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Vyuziti bakterialnich lyzati v klinické praxi
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Autor predklada prehled historie i soucasnosti klinického pouziti bakterialnich lyzatd. Uvadi nejnovéjsi poznatky o mechanizmech
ucinka téchto pripravki a nasledné se zaméfuje na indikace a nejéastéjsi problematiku s pouzivanim bakterialnich lyzata v klinické

praxi.
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Use of bacterial lysates in clinical practice

The author presents an overview of the past and present of the clinical use of bacterial lysates. The latest knowledge on the mechanisms
of action of these agents is provided and also discussed are the indications and the most common issues concerning the use of bacterial

lysates in clinical practice.
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Uvod

BakteridIni lyzaty patfi obecné do vetsi sku-
piny latek, které oznacujeme jako bakteridlni
imunomodulatory. Jedna se o pfipravky vyrobe-
né zusmrcenych a rlizné opracovanych bakteri-
alnich tél nebo nékterych jejich casti (bakteril-
ni stény, organely). V jednotlivych preparatech
pak mohou byt zastoupeny réizné bakteridlni
kmeny (nejcastéji to byva Klebsiella pneumoniae,
Staphylococcus aureus), mdze byt pouZito riz-
nych zptsobUl usmrcenf a destrukce bakterif
(mechanické rozdrceni, opakované zmrazeni
a zahtati, chemické destrukce, enzymaticka fer-
mentace). V jednotlivych pripravcich pak maze
byt rdzné vahové mnozstvi bakterialniho mate-
ridlu a navic tam mohou byt nékteré pfidavné
latky (napf. vitamin C).

Struéna historie vyroby a pouziti
bakterialnich lyzati

Termin bakteridIni imunomodulétory se po-
uzivé poslednich 20-30 let, dfive se spise pouzi-
val termfn bakteridInf vakciny. Jiz pfes 100 let jsou
zndmé prvni prace (Besredka, Wright) s pouzitim
usmrcenych bakterif k vyvolani lé¢ebného nebo
preventivniho Ucinku proti bakteriainim infekcim
(proti dyzentérii, proti stafylokokovym infekcim).
V té dobé se hovofilo o bakteridlnich vakcindch
a vakcinaci pod vlivem pfedstavy odvozené od
Uspéchu specifickych ockovacich latek bakte-
ridlniho plvodu indukujicich tvorbu specific-
kych protilatek. Wright doporucoval vakcinaci
hlavné pro chronické, ohranicené a recidivujici
infekce (1).

Prlkopnické prace u nas provadél ve 30. le-
tech minulého stoleti Sedlacek (2). Doporucoval

pouzivat vakciny z teplem usmrcenych bakterif
spolu s anatoxiny pro lé¢bu akutnich pyogen-
nich infekci, coz doklddé na vysledcich vakcino-
terapie nékolika tisic nemocnych. Ve 40. letech
minulého stoleti dochazelo ke zdokonalovani
bakteridInich vakcin zasluhou i nasich badateld
(Patocka, Malek, Vagner). V roce 1934 Birch-
Hirschfeld vypracoval metodu kultivace bakterif
na pudach prekrytych celofdnem, kterou u nés
pouzil v r. 1956 Johanovsky k pfipravé stafylo-
kokového anatoxinu (3). Marsalek, Béhounkova
a Malota zacali v 60. letech minulého stoleti po-
uzivat metodu kultivace na pdach prekrytych
celofdnem nejen u stafylokokd, ale i u jinych
bakteridlnich druhd k pripraveé vakcin, které
oznacovali jako MAK (mikrobidlni antigennf
komplex) a pouzivali je k 1é¢bé chronickych -
hlavné stafylokokovych infekci, ale iinfekéné
alergickych onemocnéni hornich a dolnich dy-
chacich cest (4). Podle metodickych pokyn( vy-
pracovanych olomouckou skupinou Marsalek,
Malota, Cerné se autovakciny a stockvakciny
vyrabéji na akreditovanych mikrobiologickych
pracovistich dosud (5, 6).

Na pracovistich Lékafské fakulty UP
a ve Fakultni nemocnici v Olomouci pokraco-
val vyzkum a vyvoj bakteridlnich imunomo-
duldtord i nadale a v roce 1992 byl patentové
chranény vyrobni postup imunomoduldtoru
Olimunostim schvalen SUKLem k hromadné vy-
robé (7). Vyrobni postup je zaloZzen na usmrcenf
bakterii fermentaci a naslednou lyofylizaci byl
pripraven substrat pro vyrobu vakcin ve formé
kapsli, tablet ¢i vaginalnich globuli. Na expe-
rimentdlnfm a laboratornim vyvoji se podileli
Koukalova, Weigl, Hajduch, Petfek a klinické stu-

Pediatr. praxi | 2011; 12(6) | www.pediatriepropraxi.cz

Pediatr. praxi 2011; 12(6): 398-404

die provadeéli a prezentovali Viktorinova, Bystron
a Bohac.

