
91

In tra ven ski imu no glo bu li ni

An dre ja Aleš Ri gler1

In tra ven ski imu no glo bu li ni

predsTavITev

Imu no glo bu li ni (Ig) so del imun ske ga si ste ma in so de lu je jo pri in te rak ci jah an ti ge na z raz ličnimi ce -
ličnimi ter hu mo ral ni mi me ha niz mi. Spre men lji vi del imu no glo bu lin ske mo le ku le (angl. fragment,�an�-
ti�gen�bin�ding,�Fab) se po ve zu je z an ti ge ni (afe rent ni del), kon stant ni del imu no glo bu linske mo le ku le
(angl. frag�ment,�cry�stal�li�zab�le, Fc) pa se po ve zu je s kom ple men tom, s top ni mi re cep tor ji ter z re cep torji
na po vršini imun skih ce lic in, če se veže na re cep tor na limfo ci tu B, sig na li zi ra spre mem be v njem (efe -
rent ni del).

Pre pa ra te po lis pe ci fičnih Ig pri do bi mo iz plaz me več ti soč zdra vih da jal cev. Na ta način do bi mo raz -
no vrst na pro ti te le sa, spe ci fična za raz lične an ti ge ne. Pro ce se frak cio ni ra nja člo veške plaz me z upo ra -
bo hlad ne ga eta no la so raz vi li Ed win Cohn in so de lav ci na Har vard ski uni ver zi, da bi prido bi li al bu min
za zdrav lje nje šokov nih stanj med dru go sve tov no voj no. Frak ci je be lja ko vin, ki so se oba ri le pri manjših
kon cen tra ci jah eta no la, so ana li zi ra li dalje in do bi li frak ci je fi bri no ge na ter frak ci je γ-globulinov, pro -
trom bi na, li po pro te ni nov in dru gih pro tei nov. Onc ley in so de lavci so ka sne je pridobili čis tejše frak ci -
je Ig, ki so jih pričeli upo rab lja ti za zdrav lje nje ter pre prečeva nje he pa ti ti sa, rdečk in po lio mie li ti sa.
Po letu 1950 so jih pričeli upo rab lja ti za zdrav lje nje primar nih imun skih po manj klji vo sti. Ker so se pri
in tra ven skem da ja nju Ig po jav lja le ta kojšnje va zo mo tor ne reak ci je, so jih pričeli da ja ti pod kožo (sub -
ku ta no) in v mišico (in tra mu skular no). Po šti ri de se tih le tih ra zi skav in iz boljšav, pred vsem pri pri dobi -
va nju čis tejše ter ob stoj nejše mešani ce, so na sta li pre pa ra ti Ig, ki so var ni za in tra ven sko upo ra bo. Pre pa ra te
Ig, ki se da je jo intravensko, po vsem sve tu ime nu je jo in tra venski imu no glo bu li ni (IVIg), čeprav je pravilen
far ma ko loški (in du strij ski) izraz IGIV. Po leg zdrav lje nja pri mar nih in se kun dar nih imun skih po manj -
klji vo sti jih da nes upo rab lja mo za zdrav lje nje šte vil nih av toi mun skih ter vnet nih bo lez ni. Pri ne ka terih
bo lez nih je zdrav lje nje z IVIg urad no do vo lje no, ne ka te re, med dru gim večina nefro loških av toi mun -
skih bo lez ni, pa urad ne in di ka ci je za zdrav lje nje z IVIg ni ma jo, a jih upo rablja mo v pri me ru od por no -
sti na zdrav lje nje z us ta lje ni mi zdra vi li (1).

prIdoBIvanje In sesTava

Frak ci jo, ki vse bu je IVIg, pri do bi mo s hlad no al ko hol no frak cio na ci jo iz plaz me več ti sočih da jal cev.
Ta frak ci ja se nato ob de lu je s pre ci pi ta cij ski mi me to da mi in ion sko iz me njal no kromato gra fi jo. S tem
se od stra ni preo sta le be lja ko vi ne, ne pa IgG. Ka sne je se pre pa ra ti IVIg ob de la jo z raz ličnimi me to da -
mi (iz po stav lje nost raz ličnemu pH, al ko ho lom, de ter gen tom, vi so kim tem peratu ram, na no fil tra ci ji), da
se od stra ni jo po ten cial no pri sot ni pa to ge ni (1).

Pre pa ra ti Ig vse bu je jo več kot 95 % po li valent nih IgG in se med se boj raz li ku je jo v se sta vi stabili -
za tor jev, ki so po na va di slad kor ji, včasih pa ami no ki sli ne. Pre pa ra ti se med se boj raz li ku je jo tudi v vsebno -
sti na tri ja. Pri do ločeni vr sti bol ni kov je se sta va pre pa ra tov IVIg po memb na. Če pre pa rat vse bu je glu ko zo
ali sa ha ro zo, lah ko ta vpli va na ra ven krv ne ga slad kor ja pri bol ni kih s slad kor no bo lez ni jo. Sa ha ro za lah -
ko pov zroči os mot sko ne fro pa ti jo, zato pre pa ra te IVIg, ki jo vse bu je jo, ne upo rab lja mo za zdrav lje nje
pri bol ni kih z ob sto ječo led vično ok va ro. Pri bol ni kih s po pol nim po manj ka njem IgA in ti stih, ki ima -
jo pri sot na pro ti te le sa anti-IgA, upo rab lja mo preparate z zelo majh no vseb nost jo IgA (2,�3).

1 Dr. An dre ja Aleš Ri gler, dr. med., Kli nični od de lek za ne fro lo gi jo, In ter na Kli ni ka, Uni ver zi tetni kli nični cen ter Ljub lja na, Zaloška ce sta 7,
1000 Ljub lja na; andreja.ales1@gmail.com
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Pre pa ra ti IVIg, ki so pri dob lje ni iz plaz me da jal cev z vi so kim ti trom spe ci fičnih pro ti teles pro ti do -
ločene mu pa to ge nu ali iz plaz me hi pe ri mu ni zi ra nih da jal cev, se ime nu je jo hi pe ri mu ni IVIg in služijo
kot pa siv na imu ni za ci ja pro ti do ločene mu pa to ge nu. Iz de la ni so že pre pa ra ti hi pe ri mu nih glo bu li nov
za he pa ti tis B, vi rus ci to me ga li je (angl. cytome�ga�lo�vi�rus, CMV), vi rus no ric (angl. va�ri�cel�la�zo�ster�vi�rus,
VZV), ste kli no, te ta nus in bo tu lin ski tok sin (1). 

naČIn delovanja

Pri bol ni kih s pri mar no imun sko po manj klji vost jo so učinek red ne ga na do meščanja Ig spr va pri pi so -
va li na do meščanju spe ci fičnih pro ti te les, ki jih ti bol ni ki niso ime li, pred vsem pro ti bak terijam s kap -
su lo npr. Strep�to�coc�cus�pneu�mo�ni�ae ali Hae�mop�hi�lus�inf�luen�zae. Ka sne je so ugo to vi li, da ugo den učinek
IVIg ni ome jen samo na na do meščanje manj ka jočih Ig, am pak da ima jo IVIg še dodaten imu no loški
učinek. Pr vič se je to iz ka za lo, ko so IVIg upo ra bi li pri bol ni ku s pri mar no imun sko po manj klji vost jo,
ki je zbo lel za av toi mun sko trom bo ci to pe ni jo (4). Ob red nem nadomeščanju IVIg se je vred nost trom -
bo ci tov vr ni la na nor mal no ra ven. Po tem so IVIg za ra di njiho vih imu no mo du la tor nih in pro tiv net nih
učin kov pričeli upo rab lja ti za zdrav lje nje av toi mun skih bo lez ni raz lične etio pa to ge ne ze. Iz tega je možno
skle pa ti, da je način de lo va nja IVIg zelo širok, a ga še ved no ne poz na mo po vsem na tančno. IVIg se
vple ta jo v raz lične me ha niz me na rav ne in pri dob lje ne od por no sti. 

