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Zusammenfassung

Hintergrund: Systemisch entzündliche rheumatische Erkrankungen gehen häufig
mit einer hohen Morbidität und teils schweren chronischen Verläufen einher.
Sie erfordern frühzeitige und effektive Behandlungsstrategien, um irreversible
Schäden zu verhindern. Eine medikamentöse Immunsuppression ist nicht bei allen
Patient:innen möglich. In solchen Fällen ist die Anwendung alternativer Therapien
wie der Immunadsorption (IA) von besonderem Interesse. Trotz positiver klinischer
Erfahrungen ist die Datenlage zur Anwendung der IA bei rheumatischen Erkrankungen
begrenzt.
Ziel der Arbeit: Ziel war die Analyse von Anwendung, Wirksamkeit und Sicherheit der
IA unter Alltagsbedingungen.
Material und Methoden: Im Rahmen dieser retrospektiven Untersuchung wurden
373 Immunadsorptionsbehandlungen (IA) bei 31 Patient:innen mit verschiedenen
rheumatischen Erkrankungen durchgeführt.
Ergebnisse und Diskussion: Die Ergebnisse zeigen, dass die IA überwiegend in
Kombination mit anderen medikamentösen Verfahren eingesetzt wurde – häufig
als „Bridging-Therapie“ oder Ultima Ratio in komplexen Fällen. Die Behandlung
zeigte ein gutes Sicherheitsprofil; bei 25% der Patient:innen traten vorwiegend
milde Nebenwirkungen wie Blutdruckabfälle auf. Die IA führte zu einer signifikanten
Reduktion der Immunglobulinspiegel. In 48% der Fälle konnte ein positiver klinischer
Therapieeffekt beobachtet werden. Kürzere Intervalle zwischen den Behandlungen
waren mit einem besseren Ansprechen assoziiert (p= 0,004). Ein Zusammenhang
zwischen einem positiven Therapieeffekt und der begleitenden Glukokortikoidtherapie
konnte nicht festgestellt werden (p= 0,611), was auf einen potenziell eigenständigen
Effekt der IA hinweist.
Schlussfolgerung: Die IA kann somit eine wertvolle Ergänzung im Rahmen
individualisierter Therapieansätze darstellen und sollte in zukünftigen Studien weiter
evaluiert werden.
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Immunglobulinreduk�on: IgG: Pat. n=26, IA n=206; IgM: Pat. n=26 , IA n=205; IgA: Pat. n=25, 
IA n=198
Immunglobulinreduk�on Langzeiteffekt 1. Zyklus Pat. IgG n=27, IgM n=27, IgA n=26
Adsorber Pat. n=24, IA n=232
Affinität der Immunglobuline zu den Adsorbern; IgG: Pat. n=20, IA n=123, IgM: Pat. n=20, IA 
n=124, IgA: Pat. n=19, IA n=117

CRP-Reduk�on Pat. n=30
Glukokor�koiddosis Pat. n=9

Analyse auf NW (Pat. n=40, IA n=394)

Studienpopula�on

Per-Protocol-Analyse:

- Einsatz der IA 

- Immunglobuline und Adsorber

- Wirkung der IA 

Pa�entenakten Rheumazentrum RLP
Betrachtungszeitraum 2006-2017

Pa�entenselek�on anhand der Abrechnungsziffer (IA)

Indika�onen n=26
Abbruchkriterien n=18
Zugangsart Pat. n=20, IA n=190

Abb. 18 Studienpopulation.RLPRheinland-Pfalz, IA Immunadsorption,NWNebenwirkungen,Pat.Patienten, Ig Immunglo-
bulin,CRP C-reaktives Protein

Systemisch entzündliche rheumatische Er-
krankungen, oft durch Autoantikörper in-
duziert, zeigeneinbreites Spektrumakuter
undchronischerManifestationen [1, 2]. Be-
sonders häufig ist der Bewegungsapparat
betroffen, was zu Schmerzen, Funktions-
einschränkungen und Gelenkdestruktio-
nen führen kann [2]. Diese Erkrankungen
sind mit erhöhter Morbidität und Mortali-
tät (0,47% aller Todesfälle) assoziiert [1, 3].
Die häufigste entzündliche Gelenkerkran-
kung ist die rheumatoide Arthritis (RA),
von der 2019 weltweit 18Mio. Menschen
betroffen waren [4].

Ziel der Therapie ist die Reduktion
der Entzündungsaktivität, Vermeidung
irreversibler Schäden und Erhalt der Funk-
tionalität [2, 5]. Eine frühzeitige Behand-
lung verbessert die Prognose und das
Ansprechen auf die Therapie [2]. Häufig
erfolgt die Behandlung mit Immunsup-
pressiva [6, 7]. Diese sind jedoch nicht
für alle Patient:innen geeignet – etwa bei

Immundefekten, geplanten Operationen,
Schwangerschaft, Krebserkrankungen, In-
fektionen oder Allergien [8–10].