V poslednich desetiletich byly pfineseny
dtikazy o velmi komplexnim vlivu pfipravkd zis-
kanych z usmrcenych bakterif na imunitni sys-
tém cloveka, takZe se zacaly postupné pouZivat
terminy imunomodulace a imunomodulatory,
které lépe vyjadruji tento komplexni Uc¢inek na
bunky imunitniho systému.

Autovakciny a stockvakciny

V akreditovanych mikrobiologickych labo-
ratofich je mozno pfipravit individudini sloze-
ni i koncentrace pripravk( z bakterif ziskanych
7 lozisek infekce (stéry z patrovych mandli ¢i
nosohltanu, hnisajicich lozisek, pistéli, furunkuld,
z moci, posevniho sekretu) konkrétniho pacienta
(autovakeiny) nebo ze smési zasobnich epide-
miologicky aktudlnich kment u opakovanych
infekci jedné etiologie (stockvakciny) ve formé
injekénich roztokd, roztokl k perordlni aplikaci
nebo k vyrobé susiny bakterialnich extraktd pro
pfipravu kapsli nebo tablet.

V dfivéjsim obdobi byla zpochybriovadna
uc¢innost perorélnich pfipravkd na jiné organy
a tkédné v lidském téle. V soucasné dobé je jiz
potvrzen pfenos antigennich podnétl imu-
nomodulacnich molekul ze stfevniho obsahu
k lymfoidni tkani — pfenos je zajistovan tzv. bun-
kami M, které se nachézeji mezi burikami strev-
niho epitelu. Nasledné pak buriky M komunikujf
s imunokompetentnimi burikami Peyerovych
platl (lymfatickou tkanf stfeva), kde pak probiha
interakce mezi podanymi bakteridlnimi antige-
ny a lymfatickou tkéani stieva. Lymfaticka tkan
stfeva komunikuje prostfednictvim informac-



nich molekul a migrujicich bunék s ostatnimi
souc¢astmi imunitniho systému, takze peroraini
stimulace se promitne i do zvysené rezistence
dychaciho nebo mocového systému nebo se
uplatni i pfi ovlivnéni infekci koznich ¢i posev-
nich. U individudIné pfipravovanych autovakcin
a stockvakcin je vyhodou, ze pokud peroraini
podani neni dostatecné ucinné (nedostatecny
imunomodulacnf efekt pfeneseny prostfednic-
tvim lymfatického systému stfeva), mizeme
vyuzit injekeni aplikace do podkoZi a aktivovat
imunitn{ systém prostfednictvim regionalnich
lymfatickych uzlin.

Autovakciny a stockvakciny se pouzivajf
jiz nékolik desitek let pro jejich dobry efekt
v klinické praxi. Vzhledem k tomu, Ze se jed-
nd o individualné predepisované pfipravky,
jejich Uc¢innost nenf dolozena kontrolovany-
mi klinickymi studiemi s placebem na urovni
v soucasné dobé pozadované EBM (evidence
based medicine).

Komercné vyrabéné
imunomodulatory bakterialniho
puvodu

V poslednich desetiletich je jiz lokdIni vyroba
stockvakcin a autovakcin vyrazné redukovana
znacnym rozsifenim komercné vyrabénych
peroralnich bakteridlnich imunomodulatort —
Broncho-vaxom, Uro-vaxom, Luivac, Ribomunyl,
s jejichZz pouzivanim jsou jiz dlouholeté zku-
senosti a jejich Ucinnost a bezpecnost jiz byla
provéfena v mnoha kontrolovanych studiich.
Jsou vézany na predpis Iékare.

Na podobném zakladé (vesmés jako bakte-
ridlnf lyzaty) jsou konstruovany nékteré novéjsi
pfipravky (napf. Imunostim GS, Olimunovac,
Urivac, Candivac, Acnevac, Dentivac a dalsi),
které svou Ucinnost odvozujf od pfedchozf sku-
piny bakteridlnich imunomoduldtord, ale nemajf
dolozeny kontrolované studie, takze jsou distri-
buovany jako potravinové doplriky. U nékterych
znich —Imunostim GS (8) a Olimunovac (9) byly
provedeny pozorovaci studie, které vyhodnoco-
valy jejich klinickou U¢innost, je7 je srovnatelna
s pripravky vazanymi na Iékarsky predpis. Maji
vsak ovérenou bezpecnost, takze je mozno je
zakoupit volné v [ékarné bez receptu.

