pristupovou jednotku konfigurovanou pro piistup k tabulce

hodnot u&inné svételné energie cilového objektu.

Politalovy systém podle naroku 94 vy znacujicil
s e t 1 m, Ze jednotka konfigurovana k ziskéni faktoru
primé&rné svételné energie obsahuje:vpfistupovou jednotku
konfigurovanou pro pfistup k tabulce hodnot faktoru

svételné energie.
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Poditadovy systém podle ndroku 94 vy znacujici
s e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskdni faktoru
primérné svételné energie obsahuje:

- jednotku konfigurovanou k =ziskdni hodnoty primérné
sv8telné energie na jednotkové plo3e povrchu cilovych
objektll v biologické tekuting, a

- jednotku konfigurovanou k =ziskdni hodnoty svételné
energie na dopadovém  povrchu filmu Dbiologické
tekutiny, a

- vypodetni jednotku konfigurovanou pro vypoCet hodnoty
faktoru préamérné svételné energie pro danou

biologickou tekutinu.

Po&italovy systém podle néroku 107 vy znacuijici
s e t i m Ze jednotka konfigurovand k ziskani hodnoty
pram&rné svételné energie na Jjednotkové plo3e povrchu
cilovych objekttl obsahuje: pfistupovou jednotku
konfigurovanou pro p¥istup k tabulce hodnot primérné

svételné energie na jednotkové ploSe povrchu.

Po&itadovy systém podle ndroku 107 vy znacuijici
s e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskani hodnoty
svételné energie na dopadovém povrchu cilovych objektl
obsahuje: pristupovou jednotku konfigurovanou pro pfistup

k tabulce hodnot svételné energie na dopadovém povrchu.

Po&itadovy systém podle naroku 109 vy znac¢ujici
s e t im, Ze biologickd tekutina obsahuje necilovy

materidl.

Po&itadovy systém podle nadroku 111 vy znacuijici
s e t i m, Ze necilovy materidl zeslabuje svételnou

energii prochézejici biologickou tekutinou.
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Po&itadovy systém podle néroku 112 vy znacuijici
s e t im Ze necilovy materidl materidl obsahuje Cervené

krvinky.

Po&itadovy systém podle naroku 107 vy znacuijici
s e t im, Ze biologickd tekutina obsahuje sloZku "buffy

coat" bohatou na leukocyty.

Po&itadovy systém podle néroku 114 vy znacuijici
s e t im, Ze biologickd tekutina je oS3etfena lélivem,

které je aktivovatelné svétlem.

Po&italovy systém naroku 115 vy znacuijici s e

t 1 m, Ze 1lélivo obsahuje 8-metoxypsoralen.

PoZitadovy systém podle néroku 116 vy znacuijici
5 e £ i m, e sv&telnd energie obsahuje energii

ultrafialového svétla.

Po&ita&ovy systém podle naroku 117 vy znacuijici
s e t im Ze svételnd energie ultrafialového svétla

obsahuje energii ultrafialového svétla A.

Po¢itadovy systém podle naroku 94 vy znacuijici

s e t 1 m, Ze jednotka konfigurovand k ziskéni faktoru

prim&rné svételné energie zahrnuje:

- jednotku konfigurovanou k ziskdni pom&€ru tlou3tky,

- jednotku konfigurovanou k ziskéani hodnoty
propustnosti svétla pro Znamou tloudtku filmu

tekutiny, a
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- vypo&etni jednotku konfigurovanou pro vypoclet hodnoty
faktoru prim&rné svételné energie dané biologické

tekutiny.

Poditadovy systém podle naroku 119 vy znacujici
s e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskéni faktoru
prim&rné svételné energie dale zahrnuje: p¥istupovou
jednotku konfigurovanou pro pfistup k tabulce hodnot

poméru tloustky.

Po&itadovy systém podle nadroku 119 vy znacujicil
s e t 1 m, Ze jednotka konfigurovand k ziskani hodnoty
délky ozat¥ovani zahrnuje: pfistupovou jednotku
konfigurovanou  pro ptistup k tabulce hodnot délky

ozafovani.

PoZitalovy systém podle naroku 119 vy znacuijicit
s e t im, Ze biologickad tekutina obsahuje necilovy

material.

