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Nékteré moznosti podpory
protiinfek¢ni imunity: vitamin C

a kolostrum

Protiinfek¢éni imunita ma zasadni vyznam pro prezZiti lidského organismu. V tomto ¢lanku se
zaméfujeme na dvé moznosti, jak funk¢nost obrany proti patogennim mikroorganismiam podpofit:
v prvni Casti se soustfedujeme na imunomodulac¢ni G€inky vitaminu C, v druhé casti na méné
znamou moznost - pusobeni bovinniho kolostra na imunitni systém.

VITAMIN C

Imunomodulaéni vlastnosti
vitaminu C

ro funkci imunitniho systému je do-
Pstateéné hladina vitaminu C nezbytna

a suplementace tohoto vitaminu zlep-
Suje celkovou obranyschopnost organismu.
Utinek vitaminu C na rfizné populace imu-
nitnich bunék byl potvrzen v klinickych stu-
diich; podéavani vitaminu C zvySovalo akti-
vitu vech druhli imunitnich bunék, jejich
proliferaci a chemotaxiijejich funkci. Hladi-
ny vitaminu C vimunitnich burikdch jsou za
normalnich okolnosti az 100krat vyssi nez v
plazmé.

Imunitni buriky akumuluji vitamin C
proti koncentraénimu gradientu, coZ je do-
kladem vyznamu vitaminu C pro funkci
imunity. Hydroxylazy, tedy enzymy, které re-
gulyji transkripci gent a bunéénou signali-
zaci imunitnich bunék, potfebuji pro svou
aktivitu vitamin Cjako kofaktor.! V nasledu-
jicich odstavcich podrobnéji rozvadime vliv
vitaminu C na nékteré slozky imunity.

Biologické bariéry

Biologické bariéry - sliznice a kiize - hra-
ji primarni roli v obrané pted prinikem pa-
togennich agens do organismu. V buiikach
slizni¢niho epitelu hraje vitamin C vyznam-
nou roli. Potvrdily to studie, v nichZ suple-
mentace vitaminu C zlepSovala antiinfekéni
funkci epitelu dychacich cest. K mechanis-
mu tohoto uc¢inku patii naptiklad zvySova-
nim exprese proteint zajistujicich tzv. tésna
spojeni (tight junctions) bunék epitelu. Bari-
éru proti vstupu infekce pfedstavuji i buriky
ktZe (keratinocyty, fibroblasty). Pro adekvat-
ni funkci téchto bunék je nepostradatelna
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Vitamin C diky
svému zdsadnimu
vyznamu pro

funkci vsech sloZek
imunitniho systému
hraje diileZitou roliv
antiinfekéni imunité.

dostatec¢né vysoka koncentrace vitaminu C.
Navic tento vitamin svym antioxida¢nim a

nice zazivaciho traktu, ktera hraje vyznam-
nou bariérovou roli.>?

Deficit vitaminu C v burikdch biologic-
kych bariér vede nejen k porucham bariéro-
vé funkce, ale miize se projevit i symptomy

skorbutu, které vznikaji selhanim produkce
kolagenu v ktzi (vitamin C je kofaktor enzy-
m, potfebny pro syntézu kolagenu). Synté-
za kolagenu ve fibroblastech je nutna i pro
procesy hojeni. Vitamin C se na hojeni podi-
li také tim, Ze sniZuje expresi prozanétlivych
mediatori a podporuje expresi medidtort,
potfebnych pro hojeni.?

Buiiky vrozené imunity

Vyznamnou linii obrany proti infekci za-
jistuji takzvané profesionalni fagocyty,
tedy neutrofily a makrofagy, které mecha-
nismem chemotaxe infiltruji misto infek-
ce, fagocytdzou odstranuji patogenni agens
a poté v nich probéhne apoptéza a odklize-
ni z mista infekce. Ke viem témto fazim je
zapotfebi vysoka intracelularni koncentrace
vitaminu C.

Vyznam nitrobuné¢ného askorbatu spoci-
va také v tom, ze pomahd regenerovat dalsi
intracelularni antioxidanty, naptiklad glu-
tathion a vitamin E. Aktivity imunitnich
bunék vcetné fagocytdzy spotfebovavaji
askorbat a zvysuji potfebu jeho doplilovani.
Dostate¢nd hladina askorbatu snizuje i ak-
tivaci prozanétlivych latek jako je nukleér-
ni faktor kappa B (NF-kappa B) v imunitnich
buiitkach. Chrani tak tkané pred vznikem
chronického zanétu 3

Migrace makrofagt a neutrofilQi do tkani
postizenych infekci je predpokladem toho,
aby tyto buriky mohly plnit svoji funkci.
Déje se tak prostfednictvim chemotaxe -
influxem bunék na potfebna mista ptisobe-
nim chemoatraktantd. Pohyb téchto bunék
zavisi na intracelularni hladiné vitaminu C.
Jeho deficit vede k nedostate¢né chemota-
xi do infikovanych tkani. Jak ukazaly studie
u pacientl s rekurentnimi infekcemi, které
jsou obvykle doprovazeny deficitem askor-



batu, naruSenou chemotaxi je mozno ob-
novit podavanim vysokych davek vitaminu
C. Jedna ze studii ukdzala, Ze podavani vys-
Sich davek vitaminu C novorozencim se se-
psivedlo k vyznamnému zlepSeni chemota-
xe neutrofilt.?

Dalsi fazi aktivity neutrofilli a makrofaga
vmisté infekce je fagocytdza patogennich
mikrobu. V neutrofilech se tvoti fagozom,
ktery patogeny izoluje a znicf za ucasti kys-
likovych radikala (ROS). Priibéh fagocytozy
zavisi na dostatecné intracelularni hladiné
vitaminu C. Tato souvislost bylo prokdzana v
klinickych studiich u osob s deficitem askor-
batu a sniZenou schopnosti fagocytézy; po
suplementaci davek vitaminu C v fadu gra-
mu se u nich funkce fagocytézy zlepsila az o
20 %, coZ se projevilo i ve zlepSeni jejich kli-
nického stavu. I u pacientt s recidivujicimi
infekcemi, pro které je charakteristicka po-
rucha fagocytézy, se v klinické studii po po-
davani vysokych (gramovych) davek fagocy-
t6za vyrazné zlepsila.!