U mikrobidlnich imunomoduldtord ne-
nachdzime ucinky, které se uplatiujf jen pfi
ovlivnénf bakteridlnich infekci, ale jejich vliv na
prirozenou — nespecifickou imunitu se proje-
vuje i zvysenou obranyschopnosti vaci virm,
experimentalni infekci, zvysuji obranyschopnost
proti nadordm a zlepsuji ochranny vliv proti ra-
diaci (10, 11).

V protinadorové [é¢bé se dosud pouziva
upravend BCG vakcina (12), kterd se uplatiuje
pfi identifikaci a odstrafovani zbylych nadoro-
vych bunék po odstranéni hlavni nddorové masy
solidnich nadord (napf. pfipravek Immucyst,
ktery se pouzivd pfilécbé karcinomu mocového
méchyre). Pfipravek se aplikuje do dutiny po
odstranéném nadoru, kde aktivuje mistni slozky
pfirozené imunity. V protinddorové 1é¢bé byly
testovany i muramylpeptidy — pdvodné izolo-
vané soucasti BCG vakciny. Komplex muramyl-
tripeptidu s fosfatidyletanolaminem (pfipravek
mifamurtid - Mepact) se pouziva v komplexni
|é¢hé osteosarkomd (13, 14).

Rovnéz nase zkusenosti s experimentalnim
pouzitim pripravku Olimunostim (pfipraveny
z bakteridlnich kmenU Propionobacterium acnes,
Staphylococcus aureus a Klebsiella pneumoniae)
nebo extraktu z bakterie Propionobacterium acnes
potvrzuj protektivni efekt u experimentélnich
zvifat alterovanych infekci nebo nddorem (15).

Mechanizmus pusobeni
bakterialnich imunomodulatort

BakteridIni antigeny jsou zcela pfirozenymi
zevnimi antigeny, které pdsobi na lidsky orga-
nizmus. Jsou rozpoznavany a imunitni systém
dovede vU¢i nim vytvéret obrannou reakci.
V prvni fazi pGsobf tyto antigeny na slizni¢ni
povrch, se kterym pfichazeji do kontaktu (sliz-
nice nosohltanu, stfevni sliznice). Zde vyvolavajf
zvysenou produkci nespecifickych slozek imuni-
ty. Dochazi ke zvysené tvorbé hlenu, lysozymu,
sekre¢niho IgA, ovliviuji produkci defenzind (16),
jsou aktivovany epitelidIni burky se vsemi dd-
sledky. Pokud antigen pronika slizni¢ni bariérou,
je fagocytovan podslizni¢nimi makrofagy, od-
stranén nebo vystaven (exprimovan) na téchto
antigen-prezentujicich bunkach a pfedkladan
dalsim imunokompetentnim burkdm — lymfo-
cytdm T, které vytvareji dalsi pribéh imunitni
reakce — vyvolavaji vznik vykonnych lymfocytl T
nebo prostrednictvim aktivace lymfocytd Ta B
navozujf tvorbu specifickych protildtek. Tento dgj
je zavisly na mnoha faktorech, a proto reakce na
stejny antigen nemusi byt vzdy stejnd. Je hlavné
zavisld na mnozstvi antigenu a na aktudinim
stavu imunokompetentnich bunék.

