Vliv IMUNORu® na krvetvorbu mysi ozaienych
gama paprsky *’Co
Uvod

Ionizujici zareni je vyraznym myelotoxickym Cinitelem, tedy faktorem,
poskozujicim krvetvorbu. Poskozeni krvetvorby po expozici osob ionizujicimu
zafeni je nazyvano ,dfefovd forma akutni nemoci z ozafeni“ a predstavuje
klinickou situaci kritickou z hlediska mozZnosti terapie zafenim zasazenych
osob. Studium mozZnosti, jak pozitivné ovlivnit regenerani procesy
v krvetvornych tkénich, zasaZzenych ionizujicim zafenim, ma proto vyznam napf.
v piipadech  ptfipadnych radiacnich nehod v jadernych elektrarnach,
teroristickych akci nebo vdle¢nych konfliktt. Jak bylo ukizano ve studii

,Biologicka a krvetvorbu stimulujici aktivita IMUNORu®“

, prezentované vyse,
ma IMUNOR® vyznamny krvetvorbu stimulujici potencidl a nabizi se proto pro
testovani jeho ptipadnych schopnosti posilit regeneraci krvetvorby, poskozené
ionizujicim zafenim. Vysledky pokusi, zaméfenych na tento problém, jsou
pfedmétem tohoto sdé€leni.

Experimenty s podanim IMUNORu® v souvislosti s expozici pokusnych
zvitat ionizujicim zafenim (gama paprskim 60Co) byly cileny na dva okruhy
probléml, a to a) ovéfeni G&innosti podani IMUNORu® 24 hod pted nebo 1 hod
po ozéreni letdlni davkou (8 Gy) a b) vySetieni upravy krvetvorby na 10. dne po
expozici pokusnych mySi subletdlni davce zafeni (6,5 Gy) pii aplikaci

IMUNORu® 24 hod pted nebo 1 hod po ozifeni.

Material a metody

Pokusna zvitata, testovany preparat — viz studie ,,Biologickd a krvetvorbu
stimulujici aktivita IMUNORu®*, prezentovana vyse.
Ozatrovani pokusnych mysi bylo provadéno na pfistroji Chisostat

(Chirana, Praha). Zdrojem gama paprski byl °’Co, piikon 0,5 Gy/min.



Hematologické metody — viz studie ,,Biologickd a krvetvorbu stimulujici
aktivita IMUNORu®*.
Piezivani pokusnych mysi po expozici letalni ddvce bylo sledovano do 30.

dne po ozéfeni.

Vvsledky a diskuse

Pieziti zvifat do 30 dnt po celotélovém ozdfeni gama paprsky (Co™)

davkou 8 Gy a jednorazovém intraperitonedlnim (i.p.) nebo perordlnim (p.o.)
podanim IMUNORu® v ddvce 1 mg/mys je ukdzdno na obr. 8. Vysledky tohoto
pokusu dokumentuji radioprotektivni, t.j. ochranny t¢inek podini IMUNORu®
(i.p. nebo p.o. aplikace 24 hod pred ozafenim, v legend¢€ jako ip-24h a po-24h) a
1é&ebny déinek podani IMUNORuU® (i.p. nebo p.o. aplikace 1 hod po ozéifent,
v legendé jako ip+1h a po+1h ). Ve vech piipadech podiani IMUNORu® sniZilo
procento zvitat hynoucich po ozafeni.

Mechanismem pro sniZzeni letdlniho ucinku radiace je  krvetvorbu
stimulujici d¢inek IMUNORu® na posileni dpravy zifenim poskozené
krvetvorby, jak dokumentuje obr. 9. Piedpokldddme, z¢ IMUNOR® indukuje

tvorbu endogennich krvetvornych riistovych faktorti, které vykazuji vzajemne¢ se



Obr.8. Vliv IMUNORuU na snizeni letalniho efektu
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Obr.9 Vliv Imunoru na upravu populace GM-
CFC ve femuru k 10. dnu po ozaieni davkou
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potencujici ucinek s faktory, které se vytvari v organizmu jako reakce na
radia¢ni poSkozeni krvetvorby. Tim pfispiva k upravé krvetvorby a sniZeni

letalniho ucinku radiace.Potvrzeni naSeho prfedpokladu dokumentuji vysledky,



které jsou ukdzany na obr. 10, ilustrujicim tpravu radiacniho poSkozeni
krvetvorby ptfi kombinované 1é¢ebné aplikaci dvou riznych 1€k, a to
granulocytarniho kolonie stimulujiciho faktoru (G-CSF) a IMUNORu®. G-CSF
byl aplikovéan podkozné (s.c.), IMUNOR® p.o. 1 hod po ozifeni pokusnych
mysi davkou 6,5 Gy. Jak patrno z grafu, IMUNOR® zvysuje pii
kombinovaném podani s G-CSF pocet GM-CFC v kostni dfeni u mysi ve
srovnani se zvitaty, lé¢enymi pouze G-CSF. Tento vysledek naznacuje
vyuZitelnost kombinované 1é¢by IMUNORem® a G-CSF také v klinické praxi,
coZ by mimo jiné mohlo vést k moznosti snizit dadvky G-CSF pro dosazeni

dostate¢né ucinnosti.



Obr.10.Kombinovany u¢inek IMUNORu a G-CSF
nha upravu populace GM-CSF ve femuru k 10.dni po
ozareni davkou 6,5 Gy
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K — kontrola, IMR - IMUNOR®, G-6 — G-CSF 6pg, G-1,5 — G-CSF 1,5 pg,
G-6+IMR — G-CSF 6 pg + IMUNOR®, G-1,5+IMR — G-CSF 1,5 pg +
IMUNOR®

Zavér

Pri testovani schopnosti posilit regeneraci krvetvorby poskozené
ionizujicim zafenim vykazoval IMUNOR® jak protektivni, tak terapeutické
efekty, a tedy umoziioval jak preventivni podani pred expozici zareni, tak
podani lécebné, po ozareni. Byl tak potvrzen predpoklad, vysloveny po
vyhodnoceni vysledkii predchozi studie ,,BiologickA a krvetvorbu
stimulujici aktivita IMUNORu®, o mozZnosti klinicky vyuzit IMUNOR®
k terapii stavii myelosuprese rizné etiologie. Vzhledem k tomu, Ze v bézné
praxi je nejcastéjSim poskozeni Kkrvetvorby vyvolavajicim faktorem
cytostaticka terapie jako soucast onkologické 1é¢by, byla pripravena dalsi
studie, ktera by méla potvrdit moznost vyuzit IMUNOR® také v této

indikaci.
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