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Vyvoji a zméndm stfevni mikrobioty v souvislosti s rozvojem alergii u déti se ve své prednasce na VI. kongresu pediatrie pro praxi
na prfelomu kvétna a cervna 2019 vénoval Dr. El-Lababidi. Pfipomnél vyznam pIného kojeni v prvnich 4 mésicich Zivota v prevenci
alergii a ukazal, ze u déti, kde je nutnd uméla mlécna vyziva, je pfinosem podavani parcidlnich hydrolyzatd, jejichz ochranny efekt
pred rozvojem alergii potencuji synbiotika. Podle poslednich poznatkl by synbiotika mohla také zmirfiovat projevy jiz vytvorené

alergie na bilkovinu kravského mléka nebo atopického ekzému.

Faktory ovliviaujici slozeni
stfevni mikrobioty

Plocha sliznice gastrointestinadlniho traktu
(GIT) u ¢lovéka predstavuje 250-400 m?. Jde
o jednu z nejvétsich ploch interakce mezi je-
dincem a antigeny. V pribéhu Zivota projde
GIT v prdmeéru 60 tun stravy, kterd rozhodné
nenf sterilni. Pocet mikroorganismd ve streveé
je odhadovéan na > 1014 (1). Pocet bakterif

ve stfevé zhruba odpovidé poctu lidskych
bunék (2).

SloZeni stfevni mikrobioty se méni v priibéhu
Zivota (3).K osidlovani dochdzi jiz v prabéhu té-
hotenstvi, postupné se zvysuje mnozstvia pocet
druht. Kolem 3. roku veku ditéte je dosazeno
mnozstvi a pestrosti stfevnich bakteridlnich kme-
nl jako u dospélych. Slozeni stfevni mikrobioty je
dano zplsobem porodu, gesta¢nim stafim plodu

pfi porodu, kojenim, zemépisnou oblasti, poc¢tem
¢lend domacnosti, vékem pfi zavedent prikrm aj.
(4). U poSevné narozenych détf bylo v mekoniu
zjisténo vétsi mnozstvi fakultativnich kment
bakterii nez u déti narozenych cisaiskym fezem
(Graf 1) (5). Podle zplsobu porodu se lisi i slozeni
mikrobioty v Ustech novorozencd. Priznivéjsi je
u vaginalné narozenych déti (6). Slozenf strev-
ni mikrobioty je jiné u vyhradné kojenych déti

Graf 1. Porovndni stfevni mikrobioty novorozence v mekoniu dle zplsobu narozeni. Prevzato a modifikovdno z Nagpal R, Tsuji H, Takahashi T et al.: Sensitive
Quantitative Nalaysis of the Meconium Bacterial Microbiota in Healthy Term infants Born Vaginally or by Cesarean Section, Front Microbiol 2016; 7:1997
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Graf 2. Porovndni sloZeni sttevni mikrobioty kojence dle zplsoby vyZivy. Prevzato a modifikovdno z Thompson AL, Monteagudo-Mera A, Cadenas MB et al.:
Milk- and solid-feeding practices and daycare attendance are associated with differences in bacterial diversity, predominant communities, and metabolic and
immune function of the infant gut microbiome. Front Cell Infect 2015; 5:3
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Graf 3. Efekt priddni prebiotik do formuli na sloZenf stfevni mikrobioty kojence. Pfevzato a modifikovdno z Oozer R, van Limpt K, Ludwig T et al. Intestinal
mikrobiology in early life: specific prebiotics can have similar functionalities as human-milk oligosaccharides. Am J Clin Nutr 2013; 98(2): 5615715
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a u déti s mlécnymi piikrmy ¢i na umeélé mlécné
vyzivé (Graf 2). Kvyrazné zméné stfevni mikrobio-
ty dochézi po zavedeni nemlécného piikrmu —
klesd pocet kment Firmicutes a aktinobakterif
a stoupa zastoupeni bakterii rodu Bacteroides
(7). Porovnani stfevni mikrobioty evropskych détf
a déti z africké vesnice Burkina Faso, kde preva-
7uje rostlinnd strava, ukazalo vyznamné vyssi za-
stoupeni Firmicutes u evropskych déti a naopak
prevazujici zastoupeni Bacteroides u déti z Afriky
(8). Tento fakt ma klinicky dopad. Africké déti jsou
v dusledku toho mnohem méné nachylné ke
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stfevnim infekcim (vyvolanych kmeny Eschericha,
Salmonella, Shigella, Klensiella) nez evropské déti.
Bylo rovnéz zjisténo, e objem i diverzitu stfev-
ni mikrobioty vyznamneé zvysuje pobyt ditéte
v jeslich (7). Tento priznivy vliv je dan kontaktem
s vetsim poctem osob.

