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Tisztelt Olvasoé!

Betegeinknek szerkesztett Kaleidoszkop folydiratunkat
szeretném szives figyelmébe ajanlani. Szokasunkhoz hiven az
egyes lapszamokban egy-egy témat szeretlink korbejarni,
megragadva annak fontossdgat, jelent6ségét, aktualitasait.
A jelenlegi szamban az immunhidnyos allapotokrdl irunk,
elsésorban az elsédleges feln6ttkori formakrol.

Bemutatjuk a jellegzetes klinikai tlineteket, a diagndzishoz
sziikséges laboratériumi vizsgalatokat. Bar az immunhianyos
allapotok tobbsége csecsemd és gyermekkorban mar megjelenik,
mégis az esetek tébb mint harmada csak feln6ttkorban kertiil
felismerésre. JOl példazzak ezt azok az esetleirasok, melyeket

most szemléltetésiil bemutatunk. Az immunhidnyos allapot mar Onmagaban is az
immunrendszer rossz mikodése miatt alakul ki, és sok esetben ez még tovabbi bajok
(autoimmun betegségek, daganatok) forrasa is lehet.

Az immunhidnyos betegségek kezelésében mérfoldkovet jelentett a human
immunglobulinok intravénas majd subkutan alkalmazdsa. Az irdasokbdl lathatjuk, hogy
hazankban a készitmények széles palettdja elérhetd, melyet az Orszagos Egészségbiztositasi
Pénztar is tdmogat. Hasznos informacidkat kaphatunk az alkalmazas maodjardl, lehetségeirdl.

A szakmai esetleirasok is jol tiikrozik, hogy a betegek egy része hosszu ideig keringhet az
egészségligy Utvesztbiben, mig problémajara gyogyirt talal.

Mi, klinikai immunoldgus orvosok oriliink egy pontos diagndzisnak, még jobban egy
sikeres kezelésnek, de azt hiszem, hogy a betegeink irasai teszik ezt a folyamatot minden olvasé
szamara vilagossa. Ezuton is kdszonom betegeinknek, hogy neviik vallaldsaval, torténetiiket
megosztottak vellnk.

A hires orvosok sorozatunkban szeretnénk egy Ujabb gydongyszemmel szolgdlni, kicsit
kapcsolddva napjaink aktualis eseményéhez.

Remélem, hogy ez a kaleidoszkdp szam is elnyeri tetszésiket.

Debrecen, 2014. 3prilis 28.

Tisztelettel: Prof. Dr. Zeher Margit
egyetemi tandr szakmai igazgato
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Milyen tiinetek esetén kell immunhianyos allapotra gondolni?

OSSZEFOGLALO

Az immunhidanyos 4allapotok visszatérg,
gyakran sulyos fert6zésekkel jellemezhet6
betegségek. Felismerésiik nem konnyd, pedig
a korai diagndzis és kezelés biztositja a jobb
kimenetelt. A laboratériumi mddszerek
fejlédése ellenére még napjainkban s
jelentGs a diagnosztikai késedelem, és sok a
tul késén felismert, vagy elrejt6z6 esetek
szama. Jelen 0Osszefoglalé célja, hogy
ravilagitson az alapvetd tlinetekre, melyek
jelenléte esetén az immundefektus
lehet6ségének fel kell merilnie.

BEVEZETES

Az immunhidny legtobbszor visszatérg,
sulyos fertGzések el6forduldsaval jellemez-
het6 korallapot. A betegség hatterében az
immunrendszert alkotd elemek velesziletett,
vagy szerzett hidnya, illetve funkcidzavara,
defektusa 4ll. Mindezek miatt gyakran
nevezzik az immunhianyos dallapotokat
immundefektusoknak, immundeficiencidnak
is. A legf6bb tlineteket dontéen a kiilonb6z6
fert6zések alkotjak, ugyanakkor, mivel az
immunrendszer gyakorlatilag minden szerv
és szovet mikodésének szabalyozdsaban
szerepet jatszik, a fert6zéseken tulmendéen
gyakran észlelhetiink mas betegségekre
jellemz8 tuneteket, megnyilvanulasi forma-
kat is (pl. allergids betegségek, autoimmun
betegségek, gyulladdsos bélbetegségek,
lymphomak, daganatok).

Az immundefektusok felosztdsakor meg-
kilonboztetilink:
(1) elsédleges (primer), velesziiletett immun-
deficienciakat (PID),
(2) masodlagos (szekunder), mas beteg-
ségekhez tarsuld immunhianyos allapotokat,
(3) atmeneti formakat, valamint

(4) a szerzett immunhidanyos (AIDS)
allapotokat.
Minden  egyes csoportot  tovabbi

alcsoportokra  lehet osztani. Az els6
velesziletett immunhidny, az ugynevezett X
kromoszémahoz  kotott  agammaglobuli-
naemia, felfedezése az 1950-es években
tortént. Az azéta eltelt mintegy 60 év alatt az
alapkutatasban elért eredményeknek
koszonhetGen szamos V]| ismerettel
gazdagodtunk a betegségek természetével,
kialakulasaval kapcsolatban. Mara mar 200-
on fellli kilénb6zé klinikai képpel bird
primer immundefektust irtak le, melyek
tobbségének genetikai hattere is ismertté
valt. Ennek kovetkeztében a primer
immundefektusokat tekintve az utdbbi
id6ben egy paradigma-valtas alakult ki. Mig
kordbban azt gondoltuk, hogy a primer
immundeficiencidk ritka, csaladi halmozo-
dasu, gyermekkorban megjelené betegségek,
manapsag mar egyre tobb bizonyiték szol
amellett, hogy a korallapot igen gyakori,
csaladi halmozddas nélkal, illetve
feln6ttkorban is  el6forduld, enyhébb
formakkal is bir. Az intenziv kutatasoknak
koészonhet6en, mig 15 éve azt gondoltuk,
hogy minden otvenezredik beteg szenved
elsédleges immunhidnyban, napjainkban ezt
mar 1: 500-1000 korilinek becsiilik és a PID-
es betegek szama elérheti a 6 (egyes adatok
szerint a 10) milliét a vilagban. Az egyre
fejlettebb diagnosztikai lehet6ségek ellenére
ugyanakkor bizonyos betegségek esetén a
diagnosztikus késedelem nem csoékkent
jelent6s mértékben, és valdszinlileg ma is
igen nagy azon betegek szama, akik
betegsége nem keriil felismerésre.



MIKOR GONDOLJUNK IMMUNHIANYRA?

Az immundefektusok minél kordbbi
felismerése és kezelése alapvets jelentGségi
a kés6i szervkdrosodds és a hosszd tavu
kimenetel szempontjabdl. Ezért szamos
prébalkozas tortént kilénboz8 figyelmeztetd
jelek Osszegytjtésére, amelyek jelenlétének
fel kell keltenie a gyanut a primer
immundeficiencia lehet&ségére. Tudjuk azt is,
hogy a kilonb6z6 immunhianyos allapotok
kor, illetve nem szerinti megoszlassal birnak.
Mig példaul 2 éves kor alatt doéntéen a

legsulyosabb, az immunrendszer egészét
érint6, ugynevezett kombindlt immun-

defektusok képezik a betegségek dontd
tobbségét, ezzel szemben felnGttkorban, 30
éves kor felett az antitesthiannyal bird
korképek jelenléte dominal. Ezen tulmenden
a kilonboz6 fert6zési tipusok megjelenése
esetén is fel kell merilnie az immunhiany
lehet&ségének. Ezeket alapul véve szdmos
europai, illetve amerikai kutatasi kozpont,
valamint globalis nonprofit szervezetek, mint
példaul a Jeffrey Modell Alapitvany (JMF) tett
erGfeszitéseket arra, hogy a primer
immundefektusok mihamarabb felismerésre
keriljenek. Elkészilt egy 10-10 pontbdl allo,
figyelmeztet6 jeleket tartalmazé tdblazat,
kalon a gyermekek (1. abra), illetve a
feln6ttek (1. tablazat) esetében amelyek
validaldsa is megtortént id6kdzben. Két, vagy
tébb figyelmeztet6 jel megléte esetén nagy
valdszinliséggel primer immundefektus all

1. tablazat

fenn, ami miatt tovabbi vizsgdlatok elvégzése

javasolt. Nemzetkozi folydiratokban
megjelent  vizsgdlatok igazoltdk, hogy
gyermekek esetén az immunhiany

jelenlétével a legszorosabb 0&sszefliggést a
csaladi halmozottsag, az intravénas
antibiotikumok haszndlata és a fert&zések
miatti névekedésbeli elmaradas mutatott.
Fontos hangsulyozni, hogy az immun-
defektusok esetén a fert6zések sokszor
banalis sériilések kovetkeztében alakulnak ki,
és nem gyogyulnak a szokvanyos kezelésre.
A fert6zést okozd baktérium, gomba, vagy
virus kimutatdsakor gyakran taldlkozunk
ugynevezett  opportunista  kdrokozoéval,
amelyek egészséges immunrendszer esetén
nem okoznak megbetegedést. A primer
immundefektus gyanuja mellett azt is fontos
hangsulyozni, hogy mikor ne gondoljunk
primer immunhianyra. Egy kozosségbe jard
gyermek évi 6-7 fels6 léguti fert6zése, 1-2
kozépfilgyulladasa, vagy 2-3 hdnyassal,
hasmenéssel jaré6 megbetegedése még
normalis lehet, ha a szokvanyos kezelésre
kénnyen gyogyul, nem igényel intravéndsan
antibiotikumot és nem alakulnak ki
maradvanytiinetek. Minden esetben keresni
kell mas okokat a fert6zések kialakulasanak
hatterében, mint példaul koraszilottség,
cystas fibrozis, léguti, vagy hagyuti fejlédési
rendellenességek, asztma, idegentest, stb.
FelnGttek esetén a masodlagos és a szerzett
immunhiany kizarasa alapvetd jelentdségli.

FelnGttek

1. Négy, vagy tobb antibiotikus kezelést igényl6 fert6zés egy éven beliil (orrmellékiireg-gyulladas,
kozépfulgyulladas, tiidégyulladas, horgégyulladas)

2. Visszatérd infekcidk, antibiotikus kezelésre nem reagdld fert6zések, intravénas antibiotikum szilkségessége

3. Két vagy tobb sulyos bakteridlis fert6zés (agyhartyagyulladds, csonthartyagyulladas, bakteridlis izileti
gyulladas)

4. Legaldbb két, képalkotdkkal igazolt tid6gyulladas harom éven beliil

5. Szokatlan lokalizacioju fert6zések, vagy szokatlan kérokozé altali fertézések

6. Visszatéré mély bér-, nyirokcsomo, vagy belsé szervi talyogok

7. Krénikus hasmenés, fogyas, campylobacter, vagy criptosporiosis fert6zés

8. Antibiotikus kezelés nélkil fennalld szajpenész

9. Visszatérd, elhizédd, mas okkal nem magyarazhato laz

10.Pozitiv csaladi anamnézis immundeficienciara
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FIGYELMEZTETO JEL, AMELY VELESZULETETT
IMMUNHIANY BETEGSEGRE UTALHAT

Az immunhidny betegség a gyermekeket és a felnotteket gyakran kigjuld és/vagy nehezen gyogyuld,
sulyos fertozéses megbetegedésekre hajlamosit. Ha On, vagy cyermeke, ismerdse egészségr allapotara az
alabb ismertetett figyelmeztetd jelekbol legalabb ketté igaz, kéne haziorvosa orvosa véleményét a
tinetek mogott esetleg meghtizodo immunhiany betegsépgeel kapcesolatban.

Tibh alkalommal eléfordulo Két vagy tibb silyos homlokiireg- Elhizodo, belsa szervi fertozés,
fiilgyulladas egy éven beliil vagy orrmellékiireg-gyulladas egy amely antibiotikum-kezelésre nem
éven beliil. megfelelien reagil.
| S |
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Két vagy tibb tlidigyulladas,

Visszamaradt testi fejlidés (hossz-
niveledes exivagy salygyarapodis).

Talyogok a bordn vagy valamely
szervhen.

Tartas fekelyel, gombas fertozes
a szajban fé éves Kor utin,

A esaladban clofordulo
Immunhiinyoes meghetegedds,

Intravénas antibiotikum-kezelis
sziikségessége a fertozések
lekiizdéschez,

Sulyes, elhuzodo fertazés, pl agy-
hartya-, esont-, iziileti-,
tiidogyulladas, véraramfertozes.

