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(57) Ein System (1) =zur Kryokonservierung von
Nabelschnurblut ~ zum  Anschluss an  ein
Fraktionierungssystem (2) zur Fraktionierung der
Blutfraktionen wird angegeben. Das
Fraktionierungssystem (2) weist zumindest einen
Plasmabeutel (3) und  zumindest einen
Buffy-Coat-Beutel (4) mit Stammzellenkonzentrat
sowie absperrbare Verbindungen zwischen den
Komponenten auf. Das System (1) zur
Kryokonservierung umfasst zwei durch einen
Verbindungsschlauch (6) Uber ein Drei-Wege-Ventil
(9) miteinander verbundene Spritzen (7, 8), wobei
an einem ersten Anschluss (10) des
Drei-Wege-Ventils (9) eine erste Spritze (8)
angeschlossen ist und an einem zweiten Anschluss
(11) des Drei-Wege-Ventils (9) eine zweite Spritze
(7) angeschlossen ist. An einem dritten Anschluss
(12) des Drei-Wege-Ventils (9) ist ein
Anschlussschlauch  (13) zur Ausbildung einer
sterilen Verbindung des Systems (1) zur
Kryokonservierung mit dem Fraktionierungssystem
(2) angeschlossen.
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Beschreibung

[0001] Die Erfindung betrifft ein System fiir die Kryokonservierung von Nabelschnurblut zum
Anschluss an ein Fraktionierungssystem zur Fraktionierung der Blutfraktionen, wobei das Frak-
tionierungssystem zumindest einen Plasmabeutel und zumindest einen Buffy-Coat-Beutel mit
Stammzellenkonzentrat sowie absperrbare Verbindungen zwischen den Komponenten auf-
weist, und wobei das System zur Kryokonservierung zwei durch einen Verbindungsschlauch
uber ein Drei-Wege-Ventil miteinander verbundene Spritzen umfasst, wobei an einem ersten
Anschluss des Drei-Wege-Ventils eine erste Spritze angeschlossen ist und an einem zweiten
Anschluss des Drei-Wege-Ventils eine zweite Spritze angeschlossen ist, sowie ein Verfahren
zur Verwendung eines derartigen Systems.

[0002] Aus der DE 101 51 343 A1 ist ein Beutelsystem fur die Kryokonservierung von Korper-
flissigkeiten wie Blut, Knochenmark oder Nabelschnurblut bekannt. Die Teile des Beutelsys-
tems sind sterilisiert und voneinander abtrennbar. Flissigkeiten, die eine Kryokonservierung
ermdglichen und/oder unterstiitzen, befinden sich im Beutelsystem und/oder lassen sich in das
Beutelsystem steril einbringen. Das Beutelsystem umfasst eine Vorrichtung zur direkten Ent-
nahme der Kérperflissigkeit aus dem lebenden Kérper, einen oder mehrere Bereiche zum
Mischen der Flissigkeiten mit der Korperflussigkeit und/oder zur Einlagerung des Gemisches
aus Flussigkeiten und Korperfliissigkeit, mehrere Absperrorgane und Verbindungsleitungen und
ein Einlassorgan und/oder ein Auslassorgan. Das Beutelsystem ist dabei so ausgelegt, dass die
Teile des Beutelsystems, die durch die Verbindungsleitungen miteinander kommunizieren, vor
dem Einsatz ein geschlossenes steriles System bilden und dass die Bereiche zur Einlagerung
des Gemisches aus Flissigkeiten und Korperflissigkeit voneinander hermetisch verschliefbar
und abtrennbar sind.

[0003] Das in der DE 101 51 343 A1 heschriebene System ist jedoch zur nicht zur sterilen
Umsetzung, Vermischung und Lagerung konzipiert, sondern vielmehr zur Separation von ein-
zelnen Zellen aus einer Flissigkeit, also dem entgegengesetzten Prozess.

[0004] Weiterhin ist aus der WO 1992/07243 eine Vorrichtung und ein Verfahren zur Trennung
von Partikeln mittels eines biegsamen Gefalles bekannt. Die dort beschriebene Vorrichtung
weist ein Schlauchsystem und zwei mittels eines Schlauchstiicks mit einer Klemme miteinander
verbundene Spritzen aufweist, wobei ein Drei-Wege-Ventil direkt mit dem Schlauchstiick, mit
einer der Spritzen und mit dem Separationsbeutel verbunden ist.

