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MOTTO:

., Lidstvo se mnoho tisicileti udrzelo, aniz védeélo o bakteriich. Lidsky organizmus
je zarizen na obranu proti mikroorganizmum - jde jen o to, nechtit po ném prilis mnoho.
Lidsky rod se udrzel navzdory bakteriim, ale jedinec si musi dat pozor. *

Louis Pasteur



Abstrakt

V roce 2010 uplynulo 106 let od prvniho uziti autovakciny. Tato terapie se pouziva
zejména k 1é¢b¢ chronickych alergickych reakci na antigenni substance baterii. K jejich
pripravé je pouzivana metodika: Pfiprava mikrobialniho antigenniho komplexu
k diagnostice a 1écbé infekcné alergickych onemocnéni (Marsalek, 1971) a Navrh na
Standartné metody pripravy bakteriovych imunomudulaénych ,,stock* vakcin (kolektiv
autort, 1991). Obsahem této prace je také statistické vyhodnoceni souboru vzorkt
zaslanych na oddgleni vakcin Ustavu klinické imunologie a alergologie Fakultni
nemocnice Hradec Kralové. V tomto je zachyceno rozloZeni pacientti dle pohlavi, udané

diagndzy a zachycenych patogennich kmenti baterii.

In 2010, 106 years have passed since the first use of autovaccine. This therapy is
mainly used to treat the chronic allergic response to the antigenic substances of
bacteries. The methodology than is used to prepare microbial antigenic complex:
Ptiprava mikrobidlniho antigenniho komplexu k diagnostice a 1écbé infekéné
alergickych onemocnéni (Marsalek, 1971) and Navrh na Standartné metddy pripravy
bakteriovych imunomudula¢nych ,,stock® vakcin (team of authors, 1991). The content
of this work is a statistical evaluation of the samples sent to the department of vaccines
The Institute of Clinical Immunology and Allergology University Hospital Hradec
Kralové. This is captured by the distribution of patients according to sex, diagnosis, and

by the captured strains of pathogenic bacteries.
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1 Uvod

Autovakciny byly pouzity v klinické praxi poprvé roku 1904 Dr. Wrightem
k 1é€b¢ chronické furunkulozy.

Navzdory mnohaleté tradici vSak nebyla terapie autovakcinou objektivné
zhodnocena, a proto se pravdépodobné tolik rozchazeji ndzory na jeji pouziti a
terapeuticky piinos. VétSina 1ékaii o pouziti autovakcin nemd dostatecné mnozstvi
informaci. K moznosti 1écby touto metodou je privede az ,,bezmocnost™ pii 1éCbé
chronickych problémi svych pacientt.

Vakcinoterapie je tedy stale zaloZena z vétsi ¢asti na empirii, coZ je pochopitelné
pro obdobi pocatku imunologie, ale ne pro dobu, kdy imunologie je jednou z nejvice
progresivnich oblasti mediciny a jsou znamy pochody imunitniho syst¢ému ne na
bunécéné, ale na molekularni Grovni.

VétSina laboratoii pracuje podle metodiky ISSN 0862-5956 publikované
v ptiloze €. 2/1991 k Acta hygienica , empidemiologica et mikrobiologica a prace

Dr. Marsalka z roku 1971.



2 Cile prace

Popsat historii pouzivani autovakciny

Popsat soucasnou metodu piipravy autovakcin pouzivanou na oddéleni vakcin
UKIA Fakultni nemocnice Hradec Kralové

Statisticky zpracovat data o pfipravé autovakcin na tomto oddéleni

Zhodnotit takto ziskana data



3 Teoreticky uvod

3.1 Historie pripravy a pouziti bakterialnich imuno-

v s , 1
modula¢nich vakcin

Autovakciny byly pouzity v klinické praxi poprvé roku 1904 Dr. Wrightem
k 1é¢bé chronické furunkul6zy inaktivovanou kulturou kmene stafylokoka, izolovaného
z loziska téhoz nemocného, sndzvem ,autogenni vakcina. Vychdzel z predstavy
odvozené od uspécht specifickych ockovacich latek bakteridlniho plvodu, které
indukuji tvorbu protekcnich protilatek.
Vakcinaci autovakcinou doporucoval i Dr. Fleming k terapii akné. Roku 1917 byly
Dr. Sincardem aplikovany k desenzibilizaci nemocnych s bronchitidou. Béhem kratké
doby se jejich pouzivani rozsitilo po celém svété a pretrvalo do dnesnich dnti.

»Zlata*“ doba pouzivani autovakcin trvala od tficatych do konce padesatych let
20. stoleti, kdy byla vytlacena stale vice se rozvijejici érou antibiotik a chemoterapeutik.

Postupem casu se ukdazalo, Zze ani tato nejsou vSespasitelnou lécbou. Po
kratkodobém zlepSeni stavu nemocnych pifedevSim s infekcemi kize a sliznic,
dochazelo k recidivam a ptechodu do chronickych forem. Délo se tak pravdépodobné
v disledku vytvofeni rezistentnich kmenti a imunosupresivnimu tc¢inku antibiotické a
chemoterapeutické 1écby. Vakcinoterapii se tedy opét dostalo pozornosti. Autovakciny
jako takové se vSak jiz na vysluni nevratily a v Cele je vystiidaly vakciny ze zasobnich
kmenii tzvn. ,stock-vakciny® a peroralni tabletky s lyofilizitem vyrabéné
farmaceutickymi firmami.

V soucasné dobé na nasem uzemi provadi vyrobu autovakcin vétSina krajskych

nebo fakultnich nemocnic.

! Dle: Hanova (1998), Stépankova (2010), Viktorinové, Koukalové (2007)



3.2 Imunologicky podklad 1é¢by autovakcinou®

V roce 1940 byl poprvé vysloven nazor, ze na vzniku chronickych bakteridlnich
infekci se podili senzibilizace organizmu na bakteridlni antigeny a 1é¢ba autovakcinami
ma desenzibilizacni uc¢inek. Zasluhou olomouckych pracovniki pod vedeni
Dr. Marsélka a Dr. Maloty bylo prokdzano, Ze senzibilizace vznikd pfedev$im na
sekre¢ni produkty bunck a zavedli pfipravu autovakcin kultivaci mikrobli na pidach
piekrytych celofanem (poprvé pouzito 1934 Birch-Hirschfeldem a na nasem uzemi
1956 Johanovskym). Od této doby jsou suspenze vakcin nazyvany ,mikrobidlni
antigenni komplex (MAK)*.

