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Béhem poslednich 20-30 let byla vénovana znacna pozornost moznosti zlepSeni zdravotniho stavu ¢lovéka modulaci stiev-
ni mikrofléry. Stfevni mikrofiéra ma velkou metabolickou aktivitu, méni se béhem Zivota a je vyznamnym faktorem, ktery
ovliviiuje zdravi jedince. Vyznam téchto mikroorganizmdi byl dlouhou dobu opomijen a zajem se soustfedoval téméf vyhrad-
né na patogenni mikroorganizmy, které jsou pfi¢inou rGiznych poruch traviciho tstroji.

Kli¢ova slova: stfevni mikrofléra, prebiotika, probiotika, synbiotika.
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PREBIOTICS, PROBIOTICS AND SYNBIOTICS

Major attention was paid within last 20-30 years to the possibility of improving a health status of man by a modulation of
intestinal microflora. Intestinal microflora has a great metabolic activity, it changes during life and is an important factor
influencing individual’s health. The significance of these microorganisms was omitted for a long time and the interest was

nearly solely focus on pathogenic microorganisms, which are causes of different gastrointestinal disorders.
Key words: intestinal microflora, prebiotics, probiotics, synbiotics.

Vyvoj a slozeni stfevni mikrofléry

SloZeni stfevni mikrofléry je vyznamné
ovliviiovano zplsobem vyZzivy. U novorozen-
cli, ktefi jsou vyluéné kojeni, je intestindlni
flora slozena z laktobacili a bifidobakterii.
Chybi fakultativné anaerobni E. coli a striktné
anaerobni Bacteroides fragilis a Clostridium
species. Pfevaha bifidobakterii je zplsobena

latkami, které jsou obsaZeny v matefském
mléce a selektivné pfiznivé pdsobi na rist bi-
fidobakterii a laktobacilt (bifidogenni faktor).
Tento bifidogenni faktor je v matefském mléce
tvofen pfevazné oligosacharidy (tfeti, kvanti-
tativné nejvétsi slozka matefského mléka po
lakt6ze a tucich) a glykoproteiny. Vlivem jejich
ucinku je mikrofléra s pfevahou laktobacilt

a bifidobakterii vytvofena béhem jednoho mé-
sice. Tvorba kyseliny mlééné jako kone¢ného
produktu metabolizmu téchto bakterii spolu
s pusobenim specifickych Zivin v matefském
mléce, jako jsou laktoferin, kasein a nukleoti-
dy, pfispivaji k vytvoreni prostfedi, ve kterém
laktobacily a bifidobakterie dobfe rostou.
Osidleni pokracuje béhem prvnich dn a tyd-
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Tabulka 1. Vlastnosti prebiotik

Prochazeji horni ¢astitraviciho Ustrojiv nezménéné formé, kde se nehydrolyzuji ani nevstrebavaiji
Slouziselektivnéurcitymbakteriimtlustéhostrevajakosubstrat kteryzvysujemetabolickouaktivitutéch-
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to bakterii nebo podporuje jejich rist

Pozitivné ovliviuji slozeni strevni mikroflory tlustého streva

Maiji celkové pozitivni vliv na zdravi a pohodu jedince

Prospésnost pro zdravi

Schopnost kolonizace a adherence

Antagonisticky vliv na patogenni fléru

Schopnost tvorby antimikrobialnich substanci

Schopnost imunomodulace

Méfitelna a klinicky dokumentovatelna uzite¢nost pro zdravi prijemce

Mikrobiolgické bezpecnostni pozadavky
Moznost prfesného taxonomického zarazeni
Humanni ptvod

Netoxické a nepatogenni

Geneticky stabilni

Schopnost preZivat, rdst a byt metabolicky aktivni v travicim Ustroji piijemce

Potencionalné resistentni proti antimikrobialnim substancim pavodni mikrofléry prijemce