Aby se neutrofily chréanily pred oxidac-
nim poskozenim ROS, akumuluji vysoké
koncentrace vitaminu C, coz vede ke zlepSe-
ni jejich pohyblivosti a nasledné ke zvysené
fagocytéze mikrobt. Bylo prokazano, Ze pe-
roralni podavani vitaminu C posiluje funk-
ce neutrofild. Neutrofily izolované od paci-
entl se sepsi vykazovaly narusené funkéni
schopnosti; tyto poruchy jsou spojeny se sni-
Zenymi koncentracemi vitaminu C v plazmé
a leukocytech béhem infekénich chorob a
stresovych stavil, coZ souvisi se zvySenou
spotfebou vitaminu pti infekcich.!

Jakmile neutrofily, pfitaZené chemotaxi
do infikovanych tkani, dokonci proces fa-
gocytézy a likvidace patogend, je tfeba, aby
zanikly apoptézou a byly z postizené tka-
né odklizeny. Apoptoza probiha za tcasti
kaspaz, enzymd, k jejichZ ochrané vitamin
C prispiva. Makrofagy odklizeji vycerpané
apoptotické neutrofily tim, ze je fagocytuji.
Tim je ukoncen akutni, obranny fyziologic-
ky zanét. Makrofdgy tim zabranuji rozvoji
chronického zanétu. Vitamin C ma zasadni
vyznam i pro tento proces ukoncovani akut-
niho zanétu.

NK butiky pochazeji ze stejnych lymfoid-
nich progenitort jako T a B lymfocyty a hraji
dalezitou roli pfi eliminaci patogenti véetné
virQl. Vitamin C pfispiva i u NK bunék k za-
jisténi jejich proliferace, diferenciace a ade-
kvatni funkce, kterd spociva predevsim v
cytotoxickém ptisobeni na infikované (ale i
nadorové) builky. Studie ukdzaly, Ze vitamin
C zvysuje cytotoxickou aktivitu NK bunék.*3

Vitamin C je také nezbytny pro funkci
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Deficit vitaminu

C u pacientt se
zdavaznymi infekcemi
vede k porusSe
ukonceni akutni faze
zanétu.

dendritickych bunék, které pati{ mezi nej-
Ucinnéjsi antigen prezentujici buriky, maji
z4sadnivyznam pro zachycovani patogenti a
tvori spojovaci lanek mezivrozenou a adap-
tivni imunitou.!

Deficit vitaminu C, ktery je Casty na-
priklad u pacientt se zavaznymi infekcemi,
vede k poruSe ukonceni akutni faze zané-
tu. Je tak naruSen proces apoptozy neutro-
filt1, tyto butiky nekrotizuji a uvoliuji se z
nich latky, které vedou k chronizaci zané-
tu a poskozeni okolni tkdné. Dalsi patologic-
ky proces doprovazejici deficit askorbatu je
vznik takzvané NETézy. Tento proces sou-
visi se vznikem tzv. neutrofilovych extrace-
lularnich pasti (NET, neutrophil extracellu-
lar traps), coZ je sit sestavajici z vilaken DNA,
histonli a enzymd, ktera za fyziologickych
okolnosti slouzi k zachyceni patogend. Pti
deficitu askorbatu a silné infekci miZze tato
sit poskodit tkané a vést k orgdnovému se-
lhani. Jak ukazaly studie, tomuto Skodlivé-
mu procesu (NETéze) 1ze zabranit zvysenou
suplementaci vitaminu C.2

Buiiky ziskané imunity

Obdobné jako fagocyty a makrofagy, tak
i B-lymfocyty, T-lymfocyty a NK builky (na-
tural killers) akumulyji za fyziologickych
podminek aktivné vysoké koncentrace vita-
minu C. Vitamin C hraje ve funkci lymfocy-
t dtleZitou roli, a to svym ochrannym, an-
tioxida¢nim tcinkem, zvySujicim odolnost
vaci vnéjsim destruktivnim vlivim a déle i
podporou jejich proliferace a zlepSeni funk-
ce.tt

B lymfocyty jsou hlavni slozkou adap-
tivni humordlni imunity. Produkuji anti-
genné specifické protilatky. B lymfocyty ak-
tivné akumuluji vitamin C; bylo prokazano,
Ze ptijeho nedostatku je sniZena jejich Zivo-
taschopnost a funkce, predev§im produk-
ce protilatek. Studie, které se zabyvaly G¢in-
kem vitaminu C na produkci protilatek B
burikami, prokdzaly, Ze suplementace vita-
minu C byla spojena s vyznamnym zvySe-
nim koncentraci imunoglobulint IgA a IgM
v séru.?s

Funkce vech typtt T lymfocytu jako kli-
¢ovych hrac¢td adaptivni bunécné imunity
jsou ovlivnény vitaminem C, a to jak pokud
jde o proliferaci, tak aktivitu. Nedavna stu-
die ukazala, ze podavani vitaminu C béhem
sepse zlepSovalo aktivitu regula¢nich T lym-
focytl (Treg) ptimo zvySenim bunécéné pro-
liferace.!

Mediatory zanétu

K hlavnim mediatordm produkovanym
buttkami vrozené i adaptivn{ imunity v re-
akcina infekci patti cytokiny. Vitamin C hra-
je v regulaci exprese a ptsobeni raznych
cytokind komplexni roli, potlacuje pro-
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dukci prozanétlivych cytokind a podporuje
bunitkdch. Vitamin C md prospésny vliv i na
produkei interferonu beta - cytokinu, kte-
ry hraje velmi vyznamnou roli v obrané proti
virovym infekeim 2

Protiinfek¢ni piisobeni vita-
minu C

Diky vyznamnému vlivu vitaminu C na
imunitni systém vede jeho deficit ke zvySené
nachylnosti k infekénim onemocnénim. Jak
ukdzaly studie, pacienti s respira¢nimi in-
fekcemi, naptiklad bronchopneumonii, trpi
Casto deficitem vitaminu C.