Več ra zi skav je preučeva lo način de lo va nja pri Ka wa sa ki je vi bo lez ni (va sku li ti su sred nje ve li kih žil
pri otro cih), kjer je učinek zdrav lje nja z IVIg dra ma tičen, saj že po enem odmer ku IVIg telesna tempe -
ra tu ra in vnet ni pa ra me tri upa de jo. Ugo to vi li so, da je vzrok za to zmanjšano na sta ja nje prov net nih
cito ki nov, kot so de jav nik tu mor ske ne kro ze α (angl. tu�mor�ne�cro�sis�fac�tor�α, TNF-α), in ter lev kin 1α in
in ter lev kin 6, zmanjšano nasta ja nje ad he zij skih mo le kul ter ke mo ki nov in nevtra li za ci ja su pe ran ti ge -
nov (5).

Učinki IVIg tra ja jo dalj časa, kot je nji hov raz po lov ni čas, tako da nji ho vo de lo va nje ni us merjeno
le ne po sred no pro ti pa to ge nim pro ti te le som. IVIg ima jo tako pro tiv net ne kot prov net ne učinke, od vi -
sno s ka te ri mi be lja ko vi na mi oz. re cep tor ji se vežejo (6). Tako ima ve za va re gi je Fc IgG s kom po nen -
to kom ple men ta C1q ali z ak ti vi ra jočim re cep tor jem Fcγ pred vsem na ce li cah, ki so de lu je jo pri na rav ni
od por no sti (den dri tične celice, mo no ci ti, ma kro fa gi), prov net ne učinke, ve za va z za vi ral nim re cep tor -
jem Fcγ RIIB in spe ci fičnim nein te gri nom, ki se po ve zu je z zno trajce ličnimi ad he zij ski mi mo le ku la -
mi (angl. spe�ci�fic�in�tra�cel�lu�lar�ad�he�sion�mo�le�cu�le-grab�bing�no�nin�te�grin,�SIGN-R1) pa pro tiv net ne učinke.
Prov net ni učinki so pre težno izra zi ti, ka dar da je mo IVIg v niz kih od mer kih, pro tiv net ni učinki pa pri
večjih od mer kih IVIg (7, 8).

Način de lo va nja je od vi sen od tega ali se veže na efek tor ske be lja ko vi ne oz. re cep tor je re gi ja Fab
ali re gi ja Fc ali obe, ve za ni na Ig mo le ku li. Spr va so večji učinek pri pi so va li ve za vi re gi je Fab. IVIg
vse bu je jo an tii dio tip ska pro ti te le sa, ki se vežejo na lim fo ci te B, ki izražajo te idio ti pe, in tako zmanjšajo
ali uničijo av to reak tiv ne klo ne. Vežejo se tudi na idio ti pe krožečih (avto) pro titeles, npr. na pro ti te le -
sa, us mer je na pro ti ci to plaz mi nev tro fil cev (angl. anti-neu�trop�hil�cyto�pla�smic�an�ti�body,�ANCA), pro ti te -
le sa, anti-DNA, spe ci fična pro ti te le sa pro ti po gla vit ne mu kom plek su tkiv ne sklad no sti (angl. human
leu�kocy�te�an�ti�gen,�HLA) in jih s tem nev tra li zi ra jo (9).

Ka snejše ra zi ska ve so po ka za le, da je učinek IVIg bolj po ve zan z ve za vo re gi je Fc IgG na raz lične
re cep tor je, li gan de in be lja ko vi ne. Med nji mi naj po memb nejši so ve za va re gi je Fc s komplemen tom,
neonatalnim receptorjem za kon stant ni del imu no glo bu lin ske mo le ku le (neo�na�tal�re�cep�tor�for�cry�stal�-
li�zab�le�frag�ment,�Fc Rn) in za vi ral ni mi re cep tor ji za Fc IgG, pred vsem na ma kro fa gih (9): 
• Z ve za vo kom ple men ta na re gi jo Fc IgG se zmanjša od la ga nje kom ple menta na me stu vnet ja.
• IVIg po ve ča jo oči stek pa to ge nih pro ti te les z ve za vo na Fc Rn. Fc Rn so v naj več jem številu pri sot ni

na žil nem en do te li ju, pa tudi v mi ši cah in v ko ži. Pa to ge ni IgG se ve že jo na pro ste Fc Rn v li zo so mih
in so tako zaš či te ni pred raz grad njo. Če pa se na Fc Rn v endoso mih, na me sto pa to ge nih IgG, ve že jo
IVIg, je raz grad nja pa to ge nih av toi mun skih IgG več ja.

• IVIg zmanjšajo fa go ci to zo ma kro fa gov z ve za vo na za vi ral ne re cep tor je na ma kro fa gih.
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Zad nje ra zi ska ve kažejo na po men gli ko zi la ci je IgG, pred vsem manjšega dela re gi je Fc IgG, ki je bogat
s sia lo gli ka ni. Na mo de lu rev ma toid ne ga ar tri ti sa na miših so do ka za li, da IVIg brez re gi je, bo ga te s sia -
lo gli ka ni, ni ma jo pro tiv net ne ga učinka. Ig s to re gi jo je v te ra pevt ski mešani ci IVIg samo 1 do 3 %, kar
lah ko ponovno po ja sni po tre bo večjega od mer ka IVIg pri av toi mun skih boleznih. Po men re gi je na IVIg,
ki je bo ga ta s sia lo gli ka ni, so preučeva le raz lične ra zi ska ve, ki so si nas pro tu joče. Iz tega sklepajo, da
je način de lo va nja in učinek IVIg raz ličen pri različnih av toi mun skih bo lez nih (10).

Za ni mi vo je, da glu ko kor ti koi di po večajo učinek IVIg, saj zmanjšajo izražanje mi to hon drij ske RNA
(mtRNA) za Fc Rn in s tem še do dat no po večajo očis tek pa to ge net skih pro ti te les. IVIg pa zmanjšajo od -
por nost na glu ko korti koi de. Z zmanjšano ko ličino ci to ki nov se po veča ak tiv nost ak ti vi ra jočega re ceptor -
ja za glu ko kor ti koi de. Tako je pri večini av toi mun skih bo lez ni smi sel na sočasna upo ra ba glu ko kor ti koi dov
in IVIg v vi so kem od mer ku (9).

farmakokIneTIka

način dajanja, biološka uporabnost in odmerjanje
Bio loška do stop nost pri in tra ven skem da ja nju Ig je 100 %. Pre sno va IgG je od vi sna od se rum ske rav -
ni IgG. Če je ta večja, je pre sno va IVIg hi trejša. Hi trost pre sno ve IVIg je raz lična pri raz ličnih bo lez -
nih. Pov prečni raz po lov ni čas pri bol ni kih s kro nično lim fo cit no lev kemijo, ki so jim da ja li IVIg v od mer ku
400 mg/kg vsa ke tri ted ne, je bil 39,1 dni. Pri bol ni kih s pri mar no imun sko po manj klji vost jo in pri zdra -
vih pro sto volj cih pa je raz po lov ni čas znašal tri do štiri ted ne. Pri bol ni kih z av toi mun ski mi bo lez ni -
mi, ki preje ma jo po nav lja joče od mer ke IVIg, ra zi ska ve, ki bi opre de li le far ma ko ki ne ti ko, niso bile
oprav lje ne. (11,�12).

