Mase praktické zkusenosti s IMUNOREM®
Richter, J. (Zdravotni Gstav se sidlem v Usti nad Labem)

Zatimco prevalence vyskytu primarmich, geneticky podmingnych imunodeficienc se v poslednich padesati letech ;}ra_l-dié.k'_-;-r u
nas neméni, dochazi v tomto obdobi k neustalému vzestupu sekundamé indukovanych poruch imunity s projevy poruch vza-
jemné regulace ainterakee jednotlivich sloZzek imunitniho systému (16). Tylo poruchy ae klinicky projevuji pfedeviim raci-

divujicimi infekcemi se sklonem k chronicité, manifestaci alergickych onemocnéni se stalym trendem vzestupu p_revaler‘r'ce; S

avpsenym vyskytem autoimunnich i nadorowech onemaenéni. Kvalitu imunitnich funkel wznamné oviiviuje neodpovidajici pri-
sun mikro a makronutrientd (minaraly, vitaminy, antioxidanty, nukleotidy atd.), pedminujicl normalni rozve] a funkénost imunit-
niho aparatu (16). i

Lédba klinickyoh projevil onsmocnéni, podminénych nedokonalou funkei imunitniho aparatu ma fadu uskali. Antibiotika | ches
maoterapeutika mohou ¢éasto stejné jako dalsi lecebng postupy spige dale prohloubit nedostateénou funkal imunitniho aﬁaré'— :
tu, coZ dasto znamend pouze dofasny odklad Klinickych potiZi s rizikem naslednég indukee nového aremocnéni (2,4,5,8,18).
Rada protivirowych preparati zavedenych v poslednich letech do lééby napfiklad herpetickych onemocnéni pfinasi castedny

{ docasny) [edebny udinek, ale nefedi zakladni problém- pogkozeni imunitnich mechanizmd, takize moznost recidivy & remise
onemacnéni zdstava. Proto zlstava restaurace funkef imunitniho. aparatu s pouZitim pripravied vitamind, mineral® a dalich
latek jednou z podminek uspééneho zakroku. Imunenutriéni zasah znamena zlepSeni podminek pro'daldi-upravy imunitnino :
aparatu, modulatory napfiklad transfer faktorem ( IMUNOR ). i

Co je to transfer faktor

Transfer faktor { dale TF) je pfirozené se vyskytujici latka schopna vyvolat u piijemce, kiery se jeéte nesetkal s danym anti
genem stay po kierém reaguje na setkani s timto antigenem, jako by byl jiz senzibilizovan (2). U kazdeho jedince nachazime
nekolik miliond drubd TF o rizneé specificité, TF se chova jako antigen dependentni, antigen spacificky mikromolekularni poly-
peptidovy cytokin, pfitomny v dialvzatu leukocytd a lymfatickych uzlin senzibilizovanych jedincd (1, 4} :
Exigtuji dva typy TF - indukéni a suprescricky, smésne TF maji obé funkce. V posledni dobé je piipravovana fada TF specih-
fickych, nesoucich aktivitu proti riznym herpes virdm, tuberkuldze, a jing. Mespecificka aktivita TF antiger} nezavisla je zpro-
stredkovana cytokin-like molekulami (2, 4, 6). ;

Zdrojem pro piipravu TF mobou byt leukooyty riznych savel, ymiaticke uzliny, kolostrum (hovézi), thanove kohury hmfogwtl
atd, (5, 6, 12, 25).

Aplikace parenteralni je v posledni dobé stéle vice nahrazovana aplikac peroraini, jak v roztecich, tak v tabletovemn (kapsulo-
vem) uspofadani. Sem naleZi | preparat, vwwinuty na nasem pracovisti na zacatku osmdesatych lat _{9}. V. pribéhutéchio. lat
jsme pripravili 2 podali v ramai vyzkumneho tkalu MZ CR a CSAV vice ne? 20000 davek, s aplikaci u riznych imunopatolo-
gickych stavi,

Imunodeficience

Imunodeficitni stawvy predstavuji klasickou indikaci pro pouziti transfer faktoru. U déti se setkavame Gastéli s geneticky pod-
minénymi imunodeficiencemi (22), Aplikace TF byla skutedné poprve pouiita u Wisket-Aldrichova syndromu, Obecng je zde
udavana [Ecebna lspésnost nejméné u poloviny pacientil s projevy zlepdeni kofnich nalezd, eradikacl infekei)'snizeni krvaci-
vosti | Ostupem trombocytopenie. Peroralni TF jame podavali u pacienta s timto onemocnanim vice nez 15 let v chronickem
déavikovani 1 jednotky TF za 14 dnil. Dlsuhodobé jsme pacienta udrovali prakticky v remisi onemacnéni. Aplikace TF u dal-
Sich geneticky podminénych imunodeficienci je u nas stale na pofadu pfedevdim u pacientl s dysgamaglobulinémii g, U
nejdéle sledovang pacientky podavame TF ve stejném schématu jiz vice nez 20 let a zatim u pacientky nenachazime zadne
klinieke prajevy, souvisajic s touto imunitni dysfunke.

