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Immunszuppressziv kezelés

* Csecsemo- és Gyermekgyogyaszati Szakmai Kollégium

Az iranyelvet 6sszeallitotta: dr. Dérfalvi Beata
Definicio

Olyan gydgyszerek és bioldgiai modulatorok alkalmazasa, amelyek hatasukat az immunrendszer
mUkodésének gatlasa vagy mddositasa révén fejtik ki.

Indikacio

W Szervtranszplantacio;

W malignus betegségek;

B szisztémas autoimmun betegségek;

W egyes vesebetegségek (pl. nephrosis szindréma).

Leggyakoribb mellékhatas

Fokozott infekcids hajlam, kilondsen kombindlt alkalmazasuk esetén. A fertézéses gocokra Ugyelni kell, az
infekcidk gyakran larvaltan jelentkeznek, és opportunista kérokozdkra is gondolni kelll Ktléndsen igaz ez, ha
eleve szekunder immundeficiens allapotokban alkalmazzuk e szereket (immunsejtek daganata, fehérje-
immunglobulin veszté nephrosis szindréma, komplement deficiens SLE stb.).

Az egyes szerek tovabbi mellékhatasait és a gondozas soran elengedhetetlen ellendrzd vizsgalatokat
részletesen kozoljuk. Az onkoldgiai, hematoldgiai szereket a kemoterapia fejezetben ismertetjuk.

Leggyakrabban hasznalt immunszuppressziv szerek

| Kortikoszteroidok
2. Antimetabolitok
B methotrexat (MTX, folsavantagonista)
B azathioprin (purinantagonista)
B mycofenolat mofetil
3. Alkilalé agensek:
B ciklofoszfamid
B chlorambucil
4. T-sejt-osztodast gatlok:
W cyclosporin A
m FK506 (tacrolimus)
m OKT3 (ortochlon)
5. Anti-citokinterapiak
B TNF-alfa-gatlok (etanercept, infliximab)
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Immunmodulalék

| Szulfaszalazin
2. chloroquin/hydroxichloroquin

(Tovabba plazmaferézis, intravénas immunglobulin, autoldg &ssejt transzplantacidja)

1. Szteroidkezelés
Hatdsmechanizmus: dsszetett.

B Gyulladasgatld: a foszfolipaz A2 gatlasan keresztll mind a ciklooxigendz, mind a lipoxigendz enzimek altal
katalizalt gyulladasos mediatorok szintézisét gatolja.
B Szamos citokin és citokinreceptor atirddasat blokkolja.

Adagolas

Betegségektdl flggden kilonbodzd terdpids protokollok léteznek.

Szisztémasan tablettds formaban O, -2 mg/kg/nap, de lehet alterndlva is masnaponta. Boluszterapia |0-30
mg/kg 3—5 napon keresztul.

Adhaté ezen kivll intraarticularisan, intraocularisan.

Mellékhatas

A klldnbdzd kortikoszteroidkészitmenyek mellékhatasspektruma és hataserdssége kilonbdzd, ez utdbbinal
az ekvivalens ddzisokat figyelembe kell venni!

Kortikoszteroid tipusa Ekvivalens dézis
Hidrokortizon 25
Prednison/prednizolon 5

Triamcinolon 4
Metilprednizolon 4
Dexamethason 0,5-1
Bethametason 0,5-0,75

A kortikoszteroidok legfontosabb mellékhatasai és a gondozd orvos feladatai (szisztéméas mellékhatasokra 0,2
mg/kg/nap adag felett szamithatunk!):
B [atrogén Cushing-koér — diétas tandcs: so-, zsir- és szénhidratszegény ételek, vércukorkontroll.

B Fokozott fertézéshajlam: antibiotikum-terapiat hamarabb kezdjink 1az esetén.

B Elektrolitzavarok: Na-retencié-6déma hajlam, hypokalaemia — laborkontroll, sészegény, K-gazdag diétal
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B Hipertenzid: rendszeres vérnyomasmereés.

B Hyperlipidaemia, coronariabetegségre vald hajlam — diéta.

B Ulcerogen hatds — hasfdjasra, véres székletre figyelmet felhivni, hasfajasra rakérdezni, savk&ték/H2-
receptor blokkolék adasa. NSAID szerrel egyiitt lehetéleg ne adjuk! Etrendi tanacsok.

