ROLE BIOTIK V RANEM DETSTVI
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V obdobi od poceti az do 2 let véku, také oznacované jako ,prvnich 1000 dnd’, ma vyziva klicovy dopad na optimalni rist a slozeni téla,
kognitivni vyvoj, imunitnizrani a vyvoj gastrointestinalniho traktu. Materské mléko je nejlepsim zdrojem vyzivy pro vechny kojence a kojeni
ma mnoho nenahraditelnych kratkodobych i dlouhodobych benefitd pro déti i jejich matky. Intenzivni vyzkum slozeni matefského mléka
a laktace v poslednich desetiletich vyustily v zdsadni inovace v kojenecké vyzivé. Matefské mléko obsahuje pfiblizné 200 komplexnich
oligosacharidti (Human Milk Oligosaccharides — HMO), o nichz se predpoklad3, Ze stimuluji rdst a tvorbu ochranné mikrobioty ve stfevech
kojenct. Spolu se specifickymi prebiotiky a postbiotiky pak tento novy koncept kojeneckych formuli vice odrézi slozZitost, rozmanitost
afunkénost materského mléka. Kojenecka vyZiva presto zlstane kompromisem a materské mléko bude nejlepsim zdrojem vyzivy pro déti.
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The early stages of life are a period of rapid growth and development. From the first day of pregnancy until 2 years of age, the so
called “first 1,000 days”, nutrition has a key impact on optimal physical growth and body composition, cognitive development,
immune maturation and development of the gastrointestinal systém. Breast milk is the best source of nutrition for all infants and
breastfeeding has numerous short- and long-term benefits for both, infants and mothers . Intense research on human milk and
lactation over the last decades resulted into major innovations in infant formula. Human milk contains approximately 200 complex
oligosaccharides believed to stimulate the growth and establishment of a protective microbiota in the infant gut. Together with
specific prebiotics and postbiotics, this new concept in infant formula most closely reflects complexity, diversity and functionality

of human milk. Still, infant formula will always remain a compromis, breast milk will be the best for children.
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Nejen industrializace naseho Zivota, ale
i rozvoj mediciny vyrazné ovlivnily slozeni nasi
stfevni mikrobioty. Zmény v bakteridlni rovno-
vaze (dysbidza) se pak pravdépodobné mohou
podilet na rozvoji mnohych onemocnénich
spojenych s poruchou vyvoje imunitniho sys-
tému (1, 2, 3). Stale vice studii prokazuje vztah
mezi vyvojem stfevni mikrobioty ditéte a mi-
krobiomem maminky. Tedy nejen geneticka
vybava matky, ale i jeji strava, Zivotni prostredi
(polutanty, ATB), typ porodu a vyziva ditéte se
mohou podilet na formovani bakterialniho
osidleni ditéte. BEhem prvnich dvou let Zivo-
ta potrebuji déti ziskat vhodné bakterie pro

vytvoreni zdravé mikrobioty v jejich stfevnim
traktu. Tyto bakterie se podili nejen na ,biode-
gradaci” potravin (trdveni), syntéze vitamin(
(B12, K), modulaci imunitniho systému, ale i na
stimulaci nékterych metabolickych funkci (4, 5).
Moznd pricinna souvislost mezi mikroby a témi-
to nemocemi ndm umoznuje hledat a sledovat
zmény, které ohrozuji zdravou funkénost mik-
robioty. Nedavné studie dokonce identifikovaly
stfevni mikrobiotu v raném Zivoté jako predik-

tor alergii (6), diabetu 1. typu (7) a obezity (8).

V obdobi od pocetiaz do 2 let véku, kte-
ré je oznacované jako ,prvnich 1000 dnd”,

ma vyziva klicovy dopad na optimalni rdst
a slozeni téla, kognitivni vyvoj, imunitni zrani,
vyvoj gastrointestinalniho traktu a rozvoj
spravnych stravovacich navykd. Jedna se
o obdobi, které maze rozhodnout, i o vyvoji
zdravotniho stavu nejen v détstvi, ale i zdravi
v pozdéjsim véku (9). Zmény mikrobioty mo-
hou ovlivnit pozdéjsi zdravi zménou dospélé
mikrobioty nebo ovlivnénim vyvoje raného
zivota s celozivotnimi dusledky (10). To je
mozné, protoze vyvoj stfevni mikrobioty se
shoduje s fyzickym, kognitivnim a imunitnim
vyvojem béhem prvnich 1000 dn(l Zivota
(11, 12). Matefské mléko je nejlepsim zdrojem
vyzivy pro vsechny kojence a kojeni méd mno-

