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Souhrnny ¢lanek diskutuje aktudini poznatky o suplementaci kojenecké a batoleci
vyzivy probiotickymi kmeny a jejim dopadu na bakteriaIni kolonizaci a zdravotni stav
déti. Nase sdéleni opirdme predevsim o randomizované kontrolované klinické studie.
Z nich vyplyva, Ze probiotika jsou obecné povazovéana za bezpecna a ovliviuji celou
fadu metabolickych a imunitnich pochodt
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The purpose of this paper is to provide an overview of the effectivness of specific
probiotics including those added to commercially available baby-milk formula feeding
featuring well-designed and carefully conducted randomised controlled clinical trials.
They show that probiotics are generally considered safe and affect a wide range of

metabolic and immune processes.
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Stoupajici pocet védeckych projektl
zamérenych na ovliviiovani stfevniho mi-
krobiomu ukazuje na obrovsky posun no-
vého zpusobu prevence a |é¢by probiotiky
v détském véku. Nové popsané komenzal-
ni bakterie, tzv. probiotika nové generace
(NGP = Next Generation Probiotics), mohou
byt pouzity i jako Iéky (1). Stfevni mikrobiom
pfedstavuje dynamicky, metabolicky aktivni
ekosystém v dobfe definovaném prostiedi,
integrovany do huméanniho makroekosys-
tému, hrajici zasadni roli pro zdravi ¢lovéka.
Mikrobiom je tvoreny organizovanym spo-
lec¢enstvim zivych mikroorganism@ (mikro-
biota), jejich genomickymi prvky a spektrem
biologicky aktivnich metabolitd tvofenych
mikroorganismy, umoznujici vzdjemnou ko-
munikaci mezi mikroorganismy a lidskymi
bunkami. Ackoli se klinicky vyzkum v po-
¢atku zabyval Ucinky probiotik jen u nemoci
gastrointestinalniho traktu (GIT) (2, 3), ak-
tudlni védecké studie se zaméruji na per-
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sonalizované kmeny probiotik modulujici
stfevni mikrobiom v souvislosti s kojeneckou
vyzivou a riznymi aspekty dalsich pediatric-
kych chorob. Optimalni vyZivou novorozen-
cl a kojenct je dlouhodobé kojeni - tedy
mateiské mléko (MM), které je vzorem pro
nahradni kojeneckou vyzivu. Suplementaci
probiotiky a daldimi slozkami po vzoru MM
se snazime pfiznivé ovlivnit vyvoj détského
organismu u déti, které nemohou byt kojeny.
Historicky patfi mezi nejcastéji pouzivané
a studované probiotické mikroorganismy
rody Lactobacillus produkujici kyselinu mléc¢-
nou, dalsi jsou Bifidobacterium, Streptococcus,
Enterococcus, Lactococcus, Pedicoccus, Bacillus
a Escherichia coli a nebakteridlni kvasinky
Sacharomyces, které jsou nehumanniho
puvodu (4) Tabulka 1. Vybér specifické-
ho probiotického kmene musi akcentovat
zdravotni prospésnost, bezpecnost a ucin-
nost prokédzanou kontrolovanymi studiemi.
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Nejcastéji pouzivand a studovand pro-
biotika v metaanalytickych a klinickych studiich

Lactobacillus spp.

reuteri

casei

rhamnosus GG

acidophilus

salivarius

bulgaricus

crispatus

plantarum 299V

paracasei

delbrueckii gasseri

Streptococcus spp.
Bifidobacterium spp.

infantis

longum

breve

bifidum

animalis subs. lactis

lactis

adolescentis

thermophilum

catenulatum

angulatum

dentium

Sacharomyces boulardii
Sacharomyces cerevisiae (nehumanni)
VSL*3 (multibakterialni smés probiotik)
(Lactobacillus, Bifidobacteria, Streptococcus)
Ostatni druhy

