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Списък на съкращенията

АЛС – амиотрофична латерална склероза

ИБВ – изкуствена белодробна вентилация

КС – кортикостероиди 

МС – множествена склероза

ОВДП – остра възпалителна демиелинизираща полирадикулоневропатия

ОДЕМ – остър дисеминиран енцефаломиелит

ТМ – транзверзален миелит

ТПФ – терапевтична плазмафереза

ХВДП – хронична възпалителна демиелинизираща полирадикулоневропатия

ААN – American Academy of Neurology

Anti-MuSK – anti-muscle specific tyrosine kinase (musk) антитела

ASFA – American Society for Apheresis

CMV – cytomegalovirus

EBV – Epstein-Barr virus

EFNS – European Federation of Neurological Societies

FDA – Food and Drug Administration 

HIV – human immunodeficiency virus

HSV – herpes simplex virus

IVIG – intravenous immunoglobulin (интравенозен имуноглобулин)

LDL – low-density lipoprotein cholesterol (нископлътностен холестерол)

MGUS – monoclonal gammopathy of undetermined significance (моноклонални гамапатии 

с неопределена значимост)

NIH – National Institute of Health

NMO-IgG – anti-aquaporin-4 antibodies (антитела срещу аквапорин 4)

PANDAS – Pediatric Autoimmune Neuropsychiatric Disorders Associated with Streptococcal infections 

(Педиатрични автоимунни невропсихиатрични заболявания, асоциирани със стрептококова 

инфекция)

PML – progressive multifocal leukoencephalopathy (прогресивна мултифокална левкоенцефалопатия)

TPV – total plasma volume (тотален плазмен обем)

VGKC – voltage-gated potassium channels (волтажно-зависими калиеви канали)
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ВъВедение

Терминът афереза произлиза от гръцки език (ἀφαίρεσις)
и буквално се превежда като "отнемане". Аферезата е
метод, при който кръвта на пациент или донор преми-
нава през медицинско устройство, където се отделят
един или повече компоненти, а останалата кръв се връща
обратно в организма с или без екстракорпорално лечение
или заместване на отделените компоненти. 

Според ASFA методите на афереза включват адсор-
бтивна цитафереза, екстракорпорална фотофереза, се-
лективно филтрационно отстраняване, имуноадсорбция,
LDL - афереза, левкоцитафереза, тромбоцитофереза,
еритроцитен обмен, реофереза, плазмафереза, терапев-
тичен плазмаобмен.

Термините терапевтична плазмафереза и терапевти-
чен плазмаобмен се използват като синоними, поради
което в настоящия консенсус сме приели понятието те-
рапевтична плазмафереза да се възприема в смисъла на
терапевтичен плазмаобмен. 

Терапевтичната плазмафереза (терапевтичният
плазмаобмен) е основен аферезен метод в лечението на
редица неврологични заболявания. При част от тях ефек-
тивността на метода е доказана, а при друга - пред-
стоят проучвания за евентуалното му утвърждаване.

I. ТерапеВТична плазмафереза –
определение, харакТерисТики, принципи

Плазмаферезата (терапевтичният плазмаобмен) е
процедура, при която плазмата се филтрира и отстра-
нява от кръвта като отстраненият обем плазма се за-
мества със заместителен разтвор в съотношение 1:1.
Разделянето на плазмата от клетъчните компоненти на
кръвта може да се постигне чрез центрофугиране или
мембранна филтрация. 

Процедурата е подходяща за отстраняване на субс-
танции >15 000 Da (антитела, имунни комплекси,
медиато ри на възпалителния отговор, криоглобулини, ме-
ланома леки вериги, ендотоксини, холестерол съдържащи
липопротеини и др.).

Плазменият полуживот определя колко бързо ще се
възстановят плазмените нива на патогените, следова-
телно колко често да се прилагат терапевтичните кур-
сове.

Заместващите разтвори могат да бъдат кристало-
идни или колоидни. Кристалоидните разтвори доставят
обем, електролити и прости въглехидрати. Най-добре е
кристалоидните разтвори да се съчетаят с колоидни. 

Колоидните разтвори доставят обем и белтъци и
поддържат колоидоонкотичното налягане. Използват се
Human-albumin или прясно замразена плазма.

При използването на Human-albumin като заместите-
лен разтвор се свежда до минимум риска от заразяване с
хепатит, намаляват се медиаторите на възпалението и
честотата на алергичните реакции е сравнително ниска.
При използването на Human-albumin не се налага опред-
еляне на кръвногрупова съвместимост. Недостатъците
са свързани с по-високата цена на лечението и липсата в
разтвора на фактори на кръвосъсирването и имуноглобу-
лини.

Прясно замразената плазма съдържа фактори на кръ-
восъсирването и имуноглобулини, но дава по-висок про-
цент на алергични реакции, съществува минимален риск
от хемолитични усложнения и заразяване с хепатит С и
HIV. Необходимо е определяне на кръвногруповата съв-
местимост.

Най-честите усложнения от приложението на плаз-

мафереза са свързани с инфекции и проблеми с кръвосъсир-
ването.

Предпочитаният антикоагулант при плазмафереза е
heparin, въпреки че при центрофугиращите устройства
по-често се използва citrate.

Формулата за изчисляване на обема плазма, който
подлежи на заместване, се базира на теглото, височината
и стойността на хематокрита (Hct). 

Ориентировъчно заместваният плазмен обем е около
40 ml/kg.

Примерна формула за изчисляване на обема плазма,
подлежащ на заместване: Целият кръвен обем (Total
Blood Volume =TBV) = теглото на пациента в kg x 70
ml/kg плазмен обем (Plasma Volume = PV) = TBV x (100–
Hct %).

Пример: за 70 kg пациент, плазменият обем ще бъде:
TBV = 70 kg x 70 ml/kg = 4900 ml PV = 4900 ml x (100–41%)
= 2891 ml или приблизително 3000 ml.

