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A terapias apheresisek szamanak
¢s indikacidjanak valtozasa, valamint j
eljarasok megjelenése Magyarorszagon
2013 és 2017 kozott

Soltész Pal dr.”

Debreceni Egyetem, Klinikai Kézpont, Belgyogyaszati Klinika C épiilet,
Intenziv Osztaly és Terapias Aferezis Részleg, Debrecen

A terdpids apheresis tobb szakmat érinté kezelési lehetSség. Viszonylag draga beavatkozasrdl van szé, melyet csak ki-
jelolt centrumok végezhetnek az adott indikdciok alapjan. A kezelés eseti finanszirozasban részesiil, a Terdpias Aferezis
Bizottsig és a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezel$ kozosen ellendrzi az elvégezhetd beavatkozdsok szamat, az j
diagnozisok bevezetését, illetve 0 apheresiseljarasok magyarorszagi engedélyezését. Ebben a munkdban a 2013 és
2017 kozotti id6szak hazai apheresisterapids gyakorlatat tekintjiik at, ismertetve a bevezetés alatt all6 Gj eljardsokat is.
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National survey of the therapeutic apheresis in Hungary, 2013-2017

Therapeutic apheresis is a treatment option for several subspecialities. It is a relatively expensive intervention, which
can only be done by dedicated centers based on specific indications. The Therapeutic Apheresis Committee and the
National Health Insurance Fund of Hungary jointly control the number of interventions to be made, the introduc-
tion of new diagnoses and the application of new apheresis procedures in Hungary. In this work, we review the
therapeutic practice of the period between 2013 and 2017 in Hungary, describing also the new modalities under
implementation.
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Roviditések

ABO = vércsoportrendszer; ADAMTS13 = a disintegrin and
metalloproteinase with a thrombospondin type 1 motif, mem-
ber 13; AMD = (age-related macular degeneration) idGskori
maculadegeneratio, ANCA = antineutrophil cytoplasmaticus
antitest; CIDP = (chronic inflammatory demyelinating poly-
neuropathy) krénikus inflammatoricus demyelinisatiés poly-
neuropathia; DALI = (direct adsorption of lipoproteins) lipo-
proteinek direkt adszorpcidéja; GVHD = (graft versus host

*A Terdpias Aferezis Bizottsdg nevében

disease) graft versus host betegség; HBV = hepatitis B-virus;
HELLP-szindréma = (hemolysis, elevated liver enzymes, low
platelet count syndrome) vorosvértestek szétesésével, emelke-
dett mdjenzimszinttel és alacsony vérlemezkeszinttel jird
szindréma; HELP = (heparin-induced extracorporeal lipopro-
tein precipitation) heparin indukalta extracorporalis lipoprote-
inprecipiticié; HUS = (hemolytic uremic syndrome) haemoly-
ticus uraemids szindréma; LDL = (low-density lipoprotein)
alacsony stirtiségi lipoprotein; MONET = (membrane filtrati-
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on extracorporeal treatment) membranfiltricids extracorporalis
kezelés; NEAK = Nemzeti Egészségbiztositisi Alapkezel;
TTP = (thrombotic thrombocytopenic purpura) thromboticus
thrombocytopenids purpura

Az apheresis patoldgias vérkomponens(ek) eltavolitasara
alkalmas extracorporalis eljaras, mely a jelenlegi indikaci-
ok alapjan kozel 100 betegség kezelésében alkalmazott
terdpia, a neurolégiai betegségektdl kezdve a hematolo-
giai és nefrolégiai indikdcidkon it egészen a mérgezése-
kig. Az indikdcidra vonatkozé klinikai kutatisok az
1950-¢s években egybeestek a modern sejtszeparatorok
fejlesztésével, majd a szelektiv filter- és oszloptechnikak
megalkotasival. Ez lehet6vé tette, hogy sejtes vonatko-
zasban és egyes plasmakomponensekkel kapcsolatban ki-
alakuljanak azok a szelektiv és nemszelektiv modalitdsok,
amelyek napjainkban az apheresisterdpia igen széles kort
alkalmazdsit teszik lehetévé. A plasma, a thrombocyta, a
fehérvérsejt és a vorosvértest szelektiv eltavolitisan tal ki-
fejlesztették azokat a specidlis kaszkddrendszereket, ame-
lyek a plasmaszeparilast kovetd masodik [épésben alkal-
masak specidlis fehérjék, példdul immunglobulinok,
lipidfrakciok, illetve citokinek eltivolitasira. A jelenlegi
ajanldsokban [1] a kovetkez§ terdpids modalitisok jelen-
nek meg: plasmapheresis/plasmacsere (therapeutical
plasma exchange), erythrocytapheresis, leukocytaphere-
sis, lymphocytapheresis, granulocytapheresis, thrombo-
cytapheresis, valamint LDL-apheresis, rheopheresis, im-
munadszorpci6 és fotopheresis. A jelenleg nemzetkozileg
elfogadott indikacios listat az 1. tdblizat mutatja be.

A magyarorszagi apheresiskezelések adatait legutébb
Jako és mesa [2] foglaltdk ossze, akik a 2001 és 2004
kozott végzett plasmacsere- és cytapheresiskezeléseket
elemezték, majd 2012-ben a 2001 és 2010 kozott id6-
szak plasmapheresiseinek teljes Osszefoglaldja jelent meg
[3]. Domjan és mtsai [4] 2012-ben Osszefoglaltik a fel-
néttkori indikdcidkat, valamint T#7i és mtsai a gyermek-
kori kezelési lehetGségeket [5]. Réti Marienn a throm-
boticus thrombocytopenids purpura és a haemolyticus
uraecmids szindroma kapcsin készitett sszefoglalét [6],
munkacsoportunk pedig a debreceni III. sz. Belklinika
30 éves apheresistevékenységét foglalta 6ssze [7]. Tekin-
tettel az indikdcidk véltozasira és az 4j tipust kezelések
bevezetésére, indokoltnak tlinik, hogy djra dttekintsiik a
magyarorszigi helyzetet; ehhez a 2013 és 2017 kozotti
hazai apheresiskezelések adatait dolgoztam fel, melyeket
a NEAK Specidlis Finanszirozasi FSosztalya bocsatott
rendelkezésemre.