Bacilus subtilis

Enterococcus faecalis, faecium
Lactococcus lactis

Pedicoccus pentosaceus

E. coli 083:K24:H1

E. coli Nissle 1917 (sérotyp 06:K5:H1)

do klinické praxe a obohacovani kojenecké
vyzivy. Prebiotika, synbiotika a postbiotika
s ohledem na ndhradni kojeneckou vyZzivou
presahuji ramec ¢lanku, uvedeny jsou jen
v logické névaznosti. Cilem prace je shrnout
soucasné poznatky o zdravi prospésnych,
prokazanych a ocekéavanych klinickych ucin-
cich probiotik pouzivanych v ndhradni koje-
necké/batoleci mlé¢né vyzivé s ohledem na
slozeni stfevniho ekosystému véetné vyvoje
imunity a dalsi klinické aspekty.

WHO (Svétova zdravotnicka organizace)
definuje probiotika jako zivé mikroby, které
pfi podani v adekvatnim mnozstvi maji na
svého hostitele pozitivni zdravi prospésny
vliv (5). Probiotika jsou dostupna na trhu jako
registrovany lék, doplnky stravy, potraviny
obsahuijici probiotika, |ékafska vyziva ne-
bo ptirodni produkty. EFSA (Evropsky urad
pro bezpecnost potravin), FDA (Food and
Drug Administration) v USA, QPS (Qualified

Presumption of Safety) program v Evropé
a GRAS (Generally Recognized as Safe) v USA
kontroluji bezpe¢nost a pouziti probiotik ve
stravovacim fetézci (6). FAO (Organizace pro
vyZivu a zemédélstvi Spojenych narod()/WHO
klade velmi pfisna kritéria na funk¢ni vlastnos-
ti probiotik (7). Tento pozadavek vytvafi na
vyrobce probiotik a Iékové agentury tlak na
presny popis vlastnosti jednotlivych kmena
probiotik a zdokonalovani technologickych
postupll se zietelem na Zivotaschopnost
specifickych kmen. V kontextu tohoto sdé-
leni a doporuceni, probiotika musi splfovat
3 nejdulezitéjsi charakteristiky, nasledujici
podminky a garance:
prospésnost pro zdravi, méritelna a opako-
vané klinicky dokumentovatelnd in vivo
studiemi o prospésnosti pro zdravi,
mikrobiologické a bezpecnostni pozadavky
(taxonomické zarazeni, humanni plvod,
specificita, netoxické/nepatogenni ucin-
ky, antimikrobidlni aktivita, geneticka
stabilita, metabolicka aktivita, schopnost
rezistence a metabolickych aktivit pfi
prichodu travicim traktem, biologicka
stabilita vici zaludecni kyseling, Zlu¢ovym
kyselindm a travicim enzymdm (enterosol-
ventni Uprava, mikroenkapsulace),
prumyslové parametry (stabilita a Zivo-
taschopnost béhem vyrobniho/sklado-
vaciho transportniho procesu, organo-
leptické vlastnosti, minimalni mnozstvi
zivych bakterii na konci exspira¢ni doby,
pozadovana koncentrace kolonii v CFU,
definovana lékova forma). Obsah pro-
biotik se hodnoti v tzv. mezinarodnich
jednotkach, které tvofi kolonie (CFU -
z anglického vyrazu Colony Forming
Units), predstavujici pocet zivotaschop-
nych bakterii na jednu davku (gram nebo
kapsli) od kterych se davkovani probiotik
odvozuje. Davka 10°-10"° CFU se povazuje
za minimalni denni davku pro dosaze-
ni terapeutického ucinku. Pfesna denni
dévka pro donoseného a nedonoseného
novorozence vsak nebyla dosud jedno-

znacné stanovena.

