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Imunologie

Imunologie pro praxi — vyznam imunomodulac¢ni terapie

MUDr. Petr Cdp, Ph.D.
Centrum alergologie a klinické
imunologie, Nemocnice Na Homolce, Praha

Soucdsti mnoha onemocnéni je zdnet.
Dochdzi pit mém k mnoha imunitnim re-
akcim, by mely byt usmeérneny nebo
ovlivnény. Prt terapeutické intervenci se po-
utvagt ruzné postupy, které lze shirmout pod
Sirst pojem imunomodulacni terapie. Imu-
nomodulace je ter ktery se pougivd k vyj-
tmu vyjddrent zdsahu do sloZitych
vRdjemné riuzné propojenych imunitnich

Funkci imunitniho systému je moZné
posilit (stimulovat), nebo potlacit (suprimo-
vat). Vzhledem k tomu, Ze hranice mezi té-
mito tendencemi miiZe byt neostrd, je vyraz
imunomodulace vhodnéjsi.
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Imunomodula¢ni terapie je velmi rozsah-
1é téma. Pro prehlednost je vhodné ji roz-
délit na mistni a celkovou (tab. 1), i kdyZ
toto déleni je nepochybné zatiZeno urcitou
didaktickou licenci. Rovnéz tak je vhodné
délit imunomodulaci na specifickou a ne-
specifickou. Specifickou imunomodulaci
predstavuje vakcinace (ockovani proti in-
fekénim chorobam, alergenova imunoterapie,
popiipadé spiSe experimentalni imunoterapie
autoimunitnich onemocnéni ¢i protinadoro-
vé vakciny). Nespecifickd imunomodulace je
vyuzivana predevsim u sekundarnich poruch
bunééné imunity. K tomuto tcelu lze pouzit
latky syntetické, napt. methisoprinol (Iso-
prinosine), nékteré produkty imunitniho
systému ziskané purifikaci nebo technikou
rekombinace (transfer faktor, thymové hor-
mony ¢i cytokiny) a bakteridlni imuno-
modulatory. Hodnoceni jejich tcinnosti je
predevsim klinické, protoZe se vyhodnocuje
snizeni frekvence, délky a zévaznosti one-
mocnéni a komplikaci. V tomto prehledu se
soustiedime na imunomodulaci v uzsim slova
smyslu (vzhledem k vymezenému rozsahu
nebudeme pojednavat o imunosupresi). Déle
je tfeba uvést, Ze pres vsechna existujici do-
porucend davkovaci schémata je nutné tento
druh lé¢by vzdy individualizovat a spravné na-
casovat. Terapeutickd odpoveéd se muze lisit
nejen interindividualnég, ale také u téhoz je-
dince, a to na zakladé nejriznéjsich vlivii, kte-
ré mohou v danou chvili spoluptisobit. Pred
zahajenim této 1écby je velmi dutlezity peclivy
anamnesticky rozbor, véetné imunologického
vySetteni, které stanovi aktudlni parametry
bunééné a humoralni imunity.

Tab. 1. Priklady nékterych lokdlnich
a systémovych imunomoduldtorii.

IRS 19 Biostim
Imudon Ribomunyl
Stafal Broncho-vaxom

Luivac

Tab. 2. Jednotlivé komponenty nejcastéji
uZivanych bakterialnich imunomoduldtortii.

Biostim proteoglykan

Klebsiella pneuwmoniae

Ribomunyl proteoglykan

Klebsiella pnewmoniae
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pyogenes

Heamophilus influenzae

Klebsiella preuwmoniae
Klebsiaella ozaenae
Haemophilus influenzae
Staphylococcus aureus
Streptococcus pyogenes
Streptococcus virvidans
Streptococcus pnewmoniae
Neisseria catarrhalis

Broncho-
-vaxom

Luivac Haemophilus influenzae

Staphylococcus aureus
Streptococcus pyogenes
Streptococcus mitis
Streptococcus pnewmoniae
Branhamella catarhalis
Klebsiella pnewmoniae

Cilem imunomodulaé¢ni terapie je piiz-
nivy zasah do imunitnich déji. Divodem inter-
vence byvaji onemocnéni s néjakou tcasti za-
nétu, ale nejcastéji se v bézné praxi tyto latky
ordinuji za tcelem sniZeni vyskytu a zmirnéni
zavaznosti chorob z nachlazeni, respektive re-
spira¢nich infekci. Z praktického hlediska jde
o to, zabranit ¢astym exacerbacim a protra-
hovanym ¢i jinak komplikovanym prabéhtim
onemocnéni. K tomuto tcelu slouzi celd rada
prostiedkt s riznymi mechanismy tcinku. Né-
které jsou presné chemicky definované (inter-
ferony, imunoglobuliny aj.), jiné nikoliv (bak-
teridlni imunomodulatory). K nejznaméjsim
a nejcastéji pouzivanym patif bakterialni imu-
nomodulatory, latky s komplexnim ptisobenim
na imunitu, za jejichz rozsireni vdécime letité
empirii s bakteridlnimi vakcinami. Jedna se
bud o extrakty z vybranych bakterialnich
kmenti, nebo lyzaty (tab. 2).