A 2013 és 2017 kozotti idGszak
magyarorszagi apheresistevékenységének
attekintése

Nézziik el6szor, hogyan épiil fel a magyarorszagi ap-
heresisellatds szerkezete. Magyarorszigon jelenleg 23
centrumban végeznek plasmapheresis-kezelést, valamint
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3 centrumban photopheresiskezelést (Dél-pesti Cent-
rumkorhaz — Orszagos Hematologiai és Infektologiai
Intézet; Debreceni Egyetem, Klinikai Kozpont; Sem-
melweis Egyetem, Budapest). A kezelési szamokat, illet-
ve 4j centrumok kialakitdsat az Orszagos Terapias Afere-
zis Bizottsig koordinalja szakmailag, és a NEAK Specilis
Finanszirozasi FSosztalyaval szorosan egyiittmiikodve
biztositjik azt a szakmai és finanszirozasi feltételrend-
szert, amelyben a Magyarorszigon sziikségessé vil6 ap-
heresiskezelések ez idaig hianytalanul elvégezhetSk vol-
tak. Kialon ki kell emelni a HAEMOBIL Kft. szerepét,
amely mozgoé apheresiskozpontként végez kezeléseket
azon kérhizakban, ahol nem miikodik terdpids aphere-
siskozpont. Lathatd, hogy driga beavatkozasrél van sz,
mely egyedi finanszirozasi csoportba tartozik. A jelenlegi
NEAK altal biztositott finanszirozasi Osszeg plasma-
pheresis esetén 236 500 Ft/kezelés, mig photopheresis
esetében 341 000 Ft/kezelés. A 2017. finanszirozasi
évet figyelembe véve Osszességében 5762 kezelést végez-
tiink, ami 1 466 300 000 Ft 6sszkoltséget jelent. A rész-
letes adatokat a 2. tablazatban tiintettiik fel.

A centrumok kezelési szamabdl lathatd, hogy eltérd
nagysagrendii kezelések torténnek, és bizonyos speciali-
zal6dé tendencidk is vannak. A szakmai torekvés az,
hogy amennyiben 4j centrum nyilik, az alkalmas legyen a
teriiletileg illetékes stirgGsségi apheresisellatasra.

A kovetkezSkben az ezen centrumok altal végzett és a
NEAK fel¢ eseti finanszirozott adatlapon eljuttatott di-
agnoézisokkal foglalkozunk a 2013 és 2017 kozotti id6-
szakot dttekintve. A 3. tdblazatban lithatd, hogy ebben
a peribdusban a kezelési szamok fluktualtak, és Osszes-
ségében kb. 300 kezelésiszam-novekedést tapasztaltunk
(5488-5859-5766-5577-5762).

Ha a fenti diagnoézisokat elemezziik az 5 éves perié-
dusban torténd viltozasok alapjan, akkor az alabbi meg-
allapitasok tehetdk.

A Guillain—Barré-szindroma éves kezelési szaima sta-
bilnak mondhaté. Az emlitett 6t évben 748-775-696—
660-720 esct. Ezzel szemben a CIDP folyamatos emel-
kedést mutat (302-387-399-425-561), ami 85%-os
otéves novekedést jelent. Az adott 6t évet tekintve érde-
kes, hogy a myasthenia gravis és a Guillain—Barré-szind-
réoma miatti kezelések éves fluktuiciéja nagyon hasonlé;
a myasthenia gravis miatt kezelt betegek szdma évenkén-
ti bontisban: 718-704-636-559-656 (1. dbra).

A TTP + HUS kezelési szima folyamatosan csokkent.
A 2014-¢s 580 kezelés 2015-ben 500-ra, majd 2016-
ban 420-ra, végiil 2017-ben mar 400 ala, 388-ra csok-
kent.

Az ANCA-asszocialt és egyéb vasculitisek, mint a po-
lyarteritis nodosa, illetve a cryoglobulinaemias vasculiti-
sek miatt végzett kezelési szamok magasak: 2013-t6l
2016-ig meghaladtik az évi 300-at.

Az apheresiskeretbdl egyre nagyobb hanyad kertil fel-
hasznalasra a transzplantaciéval kapcsolatos indikaciok
elvégzésére. Ez plasmapheresisre és photopheresisre
egyarant igaz. A csontvelS-transzplanticiét kovetd

2019 m 160. évfolyam, 19. szam

728

ORVOSI HETILAP



1. tiblazat
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Az apheresisek indikdcioi és az indikdcidk eréssége a jelenlegi nemzetkozi ajinldsok alapjin

Plasmapheresis

Kategoéria

Betegségek

Indikéciok

1. Els6 vonalbeli

ajanlas

Guillain—-Barré-szindroma

Primer terapia

Akut mijelégtelenség (nagy volumend plasmapheresis)

ANCA-asszocidlt rapidan progredidlé glomerulonephritis

Dializisdependens

Difftiz alveolaris haemorrhagia

Antiglomerularis basalis membran betegség (Goodpasture-szindréma)

Diffaz alveolaris haemorrhagia

Dializisindependens

Krénikus inflammatoricus demyelinisatiés polyradiculoneuropathia

Monoclonalis gammopathia hiperviszkozitassal

Tiineti kezelés

Rituximabprofilaxis

Mijtranszplanticié

Deszenzitizicio,
ABO-inkompatibilitds

Myasthenia gravis

Kozépsulyos

2o

Thymectomidt megel6zGen

N-metil-D-aszpartit-receptor-ellenes antitest kozvetitette encephalitis

Paraproteinaemids demyelinisatiés neuropathia/krénikus, szerzett
demyelinisatiés polyneuropathia