Tovdbbi informdciéért forduljon az Immunhidnyos
Gyermekekért Alapitvdnyhoz:

DEOEC Infektolégiai és Gyermekimmunolégiai Tanszék
4012 Debrecen, Nagyerdei krt, 98,

Tel.: 06/52-255-613

™ Immunhiinyos
2 ermekekért

vagy korai, tisztazatlan halileset.

vany

Jostrey Nadell

Foentalion

1. abra: 10 figyelmeztetd jel, ami primer inmundefektusra utalhat

(forrés: http://www.infodpi.org/)



A masodlagos immunhiany alatt azt
értjik, hogy szamos olyan betegség, illetve
allapot létezik, amelyek jelenléte esetén az
immunrendszer m(ikodése zavart szenved.
Ennek kovetkeztében a fert6zések kialakulasa
gyakoribb. Az ezt kivalté kérdllapot
megszlinése, megszlintetése utdn az
immunrendszer ismét megfelel6en mkodik.
Ide tartoznak (a teljesség igénye nélkil) a
sulyos mozgaskorlatozottsag, daganatok,
krénikus betegségek (cukorbetegség,
veseelégtelenség, majbetegség), akut
betegségek (égés, miitét, trauma),
alultaplaltsag, felszivodasi zavarok,
alkoholizmus, valamint az autoimmun
betegségek is. Kilon meg kell emliteni azokat
a gyogyszereket, amelyek az immunrendszer
mikodését gatoljak. Ide tartoznak a
kilénb6z6 daganatok kezelésére alkalmazott
citosztatikumok és kemoterdpids szerek, a
szteroidok, valamint az autoimmun
betegségeknél alkalmazott bazisterapias
szerek, a bioldgiai terdpia is. Minden invaziv
orvosi beavatkozas a hdlyagkatéterezéstél a
fogdaszati kezeléseken at az egyszer( braniil
behelyezésekig fokozott hajlamot jelent a
fert6zések kialakulasara, bar hozza kell tenni,
hogy egészséges immunrendszer mellett az
ilyen beavatkozdsok az esetek donté
tobbségében semmiféle szovédménnyel nem
jarnak.  Visszatér6  fert6zések  esetén
nélkiilozhetetlen a lokalis tényez6k felmérése
is példaul izoldlt visszatéré hugyuti fert6zés
esetén a szlikulet, vagy orrmellékireg-
gyulladds esetén a szénanatha, orrpolyposis
kizarasa.

Az infekciékon tulmenéen a primer
immundefektusok az immunrendszer
megvaltozott mUikodésének kovetkeztében
szamos moddon megnyilvanulhatnak. Az
immunrendszernek alapvet6 szerepe van a
daganatok elleni védekezésben, az allergids
betegségek kialakuldsaban, ezért vele-
szliletett, vagy szerzett immunhidnyos
allapotokban gyakoribbak az autoimmun,
allergias betegségek, daganatos betegségek,
leukémidk. Az immunrendszer vizsgalatdnak
egyik fontos eleme a bdr, a bdrtiinetek

keresése, hiszen az immundeficiencidkban
mintegy 40-70%-ban vannak jelen
bértiinetek. Ide tartoznak a bér fertGzéses
megbetegedései (bértalyogok, furunkulusok,
fekélyek) (2/a dabra) mellett az ekcéma,
kandidiazis (2/b  abra),  granuldmas
betegségek, érgyulladdsok, értagulatok,
korom fejlédési

valamint a bér és a
rendellenességei.

2/a dbra: A bér gennykeltd baktérium dltal
okozott mélyre terjedd fekélye

2/b abra: Mukokutdn kandididzis

AZ IMMUNHIANY DIAGNOZISAHOZ SZUKSE-
GES ALAPVETO VIZSGALATOK

Primer immundefektus gyanuja esetén az
elvégzendd  vizsgdlatok tébb  Iépésen
keresztiil torténnek. Természetesen itt is
alapvet6 a részletes és pontos
anamnézisfelvétel, melynek magaba kell
foglalnia a fert6zések gyakorisagat és
sulyossagat, a korokozdokat és azok



antibiotikus érzékenységét. Ezen tulmenden
fontos a képalkotd vizsgalatok elvégzése
fejlédési variaciok és lokalis okok kizarasa
miatt. Ismételten fontos kiemelni a csaladi
anamnézis jelentGségét, aminek nem csak a

fert6zéseket kell érintenie, hanem a
csecsem@haldlozdst, az autoimmun és
hematoldgiai betegségeket, vérrokon-
hazassagokat is. A fizikdlis vizsgalatnal

kilonos figyelmet kell forditani a bérre (Isd.
korabban), a szdjiuregre (szajnyalkahartya-
gyulladas, aftak, szajpenész), a
nyirokszervekre (nyirokcsomdk hianya, vagy
megnagyobbodasa, maj és Iépmegna-
gyobbodas), valamint az ideggydgydszati és a
szemtiinetekre.

A laboratériumi vizsgalatokat tobb szintre
lehet bontani, az alapvetdé elsédleges
vizsgalatok elvégzése dontéen az alapellatas
feladata. Tobbféle protokoll Iétezik, melyek
kozul talan a legelfogadottabb, ha a tiinetek
orientdljak a diagnosztikai algoritmust. Az
elsé lépésben minden esetben teljes vérkép,
kémiai enzimvizsgalatok, vizeletvizsgalat, HIV
teszt, gyulladdsos markerek elvégzése
sziikséges. Az anyagcsere-betegségek és a
masodlagos immunhiany kizdrasa szintén
elengedhetetlen. Ezen tdlmenden a szlrés
kozé tartozik a kilonbdz6  képalkotd
vizsgalatok elvégzése is, az infekcidk lokalis
okainak keresése miatt. Ezt kovet6en
immunoldgiai, infektoldgiai szakrendeléseken
bonyolult immunoldgiai tesztekkel,
bdrprébakkal, tesztoltasokkal, ismételt
vérvételekkel, ritkdn genetikai vizsgdlattal,
csaladfavizsgalattal lehet feldllitani a pontos
diagndzis. Bizonyos esetekben a diagndzis
ismeretében fontos a csalddtagok vizsgélata,
szlirése is.

OSSZEFOGLALAS

Ahhoz, hogy eljuthassunk az immunhiany
gyanujatél a diagnozisig, a legfontosabb,
hogy felmeriiljon a fert6zések hatterében az
immunhiany lehetdsége. Bizonyos esetekben,
dontéen az Ujszilotteknél, sulyos kevert
immundeficiencia esetén a  betegség
surg@sségi korképnek mindsul, mert gyors
kezelés nélkiil haldlhoz, vagy sulyos szervi
karosodashoz vezethet.
A terapia spektruma a rendszeres ellenanyag-
potlastol a csontvelGtranszplantacion at a
génterapidig tart, de minden esetben
alapvet6 fontossagu a korai, maximalis dézisu
antimikrobialis (korokozé ellenes) kezelés.
Bizonyos esetekben él6 kérokozdkkal torténd
oltasok addsa, egyes vérkészitmények adasa
tilos. A terapia évrél évre fejlédik, 4], egyre
korszerlibb és biztonsagosabb készitmények
kerilnek piacra. Az utdbbi id6ben az
ellenanyag pétlds finanszirozasat illet6en is jé
irdnyban sikerilt [épéseket tenni, amivel
elmondhatjuk, hogy a betegek kezelése
javult. Primer immundeficiencia esetén szinte
minden esetben jelen van egy vagy tobb az
ismertetett figyelmeztets jelekbdl, ezért ezek
ismerete hasznos lehet mindenki szamara.
Amennyiben felmeril a PID gyanuja,
tobblépcsbs diagnosztikai procedura
elvégzése sziikséges, melyek kozé tartozik a
masodlagos és a szerzett immunhiany
kizarasa is. Mivel az immunhianyhoz tarsuld
fert6zések, tarsbetegségek szinte minden
szerven kialakulhatnak, ezért az alapellatas
mellett szinte minden szakma taldlkozhat a

korképpel. A primer immundefektusok
felismerésének javitasa érdekében ezért
rendkiviil fontos az alapelldtasban és

szakrendel6kben dolgozdk mellett a betegek
tanitasa is.

Dr. Griger Zoltdn
Klinikai Immunoldgia Tanszék



Az immunhianyos allapotok laboratériumi diagnosztikija

Az ,immunhianyos allapot” (immun-
deficiencia) az immunrendszer m(ikodési

zavarat, elégtelenségét jelenti. Mértékétdl
fliggben okoz betegséget vagy teremt élettel
0ssze nem egyeztethetd dllapotot. A ,hidany”
érintheti az immunrendszer minden elemét.
Lehet mennyiségi vagy a mikodést érintd,
funkcionalis.

Az immunrendszer a fejlettebb élGlények
szervezetének a legutébbi id6ében, a mult
szazad elejétél felismert szervrendszere,
amely épp oly nélkiilozhetetlen, mint a
keringés vagy légzés szervrendszere. Bar
elmult negyven évben tiznél tébb Nobel dijat
osztottak ki a megismerése jutalmaként, a
mikodésének sok folyamata még most sem
ismert pontosan.

Az immunrendszer a szervezetet éré kiilsé
vagy belsé ,veszély” jeleket ismeri fel, és
ezekre ad elharité, k6zombosité valasz-
reakciét (immunvalaszt). Az immunrendszer
feladata az, hogy megvédje a szervezetet a
korokozdk (virusok, baktériumok, gombak,
parazitdk) tdmadasaitdl, és felismerje, majd

elpusztitsa a tumorossa valéd sejteket.
Ugyanez a rendszer azonban bizonyos
esetekben  (6rokl6dési  hibdk vagy a

szabalyozas kisiklasa miatt) kéros folyamatok

kialakulasat is el6idézheti. llyenkor az
egyébként a védelmet biztositd
mechanizmusok magdt a  szervezetet

karositjak, mint az autoimmun vagy allergias
betegségekben. A veszély jelek azonban
leggyakrabban kilonb6z6 mikroorganizmu-
sokbdl szarmaznak. Az emberi szervezet nagy
mennyiségl artalmatlan mikroorganizmussal
él egylitt, melyek a sziiletés utan betelepitik a
béltraktust, a bért és a testlregeket. Veliik
szemben a bér és belsé nydlkahartyak sejtjei
hatékony, toleranciat kivalté ,elsé védelmi
vonalat” hoznak Iétre. Amennyiben barmely
korokozénak  (mikrobanak vagy  koros
sejtnek) sikerdl atjutni ezen, a szervezetbe

keril6 patogének elsGként a ,természetes
immunitas”  sejtjeivel és  molekuldival
talalkoznak, amelyek széles kord reakcid-
képességgel  rendelkeznek. A nagyon
hatékony, az adott kérokozd ellen képzett
specifikus immunvalaszt a ,szerzett
immunitas” elemei adjak meg, aminek
termékei a ,veszélyt” hatékonyan k&zom-
bositeni képes ,ellenanyagok” és ,sejtek”.
Ezek alapjan kilonithet§ el az immun-
rendszerben egy vizben oldddd, féleg szérum
fehérje molekuldkbdl all6 ,,humoralis”, és egy
féleg vér és nyirok sejtekbdl allé ,sejtes”
rész. Mind a természetes, mind a szerzett
immunvalasz rendszerének vannak humoralis
és sejtes részei. Az immundeficiencidk az
immunrendszer minden elemét érinthetik.

Az 1. tdblazat tartalmazza a velesziletett
immunitas humordlis és sejtes elemeit, a 2.
mutatja be a szerzett immunitds humoralis és
sejtes elemeit.

