PROTIALERGICKE MOZNOSTI BETA-GLUKANU

V' soucasnosti nejuzndvanéjsi teorie vysvétlu-
jici vznik precitlivélé alergické reakce je postave-
na na dysbalanci regulacnich linif lymfocytl Th1
a Th2, kde prevaha Th2 lymfocytd vede k rozvoji
alergického fenotypu. KauzéIni postupy proto
hledaji moznosti, jak tuto nerovnovahu posunout
zpét ve prospéch Thi.

Jednu z cest ukazuji beta-glukany. Tyto latky
patfi mezi typické nespecifické imunomodu-
latory, které prostrednictvim toll-like receptor(i
na makrofdzich ovliviuji vrozenou imunitu a tvor-
bu celé fady cytokinl. Kromé imunostimula¢niho
Ucinku je u nich zndmo i protizédnétlivé plisobent.
Tento ,imunonormalizacni Ucinek” beta-glukanl
je mozny diky specifickému profilu ovlivnénti hla-
din cytokin(.

EXPERIMENTALNI PODKLADY

Beta-glukany vedou k ovlivnéni diferenciace
lymfocytl Th1/Th2 ve smyslu podpory linie Th1.
Lymfocyty Th1 produkuji napf. cytokiny IL-2, IL-12,
IFN-gama. Naproti tomu lymfocyty Th2 produkuji
zejména prozéanétlivé cytokiny IL-4, IL-5, IL-6, IL-13;
nekteré z téchto cytokin( aktivuji mastocyty a eo-
zinofily a vedou ke zvyseni hladiny IgE. Pfevaha
Th2 tim pfispiva ke vzniku alergickych projevd.

Experimenty vykonané v rdmci modelového
alergického respira¢niho onemocnéni u mysi
naznacuji, ze plsobenim beta-glukand docha-
zi ke snizeni plicni eozinofilie, jakoZ i ke zvy-
seni poctu T regulacnich lymfocytl a hladiny
interleukinu-10, ktery ma vyznamné protiza-
nétlivé plsobent.

Zvyseni tvorby IL-10 pri plsobeni beta-gluka-
n0 prostfednictvim toll-like receptord je pfitom
specifické.* Tento efekt neni pozorovan napf. pfi
plsobeni typického imunostimulétoru, jako je
napt. lipopolysacharid (LPS). Jak ukazuje dosud
nepublikovand prace Sanisla a kol., rozhodujici vy-
znam pro alergickd onemocnéni ma zfejmé odlis-
ny profil stimulace cytokinové tvorby po podani
jednotlivych imunostimulatord. Zatimco v prvni

PharmDr. Vladimir Végh
Edukafarm, Praha

Alergickd onemocneéni, jako napt. alergickd
rhinitida a astma, potravinové alergie

a atopickd dermatitida jsou onemocnéni se
stdle nardstajici prevalenci, na kterych se
vysoce podili jak genetickd vybava jedince,

tak kvalita vnéjsiho prostredi.

fazi reakce dochdzi po podani beta-glukanu i LPS
k navyseni prozanétlivého tumor nekrotizujiciho
faktoru a (TNF-a), po podéni beta-glukanu do-
chazi pozdéji k navyseni tvorby IL-10, ktery po-
tlacuje zanétlivé plsobeni TNF-a. Zachovéna tak
zUstava akutni zanétliva odezva, avsak potlacena
je pozdni féze reakce (viz obrazek 1 a 2).

KLINICKE ZKUSENOSTI

V soucasné dobé je publikovdno v recen-
zovanych casopisech nékolik klinickych studif
sledujicich ucinek beta-glukant u alergickych
onemocnent.