Deficit vitaminu C, ktery casto pfedcha-
z{ vzniku infekénich onemocnéni, je samot-
nym pritbéhem onemocnéni dale prohlubo-
van v dasledku zvySené spotteby vitaminu C
doprovazejici intenzivnéj$i metabolismus v
pribéhu zanétu. To je i divodem, pro¢ jsou
pozadavky na jeho suplementaci jako sou-
¢ast 1é¢by infekénich onemocnéni podstat-
né vétsi nez davky preventivni.>o7

Antibakterialni u¢inky

Pro antibakterialni imunitu ma zi-
kladni vyznam bariérova funkce, pfedevsim
sliznic. Dostate¢na hladina vitaminu C déle
podmiriuje adekvatni funkei vSech druht
leukocytt, véetné jejich migrace, schop-
nosti fagocytézy patogent i apoptdzy vycer-
panych bunék. Jak bylo uvedeno, hladina
vitaminu C v imunitnich butikdch je za nor-
malnich okolnosti mnohonasobné vyssi nez
v plazmé. Soucasti antimikrobidlni imunity
je migrace fagocytt do loziska infekce a po
probéhlé fagocytéze mikrobl apoptéza vy-
Cerpanych bunék. Lokalni antigen prezen-
tujici buiiky pfendsi informaci o patogenu
regionalnim T lymfocytam, které pusobi
cytotoxicky na bakterie, aktivuji se B lymfo-
cyty, které se méni na plazmatické buriky a
produkuji protilatky. Déle se protibakterialni
imunity tcastni Th1 lymfocyty aktivujici
makrofagy k zabijeni bakterii a Th2 lymfo-
cyty, které stimuluji B lymfocyty k produkci
protilatek.

Funkce vSech uvedenych sloZek zavisi na
dostate¢né hladiné vitaminu C. Studie na-
piiklad prokézaly, Ze suplementace tohoto
vitaminu sniZuje miru infekce bakteriemi
Mycobacterium tuberculosis, hemolyticky-
mi streptokoky skupiny A, Pseudomonas ae-
ruginosa, Staphylococcus aureus, Salmonel-
la enterica.!

40 // Biotherapeutics 03 2021

Antivirové, antiparazitarni a protiplis-
fové ucinky

Protivirova imunita je plné zavisla na
dostate¢né hladiné vitaminu C. Prvofadou
roli hraje bariérova funkce sliznic, pro
kterou je vitamin C nepostradatelny. Pro boj
proti virdm, které proniknou touto bariérou,
je zasadni role interferonu I. typu. jeho
produkci podporuje vitamin C, jehoZ silné
antivirové schopnosti zahrnuji inhibici vi-
rové replikace, stimulaci aktivity NK bunék,
zvySeni povrchové exprese MHC I molekul
a tim i prezentace antigenl cytotoxickym T
buntkdm.

Velmi dtleZitou slozkou nespecifické pro-
tivirové imunity jsou NK builky, jejichz
funkce také zdvisi na dostate¢né hladiné
vitaminu C. Dale se v protivirové imunité
uplatriuji makrofagy svou schopnosti fa-
gocytézy. Udinnym protivirovym nastrojem
ziskané imunity jsou i protilatky produko-
vané B lymfocyty.

Pokud jde o bunécnou specifickou imu-
nitu, nejvyznamnéjsi jsou cytotoxické
(CD8+) T lymfocyty. Pro viechny uvede-
né slozky protivirové imunity je nutny do-
state¢ny prisun vitaminu C. Nékolik studii
prokazalo, ze vitamin C ptsobil inhibi¢né na
replikaci viru herpes simplex typu 1, poliovi-
ru typu1a viru chripky typu A, viru Epstein-
-Barrové (EBV) nebo cytomegaloviru (CMV)
RS virti a dalsich. Ve studiich bylo prokaza-
no, ze deficit vitaminu C vede ke vzniku za-
nétlivych zmén v plicich pii vystaveni virové
(naptiklad chiipkové) infekci; suplementace
vitaminu C zlepSeni stav pacientt s virovou
pneumonif.1282

Byly také prokazany antiparazitarni
uéinky vitaminu C. Studie naptiklad ukéaza-
la, ze vitamin C snizuje miru infekce Trypa-
nosoma cruzi a Plasmodium yoelii. Kromé
toho byly prokazany nékteré protiplisiio-
vé uéinky vitaminu C; napfiklad u infekce
Candida albicans.

Vitamin C ma tedy silné antimikrobidal-
ni vlastnosti snizujici patogenitu bakterii,
vir{i, parazitt a plisni a ma proto své misto v
prevencii komplementéarniléc¢bé téchto in-
fekei!

Vitamin C a mikrobiota: dal$i imuno-
stimulac¢ni mechanismus

Vnéjsi i vnitini povrchy lidského téla jsou
osidleny prospé3né pusobicimi mikroorga-
nismy, oznacovanymi celkové jako mikrobi-
ota; nejvetsi ¢ast se naléza ve streve. Kromé
metabolickych G¢inkd (traveni) chrani fyzi-

ologicka mikrobiota stfeva pied kolonizaci
patogennimi mikroorganismy a ma vyznam
pro imunitni systém jako celek. Schopnost
fyziologické mikrobioty inhibovat koloni-
zaci patogenl je zprostfedkovana nékoli-
ka mechanismy, véetné kompetice o Ziviny
a posileni lokalnich a systémovych imunit-
nich reakei.

V poslednich letech byla nalezena u fady
onemocnéni porucha stfevni mikrobioty,
napiiklad u zanétlivych, metabolickych a
neurodegenerativnich chorob. Z téchto zjis-
téni vyplyva, Ze prospésné ovlivnéni strev-
nf mikrobioty by se mohlo stat vyznamnou
soucasti terapeutickych, ale i preventivnich
opatfeni. K témto zasahlim patti i podavani

Dostatecna

hladina vitaminu C
podminuje adekvatni
funkci vSech druht
leukocytii.

probiotik (prospésnych bakterii) a probiotik
(latek, které podporuji rist fyziologické mi-
krobioty).