Resistentni proti zalude¢ni kyseliné a Zlu¢ovym kyselindm

Pramyslové parametry

Stabilita Zadanych vlastnosti béhem vyroby, transportu a skladovani

Pfiznivé organoleptické vlastnosti

nd, stabilizuje se béhem vyluéného kojeni do
odstaveni a zavedeni pfikrm0 nebo pouziti pfi-
pravkl kojenecké mlééné vyzivy. U déti uméle
Zivenych se vyviji mnohem pestfejsi stfevni
mikrofldra, ktera obsahuje vedle bifidobakterii
bakteroidy, enterobakterie, enterokoky a klost-
ridia. Dospély typ stfevni mikrofldry je dosaZen
ve véku 1-2 let.

Fyziologickd funkce normalni stfevni mi-
kroflory je soucasti obranného mechanizmu,
ktery spociva v kompetitivni inhibici bakterialni
adheze patogennich bakterii na sliznici zaziva-
ciho ustroji, v syntéze slouéenin, které inhibuji
a ni¢i patogenni bakterie, a v kompetitivni kon-
sumpci zivin potfebnych pro riist patogennich
mikroorganizmd.

Fyziologickd mikrofléra moduluje rov-
néz imunitni systém, kdyz plsobi efektivni
stimulaci mikrobidlnimi antigeny. Ovliviiuje
humoralni, bunéénou i nespecifickou imunitu,
mUZze mit vliv na produkci cytokini a genovou
transkripci.

Prebiotika

Prebiotika jsou nestravitelné latky obsa-
Zené v potravinach, které podporuji selek-
tivné ridst nebo aktivitu jedné bakterie nebo
omezeného poCtu stfevnich bakterii a tim
pozitivné ovliviiuji slozeni stfevni mikroflory
tlustého stfeva, ¢imz maji celkové pozitivni
vliv na zdravi a celkovou pohodu pfislusného
jedince. Pozadavky na prebiotika jsou souhrn-
né uvedeny v tabulce 1. Oligosacharidy tvofi
tfeti kvantitativné nejvétsi slozku matefského
miéka, jejich koncentrace kolisa od 6-12 g/l.

Ve vétsiné pfipadl jsou odvozeny od laktdzy.
Oligosacharidy mohou chranit kojence Zivené
matefskym mlékem pfed bakteridlnimi a viro-
vymi infekcemi, toxiny a plisnémi (20). Tyto
rozpustné sacharidy jsou schopné pUsobit ja-
ko analoga receptor(i na epitelidinich burikach
hostitele a tim blokuji vazebna mista pro pa-
togenni mikroorganizmy. Existuji rovnéz pozo-
rovani, ze oligosacharidy v matefském mléce
podporuji rlst bifidobakterii a omezuii rist ne-
vhodnych bakterii, hovofime o jejich bifidogen-
nim ucinku. Byl studovan bifidogenni U¢inek
smési oligosacharidd a v této souvislosti byla
nejvétsi pozornost vénovana derivatim inulinu
(frukto-oligosacharidy), galakto-oligosacha-
ridim, laktuléze a sojovym oligosacharidiim.
Na zékladé vyzkumu oligosachariddi v ma-
tefském mléce byla sestavena smés, ktera
obsahuje 90% galaktooligosacharidli o nizké
molekulové hmotnosti a 10% fruktooligosa-
charidt o vysoké molekulové hmotnosti. Tato
smés byla pfidana do mlécného pfipravku pro
kojence. DonoSené déti zivené obohacenym
pfipravkem mély ve stolici vysoce vyznamné
vy$Si mnozstvi bifidobakterii a laktobacild ve
srovnani s placebem (11). Podobné pozorova-
ni bylo u¢inéno u nedono$enych déti (2). Obo-
haceni kojeneckych pfipravkii smési oligosa-
charidt m0ze proto pfispét k dosazeni stfevni
mikrofléry, ktera se svym sloZenim bliZi stfevni
mikrofléfe kojenych déti.