Die Immunadsorption (IA) ist ein Ver-
fahrenzur selektivenEntfernungbestimm-
ter Plasmaproteine, das zur Modulation
autoimmunologischer Prozesse eingesetzt
wird [11–13]. SiekanndieKrankheitsaktivi-
tät senken, dieWirksamkeit anderer Thera-
pien verbessern und die Medikamenten-
dosis reduzieren [1, 11, 14]. Zudem hat
sie gegenüber anderen Therapien Vortei-
le in Bezug auf allergische Reaktionen und
Infektionen und weist ein geringes Poten-
zial für Nebenwirkungen auf [24]. Die IA
hat sich in Studien als sicher und wirk-
sam bei refraktärer RA und anderen Au-
toimmunerkrankungen erwiesen [12, 13],
auch wenn belastbare Daten, insbesonde-
re aus der Biologikaära, fehlen [11]. Poullin
et al. plädieren daher dafür, ihren Einsatz
nicht nur auf austherapierte Patient:innen
zu beschränken [14].

Unsere retrospektive Analyse unter-
sucht das Potenzial der IA als ergänzende
oder alternative Therapie bei rheumati-
schenErkrankungen.Dabeianalysierenwir
Häufigkeit, Wirksamkeit, Sicherheit sowie
Begleittherapien und Behandlungssche-
mata in einem großen medizinischen
Zentrum im klinischen Alltag.

Methoden

Studienpopulation

In unsere retrospektive Analyse wur-
den 40 Patient:innen mit rheumatischen
Erkrankungen eingeschlossen, die zwi-
schen 2006 und 2017 im Rheumazentrum
Rheinland-Pfalz eine Immunadsorptions-
behandlung erhielten. Ausgeschlossen
wurden Patient:innen unter 18 Jahren
sowie solche mit weniger als 3 aufeinan-
derfolgenden IA-Sitzungen. Die Per-Pro-
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Tab. 1 Deskriptive Daten gesamte Studienpopulation
Charakteristika Median (IQR) n Signifikanz