Vlytvofenou rovnovéhu stfevni mikrobioty
muUZe ovlivnit fada faktorQ. Na prvnim misté
stojf antibiotika, kterd snizuji mnozstvi i diver-
zitu stfevnich bakterii (9, 10). Velmi nezéddouci
dopad na stfevni mikrobiotu méa opakované
podavani antibiotik (11). Nepfiznivé na stfevni
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mikrobiotu pdsobi také lé¢ba inhibitory pro-
tonové pumpy, které snizuji kyselost zaludku
(12). Rovnovéhu stfevni mikrobioty narusuje
také nadmérny pfijem cukrd, bilkovin a nasy-
cenych mastnych kyselin. Disledkem mohou
byt zanéty strev, prdjmy, inzulinova rezisten-
ce, zvysené kardiovaskuldrni riziko ¢i pokles
kognitivnich funkci. Naopak pfijem vIdkni-
ny a probiotik plsobf na stfevni mikrobiotu
priznivé. Vysledkem je snizené riziko infekdi,
lepsi metabolismus tukd, zvyseni inzulinové

senzitivity ¢i mensi riziko stfevnich zanétl (12).
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Pfi poruse rovnovéhy stfevni mikrobioty
hovofime o stfevni dysbidze. Bakteridlnf osid-
lenf stfeva Ize rozdélit na kmeny Zijici s makro-
organismem v symbidze, na komenzaly a na
patogenni mikroorganismy (13). Posledni vy-
zkum ukazuje odlisné sloZeni stfevni mikrobioty
u zdravého ¢lovéka a u osob s réznymi choro-
bami, jako jsou nespecifické strevni zanéty (15),
diabetes 2. typu ¢i nekrotizujici enterokolitida
(14). Z téchto poznatkU vychdzi i terapeutické vy-
uzitf transplantace stfevni mikrobioty. Podobna
zjisténi byla ucinéna i u vyskytu plicnich chorob,
jako je astma, chronické obstrukeni plicni nemoc
nebo cysticka fibréza, v souvislosti se zménou
mikrobidlniho osidlenim dychacich cest (16). Je
rovnéz zndmo, ze slozeni stfevni mikrobioty se

lisf také u stihlych a u obéznich osob (17).

Prebiotika pfedstavujf substrat, ktery vyuziva
mikrobiota ke svému rlstu. Maji pozitivni efekt
na GIT, kardiovaskularnf systém, mentaini zdravi,
kosti aj. (18). Probiotika jsou Zivé mikroorganismy,
jejichz pfitomnost ve stfevé ma priznivy zdravot-
ni vliv na makroorganizmus (19, 20). Synbiotika
pak predstavuji kombinaci prebiotik a probiotik.
Zlepsuji preziti a implantaci mikrobidlnich nutri¢-
nich pridavkd za Ucelem stimulace rlstu nebo
aktivace metabolismu vybraného kmene nebo
Uzce vymezené skupiny bakterii prospésnych
pro zdravi (21). Mezi prokdzané pfinosy prebiotik
patfi prevence malignich nadord, zvyseni pocitu
sytosti, zvyseni dostupnosti minerald, laxativnf
Ucinek aimunomodulace. Probiotika zlep3ujf zdravi
stfev, zmirnujf intoleranci laktdzy, maji protizanét-
livy aimunomodulacni efekt, zvysuiji hladinu HDL
cholesterolu, plisobi preventivné proti malignim
nadorlim a poméahaji v boji s infekci (21).