Podle definice International Scientific
Association for Probiotics and Prebiotics
(ISAPP) je vitamin C v soucasné dobé fazen
mezi prebiotika." Prospésny vliv vitaminu
C na mikrobiotu ukazaly studie, v nichz do-
Slo ke stimulaci r@istu bakterii podporuji-
cich fyziologicky stav stfeva a zvySeni pro-
dukce mastnych kyselin s kratkym retézcem
(SCFA) - bakteridlnich metabolitt s proti-
zanétlivym ptlisobenim ve stfevé."*? Suple-
mentace vysokych davek vitaminu C, na-
sledné zmény sloZeni stfevn{ mikrobioty a
souvisejici protizanétlivé ti¢inky mohou byt
prospédné pro pacienty s chorobami cha-
rakterizovanymi naruSenou homeostazou
sttevni mikrobioty, kuptikladu idiopatic-
kymi stfevnimi zanéty a dal$imi, naptiklad
kardiovaskularnimi a neurologickymi cho-
robami.?

Vyskyt deficitu vitaminu C, vyznam
suplementace

Jak ukazuji prazkumy, deficit vitaminu C
neni omezen jen na chudé zemé. Vysky-
tuje se pfekvapivé ¢asto i v rozvinutych



zemich. Tyka se to i détské populace. Divo-
dem deficitu mtze byt dostupnost kvalitni
zeleniny a ovoce pro nizkopifjmové skupiny,
u nékterych socidlnich skupin je nedosta-
teCny prijem potravin bohatych na vitamin
C na zdkladé prehnané permisivni vychovy,
nékterych stravovacich zvyklosti, nebo i ne-
spravné stanovenych dietnich opatteni. Ten-
to deficit se nejcastéji vyskytuje u déti s né-
kterymi chronickymi chorobami, naptiklad
potravinovymi alergiemi, malabsorpci, neu-
rologickymi a psychiatrickymi (naptiklad
poruchami autistického spektra).

Vyskyt deficitu je Casty i u Ceskych déti s
riznymi zdravotnimi problémy (deficit lze
orienta¢né zjistit detek¢nimi prouzky pro
stanoveni obsahu vitaminu C v mo¢i.)*Proto
ma sviyj velky vyznam suplementace tohoto
vitaminu; vyhodné jsou piipravky s lipozo-
malnim vstfebavanim, u kterych je vitamin
C absorbovan ze stfeva lymfatickym systé-
mem a je tak zajiSténa jeho podstatné vyssi
biologicka dostupnost neZ u béZnych pero-
ralnich forem.”

KOLOSTRUM

Kolostrum je matetr'ské mléko, které se tvo-
tiu savcu tvori v posledni tfetiné téhotenstvi
a v prvnich dnech po porodu. Oproti zralé-
mu mléku produkovanému v daldich obdo-
bich laktace, je kolostrum bohatsi o celou
fadu slozek, které podporuji vznik funkéni
imunity, tedy ochranu pfed infekcemi. Kro-
mé toho kolostrum umoziiuje fyziologicky
vyvoj a funkci traviciho traktu, i usidlent za-
douci stfevni flory (mikrobioty) ve stfevé.

SloZeni kolostra se béhem fylogeneze sav-
cl vyvijelo tak, aby novorozend mladata
byla matkou v prvni fazi laktace chranéna
pfed ohrozujicimi faktory prostfedi. SloZeni
kolostra nékterych savcl se od sebe zasad-
né nelisi. Na tuto tradici navazuje novodo-
bé zavedeni bovinniho (hovéziho) kolostra
do spektra prostfedkl zlepsujicich zdravot-
ni stav ¢lovéka. Opird se o moderni medi-
cinsky vyzkum, ktery ukazuje, Ze prospés-
né komplexni ptisobeni bovinniho kolostra
predevsim v oblasti imunity je umoZznéno
obsahem §irokého spektra t¢innych slozek s
riznym mechanismem ptisobeni.*

Podle soucasnych poznatk ma bovinni
kolostrum fadu prospé$nych tucinkd, napti-
klad antimikrobidlni a protizanétlivé i¢inky
v travicim traktu, podparné tcinky na inte-
gritu stfevni sliznice v¢etné podpory hojeni
pii naruSeni této integrity pii riznych pa-

vice na edukafarm.cz

tologickych stavech. Kolostrum ma pro-
spésny vliv na imunitni systém, a to
nejen na lokalni imunitu stfeva, ale po
kontaktu se stfevni sliznici muZe pfi-
spivat i k systémové podpofe imunity.
Obsahuje fadu faktorti ovliviiujicich ziska-
nou i vrozenou imunitu. Ve stru¢nosti zmi-
nime hlavni komponenty kolostra a jejich
ucinky.

Slozky kolostra

Imunoglobuliny

Vyznamnou slozkou jsou protilatky — imu-
noglobuliny. Jejich vysoky obsah je dan diilezi-
tosti kolostra pro imunitu novorozenych mla-
dat. Ta neziskavaji imunoglobuliny od matek
béhem gravidity (transplacentarnim preno-
sem), ale aZ po narozeni z kolostra prostiednic-
tvim stfevni absorpce.’ Proto je obsah protila-
tek v bovinnim kolostru vysoky a ma zasadni
vyznam pii ochrané pred infekcemi, pfede-
v3im gastrointestindlnimi a respira¢nimi.

Nejvice je v bovinnim kolostru zastou-
pena tfida IgG, jsou vsak zastoupeny také
IgA a IgM protilatky. Ve ttidé IgG je nejvic
zastoupen izotyp IgG1; v této skupiné jsou
obsazeny protilatky proti rotavirm a celé
fadé patogennich bakterii (naptiklad Yer-
sinia enterocolitica, Campylobacter jejuni,
Klebsiella pneumoniae, Serratia marescens,
Salmonella  typhimurium, Staphylococcus,
Streptococcus, Cryptosporidium, Helicobacter,
patogenni Escherichia coli, Pseudomonas). Bo-
vinni kolostrum obsahuje také IgG1 protilat-
ky proti bakteriim zptisobujicim nekrotizu-
jici kolitidu, naptiklad Klebsiella, Citrobacter,
Enterobacter a Serratia, dale proti mikroor-
ganismim zpusobujicim respira¢ni infek-
ce, napiiklad RS vir@m, chfipkovym virim
a bakterii Streptococcus pneumoniae. Proto
uzivani kolostra miZe prispét ke sniZeni vy-
skytu respira¢nich infekei u déti. Navic ko-
lostrum obsahuje imunoglobuliny speci-
fické pro vzdusné alergeny jako je travni
pyl, domadci prach, alergeny obilovin.