Ig se lah ko daje pod kožo (sub ku ta no) ali v žilo (in tra ven sko). Pod kožno se daje Ig pred vsem pri
bol ni kih s pri mar no imun sko po manj klji vost jo v manjših od mer kih (100 mg/kg te le sne teže) v raz ličnih
časov nih in ter va lih in se tako prak tično ne neh no vzdržuje pri mer ne kon cen tra ci je IgG. Pod kožno se
Ig lah ko da je jo tudi v do mačem oko lju. In ter val da ja nja se do loči z mer je njem IgG v se ru mu ter glede
na po jav lja nje akut nih okužb pri teh bol ni kih. 

Pri av toi mun skih bo lez nih, vključno z ne fro loškimi bo lez ni mi, in pri vnet nih bo lez nih, se Ig da je -
jo v žilo. Od me rek je štiri- do pet krat večji kot pri bol ni kih s pri mar no imun sko po manjklji vost jo in
znaša 2 g/kg te le sne teže v enem, dveh ali pe tih od mer kih (v zad njem pri me ru to po me ni 400 mg/kg
te le sne teže/dan za po re do ma pet dni). Od vi sno od kli nične sli ke av toi mun ske bo lez ni, se od me rek po -
no vi v me sečnih in ter va lih. Učinek IVIg se pri av toimunskih bo lez nih oce nju je gle de na kli nično sli -
ko in ne z mer je njem kon cen tra ci je IgG v se ru mu.

no sečnost in do je nje
V li te ra tu ri je več opi sov pri me rov var ne upo ra be IVIg med no sečnost jo. IVIg so upo ra bi li predvsem
pri bol ni cah s kro ničnimi av toi munskimi bo lez ni mi, kot so si stem ski lu pus eri te ma to zus (SLE), gra -
nu lo ma to za s po lian gii ti som (GPA) in na vad ni pem fi gus. Bol ni ce s SLE v umir je ni fazi bo lez ni, ki so
za no si le, in do bi va le IVIg na me sto glu ko kor ti koi dov in as pi ri na, so ime le v večjem od stotku ob vla da -
no bo le zen ter so po go ste je ro di le zdra ve ga otro ka (13,�14). Opi sa ni so pri me ri bol nic z no vood kri tim
va sku li ti som med no sečnost jo, ki so ga zdra vi li z IVIg in tako do se gli re mi si jo bo lez ni ter rojs tvo zdra -
ve ga otro ka (41,�42).

Gle de na smer ni ce Bri tan ske ga društva za rev ma to lo gi jo je upo ra ba IVIg var na med no sečnost jo
in med do je njem ter ne škodi plo du (15).

neŽelenI uČInkI

Nežele ni učinki se po ja vi jo pri 20 % bol ni kov, ki prej me jo IVIg. Večina teh učin kov je bla gih in pre -
hod nih. Pri 2–6 % bolni kov pa so ti hudi in ogrožujoči. Med nje spa da jo trom bo tični, led vični, he ma to -
loški ter ne vro loški za ple ti in ana fi lak tične reak ci je. Nežele ne učinke lah ko de li mo gle de na čas na stan ka
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in gle de na to, ka te re or ga ne pri za de ne jo. Nežele ni učinki, ki se pojavijo med in fu zi jo IVIg so lah ko
reak ci je, po ve za ne s hi trost jo in fu zi je (mrz li ca, mišična bo lečina, ne la godje v pr snem košu), ana fi lak -
tična reak ci ja (pov zročena z pro ti te le si Ig E), gla vo bol in reak ci je, po ve za ne s sočasno okužbo.

Reak ci je, po ve za ne s hi trost jo in fu zi je, so t. i. flo gi stične (vnet ne) reak ci je in ana fi lak toid ne reakcije.
Simp to mi flo gi stične reak ci je so mrz li ca, vročina, mial gi je, sla bost, bru ha nje, os la be lost in gla vo bol.
Ti na sta ne jo za ra di reak ci je med IgG in an ti ge ni (av to pro ti te lesi in ne oan ti ge ni), ki so pri sot ni pri bolni -
ku. V pri me ru okužbe bol ni ka, je zato pred a pli ka ci jo IVIg smi sel no zdrav lje nje z an ti bio ti ki. Simpto -
mi ana fi lak toid ne reak ci je so rdečica, ta hi kar di ja, pr sna bo lečina, disp nea, ta hip nea, bo lečina v spod njem
delu hrb ta, sla bost, bruhanje in nenadna ank sioz nost. Za raz li ko od pra ve ana fi lak tične reak ci je se po -
ja vi ar te rij ska hi per ten zi ja in ne hi po ten zi ja. Običajno težave na sta ne jo med da ja njem in fu zi je IVIg in
ne ta koj po začetku da ja nja. Ta tip reak ci je ni pov zročen z pro ti te le si Ig E. Po na va di se simp to mi umi -
ri jo po upočas ni tvi in fu zi je IVIg. Hkra ti z rdečico se lah ko občasno po ja vi tudi ur ti ka ri ja. Točen me ha -
ni zem nje ne ga na stan ka ni znan, lah ko je povezan z ob sto jem ki ni nov, imun skih kom plek sov in dru gih
beljako vin v mešani ci IVIg (16).

Pra va ana fi lak tična reak ci ja na sta ne pri bol ni kih, ki ima jo v te le su pred hod no na sta la pro ti te le sa
IgE ali IgG, us mer je na pro ti IgA v pre pa ra tu IVIg. Ta pro ti te le sa ima jo bol ni ki z del nim B-ce ličnim
imun skim po manj ka njem, ki so še spo sob ni tvor je nja pro ti te les in ima jo sočasno praktično ne zaz nav -
ne rav ni IgA v krvi. Teh bol ni kov je zelo malo, običajno pri njih reak ci jo iz zo ve jo tudi dru gi krv ni priprav -
ki. Pri bol ni kih, ki ima jo le malo zmanjšano ra ven IgA, IVIg po na va di lahko a pli ci ra mo, le hi trost in fu zi je
na začetku mora biti zelo majh na (0,001 ml/kg te le sne teže). Pred in fu zi jo IVIg tem bol ni kom a pli ci -
ra mo an ti hi sta mi ni ke in glu ko kor ti koi de.