Очакваните ефекти от плазмаферезата се разделят
на:

•краткосрочни – изчистване на циркулиращи вредни
суб станции (имунни комплекси, моноклонални гама -
гло булини, протеин-свързани токсини).

•средносрочни – повишаване на ендогенната възмож -
ност на макрофагите за свързване с имуноглобулини
и подобряване на чувствителността на антитяло-
се кретиращите клетки към имуносупресивни лекар -
ства.

•дългосрочни – очакват се ефекти за дългосрочна иму -
номодулация, които не са добре проучени.

II. необходими услоВия и алгориТъм за
проВеждане на ТерапеВТична

плазмафереза

А. Преди провеждането на процедурата пациентът
задължително трябва:

1. Да бъде поставен на мониторен контрол. Минимум
се мониторират дихателна честота и кислородна
сатурация, пулс, неинвазивно кръвно налагане, тем -
пе ратура (аксиларна, ректална).

2. Да има поставен многопътен централен/периферен
венозен катетър.

3. Да има поставен двупътен високодебитен центра -
лен венозен катетър.

4. Да има поставена назо-гастрална сонда (при нужда).
5. Да има поставен уретрален катетър (при нужда).
6. Да бъде интубиран/трахеотомиран и поставен на

ИБВ или лекуващият екип да има готовност за
спеш на интубация с възможност за ИБВ при заплаш -
ваща дихателна недостатъчност.

7. Лекуващият екип да има готовност (медикаменти
и оборудване) за извършване на кардио-пулмонална
ресусцитация при необходимост.

Б. Общи положения на ТПФ:
Задължително е наличието на два високодебитни дос-

тъпа: отвеждащ катетър от пациента към апарата
(„артериален“) и от апарата към пациента („венозен“). 

Антикоагулантът (citrate или heparin) се добавя към
кръвния „пре-плазмен“ филтър, за да се предотврати коа-
гулацията. 

Отделената от пациента кръв се филтрира през по-
реста мембрана (клетъчен сепаратор) където се отделя
плазмата от формените елементи (еритроцити, левко-
цити, тромбоцити). 

При високодебитен кръвен ток (100 ml/min) малките
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молекули като цитокини, както и големите молекули
като албумин и имуноглобулини биват лесно отстранени
от останалата кръв – с коефициент >0,95. 

Така „пречистените“ формени елементи се смесват
със заместващия разтвор (прясно замразена плазма, раз-
твор на albumin и физиологичен серум) и обратно се връ-
щат към пациента. 

Един курс на ТПФ отнема средно 2-6 часа при скорост
на плазмаобмена 1300 до 3000 ml/час, в зависимост от ви-
сочината и теглото на пациента, вискозитета на кръвта
и техническите параметри. 

В. Основни аспекти, подлежащи на оценка преди 
започване на лечение с терапевтична плазмафереза:
обсъждане 
Въз основа на поставената диагноза и историята на

настоящото заболяване могат да бъдат обсъдени пока-
занията за провеждането на терапевтична плазмафереза,
като се имат предвид резултатите от публикувани из-
следвания и конкретните рискове за пациента от проце-
дурата.

Взаимодействия
Следва да се отчете въздействието на терапевтич-

ната плазмафереза върху наличните съпътстващи забо-
лявания и приемани медикаменти (и обратно).

Технически въпроси
При взето решение за прилагане на терапевтична

плазмафереза следва да се прецизират необходимият обем
за заместване, видът на използваният заместителен раз-
твор, видът на използваната антикоагулация и съдовият
достъп.

Терапевтичен план
Трябва да бъдат обсъдени общият брой и/или често-

тата на терапевтичните курсове.
клинични и лабораторни показатели
Необходимо е проследяване на динамиката в лабора-

торните показатели (пълна кръвна картина, биохимия,
електролити, имуноглобулини, хемостазен профил) преди
и след провеждането на терапевтична плазмафереза. 

Следва да бъдат обсъдени клиничните и лабораторни
критерии за преустановяване на терапевтичния курс.

Време и мястото
Времето за започване на терапевтичната плазмафе-

реза трябва да се прецени според клиничната картина (по
спешност, планова).

Важно е да се определи мястото за провеждане на про-
цедурата (клиника за интензивно лечение, операционна и
др.). Ако състоянието на пациента изисква, може да се
обсъди превеждане на болния в съответното звено.

Г. Необходими специалисти и апаратура:
ТПФ се провежда предимно в условията на интензив -

но лечение. Провеждането на процедурата изисква пред-
варително обсъждане и съвместно осъществяване от
лекар-специалист по „Нервни болести“ и специалист по
„Анестезия и интензивно лечение“. 

Процедурата следва да се провежда със съвременен
апарат за екстракорпорално очистване на кръвта с въз-
можност за високо обемен плазмен обмен и най-високи
степени за защита на пациента. Степента на надежд-
ност би следвало да отговаря на европейската марка СЕ
и изискванията на FDA за апаратура от съответния
клас.

Необходимо е и наличието на мониторна система за
пациента с възможности за неинвазивно мониториране
на дишането и циркулацията, както и апаратура за про-

веждане на кардио-пулмонална ресусцитация.

III. индикации за приложениеТо на
ТерапеВТична плазмафереза при

неВрологичниТе заболяВания

1. остра възпалителна демиелинизираща 
полирадикулоневропатия (оВдп) /Guillain-Barre 
синдром
а) Тежка форма
ааN: Въз основа на данните от последователни из-

питвания клас I провеждането на терапевтична плазма-
фереза се утвърждава като ефективно лечение на
синдрома на Guillain-Barre, който е достатъчно тежък,
за да увреди способността за самостоятелно ходене или
изисква механична вентилация. Уместно е приложението
на терапевтична плазмафереза в случаите на тежка
ОВДП, водеща до невъзможна самостоятелна походка
или изискваща механична вентилация (ниво A).