1. tablazat: A természetes immunvdlasz
elemei az immunrendszerben

Humoralis elemek
Komplement

Sejtes elemek ‘
Fagocita sejtek (monocita/

fehérjék makrofag, neutrofil, stb)
Antimikrobialis Természetes 6l6sejt,
peptidek hizosejt

Citokinek Dendritikus sejt

2. tablazat: A szerzett immunvdlasz elemei az
immunrendszerben

Humoralis elemek Sejtes elemek

Ellenanyagok (IgM, Ellenanyag termel6

IgG, IgA, IgE) B limfocitak
Citokinek Citotoxikus CD8+
T limfocitdk
Citotoxikus Segité CD4+ T limfocitak
molekuldk Szabalyz6 T limfocitak

(granzim, perforin)  \eméria limfocitak




A tdblazatokbdl |athatd, hogy az rendszeren beliil, laboratériumi médszerrel.
immunrendszer elemei csak  specialis A kialakulas alapjan az immunhianyoknak

immunoldgiai laboratériumi madszerekkel elsédleges, oroklott, ,primer”, tovabba
vizsgalhatok, fbleg erre specializalédott masodlagos, szerzett, ,szekunder” formait
centrumokban. Az immunhiany diagné- kilonitik el, melyeket a 3. és 4. tablazat

zisanak pontos felallitdsahoz nélkiiloz- demonstral.
hetetlen valamilyen mennyiségi vagy
mindségi hibanak a kimutatasa az immun-

3. tablazat: Az elsédleges, 6réklétt immunhidnyok tipusai

Kombinalt T és B sejt deficiencidk (pl. SCID, ADA deficiencia, CD40 ligand defektus)

Egyéb, jol definialt immundeficiencia (pl. DiGeorge szimdroma, Ataxia telangiectasia, Wiskott-Aldrich
szinddma, stb.)

Antitest defektusok (X-agammaglobulinaemia (XLA), hiper IgM szindroma, hiper IgE szindréma, IgA
deficiencia, variabilis immun deficiencia CVI)

Immunszabalyzasi zavarok

Fagocita m(ikodési zavarok (funkcionalis, szambeli)

A természetes immunitas defektusai

Komplement defektusok

4. tablazat: A mdsodlagos, szerzett immunhidnyok tipusai

Kérok Klinikai allapot Példa |
Taplalkozasi zavarok, Fehérje- és vitaminhiany Coeliakia, nephrosis, stb.
alultaplaltsag
Fert6zés Virusok, HIV stb, AIDS stb.
Baktériumok, TBC
Parazitdk
Orvosi beavatkozas Gyogyszeres terapia, Citosztatikumok, szteroidok,
Bioldgiai terapias szerek
M(itéti beavatkozas Sugarkezelés
Akut betegségek Egés, trauma
Kronikus betegségek Malignus betegségek Daganatok
Autoimmun betegségek SLE, RA
Cukorbetegség
Uraemia
Specialis okok Oregedés

Krénikus faradtsag szindréma
Stressz vagy depresszid
Lépeltavolitas

Az immunhidny diagndzisahoz sziikséges szolgaljak. A legmagasabb, V. fokozatba
laboratériumi maddszereknek bonyolultsagi tartoznak a leginkdbb munka- és koltség-
fokozatai vannak. Az 5. tdbldzat négy igényes vizsgalatok, amelyek az egyes
fokozatba sorolja ezeket. Az elsé fokozat az defektusok gén vagy molekula szintl
alapvizsgdlatokat mutatja be, amelyek jellemzését teszik lehetévé.
elvégzése megkerilhetetlen. A magasabb
fokozatok  mddszerei a  finomitasokat




5. tablazat: A laboratdriumi diagnosztika fokozatai immunhidnyos betegségekben

Fokozat  Laboratdriumi vizsgalatok

I vérkép(abszolut sejtszamok), kémiai vizsgalatok, vizelet, HIV teszt, akut fazis fehérjék,
immunglobulinok, komplement faktorok szintje, aktivitdsa (CH50)

Il. izohemagglutinin titer, anti-Pneumococcus titer, immunglobulin alosztalyok

limfocita alosztaly vizsgalatok

1. in vivo vakcinacios tesztek (Candida, tetanus, PPD immunizalds)

fagocita kemilumineszcencia (szabadgyok termelés vizsgalat)

adenozin dezamindz vizsgalat

V. molekularis genetikai vizsgalatok (polimorfizmus vizsgalat, génszekvenalas stb.)

funkcionalis tesztek: NK citotoxicitas, blasztos transzformacid stb.
sejtfelszini adhézids és kostimulaciés molekulak vizsgélata (LAD, CD40 L stb.)

A Debreceni Egyetem Klinikai
Immunoldgia Tanszékén és az Infektoldgiai
Tanszéken az  immunoldgiai  betegek
kivizsgalasdban egyedil 3all6  klinikai  és
laboratdriumi modell jott létre.

Az immunoldgiai profild laborokban az
immunrendszer minden lényeges elemének
komplex vizsgdlata a kor legkorszeriibb
modszereivel torténhetett a fehérje kémia,
dramlasi  sejtfluorimetria és molekularis
genetika kombinalasaval, de a klinikusokkal
valé legszorosabb konzulticids egydtt-
m(ikodésben, a ,rutin + kutatas” a ,kutatas +
rutin” 6sszekapcsolasaval.

Az immundefektusok kivizsgdlasat
nagyban segitette és jelenleg is segiti a
»Jeffrey  Modell Alapitvany” keretében
mikodé nemzetkozi halézat. A tobb

évtizedes tapasztalatok alapjan a 6. tabla-
zatban azt az ,alap laboratériumi modszer-
csomagot” mutatom be, amely az Uj
immunoldgiai betegek kisz(irésére leggazda-
sagosabban bizonyult alkalmasnak.

6. tablazat Az immunoldgiai laboratdrium
ajdnlott szlirévizsgdlatai uj betegeknél

1. Vérkép (EDTA-s vér)
2. Szeroldgia (nativ vérbél)
1gG, IgA, IgM
CH50, C3,C4
Immunkomplex
CRP, RF
Szérum fehérje elektroforézis
ANF, Hep-2
Antitestek kimutatdsa patkany szoveteken
3. Sejtes vizsgalatok (heparinos vérbél)
Limfocita alappanel (T, B NK sejt alaptipusok)
Aktivélt T sejt profil (CD3/HLA-DR, CD3/CD69)
Fagocita kemilumineszcencia
Folyamatos konzultacié klinikus és laboros kozott.

Zar6 gondolatként azt ismétlem és
emelem ki, hogy bar az immunrendszer
minden betegsége, igy az immunhidanyos
allapotok is pontosan csak laboratériumi
maodszerekkel tisztazhatdk, a végsé diagndzis
csak a klinikusok és laborosok szoros
egyuttmikodésével, folyamatos konzultacio-
javal valdsithaté meg. Ennek az elvnek és
gyakorlatnak az d4poldsa és fenntartasa
szolgadlnd legjobban a betegek és kezelGik
kozos érdekét a jov6ben is a vilagon
mindenitt, nem csak Debrecenben.

Prof. Dr. Sipka Sandor
Klinikai Immunoldgia Tanszék




Hosszu idé utan diagnosz¢izalt immunhianyos allapot -

esetismertetés

Immunhidnyos  dllapot  lehet8ségére 29 éves fiatal ndébeteglink csaladi
utalnak a gyakran ismétléds, sulyos, anamnézisében immunoldgiai megbetegedés
szokatlan lefolyasu, elh(z6dd fert6zések, iranyaban terhel6 adat nem szerepelt.
valamint az olyan kérokozékkal 6ssze- A diplomds kommunikaciés szakember
fliggésbe hozhatéak, melyek normal paciens nem él élvezeti szerekkel (dohany,
korilmények  kozott nem  okoznanak alkohol, kavé). Kortorténetében gyermek-
betegséget. Egy adott immunhiany érintheti korban igazolt lisztérzékenység  miatt

az antitest-termelést (B-sejtek rendelle-
nességei), a sejtes védekezést (T-sejtek
zavarai), a falosejteket (fagocitdkat) és a
komplement fehérjéket, megnyilvanulhat
azok teljes hianya, csokkenése, vagy koros
mikodésik  formajaban. Csokken a
védekezGképesség a szervezetbe hatold
korokozdkkal szemben. A B-sejt defektusok,
vagy antitest hianyos allapotok a leggyako-
ribb elsédleges (velesziletett) immun-
deficiencidk, az esetek kb. 65%-at teszik ki. Az
érett B-sejtek szama, funkcidja csokkent.
Megjelenésiikre mindig 6 hdnapos életkor
felett (az anyai immunglobulinok lebomlasa
utan) kertl sor, a klinikai képre a tokos
baktériumokkal torténé fertézés kovetkez-
tében kialakul6 gyakori orrmellékireg
gyulladdsok (sinusitisek), horgo- és
tlidégyulladasok (bronchitisek, pneumoniak)
jellemzéek. Gyakori  szov6dménylik a
horg6tagulat (bronchiectasia) és a tudé-
fibrézis (a tud6 szerkezetének kotGszbvetes
atépllése, a gazcsere romlasaval), valamint
sokszor tarsulhatnak autoimmun, vagy
daganatos betegségekkel. Labordiagnosz-
tikajuk elemei az immunglobulin alosztalyok,
a specifikus immunglobulin és izohemag-
glutinin szintek meghatdrozdsa, valamint a B-
sejt felszini érési markerekkel végzett
sejtmeghatarozas, dramlasi cytometridval. Az
antitesthidnyos személyek bakteridlis
fert6zéseinek  veszélyét  csokkenti az
idGszakos immunglobulin  pétlas és a
megfelel6 személyi higiénia. Laz, vagy
barmely fert6zésre utald tlinet esetén
azonnali antibiotikum kezelés javasolt,
sebészeti és fogdszati beavatkozasok el6tt
antibiotikum profilaxis indokolt!
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szigoruan betartott diéta, valamint koponya
MR-rel alatdmasztott részleges agyalapi
mirigy- és kovetkezményes ndvekedési
hormonhidany miatt tébb évig alkalmazott
hormonpotlas szerepelnek. Gyermekkoraban
baranyhiml6n, mumpszon és skarlaton
atesett, az oltasi naptar szerinti kotelez6
védGoltasokat megkapta.

2003-ban szaraz, kinzo kohogés
jelentkezett, mely a szokasos kezelésre
(antibiotikumok) nem reagdlt. Mellkas CT
nyirokcsomé megnagyobbodast irt le a
melliregben. A tuberculosis gyandja miatt
kért bérpréba (Mantoux-préba) nem adott
reakcidt, kdopet Koch tenyésztés negativ volt.
2003. augusztusban elvégzett  mellliri
tikrézés (mediastinoscopia) soran a jelzett
nyirokcsomokbdl vett minta szovettani
értékelése csak gyulladdsos jeleket irt le,
tumoros jellemz&ket kizart. A tidGbdsl nem
tortént  mintavétel.  Osszességében a
folyamatot a fentiek alapjan sarcoidosisnak
(joindulatd granulomas, sarjszovetes, nyirok-
csomokat és tlid6t érintd megbetegedés)
véleményezték, melyre steroid kezelés indult.
Immunglobulin szintjei mar ekkor alacsonyak
voltak (IgA 0,29; 1gG 3,04; IgM 0,38 g/I).

2005 utdn, tanulmanyai miatt eltérd
székhely(li tud6gyogyaszati szakrendelések
ellendrizték. Steroid kezelését a klinikai
tlinetek és a képalkotd (mellkas réntgen, CT)

eredmények romlasa miatt évekig nem
hagytak el. Végil a tudé allomanyanak
kotGszovetes  atépllésével, kdvetkezmé-

nyesen csOkkent gdzcsere funkcidval jard
tudéfibrozis alakult ki.

2005-ben  Budapesten immunoldgiai
kiegészit6 vizsgalatok torténtek, melynek



soran immunoldgiai mechanizmusu kapillaris
keringési zavart, Raynaud-szindrémat,
valamint csokkent nyaltermelést igazoltak.
A kisnydlmirigy biopszia és a szemészeti
vizsgalatok a Sjogren-szindrémat elvetettek.
Immunszeroldgiai eredményeib6l  csokkent
immunglobulin szintek voltak kiemelhet&ek
(gA 0,8; 1gG 1,63; IgM 0,37 g/l), az
autoantitest meghatarozasok negativ
eredménnyel zérultak. Uj, vagy kiegészits
diagndzis nem sziiletett, terdpids mddositas
nem tortént.