IgG/IgA

IgM

Natalizumabasszocidlt progressziv multifocalis leukoencephalopathia

Vesetraszplanticié, ABO-kompatibilis

Antitest medidlta rejekcid

Deszenzitizacié

Vesetraszplanticié, ABO-inkompatibilis

Deszenzitizacid

Thromboticus microangiopathia, komplementmedialt

H-faktor-autoantitestek

Thromboticus microangiopathia, gyogyszerrel dsszefiiggd Tiklopidin
Thromboticus thrombocytopenids purpura
Wilson-koér Fulmindns

I1. Masodik Akut disszemindlt encephalomyelitis Szteroidrefrakter

vonalbeli
ajanlas

Autoimmun haemoliticus anaemia; WAHA; hidegagglutinin-betegség

Sulyos hidegagglutinin-betegség

Szivtranszplantacié Deszenzitizacié
Katasztrofilis antifoszfolipidszindroma
Cryoglobulinaemia Tiinetekkel /stlyos

Familiaris hypercholesterinaemia

Homozigéta, heterozigdta

Hashimoto-encephalopathia: autoimmun thyroiditisszel 6sszefiiggd,
szteroidra reagil6 encephalopathia

Lambert—Eaton-szindroma

Multiplex sclerosis

Akut koézponti idegrendszeri inflammatoricus

demyelinisatio
Myeloma okozta neuropathia
Neuromyelitis optica spektrumbetegségek Akut
Gombamérgezések
Gyermekgyogyaszati autoimmun neuropszichidtriai rendellenességek Exacerbatio

Streptococcus-tert6zéssel Osszefiiggésben

Refsum-kor

Vesetranszplanticié, ABO-inkompatibilis

Antitest medidlta rejekcid

Szisztémds lupus erythematosus

Stlyos

Polyarteritis nodosa

HBV-asszocidlt
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Plasmapheresis
Kategoéria Betegségek Indikdciok
II1. Egyéni Guillain—Barré-szindréma IVIG utin
meglfeles Akut mijelégtelenség
alapjin
végzett ANCA-asszocidlt rapidan progredidlé glomerulonephritis Dializisindependens
kezelés

Antiglomerularis basalis membran betegség (Goodpasture-szindroma)

Dializisdependens, diffaz alveolaris
haemorrhagia nélkiil

Aplasticus anaemia, tiszta vorosvértest-aplasia

Atopids dermatitis

Autoimmun haemoliticus anaemia; WAHA

Sulyos meleg AHA

Egési sokk

Cardialis neonatalis lupus

Szivtranszplantacio

Antitest medidlta rejekcio

Krénikus focalis encephalitis

Koaguldciésfaktor-inhibitorok

Autoantitest

Dilatativ cardiomyopathia, idiopathias

NYHA II-IV.

Erythropoeticus porphyria

HELLP-szindréma

Post partum

HaemopoceticusGssejt-transzplantacié, HLA-deszenzitizacié

Haemophagocytas lymphohistiocytosis; haemophagocytaszindréma;
makrofagaktivaciés szindréma

Henoch-Schonlein-purpura

Sulyosbodo, stlyos extrarenalis tirsul6 tiinet

Heparinindukalt thrombocytopenia és thrombosis

Cardiopulmonalis bypass el6tt

Hypertriglyceridaemids pancreatitis

Immunthrombocytopenia

Terapiarezisztens

IgA-nephropathia

Stalyosbodé

Kroénikus progressziv

Mijtranszplanticio

Deszenzitizicié, ABO-inkompatibilis

Antitest medidlta rejekcié

Tid6transzplanticié

Antitest medidlta rejekcio

Deszenzitizacid

Multiplex sclerosis

Kroénikus progressziv

Nephrogen szisztémds fibrosis

Neuromyelitis optica spektrumbetegségek

Fenntart6 kezelés

Mérgezés, gyogyszer-taladagolis

Parancoplasids neuroldgiai betegségek

Paraproteinaemids demyelinisatiés neuropathia/krénikus, szerzett
demyelinisatiés polyneuropathia

Antimyelinasszocialt glikoprotein okozta

neuropathia

Multiplex myeloma

Sydenham-chorea Salyos
Pemphigus vulgaris Stlyos
Poszttranszfiiziés purpura

Hepatobiliaris betegségek okozta viszketés Terdpiarezisztens

Vorosvértest-alloimmunizacié terhességben

Intrauterin transzfzié elStt

Vesetranszplantdcio, ABO-kompatibilis

Deszenzitizicié

Szisztémds sclerosis

Szepszis tobbszervi elégtelenséggel
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Plasmapheresis

Kategoéria

Betegségek

Indikaciok

Stift-person-szindréma

Hirtelen sensorineuralis hallasvesztés

Thromboticus microangiopathia, koaguliciomedialt

THBD-mutécié

Thromboticus microangiopathia, komplementmedialt

Komplementfaktor-génmuticiok

MCP-muticiok

Thromboticus microangiopathia, gybgyszerrel osszetiiggd

Klopidogrél

Kalcineurininhibitorok

Thromboticus microangiopathia, haemopoeticuséssejt-transzplantaciéval

Osszefiiggs

Thromboticus microangiopathia, Shiga-toxin-medialt

Stlyos neuroldgiai tiinetek

Streptococcus pneumonine

Thyreotoxicus krizis

Toxicus epidermalis necrolysis

Refrakter esetek

Behget-kor

IV. Hatdstalannak
vagy kdrosnak {télt
eljaras

Szisztémds amyloidosis

Koagulicidstaktor-inhibitorok Alloantitest
Dermatomyositis /polymyositis
HELLP-szindréma Ante partum

Paraproteinaemids demyelinisatiés neuropathia/krénikus szerzett
demyelinisatiés polyneuropathia