ASFA: ТПФ при тежките форми на ОВДП попада в
категория 1A I, а ако се прилага след терапия с IVIG - 2C
III. Според резултатите от няколко контролирани кли-
нични изпитвания лечението с терапевтична плазмафе-
реза може да ускори възстановяването на моторната
функция и да намали времето на апаратна вентилация при
болни с ОВДП. Според някои проучвания в Япония и Ев-
ропа плазмаферезата намалява екзацербациите, скъсява
продължителността на заболяването и подобрява дъл-
госрочната прогноза.

български консенсус: Индикации за провеждане на
ТПФ има при пациенти със сигурна диагноза и тежки
форми на заболяването с дихателни и двигателни нару-
шения (невъзможна походка), които продължават да се
влошават и давността на заболяването не превишава 3
седмици.

б) лека форма
AAN: За леките форми, при които самостоятелната

походка е съхранена, плазмаферезата е вероятно ефек-
тивна, базирано върху единично клас I проучване. Умест -
но е приложението на терапевтична плазмафереза в
лечението на леките форми на ОВДП (ниво B). Няма дос-
татъчно данни за по-добри резултати от приложението
на ТПФ или IVIG при лечението на леките форми на
ОВДП.

ASFA: ТПФ попада в категория 1A I, а ако се прилага
след терапия с IVIG - 2C III.

български консенсус: Няма индикации за приложение
на ТПФ.

2. хронична възпалителна демиелинизираща поли-
радикулоневропатия (хВдп)
AAN: ТПФ е ефективен метод за краткосрочно лече-

ние на ХВДП, като данните са базирани върху две кли-
нични изпитвания клас I. Ефектът от терапевтичната
плазмафереза е сравнително кратък - влошаването на
ХВДП настъпва от 1 до 5 седмици след последния тера-
певтичен курс (ниво A).

ASFA: Приложението на ТПФ при ХВДП попада в ка-
тегория 1B I.

EFNS: ТПФ осигурява краткосрочен ефект, след
който може да настъпи  бързо влошаване на симптома-
тиката. Това може да наложи поддържащо лечение с
ТПФ и/или други имуномодулиращи терапии (КС, IVIG). 

български консенсус: Комбинирано лечение с Pred-
nisone и плазмафереза е показано, ако болните не се под-
обряват въпреки четири седмично лечение с Prednisone
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или продължават да се влошават или развиват странични
ефекти от него. Тя се провежда два пъти седмично в про-
дължение на 3 - 6 седмици, след което се повтаря в зави-
симост от влошаването на пациента.

3. дизимунни невропатии
а) моноклонални гамапатии, асоциирани с 
имуноглобулин а (IgA) и G (IgG) от неопределена
значимост (MGUS)
ааN: Терапевтичната плазмафереза е вероятно ефек-

тивна при лечението на IgA- и IgG- моноклонални гама-
патии от неопределена значимост, базирано върху едно
клас I проучване (ниво B).

ASFA: Приложението на ТПФ при парапротеине-
мични демиелинизиращи невропатии IgG/IgA попада в ка-
тегория 1B I.

български консенсус: Прилагането на ТПФ не е ефек-
тивно.

б) моноклонална гамапатия, асоциирана с 
имуноглобулин м (IgM) от неопределена значимост
(MGUS), макроглобулинемия на Waldenstrom
AAN: Плазмаферезата е вероятно неефективна, бази-

рано върху едно клас I и едно клас III проучване. Не се пре-
поръчва (не е уместно) приложението на терапевтична
плазмафереза в лечението на моноклонална гамапатия,
асоциирана с IgM от неопределена значимост (MGUS)
(ниво B).

ASFA: Приложението на ТПФ попада в категория 1C
I, при мултиплен миелом - в 2C III, а при макроглобулине-
мията на Waldenstrom – в 1B I.

Синдромът на хипервискозитет, развиващ се при мак-
роглобулинемията на Waldenstrom, се повлиява успешно
от приложението на ТПФ. Въпреки липсата на доказа-
телствени данни тип I в подкрепа на ефекта от ТПФ при
хипервискозитет, са докладвани серии случаи в продълже-
ние на 40 години в полза на позитивните резултати от
лечението.

български консенсус: Прилагането на ТПФ не е ефек-
тивно.

4. Myasthenia gravis
AAN: Поради липсата на рандомизирани контроли-

рани проучвания с маскиран изход няма достатъчно данни
в подкрепа на ефективността на ТПФ при лечение на ми-
астенна криза (ниво U) или преди тимектомия (ниво U).
Въпреки това, ТПФ се използва за посочените индикации
в множество клинични центрове. 

ASFA: Приложението на ТПФ при средно тежките и
тежките форми на миастения попада в категория 1B I, а
при пациентите преди тимектомия – в 1C I.

ТПФ се използва предимно за отстраняване на цирку-
лиращите автоантитела, въпреки че и серопозитивните,
и серонегативните пациенти отговарят на терапията с
ТПФ. ТПФ се използва предимно при лечението на миас-
тенните кризи, предоперативно, преди предстояща
тимек томия или като допълнителна терапия за поддър-
жането на добро клинично състояние. Клиничният ефект
от ТПФ е бърз - в рамките на 24 часа до една седмица,
като отминава за 2-4 седмици, ако не е започната меж-
дувременно имуносупресивна терапия, която да задържа
антителата в ниски концентрации. ТПФ може да се
окаже по-ефективна от IVIG при пациенти с anti-MuSK
положителна форма на миастения. ТПФ вероятно е по-
ефективна, ако се стартира рано в болничния курс. По ли-
тературни данни ТПФ и IVIG имат еднакъв ефект.

