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V posledních letech je imunoadsorpce stále více uznávanou alternativou k terapeutické plazmaferéze používané v léčbě neurologických 
chorob, jako je syndrom Guillain Barré, chronická zánětlivá demyelinizující polyneuropatie, myasthenia gravis, neuromyelitis optica 
a onemocnění jejího širšího spektra, roztroušená skleróza nebo autoimunitní encefalitidy. Na rozdíl od terapeutické plazmaferézy, 
která vyžaduje výměnu plazmy albuminem nebo mraženou plazmou, je imunoadsorpce technika umožňující selektivní odstranění 
humorálních faktorů, především patologických autoprotilátek vysoce afinitním adsorbentem. Tato léčebná metoda má ve srovnání 
s plazmaferézou menší nežádoucí účinky. Může výrazně zlepšit léčbu a prognózu pacientů s autoimunitními neurologickými poruchami. 

Klíčová slova: terapeutická výměna plazmy, imunoadsorpce, autoprotilátky.

Immunoadsorption in treating neurological diseases

In recent years, immunoadsorption has become an increasingly recognized alternative to therapeutic plasmapheresis used to 
treat neurological diseases, such as Guillain-Barré syndrome, chronic inflammatory demyelinating polyneuropathy, myasthenia 
gravis, neuromyelitis optica and its spectrum disorders, multiple sclerosis, or autoimmune encephalitides. In contrast to therapeutic 
plasmapheresis that requires plasma exchange with albumin or fresh-frozen plasma, immunoadsorption is a technique allowing 
selective removal of humoral factors, primarily of pathological autoantibodies, with a high-affinity adsorbent. This therapeutic 
method has fewer adverse effects when compared with plasmapheresis. It can significantly improve the treatment and prognosis 
of patients with autoimmune neurological disorders.
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Úvod
V imunopatogenezi řady neurologických one-

mocnění se uplatňují patologické autoprotilátky 

a jiné humorální faktory, např. komplement, zá-

nětlivé cytokiny apod. Jejich eliminace vede k po-

zitivnímu ovlivnění efektorové fáze autoimunitní 

odpovědi. Již ve druhé polovině 70. let minulého 

století bylo referováno o příznivém efektu terape-

utické plazmaferézy (TP) u myasthenia gravis (MG) 

a Gullain Barré syndromu (GBS) (Pinching et Peters, 

1976; Levy et al., 1979). Další možností, jak zasáh-

nout do kaskády imunopatologických pochodů 

u autoimunitních chorob, je léčba intravenózním 

imunoglobulinem (IVIG), kortikosteroidy většinou 

v kombinaci s imunosupresivy, či biologickou léč-

bou v podobě monoklonálních protilátek.

Mechanizmus účinku a princip 
imunoadsorpce

V posledních letech se jako alternativa TP pro 

léčbu autoimunitních neurologických onemocnění 

začíná využívat imunoadsorpce (IA). Na rozdíl od 

TP, která vyžaduje náhradu tělních tekutin krevním 

roztokem (čerstvá zmražená plazma nebo albumin), 

jde u IA techniku purifikace krve separátorem. Ten 

umožňuje selektivní odstranění humorálních fak-

torů jako imunoglobulinu G (IgG), komplementu, 

cytokinů a dalších humorálních faktorů z plazmy. 

Používá se adsorpční kolona s vysokou afinitou pro 

tryptofan (TR) nebo fenylalanin, kdy se uplatňuje 

elektrostatická a hydrofobní interakce mezi proteiny 

a aminokyselinami (Yamazaki at al., 1989). Kolony 

obsahují i jiné ligandy např. stafylokokový protein A. 

Moderní systémy využívají jako imunoadsorbéry 

syntetické peptidy GAM se zdvojenými kolonami, 

které se v průběhu zákroku střídavě regenerují. 

Regenerace spočívá v pročištění kolony neutrálním 

roztokem, uvolnění protilátek z adsorbentu v kyse-

lém prostředí a neutralizace adsorbéru neutrálním 

pufrem (Dorst et al., 2016). Během jedné procedury 

se zpracovává 1,5–2,5 l plazmy. Výhody a nevýhody 

obou metod jsou uvedeny v tabulce 1.
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Je zajímavé, že byly zjištěny významné roz-

díly v afinitách adsorpčních ligandů pro jed-

notlivé podtřídy IgG. Tak např. TR má vysokou 

afinitu k podtřídě Ig3, střední vůči Ig1 a slabou 

k Ig2 a Ig4. Toto zjištění má praktický dopad pro 

indikaci IA u různých chorob, ale i u jednoho 

onemocnění s různými typy protilátek, např. 

u MG (Yamada et al., 2015). 