Alter (Jahre) 50 (45–65) 31 –

Geschlecht (weiblich) 52% 31 –

Pos. Therapieeffekt ges. 48% 31 –

Pos. Therapieeffekt ges. mit Glukokortikoiden (GK) 29% 31

Pos. Therapieeffekt ges. ohne Glukokortikoide (GK) 19% 31

0,611

Pos. Therapieeffekt 1. Zyklus 48% 31 –

Pos. Therapieeffekt 1. Zyklus mit GK 29% 31 –

Pos. Therapieeffekt 1. Zyklus ohne GK 19% 31 –

Anzahl der Behandlungenmittels IA ges. 7 (4–14) 31 –

Behandlungszeitraum (Tage) ges. 48 (15–124) 31 –

Behandlungsintervall (Tage) ges. 7 (4–9) 331 –

Erkrankungsdauer (Jahre) 6 (1–11) 21 –

Rheumafaktor positiv 90% 31 –

Anti-CCP-positiv 39% 31 –

CRP (mg/dl) vor Therapie 2,38 (0,93–4,87) 30

CRP (mg/dl) nach Therapie 1,79 (0,62–4,62) 30

0,495

Immunsuppressiva – – –

DMARD 32% 31 –

Glukokortikoidgabe 65% 31 –

Glukokortikoiddosis (mg) vor Therapie 15 (12,5–35) 9

Glukokortikoiddosis (mg) nach Therapie 12,5 (10–25) 9

0,715

Schmerzmittel 65% 31 –

Rheumatoide Arthritis 71% 31 –

Kollagenosen/Vaskulitis 26% 31 –

Spondylarthritiden 3% 31 –

IgG-Reduktion (%) durch IA –50 (–63 bis –38) 202 <0,001**

IgM-Reduktion (%) durch IA –26 (–36 bis –16) 201 <0,001**

IgA-Reduktion (%) durch IA –20 (–29 bis –15) 194 <0,001**

IgG vor Therapie (mg/dl) 1810 (1045–1965) 11

IgG nach Therapie (mg/dl) 1070 (835–1526) 11

0,007**

IgM vor Therapie (mg/dl) 105 (56–144) 11

IgM nach Therapie (mg/dl) 90 (66–104) 11

0,171

IgA vor Therapie (mg/dl) 250 (191–349) 11

IgA nach Therapie (mg/dl) 217 (189–300) 11

0,289

Globaffin-Säule 58% 24 –

Tryptophan-Säule 38% 24 –

Immunosorba-Säule 17% 24 –

Wechsel der Säule innerhalb des Behandlungszeitraums 13% 24 –

IgG-Reduktion (%) Globaffin –54 (–67 bis –44) 75 <0,001**

IgG-Reduktion (%) Tryptophan –33 (–35 bis –30) 18 –

IgG-Reduktion (%) Immunosorba –65 (–72 bis –54) 30 <0,001**

IgM-Reduktion (%) Globaffin –18 (–26 bis –13) 76 –

IgM-Reduktion (%) Tryptophan –35 (–38 bis –28) 18 0,002**

IgM-Reduktion (%) Immunosorba –16 (–40–0) 30 –

IgA-Reduktion (%) Globaffin –17 (–21 bis –12) 75 –

IgA-Reduktion (%) Tryptophan –17 (–20 bis –14) 12 –

IgA-Reduktion (%) Immunosorba –23 (–30 bis –16) 30 0,008 **

Max. RR-Änderung syst. (mmHg) –8 (–15–0) 203 <0,001**

Max. RR-Änderung diast. (mmHg) 0 (–10–0) 203 0,001**

IQR „interquartile range“, Pos. positiv, ges. gesamt, IA Immunadsorption, CCP zyklisch citrullinierte Peptide, CRP C-reaktives Protein, DMARD „disease-modi-
fying anti-rheumatic drug“, Ig Immunglobulin,Max.maximal, RR Blutdruck Riva-Rocci, syst. systolisch, diast. diastolisch
* p< 0,05, ** p< 0,01
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Abb. 28 Indikationen für die Immunadsorption

tocol-Analyse umfasste 31 Patient:innen
(. Abb. 1).

Datenerfassung

Retrospektiv erhobenwurdenepidemiolo-
gische Daten, Informationen zur Behand-
lung, verwendete IA-Säulen sowie Labor-
werte vor und nach der Therapie. Ein posi-
tiver Therapieeffekt wurde angenommen
beiCRP(C-reaktivesProtein)-Reduktionoh-
ne Erhöhung der Glukokortikoiddosis und
ohne Einleitung neuer immunsuppressi-
ver Therapien. Bei CRP-Erhöhung, Dosis-
steigerungoderTherapieabbruchkriterien,
die gegen einen Therapieerfolg sprachen,
wurde kein positiver Therapieeffekt ange-
nommen.

Details der Immunadsorption

Die IA wurde stationär oder ambulant im
Rheumazentrum Rheinland-Pfalz mit dem
Gerät Octo Nova (Diamed Medizintechnik
GmbH, Stadtwaldgürtel 77, 50935 Köln)
durch eine nicht verblindete Immunad-
sorptionsfachkraft durchgeführt.

Statistik

Die Normalverteilung wurde mittels Sha-
piro-Wilk-Test und grafisch (Quantile-
Quantile-Plot) geprüft. Für Zusammen-
hänge zwischen nominalen Variablen
wurden Chi-Quadrat- und Fisher’s Exact-
Test verwendet. Abhängige metrische Va-
riablen wurden mit t-Test oder Wilcoxon-
Test geprüft. Unabhängige Stichproben

wurden je nach Verteilung mit t-Test,
ANOVA („analysis of variance“), Mann-
Whitney-U- oder Kruskal-Wallis-Test ana-
lysiert. Einp-Wert≤0,05galt als signifikant.
Die Auswertung erfolgtemit IBM SPSS Sta-
tistics 23.0 (IBM Deutschland GmbH, IBM-
Allee 1, 71139 Ehningen, Deutschland).

Ergebnisse

In der Exploration wurden 373 Immu-
nadsorptionsbehandlungen an 31 Pati-
ent:innen mit 3 verschiedenen Adsorbern
–Globaffin(FreseniusMedical CareAG,Hof
an der Saale, Deutschland), Tryptophan
(DIAMED Medizintechnik GmbH, Köln,
Deutschland) und Immunosorba (Frese-
nius Medical Care AG, Hof an der Saale,
Deutschland) – durchgeführt. Die Pati-
ent:innen (52% Frauen und 48% Männer,
Alter: Median= 50 Jahre, IQR [„interquar-
tile range“]: 45–65) litten an verschiede-
nen rheumatische Erkrankungen (71%
rheumatoide Arthritis, 26% Kollagenose/
Vaskulitis, 3% Spondyloarthritiden). Die
Behandlungsanzahl variierte zwischen
3 und 54 (Median: 7, IQR: 4–14), die mitt-
lere Behandlungsdauer betrug 48 Tage
(IQR: 15–124) mit einem Behandlungsin-
tervall von durchschnittlich 7 Tagen (IQR:
4,25–9,25). Sieben Patient:innen erhielten
bis zu 4 Behandlungszyklen (≤6 Wochen
Abstand zwischen den Sitzungen), ins-
gesamt wurden 42 Zyklen dokumentiert.
Ein Zyklus dauerte im Mittel 48 Tage.
Die Details der Studienpopulation sind in
. Tab. 1 aufgeführt.