Някои клинични проучвания съобщават за използването
на ТПФ преди тимектомия. Повечето проучвания показ-
ват подобрение при рутинното приложение на ТПФ, но
други показват еквивалентни резултати със селективна
употреба на ТПФ при пациенти с висок риск за продължи-
телна интубация.

EFNS: ТПФ се препоръчва в тежките случаи на миас-
тения и преди тимектомия (ниво B). IVIG и ТПФ са ефек-
тивни в лечението на екзацербациите на миастенната
симптоматика (ниво A). Подобрение започва да се от-
чита по време на първата седмица след процедурата и
ефектът се задържа за 1-3 месеца. Няма рандомизирани
контролирани изпитвания, но редица клинични проучвания
докладват за краткотраен ефект от ТПФ при пациенти
с миастения и особено при пациенти с миастенна криза.
Според консенсуса на NIH от 1986 г. терапевтичната
плазмафереза може да бъде полезна за стабилизиране на
пациентите с миастения преди предстояща тимектомия
или в постоперативния период, както и по време на стар-
тирането на имуносупресивна терапия и по време на
миастен на криза (клас IV). Не се препоръчва поддържащо
лечение с плазмафереза с цел продължителна и трайна
имуносупресия (ниво B).

български консенсус: Индикации за провеждане на
ТПФ има при пациенти с тежки генерализирани форми на
заболяването и миастенна криза, както и за стабилизи-
ране на състоянието преди тимектомия. ТПФ е допъл-
нителен метод за отстраняване на циркулиращите
антитела в допълнение към имуносупресивната и анти-
холинестеразната терапия.

5. синдром на Eaton – Lambert 
AAN: липсва информация. 
ASFA: Приложението на ТПФ попада в категория 2C

II. Въпреки че до момента няма контролирани изпитва-
ния, няколко клинични проучвания показват подобрение. В
една серия от случаи 8 от 9 пациента показват подобре-
ние в електромиографската находка, провеждайки успо-
редни курсове с ТПФ и имуносупресия. Подобрението
настъпва по-бавно отколкото в случаите с класическа
миастения. Освен това, пациентите са с тенденция да се
влошат след приключването на курса, ако междувременно
не е била започната допълнителна имуносупресивна те-
рапия.

ТПФ би могла да бъде полезна като допълнителна те-
рапия при пациенти със синдром на Eaton – Lambert, които
страдат от тежък неврологичен дефицит или бързо вло-
шаване и които не биха могли да започнат имуносупре-
сивна терапия и не могат да толерират лечение с IVIG.

български консенсус: ТПФ може да бъде използвана
само като допълнителен терапевтичен метод, в слу-
чаите на неповлияване от конвенционалната терапия.

6. амиотрофична латерална склероза (алс)
AAN: липсва информация
ASFA: Многобройни малки серии и малки контроли-

рани изпитвания от края на 1970 и началото на 1980 го-
дини не показват ефект от самостоятелното или в
комбинация с имуносупресивна терапия приложение на
ТПФ (категория 1C IV).

български консенсус: Няма индикации за приложение
на ТПФ.

7. синдром на скования човек
AAN: липсват данни 
ASFA: Приложението на ТПФ попада в категория 2C
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III. В отделни клинични доклади се съобщава както за по-
зитивен, така и за липсващ ефект от ТПФ, а в няколко
малки клинични серии е докладван ефект от приложе-
нието на ТПФ в комбинация с друга имуносупресивна те-
рапия. Липсват рандомизирани проучвания. 

български консенсус: ТПФ може да бъде използвана
само като допълнителен терапевтичен метод, в слу-
чаите на неповлияване от конвенционалната терапия.

8. болест на Wilson 
AAN: липсва информация.
ASFA: Приложението на ТПФ при остра чернодробна

недостатъчност при болест на Wilson попада в катего-
рия 1C I.

Острата чернодробна недостатъчност при болест на
Wilson, съпътствана от хемолитична анемия и полиор-
ганна недостатъчност (криза), почти винаги завършва
фатално без чернодробна трансплантация. В тези случаи
ТПФ се ползва за бързо извличане на натрупаната мед,
което може да отложи необходимостта от чернодробна
трансплантация.

български консенсус: ТПФ е полезен метод при остра
чернодробна недостатъчност със или без полиорганна не-
достатъчност при пациенти, страдащи от болестта на
Wilson и може да отложи необходимостта от черно-
дробна трансплантация.

9. множествена склероза
а) първично- или вторично-прогредиентен ход
AAN: ТПФ се смята за неефективна, базирано на по-

следователни клас I изпитвания. Не се препоръчва прило-
жение на ТПФ при първично- и вторично-прогредиентна
множествена склероза (ниво A).

ASFA: Приложението на ТПФ при прогредиентните
форми попада в категория 2B III. Няколко рандомизирани
контролирани изпитвания показват ограничен до липсващ
ефект от приложението на ТПФ в комбинация с друга
имуносупресивна терапия при пациенти с първично- и
вторично-прогредиентна множествена склероза. Не е
ясно дали високата цена и риска от потенциалните стра-
нични ефекти от ТПФ оправдават скромния терапевти-
чен ефект. 

При пациентите с първично и вторично-прогредиен-
тна множествена склероза ТПФ би могла да бъде прила-
гана като дългосрочна терапия до тогава, докато
процедурите могат да бъдат добре толерирани от
пациен та и рисковете не надвишават ефекта.

български консенсус: Не се препоръчва прилагане на
ТПФ.

б) пристъпно-ремитентен ход
AAN: Плазмаферезата като допълнителна терапия в

случаите на пристъп при пациенти с пристъпно-ремитен-
тна множествена склероза е вероятно ефективна, бази-
рано върху едно клас I изпитване. Плазмаферезата е
възможно ефективна при лечението на остри демиелини-
зиращи заболявания на ЦНС (включително множествена
склероза), които не отговарят на лечение с високи дози
кортикостероиди, базирано върху едно клас II изпитване.

