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PROBIOTIKA A JEJICH VYUZITI U DETI

uvobp

V posledni dobé sméfuje pohled na problemati-
ku probiotik od teoretickych Uvah do oblasti praktic-
kého vyzkumu ucinku konkrétnich bakteriéinich kme-
nG u konkrétnich klinicky definovanych onemocnént.
Dnes je jiz téméf nepochybné, Ze hlavnim mechanis-
mem Ucinku probiotik je jejich vliv na funkci stfevni
bariéry a ovlivnéni imunitni odpovédi hostitele. V této
souvislosti je tfeba podotknout, Ze imunitni tkan tra-
viciho traktu obsahuje asi 80 % imunitné aktivnich
bunék organismu.

Ve stfevé ¢lovéka bylo dosud identifikovano vice
nez 400 riznych druhd bakterif (podle nékterych pract
az 1 000 druht). Celkovy pocet bakterii ve strevé ¢lo-
véka prevysuje pocet viastnich bunék lidského téla.
Nejvice jsou zastoupeny anaerobni bakterie (rodu
Bacteroides, Eubacterium, Bifidobacterium, Peptostrep-
tococcus aj.), které se vyskytuji v koncentraci nejmé-
né 10°na 1 gram stolice. | pfesto, Ze mezi stfevnimi
bakteriemi ¢lovéka je fada potencidlnich patogenl
a stfevni sliznice ma tloustku mensi nez 1 mm, je za
béznych okolnosti lidsky organismus pred onemoc-
nénim zplsobenym témito bakteriemi chranén. Mezi
funkce stfevni mikroflory patfi ochrana stievni sliznice
pred kolonizaci dalsimi patogennimi mikroorganismy,
ovlivnéni stfevnf peristaltiky, dekonjugace Zlucovych
kyselin, enterohepatéini obéh a podil na metabo-
lismu nestrdvenych sacharidd. Bakterie stfevni mik-
rofléry ovliviuji stfevni imunitni systém, produkujf
mastné kyseliny s kratkym fetézcem a hrajf roli pfi me-
tabolické degradaci, transformaci a syntéze nékterych
1€kl a vitamind. Na sloZenf stfevni mikrofléry ma viiv
i antibiotick4 1écba.

DEFINICE

Probiotika jsou Zzivé mikroorganismy, které
aplikovény v pfiméfeném mnozstvi priznivé ovliv-
nuji zdravotni stav hostitele. Mezi probiotika jsou
obvykle fazeny pouze organismy bakteridlniho pd-
vodu, které jsou za normalnich podminek pfiroze-
nou soucasti lidské strevni mikrofléry. Vezmeme-li
vsak v Uvahu, ze probioticky Ucinek byl prokézan
i u kvasinek, je pouzivan zastiesujici pojem bio-
terapeuticka agens. Nékteré definice fadi mezi
probiotika i subceluldrni slozky bakterif, napr. ¢asti
bakteridIni stény ¢i fragmenty jejich DNA.

Prebiotika jsou nestravitelné latky, jejichz kon-
zumace ma pfiznivy fyziologicky Uc¢inek na hostitele
selektivni stimulaci rlstu nebo aktivity nékterych
kment stfevni mikrofléry. Mezi prebiotika se fadf
napt. laktuléza, inulin, frukto-oligosacharidy, galak-
to-oligosacharidy apod. V pfirozené formé jsou pre-
biotika obsazena napr. v cibuli, chfestu ¢i bandnech,
ale ve vyznamném mnozstvi jsou také jednou z nej-
dulezitgjsich slozek matefského mléka.

