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Uzivani probiotik u akutnich gastroenterokolitid
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Indikace k uzivani probiotik si postupné nachazi své misto v denni praxi nejen pediatrickych obort. Doporucovany jsou z diivodu reko-
lonizace a pozitivniho vlivu na mikroklima a osidleni aboralnich partii gastrointestinalniho traktu s pravou a podporou fyziologického
metabolizmu stfeva. V posledni dobé se klade ¢im dal vétsi diiraz na imunomodulacni potencial probiotik, prebiotik a paraprobiotik
a tim jejich vyuziti u dalSich typt onemocnéni. Nejvice indikaci vSak zatim zistava v terapii gastroenterokolitid nejriznéjsi etiologie.
Tuto indikaci a pozitivni efekt jsme ovéfili i klinickou studii u détskych pacientd s akutni infekéni gastroenterokolitidou riizné etiologie
pouzitim probiotického vyrobku Biopron®9.
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Using probiotics in acute gastroenterocolitis in children. Results of a clinical study

The use of probiotics is finding a place in routine practice not only in the field of pediatrics. Probiotics are recommended for recoloniza-
tion and positive influence on microclimate and settlement of aboral parts of the gastrointestinal tract with modification and support
of the physiological metabolism of the large intestine. Recently, a greater emphasis has been placed on immunomodulatory potential
of probiotics, prebiotics and paraprobiotics and their use for other types of diseases. However, at the present most indications remain
in the therapy of gastroenterocolitis of various etiology. We verified this indication and positive effect in a clinical study in pediatric

patients with acute infectious gastroenterocolitis of various etiology by using the probiotics product Biopron®9.

Key words: probiotics, gastroenterocolitis,immunomodulatory potential, Biopron.

Terminologie

Probiotika jsou Zivé mikroorganizmy, které,
jsou-li poddvdny v adekvdtnim mnoZstvi, prispivaj
ke zlepseni zdravotniho stavu hostitele.

Prebiotika jsou nestravitelnd slozka potravy,
kterd podporuje rdst nebo aktivitu specifickych
bakterii strevni mikrofldry a zlepsuje tak zdravotni
stav konzumenta (s kratkym retézcem: oligo-
fruktoza, s dlouhym retézcem: inulin, galakto-
oligosacharidy).

Synbiotika jsou produkty s obsahem probiotik
a prebiotik s ocekdvanym synergickym efektem
(jogurt s bifidobakteriemi a oligofruktézou).

Paraprobiotika predstavuji inaktivované
mikrobidIni buriky nebo bunécné frakce s imuno-
modulacnim tcinkem.

Epidemiologie

Akutni gastroenterokolitidy jsou stéle celosve-
tovym problémem vysoké morbidity a mortality.
Infekeni prjmové onemocnéni patfi do prvni
pétice nejcastejsich pficin umrti celosvétove
s nejvétsim vyskytem v rozvojovych zemich.
Vice nez 50% détskych Umrtf pfipada na africky
kontinent, kde mira détské Umrtnosti v nékterych
krajindch dosahuje az 270/1 000 Zivé narozenych
déti.V détské umrtnosti stoji prdjmova onemoc-
nénina 2. misté po respiracnich infekcich. Krajiny
tretiho svéta plati krutou dan pro nedostatecné

socioekonomické moznosti, zdravotni systém
a omezené terapeutické moznosti v podobé
400000 umrti ro¢né jen na rotavirové infekce,
jejichZ ro¢ni vyskyt je srovnatelny s vyspélymi
krajinami. Na porovnani, ro¢ni Umrtnost na rota-
virové infekce ve Evropé je kolem 230.

Etiologie gastroenterokolitid v nasich ze-
meépisnych $itkdch dle EPIDATU je nejcastéji
bakteridIni, virova, parazitdrni, vyjimecné my-
kotickd. V roce 2010 bylo hlasenych 21161 in-
fekcl kampylobakterem, 8622 salmoneldz, 450
shigelovych infekci. Virovych stfevnich infekcf
bylo nahlaseno jen 8615. Diagnostika a hlasent
virovych gastroenterokolitid je vsak v terénu
znacné nedostatecnd, coZz naznacujf vyrazné
diskrepance proti vyspélym krajindm a v ramci
naseho Uzemf mezi jednotlivymi kraji.