KORESPONDENCNI ADRESA AUTORA: MUDT.Jan Bozensky, jan.bozensky@vtn.agel.cz

Détské oddéleni, Nemocnice AGEL Ostrava-Vitkovice, a.s.
Zaluzanského 1192/15, 703 00 Ostrava-Vitkovice

Prevzato z: Pediatria (Bratisl.) 2021; 16 (S1): 4-7.

PEDIATRIE PRO PRAXI

www.pediatriepropraxi.cz



ho nenahraditelnych kratkodobych i dlouho-
dobych benefitl pro détii maminky (13, 14).

Je prokazano, ze lidské stfevo ma kromé
traveni a absorpce nutrientll mnohé dalsi
funkce. Je znamo, Ze to neni prostd mecha-
nickd bariéra, ale funkéni systém, ktery zajis-
tuje obranu organismu pomoci imunitniho
systému. Dale vykondva dalsi metabolické
funkce a mimo jiné umoznuje komunikaci
mezi stfevni mikrobiotou a mozkem ces-
tou endokrinniho ¢i stfevniho nervového
systému — oznacovaného jako osa stfevo-
-mozek (15). Zdravy vyvoj stfeva ma zdsadni
vyznam pro mnohé jeho ¢innosti. Stfevo pfi-
spiva k celkovému zdravi zajisténim traveni,
absorpce zivin a vody (prevence malnutri-
ce a dehydratace), obrany proti infek¢nim
patogentm, indukci slizni¢ni a systémové
tolerance (prevenci alergie). Poskytuje ne-
zbytné signaly do mozku potfebné k zajisténi
celkové homeostézy (15, 16). Nékdy se mlze
stfevo oznacovat terminem ,druhy mozek”
(17). Je dlileZité pfipomenout, Ze témér 80 %
imunitnich bunék lidského téla se nachazi ve
stfevech a vytvaii specificky stfevniimunitni
systém (18). Podél stfev je lokalizovéno asi
100 miliond neurond, které produkuji spe-
cifické neurotransmitery regulujici naladu
a pocity sytosti (19), témérf 95 % serotoni-
nu lidského téla se nachézi ve strevech (20).
Ve stfevech se také nachazi celkem asi 10™
bakterii (21). Stfevni mikrobiota se podili
na obranyschopnosti téla aktivnim omeze-
nim patogennich mikroorganismu streva.
Toho je dosazeno mnoha zpUsoby, jako je
kompetici o nutrienty a misto potfebné pro
rdst ostatnich bakterii (22), produkci anti-
mikrobidlnich baktericidnich substanci (23)
a usnadnovanim rlstu a zmén v povrcho-
vém epitelu sliznice stiev (11), ¢imz ovliviuji
vyvoj, strukturu a funkci epitelové bariéry
(24). Dalsim krokem je stimulace imunitniho
systému, napf. zvysenim produkce imuno-
globulinu IgA. Obranou proti patogenim
je také ovlivnéni GIT motility (25). Neméné
dilezita je mechanicka bariéra streva, kdy
stfevni sliznice pokryta hlenem zachytava
patogeny a minimalizuje jejich pfimy kontakt
s epitelem (25), zlepSuje vylu¢ovani patoge-
na ze stfeva (26) a tvofi médium, kde mohou
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stfevni bakterie rist, kolonizovat a reagovat
s bunkami imunitniho systému (24).