Po&italovy systém podle nadroku 122 vy znacuijilci
s e t 1 m, Ze necilovy materidl zeslabuje svételnou

energii prochéazejici biologickou tekutinou.

Po&itadovy systém podle naroku 123 vy znacujicli
s e t im Ze necilovy materidl materidl obsahuje Cervené

krvinky.

Po&italovy systém podle naroku 119 vy znacu 7 1ici
s e t im, Ze biologickd tekutina obsahuje sloZku "buffy

coat"” bohatou na leukocyty.
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Po¢itadovy systém podle naroku 125 vy znacujicil
s e t im Ze biologickd tekutina je oSetfena léc&ivem,

které je aktivovatelné svétlem.

Po&italovy systém néroku 126 vy znacujilci s e

t i m, Ze 1léCivo obsahuje 8-metoxypsoralen.

Poditadovy systém podle néroku 127 vy znacuijici
s e t im, e sv@telnd energie obsahuje energii

ultrafialového svétla.:

Pod¢itadovy systém podle nédroku 128 vy znacujicit
s e t i m, Ze svételnd energie ultrafialového svétla

obsahuje energii ultrafialového svétla A.

Poitadovy systém podle néroku 119 vy znacujici

s e t i m, Ze Jjednotka konfigurovand k ziskdni poméru

tloudtky zahrnuje:

- jednotku konfigurovanou k zisk&ni uniformni tloustky
biologické tekutiny,

- jednotku konfigurovanou k ziskédni tlouStky necilovych
objektl, a

- vypo&etni Jjednotku konfigurovanou k vypoltu poméru

tloustky.

Po&itadovy systém podle néroku 130 vy znacujici
s e t 1 m, Ze Jjednotka konfigurovand k ziskani hodnoty
uniformni tloustky zahrnuje: ptistupovou Jjednotku
konfigurovanou pro pfistup k tabulce hodnot uniformni

tloustky.

Po&itadovy systém podle naroku 130 vy znadcujici

s e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskani hodnoty
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tloudtky necilovych objektl zahrnuje: pfistupovou Jjednotku
konfigurovanou pro p¥istup k tabulce hodnot tloustky

necilovych objektt.

Poditadovy systém podle nédroku 130 vy znacuijici

s e t im, Ze necilovy materidl obsahuje cCervené krvinky.

Politalovy systém podle naroku 97 vy znacujilici

s e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskani faktoru

pram&rné svételné energie zahrnuje:

- jednotku konfigurovanou k ziskdni poméru tloustky,

- jednotku konfigurovanou k ziskani procenta Cervenych
krvinek v biologické tekuting, a

- vypo&etni jednotku konfigurovanou pro vypolet hodnoty
faktoru prtm&rné svételné energie dané Dbiologickeé

tekutiny.

Potitadovy systém podle nadroku 134 vy znacujilci
5 e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskédni pomé&ru
tloudtky zahrnuje: p¥istupovou jednotku konfigurovanou pro

pristup k tabulce hodnot poméru tloustky.

Po&itadovy systém podle naroku 134 vy znacujicil
s e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskani procenta
Cervenych krvinek zahrnuje: ptistupovou Jjednotku
konfigurovanou pro p¥istup k tabulce hodnot procenta

Cervenych krvinek.

Poditalovy systém podle naroku 134 vy znacujicil
s e t im Ze &ervené krvinky zeslabuji svételnou energii

prochazejici biologickou tekutinou.




138.

139.

140.

141.

142.

143.

144.

(XXX R R ]
L]

*
[ XY XX
L)
ssesee
(XX K]
XXX}
L3
(X X R J
(XX K
(XXX J

65

Po&itadovy systém podle nédroku 134 vy znadcujici
s e t im, Ze biologické& tekutina obsahuje sloZku "buffy

coat" bohatou na leukocyty.

Po&itadovy systém podle néroku 128 vy znacuijilci
s e t i m, Ze biologick&d tekutina je oSetfena 1léCivem,

které je aktivovatelné svétlem.

Po&itaCovy systém naroku 139 vy znacuijici s e

t 1 m, Ze léCivo obsahuje 8-metoxypsoralen.

