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»vacSina zien je postihnuta aspon
jednym atakom uroinfekcie
pocas zivota

»opakovane recidivy bakterialnej
cystitidy postihuju as1 10% zien
aspon raz rocne

( Foxman et al., 2000 )



NajCastejsie patogéeny
recidivujucich uroinfekcii u zien

E. COLI

Proteus spp.

Klebsiella spp.
koagulazo-negativne stafylokoky
enterokoky

Streptococcus agalactiae



d)

Moznosti prevencie opakovanych
recidiv u zien

dlhodobe podavanie malych davok
chemoterapeutik (fluorochinolony,
kotrimoxazol, nitrofurantoin)

postkoitalna profylaxia u sexualne aktivnych
zien
vaginalne estrogeny u postmenopauzalnych
zien

Imunomodulacna liecba



Imunomodulacna liecba recidivujucich
uroinfekcii

A. UROVAXOM (OM - 89)

= 6 mg lyofilizovaneho bakterialneho extraktu z 18
Specialne selektovanych uropatogennych
kmenov E. coli

B. LUIVAC
= obsahuje antigeny

Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pyogenes
Streptococcus mitis
Staphylococcus aureus
Haemophilus influenzae
Klebsiella pneumoniae
Branhamella catarrhalis




LUIVAC — ORALNY IMUNOMODULATOR

< stimulacia imunitne] odpovede organizmu
komplexnym spGsobom

< vychytavanie antigenov, proliferacia a
diferenciacia imunokompetentnych buniek

<+ zvysenie tvorby IgA a IgG

< Inhibicia adherencie bakterii na bunky
sliznice



Otvorené otazky kombinovanej dlhodobej
chemoprofylaxie a Imunoterapie

recidivujucich uroinfekcii:

a)

b)

d)

aka je uCinnost UROVAXOMu v profylaxii recidivujucich
uroinfekcii u zien a Ci je LUIVAC tiez rovnako ucinny

Ci imunoterapia UROVAXOMom ( extrakt kmenov E. coli )
zmeni spektrum patogenov vyvolavajucich recidivujuce
Infekcie

Ci dlhodoba chemoprofylaxia fluorochinolonmi povedie
k selekcii chinolon-rezistentnych kmenov

Ci je kombinovana chemoprofylaxia + imunoterapia
ucinnejSia ako samostatna chemoprofylaxia alebo
samostatna imunoterapia vhodnym imunomodulacnym
preparatom ( UROVAXOM vs. LUIVAC)



INDIKACIE PRE ZARADENIE
DO STUDIE :

v' negravidné pacientky vo veku nad 18 rokov

v" najmenej 3 dokumentované symptomaticke
recidivy uroinfekcie v predchadzajucich 12
mesiacoch

v vylu€ené zname komplikujuce faktory
(tumory, litiaza , moCovy katéter, atd)



DESIGN STUDIE
_ IMUNOTERAPIA |
/ \

A. UROVAXOM B. LUIVAC
3 mesiace 1 kaps. denne 1. mesiac~_ 28 dni
3. mesiac? 1 tbl. denne
\ 8. mesiac
@

ANO / \ |

' —
CIPROFLOXACIN PEFLOXACIN
125 mg 3x tyzdenne p.o. 400 mg 2x tyzdenne p.o.
Po — St - Pi Po — St

=




FREKVENCIA VYSETRENI

V,— pred zaradenim do Studie, po prelieceni posledného
ataku symptomatickej a bakteriologicky
dokumentovanej uroinfekcie

V,— po 3 mesiacoch lieCby

V, — po 6 mesiacoch lieCby

V;— po 9 mesiacoch lieCby

V,— zaverecna vizita po 12 mesiacoch



Tabulka 1. — Porovnanie suborov —
L UIVAC vs. UROVAXOM

A B

Charakteristika UROVAXOM LUIVAC
(n=285) (n=284)

Priemerny vek ( roky) 48,8 47,3 0,37

Dlhodoba
chemoprofylaxia (n)

39/85 37/84 0,78

Priemerny pocet
reinfekcii

v predchadzajacich
12 mesiacoch

3,58 3,66 0,41




Tabulka 2. — Vysledky — UROVAXOM vs.