Kdy zacind interakce mezi mikrobiotou
a vyvojem ditéte, je zatim velmi diskutované
téma, protoze stavajici data nejsou presvéd-
¢iva, zda déti prichazeji do styku s bakteriemi
jesté pred narozenim (27). Spekulace o in ute-
ro mikrobidlni expozici je prevazné zalozena
na vzorcich odebranych po narozeni, protoze
odbér vzork béhem téhotenstvi je obtizny.
Bakterie byly detekovény v placenté, plodo-
vé vodé, pupecniku a meconiu (28). Tato da-
ta mohou v nékterych pfipadech korelovat
s moznou kontaminaci pfi odbérech a souviset
s mikrobialnim osidlenim ptia po porodu (29).
Tyto vysledky studii zatim brani Sirokému pfi-
jetiteorie prenatalni mikrobidlni expozice (30)
a stale existuje hypotéza sterilniho prostredi
v déloze béhem zdravého téhotenstvi (31). Bez
ohledu na moznou mikrobidlni kolonizaci pred
narozenim, mikrobiota matky rozhodné urcuje
mikrobidIni prostiedi, kterému je dité béhem
tohoto obdobi vystaveno a to i po narozeni.
Pouha expozice této mikrobioté nemusi vést
ke kolonizaci stfeva ditéte. Sledovani plivodu
mikrobioty je obtiZzné a jako zdroje jsou ¢asto
predpokladany orgény s podobnou mikrobio-
tou. Napfiklad kozni mikrobiota novorozence
odrazi hlavni mikrobidlni rody detekované
v mateiské kozni a vaginalni mikrobioté (32).
Nicméné nékteré fyzikalni podminky mohou
zménit cestu prenosu (pH, teplota), ale pomoci
dnesnich metod Ize prokdzat mozné zdroje
pfenosu pomoci vzacnych variant bakterif
s jednim nukleotidem (33, 34). MozZnosti mik-
robidlniho prenosu jsou rozdéleny do tii moz-
nych rezimd: horizontéIné z environmentalnich
zdroju, jako jsou socialni interakce a strava; ver-
tikalné od rodi¢t nebo kombinace obou, kdy
se tento pfenos nazyva smiSeny rezim a je nej-
Castéjsi v lidské populaci (35). Proto identické
bakterie ditéte a matky nemusi byt sdileny jen
vertikdlnim pfenosem, ale mohou byt vysled-
kem spolec¢né interakce s okolim. Pochopeni
mechanismu pfenosu z matky na dité (Mother
To Child Transmission — MTCT) mUze pomoci
v pfipadné prevenci Siteni ,modernich” nemo-
ci, kde svou roli hraje patologickd mikrobiota
(metabolicky syndrom, alergie, nespecifické
stfevnizanéty, obezita...). | kdyZ jsou zmény pfi
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tomto prenosu dobfe viditelné pfi porovnani
strevni mikrobioty déti porozenych vaginalnim
typem porodu proti détem rozenym operac-
nim porodem, je nutné myslet na také zmény
v del$im horizontu sledovani (36).

Termin ,biotika” je odvozen z feckého slo-
va biotikos, coz znamend ,vztahujici se k Zivo-
tu” (37) a z nutri¢niho hlediska jsou to aktivni
latky, které po poziti pfindsi pozitivni efekt
svému hostiteli. Co tedy patfi mezi skupinu
latek nazyvanych jako biotika? Jsou to prebio-
tika, probiotika a dnes také skupina nazyvana
jako postbiotika. Vsechny tyto latky mohou
ovlivnit nejen vlastni proces biodegradace zi-

vin, ale také ovlivnit sloZeni stfevni mikrobioty.