Multifocalis motoros neuropathia

DPsoriasis
Szisztémds lupus erythematosus Nephritis
Thromboticus microangiopathia, gybgyszerrel osszetiiggd Gemcitabin
Kinin
Idiopathias polyarteritis nodosa
Cytapheresisek
Kategéridk Betegség Indikdciok
Erythrocytapheresis
I. Els6 vonalbeli ajinlas Herediter haemochromatosis
Polycythaemia vera
Sarlésejtes betegség, akut Akut stroke

Sarlosejtes betegség, kronikus

Stroke-profilaxis

Vastaladagolasban prevencié

II. Masodik vonalbeli ajanlas

Babesiosis

Stlyos

Sarlésejtes betegség, akut

Sdalyos akutmellkas-szindréma

III. Egyéni megitélés alapjin végzett kezelés Erythropoeticus porphyria, méjbetegség

HaemopoeticusSssejt-transzplanticié, ABO-in-  Minor haemopoeticus ssejt, apheresis

kompatibilis
Maldaria Sulyos
Erythrocytosis Szekunder
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Cytapheresisek
Kategoériak Betegség Indikéciok
Vorosvértest-expoziciot koveté RhD-alloimmu-  RhD(+)-vorosvértest-expozicid
nizacié-prevencioé
Sarlosejtes betegség, akut Priapismus
Multiorgan failure
Lép/madj sequestratio; intrahepaticus
cholestasis
Sarlosejtes betegség, kronikus Rekurrens vasoocclusiv fijdalom krizis
Preoperativ elGkészités
Terhesség
Leukocytapheresis
II. Midsodik vonalbeli ajanlds Hyperleukocytosis Szimptomatikus
II1. Egyéni megitélés alapjan végzett kezelés Hyperleukocytosis Profilaktikus vagy szekunder
Lymphocytapheresis
III. Egyéni megitélés alapjin végzett kezelés DPsoriasis

Adszorptiv cytapheresis

I1. Masodik vonalbeli ajanlas

Colitis ulcerosa

II1. Egyéni megitélés alapjan végzett kezelés

Colitis ulcerosa

Chron-betegség

Psoriasis Disszeminalt pusztuldsforma
Thrombocytapheresis
II. Midsodik vonalbeli ajanlds Thrombocytosis Szimptomatikus
IV. Hatdstalannak vagy kirosnak itélt eljaras Thrombocytosis Profilaktikus vagy szekunder
Adszorpcids granulocytapheresis
II. Midsodik vonalbeli ajanlds Vasculitis Behget-betegség

Szelektiv apheresisek

Kategoria Betegség Indikécio

3,-mikroglobulin-oszlop

II. Midsodik vonalbeli ajanlds

Szisztémds amyloidosis

Immunadszorpcié

I. Els§ vonalbeli ajanlas

Vesetranszplanticio, ABO-kompatibilis

Antitest medidlta rejekcio

Deszenzitizicié
Vesetranszplanticié, ABO-inkompatibilis Deszenzitizicié
II. Midsodik vonalbeli ajanlds Cryoglobulinaemia Salyos
Dilatativ cardiomyopathia, idiopathias NYHA II-IV.

Vesetranszplanticio, ABO-inkompatibilis

Antitest medidlta rejekcid

III. Egyéni megitélés alapjin végzett kezelés

Atopids dermatitis

Koagulicidstaktor-inhibitorok Alloantitest
Autoantitest
Immunthrombocytaemia Refrakter
Paraneoplasids neuroldgiai betegségek
Paraproteinaemids demyelinisatiés neuropathia/  IgG
krénikus szerzett demyelinisatids polyneuropa- I
4 gA
thia
IgM
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Szelektiv apheresisek

Kategoéria Betegség Indikécio
Pemphigus vulgaris Sulyos
Vesetranszplanticié, ABO-kompatibilis Deszenzitizicié

Thromboticus microangiopathia, Shiga-toxin-
medialt

Stlyos neuroldgiai tiinetek

IV. Hatastalannak vagy karosnak {télt eljrds Vesetranszplanticié, ABO-inkompatibilis A,/A,B B-be
Rheopheresis

1. Els6 vonalbeli ajanlas Id6skori szaraz maculadegeneratio

III. Egyéni megitélés alapjin végzett kezelés Hirtelen sensorineuralis halldsvesztés

LDL-apheresis

I. Elsé vonalbeli ajdnlas Familiaris hypercholesterinaemia Homozigota
II. Miésodik vonalbeli ajanlds Familiaris hypercholesterinacmia Heterozigbta

Lipoprotein(a) hyperlipoproteinaemia

Deriférids érbetegségek

Refsum-betegség

II1. Egyéni megitélés alapjan végzett kezelés

Focalis segmentalis glomerulosclerosis

Szteroidrezisztencia nativ vesében

Hirtelen sensorineuralis hallisvesztés

Photopheresis
Kategoria Betegség Indikécio
1. Els6 vonalbeli ajanlas Cutan T-sejtes lymphoma, mycosis fungoides, Erythrodermis

Sézary-szindroma

II. Midsodik vonalbeli ajanlds

Szivtranszplantacié

Celluldris /rekurrens rejekcié

Rejekcidprofilaxis

GVHD

Akut és kronikus bérérintettség

TudGtranszplanticié

Bronchiolitis obliterans

III. Egyéni megitélés alapjin végzett kezelés

Atopids dermatitis

Cutan T-sejtes lymphoma, mycosis fungoides,
Sézary-szindréma

Nem erythrodermas

Gyulladasos bélbetegségek

Chron-betegség

Nephrogen szisztémas fibrosis

Pemphigus vulgaris

Stlyos

Psoriasis

Scleroderma

IV. Hatdstalannak vagy kdrosnak itélt eljaras

Dermatomyositis /polymyositis

AHA = Amerikai Sziv Egyesiilet; GVHD = graft versus host betegség; HELLP-szindréma = vorosvértestek szétesésével, emelkedett mdjenzim-
szinttel és alacsony vérlemezkeszinttel jar6 szindroma; HBV = hepatitis B-virus; HLA = human leukocytaantigén; IgA = immunglobulin A; IgG

n

= immunglobulin G; IgM = immunglobulin M; IVIG = intravénds immunglobulin; LDL = alacsony stiriség( lipoprotein; MCP = membrinko-
faktor protein; NYHA = New York-i Szivbetegséggel Foglalkozé Térsasig; RhD = RhD antigén; THBD = thrombomodulin