[0005] Nachteilig ist bei diesem bekannten Stand der Technik vor allem, dass das Verfahren
eine Vielzahl von Komponenten und Verfahrensschritten benétigt und daher aufwendig durch-
zufihren ist.

[0006] Weitere Systeme zur Behandlung bzw. zur Kryokonservierung von Blut, insbesondere
von Nabelschnurblut, sind aus der DE 101 17 205 A1, der WO 1999/36109, der DE 199 34 491
A1 und der US 4, 900, 322 A1 bekannt.

[0007] Es ist Aufgabe der Erfindung, ein System und ein Verfahren zur Kryokonservierung von
Korperflissigkeiten anzugeben, welche zuverldssige Sterilitat des Systems gewahrleisten,
einfach in der Handhabung bzw. Durchfihrung und kostengnstig in der Herstellung sind.

[0008] Die Aufgabe wird geldst durch ein System zur Kryokonservierung, welches sich dadurch
auszeichnet, dass an einem dritten Anschluss eines Drei-Wege-Ventils ein Anschlussschlauch
zur Ausbildung einer sterilen Verbindung des Systems zur Kryokonservierung mit dem Fraktio-
nierungssystem angeschlossen ist.

[0009] Weitere vorteilhafte Ausgestaltungsformen der Erfindung sind aus den Unteranspriichen
ersichtlich.

[0010] Die sterile Verbindung ist vorteilhafterweise durch ein Sterilschlauch-Schweil3verfahren
herstellbar, welches zuverlassig und einfach ist.

[0011] Vorteilhafterweise ist das System hermetisch abgeschlossen, wodurch aufwendige
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Reinraumprozeduren vermieden werden kdnnen.

[0012] In der ersten Spritze ist bevorzugt ein Kryopreservans bevorratet, welches somit vorteil-
hafterweise bereits steril vorliegt und nicht extra in das System eingebracht werden muss.

[0013] Als vorteilhaft hat sich das Kryopreservans Dimethylsulfoxid erwiesen, welches auch
ungekuhlt aufbewahrt werden kann und somit bereits in der Sterilverpackung vorliegen kann.

[0014] An dem die erste Spritze mit dem Drei-Wege-Ventil verbindenden Verbindungsschlauch
ist eine |6sbare Klemmeinrichtung vorgesehen ist, durch welche vorteilhafterweise ein vorzeiti-
ger Ubertritt des Kryopreservans verhinderbar ist.

[0015] In dem System ist mittels der zweiten Spritze durch Aufziehen der Spritze ein Vakuum
herstellbar, so dass vorteilhafterweise keine weitere Verbindung mit einer Evakuierungseinheit
erforderlich ist, um die Stammzellenldsung zur Lagerung fertigzustellen.

[0016] Besonders vorteilhaft ist, wenn das System als steril verpacktes Einweg-System ausge-
bildet ist, da dies die Lagerung und die Anwendung vereinfacht. Die einzelnen Komponenten
sind sowohl kostenglinstig in der Herstellung als auch in der Sterilverpackung, so dass sie nach
der Verwendung entsorgt werden konnen, ohne aufwendige Reinigungsmalinahmen zu erfor-
dern.

[0017] Ein bevorzugtes Ausfiihrungsbeispiel der Erfindung ist in den Figuren schematisch
dargestellt und in der nachfolgenden Beschreibung detailliert erlautert. In den Figuren zeigen:

[0018] Fig. 1 eine stark schematisierte Darstellung eines Fraktionierungssystems, zum

Anschluss an welches das erfindungsgemaf ausgestaltete System geeignet ist,
und

[0019] Fig. 2 eine schematische Darstellung eines erfindungsgemal’ ausgestalteten Systems
zur Kryokonservierung von Koérperflissigkeiten.

[0020] In Fig. 1 ist in einer stark schematisierten Ansicht ein an sich bekanntes Ausfihrungs-
beispiel eines Fraktionierungssystems 2 zur Separation der Bestandteile von Kérperflissigkei-
ten wie beispielsweise Blut dargestellt. Da das Fraktionierungssystem 2 an sich bekannt ist,
wird hier nur kurz auf die zur Erlduterung der Erfindung ndtigen Bestandteile des Fraktionie-
rungssystems 2 eingegangen. Da das weiter unten naher beschriebene erfindungsgemaf
ausgestaltete System 1 zur Kryokonservierung von Kérperfliissigkeiten neben weiteren Anwen-
dungen inshesondere zur Kryokonservierung von aus Nabelschnurblut gewonnenem Stamm-
zellenkonzentrat geeignet ist, wird die Erfindung unter Bezugnahme auf diesen speziellen An-
wendungsfall diskutiert.