2012. decemberben influenza elleni
védGoltast kovetben kialakult 13z, sargasag,
jelent6s vérszegénység hatterében auto-
immun hemolitikus anaemia allt (enzim-
reaktiv és Coombs reaktiv vorosvértest elleni

antitestekkel a szérumban), mely miatt
tobbszér  transzfluzidéra  szorult.  2013.
oktéberben jobb oldali  dominancidju
kétoldali pneumonia miatt  kezelték
Sopronban. Mellkas CT vizsgalat diffuz
tudéfibrézist  irt  le  aktiv  léghdlyag-
gyulladassal  (alveolitisszel), melliri  és
tidékapuban elhelyezked6  megnagyob-
bodott nyirokcsomdkkal, mely alapjan

sarcoidosisa rosszabbodasat véleményezték
és megemelt dozisu, 16kés steroid kezelésben
részesitették. Parhuzamosan két alkalommal
zajlott hdlyagos bdérkittéssel jard, akkor
herpesz virusinfekcionak tartott bérbetegség.
2013. decemberi kontrolljakor a
légzésfunkcids értékek nem javultak, a
mellkas rontgen valtozatlanul kétoldali nagy
kiterjedésti gocos beszlir6dést jelzett.

2014. aprilisban immunoldgia szakvéle-

ményezés tortént klinikdnkon. Korabbi
pneumoniai, bdér infekciéi hatterében
felvetettiik kevert immunhidanyos allapot

lehet6ségét, melyet alatdmasztottak a hozott
laboratériumi  paraméterekben kovetkeze-
tesen észlelt alacsony immunglobulin szintek.
Visszatéré orrmellékireg gyulladasrél nem
volt a betegnek dokumentacidja, de
elmondta, hogy rendszeresen telitettnek érzi
arciregeit, illetve egy 2003-ban késziilt
orrmelléklireg rontgenfelvételen krénikus
gyulladasra jellemzé fatyolozottsagot irtak le.
Immunhidnyos dllapot iranyaban kiegészit6é
laboratériumi vizsgalatokat végeztlink
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(sejtfelszini antigén meghatdrozassal azonosi-
tottuk a jelen Iév6 és a hidnyzd fehérvérsejt
sejtsorokat, bizonyos kdrokozdkra normali-
san jelen |év8 specifikus antitestek jelenlétét
vizsgéltuk), pozitiv, korjelz6 eredménnyel.
Tekintettel arra, hogy a sarcoidosis kizarasi
diagnozisként keriilt megallapitasra 2005-

ben, melyet a nyirokcsomd biopszids
mintavétel nem igazolt egyértelmien,

kés6bb pedig nem toértént Ujabb biopszia,
ezért a steroid kezelés mellett ismételten
készlilt mellkas CT felvételeit bekértik, és
klinikai radiolégussal Ujra véleményeztettiik,
valamint Uj, nagy felbontasi tidé HRCT-t
végeztettiink. Az ezeken lathaté kifejezett
horgé6tagulat (bronchiectasia) és tudéfibrozis,
aktiv gyulladdsos jelek nélkil mar a
kozonséges kevert immunhidanyos allapot
(CVID: common variable immunodeficiency)
szév8dményeinek felelt meg.

A diagndzis feldllitasat kovetSen 2014.
juniusban elinditottuk az e betegségben
adekvat (megfeleld) kezelést, a rendszeresen
adagolt immunglobulin pdtlast. Utdbbinak
napjainkban mar toébb mddja (havonkénti
vénds vagy hetenkénti bér ald adagolt)
ismeretes. Pacienslink fiatal korat, korabban
a bdér ala adott injekciok beadasaban szerzett
tapasztalatait figyelembe véve a hetenkénti
bér ala adott format valasztottuk, melyet jol
tolerdl, megfeleléen alkalmaz, s az elmult
nyaron ennek kdszonhetéen mdar nem volt
sem léguti-, sem bérfert6zése. A kordbban
nagy dozisban adott steroidot sulyos
mellékhatasainak  figyelembe  vételével
fokozatosan leépitettik, tUddfibrozisanak
tovabbi el6rehaladasat pedig fibrozisgatld
készitménnyel (colchicin) késleltetjiik.

Az eset bemutatasdval szemléltetni
szerettilk volna, hogy helyes diagnosztikai
lépések hidnyaban egy beteget évekig lehet a
valdstol eltéré diagnozissal, eredménytelendil
kezelni, melynek  kovetkeztében  mar
szov6dményes formdban keril a betegség

felismerésre,  ugyanakkor a  korszeri
terapiaval e betegek is tlinetmentessé
tehetGek.

Dr. Horvdth lldiko Fanny
Klinikai Immunoldgiai Tanszék



A maradandé horgétagulat (bronchiectasia), mint a kezeletien
immunhianyeos allapot¢ sulyos széovédménye

Bronchiectasidnak nevezzik a hoérgéagak
tagulatdt, amely visszafordithatatlan, és a
horgofal kdrosodasa kdvetkeztében alakul ki.
Tulajdonképpen nem 6nallé betegség, hanem
mas betegségek részjelensége.

A bronchiectasia tipusai: megkiilonboztetiink
velesziiletetett és szerzett format. Jelen
cikkben a velesziiletett immunhidnyos
megbetegedések miatti horgétagulatrol lesz
sz0.

Az immunrendszer velesziletett rendellenes-
ségei, melyek horg6tagulatot okozhatnak:
e X-kromoszoémahoz kotott agamma-
globulinémia
e Szelektiv IgG hiany
e Szelektiv IgA, IgM, IgE hidny
e Nezelof-szindréma

Egészséges immunrendszer esetén a
nyiroksejtek  ellenanyagot termelnek a
fert6zések sordn, amelyek megakadalyozzdk
a koérokozo tovdbbterjedését és ezdltal a
gyulladds sulyosbodasat és szovetkarositd
hatdsdnak kialakuldsat. Az el6bb felsorolt

betegségekben koz0s, hogy az
immunrendszer nem nydjt védelmet a
korokozdkkal szemben, igy az allandd
fert6zések miatt gyulladas [ép fel, mely

azonban a kérokozét nem pusztitjia el.
A gyakori gyulladdsos folyamatok
hosszutavon karositjadk a horgék falat, a
nyakdrités csokkenése kovetkeztében
valadékpangas jon létre, séril a horgdk
Ontisztulasa, a gyulladasos horgékarosodas
tovabb fokozédik. Ez egy 6rdogi kor.
Legjellemz6bb tlinet a kohogés, bGséges,
gennyes kopetirités. A betegséget kiilonbo6zé
sulyossagi kategériakba soroljuk a tlinetek és
vizsgalati eredmények alapjan.
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Enyhe foku, ha léguti feliilfert6z6dések
utan kohogés jelentkezik, melyet gennyes
kopetirités kisér. Testhelyzet véltoztatasara
a kopetirités megindul, idénként véres kdpet
is megjelenik, a beteg altalanos allapota jo,
légzésfunkcios eltérés nincs. Kézépsulyos
esetben a  kohogés  gyakori, léguti
feliilfert6zésektdl flggetlenil is  fennall.
A betegnek mindig van kopete, mely
altaldban gennyes, id6nként véres is. A beteg
altaldanos  dllapota  kielégit6. Lényeges
légzésfunkcidos és rontgeneltérés azonban
nincs. Sulyos formdrél beszélink, ha a
kohogés folyamatosan fennall, igen nagy
mennyiségl gennyes kopet aral
(baktériumok kimutathatdk a kdpetben), és a
vérkdpés gyakori. Szovédmények gyakoriak:
tidégyulladds, tuddStalyog. Léguti szlkiilet,
nehézlégzés, légzési elégtelenség jelentkezik.
A beteg étvagytalan, fogy, altalanos allapota
rossz a gyulladas kovetkeztében fellépd
fehérjevesztés miatt.

A koérel6zményben szerepl6 betegségek, a
beteg altal emlitett tlinetek és hallgatdzasi
lelet alapjan mar gondolni kell az orvosnak a
horg6tagulat lehetGségére. Az el6bb felsorolt
sulyossagi kategdriak alapjan lehet eltérés a
mellkas  rontgenen és  légzésfunkcio
eredményben is. A laboratériumi vizsgdlatok
kozial megemlitend6, hogy a vérképben a
fehérvérsejtszam  emelkedett lehet, a
vérsillyedés gyorsult. Ezek gyulladasos
allapotra jellemzd altalanos eltérések.
A kopetbsl  kérokozd  tenyészik  ki.
A réntgenfelvétel, -atvilagitas f6leg a korai
stddiumban lehet negativ. Megjelenhet
ugynevezett sinpar rajzolat, pecsétgy(rd
alaku  elvaltozdsok stb. Ma mar a
komputertomogrdfiat (CT) haszndljuk a
diagndzis kimondasara és a kezelés



elbiralasara. Régen kontrasztanyagot
juttattak a horg6be horg6tikrozés soran, ez
volt a bronchographia, amely ma is
végezhet6 vizsgaldeljaras, de nem gyakori.
Légzésfunkcio vizsgalat soran elsGsorban
horgdszlkiiletet észleliink, elérehaladottabb
formandl a tid&allomany érintettsége esetén
Iégz6felulet csdkkenés jelentkezik.

A kezelés elsGdleges célja a
valadékpangas csokkentése aktiv
(akaratlagos kohogés) és passziv
(fizikoterapia) mddon. Az Ugynevezett

posturalis drainage-nal a beteg naponta
tobbszor olyan testhelyzetet vesz fel, mely
mellett a horgbvaladék eltavolitasahoz a

gravitdcié is besegit. Antibiotikus kezelés
akkor sziikséges, ha felllfert6zések lépnek
fel. Akkor a leghatékonyabb a gydgyszeres
terapia, ha a kopetb8l kitenyészett
kérokozéra hatéd antibiotikumot célzottan
adjuk. Sebészeti megoldds akkor jon széba,
ha a hoérgétagulat nem a teljes tiid6re terjed
ki, csak egy kis részét érinti, vagy jelentds
vérzés |ép fel, amely a beteg életét
veszélyeztetheti.

Napjainkban a vizsgaldeljarasok és a
kezelések széles tarhazanak készonhetben ez
a betegség mar viszonylag ritka, de még
sajnos el6fordul.

Az A) képen a normal tiidé és horgStagulat lathatd
A B képen a normal horgé képe
A C képen a tagult és valadékkal telt horgd

Scarred
and thickened
aliway wall

forras: http://www.nhlbi.nih.gov

Dr. Mikdczd Angéla
DEKK Tiid6gydgydszati Klinika



A hazankban forgalomban Iévé normal human immunglobulin
készitmények fobb jellemzoi

Az immunglobulinok az egészséges
emberi testben természetesen jelen |évé
molekuldk, un. antitestek, az immunrendszer
részét képezik. Segitségikkel ismeri fel, és
pusztitia el a szervezet a kiildnboz6
antigéneket (pl. baktériumokat, virusokat,
gombakat, stb.), igy meggatolja a fertGzések
kialakulasat. Bizonyos betegségek esetén
(primer-, szekunder immunhiany, stb.)
szlikség lehet az immunglobulinok pdtlasara.
Tovabba szdmtalan koérkép kezelésében
hasznaljuk G6ket, tobbek kozt autoimmun
betegségek, idiopathias betegségek
esetében, de helylik van bizonyos fert6zések
terapiajaban is.

Els6 alkalommal 1952-ben alkalmaztak
humdn  immunglobulin  készitményeket
immunglobulin defektusokban, ekkor
intramuscularis (izomszovetbe adott)
formaban, ami azonban sok kellemetlen
mellékhatassal jart (pl. fajdalom, légszom;,
alacsony vérnyomas, stb.). Kozel 20 évvel
kés6bb, 1981-ben hasznaltdk el6szor a
hatékonyabb és biztonsdgosabb intravénds
format.

Az intravénas immunglobulinok (IVIg):

Az intravénds immunglobulin (IVIg) egy
antitestekbdl allé vérkészitmény, melyet
tébb ezer egészséges donor vérébdl
készitenek. Felmeril az a kérdés - mivel a
készitményt atlagosan 1000-10000 donor
vérébdl allitjak el -, hogy bizonyos virusokat
hordoznak, és ezzel megfertézhetik a
beteget. Szerencsére az 1990-es évek Ota
ezeket a plazmat add embereket HIV-re,
hepatitisre és szifiliszre is szlirik, igy a
fert6zések atvitelének rizikdja igen csekély.

Az immunglobulin termékek tébb mint
95%-ban steril, tisztitott immunglobulin G-t
(lgG) tartalmaznak. Egyebekben immun-
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globulin A (IgA), vagy immunglobulin M (IgM)
van bennik. Az [IVIg ajanlott adagja
400 mg/kg, melyet havi rendszerességgel,
koérhazi korilmények kozott kap meg a beteg.
Az infazié beadds kb. 2-4 6réan &t tart, de
vannak betegek, akik csak lassabb infazids
sebességet toleralnak.

