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Obranyschopnost vyssich organizmov je univerzalny homeostaticky systém, ktorého porucha moze mat rozne klinické nasledky, najcastejie sa
vSak prejavi recidivujucimi infekénymi epizddami, predovsetkym dychacich ciest. Existuje konkrétna skupina ochoreni, pri ktorych kazda infek-
cia moZe znamenat vacsie alebo mensie zhor§enie prognézy (chronicka obstrukéna choroba pltic, astma, intersticialne pfticne procesy, cysticka

fibréza, bronchiektazie). Cez pochopenie ulohy mikroorganizmov pri vyvoji imunitného systému vyssich organizmov a ich esencialne posobenie
na neadaptivnu imunitu poukazujeme na moznost pouZitia baktériovych imunomodulatorov v prevencii infekénych exacerbacii tychto ochoreni.
Racionalne pouzivanou imunoterapiou vychadzajticou z principov mediciny zaloZenej na dokazoch mézeme vyznamne zlepsif progndzu pacientov

s tymito chronickymi celozivotnymi ochoreniami.
Kricove slova: bakteriaine imunomodulatory, neadaptivna imunita, chronické respiracné choroby.

BACTERIAL IMMUNOMODULATORS - SUPPORT OF NATURAL BODY DEFENCE MECHANISMS
Of Defensiveness of macro-organisms is a universal homeostatic system. lts malfunction or failure may have different clinical consequences — most
of all expressed as infectious complications, the respiratory system the most. Particular group of patients exists in which every infection represents
more or less deterioration of prognosis (chronic obstructive pulmonary disease, asthma, interstitial lung diseases, cystic fibrosis, bronchiectases).
Through understanding of the role of microorganisms in the development of human immune system ant those essential role in non-adaptive immu-
nity we point out utilisation of bacterial immunomodulators in the prevention of infectious exacerbations of these diseases. Rational and proper use
of immunotherapy coming out from evidence-based medicine can significantly improve prognosis of patients with these chronic lifelong diseases.
Key words: bacterial immunomodulators, non-adaptive immunity, chronic respiratory diseases.
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Ovod

Obranyschopnost vysich organizmov je univerzalny
homeostaticky systém pozostavajlici z prirodzenych ba-
riér (koza, sliznica) a z cirkulujticich, aj usadenych, tzv.
imunokompetentnych buniek. Jeho funkciou je rozozna-
vat vlastné a cudzie a chranit pred vonkajsim aj vndtor-
nym nebezpecenstvom (infekcia, viastné choré bunky).
Cloveka v kazdom okamihu jeho existencie obklopuiti
tisice mikroorganizmov a stétisice molekul (chemickych
l4tok), z ktorych je vacSina neSkodna, a preto sucasne
s obrannou funkciou imunity sa vyvinula jej toleran¢na
funkcia — nereagovat aktivnou obranou voéi tomu, ¢o
neskodi, resp. proti tomu, €o je potrebné (napr. potrava,
ktor4 je vo svojej podstate tieZ antigénna). Tolerancia sa
pritom vyvinula nie ako pasivny dej, ale ako dej aktivny —
to znamena, Ze aj na neSkodné antigény imunitny systém
reaguje, ale inak, ako na tie, ktoré nam mézu $kodit.
Pre vznik a existenciu teraj$ej podoby imunitného systé-
mu vysSich organizmov bol a je kiti¢ovy kontakt s mikro-
organizmami. Tento kontakt formoval nd$ imunitny sys-
tém do takej miery, Ze jeho optimaina funkcia bez neho
ani nie je mozna. V stiasnosti sa vznik ochoreni ako su
alergické a autoimunitné choroby, okrem genetickych
predispozicii, dava do suvislosti prave s nedostatoénou
a zmenenou stimuldciou imunitného systému mikroorga-
nizmami, ktora vedie k imunitnej dysregulacii (nedosta-
to¢né funkcia regulacnych lymfocytov a z toho vyplyva-
juca nadmerna funkcia pomocnych lymfocytov typu Thi
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a alebo Th2). Alergické a autoimunitné choroby sa preto
nazyvaju chorobami z porudenej imunitnej regulacie.