GVHD miatti photopheresisek szima az adott 6t évben
601-640-619-525-295 volt, ami nagysigrendben a
Guillain—Barré-szindréma és a myasthenia gravis plas-
mapheresisszimait kozelitette. Emellett jelentSs kezelési
szamok vannak vese-, sziv- és tiidStranszplantitum-kilo-
k&dés esetén photo- és plasmapheresisben, valamint a

hematolégiai indikaciéju transzplanticidk miatt végzett
periférids sejtgydjtésben. Az adott 6t évben Osszesen
4015 ilyen kezelés tortént hazankban.

A szisztémds autoimmun betegségek koziill messze a
leggyakoribb volt a szisztémads sclerosis miatt végzett
photopheresisek szama, amely nagyjabol azonos éven-
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2. tiblazat A magyarorszagi apheresiscentrumok és az dltaluk elvégzett ke-
zelések szdma

Intézménynév Kezelésszam
Bacs-Kiskun Megyei Kérhdz 51
Fejér Megyei Szent Gyorgy Egyetemi Oktaté Korhaz 108
Somogy Megyei Kaposi Mér Oktaté Koérhaz 96
Dél-pesti Centrumkoérhidz — Orszigos Hematologiai 659
és Infektologiai Intézet

Jahn Ferenc Dél-pesti Kérhaz és RendelSintézet 335
Szent Janos Kérhdz és Eszak-budai Egyesitett 23
Korhizak

Szent Imre Kérhaz 96
Uzsoki Utcai Kérhiz 60
Debreceni Egyetem, Klinikai Kézpont 708
Pécsi Tudoményegyetem, Klinikai Kozpont 677
Semmelweis Egyetem, Budapest 540
Szegedi Tudomdnyegyetem, Szent-Gyorgyi Albert 240
Klinikai Kézpont

Orszagos Vérellato Szolgalat 188
HAEMOBIL Kft. 606
Gyermek Miivese Alapitvany 1
Fresenius Medical Care 108
Fresenius Medical Care, Heves 48
Szent Margit Kérhaz 36
Szabolcs-Szatmar-Bereg Megyei Kérhazak és 180
Egyetemi Oktatékorhiz

Borsod-Abatj-Zemplén Megyei Kézponti Kérhdz és 14
Egyetemi Oktatokorhiz

Photopheresis

Dél-pesti Centrumkérhiz — Orszagos Hematologiai 540
és Infektologiai Intézet

Debreceni Egyetem, Klinikai K6ézpont 210
Semmelweis Egyetem, Budapest 239

kénti gyakorisiggal 250 és 300 kozott volt. Gyakorisagi
sorrendben a masodik a szisztémds autoimmun kérképek
kozil a szisztémds lupus erythematosus, 120-69-97-
152-113 éves plasmapheresis-kezelési szimmal.

A vesebetegségek miatt végzett kezelések kozil a
gyors progresszi6ji nephritisszindréma a leggyakoribb,
az évente kezelt betegek szima meghaladja a 100-at.

A Devic-szindréma egy viszonylag 6j diagnézisforma,
melyben Magyarorszagon elfogadasra kerilt az aphere-
sisterdpia. Az adott ot évben a kezelések szima kisebb
fluktudciétdl eltekintve lényeges valtozdst nem mutat
(4tlagosan kb. évi 200 kezelés).

A mijelégtelenség miatti kezelések szdma kiugréan
magas volt 2013-ban, 58 kezelés, amely lecsokkent 23-ra
a kovetkez6 évben. Ebben szerepet jatszhat, hogy id6-
kozben bevezetésre kertlt a majpédtlé kezelés (Pro-
metheus), bar a centrumok aktivitisa a kezelést illetGen
jelents eltéréseket mutat.

OSSZEFOGLALO KOZLEMENY
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1. dbra A myasthenia gravis és a Guillain—Barré-szindréma mi-

atti kezelések éves fluktudcidja

GB sz = Guillan-Barré-szindréma; MG = myasthenia
gravis

A HELLP-szindréma miatt, a terhesség megszakitasat
kovetSen végzett kezelések szama nem tal magas, de fo-
lyamatosan meglévé indikdciot képez.

A gombamérgezések miatti kezelési szimok a korabbi
id6szakhoz képest, figyelembe véve az idészak utolsé 3
évének adatait, megnyugtatéan alacsonyak. A gybgyszer-
mérgezések miatt végzett kezelések szdma is relative ala-
csony, Osszesen 41 kezelés tortént 5 év alatt, melynek
tobb mint fele kalciumcsatorna-blokkolék dltal okozott
mérgezés volt.

A vizsgilt 6téves periddusra esett a szelektiv apheresis-
technikdk bevezetése Magyarorszagon.

Familiaris hypercholesterinaemidban alkalmazott sze-
lektiv LDL-apheresis (DALI) indult el a Debreceni
Egyetemen, novekvs esetszammal végezve a kezeléseket
[8]. Magyarorszagon LDL-apheresis a Szent Imre Kor-
hazban tortént elsGként, ahol a mai napig kezelnek két
homozigéta familiaris hypercholesterinaemias beteget
HELP-rendszerrel (heparin-induced extracorporeal li-
poprotein precipitation) [9]. A 2013 és 2017 kozott pe-
ribdusban hypercholesterinaemia esetében 141%-o0s no-
vekedés tapasztalhaté.