V 70. letech minulého stoleti byly pfineseny vyznamné poznatky o adherenci
mikroorganizmii, ktera je podminkou realizace jejich patogennich vlastnosti. Vyraznym
rysem adherence je jeji vysoky stupenn selektivnosti. Napi. streptokoky skupiny A
izolované z faryngu 1épe adheruji k jeho buitkkam nez k buitkam ktze. Na stran¢ druhé
streptokoky prokazané pii erysipelu k faryngedlnim bunkam neadheruji. Jinym
ptikladem jsou uropatogenni kmeny E. coli, které adheruji velmi dobie k buiitkdm
mocového traktu. Nové poznatky o této vlastnosti bakterii umoznuje novy pristup
k prevenci a terapii a to stimulaci tvorby lokalnich sekre¢nich protilatek. Systém
slizniéni imunity spolupracuje s n€kolika neimunitnimi ochranymi faktory: normalni
komenzéalni mikrofléora, mechanické obranné bariéry (fasinky, peristaltika, ...),
chemické prostredi (Zalude¢ni a duodendlni $téava, ...), mukoézni sekrety jako bariéra
epitelidlnich povrcht.

Slizni¢ni imunita mé nékteré zvlastnosti, které ji odliSuji od systémové. Patii sem
predevS§im se sliznicemi spjaty IgA, subpopulace T-lymfocytli s pro tyto povrchy
specifickymi funkcemi a dal$i funkéné€, morfologicky modifikované bunkys, ...

V soucasnosti pievladd nazor, Ze pulsobeni autovakcin a ,stock-vakcin® je
vysledkem ovlivnéni specifickych i nespecifickych faktorti imunity, pfi¢emz druhé
zminéné mozna pievladaji.

Souhrnem lze fici ze slozky bakterialnich vakcin spolu s exoprodukty:

e Se vazou na receptory buné¢k, ¢imz ovliviiuji jejich funkci
e Aktivuji fagocytujici bunky
e Pisobi jako mitogeny T i B populaci lymfocyth

* Dle: Hanova (1998), Viktorinové, Koukalova (2007) , Bystroi (1996)
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e Stimuluji tvorbu sekre¢nich IgA

e Aktivuji komplement

11



3.3 Indikace’:

Ptiprava autovakciny zdvisi na zdravotni indikaci pacienta a na rozhodnuti
osetfujiciho lIékate - specialisty. Indikovana je u téchto stavi:
e Recidivujici chronické infekce zplisobené identickym kmenem bakterie,
které velice Spatn¢ reaguji na antibiotickou ¢i chemoterapeutickou terapii
e Alergické reakce na antigenni substance bakterii
e Nehojici se infikované pooperacni rany

e Pietrvavajici infikované kozni 1éze a eroze

3.4 Kontraindikace:

e Reaktivni TBC
e Obchové selhavani
e Imunosupresivni terapie
e Hepatopatie
e Neoplastickd onemocnéni
e Nefropatie
e Neuropatie
e T¢&zsi formy tyreopatie
e Kachexie
e Cytopenie
ZvySenou pozornost pri uziti vakciny je nutno vénovat u téchto stavi:
e T¢&zka alergicka onemocnéni
e Chronicka onemocnéni vnitfnich organii
e Hypokalcémie
e Ockovani Zivou vakcinou
e Akutni exacerbace onemocnéni ¢i jiné akutni stavy
e Autoimunitni choroby

e Spazmofilie

3 Dle: Laboratorni vysetieni v klinické imunologii a alergologii, UKIA Hradec Kralové
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3.5

3.5.1

3.5.2

3.5.3

3.5.4

3.5.5

3.5.6

Nejcastéji izolované patogeny:

Haemophilus influenzae

Pleomorfni gram-negativni ty¢ka vyvolavajici zanéty hornich i dolnich
cest dychacich a stfedousni infekce. Velice ¢asto ho nachazime spolecné
s druhem Staphylococcus aureus. Vyznamnym faktorem virulence je pfitomnost

pouzdra.

Staphylococcus aureus
Gram-pozitivni kok. Mlze byt soucdsti mikroflory sliznic a kize. Na
téchto mistech se také nejcastéji uplatiiuje jako patogen. Ma vyraznou afinitu

k poskozenym tkanim. Vyznamna je také jeho produkce toxint.

Candida sp.

Kvasinka, je mozné ji najit na sliznicich a na kizi v mistech s vlhkou
zapaikou u zcela zdravych lidi. Patogenem se stdvd po proniknuti
fyziologickymi obrannymi bariérami téla. Z materialu byva nejcastéji izolovana

Candida albicans.

Moraxella (Branhamella) catarrhalis

Gram-negativni diplokok. Soucast fyziologické flory hornich cest
dychacich. V dolnich cestach dychacich vSak vyvolavé infekty predev§im po

prodélanych virovych infekcich ¢i u imunoinkompletnich pacientd.

Pneumococcus sp.

Gram-pozitivni diplokok. Patogen dychaciho systému a stfedousni

vvvvvv

Escherichia coli
Gram-negativni tycka, nutnd soucést fyziologického osidleni stiev.
Zpusobuje infekce predev§im primarné sterilnich mist (mocovy systém,

gynekologické infekce, ...) a ran.
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3.6 Odbér materialu®:

Pro zachyt patogenniho agens je odbér a preanalyticka Cast vySetfeni velice

dilezita. Pii odbéru a transportu by mély byt splnény tyto podminky:

Odbér pfi exacerbaci nebo recidivé onemocnéni a vyskytu akutnich
projevi

Materidl by m¢l byt transportovan do 2 hodin po odbéru ve vhodnych
odbérovych médiich

Pro zachyt anaerobnich bakterii dodrzet predepsané podminky odbéru i
transportu

Odbér by mél byt pofizen nejdiive po 14 dnech od ukonceni
antimikrobialni terapie

Pokud nedojde k zachytu patogenu je mozné provést odbér 2 -3krat

, -
3.7 Zpracovani materialu

Zpracovani probiha dle standardnich operacnich postupt oddé€leni pro kultivaci a

-----

spektrum pfitomnych mikroorganismi. Zaslany material je moZzno odmitnout

v ptipadech uvedenych v laboratorni piirucce oddéleni. Mezi hlavni divody patii:

Spatna identifikace vzorku, nedodrzeni podminek transportu, chyb¢jici udaje na zadance

o ptipravu autovakciny.