Poz ni nežele ni učinki se po ja vi jo ne kaj ur do dni po in fu zi ji IVIg in vključujejo trom bem bo lične
do god ke (glo bo ka ven ska trom bo za, mio kard ni in farkt, pre hod ni is he mični na pad (angl. tran�sient�isc�-
he�mic at�tack,�TIA) in možgan ska kap), gla vo bol (mi gre na/asep tični me nin gi tis), akut no ledvično od -
po ved ter he mo li zo. Ne ka te ri, pred vsem trombotični do god ki, se lah ko po ja vi jo tudi med samo in fu zi jo.

IVIg po večajo vi skoz nost se ru ma za 0,5 enot c P, kar je po se bej po memb no pri bol ni kih s hiperga -
ma glo bu li ne mi jo, hi per ho le ste ro le mi jo ali krio glo bu li ne mi jo, saj je pri teh vi skoz nost seruma že v osnovi
večja. K temu prispeva tudi hi po vo le mi ja. Po večana vi skoz nost krvi lah ko pri ve de do trom bo tičnih in
is he mičnih do god kov, kot so ven ske trom bo ze, možgan ska kap ali mio kard ni in farkt.

Trom bem bo lični do god ki se večkrat po ja vi jo po apli ka ci ji ve li ke ga od mer ka IVIg (> 1g/kg telesne
teže) in ka dar se IVIg da je jo v hi tri in fu zi ji. Os ta li de jav ni ki tve ga nja za trom bem bo lične do god ke po
IVIg so vsi zna ni kar dio va sku lar ni de jav ni ki tve ga nja in de jav ni ki tve ga nja za globoko ven sko trom -
bo zo (18).

In fu zi ja IVIg lah ko sproži gla vo bol ali mi gren ski na pad, pred vsem pri bol ni kih z zna no mi gre no.
Mi gren ski gla vo bol lah ko pre prečimo s pro pra no lo lom. Pri bol ni kih z mi gre no je rav no tako večje tve -
ga nje za na sta nek asep tičnega me nin gi ti sa, ki se sicer lah ko po ja vi pri ka te rem ko li bol ni ku. Na sta nek
asep tičnega me nin gi ti sa ni od vi sen od hi tro sti in fu zi je IVIg, od os nov ne bo lez ni ali raz ličnih pri prav -
kov IVIg. Pre ven tiv na te ra pi ja z glu ko kor ti ko di ne po ma ga. Asep tični me nin gi tis po zdrav lje nju z nesteroid -
ni mi an ti rev ma ti ki ali as pi ri nom na vad no mine v 72 urah, do dat na diagno sti ka običajno ni po treb na
(3,�16,�17).

Akut na led vična ok va ra, ki je lah ko simp to mat ska, ali se kaže samo s po ra stom se rum ske ga kreati -
ni na, se po ja vi pri manj kot 1 % a pli ka cij IVIg. Po ja vi se ob upo ra bi pre pa ra tov IVIg, ki kot sta bi li za -
tor vse bu je jo sa ha ro zo. Sa ha ro za se v tu bul nih ce li cah reab sor bi ra, ob tem ce li ce na breknejo in pov zročijo
za po ro led vičnih tu bu lov. Led vična ok va ra po in fu zi ji IVIg lah ko na sta ne tudi za ra di večje vi skoz no -
sti krvi in od la ga nja imun skih kom plek sov. Huda akut na he mo li za, ki je lah ko po sle di ca in fu zi je IVIg,
lah ko pov zroči he mo glo bi nu ri jo in led vično od po ved (19–22).

He ma to loški za ple ti po in fu zi ji IVIg so lah ko po Coomb su po zi tiv na he mo li tična anemi ja, ki nastane
za ra di pro ti te les pro ti eri tro ci tom v mešani ci IVIg, zno trajžilna he mo li tična ane mi ja, ki nastane po ve -
li kih od mer kih IVIg (po go ste je pri bol ni kih, ki ima jo krv no sku pi no A ali B in pri ti stih z vi so ki mi pa -
ra me tri vnet ja) ter nev tro penija, ki na sta ne za ra di ak ti va ci je nev tro fil cev in ad he zijskih mo le kul z IVIg,
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kar pov zroči agre ga ci jo nev tro fil cev. Nev tro pe ni ja je lah ko tudi po sle di ca anti-nev tro fil nih pro ti te les
v mešani ci IVIg (23,�24).

Ak ti va ci ja nev tro fil cev s pro ti te le si v mešani ci IVIg lah ko pov zroči tudi pre hod no disp ne jo oz. akut -
no ok va ro pljuč po ve za no s trans fu zi jo (angl. trans�fu�sion-re�la�ted�acu�te�lung�in�jury,�TRALI) (17).

Pre pa ra ti IVIg so očiščeni vseh zna nih pa to ge nih pov zročite ljev bo lez ni, ven dar ver jet no ob stajajo
še nam nez na ni mi kroor ga niz mi, pred vsem prio ni, ki so mor da, kljub vsem me to dam čiščenja, še ved -
no pri sot ni v pre pa ra tih. Zato je po treb no bol ni ke, ki so pre je li IVIg, sprem lja ti in za pi sa ti se rij sko šte -
vil ko pre pa ra ta, ki so ga pre je li (25).

IVIg zmanjšajo učinek cep lje nja, zato je cep lje nje po treb no iz ve sti ne kaj me se cev po pre je ti infuziji
IVIg (17).

V li te ra tu ri je opis na stan ka krio glo bu li ne mičnega va sku li ti sa po IVIg. Odum in so de lav ci so opi -
sa li pri mer bol ni ce z Guil lain-Barréje vim sin dro mom, ki je v sklo pu zdrav lje nja pre je la IVIg v ve li kem
od mer ku. Dva dni po in fu zi ji so se po ja vi le pe te hi je in led vična ok va ra s pro tei nu ri jo ter eri tro ci tu ri -
jo. Od kri li so krio glo bu li ne mični va sku li tis, ki pa ni pov zročal pr vot no ugo tov lje ne ne vro loške bo lezni.
Bol ni ca je ime la sočasno diag no sti ci ran lim fom s pri sot nost jo mo no klonskega zob ca IgM. Av tor ji ods -
ve tu je jo upo ra bo IVIg pri bol ni kih, ki ima jo pri so ten mo no klon ski zo bec IgM (26).