Bevezetésre kertilt a MONET-rendszert rheophere-
siskaszkad extracorporalis eljards, mely el6zetes plasma-
szeparalast kovetGen MONET-filter segitségével tavolit-
ja el a legfontosabb, hiperviszkozitdsért felel@s plasma-
faktorokat, azaz a fibrinogént, a trigliceridet, az alfa2-
makroglobulint, az IgM immunglobulinokat, tovibba
az LDL-koleszterin és a von Willebrand-faktor szintje is
csokken; idGskori szaraz maculadegeneratibban (AMD),
valamint hiperviszkozitissal jaré diabeteseslab-szindro-
maban keriilt alkalmazasra [10]. Tovabbi szelektiv elja-
rasként immunabszorpcids kezelések is torténtek a Deb-
receni Egyetem nefrol6giai, valamint angiol6giai tanszé-
kén vesetranszplanticié utani rejekcids krizisben, vala-
mint  igazolhaté  myocardiumellenesantitest-pozitiv
dilatativ cardiomyopathiaban [11]. Ezen kezdeti sikerek
utdn clindult az eljaris befogadtatisa a NEAK timoga-
tasi rendszerébe.
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3. tablazat A kezelések szdma diagnézisok szerint évenkénti lebontdsban

Eljaras-név Finanszirozasi év
2013 2014 2015 2016 2017

Septicaemia 11 22 15 24 23
Hodgkin-kér 1
Non-Hodgkin-lymphoma 5 3 2 5
Mycosis fungoides 13 26 18
Sézary-kor 211 236 221 239 198
Waldenstrom-macroglobulinaemia 20 19 16 12 22
Myeloma multiplex 86 69 93 96 75
Leukaemidk 90 104 112 86 74
Myelodysplasids szindroma, k.m.n. 5 2
Idiilt myeloproliferativ betegség 3 2 1 2
Monoclonalis gammopathia 18 5 5 10 2
Essentialis (haemorrhagids) thrombocythaemia 8 2 1 6
Egyéb autoimmun haemolyticus anaemiak 17 30 9 18 11
Haemolyticus uraemids szindréma 134 136 112 72 68
Idiopathias thrombocytopenids purpura 15
Essentialis thrombocytosis 11 17 12 17 15
Cryoglobulinaemia 106 123 111 138 111
Thyreotoxicus krizis 3 7 5 5 13
Tiszta hypercholesterinaemia 65 93 124 125 157
Tiszta hypertriglyceridaemia 31 33 24 41 46
Kevert hyperlipidaemia 31 42 33 42 39
Encephalitis, myelitis és encephalomyelitis 33 84 100 41 22
Egyéb meghatirozott, extrapyramidalis és mozgdsi rendellenességek 6 11 8 3 14
Sclerosis multiplex 39 27 45 35 20
A latéideg velShiively-gyulladdsa (neuromyelitis optica Devic) 189 241 160 192 184
Egyéb meghatirozott heveny disszemindlt demyelinisatio 113 58 118 93 75
Akut myelitis transversa a kozponti idegrendszer demyelinisatis betegségében 12 17 17 4
Guillain—Barré-szindréma 748 775 696 660 720
Polyneuropathidk 301 391 397 425 560
Myasthenia gravis 718 704 636 559 656
Myopathia k.m.n. 3
Eaton-Lambert-szindréma 7
Sargafolt és hitsopolus-sorvadas 5 2 4
Heveny és szubakut majelégtelenség 56 23 35 19 18
Heveny hasnyalmirigy-gyulladas 24 33 38 34 25
Pemphigus vulgaris 31 16 8 10 30
Toxicus epidermalis necrolysis (Lyell) 7 2
Rheumatoid arthritis mas szervek és szervrendszerek érintettségével 9 4 11 6
Polyarteritis nodosa 11 24 22 36 47
Tualérzékenységi angiitisek 337 321 358 301 360
Thromboticus microangiopathia 283 444 388 352 321
Wegener-féle granulomatosis 61 153 130 127 72
Nekrotizal6 vasculopathia, k.m.n. 12 5 14 15
Szisztémds lupus erythematosus 120 69 97 152 113
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3. tablazat folyt.
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Eljards-név Finanszirozisi év
2013 2014 2015 2016 2017

Polymyositis /dermatomyositis 16 3 6 6
Antifoszfolipidszindréma, primer 14 21 3 22 49
Akut nephritisszindroma, focalis segmentalis glomerularis laesioval 68 26 21 29 35
Gyors progresszioju nephritisszindréma 91 46 88 86 138
Sulyos praceclampsia 37 22 24 22 18
Abnormalis plasmaviszkozitas 11 9 10 2 14
Haemoglobinuria 11 7 1 5
Gydgyszermérgezések 4 13 8 10
Gombik dltal okozott mérgezések 18 9 2
Vesetranszplantaitum-elégtelenség vagy -kilok&dés 32 61 74 84 68
Szivtranszplantitum-elégtelenség vagy -kilokédés 26 101 105 65 105
Sziv-tiid6 transzplantitum elégtelenség vagy kilok&dés 2 7 46
Csontvel§-transzplanticiét kovets krénikus GVHD 17
Csontvel§-transzplanticiot kovets kronikus GVHD ITI-IV. stidium 584 640 619 525 295
Egyéb transzplantitum-elégtelenség vagy -kilok&dés 84 69 125 79 122
Donor: csontvels 535 469 489 594 669

5488 5859 5766 5577 5762

GVHD = graft versus host betegség

A photopheresis-kezelés bevezetése igen nagy elérelé-
pést jelentett a magyarorszagi photopheresist igényld
betegek ellatisiban. A korabban Bécsben végzett kezelé-
sek atvételre kertiltek, és el§szor két magyarorszigi cent-
rumban, a Szent Laszl6 Kérhazban és a Debreceni Egye-
temen keriilt bevezetésre egy egylépéses (online)
photopheresis-rendszer, melyhez a Semmelweis Egye-
tem csatlakozott egy Gjonnan bevezetett kétlépéses (oft-
line) rendszerrel. 2018-ban a Debreceni Egyetem is at-
tért a kétlépéses offline rendszerre. Az el6zGekben
részletezett kezelési szamok mutatjak, hogy a pho-
topheresis-kezeléseknek egyre nagyobb szerepiik van a
klasszikus  indikiciok  mellett  (Sézary-szindréoma,
GVHD) a transzplanticios rejekciok kezelésében.