W Szteroid indukalta pancreatitis — hasfajasra figyelni, ulcust kizarni.
B Novekedési elmaradas — percentil vezetése! Az egész napi dézis nagyobb részét adjuk reggel.

B Szteroid indukalta diabétesz — rendszeresen vizeletcukor- és vércukorkontroll, diétas tanacsok, ha
szUkséges, inzulinterapia.

W Katarakta, glaukdma — rendszeres szemészeti kontroll (3 havonta).

m Osteoporosis, osteopenia — Ds-vitamin-, Ca-bevitel fokozasa, rendszeres testmozgas, denzitometria.
B Avascularis csontfejnekrézis.

B Myopathia — izomgyengeségre, -fajdalomra rakérdezni, izomerd vizsgalata, kondicionald gydgytorna.
B Pszichés zavarok — figyelmet felhivni hangulatzavarra, euféridra, alvaszavarra.

B BSrgydgyaszati problémak — sztreoid akne, stridk, lassult sebgydgyulds, hirsutismus, facialis erythema.
B Endokrin zavarok — késéi pubarche, menarche, menstruacids zavarok.

B Hypothalamus—hypofizis—mellékvese tengely szabalyozasi zavara — hosszas terapia utan a
kortikoszteroidkezelést ACTH-provokacios teszt pozitivitasa esetén hagyhatjuk el.

A nagy ddézisu, révid tavd szteroidkezelésnek kevesebb mellékhatdsa van, leginkabb az infekcids
szovédmények jelentenek veszélvt.

Traumak, fertézések, egyéb stressz-szituaciok alkalmaval a szlkséges kortikoszteroidadag emelendd!
Kihagyasa hypadrenias krizist eredményezhet!

Hosszas szteroidterapia elhagyasa csak fokozatosan térténhet, megvonasi tiinetként ortosztatikus hipotdnia,
arthralgia, myalgia, étvagytalansag, letargia jelentkezhet!

A kilénbdzd immunszuppressziv terapiak esetén altalanossagban elmondhatd, hogy €8, attenualt oltast ne
adjunk, elolt korokozdkkal torténd vakcinalas soran a seroconversio kérdéses, de kontraindikacié nincs, sét
javasoltak az oltasok. Varicellakontaktus esetén massziv immunszuppresszié esetén Zoster-lImmunglobulin
meérlegelendd, ha bérjelenségek megjelennek, kezdjink acyclovirterapiat!

Az oltasi rend minden esetben egyedileg tervezendd, melyben nagy segitséget nyUjt a Szent LaszI6 Kérhaz
oltasi ambulancidja, valamint az Egyesiilt Alamok Oltési Program Tanacsadé Szervezete altal 1993-ban
Osszeallitott oltasi rend.
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2. Antimetabolitok

Hatdsmechanizmus: A DNS épitékoveinek a purin- ésfvagy pirimidinbézisok felépitését gatoljak.

Gydgyszer, adagolas

Leggyakoribb mellékhatdsok

Teenddk a gondozas soran

Methotrexat

Adagja 7,5-25 mg/m2/hét
per os vagy sc.

2-3 hénap alatt alakul ki a
hatasa, kezdetben kombinalni
kell mas gyulladascsokkentd
vagy immunszuppressziv
szerrel

Transzaminazemelkedés
(dozisfuggetlen, ha <3x a normal
érték, ha nem tartds, folytathato),
maéjfibrosis, Gl-panaszok
(hényinger,hasfajas, ulcus)

(a terdpia bevezetése utan néhany
honappal), nyalkahartyafekélyek,
fejfajas, kittés, alopecia,leukopénia
anémia, fibroticus csomok
tlddfibrosis

Kezdetben 2 hetente, majd
havonta, késébb 2 havonta
vérkép, thr, GOT, SGPT kontrollja

Evente: mellkasrontgen,
légzésfunkcié, méj UH

3 év utan: majbiopszia?