Természetesen az immunglobulin
kezelésnek is vannak kockazatai,
mellékhatasok a kutatasok szerint azonban
csak a betegek kevesebb, mint 6t
szazalékaban  fordulnak el6. Bizonyos
szov6dmények akutan, tehat mar az infazio
beadasa koézben, vagy kozvetlendl utana
jelentkeznek (kipirulds, hanyas, gyengeség,
izom- vagy derékfijdalom, stb.), ezektdl
Iényegesen ritkdbban fordulnak el6 kései
mellékhatasok (bdrtlinetek, a véralvadas
zavarai, stb.).

Ma Magyarorszagon négy kilonbo6zé
intravénds immunglobulin készitmény érhetd
el. Az eltérd IVIG készitmények kozt vannak
kiilonbségek. Tobbféle héfokon tarolhatéak,
mas a koncentraciojuk, eltér6 a beadas
id6tartama, kilénb6z6 a cukortartalmuk, s6t

egyesek még a  jarmlvezetést is
befolyasolhatjak. Mellékhatdasaik a
korabbiakkal megegyeznek, jelentds

kiilonbség a készitmények kozott nincs.
Az aldbbiakban az orszagunkban elérheté

négy IVlg készitmény f6bb jellemzéit
ismertetjik:
1. A Humaglobin az egyetlen olyan

intravénds Ig, melyet h(it6szekrényben (2-
6 C°-on) kell tarolni, és felhasznalas el6tt
melegiteni kell. Kilon porampulla, ill.
olddszer kiszerelésben forgalmazzak, igy
beadds el6tt fel kell oldani. Beaddsi ideje
ennek a leghosszabb, akar 6 éra is lehet.
Glikozt tartalmaz, ezt cukorbetegeknél
figyelembe kell venni. Karosan



befolyasolhatja a gépjarmlivezetéshez és

a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

2. Az Intratect 5 vagy 10 %-os
koncentratuma, szobah6mérsékleten

tarthatd infuzid, melynek beadasi ideje
40-100 perc. Cukrot nem tartalmaz, de a
jarmivezetési  képességekre hatdssal
lehet.

3. Az Octagam szobah&mérsékleten is stabil
immunglobulin készitmény. 5 vagy 10 %-

os koncentratumban, kész oldatos
infuzioként van forgalomban, tehat
el6készitést nem igényel. Az infuzid

beadasi ideje 40 perctél akar 3,5 6ran at
is tarthat. Az Octagam is tartalmaz
glikdzt, ezt cukorbetegeknél figyelembe
kell venni. Jarmlivezetést befolyasold
hatasa még nem bizonyitott.

4. A Privigen hasznalatra kész,
szobah&meérsékleten tarolhatd, 10 %-os
oldatos IVIg, mely nem tartalmaz cukrot
és beadasi ideje rovid (48-96 perc).
Mellékhatasok el6fordulasa ritka,
azonban a jarmUvezetést befolydsolhatja.

A subcutan immunlgobulinok (SClg):

A véndba beadott immunglobulinok
mellett 2011 o6ta Magyarorszagon s
elérhet6ek az un. subcutan immunglobulinok
(SCIg). Ezeket a készitményeket kdzvetlendiil a
bér ala kell bejuttatni, ez lehet a has, a hat, a
comb vagy éppen a vall bére. Az injekcidt
hetente, vagy kéthetente alkalmazzuk, a
beadas kb. 1-1,5 6rat vesz igénybe.

A bér ald beadott forma szamtalan
elénnyel jar az intravénashoz viszonyitva.
Akdr kozel természetes, egyben egyenletes
immunglobulinszint érhetd el vele, ,nehezen
szUrhaté” vénak ellenére is alkalmazhatd.
Nem csak megbizhatd, de kényelmes is,
ugyanis a SCIG alkalmazdsahoz nincs szlikség
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kérhazi kornyezetre, otthon is beadhatd,
ezzel a beteg nemcsak rengeteg id6t, de
utazasi koltséget is sporolhat.

A  bér ald adandd készitmények
szobah6mérsékleten tarolhatdéak, oldatos
formaban forgalmazzak 6ket, igy el6készitést
nem igényelnek. Kevés, fé6ként lokalisan, az
infuzi6  helyén  létrejov6  mellékhatds
(viszketés, pirossag, duzzanat, stb.)
jelentkezik. Tovabba egyik készitményben
sincs cukor, és nincsenek befolyassal a
jarm(ivezetésre. Hazankban az alabbi harom
készitmény van forgalomban:

1. A Vivaglobin 16%-0s koncentratumd,
oldatos immunglobulin készitmény.

2. A Gammanorm 16,5%-os koncentratumdu,
oldatos kiszerelési készitmény.

3. A Hizentra az els6
koncentratumd, folyékony
immunglobulin.

20 %-0s

oldatos

A beadasuk kétféle moddon torténhet,
mindkét esetben egy kis, b6r ald szurt tin
keresztil keril az inf4zi6 a beteg
szervezetébe. Az els6 lehetdség, az un. ,push
technika”, amikor egy fecskend6bdl a beteg
sajat magdnak adagolja az infuziét. Lehet&ség
van tovabbd egy erre kifejlesztett pumpa
hasznalatdra is, amely bedllitott sebességgel,
adott id6 alatt adja be az immunglobulint.

Lathato, hogy milyen sok lehetGség van
azon betegek szamara, akiknek szikségiik
van az immunglobulin kezelésre. A kiilonb6z6
formaban alkalmazott, eltér6 tulajdon-
sagokkal rendelkez§, és tobbféle moddon
beadhaté immunglobulin-készitmények
lehetfséget adnak a beteg és orvosa
szamara, hogy a beteg igényeinek megfelelg,
,személyre szabott” terapidban részesiiljon,
igy segitve a még jobb életmindség elérését.

Dr. Gyéri Nikolett
Klinikai Immunoldgia Tanszék



A normal human immunglobulin kezelés médja, az alkalmazas
gyakorlati szempontjai

Az  immunglobulin  pdtlast  igényl6
antitesthidany viszonylag ritka betegség,

Magyarorszagon kb. haromszaz paciens él
ezzel a diagndzissal, azonban az enyhe,
kezelést nem feltétlendll igénylS eseteket is
figyelembe véve akar negyvenezer érintett is
lehet. A betegségnek tobb mint 200 fajtdja
ismert, az immunrendszer kilénboz6 részei
lehetnek érintettek. Napjainkban kb. 10
szazalékuk esetében ismerjik a hattérben

allo  konkrét genetikai mutaciot. Az
antitesthianyos  formdk  kezelése az
immunglobulinok potlasaval torténik.

Hazankban ma 7 kiilonféle készitmény
elérhetd, melyek személyre szabott terapia
kialakitasat teszik lehetdvé.

Az immunglobulin készitmények jellemzéi
Az immunglobulinok vagy mas néven

ellenanyagok, olyan vérfehérjék, amelyek
segitenek a szervezetnek lekiizdeni a
fert6zéseket. Az immunglobulin  készit-
mények egészséges emberek  vérébdl
készitett immunglobulinokat tartalmaznak.

A gyodgyszerrel lehetévé valik, hogy a vér
korosan alacsony immunglobulin szintje
visszaalljon a normalis szintre. A készitmény
Osszetevdi pontosan ugyanugy hatnak, mint a

szervezetben  természetes  koriilmények
kozoétt  jelen lévé immunglobulinok

(immunglobulin-pétlo terapia).

A gyodgyszer két kilonbozé allapot esetén

alkalmazhaté:

1. Olyan feln6tt vagy gyermek betegek
kezelésére, akiknél velesziuletetten
csokkent az immunglobulinok terme-
Iésének képessége vagy nem képesek
immunglobulinokat termelni (elsédleges
immunhianyok).

E betegségek kozé tartoznak a kovetkezék:

a) Alacsony immunglobulin-szintek
(hipogammaglobulinémia) vagy az
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immunglobulinok hidanya a vérben

(agammaglobulinémia)

Az alacsony immunglobulin-szintek,

a gyakori fert6zések és a véddoltds

utan elegendd ellenanyagmennyiség

termelésére valé képtelenség
egylttese (ko6zbnséges variabilis
immunhiany)

Az alacsony immunglobulin-szintek,

az immunglobulin-hidany vagy a nem

funkciondlé immunsejtek kombi-
nacidja (sulyos, kombindlt immun-
hiany)

Egyes immunglobulin-G alosztalyok

hidnya, amely visszatéré fert6zé-

seket okoz.

2. A vér bizonyos tipusu rosszindulatu
daganataiban (példaul mieléma vagy
kronikus limfocitas leukémia) szenvedé
felnGttek és gyermekek kezelésére. Ezen
daganatok a vér sudlyosan alacsony
immunglobulin-szintjéhez és visszatérg
fert6zésekhez vezetnek.

b)

d)

Hazankban az  immunglobulin-pétld
terapiat, specidlis szakmai gyakorlattal és
megfelels felkésziiltséggel rendelkezd klinikai
immunoldgiai centrumokban végzik.
A terdpiat, az immunglobulin-pétlo
terapiaban jaratos orvos felligyelete alatt kell
megkezdeni és monitorozni.

Intravénas immunglobulin kezelés

A velesziiletett antitesthianyos immun-
defektusok kezelésében a hianyzé antitestek
potldsa  évtizedek 6ta  immunglobulin-
készitményekkel (intravénds vagy subcutan
formaban) torténik.

Az immunglobulin-pétlas torténete tobb
mint fél évszdzados. Bruton 1952-ben
ismertette az els6, X-kromoszédmahoz kotott



agammaglobulinaemias esetet.  Betegét
kezdett6l fogva intramuscularis immun-

globulin-pdtlasban részesitette, azonban a
sulyos  tudé&fert6zéseket nem  sikerdlt
megelGznie, és a beteg 30 éves kora utan
kronikus tid6betegségben meghalt.

E hatranyokat szlintette meg a 80-as évek
elején az intravénas (IVIG-) készitmények

megjelenése. Az intravénds (IVIG-)
immunglobulin-készitmények  tébb  ezer
egészséges véradd plazmajabdl  késziilt

vérkészitmények. A gydgyszerhatdsagok altal
el6irt min6ségi kovetelményeket (megfelel6
méret( donor-pool, virusmentesités,
virusbiztonsag, lgG-alosztaly-tartalom, eltart-
hatésag és stabilitas stb.) az egyes gyartok

mas-mas maodszerekkel igyekeznek
biztositani. Kovetkezésképp, a kilonbozd
intravénas immunglobulin (IVIG) -
készitmények eltéré plazmadonor-

populacidbdl gydjtott, kilonbozé eljarassal
készilt, eltéré Osszetétell vérkészitmények,
amelyeket az egyes betegek mas-mds mddon
toleralnak. Mellékhatas profiljuk betegenként
is valtozo, igy egymadssal kozvetlenil nem
helyettesithet6k, azaz a készitmények
egymassal szabadon nem felcserélhetdk,
egymadst nem helyettesitik.

A 3-4 hetente alkalmazott intravénas
készitményekkel a szérum-lgG-szint gyorsan
normalizalhato. A koriltekintGen, a
biztonsagi elGirdsokat figyelembe véve
végzett immunglobulin pétlas viszonylag
veszélytelen, ambuldns  formdban s
alkalmazhaté beavatkozds. Szdmos tanul-

many igazolja, hogy a megfelel6 ddzisu IVIG
segitségével csokkenthetd a fert6zések
gyakorisaga és a korhazban toltott napok
szama, javul a tudé funkcidja, ritkulnak a
fels6 léguti hurutok, megindithaté és
javithaté a primer immunhidnyos gyermekek
fejl6dése és kozérzete.

Beadasi  sebesség: Igen eltér6 (0,2—
7,2 ml/ttkg/6ra), amely fél 6ratél 6-8 oras
beadasi id6tartamot jelent.

Hdt&szekrényben vagy szobah&mérsék-
leten, illetve liofilizalt por vagy azonnal
alkalmazhaté oldat formdjaban kerilnek
forgalomba. A készitmények h6émérséklete
beadaskor befolyasolja a szovédmények
kialakuldsat.