Po&italovy systém podle ndroku 140 vy znacuijilci
s e t im, ze svételna energie obsahuje energii

ultrafialového svétla.

Pocitacdovy systém podle naroku 141 v yznacuijilci
s e t im, Ze svetelnd energie ultrafialového svétla

obsahuje energii ultrafialového svétla A.

Po&itadovy systém podle néroku 134 vy znacuijilcli

s e t i m, Ze Jjednotka konfigurovand k ziskdni poméru

tloudtky zahrnuje:

- jednotku konfigurovanou k ziskdni uniformni tlouStky
biologické tekutiny,

- jednotku konfigurovanou k zisk&ni tlouStky necilovych
objektd, a

- vypo&etni jednotku konfigurovanou k vypoltu pdméru

tloustky.

Poditadovy systém podle naroku 143 vy znadcujilci
s e t 1 m, Ze jednotka konfigurovand k ziskédni hodnoty

uniformni tloudtky . zahrnuje: ptistupovou jednotku

o0

ceesee




145,

146.

147.

148.

149.

66

konfigurovanou pro p¥ristup k tabulce hodnot wuniformni

tloustky.

Politadovy systém podle naroku 143 vy znacuijiliclil
s e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskédni hodnoty
tloustky necilovych objektd zahrnuje: pfistupovou jednotku
konfigurovanou pro p¥istup k tabulce hodnot tloustky

necilovych objektu.

Poditalovy systém podle naroku 97 vy znacuijici

s e t i m, Ze jednotka konfigurovand k ziskani faktoru

prim&rné svételné energie zahrnuje:

- jednotku konfigurovanou k ziska&ni uniformni tloustky
bioclogické tekutiny,

- jednotku konfigurovanou k ziskani procenta Cervenych

| krvinek v biologické tekutinég, a

- vypo&etni jednotku konfigurovanou pro vypolet hodnoty
faktoru pram&rné sv&telné energie pro dané cilové

objekty v biologické tekutiné.

Po&itadovy systém podle naroku 146 vy znacujici
S e t im, 7e nedochazi k teoretickému shlukovani

¢ervenych krvinek.

Po&italovy systém podle naroku 146 vy znacujicil
s e t im, Ze biologickd tekutina obsahuje aiZi 20 %

¢ervenych krvinek.

Po&itadovy systém podle naroku 146 vy zna cujicit
s e t i m, Ze dale zahrnuje: Jednotku konfigurovanou

k ziskani hodnoty shlukovaciho faktoru.
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PoCitacCovy systém podle~néroku 146 vy zn a ujici

s e t i m, Ze shlukovaci faktor je 1 aZ 2.

X
o

.
-
0
-

Po&itaovy systém podle néroku 146 v y z n a

s e t im, Ze shlukovaci faktor je 1,5.

Po&itadovy systém podle naroku 146 vy znacuijici
s e t im Z%e jednotka konfigurovand k ziskadni uniformni
tloudtky tekutiny zahrnuje: Jjednotku konfigurovanou pro

pFistup k tabulce hodnot tlousdtky biologické tekutiny.

Poditadovy systém podle naroku 146 vy znacujici
s e t i m, Ze jednotka konfigurovanad k ziskani procenta
Cervenych krvinek zahrnuje: pristupovou jednotku
konfigurovanou pro p¥istup k tabulce hodnot procenta

¢ervenych krvinek.

Po&itadovy systém podle néroku 146 vy znacCujilclil
s e t i m, Ze necilovy materidl =zeslabuje svételnou

energii prochédzejici biologickou tekutinou.

Po&itadovy systém podle naroku 146 vy znacujici
s e t im Ze biologickd tekutina obsahuje sloZku "buffy

coat" bohatou na leukocyty.

Poditadovy systém podle naroku 155 vy znacujicitl
s e t im Ze biologickd tekutina Jje oSetfena lécCivem,

které je aktivovatelné svétlem.

Pocitacovy systém naroku podle naroku 156
vyznacujici s e t i m, Ze 1léCivo obsahuje

8-metoxypsoralen.
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Politadovy systém podle nédroku 157 vy znacujici
s e t inm, Ze svételnd  energie obsahuje energii

ultrafialového svétla.