Poslednf poznatky dokladajf, ze bakteridIni
kmeny, které se pouzivaji v rizném stupni opra-
covani a v rlznych kombinacich v komer¢né
vyrdbénych bakteridlnich imunomoduldtorech,
jsou schopny aktivovat imunitni odpoveéd pro-
stfednictvim molekulovych vzor nebo motivd,
tzv. PAMPs (pathogen-associated molecular pat-
terns), jejichz typickymi predstaviteli jsou lipopo-
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lysacharid (LPS), lipoproteiny a peptidoglykany,
kyselina teichoova, manany, glukany, bakteridinf
DNA a dalsi, které jsou rozpoznavany bunkami
imunitniho systému prostrednictvim rdznych
skupin tzv. receptor podobnych Toll (TLRs —
Toll-like receptors), ale i dalSimi rozpoznéavacimi
strukturami (napf. cytoplazmatickymi NOD-like
receptory, RIG-like receptory), a tim se velmi
vyznamneé podileji na aktivaci a regulaci imu-
nitnich reakci (17). V soucasné dobé jsou u lidf jiz
popsany TLR 1-10, z nichz hlavné TLR 1,2,4,5,6,9
jsou schopny reagovat na struktury bakterialnich
bunécnych membran, organel nebo mikrobiaInf
DNA. Vyslednym produktem interakce mezi bak-
teridlnimi motivy (vyse zminénymi PAMPs) a pfi-
slusnymi TLR je prenos signélu do jadra bunék,
kde je aktivovan jaderny nuklearni faktor (NFkB),
ktery je inicidtorem spusténi pfepisu pfislusnych
genU fidicich tvorbu cytokint a dalsich molekul,
které se uplatiuji v obranné reakci prostfednic-
tvim nespecifické imunity (napf. zvysenim pro-
dukce lysozymu na sliznicich) nebo specifické
imunity (napr. produkci specifickych protildtek
proti konkrétnim bakteridInim antigentim). Cely
proces je vsak ve svém prdbéhu na nékolika mis-
tech regulovan. Tyto regulace umoznuji aktivadi,
ale i zpomaleni ¢i zastaveni probihajiciho déje.
Regulace jsou zavislé na mnoha okolnostech —
predevsim na mnozstvi antigennich podnétd,
na aktudlnim stavu imunitniho systému, na ji-
nych soucasné probihajicich imunologickych
reakcich. Ve svém dlsledku to znamena, Ze ve-
smés nedovedeme dopredu presné odhadnout
konec¢nou urover a zpUsob imunitni reakce na
podanf bakteridlnich antigend. To je hlavni pri-
¢inou, pro¢ nedovedeme laboratorné Uc¢inné
kontrolovat plsobenfjednotlivych bakteridlnich
imunomodulatort u konkrétnich pacientd, pro-
toZe imunitn{ systém kazdého jedince je svym
zpUsobem jedinecny a v konkrétni situaci a kon-
krétnim case se mdze chovat jedine¢né. Tyto
ucinky jsou véak potvrzeny v experimentalnich
studiich za standardné definovanych podmi-
nek, které ndm davaji jednoznacné dikazy pro
vysvetlenf jejich ucinku in vivo. Experimentaini
studie rovnéz potvrzuji bezpecnost téchto
ptipravkd, kterd je potvrzena i dlouhodobymi
klinickymi zkusenostmi s jejich pouzitim bez
vyznamnéjsich nezadoucich ucinkd.

Publikace z poslednich let dokladaji vel-
mi pfiznivy vliv bakteridIni antigenni stimu-
lace na spravny vyvoj imunitniho systému jiz
po narozeni, napt. plsobeni nepatogennich
kmenU Escherichia coli nebo Lactobacill (18,
19). Pdsobenim bakteridlnich antigent vcetné
antigenl obsaZenych v bakteridlnich imuno-
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moduldtorech dochazf ke zvysené produkci in-
terferonu gama (INFy) a selektivni aktivaci Th1
typu imunitni odpovedi. O pfednostni aktivaci
Th1 typu imunitni odpovédi se presvédcujeme
i na zékladé experimentalnich studif. Ve srov-
nani se samotnym lipopolysacharidem (LPS),
lipidem A nebo BCG dokéazou bakteridIni imu-
nomoduldtory (které jsou vesmeés smeési vyse
uvedenych PAMPs) jesté intenzivnéji aktivovat
zrani plicnich monocyto-makrofdgovych bu-
nék s naslednou tvorbou IFNy, IL-12, snizovat
expresi CD83 (MHC I. tfidy) a dalsf aktivity, které
vedou ke zvyraznéni Th1 typu imunitni reakce
(10, 20-22). Sami jsme pozorovali po podani
Ribomunylu signifikantné zvysené hodnoty IFNy
u pacientd s ¢astymi infekcemi hornich dycha-
cich cest, ale i u alergikli v pylové sezéné, a to
zvI&sté u téch, kde stoupajici hladina IFNy byla
provéazena i zlepsenim klinického stavu (23, 24).

Jiz dfivéjsi studie s Ribomunylem potvr-
zovaly vyvolani specifické imunitni odpovédi
prostfednictvim tvorby specifickych IgA proti-
latek proti bakteridlnim kmendm obsazenym
v imunomodulatorech (25-27). V prvni fazi po-
davani (hodiny — dny) se uplatiuji pfedevsim
nespecifické mechanizmy. Specifické mechaniz-
my se zfejmé uplatiiuji az pfi dlouhodobéjsim
plsobeni pozdéji (tydny-mésice).

V soucasné dobé se klade znacny ddraz na
dolozeni t¢innosti lékd hlavné podle zasad me-
diciny zaloZené na dlkazech (EBM — evidence
based medicine). Starsi prace s bakteridlnimi
imunomoduldtory se opiraly pfedevsim o roz-
sahlé klinické zkusenosti. V poslednich letech
viak i v této oblasti bylo publikovano nékolik
dobre kontrolovanych studif, které poukazuji
na mechanizmus Ucinku i klinicky a ekonomicky
efekt jejich poufZitf (predevsim Broncho-vaxom,
Ribomunyl, Uro-vaxom a Luivac).