Azathioprin (IMURAN)
2-2,5 mg/kg/nap per os

Myelotoxicus (ha a fvs. <3 G/,
akkor szlineteltetés!), majenzim-
emelkedés, hanyinger, hanyas
alopecia, infertilitds, teratogén

Vérkep, majenzimek kontrollja

Mycophenolat mofetil
(CELLCEPT)

|-2 g/nap
lymphocytaszelektiv!

Gastrointestinalis és
hematologiai mellékhatasok
(neutropenia)

Vérkéepkontroll

3. Alkilalé agensek

Hatdsmechanizmus: az osztddd sejtekben gatoljak a DNS megkettézddését.

Gybgyszer, adagolas

Leggyakoribb mellékhatdsok

Teenddk a gondozas soran

Ciklofosztamid (ENDOXAN)

iv. bolusz 500-1000
mg/m2/hé vagy
per os 2 mg/kg/nap

Csontveld-depresszid

(ha fvs. <2 G/, felfuggesztendd!),
hepatotoxicitas, alopecia,
haemorrhagias cystitis
(uromitexan, Mesna kivédi),
hanyinger, hanyas, teratogén
leukémia, neoplazmak,

sterilitds (max. 20 g/élet
Osszadagban adhato)!

Vérkép, majenzimek
rendszeres kontrollja

Chlorambucil (LEUKERAN)
0,2 mg/kg/nap iv.

Vérkéepkontroll
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4. T-sejt-osztodast gatlo szerek

Hatasmechanizmus: IL-2-szintézis, a T-lymphocyta aktivacid/osztddas gatlsa.

Gyébgyszer, adagolas Leggyakoribb mellékhatasok Teenddk a gondozés soran

Cyclosporin (SANDIMMUN) Nephrotoxicus: Vérnyomasmeérés, maj-,
kreatininemelkedés, vesefunkciok;

2-5 mg/kg/nap hipertdnia; gingivahyperplasia esetén
gingivahyperplasia; fogapolas, szajsebészeti
hypertrichosis konzilium;

Neurotoxicus: tremor, szérum-cyclosporinszintet
paresztézia, ellendriznil
majenzim-emelkedés, Szémos gydgyszerrel
hyperlipidaemia, interakcioba lép!
hyperurikaemia,

lymphomak

5. Anti-citokinterapiak

T-sejt-ellenes blokkold antitest, ortochlon (OKT3) és az anti-CD25 (IL-2 Rec) ellenes antitest, daclizumab
(ZENAPAX): a T-sejtek osztddasat gatoljdk, és szervtranszplantaltak kezelésében hasznaljak. (Az elézd
csoportba is sorolhatok, leggyakoribb mellékhatasaik a neuro- és nephrotoxicitas. )

Az etanerceptet (ENBREL) csak centrumokban, kidolgozas alatt 1évé protokollok alapjan alkalmazzak, juvenilis
rheumatoid arthritisben. Hatasmechanizmus: a gyulladasos citokin, a TNF-a gatlasa.
Adagolas heti 2x0,4 mg/kg sc.

Mellékhatasok: lokalis reakcié az injekcid beadasi helyén, fejfajas, infekcidk, sclerosis multiplexszer( betegség,
SLE-indukcié, neoplazmék?

Immunmodulalé terapiak

Immunszuppressziv és gyulladasgatld hatasuk nem pontosan ismert.

A szulfaszalazin hatasmechanizmusa: a bélben bomlik sulfapyridinre és 5-acetilszalicilsavra, ott antibakteridlis
és immunmodulans.

Gydgyszer, adagolas Leggyakoribb mellékhatasok Teenddk a gondozas soran

Szulfaszalazin (SALAZOPYRIN) | Cytopenia (ha fvs. <4 G/ éspvagy thr. | Vérképkontroll, majenzimek
<150 G/, a kezelés felfiggesztendd!),
12,5-50 mg/kg/nap per os majenzim-emelkedés, hanyinger,
hanyas, hasfajas, szédulés, fejfajas,
kiltés, szajnyalkahartya-fekélyek
Antimalarids szerek: Cytopenia, retinopathia, kittés, Vérkép havonta,

chloroquin (DELAGIL), alopecia, neuromuscularis zavar elektroretinogram 6—12 havontal
hydroxochloroquin (PLAQUENIL)
5-7 mg/kg/nap per os
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