Terapie

Terapii akutnich gastroenterokolitid Ize roz-
délit na symptomatickou, kauzalni a podpar-
nou.

K symptomatickeé terapii patfi pfedevsim re-
hydratace (perorédIni nebo parenterdlini), iontova
a acidobazickéa korekce a realimentace, antieme-
tika, antipyretika, spazmolytika.

Kauzalni terapie pfedstavuje antibiotickou
intervenci u septicky probihajicich infekénich
onemocnéni zpUsobenych enteroinvazivnimi
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patogeny. Déle ke kauzaInf terapii patif stfrevni
dezinficiens (cloroxin, nifuroxazid), popfipadé
adsorbens (Carbo medicinalis). V sou¢asné dobé
se diky definovani a pochopeni nejen koloniza-
ce, aleiimunomodula¢niho potencidlu na lokal-
nii systémové Urovni do kauzalni terapie za¢inajf
zarazovat i probiotika.

Z podpurné terapie Ize vyjmenovat prebio-
tika, vitaminoterapii, paraprobiotika, enzymote-
rapii a jiné vyZivové dopliky. Samozfejmosti jsou
pak dietnf a reZimova opatient.

Uéinky probiotik

B Bariérovy efekt: produkce antimikrobidlnich
substanci, blokovéni adherence patogend,
produkce metabolitd prospesnych pro en-
terocyty (butyrat), syntéza defenzind.

B Redukce: snizeni kolonizace, invazivity, me-
tabolizmu a mnozenfi patogennich bakterii.
Z3kladem je kompetice o vazebnd mista
na epitelu a interni kompetice o Ziviny, pro-
dukce peroxidu vodiku, organickych kyselin
a dalsich baktericidnich Iatek.

B Ovlivnéni sloZeni stfevni mikrofléry pro-
stfrednictvim poklesu pH, produkci metabo-
lit, ovlivnént aktivity mikrobidlnich enzym(
a ovlivnénf strevni motility.

B /munomodulaéniuéinky: jak na lokalni, tak
na systémové Urovni podpora nespecifické
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i specifické imunity, podpora fagocytozy,
stimulace rdstu plazmatickych bunék a pro-
dukce sekre¢nich protildtek IgA, IgM, IgG.
Syntéza protizanétlivych cytokinl a inter-
leuking, stimulace NK bunék, T-lymfocytd.
Inhibice syntézy prozanétlivych mediatort
TNF q, interferony (1, 2).

B Antikancerogenni ucinek: antimuta-
genni vliv na enterocyty pro schopnost
vazat heterogenni aminy z potravy, kte-
ré jsou jednim z kancerogend. Inhibice
B-glukuronidazy.

B Cholesterol, LDL a HDL: metaanalyza 5 studif
potvrdila vliv krdtkodobého uzivani probiotik
(2-8 tydn0) na snizeni plazmatického choleste-
roluo49%a LDL cholesterolu o 5%. U dlouho-
dobého uzivani delsiho nez 6 mésici nebyl za-
znamenan signifikantni rozdil v koncentracich
LDL, ale stoupla hladina HDL 0 24% (3).

B Krevnitlak: nékolik malych studif potvrdilo
pozitivni vliv na hypertenzi produkci ACE
inhibitors like peptid produkovanych pfi
fermentaci (4).

B Fradikace Helicobacter pylori: soucasti ATB
terapie a blokatord protonové pumpy.

B Syndromdrdzdivého tracniku a ulcerézni
kolitida: redukce symptomd.