Mikroorganizmy a imunitny systém

Pritomnost mikroorganizmov v tele makroorganizmu
je celkom prirodzena - nezijeme v sterilnom prostredi
a na kozi a na vécsine sliznicovych povrchov vytvara-
me pre mnohé mikroorganizmy vhodné prostredie pre
ich existenciu. V pripade, Ze mnozenie istého druhu
mikroorganizmu v naSom tele vedie k chorobnému pre-
javu, ide o infekeiu, v pripade neskodnej pritomnosti
mikroorganizmu v naom tele hovorime o kolonizacii.
Z obrovského mnoZstva mikroorganizmov, ktoré nds
obklopuiju, je vacsina pre Cloveka neskodnych. Na dru-
hej strane patogénne mikroorganizmy su pre ¢loveka
velmi nebezpecéné a mozu viest az k ohrozeniu Zivota
(napr. vaéSina mykobaktérii, virus HIV a pod.). AvSak
0 patogénnosti a nebezpecnosti toho-ktorého mikroor-
ganizmu rozhoduju nie iba jeho vlastnosti, ale aj kedy,
za akych okolnosti a u akého jedinca (vek, celkové
zdravie, stav imunity) kolonizacia/infekcia prebieha.

Napriklad pritomnost kvasinky Candida albicans na
ludskej sliznici je v malom mnoZzstve bezna a neskod-
ng, avSak za istych okolnosti (dysmikrdbia, oslabenie
imunity hostitela) tento neSkodny komenzal moze zme-
nif rastovd formu a stava sa patogénom. Prikladov by
sa dalo najst podstatne viacej, za vietky menujme este
baktériu Pseudomonas aeruginosa — v zdravom tele sa
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vacsinou ani neuchyti, ak ano, tak iba v nevyznamnom
a neSkodnom mnozstve, u oslabeného jedinca vSak
moze znamenat aj smrtefnd infekciu. Z opacnej strany
spekira je priklad laktobacilov, ktoré su za normalnych
okolnosti zdraviu prospesné (pozri dalej), ale opisali sa
aj stavy laktobacilovej sepsy. Z virusov mozno uviest
ako priklad virus chripky — nie vSetci, ktori sd s nim
v kontakte ochoreju na chripku, a u tych ¢o ochoreju,
mava chripka rdzny priebeh — od bezného virusového
kataru az po smrtiacu pneumoniu. Dokonca ani také pa-
togény, akymi su virusy hepatitidy B, C alebo virus HIV,
nie su pre kazdého jedinca rovnako nebezpecné.
Pocas vyvoja fudstva infekcie (najmé v pripade epi-
démii) vytvarali velky selekCny tlak, v désledku ktoré-
ho v minulych storoGiach prezivali iba jedinci s dobre
fungujucim imunitnym systémom. Situdcia sa zmenila
v 20. rokoch 20. storoCia objavom penicilinu a potom
v priebehu dalsich desatroéi pouzivanim stéle dcinnej-
Sich antibiotik. Antibiotika za 80 rokov pouZivania na
jednej strane zachranili miliény Zivotov, na druhej stra-
ne vSak menia prirodzeny priebeh infekénych ochoreni,
¢im potlacaju uvedeny selekény tlak (prezivaju aj jedinci
s0 slabou imunitou) a tiez nepriaznivo zasahuju kolo-
nizaciu nepatogénnymi mikroorganizmami esencialne
potrebnu pre normalnu funkciu imunity (dalej).
Mikroorganizmy sa nachadzaju na koZi a na sliznici ust-
nej dutiny, nosa a prinosovych dutin, v dychacich ces-
tach az po priedusnicky, v zazivacom trakte, u Zien v po-
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Sve. V tele zdravého dospelého Cloveka sa nachadza
600 — 1000 druhov mikroorganizmov, kvantitativne 10*
buniek, pricom nasich vlastnych buniek je cca 10 (6)!
Kolonizacia ¢reva je nepostradatelna pre normalny vyvoj
imunitného systému. Mikroorganizmami sa jedinec osid-
luje uz v momente narodenia (pri prechode cez vonkaj-
Sie rodidla — preto je aj signifikantny rozdiel v mikroflore
norméalne narodenych novorodencov a deti narodenych
cisarskym rezom) a kratko po fom (bezprostredny kon-
takt diefata s matkou a okolitym svetom) (21).
Probiotické mikroorganizmy st nepatogénne komen-
z8ly, ktoré udrziavaju slizniény imunitny systém v stave
neustaleho imunitného dozoru a brénia inym patogénom
v adherencii na sliznicu a pomnozeni. Mikrofiéra sliznic
(najmé ¢revna) je teda neoddelitefnou stcastou slizniéné-
ho imunitného systému Eloveka. Gastrointestinélny trakt
predstavuje najvacSie lymfatické tkanivo a stcasne aj
najvacsi rezervodr mikroorganizmov. Spoloénd existen-
cia mikroorganizmov a lymfatického tkaniva makroorga-
nizmu vytvéra istu formu symbidzy, pri ktorej probiotické
mikroorganizmy vstupuju do odpovede na najroznejSie
antigény vyznamnou imunoregulacnou dlohou: od toho
s akym druhom/kmefiom mikroorganizmu su v kontakte
nade imunokompetentné bunky zavisi spektrum produko-
vanych cytokinov bunkami prezentujticimi antigén, od ¢o-
ho potom zavisi typ odpovede na iny stcasne rozpozna-
vany antigén (mikrobovy, alergén, autoantigén...).