[0021] Humane Nabelschnurstammzellen finden seit ca. zehn Jahren therapeutische Anwen-
dung bei der Behandlung verschiedener Erkrankungen. Vor dem Hintergrund stetig wachsender
Indikationsgebiete (z. B. Blutstammzell-Rescue bei der zytostatischen Behandlung bdsartiger
Krankheiten, Tumor-Vaccinationen, immunologischer Therapieanséatze, regenerative Medizin)
gewinnt die Langzeitlagerung von Nabelschnurstammzellen im Sinne von Eigenvorsorge oder
fir immunologisch passende Verwandte des Spenders zunehmend Bedeutung. Das beschrie-
bene System 1 ist dafiir geeignet, jedoch nicht darauf beschrankt.

[0022] Das Fraktionierungssystem 2 umfasst in bekannter Weise im Wesentlichen eine Zentri-
fuge 16, mittels welcher die Bestandteile beispielsweise von Nabelschnurblut, welches aus der
Nabelschnur eines Neugeborenen zur Stammzellenkonservierung entnommen wurde, separiert
werden konnen. Das Nabelschnurblut befindet sich zundchst in einem Nabelschnurblutbeutel
15, wird der Zentrifuge 16 zugefihrt und wahrend verschiedener Verfahrensschritte in die Be-
standteile rote Blutkdrperchen ((Erythrozyten), Blutplasma und Stammzellenkonzentrat (Buffy-
Coat) separiert. Die verschiedenen Bestandteile werden Uber Verbindungen 17 in jeweils zu-
mindest einen Blutbeutel 5, Plasmabeutel 3 und Buffy-Coat-Beutel 4 geleitet.

[0023] In dem Buffy-Coat-Beutel 4 liegt nach Abschluss der Separation das Stammzellenkon-
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zentrat vor, welches nun konserviert werden muss. An die zwischen dem Buffy-Coat-Beutel 4
und der Zentrifuge 16 ausgebildete Verbindung 17 ist das erfindungsgemall ausgestaltete
System 1 Uber einen geeigneten Anschluss 18, z. B. ein Drei-Wege-Ventil 9, angeschlossen.

[0024] Das (bliche Konservierungsverfahren fiir das Stammzellenkonzentrat erfolgt mittels
Kryokonservierung, also durch Einkihlen des Buffy Coats mittels flissigen Stickstoffs zur Lang-
zeitlagerung. Um zu vermeiden, dass Verunreinigungen des Stammzellenkonzentrats auftreten,
mussen diverse Verfahrensschritte wie beispielsweise Umflllen oder Beimengen von Kryopre-
servans unter sterilen Bedingungen in einem Reinraum und/oder in einem hermetisch abge-
schlossenen System stattfinden.

[0025] Die Herstellung von Reinraumbedingungen ist stets ein dulerst kostspieliges und auf-
wendiges Unterfangen, welches einen hohen Einsatz von finanziellen, personellen und raumli-
chen Ressourcen erfordert. Um diesen Aufwand zu reduzieren, ist erfindungsgemaf? vorgese-
hen, die vorbereitenden Schritte zur Kryokonservierung des Stammzellenkonzentrats in einem
hermetisch abgeschlossenen System 1 durchzufilhren, welches aus wenigen, einfach zu hand-
habenden und kostenginstigen Bestandteilen besteht und jederzeit auch auRerhalb eines
Reinraums verwendbar ist. Die Komponenten sind dabei so kostengiinstig, dass das System
nach der Verwendung nicht aufwendig und teuer gereinigt werden muss, sondern entsorgt
werden kann.

[0026] Ein bevorzugtes Ausfiihrungsbeispiel eines erfindungsgeman ausgestalteten Systems 1
ist in Fig. 2 in einer stark schematisierten Darstellung gezeigt.