Bovinni kolostrum tedy obsahuje proti-
latky proti celé rfadé patogennich mikroor-
ganismi zplsobujicich gastrointestindlni
a respira¢ni infekce, a také imunoglobuliny
schopné vazat nékteré inhala¢ni a potravi-
nové alergeny.*®

Tyto imunoglobuliny psobi prospéiné
nékolika mechanismy: 1/ prostfednictvim
piimé vazby na potencialn{ patogeny a pod-
porou jejich odstranéni, 2/ podporou bari-
érové funkce stfeva a 3/ podporou dalsich

funkci imunitniho systému.

1/ Prvnim mechanismem je vazba imu-
noglobulini na patogenni mikroor-
ganismy ve stfevnim lumen. Tato vazba
umoziuje tzv. imunitni exkluzi, tedy zabra-
néni prilnuti patogend na stfevni sliznici a
tim znemoznéni stfevnich infekéniho one-
mocnéni.

2/Druhym z mechanismt je podpora ba-
riérové funkce stfeva. Pokud je bariérova
funkce narusena, tak se patogenni mikroor-
ganismy, jejich fragmenty ¢i toxiny a potra-
vinové alergeny dostévaji do stfevni sliznice
a zpusobuji jeji zanét a infekci. Imunoglo-
buliny kolostra podporuji bariérovou funk-
ci stfeva svym protizdnétlivym tcinkem, a
to prostfednictvim blokady produkce proza-
nétlivych cytokinl v epitelidlnich butikdch
stfevni sliznice.

Imunoglobuliny bovinniho kolostra za-
branuji v sou¢innosti s dalsimi komponen-
tamivstupu bakterii ajejich sloZek do stfevni
sliznice, podporuji expresi proteinti takzva-
nych tésnych spojenti (tight junctions) stfev-
niho epitelu a zabraiiuji vzniku zanétlivych
zmeén stfevni sliznice. SniZuji intenzitu za-
nétlivych zmén stfevni sliznice u stfevnich
zénétlivych nemocnéni jako je nekrotizujici
kolitida ¢i u nespecifickych stfevnich zanétt
(Crohnovy choroby a ulcerézni kolitidy) ¢i u
pacientt s drazdivym tra¢nikem.*

3/ Tfetim mechanismem ptsobeni imu-
noglobulind kolostra je podpora celkové
imunity, a to prostfednictvim vazby takzva-
ného konstantniho regionu imunoglobuli-
nlinaaktiva¢nireceptory (Fc receptory) imu-
nitnich bunék. Bylo prokazano, Ze bovinni
IgG protilatky jsou schopny se takto vazat na
monocyty, neutrofily, makrofagy a B lymfo-
cyty. Dale bylo prokazano, ze bovinni IgG in-
dukoval v imunitnich burikach fagocytézu a
destrukci nékterych patogennich bakterii a
vir®, naptiklad Streptococcus mutans, Sta-
phylococcus epidermidis a RS viri. Imuno-
globuliny kolostra zvysuji citlivost a aktivitu
lidskych imunitnich bunék, naptiklad T a B
lymfocytd a NK bunék vii¢i patogennim mi-
kroorganismam.*°

Antimikrobidlné puisobici peptidy

Bovinni kolostrum obsahuje dale antimi-
krobialné pasobici peptidy laktoferin, lakto-
peroxidazu a lysozym.

Laktoferin je multifunkéni glykoprotein s
antibakterialnimi a protivirovymi ucin-
Kky. Jeho baktericidni i¢inky jsou zaloZeny na
mechanismu destrukce stén bakterii (nékdy
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je také oznacovan jako ,prirozené Sirokospek-
tré antibiotikum®). M4 vyznamné protiza-
nétlivé ucinky, pusobi jako inhibitor proza-
nétlivych cytokinli (naptiklad TNF-alfa), coz
ma znacny vyznam pro ochranu stfevni sliz-
nice pfed zanétlivym postiZenim. Je vyznam-
nym faktorem slizni¢ni imunity ve stfevé a
dychacich cestach, podili se i na celkové imu-
nité tim, Ze podporuje vyzravani, migraci
a aktivitu imunitnich bunék. Ma prospés-
ny vliv na obnovu stfevnich bunék. Vyznam
maipro absorpci Zeleza ze steva.'¢
Laktoperoxidaza je enzym, ktery blo-
kuje metabolismus celé fady grampo-
zitivnich a gramnegativnich baktérii,
vyznacéuje se také protivirovym puisobe-
nim. Pasobi baktericidné tim, Ze kataly-
zuje reakce, ve kterych peroxid vodiku oxi-
duje nékteré organické a anorganické latky
pritomné ve stfevé za vzniku baktericidnich
sloucenin. (Peroxid vodiku je pfitomen v za-
Zivacim traktu, protoZe vznika ve slinach z
glukézy a kysliku.) Laktoperoxidaza hraje
vyznamnou roli ve vrozené imunité.”
Lysozym je lyticky enzym, ktery hra-
je vyznamnou roli ve vrozeném imunitnim
systému, naruSuje slozky stény baktérii
(pfevazné grampozitivnich) a vede k jejich
rozpadu. Kromé tohoto enzymatického me-
chanismu ptlisobi lysozym i neenzymaticky
tim, Ze podporuje vazbu bakterif na protilat-
ky anavazani tohoto komplexu na receptory
T lymfocyt, které se tim aktivuji. Lysozym
je diileZitou soucasti vrozené imunity >

Polypeptidy bohaté na prolin (PRP)

K dal$im peptidim obsazenym v kolost-
ru patii polypeptidy bohaté na aminokyse-
linu prolin, oznac¢ované zkratkou PRP (Pro-
line-Rich Polypeptides). PRP jsou signalni
molekuly, které béhem ontogeneze podpo-
ruji vyvoj brzliku - Zlazy, ktera je odpovéd-
na za normalni vyvoj imunitniho systému.
PRP dale pisobi jako imunomodulatory a
modulatory zanétlivé reakce (ptisobi proti-
zanétlivé); indukuji proliferaci leukocytt a
ovliviiuji produkci rady cytokind, napiiklad
tumor necrosis faktoru alfa (TNF-alfa), inter-
feronu gamma (INF-gamma), interleukind
IL-6 aIL-10 (IL-6 and IL-10).