Dosledky civilizaéného tlaku na
mikrofléru éloveka

Zivotny &tyl ¢loveka 20. storodia sa (a2 na vynimky) zme-
nil viac ako za celé starocia predtym. Na$ kazdodenny
Zivot ovplyvnila tzv. priemyselnd revoldcia, automobiliz-
mus, nové formy polnohospodarstva a vyroby potravin.
Zmenené Zivotné prostredie neovplyvnilo iba Eloveka, ale
cely svet, vratane mikroorganizmov. Okrem uz spomina-
nych antibiotik (ktorych spotreba vo veterinarnej medici-
ne je vy$Sia ako fudf) do nasho Zivota vstupili najroznejsie
chemické latky s antimikrobovym G¢inkom, dezinfekéné
latky sa zacali pouzivat v najroznejsich oblastiach fudskej
¢innosti, potraviny sa konzervuijti a chemicky upravujt, ¢o
vSetko vedie k tomu, Ze Zivot Cloveka sa oproti dobam nie
tak davno minulym stal sterilny. Potrava naSich starych
mam obsahovala podstatne viacej prebiotickych zloziek,
t. j. takych, ktoré umoznovali prezivanie laktobacilovej
a bifidobaktériovej probiotickej mikrofléry v zazivacom
systéme. Stcasného civilizovaného Eloveka charakte-
rizuje kvantitativna (sme osidleni mendim mnoZstvom
baktérii) aj kvalitativna zmena mikrofléry (na ukor lakto-
bacilov a bifidobaktérii sa v ¢reve mnozi stafylokokova
a klostridiova fléra, celkovy pocet baktérii je mensi).

Neadaptivna a adaptivna imunita vo
svetle novych poznatkov

Prakticky sucasne s prienikom mikroorganizmu do tela
Cloveka reaguje neadaptivna, vrodend zlozka obrany.