Indikationen und Abbruchkriterien

Es konnten 6 Hauptindikationen, oft (69%
der Fälle) mehrere parallel vorliegend, für
den Einsatz der Immunadsorption im kli-
nischen Alltag identifiziert werden: The-
rapieversagen oder Nebenwirkungen an-
derer Therapien, hohe Krankheitsaktivität
bzw. humorale Krankheitslast, Infekte un-
ter anderen Therapien und das Vorlie-
gen eines Karzinoms. Zusätzliche Kofakto-
ren unterstützten die Indikationsstellung,
waren jedoch nie allein ausschlaggebend
(. Abb. 2).

Die Immunadsorption wurde insge-
samt dann eingesetzt, wenn konventio-
nelle Therapien aus unterschiedlichen
Gründen gerade keine geeignete The-
rapieoption darstellten. Die Beendigung
erfolgte meist bei Wiederaufnahme ei-
ner medikamentösen Immunsuppression
(67%), seltener bei Komplikationen oder
unzureichendem Ansprechen (je 28%). In
68%der Fälle kam eine begleitende Medi-
kation zum Einsatz, meist Glukokortikoide
(65%) oder Analgetika (65%), seltener
auch eine immunsuppressive Therapie
mit DMARDs („disease-modifying anti-
rheumatic drugs“) (32%).

Sicherheit der Therapie

Bei 25% der Patient:innen traten Neben-
wirkungen unter IA auf, am häufigsten
(20%) ein systolischer Blutdruckabfall
<100mmHg; in 8% der Fälle kam es kurz
vor Therapieende zu kritischen Abfällen,
woraufhin die IA vorzeitig abgebrochen
wurde. Die durchschnittliche systolische
Blutdruckveränderung betrug –6,89±
13,67mmHg (p≤ 0,001). Seltene Neben-
wirkungen waren Kribbeln im Gesicht,
Kopfschmerzen, Schüttelfrost und lokale
Schmerzen (jeweils ein Fall). Die IA er-
folgte bei 60% der Patient:innen über
einen peripheren, bei 20% über einen
zentralen und bei 20% der Patient:innen
sowohl über einen peripheren als auch
einen zentralen Zugang. Bezogen auf alle
IA (n= 190) entfielen 52% auf periphere,
48% auf zentrale Zugänge. Im Untersu-
chungszeitraum trat eine katheterassozi-
ierte Komplikation mit Explantation bei
Verdacht auf Katheterinfektion auf.
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Abb. 38 Immunglobulinreduktion durch die Immunadsorption unmittelbar nach der Anwendung.
Ig Immunglobulin

Abb. 48 Immunglobulinspiegel vor undnach Immunadsorption (IA) bei der ersten und letzten Be-
handlung

Abb. 58 ImmunglobulinreduktionbeiVerwendungvonunterschiedlichenAdsorbern. Ig Immunglo-
bulin

Effektivität

Zu Beginn der Behandlung zeigten 31%
der Patient:innen erhöhte Ig(Immun-
globulin)G-Werte (>1350mg/dl) [28]. Die
IA führte zu einem signifikanten Rück-
gang der Immunglobuline (p≤ 0,001): IgG
(Median –50%, IQR: –63% bis –38%), IgM
(–26%, IQR: –36% bis –16%) und IgA
(–20%, IQR: –29% bis –15%) (. Abb. 3).

Vor der Therapie mittels Immunad-
sorption zeigten die Patient:innen höhere
Immunglobulinspiegel (IgG: Median=
1810mg/dl, IQR: 1045mg/dl–1965mg/dl;
IgM: Median= 105mg/dl, IQR: 56mg/dl–
144mg/dl; IgA: Median= 250mg/dl, IQR:
191mg/dl–349mg/dl) als danach (IgG:
Median= 1070mg/dl, IQR: 835mg/dl–
1526mg/dl; IgM: Median= 90mg/dl,
IQR: 66mg/dl–104mg/dl; IgA: Median=
217mg/dl, IQR: 189mg/dl–300mg/dl).
Mittels abhängigen t-Tests konnte ge-
zeigt werden, dass diese Unterschiede
für IgG (p= 0,007) statistisch signifikant
waren. Für IgM und IgA ergab sich kein
signifikanter Unterschied, sondern nur ein
tendenzieller Abfall (p= 0,171 und p=
0,289) (. Tab. 1).

Der Prozentsatz der Immunglobulin-
reduktion zwischen der ersten (IgG: Me-
dian= –47%, IQR: –59% bis –43%; IgM:
Median= –17%, IQR: –14% bis –24%;
IgA: Median= –19%, IQR: –23%–15%)
und der letzten IA (IgG: Median= –38%,
IQR:–54%bis–28%, IgM:Median=–26%,
IQR: –30%bis –13%; IgA: Median=–20%,
IQR: –26%–10%) zeigte keinen signifikan-
ten Unterschied (. Abb. 4 und. Tab. 1).