Po&itadovy systém podle néroku 158 vy znadcujici
s e t i m, Ze své&telnd energie ultrafialového svétla

obsahuje energii ultrafialového svétla A.

Systém pro stanoveni hodnoty svételné energie tekutiny

prenddené do biologické tekutiny obsahujici cilové

objekty, kde ma& byt udinné mnoZstvi svételné energie

pfeneseno na cilové objekty, vy znacujiciti s e

t 1 m, Ze obsahuje:

- prost¥edky k ziskdni hodnot uU¢inné sv&telné energie
cilového objektu,

- prostfedky k ziskadni faktoru primérné svételné
energie tekutiny, a

- prostfedky pro vypoZet hodnoty svételné energie

tekutiny pro pfenos do biologické tekutiny.

Systém podle ndroku 160 vy znadc¢ujici se tim,

7e prostfedky k ziskani hodnot UG&inné svételné energie

cilového objektu obsahuji:

- prostfedky pro umisténi cilovych objektd do tekutiny,
kde cilové objekty v tekutiné& nedostéavaji zeslabenou

svételnou energii,

- prostfedky pro ozafovéani tektiny zkuSebnimi hodnotami

svdtelné energie.

Systém podle naroku 160 vy znacujic i se tim,
e prostfedky k ziskani hodnot faktoru prumérné svételné

energie obsahuji:
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- prostfedky pro =ziskdni hodnoty primérné svételne
energie na jednotkové ploSe povrchu cilovych objektt
v biologické tekutinég,

- prostfedky pro ziskédni hodnoty primérné svételné
energie na dopadové ploSe filmu biologické tekutiny,
a

- prostfedky pro = vypolet hodnoty faktoru primé&rné
svételné energie cilovych objektd v biologické

tekutiné.

163. Systém podle nadroku 160 vy zna c¢ujici se tinmn,
e prostfedky k ziskdni hodnot faktoru prim&rné svételné
energie obsahuji:

- prosttedky k zisk&ni poméru tloustky,

- prostfedky k ziskéni hodnoty propustnosti svétla pro
znadmou tloudtku filmu tekutiny, a

- prost¥edky pro vypolet hodnoty faktoru primérné
svételné energie cilovych objektu v biologické
tekutine.

164. Systém podle néaroku 163, vyznacuijici s e
t i m, Ze biologickéd tekutina obsahuje necilovy materiéal,
pri¢emZz necilovy materidl zeslabuje svételnou energii
prochazejici biologickou tekutinou, a prfitom prostfedky
pro ziskéani hodnoty poméru tlousStky obsahuji:

- prost¥edky pro ziskani uniformni tloudtky biologicke
tekutiny, |
- prostfedky pro ziskdni tloudtky necilovych objektd,
a
- prosttedky pro vypolet pomé€ru tloudtky.
165. Systém podle naroku 160, vyzna<cujic i 5 e

t i m, Ze biologickéd tekutina obsahuje necilovy material,

*eEss
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pridem? necilovy materidl obsahuje <¢&ervené krvinky,

a prfitom prost¥edky pro ziskéni hodnoty faktoru pramérné

svételné energie obsahuji:

- prost¥fedky pro ziskani poméru tloustky,

- prostfedky pro ziskdni procenta <&ervenych krvinek
v biologické tekutinég, a

- prost¥edky pro vypolet faktoru primérné svételneé

energie pro cilové objekty v biologické tekutiné.

Systém podle naroku 165 vy znac¢ujici se timn,

Ye prost¥edky pro ziskadni poméru tloustky obsahuji:

- prost¥edky pro ziskani uniformni tlouStky biologické
tekutiny,

- prostfedky pro ziskani tloudtky necilovych objektl, a

- prostfedky pro vypoclet poméru tloustky.

Systém podle niroku 160 vy znadujici se timn,

Ye biologickd tekutina obsahuje necilovy materiédl, pricCemZ

necilovy materidl zeslabuje svételnou energii prochazejici

biologickou tekutinou, a necilovy materidl obsahuje

Zervené krvinky, a pritom prostfedky pro ziskani hodnoty

faktoru primérné svételné energie obsahuji:

- prosttedky pro ziskdni uniformni tlouStky biologické
tekutiny,

- prost¥edky pro ziskani procenta <&ervenych krvinek
v biologické tekutiné, a

- prost¥edky pro vypolet faktoru prumérné svéfelné

energie pro cilové objekty v biologické tekuting.

