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INTRAVENAS IMMUNGLOBULIN-KEZELES
NEUROIMMUNOLOGIAI BETEGSEGEKBEN

z intravénds immunglobulin-kezelés (IVIG)

hatékonysdga véletlen besoroldsos, kontroll-
csoportos vizsgdlatok eredményei alapjan bizonyi-
tott a neuroimmunoldgiai betegségek koziil myas-
thenia gravisban, demyelinisatiéval jar6 dysimmun
neuropathidkban [akut inflammatiés demyelinisati-
6s neuropathia (Guillain—Barré-szindréma), kréni-
kus demyelinisatiés inflammatiés polyneuropathia
(CIDP)], multifokélis motoros neuropathidban
(MMN), ,stiff-person” szindrémdban. Egyre tobb
adat sz6l amellett, hogy a (tobbnyire gyermekkori)
sulyos, terdpiarezisztens epilepszidk kialakuldsdban
szerepet jatszik a kozponti idegrendszeri immun-
medidlt gyulladds, egyel6re anekdotdlis megfigye-
lések vannak ezekben a betegségekben az IVIG-
kezelés eredményességérdl! 2.

Az intravénds immunglobulin-kezelés
hatdésmechanizmusarél

Annak ellenére, hogy az IVIG torténete tobb mint
25 éves az autoimmun (koztiik neuroimmunolégiai)
betegségek kezelésében, hatdsmechanizmusa pon-
tosan még ma nem ismert, feltehetGen Osszetett
immunmoduldlé folyamatok eredménye. Leirtak,
hogy csokkenti az antiinflammatoros citokinek exp-
resszidjat, antiidiotipikus ellananyagokat tartalmaz,
amelyek neutralizaljdk az autoantitesteket. Az IVIG
interferdl a komplementrendszerrel, mérsékelve
annak koros aktivitasat autoimmun betegségekben.
Ujabb koézlemények az autoimmun folyamatokban
az inhibitoros Fc-y-receptor (Fc-y-RIIB) expesszio-
janak csokkenését taldltdk, amit az IVIG-kezelés
normalizalt.

Az IVIG-készitmények heterogenitasa

A Kklinikai gyakorlatban hasznalt IVIG-készitmé-
nyeket tobb ezer egészséges donor plazmdjabol
gyljtik Ossze, majd cégenként eltér§6 moddszerek
teszik biztonsdgosan beadhatéva. Az egyes IVIG-
készitmények nagyban eltérhetnek IgA-tartalmuk,
az 1gG-alosztily (IgG, ) megoszlasaban, az alkal-

mazott stabilizalé szer tekintetében (példaul mal-
téz, glicin, gliik6z, L-prolin). Bizonyos készitmé-
nyek stabilizdlészere megakaddlyozza, jelentGsen
csokkenti az IgG dimer/aggregitum/fragmentum
képzddését. Az IVIG-készitmények kozott jelentSs
eltérés van az ajinlott beaddsi sebességben (0,2 —
7,2 ml/ttkg/6ra), ami tehat véltozhat fél 6ra és hat
Ora kozott, ami a szakszemélyzetre és betegekre
kiilonb6z6 terhet r6. Bizonyos készitmények azon-
nal felhaszndlasra készek — oldatos kiszereléstiek —,
mig mésok liofilizatumok, igy az alkalmazas sordn
szdmolni kell azoknak az el6készitési idejével. A
készitmények kiilonboznek abban is, hogy hiitést
igényelnek vagy szobah&mérsékleten is tarolhatok.

Lényeges tjdonsag a subcutan adhaté készitmé-
nyek megjelenése, ami otthoni alkalmazist (6nin-
jekcidzds) tesz lehet6vé. Jelenleg elsGsorban
szubsztiticiés indikdciéban haszndljak ezt az ada-
goldsi moédot, de folynak vizsgdlatok krénikus
dysimmun neuropathidkban is.

Ezek a szempontok egyértelmiivé teszik, hogy az
egyes IVIG-készitmények egymdstdl alapvetSen
kiilonboznek, ami az egyes betegekben eltér haté-
konysagban, mellékhatasprofilban manifesztalédhat.
Mindezek alapjin az adott beteg ,.atdllitdsa” a sz4-
madra hatékony és jol tolerdlt IVIG-készitményrsl
maésik készitményre kockazatos lehet és szakmai
szempontok alapjan sem indokolt. Ugyanakkor a
részletezett készitmények kozotti kiilonbségek azt is
indokoljék, hogy tobb készitmény legyen elérhetd.

Az IVIG terdpids dézisa

Az IVIG-készitmények heterogenitdsa ellenére a
kiilonféle készitmények altaldnosan elfogadott és
alkalmazott dozisa a bevezetSben felsorolt betegsé-
gekben egyforma: 2 g/ttkg (tovdbbiakban g/kg).
Vannak centrumok, ahol két egymdst kévetd napon
adjdk be 2x1 g/kg dézisban, azonban a legtdbb
ajénlas szerint 0,4 g/kg/nap elosztdsban adjék be a
2 g doézist. Amennyiben fenntarté kezelésre van
sziikség, annak ddzisa lehet egy alkalommal 1 g/kg-,
de elterjedtebb a 0,4 g/kg dbzis addsa két egymadst
kovet6 napon.
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IVIG-kezelés a gyakorlatban
DYSIMMUN NEUROPATHIAK