Hojné diskutované potencidlni mecha-
nismy Ucinku probiotik jsou velmi rozmanité,
dosud vsak nejsou znamy do vsech detaild.
Souhrnné jsou uvedeny v Tabulce 2.
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Potencidlni mechanismus tcinku pro-
biotik na lidsky organismus

Adheze a kolonizace stfevni sliznice

Stabilizace stfevniho mikrobiomu

Produkce mastnych kyseliny s kratkym fetézcem
(SCFA)

Pokles pH stfevniho obsahu

Omezeni zpétné resorpce Zlucovych kyselin
Antimikrobialni/baktericidni substance

Snizeni stfevni permeability/stabilizace strevni
slizni¢ni bariéry

Modifikace toxind a toxinovych receptort
Imunomodulace/zména poméru T lymfocytd
Stimulace imunitniho systému, slgA (zvysena sek-
rece protizanétlivych cytokin(, snizena produkce
prozénétlivych cytokinti/medidtord zanétu)
Indukce fagocytézy granulocytd

Stimulace imunitnf odpovédi na patogeny
Ovlivnéni stfevni motility

Antikancerogeneze

Kompetitivn{ inhibice s patogennimi mikroby
Antioxidativni vlastnosti

Vliv na trédveni a absorpci nutrient(

Zvyseni biologické dostupnosti vitamin(/rozpust-
nosti minerdlnich latek
Hypolipidemicky/antiskleroticky ucinek

Probiotika jsou obecné povazovana za
bezpecna u déti, avsak nemame dostatek stu-
dii, které hodnoti bezpec¢nostni profil probio-
tik jako primarni cile studie (4). Mezinarodni
certifika¢ni autority vypracovaly obecné
pouzitelny systém hodnoceni bezpecnosti
mikroorganism{ pouzivanych v potravinach,
ktery zarucuje, ze dany mikroorganismus nenf
pro ¢lovéka nebezpecny a maze byt vyuzit
farmaceuticky nebo potravinarsky (6, 7). Jako
u vsech lécebnych postupl je nezbytna opatr-
nost pii podavani oslabenym rizikovym jedin-
cdm (imunosupresivni terapie, kriticky nemoc-
né déti, centrdlni zilni katétr, nedonosené déti,
porusend stievni integrita, syndromem krat-
kého stfeva, srde¢ni chlopennivady, atd.), kdy
probiotika mohou mit nejen pozitivni efekt,
ale na druhou stranu predstavovat i zdvazna
zdravotni rizika (pneumonie, endokarditida,
meningitida, sepse, antimikrobidlni rezistence,
laktatova acidéza) (8). V odborné literatufe se
objevuji spekulace o bezpecnosti probiotik
a potencialnim riziku translokace probiotik
z GIT do obéhu a vzniku sepse. Navzdory
Sirokému pouziti probiotik jsou invazivni
systémové infekce a sepse v détském véku
velmi vzacné. Systematicka studie z obdobi
1995 az 2021, kterd zahrnovala 1537 publikaci
a hodnotila bakteriemie, fungemie po poda-
ni probiotik a bezpe¢nost, zaznamenala 49
pfipadl invazivnich infekci. Jejich plvodcem
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byly nej¢astéji Lactobacilelus spp., ndsledné
Saccharomyces spp., Bifidobacterium spp.,
Bacillus clausii a Escherichia coli. VétSina z po-
stizenych déti byla mladsi dvou let a méla sou-
casné néktery z rizikovych faktor(. Antibiotiky
se podafilo Uspésné vylécit 94 % déti (9).
Studie u déti, kterym byly od narozeni do 4
mésich véku podavany obohacené formule
mlécné kojenecké vyzivy, neprokazala zadné
nezadouci U¢inky na rdst a vyvoj déti ani neza-
douci ucinky souvisejici s invazi probiotickych
bakterii do krevniho fecisté (10), obohaceni
formule o probiotika je bezpecné a zajistuje
normalnivyvoj zdravych kojencti a batolat (11).

Ptes znac¢ny pokrok ve vyzkumu probiotik
stale zlistava fada nezodpovézenych otazek.
Jaké specifické druhy/kmeny s prokazanym
uc¢inkem pouzivat v jednotlivych situacich
vcetné nahradni mlé¢né vyzivy kojenct a ba-
tolat, jaky je ucinek kombinace probiotik, jaké
je optimalni ddvkovani a doba preventivniho
nebo terapeutického podavani. Chybi far-
makokinetické studie a studie o vztahu mezi
davkou probiotik a jejich u¢inkem.

