obratlovce, ale soucasné i v bezobratlém
prenaseci (vektoru). V p¥ipadé malarie jsou
prenaseci malarického plasmodia komati
rodu Anopheles a ro¢né onemocni v tro-
pickych krajinach na t¥i miliony déti. Dal-
$im onemocnénim tropd a subtropt je
leishmaniéza, jejiz ptivodci, leishmanie,
jsou pienaseny flebotomy, krevsajicim
dvoukiidlym hmyzem, nebo africka trypa-
nozomiaza — spava nemoc $ifend moucha-
mi tse-tse (rod Glossina). Pfes soustavné
Gsili paraziti¢ti prvoci, ptivodci zavaznych
parazit6z ¢lovéka a zvifat jiz dlouho odo-
lavaji snaze najit jejich Achillovu patu a vy-
uzitji k ptipravé spolehlivé fungujici vak-
ciny. Doufejme, Ze pokrok, ktery nastal
také diky SARS-CoV-2 ve vyvoji platforem
vektorovych a genovych vakcin, ndm
pomiiZe pfibliZit se na dohled dspéchu
tfeba pravé s vakcinou proti malarii.

Nase spolecnost je dost rozdélena,
zejména v mladsi generaci jiz pred

pandemii fada lidi odmitala nechat
ockovat své déti i zcela provérenymi
vakcinami. Jak presvédcit ty, kteri se
obéavaji ockovani a cekaji, Ze se nechaji
naockovat ,ti druzi“, a tim budou

i oni chranéni?

Zda se, Ze nékterym nasim spoluobcantim
nedochazi, ze jediny zpisob, jak dosah-
nout ,,bezbolestné“ kyzené kolektivni imu-
nity (jiz zminéna herd imunity — stadni
imunita) proti ¢inskému koronaviru, je
plosné ockovani vsech rizikovych skupin —
z vékového hlediska i z hlediska zdravot-
nich rizik. V opacéném piipadé by néas
¢ekalo iimorné dlouhé obdobi promofova-
ni populace divokym koronavirem s fatal-
nim dopadem na zdravi a zivoty. Ockové-
ni je jediné cesta, zd4 se totiZ, Ze potrva
jesté dlouho, nez se podafi vyvinout ti¢in-
né a Siroce dostupné antivirotikum. Vak-
ciny jsou tedy jediné nadéje, ty nejmoder-
néjsi navic mohou velmi pruzné reagovat
na nové varianty koronaviru diky jejich

Ilja Trebichavsky

Helmintoterapie vede ke zméné diferenciace

imunitnich bunék

Helmintoterapie je specificky typ experi-
mentélni imunoterapie chronickych za-
nétlivych onemocnéni, alergickych a auto-
imunitnich chorob (resp. transplantaéni
reakce proti §tépu) pomoci parazitickych
¢ervi nebo jejich vajicek, jak priblizil také
dvoudilny serial v Zivé (2020, 6 a 2021, 1).
Teoreticky vychazi z hygienické hypoté-
zy o narustu frekvence vyse uvedenych
chorob po vymizeni helmintt z lidského
stfeva ve vyspélych zemich.

Bylo skutetné prokazano, Ze helminti
vyvinuli béhem dlouhé koevoluce se svy-
mi savéimi hostiteli mechanismy, jimiz
se bran{ zanétlivym reakcim imunitniho
systému, které by je mohly poskodit. Dosa-
huji této obrany tim, Ze vykazuji na slizni-
ci zazivactho traktu a dychaciho systému
imunomodulaéni Gé¢inek, jimz ovliviiuji
diferenciaci imunitnich bunék hostitele.
Naopak hostitelé vyuzivaji tuto zménénou
diferenciaci k obrané proti helminttm,
takze je patrny vliv dlouhé spole¢né evo-
luce vzdjemné se ovliviiujicich paraziti
a hostiteld.

Naru$enim epitelovych bunék stfeva
svymi proteolytickymi enzymy vyvolavaji
helminti ve tkéni signaly poskozeni, které
aktivuji dendritické buriky. Tyto strazni
buiiky imunity jsou pfitomny pod epite-
lem. Cervi svymi proteiny ovliviiuji pola-
rizaci téchto bunék, aby p¥i predkladani
antigennich peptida ¢ervi T lymfocytim
(tato instrukce je zdsadni pro vznik speci-
fické imunitni reakce) zménily jejich dife-
renciaci z prozénétlivé vétve TH1 a TH17
na protizdnétlivé TH2 lymfocyty. Zména
diferenciace T lymfocytti méa za nésledek
snizeni hladin prozanétlivych informac-
nich molekul — cytokini interleukinu 12
a interferonu gama se soucasnym narts-
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tem TH2 protizanétlivych cytokint inter-
leukint 4, 5, 10 a 13. Tyto protizanétlivé
cytokiny jsou vak také dulezité pro imu-
nitni odpovéd proti helmintim, nebot ve-
dou k tvorbé protilatek IgE, které vyvolaji
vypuzeni aktivnich granul z pfivolanych
»chemickych zabijec¢ti” — Zirnych bunék
a eozinofild. Latky uvolnéné z téchto gra-
nul jednak vyvolaji stahy hladké svalo-
viny, jednak ptsobi na ¢ervy jako anti-
parazitické proteiny a enzymy. Prostfedi
se stane pro parazita nepfiznivym a vede
k jeho vypuzeni.