Profil a cil

Studie klinického efektu uzivani probiotik
u akutnich gastroenterokolitid ve skupiné 150
détskych pacientd, kterd probéhla na naSem pra-
covisti, byla dvojité zaslepend, randomizovana,
placebem kontrolovana. Cilem bylo zhodnotit
dané parametry: ur¢eni patogenniho plvodce,
pocet stolic kazdych 24 hodin, konzistence sto-
lice, intenzita bolesti bficha, intenzita tenezmd,
nauzea a zvraceni, télesna teplota, nutnost pa-
renterdIni infuzni terapie, hmotnost pacienta,
prechod na perordini pifjem u pacientd s Ucin-
nou latkou proti placebu.

Graf 1. Rozdéleni mikrobU

Metodika

Studie probihala po dobu jednoho roku
u 150 hospitalizovanych détskych pacientt (80
divek, 70 chlapcd) ve vékovém rozmezi 3-18 let,
kteff byli pfijati s akutni gastroenterokolitidou.
Pacienti byli ndhodné rozdéleni do 2 skupin,
ze kterych jedna dostavala kapsle Biopron 9
s Uc¢innou latkou probiotik, obsahujici 9 kmend
bakterii (Bifidobacterium bifidum NCIMB 30179
(PXN 23), Bifidobacterium breve NCIMB 30180
(PXN 25), Bifidobacterium longum NCIMB 30182
(PXN 30), Lactobacillus acidophilus NCIMB 30184
(PXN 35), Lactobacillus casei NCIMB 30185 (PXN 37),
Lactobacillus plantarum NCIMB 30187 (PXN 47),
Lactobacillus rhamnosus NCIMB 30188 (PXN 54),
Lactococcus lactis ssp. Lactis NCIMB 30222 (PXN 63),
Streptococcus thermophilus NCIMB 30189 (PXN 66),
4,5x 10° CFU/tobolka). Kontrolni skupina dosta-
vala placebo. Skupina s i¢innou latkou obsaho-
vala 85 pacientl a skupina placebo obsahovala
65 pacientl. Pacientdim byla podavana 1-2
kapsle denné, redukované vékem a hmotnosti.
Soucasné dostavali standardnf terapii. Standardnf
doba podavani byla 4 dny a po tuto dobu byly
monitorovany a hodnoceny dané parametry,
fyziologické funkce a klinicky stav pacientd.

Vysledky

Patogenni plvodce se mikrobiologicky po-
dafil potvrdit u 67 pacientl z celkového poctu
150 (graf 1).

U ostatnich pacientl byla dle prébéhu, kli-
nického ndlezu a laboratornich vysledkd hod-
nocena etiologie onemocnéni jako virova (65 %)
nebo bakterialni (33 %) (graf 2).

Pocet stolic: Pfi podavan( Biopronu 9 oproti
placebu byl zaznamendn signifikantni pokles
poctu stolic bez ohledu na etiologické agens.
Ubytek poctu stolic nastal jiz po 24hodinovém
uzivani (graf 3). Nejvyznamnéjsi efekt Biopronu 9
na snizeni poctu stolic byl zaznamenan u vi-

rovych infekci. Za prvnich 48 hodin se snizila
frekvence vice jak 0 50% pfi podavani ucin-
né latky proti placebu (grafy 4, 5). U rotaviro-
vé gastroenterokolitidy se 4. den snizil pocet
stolic az 0 85% proti placebu (graf 5). Uzivani
Biopronu 9 u bakteridInich infekci nemélo tak vy-
razny vliv na snizenf poctu stolic jako u virovych
infekci. Z dGvodu malého poctu pacientl bylo
mozno jen omezené vyhodnotit vliv Biopronu
9 u kampylobakterové a salmonelové enteroko-
litidy (graf 6). U infekci zplsobenych kampylo-
bakterem byl zaznamenan jediny negativni efekt
ucinné latky proti placebu na frekvenci stolic.
Tento udaj mUZe byt zkreslen malym souborem
¢itajicim 19 pacientd. Ve skupiné salmonelovych
infekci bylo hodnoceno 15 pacient(.

