Systémova enzymoterapie —
perordlni podavani kombinace
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Kombinace proteolytickych enzymii — systémova enzymoterapie
(SET) — projevuje p¥i ordlni aplikaci Fadu pFiznivych systémovych
ucinki na fyziologické i patologické procesy. SET podporuje

obranny zdnét a antibiotickou Iéébu, omezuje opakované

a chronické zéanéty tkani a orgdanii. Vyuziva se i v prevenci a lécbé

otokii. Na oslabenou imunitu piisobi SET podnétné, na nadmérnou

a patologickou imunitu (imunokomplexové a autoimunitni procesy)
pusobi tlumivé. Uplatiiuje se i v komplexni protinadorové lécbhé.
Klicova slova: proteolytické enzymy (proteazy), systémova

enzymoterapie, vyuziti v Iécbé zdnéti, otoki a chorob imunity.

tory. Urychluji metabolické déje o 8 az 14 Fadu
a zajistuji aspésny Zzivot vSech mikroorga-
nizm0 a makroorganizmd. NejdlleZitéjsi jsou
proteolytické enzymy, zkracené protedzy (8).
Mistni i celkova lécba rostlinnymi i zi-
vocisnymi protedzami sahd do prehistorie.
| dnes jsou proteolytické enzymy z tropického
ovoce a pankreatll mladych hospodafskych
zvifat pouzivany mistné pfi 1é¢bé torpidnich
viedl a ran, oblastné k nahradé nedostatec-
né sekrece travicich &tav a k l1é¢bé koronar-
nich trombéz a embolii do Zivotné duleZitych
organl. Celkova injekcni aplikace chybéji-
cich enzym0 umozfuje 1é¢bu vrozenych en-
zymopatii, napf. mukopolysacharidézy (21).
Zvlastni postaveni sivydobyla systémova
enzymoterapie (dale SET), pfi niZ jsou Usty
podavany ve velkych davkéch kombinace Zi-
vociSnych protedz trypsinu a chymotrypsinu
a rostlinnych protedz bromelainu a papainu
s cilem zajistit vstfebani mnoZzstvi schop-
ného zajistit v organizmu systémové lécebné
Ucinky (7) (tabulka 1). Rozsahlé pfiznivé em-
pirické zkusenosti se SET ziskané v posled-
nim puistoleti byly doneddvna zpochybriova-
ny odkazem na dogma o ,nevstfebatelnosti”
bilkovinnych (enzymovych) makromolekul.
Usilovnymi studiemi pokusnych zvifat i dob-
rovolniku opirajicimi se o imunologické, en-
zymatické, morfologické, biochemické a ra-
diochemické metody se tradicni dogma po-
dafilo vyvrdtit. Dnes je prokdzano, Ze pfi za-

jisténi ochrany enzymu pfed Zalude¢nim ob-
sahem (obalem rozpoustéjicim se aZ v ne-
utrdinim a alkalickém stfevnim prostfedi)
a aplikaci nalacno s velkym mnoZstvim te-
kutiny dochazi k resorpci nékolika pro-
cent perordlné podanych enzymii v mak-
romolekulové formé a piné funkéni ucin-
nosti (16).

Enzymy, které pfestoupily stfevni sténu,
z(stavaji v obéhu ve volném stavu jen krét-
kou dobu. V krvi je totiz pfitomna fada bilkovin
s vysokou vazebnou aktivitou oznacovanych
jako antiproteazy nebo inhibitory (spravnéji
vazebné proteiny) proteaz (3).

Ve vzniklych komplexech antiP-P jsou imu-
nogenni determinanty protedz ,ukryty” pfed
krevnimi protedzami. K dlouhodobé ucinnosti
enzymoterapie zfejmé pfispivd i mechanizmus
perordiniho navozovdni tolerance protedz.
Dalsimi vyznamnymi viastnostmi komplext je
transport enzymu do loZisek zanétu a porané-

ni a vychytavani a odstrariovani Skodlivych cy-
tokini. Volné protedzy projevuji v krvi a tka-
nich pfiznivé efekty. Potencuji totiz vyznamny
regulacni mechanizmus organizmu — proteo-
lytickou aktivitu krve (PAK) a tkani.

Prikladem pfimého plsobeni protedz je
modulace exprese a hustoty adheznich mo-
lekul a cytokind uplatriujicich se v zanétech
a imunopatologickych procesech, vyznamna
je i ,limitovana proteolyza“, jejimz projevem
je aktivace prekurzor(i neuropeptid(i, hormonu
i slozek koagulaénich, komplementovych, ki-
novych a dal$ich systémd (11, 12).