Adsorber

DieUntersuchungzeigt signifikanteUnter-
schiede in der Immunglobulinreduktion je
nach verwendetem Adsorber (. Abb. 5).
Globaffin und Immunosorba führten zu
einer stärkeren IgG-Reduktion als Tryp-
tophan (p≤ 0,001). Tryptophan bewirkte
hingegen die stärkste Reduktion von IgM
(p= 0,001), während Immunosorba am ef-
fektivsten IgA senkte (p= 0,008).

Wirkungen der Immunadsorption

Nach dem ersten Behandlungszyklus so-
wie über den gesamten Zeitraum zeig-
ten15Patient:innen (48%) einenpositiven
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Abb. 68 Behandlungsintervalle undpositiver (pos.) Therapieeffekt 1. Zyklus undgesamter (ges.) Behandlungszeitraum

Therapieeffekt. Vier Patient:innen ohne in-
itiales Ansprechen nach dem ersten Zyklus
erhielten erneut IA; 2 von ihnen zeigten
später doch einen positiven Therapieef-
fekt. Zwei von drei Patient:innen mit in-
itialem Ansprechen verloren den positiven
Therapieeffekt im weiteren Verlauf.

Die Untersuchung der CRP-Änderung
zeigt,dassvorderTherapiemittels IAhöhe-
reCRP-Wertevorlagen (1. Zyklus:Median=
2,38mg/dl, IQR 0,93 mg/dl–4,87mg/dl;
gesamt: Median= 2,38mg/dl, IQR 0,93
mg/dl–4,87mg/dl) als nach der Thera-
pie (1. Zyklus: Median= 1,56mg/dl; IQR
0,56 mg/dl–4,02mg/dl; gesamt: Median=
1,79mg/dl; IQR 0,62 mg/dl–4,62mg/dl).
Ein Wilcoxon-Test zeigte, dass dieser Un-
terschied statistisch nicht signifikant war
(1. Zyklus: p= 0,269; gesamt: p= 0,495)
(s. . Tab. 1).

Die Patient:innen hatten vor The-
rapie ebenfalls höhere Glukokortikoid-
dosen (1. Zyklus: Median= 15mg; IQR
12,5mg–35mg; gesamt: Median= 15mg;
IQR 12,5mg–35mg) als nach Thera-
pie (1. Zyklus Median= 12,5mg; IQR:
10mg–25mg; gesamt: Median= 12,5mg;
IQR 10mg–25mg). Diese Dosisreduktion
war statistisch nicht signifikant (1. Zyklus
p= 0,715; gesamt: p= 0,715) (s. . Tab. 1).

In einer Subgruppe von 5 Patient:innen
mit RA zeigten sich signifikant verbesser-
te DAS(„Disease Activity Score“)28-Werte
nach dem ersten Zyklus (p= 0,015) trotz
tendenziell reduzierter Glukokortikoiddo-
sis.

Die Patient:innen mit einem Anspre-
chen auf die Behandlung erhielten die
Immunadsorption mit einer höheren Fre-

quenz und hatten im Median signifikant
kürzere Behandlungsintervalle (1. Zyklus:
Median= 5,5 Tage; IQR 4 Tage bis 7 Tage;
gesamt: Median= 5,5 Tage; IQR 4 Tage bis
7 Tage) als Patient:innen ohne positiven
Therapieeffekt (1. Zyklus: Median= 8 Tage;
IQR 7 Tage bis 14 Tage; gesamt: Median=
7 Tage; IQR 7 Tage bis 14 Tage) (1. Zyklus:
p= 0,004; gesamt: p= 0,049) (. Abb. 6).

Therapieeffekt und Glukokortikoid-
therapie

Unter den Patient:innen mit positivem
Therapieeffekt erhielten 60% Glukokor-
tikoide, 40% nicht. In der Subgruppe
ohne Glukokortikoide (n= 11) lagen vor
der Therapie mittels IA höhere CRP-Werte
vor (1. Zyklus: Median= 3,01mg/dl, IQR
1,04 mg/dl–7,82mg/dl; gesamt: Median=
3,01mg/dl, IQR 1,04 mg/dl–7,82mg/dl)
als nach der Therapie (1. Zyklus: Median=
2,13mg/dl; IQR0,32mg/dl–5,11mg/dl;ge-
samt:Median= 2,13mg/dl; IQR0,33mg/dl–
5,11mg/dl). Ein Wilcoxon-Test zeigte, dass
dieser Unterschied statistisch nicht signi-
fikant war (1. Zyklus: p= 0,407; gesamt:
p= 0,407).