ТПФ може да се прилага като допълнителна терапия
в случаите на екзацербация на пристъпно-ремитентната
форма на множествена склероза (ниво B). Липсват про-
учвания сравняващи ефекта от ТПФ с други терапев-
тични възможности при множествена склероза.  

ASFA: При остри възпалителни демиелинизиращи за-
болявания на ЦНС, неповлияващи се от приложението на

кортикостероиди – приложението на ТПФ попада в ка-
тегория 1B II.

Лечението с ТПФ не е специално проучвано при при-
стъпно-ремитентна множествена склероза. Докладвано
е приложението на ТПФ при болни с множествена скле-
роза, лекувани с natalizumab и развили прогресивна мулти-
фокална левкоенцефалопатия (PML) с цел извличането на
natalizumab от организма.

EFNS: ТПФ е вероятно ефективна при част от паци-
ентите с тежки пристъпи, неповлияващи се от тера-
пията с methylprednisolone и приложението й следва да се
има предвид при тези болни (ниво B). Само около 1/3 от
пациентите с пристъпно-ремитентна форма на мно-
жествена склероза, обаче, отговарят на лечението чрез
плазмафереза. 

български консенсус: ТПФ е терапия на втори избор
при тежък пристъп и липса на ефект от проведения кор-
тикостероиден курс.

При възникване на прогресивната мултифокална лев-
коенцефалопатия е необходимо спешно да се възстанови
имунният ефекторен отговор чрез възвръщане на въз-
можността за миграция на левкоцитите през кръвномо-
зъчната бариера, която е потисната от natalizumab. Това
се постига чрез плазмафереза, която намалява сатура-
цията на α4 интегрин.

10. остри възпалителни демиелинизиращи 
заболявания на цнс – оптикомиелит на Devic,
транзверзален миелит (TM), остър дисеминиран 
енцефаломиелит (Oдем)
AAN: ТПФ е вероятно ефективна при остри демие -

лини зиращи заболявания на ЦНС (включително при-
стъпно-ремитентна множествена склероза, OДЕМ,
опти комиелит на Devic и ТМ), които не отговарят на ле-
чение с високи дози кортикостероиди, базирано върху едно
клинично изпитване клас II. В съответното проучване са
включени в подгрупи пациенти с различни демиелинизи-
ращи заболявания, поради което не е възможно да се
разгра ничи ефективността на ТПФ при отделните забо-
лявания. 

Плазмаферезата може да бъде прилагана като лечение
на острите/флуминантни демиелинизиращи заболявания
на ЦНС, които не отговарят на лечение с високи дози
кортикостероиди (ниво C).

ASFA: При OДЕМ плазмаферезата попада в категория
2C II и следва да бъде прилагана при пациенти с тежки
форми на заболяването, които отговарят слабо на сте-
роидно лечение или имат контраиндикации за такова.
При такива пациенти също може да се прилага и IVIG.

При екзацербация на оптикомиелит на Devic лече-
нието с ТПФ е в категория 1B II, а прилагането на ТПФ
като поддържаща терапия - категория 2C III. ТПФ може
да бъде прилагана по време на екзацербация и при резис-
тентност на стероидно лечение. 

ТПФ в комбинация със стероидно лечение, може да
бъде съществена част от лечението на рецидиви на оп-
тикомиелитa на Devic, целящо предотвратяване на за-
дълбочаващата се инвалидизация. ТПФ е сравнително
безопасна и ефикасна допълваща терапия при оптикомие-
лит на Devic, която може да модифицира краткосрочна -
та прогноза на пристъпа, ако бъде назначена достатъчно
рано в терапевтичния курс. ТПФ е показала ефективност
независимо от NMO-IgG статуса. Следващите стъпки са
свързани с провеждането на големи мултицентрови про-
учвания с цел да бъде валидирана терапевтичната проце-
дура и да се определи оптималният терапевтичен
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прозорец.
български консенсус: ТПФ може да бъде използвана

като допълнителен терапевтичен метод, в случаите на
неповлияване от конвенционалната терапия.

11. паранеопластични автоимунни неврологични
синдроми
ааN: липсва информация.
ASFA: Приложението на ТПФ попада в категория 2C

III. ТПФ не би могла да бъде прилагана като стандартна
терапия за паранеопластичните автоимунни невроло-
гични синдроми.

ТПФ понижава серумните, но не и ликворните анти-
тела, поради което малко пациенти с паранеопластични
автоимунни неврологични синдроми имат ефект от при-
ложението й. Пациентите с придобита невромиотония и
антитела срещу волтажно-зависимите калиеви канали
(VGKC), както и пациенти с анти-Tr антитела са с ве-
роятност да имат ефект от ТПФ независимо от малиг-
неността на процеса. 

български консенсус: Не се препоръчва прилагане на
ТПФ.

12. педиатрични автоимунни невропсихиатрични 
заболявания, асоциирани със стрептококова 
инфекция (PANDAS)
а) PANDAS
AAN: Липсват доказателства за ефикасността на

ТПФ при остро настъпили обсесивно-компулсивни раз-
стройства и тикове при пациенти с PANDAS (едно клас
III изпитване, ниво U).

ASFA: Приложението на ТПФ при екзацербация на
симптомите на PANDAS е в категория 1B I. Трудно е да
се определи ефектът на ТПФ, поради липсата на зависи-
мост между терапевтичния отговор и степента на от-
страняване на антителата.

български консенсус: Няма индикации за приложение
на ТПФ.

б) хорея на Sydenham
AAN: Все още липсва достатъчно информация за ефи-

касността на ТПФ (едно клас III проучване), приемането
или отхвърлянето на лечението с ТПФ (ниво U).