3.8 Kultivace primarniho materialu®

Vyockovani materialu je provadéno vzdy na krevni agar a do jatrového bujonu.

Krevni agar je zdkladni neselektivni diagnostickd ptida vyhovujici Siroké Skale

mikroorganizmi a je mozné na ni hodnotit typickou morfologii kolonii a ptipadnou

tvorbu hemolyzujicich toxinl. Pfi zachytu bakterii pomnozenych v bujéonu ¢i jiném

* Dle: Laboratorni vySeteni v klinické imunologii a alergologii, UKIA Hradec Kralové
> Dle: Margalek et al. (1971)
% Dle: Marsalek et al. (1971) a Komarek et al. (1991)
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pomnozovacim médiu je nutno tento nalez hodnotit stfizlivé. Pokud chybi naprosta
jistota o vyskytu vykultivovaného kmenu v infekénim lozisku, je nutné opakovat odbér.
Pro kultivaci anaerobnich mikroorganismii a kvasinek jsou pouzivany

v bakteriologii a mykologii béZné pouzivané ptidy a postupy.

3.9 Kultivace izolovanych kmeni na pidach s celofanem’

Celofan (komeréng dostupny, 40 g.m™) je vystithnut dle pfipravené $ablony net
al.ecka o 1 cm vétsi nez je pramér pouzivané Petriho misky. Kolecka po 10 — 15 kusech
jsou balena do alobalu a sterilizovana 30 min. v proudici paie.

Pted vlastnim ockovanim mikroba je sterilni pinzetou polozeno kolecko
celofanu na pevnou agarovou pidu a na povrh je pipetovano 0,3 ml fyziologického
roztoku NaCl.

Bakteriologickou kli¢kou je nabrano z primokultury 5 — 10 kolonii a
pfeneseno dotekem na celofan. Sterilni, zahnutou sklenénou tycinkou jsou bakterie
rozetfeny po povrchu celofanu a soucasné je celofan na pidu pfimacknut a vyhlazen.
Prec¢nivajici okraje celofanu jsou zvednuty podél stény Petriho misky. Kultivace je
provadéna v prostiedi s 10% koncentraci CO; vickem misky nahoru.

Ke kultivaci je pouzit krevni agar s vyjimkou kvasinek, které pro sviij optimalni
rist vyzaduji vys$si koncentraci sacharidi. Pouzivame tedy Sabouraudiv glukézovy
agar. Také zastupci rodu Haemophilus vyzaduji kultivaci na specidlnim médiu,
vyuzivame ¢okoladovy agar. Pro pomnozeni anerobnich baterii oCkujeme vysoké agary
a kultivujeme v dusikové atmosféte.

Aerobni druhy kultivujeme 24 hodin, anerobni 3 — 5 dni. Kultura na celofanu
vzrista v souvislém povlaku. Diky tomuto je mozné odhalit kontaminaci. Pokud
pretrvava podezieni na necistotu zhotovime z podezielé kultivace preparat dle Grama.

Prace s mikrobnim materidlem musi probihat v laminarnim boxu, po préci je

tteba prostor boxu ditkladné dekontaminovat a dezinfikovat.

" Dle: Margalek et al. (1971) a Stépankova (2007)
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3.10 P¥iprava MAK®

Celofan s narostlou kulturou je sterilni pinzetou sejmut z piidy a pfenesen do
Petriho misky s 3 ml pufrovaného fyziologického roztoku (pH 7,2). Mirnym pohybem
celofanu pomoci pinzety smyjeme kulturu a vyplavime vysokomolekuldrni produkty
metabolismu mikroorganismi — MAK (mikrobidlni alergenovy komplex). Suspenze
(MAK) je ptepipetovana do sterilni, pfedem oznacené (Cislo vakciny, pofadové Cislo,
nazev kmene) zkumavky. MAK je uloZen na dobu 12 hodin do lednice. Poté je
centrifugovéan (10 min, 2500 rpm). Supernatant je slit do dal§i zkumavky a ze sedimentu
k nému ptidano takové mnozstvi sedimentovanych bakteridlnich tél aby bylo docileno
zakalu odpovidajicimu:

e 3. stupen MacFarlandovi stupnice:

0 Zastupci rodd Pneumococcus, Streptococcus, Corinebacterium,
Moraxella, Candida, Neisseria, Haemophilus, Enterococcus,
Staphylococcus - nepatogenni druhy

e 5. stupen MacFarlandovi stupnice:

0 Staphylococcus — patogenni druhy, Escherichia, Pseudomonas,
Proteus, Klebsiella, Aeronas

K takto redukovanému MAK je pipetovano 0,1 fedéné¢ho formolu (1 + 9 H,0),
obsah je protfepan a ulozen 37 °C, 24 hodin.

3.11 Kontrola sterility’

Kapkou MAK jsou ockovéany 2 jatrové a thioglykolatové bujony. Nartist baterii
hodnotime kazdy den. Kontrola je uzaviena po 14ti dennim negativnim nalezu zéakalu.
V ptipad€ pozitivity je k MAK pipetovano 0,05ml formolu (4%), obsah je protfepan a
ulozen 37 °C, 24 hodin a zkouSka sterility je opakovana. V pifipadé opétovné

pozitivniho vysledku je tfeba MAK pfipravit znovu a provést nové testy sterility.