Probiotika
Probiotika jsou mono- nebo smésné kul-
tury Zivych mikroorganizmd, které po aplikaci
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Tabulka 2. Nejcastéji pouzivana probiotika
Lactobacily

L. acidophilus

L. casei, spec. rhamnosus (Lactobacillus GG)
L. casei Shirota

L. delbrueckii subsp. bulggaricus
L. reuteri

L. brevis

L. cellobiosus

L. curvatus

L. fermentum

L. plantarum 299v

Gram pozitivni koky

Lactococcus lactis subsp. cremonis
Streptococcussalivariussubsp.thermophilus
Enterococcus faecium

S. diacetylactis

S.intermedius

E. coli (sérotyp 083:K24:H1)
Bifidobakterie

B. bifidum

B. adolescentis

B. animalis

B. infantis

B.longum

B. thermophilum

Kvasinkovité mikroorganizmy
Saccharomyces boulardii

prospésné ovliviluji hostitele zlepSenim vlast-
nosti jeho vlastni mikrofléry. Mezi probiotika
jsou v soucasné dobé fazeny laktobacily, bifi-
dobakterie, streptokoky, enterokoky a saccha-
romyces. Nejcastéji pouzivana probiotika jsou
uvedena v tabulce 2.

Pro zafazeni mezi probiotika musi jed-
notlivé bakterialni kmeny splfovat nékolik z&-
kladnich pozadavkU. Bakteridlni kmeny musi
mit prokazatelné pozitivni vliv na zdravi hos-
titele a musi byt zdravotné nezdvadné, izolo-
vané ze stejného zivocisného druhu, jako je
pfedpokladany pfijemce, nesmi byt toxické
ani patogenni. Forma, ve které je probiotikum
do trdviciho Ustroji aplikovano, musi obsa-
hovat dostate¢né mnozstvi Zivotaschopnych
bakterii, které musi mit schopnost pfezivat
v travicim ustroji a byt metabolicky aktiv-
ni. Bakterie musi byt Zivotaschopné béhem
skladovani, dllezité jsou i chutové vlastnosti
potraviny nebo potravinového dopliku, ve
teristiky probiotik jsou uvedeny v tabulce 3.
Kombinace prebiotika s probiotikem se na-
zyva synbiotikum. V synbiotiku je probioti-
kum kombinovéno s prebiotikem, které je pro
ngj specifické, napf. frukto-ololigosacharid
s kmenem bifidobakterie. Tato kombinace po-
tom pfispiva k prodlouzeni pfeziti probiotika,
pro které je prebiotikum specifickym substra-
tem vhodnym k fermentaci.
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Tabulka 4. Mechanizmy mozného pusobeni probiotik

Stabilizace strevniflory kompetici's patogennimi mikroorganizmy o vazebna mista na receptorech

a o ziviny

Produkce mastnych kyselin s kratkymi fetézci (zvl. kyselina maselnd)

Pokles pH stfevniho obsahu
Zvyseni rozpustnosti minerdlnich latek
Omezeni zpétné resorpce Zlu¢ovych kyselin

Stabilizace stfevni slizni¢ni bariéry, Uprava strevni permeability

Produkce antimikrobialnich substanci
Modifikace toxinC a toxinovych receptort

Stimulaceimunitniodpovédinapatogeny(zvysenaprodukcesekrecniholgA,IgG,IgM,protizanétlivepl-
sobicichcytokinCIL-10,TGF-f3;snizenaprodukceprozanétlivychcytokinGTNF-o, Interferonu-ystejnéja-
ko mediatord zanétu napf. matrixmetalloproteinas).

Mechanizmus pasobeni

Probiotika produkuji substance, kterymi
mohou inhibi¢né plisobit na G+ a G- bakterie.
Mezi tyto latky patfi organické kyseliny, pero-
xid vodiku a bakteriociny. Snizuji nejen podet
Zivych bunék, ale ovliviiuji metabolizmus bak-
terii a produkci toxin.