Této sa vzhfadom k mechanizmom a cielu zasahu nazy-
va aj nespecifickou imunitou — je namierend proti akému-
kolvek druhu mikroorganizmu. V priebehu vyvoja Zivoci-
chov sa postupne vytvaral systém adaptivnej, ziskane;
imunity, ktory je Specificky, namiereny proti konkrétnemu
druhu/kmeriu mikroorganizmu. Specificka obranyschop-
nost zasahuje konkrétny mikroorganizmus G¢innejSie,
avsak s istym oneskorenim. Obe zlozky — adaptivna aj
neadaptivna, kooperuju a vytvarajd jeden funkény celok;
tvori ich cely rad imunokompetentnych buniek a ich po-
sobkov (cytokinov), ktoré maji za ciel znicit nepriatelské
mikroorganizmy, pripadne aj vlastné bunky, pokiaf s in-
fekciou alebo inym chorobnym procesom napadnuté.
Za klucovy spustac reakcii neadaptivnej imunity
sa povazuje systém interakcii medzi receptormi
rozpoznavajucimi vzory mikroorganizmov (pat-
tern recognition receptors — PRRs) a Specifickymi
molekulovymi vzormi mikroorganizmov (micro-
be-associated molecular patterns, MAMPs) (19).
NajvyznamnejSiu skupinu PRRs tvoria receptory
podobné toll receptorom drozofily (Toll-like recep-
tors, TLRs) (3). PAMPs (sacharidy, lipidy alebo gly-
kolipidy, bakteridlna DNA) (obrazok 1) su molekuly
esencidlne pre fyziologiu a prezitie mikroorganiz-
mov, u makroorganizmov sa nevyskytuju, preto su
imunitnym systémom vnimané ako univerzalny sig-
nal nebezpecenstva a ich zasiahnutie maximalizuje
efektivnost hostitelovej obrany. Po kontakte TLRs
s PAMPs sa $tartuje kaskada dejov sprostredkova-
na vnutrobunkovymi signalnymi molekulami veduca
k transkripcii DNA, vysledkom je syntéza cytokino-
vych a komplementovych molekul. Aktivaciou bu-
niek prezentujucich antigén (APC) TLRs ovplyviuju
aj rozvoj adaptivnej imunity.

Poznanim PRRs sa zistilo ako neadaptivna imunita
Startuje deje imunity adaptivnej, aj ako nas chrani
pred vznikom ochoreni z dysreguldcie imunitnej od-
povede (alergia, autoimunita). Stimuldcia kaskady
reakcii iniciovana interakciou PRRs s MAMPSs urci-
tych mikroorganizmov vedie k syntéze imunoregu-
lanych cytokinov, ktoré su perinatélne a v skorom
postnatalnom obdobi esencidlne pre vznik imuno-
logickej tolerancie a pocas celého Zivota pre vznik
norméalnej imunitnej odpovede. Druh mikroorganiz-
mu, resp. to, s ktorymi PRRs sa jeho PAMPs spoja,
ovplyviuje syntézu cytokinov v bunkéch APC, a tak
ovplyviuje $pecificki imunitnt odpoved na spra-
covavany antigén. Nedostatocna stimulacia PRRs
konkrétnymi druhmi mikroorganizmov moéze viest
k nedostatoénosti a/alebo poruche reguldcie imunit-
nej odpovede (4).