LUIVAC
. . Priemerny pocet reinfekcii
: Uspesnost’ lieCby
Skupina (n)
v predch. 12 pocas 12 mes.
mes. lieCby
A UROVAXOIYI 49/85 (57,6 % ) 3,58 0,481
(n=85)
B. LUIVAC (n=284) 51/84 (60,7 % ) 3,66 0,411

SPOLU (n=169) | 100/169 (59,2 %)

1p=0,001



Tabulka 3 — Prehlad uropatogénov spoésobujucich
recidivu uroinfekcie pocas 12 mesiacov

chemoprofylaxie a imunoterapie

Pocet izolovanych kmenov (n)

Uropatogén
A. UROVAXOM B. LUIVAC
E. coli 17 16
E. coli heamolytica 1 3
Klebsiella pneumoniae 6 3
Klebsiella oxytoca 3 2
Koag. negat. stafylokoky 4 3
Enterococcus faecalis 3 4
Streptococcus agalactiae 1 2
Proteus mirabilis 2 2
Enterobacter cloacae 1 1
SPOLU 38 36




Tabulka 4 — Prehlad chinolén — rezistentnych uropatogénov

izolovanych pocas 12 mesiacov chemoprofylaxie a imunoterapie

Chemo- Rezistencia na
profylaxia Uropatogén chinolony — Liec¢ba recidivy
ano - nie - produkcia ESBL
CIP + Klebsiella pneumoniae SR SULPERAZON
ESBL +
: CIP-®
CIP+ E. coli ESBL + SULPERAZON
PEF + Streptococcus agalactiae CIP-® UNASYN
CIP + Klebsiella oxytoca CIP-® CEFIXIM
il el B
CIP+ E. coli CIP-® SULPERAZON
CIP+ E. coli CIP-® SULPERAZON
CIP + Klebsiella pneumoniae CIP-® CEFIXIM
CIP + Klebsiella spp. CIP-®
CIP - ciprofloxacin CIP - ® - ciprofloxacin — rezistentny kmen

PEF - pefloxacin ESBL+ - kmen produkujuci Sirokospektralne betalaktamazy



Bauer a spol. v European Urology 2005 —
453 zien s recidivujucimi uroinfekciami —
UROVAXOM vs. placebo :

1. UROVAXOM signifikantne lepsi ako placebo
(p=0,001)

2. Vv skupine liecenych UROVAXOMom pocas
12 mesiacov nedoslo k recidive u 59,7 %
sledovanych

3. Imunoterapia UROVAXOMom nemala za
nasledok zmenu spektra vyvolavajucich
uropatogenov, ani ubytok kmenov E. coli



ZAVERY |I.

UROVAXOM i LUIVAC dosiahli v kombinovane]
profylaxii a imunoterapii recidivujucich uroinfekcii
uspesnost medzi 50% - 60%

rozdiely medzi nimi neboli statisticky signifikantne

pocas 12 mesiacov sledovania doslo k
vyraznemu poklesu poctu recidiv

a) UROVAXOM z 3,58 na 0,48
(p<0,001)

b) LUIVAC z 3,66 na 0,41



ZAVERY II.

1 V skupine liecenych UROVAXOMom (extrakt kmenov
E.coli) - naznaCena zmena spektra vyvolavajucich
uropatogenov ( pokles vyskytu E. coli 7))

pri prekroceni pocCtu 100 pacientov v subore to uz neplati

1 Dlhodoba chemoprofylaxia CIP a PEF :

— v 9 pripadoch selekcia chinolon — rezistentnych
kmenov, v 2 pripadoch selekcia multirezistentnych
kmenov produkujucich sirokospektralne betalaktamazy

(ESBL) 1




Tabulka 5.— UROVAXOM vs. LUIVAC

PO 3 ROKOCH
['Jspegngst’ liecby Priemerny pocet reinfekcii
Skupina po 3 rokoch
(n) v predch. V 3. roku
12 mesiacoch

A. UROVAXOM 23/36 (63,9 %) 3,58 0,361
B. LUIVAC 22/33 (68,8 % ) 3,66 0,311
SPOLU 45/69 ( 65,2 %)

1p< 0,001



ZAVERY IlI.

Kombinovana dlhodoba chemoprofylaxia
a imunoterapia recidivujucich uroinfekcii:

1. Dobra a porovnatelna ucinnost a tolerancia
UROVAXOM vs. LUIVAC

2. Statisticky signifikantny pokles vyskytu recidiv po¢as 3
rokov sledovania — v 3. roku sledovania 65,2 %
chorych bez recidivy uroinfekcie

3. Studia pokrac";_uje

' o

¢1 je kombinovana chemoprofylaxia aké je riziko selekcie
a imunoterapia uc¢innejsia chinolon — rezistentnych
ako samotna chemoprofylaxia kmenov