Synbiotika jsou potraviny obsahujici obé vyse
jmenované slozky (probiotika + prebiotika). Obé
tyto slozky by mély byt v (cinném pomeéru a pouzité
prebiotikum by mélo mit prokazatelné pfiznivy vliv
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Probiotika jsou Zivé mikroorganismy,
které po poziti modifikuji sloZeni stfevni
mikroflory clovéka a prindseji

mu tim zdravotni prospéch.
Termin , probiotikum” se v odborné
literature objevuje

jiz od 60. let 20. stoleti, avsak teprve

v poslednich nékolika letech
je dosahovdno vyznamného pokroku
ve vyzkumu probiotik a jejich klinickych

ucinkd na lidsky organismus.

na rlst soucasné pouzitého probiotického kmene.
Synbioticky ucinek vykazuji napf. fruktooligosacha-
ridy v kombinaci s bifidobakteriemi nebo laktikol
s laktobacily. Védecké dikazy o jednozna¢ném kli-
nickém Ucinku téchto slozek viak dosud chybéj.
Funk¢ni potraviny jsou potraviny, které majf
pfiznivy vliv na jednu nebo vice fyziologickych funk-
cf organismu. Tyto potraviny maji nékterou ze slozek
eliminovanu (napr. bezlepkova dieta), nebo naopak
zvysenu (fortifikace nestravitelnymi oligosacharidy),
nebo je do nich pfidéna slozka, kterou dfive neobsa-
hovaly (napf. probiotika, antioxidanty), ¢i je jedna z je-

jich sloZek nahrazena jinou (nizkotu¢né margariny).

MECHANISMY UCINKU

Aby byl probioticky kmen Gcinny, musi splio-
vat nasledujici podminky:

® organismy musi byt pripraveny, skladovany

a podavény v zivé formé — v tomto smyslu je

dllezitd termostabilita — uchovavani v chladu

pro garanci dvouleté exspira¢nf doby;

® musi byt bezpecny i pfi podavani

ve vysokych davkach;

©® musf prezit v gastrointestinalnim traktu

(zejména rezistence k Zaludec¢nf kyseliné, Zluci

a pankreatickému sekretu);

® musf byt rezistentni k vétsiné bézné

podavanych antibiotik;

@ Kklinicky uc¢inek by mél byt multifaktorialni

(napf. inhibice adheze patogen, plsobenf

jako antibakteridlnf substance, imunomodulace

plsobenim na toxiny nebo jejich receptory,

kompetice o Ziviny s patogennimi kmeny).

Nezanedbatelnym faktorem ovliviujicim uci-
nek je mnozstvi probiotickych kmenl obsazenych
ve vyrobku (tzv. colony forming units - CFU/g) - za
minimum se obvykle povazuje 10° mikroorganismui.
Probiotika mohou mit Ucinek preventivni, terapeu-
ticky, nebo oboji. Cilovym orgdnem pusobeni pro-

biotickych kmend je obvykle gastrointestinalni trakt
— slizni¢nf bariéra a imunitnf systém -, ale probio-
tické bakterie mohou pfiznivé plsobit také na kdzi,
respiracni trakt, dasné, vaginalni sliznici apod.

UCINNOST PROBIOTIK

Abychom mohli probiotikum povazovat v dané
klinické situaci za skute¢né ucinné, musi byt jeho
Ucinek podporen kvalitnimi védeckymi studiemi.
Za zlaty standard se povazuji dvojité zaslepené
randomizované studie kontrolované placebem
(DBPCRCTs). V tomto smyslu maji prokazatelny
klinicky tcinek v konkrétnich indikacich napt. Lac-
tobacillus casei GG, Lactobacillus reuteri, Enterococ-
cus faecium ¢i Saccharomyces boulardii. Vzhledem
k tomu, ze nékteré vyrobky obsahujici probiotické
kmeny jsou registrovany jako Ié¢iva a jiné jsou na
trhu dostupné jako potravinové dopliky, je tfeba
dbat zvysené obezietnosti a peclivé zkoumat slo-
Zeni, formu a vlastnosti vyrobku deklarované vyrob-
cem. U déti hraje také vyznamnou roli, v jaké formé
je probiotikum nabizeno. Do 3 let véku by nemély
byt podavény tabletové ¢i kapslové formy. Na trhu
jsou v soucasné dobé dostupna probiotika jak ve
formé kapsli, tak ve formé prask( ¢i sirup(. Siroka
skala nabizenych forem a chuti je v détském véku
dlezitym faktorem i z hlediska compliance.