Americká společnost pro aferézu (The 

American Socienty for Apheresis – ASFA) ne-

dávno publikovala na důkazech založené do-

poručení indikace TP v klinické praxi, které se 

mimo jiné týká i 16 neurologických onemocnění. 

Doporučení vychází z klasifikace ve čtyřech ka-

tegoriích (Schwartz et al., 2016):

�� Kategorie I: Onemocnění, u nichž je TP do-

poručena jako léčba první linie, buď jako 

léčba samostatná, nebo ve spojení s jinými 

léčebnými postupy.

�� Kategorie II: Poruchy, u kterých je TP do-

poručena jako léčba druhé linie, buď jako 

léčba samostatná, nebo ve spojení s jinými 

léčebnými postupy.

�� Kategorie III: Optimální úloha léčby není 

stanovena. Rozhodování by mělo být in-

dividuální.

�� Kategorie IV: Onemocnění, u kterých pub-

likované důkazy prokazují nebo naznačují, 

že TP je neúčinná nebo škodlivá. 

Léčba TP nebo IA může být jednorázová 

u akutních stavů (většinou 5–7 cyklů) nebo 

dlouhodobá, s podáním v intervalu 3–6 týdnů 

k ovlivnění dlouhodobě nepříznivých forem 

onemocnění, refrakterních na konvenční léčbu. 

V článku jsou uvedena klinická doporučení pro 

léčbu TP u vybraných neurologických chorob 

a možnosti alternativní léčby pomocí IA.

Guillain Barré syndrom
Guillain Barré syndrom (GBS) je akutní zá-

nětlivá polyradikuloneuropatie. Protilátky proti 

gangliosidům mohou být detekovány u více než 

60 % pacientů, zejména v iniciálních fázích one-

mocnění (Willison et al., 2004). Randomizované, 

kontrolované studie prokázaly u GBS srovnatelný 

efekt TPF a IVIG (Hughes et al., 2014). Dle doporu-

čení ASFA je léčba TP u GBS léčbou první volby 

(kategorie I). Řada prací svědčí o srovnatelném 

efektu TP a IA (Takei et al., 2002). IA se ukázala 

jako metoda s menším výskytem nežádoucích 

účinků (Okamiya et al., 2004). Retrospektivní 

studie sledovala u skupiny 63 pacientů terape-

utickou odpověď na TP, IA a IVIG, která se mezi 

sebou signifikantně nelišila. Autoři doporučují 

preferovat IA u nemocných se zvýšeným rizikem 

infekčních komplikací (Seta et al., 2005).

Chronická zánětlivá 
demyelinizační polyneuropatie 
a multifokální motorická 
neuropatie

Chronická zánětlivá demyelinizační polyneu-

ropatie (CIDP) je zánětlivá polyneuropatie s pro-

gresivním nebo relabujícím průběhem. V imu-

nopatogenezi se kromě buněčných mechaniz-

mů uplatňují i protilátky proti Schwannovým 

buňkám, kompaktnímu myelinu a nodálním 

antigenům (Mathey et al., 2015). Recentní studie 

prokázala signifikantní asociaci mezi výskytem 

anti-NF155 IgG4 protilátek u pacientů mladého 

věku s ataxií, tremorem, centrální demyelinizací 

a špatnou odpovědí na IVIG (Devaux et al., 2016).

Dle ASFA doporučení je léčba TP v kategorii I. 

V klinické praxi se využívají pulzní dávky me-

tylprednisolonu event. IVIG. Přesto, že existuje 

málo referencí o účinnosti IA u CIDP. Galldiks et 

al. zjistili významně snížené skóre „Inflammatory 

Neuropathy Cause and Treatment (INCAT)“ po 

léčbě IA. Při eletrofyziologickém vyšetření pro-

kázali u většiny pacientů zlepšení bloku vedení. 

Autoři dospěli k závěru, že IA je účinná a bez-

pečná léčba u pacientů s CIDP s neuspokojivou 

odpovědí na terapii 1. volby, kteří vyžadují dlou-

hodobou léčbu (Galldiks et al., 2011). Velmi dobrý 

efekt IA a bezpečnost byla prokázána i další re-

centní studií (Lieker et al., 2017). Ojedinělá práce 

neprokázala efekt IA u multifokální motorické 

neuropatie (Finsterer et Derfler, 1999).

Myasthenia gravis
Myastenia gravis (MG) je nejčastější získanou 

autoimunitní chorobou, postihující nervosvalový 

přenos. V 80 % se vyskytují protilátky proti acetyl-

cholinovému receptoru (AChR), ve 40 % ostatních 

případů se nacházejí protilátky proti svalově speci-

fické tyrosin kináze (MuSK) nebo nízkodenzitnímu 

lipoproteinovému receptoru LPR4. U starších ne-

mocných nebo v případě paraneoplastické formy 

MG (asociace s thymomem) je možné detekovat 

protilátky proti svalovým proteinům (titin, ryani-

dový receptor). U 10–20 % nemocných se může 

dostavit myastenická krize s nutností umělé plicní 

ventilace, u řady nemocných se manifestují opako-

vané exacerbace. 5–10 % pacientů je refrakterních 

na standardní léčbu (inhibitory cholinesterázy, KS, 

IS event. tymektomie) (Gilhus et Verschuuren, 2015). 