Studie, (22) ktera hodnotila slozenf strevni
mikrobioty u kojencl podle typu konzumova-
ného mléka, ukédzala zastoupeni bifidobakterif
75 % u pIné kojenych déti a pouze 48 % u détf
na umeélé mlécné vyzivé. Pridani prebiotik do
umelé mlécné stravy (galaktooligoscharidy
s kratkym fetézcem [scGOS] a fruktooligosa-
charidy s dlouhym fetézcem [IcFOS]) vedlo ke
zvyseni zastoupeni bifidobakterii na 69 %, coz
se blizi pIné kojenym détem (Graf 3). scGOS
a IcFOS se velikosti, vazbami a prebiotickymi
funkcemi nejvice priblizujf lidskym oligosacha-

Zastoupeni bifidobakterii a laktobacild v matefském mléce. Prevzato a modifikovdno z Soto A,
Martin'V, Jimenéz E et al. Lactobacilli and Bifidobacteria in Human Breat Milk: Influence of Antibiotherapy
and Other Host and Clinical factors. J Pediatr Gastroenterol Nutr 2014; 59(1): 78—88
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riddm matefského mléka. Jejich smés v po-
méru 9: 1 pfiblizuje konzistenci stolice uméle
Zivenych kojencU stolici pIné kojenych détf
(23), snizuje incidenci kolik u uméle Zivenych
kojencl (24), u zvitecich modell prokazala
ochranny Ucinek proti rotavirlim (25, 26) a rov-
néz pfiznivé pdsobi na rozvoj fyziologické
mikrobioty batolat zvysenim mnozstvi bifi-
dobakterif (27).

Je potfeba si uvédomit, Ze matefské mléko
rozhodné neni sterilni, pficemz mléko kazdé
matky ma unikatni bakterialnf osfdleni. V. ma-
tefském mléce byly prokdzany stafylokoky,
streptokoky, pseudomonddy a dalsi bakterie
povazované za patogeny (28). Zastoupeny
jsou zde ale také probiotické kmeny. Analyza
matefského mléka prokazala u 45 % matek
vyskyt laktobacil@, u 22,5 % vyskyt laktoba-
cilt a bifidobakterii a u 3 % pfitomnost bifi-
dobakterii. Z laktobacilt byl nejvice zastou-
pen L. salivarius a bifidobakterii B. breve, déle
B. adolescentis a B. bifidum (Graf 4) (29).
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Bifidobakterie jsou povazovany za bez-
pecné probiotikum (30). Bylo prokdzano, ze
inhibuji rotaviry in vitro a ochranuji buriky
pred infekci (31). Vyznamné zkracuji dobu tr-
vani prdjmU vyvolanych antibiotiky u kojencl
(32), snizuji vyskyt nekrotizujicf enterokoliti-
dy u nedonosenych déti (narozenych do 34.
gestac¢niho tydne a pravdépodobné i do 28.
tydne), 34 zfejmé dokazi udrzet ulcerdzni ko-
litidu v remisi (35, 36) a upravuji pravidelnost
defekace (37, 38, 39).

B. breve je u zvitecich modell nejsilngjsim
antialergickym kmenem (40). V experimentech
u zvirat vedly kmeny této bakterie k potlacenf
imunitni reakce vyvolané Th2 lymfocyty, sni-
zeni tvorby IgE a modulaci rovnovahy Th1/
Th2 (41). Nedévno provedenad klinickd studie
prokézala, ze peroralni suplementace kojencd
s alergif na bilkovinu kravského mléka (ABKM)
a atopickym ekzémem bifidobakteriemi vede
ke zvysenfjejich vyskytu ve stolici a k mozné-
mu zmirnéni alergickych projevl (42).

www.pediatriepropraxi.cz
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Prevence alergii u déti Graf 5. Porovndni procenta déti bez ekzému v pipadé vyziva formule na bdzi kravského miéka a pfi
Pocet pribuznych s alergif zvyiuje prav-  VWZivé pHF s piidavkem prebiotik

dépodobnost vzniku alergie u ditéte. Pfi

prvnim kontaktu makroorganismu s antige- 100 97

nem rozhoduje imunitni systém o tom, zda ——  pHF + prebiotika

bude danou latku povaZovat za neskodnou 80 - Formule na bazi kravského miéka !