Nékteré probiotické kmeny maji schop-
nost adherovat na stfevni epitel a tak kompe-

titivni inhibici blokuji adhezni mista pro po-
tenciondlné patogenni bakterie. Pfedpoklada
se, Ze probiotické kmeny mohou také vyuzi-
vat Ziviny, které by jinak byly spotfebovany
patogennimi mikroorganizmy. Nékterd pro-
biotika maji schopnost degradovat receptory
pro toxiny na stfevni sliznici. Pro preventivni
a terapeutické pouziti probiotik je dilezita
jejich schopnost stimulovat specifickou i ne-
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specifickou imunitu. Mechanizmy mozného
pusobeni probiotik jsou shrnuty v tabulce 4.

Probiotika v prevenci a lécbé
onemocnéni zazivaciho Gstroji

Pfi pouZiti probiotik v prevenci a lécbé
riznych onemocnéni jsou oblasti, ve kterych
je jejich ucin povazovan za prokazany, v jinych
oblastech prokdzany neni a povazuje se za
mozny. Existuje hodné riznych studii, ale neni
pfili§ mnoho dobrych dvojité slepych randomi-
zovanych prospektivnich studii, které jediné
mohou prokazat ucinek zkouSeného probiotika.

Akutni prijmové onemocnéni

Mechanizmus, kterym probiotika plsobi
preventivné nebo Iéebné, mize byt prostfed-
nictvim stimulace imunitniho systému kompe-
tici 0 vazebnd mista na stfevni sliznici nebo
tvorbou bakteriocind, jako je nisin. Tyto a dalsi
mechanizmy jsou zavislé na typu prijmového
onemocnéni, a proto mohou byt rizné u viro-
vého prljmu, antibiotiky zplsobeného pridjmu
a u prljmu cestovatel(.

Virové prijmové onemocnéni

Metaanalytickd studie zaméfend na ran-
domizované kontrolované terapeutické studie
s laktobacilem u déti zhodnotila celkem devét
studii a ukazala, Ze pfi 16€bé probiotikem se
zkratila doba prdjmového onemocnéni v primé-
ruo 0,7 dne (0,3-1,2 dne) a pocet stolic se druhy
den 1éEby zmensil v priméru o 1,6 stolice denné
(0,7-2,6) u déti, které byly IéCeny laktobacilem
(18). Pozitivni ucinek probiotik Ize vysvétlit sta-
bilizaci stfevni mikroflory a krat8im vyluCovanim
rotavirQ. Studie ukazaly, Ze podavani probiotik
vede k vyznamnému vzestupu IgA specifickych
protilatek proti rotavirim v séru pacienti, coz
naznacuje, ze humordlni imunita hraje dlleZitou
roli v mechanizmu ucinku probiotik.

Probiotika byla také pouZita v prevenci
akutni gastroenteritidy u déti. Specificka IgA
odpovéd mlze vysvétlit preventivni U¢inek pro-
biotik na prdjmové onemocnéni. V dvajité slepé
kontrolované studii hospitalizovanych déti, které
dostévaly norméalni pfipravek kojenecké miééné
vyZivy a mléko obohacené o Bifidobacterium
bifidum a Streptococcus thermophilus, se uka-
zalo béhem vice nez 17mésicniho sledovani, ze
ve skupiné bez probiotik 31 % déti mélo prijmo-
vé onemocnéni, zatimco ve skupiné s probiotiky
pouze 7 % déti (15). Lactobacillus casei GG pU-
sobil také preventivné proti prijmovym onemoc-
nénim u hospitalizovanych déti (17).