¥ Dle: Margalek et al. (1971)
? Dle: Marsalek et al. (1971)
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3.12 P¥iprava MAK ke koZnimu testu '’

Suspenzi inaktivovanych bateridlnich tél a jejich produkti (MAK) fedime ke
koznim testim fyziologickym roztokem s 0,25 % fenolu:

e 1+9H,0
0 Pneumococcus, Streptococcus, Conebacterium, Moraxella

e 1+29H,0
0 Candida, Neisseria, Haemophilus, Enterococcus, Staphylococcus

— nepatogenni druhy

e 1+99H,0

0 Staphylococcus — patogenni druhy, Escherichia, Pseudomonas,

Proteus, Klebsiella, Aeronas

3.13 Kozni testy a hodnoceni reaktivity "'

Ptislusné fedény antigen je aplikovan pacientovi subkutanné na voldrni stranu
predlokti v davce 0,05 ml. Casné reakce je odegitana dle Dr. Mar$alka za 15 — 20 min.
Jako prokazatelné pozitivni je hodnocen urtikarni pupen praiméru = 10 mm (++) torbou
pseudopodii (+++). Reakce oddaleného typu je hodnocena po 24 hodinach.
Signifikantn€ pozitivni v tomto pifipad€ je indurace a splyvajici erytém v priméru 20 —
50 mm (++) eventualn¢ reakce vétsiho rozsahu (+++).

Vysledek casné reakce rozhoduje o slozeni 1écebné vakciny, oddalené reakce

informuje o vhodné pocatecni koncentraci.

Hodnoceni dle IDT":

Casn4 reakce (15 —20 min) | Pozdni reakce (24 hodin)
0 = negativni bez reakce bez reakce
+ = slabé pozitivni pupen @ 4 — 6 mm indurace 3 — 5 mm
++ = stiedné pozitivni pupen @ 7 — 10 mm indurace 6 — 10 mm

' Dle: Marsalek et al. (1971)
"' Dle: Marsélek et al. (1971)
2 Dle: St&pankova (2007)
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+++ = silné pozitivni pupen @ 11 — 15 mm indurace 11 — 15 mm

++++ = velmi silné pupen @ > 15 mm, indurace > 15 mm

pozitivni pseudopodie

Tabulka 1. Hodnoceni koZnich reakci dle IDT

Je—li reakce na testovaci vakcinu pfili$ silnd je tfeba provést inaktivaci teplem

nebot’ se jedna mozna o reakci na stopové mnozstvi formolu.

3.14 Piiprava hyposenzibilizaéni subkutanni vakeiny"

Vakcina je pfipravena zkmenl, na néZz pacient reagoval Casnou reakci ++
nebo +++ . Koncentrovand vakcina je obvykle pfipravena vobjemu 10 ml,
s prihlédnutim k zastoupeni alergenii dle vysledka koznich testd.
Ad ex.:
Reakce pacienta na stafylokokovy alergen ++ reakci stejné jako na
candidovy a pneumokokovy. Sila reakce je stejna, ale pneumokokovy alergen byl
k testu pripraven redénim 1 + 9 H,O, kandidovy 1 + 29 H,O stafylokokovy 1 +
99 H>O. Prihlédnutim k tomuto redéni, musime tento pomeér zachovat i pri
sestave léecebné vakciny. Tj. na 5 ml koncentrovaného alergenu z pneumokoka
pripada na kandidovy alergen 1,5 ml a na stafylokokovy 0,5 ml. Je-li pri
takovéto sestave reakce na stafylokoka vysoka je treba zastoupeni tohoto omezit.
Davkovani je v takovych situacich prozatim plné zavislée na zkuSenostech

alergologa.

Kazdému pacientovi je ptfipravena z koncentrované vakciny série 4 — 5 lahvicek
viedéni 1+ 9,1+ 99, 1 + 999, 1 + 9999, eventudlné 1 + 99999. Déavkovani je vzdy od

nejmensiho koncentra¢niho zastoupeni alergenu tj. 1 + 9999 (event. 1 + 99999).

Y Dle: Marsalek et al. (1971)
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3.15 Aplikace subkutanni vakciny '

Vakcina je aplikovdna subkutdnné na predlokti ve stoupajicich davkach
v odstupu 3 — 4 dnli (pacient dochazi na vakcinu dva pfedem stanovené dny v tydnu)
v postupné se zvysujicich davkach. Z nejvice tedéné (tj nejméné¢ koncentrované)
lahvicky injikujeme 0,1 ml, v dalsi davce 0,2 ml, 0,4 ml, 0,8 ml a 0,16 ml a piechazi se
do dalsi lahvicky s 10ti ndsobnou koncentraci alergenu. Z ni je injikovano obvykle 0,2
ml jako pocatecni davka. Od této druhé event. tfeti koncentrace je vzestup davky
upraven na pozvoln¢jsi. Davky jsou zvySovany o pfiblizné 50 %, to znamena, Ze je
aplikovano postupné 0,2, 0,3, 0,45, 0,7, 1,0, a 1,5 ml. V tfeti sérii (z tieti lahvicky)
podavame injekce piiblizné ve stejném stoupdni, v nejvysSich koncentracich vsak
zvySujeme davky o 10 az 30 % a dobu mezi jednotlivymi injekcemi prodluZujeme na 1
pozdéji 2 tydny. Aplikace je zavisla na reakci pacienta a je tedy nutné administraci
upravit individudlné. Dalsi davku neaplikujeme pokud nevymizely vSechny reakce na
davku predchozi (lokélni, loziskové, celkové reakce pacienta).

Pti zhorSeni stavu pacienta ¢i ndhlych akutnich horecnatych onemocnéni je tieba
urychlend konzultace s alergologem o vhodnosti dalSiho pouZzivani vakciny ¢i Uprave

davkovani.
3.16 DalSi mozné aplika¢ni formy
Vakcinu je mozné podavat nejenom v podobé roztoku pro podkozni injekci, ale 1

jako nosni ¢i peroralni kapky. Na nékterych pracoviStich mizeme nalézt i piipravu

zelatinovych tobolek pro peroralni pouziti.