Studie publikovana v ¢asopise European Cyto-
kine Network potvrzuje pfedchozi experimentalni
poznatky o vlivu beta-glukant na rovnovahu Th1
a Th2 lymfocytd. Pacientdm s alergickou rhiniti-
dou (potvrzend precitlivélost na pyl olivovniku)
byl po dobu 12 tydnd podavéan beta-1,3-D-glukan
¢i placebo. Nésledné byly u nich v tekutiné ziska-
né nosni lavazi stanovovéany koncentrace cytokin(
a celkovy pocet eozinofill. Ve skupiné uzivajici be-
ta-glukan byly na konci studie prokdzany vyznam-
né nizsl hladiny cytokinG produkovanych v Th2
(IL-4 a IL-5); naopak hladina IL-12, produkovaného
zejména linif Th1 lymfocytl, vyznamné stoupla.
MnoZstvi eozinofild, povazovanych za velmi dule-
Zité hrace v patologii alergického zdnétu, po pU-
sobeni beta-glukanu signifikantné kleslo. Beta-
glukan tedy vyznamné snizil markery alergického
z&nétu a autory je povazovan za vhodny doplnék
k standardni terapii alergické rhinitidy.

Dalsi studie sledovala Ucinek peroralniho poda-
vani mikronizovaného beta-glukanu izolovaného

z houby Lentinus edodes (lentinan) na alergické
pfiznaky pylové rhinitidy a rhinokonjuktivitidy.
Preventivni podavani po dobu 8 tydnl vedlo
ke snizeni zdvaznosti alergickych symptom( (se-
kreci z nosu, kychani, nazalni kongesci a slzen)
a snizilo titr alergen-specifickych i celkovych IgE
protildtek. Nastup Ucinku u symptomatickych pfi-
znakU byl zaznamend uz po 1 az 2 tydnech uziva-
ni. Priznivy Ucinek u nékterych pacientl pretrva-
val az po dobu 6 mésic od ukonceni aktivniho
podavani beta-glukanu, coz naznacuje dlouho-
doby charakter regulace imunitni odpovédi.

Nejnovéjsi klinickd studie se vénuje specificky
roli IL-10, jako ddlezitého protizanétlivého cyto-
kinu. Beta-glukan byl v tomto pfipadé podavani
subkutanné. Do studie bylo zahrnuto 20 déti
ve veéku 6 a7z 12 let s alergickym astmatem s ne-
dostate¢nou kontrolou pfi zékladni 1é¢bé bude-
sonidem, vyzadujicich  zachranou medikaci
Castéji nez dvakrat tydné. Beta-glukan byl po-
dévén subkutdnnf injekci po dobu 4 tydnd vzdy
v intervalu Tkrédt tydné. V prdbéhu podavani be-
ta-glukanu doslo k narlstu systémovych hladin
IL-102 64 pg/mlna 11,3 pg/ml. | kdyz studie ne-
byla primdrné zaméfena na klinické symptomy,
byl zaznamendn pokles symptomového skdre
u sipani, denniho i no¢niho kasle.

ZAVER

Dysbalance imunitnich regulaci, kterd je
podkladem alergickych onemocnéni, je v pfi-
padé podavéani beta-glukanu pozitivné ovliv-
novéana napravenim poméru Th1 a Th2 lym-
focytl a zvysenou tvorbou protizénétlivého
cytokinu IL-10. Podle dostupnych experimen-
talnich a klinickych vysledkd se zda byt beta-
glukan nadéjnym prostiedkem pro normalizaci
narusené imunitni odezvy. Snizeni precitlivélé
reakce brani nejenom rozvoji vlastnich alergic-
kych symptom(, ale branf téz ,vycerpani” imu-
nitniho systému, a tim i celkové nemocnosti.
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Obrazek 1. Casovy pribéh tvorby TNF-a a IL-10 po stimulaci lymfocyt( vendzni krve beta- Obrazek 2. Rozdilny pribéh pomér TNF-a a IL-10 po stimulaci lymfocyt(i
vendzni krve beta-glukanem (Imunoglukan) a lipopolysacharidem (LPS).

glukanem (Imunoglukan).
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