Komparativní klinická studie prokázala u akut-

ní exacerbace stejnou účinnost léčby IVIG a TP 

(Gajdos et al., 1997). ASFA uvádí léčbu TP v ka-

tegorii I v indikaci akutní exacerbace MG nebo 

přípravě nestabilních pacientů před tymektomií. 

Randomizovaná kontrolovaná studie prokázala, 

že u pacientů s protilátkami proti AChR se léčebný 

efekt TP a IA neliší (Köhler et al., 2011). Studie, která 

porovnávala účinnost a bezpečnost TP proti IA 

event. kombinaci obou metod, prokázala, že dru-

hé dva způsoby léčby zkracují dobu hospitalizace 

a významně zlepšují MG skóre proti VPF samotné 

(Schneider-Gold et al., 2016). V ČR jsou mnohaleté 

velmi dobré zkušenosti s dlouhodobou léčbou 

refrakterní formy MG metodou IA, kterou byla 

u většiny nemocných navozena klinická remise 

(Blaha et al., 2011).

Lambert Eatonův
myastenický syndrom

Lambert Eatonův myastenický syndrom 

(LEMS) je idiopatická nebo paraneoplastická 

autoimunitní choroba s protilátkami proti vy-

sokonapěťovým kalciovým kanálům (VGCC) na 

presynaptické membráně nervosvalové ploténky. 

Kromě řešení event. onkologického onemocnění 

se v léčbě využívají KS, IS, event. TP, kterou ASFA 

řadí do kategorie II. Po léčbě IA bylo pozorováno 

snížení růstového faktoru pro B lymfocyty a ně-

kterých protizánětlivých cytokinů, jako IL-10, –17 

a – 18 (Baggi et al., 2008). Jiná práce prokázala po 

Tab. 1. Rozdíly mezi plazmaferézou a imunoadsorpcí
Plazmaferéza Imunoadsorpce
Neselektivní metoda:
odstranění všech plazmatických proteinů

Semiselektivní metoda:
odstranění imunoglobulinů

Odstranění převážně IgG Odstranění všech imunoglobulinů

Náhrada vlastní plazmy (mražená plazma, albumin) Vlastní plazma se vrací zpět

Nižší objemy a frekvence Zpracování větších plazmatických objemů,
častější frekvence

Nižší cena, jednodušší technika Vyšší cena, náročnější technické vybavení

Časté nežádoucí účinky Nežádoucí účinky velmi vzácné



www.neurologiepropraxi.cz  / Neurol. praxi 2018; 19(1): 37–40 / NEUROLOGIE PRO PRAXI 39

PŘEHLEDOVÉ ČLÁNKY
iMUNoADSoRPcE v TERAPiiNEURoLogicKých oNEMocNěNí 

léčbě IA pokles protilátek proti VGCC a klinické 

zlepšení LEMS (Sauter et al., 2010).

Roztroušená skleróza
Roztroušená skleróza (RS) je zánětlivá de-

myelinizační porucha centrálního nervového 

systému (CNS), charakterizovaná diseminací 

v čase i v prostoru. Strategie léčby relapsu se 

liší od terapie, ovlivňující dlouhodobý průběh 

onemocnění. Aplikace vysoké dávky intravenóz-

ního metylprednisolonu (IVMP) vede k rychlejší 

rekonvalescenci se snížením rizika reziduálního 

neurologického deficitu (Milligan et al., 1987). 

U nemocných, u kterých není odpověď na IVMP 

optimální, je TP účinnou terapeutickou alternati-

vou. Pro tuto indikaci stanovila ASFA klasifikaci II, 

pro indikaci u sekundárně či primárně progre-

sivní RS klasifikaci III. 

V posledních letech bylo publikováno ně-

kolik prací, demonstrujících velmi dobrý efekt 

IA k ovlivnění relapsů RS refrakterní na léčbu KS 

(Koziolek et al., 2013). V práci, která hodnotila 

terapeutické účinky TP a IA, bylo zjištěno, že obě 

metody jsou srovnatelné, IA je však výhodnější 

z hlediska bezpečnosti (Palm et al., 1991). Jiná 

observační multicentrická studie prokázala, že ve 

skupině 147 pacientů s relapsem RS, refrakterní 

ke steroidům, 105 pacientů (71,4 %) vykazovalo 

funkční zlepšení po léčbě 7 až 10 dnů. Autoři 

dospěli k závěru, že IA je účinná a dobře tolero-

vaná léčba v indikaci eskalace léčby relap sů RS 

(Schimrigk et al., 2016).