' Dle: Marsalek et al. (1971)
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4 Metodika

K ziskani dat pro tuto studii jsem vyuzil laboratorni knihu oddéleni vakcin

UKIA FN HK. Z t&chto dat jsem pro dal$i posouzeni zvolil:

e Pohlavi pacienta
e Diagndza
0 Kod diagnozy dle Mezinarodni klasifikace nemoci-10
=  Pro ucely celkového zhodnoceni jsem data zredukoval na
zatazeni do skupin MKN-10
e Infek¢ni a parazitdrni nemoci (A, B)
e Novotvary (C)
e Nemoci krve a imunity (D)
e Nemoci endokrinni a metabolické (E)
e Nemoci dusevni a poruchy chovani (F)
e Nemoci nervové soustavy (G)
e Nemoci oka a o¢nich adnex, nemoci ucha (H)
e Nemoci ob¢hové soustavy (I)
e Nemoci dychaci soustavy (J)
e Nemoci travici soustavy (K)
e Nemoci kiize a podkozniho vaziva (L)
e Nemoci svalové a kosterni soustavy (M)
e Nemoci mocové a pohlavni soustavy (N)
e Tc¢hotenstvi, porod, Sestinedéli, perinatalni stavy,
vrozené vady, deformace (O. P, Q)
e Piiznaky, znaky a nalezy nezatazen¢ jinde (R)
e Poranéni, otravy, nasledky ptisobeni vnéjsich
pricin (S, T)

e Zevni pfi¢iny nemoci a umrti (V, W, X, Y)

e Faktory ovliviiyjici zdravotni stav (Z)
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e Druh zaslaného materialu
O vytér z dutiny ustni a tonzil, laryngedlni
vyter, vytér z nosu, stér z klize, stér z oka a
oc¢nich adnex, stér z rany, sputum, moc,
obsah abscesu, ejakulat, stolice, hnis,
punktat, stér z konecniku, stér z predkozky,
stér z uretry, stér z viedu, vytér z vaginy,

vytér z uretry
e Nalez bakterii, ze kterych byla vakcina pfipravena
Ze ziskanych dat jsem sestavil tabulku v aplikaci Microsoft Office Excel 2003.

Pomoci této aplikace jsem data zpracoval do tabulkovych a grafickych vystupt —

sloupcovych a vysecovych grafi.
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5 Vysledky

Data za rok : 2009
Celkem byl vysetfen material od 515 pacienti

Celkové bylo vyrobeno 419 autovakcin

Tabulka 2. Zastoupeni muZi — Zeny v hodnoceném souboru

pohlavi pocet | procentuadlné
muz 157 30,49%
Zena 358 69,51%

Graf 1 v priloze

Tabulka 3. Prichozi material

Druh materidlu pocet

vytér z dutiny ustni a tonzil 187
vytér z vaginy 89
stér z ktize 44
vytér Z nosu 41
moc 41
laryngedlni vytér 27
stér z oka a o¢nich adnex 27
obsah abscesu 13
sputum 12
stér z rany 5
material bez oznaCeni mista odbéry 4
stér z uretry 3
ejakulat 2
stér z predkozky 2
stér z viedu 2
stolice 1
hnis 1
punktat 1
stér z kone¢niku 1

Graf 2 v priloze
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Tabulka 4. Pocet prichozich vzorku a pohlavi pacienta dle diagnézy:

> = >

2 2 2

=) 3 3

o s o) )

== @ @ @

N < < <

. - A ] X N 8Y) N 2 N

Kategorie dle Mezinarodni klasifikace nemoci-10| = g 3 y= N k=

3 S g = ol =

S 2 2 2

g, 5 5 5

Q Q Q

e e =

s a a.
Infekéni a parazitarni nemoci 12 2,33%] 7 | 58,33%] 5 | 41,67%
Novotvary 16 3,11%] 8 | 50,00%| 8 | 50,00%
Nemoci krve a imunity 38 7,38%] 5 13,16%] 33 | 86,84%
Nemoci dusevni a poruchy chovani 1 0,19%] o 0,00%] 1 [100,00%
Nemoci oka a oénich adnex, nemoci ucha 9 1,75%] 5 | 55,56%| 4 | 44,44%
Nemoci dychaci soustavy 185 35,92%| 67 | 36,22%] 118| 63,78%
Nemoci travici soustavy 5 0,97%] 2 | 40,00%] 3 60,00%
Nemoci kiize a podkozniho vaziva 59 | 11,46%] 28 | 47,46%] 31 | 52,54%
Nemoci svalové a kosterni soustavy 24 4.66%| 8 | 33,33%] 16 | 66,67%
Nemoci moéové a pohlavni soustavy 115 22,33%| 12 | 10,43%] 103| 89,57%
Vrozené vady 1 0,19%] 1 1100,00%] o0 0,00%
Pfiznaky, znaky a nalezy nezafazené jinde 16 3,11%] 5 | 31,25%] 11| 68.,75%
Poranéni, otravy, nasledky pusobeni vnéjsich pfi€in 8 1,55%] 1 12,50%| 7 | 87,50%
Faktory ovliviujici zdravotni stav 3 0,58%] 1 33,33%] 2 | 66,67%
Bez udané diagnézy 23 447%) 7 | 30,43%] 16 | 69,57%
Celkem | 515] | 157] 30,49%| 358] 69,51%|

Graf 3, 4,5, 6 v priloze
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Tabulka 5. Nalezy patogent v dodaném materidlu dle diagnézy (¢ast 1)