ASFA: Приложението на ТПФ попада в категория 1B
I.

български консенсус: Няма индикации за приложение
на ТПФ.

13. хронични фокални енцефалити (на Rasmussen,
CMV, EBV, HSV)
AAN: липсва информация.
аSFA: Приложението на ТПФ при енцефалит на Ras-

mussen попада в категория 2C III – ТПФ е прилагана едно-
кратно при 1 пациент.

български консенсус: Няма индикации за приложение
на ТПФ.

IV. препоръчиТелен плазмен обмен и 
брой ТерапеВТични курсоВе при 

оТделниТе неВрологични заболяВания
според препоръкиТе на ASFA, 2013

 остра възпалителна демиелинизираща полиради -
кулоневропатия/ синдром на Guillain-Barre 

Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: през ден или по преценка според клиничните

и/или лабораторни показатели.

Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: 5-6 проце-

дури за 10-14 дни или до клиничен ефект.
Забележки: Обичайната стратегия е да се обменят

200–250 ml плазма/kg телесно тегло за период от 10–14
дни (средно 5-6 процедури със заместващ разтвор 5% al-
bumin). 

Рецидиви могат да възникнат при около 10% от паци-
ентите 2-3 седмици след приключване на ТПФ или IVIG
курс. В случай на рецидив може да е от полза допълни-
телно прилагане на ТПФ. Пациентите с аксонна форма
на ОВДП се повлияват по-добре от ТПФ отколкото от
IVIG.

 хронична възпалителна демиелинизираща полинев-
ропатия

Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: 2-3 пъти седмично до настъпване на подоб-

рение, след това с постепенно намаляване според поноси-
мостта.

Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: до клиничен

ефект.
ТПФ осигурява добър краткосрочен ефект, след кой -

то може да настъпи рязко влошаване. Това може да на-
ложи прилагането на поддържаща терапия с ТПФ и/или
друга имуномодулираща терапия, индивидуализирана спо-
ред пациента. Честотата на поддържащите курсове
може да варира от ежеседмични до ежемесечни.

 дизимунни невропатии 
Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: през ден или по преценка според клиничните

и/или лабораторни показатели.
Заместващ разтвор: albumin, прясно замразена плазма.
Брой процедури/продължителност на курса: до клиничен

ефект.
Стандартната терапия включва 5–6 процедури за пе-

риод от 10–14 дни. 
Пациентите с демиелинизираща полиневропатия

може да бъдат лекувани с ТПФ по всяко време на лечеб-
ния процес (до 4 години от началото на симптомите).
Дългосрочна терапия или постепенно намаляване на ТПФ
също може да влязат в съображение. 

 макроглобулинемия на Waldenstrom
Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: ежедневно.
Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: ТПФ се

прилага ежедневно до отзвучаване на острата симпто-
матика – обикновено 1-3 процедури.

Емпирично установена поддържаща доза - една проце-
дура на всеки 1-4 седмици в зависимост от клиничната
картина. 

 Myasthenia gravis 
заместван обем: 1–1,5 TPV 
честота: ежедневно или през ден, или по преценка спо-

ред клиничните и/или лабораторни показатели.
заместващ разтвор: albumin.
брой процедури/продължителност на курса: до клини-

чен ефект.
Стандартният режим изисква обмен на 225 ml/kg

плазма за период до 2 седмици, но обмен на по-малък обем
също може да има добър ефект. Броят и честотата на
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процедурите зависят от клиничната картина. При някои
пациенти може да се наложи дългосрочно поддържащо ле-
чение.

 синдром на Eaton-Lambert
Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: ежедневно или през ден.
Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: до клиничен

ефект.
Лечението трябва да продължи до постигане на от-

четлив клиничен и електромиографски отговор или поне
до завършването на 2-3 седмичен терапевтичен курс. 

Забележки: В първите две седмици от началото на
терапията може да не бъде регистриран отчетлив
ефект, което може да се дължи на забавен търновер на
пресинаптичните волтажно-зависими калциеви канали в
сравнение с постсинаптичния ацетилхолинов рецептор.

 синдром на скования човек
Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: по една процедура на всеки 1-3 дни или по пре-

ценка според клиничните и/или лабораторни показатели.
Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: до клиничен

ефект.
Серии от 4-5 плазмаобмена, провеждани в рамките на

8-14 дни, би следвало да доведат до ефективно намаление
на IgG. Според клиничния ефект би могло да се обсъди пре-
установяване на ТПФ или провеждане на повторен тера-
певтичен курс.

Забележка: ТПФ трябва да бъде прилагана само като
допълнителна терапия към стандартното фармаколо-
гично лечение.

 болест на Wilson 
Заместван обем: 1–1,5 TPV
Честота: ежедневно, през ден или по преценка според

клиничните и/или лабораторни показатели.
Заместващ разтвор: прясно замразена плазма, albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: до клиничен

ефект.
В повечето случаи се докладва за бърза и продължи-

телна редукция на серумната мед още след първите два
терапевтични курса. 

Забележки: Заместването с прясно замразена плазма
осигурява на организма допълнителни фактори на кръво-
съсирването и води до бърза корекция на коагулационния
статус. 

Комбинацията от прясно замразена плазма и албумин
също е възможна.

Употребата само на албумин влошава коагулопатия -
та.

 множествена склероза 
Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: Пристъп: 5–7 процедури за 14 дни или по пре-

ценка според клиничните и/или лабораторни показатели.
Прогредиентни форми: ежеседмично или по преценка

според клиничните и/или лабораторни показатели.
Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: до клиничен

ефект.
Забележки: При пристъпно-ремитентна множест-

вена склероза, неповлияваща се от високи дози кортикос-
тероиди, 5-7 ТПФ процедури показват отчетлив ефект

при около 40-50% от случаите. Ранната ТПФ (до 14-20
дни от началото на оплакванията) е предиктор за добро
повлияване, макар че подобрение се отчита и в някои слу-
чаи на започване на терапията 60 дни след пристъпа.