Indikace pouziti bakterialnich
lyzata v klinické praxi

V bézné klinické praxi se imunomodulacni,
imunorestitu¢ni ¢i imunostimulacni 1é¢ba pou-
Ziva predevsim u pacientd s ¢astymi infekcemi
dychacich cest, méné pak mocovych cest i
kize. Primarni otézkou je definice ,Casté infekce”.
Obrana proti infek¢nim agens byla a je jednim
z nejvyznamnéjsich stimull rozvoje imunitni-
ho systému Zivych organizmd. To znamena, Ze
,pfiméfend cetnost a prabéh” infekci je pfimo
zadouci pro dobry rozvoj imunitniho systému
¢lovéka. Otazkou zUstava, co je to ,pfimérend
Cetnost a pribéh”. Jisté bude vétsi cetnost
béZnych katarl hornich dychacich cest u détf
predskolniho véku — zvIasté, kdyz nastoupf do

détského kolektivu nebo zménf kolektiv (pfi
prestéhovani) — nez u dospélého ¢lovéeka. V nasi
zemépisné poloze musime rovnéz zohlednit
hlavné ,sezénnost” vyskytu téchto infekci, kte-
ré jsou Castéjsi na prechodu podzimu a zimy
a pak zimy a jara. TakZe oznacenfi ,zvyseny po-
et infekci” za urcité casové obdobi je jistym
konsenzem, pfipadné v nékterych studiich pak
definovanou hodnotou. V nasi posledni tuzem-
ské multicentrické studii pfi sledovani ¢innosti
bakteridlniho lyzatu Olimunovac (9) jsme si sta-
novili jako zvysenou Cetnost respiracnich infekct:
u dospélych minimalné 2 v poslednich 3 mé-
sicich nebo 3 v poslednich 6 mésicich, u détf
do 18 let minimalné 3 infekce v poslednich 3
meésicich nebo 4 v poslednich 6 mésicich, ktera
vyzadovala lé¢bu antibiotiky anebo si vyzadala
klidovy rezim s vynechanim Skolni dochézky ¢i
s potfebou pracovni neschopnosti.

Jako ataka infekce byl povazovdn stav splriuji-
ci alespon 3 ndsledujici klinické projevy: ndh-
le vzniklad subfebrilie nebo febrilie, bolesti v kr-
ku, zvyraznéni rymy, nové vznikly kasel, boles-
ti hlavy, otalgie, chrapot, bolesti kloubd, boles-
tisvaliis diagnézou faryngitidy, rinofaryngitidy,
laryngitidy, tonzilitidy, sinusitidy, otitidy, bron-
chitidy.

Principy lécby recidivujicich

infekci dychacich cest
Pouzitfimunomodulacnilécby neniindikova-

no pfibézné cetnostia pribéhu infekcl. V zahra-

ni¢nich studiich bylo prokdzano, Ze preventivni
podani bakteridlnich imunomodulétord u jinak
zdravych déti nevyvolava ,zvysenou obrany-
schopnost” a tim mensi nemocnost. Bylo proka-
zano, 7e zdravotni i ekonomicky pfinos nasazenf
bakteridIniho imunomodulatoru midzeme zazna-
menat az v pfipadech, kdy u sledovaného ditéte
¢idospélého se vyskytnou 3 a vice infekce za rok.

Proto pfed nasazenim imunomodulace bychom

méli dodrzet nasledujici principy feSent:

1. DUsledné vysetfeni a |é¢ba zakladni pficiny
onemocnéni — cilené nasazeni antibiotik,
antivirotik, antimykotik dle aktudiniho stavu
a citlivosti.

2. Peclivé patrani po lozZiscich infekce
(paranazalnf dutiny, stfedousf, odontogennf
infekce, adenoidni vegetace apod.) a jejich
fadna lécba.

3. Radna rekonvalescence, rezimova a stra-
vovaci opatfeni po opatfenich uvedenych
vbodech1a2.

4. Pouzitl imunostimula¢nich ¢&i imunomo-
dulac¢nich prostfedkd pfi nedostate¢ném
Uspéchu v predchozich tfech bodech.
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Je pfed nasazenim
imunomodula¢ni lécby nutné
imunologické vysetieni?

Pfi podezfeni na vrozeny imunodeficit — ¢as-
té infekce jiz od narozeni (pneumonie, otitidy,
kozniinfekce, vaznéjsi infekce GIT, vyrazné reakce
na ockovan() je imunologické vysetfenf jedno-
znac¢né indikovéno a imunomodula¢ni lé¢ba
je pak vedena dle vysledkd tohoto vysetfeni
a pod dohledem specialisty alergologa/klinic-
kého imunologa.