. A A O

3 = 2| & S| E k= S| 8 S| 8 S| 8

S| 2 [E| B [5| B [s| 2 [%| & |%| & |%| &

3 =) 3 = = = 2 =) S 5 S = S =

< 8 S 8 = 8 < 8 § 8 § 2 § 8

= 3 2 4 & 4 ] 3 < 3 = 4 <= 4

. .. , . , - N 3 N < N S N S} N SY ~ & N

Kategorie dle Mezinarodni klasifikace nemoci-10 § k= 2 k= 3 k= S E - k= - g - k=

= < ) s S ‘s = ‘s 5 s 5 ‘< 5 ‘s

2. 2 < 2 S 2 = = 3 2 3 2 3 2

S = = = = = 2, = S = S = N =

S 8 =] 3 = 3 3 3 S 3 S 3 S 3

) o ) e ) o) = o) < S = S

S| & |8 & [§] B & |§ & [§ & | S| =

4 A 4

Infekéni a parazitarni nemoci 3| 25,00%) 7 | 58,33%] 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%| o 0,00%| o 0,00%
Novotvary 4 | 2500%| 7 | 43,75%| 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%| o 0,00%| o 0,00%
Nemoci krve a imunity 15 | 39,47%| 13 | 34,21%] 1 2,63%| 0 0,00%] o 0,00%| 2 5,26%| 1 2,63%
Nemoci dusevni a poruchy chovani 1 |100,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%
Nemoci oka a oénich adnex, nemoci ucha 1 11,11%] 3 33,33%] 5 55,56%| o 0,00%] o 0,00%| o 0,00%] o 0,00%
Nemoci dychaci soustavy 104| 56,22%| 73 | 39,46%]| 6 3,24%| o0 0,00%] 4 2,16%| 6 3,24%| 6 3,24%
Nemoci travici soustavy 3 | 60,00%]| o 0,00%| o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%| o 0,00%] 1 | 20,00%
Nemoci kliZze a podkozniho vaziva 7 11,86%) 44 | 74,58%] 0 0,00%] 2 3,39%] o 0,00%] 1 1,69%] o0 0,00%
Nemoci svalové a kosterni soustavy 1 4.17%| 8 33,33%] 9 37,50%]) 2 8,33%| o 0,00%| o 0,00%] o 0,00%
Nemoci moéové a pohlavni soustavy 4 3,48%] 5 4,35%| 2 1,74%] 0 0,00%] o 0,00%] 18 | 15,65%] 1 0,87%
Vrozené vady 0 0,00%| o 0,00%| o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%| o 0,00%| o 0,00%
P¥iznaky, znaky a nalezy nezafazené jinde 8 50,00%]| 6 | 37,50%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] 1 6,25%] o0 0,00%
Poranéni, otravy, nasledky pusobeni vnéjsich pfiéin 1 12,50%| 4 [ 50,00%] 1 12,50%| o 0,00%] o 0,00%] 1 12,50%| o 0,00%
Faktory ovliviiujici zdravotni stav 0 0,00%] 2 | 66,67%] 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%| o 0,00%| o 0,00%
Bez udané diagnézy 3| 13,04%| 5 | 21,74%| 3 | 13,04%] o0 0,00%] o 0,00%] 1 435%| o 0,00%
Celkem [ 155] 30,10%|177] 34,37%| 27 [ 524%| 4 [ 0,78%| 4 | 0,78%| 30 [ 5,83%| 9 | 1,75%|

Graf 7 v priloze
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Tabulka 6. Nalezy patogent v dodaném materidlu dle diagnézy (¢ast 2)

o
2| & = = = E 2 |e| E
< & |s| 2 |2 | g 2 1 g g g
S| 2 |2 2 [5] 2 [%] 2 (<] 2 (2] 2 [§] 2
Kategorie dle Mezinarodni klasifikace nemoci-10| = R= S ‘= S ‘g S ‘g s ‘g S §s S ‘g
2 = S = S = S = = = s = = =
S| 2 |5 £ |&| 2 |g| £ [ £ |2 £ 3] ¢
S| 8 [&] 8 |S| 8 |9| & s || & 5| &
S o) _ o) o) <) o) o) S <)
S| & & ) & & = |[=] =
A
Infekéni a parazitarni nemoci 0 0,00%] o 0,00%] 1 8,33%] 1 0,69%] 0 0,00%] o 0,00%| o 0,00%
Novotvary 0 0,00%] o 0,00%] 2 | 12,50%] 1 0,78%] 0 0,00%] o 0,00%] 0 0,00%
Nemoci krve a imunity 0 0,00%] 0 0,00%] 0 0,00%] 1 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] 2 5,26%
Nemoci dusevni a poruchy chovani 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%
Nemoci oka a oénich adnex, nemoci ucha 0 0,00%| o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%| o 0,00%] o 0,00%
Nemoci dychaci soustavy 2 1,08%] 4 2,16%| 3 1,62%] 0 0,01%] 2 1,08%] 0 0,00%] 2 1,08%
Nemoci travici soustavy 0 0,00%] 0 0,00%] 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] 0 0,00%
Nemoci kliZze a podkozniho vaziva 0 0,00%] 1 1,69%] 1 1,69%] 1 0,03%] 1 1,69%] 1 1,69%] o0 0,00%
Nemoci svalové a kosterni soustavy 0 0,00%| o 0,00%] 2 8,33%| 2 0,35%] o 0,00%| o 0,00%] o 0,00%
Nemoci moéové a pohlavni soustavy 1 0,87%] 3 2,61%] 14| 12,17%] 0 0,11%] 2 1,74%] 0 0,00%] o 0,00%
Vrozené vady 0 0,00%] o 0,00%] 0 0,00%] o 0,00%] 1 ]100,00%]| 0 0,00%] 0 0,00%
Pfiznaky, znaky a nalezy nezafazené jinde 0 0,00%] o 0,00%] 1 6,25%| 0 0,39%] o 0,00%] o 0,00%] 0 0,00%
Poranéni, otravy, nasledky pusobeni vnéjsich pfiéin 0 0,00%] o 0,00%] 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%
Faktory ovliviiujici zdravotni stav 0 0,00%] 1 | 33,33%] 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] 0 0,00%
Bez udané diagnézy 0 0,00%] o 0,00%] 4 | 17,39%] 0 0,76%] o0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%
Celkem 3| 058%| 9| 1,75%| 28| 544%| 6 | 1,17%] 6 | 1,17%] 1 | 0,19%] 4 | 0,78%]

Graf 7 v priloze
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Tabulka 7. Nalezy patogenii v dodaném materidlu dle diagnézy (¢ast 3)

= = g >

. g 1. 2. “ 8

= = = =) < =)

2, ) . 2 S o) S o)