Bakteridlne imunomodulédtory vo
svetle novych poznatkov

Baktériové vakciny v podobe lyzatov patria medzi
pripravky s pomerme dlhou histdriou a evoliciou (od in-
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jekénych foriem k ordlnym pripravkom) (15). Tak ako pri
mnohych farmakach, bolo aj ich pouzitie spociatku viac
intuitivne a empirické, nez vychadzajlice z konkrétnych
vedeckych poznatkov. AZ s rozvojom poznatkov o slizni¢-
nej imunite, najma o jej Crevnej Casti, sa presadilo oraine
podévanie réznych pripravkov z baktérii (lyzaty, prote-
oglykanové a ribozémové pripravky) (17). V niektorych
krajindch, resp. ,imunologickych Skolach®, sa pouzivanie
imunomodulaénych pripravkov z baktérii spochybriuje,
pretoZe ide o lie¢ivd, ktorych zloZenie, na rozdiel od syn-
teticky vyrobenych Iatok, nie je mozné so 100% pres-
nosfou definovat. Je skuto¢ne problematické az nemoz-
né presne stanovit mnozstvo kazdej jednej komponenty
baktériového lyzatu. Lyzaty sa vSak dalej upravuju tak,
aby v nich boli obsiahnuté relevantné mnozstva latok,
o ktorych je v su¢asnosti zname, Ze stimulujd imunitny
systém konkrétnymi mechanizmami. Buducnost méze
patrit synteticky produkovanym molekuldm kopirujticim
ZloZenie konkrétnych Struktdr mikroorganizmov, ktorych
ucinok na imunitny systém sa presne definoval.
Mechanizmus Ucinku po ordlnom podani baktériovych
antigénov sa zaklada na stimuldcii lymfatického tkaniva
asociovaného s ¢revom (GALT, Peyerove plaky), z ktoré-
ho potom aktivované imunokompetentné bunky (predo-
vetkym T lymfocyty) a dendritové bunky recirkuluju do
réznych Casti celého lymfatického tkaniva asociovaného
s mukdzou (MALT), vratane sliznice hornych a dolnych
dychacich ciest (obrézok 2) (15). No boli to az vysSie uve-
dené poznatky o kiticovej Ulohe interakcie medzi PRRs
a ich ligandmi PAMPs, ktoré priniesli na celu skupinu
baktériovych imunomodulétorov celkom novy pohlad.
Baktériové lyzéty obsahuju vSetky imunogénne kompo-
nenty baktériovych buniek. Hromadne vyrabané lyzaty
sa pripravuju z rézneho mnoZzstva druhov baktérii naj-
CastejSie sposobujlcich katary homnych a dolnych dy-
chacich ciest (tabulka 1). Podavaju sa v enterosolvent-
nych tobolkéch peroralne (Ucinok cez Erevny imunitny
systém GALT, pripravky: Broncho-Vaxom, Uro-Vaxom,
Luivac, Candivac), alebo lokalne (u¢inok cez APC v sliz-
nici nosohltana, Waldeyerov lymfaticky systém, aj GALT,
pripravky: IRS-19 do nosa, Imudon sublinguélny — oba
sa zial deregistrovali, v niektorych krajindch st obdobné
pripravky dostupné ako volnopredajné). V injekénej for-
me je k dispozicii stafylokovy lyzat Polystafana.

Tabufka 1. Priklad zlozenia bakterialneho lyzatu.

Druhy baktérii* Lyofilizat obsahuje

Haemophilus influenzae lipoproteiny
Streptococcus pneumoniae  glykoproteiny
Streptococc viridans RNA
Klebsiella pneumoniae DNA

Klebsiella ozaenae
Stahylococcus aureus
Staphylococcus pyogenes

Moraxella catarhalis
*BRONCHO-VAXOM, LUIVAC
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Imunostimulacny U¢inok tychto vakcin je duéiny —ne-
Specificky aj Specificky. Podfa su¢asnych poznatkov
mozeme za primarny a kficovy ucinok povazovat
vézbu antigénov lyzatu na PRRs, ktora stimuluje
sekréciu imunoregulaénych cytokinov a stéasne
stimuluje fagocytézu vSetkych antigénov vakci-
ny, ich spracovanie a prezentaciu bunkami APC T
lymfocytom (CD4* aj CD8*). Pomocné CD4* bunky
stimuluju diferenciaciu B lymfocytov na plazmocy-
ty produkujuce ochranné protilatky IgM, 19G a IgA
(voci antigénom obsiahnutych druhov, ale dochadza
aj k stimuldcii tvorby antivirusovych protilatok, ¢o sa
s vyhodou mdze vyuzit pri si¢asnom ockovani napr.
proti chripke). Klinicku U¢innost lyzatov overila kaz-
dodenna prax a potvrdili ju mnohé randomizované
placebom kontrolované klinické Studie (12) aj velké
multinacionélne post-registracné Studie (14).
Baktériové lyzaty sa pripravuju bud’ fyziklnou alebo
chemickou cestou industridine kultivovanych druhov/
kmeriov baktérii. Konecny purifikovany a lyofilizovany
produkt obsahuje najma kyslé proteiny, peptidy a ami-
no kyseliny molekulovej velkosti od niekotko 100 do
niekolko 100000 Daltonov. Pripravok OM-85 (Broncho-
vaxom) obsahuje aj men$ie mnoZstvo hydrolyzovanych
(a teda detoxikovanych) lipopolysacharidov, teichoové
kyseliny, cukry a mastné kyseliny (20). Uvedené mole-
kuly su ter¢om pre fudské TLRs, viazu sa na TLR-4 (2)
a v men3ej miere aj na TLR-2 (13), ktoré sa exprimuju
vo vyznamnom mnozstve najméa na bunkach prezentu-
jucich antigén, ako su makrofagy a dendritové bunky.
Tieto zistenia potvrdili, resp. vedecky racionalne zdé-
vodnili uz skor zndmu skutoénost, ze OM-85 je silnym
aktivatorom roznych APC (26, 7).