При прогредиентните форми ТПФ може да се при-
ложи като дългосрочна терапия с постепенно намаляване,
в зависимост от поносимостта.

 Oдем и други остри възпалителни демиелинизи-
ращи заболявания на цнс:

Заместван обем: 1–1,5 TPV  
Честота: през ден или по преценка според клиничните

и/или лабораторни показатели.
Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури: 3-6 курса или до клиничен ефект.
Забележки: Според повечето литературни данни

ефект настъпва в рамките на няколко дни, обикновено
след 2-3 плазмаобмена. Ако не настъпи подобрение рано в
хода на лечението, е малко вероятно такова да настъпи
изобщо.

Все още няма стандарт, върху който да се базират
препоръките за оптимален терапевтичен курс на плазма-
фереза при OДЕМ. 

В най-голямото публикувано проучване умерено или
значително подобрение след ТПФ се съобщава при около
50% от пациентите. Факторите, свързани с по-добър те-
рапевтичен резултат, са: мъжки пол, запазени сухожилни
рефлекси и ранен старт на лечението.

 оптикомиелит на Devic
Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: 

- В стадий на екзацербация: всеки ден или през ден.
- Поддържаща доза: вариабилна.

Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: В повечето

проучвания се съобщава за средно 5 процедури в стадий на
екзацербация, но данните варират от 2 до 20 процедури. 

 паранеопластични автоимунни неврологични син-
дроми

Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: ежедневно или през ден, или по преценка спо-

ред клиничните и/или лабораторни показатели.
Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: 5–6 проце-

дури за не повече от 2 седмици или до клиничен ефект.
Забележки: ТПФ не може да бъде смятана за стандар-

тна терапия при паранеопластичните автоимунни нев-
рологични синдроми.

 PANDAS, хорея на Sydenham
Заместван обем: 1–1,5 TPV 
Честота: ежедневно или през ден, или по преценка спо-

ред клиничните и/или лабораторни показатели.
Заместващ разтвор: albumin.
Брой процедури/продължителност на курса: 5-6 проце-

дури за 7-14 дни или до клиничен ефект. Няма данни в
полза на повтарянето на терапевтичния курс.

 енцефалит на Rasmussen
Заместван обем: 1–1,5 TPV
Честота: 3–6 ТПФ за 6–12 дни или до клиничен ефект,

след което при нужда курсът се повтаря през интервал
от 1-2 седмици до 2-3 месеца.

Заместващ разтвор: albumin.
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Забележки: Имуносупресивната терапия може да
удължи интервалите на приложение на ТПФ. При непов-
лияване следва да се обсъди оперативно лечение.

V. криТерии за оценка на ефекТа оТ
приложениеТо на ТерапеВТична

плазмафереза

1. клинични критерии
1.1. Оценка на динамиката в неврологичния статус.
1.2. Приложение на приетите клинични тестове за

оценка на съответното заболяване/клинични аспекти –
мануално мускулно тестуване (ММТ), Скала за количест-
вено отчитане на увредата на неврологичните функции
по Kurtzke – Expanded Disability Status Scale (EDSS) – при
множествена склероза (Национален консенсус за диагноза
и лечение на множествена склероза), GBS Disability Scale
(Скала за оценка на инвалидизацията при синдром на Guil-
lain-Barre) (приложение 1), Скала за обективна оценка на
миастения (приложение 2), прилагане на неврокогнитивни
тестове и др. 

2. електромиографско проследяване на динамиката в
параметрите, установени при основното заболяване (за-
болявания на периферната нервна система).

3. динамика в лабораторните показатели.

4. динамика в ликворологичните показатели (когато
е необходимо).

5. динамика в невроизобразителните находки (когато
е необходимо).
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приложения

приложение 1
GBS Disability Scale (Sandoglobuline GBS Trial Group, 1997): 

приложение 2
скала за обективна оценка на myasthenia gravis (Gajdos et al. 1993):

име на пациента:................................................................................................................................................................................................................................

години...................................... медикамент:............................................................................. лекар:.........................................................................................

Тест Точки Дата и час

Проба на Barre (1 т. за 10 s) 0 – 15

Проба на Mingazzini (1 т. за 5 s) 0 – 15

Повдигане на главата: 
невъзможно
срещу собствена тежест
срещу съпротива

0
5
10

Самостоятелно ставане от легнало положение: 
невъзможно 
възможно

0
10

Нарушения на окуломоториката: 
диплопия 
птоза 
норма

0
5
10

Затваряне на клепачите: 
без покриване на корнея 
с покриване на корнея 
signe de cils 
норма

0
5
7
10

Дъвчене: невъзможно 
лошо 
норма

0
5
10

Гълтане: невъзможно 
затруднено 
норма

0
5
10

Говор:     невъзможен 
носов 
норма

0
5
10

Медикация

Витален капацитет

Дихателна честота

0. Здрав. 
1. Леко изразени невропатни симптоми, но е съхранена способността пациента да тича/да си служи с ръцете. 
2. Съхранена е способността на пациента да извърви самостоятелно поне 5 m, но не може да тича/да си служи с

ръцете. 
3. Съхранена е способността на пациента да извърви поне 5 m с чужда помощ. 
4. Прикован на легло/инвалиден стол.
5. Изисква апаратна вентилация през поне няколко часа от  денонощието. 
6. Летален изход.
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приложение 3
примерен протокол за провеждане на Тпф
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приложение 4

степени на сигурност на терапевтичните индикации, базирани върху опита от 
клинични изпитвания, препоръките на AAN и ASFA.