Nap¥. velka molekula propiomelanokortinu
je ménéna na ACTH, beta endorfin a beta li-
potropin, preprooxytocin je pfeménén na oxy-
tocin a vazopresin atd. Proteolyza méni fib-
rinogen na fibrin, protrombin na trombin, plaz-
minogen na plazmin, v pribéhu proteolyzy
komplementu vznikaji nejen vSechny slozky
L,kaskady", ale i $tépy s anafylaktickymi a che-
motaktickymi vlastnostmi). St&penim imu-
noglobulinu G vznikaji imunitu podporujici leu-
kokinin a tuftsin. V zanétlivych a imunitnich
procesech se protedzy podileji na odkryvani
antigennich epitopd, ovliviiuji selektivné vy-
jadfené bunécné adhezni molekuly a nor-
malizuji sit ,buné&nych hormon0“ - cytokind.
Vyznamna je napf. proteolyza prozéanétlivych
polymerd TNFalfa, TGFbeta a INFgama.
Vlyznamna je i degradace nezadoucich imunit-
nich komplex{ a bilkovin o mensi molekulové
hmotnosti (napf. mediator( zanétu a otoku).

Zékladnimi  farmakologickymi ucinky
systémové enzymoterapie jsou: protizanét-
livy ucinek zajistujici optimalizaci pribéhu
zénétu, antiedematozni a edém-protekcni
ucinek zajistujici prevenci a lé¢bu otokd, fib-
rinolyticky a trombolyticky ucinek zajistu-
jici vhodnou tekutost i srazlivost krve, anal-
geticky ucinek omezujici prvotni i druhotnou
bolest, efekt vehikula zlepSujici prinik an-
tibiotik a dalSich Iékl do tkani, imunomodu-
laéni (imunonormalizacni) ucinek posilujici

Tabulka 1. Typy enzymoterapie

Mistni (FIBROLAN, CHYMOTRYPSIN, IRUXOL...)

Substituéni (PANCREOLAN, PANZYNORM, COMBIZYM...)

Oblastni (i. v. STREPTOKINAZA, UROKINAZA..)

Systémova (perordini) (NOBENZYM, PHLOGENZYM)

Tabulka 2. Mechanizmy zasahu SET (11, 14)

Pima proteolyza a peptidolyza (vznik nékterych hormon(, $tépeni faktord zanétu a otoku, nezadoucich
imunitnich komplexd, toxickych polymer( cytokinti, nadmérné aktivovanych adheznich molekul).

Nepfimé plsobeni prostrednictvim komplext protedza-antiproteéza (odstrarnovani nezadoucich cytokind).
Plsobeni prostfednictvim PAR (proteindzami aktivovatelnych receptord, vyjadienych na vétsiné bunék

(normalizace hemostazy, krevni a mizni reologie).

Vysledkem je priznivé ovlivnéni zanétu, otokli a chorob imunity.
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slabou imunitu a potlaéujici chorobnou imunitu
(5, 6, 17).

Hlavnimi teréi Ié¢ebnych zasahi sys-
témové enzymoterapie jsou nadmérmné a chro-
nické neinfekeni i infekéni zanéty, krevni i miz-
ni otoky a poruchy imunity (11, 12).

SET odstranuje piiciny zanétu (Stépi bu-
nécnou drf, odbourava poruSené Casti tka-
ni a organd, bilkoviny uniklé mimo cévy), za-
brafuje vzniku otokil a hematom( a urychluje
jejich vstfebavani, zlepSuje mikrocirkulaci, fib-
rinolytickym a trombolytickym efektem ome-
zuje nezédouci srazeni krve. Vysledkem je
uvedeni zanétu do pfiméreného rozsahu. To
vede k rychlejsi regeneraci poskozenych tkani
a urychluje zhojeni zanétlivych lozisek. Je také
omezeno riziko pfechodu zénétu do chronické
faze a v pfipadé bakteridiniho zanétu je zlep-
Seno pronikéni antibiotik do tkani a urychleno
vyléceni. Priznivé je i Stépeni medidtorli bolesti
(proti béZnym analgetikim SET neblokuje samu
bolest, ale ptisobi na jeji zakladni pficiny).

SET také omezuje vyskyt otokti véeho dru-
hu, napf. pfi urazech. Cenna je preventivni a lé-
cebnd ucinnost pfi hrozbé vzniku a rozvoje ne-
bezpecnych miznich otokt - lymfedémdi (20).

Je také normalizovana imunita: posile-
nim oslabené imunity se zvySuje odolnost pro-
ti véem infekénim Skidcim, pfedevsim v dét-
ském véku a ve stéfi, v pfipadé nadmérné
chorobné imunity (u alergickych, imunitnimi
komplexy vyvolanych poskozeni a u autoimu-
nitnich reakci namifenych proti vlastnim or-
ganim a tkanim) je imunita uvadéna do fy-
ziologickych mezi.