Probiotika jsou zkoumdna v souvislosti s pre-
venci i [écbou onemocnéni fady orgdnovych sys-
tému. Bylo sice publikovano velké mnozstvi védec-
kych praci na téma probiotik, avsak jen maly zZlomek
z nich splhuje pfisna kritéria EBM (evidence-based
medicine) - tedy mediciny zaloZzené na dtika-
zech. Proto je dosud u fady klinickych obtiZi Uloha
probiotik nejasna, a nelze je tedy pauséiné doporu-
Covat. Doufejme, Ze probihajici vyzkum ucinek pro-
biotik v dosud spornych pripadech potvrdi. Je také
tfeba mit na paméti, ze ne kazdé probiotikum je pro
lécbu v dané klinické situaci vhodné, a proto by mélo
byt vzdy pfihlédnuto k tomu, zda konkrétni kmen ve
formé a ddvce pitomné v pripravku je podle vysled-
k& odbornych studif skute¢né pro dané onemocnéni
prokazatelné prospésny. Nasleduje prehled nejcas-
téjsich klinickych indikacf a dostupnych védeckych
ddikazd o Ucinnosti probiotickych agens.

Nekrotizujici enterokolitida

Nekrotizujici enterokolitida (NEC) je zdvazné
onemocnéni, které postihuje zejména nedonose-
né novorozence (az 10 % u déti pod 1 500 g). Jejim
disledkem mdZe byt odumreni ¢asti stfeva s nut-
nosti okamzité intenzivni péce, ¢i se dokonce muze
vyvinout syndrom kratkého stfeva — zbyvajici tkan
nenf schopna zajistit plnou vyzivu jedince. Vyvo-
ldvajici faktory tohoto onemocnéni nejsou dosud
zcela zndmy. Predpoklada se vliv celkové nezralos-
ti orgasnismu, absence pfirozené enterdlni vyzivy,
ale také bakteridInf kolonizace stfeva. V souvislosti
s probiotiky jsou vysledky v experimentech u déti
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s nekrotizujici enterokolitidou slibné. Provedend me-
taanalyza prokézala vyrazné snizenf rizika tézké NEC
a mortality u nedonosenct lécenych probiotiky.

Priijmova onemocnéni

Nejvice provedenych studif zkoumé Gcinek pro-
biotik v prevenci postantibiotického prdjmu, prijmu
cestovatell a prajmu zplsobeného Clostridium dif-
ficile. Z 1é¢ebného hlediska je pozornost zamérena
na akutni a chronickd prljmové onemocnéni déti
a dospeélych, veetné prijmi zplsobenych Giardia
lamblia a prGjma u pacientd s AIDS.

V tomto smyslu je na zdkladé EBM prokdzan
priznivy vliv L. acidophilus, L. bulgaricus, B. bifidum
a S. thermophilus v prevenci cestovatelskych prd-
jm, Ucinek L. casei GG v lécbé akutniho prijmu u déti
i dospélych a vliv na zkrdcenf trvani rotavirového
prijmu. Uc¢innost téhoZ kmene byla prokazana také
u prijmového onemocnéni po 1é¢bé erythromyci-
nem a u klostridiové kolitidy. Priikazné jsou rovnéz
prace potvrzujici priznivy vliv S. thermophilus a B. bifi-
dum v prevenci prijmovych onemocnén.

Z nebakteridlnich bioterapeutickych agens ma
na zakladé EBM prokézany ucinek S. boulardii, a to
v prevenci jak postantibiotického prdjmu, tak prd-
jmu pfi podavani enterdIni vyzivy a cestovatelskych
prijma. Prokazéna je také snizend rekurence koli-
tidy zplsobené C. difficile. Z 1é¢ebného hlediska je
S. boulardii prikazné ucinnd pfi akutnich prijmech
u détf i dospélych a chronickych préjmech u déti
(v¢etné lamblidzy a infekce HIV).

Alergicka onemocnéni

Podle tzv. hygienické hypotézy je nedostatec-
na expozice mikrobidlnim antigentm jednim z rizi-
kovych faktord vzniku alergif.