In dieser Subgruppe konnte bei 55%
der Patient:innen ein positiver Therapie-
effekt festgestellt werden – sowohl nach
dem ersten Zyklus als auch im gesamten
Verlauf.

Ein Chi2-Test in der Gesamtpopulati-
on (n= 31) zeigte keinen signifikanten
Zusammenhang zwischen Glukokortiko-
idtherapie und Therapieerfolg (p= 0,611).
Der Behandlungserfolg scheint somit in

dieser Kohorte unabhängig vom Einsatz
von Glukokortikoiden zu sein.

Diskussion

Systemisch entzündliche rheumatische Er-
krankungen umfassen ein breites Spek-
trum an akuten und chronischen Manifes-
tationen, die zu Funktionseinschränkun-
gen, Gelenkschäden und einer erhöhten
Morbiditäts- undMortalitätsrate führen [1,
2, 15]. Die IA wird häufig bei akuten Krank-
heitsschüben eingesetzt, wobei eine hohe
Krankheitsaktivität oder humorale Krank-
heitslast die häufigste Indikation darstel-
len. Kontraindikationen oder Versagen an-
derer Therapien spielen ebenfalls eine Rol-
le. In der Literatur wird die Immunadsorp-
tion bei rheumatischen Erkrankungen v. a.
als Option bei langwierigen, therapiere-
fraktären Verläufen oder zur Entfernung
pathogener Autoantikörper und Immun-
komplexen beschrieben, um Krankheits-
progression und Gewebeschäden zu be-
grenzen [1, 8, 11]. In der bahnbrechenden
randomisierten, kontrollierten Studie mit
Scheinapherese konnte Felson 1999 einen
derart überraschenden Effekt auf die RA-
Aktivität zeigen, dass die Verblindung aus
ethischen Gründen gestoppt wurde [13].
Die Immunadsorption ist für RA und syste-
mischen Lupus erythematodes (SLE) zuge-
lassen, wird aber auch bei anderen Erkran-
kungen eingesetzt [16, 17]. Mittlerweile
haben wir jedoch ein großes Armamenta-
rium an verschiedenen DMARDs zur Ver-
fügung, sodass die IA bei RA nur noch bei
ausgewählten Fällen in Betracht kommt.
Dies belegt auch unsere Exploration, die
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zeigte, dass die IA oft für einen begrenz-
ten Zeitraum als „Bridging-Therapie“ zwi-
schen 2 medikamentösen Therapien ein-
gesetzt wurde. Aufgrund ihres invasiven
Charakters und unter Kosten-Nutzen-Ab-
wägungen bei Kosten von ca. 2500 pro
Immunadsorption wird sie nur in seltenen
Fällen als Dauertherapie und in der Regel
nicht als erste Therapie eingesetzt [14].

Unsere Untersuchung ergab, dass eine
höhere Behandlungsfrequenz, z. B. eine IA
alle5bis6Tage, zueinembesserenAnspre-
chen führen könnte. In der Literatur finden
sich noch keine Antworten auf die Frage
nach dem optimalen Behandlungsproto-
koll fürdie Immunadsorption [8, 18]. Inden
Zulassungsstudien der Immunadsorption
zur Behandlung der rheumatoiden Arthri-
tis wurde einem festen Behandlungssche-
mamiteiner IAproWocheüber 12Wochen
gefolgt [13]. In der Praxis werden die Be-
handlungsdauer und Behandlungsanzahl
individuell für die Patient:innen festgelegt,
bzw. es wird im Verlauf evaluiert, ob die
Therapie noch die optimale Therapieopti-
on darstellt [19]. Zur Evaluation eines opti-
malenBehandlungsprotokolls sindweitere
Studien erforderlich.

Durch die Therapie mittels Immunad-
sorption sinkendie Immunglobulinspiegel
erwartungsgemäß, im Median um 50%
für IgG, 26% für IgM und 20% für IgA
mit zusätzlichem Nachweis einer signifi-
kanten Langzeitreduktion von IgG. Diese
Reduktionsraten sind von der Tendenz her
ähnlichwie inanderenStudien [11, 19–21],
somit kanndieseUntersuchungdie signifi-
kante Immunglobulinreduktion durch die
IA bestätigen. Die Immunglobulinsynthe-
se unterliegt keinem Biofeedbackmecha-
nismus (Goldammer et al., 2002); der er-
neute Anstieg nach Antikörperentfernung
ist vermutlich auf einen veränderten Ka-
tabolismus und Rückfluss aus dem extra-
vaskulären Raum zurückzuführen [22, 23],
sodass keine übermäßige Nachproduktion
zu erwarten ist.