Stifevni mikrobiom ovliviuje celou fadu
metabolickych, endokrinnich a imunitnich
pochodi (nastaveni imunitniho systému,
alergie, astma, zénétlivé procesy, obezita).
Sekvence zmén imunitniho systému po na-
rozeni je ovlivnéna interakci se stfrevnim mik-
robiomem a mikrobialnimi latkami, zejména
béhem prvnich 3 mésicl zivota. Prikladem
muze byt nedostatek bifidobakterii a vycer-
pani gent kédujicich enzymy potiebnych pro
vyuziti oligosacharidd MM z metagenomu
(izolované genomy, DNA viech mikroorga-
nismu), které jsou spojeny se systémovym
zénétem a dysregulaci imunitnich funkci (12).
Metagenomickd analyza prokdzala, Ze mezi
nejpocetnéjsi bakteridlni rody u zdravych
i nemocnych patii Bacteroides, Clostridioides,
Fusobacterium, Peptococcus a Bifidobacterium,
v mensi mife Escherichia coli a Lactobacillus.
Slozeni stfevniho mikrobiomu je specifické
pro kazdého jedince, dle véku, stejné jako je
specificky mikrobiom v jednotlivych ¢astech
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organismu (kdze, uropoeticky trakt, dutina
ustni), coz potvrdil projekt zkoumajici vliv na
pediatrickou populaci (Human Microbiome
Project) (13). Stfevni mikrobiom se také za-
sadné lisi mezi populacemi a geograficky.
Prvni 3 roky Zivota jsou pro formovani stiev-
niho ekosystému a imunitni odpovédi zcela
rozhodujici. Narozeni ditéte je povazovano za
tzv. pfirodni transplantaci mikrobl z vaginy
a traviciho traktu matky do novorozeneckého
stfeva (14). Pfenos bakterii v pribéhu vaginal-
niho porodu se déje vertikalnim pfenosem
mikrob z okolniho prostiedi (k(ize, vagina,
stolice). Pfi vaginalnim porodu odpovida
stfevni mikrobiota vaginaini mikroflére jiz
20 minut po narozeni. Po porodu cisafskym
fezem je osidlovani GIT opozdéno a sloze-
ni mikrobiomu odpovida prevazné kozni-
mu ekosystému. U novorozencl a kojenct
narozenych cisafskym fezem nachazime
Clostridioides a potencialné patogenni bak-
terie pfi soucasné sniZzené kolonizaci bifido-
gennimi bakteriemi. Vyznamné odlisnosti ve
sloZeni strevniho mikrobiomu podle typu po-
rodu mizi az mezi 6. a 14. mésicem Zivota (15).
Kolonizace pokracuje priibézné v prvnich
letech Zivota, slozeni mikrobiomu kojence
se vyznamné pfiblizuje dospélym v 1. roce
Zivota a jakéhosi ,status-quo” dosahne az
po 3. roce zivota. Fylogenetickd diverzita se
vsak signifikantné zvysuje linedrné s vékem
(16). Slozeni stfevniho mikrobiomu je také
vyznamné ovlivnéno zplGsobem vyzivy (17).
Kojeni zstava jednim z nejdlezitéjsich fak-
torl ovliviujici ¢asny vyvoj a slozeni stievni-
ho mikrobiomu s tim, Ze pfechod od 10. mé-
sice na ndhradni kojeneckou vyzivu, dalsi pfi-
krmy a stravu dospélych je spojen s posunem
k ekosystému dospélych. Bifidobakterie tvori
taxonomicky az 90 % stfevniho mikrobiomu
vagindlné narozenych déti, které jsou sou-
casné kojeny. Bifidobacterium longum subsp
infantis (B. infantis), Bifidobacterium bifidum,
Bifidobacterium breve a Bifidobacterium lon-
gum subsp longum piedstavuji hlavni druhy
mikrob( u kojenych déti po pfirozeném poro-
du vedle rodu Lactobacillus a Staphylococcus,
které se pfirozené vyskytuji v MM. Vysoky
obsah vice jak 200 rdznych prebiotickych