класификация, основана на доказателствата за провежданите терапевтични 
интервенции (AAN)

клас I: Налични рандомизирани контролирани интервенционални клинични изпитвания с маскирана или обективна
оценка на изхода, проведени сред репрезентативни популации. Съществените характеристики на изходното ниво са
представени и по същество са еквивалентни сред лекуваните групи или е налице съответната статистическа ко-
рекция за разликите.

клас II: Рандомизирани контролирани интервенционални клинични изпитвания с маскирана или обективна оценка
на изхода, проведени сред репрезентативни популации, при които липсва поне един от критериите, необходими за
клас I изпитванията или проспективни кохортни проучвания с маскирана или обективна оценка на изхода, проведени
сред репрезентативни популации. Съществените характеристики на изходното ниво са представени и по същество
еквивалентни сред лекуваните групи или е налице съответната статистическа корекция за разликите.

клас III: Всички останали контролирани изпитвания (включващи добре подбрани по съответните показатели
контроли или пациенти, служещи като собствена контрола) в репрезентативни популации, където резултатът е
независимо оценяван или независимо получен чрез обективно измерване на изхода.

клас IV: Проучвания, непокриващи критериите за клас I, II или III, включително консенсуси или експертни мне-
ния.

нива на препоръки според American Academy of Neurology 
(Степени на сигурност на практическите препоръки в тясна връзка с класификацията на доказателствата)

A (силно) = Интервенцията е доказана като ефективна, неефективна или вредна (или като полезна/с предиктивна
или неполезна/без предиктивна стойност) за дадено състояние в определена популация. Изисква се наличието на най-
малко две последователни проучвания клас I.

B (умерено) = Вероятно ефективна, неефективна или вредна (или вероятно полезна/с предиктивна или неполез -
на/без предиктивна стойност) за дадено състояние в определена популация. Изисква наличието на поне едно проучване
клас I или две последователни проучвания клас II.

C (слабо) = Възможно ефективна, неефективна или вредна (или възможно полезна/с предиктивна или неполезна/без
предик тивна стойност) за дадено състояние в определена популация. Изисква наличието на поне едно проучване клас
II или две последователни проучвания клас III.

U (недостатъчно) = Данните са недостатъчно добре проучени или противоречиви; настоящите познания са не-
достатъчни или съответните интервенции са с недоказана ефективност. Провежданите проучвания не покриват
критериите за клас I - III.

нива на препоръки според ASFA

категория I (A, B или C): Терапия на първи избор: монотерапия или в комбинация с други методи на лечение. 
категория II (A, B или C): Терапия на втори избор: монотерапия или в комбинация с други методи на лечение. 
категория III (A, B или C): Не са установени оптимални резултати от терапевтична афереза. Следва да се търси

алтернативен и индивидуален подход.
категория IV (A, B или C): Провеждането на афереза е неефективно или навреждащо.

нива описание методологично качество на 
подкрепящите доказателства

заключение

1A Силно препоръчително;
сигурни доказателства

Рандомизирани контролирани изпитвания без съще-
ствени ограничения или неопровержими доказател-
ства от обсервационни проучвания.

Може да се прилага при 
повечето пациенти в 
повечето случаи без резерви.

1B Силно препоръчително;
доказателствата са с умерена сигур-
ност

Рандомизирани контролирани изпитвания 
със съществени ограничения (противоречиви резул-
тати, методологични недостатъци) 
или изключително силни доказателства от обсер-
вационни проучвания.

Може да се прилага при 
повечето пациенти в 
повечето случаи без резерви.

1C Силно препоръчително;
доказателствата са с ниска или
много ниска степен на сигурност

Обсервационни проучвания или серии от 
случаи.

Търпи промяна при наличието на
по-сигурни доказателства.

2A Слабо препоръчително;
сигурни доказателства

Рандомизирани контролирани изпитвания, без
съществени ограничения или неопровержими дока-
зателства от обсервационни проучвания.

Решението варира според 
конкретния случай.

2C Слабо препоръчително;
доказателствата са с ниска или
много ниска степен на сигурност

Обсервационни проучвания или серии от 
случаи.

Рядко се препоръчва. 
Уместно е търсенето и на други
алтернативи.

Taбл. 1. ASFA нива на препоръки (адаптирани по Guyatt и съавт.)
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приложение 5

препоръки на AAN за приложение на Тпф при неврологични заболявания 

приложение 6

сравняване на най-честите неврологични индикации 
за прилагането на терапевтична плазмафереза според ASFA, AAN, EFNS (Khalife N.)

заболяване заключение доказателства

ОВДП/синдром на Guillain-Barré доказано ефективна клас I

ХВДП - като краткосрочна терапия доказано ефективна клас I

полиневропатия с моноклонална гамапатия от неопределена значимост

IgA/IgG вероятно ефективна клас I

IgM вероятно неефективна клас I

myasthenia gravis

предоперативна подготовка (тимектомия) Липса на достатъчно доказателства клас III

миастенна криза Липса на достатъчно доказателства клас III

остри демиелинизиращи заболявания на ЦНС възможно ефективна клас II

първично- и вторично прогредиентна множествена склероза доказано неефективна клас I

пристъпно-ремитентна  множествена склероза (пристъп) вероятно ефективна клас I

хорея на Sydenham липса на достатъчно доказателства клас III

остро настъпили обсесивно-компулсивно и тикови разстройства при PANDAS липса на достатъчно доказателства клас III

заболяване ASFA 2013 AAN 2011 EFNS 2012

ОВДП/синдром на Guillain- Barré категория I;
категория III – при приложение
след IVIG

клас I както при AAN

ХВДП категория I клас I както при AAN

myasthenia gravis категория I липса на достатъчно доказателства както при AAN

оптикомиелит на Devic категория II; 
категория III – като 
поддържаща терапия

разглежда се заедно с пристъпно-реми-
тентна множествена склероза

както при АAN

пристъпно-ремитентна 
множествена склероза – пристъп

категория II клас I както при AAN