Jednou zo zakladnych Struktdr bunkovej steny bak-
térii, ktora sa u vyssich organizmov nevyskytuje, su
proteoglykany. Preto neprekvapi, Ze u makroorga-
nizmov stimuluju fagocytézu, chemotaxiu a NK akti-
vitu (natural killer— prirodzené ,zabijace”). V klinickej
praxi sa osvedCili najma proteoglykany z Klebsiella
pneumoniae, kedze Ucinne stimuluju viaceré zlozky
imunity, a pritom su netoxické. V polymorfonukle-
arnych leukocytoch su stimulatorami oxida¢ného
vzplanutia, v monocytoch a makrofagoch stimuluju
tvorbu cytokinov (IL-1, IL-6, IL-8, rastové faktory,
chemotaktické faktory), v NK-bunkdch tvorbu inter-
ferénov. Proteoglykany su polyklonalne aktivatory
T- aj B- lymfocytov. Stimuluju blasticku transforma-
ciu, syntézu DNA a imunoglobulinov. Tento U¢inok je
antigén nedpecificky.

Novsie poznatky z imunologického vyskumu ukazu-
ju, Ze aj ucinok proteoglykanov na imunitny systém
Cloveka je sprostredkovany cez PRRs. Proteoglykan
Klebsiella pneumoniae vyuzivany v humannej medi-
cine sa sklada z dvoch glykoproteinovych podjedno-
tiek—P1 pochédza z vnutornej a F1 z vonkaj$ej steny
bakteridlnej membrany. V experimentoch sa potvrdi-

lo, Ze lipopolysacharidové frakcia F1 podjednotky sa
viaze na receptory TLR4, MD2 a CD14 (18).

0 ribozémoch je zname, Ze st schopné vyvolat $pe-
cificki protilatkovd odpoved. Imunogénnou zlozkou
s drobné peptidové Casti ribozémovych proteinov
obsahuijuice rovnaké epitopy ako proteiny na povrchu
baktérii, preto su protilatky vytvorené ribozémovou
imunizéciou protektivne voCi celym patogénom. Z kli-
nického pohladu je velmi dolezité, Ze protilatky nero-
zozndvaju iba pévodny kmen z ktorého pochadzali
ribozémy, ale ich aktivita je namierena proti vSetkym
kmefiom daného druhu. Pri ordlnom podani ribozémov
sa stimuluje predovsetkym tvorba sekre¢nych aj séro-
vych IgA protilatok (5). V klinickej praxi sa pouziva kom-
binovany pripravok RIBOMUNYL, ktory obsahuije puri-
fikované ribozémy zo Styroch respiraénych patogénov
(Klebsiella pneumoniae, Streptococcus pneumoniae,
Streptococcus pyogenes, Haemaphilus influenzae) po-
tenciované pridanim proteoglykénov z Klebsiella pne-
umoniae. Proteoglykanova zlozka pripravku Ucinkuje
ako adjuvans a neSpecificky imunostimulétor.
Podobne ako lyzaty, aj ribozémovo-proteoglykanovy
pripravok stimuluje vyznamne neadaptivnu imunitnu
odpoved (napr. stimuluje polymorfonukleary k oxi-
daénému vzplanutiu, chemotaxii a adhézii, stimuluje
bunky prezentujuce antigén k tvorbe cytokinov IL-1,
IL-6, IL-8, TNF-Da GM-CSF a NK bunky k tvorbe
IFN-c), aj adaptivnu protilatkov odpoved (8).