IndIkaCIje za uporaBo v nefrologIjI

lu pu sni ne fri tis
V li te ra tu ri so prvi opi si zdrav lje nja lu pu sne ga ne fri ti sa z IVIg iz 80. let prejšnje ga sto let ja. IVIg so pred -
vsem upo rab lja li za zdrav lje nje lu pu sne ga ne fri ti sa, ki je od po ren na običajno zdrav lje nje. Naj večkrat je
na zdrav lje nje z me til pred ni zo lo nom in ci klo fos fa midom od po ren mem bra no prolife ra tiv ni glo me ru lo ne -
fri tis v sklo pu SLE, ki se kaže z ne frot sko-ne fri tičnim sin dro mom (27,�28). Ugo den učinek IVIg pri zdravljenju
mem bran ske ga ali mem bra no pro li fe ra tiv ne ga glo me ru lo nefri ti sa v sklo pu SLE so opi sa li Levy in sodelav -
ci (29). Se dem bol ni kov je pre je lo IVIg v vi so kem od mer ku v 2–6 ci klu sih, pri vseh je prišlo do upa da pro -
tei nu ri je od 14 dni do šes tih me se cev po končani te ra pi ji. Lin in so de lav ci so do ka za li tudi zmanjšanje
imun skih de po zi tov v biop sij skih vzor cih led vic pri otro cih z lu pu snim ne fri ti som, ki so jih zdra vi li z IVIg (30).
Fran cio ni je po zdrav lje nju z IVIg ugo to vil upad pro tei nu ri je in po večanje očis tka krea ti ni na pri pe tih bol -
ni kih z lup snim ne fri ti som tret je ga ter četr te ga raz re da po kla si fi ka ciji Sve tov ne zdravs tve ne or ga ni zacije,
kjer ni bilo us pe ha po običaj nem zdrav lje nju (31). Opi san je pri mer zdrav lje nja SLE z IVIg pri bol ni ci s sočasno
sep so (32). Welc ker in Helm ke sta zdra vi la bol ni ke z lu pu snim ne fri ti som z imu noad sorp ci jo in 30 g IVIg
v treh od mer kih. Pri bol ni kih, ki niso bili dia liz no od vi sni, je prišlo do iz boljšanja funk ci je in urin skih
spre memb, pri bol ni kih, ki so po tre bo va li dia liz no zdrav lje nje pa us pe ha zdrav lje nja z IVIg ni bilo (33).
Bo le tis in so de lav ci so ugo to vi li, da so IVIg v od mer ku 0,4 g/kg te le sne teže me sečno ena ko učin ko vi ti
kot ci klo fos fa mid 1 g/m2 v vzdrževal nem obdobju zdrav lje nja lu pu sne ga ne fri ti sa (34).

V zad njem de set let ju je zdrav lje nje SLE na pre do va lo. Na prav lje ne so bile šte vil ne ra zi ska ve, ki so
ugo to vi le uspešnost mi ko fe no la ta ter ri tuk si ma ba pri zdrav lje nju SLE (35,�36). Po men IVIg pri zdrav -
lje nju SLE se je tako ne ko li ko zmanjšal. 

Na Kli ničnem od del ku za ne fro lo gi jo Uni ve zi tet ne ga kli ničnega cen tra (UKC) Ljub lja na, IVIg v vi -
so kih od mer kih pri zdrav lje nju lu pu sne ga glo me ru lo ne fri ti sa upo rab lja mo ta krat, ko os ta la te ra pi ja od -
po ve ali če je sočasno pri sot na okužba. IVIg v majh nih od mer kih 100 mg/kg te le sne teže upo rab lja mo
za na do meščanje Ig po zdrav lje nju s plaz ma fe re zo.

mi kro skop ski po lian gii tis in gra nulo ma to za s po lian gii ti som
Naj več po dat kov gle de zdrav lje nja mi kro skop ske ga po lian gii ti sa (MPA) in gra nu lo ma to ze s polian gii -
ti som (GPA) je bilo v li te ra tu ri ob jav lje no v 90. le tih. Šte vil ne ra zi ska ve so do ka za le re misijo va sku li -
ti sa ma lih žil po zdravlje nju z IVIg. IVIg so upo ra bi li kot pri mar no in duk cij sko zdravlje nje, ven dar ne
pri bol ni kih z ogrožujočo ob li ko bo lez ni. IVIg so naj večkrat upo rab lja li za zdravlje nje MPA in GPA, ki
sta bila od por na na zdrav lje nje z us ta lje no te ra pi jo (po glav je Ci klo fosfa mid) (37–39).
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Samo ena ra zi ska va od vseh do sedaj je bila ran do mi zi ra na in kon tro li ra na. Ra zi sko va li so učin ko -
vi tost ene ga sa me ga od mer ka IVIg 2 g/kg te le sne teže pri pred hod no zdrav lje nih bol ni kih z us ta lje no
te ra pi jo, ki so ime li še ved no ak tiv no bo le zen. Po treh me se cih je 14 od 17 bol ni kov v sku pi ni, ki so
pre je li IVIg, do se glo re mi si jo bo lez ni. V kon trol ni (pla ce bo) sku pi ni je re mi si jo bo lez ni doseglo le šest
od 17 bol ni kov (vred nost p raz li ke med sku pi na ma je bila 0,035). Za ni mi vo je, da po IVIg niso ugoto -
vi li večjega upa da ANCA kot pri kon trol ni sku pi ni, kar se uje ma s spoz na nji, da ti ter ANCA pro ti te les
ne ko re li ra ved no s kli nično sli ko (40).

IVIg so upo ra bi li kot in duk cij sko zdrav lje nje GPA pri bol ni cah, ki sta zbo le li v pr vem tri me sečju in
30. tednu no sečno sti in do se gli re mi si jo bo lez ni ter rojs tvo zdra ve ga otro ka (41,�42).

Mar ti nez in so de lav ci so s pros pek tiv no ne ran do mi zi ra no ra zi ska vo oce ni li učin ko vi tost ter varnost
upo ra be IVIg (0,5 g/kg te le sne/dan, štiri dni za po red, en krat me sečno, skupaj šest me se cev), ki so jih
da ja li za zdrav lje nje re lap sa va sku li ti sa ma lih žil, ki se je po ja vil med vzdrževal nim zdrav lje njem ali
po uki ni tvi le-tega. Od 21 bol ni kov jih je 13 do se glo po pol no re mi si jo de vet me se cev po začetku zdrav -
lje nja. Po enem letu je v po pol ni re mi si ji brez do dat ne ga imu no su presij ske ga zdrav lje nja os ta lo osem
bol ni kov (43).

Na Kli ničnem od del ku za ne fro lo gi jo UKC Ljub lja na upo rab lja mo IVIg za zdrav lje nje izo li ra ne ga
glo me ru lo ne fri ti sa v sklo pu MPA in GPA ali za zdrav lje nje si stemskega MPA in GPA naj večkrat ta krat,
ka dar je pri sot na sočasna okužba, za ra di česar je do dat no imu no su pre sij sko zdrav lje nje tve ga no. Upo -
rab lja mo od me rek 0,4 g/kg te le sne teže dnev no, pet dni za po red, kar je skup no 2 g/kg te le sne teže. Ob
tem va sku li tis zamejimo in ugod no vpli va mo na zdrav lje nje okužbe. Ka sne je lah ko na da lju je mo z us -
ta lje nim imu no su pre sij skim zdrav lje njem. IVIg upo rab lja mo tudi pri MPA in GPA, ki sta od por na na
zdrav lje nje, ven dar jih v zad njem času za me nju je ri tuk si mab.

Iga ne fro pa ti ja in Iga va sku li tis (He noch-schönlein pur pu ra)
Ro sto ker in so de lav ci so z IVIg zdra vi li 11 bol ni kov s hudo po te ka jočo IgA ne fro pa ti jo in IgA va sku -
li ti som. Pre je li so IVIg v od mer ku 2 g/kg te le sne teže raz de lje no v od mer ke na tri dni tri za po red ne
me se ce, kas ne je so še šest me se cev dva krat me sečno pre je ma li Ig in tra mu sku lar no. Po zdrav lje nju se
je iz boljšal urin ski se di ment in upočas ni lo se je na pre do va nje led vične ok va re. Ugo tav lja li so upad de -
po zi tov IgA in C3 v biop sij skem vzror cu (44). Ka sne je so bili opi sa ni tri je pri me ri na pre do va le ga IgA
va sku li ti sa s pri za de tost jo led vic, pri ka te rih IVIg niso bili us pešni, prišlo je celo do po slabšanja led -
vičnega de lo va nja (45). Zato pri teh dveh bo lez nih pri nas ru tin ska upo ra ba IVIg ni uve ljav lje na.

mem bran ska nefro pa ti ja
V 90. le tih je bilo na prav lje nih kar ne kaj ra zi skav, ki so opre de lje va le us pešnost zdrav lje nja mem bran -
ske ne fro pa ti je z IVIg (46).