Az intravénas immunglobulin-kezelés
mellékhatasai
A jelenleg forgalmazott IVIG-

készitmények alkalmazdsa soran viszonylag
ritkan jelentkeznek szisztémas mellékhatdsok
(prevalencia <5%), amelyek rendszerint
enyhék és az esetek tobbségében nem
igényelnek gydgyszeres kezelést. A korabbi,
5%-0s I1VIG-készitményeket lassan felvaltjak a
10%-os oldatok, amelyek a nagyobb
immunglobulin-  koncentrdcién  tul, a
gyorsabb infuzios sebességnek is
koszonhetben, rovidebb  beadasi id6t
eredményeznek, amely koltségkimélé a
korhazak szamara és javitja a betegek
életminGségét.

Gyakori Ritka Igen ritka ‘
fejfajas mellkasi nyomas, fajdalom anafilaxia
borzongas horg6gorces thromboembolia

héemelkedés

aszeptikus meningitisz

akut encephalopathia

hanyas/hanyinger sulyos fejfajas

coagulopathia

hat vagy labfajdalom veseelégtelenség

agyi infarktus

izomfajdalmak

neutropenia

faradtsag

lymphocytas pleuralis effuzid

influenzaszer( tinetek

hyponatraemia

rash, kipirulas, viszketés

cryoglobulinaemia

hipo- és hipertenzio

nem fert6z4 hepatitis

folyadék tulterhelés
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IVIG terapia adagoldsa

A szubsztitucids kezelést az
immunhianyos allapotok kezelésében jartas
orvos felligyelete alatt kell elkezdeni és
ellendrizni.

Adagolas, a ddézisok és az adagolasi séma
a javallattdl fuggnek.

Szubsztitlcids terdpia esetén szikség
lehet az adagoldas egyénre szabott
modositasara. A kezelés megkezdése utan
harom-hat hoénap sziikséges az egyensulyi
allapot kialakulasahoz. Az egyensulyi allapot
elérése utan az adagolasi intervallum 3-4 hét
kozott valtozik. A minimalis szinteket a
fert6zés el6forduldsahoz kapcsoléddéan meg

kell mérni és hatdrozni. A fert6zés
gyakorisaganak  csokkentése  érdekében
sziikséges lehet az adag novelése és

magasabb minimalis szintek kitlizése.

Az alkalmazas mddja: A human normal
immunglobulint intravénds infuzidban kell
beadni 0,5 ml/ttkg/6ras kezdeti sebességgel
30 percen at. Ha a beteg ezt jol tolerdlja a
beadas sebessége fokozatosan novelhet6,
legfeljebb 6 ml/ttkg/éras értékre. Minden, az
inflzidhoz tarsuldé nemkivanatos eseményt az
inflzio sebességének csokkentésével vagy az
infuzid leallitasaval kell kezelni.

Bizonyos sulyos mellékhatasok Ossze-
fligghetnek az infuzid sebességével. Pontosan
be kell tartani a megadott javasolt infuzids
sebességet. Az inflzid ideje alatt a betegeket

szigori megfigyelés alatt kell tartani,
gondosan figyelve minden tiinetet.
Bizonyos mellékhatasok gyakrabban

jelentkezhetnek:

e nagy inflzids sebesség esetén,

e human normal immunglobulin-
kezelésben elsé izben részesil6
betegeknél,

o lletve —ritka esetben — akkor, ha a beteg
mas human normal immunglobulin-
készitmény alkalmazdasardl tér at, vagy ha
a legutdbbi infzid 6ta hosszu idé telt el.

A lehetséges szovédmények elkeriilése
érdekében az influzids készitmény beaddsa a
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beteg gondos megfigyelése kdzben torténik,
illetve a beadast kovetéen még fél oraig
tovabbi megfigyelés alatt kell tartani.
Mellékhatasok jelentkezése esetén
csokkenteni kell a beadas sebességét, vagy le
kell allitani az infuziét. A sziikséges kezelés a
mellékhatasok jellegét6l és sulyossagdatdl
fligg. Az IVIig alkalmazdsa valamennyi
betegnél szikségessé teszi a megfelel6
hidratalast az IVIg-infuzié elinditasa el6tt, a
vizeletmennyiség ellenGrzését.

Subcutan immunglobulin-kezelés

Az IVIG altal okozott szisztémas
mellékhatasok az immunglobulinok subcutan
alkalmazdasdval csokkentheték. A korszer(
subcutan készitmények 2011 Ota
Magyarorszagon is elérhet6k, finanszi-
rozottak. A subcutan (16 vagy 20%-os)
készitmények - az eltér6 mellékhatas-profilon
és metabolikus jellemz6kon tul - a beteg
részérdl specidlis kozremlkodést igényelnek,
tovdbba eltér6 az adagolas és az infazids
gyakorisag is, azonban lehet6vé teszik az
otthoni alkalmazast, igy a betegnek nem kell
beutazni a korhazba, illetve megspdrolhato a
korhazi kezelés koltsége is.

A szubkutan immunglobulin készitmények
elényei

A sulyos vagy szisztémas mellékhatdsok
ritkdbbak, magasabb, akar fiziolégias IgG
szint is elérhet6. Az igényhez illeszthetd az
adagolas, rossz vénas viszonyok mellett is
alkalmazhaté. A szubkutan készitmények
elénye, hogy biztonsagosan alkalmazhatdak
IgA hidnyban is. Az esetek tdbbségében
premedikacid nem szlikséges. Az
életminGséget javitja, alkalmazasuk
kényelmes, nincs hosszu kérhazi varakozasi
id6, nincs utazasi koltség és idG, a beteg
magaval viheti, beadhaté udiléskor s,
adagolhatdsaguk egyedi és gyors.



Az infaziés pumpdkkal, kiil6nb6z6
gyakorisaggal (hetente vagy hetente
tébbsz6r) beadott, gyors (20-40 ml/6ra)
subcutan infuziok alig okoznak
kellemetlenséget. Leggyakoribb mellékhatas-
nak a beadas helyén keletkez6 datmeneti

szOveti reakcidk (duzzanat, besz(ir6dés,
fajdalom, bdérpir, viszketés) tekinthet&k.

E lokalis reakcidk rendszerint 24 éran beldl
megszlinnek, majd az infazidk szamaval
parhuzamosan el6forduldsuk csokken, és 8—
10 hét alatt igen ritkava valnak.

A gyakori, lassu subcutan adagolds
maradhat az egyetlen alkalmazdasi méd igen
rossz periférids vénakkal rendelkezé betegek
esetében is. A végtagok vagy a hasfal b6rébe
adott injekciok a betegek elmondasa szerint

fajdalmatlanok, nem sziikséges ismételt
szurds, a beavatkozdst nem  koveti
vénagyulladas vagy haematoma. A heti

rendszerességgel vagy gyakrabban adagolt
subcutan készitmények esetén magasabb Ig
szintek érhet6k el, mint a hasonlé adagban
adott intravénas készitmények eseték.

A subcutan alkalmazés tovabba nemcsak
veszélytelenebb, jobban tolerdlhatd, hanem

olcsébb és otthon is alkalmazhatd, igy
csokkenthet6 az iskolai és munkahelyi
hidnyzasok szama. Mindez el6nydsen

befolydsolja a betegek életmin6ségét is,
hiszen az egynapos, kuraszerlen alkalmazott
IVIG-kezelésre nem kell kérhazba mennitk,
az infaziét az életrendjiknek megfelelGen,
otthonukban alkalmazhatjak. Egy tanulmany
szerint a subcutan készitményekkel kevesebb
mellékhatdas mellett megfelel6 volgy-
koncentracidk érheték el; mindemellett a
betegeknél jobb életmindséget és terapias
elégedettséget mértek.
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Ajanlott beadasi teriletek:
Has

kiilsé / belsé comb

csipd oldalsé terilete
felkar

Kovetkeztetés

A legfontosabb szempont, amit szem el6tt
kell tartani, hogy velesziiletett immunhianyos
allapotokban az immunglobulin-p6tlé
kezelést a betegek élethosszig kapjak. Ezért
az egyes betegek tartds, életre sz6l6
szubsztiticidés kezelésére az adott beteg
szamara természetesen a  koltség-
szempontokat is figyelembe véve - a
legalkalmasabb készitményt kell valasztani,
azaz nem a készitményekhez vdlasztjuk a
betegeket, hanem forditva: a beteghez a
készitményt.

Szaboné Téré Anna
klinikai vezetd dpolo



Immunglobulin kezelés dermatomyositisben

A dermatomyositis a  gyulladasos
autoimmun betegségek kozé tartozo korkép,
melynek jellemz8je a vazizmok immun-
eredetl gyulladdasa és gyengesége, illetve
bértinetek kialakulasa. Jellegzetes
bértiinetek: felsé szemhéj lilas elszinez6dése,
amit duzzanat kisérhet; voros foltok az arcon
és az izuletek felett; lildas vagy fehér
mészkemény gobok az iziiletek felett (kézen,
konyokon, térden); voros folt a mellkason, a
ruhakivagasnak megfelel6en. A tiineteket
viszketés is kisérheti. El6fordulhat a kézujjak
vagy labujjak hideg hatdsara torténd
elfehéredése, majd elkékilése is, amit
zsibbadas kisérhet. Az izom- és bértiineteket
is az immunrendszer fokozott, hibas
miikodése okozza. Ezek mellett belsé szervi

rendellenességek (nyelészavar, kohogés,
fulladas) és iziileti panaszok, valamint
altalanos tinetek (laz, gyengeség) s

el6fordulnak. A betegség pontos okat
jelenleg nem ismerjiik. Koézépkord nékben és
gyermekekben is el6fordul, a férfiak
ritkdbban szenvednek ettél a betegségtdl.
A koérkép felismerése nem kimondottan
nehéz, hiszen a bértiinetek jellegzetesek.

A dermatomyositis - mint altaldban az
autoimmun betegségek - nem gydgyithatd,
de kezelhet6. Az esetek harmadaban a
megfeleld kezelést kovetSen soha tébbé nem
tér vissza, de gyakran élethosszig tarto,
ugynevezett ,fenntartd” dédzisu
gyogyszerszedés sziikséges a tiinetmentesség
biztositasdhoz. Rendszeres szakorvosi
ellenBrzésre van sziikség még
tiinetmentesség esetén is, mert a tinetek a
sikeres kezelést kovetéen Hujra
aktivalédhatnak”, akar évekkel kés6bb is.
A kezelésben a legfontosabb feladatok az
izomeré novelése, a mindennapi mozgas
el6segitése, ezen tul a bér- és belsGszervi
tinetek csokkentése, megszlintetése és a
késGbbi szervi karosodasok (pl. iziileti
mozgdasok csokkenése) megel§zése.

20

A gyodgyszeres kezelés tobb lépcsés
folyamat. Az els6ként valasztandd szerek a

kortikosteroidok, melyek altaldnos
gyulladascsokkent6  és  immunrendszert
szabalyozé hatdsuk révén csokkentik a

tiineteket. Masodik lépcsében, ha a steroidok
nem elég hatékonyak vagy a steroid dozis
csokkentésével a tinetek Ujra aktivalédnak,
ugynevezett immunmoduldns  szereket
adunk. Ezek a gydgyszerek (pl. Imuran,
Trexan) a steroidokkal egylitt hasznalva
specidlis hatasuk révén az immunrendszer
koros miikodését gatoljak, ezaltal a beteg
tinetei csokkennek, vagy megszlinnek. Hogy
milyen gydgyszert és milyen dozisban
alkalmazunk, azt a beteg tlinetei, életkora,
tarsbetegségei és még sok mas tényezd
befolydsolja. Természetesen az emlitett
gyogyszerek mellékhatasai is nehezitik a
kezelés felépitését. A hosszan tartd steroid
kezelés magas vérnyomast, csontritkulast,
szlirkehalyogot okozhat, igy célunk a steroid
dozisanak a miel6bbi csdkkentése is. Emellett
tudjuk, hogy az immunmoduldns gydgyszerek
csak 3 hét utan kezdik kifejteni hatasukat.
Autoimmun és a gyulladasos betegségek
kezelésére mar tobb mint két évtizede
hasznadlnak immunglobulin készitményeket.
Sulyos dermatomyositisben, ha a steroid
kezelés nem elegendg, és mas
immunmoduldns terapia sem hatdsos, vagy
nincs id6é a hatas kialakuldsidra varni — ez
leggyakrabban sulyos belsé szervi tiinetek, pl.
légzési elégtelenség estén fordulhat el§ -
immunglobulin  készitmények addsa jon
szOba. Els6ként valasztandd gyodgyszer is
lehet az immunglobulin, amennyiben mas
immunmodulans szerek nem javasoltak vagy
életet veszélyeztetd nyelészavar, illetve tidé-
és szivizom érintettség all fenn. Manapsag
gyermekek esetében is egyre gyakrabban
els6 lépcs6ben alkalmazzuk. Immunglobulint
hasznalunk még a terhesség altal okozott,
vagy a terhesség sordn aktivalodott