Jsou to nestravitelné slozky potravy (po-
lysacharidy), které pfiznivé ovliviuji hostitele
selektivni stimulaci rGstu nebo aktivity jedné
bakterie nebo jejich omezeného poctu. Ve
stfevech pak slouzi jako substrat pro vybrané
strevni bakterie, ¢imz pozitivné ovliviuji stiev-
ni mikrobiotu (38). Pro kojence jsou nejvyz-
namnéjsim zdrojem prebiotik oligosacharidy
materského mléka (HMO). Ackoli funkce HMO
jsou znamy jiz mnoho let, nebylo je mozné
donedévna syntetizovat v prdmyslovém mé-
fitku. S cilem napodobit jejich ucinek byly do
kojenecké vyzivy pfidavany oligosacharidy
jiného nez lidského mléka, zejména frukto
a galaktooligosacharidy (FOS a GOS). U&inky
a pfinosy patentované smési GOS/FOS (9: 1)
jsou intenzivné studovany a tato smés ve stu-
diich prokazatelné stimuluje zdravou koloni-
zaci stfeva, ve které dominuje rdst bifidobac-
terii u zdravych kojenych déti, coz je spojeno
s redukci gastrointestinalnich infekci, infekci
dychacich cest, snizenim pouzivani antibiotik
a zlepseni vlastnosti stolice, které jsou mimo
jiné schopné blokovat vazebna mista pro pa-
togenni mikroorganismy a zaroven selektivné
podporovat rust bifidobakterii. Ani pfi dlou-
hodobém pouzivanitéchto prebiotik v lidské
vyzivé se neprojevily zadné akutni ¢i chronic-
ké toxické ucinky, a proto maji tyto vyrobky
v USA statut GRAS (Generally Recognized
As Safe). Oligosacharidy mateiského mléka
(HMO) jsou po mlé¢ném cukru a tucich treti
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nejvétsi slozkou MM (39). Tvorba HMO je Fi-
zena geneticky a neni zavisla na stravé kojici
matky. HMO jsou tedy nestravitelné sacharidy
s nizkou nutri¢ni denzitou, aviak s vysokou
schopnosti ovlivnit strevni mikrobiotu. Navic
mohou pusobit jako falesné receptory pro
patogenni bakterie. Maji schopnost ménit
prostupnost stfevni bariéry a maji vliv na vyvoj
imunitniho systému. Nejvétsi mnozstvi, az
30 %, je 2'-fukosyllaktozy, kterd byla synteti-
zovana a jako jedna z prvnich HMO pfidana
do kojeneckych mlé¢nych formuli. V roce 2015
European Food Safety Agency (EFSA) potvrdi-
la bezpecnost podavani pro kojence v rekon-
stituované formuli. Prvni studie prokazaly, ze
déti krmené formuli fortifikovanou smési 2'-FL
a LNnT mély normalni rdstovy vzorec, normal-
ni defekaci a zadné nezadouci ucinky (40).
Také déti krmené touto formuli mély méné
infekci dychacich cest souvisejicich s pouziva-
nim antibiotik v prvnim roce Zivota (41). Dale,
kojenci, kterym byla podavéna vyziva 2'-FL,
méli méné respiracnich infekci hlasenych ro-
di¢i a zlepsenou toleranci formuli (42). Studie
na mysich prokazuji pozitivni synergicky efekt
kombinace 2'-FL a patentované smési GOS/
FOS (9 : 1) pfi rotavirové infekci (43) a zlep-
Seni imunitni reakci po aplikaci chiipkovou
vakcinou (44). Kojenecka vyziva obohacena
2'-FL +GOS vykazovala stejné zanétlivé cyto-
kinové profily (ILF, TNF) jako kontrolni skupina
kojenych déti (45) a dalsi studie prokazala, ze
kombinace 2FL+ scGOS /IcFOS (9:: 1) byla ucin-
néjsi pti modulaci zanétlivé odpovédi epite-
lovych i dentritickych bunék stfev s moznosti
modulace zanétlivé senzibilizace (46). Dalsi
moznou soucasti kojeneckych formuli se jevi
komponenta HMO 3‘galactosyllaktéza (3‘GL),
ktera vykazuje schopnost inhibice zédnétlivé
reakce zvl4sté v nezralé strevni sliznici ¢i do-
kdze na rozdil od 4'galactosyllaktézy (4'GL)
a 6'galactosyllaktézy (6'GL) zabranit ztraté
integrity strevni bariéry (47).

Jednd se o preparaty obsahujici prebiotika
a probiotika, kdy se vyuziva jejich synergické-
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ho U¢inku. Zde je vsak nutno zdlraznit, ze ne
kazda kombinace probiotik a prebiotik se da
oznacit za synbiotika, to znamena, Ze ne kazda
kombinace prebiotik a probiotik ma synergicky
ucinek. Proto se v minulych letech (i s ohle-
dem na slozitost ovéreni téchto ucinkd) od
uzivani synbiotik témér upustilo. V soucasné
dobé se synbiotika vraci ve formé ur¢enych pro
kojenecké formule, kdy mame dnes k dispozici
dostatek validnich dat o pozitivnim efektu této
suplementace. Vhodné kombinace podporuji
Upravu dysbiézy s podporou rlistu bifidobak-
terii s moznosti imunodulacniho efektu, zvysuji
produkci mastnych kyselin s kratkym fetézcem
(SCFA - Short Chain Fatty Acids), zlep3uji zivo-
taschopnost probiotik a zlepsuji charakteristiku
stolice (48, 49)

Nékteré studie prokazuji pfi pouziti ko-
jeneckych mlék obohacenych synbiotiky
(scGOS/IcFOS a B. breve M-16 V) moznost
posunu slozeni stfevni mikrobioty blize k mik-
robioté kojenych déti, snizeniincidence vysky-
tu astmatickych projevu ¢i vyskytd plenkové
dermatitidy (50, 51).