Klinické vyuzitie imunomodulatorov
z baktérii

Imunomodulaény ucinok baktériovych imunomodulé-
torov (BIM) sa vyuziva predovSetkym v prevencii reci-
divujucich infekeii najréznejSieho druhu, predovsetkym
vak respiranych. V pripade primarnych imunodefi-
ciencii porucha imunity zasahuje také sucasti (mecha-
nizmy) imunitného systému, ze BIM tu nengjdu vacsie
uplatnenie. Jednoznacnou indikaciou BIM su rézne
formy sekundamych imunodeficiencii s perspektivou

Obrazok 1. Specifické Struktiry G+ a G- baktérii.

Upravy. Laboratérny dékaz imunodeficiencie vSak nie
je podmienkou ich podavania — rozhodujdci je klinicky
obraz. V pripade zistenej konkrétnej deficiencie (Casto
napriklad pokles cytotoxickych CD8 + buniek) tato Casto
ostava aj po imunoterapii BIM nezmenena, pri¢om vSak
klinicky obraz sa zlepi. Klinicka skisenost ukazuje, ze
najlepsie vysledky sa dosahuju pri opakovanom poda-
vani BIT 3-5 rokov po sebe.

Suvislost medzi respiracnymi infekciami a exacer-
baciami zakladného ochorenie je zrejma najma pri
chronickej obstrukénej chorobe pltic (ChOChP) a pri
astme. Exacerbécie ovplyviuju aktudlny stav aj
progndzu oboch ochoreni, preto sa prevencia exa-
cerbdcii stala jednym z ddlezitych ciefov odporacani
pre lie€bu a manazment ChOChP (GOLD) a astmy
(GINA) (9, 10). Samozrejmostou ba mala byt lie¢ha
tychto ochoreni podra Standardov (nespravna liecba,
resp. nedodrZiavanie lieCebného rezimu je zaklad-
nou pri¢inou exacerbacii), sti¢astou manazmentu
véak ma byt aj prevencia infekénych exacerbacii.
V&etky intervencie, ktoré u pacientov s ChOChP pri-
spievaju k znizeniu poctu infekénych exacerbacii, naj-
ma takych, ktoré vedu k hospitalizacii, zlepSuju kvalitu
Zivota postihnutych, progndézu ochorenia a znizuju eko-
nomicku zataz pre spolo¢nost. Popri farmakoterapii
(teofylin, betaadrenergikd, anticholinergikd, inhalac-
né kortikosteroidy, fixné kombindcie kortikosteroidov
s dlho Ucinkujucimi betaadrenergikami, mukolytika,
antibiotikd), ktora iba obmedzenou mierou prispieva
k zlepSeniu prognézy ChOChP (rozhodujticim osta-
va prestat fajéif), sa u pacientov s ChOChP (najma
v pripade Castych infekénych exacerbacii) skimaju
aj moznosti imunoterapie. Za postupy overené na
zéklade principov mediciny zaloZenej na dbkazoch
sa povazuje ockovanie proti chripke, pneumokokova
vakcina a baktériovy lyzat Broncho-vaxom (22).

Aj pri astme, a to v kazdom veku, exacerbécie vy-
znamne ovplyviiuju kvalitu Zivota a dalSiu progndzu
ochorenia, hoci tu vztah nie je taky jednoznaény ako
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pri ChOChP. Existuje vSak podskupina astmy (tzv.
Hinfekéne — alergicka astma®), pri ktorej kazda pre-
kondvana infekcia navodi zavazné zhorSenie stavu.
Avsak aj u pacientov s alergickou astmou je infekcia
(najm& virusova) vzdy hrozbou exacerbécie (16).
Efekt BIM sa overil v Studiach vo vsetkych vekovych
skupinach — od malych deti predskolského veku az
po geriatricky vek (1, 11, 24). Okrem klinického efek-
tu sa pozoroval aj pozoruhodny imunonormalizaény
efekt (24).