Diese Exploration untersuchte den Ein-
satz von Medikamenten begleitend zur IA.
Die Patient:innen erhielten Glukokortikoi-
de (65%), andere immunsuppressive The-
rapien(32%)undAnalgetika(65%).Yamaji
et al. (2008) zeigten, dass IA bei SLE eine
schnellere und länger anhaltende Reduk-
tion der Steroiddosis als die Kombination
vonGlukokortikoidenmit einer Cyclophos-

phamid-Stoßtherapiebewirkt [8, 18]. Auch
inunsererUntersuchungwar eineRedukti-
onderGlukokortikoiddosis zubeobachten,
diese war jedoch statistisch nicht signifi-
kant – möglicherweise bedingt durch die
geringe Fallzahl der entsprechenden Sub-
gruppe.

Der DAS28 verbesserte sich in einer
kleinen Subgruppe signifikant. Insgesamt
konnte bei 48% der Patient:innen – so-
wohl nach dem ersten Zyklus als auch
nach der gesamten Therapie – ein po-
sitiver Therapieeffekt festgestellt werden.
Ein Zusammenhang mit einer begleiten-
denGlukokortikoidtherapie bestand dabei
nicht. Prinzipiell kann also eine Wirksam-
keit der Immunadsorption angenommen
werden.

Ein positiver Therapieeffekt zeigte sich
in einemFall auch erst nach einem zweiten
Zyklus, obwohl der erste keine Wirkung
zeigte – im Gegensatz zu Felson et al.
(1999), die in solchen Fällen keinen späte-
ren Effekt fanden [12, 13]. Unsere Ergeb-
nisse widersprechen dieser Einschätzung
zumindest teilweise.

Im Vergleich zur Literatur liegt unse-
re Erfolgsquote höher als in den Zulas-
sungsstudien mit Erfolgsraten von 41,7
und 31,9%, was durch Unterschiede in In-
dikationsstellung und Begleittherapie er-
klärbar ist [12, 13]. Fuchs et al. (2022) be-
richteten bei anderen Erkrankungen sogar
eine Ansprechrate von 63% [19]. Dies un-
terstreicht die Bedeutung der Patienten-
selektion und Grunderkrankung für den
Therapieerfolg.

In dieser Untersuchung zeigten sich
signifikante Unterschiede in der Redukti-
on einzelner Immunglobulinklassen durch
verschiedene Adsorber: Globaffin führte
zur stärksten IgG-Reduktion, Immunosor-
ba reduzierte sowohl IgG als auch IgA
am effektivsten, während Tryptophan IgM
am stärksten senkte. Diese Unterschiede
bieten einen interessanten Ansatzpunkt
für weitere Untersuchungen. Die geziel-
te Auswahl des Adsorbers bei verschiede-
nenKrankheitsbildern,wiez. B. IgG-vermit-
telten Autoimmunerkrankungen, bei Pati-
ent:innenmitSicca-Symptomatikoderero-
siver RA mit erhöhten Leveln an IgA-RF
(Rheumafaktor), entsprechend der immu-
nologischen Konstellation, könnte zukünf-
tigzurOptimierungderTherapiebeitragen
[24, 25]. Hier sind jedoch weitere Unter-

suchungen nötig, um zu evaluieren, ob
die Auswahl eines spezifischen Adsorbers
unter Berücksichtigung der Unterschiede
der Adsorber auch einen Effekt auf den
Therapieerfolg hat.

Die IA war in dieser Untersuchung ins-
gesamt gut verträglich. Bei 25% der Pa-
tient:innen traten Nebenwirkungen wie
Blutdruckabfall, Parästhesien oder Kopf-
schmerzen auf; schwerwiegende Neben-
wirkungen waren selten (kritischer Blut-
druckabfall in 3 Fällen, 8%). Im Vergleich
zu anderen Studien mit Nebenwirkungs-
raten von bis zu 88%wurden relativ weni-
ge Nebenwirkungen beobachtet [12–14].
Die Rate an schwerwiegenden Nebenwir-
kungen der IA wird jedoch auch in der
Literatur teilweise, z. B. in dem Paper von
Matic et al. (2001)mit 1%bei Verwendung
der Immunosorba-Säule, als sehr gering
beschrieben [16]. Insgesamt ist die Vari-
anz der Nebenwirkungsraten hoch, was
sich unter anderem durch Unterschiede in
denPatient:innenkollektivenundGrunder-
krankungen erklären lässt.

Die Ergebnisse dieser Analyse basieren
auf retrospektiven Daten aus dem klini-
schen Alltag und zeigen Heterogenitäten
sowohl in Bezug auf die Zeiträume der
IA-Behandlungen als auch auf die einge-
schlossenen Krankheitsbilder. Viele Aus-
wertungen waren daher nur in kleinen
Subgruppen möglich. Zudem war keine
einheitlicheDefinition des Therapieerfolgs
möglich, da verschiedene Erkrankungen
mit unterschiedlichen klinischen Parame-
tern eingeschlossen wurden. Eine weitere
Einschränkung bestand darin, dass in eini-
gen Fällen zusätzlich eine Glukokortikoid-
therapieverabreichtwurde. Jedochkonnte
eine Glukokortikoidreduktion beobachtet
werden, und auch bei Patient:innen oh-
nebegleitendeSteroidgabe tratenpositive
Therapieeffekte auf.