Primarni deficit T- bunééné imunity s diagndzou di Georgeova syndromu je rovnéi indikaci pro podavani TF rovnéz s uspas-
nosti, ktera piesahuje statisticky weznamné miru wznamnosti proti kontrolam (25),

Virové infekce :

WV osoucasng dobé dochazi ke stale vice se awlujicimu wskytu virovych infekei, predeviim harpetickych: -Kiiﬁické projevy
infekci EBY a CMV (5,22), stejné jako opakované infekce HSV1 a 2 a pfedevdim infekce HSVE (A1 BYa 8 jsou Easto nezviad-
nuteiné protivirowymi preparaty a pfi jeiich diouhodebém podéavani. U téchto infekel volime l1&¢bu TE v davkovani akutnim; s
davkou jednotky TF po tfi dny a nasledné pak 5 davek v tydennim intervalu. Casto zde pfistupujeme ke kombinaci souéas-
ného podavani Levamisolu { Decaris ), nebo Valtrexy, U infekel HSVE a MY volime schéma dlouhodobého podévani, 1. 4
daviy v tydennich intervalech, a déle pak jednu déavku TF kazdych 14 dni, nejména po dobu tfi mésicl.

Lééba s pouZitim TF u virowyeh hepatitid, pfedeviim u chronické formy hepatitidy B a C rovnéz Géelna, V Ciné je udavana



|&&bé vice nez Smiliond postiZzenych, pfedeviim perardlnim TF. U nas mame s touto 1&¢bou, kterd je 1éébou doplfikovou pouze
omezensg zkusdenosti, u nékelika pacientd s hepatitidou C jsme podavanim vyznamné oviivnill kiinicky prilbéh onemocnéni &
pozorovali casto literaturou citovany udinek psychomodulacni (17). Podavame dlouhodobé ve schématu jedne daviey za 14
dni 5 kurzem 2 mésicl, po mésicni prestavce opakujeme po pfedchozi kontrole imunologicke a bicchemicke, Pridavame pre-
parat Imuregen s vysokym obsahem nuklectidd a polypeptidld, o jehoz hepatoprotekiivinim Uéinku jsme se presvaddili,
Protekiivni Uinek u komplikaci postvakeinatnich, napfiklad po adkovani protl spalniékam parotitidé a pfiugnic j2 | nami pozo-
rovan. Obwykle je vhodné davkovani rychlé kompenzace, kde lze davat jednu davku denné po dobu 8 dni s wraznym proje-
vem kiinicke Uprawy.

Opakované zanéty stfedoudi virového plvodu jsou valmi dasté, tvofi nejméné 50% vedkerych zandtlivich postiZeni toho-
to aparatu. Jde nejtastéji o plvodee infekce respiracniho syncicialniho viru, viru parainfluenzy a daldich. Dochazi k wenam-
nemu klinickému Oginku podavanim TF v davkach dvakrat tpdné, minimaing 4 davky a nasledné ve &trnactidennich interva-
lech. Po provedaném imunalagickém wistfen whranych parametrd bunééng a sekradni imunity pfi zjisténi defekiu podava-
me dale ve Strnactidennich intervalech minimalné 4 davky.

Je popisovan wznamny Udinek podavani TF u papilomatdznich onemocnéni, pfedevaim u Zen. Obwykle j& nalez dopro-
vazen defektern bun&éné imunity. Lé&tba mize pfispét ke anizeni rizika veniku rakoviny déloznihe Gipku (28).

Ve svetove literatufe jsou udavany priority [echy TF s poZadaviey vest pozormost pfedevaim k [EChEé specifickym TF u HH-
8 { pacienti s Kaposhiho sarkomem), EBV TF u HIV pacientl s lymfomem, HSY TF u nemocnych s keratitidami, CMV TF u
nemocnych s retinitidami, vyrazny je zajem o l&chbu specifickymi TF u hepatitid typu B a C a dalsich virowych onemocnéni. 1
Fady wede uvedenveh infekei jsmea dosahll wenamns lédabné waladky diouhodobym padavanim perardlnihe TF & padavanim
mikronutrientd. Podanim TF u HIV infikovanyeh jedined dokazal Carey upravit infekel definovancu imunitni edpovéd (30

Mykoticka onemocnéni

MNejtastéji se wskytuji mykoticke infekce v nasi praxi u pacientl s opakovanym podavanim antibiotik, pro néktere zaklad-
ni infekéni onemocnéni. Osidleni je gradovano predevim u nutricné deficientnich pacient( (hedostatek Zeleza: spotfebni,
pfi infekeai nebo nutricni, z nevhodne diety) Po diferenciaci druhu anamis { podil receptoru transferinu s ferritingm), volime stra-
tegii lechy. Po Gpravé se vénujeme podavani TF, v davkovani 4 davek po tydnu a dale tfi mésice po 14 dnech. Kontroluje-
me imunalogicky profil. Sledujeme pacienta a recidivy. Viesmés je nezbying l2ébu opakovat. Pfi komplexni l&ébe, nebo podle
nasich zkudenost s prvmimi wrobky nefiremnimi s davkovanim dlouhodobém je vysledek proti placebu wyrazny.