[0027] Das System 1 zur Kryokonservierung ist dabei vorzugsweise als steril verpacktes Sprit-
zenensemble konzipiert und umfasst eine erste Spritze 8, eine Uber einen Verbindungsschlauch
6 mit dieser verbundene zweite Spritze 7 und einen Anschlussschlauch 13, iber welchen die
Verbindung an das Fraktionierungssystem 2 erfolgt. Die Verbindung zwischen den Spritzen 7
und 8 sowie mit dem Fraktionierungssystem 2 erfolgt uber ein Drei-Wege-Ventil 9, welches Gber
drei Anschliisse 10, 11 und 12 verfugt. Am ersten Anschluss 10 setzt die erste Spritze 8 an, am
zweiten Anschluss 11 ist der Verbhindungsschlauch 6 zur zweiten Spritze 7 angeordnet, und am
dritten Anschluss 12 befindet sich der Anschlussschlauch 13 zum Fraktionierungssystem 2. Die
zweite Spritze 7 beinhaltet bereits in der Sterilverpackung das dem Buffy Coat zuzumischende
Kryopreservans (vorzugsweise Dimethysulfoxid, DMSQO) sowie eine Klemmvorrichtung 14 auf
dem Verbindungsschlauch 6 zwischen den beiden Spritzen 7 und 8 zur Vermeidung des zu
frihen Ubertretens des DMSO in die erste Spritze 8. Inshesondere soll durch die Klemmvorrich-
tung 14 vermieden werden, dass das Kryopreservans, welches Losungsmitteleigenschaften hat,
dauerhaft an dem Drei-Wege-Ventil 9 anliegt, welches dadurch mdglicherweise beschadigt
wirde. Wird das Drei-Wege-Ventil 9 nur kurzzeitig von Kryopreservans bzw. einem das Kry-
opreservans enthaltenden Gemisch durchstrdmt, ist jedoch keine Beschadigung des Drei-
Wege-Ventils 9 zu befiirchten. Die Klemmvorrichtung 14 kann wie dargestellt eine Klemmsche-
re sein, jedoch sind auch weitere an sich bekannte Klemmvorrichtungen wie Klammermn oder
auch das Zurlickbiegen des Verbindungsschlauchs 6 auf sich selbst mit einer entsprechenden
Fixierung moglich.

[0028] Die aseptische Behandlung des Stammzellenkonzentrats ist integrale Forderung bei der
Lagerung, da eine Verunreinigung durch infektidse Mikroorganismen die Verwendbarkeit der
Stammzellen entweder wesentlich erschwert oder oftmals ganz unméglich macht.

[0029] Daher wird erfindungsgemal vorgeschlagen, die Ubergabe des Buffy Coat aus dem
Buffy-Coat-Beutel 4 des Fraktionierungssystems 2 sowie die Zugabe von Kryopreservans zum
Buffy Coat durch das sterile Spritzenensemble des Systems 1 unter Zuhilfenahme einer Steril-
verschweillung des Spritzenensembles des Systems 1 mit dem Fraktionierungssystem durch-
zufiihren. Ein freies Schlauchende 19 des Anschlussschlauch 13 des Spritzenensembles des
Systems 1 ist bei Auslieferung des Systems 1 verschlossen, so dass die Sterilitat des Systems
1 gewabhrleistet ist. Mittels an sich bekannter Sterilschlauch-Schweiltechnik wird so nach der
Entnahme des Systems 1 aus der Sterilverpackung eine sterile Verbindung zwischen dem
Fraktionierungssystem 2 und dem System 1 zur Kryokonservierung hergestellt, die die Hermeti-
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zitdt des System 1 gewahrleistet. Weitere Verbindungen zu anderen Systemkomponenten
kénnen uber beliebige weitere Verzweigungsventile in gleicher Weise vorgenommen werden,
ohne die hermetische Abgeschlossenheit und somit die Sterilitat zu beeintréchtigen.

[0030] Im Folgenden wird das Verfahren zur Kryokonservierung von Nabelschnurstammzellen-
konzentrat mittels des erfindungsgemall ausgestalteten Systems 1 zur Kryokonservierung
beschrieben.

[0031] Grundsatzlich erfolgt die Kryokonservierung uber die folgenden drei Verfahrensschritte,
die jeweils wiederum mehrere Aufgaben umfassen: Mischen von Plasma mit Kryopreservans,
Mischen von Plasma-Kryopreservans-Gemisch mit dem Inhalt des zumindest einen Buffy-Coat-
Beutels, und Kryopreservierung des Gemisches aus Plasma, Kryopreservans und Buffy Coat.