Pal la in so de lav ci so zdra vi li de vet bol ni kov z mem bran skim glo me ru lo ne fri ti som ter po sle dičnim
ne frot skim sindro mom z IVIg 1,2 g/kg te le sne teže tri krat v tri te den skih raz ma kih, nato pa v od mer -
ku 0,4 g/kg te le sne teže na tri ted ne skup no 10 me se cev. Re mi si jo bo lez ni je do se glo vseh pet bol nikov, ki
so ime li nor mal no led vično de lo va nje (štir je bol ni ki so do segli po pol no re mi si jo), v sku pi ni z okvarjenim
led vičnim de lo va njem je eden od šti rih bol ni kov do se gel po pol no re mi si jo, dva del no, pri enem bol ni -
ku pa ni bilo učinka. Pri ti stih, kjer so bili IVIg kli nično učin ko vi ti, je bilo to zaz na ti tudi v biop sij skem
vzor cu led vi ce (manj imun skih de po zi tov) (47).

Yo ko ya ma in so de lav ci so zdra vi li 30 bol ni kov z IVIg v od mer ku 0,6 do 0,9 g/kg te le sne teže v en -
krat nem ali treh od mer kih. Po pol leta je prišlo do po pol ne re mi si je pri 13 bol ni kih, do del ne re mi si -
je pri 11 bol ni kih, pri treh bol ni kih ni bilo učinka, tri je bol ni ki pa so ime li končno led vično od po ved.
Ugo to vi li so, da je prej prišlo do re mi si je pri ti stih bol ni kih, ki so ime li v biop sij skem vzor cu led vi ce
ho mo ge ne mem bran ske de po zi te, kot pri ti stih, ki so ime li he te ro ge ne mem bran ske de po zi te (48). Na
Kli ničnem od del ku za ne fro lo gi jo UKC Ljub lja na za zdrav lje nje mem bran ske ne fro pa ti je ru tin sko ne
upo rab lja mo IVIg, saj so do ka zi za upo ra bo dru gih režimov zdrav lje nja (po glav je Ciklofosfamid, po -
glav je Ri tuk simab in po glav je Za vi ral ci kal ci ne vri na) pre pričlji vejši.
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os ta le glo me ru lo pa ti je in glo me ru lo ne fri ti si
Opi sa ni so le po sa mez ni pri me ri in manjše se ri je zdrav lje nja glo me ru lo ne fri ti sa z mi ni mal ni mi spre -
mem ba mi (11 bol ni kov, od tega jih je se dem do se glo popol no re mi si jo), fo kal ne seg ment ne glo me ru -
los kle ro ze in mem bra no pro li fe ra tiv ne ga glo me ru lo ne fri ti sa (15 bol ni kov, od tega jih je de set do se glo
po pol no ali del no re mi si jo) z IVIg v niz kem od mer ku (49).

pre sa di tev led vi ce in in tra ven ski imu no glo bu li ni
Pri pre sa di tvi led vi ce IVIg naj večkrat upo rab lja mo za pre prečeva nje in zdrav lje nje s pro ti te le si pov -
zročene akut ne za vr ni tve. V ZDA IVIg upo rab lja jo za zmanjševa nje ti trov anti-HLA pro ti te les vi so ko
sen zi bi li zi ra nih pre jem ni kov pred pre sa di tvi jo. IVIg vse bu je jo pro ti te le sa več tisočih darovalcev in tako
vse bu je jo pro ti te le sa pro ti šte vil nim po ten cial nim pov zročite ljem in fek cij pri bol ni kih s pre sa je nim or -
ga nom (led vi co). IVIg tako pri teh bol ni kih pred stav lja jo pa siv no imu ni za ci jo pri zdrav lje nju okužb s CMV,
Epstein-Barr virusom (EBV) in par vo vi ru som B19 (50).

Zdrav�lje�nje�akut�ne�ce�lične�za�vr�ni�tve�pre�sa�je�ne�led�vi�ce
Akut no ce lično za vr ni tev pre sa je ne led vi ce zdra vi mo s pul zom glu ko kor ti koi dov, tubulointersticijsko
za vr ni tev hujše stop nje ter žilno za vr nitev pa do dat no z anti-ti mo cit nim glo bu li nom (ATG), ki pov zroči
de ple ci jo lim fo ci tov T. Ne ka te ri bol ni ki z akut no ce lično za vr ni tvi jo ima jo sočasno okužbo ali ve li ko
tve ga nje za na sta nek okužb in dru gih smrt nih za ple tov po zdrav lje nju z ATG. Ne ka te ri bolniki prej me -
jo ATG kot in duk ci jo ob pre sa di tvi led vi ce. V ta kih pri me rih je zdrav lje nje z ATG tve ga no. IVIg ima jo
va ro val ni učinek pred okužbami in sočasno tudi zmanjšajo T-ce lično imu nost. Bol ni kom z akut no ce -
lično za vr ni tvi jo, ki ne od go vo ri jo na zdravlje nje z glu ko kor ti koi di in je pri njih zdrav lje nje z ATG potencial -
no združeno z za ple ti, na Kli ničnem od del ku za ne fro lo gi jo UKC Ljub lja na, a pli ci ra mo IVIg v vi so kem
od mer ku 0,4 g/kg te le sne teže, pet dni za po red. Običajno s tem do sežemo sta bi li za cijo delo va nja pre -
sad ka vsaj za ne kaj me se cev. 

Zdrav�lje�nje�akut�ne�s pro�ti�te�le�si�pov�zročene�za�vr�ni�tve�pre�sa�je�ne�led�vi�ce
Akut na s pro ti te le si pov zročena za vr ni tve na reak ci ja je po ve za na z na stan kom spe ci fičnih pro ti te les
pro ti darovalčevim an ti ge nom po gla vitne ga kom plek sa tkiv ne sklad no sti (angl. do�nor�spe�ci�fic�an�ti�bo�-
dies, DSA) (51). V ZDA so spr va upo rab lja li IVIg za zmanjšanje ti tra pro ti te les DSA pri pre jem ni kih, ki
so čaka li na led vi co in so bili vi so ko sen zi bi li zi ra ni. Z vi so ki mi od mer ki IVIg v me sečnih raz ma kih so
us pe li znižati ra ven DSA pri pre jem ni kih in po večati us pešnost pre sa di tve led vi ce (50). Ka sne je so zato
pričeli IVIg upo rab lja ti za zdrav lje nje akut ne s pro ti te le si pov zročene za vr ni tve (52). V zad njem času
se IVIg upo rab lja jo za zdrav ljenje s pro ti te le si pov zročene za vr ni tve v kom bi na ci ji s plaz ma fe re zo, rituk -
simabom in bortezomibom, saj so do ka za li večjo učin ko vi tost zdrav lje nja za vr ni tve ne reak ci je, večje
zmanjšanje ti tra DSA in večje preživet je pre sa je ne led vi ce v pri mer ja vi s samostoj nim zdrav lje njem
z IVIg. V ZDA upo rab lja jo pro to ko le štirih do sedmih plaz ma fe rez, po vsa ki plaz ma fe re zi IVIg 100 mg/kg
te le sne teže, po končanih plaz ma fe re zah pa IVIg v vi so kem od mer ku 2g/kg te le sne teže v treh do petih
dne vih ter os ta la zdra vi la, ki za vi ra jo B-ce lično imu nost (53).