Vigceralni mykoticka cnemacnéni wzaduji dliouhodobou aplikaci, Volime schéma 4 davky tvdné, dale nejmené 8 davek
po 24 dnech, Po tfech mesicich aplikace kontrolujeme a rozhodujeme o dalsi leché.

Parazitarni cnemocnéni

\ literatufe je uvadéna Ospésna aplikace TF jak parenteralng tak peroralné podavangho v 18cbe nékierych parazitarnich
anemacnéni. Vzhledem k tomu, Z2e neni prakticky rozdil v 0Sinnosti parenteralniho a perorainiho TF (4,5), je pouZivan zhusta
predevsim kubanskymi a mexickymi autory TF v lecbé Leishmanidzy (25).

Bakterialni onemocnéni

Zkudenosti s l&éébou chronickych osteomyelitid 5 pouzitim peroralnihe TF spolu s le¢bhou autovakeinaéni a podavanim
lavamisolu (v rozpisu jedna tablety 2x tydné) byly u nas proti kontrolni skupiné lécenych velmi pfiznive. Podavame dlouhodo-
be peroralni TF nejdrive jedu jednotku tydné, dale pak ve ctrmactidennich intervalech po dobu nékolika mésich, dle Gpravy
labaratornich a klinickych nalezi,

Valmi dobrych weledki dosahujeme pfi lecbé chronickych baktaridlnich onemocnani respiraéniho trakiu, pfedeviim u
d&ti ale i dospélych jedingd 2 dplnym, nebe éastednym ( heterozygotnim) postizenim produkce Igh, U téchto pacientd voli-
me dlouhodobou aplikaci TF se schématem iniciace 4 dévek v tydennich intervalech, dale pak dva mésice po &rnacti dnech.
Pa tfech mésicich 1&chy iR mésice baz aplikace a dale opakujerne daldi tf mésice ve Strnactidennich intervalach,

L septickych stavll, postraumatickych bakteridlnich sepsi, a daldich perakutné probihajicich infekei volime podéavani minimal-
né & davek denné, v piipadé potfeby pokratujeme dle domluvy s Klinikem. Komplexni l&&ba téchto pfipadl je nezbytnost.

Z veterinarnl praxe je znamo i vwuziti TF v podavani u salmonalovych infekei [ 11 ). Vehledem k tomu, Ze j& znam wznarmny
udinek podavanych nuklectidd a polypeptidd na reparaci imunitniho systému GALTu ma toto podévani své opodstatnéni |
vzhladem k nasledné po lééebné aktivacl imunitniho systému po tézkych bakteridinich | virowyeh infekeich stfevniho trakiu a
jgiich komplikaci { Berron R., et al., in 25). Velime davkovani 8 jednotek TF ve 14 dennich intervalech.

Velmi dobré zkugenosti jsou s podavanim TF u infekei modowych cest, jak bakteridlnich, tak | mykotickych. Obwykle
Zde volime kamplexni postup $ kombinaci autevakeiny s chronickym padavanim TF,

W souhlase s Lokajemn {10 ) mame rovné? dobré zkudenosti s [écbou septickych stavh bakteridlni eticlogie, Volime dév-



kowvani 1-2 jednotek TF denné, nejmeéné po dobu jednoho tydne. Dalsl 1ééebny postup je zévisly na stavu imunitni odpovédi,
ktery sledujeme nejméné jeden mésic po skondeni ledhy.

Indikaci pro léébu TF je tuberkulézni infekee, kde TF zlepiuje celkowy 1&debny Oéinek u vdech foram taberkuldzniho one-
mocneéni, a jsou kladne wsledky | u nemocnych s rozsahlou tuberkuldzou { 7,25).

Nadorova onemocnéni

Protoze nadorova onemocnéni mohou byt spojena s TH-1 deficitnim stavem |z povazovat jejich 1&cbu s pouzitim TF za
vhodnou { 13,16,20,22,25). Pribéh onemocnéni je ovivnén nejenom zhusta zakladnim handikapem imunitni odpovédi, ale
dale pak le¢bou cytotoxickeu, radiaéni, postoperadnim stresem a pfipadné i dale progresi onemacnéni u pokrogilého pro-
cesu (16,20), Deficit oviiviiuje vyrazné rovnéz slozky psychicka - stres z dg. Pokles parametrQl bunééné imunity neni dobrym
indikatorem prognozy onemaocnéni. Dochazi éasto k aktivaci virowych onemocnéni, napfiklad infekoe GMV a EBY s daldim
dopadem na funkénost bunédnaho substratu.