Jelenleg szintén nem finanszirozott még Magyaror-
szagon a CytoSorb-kezelés, amely alkalmas proinflam-
matoricus citokinek eltavolitasara. A kezelés kiilonosen
alkalmas a citokinviharral jaré dllapotok kontrolllasara,
Magyarorszagon dontGen a szepszis kezelésében szerez-
tiink vele kedvezd tapasztalatokat. A NEAK altali befo-
gaddsa szintén folyamatban van.

Megbeszélés

A magyarorszagi apheresiskezelések szakmai és finanszi-
rozasi kontrollja folyamatos feladat. Az évek sordn az in-
dikacios teriiletek valtoznak, 4j indikaciok jelennek meg,
illetve bizonyos esetekben kiszorulnak a terapis arzenal-
bol. Ezért indokolt, hogy id6rdl idére keriiljon attekin-

tésre a magyarorszagi centrumok mtikodése, az egyes
indikiciok szdmdnak elemzése, a viltozisok kovetése.
Jiko 2012-ben kozolt osszefoglalé tanulmanya utin in-
dokoltnak téint, hogy Gjra attekintsiik a magyarorszagi
apheresistevékenységet. Az dltala elemzett 10 év (2001-
2010) atlagos kezelési szdma 3662 apheresis/év volt,
amely kezelési szam az édltalam elemzett 5 évben (2013-
2017) atlagosan 5690 apheresis/év szamra emelkedett.
A Terdpids Aferezis Bizottsig és a NEAK konzultativ
egytittmiikodésének koszonhetben évek 6ta kiegyensa-
lyozottan biztositjak a magyarorszagi apheresisigényeket
ebben az emelkedd szamban is. A centrumok stabil md-
kodését egy HAEMOBIL mozgd apheresishil6zat egé-
sziti ki, biztositva ezzel Magyarorszig teljes lefedettsé-
gét.

Mindazoniltal a jelenleg értékelt 6téves periédusban
az apheresiskeretet feszit§ tényezék jelentek meg. ElsG
helyen kell emliteni az Gj indikaciok megjelenését, me-
lyekben Magyarorszag nem maradhat el a nemzetkozi
trendektdl. Erre j6 példa a Devic-szindréma mint 4j in-
dikdcié bevezetése, valamint a kozponti idegrendszert
érint§ demyelinisatiés indikaciok elterjedése. Itt kell
megemliteni a kronikus inflammatoricus demyelinisatios
polyneuropathia (CIDP) javuld diagnosztikus lehet&sé-
geinek kezelési szamot novelS hatdsat.

Az is egyértelmten kitlinik, hogy a rendelkezésre all6
keretet egyre inkabb feszitik a transzplanticiéval Ossze-
fiiggd plasmapheresis-, valamint a névekvé photophere-
sis-igények. Lathatjuk, hogy a GVHD mellett emelkedd
szamban torténnek kezelések vese-, sziv- és tiid6transz-
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planticiés rejekciok miatt. A probléma megolddsa érde-
kében indokolt minél hamarabbi egyeztetés az érintett
tarsszakmakkal és a NEAK illetékeseivel.

Fontos szakmai megfontolas, hogy a magyarorszagi
terapias gyakorlat nem maradhat el a nemzetkozi tren-
dektdl, és ez napjainkban az Gj szelektiv technikik beve-
zetését ¢s finanszirozdsinak megoldasat jelentheti.

A jelenlegi hazai terapias gyakorlatunkat attekintve al-
talinosan elmondhaté, hogy legnagyobb arinyban neu-
roimmunolégiai indikiciéval végziink apheresiseket.
Komoly és mitsai felhivtik a figyelmet arra, hogy a myas-
thenia gravis erGteljes kombindlt immunszuppressziv te-
rapidjinak bevezetése csokkenti a myasthenids krizisek
kialakuldsanak szamat, és ez potencialisan a krizis miatt
végzett kezelések csdkkenéséhez vezethet [12]. Erdekes
Osszefiiggés, hogy az elmalt 6t évben a Guillain-Barré-
szindroma és a myasthenia gravis kezelési frekvenciaja
hasonlé hullimzist mutat. A kordbbi idészakokhoz ké-
pest a kronikus inflammatoricus demyelinisatids polyne-
uropathia (CIDP) emelkedését észlelhetjiik. Neurologus
kollégik szerint ennek magyardzata a diagnosztikus fej-
16désben dll. A neuromyelitis optica, a Devic-szindréma
bekeriilése a magyarorszagi finanszirozott rendszerbe
igazolta jogossigat. Szintén indokolt a kezelés szteroid-
refrakter akut disszemindlt encephalomyelitisben.

A szisztémas autoimmun betegségeket tekintve letisz-
tuldsi folyamat zajlott le. Szisztémds lupus erythemato-
susban az ajanlasok a stlyos esetekre javasoljak az aphe-
resisterapiat, magara a lupus nephritis kezelésére nem.
Sclerodermaban a korabbi idészakkal ellentétben mar
nem végziink plasmapheresis-kezeléseket, viszont jelen-
t6sége lett a photopheresisnek. Rheumatoid arthritis-
ben, Sjogren-szindrémaban vagy példaul polymyositis-
ben maginak az alapbetegségnek a kezelésére nem
indokolt az apheresis alkalmazasa, de példaul tarsulé vas-
culitis jelentkezése esetén igen. Azonnali apheresiskeze-
lés indokolt az antifoszfolipidszindréma katasztrofilis
formdiban.