Jednim z nejcastéjsich klinickych projevd je
atopicky ekzém (AE). Je zndmo, Ze déti s AE majf jiz
ve tfech tydnech zivota odlisné slozenf stfevni mi-
krofléry ve srovnani se zdravymi jedinci. V prevenci
AE je prokdzéno, ze podavani probiotik po dobu 6
mésict détem s vysokym rizikem AE snizuje vyskyt
tohoto onemocnéni na polovinu. Zd4 se, Ze vyznam
ma i podavani prenatalni. Naopak v 1é¢bé AE se na
zdkladé metaanalyz dosud nepodafilo vyznamny
Ucinek probiotik prokazat i pfesto, Ze napr. nékteré
DBPCRCTs prokazuji synergicky Ucinek lé¢by atopic-
ké dermatitidy kmenem L. casei GG v kombina-
ci s elimina¢ni dietou.

Nejcastgjsi formou potravinové alergie v koje-
neckém veéku je alergie na bilkovinu kravského mlé-
ka, kterd postihuje az 3 % déti. Typickym projevem je
eozinofilni proktokolitida. Vzhledem k tomu, Ze pred-
pokladem pro rozvoj potravinové alergie je prostup
antigenu pfes slizni¢ni membranu, je mozny ochran-
ny Ucinek nékterych probiotickych kmend.

Nespecifické stfevni zanéty

Vyzkum probiha také u pacientl s idiopaticky-
mi stfevnimi zanéty, kde jsou probiotika zvazovéana
jako jedna z alternativ udrzovaci lécby. Na zékladé

vysledkd DBPCRCTs jsou u ulcerdzni kolitidy pova-
Zovana probiotika v tomto smyslu za stejné uc¢inna
jako mesalazin. U Crohnovy nemoci naopak na za-
kladé metaanalyz nebyl prokdzan ucinek probiotik
v prevenci relapsu. Navic je tfeba podotknout, Ze
vétsina studif je provadéna na dospélych pacientech.
Také u pouchitidy (pooperacni komplikace u pa-
cientl po kolektomii se zdkladni diagndzou ulce-
réznf kolitidy) je snaha o obnoveni bakteridlnf rov-
novahy kombinaci antibiotik, prebiotik a probiotik.
Na zékladé DBPCRCT bylo prokézano, ze pfipravek
slozeny z nékolika probiotickych kmend byl ucinny
v prevendi relapst chronické pouchitidy.

Nesnasenlivost laktozy

Snizend aktivita stfevni laktdzy se vyskytuje u pfi-
blizné 10-15 % bélochl a objevuje se v obdobi
adolescence a ¢asné dospélosti. U déti mize byt
pfechodny nedostatek laktdzy napriklad dlsledkem
situace po probéhlém infekenim stfevnim onemoc-
nénf. Nesnasenlivost laktdzy se projevuje stfevnimi
obtizemi po pozitf jiz malého mnozstvi laktdzy. V ta-
kové situaci mohou laktdza-pozitivni kmeny (Lac-
tobacillus, Bifidobacterium, Streptococcus) svym fer-
mentacnim Ucinkem pfispét k lepsi toleranci mléc-
nych vyrobkd gastrointestinalnim traktem. Tyto pro-
biotické kmeny jsou v pfirozené formé obsazeny ve
fermentovanych mlécnych vyrobcich (v jogurtech,
kefirech apod.). Jednd se zejména o Bifidobacterium
bifidum, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus bul-
garicus, Streptococcus lactis a Streptococcus cremonis.
Klinické vyuziti téchto fermentovanych vyrobkd je
z praktického hlediska bohuzel omezené vzhledem
k nutnosti jejich skladovani v chladu, limitované Zzi-
votnosti, nutnosti konzumace velkych davek k dosa-
zenfi klinického Ucinku a chabé rezistenci piftomnych
bakterif vici Zaludecni kyseling, Zluci a antibiotikdim
(iv pripadé jejich intravendzni aplikace).

Poruchy lipidového metabolismu

Lécba poruch lipidového metabolismu u déti
ma ve srovnani s dospélymi pacienty sva specifika.
U déti do dvou let véku neni zésadné doporucova-
no jakékoliv omezovéni tuku ve stravé. Nasledné az
do pocatku adolescence je 1é¢ba témeér vyhradné
nefarmakologicka. V tomto ohledu je vyzkum pro-
biotik jako mozné alternativy v 1écbé dyslipidemif
détského véku velmi omezeny a dostupné poznatky
nejsou dostatecné presveédcivé.

