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Rezumat

Imunoglobulina intravenoasd (IGIV) este un preparat terapeutic constituit
preponderent din IgG, obtinut din plasma de la cateva mii de donatori sandtosi. De mai
bine de 20 de ani, IVIG este utilizatd in tratamentul imunodeficientelor primare si
secundare, ulterior fiind introdusa in tratamentul multor boli autoimune si inflamatorii.
IGIV se considerata in general o terapie sigurd, cele mai multe dintre reactiile adverse

fiind usoare si tranzitorii.

Summary

Intravenous immunoglobulin (IVIG) is a therapeutic formula mainly composed of
IgG, obtained from the plasma of several thousand healthy donors. For more than 20
years, IVIG has been used in the treatment of primary and secondary
immunodeficiencies, later being introduced in the treatment of many autoimmune and
inflammatory diseases. IVIG is generally considered a safe therapy, with most side

effects being mild and transient.

Introducere
Istoricul tratamentului cu imunoglobuline intravenoase (IGIV) isi are inceputul in
anul 1980, in Europa, fiind utilizate ca tratament de substitutie in bolile cu deficit de

anticorpi, ulterior fiind admise si ca tratament imunomodulator [1-3].
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Obtinerea IGIV se face din plasma umana recoltata de la 3000-10000 de donatori
sanitosi (cel putin 1000 de donatori). In marea majoritate acestia sunt din zona Europei
Centrale, ceea ce este un avantaj in cazul pacientilor europeni, pentru cd preparatul
contine anticorpi impotriva germenilor endemici din zona respectiva [4,5]. Acest
preparat este distribuit in flacoane, continutul flaconului fiind reprezentat de IgG
policlonal, care in 98% reprezintd IgG nemodificatd, monomericd si o foarte mica
cantitate de produsi de degradare, IgG dimeric si polimeric si urme de IgA (continutul
maxim admis este de 140 micrograme/ml) si IgM [4-6].

Indicatiile tratamentului cu IGIV

Indicatiile de utilizare a preparatului sunt multiple, dar primordial sunt utilizate
cu scop substitutiv. Indicat in imunodeficientele primare sau secundare (dobandite), cu
nivel scazut al anticorpilor, acestea cresc nivelul seric al Ig-lor pand la concentratia
serica care realizeaza profilaxia infectiilor recurente, manifestare clinica majord la
aceasta categorie de imunodeficiente [7,8].

O alta indicatie este tratamentul imunomodulator, unde se includ un spectru mai
larg de dereglari imune. Mecanismul de actiune in efectul imunomodulator se bazeaza
pe blocare receptorilor Fc pe fagocite, inhibarea formarii depozitelor de complement,
modularea  producerii de citokine, cresterea activititii de supresor, reglarea
complementului, reglarea retelei idiotipice (producerea de anticorpi anti-idiotip care
neutralizeaza si reduc autoanticorpii idiotip circulanti si interactioneaza cu celulele B),
catabolismul accelerat al Ig la concentratii mari (reduce titrurile de autoanticorpi cu rol
in patogenia bolilor autoimune) [7-9].

Administrarea IGIV in imunodeficiente, necesitd profesionalism, prudentd si
cunoasterea criteriilor de eficacitate, pentru a aprecia corectitudinea utilizarii acesteea.

Eficienta este monitorizatd prin determinarea nivelului IgG inaintea perfuziei
urmatoare, care ar fi necesar sa fie peste 5-6 g/L (500-600 mg/dl) si peste 8 g/L (800

mg/dl) la pacientii cu bronsiectazii si nu in ultimul rand lipsa infectiilor severe. Pentru
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echilibrare si stabilitate a nivelului seric al 1gG sunt necesare 3-6 luni. Dozarea IGIV in
imunodeficiente include o doza initiala de 0.4 — 0.8 g/kg si cu scop de intretinere 0.2-0.8
g/kg la 3-4 saptaimani. Aceasta variabilitate a dozei depinde de elementele biologice si
starea clinica a pacientului [8].

Indicatiile in bolile autoimune sunt destul de numeroase, incluzand: pacientii cu
purpura trombocitopenica imuna cu risc de sangerare si preoperator, anemia hemolitica
autoimund, sindromul Guillain Barre si alte poliradiculonevrite, neuropatia motorie
multifocald, dermatomiozita si polimiozite, lupusul eritematos sistemic, sindromul
antifosfolipidic, boala Kawasaki, alte vasculite autoimmune, s.a. Doza utilizata in cazul
bolilor autoimune este initial de 2 g/kg in 1-5 doze zilnice, apoi intretinere 2 g/kg la 1-2
luni. Eficienta este demonstrate de scdderea markerilor serici si ameliorarea semnelor si
simptomelor [10,11].

Chiar daca actual multe infectii severe (rujeold, rubeola, hepatita A, varicela in
trimestrul Il de sarcind) sunt evitate datoritd vaccinarii, anterior sau in cazul celor
nevaccinati se apeleaza la IGIV pentru profilaxie care trebuie sa fie cat mai repede dupa
expunere (< 72 h) [12].

Eficienta IGIV depinde nu doar de doza administrate, dar si de o serie de reguli si
conditii ca: aceasta sa fie la temperatura corpului, se evitd agitarea si formarea de
spumad, se perfuzeaza numai solutiile clare, hidratare adecvatd a pacientului Tnaintea
perfuziei, evitarea diureticelor de ansa, respectarea vitezei de perfuzie conform

prospectului si monitorizare pe parcursul perfuziei si 20 min dupa [7].

Reactiile adverse ale administrarii de IGIV

Reactiile adverse la administrarea imunoglobulinei intravenoase sunt destul de
frecvente, dar din fericire sunt usoare, manifestate prin febra, frisoane, cefalee, ameteli,
vome, artralgii, dureri toracice si hipotensiune arteriald [13]. Intr-un procent mai mic,

dar nu sunt excluse reactiile adverse severe, de tip: reactii de hipersensibilitate (in
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special la cei cu deficit selectiv IgA si anticorpi anti IgA), injurie renald acutd cu
necroza tubulard acutd, edem pulmonar acut necardiogen, sindromul meningitei aseptice
reversibile (raportata la cateva ore pana la 2 zile dupa IGIV, LCR cu pleiocitoza si
proteinorahie, remisiune 1n cateva zile fara sechele dupa intreruperea tratamentului),
anemia hemolitica (apare dupd doze mari de IGIV, hemoliza in special la grupele A, B
si AB, preparatele de IGIV contin Ac ai grupelor sanguine care se pot manifesta ca
hemolizine , acoperind eritrocitele cu Ig) [13,14].

Aceste reactii adverse ar putea fi favorizate de: viteza prea mare de perfuzie,
prima administrare de IGIV, schimbarea produsului de IGIV, interval de timp prea mare
de ultima administrare, prezenta de anticorpi antilgA [13,14].

Concluzie

IGIV este probabil cel mai important produs derivat din plasma umana datorita

multitudinii de indicatii pentru utilizare clinica. Profilul de sigurantd al acesteia este

bun, majoritatea efectelor adverse fiind imediate, usoare si tranzitorii.
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