[0032] Im ersten Verfahrensschritt werden zunéchst das System 1 und das Fraktionierungssys-
tem 2 bei geschlossenem Drei-Wege-Ventil 9 des Systems 1 miteinander steril verschweilt.
Sodann wird das Drei-Wege-Ventil 9 so verdreht, dass die zweite Spritze 7 mit dem Fraktionie-
rungssystem 2 in Verbindung steht. Mittels der zweiten Spritze 7 wird Luft zum Anziehen von
Spenderplasma aus dem Fraktionierungssystem 2 aus dem Plasmabeutel 3 angesaugt. Der
Plasmabeutel 3 wird sodann vom System 1 durch einen Absperrhahn 20 getrennt. Danach wird
das Drei-Wege-Ventil 9 so gestellt, dass eine Verbindung zwischen dem Fraktionierungssystem
2 und der ersten Spritze 8 hergestellt wird und die Zufuhr einer definierten Menge von Spen-
derplasma in die erste Spritze 8 erfolgen kann. Das Plasma wird zu dem in der ersten Spritze 8
bevorrateten DMSO gemischt. Im nachsten Schritt erfolgt das Absaugen von iberschissiger
Luft aus der ersten Spritze 8 mittels der zweiten Spritze 7.

[0033] Nun wird das Drei-Wege-Ventil 9 zur Verbindung der zweiten Spritze 7 mit dem Fraktio-
nierungssystem 2 umgestellt, um eine Abgabe der abgesaugten Luft in das Fraktionierungssys-
tem 2 bzw. in den Plasmabeutel 3 zu ermdglichen. Zumindest ein Buffy-Coat-Beutel 4 ist ent-
weder bereits an das Fraktionierungssystem 2 angeschlossen und mit diesem verbunden, oder
dieser wird an das Fraktionierungssystem 2 angeschlossen und mit diesem verbunden und
zusammen mit der ersten Spritze 8 auf eine Temperatur von ca. 4°C eingekihlt. Ein ereutes
Verstellen des Drei-Wege-Ventils 9 zur Verbindung der ersten Spritze 8 mit dem Fraktionie-
rungssystem 2 ermoglicht das Absaugen von Luft mittels der zweiten Spritze 7 aus dem Buffy-
Coat-Beutel 4. Nun kann eine Vermischung des Plasma-Kryopreservans-Gemischs mit dem
Inhalt des zumindest einen Buffy-Coat-Beutels 4 in dem zumindest einem Buffy-Coat-Beutel 4
erfolgen. AbschlieRend wird in diesem Verfahrensschritt der zumindest eine Buffy-Coat-Beutel 4
in bereits beschriebener Weise entliiftet.

[0034] Der dritte, das Verfahren zur Kryokonservierung abschlieRende Verfahrensschritt sieht
vor, dass zumindest ein Kryo-Beutel an den zumindest einen Buffy-Coat-Beutel 4 steril ange-
schweildt wird, das Gemisch aus Plasma, Kryopreservans und Buffy Coat aus dem zumindest
einen Buffy-Coat-Beutel 4 in den zumindest einen Kryo-Beutel erfolgt und dieser dann steril
vorzugsweise mittels einer PVC-Schweillzange verschwei3t und abgetrennt wird. Die Ge-
mischmenge betragt dabei Ublicherweise 20ml pro Beutel. Alternativ kann auch die Verwen-
dung eines Kryo-Beutels entfallen und statt dessen der zumindest eine Buffy-Coat-Beutel 4
selbst steril verschweifdt, abgetrennt und eingefroren werden.

[0035] Weiterhin ist es mdglich, das so hehandelte Gemisch zusatzlich einem Verfahrensschritt
der Qualitatskontrolle durch Entnahme einer definierten Quantitat des Gemisches aus dem
zumindest einen Buffy-Coat-Beutel zu unterziehen, um sicherzustellen, dass das Gemisch von
einwandfreier steriler Qualitat ist.