Poditadem ¢itelné médium vy znacuijici s e
t 1 m, Ze obsahuje instrukce pro fizeni pocitalového
systému k provadd&ni zptsobu, kdy poc&italovy systém stanovi

hodnotu sv&telné energie tekutiny p¥enasené do biologicke
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tekutiny obsahujici cilové objekty, p¥ricemZ m& byt Ucinné

mnoZstvi své&telné energie pfeneseno na cilové objekty,

a pfitom zpisob obsahuje:

- ziskdni hodnot U¢inné svételné energie cilového
objektu,

- ziskdni faktoru prtimérné svételné energie cilovych
objektll v biologické tekuting, a

- vypolet hodnoty svételné energie tekutiny pro pZenos

do biologické tekutiny.

PocitacCem ¢itelné médium podle naroku 168

vyznacuijici s e t im, Ze zisk&dni hodnot

uc¢inné svételné energie cilového objektu obsahuje:

- umisténi cilovych objektd do tekutiny, kde cilové
objekty v tekutiné nedostavaji zeslabenou svételnou
energii,

- oza¥ovani tekutiny zkuSebnimi hodnotami svételné

energie.
Po&itacem citelné médium podle naroku 168
vyznacdcuijici s e t im Ze =ziské&ni hodnoty

faktoru pramérné svételné energie obsahuje:

- ziskéni hodnoty primérné svételné energie na
jednotkové plose povrchu cilovych objektﬁ
v biologické tekutinég,

- ziskdni hodnoty primé&rné svételné energie na dopadové
plo3e filmu biologické tekutiny, a |

- vypolet hodnoty faktoru primé&rné svételné energie

cilovych objektl v biologické tekutiné.

PocCitacem ¢itelné médium podle naroku 168
vyznadcuijici s e t 1 m, Ze =ziskédni hodnot

faktoru prim&rné svételné energie obsahuje:
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- ziskéani poméru tloustky,

- ziskdni hodnoty ©propustnosti svétla pro Znamou
tloudtku filmu tekutiny, a

- vypo&et hodnoty faktoru primérné svételné energie

cilovych objektd v biologické tekutineé.

PoCitacem Citelné médium podle naroku 171,
vyznaduijici se tim Ze biologickd tekutina
obsahuje necilovy materidl, pfi¢emZ necilovy materidl
zeslabuje sv&telnou energii prochédzejici biologickou
tekutinou, a ptritom ziskédni hodnoty pomé&ru tloustky
obsahuje:

- ziskadni uniformni tloudtky biologické tekutiny,

- ziskani tlouldtky necilovych objektl, a

- vypoclet poméru tlousStky.

PocCitacem ¢itelné médium podle naroku 168,
vyznadcdujici se tim Ze biologickd tekutina
obsahuje necilovy materiadl, pricemZ necilovy material
obsahuje Cervené krvinky, a pfitom ziskani hodnoty faktoru
prum@rné svételné energie obsahuje:

- ziskéni poméru tloustky,

- ziskani procenta Cervenych krvinek v biologické

tekuting, a
- vypolet faktoru primérné svételné energie pro cilove

objekty v biologické tekutiné.

Pocitacem ¢itelné médium podle naroku 173
vyznacujici s e t im Ze ziskédni poméru
tloudtky obsahuje:

- ziskani uniformni tloudtky biologické tekutiny,

- ziskani tlousdtky necilovych objektld, a

- vypolet poméru tloustky.
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2

175. PocCitacem ¢itelné médium podle naroku 168

2

vyznadc¢ujici se tim Ze biologickd tekutina
obsahuje necilovy materidl, ptficemZ necilovy materidl
zeslabuje svételnou energii prochéazejici Dbiologickou
tekutinou, a necilovy materidl obsahuje cervené krvinky,
a pritom ziskdni hodnoty faktoru prumérné svételné energie
obsahuje:

- ziskani uniformni tloudtky biologické tekutiny,

- ziskani procenta cervenych krvinek v biologické

tekuting, a
- vypolet faktoru primérné svételné energie pro cilové

objekty v biologické tekutinég.
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