Helminti ovliviiuji také diferenciaci
makrofagti do protizanétlivych populaci
Mz2a, které potlacuji funkce zanétlivych
makrofagd a podporuji diferenciaci TH
lymfocytt do vyse uvedenych protizanét-
livych TH2 populaci a do populaci regu-
la¢nich T lymfocytt, jez brani rozvoji
zanétu produkci cytokint interleukinu 10
a transformacniho ristového faktoru beta.
Regula¢ni lymfocyty jsou patrné dals{ p¥i-
¢inou pfiznivého vlivu parazitickych cer-
vu na alergickd, autoimunitni a zanétliva
imunopatologicka onemocnéni.

Manipulace bunék zanétu je v soucasné
dobé intenzivné studovana ve spojitosti
s rozsdhlym studiem patologickych projevi
plicnich makrofagt pii tézké infekci pande-
mickym koronavirem. Diferenciace plic-
nich makrofagt do aktivovaného stavu M1
vede k nekontrolované produkci zanétli-
vych faktort, které zptisobi poskozeni plic,
cytokinovou boufi a multiorgdnové selha-
ni. ProtoZe existuje moZnost zménit diferen-
ciaci makrofagd ze zanétlivého stavu M1
do neutralniho nebo protizanétlivého, rysu-
je se zde i terapeutickd moZnost zastavit
poskozovani plic pfi virové infekci. Mani-
pulace bunék imunitniho systému vsak

stavebnicovym feSenim. Pro kazdého,
komu nebréni jeho zdravotni stav ockova-
ni podstoupit, to mé vyznam kategorické-
ho imperativu, vyznam vyjadfené solidari-
ty s lidmi na celé planeté. Svobodomyslny
vyklad otkovéani nenf v nasi naléhavé pan-
demické situaci vyrazem zodpovédného
pristupu. Ostatné nenf{ to tak davno, kdy
nebylo moZné pobyvat v USA, aniZ by se
¢lovék prokazal prodélanym onemocné-
nim spalni¢ckami nebo ockovanim proti
nim. Fatdlni zkuSenosti severoamerickych
indiani a prvnich osadniki se zavledenim
spalni¢ek do Nového svéta v davné minu-
losti zanechaly v paméti Ameri¢anta po
generace pfedavané vzpominky a velky
respekt z této metly lidstva. Diskuze o pfi-
jatelnosti ¢i nepfijatelnosti osvédéeni o o¢-
kovani nebo prodélaném onemocnéni mi
pripadaji z pohledu zavaznosti situace, ve
které se nachédzi nejen nase zemé, nejen
Evropa, ale nase planeta, velmi malicherné.

Dékujeme velmi za rozhovor.

patii k nejobtiznéj$im postuptm, protoze
dodnes nezname vlastnosti vSech stovek
produktd, jejichZ geny jsou pii zanétu akti-
vovany, a zejména slozité vztahy mezi nimi.

Helmintoterapie by mohla byt vyuzita
v 1é¢bé astmatu a tézkych chronickych
zanétlivych onemocnéni stfeva, jako jsou
Crohnova choroba a ulcerézni kolitida,
jejichz Cetnost je ve vyspélych zemich hro-
zivé a které ohrozuji pfedeviim mladou
dospélou produktivni populaci. Nespor-
nou vyhodou helmintoterapie je jeji vyso-
ké efektivita a zejména cenova dostupnost
ve srovnani s biologickou 1é¢bou mono-
klonédlnimi protilatkami. Pro dosazeni
tcinku museji byt pouziti zivi helminti,
protoze s izolaci u¢innych chemickych
slozek z téchto organism1 klesa jejich tera-
peutické Gc¢innost. Pouziti zivych cerva
zpusobuje oviem jisté estetické problémy,
moznost infekce okol{ i reinfekce pacienta
po 1é¢bé, neumoziiuje studium déinku
placeba a zavadi do téla fadu neznamych
slozek, z nichZ nékteré mohou mit neza-
douci ac¢inky. Néktefi helminti vylucuji
napf. fadu alergenti a mohou naopak aler-
gicky zénét potencovat.

Nasledkem potlaceni zanétlivé odpoveé-
di je soucasné sniZena imunitni odpovéd
proti patogennim organismtm a alerge-
nam. Zména diferenciace lymfocytt hel-
minty pouzitymi k 1é¢bé ¢i prevenci vede
ke zhor$eni imunity proti virim a bakte-
rifm, takZe namisto jednéch onemocnéni
mohou nastoupit jina. To je obecny problém
biologické 1é¢by, ktera manipuluje s imu-
nitnimi procesy. Je znamo, %e dosavadni
biologicka lécba chronickych zanétlivych
chorob (monoklonalnimi protildtkami proti
cytokintim z&nétu) muaze aktivovat tuber-
kulézu, herpesviry, JCV (John Cunnigham
virus) nebo dalsi vazné oportunni (latentn{
a u zdravych lid{ vzacné) infekce. S tako-
vym rizikem musi do budoucna pocitat
i helmintoterapie, ktera se fadi do skupiny
biologické 1écby, a to jesté piedtim, nez
opusti experimentalni vody.

PouZit4 literatura uvedena na webu Zivy.
K dal$imu ¢teni napi. Ziva 2020, 3:
129-132 a 5: 285-287; 2021, 1: 6-8.
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