V pfipadé pacienta, ktery se v pfedskolnim
a $kolnim obdobf vyviji standardnim zplsobem
s béZné probihajicimi infekcemi, co se tyce pra-
béhu a ¢etnosti, a v ur¢itém casovém obdobf
dojde k castéjsimu opakovani infekci, je mozno
zadkladni imunomodula¢ni lé¢bu (vesmés tr-
vajici 3-4 mésice) uskutecnit bez specidlniho
imunologického vysetfeni. V soucasné dobé je
mozno nékolik bakteridinich imunomodula¢nich
pfipravkd zakoupit volné v 1ékarné jako potra-
vinové dopliky — GS Imunostim, Olimunovac,
Candivac, Acnevac, Urivac, Preventan. Pokud
vsak nedojde po této zékladnf Iécebné kufe a pfi
dodrzeni principd 1é¢by recidivujich infekcf (viz
vyse) ke zlepseni zdravotniho stavu, je indikova-
no vysetren( ve specializované ambulanci.

Jaké davky téchto pripravki
pusobi imunostimulaéné?

PfestoZe sloZeni jednotlivych preparatd
je velmi podobné a mechanizmy Ucinku jsou
rovneéz témer totozné, davkovaci schémata do-
porucovana vyrobci se lisi. Jsou (dle informaci
vyrobcU) tvofena hlavné na zakladé empirickych
zkusenosti z klinické praxe nebo jsou odvozo-
vana z experimentdlnich studif in vitro nebo
na zvitecich modelech, které vsak nemusi pIné
korespondovat s podminkamiin vivo.V kazdém
pfipadé je nejlépe Uvodni lé¢ebnou kiru po-
davat dle schématu doporuceného vyrobcem.
Nésledné, na zakladé klinického efektu a snésen-
livosti, pak maze predepisujici Iékaf davkovanf
individudlné prizpUsobit konkrétnimu pacientovi
a konkrétnf situaci.

Cim se lisi jednotlivé bakterialni
imunomodulatory?

Lisf se prfedevsim zastoupenim bakteridlnich
kmenU v jednotlivych pfipravcich. Bakteridlni
imunomoduldtory se predevsim uplatiuji na
sliznicich, se kterymi prichédzeji do kontaktu, ak-
tivaci nespecifickych imunitnich mechanizmd.
Predpoklada se zkfizena reaktivita, pfipadné sdi-
lenf urcitych antigennich struktur jednotlivych
bakterii pouZitych ve vakciné. V této ¢innosti se
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zdaji byt nejucinnéjsi proteoglykany bakteridini
stény bakterie Klebsiella pneumoniae. Tato bakterie
je obsaZena ve viech pfipravcich, které se pouzi-
vaji pro lé¢bu infekei dychacich cest. Dalsi obsah
vakcin je vesmeés zameéren na aktivaci specifickych
imunitnich mechanizm(, takze v pfipravcich jsou
obsaZeny lyzaty mikroorganizmd vyvolavajici
urcita konkrétni onemocnéni. U infekci dycha-

cich cest je mozno s vyhodou pouZit Broncho-
vaxom, Luivac i Ribomuny! pro obsah bakterial-
nich antigennich sloZek z bakterif, které nejcastéji
zpUsobuji infekce dychacich cest. U Ribomunylu
byla potvrzena specifickd imunitnf reakce (tvorba
specifickych imunoglobulinC tfidy IgA proti bak-
teridInfm antigentim obsazenym v pfipravku — viz
vyse). U kvasinkovych infekcf je vyhodné pouzitf

piipravky, které obsahuji lyzét z kvasinky Candida
albicans, u mocovych infekci pak lyzaty z bakterie
Escherichia coli (28), kterd je nejcastéjsim pato-
genem mocovych cest (tabulky 1 a 2). Jiz ndzvy
jednotlivych pfipravk( napovidaji, na které pato-
logické stavy by mély byt nejucinnéjsi (Acnevac
na akné, Urivac na mocové infekce, Candivac na
infekce kvasinkami a podobné).

Tabulka 1. BakteridIni imunomodulatory na lékarsky predpis

Nazev Slozeni Lékova Zpusob Indikace Vlastni
pripravku pFipravku forma aplikace zkusenosti
Broncho-Vaxom  Haemophilus influenzae Tobolky 10-30denni kdra s ndsled-  Prevence a lé¢ba chronic-  Po zékladni 10denni ku-

Streptococcus pneumoniae
Klebsiella pneumoniae
Klebsiella ozaenae
Staphylococus aureus
Streoptococcus pyogenes

obsahujici lyzaty minimal-
né 10° bakteridlnich tél
jednotlivych druhd
Celkem 7 mg

