) PREHLEDOVE CLANKY

SOUCASNY POHLED NA PODAVANT INTRAVENOZNICH IMUNOGLOBULIN U PACIENTO S TOXICKOU EPIDERMALNI NEKROLYZOU

o podani polyvalentnich IgG protilatek, které byly
ziskany z plasmy nékolika stovek az tisicd darca.

Jizvroce 1952 popsal Bruton pfipad mladé-
ho muze s rekurentnf sepsi, u kterého byla dia-
gnostikovana agamaglobulinemie (23). U toho-
to pacienta byly aplikovany opakované davky
IVlg. Doslo k navyseni hodnot imunoglobulind
v séru a redukci pfipadd sepse. Dominujici for-
ma administrace byla intramuskuldrnf injekce
(IMIg). ProtoZe touto cestou bylo mozné poda-
ni pouze nizsich koncentraci imunoglobulind
a aplikace byla pro pacienty bolestiva, nasled-
né se preslo k podavani subkutdnnimu (5Clg)
(24). V roce 1981 publikoval Imbach revolu¢ni
pohled na podavani intravendznich imuno-
globulint. Jednalo se o skupinu pacientd, kteff
byli lé¢eni pro agamaglobulinemii (substitu¢ni
terapie) (25). V souboru byli také pacienti, kteff
trpéli rznou formou trombocytopenie (akutnf,
chronickd, intermitentni). Po aplikaci IVlg doslo
u téchto pacientl k vyraznému zlepseni ne-
jen z pohledu substituce agamaglobulinemie
event. hypogamaglobulinemie, ale také v rdmci
terapie trombocytopenie. Uspéch IVIg v tera-
pii idiopatické trombocytopenické purpury
otevrel necekané moznosti v terapii Sirokého
spektra autoimunitnich a zanétlivych onemoc-
nénf (tab. 1) (26, 27).

Nezadouci ucinky
asociované s terapii IVig

Podani imunoglobulind je dnes povazovéno
za bezpecnou formu terapie imunodeficitnich
a autoimunitnich onemocnéni. Pfesto jsou re-
portovany nezddouci reakce spojené s aplikaci
imunoglobulind. Incidence v literatufe se pohy-
buje v rozmezi 1-81 % (nejcasteji mezi 30-40 %)
(28, 29). Drtiva vétsina nezadoucich reakcf je jen
mirmé a reverzibilni. Rada autor( se shoduje na
tom, Ze za neziddouci U¢inky mohou jak aspekty,
které se tykaji samotného preparatu obsahujiciho
imunoglobuliny (rychlost infuze, celkové mnozstvi
podanych imunoglobulinl), tak také aspekty ty-
kajici se pacienta (komorbidity, souc¢asné uzivané
léky apod.). Obecné riziko nezadoucich Ucinkd
narlstd, pokud je podavana vyssi davka (=2 g/kg/
cyklus) a rychlost infuze (=0,5 ml/kg/h) (30).

Jedno z nejcastéjsich déleni nezadoucich
U¢inkd spojenych s podavanim imunoglobulind
reflektuje ¢asovou relevanci. Takto se rozdélujf
nezadouci Uc¢inky na okamzité (bezprostfedni)
a pozdni (tab. 2) (31, 32).

Obr. 4. Schéma zndzorriujici vazbu mezi Fas receptorem (FasR) a Fas ligandem (FasL) keratinocytd a
Jjeji blokace intravendznimi imunoglobuliny (IVig). A) Normdini stav, kdy na povrchu keratinocytd jsou
exprimovdny pouze FasR. B) Stav, kdy exprese Fasl vede k vazbé na FasR a apoptdze buriky. C) MoZnosti
ovlivnénivazby mezi FasR a FasL keratinocytd pomoci IVlg

Obr. 5. Kumulativnianalyza studii zndzornénych v tab. 3 dle celkového poctu pacient na jednotlivych
kontinentech, u nichZ byla nebo nebyla prokdzdna superiorita intravendznich imunoglobulind (IVig) ve
srovndni s kompardtorem (SOC, Standard of Care) (37-69)
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Bezprostiedni nezadouci reakce zpUsobe-
né IVlg administracf jsou obvykle mirné a rych-
le mizi. Klasicky imituji symptomy podobné
chfipce (,flu-like symptoms”). Tyto reakce se
vyskytuji bud v pradbéhu infuze nebo vétsi-
nou do 30 minut po ukonceni infuze (33, 34).
Jejich pfesnd etiologie zUstava zatim nejistd, ale
pravdépodobné se na ném podili agregace IgG
a aktivace komplementu. Pozdni komplikace
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Celkova letalita 27,5 %

byvaji vétsinou zavaznéjsi. Zahrnuji celou fadu
stavl, které bezprostifedné ohrozuji pacienta
na zivoté. Typickym pfikladem je akutni rendinf
selhdni nebo tromboembolické komplikace (35,
36). Zpravidla se tyto komplikace projevujf az
s odstupem nékolika dni po ukonceni poda-
vani infuze. Vétsina téchto reakci mé néjakou
souvislost s hyperosmolaritou podavaného
preparatu (30).
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