Terapie TF ma tudiz nékolik postupl: v obdobi diagnozy cnemocnéni pfiprava k aperacnimu zakroku s 2 jednotkami TF 2-
3 dny pfed operacnim zakrokem a déle pak po 14 dne nékolik davek do obdobi rekorvalescence ( B tydnd [ vice ). V obdo-
bi chemoterapie, nebo radiaéni léchy podavame-2 jednotky v mezidobi IéGebnych zakrokl, tak, aby byl udrfovan potenci-
alni kvalitni buneécny aparat. Riziko pferugeni lé¢by se minimalizuje. Na nagem pracoviéti jsme podavani TF provadali u paci-
entil s malignim melanomem, s branchialnim karcinomem, nadord urogenitalniho traktu { Grawitzv tumor, seminom), ca prsu
a daldich s wznamnym (éinkem nejenom v protekei vedlgisich (&ind zakladni 1&cby, ale | v restauraci imunitnich funkei. U
nadorovych onemocnéni jame podali v téchio schématech nékolik set davelk,

Alergicka onemocnéni

W soucasne dobé je zcela nepochybné, ¥e projevy ¢asné precitlivélosti souvisi & nedastateénou funkei bunééna imuni-
ty. Na tomto misté je treba zdlraznit, Ze TF plscbi v podstaté ne jake stimuldtor, ale pfedevéim jako normalizator bunééné
odpovedi. V literatufe je fada pracim kieré se zabywaji pouzitim TF jak u atopického onemocnéni, tak u asthma bronchiale 2
to vesmes s kladnym |éebnym Udinkem. Samozfeimé nelze wioudit a opomenout adekvatni terapii alergického nebo ato-
pickeho onemocnéni (16,22,25). Mexicti autofi uvadéji Uspésnost Iecby na statisticky vysokeé Urovni a to predevéim wrazns-
ji u klinickych neZ u laboratomnich nalezi (25). Zajimavé jsou zpravy o aplikaci TF u hypergesinofilnine syndromu, kde bylo
podavani TF spojeno nejenom s remisi kiinickych projewd, ale i s wraznym poklesem celkavych hodnot IgE. Tento nalez potvr-
zujeme u naseho pacienta, u kterého jsme podavali TF v tydenni davee jedné jednotky o dobu 16 tydni s wyraznym efektem
jak Klinicke tak i laboratorni Oprawvy.

Varia

Mejenom v zahranicni, ale i v nasi literatufe (25,28) se vwskytuje fada praci Uspééné aplikace TF u autoimunnich one-
mocneni, u psoriazy, recidivujicich uveitid, syndromu diabetické nohy, ale i u onemocnéni, u kterych je treba dosahnout
naproste odlisné zmény bunécné odpovédi, napfiklad u epilepsie, demyelizadnich proces(, spindlni svalova atrofie, radiaé-
niho poskozeni krvetvorby atd, (1,2,14,15,18,21,23). Imunomaduladni wwznam TF je zde weznamnym prispavkem k zakladni
lechéa.

V neposledni fadé je aplikace TF velmi whodna u definovanych stavii Gnavovéhe syndromu, pfedevéim spadajicich do
kategorie sekundarni indukece projevi Unavy herpetickymi viry (CMV, EBV, HHV-8), ale i napfiklad u projevl tnavy provazeji-
ci dalsi chronicka enemocnéni, napfiklad borelidzy . Sem patfi CFID syndrom, u kieréha jsou wsledky aplikace TF velmi
nadéjne,

Vyhledy

Aplikace peroralnino TF je pfinosem pfedevsim pro jednoduchost podavani, pro srovnatelnou GSinnost pii zajisténi
dostatecne stability preparatu (12) a spravného davkovani. Nage prvni zkusenosti s TF na zadatku 80 -tyeh let byly srovnatel-
ne se zeméami, které v této dobé rovnéi s peroralnim TF zadinaly modulovat imunitni systém. V posledni dobé dochézi k rene-
sanci vyuzivani TF predevsim ve formé specifickych TF, zajidtujicich nadlimitni aktivitu proti jedng nebo vice specifitam (19).
Soudim, Ze v tomio ohledu by daléi wzkum specifického TF byl pro Klinickou praxi velkym pfinosem.

Tato prace byla podpofena vyzkumnym zamérem MZCR Zdravotniho Ustavu se sidlem v Usti nad Labem & 000673536 a
drantem MZER N BRE-R
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