Pro déti polovi¢ni davka

nou 3tydenni pauzou
1 tob. rdno nala¢no

kych a recidivujicich infek-
ci dychacich cest

fe mozno dalsi kdry a pau-
zy upravit dle individudlni
odpovidavosti pacienta

Streptococcus viridans
Neisseria catarhalis

Luivac Staphylococcus aureus Tablety osahujici lyzaty 1 tableta denné rano Prevence a lé¢ba recidivu-  Po zakladni 28denni kure
Streptococcus mitis minim. 10° bakterialnich nalac¢no ve 28dennich jicich a chronickych infekci  je mozno dalsi kary a pau-
Streptococcus pyogenes tél jednotlivych druhl karach s 28dennimi dychacich cest zy volit dle individudlni
Klebsiella pneumonie Celkem 3 mg pauzami odpovidavosti pacienta
Moraxella catarhalis Stejna davka pro déti i do-
Haemophillus influenzae spélé
Mechanicka destrukce
bakterif

Ribomuny! Smés glykoproteidd bak-  Sacky nebo tablety 1 tableta ¢isdcek rdno na-  Prevence a lécba recidivu-  Tablety je mozno taky roz-
teridInf stény Klebsiella pne-  Pro déti i dospélé la¢no 4 dny vtydnu v prv-  jicich a chronickych infekci  poustét v Ustech — nejlépe
umoniae a smés purifiko-  stejna davka nich 3 tydnech, nésled- dychacich cest a sttedousi  na noc pred spanim
vanych ribozomd bakteri-  Celkem 2 mg né tyden pauza a pokra-
dlnich druh( ¢ovani 1x mési¢neé 4den-
Streptococcus pyogenes ni kdrou
Klebsiella pneumoniae
Haemophillus influenzae
Streptococcus pneumoniae

Uro-Vaxom Purifikovany extrakt Kapsle 1 kapsle 10-30 dnti réno Doplnkova lécba opakova- U chronickych infekci
Escherichia coli 6 mg nalacno nych moc. infekcf mozno podavat 90 dnl

Tabulka 2. Bakteridlni imunomoduldtory volné prodejné jako potravinové dopliky

Nazev Slozeni Lékova Zpiisob Indikace Vlastni

pripravku pripravku forma aplikace zkusenosti

Imunostim GS Staphylococcus aureus Smés lyzatd jako 3x denné po 10dnd Prevence a lé¢ba infekci Viyhodny k okamzité
Escherichia coli pastilky k rozpusténi rozpustit v Ustech, hornich dychacich cest stimulaci slizni¢ni imunity
Streptococcus pneumoniae v Ustech 2 tydny pauza, pak dalsi a dutiny dstni rozpousténim v Ustech
+ 10 mg vitaminu C 50mg 10denni kara

Olimunovac Klebsiella pneumoniae Lyzat ve formé kapsli Rano nalacno 1 kapsle Prevence a lé¢ba Zakladnf lécebnd kura
Staphylococcus aureus 9mg 5dn0, pak 5 dnli pauza - recidivujicich infekci 4 mésice, dle potieby
Propionobacterium acnes opakovat 4x, ndsledné 1x  hlavné dychacich cest mozno prodlouzit na

mésicné 5denni kura 6 mésicl

Candivac BakteridIni lyzat Lyzat ve formé kapsli 1 kapsle rdno nalacno Prevence a lé¢ba Z3kladni kdra 3-6 mésicd,
Candida albicans 5mg 10 dnl, pak 20 dnli pauza  recidivujici kvasinkové pfipadné i delsf
Candida crusei infekce
Candida glabrata
Propionobacterium acnes

Acnevac Propionobacterium acnes Lyzat ve forme kapsli 1 kapsle réno nala¢no Lécba nehojiciho se akné  Zakladni kdra 3—-6 mésic(,
Staphylococcus aureus 5mg 10 dn0, pak 20 dnli pauza  a jinych bakteridlnich pfipadné i delsf
Staphylococcus epidermidis koznich infekci

Urivac Klebsiella pneumoniae Lyzat ve formé kapsli 1 kapsle réno nalacno Recidivujici mocové Zékladni kdra 3-6 mésica,

Pseudomonas aeruginosa
Enterococcus faecalis
Escherichia coli

Proteus mirabilis
Propionobacterium acnes

5mg

10 dnd, pak 20 dnti pauza

infekce

pfipadné i delsi

Pediatr. praxi | 2011; 12(6) | www.pediatriepropraxi.cz



Indikace pouziti
bakterialnich lyzati?