Da insgesamt jedoch nur wenige Studi-
enzumThemaImmunadsorptionbei rheu-
matischen Erkrankungen existieren, kann
diese Exploration insbesondere auch bei
der Planung weiterer Untersuchungen im
klinischen Alltag einen Beitrag leisten. Zur
Evaluation der Ergebnisse sollten daher
weitere, kontrollierte Untersuchungen mit
höheren Patientenzahlen angestrebt wer-
den.

Die Immunadsorption hat das Poten-
zial, eine Remission herbeizuführen oder
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die SymptomemitwenigenNebenwirkun-
gen zu kontrollieren [8]. Sie birgt großes
Potenzial, insbesondere für Patient:innen,
die auf konventionelle Therapien unzurei-
chend ansprechen oder diese nicht ver-
tragen. Weitere Studien könnten die Indi-
kationen erweitern und prädiktive Marker
für den Therapieerfolg ermitteln [1, 14].
Die Immunadsorption, möglicherweise in
Kombination mit Biologika, bietet neue
Optionen für die Behandlung von Autoim-
munkrankheiten [1, 26–29]. Ein vielver-
sprechender Ansatz bei der Behandlung
vieler Erkrankungen ist die individualisier-
te Medizin. Auch im Bereich der Rheuma-
tologie gibt es bei der medikamentösen
Immuntherapie viele Fortschritte, jedoch
geht diese Immuntherapie zum Teil auch
mit schweren Nebenwirkungen und Toxi-
zität einher. Viele Patient:innen erreichen
trotz dieser hochmodernen Therapie kei-
ne langfristige Remission [30]. Es ist daher
wichtig, die Therapie auf die spezifischen
Bedürfnisse der Patient:innen abzustim-
men.

Fazit für die Praxis

4 Die Immunadsorption (IA) stellt eine gut
verträgliche und sichere Therapieopti-
on dar, die insbesondere bei schweren
rheumatologischen Erkrankungen sowie
bei relevanten Komorbiditäten eingesetzt
wird – häufig in Kombination mit medi-
kamentösen Therapien. In solchen Fällen
dient sie nicht selten als sog. „Bridging-
Therapie“, bis eine krankheitsmodifizie-
rende Behandlung greift oder etabliert
werden kann.

4 Insbesondere in komplexen oder thera-
pierefraktären Verläufen kann die IA auch
als Ultima Ratio zum Einsatz kommen. Sie
führt häufig zu einer signifikanten Reduk-
tion zirkulierender Immunglobuline und
Autoantikörper, was mit einer klinischen
Besserung einhergehen kann.

4 Die IA kann somit eine wertvolle thera-
peutische Option im Rahmen individuali-
sierter Behandlungsstrategien darstellen
und sollte in zukünftigen Studien weiter
untersucht werden.
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Abstract

Immunoadsorption in rheumatic autoimmune diseases: an alternative
treatment option. Retrospective insights on the clinical application
from the Rhineland-Palatinate Rheumatology Center

Background: Systemic inflammatory rheumatic diseases are frequently linked to
significant morbidity and, in some cases, can lead to severe, chronic disease courses.
Early and effective treatment strategies are required to prevent irreversible damage.
Drug-based immunosuppression is not possible for all patients. In such cases the use of
alternative treatment, such as immunoadsorption (IA) is of particular interest. Despite
positive clinical experiences, the data on the use of IA in rheumatic diseases are limited.
Objective: The aim was to analyze the application, efficacy and safety of IA under
routine conditions.
Material and methods: In this retrospective study immunoadsorption (IA) treatment
was performed 373 times in 31 patients with various rheumatic diseases.
Results and discussion: The results show that IA was predominantly used in
combination with other medicinal procedures, often as a bridging therapy or as a last
resort in complex cases. The treatment showed a good safety profile: 25% of patients
experienced mainly mild side effects such as a short-term drops in blood pressure.
The use of IA led to a significant reduction in immunoglobulin levels. A positive
clinical therapeutic effect was observed in 48% of the cases. Shorter intervals between
treatments were associated with a better clinical response (p= 0.004). A correlation
between a positive therapeutic effect and the concomitant glucocorticoid therapy
could not be established (p= 0.611), which could potentially indicate an independent
effect of IA.
Conclusion: The use of IA can be a valuable addition to individualized treatment
approaches and should be further evaluated in future studies.

Keywords
Systemic inflammatory rheumatic diseases · Safety profile · Bridging therapy · Immunoglobulin
level · Individualized treatment approaches
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