Ebbe a csoportba az akut és krénikus formék sorol-
haték. Akut inflammatiés demyelinisatiés neuro-
pathia (AIDP) a Guillain—Barré-szindréma. Az
wakut” kifejezés jelen esetben azt jelenti, hogy a
tiinetek napok, a jelenlegi konvenciok szerint maxi-
mum négy hét alatt érik el maximumukat. A
Guillain—Barré-szindréma pevalencidja alapjan
hazdnkban évente 150-200 beteggel szdmolhatunk.
A kronikus formakat kronikus demyelinisatios inf-
lammatiés polyneuropathia (CIDP) formakorbe
soroljak. A krénikus forma prevalencidjara vonat-
koz6 adatok eléggé széles skdlan szérnak, ezek
alapjan Magyarorszagon 200-900 beteggel szamol-
hatunk. Az akut és krénikus formdékat elkiilonitd
biolégiai marker nem létezik (nota bene: a
myasthenia gravis egyértelmiien elkiilonithetd a
Lambert-Eaton myasthenids szindrémétdl az ace-
tilkolinreceptor-ellenes, illetve a preszinaptikus
fesziiltségfiigg6 kalciumcsatorna-ellenes ellenanya-
gok kimutatdsaval). A Guillain—Barré-szindréma
tartés remisszioba keriilése utdn nincs sziikség
tovébbi kezelésre. A CIDP fenntarté kezelés nélkiil
progredidl, évek alatt silyos mozgéskorlatozottsag-
hoz vezet, a beteg 4gyhoz kototté, magatehetetlen-
né valhat és szovédmények (decubitus, uroinfekcio,
tiildégyulladds) kovetkeztében meghalhat.

Ot kontrollcsoportos vizsgdlatban 582 beteg
allapotanak kovetése azt igazolta, hogy Guillain—
Barré-szindrémaban az IVIG-, illetve a plazmaferé-
zis-kezelés hatékonysaga kozott nincs szignifikdns
kiilonbség, mind a kettd alkalmazhat6 elsd vonalbe-
li kezelésként Az ajanldsok egyértelmiek abban a
tekintetben is, hogy a két kezelés kombinacidjét (de
egymds utdni alkalmazdsat) sem javasoljdk. Az
IVIG-kezelés alkalmazdsa egyszerlibben kivitelez-
heté (nem igényel plazmaferézis végzésére alkal-
mas késziiléket). Gyermekek kezelésére — egyszer(
alkalmazhatésaga miatt — szintén az IVIG részesit-
hetd elényben.

A CIDP kezelésében szintén bizonyitottan haté-
konynak, és hasonlé hatékonysdginak bizonyult az
IVIG, illetve plazmaferézis. Az IVIG valasztisa
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mellett sz6l, hogy a betegek dontd tobbségének
hosszd évekig (élethosszig) tarté kezelésre van
sziiksége. A standard indité IVIG-dézis utdn 3-4
heti intervallummal fenntart6 kezelés sziikséges. A
betegek egy része mar az indit6 Stnapos kezelés
utan javulni kezd, de vannak betegek, akik csak 3-5
(akar tobb) alkalommal adott fenntarté dézis utdn
kezdenek javulni, vagy all meg paresisiik progresz-
szidja. Jellemzd, hogy a fenntarté kezelés kimara-
ddsa (vagy 3—4 hét helyett 5-6 hetes intervallum-
mal tortén6 addsa) tiineti relapszushoz vezet.
Vannak ugyanakkor olyan betegek is, akik esetében
a fenntarté dozis csokkenthetd (példaul 0,2 g/kg
dézisra), vagy a standard fenntarté dézis ismétlése
fokozatosan ritkithat6.

MULTIFOKALIS MOTOROS NEUROPATHIA

Extrém ritka betegség, pontos prevalencidja isme-
retlen, 1/egymilli6 lakosra becsiilhetd.

Tisztan periférids motoros tiinetekkel jar. A mul-
tifokdlis motoros neuropathia (MMN) kizdr6lag
IVIG-kezelésre reagdl, a kezelés sémaja megegye-
zik a CIDP-ben alkalmazottal.

MYASTHENIA GRAVIS

Mintegy 1500 beteggel szdmolhatunk hazdnkban.
A betegség iddbeli felismerése, adekvat kezelésé-
nek elterjedése elott a betegség elsd két évében 11-
27%-ra becsiilték az akut 1égzési elégtelenség
(,,myasthenias crisis”) kialakul4sat. Tartés immun-
moduldlé kezeléssel a krizisek megel6zhetk® 4, de
mindig vannak betegek, akik késén keriilnek felis-
merésre és/vagy nem kapjédk meg az adekvét per os
immunmodulalé kezelést, és ezért keriilnek Krizis-
be. Az IVIG-kezelés helye a myasthenia gravisban
elsGsorban a prekrizis-krizis dallapotban van.
Hasonl6an a dysimmun neuropathidkhoz, az IVIG
és a plazmaferézis hatékonysiga kozott nincs szig-
nifikans kiilonbség. IVIG-kezelést indokolhat még
myasthenia gravisban thymectomia el&tti miitéti
el6készités, terhesség alatti tiineti exacerbatio
(prekrizis, krizis), neonatalis myasthenia gravis
sulyos esetei.
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