Viaceré $tudie naznacuju, ze v detskom veku je
u potencidlnych astmatikov moznd prevencia vyvoja
ochorenia. NajpresvedCivejSie vysledky sa dosiahli
alergénovou imunoterapiou u atopickych jedincov.
Predpoklada sa, ze aj imunoterapia baktériovymi
imunomodulatormi by mohla mat podobny profylak-
ticky efekt, avSak okrem jednej starSej Studie, ktora
nesplifia kritéria kontrolovanej randomizovanej étuidie
(23), chybaju pre toto tvrdenie relevantné dokazy.
Skutocnost, Ze komorbidity vyznamne zhorSuju
priebeh astmy, je dobre zdokumentovand. Najma
infekéné exacerbécie rinosinusitidy vedu skér Ci
neskor k exacerbdcii astmy, a tak otdzka prevencie
infekcii hornych dychacich ciest je pri su¢asnom vy-
skyte astmy rovnako ddlezita ako prevencia infekcie
dolnych dychacich ciest. Viaceré placebom kontrolo-
vané aj prospektivne otvorené Studie potvrdili signi-
fikantny efekt lyzatov z baktérii na pocet a trvanie
infekénych epizdd rinosinusitidy a na spotrebu anti-
biotik u tychto pacientov (25, 11).

Infekcia znamena véaznu komplikdciu aj pri inych
chronickych nevylie€itefnych respiranych ocho-
reniach — cystickej fibréze, vrodenych ¢i ziskanych
bronchiektaziach a intersticialnych pneumopatiach.
Hoci u¢inok baktériovych imunomodulatorov nie je
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tak zdokumentovany a overeny z klinickych Studif
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pri torpidnych infekcidch pohlavnych orgénov — &i
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(chronicka prostatitida) — a pri rieSeni chronickych
infekénych ochoreni koze. Aj v tychto pripadoch
treba vnimaf BIT predovéetkym ako profylaxiu
a samozrejme ako sucast komplexnej liecby.
Uplatnia sa tak Specifické vakciny (Polystafana,
Candivac, Uro-vaxom), ako aj vakciny primarne
uréené na lieCbu a profylaxiu infekcii dychacich
ciest. Pripravok Candivac vhodne doplnil spektrum
baktériovych imunomoduldtorov — kandidova vak-
cina na trhu dlho chybala. Polystafana sa uplatfiuje
najmé v pripade recidivujucich infekcii koze a pod-
kozia (furunkuldza, abscesy, impetigo).

Zaver

Bakteridlne vakciny (autovakciny, lyzaty, ribozémy,
proteoglykény) patria medzi profylaktické lieCeb-
né pripravky s dihou histériou. Vzhfadom k svojej
podstate (pripravky biologického pdvodu s obtiazne
stanovitelnym presnym obsahom v3etkych zloZziek)
a nie presne definovanému mechanizmu G¢inku mali
a maju svojich odporcov. KedZe sa predpokladalo
najma stimulacné pésobenie na subpopuldciu lymfo-

!
H
H

recirkulacié

' ::sn; Zlazy

h . Crevo-GALT
omin
g . Payerove plaky

w

podla Riedl-Seifert RJ 1998, upravené

cytov Thi, pretrvava obava pred moznou provokaciou
autoimunitnych ochoreni. Ostatné poznatky z oblasti
neadaptivnej imunity ndm umozAuju novy pohlad aj
na tuto relativne staru skupinu liekov. Délezité je, ze
otvorené aj placebom kontrolované randomizované
klinické Studie, ako aj naSe vlastné skusenosti, po-
tvrdzuju dobry profylakticky efekt a bezpecnost liec-
by pomocou baktériovych imunomodulatorov.
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