Tobb évtizedes intenziv terdpids tapasztalata alapjin
Pénzes ismételten felhivja a figyelmet a HELLP-szindré-
ma idében elkezdett apheresiskezelésének fontossigira
[13].

A szisztémds vasculitisek egy markans csoportjat képe-
zik az apheresisterdpianak. Ebben a csoportban dontd
lett az ANCA-asszociacid, els6 vonalban a dializisdepen-
dens allapotokban és diftiz alveolaris haemorrhagiaval.
Egyéni megitélés alapjan végezhetiink kezeléseket a dia-
lizisindependens allapotokban. Goodpasture-szindré-
méiban els6 vonalbeli az apheresisajanlas a dializisin-
dependens dllapotokban, valamint a diffaz alveolaris
haemorrhagia eseteiben. Ezzel szemben csak egyéni
megitélés alapjan végziink kezeléseket dializisdependens
allapotokban, diffaz alveolaris haemorrhagia nélkiil. Po-
lyarteritis nodosa esetén csak HBV-asszocilt esetben

van helye az apheresiskezelésnek, idiopathids polyarteri-
tis nodosiaban nem javasolhato.

A microangiopathids haemolysisek kezelési indikdcio-
jaban dontd lett az ADAMTS13, illetve a H-faktor-elle-
nes autoantitestek kimutathatésagi lehetésége. Ossze-
gezve a thromboticus microangiopathiara vonatkozé
indikdcidkat, els6 vonalban van a thrombocytopeniis
thromboticus purpura, a H-faktor-ellenes autoantitestes
esetek, valamint a tiklopidinasszocialt formak. A komple-
mentfaktor-génmuticios esetek, a klopidogrél- és kalci-
neurininhibitor-asszocialt esetek, valamint a Shiga-toxin-
medialt folyamatok kezelése egyéni megitélés alapjin
torténik.

A fulmindns mijelégtelenségek miatti kezeléseket be-
folyasolja, hogy id6kozben Magyarorszagon finansziro-
zasra kertilt a Prometheus majpétld kezelés is. Ezen ext-
racorporalis kezelésekben alapvet§ a transzplanticidig
torténd bridge-terdpia, de természetesen vannak transz-
planticiot végiil nem igényl6 gydgyult esetek is.

Ami a photopheresist illeti, litvanyos fejlédést latha-
tunk ma Magyarorszigon. A klasszikus indikdcién tal,
mint példaul a Sézary-szindroma, egyre szélesebb kor-
ben alkalmazzuk a transzplanticiéval kapcsolatos immu-
nolégiai problémik megoldisiban. Ezek az indikiciok
jelent&s keretfeszitd tényezSként jelennek meg napjaink-
ban.

A transzplanticios lehetSségeket attekintve megdlla-
pithat6, hogy ABO-kompatibilis vesetranszplanticié ese-
tén, amennyiben antitestmedialt rejekcié kovetkezik be,
a plasmacsere és az immunadszorpcié az elsé vonalbeli
kezelés. Mijtranszplanticioban a plasmacsere ABO-in-
kompatibilitds esetén az els6dlegesen valasztandé de-
szenzitizacids terapia. TidGtranszplantacidban, bronchi-
olitis obliterans jelentkezésekor photopheresist kell
alkalmazni, mig ellenanyag medialta rejekcidkor egyéni
megitélés alapjan plasmacserét. Szivtranszplantaciot ko-
vet§ celluldris vagy ismételt rejekcid elSfordulasakor
photopheresis-kezelés indokolt, deszenzitizicids célbdl
pedig plasmacsere alkalmazhaté.

A vizsgalt ot évet dttekintve fejl6dés tapasztalhaté a
szelektiv modalitdsok magyarorszagi bevezetésében is.
Az LDL-apheresist kovetGen bevezetésre kertilt a rheo-
pheresiskezelés is: ez a haemorrheologiai viszonyokat
megjavitva olyan mikrocirkulaciés javulast eredményez,
mely elsé vonalbeli kezeléssé tette a vaksiggal fenyegetd
idGskori szaraz maculadegeneratio terapidjaban. Kedve-
z6 tapasztalatok vannak a diabeteses 1ab mikrocirkuldcids
szov6dményeinek kezelésében is. Fokozatosan béviil a
hazai klinikai tapasztalat a CytoSorb-kezelés alkalmaza-
saval.

A nemzetkozi gyakorlathoz képest elmaradds mutat-
kozik az immunadszorpcié vonatkozasiban. Ma mar
egyértelmii az immunadszorpcié terdpias hatisa a myo-
cardiumellenes antitesttel rendelkezé idiopathias dilata-
tiv cardiomyopathids betegekben, cryoglobulinaemia-
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ban, illetve a vese humoralis rejekcidjiban. Hazdankban
mdr pozitiv klinikai tapasztalatokkal rendelkeziink, en-
nek koszonhetSen folyamatban van a Terapids Aferezis
Bizottsag és a NEAK egyiittmkodésében a finansziro-
zasi hattér kialakitasa.

Anyagi tamogatds: A kozlemény megirdsa, illetve a kap-
csolodo kutatémunka anyagi timogatasban nem része-
stilt.

A szerz6 a cikk végleges viltozatat elolvasta és jova-
hagyta.

Erdekeltségek: A szerzének nincsenek érdekeltségei.

Koszonetnyilvanitas

Az anyag Osszedllitdsiban koszonet illeti a Terdpids Aferezis Bizottsig
tagjait és a NEAK Specidlis Finanszirozasi FSosztily vezetGjét, dr
Gerendy Pétert, a szakmai és finanszirozasi statisztikai adatok elemzé-
sében nyujtott segitségiikért.
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