“ 7 Y 7] b7 2 b7

3 < “« < 3 < = <

. . . , . , = N <] N = N = N

Kategorie dle Mezinarodni klasifikace nemoci-10| X y= 3 §= S k= S k=

S| = S| & |5 5 |S| =

S 2 & 2 = 2 = 2

=l 5 |%| 5 & 5 |§| B

2 g 1&g [°] g

& & g g
Infekéni a parazitarni nemoci 0 0,00%] o 0,00%] 1 8,33%| 1 8,33%
Novotvary 0 0,00%] o 0,00%] 1 6,25%| 3 | 18,75%
Nemoci krve a imunity 0 0,00%] o 0,00%] 2 5,26%| 2 5,26%
Nemoci dusevni a poruchy chovani 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%
Nemoci oka a oénich adnex, nemoci ucha 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%
Nemoci dychaci soustavy 0 0,00%] 3 1,62%] 2 1,08%] 2 1,08%
Nemoci travici soustavy 0 0,00%] o 0,00%] 1 20,00%] o0 0,00%
Nemoci klize a podkozniho vaziva 0 0,00%] 1 1,69%] 0 0,00%] 2 3,39%
Nemoci svalové a kosterni soustavy 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%
Nemoci moéové a pohlavni soustavy 1 0,87%| 2 1,74%| 15| 13,04%] 23 | 20,00%
Vrozené vady 0 0,00%] o 0,00%] 0 0,00%] 0 0,00%
Pfiznaky, znaky a nalezy nezafazené jinde 0 0,00%] o 0,00%] 1 6,25%] 0 0,00%
Poranéni, otravy, nasledky pusobeni vnéjsich pfi¢in 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%
Faktory ovliviiujici zdravotni stav 0 0,00%] o 0,00%] o 0,00%] o 0,00%
Bez udané diagnézy 0 0,00%] 1 435%| 0 0,00%] 2 8,70%
Celkem | 1] 019%] 7| 136%] 23| 4.47%| 35 | 6,80%)|

Graf 7 v priloze
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Tabulka 8. Vyskyt patogennich mikroorganizmi v dodanych vzorcich pacienti s
onemocnénim dychacich cest

Patogenni mikroorganismus |pocet poz. vzorki| procentualné
Haemophilus influenzae 104 56,22%
Staphylococcus aureus 73 39,46%
Staphylococcus epidermis 6 3,24%
Streptococcus f3-hemol. sk. A 4 2,16%
Streptococcus ff-hemol. sk. B 6 3,24%
Streptococcus [f-hemol. sk. C 6 3,24%
Streptococcus [-hemol. sk. G 2 1,08%
Pneumococcus sp. 4 2,16%
Enterococcus sp. 3 1,62%
Klebsiella sp. 2 1,08%
Moraxella catarrhalis 2 1,08%
Proteus sp. 3 1,62%
Escherichia coli 2 1,08%
Candida albicans 2 1,08%

Graf 8 v priloze

Tabulka 9. Vyskyt patogennich mikroorganizmii v dodanych vzorcich pacienti s
koZnim onemocnénim

Patogenni mikroorganismus |pocet poz. vzorki| procentualné
Haemophilus influenzae 7 11,86%
Staphylococcus aureus 44 74,58%
Staphylococcus sp. 2 3,39%
Streptococcus [f-hemol. sk. B 1 1,69%
Pneumococcus sp. 1 1,69%
Enterococcus sp. 1 1,69%
Enterobacter sp. 1 1,69%
Klebsiella sp. 1 1,69%
Acinetobacter sp. 1 1,69%
Proteus sp. 1 1,69%
Candida albicans 2 3,39%

Graf 9 v priloze
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Tabulka 10. Vyskyt patogennich mikroorganizmi v dodanych vzorcich pacientii s
onemocnénim uropoetického systému

Patogenni mikroorganismus |pocet poz. vzorki| procentualné
Haemophilus influenzae 4 3,48%
Staphylococcus aureus 5 4,35%
Staphylococcus epidermis 2 1,74%
Streptococcus [f-hemol. sk. B 18 15,65%
Streptococcus [f-hemol. sk. C 1 0,87%
Streptococcus f-hemol. sk. G 1 0,87%
Pneumococcus sp. 3 2,61%
Enterococcus sp. 14 12,17%
Klebsiella sp. 2 1,74%
Moraxella sp. 1 0,87%
Proteus sp. 2 1,74%
Escherichia colli 15 13,04%
Candida albicans 23 20,00%
Graf 10 v priloze
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6 Diskuze

Prvni statistika, kterd se vénuje porovnani poctu pfichozich vzorkd od muzi a zen
ukazuje, Ze muZi jsou zastoupeni v daleko niz§im poctu. Jednim z prvki, ktery se jisté na
tomto podili, je fakt, Ze nemalé¢ procento pacientl v hodnoceném souboru je odeslano
s gynekologickou diagnézou. Druhym faktorem miize byt obecné vysSi procento Zen
v ordinacich Iékati pfedevsim z fad populace v produktivnim véku.

Z analyzy druhu pfichoziho materidlu vyplyva, Ze nejzastoupenéjSim je vytér z dutiny
ustni a tonzil. Jsou to mista odbéru korespondujici s nejvyssim vyskytem diagndzy nemoci
dychacich cest. Vyhodna je zaroven snadnd dostupnost tohoto materidlu a moznost snadno
opakovat odbér. Nasleduje material z vytéru vaginy. Gynekologické obtize jsou vétSinou
dlouhotrvajici, obtizn¢ se 1é¢i a ¢asto dochazi k opakované infekci.

Z néalezti bakterii z dychacich cest dominuje Haemophilus influenzae, nasleduje
Staphylococcus aureus. U pacientli izolujeme casto oba druhy soucasné. Staphylococcus
aureus pripravuje vhodné podminky pro uchyceni druhu Haemophilus influenzae.

Z kozniho systému nejcastéji izolujeme Staphylococcus aureus z divodu jeho vysoké
afinity ke kazi a podkoznimu vazivu.

V uropoetickém systému byla nejCastéji jako patogen zachycena kvasinka Candida
albicans. Lécba mykotickych obtizi je mnohdy dlouhodoba a nesnadnd a tak se terapie

autovakcinou nabizi, jako ucinny prostredek.

Pro porovnani vysledki byly pozity prace Hyposenzibilizaéni vakciny (Stépankova,
2007) a materidly ziskané z prezentace Bakteridlni autovakciny — ptiprava (Budayova,
Krejsek, Ptackova, Veselkova, 2009).