Prajmy cestovatelt

Pri€inou prljmu cestovatell jsou rizna
agens, ale vétsinou enterotoxicka E. coli. In-
cidence prjmovych onemocnéni u dospélych
cestovatell do cizich zemi se odhaduje na 20—
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40%, zalezi na plvodu cestovatele, zplisobu
cestovani a cili cesty. K prevenci prdjmovych
onemocnéni cestovatell bylo vyzkou$eno né-
kolik probiotik s rliznymi vysledky. Lactobacil-
lus acidophilus a Lactobacillus fermentum byly
neucinné, stejné neucinny byl vak i Lactoba-
cillus casei GG (12), v jiné studii vSak u¢inny
byl (5). Existuje studie, ve které bylo pouzito
nékolik rlznych kmenl laktobacilt a rozdil byl
statisticky signifikantni ve prospéch jedinc(,
ktefi dostavali probiotika (1).

Prijmovéd onemocnéni
po lécbé antibiotiky

Hodnoceni pomoci metaanalyzy deviti
randomizovanych, dvojité slepych, placebem
kontrolovanych studii (dvé byly provedeny
na détech) ukdzalo, Ze probiotika mohou byt
pouZzita k prevenci priijmového onemocnéni
pfi 1éCbé antibiotiky. S. boulardii a laktobacily
byly uéinné (3). Dalsi studie by vSak mély brat
v Uvahu také cenu a skutecnou potfebu pouziti
probiotik v rutinni praxi.

Potravinové alergie
Racionélni jadro probiotické terapie
u alergickych onemocnéni je ve vytvofeni

mikrobidlniho stimulu pro imunitni systém
hostitele pomoci zivého organizmu, ktery je
charakteristicky pro stfevni mikrofléru zdra-
vého kojence. Smysl 1éCby probiotiky spoci-
va v pfesmérovani imunologické paméti od
Th2 fenotypu jesté dfive, nez je ustavena
imunitni odpovéd na antigeny z okolniho
prostfedi. Schopnost probitik preventivné
branit v rozvoji atopického onemocnéni by-
la nedavno demonstrovadna v dvojité slepé
placebem kontrolované studii, ve které se
ukézalo, Zze u déti s vysokym rizikem ato-
pického onemocnéni, kterym byla probiotika
podavana po dobu 6 mésicl se prevalence
onemocnéni zmensSila na polovinu (23 %)
v porovnani se skupinou s placebem (46 %)
(8). Nicméné podévani probiotik nemélo
preventivni vliv na alergii na bilkovinu krav-
ského mléka.

Probiotika byla pouzita také 1é¢ebné. Do
studie bylo zafazeno 27 kojencd s projevy
atopického ekzému, ktery se manifestoval pfi
plném kojeni. Tyto déti v primérném véku 4,6
mésice byly pfevedeny na vysoce hydrolyzo-
vany preparat, ktery byl obohacen probiotikem
nebo na stejny pfipravek bez probiotika. Po
dvou mésicich déti, které dostavaly probio-

tikum mély vyrazné zlepSeni ekzému oproti
détem, které dostavaly stejny vysoce hydroly-
zovany pfipravek bez probiotik (7).

Pfes tato fakta je tfeba data podporujici
opravnénost probiotické terapie v prevenci
alergickych onemocnéni jesté doplnit. Je tfeba
ziskat vice informaci o davkach a charakteris-
tickych vlastnostech jednotlivych bakterialnich
kmend u atopickych onemocnéni a potravino-
vé alergie.

Intolerance laktézy

Asi 10-15% dospélé populace ma vy-
razné snizenou aktivitu stfevni laktazy a po
poziti jiz malého mnoZzstvi laktézy ma zazi-
vaci potize. Laktdza je metabolizovana bak-
teriemi a vysledkem je flatulence, prijem,
nausea, bolesti bficha. Tito lidé lépe snasi
fermentovana mléka. Jejich efekt se vykla-
dal delSi pasazi zazivacim ustrojim a ucin-
kem Zivych bakterii, které obsahuji laktdzu.
Probotikum pomoci laktazy, kterou obsahu-
je, pomaha Stépit laktdzu v tlustém stievé
a tak zlepSuje toleranci laktdzy. Laktazu
produkuji laktobacily jako je Streptococcus
thermophilus a Lactobacillus bulgaricus
v jogurtech (16).
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Nespecificka zanétliva strevni
onemocnéni

Ackoliv dlouholety vyzkum nebyl scho-
pen prokézat pfimy patogenni vliv infekEnich
agens, ukazuje se, ze komenzalni stfevni
mikroorganizmy a jejich produkty plisobi jako
zevni spoustéc, ktery vyvolava a udrZuje ne-
specifické stfevni zanétlivé onemocnéni.