(tolerance), nebo zda si vici ni rozvine imu-

nitni reakci (senzitizace). Z pasma tolerance

je mozné v pribéhu zivota prejit do pasma 60 7

senzitizace a naopak, coZ je snahou pfi lé¢bé

alergil. IdedIni prevenci rozvoje alergii u déti je 40

vylu¢né kojeni po dobu prvnich 4 mésicl zi-

vota (43). Pokud dité nemuze byt kojeno, jsou Vek (dny)

doporuceny hypoalergenni formule umélé 20 0 o 50'0 o 10(')0 o 15(')0 T

mlécné stravy (parcialni hydrolyzéty, pHF) (43). o p< 0,05

Studie, kterd hodnotila efekt pridani prebiotik 70% I pHF + prebiotika ]

do pHF v prevenci rozvoje ekzému u riziko- formule na bazi kravského mléka

vych déti, zjistila, Ze pokud neni nemlécny 60 % [

pfikrm podavan pfed ukoncenim 4. mésice 50 % p<005 &16‘ —

Zivota, pfidand prebiotika vyznamné snizu- 40% ‘ |

ji riziko vyskytu alergif, zejména atopického

ekzému, a to v 1 roce véku i v 5 letech véku 30% —

(Graf 5) (44).V posledni dobé se také ukazuje, 20% |

Ze je mozné vyuzitimunomodulacniho efektu

prebiotik a probiotik k navozeni tolerance. 10% e

0%
Alergie na bilkovinu 12 mésict 18 mésicl 5 rokd

. . Vek
kravského mléka
Prevalence alergie na bilkovinu kravské- Graf 6.' Elfelirpffdavku synp{'orik fjo formulina bdzi aminokysg/in na zasroupef;/'b{ﬁdobakteriﬁ eubakrgr//'

) e L . aklostridii. Prevzato a modifikovdno z Candy DCA, Van Ampting MTJ, Oude Nijhuis MM et al. A synbiotic-
ho migka (ABKM) cinf celosveétove 2-5 % (45)  _onegining amino-acid-based formula improves gut microbiota in non-IgE-mediated allergic infants.
a stale narlsta (46). U fady déti dnes pfetr-  Pediatr Res 2018; 83(3): 677-686

vava az do skolniho véku i déle (47), pticemz

100 1

zavaznost alergickych reakci se zvysuje (48). = O Kontrola
Podle doporucenych postupti ESPHGAN (49) < 30 4 P<0,001 B Hodnocena skupina
je u déti s anafylaxi nebo jasnou ¢asnou aler- g Zdrave kojené dité
gickou reakci tfeba nasadit eliminac¢nf dietu g 60 7
a stanovit protilatky IgE. Pokud jsou protilatky S 40 -
pozitivni, pokracuje elimina¢ni dieta, pokud ‘%
jsou negativni, pristoupi se po eliminaci ke 7;; 20 +
standardizovanému expozi¢nimu testu. Jeho § e § -

on

pozitivita je pak indikaci k dodrzovéni elimi-

nacni diety. U déti bez jasné alergické reakce c Tyden 0 8.tyden

je na misté diagnosticky eliminacni test, ktery -3 80 1 0 Kontrola

musi byt dostatecné dlouhy. Jsou-li pfitomny g - __P<0,001 B Hodnocené skupina
Casné priznaky (zvraceni, atopicky ekzém), mél 9 :‘LEJ 60 1 Zdravé kojené dité
by test trvat 1-2 tydny, v pfipadé pozdnich % é

priznakd (prbjem, zacpa) pak 2—4 tydny. Pokud g-{% 40 1

béhem testu pfiznaky ustoupf, pokracujeme = %

standardizovanym expozi¢nim testem. Pokud 2 QE’ 20

pfiznaky pretrvéavaji, eliminacni dieta nenf na g %)

misté a problém zifejmé nespociva v alergii na ._% g U

bilkovinu kravského mléka. Tyden 0 8.tyden
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Analyza sloZenf stfevni mikrobioty u déti
s ABKM a zdravych déti ukdzala vyrazné nizsi za-
stoupeni bifidobakterif u déti s alergii a vice kmend
klostridif a eubakterif (50). Studie z roku 2018 pro-
kdzala, ze pridani synbiotik do aminokyselinovych
formulivede u déti s ABKM po 8 tydnech ke zvyse-
ni zastoupeni bifidobakterf ve stfevni mikrobioté
a ke snizeni podilu eubakterif a klostridif (Graf 6) (51).
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