SET stupiiuje resorpci peroralné uzi-
vanych antibiotik a zvySuje jejich koncen-
trace v krvi (1). Antibiotika také vlivem SET
pronikaji i do tézko pfistupnych oblasti or-
ganizmu.

Dokldda to napf. studie Suchich a kol. (18).
Zatimco u 70 muZd i Zen s chlamydiovymi,
mykoplazmovymi a ureaplazmovymi urogeni-
tdinimi infekcemi l6écenymi 20 dnd antibiotiky
bylo zaznamenano klinické vyléceni v 61,4 %,
u 78 nemocnych lécenych 20 dnii 1/2 ddvkou
antibiotik a prepardtem SET Wobenzymem
doslo k vyléceni v 92,3 %. Chlamydie uréova-

né v slizni¢nich burikdch metodou PCR byly
plné odstranény z organizmu pfi I6cbé sa-
motnymi antibiotiky jen v 30 %, pfi IéCbé an-
tibiotiky a Wobenzymem vymizely chlamydie
plné v 90 %.

V 1écebné praxi je SET vyuzivana pfede-
v§im u zanétu a otoku tkani a organ(, u infekci
(u bakteridlnich spolu s antibiotiky), u onemoc-
néni cév a kloubd, u trazli (zde je cenéno hlav-
né protitokové a analgetické plisobeni) a jako
pomocna lécba v onkologii (11, 12). Stéle ¢as-
téji se uplatiuje preventivné i lé¢ebné v dét-
ském véku a u starnoucich osob. Zde SET
omezuje vyskyt infekénich onemocnéni, od-
daluje pfedCasny vyskyt starnuti a ome-
zuje vyskyt pfidruzenych zdvaznych chorob
(13,19, 2).

SET a zanéty dychacich cest,
vedlejsich nosnich dutin
a stfedniho ucha (19, 2)

Jde o velmi ¢astd onemocnéni pfedevsim
détského véku, ale i stafi. Nezfidka se opakuiji
a pfechdzeji do chronického stadia. U zanétl
pridudek dochazi vlivem SET ke zkapalnéni
tuhého hlenu a k jeho lepSimu vykaslavani.
Zénéty vedlejSich nosnich dutin (sinusitida) se
vyskytuji hlavné u lidi s oslabenym imunitnim
systémem. Pfi lé¢bé jsou Easto nezbytné nepfi-
jemné punkce a podavani antibiotik. Enzymové
Iéky plsobi proti otoku sliznice, zlepSuiji odtok
a transport hlenu. Obdobné nepfijemnym one-
mocnénim je zanét stfedousi. Pfi IéCbé je opa-
kované propichovan bubinek, coz mize vést
k poskozeni sluchu. Ve viech téchto pfipadech
|6Cby, jeji schopnost zlepsit imunitu a zvySovat
koncentraci antibiotik ve tkani.

SET a zanéty kloubi (15)

U nemocnych s revmatoidni artritidou sni-
Zuje SET zanét, otok a bolest kloubl. ZlepSuje
se i jejich hybnost. Na rozdil od jinych Iékd ne-
maji enzymy zadné zdvazné vedlejsi Uéinky.
Casté jsou zanéty mékkych mimokloubnich
tkani — $lach a svall. Zde je Ustup obtiZi pfi

Tabulka 3. Imunonormalizaéni uéinky SET (12)

Stimulace a regulace aktivity bunék nespecifické i specifické imunity

(makrofagu, granulocytd, NK bunék,T lymfocytd)

Regulace produkce a degradace prozanétlivych cytokinu

(TNFor, TGFB, INF, IL-1 a dalsich)
Regulace nadmérné exprese adheznich molekul
(CD4, CD44, CD54, CD80, CD 106)

Pozitivni vliv na clearance patogennich imunokomplexu
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nasazeni SET pozorovan ve vice nez 80 % pfi-
padd. Degenerativni onemocnéni kloubl (ar-
tréza) postihuje pfedevsim nosné klouby (ko-
leno, kycel), ale i dalsi klouby. Velké potize,
predevsim bolesti, ale i vznik vypotku provazi
artrézu pfi zanétlivé aktivaci. Zde po nasaze-
ni SET ustupuiji projevy zanétu, vyznamné se
snizuji bolesti v klidu i pfi pohybu.