dermatomyositises betegek esetében,
amennyiben a steroid kezelés nem elegendé
vagy a betegség sulyos tilinetekkel jar. Az
immun-szupresszansok egy része
terhességben nem adhato, mert
befolydsolhatja a magzat fejl6dését, fejlédési
rendellenességeket okozhat.
Dermatomyositisben az immunglobulin
kezelés soran javasolt adag a beteg
testsulyanak fuggvénye, 2 g/kg két napra
elosztva, lassan, tébb oran keresztil
alkalmazott infuziéban, melyet négyhetente
ajanlott ismételni 3-6 hdnapig. Ezt kovetSen
kéthavonta Ujabb kezelés alkalmazhatd,
ameddig a beteg allapota ezt igényli. Az
utébbi években megjelent az immunglobulin
készitmények bér ald adhaté formaja is, mely
tobbek kozott koncentracidjdban és a
felszivodas modjdban tér el a vénas
készitményt6l. El6nye, hogy egyszer(bben
alkalmazhato, nem terheli a keringést, mivel
nem kozvetleniil az érrendszerbe juttatjuk be
és megfelel6 oktatdst kovetéen a beteg
otthondban is alkalmazhat6. Ebben az
esetben a dézis 1 g/kg, melyet 4 részre
osztunk, és hetente 1-1 részddzist kap meg a
beteg. Az immunglobulin kezelésnek is
vannak mellékhatdsai, de mivel emberi
vérsavobdl allitjdk el6, a tobbi korabban
emlitett gyodgyszer mellékhatdsaitdl ezek
eltérnek. Az egyszerlbbek, mint fejfdjas,
izomfajdalom, hatfajdalom, mellkasi nyomas
érzés a gyogyszer beaddsanak kezdetén
jelentkeznek és az infuzid cseppszamanak
csokkentésével meérséklédnek, majd
megszlinnek. Ritkabban jelentkezhetnek
allergids bdrreakcidk, melyek azonnal, vagy
néhdny nappal a kezelés utan jelentkeznek.
Igen ritkan jelentkezhet sulyos allergia,
anaphylaxias reakcid, illetve leirtak
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trombdzisok fokozott el6forduldsat,
vesebetegekben a vesefunkcié romlasat is.
Dermatomyositisben mind a vénas, mind
a bér ald adhaté immunglobulin formak
hatékonysagat szamos kutatocsoport
vizsgalta. Az eredmények szerint a kezelés a
tlinetek kialakuldsaban szerepet jatszd
valamennyi immunfolyamatot gatolja, illetve
az immunrendszer segitd funkcioit
tdmogatja, melyek a sajat szervezetet
tdmado sejtek elpusztitasat segitik.
A kezelések id6tartama alatt nem volt
jelent8s tlineti aktivitas a betegekben, jél

tolerdltdk a szert és az életmindség
javuldsarél szamoltak be. Immunglobulin
kezelés mellett csokkenteni lehetett az

immunmodulans gydgyszerik napi adagjat is,
és ezzel egyenes aranyban csokkent a
mellékhatasok szama is. Tidé és nyel6cs6
érintettség esetén is hatdsosnak bizonyult.
Gyermekkori dermatomyositisben a kezelés
eredményeképpen az izomeré novekedett, a
bértiinetek pedig minden beteg esetén
visszahuzédtak.

A hosszU tava kovetéses vizsgalatok
eredményei pedig azt mutatjak, hogy bar a
betegeknek voltak tlneti aktivitassal jard
idG6szakai, de az izom- és bdrtinetek
sulyossaga sokkal enyhébb volt, mint a nem
immunglobulinnal kezelt betegek esetében
és az aktiv id6szakok szdma is lényegesen
kevesebb volt azoknal, akik immunglobulint

kaptak.
Sajat  eredményeink szerint is a
hagyomanyos terapiaval szemben, az

immunglobulin kezelés hatasara dermato-
myositises betegeink tinetei gyorsabban,
latvanyosabban csokkentek, fizikai erénlétik
jelent6ésen fokozddott, laboratdriumi értékeik
normalizalodtak.



1. kép: Dermatomyositises beteg bdrtiinetei intravénds immunglobulin kezelés elétt és utdn
Forras: Dalakas MC, llla I, Dambrosia JM, Soueidan SA, Stein DP, Otero C, Dinsmore ST, McCrosky S. A controlled trial of
high-dose intravenous immune globulin infusions as treatment for dermatomyositis. N Engl J Med. 1993 Dec
30;329(27):1993-2000.

Wiy
immunglobulin kezelés el6tt 3 honapos kezelés utan

2. kép: Sajat dermatomyositises betegiink bértiinetei intravénds immunglobulin kezelés
elétt és utdn (a képeket a beteg beleegyezésével kézéljiik)

Dr. Nagy-Vincze Melinda
Klinikai Immunoldgia Tanszék
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EMEGEINKEIORMENETE

Betegségem torténete

Tizenhat éves koromig intenziv
sportoloként éltem az életem. Atlétika,
kézilabda és tenisz sportagakban egyénileg és
csapatban is kimagaslé eredményeket értem
el. A gimnazium masodik osztilydban
kezd6dtek  panaszaim, melyek  egyre
gyakoribba, kés6bb szinte folyamatossa
valtak.  Fejfajassal, orakon at tartd
tlsszogéssel, bdséges orrvaladékozassal,
héemelkedéssel keriltem el6szor orvoshoz
Vasarosnaményban. A haziorvos fil-orr-
gégészhez kildott, majd ideggydgyaszhoz.
A gégészeten 2-3 alkalommal atmostdk az
arciiregeimet. Az ideggydgydsz negativ
eredménnyel  visszakildott a  fil-orr-
gégészhez, aki kozolte, ha panaszaim nem
szlinnek, szedjek Algopyrint és valdszin(siti,
hogy van egy kis ,iskolaundorom”. Ezt
kovet6en sportteljesitményem fokozatosan
romlott, panaszaim er6sodtek, majd 1986
hasvétjdn sulyosan befulladtam. MentSauté
szallitott a nyiregyhdzi sostdi tlidGosztalyra,
ahol horg6tikrozést végeztek, véglil asthmat
diagnosztizaltak. Ennek megfelel6en 3 hetes
korhazi  kezelésben részesiltem, majd
otthonomba bocsatottak asthma ellenes
sprayekkel. A sporttevékenységektél teljesen
eltiltott az orvos, mondvdn, hogy nem
egyszer( asthmardl van sz6, mert nem
valtam a sprayekkel teljesen tliinetmentessé.
Panaszaim nem szlintek meg, folyamatos fej-
és arcfajdalmak, tlsszogési rohamok,
bdséges orrvaladékozas, kohogés, fulladas
kisérte életemet, az orvosok altal felirt és
el6iras szerint alkalmazott gydgyszerek
ellenére. Allapotomon a késGbb elvégzett
garatmandula eltavolitas és orrsovénymlitét
sem javitott.

Huszonegy évesen szliltem gyermekemet
a szegedi klinikdan vdkuummal, akkor vért is
kaptam. Fels6- és alsd léguti panaszaim egyre
gyakoribba  vaéltak, végul folyamatos
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antibiotikum és gombadl6é kezelés mellett
sem enyhiltek. Az ezt kovet6 masfél évben
33 mitéten estem at, melyek sordn az

arclregbdl, a rostasejtekbdl cisztakat és
polipokat  tavolitottak el. Budapesten
felfedezték, hogy a gyakori arcireg-

gyulladasok hatterében részben az arciiregbe
benétt 3 6ri6fog all, melyeket Luc-Caldwell
mtéttel tavolitottak el 4,5 éra alatt. Ezt egy
honapos kérhazi tartdézkodas kovette, mely
alatt jelent6sen lesovanyodtam, legyengil-
tem. A polipok, cisztak tobbet nem tértek
vissza, de a fels6- és also léguti panaszok nem
szintek meg, allandé héemelkedéssel és
fajdalommal jartak tovabbra is. Szamos (kb.
14) alkalommal végeztek ezutdan horgé-
mosast, utoljara a horgémoso folyadékbal
Candida gomba tenyészett ki. Ekkor keriiltem
kapcsolatba Zeher Margit Professzornével,
aki megallapitotta immunhidnyos betegsé-
gemet és havonkénti immunglobulin terapiat
inditott. Gyulladasos panaszaim ezutdn
szépen csokkentek és egyre kevésbé voltak
intenzivek. Tizenegy éve, havi rendszeres-
séggel kapom ezt a kezelést, eredményesen.
Négy évvel ezelGtt sajnos izlleti problémaim
jelentkeztek, melynek hatterében Professzor-
né rheumatoid arthritist igazolt, de erre is
kapom a megfelel6 kezelést. Két éve
kiilfoldon dolgozom, nem leanyalom, sok
fizikai nehézséggel jar, de a fiam
tanittatasahoz sziikséges. Nem mondhatom
azt, hogy fajdalom nélkul élek, de hogy teljes
értékd életet, azt igen. Orék haldval és
koszonettel tartozom Zeher Margit
Professzornének, hiszen az egyetlen orvos
volt az egész orszagban, aki diagnosztizalta a
betegségemet és koordinalja azt. Koszonet és
hala illeti az Immunoldgiai Tanszék
munkatarsait is kezelésem soran nyujtott
segitséglikért.

Borddsné Kovdcs Gabriella



Tildé sarcoidosis vagy kozonséges kevert immunhiany?

Vilagéletemben beteges voltam. Ha
elmentlink uszodaba, én lettem beteg, és
nekem gyulladt be a fiilem. En voltam az elsé
aki beteg lett télen. Nyolc éves koromban
vizsgaltak ki elGszor, coelidkiat allapitottak
meg. A gluténmentes diéta megkezdése utdn
sem néttem eléggé. Gasztroenterolégusom
azt mondta, akinek van egy autoimmun
betegsége, annak lehet tébb is, igy tovabb
vizsgalodtak. Tizenegy és tizennyolc éves
korom kozott névekedési hormont kaptam,
aminek segitségével normalis magassagot,
testfelépitést értem el. Mikor a kezelést
kezdték volna ledllitani, ismét kdrhazba
keriiltem, ahol tidd sarcoidosist allapitottak
meg. Ett6l kezdve a tldGosztdlyra jartam
havonta ellenGrzésre, és szteroidot szedtem.
Huszonhét évesen egyik naprél a madsikra
lettem rosszul, s keriltem az intenziv
osztalyra. Tuneteim hatterében autoimmun
haemolitikus anaemia allt. Mire az orvosok
ezt megdllapitottdk, olyan kevés voros-
vérsejtem maradt, hogy nem tudtam jarni, és
kimondani a gondolataimat. Sok vizsgalaton
és torturan mentem keresztil életemben, de
ez volt a legrémiszt6bb élmény. Innentdl csak
lefelé vezetett az ut. A legkisebb megfazas
ldzas betegséggé fajult. Sorban kaptam el a
fert6zéseket, jelentkeztek a bdrtinetek.
Mindekdzben hét tudbégyogydsz és harom