Na Kli ničnem od del ku za ne fro lo gi jo UKC Ljub lja na zdra vi mo akut no s pro ti te le si pov zročeno zavrni -
tve no reak ci jo s pulzi glukokortikoidov, plazmaferezami, IVIg v majhnem odmerku ter v nekaterih primerih
z rituksimabom in bortezomibom. IVIg oz. hi pe ri mu ne IVIg na CMV po zi tiv nih da jal cev (Cyto tect) upo -
rab lja mo po vsa ki plaz ma fe re zi v odmer ku 100 mg/kg te le sne teže, za ključne in fu zi je vi so ke ga od mer -
ka IVIg pa ru tin sko ne da je mo. 

Zdrav�lje�nje�ne�fro�pa�ti�je,�po�ve�za�ne�z po�lio�ma�vi�ru�som�BK
IVIg vse bu je jo pro ti te le sa pro ti BK virusu (BKV). An ti vi ru sni učinek IVIg na re pli ka ci jo BKV so preučeva -
li z me to do ve rižne reak ci je s po li me ra zo (angl. poly�me�ra�se�chain�reac�tion, PCR) na ce lični li ni ji člo veških
fe tal nih fi brob la stov. S po sku si in�vi�tro so do ka za li, da ima jo IVIg po mem ben učinek na ak tiv nost BKV.
Spe ci fična pro ti vi ru sna pro ti te le sa v mešani ci IVIg pov zročijo ne po sred no nev tra li za ci jo BKV in�vi�tro.
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V zad njih le tih se IVIg vse več upo rab lja jo v zdrav lje nju ne fro pa ti je, povezane z vi ru som BK (angl. BK
vi�rus�as�so�cia�ted�nep�hropathy, BKVN) pri odra slih in pe dia tričnih bol ni kih s pre sa je no led vi co (54–56).

Vu in so de lav ci so iz ved li do slej naj večjo ra zi ska vo gle de učin ko vi to sti IVIg za zdrav lje nje per zi -
stent ne vi re mi je BKV in z biop si jo do ka za ne BKVN na pre sa je ni led vi ci po pred hod nem zmanjšanju
od mer ka imu no su pre siv ne te ra pi je in zdrav lje nju z lef lu no mi dom. IVIg so a pli ci ra li 30 bol ni kom v od -
mer ku 1 g/kg te le sne teže. Pri ti stih z vi ru snim bre me nom več kot 300.000 ko pij/ml so od me rek IVIg
po šti rih ted nih po no vi li. Pri 27 bol ni kih niso več zaz na li pri sot no sti vi ru sa v krvi, pri treh bol ni kih
pa se je vi ru sno bre me v krvi zmanjšalo. De lo va nje pre sa je ne led vi ce se je pri vseh 30 bol ni kih iz boljšalo
ali os ta lo sta bil no. Pri ene mu bol ni ku je prišlo do od po ve di pre sa je ne led vice, saj je po leg neus pešno
zdrav lje ne BKVN prišlo do akut ne za vr ni tve ne reak ci je (57).

Pri po ročila za zdrav lje nje BKV okužbe z IVIg so (58): 
• Upo rab lja jo se pri vi so kem vi ru snem bre me nu, tudi če z biop si jo pre sad ka ne do kažemo BKVN.
• Pri dokazani BKVN s sočas nim vnet jem.
• Lah ko jih da je mo tudi v pri me ru hi po ga ma glo bu li ne mi je in sočasne okužbe z BKV.

Zdrav�lje�nje�dru�gih�vi�ru�snih�okužb�po�pre�sa�di�tvi�led�vi�ce
Vi ru sne okužbe so še ved no po mem ben vzrok obo lev no sti in smrt no sti po pre sa di tvi pre sajene led vi -
ce (59). Naj po go stejša vi ru sna okužba po pre sa di tvi led vi ce je okužba s CMV. V 80. le tih pred iz najdbo
gan ci klo vir ja so hi pe ri mu ne CMV Ig upo rab lja li za pre prečeva nje okužbe s CMV po pre sa di tvi. Se daj
za pre ven ti vo in zdrav lje nje okužbe s CMV upo rab lja mo gan ci klo vir oz. val gan ci klo vir. Hi pe ri mu ne CMV
IVIg da nes upo rab lja mo kot do da tek vi ro sta tičnemu zdrav lje nju tkiv no in va ziv ne CMV bo lez ni (59).
Ena od možnih shem da ja nja hi pe ri mu nih CMV IVIg pri CMV pneu mo ni ti su je bila 400 mg/kg te lesne
teže prvi, dru gi in sed mi dan ter 200 mg/kg te le sne teže 14. in 21. dan.

EBV spa da v sku pi no γ-herpes vi ru sov in po pri mar ni okužbi os ta ne la ten ten v lim fo ci tih. Lah ko pov -
zroči pom noževa nje in klo nal no eks pan zi jo lim fo ci tov B. T-ce lični od ziv pri imunsko-kom pe tent nem
bol ni ku pre preči pom noževa nje lim fo ci tov B. Pri bol ni ku s pre sa je no led vi co, ki ima zmanjšan T-ce -
lični od go vor, se lah ko raz vi je post-trans plan ta cij ska lim fo pro li fe ra tiv na bo le zen (angl. post-trans�plant
lympho�pro�li�fe�ra�ti�ve�di�sor�der,�PTLD), ki pri za de ne raz lične or ga ne in se kaže z raz lično kli nično sli ko. PTLD
zdra vi mo z zmanjšan jem od mer ka imu no su pre siv ne te ra pi je in ri tuk si ma bom. Kadar ome nje no zdrav -
lje nje ni us pešno, po ne kod, z raz ličnim us pe hom, upo rab lja jo tudi IVIg za za me ji tev bolezni (59).

Okužba s par vo vi ru som B19 se kaže z raz ličnimi kli ničnimi sin dro mi, kot so peta bo le zen, pre hod -
na a pla stična kri za in a pla stična ane mi ja. Ne ka te ri z okužbo s par vo vi ru som B19 po ve zu je jo tudi na -
sta nek pro li fe ra tiv ne ga glo me ru lo ne fri ti sa in kolap sne glo me ru lo pa ti je. Pri bol ni kih s pre sa je no led vi co
sta naj po go stejši po sle di ci okužbe s par vo vi ru som B19 kro nična ane mi ja in a pla stična ane mi ja. Okužbo
s par vo vi ru som B19 in po sle dično ane mi jo oz. pan ci to pe ni jo zdra vi mo z IVIg v vi so kem od merku, naj -
večkrat a pli ci ra mo IVIg 400 mg/kg te le sne teže pet dni za po red. Gle de na krv no sli ko lah ko in fu zi jo
IVIg po no vi mo (60).

poseBnosTI prI a plI ka CI jI InTravenskIH ImunogloBulInov
In prepreČevanje neŽelenIH uČInkov

Bol ni ki, ki se zdra vi jo s he mo dia li zo, lah ko pre je ma jo IVIg med sa mim po stop kom. Pov prečna mo le -
kul ska masa IgG je 150 kDa in ne pre ha ja sko zi pore dia li za tor ja. Z da ja njem IVIg med he mo dia li zo se
tako izog ne mo vo lum skem bre me nu, kar je po se bej po memb no pri hi per vo le mičnih bol ni kih in pri
bolnikih s srčnim po puščan jem.