PRP plisobi proti fadé patogennich mik-
roorganism tim, Ze podporuji protiinfekéni
imunituy, zvlasté proti patogenim napadaji-
cim zaZivaci systém a zplsobujicim prajmy.
PRP svym komplexnim Gi¢inkem mohou pfi-
spivat ke sniZenf intenzity symptomu nékte-
rych  neurodegenerativnich  onemocnéni.
Dvé hlavni skupiny PRP jsou PRP-2 s antimi-
krobidlnim G¢inkem a PRP-3 s protizanétli-
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vym uc¢inkem. PRP-2 zvy$uji aktivitu imunity
v ptipadech hrozici infekce (aktivuji makro-
fagy, NK-buriky a T-lymfocyty). PRP-3 tuto
aktivitu inhibuji v situaci, kdy je jiz infekce
zvladnuta. Také poméahaji sniZovat intenzitu
alergickych priznaka. PRP jsou tedy dilezité
pro modulaci imunitniho systému v raznych
situacich ohrozeni, pro modulaci fyziologic-
kého zanétu a pro protialergické pisobeni.™

Cytokiny, mikroRNA

Bovinni kolostrum obsahuje rovnéz radu
cytokinu dileZitych pro imunitu, naptiklad
interleukiny (IL-1p, IL-2, IL-6, IL-17), TNF-al-
fa (tumor-necrosis factor-alfa), interferon-
-gamma; a dal$i molekuly vyznamné pro
vyzravani imunitniho systému, pro komu-
nikaci mezi imunitnimi butikami, rozpozna-
vani patogent, aktivaci imunitnich bunék
a komunikaci mezi nimi, a ve vysledku pro
protiinfekéni imunitu a fizeni fyziolo-
gické zanétlivé reakce .

Dale jsou v kolostru obsazeny molekuly
specifickych mikroribonukleovych ky-
selin (mikroRNA).

MikroRNA jsou pomérné nedavno objeve-
né malé molekuly RNA, které se podileji na
regulaci genové exprese a zasahuji do raz-
nych signdlnich, metabolickych a regulac-
nich okruht, ¢imZ se podileji na udrZzovani
homeostazy. Maji velkym vyznam i pro re-
gulaci imunity. V kolostru jsou ptfitomny v
ochrannych obalech, takzvanych mikrovezi-
kulach, které je chrani pfed agresivnim pro-
stfedim Zaludku, a molekuly mikroRNA se
tak dostavaji neporusené do stteva, kde pfi-
chézeji do kontaktu s imunitnimi burikami
GALT (gut-associated lymphoid tissue), kte-
ré prospésné ovliviiuji.

Oligosacharidy, riistové faktory

Dalsi dtleZitou slozkou bovinniho kolost-
ra jsou bioaktivni oligosacharidy, kte-
ré patii mezi prebiotika. Maji vyznam pro
podporu rustu fyziologické mikrobio-
ty v tlustém stfevé a tim i pro ochranu proti
stfevnim infekénim onemocnénim.

Kolostrum obsahuje i fadu rastovych
faktort. Proto ma podpurny vliv na inte-
gritu a hojeni stfevni sliznice, pokud je
poskozena. Tento G¢inek ma svlij znaény vy-
znamivzhledem k roli, kterd se ptipisuje po-
Skozeni integrity stfevni sliznice pti vzniku
takzvaného syndromu zvySené propustnosti
stfeva (leaky-gut syndrome), pti kterém do-
chézi k naruSeni tésnych spoji mezi burika-
mi stfevniho epitelu a naslednému priniku
patogennich latek, naptiklad toxint bakte-
rif, ze stfeva do obéhu; tim se zvySuje riziko

vzniku onemocnéni dalsich organt, kupti-
kladu jater nebo mozku.?*

Ristové faktory obsazené v kolostru ptiso-
bi na strevni sliznici hojivé, podporuji jeji in-
tegritu.®

Prikladem miize byt TGF-beta (Transfor-
ming growth factor-beta), jenz je vyznamny
pro funkci a integritu epitelu. Kromé toho
ma protizanétlivy ucinek a reguluje pro-
liferaci, diferenciaci a vyvoj T regulac-
nich lymfocyta, tedy bunék, které brani
vzniku autoimunitnich chorob tim, Ze za-
brariuji imunitnimu systému, aby se obracel
protivlastnim tkanim.*

Pusobeni sloZek kolostra na
imunitu

Podpora bariérové funkce stfeva

Pokud jde o tcinky podavani bovinniho ko-
lostra na lidsky organismus, existuje fada dil-
¢ich studii, které byly shrnuty v riizné zameére-
nych prehledech.*#**?” Pfikladem prospésného
plsobeni bovinniho kolostra, ovéteného v riiz-
nych typech studif, je ochrana integrity sliz-
nice zaZivaciho traktu. V nékolika studiich
bylo prokazano, ze bovinni kolostrum chrani
sliznici zazivactho traktu proti poskozeni pi-
sobeném nesteroidnimi antirevmatiky (NSA).
NSA ptisobi agresivné na sliznice, zvy3uji jejt
propustnost a prinik bakterii do krve. Viem
témto patologickym zménam kolostrum za-
brariuje, a diky obsahu rtstovych faktort pt-
sobi na stfevni sliznici hojivé.”

Podpora stfevni lokalni imunity

Dalsim prikladem tucinnosti bovinniho
kolostra je antibakteridlni ptisobeni, za-
loZené na podpofe stfevn{ imunity. V klinic-
kych studiich bylo prokazano, ze u pacientt
po operacich zazivactho traktu uzivani ko-
lostra vyrazné sniZilo krevni hladinu bakte-
ridlnich endotoxind, ktery je mirou priniku
bakterii ze stfeva do ostatnich ¢asti organis-
mu. Tento ucinek je pripisovan piedevsim
jeho antimikrobidlnimu tcinku kolostral-
nich imunoglobulint a protizanétlivému
plsobeni (napiiklad diky obsahu laktoferi-
nu) a také hojivému Gc¢inku na stfevni sliz-
nici. Toto pusobeni lze vyuZivat v prevenci
infekci gastrointestinalniho traktu.”