Mezi bakterialni imunomodulatory
Fadime:
e bakterialni vakciny
(smésné, antistafylokokové aj.);
e bakterialni lyzaty
(IRS 19, Imudon, Broncho-vaxom,
Luivac);
e ribosomové frakce (Ribomunyl);
e proteoglykany (Biostim).
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Bakteridln{ imunoduldtory se vzajemné lis
riznym zptisobem zpracovani, zastoupenim
jednotlivych bakteridlnich kmenti i davkova-
cimi schématy. Princip ptisobeni je obdobny.
Presto je dobie, Ze je na trhu vybér, ktery
umoziuje volit individuélné vhodny piipravek.
Mezi pifpravky relativné novéjsi, ale jiz ovére-
né zkuSenostmi patif napt. Luivac, u néhoz se
ve srovnani s jinymi bakterialnimi imunomodu-
latory nelisi davka pro déti a pro dospélé v jed-
né tableté, je netoxicky, ma ,pratelské* dav-
kovani (prvni. mésic 1 tableta denné, druhy
mésic pauza, treti mésic opét 1 tableta denné)
a je pripravovan noveéjsi technologii zpracovani
zdrojového materidlu. Neznamena to vsak, Ze
se jedné o univerzalni imunomodulator.

Mechanismus aéinku:

Aplikace bakteridlnich imunomodulatort
mi za nasledek zejména aktivaci makrofagl
v podslizni¢ni oblasti nosohltanu (IRS19, Imu-
don aj.) nebo lymfatické tkani strev (Biostim,
Ribomunyl, Broncho-vaxom, Luivac aj.). Podle
nékterych pramentt miZze dochazet i ke zvyse-
né produkei interleukinu 1 (IL-1), interferonu
alfa (IFN-alfa) a k aktivaci ptirozenych zabfject
(NK-bunék). Na zakladé zvysené produkce cy-
tokint aktivovanymi makrofagy mtize dochazet
ke stimulaci dalsich imunitnich mechanismi
napt. i s tcasti T-lymfocytt (zvy$ena cytotoxi-
cita) a B-lymfocytt (zvy$ena tvorba protilatek).
Bakterialni imunomodulatory se uplatiiuji pre-
devsim stimulaci nespecifickych mechanismiti
(aktivaci makrofagli, NK-bunek, fagocytozy,
a napt. i zvySenou produkci sekrec¢niho IgA).

Vice informaci na www.edukafarm.cz
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Vyznam bakterialnich

imunomodulatori:

e sniZeni vyskytu recidivujicich a protrahova-
nych zanéti dychacich cest;

e mozné priznivé ovlivnéni alergického zanétu
(mj. zvySenim produkce IFN-gamma, atlu-
mem tvorby 11-4 aj.);

e pifznivy ekonomicky dopad.

MozZna uskali imunomodulaéni
terapie:

Za poslednich 25 let neni v databazi Med-
line evidovéna zadna préace, kterda by piimo
prokazovala souvislost mezi podavanim pii-
pravkl jako Broncho-vaxom, Luivac, Biostim
¢i Ribomunyl a vyvojem onemocnéni autoi-
munitni povahy. Presto je na misté primeére-
na opatrnost. Vzhledem k tom, Ze o presném
piisobeni bakteridlnich imunomodulatort neni
jesté v8e Uplné znamo, u pacientli s autoimu-
nitnimi onemocnénimi tyto preparaty nepoda-
vame. Obecné je vSak nepochybné tento druh
imunomodulace velmi ptirozeny, nebot lidsky
organismus je stale obklopen fadou bakterial-
nich patogenti a tsili organismu Zit v dynamic-
ké rovnovaze s okolim je trvalé a zcela pfiro-
zené. Pro iplnost je na misté zminit pifpadné
nezadouci ucinky, které se v bezpecnostnich
studiich vétsinou nelisi od placeba, nebo je
jejich vyskyt velmi nizky. Pokud se nezadouct
ucinky ojedinéle objevi, jde vétsinou o neza-
vazné zazivaci obtiZe ¢i diskomfort, pruritus
nebo urtiku.