[0036] Das Verfahren ist sowohl einfach als auch ziigig durchfiihrbar, so dass der Buffy Coat
schnell verarheitet werden kann und nicht unnétig lange bei zu hohen Temperaturen verweilt.
Eine aufwendige Bereitstellung des Reinraumes ist genauso wenig notig wie die Einschulung
des Personals auf Reinraumnutzung.
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Patentanspriiche

1. System (1) zur Kryokonservierung von Nabelschnurblut zum Anschluss an ein Fraktionie-
rungssystem (2) zur Fraktionierung der Blutfraktionen, wobei das Fraktionierungssystem
(2) zumindest einen Plasmabeutel (3) und zumindest einen Buffy-Coat-Beutel (4) mit
Stammzellenkonzentrat sowie absperrbare Verbindungen zwischen den Komponenten
aufweist, und wobei das System (1) zur Kryokonservierung zwei durch einen Verbindungs-
schlauch (6) tber ein Drei-Wege-Ventil (9) miteinander verbundene Spritzen (7, 8) umfasst,
wobei an einem ersten Anschluss (10) des Drei-Wege-Ventils (9) eine erste Spritze (8) an-
geschlossen ist und an einem zweiten Anschluss (11) des Drei-Wege-Ventils (9) eine zwei-
te Spritze (7) angeschlossen ist, dadurch gekennzeichnet, dass an einem dritten An-
schluss (12) des Drei-Wege-Ventils (9) ein Anschlussschlauch (13) zur Ausbildung einer
sterilen Verbindung des Systems (1) zur Kryokonservierung mit dem Fraktionierungssys-
tem (2) angeschlossen ist.

2. System nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die sterile Verbindung durch ein
Sterilschlauch-Schweilverfahren herstellbar ist.

3. System nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass das System (1) herme-
tisch abgeschlossen ist.

4. System nach einem der Anspriiche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dass in der ersten
Spritze (8) ein Kryopreservans bevorratet ist.

5. System nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass das Kryopreservans Dimethyl-
sulfoxid ist.

6. System nach einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, dass an dem die
erste Spritze (8) mit dem Drei-Wege-Ventil (9) verbindenden Verbindungsschlauch (6) eine
losbare Klemmeinrichtung (14) vorgesehen ist, durch welche ein vorzeitiger Ubertritt des
Kryopreservanss verhinderbar ist.

7. System nach einem der Anspriche 1 bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass in dem Sys-
tem (1) mittels der zweiten Spritze (7) durch Aufziehen der Spritze (7) ein Vakuum herstell-
bar ist.

8. System nach einem der Anspriiche 1 bis 7, dadurch gekennzeichnet, dass das System
(1) als steril verpacktes Einweg-System (1) ausgebildet ist.

9. Verwendung eines Systems (1) gemal} einem der vorhergehenden Anspriiche zur Kryo-
konservierung von Nabelschnurstammzellen.

10. Verfahren zur Kryokonservierung von Nabelschnurblut mittels eines Systems (1) zur Kryo-
konservierung von Nabelschnurblut geeignet zum Anschluss an ein Fraktionierungssystem
(2) zur Fraktionierung der Blutfraktionen, wobei das Fraktionierungssystem (2) zumindest
einen Plasmabeutel (3) und zumindest einen Buffy-Coat-Beutel (4) mit Stammzellenkon-
zentrat sowie absperrbare Verbindungen zwischen den Komponenten aufweist, und wobei
das System (1) zur Kryokonservierung zwei durch einen Verbindungsschlauch (6) Uber ein
Drei-Wege-Ventil (9) miteinander verbundene Spritzen (7, 8) umfasst, wobei an einem ers-
ten Anschluss (10) des Drei-Wege-Ventils (9) eine erste Spritze (8) angeschlossen ist und
an einem zweiten Anschluss (11) des Drei-Wege-Ventils (9) eine zweite Spritze (7) ange-
schlossen ist, und wobei an einem dritten Anschluss (12) des Drei-Wege-Ventils (9) ein
Anschlussschlauch (13) zur Ausbildung einer sterilen Verbindung des Systems (1) zur Kry-
okonservierung mit dem Fraktionierungssystem (2) angeschlossen ist, dadurch gekenn-
zeichnet, dass das Verfahren folgende Verfahrensschritte umfasst:

- Mischen von Plasma mit Kryopreservans,

- Mischen von Plasma-Kryopreservans-Gemisch mit dem Inhalt des zumindest einen Buf-
fy-Coat-Beutels (4), und
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Kryopreservierung des Gemisches aus Plasma, Kryopreservans und Buffy Coat.