Prace Dr. Budayové prezentuje postup a poéty zpracovanych vzorkd na Ustavu
klinické imunologie a alergologie LF UK a FN Hradec Krdalové za rok 2008. Lze tedy
provést piimé srovnani mezi dvéma po sob¢ nasledujicimi roky. Ze srovnani vyplyva, Ze se
zastoupeni druhu ptichoziho materidlu zachycenych patogennich bakterii a diagnéz pacientl
meziro¢né piili§ nelisi a je vice mén¢ konstantni (ad ex. vytér dutiny ustni 2008 — 36%, 2009
— 38%; nemoci dychaci soustavy 2008 — 35%, 2009 — 35%; zachyt Haemophilus influenzae
2008 —40%, 2009 — 30%; Staphylococcus aureus 2008 — 27%, 2009 — 34%).

Druhd zpraci byla zpracovdana na Oddéleni mikrobiologie Krajské nemocnice
Pardubice a prezentuje pocCty vyrobenych autovakcin pro uzemi Pardubického kraje (jiné

pracovisté se vyrobou vakcin na izemi kraje nezabyva) v letech 2002 — 2006. Zavéry prace
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jsou nasledujici: 2002 — 73, 2003 - 72, 2004 — 87, 2005 — 62 a 2006 — 89 ptipravenych
autovakcin. Pfi porovnani pocta ptipravenych vakcin na oddéleni vakcin FN Hradec Kralové
a oddéleni mikrobiologie KN Pardubice ( kraje maji téméf stejnou lidnatost) jsme zjistili, ze
v HK se produkuje pfiblizn¢ pétkrat vice piipravkd. Pfi¢inou je pravdépodobné vétsi
proskoleni a dobré zkugenosti alergologti UKIA FN HK , ktefi tvoii mezi odesilajicimi lékaii

vétSinu, s pouzivanim tohoto druhu imunomodulace.
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7 Zavér

Cilem této prace bylo shrnuti historie a metodiky piipravy autovakcin. Déle pak
statistické zpracovani dat ziskanych na oddéleni vakcin UKIA FN HK.

Za rok 2009 bylo na oddé¢leni pfipraveno 419 autovakcin. Tento pocet poukazuje na
to, ze a¢ se tento druh terapie miize zdat zastaraly (v roce 2010 uplynulo 106 let od jejich
prvniho uziti), ma stale misto v imunomodulacni terapii.

V nami provedené studii byl hodnocen pocet ptichozich vzorki na oddé€leni vakcin
UKIA FN HK. Tiizeni bylo provedeno dle uvedené diagnozy: infekéni a parazitarni nemoci
(2,33%), novotvary (3,11%), nemoci krve a imunity (7,38%), nemoci duSevni a poruchy
chovani (0,19%), nemoci oka a oc¢nich adnex, nemoci ucha (1,75%), nemoci dychaci
soustavy (35,92%), nemoci travici soustavy (0,97%), nemoci kize a podkozniho vaziva
(11,46%), nemoci svalové a kosterni soustavy (4,66%), nemoci mocové a pohlavni soustavy
(22,33%), vrozené vady (0,19%), ptiznaky, znaky a nalezy nezatazené jinde (3,11%),
poranéni, otravy, nasledky ptsobeni vnéjsich pricin (1,55%), faktory ovliviujici zdravotni
stav (0,58%), bez udané diagnozy (4,47%).

Dale dle nejcastéji izolovaného patogenniho mikroorganizmu: Haemophilus
influenzae (29,30%), Staphylococcus aureus (33,46%), Staphylococcus epidermis (5,10%),
Staphylococcus sp. (0,76%), Streptococcus [-hemol. sk. A (0,76%), Streptococcus [-hemol.
sk. B (5,67%), Streptococcus p-hemol. sk. C (1,70%), Streptococcus [-hemol. sk. G (0,57%),
Pneumococcus sp. (1,70%), Enterococcus sp. (5,29%), Enterobacter sp. (1,13%),
Klebsiella sp. (1,13%), Acinetobacter sp.(0,19%), Moraxella catarrhalis (0,76%),
Moraxella sp. (0,19%), Proteus sp. (1,32%), Escherichia coli (4,35%), Candida albicans
(6,62%).

Vsechna ziskana data jsou prezentovana ve formé piehlednych tabulek ve vysledkové

¢asti prace.
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Zastoupeni muzi — Zeny v hodnoceném souboru
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Graf 1. Zastoupeni muZi - Zeny v hodnoceném souboru
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Graf 2. Prichozi material
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Zastoupeni diagnoz ve sledovaném souboru
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Graf 3. Zastoupeni diagndz ve sledovaném souboru
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B Bez udané diagnozy



Zastoupeni diagnoz ve sledovaném souboru - muzi
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Graf 4. Zastoupeni diagno6z ve sledovaném souboru - muzi
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Zastoupeni diagnoz ve sledovaném souboru - Zeny
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Graf 5. Zastoupeni diagno6z ve sledovaném souboru - Zeny
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Zastoupeni diagnoz ve sledovaném souboru - muzi x Zeny
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Graf 6. Zastoupeni diagnoz ve sledovaném souboru — muZi x Zeny

VII



180
160
140
120
100
80
60
40

20

O,

Zastoupeni patogennich bakterii ve vzorcich pro pripravu vakciny
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Graf 7. Zastoupeni patogennich bakterii ve vzorcich pro pripravu vakciny
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Zastoupeni patogennich bakterii ve vzorcich pro pripravu vakciny u pacienti s
diagnozou nemoci dychaci soustavy
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Graf 8. Zastoupeni patogennich bakterii ve vzorcich pro piipravu vakciny u pacientii s diagnézou nemoci dychaci soustavy
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Zastoupeni patogennich bakterii ve vzorcich pro pripravu vakciny u pacienti s
diagnézou nemoci kiiZe a podkoZniho vaziva
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Graf 9. Zastoupeni patogennich bakterii ve vzorcich pro piipravu vakciny u pacienti s diagnézou nemoci kiZe a podkoZniho vaziva
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Zastoupeni patogennich bakterii ve vzorcich pro pripravu vakciny u pacienti s
diagn6zou nemoci moc¢ové a pohlavni soustavy
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Graf 10. Zastoupeni patogennich bakterii ve vzorcich pro pripravu vakciny u pacienti s diagnézou nemoci moc¢ové a pohlavni soustavy
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