SET v gynekologii (4)

S vysokou uspésnosti se pouziva SET
u zanétlivych onemocnéni zenskych po-
hlavnich organl (zvlasté adnexitid) a to bud
samostatné nebo v kombinaci s antibiotiky.
Pouze dobfe vyléCeny zanét zajistuje, ze ne-
dojde k pfechodu do chronicity s naslednou
neplodnosti zeny. V gynekologii jsou Casto ne-
zbytné chirurgické vykony. Zde SET zahdjena
dva az tfi dny pfed vykonem a pokracujici po
ném zabranuje vzniku otoku a vede k rychlé-
mu hojeni, cenné je snizeni rizika komplikaci
(napf. srlistd). K prevenci sristl by méla byt
enzymova |écba nasazena i u véech chirurgic-
kych vykoni v dutiné bfisni. Velmi u¢innd je
také 1é¢ba pohlavné prenosnych infekci kom-
binaci SET s antibiotiky.

SET v urologii (1)

Jiz relativné mladi muzi kolem Gtyficeti let
mohou mit problémy se zbytnénim prostaty.
Casto se rozvine i zanét bakterialniho nebo
nebakteridiniho plvodu. Onemocnéni Easto
pfechazi do chronicity a je doprovdzeno ce-
lou fadou obtizi (napf. bolesti pfi moceni, bo-
lesti za stydkou kosti atd.). SET podle typu
onemocnéni bud v kombinaci s antibiotiky
nebo jenom samotna vede ve vice nez 70%
k vyléCeni nebo k vyraznému Ustupu obtiZi.
Pfi odstrafovani ledvinovych kaménk( dojde
vzdy k poSkozeni sliznic s ndslednym otokem.
Podavani SET 2-3 dny pfed vykonem snizi
bolestivost pfi vykonu a uzivani alespon 14 dni
po vykonu urychli zhojeni.

SET p¥i poruchéch
cévniho systému (9, 20)

SET zlepSuje vlastnosti krve a cévnich
stén a tim prokrveni tkani. Snizuji také ukla-
dani lipidli a cholesterolu v tepndch a tim pl-
sobi proti arterioskleréze. Velky vyznam ma
SET u diabetikli, kde pfedchdzi fadé kom-
plikaci (napf. diabeticka noha, poSkozeni led-
vin, sitnice). ZvySenim imunity organizmu se




navic omezi vznik infekénich a plisfiovych in-
fekei. Pfi zanétech Zil vede SET k dstupu ob-
tiz{ (bolesti, otokil, zanétlivé reakce). Uspésna
je i1é¢ba bércovych viedu.

SET je Uéinnou prevenci a lécbou lymfe-
démd, hrozicich napf. po odnéti prsu pro na-
dorové onemocnéni. Na rozdil od Iéku, které
pouze urychluji odtok lymfy, plsobi na pficiny
vzniku lymfedému. Velmi se osvédCuje kom-
binovana lécba SET s manualni &i pfistrojovou
lymfodrendzi.

SET pfi trazech v bézném
zivoté a sportu (10)

Rizna poranéni nas provazeji cely zivot.
Pravidelné pfi nich dojde k zanétu nebo k oto-
ku. Pfi véasném nasazeni SET otok nevznikne
nebo rychle splaskne a zmizi i bolest. Vysoka
télesna namaha pfi naroénych sportovnich vy-
konech vede pravidelné k mikrotraumattm
Slach a svalti i k GrazGim. SET podana preven-
tivné nebo IéCebné zkrati na polovinu dobu po-
tfebnou k uzdraveni. Stala se proto standardni
soucasti vybaveni vétSiny Spickovych spor-
tovel. SET Ize doporudit také ke zvySeni vy-
konnosti organizmu u povolani spojenych se
stresem nebo fyzickym vypétim (manazefi, 1é-
kafi, ucitelé, fidi¢i, policisté). Cenné je i zvy-
Seni obranyschopnosti organizmu proti in-
fekEnim nemocem.

SET a nadorova
onemocnéni (7)

V naSem téle vznikaji trvale poSkozené
apotencialné nebezpecné buriky. U Clovéka se

zdravym imunitnim systémem jsou tyto buriky
zniceny. Pfi selhani rozpozndvaci schopnosti
imunitniho systému se zaénou nékteré z ne-
bezpeénych bunék nekontrolované mnozit
a z plvodniho nadorového loziska se Sifi dale
do organizmu, kde zaklddaji metastazy. Zde
se SET osvédéuje predevsim v priibéhu che-
moterapie nebo ozafovani, kdy omezuje ob-
tize a nezédouci vedlejsi ucinky. Vyrazné tim

zlepSuje kvalitu zivota. Podle nékterych stu-
dii pomaha SET nasazend v ramci komplexni
protinadorové terapie prodluZit Zivot pacientl
a omezit vznik metastaz.

MUDr. Karel Nouza
Centrum klinické imunologie
Havelska 14, Praha 1
e-mail:nouza@imunologie.cz
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