V dalSich studiich byl ovéfen prospésny
ucinek kolostra v 16¢bé prajmu. U skupi-
ny déti s infekénim préjmem, u kterych bylo
nasazeno kolostrum do 48 hodin po zacatku
potiZi, vedlo uZivani kolostra k vyznamné-
mu zlepSeni.* Priijjem se vyskytuje také ¢asto
u pacientl s HIV infekci. Je multifaktorialni-
ho ptvodu a roli v jeho vzniku hraje i tibytek



Kolostrum obsahuje
protilatky proti
radé patogennich
mikroorganismi
zptisobujicich
gastrointestindlni a
respiracni infekce.

nékterych imunitnich bunék stfevni stény
a nasledné poruchy bariérové funkce stfeva
se zanétlivymi zménami sliznice. V nékolika
studiich se ukdzalo, Ze uZivan{ bovinnfho ko-
lostra vedlo ke zlepSeni stavu téchto pacien-
tl a u nékterych i ke kompletnimu vymize-
ni priznakd. Tento c¢inek kolostra je zaloZen
predevsim na jeho protizanétlivém, antimik-
robidlnim a hojivém ptisobeni.**

Podpora celkové imunity

Kromé ovlivnén{ lokaln{ stfevni imunity
ptsobi kolostrum na systémovou imunitu.
Jak ukazal vyzkum, kolostrum zvy3uje aktivi-
tu monocytli a polymorfonukledr a modu-
luje aktivitu interferonu-gamma. Tyto vysled-
ky ukazuji, Ze bovinni kolostrum po kontaktu
se stfevni sliznici miZze mit prospésné systé-
mové imunostimulaéni pusobeni, které
se miiZe projevit v obrané proti infekcim i
mimo gastrointestinalni systém. V klinic-
kych studiich byla studovana imunostimu-
la¢ni u¢innost kolostra v prevenci infekei
hornich dychacich cest.

Studie ukézaly, Ze uZivani kolostra ved-
lo u dospélych ke sniZzenému vyskytu téch-
to infekénich onemocnéni ve srovnani s pla-
cebem.® V jiné studii u déti se zvySenym
vyskytem respira¢nich infekef vedlo uZivani
kolostra k vyraznému sniZeni frekvence téch-
to onemocnéni (do této studie byly zafazeny
i déti s opakovanymi prijmy; jejich vyskyt se
také diky uzivani kolostra sniZil). Kolostrum
tedy ma profylakticky efekt, pokud jde o
vyskyt respiraénich infekci >

Pokud jde o bezpec¢nost kolostra, ve vice
nez 50 klinickych studiich, do kterych bylo
zafazeno pres 2000 pacientt, se neobjevily
zévazné nezadouci uc¢inky. Pokud se vyskyt-
ly, byly mirného stupné, naptiklad leh¢i nau-
zea Ci nespecificky abdominalni dyskom-
fort. Celkové je kolostrum hodnoceno jako
bezpecné a dobfe tolerované.*

vice na edukafarm.cz

Zavér

V ¢lanku jsou rozvedeny dvé moznosti,
jak podpotrit protiinfekéni aktivitu imunit-
niho systému: podavani vitaminu C a bo-
vinniho kolostra.

Vitamin C diky svému zasadnimu vy-
znamu pro funkci vSech sloZzek imunitni-
ho systému hraje zdsadni roli v antiinfeké-
ni imunité (protivirové, protibakteridlni
i protiplisfiové). Jeho deficit vede ke zvy3e-
né nachylnosti k infekénim onemocnénim,
kterd dale zvySenou spotfebou tento deficit
prohlubuji. Jak ukézaly studie, pacienti s in-
fekénimi chorobami trpi ¢asto deficitem vita-
minu C. Tento deficit, ktery ptispiva ke vzniku
onemocnéni, je jejich priitbéhem dale prohlu-
bovan. To je i dvodem, pro¢ jsou poZadav-
ky na suplementaci vitaminu C jako soucasti
1é¢by infekénich onemocnéni podstatné vétsi
nez davky preventivni.

Bovinni kolostrum, jak ukézaly studie,
se vyznaCuje Uinky imunomodulacni-
mi (lokalnimi viéi stfevni sliznici, ale i
systémovymi), dale antibakterialnimi a
protivirovymi. Toto plisobeni miiZze i¢inné
prispét k prevenci stfevnich a respira¢nich
onemocnéni. Kolostrum ma prospésné in-
tegrativni, respektive hojivé t¢inky na strev-
ni sliznici s porusenou integritou. Na tomto
regenera¢nim ucinku se podili jak ptsobe-
ni protizanétlivé, tak vysoky obsah rtiznych
ristovych faktort. Diky obsahu PRP schop-
nych navazovat se na alergeny ma kolostrum
také antialergické ucinky. m

Literatura

1. Mousavi S, Bereswill S, Heimesaat MM. Im-
munomodulatory and antimicrobial ef-
fects of vitamin C. Eur ] Microbiol Immunol
2019;9(3):73-79.

2. Sorice A, Guerriero E, Capone F et al. Ascorbic
acid: its role in immune system and chronic

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

inflammation diseases. Mini Rev Med Chem.
2014;14:444-52.

Carr AC, Maggini S. Vitamin C and immune
function. Nutrients 2017;9:1211.

Manning J, Mitchell B, Appadurai DA, et al. Vi-
tamin C promotes maturation of T-cells. Anti-
oxid Redox Signal 2013;19:2054-2067.

Tanaka M, Muto N, Gohda E, et al. Enhance-
ment by ascorbic acid 2-glucoside or repea-
ted additions of ascorbate of mitogen-induced
IgM and IgG productions by human peripheral
blood. Jpn ] Pharmacol1994;66:451-456.
Hemild H. Vitamin C and infections. Nutrients
2017;9:339.

Hemild H. Vitamin C, respiratory infections
and the immune system. Trends Immunol
2003;24:579-80.

KimY, KimH, Bae S, etal. Vitamin Cisan essen-
tial factor on the anti-viral immune responses
through the production of Interferon-a/p at
the initial stage of influenza A virus (H3N2) In-
fection. Immune Netw 2013;13:70-4.

Uesato S, Kitagawa Y, Kaijima T, et al. Inhibi-
tory effects of 6-O-acylated L-ascorbic acids
possessing a straight- or branched-acyl chain
on Epstein-Barr virus activation. Cancer Lett
2001; 166: 143-146.