Probiotika byla Uspésné zkoudena v 1é¢bé
Crohnovy nemoci tlustého stfeva. PoCet re-
lapsti onemocnéni se zmen$il na polovinu ve
srovnani s placebem, pokud se probiotikum
podévalo béhem remise (10). V jiné studii byl
popsan 6krat niz8i vyskyt relapsd Crohnovy
nemoci u pacientd, ktefi byli Ié¢eni kombinaci
mesalazinu se Saccharomyces boulardii ve
srovnani s pacienty, ktefi byli Ié¢eni samotnym
mesalazinem (4). Jina studie v8ak ukazuje, Ze
podavani Lactobacillus casei GG nezabranilo
recidivé Crohnovy nemoci po chirurgickém vy-
konu (13).

Existuji dvojité slepé placebem kontro-
lované studie, které prokazuji, Ze probiotika
jsou stejné Uc¢innd jako mesalazin v udrzo-
vani remise idiopatické proktokolitidy (9, 14).
Probiotika byla zkouena také u chronické
pauchitis. Ve dvojité slepé placebem kont-
rolované studii bylo zjisténo, Ze probiotikum
vyznamnym zpisobem snizilo pocet relapsu
chronické pouchitis.

Pouziti probiotik v 1é¢bé nespecifickych
zanétlivych stfevnich onemocnéni neni vse-
|ékem, ale nadéji ve formé adjuvantni terapie,
zvI&sté k udrZovani remise onemocnéni a pi-
nasi rovnéz moznost dalsiho pochopeni pa-
thofysiologickych mechanizm( onemocnéni.

Nekrotizujici enterokolitida
Nekrotizujici  enterokolitida je pfiCinou
velké morbidity i mortality nedono$enych déti.

Mechanizmy vyvolavajici nekrotizujici entero-
kolitdu a jeji spojeni s poSkozenim stfeva ne-
jsou jasné. V soucasné dobé se soudi, ze ke
vzniku nekrotizuijici enterokolitidy jsou potfe-
ba tfi faktory: nedono$enost, enterélni vyZziva
a bakterilni kolonizace.

Na zékladé povzbuzuijicich studii na zvifa-
tech byla provedena studie na novorozencich,
kterym byl podavan L. acidophillus a B. infantis
a osud déti byl porovnavan s osudem déti je-
den rok predtim, kterym nebyla podavana pro-
biotika. Ve skupiné bez probiotik onemocnélo
85 déti nekrotizujici enterokolitidou z nichZ 35
zemfelo, zatimco ve skupiné s probiotikem
onemocnélo 34 déti a zemfelo pouze 14 déti
(6). Specificky mechanizmus dcinku probiotik
neni znam, pfedpokladé se ovlivnéni zanétlivé
kaskady, aktivace stfevniho imunitniho systé-
mu a zvy$eni integrity stfevni bariery.

Karcinotvorba

Stfevni mikrofléra je schopna ovliviovat
tvorbu karcinomu produkci enzymi, které
méni ve stfevé prekarcinogeny v karcinogen.
Tyto enzymy jsou beta-glukuronidéza, azore-
duktaza, nitroreduktdza. Nékteré mikrorga-
nizmy jsou vdak schopny chranit hostitele
tim, Ze tyto enzymatické aktivity tlumi. Lacto-
bacillus casei GG, Lactobacillus acidophillus
a Bifidobacterium bifidum vyznamné snizuji
mnozstvi téchto enzymd ve stolici (nikoliv
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