Neuromyelitis optica 
a onemocnění jejího
širšího spektra

NMOSD je zánětlivé onemocnění s postižením 

centrálního nervového (CNS), s převážným posti-

žením míchy a optického nervu. Její patogeneze 

je zprostředkována protilátkami namířenými proti 

aquaporinu 4 (AQP4) nebo proti myelinovému 

oligodendrocytárnímu glykoproteinu (MOG) 

(Giovannoni, 2006). Standardní léčbou první vol-

by je podání IVMP. U pacientů bez odpovídající 

terapeutické odpovědi je TP používaná jako léčba 

záchranná (Bonnan et al., 2017). ASFA tuto léčbu 

uvádí v kategorii II. Retrospektivní analýza, hodno-

tící 851 relapsů a 1 153 léčebných cyklů u NMOSD 

však dospěla k závěru, že VPF nebo IA ovlivňuje pří-

znaky myelitidy lépe než IVMP (Kleiter et al., 2016).

Autoimunitní encefalitidy
Jedná se o heterogenní skupinu onemocnění 

s akutním či subakutním, monofázickým či relabu-

jícím průběhem, podmíněné autoimunitními me-

chanizmy (působením patogenních autoprotilátek 

nebo autoagresivních efektorových buněk). Mezi 

autoimunitní encefalitidy lze řadit klasické parane-

oplastické syndromy CNS, limbické encefalitidy, 

dále encefalitidy s protilátkami proti povrchovým 

antigenům, např. proti NR1 subjednotce NMDAR 

(N-methyl D aspartate receptor), LGI1 (leucine-rich, 

glioma inactivated 1) nebo CASPR2 (contactin-asso-

ciated protein-2), či intracelulárním antigenům – 

glutamic acid decarboxylase (GAD). Do této skupiny 

se řadí i Morvanův syndrom, Rasmussenova encefa-

litida, onemocnění z okruhu Stiff-Person syndromu 

včetně progresivní encefalomyelitidy s rigiditou 

a myoklonem, akutní autoimunitně podmíněné 

extrapyramidové poruchy hybnosti, encephalitis 

lethargica, neurologické syndromy se zvýšenou 

senzitivitou vůči glutenu a další (Krýsl et al., 2015).

Léčba první volby je zaměřena na elimina-

ci a snížení tvorby protilátek. Používají se KS, 

IS, IVIG a eliminační metody typu TP a IA. ASFA 

doporučuje aplikaci TP u NMDAR encefalitidy 
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jako léčbu 1. volby (kategorie I). IA je preferována 

jako efektivní a bezpečná léčba, účinnost u GAD 

encefalitidy se však neprokázala (Köhler et al., 

2017). IA v kombinaci s IS zlepšuje modifikovanou 

Rankinovu škálu a frekvenci záchvatů u autoimu-

nitní encefalitidy s protilátkami proti povrchovým 

antigenům (Dogan Onugoren et al., 2016).

Alzheimerova a vaskulární demence
Ačkoliv základní příčina Alzheimerovy a vas-

kulární demence není zcela objasněna, existují 

důkazy o možné autoimunitní účasti v rozvoji 

onemocnění. U 59 % pacientů byly nalezeny ago-

nistické protilátky proti α(1) a β(2)–adrenergnímu 

receptoru. U většiny těchto nemocných (66 %) 

je tento typ protilátek přítomný v kombinaci 

(Karczewski et al., 2012). Recentní studie prokázala, 

že IA může zlepšit u pacientů s lehkou až střední 

demencí kognitivní parametry (Hempel et al., 

2016). V současné době probíhá nebo se chystá 

několik studií, které by tyto nálezy měly ověřit.

Nežádoucí účinky 
imunoadsorpce

IA je velmi dobře tolerována, nežádoucí účinky 

léčby nejsou časté. Existují však některé možné 

komplikace např. hypotenze, tachykardie, bradykar-

die, bolest hlavy a nauzea nebo deplece fibrinoge-

nu při použití antikoagulace a centrálního venózní-

ho přístupu (Mörtzell Henriksson et al., 2016).

Závěr
IA rozšiřuje léčebnou škálu autoimunitních 

neurologických chorob. Její účinnost je srovnatelná 

s TP, v některých případech jí dokonce předčí. Má 

mnohem méně nežádoucích účinků, což je výhod-

né zejména při dlouhodobé léčbě. Tato metoda 

má potenciál většího rozšíření v rámci budování 

sítě aferetických center s odpovídajícím vybavením.
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