oligosacharidud (2'-fukosyllaktéza, 3'-sialy-
laktoéza, atd.) v MM (HMOs) (oligosacharidy
matefského mléka), které jsou bifidobakterie
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schopny unikdtné metabolizovat a maji pro
tento uUcel specifickou genetickou vybavu,
podporuje uhnizdéni bifidobakterii ve stfevé
u kojenych déti. HMOs a kyselina mlé¢nd jsou
nezbytné pro osidleni a rist bifidobakterif
a laktobacill, potencuji schopnost jejich ad-
heze na stfevni epitelidIni buriky, vzdjemné
komunikace a podporuji tak kompetitivni
inhibici patogennich mikrob(. HMOs, které
tvoli tfeti, kvantitativné nejvétsi slozku MM,
muzeme rozdélit do tfi skupin véetné oligosa-
charidl se strukturou frukto-oligosacharidt
(FOS) a galakto-oligosacharidd (GOS), kte-
rymi jsou jiz pfipravky nahradni kojenecké
vyzivy standardné obohacovany a zvysuji
ucinek suplementace probiotiky. Bakterialni
metabolity spojené s fermentaci HMOs ma-
ji imunomodula¢ni schopnosti asociova-
né s protektivni funkci proti alergiim (18).
Endogenni syntéza sekrec¢niho IgA (slgA) je
také ovlivnéna piitomnosti mikrobd, zvlasté
vlivem bifidobakterii po prvnim tydnu Zivota,
kdy slgA novorozenec ziskaval pouze z MM.
Naopak, u déti Zzivenych nahradni kojenec-
kou vyZivou pozorujeme rychlejsi a odlisnou
maturaci stfevniho mikrobiomu, ve srovnani
s kojenymi détmi. Stfevni mikrobiom u neko-
jenych déti se nepfiznivé diverzifikuje mno-
hem ¢asnéji nez u kojenych. To je spojeno
s predominantnim osidlenim anaerobnimi
mikroby (Bacteroides, Clostridioides) se snize-
nym obsahem zdravi prospésnych mikrob.
Celkové snizené mnozstvi bifidobakterii u ko-
jencl po cisaiském fezu nebo nekojenych
predstavuje rizikovy faktor pro poruchu me-
tabolismu mastnych kyselin s kratkym retéz-
cem (SCFAs), zvyseni pH stolice a dysfunkci
stifevni bariéry. Kojenci jsou vystaveni zvyse-
nému riziku abnormalni imunitni reakce uz
v ¢asnych fazich zZivota, coz mlize byt zakla-
dem pro rozvoj riiznych imunopatologickych
onemocnénijako alergie, autoimunity nebo
dalsi chronické nemociv pozdéjsim véku (19).
Na interakce mezi bakteridlnim osidlenim
a slizni¢ni imunitou maji vliv faktory vnitfniho
a zevniho prostiedi. Signifikantni zmény ve
slozeni stfevniho mikrobiomu jsou dobfre
patrné v péti ¢asovych obdobich; za¢atek
kojeni, opakované horec¢naté stavy, zave-
deni ryzovych pfikrmd, zavedeni ndhradni
formule a formované stravy, antibioticka te-
rapie a upravenad strava dospélych. Stravovaci
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zmény jsou doprovéazeny vedle zmén ve slo-
zeni stfevniho mikrobiomu také zménami
v expresi gen mikrobiomu, pfikladem muze
byt pfechod na upravenou stravou dospélych
a geny asociované s biosyntézou vitaminu
a trdvenim polysacharid(i (20). Otazkou stale
z(stava, jak stabilni je mikrobiom. Obecné
plati, ze existuje dynamickd interakce mezi
ekosystémem zevniho prostiedi a variabilni
intrapersondlni diverzitou. Vyznamny pohled
do molekuldrnich mechanismd, pfinesly stu-
die ukazujici, Ze nedostatek bifidobakterii
je spojen s vyskytem chronickych zéanétt
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