Pickard JM, Zeng MY, Caruso R, et al. Gut
Microbiota: role in pathogen colonization, im-
mune responses and inflammatory disease.
Immunol Rev 2017;279:70-89.

Pham VT, Fehlbaum S, Seifert N, et al. Ef-
fects of colon-targeted vitamins on the com-
position and metabolic activity of the human
gut microbiome - a pilot study, Gut Microbes
2021;13:1875774.

Otten AT, Bourgonje, Peters V, et al. Vitamin C
supplementation in healthy individuals leads
to shifts of bacterial populations in the gut. A
pilot study. Antioxidants 2021;10:1278.
Bozensky ], Koptiva F Kotlatova L, et al. Vita-
min C, antiinfek¢ni imunita a problematika
snizenych hladin u déti. Pediatrie pro praxi
2021;22(2):98-104.

Rathe M, Miiller K, Sangild PT, et al. Clinical ap-
plications of bovine colostrum therapy: a sys-
tematic review. Nutr Rev 2014;72:237-54.
Hurley WL, Theil PK. Perspectives on immu-
noglobulins in kolostrum and milk. Nutrients
2011;3:442-74.

Ulfman LH, Leusen JHW, Savelkoul HF], et al. Effects
of bovine immunoglobulins on immune function,
allergy, and infection. Front Nutr 2018;5:52.

43



//imunologie

17.

18.

19.

20.

21.

22

Coneely OM. Antiinflammatory activi-
ties of lactoferrin. ] Am Coll Nutr 2001;20(5
Suppl):3895-395S.

Legrand D, Elass E, Carpentier M, et al. Lactofer-
rin: a modulator of immune and inflammatory
responses. Cell Mol Life Sci 2005;62:2549-59.
Pruitt KM, Reiter B. Biochemistry of peroxida-
se systems: antimicrobial effects. In: Tenovuo
JO, Pruitt KM (eds.). The Lactoperoxidase sys-
tem: chemistry and biological significance.
New York: Dekker, 1985: 272.

Grivel JC, SMith-Gill S]. Lysozyme: antigenic
structureas defined by antipody and T cell re-
sponses. In: Structure of antigens (Van Rege-
nmontel, MHV, ed.) New York: CRC Press, 91-
144.

Sun Q, Chen X, Yu J, et al. Immune modula-
tory function of abundant immunerelated
microRNAs in microvesicles from bovine co-
lostrum. Protein Cell 2013;4:197-210.

. Gopal PK, Gill HS. Oligosaccharides and glyco-

conjugates in bovine milk and colostrum. Br |
Nutr 2000;84(Suppl 1):S69-S74.

23.

Lin R, Zhou L, Zhang ], et al. Abnormal intes-
tinal permeability and microbiota in patients
with autoimmune hepatitis. Int J Clin Exp Pa-
thol 2015;8:5153-60.

24. Obrenovich MEM. Leaky Gut, Leaky Brain?

25.

Microorganisms 2018; 6:107.

Playford RJ, MacDonald CE, Johnson WS. Co-
lostrum and milk-derived peptide growth fac-
tors for the treatment of gastrointestinal disor-
ders. Am J Clin Nutr 2000;72:5-14.

26. Struff WG, Sprotte G. Bovine colostrum as a bi-

27.

28.

ologic in clinical medicine: a review. Part I: bi-
otechnological standards, pharmacodynamic
and pharmacokinetic characteristics and prin-
ciples of treatment. Int J Clin Pharmacol Ther
2007;45:193-202.

Struff WG, Sprotte G. Bovine colostrum as a
biologic in clinical medicine: a review - Part
II: clinical studies. Int J Clin Pharmacol Ther
2008;46:211-225.

Playford RJ, Floyd DN, Macdonald CE, et al. Bo-
vine colostrum is a health food supplement
which prevents NSAID induced gut damage.

29.

30.

31.

32.

Gut1999;44:653-658.

Bolke E, Jehle PM, Hausmann F et al. Preope-
rative oral application of immunoglobulin-en-
riched colostrum milk and mediator response
during abdominal surgery. Shock 2002;17:9-12.
Huppertz HI, Rutkowski S, Busch DH, Eisebit R,
Lissner R, Karch H. Bovine colostrum amelio-
rates diarrhea in infection with diarrheagenic
Escherichia coli, Shiga toxin-producing E. coli,
and E. coli expressing intimin and hemolysin.
J Pediatr Gastroenterol Nutr 1999;29:452-6.
Brinkworth G, Buckley J. Concentrated bovine
colostrum protein supplementation reduces
the incidence of self-reported symptoms of up-
per respiratory tract infection in adult males.
Eur ] Nutr 2003;42:228-232.

Patel K, Rana R. Pedimune in recurrent respi-
ratory infection and diarrhoea - the Indian ex-
perience - the PRIDE study. Indian ] Pediatr
2006;73:585-591.

MUDr. Pavel Kostiuk, CSc.

SCHEMA NEKTERYCH REGULAﬁNiCH,l'llv}INK!]
VITAMINU C A KOLOSTRA NA IMUNITNI SYSTEM

(‘

IMUNITA

VITAMIN C
LIPO G ASKOR

FYZIOLOGICKA
REGULACE BUNECNE
A HUMORALN IMUNITY N

< IMUNITA IMUNITA
& : c
, ) : VROZENA ZISKANA
BUNETNA HUMORALNI BUNETNA HUMORALNI
/’“
MAKROFAGY KOMPLEMENT '
NEUTROFILY INTERFERON T-LYMFOCYTY PROTILATKY
NK BURIKY LYSOZYM CYTOTOXICKE (TC) (PRODUKOVANE
POMOCNE (TH) B-LYMFOCYTY)

KOLOSTRUM
COLENTER LD

PODPORA STREVNI INTEGRITY,
STREVN A CELKOVE IMUNITY

N Q.E\.\k

STREVNI SLIZNICNI LYMFATICKY SYSTEM (MALT)

pODPO

o

"?4'/00 S’””/V/

.,Ev

COLENTER LD

STREVO

(Zdroj: Edukafarm)

i

|

44 // Biotherapeutics 03 2021