Stievni peristaltika

Na zadkladé metaanalyzy randomizovanych
kontrolovanych studif byl popsan pfiznivy ucinek
terapie probiotiky u pacient( se syndromem draz-
divého tracniku. Také u pacientd s obstipaci byl
na zékladé analyzy fady studii Ucinek probiotik na
stfevni motilitu a frekvenci stolic oznacen za ,prav-
dépodobny”. Mnohem presvedcivéjsi jsou v tomto
smyslu dlkazy o pfiznivém vlivu prebiotické vidkni-
ny na konzistenci stolice. U pacient( s bakteridlnim
prerlstanim v tenkém stfevé (napf. u syndromu

slepé klicky, stfevnich stendz, divertikll ¢i pfi poru-
chach strevni motility) mohou byt nékteré probio-
tické kmeny terapeutickym pfinosem.

KONTRAINDIKACE

Vzhledem k vyse uvedené definici je ziejmé,
Ze probiotika jsou ve své podstaté velmi bezpecna.
Mezi kontraindikace jejich podani tedy patif zejmé-
na nékterd dil¢i rizika, jako je precitlivélost na slozky
pripravku apod. Vétsina probiotickych kmen( se za
fyziologickych okolnosti bézné vyskytuje v travicim
traktu ¢loveéka a tyto kmeny bézné nepredstavujf
pro svého hostitele zadné riziko. U chronicky ne-
mocnych nebo jinak oslabenych pacientt mize i bézna
strevni fléra byt rizikovym faktorem vzniku infekce.
Podavani probiotickych kmen( za této situace pred-
stavuje pouze velmi malé navyseni tohoto rizika.
Zvysené opatrnosti je tfeba dbét u nedonosenc,
imunosuprimovanych pacientd apod. V literatufe
jsou popsany ojedinélé pripady endokarditidy i
sepse pri lé¢bé laktobacily, ¢i pripady katetrovych
sepsi u pacient lécenych S. boulardii. Ve vétsiné pri-
padl nebylo mozno jednoznacné prokdazat pficin-
ny vztah mezi podavanym bioterapeutickym agens
a vzniklou komplikaci. Casto se jednalo o tézce ne-
mocné jedince s oslabenou obranyschopnosti.

ZAVER

Vzhledem k velké nabidce probiotickych pfi-
pravkd rlzné kvality na nasem trhu je nutna obe-
zfetnost v pausalnim doporucovéni probiotik u rliz-
nych patologickych stavd. Je tfeba mit na paméti,
Ze rozhodujici je prdkaznost ucinnosti konkrétniho
probiotického kmene v dané klinické situaci pod-
pofend dlikazy EBM. U déti je situace navic kom-
plikovdna nedostatecnym mnozstvim dostupnych
kvalitnich studif. Obecné Ize fici, ze prikazny pfiz-
nivy Ucinek maji probiotika v pfipadé nekrotizujici
enterokolitidy, prevence atopického ezému, infek¢-
nich i postantibiotickych prijmovych onemocnént,
relapsu ulcerozni kolitidy a chronické pouchitidy, in-
tolerance laktdézy a syndromu drézdivého tracniku.

Z farmakologického hlediska je tfeba vzit v Uva-
hu vlastnosti nabizeného piipravku - zda spliuje
zékladni pozadavky pro Uspésné preziti probiotické-
ho kmene mimo lidsky organismus i pfi prdchodu
trvicim traktem a zda je deklarované mnozstvi do-
state¢né pro klinicky Ucinek. Na zékladé ziskanych
poznatkd je Iécba probiotiky bezpecna a riziko vzni-
ku komplikace je velmi nizké. V soucasné dobé jsou
pod zéstitou Spolecnosti pro probiotika a prebiotika
(SPP) vyvijeny snahy o standardizaci kontrolnich
mechanism, které by mély zajistit dostatecné kva-
litnf slozeni probiotickych vyrobkd na nasem trhu
(viz www.probiotika-prebiotika.cz ).

Tato prdce byla podporena VZ 64203
alGA MZ NR/8310-5.
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