Konzistence stolice vykazovala dFivejsi pre-
chod od vodnaté k formované u skupiny uzi-
vajici probiotika.

| dalsi hodnocené parametry (jako intenzita
bolesti bficha, intenzita tenezmd, nauzea a zvrace-
ni, télesnd teplota) se paralelné zlepsovaly spolec-
né s celkovou rychlejsi klinickou Upravou stavu
u pacientl s probiotickou terapii proti placebu.
Zkrétila se i doba nutnosti podavani parenteralnf
rehydrata¢ni terapie, s ¢/mz nasledné souviselo
i celkové zkraceni hospitalizace u pacient(, kte-
rym byl souc¢asné podavan Biopron 9.

Zaveér

Komplexni hodnocenf réznych ucinkd pro-
biotik mnohdy nardZi na nedostatek kvalitnich
studif s dostate¢nym poctem pacientl a védo-
mim, Ze ne vsechny Ucinky probiotik Ize studie-
mi objektivné dolozit. Proto dalsi studie probiotik
na poli mikrobiologickém, imunologickém ¢i
klinickém jsou nevyhnutelnym postupem pro
presnou verifikaci Uc¢inku a specifikaci indikacf
v klinické praxi.

V nasi studii se u akcesornf terapie probio-
tiky v détském véku pfi akutnich gastroente-

Graf 2. Virové infekce 65 %, bakterialni infekce 33%, v 1 pfipadé se jed-
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Graf 3. Hodnoceni prdmérného poctu stolic vsech pacientl bez ohledu
na infekénf agens ¢i etiologii potizi za kazdych 24 hodin od podani pfi-

Graf 4. U virovych infekci byl zaznamendan nejsignifikantnéjsi pokles poctu
stolic. Za prvnich 48 hodin klesla frekvence stolic vice jak 0 50 % pfi podavani

pravku ucinné latky proti placebu
Pocet stolic béhem 24 hod. Virové infekce (vcetné rotavirti)
4,0 3,0
T 35 3
2 S 25
§ 3,0 1 N
S 20
S o 2
5 2] S
5 201 2 15
>0 Y
& 15/ g
> ’ = 10
S 10 g
5 5 o5
a 05 a
0,0 - - . 00

1.den 2.den

3.den
hospitalizace

4. den

mplacebo mBiopron 9

1.den

2.den 3.den 4.den

hospitalizace

mplacebo mBiopron 9

Graf 5. U rotavirové gastroenterokolitidy byl zaznamenan vyrazny pokles
poctu stolic. Ctvrty den se snizil pocet stolic az o 85 % proti placebu

Graf 6. U bakteridlnich infekci mél Biopron 9 jen mirny efekt na snizeni
poctu stolic proti placebu
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rokolitidach potvrdil efekt uzivani probiotik
ve formé vyrobku Biopron 9 ve zlepseniviech
hodnocenych parametrd s vyjimkou uzivani
u kampylobakterovych infekci. U virovych,
specialné rotavirovych infekci jsou probiotika
i dle mnohych studif zcela indikovanou tera-
peutickou skupinou (5, 6). Jiz predchozi studie
potvrzuji mimo jiné vzestup sérové koncentra-
ce specifickych IgA protildtek proti rotavirim
a kratsi dobu vylu¢ovani rotavird stolici. Snizena
prevalence prajmovych onemocnéni byla
zaznamenana i ve studii u détf, kterym bylo
obohacovano mléko o Bifidobacterium bifidum
a Streptococcus thermophilus (7). Tyto vystupy
fady studif se potvrdily i v klinickém hodno-
cenf nasich pacientd s rotavirovymi infekcemi
[écenymi Biopronem 9, ktefi jevili nejvyraznéjsi
posun zlepseni zdravotniho stavu proti skupiné
s placebem. Celkova rychlejsi Gprava klinického

stavu se snizenym poctem stolic, zlepsenim
konzistence, ale i rychlejsim Ustupem febrilif, ¢i
niz8{ pozorované nauzey a pocty zvraceni sou-
visi nejen s kolonizacf a zlepsenim mikrobidln{
néloze streva, ale i s jiz zmifovanym imuno-
modula¢nim potencidlem na Urovni sliznice
s pfesahem do systémového ucinku.
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