immunoldégus latott. Az immunoldgus
tid6gyogydszhoz kiildott, a tlid6gydgyasz

immunoldgushoz. Mindenhol ugyanazt a
valaszt kaptam: szerintiik ez nem sarcoidosis,
de nem tudjik, hogy akkor mi, szedjem a
szteroidot. A szteroid, amit immar tiz éve
szedtem, tonkretette a b6rom, a fogaimat,
faradékonysagot és fejfajast  okozott.
Mindekozben érettségizzek, nyelvvizsgazzak,
diplomazzak, kezdjek karrierbe. Ez miikodott
is szépen, egészen az anaemiaig. Onnantdl
nem tudtam talpra allni, egy évvel késGbb a
munkam is elvesztettem. Ebben valdszin(leg
nagy szerepe volt a lelki tényez6knek: hogy
épitsen az ember jov6t, amikor ,,nyugodjon
meg!” mondatokkal bombazzdk? Hogy mik
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azok a ,nyugodjon meg!” mondatok? Olyan
husz év mulva majd kell maganak masik tidg,
de nyugodjon meg, addigra mar a sarki
boltban is lehet kapni! 19 éves voltam ekkor.
Nyugodjon meg, szteroiddal 15-20 évet is el
lehet élni, mondtak 28 éves koromban.
A dobbenettél azt is elfelejtettem meg-
kérdezni, hogy honnan kell szdmolni a 15-20-
at, mert én mar 10-nél tartottam...
Edesanydam  végtelen  tiirelemmel  és
kitartassal kisért orvostél orvosig. Batyam
végtelen tlrelemmel és megértéssel tdrte,
hogy megint én, és az egészségem van a
kozpontban. Ok ketten biztattak tovabb,
amikor mélypontra jutottam. Mikor ebbdl a
mélypontbdl nem tudtam kijutni, batyam
vette kezébe az lgyet, és kereste meg Zeher
professzorn6t és csapatat, aki felajanlotta,
hogy kivizsgdl. Professzorn6 nem mondta,
hogy nyugodjak meg, csak annyit, hogy meg
fog fejteni. S megfejtett. A tidémnek
alapvet6en nem lenne baja, az egy tiinet. Az
igazi gond az immunrendszerem teljes
hidanya. Négy honappal késébb, harom
hoénappal az immunglobulin-kezelés megkez-
dése utan itt Glok, és egészségesebb vagyok,
mint az utdbbi tizenegy évben barmikor. Egy
hoénapja dolgozom, nagy irodaban, sok ember
kozott, légkondicionalads mellett, minden nap
tomegkozlekedési eszkozokon zsufolddva, és
nem kaptam el betegségeket. Haromszor
aztam bdGrig a nyaron, és egyik sem végz6dott
tudégyulladdssal. Van er6m minden nap
felkelni, és végigcsindlni a munkanapot, az
esti edzéseket. Ehhez minddssze annyi kell,
hogy havonta egyszer megldtogassam a
kedves embereket a Klinikan, és heti egy érat
nyugodtan Uljek, amig az immunglobulint
beadja nekem a pumpam. Az év tobbi 353
napjan dolgozhatok, sportolhatok, tanul-
hatok, élhetek. Kedvem van repiil6gépbdl
ejtéernyé6vel kiugrani, Uszni, ameddig a td
tart, Ujra iskoldba jarni, 4j szakmat tanulni, a
negyedik idegen nyelvet tokélyre vinni, és
legf6képpen: jovét tervezni...

Bégi Piroska
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Immunhiinyos allapot és autoimmun betegség tarsulasa, a
kezelés fobb szempontjai esetiink kapesan

Az immunrendszer feladata a szervezet
védelmének, élettani egyensulyanak
biztositdsa, a szovetek integritasanak
védelme az idegennek felismert
strukturdkkal, azaz a testidegen antigénekkel
szemben. Az immunrendszer (sejt,
sejtfelszini, sejt kozotti molekuldk) hianyos
mikodése kovetkeztében kéros, ugynevezett
immunhidnyos 3allapotok alakulnak ki, mely
esetekben csokken a fert6zések elleni
védekezGképesség. Az immunhidny allergias,
autoimmun és daganatos megbetegedésekre
hajlamosit.

Immunhianyos allapotok felosztasa:
» Atmeneti vagy fiziolgids immunhiany
(ujszulottkor, id&skor, terhesség)
* Velesziletett immunhiany
- Csaladi halmozddast mutat
- Csecsemé- vagy kisgyermekkorban
jelentkeznek
- Diagnozis felallitasa az esetek 25-40%-
ban feln6ttkorban torténik
e Szerzett immunhiany: AIDS (HIV fert6zés)

Az esetlinkben bemutatdsra keriil6 31
éves nébetegiink 2003-ban jelentkezett elsé
alkalommal Klinikdnkon visszatéré arcireg-
gyulladas, léguti hurut, h6emelkedés, gyenge
altalanos allapot miatt, melynek hatterében a
fent emlitett velesziletett immunhiany
csoportjaba tartozé kozonséges immunhiany
igazolédott. Ezt kovet6en beteglink havi
rendszerességgel immunglobulin pétlasban
részesult Klinikdnkon, mely mellett allapota
javult, munkaképessé valt.

2010 juniusaban U] tinetként mindkét
oldali kéz kisizileti, majd nagyizileti duzzanat
és fajdalom jelentkezett reggeli izileti
merevséggel valamint mozgasbesz(ikiléssel,
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melynek hatterében a fizikalis vizsgalat,
immunszeroldgia és kéz magneses
rezonancia (MR) vizsgalat alapjan rheumatoid
arthritist diagnosztizaltunk. Ezt koévetden
kezelését kiegészitve szteroiddal és egyéb
immunmodulans (Salazopyrin, melyet késébb
Delagillal kombinaltunk) szerrel atmenetileg
javulo allapotot értiink el. A késGbbiekben
viszont a gondosan bedllitott kombinalt
gyogyszeres kezelés mellett is ismételten
kifejezett izUleti fajdalom, duzzanat
jelentkezett, mely a kéz kisiziletein kiviil
dontéen mindkét oldali térdet, bokat is
érintette. Mindezek miatt szoros kdvetés és
a korabbi gyogyszeres kezelés mellett a beteg
beleegyezésével bioldgiai terapidt
inditottunk, mely mellett a betegiink
panaszai megszlntek, allapota javult.

A fent bemutatott esettel a kozonséges
immunhidany és autoimmun betegségek
gyakori tarsuldsdra szeretnénk felhivni a
figyelmet.

A k6zénséges immunhiannyal szamos
autoimmun megbetegedés tarsul:

* Bdrgyogyaszati betegségek:
- Teljes kopaszsag (alopecia totalis)
- A b6r kordlirt helyein mutatkozé
festékhiany (vitiligo)
- Pikkelysomor (psoriasis)
e Vérképzorendszeri betegségek
« Belsé elvalasztasu mirigyek betegségei
¢ Rheumatoldgiai, immunoldgiai
betegségek
- Ergyulladas (vasculitis)
- Szisztémas lupus erythematosus
- Rheumatoid arthritis
- Fiatalkori rheumatoid arthritis



- Sjogren szindroma
* Gyomor-bélrendszeri betegségek

betegségek:

- Gyulladasos bélbetegségek

- Epeuti betegségek: primer biliaris
cirrhosis

- Autoimmun majgyulladas

- vérszegénység, B12-avitaminozis
(anaemia perniciosa)

Osszefoglalasként elmondhatd, hogy a

kozbnséges immunhidanyban szenvedd
betegek mintegy 20%-ban fordul el6
autoimmun betegség. A sokizlleti
gyulladdssal jaré6 rheumatoid arthritis

el6forduldsi ardnya 1-10%. Ezen betegek az
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immunglobulin  kezelés mellett gyakran
kombinalt immunmodulans kezelésre, nem
ritkdn bioldgiai terapiara szorulnak. Az
autoimmun betegségek kezelésében hasznalt
immunmodulans gydgyszerek szedése esetén
a védekezésben szerepet jatszé6 immun-
globulinok szintje csokkenhet, amely az
immunhidanyos allapot rosszabbodasaval
jarhat, emiatt ezen betegek kezelése
nagyobb figyelmet és mindenképpen
immunoldgiai centrumban valé kovetést
igényel.

Dr. Mdjai Gyéngyi
Klinikai Immunoldgia Tanszék
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Emil Adolf von Behring = az immunolégia megalapitéja

Az embereket és az allatokat mindig is
sujtottak fert6z6 betegségek. Jelenkorunk
legnagyobb fenyegetését a nyugat-afrikai
ebola-jarvany jelenti, melynek 50-90%-os a
haladlozasi aranya. Szinte minden egyes nap
érkeznek Ujabb hirek a fert6zésben elhunytak
emelkedd szamardl, az utcdkra kidobalt
holttestekr6l és a kiurtlt falvakrél és
varosrészekrél. A hiradasok azonban arrél is
beszamolnak, hogy hatékony lehet az
amerikai fejlesztésd ,titkos ebola-szérum” a
betegségben, melynek tervezett megvasar-
ldsat mar tébb orszdgban is bejelentették.
A kisérleti ebola-gydgyszer, az mZapp egy
olyan specifikus antitesteket (ellenanyagokat)
tartalmazé koktél, mely passziv immunizalast
biztosit az ebola virus ellen (a gydgyszer
eddig laboratériumi korGlmények kozott,
majmokban kdzel 100%-os hatékonysaggal
bizonyitott).

A vildagméret(l jarvany fenyegetése és az
egyetlen kezelési lehet6ség maddja kilonos
aktualitast ad Emil Adolf von Behring
életének és munkdssagdnak a bemutatdsara
Ujsagunkban.

Von Behring nevéhez kotédik az
immunoldgia tudomanyanak megteremtése,
és G az els6 tudés a Nobel-dijak
térténetében, aki fizioldgiai és
orvostudomanyi témaban kapott elismerést.
A Nobel-dijat 1901-ben vehette at a
szérumterdpia modszerének kidolgozasa, és
kilénésen a diftéria leklizdésében jatszott
szerepéért.

Von Behring 1854.
sziiletett a poroszorszagi Hansdorfban.
A berlini Friedrich-Wilhelms Egyetemen
szerezte 1878-ban orvosi diplom3jat.

Visszaemlékezéseiben az egyetemi éveirdl
meglehetésen lesujtéan irt. Szinte egyik

marcius  15-én
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el6adasra sem jart be képzése sordn, a

gyakorlati 6rait is csak alkalmanként
latogatta, ugyanis azokat halalosan
unalmasaknak, tandrait pedig lélek-

teleneknek tartotta. Egyetemi szenvedéseit
kovetéen el6bb katonaorvosként szolgalt,
majd 1889-ben a berlini Robert Koch
Intézetben lett asszisztens. Itt mutatta ki
japan kollégajaval, Kitasatoval, hogy passziv
immunizalas érhetd el egy allatban, ha abba a
betegséggel fert6zott masik allat vérszérumat
fecskendezik be. Kés6bb ezt a technikat
vezette be Paul Ehrlich segitségével a diftéria
kezelésére, és wvalt a diftéria-antitoxin
alkalmazdasa gyakorlati modszerré a betegség
terapiajaban. A nagyobb mennyiségli szérum
kinyeréséhez, a kezdetben hasznalt kosokat
lovakra cserélte. Tudomanyos sikereire vald
tekintettel 1895-ben kinevezték a Marburgi
Egyetem professzorava, és rabiztdk az
egyetemi Higiéniai Intézet vezetését.

1989-ban megalapitotta a Kisérleti Terapias
Intézetet Marburgban. Két évvel késbbb,
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46 évesen a Nobel-dij mellé a Porosz
Kirdlysdg oOrokletes fénemesi cimét s
megkapta. Kutatodi és igazgatdi elfoglaltsagai
ellenére sok id6t forditott a csaladjara is,
feleségétdl, Else Spinolatdl hat filgyermeke
szliletett. Von Behring hatvanhdrom évesen,
1917. marcius 31-én hunyt el Marburgban.

Dr. Papp Gdbor
Klinikai Immunoldgia Tanszék



Balatoni képeslapok

A Betegklub kiranduldsa 2014. tavasz
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HUMAN BIOPLAZMA KFT.
MAGYAR STABIL VERKESZITMENYEK

A HUMAN BioPlazma Kft. 2007 decembere éta az olasz Kedrion csoport tagja, jog-
el8dink, a HUMAN Oltéanyagtermel8 és Gydgyszergyartd Rt. 1954-ben alakult meg.
A g6dollgi Gzem tdbb mint 50 éve folyamatosan készit a magyar énkéntes és téri-
tésmentes donoroktél szarmazé vérplazmabdl életments gydgyszereket, melyek teljes
mértékben megfelelnek az Eurépai Gydgyszerkonyvi el8irasoknak.

A godollsi gyaregységben eléallitott stabil vérkészitmények:

e véralvadasi faktorok
e immunoglobulinok
¢ human albumin

Termékeinket széles korben hatékonyan alkalmazzék kérhézi intenziv terdpiés ellatds-
ban, immunrendszeri megbetegedések esetén, valamint hemofilias betegeknél.

ELERHETOSEGUNK:

HUMAN BioPlazma Kft.

H-2100, G&dall8, Tancsics Mihaly ot 80.
Tel: +36 28 532 202

Fax: +36 28 532 201

E-mail: info@humanked.com
www.humanked.com