Verfahren nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, dass der erste Verfahrensschritt
folgende Teilschritte umfasst:

- Steriles Verbinden des Systems (1) mit dem Fraktionierungssystem (2) bei geschlosse-
nem Drei-Wege-Ventil (9),

- Verstellen des Drei-Wege-Ventils (9) zur Verbindung der zweiten Spritze (7) mit dem
Fraktionierungssystem (2),

- Absaugen von Luft mittels der zweiten Spritze (7) zum Anziehen von Spenderplasma
aus dem Fraktionierungssystem (2),

- Verstellen des Drei-Wege-Ventils (9) zur Verbindung des Fraktionierungssystems (2) mit
der ersten Spritze (8),

- Zufiihren einer definierten Menge von Spenderplasma in die erste Spritze (8),

- Zumischen von Plasma zu einem in der ersten Spritze (8) bevorrateten Kryopreservans,
und

- Absaugen von uberschissiger Luft aus der ersten Spritze (8) mittels der zweiten Spritze
(7).

Verfahren nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, dass das Kryopreservans Di-
methylsulfoxid ist.

Verfahren nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, dass der zweite Verfahrensschritt
folgende Teilschritte umfasst:

- Verstellen des Drei-Wege-Ventils (9) zur Verbindung der zweiten Spritze (7) mit dem
Fraktionierungssystem (2),

- Abgabe der abgesaugten Luft in das Fraktionierungssystem (2),

- gegebenenfalls Anschlielen und/oder Verbinden zumindest eines Buffy-Coat-Beutels
(4) an das Fraktionierungssystem (2),

- Kihlen des zumindest einen Buffy-Coat-Beutels (4) und der ersten Spritze (8),

- Verstellen des Drei-Wege-Ventils (9) zur Verbindung der ersten Spritze (8) mit dem
Fraktionierungssystem (2),

- Absaugen von Luft mittels der zweiten Spritze (7) aus dem zumindest einen Buffy-Coat-
Beutel (4),

- Mischen des Plasma-Kryopreservans-Gemischs mit dem Inhalt des zumindest einen
Buffy-Coat-Beutels (4) in dem zumindest einem Buffy-Coat-Beutel (4), und

- Entliiften des zumindest einen Buffy-Coat-Beutels (4).

Verfahren nach Anspruch 13, dadurch gekennzeichnet, dass der zumindest eine Buffy-
Coat-Beutel (4) und die erste Spritze (8) auf ca. 4°C gekuhlt werden.

Verfahren nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, dass der dritte Verfahrensschritt
folgende Teilschritte umfasst:

- Steriles Anschweif’en zumindest eines Kryo-Beutels an den zumindest einen Buffy-
Coat-Beutel (4),

- Umflllen des Gemisches aus Plasma, Kryopreservans und Buffy Coat aus dem zumin-
dest einen Buffy-Coat-Beutel (4) in den zumindest einen Kryo-Beutel, und

- Steriles Verschweillen und Abtrennen des zumindest einen Kryo-Beutels.
Verfahren nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, dass der dritte Verfahrensschritt
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alternativ die folgenden Teilschritte umfasst:
- Steriles Verschweillen und Abtrennen des zumindest einen Buffy-Coat-Beutels (4), und
- Einfrieren des zumindest einen Buffy-Coat-Beutels (4).

17. Verfahren nach einem der Anspriiche 10 bis 16, dadurch gekennzeichnet, dass das
Verfahren zusétzlich den Verfahrensschritt einer Qualitatskontrolle durch Entnahme einer
definierten Quantitdt des Gemisches aus dem zumindest einen Buffy-Coat-Beutel (4) um-
fasst.

18. Verfahren nach einem der Anspriiche 10 bis 17, dadurch gekennzeichnet, dass das
Verbinden der Buffy-Coat- und Kryo-Beutel mittels eines Sterilschlauch-Schweiliverfahrens
erfolgt.

19. Verfahren nach einem der Anspriche 10 bis 16, dadurch gekennzeichnet, dass das
sterile Verschweillen und Abtrennen der Buffy-Coat- und Kryo-Beutel mittels einer PVC-
Schweillzange erfolgt.

Hierzu 2 Blatt Zeichnungen
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