Prak tično vse nežele ne učinke IVIg pre prečimo, ali vsaj zmanjšamo, s počas nim da ja njem in fu zi -
je, zla sti na začetku a pli ka ci je. Pričnemo z od mer kom 0,01ml/kg/min, nato pa lah ko ob od sot no sti nežele -
nih učin kov hi trost in fu zi je po večamo.
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Na Kli ničnem od del ku za ne fro lo gi jo UKC Ljub lja na pričnemo s še nižjim začet nim od mer kom 15ml/h,
ki teče 15 min, nato na sled njih 15 min in fu zi ja IVIg teče s hi trost jo 30 ml/h, nato pa še na sled njih 15 min
60 ml/min. Če po tem ni stran skih učin kov, teče do kon ca in fu zi ja 100 ml/h.

Za pre prečeva nje flo gi stičnih in ana fi lak toid nih reak cij lah ko pred in fu zi jo IVIg, kot pre me di ka cijo,
upo ra bi mo an ti hi sta mi ni ke, an tie me ti ke, glu ko kor ti koi de in pa ra ce ta mol. 

Gla vo bol, pred vsem pri ti stih, ki ima jo zna no mi gre no, po skušamo pred in fu zi jo IVIg pre prečiti s trip -
ta ni in pro pra no lo lom. Ob gla vo bo lu in zna kih asep tičnega me nin gi ti sa po ma ga jo ne ste roid ni an ti rev -
ma ti ki ter as pi rin. Glu ko kor ti koi di niso ved no učin ko vi ti.

Trom bo tične do god ke pre prečuje mo tako, da pri bol ni kih z ve li ko vi skoz nost jo krvi (krio glo bu li ne -
mi ja, pri sot nost mo no klon ske ga zob ca itd.) IVIg ne upo rab lja mo ali jih upo rab lja mo po pred hod ni plaz -
ma fe re zi. Pri bol ni kih s tve ga njem za trom bo tične do god ke, pri ka te rih je in fu zi ja IVIg nujno po treb na,
uve de mo as pi rin, he pa rin ali niz ko mo le ku lar ni he pa rin. Bol ni ke pred in fu zi jo IVIg do bro hi dri ra mo.
Po zor ni mo ra mo biti na trom bo tične do god ke, tako ven ske kot ar te rij ske.

Akut no led vično ok va ro po IVIg pre prečimo s tem, da ne upo rab lja mo IVIg z do da no sa ha ro zo in
raje upo ra bi mo IVIg z nižjo os mo lal nost jo, če so na vo ljo raz lični pre pa ra ti IVIg. Pred a pli ka ci jo IVIg
je po treb na do bra hi dra ci ja.

Pri bol ni kih s srčnim po puščan jem upo rab lja mo pre pa ra te IVIg z niz ko vseb nost jo na tri ja.
Za ra di si cer zelo majh ne možno sti pre no sa vi ru snih okužb, ki se pre našajo s krv jo in krv ni mi pro -

duk ti, vključno z IVIg, je po treb no bol ni ke pred da ja njem IVIg te sti ra ti za mo re bit ne vi ru sne okužbe
(he pa ti ti si, HIV).

Vse se ro loške prei ska ve v smi slu te sti ra nja za av toi mun ske do god ke je po treb no opra vi ti pred in -
fu zi jo IVIg.

Pred in fu zi jo IVIg je po treb no pre ve ri ti led vično in je tr no de lo va nje, nad zo ro va ti je po treb no hemo -
gram ter vnet ne pa ra me tre, vključno s se di men ta ci jo eri tro ci tov. Del do bre kli nične prak se je tudi pre -
ve ri ti ra ven IgA pred pr vim da ja njem IVIg. 

Za pi sa ti je po treb no točno ime pre pa ra ta IVIg, pre jet od me rek in se rij sko šte vil ko.
Načelo ma bi pre jem nik IVIg mo ral pod pi sa ti in for mi ra ni pri sta nek gle de a pli ka ci je, tako kot pred

trans fu zi jo krv nih pri prav kov (3,�27,�28).
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seznam uporaBljenIH kraTIC

ANCA – protitelo, usmerjeno pro ti ci to plaz mi nev tro fil cev (angl. anti-neu trop hil cytoplasmic an ti body)

ATG – anti-ti mo cit ni glo bu lin

BKV – BK virus

BKVN – ne fro pa ti ja, po ve za na z vi ru som BK (angl. BK vi rus as so cia ted nep hro pathy)

CMV – vi rus ci to me ga li je (angl. cyto me ga lo vi rus)

DSA – spe ci fič na pro ti te le sa pro ti da jal če vim an ti ge nom po gla vit ne ga kom plek sa tkiv ne sklad no sti (angl. donor specific antibodies)

EBV – Epstein-Barr virus

Fab – spre men lji vi del imu no glo bu lin ske mo le ku le (angl. frag ment, an ti gen bin ding)

Fc – kon stant ni del imu no glo bu lin ske mo le ku le (angl. frag met, cry stal li zab le)

Fc Rn – neo na tal ni re cep tor za kon stant ni del imu no glo bu lin ske mo le ku le (angl. neo na tal re cep tor for cry stal li zab le frag ment)

GPA – gra nu lo ma to za s po lian gii ti som

HLA – po gla vit ni kom pleks tkiv ne sklad no sti (angl. hu man leu kocy te an ti gen)

Ig – imu no glo bu lin

IVIg – in tra ven ski imu no glo bu li ni

MPA – mi kro skop ski po lian gii tis

mt RNA – mi to hon drij ska RNA

PCR – ve riž na reak ci ja s po li me ra zo (angl. poly me ra se chain reac tion)

PTLD – post-trans plan ta cij ska lim fo pro li fe ra tiv na bo le zen (angl. post-trans plant lympho pro li fe ra ti ve di sor der)

SIGN-R1 – spe ci fič ni nein te grin, ki se po ve zu je z zno traj ce lič ni mi ad he zij ski mi mo le ku la mi (angl. spe ci fic in tra cel lu lar ad he -
sion mo le cu le-grab bing no nin te grin)

SLE – si stem ski lu pus eri te ma to zus

TIA – pre hod ni is he mič ni na pad (angl. tran sient isc he mic at tack)

TNF-α – de jav nik tu mor ske ne kro ze α (angl. tu mor ne cro sis fac tor α)

TRALI – akut na ok va ra pljuč, po ve za na s trans fu zi jo (angl. trans fu sion-re la ted acu te lung in jury)

UKC – Uni ver zi tet ni kli nič ni cen ter

VZV – vi rus no ric (angl. va ri cel la zo ster vi rus)