Postbiotika tedy mGzeme definovat jako
metabolické slou¢eniny produkované probio-
tickymi mikroby ovliviujici rizné biologické
funkce hostitele (52). Mezi né patii mastné kyse-
liny s kratkym retézcem SCFA, tj. kyselina octov4,
propionova a butyrova, které jsou produkovany
ve velkém mnozstvi fermentaci rozpustné vidk-
niny enzymy bifidobakterii a laktobacild. Jsou
hlavnim zdrojem vyzivy kolonocytt v tlustém
stfevé, snizuji pH, zvysuji absorpci vapniku, ze-
leza a hof¢iku. Soucasti fermentace jsou také
bunécné membrany, bakteridlni DNA, kyselina
mlé¢na a proteiny s enzymovou aktivitou. Tyto
komponenty jsou pfitomny sice v malém mnoz-
stvi, ale mohou mit specifické vlastnosti, a to
zejména v oblasti stimulace imunitnich reakci
(53). Proto se produkty fizené fermentace mlé-
ka zacaly pfidavat do kojeneckych formuli a to
jiz od konce minulého stoleti. Fermentované
formule jsou vyrabény fermentaci formuli na
bazi kravského mléka pomoci specifickych

environment, diet, and diseases. Microorganisms 2019; 7(1): 14.
3. Rothschild D, Weissbrod O, Barkan E, et al. Environment
dominates over host genetics in shapinghuman gut micro-
biota. Nature 2018; 555(7695): 210-215.

kmen( bakterii produkujicich kyselinu mlé¢nou.
Moderni mlé¢né formule vyuzivaji pfi procesu
fermentace dva typy bakterii: Bifidobacterium
breve C50 and Streptococcus thermophilus 06, kte-
ré maji studiemi potvrzeny bezpecnosti profil,
pozitivni efekt na imunitni systém a funkci strev.
Pfi vyrobé nasleduje Setrny zahrev, ktery zpQ-
sobi, Ze vysledné produkty neobsahuji zadné
Zivé bakterie, ale jen produkty fermentace (54).
Metaanalyza publikovadna v roce 2015 uvadi,
ze pouzivani kojeneckych mlék s postbiotiky
je bezpecné a jejich vliv na rust je stejny, jako
u béznych kojeneckych formuli. Ukazuje na
pozitivni efekt v Upravé nékterych symptoma
tzv. gastrointestinalniho diskomfortu, jako jsou
ublinkavani, meteorismus, flatulence a koje-
necké koliky. Nebyl prokédzan vyznamny rozdil
v poctu prijmovych epizod vyzadujicich hos-
pitalizaci a celkovém poctu epizod prijmu, ale
doslo k signifikantnimu snizeni poctu epizod
prdjmu se zndmkami dehydratace s nutnos-
ti pfedpisu ordIniho rehydrata¢niho roztoku
azméné kojenecké formule zdlvodu prdjmové
epizody. Prokazan byl efekt na snizeni pH sto-
lice, zvySeni mnozstvi fekalnich bifidobakterii
a velikosti brzliku. Naopak vysledky neprokazuji
efekt v prevenci alergie na kravské mléko (55).

Vysledky studii a novd data umozniuji
zménu chéapani stfeva a jejiho mikrobidlni-
ho osidleni nejen jako mista traveni potravy,
vstfebavani zivin, vitaminG ¢i ochrany proti
patogenlm, ale i jako mista, kde dochazi
k vyznamnym imunologickym procesdim
nastavenim celkovych zdnétlivych i alergic-
kych reakci organismu. Vhodnou upravou
stfevni mikrobioty mizeme modulovat nejen
aktualni télesny vyvoj a stav, ale také upra-
vovat nastaveni jak akutnich reakci imunit-
niho systému, tak i jeho nastaveni a reakce
v dospélosti. Prostrednictvim zmény stfevni
mikrobioty pak mizeme pfiznivé ovlivnit
imunitni systém celého organismu a v nékte-
rych pfipadech preventivné ovlivnit vyskyt
akutnich respirac¢nich infekci ¢i rozvoj aler-
gickych onemocnéni.
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