Nutnost komplexniho pristupu
k terapii:

Samotna, byt piiznivé pisobici imunomo-
dulac¢ni terapie vSak mnoho nezmtiZe, pokud ne-
mocny nebude usilovat o komplex rezimovych
opatreni, vcetné upravy teplotné-vlhkostniho
mikroklimatu, vyluky kouteni ¢i respektovani
pravidel rekonvalescence atd. V kontextu téch-
to opatfeni je mozné uvést i urcitou doplhikovou
terapii novéji se prosazujici v nasi terapeutické
nabidce k lokalnimu pouZiti, a to ve snaze piiz-
nivé plisobit na parametry sliznic hornich cest
dychacich. Jedna se o hypertonicky roztok ob-
sahujici moiskou vodu, uzivany ve formé nos-
nich sprejli (napt. Sinomarin), ktery napomahé
zvlhéeni suché nosni sliznice a muize slouZit
jako dophiujici terapie pti 1é¢bé riiznych chro-
nickych rhinosinusopatif. Vyhodou je pouZitel-
nost i u velmi malych déti; aplikace do nostril
se provadi pomoci jemnych systémti rozpraso-
vani, které jsou subjektivné piijatelné (na rozdil
od primitivnich joginskych lavazi nosnich pri-
duchi vodou obohacenou nepresnym mnoz-

stvim kuchytiské soli).
Tato moiska voda je
obvykle ziskavana
Z kontrolovanych,
ekologicky i hygienic-
ky nezavadnych loka-
lit, z nekontaminova-
nych vod vzdalenych
od brehti a odbéry
jsou provadény v ur-
¢ité hloubce. Nejde
o pouhy obsah chlori-
du sodného ve vodé,
ale o pritomnost
smési rtznych soli,
jejichz vysledné priso-
beni na nosni sliznici
je priznivé. Zredéna
morskd voda plisobi
protiedémové, snizuje
produkei hlenu, a tim
zlepSuje nosni pri-
chodnost. Na rozdil
od fyziologického roz-
toku je tento roztok
mimé hypertonicky,
coZ napomaha zmir-
néni edému a sniZzeni
prekrveni nosn{ slizni-
ce. Mnohaleté tradice
této doplhikové tera-
pie, navic prosté rizika
nezadoucich tcinkt, je v pifmorskych statech
(nap¥. ve Francii), i v CR majf s touto lé¢ebnou
moznosti své pozitivni zkuSenosti jak 1ékaii spe-
cialisté (ORL, alergologové), tak i vSeobecné
orientovani 1ékari.

Zavér

Zéavérem je nutno upozornit, Ze ptsobeni
imunomodulac¢n{ terapie u recidivujicich respi-
racnich infekci nelze oc¢ekavat bezprostredné,
ale priblizné v radu mésici. Nacasovani napf.
preventivni terapie je vhodné ptiblizné na pre-
lomu srpna a zaif, aby se ti¢inku pacient dockal
v nejchladnéjsim obdobi v roce, tedy priblizné
od listopadu do dubna, kdy je i nejvyssi vyskyt
respiracnich infekei v populaci. Obecné je
vhodnéjsi zahdjit terapii bakteridlnimi imuno-
modulatory az po ukonceni rekonvalescence.
Infekce sama je silnym imunostimulac¢nim pod-
nétem a dalsi bezprostiedné aplikovand stimu-
lace muiZze imunitni systém spiSe zatiZit, neZ mu
prospét. Doporuceni o nutnosti individualntho
pristupu neni pouhou frazi, ale pozadavkem,
ke kterému je dosti teoretickych i praktickych
diivodti. V neposledni fadé je dilezité zminit
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se 0 potrebé aplikovat imunomodula¢ni terapii
v kontextu ostatnich opatieni, véetné rezimo-
vych. V posledni dobé doslo u nés ke zna¢né-
mu rozsifeni bakteridlnich imunomodulatort,
avSak jejich indikace neni vZdy adekvatni nebo
neni spravné nac¢asovand. Mnohdy neni z téch-
to diavodli dosazeno Zadouciho terapeutické-
ho ucinku a lécba je takto znehodnocovana.
Smyslem tohoto sdéleni bylo podat prehled
zakladnich principli 1é¢by predevsim bakte-
ridlnimi imunomodulétory a zddraznit nutnost
pri terapii k témto principim piihliZet.
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