Obecné je mozno fici, ze bakteridIni imuno-
modulatory pouzivdme k aktivaci obrannych —
imunitnich mechanizm, pokud je povazujeme
za oslabené. Oslabené mohou byt z rliznych
ddvodu - Spatnou vyzivou, vycerpanosti fyzic-
kou ¢i psychickou, ale hlavné u ¢astych nebo
dlouhotrvajicich bakteridlnich infekci (opako-
vané anginy, zanéty stfedousi, nosnich dutin,
zanéty prldusek, mocovych cest, kiize a pod-
koZzf). Vesmés takové stavy oznacujeme jako
sekundarniimunodeficity, které jsou pfechodné
(nejedna se o vrozené chybéni nékterych slo-
Zek imunitniho systému). Spolu se spravnou
rekonvalescenci a vyzivou mohou bakteridInf
imunomoduldtory urychlit regeneraci imunit-
niho systému aktivaci jeho nékterych slozek.
Studie rovnéz prokdzaly, Ze podavani bakteri-
alnich imunomoduldtoré ma i preventivni uci-
nek na ¢etnost a prlibéh infekci (9, 29-33), ale
jen u téch jedincl, u kterych tato ¢etnost byla
zvysend — vice jak 3 infekce za rok vyzadujici
lé¢bu antibiotiky nebo klidovy rezim s absencf
ve Skole ¢i zaméstnani (34). V nasich podmin-
kach to znamena, Ze bakteridlni imunomodu-
ltory nasazujeme v obdobi rekonvalescence
po probehlé infekci ke zlepseni regenerace
imunitniho systému a prevenci dalsich opa-
kovani infekce anebo preventivné — nejcastéji
v obdobf zafi-fijen, pfed obdobim zvysené ne-
mocnosti pfedevsim dychacich cest u pacientd,
ktefi v pfedchozim obdobi podzim-jaro trpéli
vyse zminénou castéjsi nemocnosti. U infekci
mocovych, pfipadné koznich, je potieba po-
davat bakterialnf lyzaty vétsinou delsf dobu
(6-12 mésicl), proto je vhodnéjsi je pouzivat
pod dohledem Iékafe. Dobry klinicky efekt byl
pozorovan rovnéz u alergickych onemocnénf
(23, 35), ale i vjinych indikacich. Pozitivni vysled-
ky je mozno zaznamenat i v revmatologii (36,
37) a u nékterych dalsich imunopatologickych
stavl (38, 39). Je nutné si vsak uvédomit, ze efekt
|écby témito pfipravky se neobjevuje okamzité
(jako napt. pii nasazeni antibiotika). U¢inek lécby
nastupuje az po nékolika tydnech — maximal-
ni efekt mizeme pozorovat po 3 mésicich po
zahdjenf [écby.

Vysledky klinickych studii
Nejpocetnejsi klinické studie jsou provede-
ny s Broncho-vaxomem, ktery je na trhu nej-
déle (napt. 40-45) ale v soucasné dobé jsou
jiz k dispozici i pocetné kontrolované studie
s Ribomunylem (46-52) i Luivacem (8, 33, 53),
které dokladaji statisticky vyznamné snizenfi

Cetnosti infekci hlavné dychacich cest, jejich
mirnéjsi pribéh s nizsim poctem horecnatych
dnd, snizeni poc¢tu zameskanych dnd ve Skole
nebo v zaméstnani, snizenou potiebu antibio-
tické lécby. Velmi dobra klinickd Uc¢innost byla
potvrzena i u opakovanych mocovych infekci
(54). Podrobné farmakoekonomické studie pro-
kazuji ekonomicky pfinos podavani bakteridlnich
imunomoduldtord u chronickych onemocnént
dychacich cest (CHOPN - chronickd obstrukéni
plicni nemoc) v nizsi potfebé hospitalizaci a na-
vstév pohotovostnich sluzeb pro exacerbace
zakladniho onemocnénf, ve snizeni nakladd na
lé¢bu téchto exacerbaci Usporou antibiotik a dal-
sich pomocnych lékd (55-58).

Zaveér

Z vyse uvedenych skute¢nosti celkem jed-
noznacné vyplyva, ze bakteridlniimunomodu-
Idtory viibec nepatfi k obsoletnim Iécebnym
pFipravkim, které mame k dispozici v klinické
praxi. Patfi naopak k nejpfirozenéjsim mo-
duldtorum lidského imunitniho systému. Je
potésujici, Ze v poslednich letech, kdy stale vice
zdUraznujeme principy védy zaloZzené na di-
kazech, se objevuji odpovidajicim zpdsobem
provedené kontrolované studie s témito pfi-
pravky, se kterymi mame jiz dlouhodobé dobré
klinické zkusenosti. Prestoze méme s pouzivanim
bakteridlnich imunomodulatord predevsim dob-
ré klinické zkuSenosti a dokumentace hovof{
o minimalnim procentu nezdvaznych vedlejsich
ucinkd, je potreba varovat pouze pred pausdl-
nim pouZivdnim téchto pripravku v terénni
praxi ,na povzbuzeni imunity”. Je potreba si
uvédomit, Ze se jedna o biologické pfipravky,
které se mohou pfiznivé uplatnit pouze tehdy,
jsou-li pouZity ve spravnou dobu u vhodného
pacienta. PfestoZe nékteré jsou i volné prodejné,
jejich pouziti je vhodné konzultovat s lékafem,
ktery ma zkusenost s jejich pouzivanim.
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