
Přeji všem dobrý den. Je úžasné, že se zde sešlo tolik posluchačů již tak brzy. 
Nejprve bych ráda poděkovala organizátorům za jejich milé pozvání. Dnes 
dopoledne se budeme bavit o aktuálním tématu prebiotik, probiotik a synbiotik v 
kojenecké výživě.
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Zde jsou informace o společnostech, se kterými spolupracuji: Podporují mě 
následující společnosti a rovněž dostávám honorář od společnosti UptoDate.
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Jistě víte, že kojení chrání proti infekcím, a víme také, že lidské mléko obsahuje 
řadu ochranných faktorů.
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Oligosacharidy mateřského mléka tvoří třetí největší skupinu látek v lidském 
mléce. Strukturálně jsou rozmanité a působí jako přirozená prebiotika. Přispívají 
ke zdravé střevní mikrobiotě kojených dětí. A další direktní imunitní účinek je také 
zprostředkován tvorbou fermentačních produktů. A některé z těchto HMO 
zabraňují adherenci potenciálních patogenů k střevní epiteální stěně.
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Vliv výživových faktorů přijímané potravy v raných fázích života může mít 
programující účinky. Prebiotika a probiotika patří do této kategorie výživových 
vlivů.
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U zdravých kojenců je rozvoj mikrobiomu relativně předvídatelný. A střevní 
mikrobiota v raném věku je mikrobiota orientovaná na mléko u kojených dětí s 
velkým množstvím bifidobakerií. Bakterie, které charakterizují rané fáze vývoje, 
umí lépe metabolizovat živiny přijímané kojením. Zatímco později máme střevní 
mikrobiotu, která nám napomáhá trávit pevnou potravu.
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Střevní mikrobiota má zásadní význam pro rozvoj tolerance a mateřské mléko 
obsahuje řadu imunomodulatorních faktorů s charakterem „tolerance“. A také 
poskytuje živé bakterie. Tyto a další výživové expozice a lokální faktory podporují 
rozvoj tolerance za normálních – optimálních - podmínek. Moderní podmínky 
však nejsou optimální a tak zaznamenáváme nárůst incidence imunitních 
onemocnění.
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Dysbiotická střevní mikrobiota je spojována s řadou chronických onemocnění, 
obezitou a metabolických onemocnění a rovněž kognitivní dysfunkcí a mentální 
dysfunkcí. 
Přestože nebyla prokázána přímá kolerace, tato situace vzbudila velký zájem o  
různé strategie pro modulaci střevní mikrobioty pomocí výživových opatření, 
podávání prebiotik a probiotik a v poslední době transplantací stolice – tedy 
mikrobioty stolice, přestože tato oblast přesahuje rámec této problematiky. Tyto 
strategie se uplatňují ve snaze podpořit homeostatickou rovnováhu ve střevech.
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Střevní mikrobiota má efekt na několik systémů a je zapotřebí nalézt účinné 
léčebné a preventivní strategie pro zlepšení střevní kolonizace v raném období a 
pokusit se zlepšit funkční mikrobiologii. Jedním z přístupů je dodání prebiotik. A 
běžně používaná prebiotika v kojenecké výživě jsou GOS, FOS, jejich kombinace 
9:1 a polydextróza.
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Další strategií by mohlo být přidání probiotických bakterií. A nejobvykleji 
používaná probiotika u kojenců jsou různé kmeny laktobacilů a bifidobakterií. A 
jakmile je spojíte, jakmile spojíte substrát a prospěšný mikroorganizmus, touto 
unikátní kombinací vzniknou synbiotika. 
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Studie na zvířatech prokázaly, že prebiotika mají řadu účinků stimulujících 
imunitu. A předpokládané mechanizmy účinku jsou pomocí podpory růstu 
a/nebo činnosti bifidobakterií a laktobakterií, které mají imunomodulatorní
vlastnosti. Dalším mechanismem by mohla být fermentace těchto prebiotických
sloučenin a tím tvorba mastných kyselin s krátkým řetězcem. Mastné kyseliny s 
krátkým řetězcem působí jako energetické substráty, ale mají rovněž přímé 
stimulující účinky na imunitu.
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Studie ukazují, že výživa s GOS/FOS by mohla zvyšovat množství bifidobakterií, 
snižovat potenciálně patogenní klostridie a vyvolat také vyšší koncentrace fekální 
IgA v odebraných vzorcích stolice.
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Takže je jasné, že prebiotika mají imunostimulační účinky a mohou modulovat 
střevní mikrobiotu. A co klinické účinky? No, studií je méně. Prebiotika byla 
studována z hlediska prevence infekcí a jedná se o závěry vyplývající z výsledků 
čtyř studií, jednoho pozorování a tří RCT, které zkoumaly preventivní účinek 
prebiotik na akutní infekce. A autoři dospěli k závěru, že z aktuálně dostupných 
důkazů vyplývá, že preventivní používání prebiotik snižuje míru infekcí vyžadující 
antibiotickou léčbu v prvních dvou letech života. Avšak, jak jsem uvedla, studií 
není mnoho. 
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Prebiotika byla rovněž posuzována z hlediska prevence alergií. V první studii bylo 
randomě vybráno 259 kojenců s rodinnou anamnézou alergického onemocnění a 
těmto kojencům byla podávána výživa s GOS/FOS, kontrolní skupina dostávala 
standardní výživu. A v této studii byl zaznamenán kumulativní pokles výskytu 
ekzému.
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Následovala mnohem rozsáhlejší studie s přibližně 400 kojenci, kteří byli v každé 
skupině náhodně vybráni a dostali kojeneckou výživu s nehydrolyzovanou 
bílkovinou kravského mléka s přidáním GOS a FOS nebo bez GOS/FOS. A tito 
autoři rovněž zapojili nerandomizovanou referenční skupinu kojených dětí.
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A jak můžete vidět na tomto snímku, prebiotika jsou černou barvou na grafu, 
skupina kojených dětí je modrou. A vidíte období bez symptomů ekzému (ve 
dnech). A vidíte, že u skupiny s prebiotiky má ekzém podobný průběh jako u 
kojené skupiny.
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Tato studie se zaměřila na kojence bez predispozicí k alergickému onemocnění a 
počet potřebný pro léčbu jednoho případu prevence ekzému u těchto kojenců s 
nízkým rizikem byl 25.
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V poslední meta-analýze v Cochrane databázi ze čtyř studií, všichni byli vysoce 
rizikoví kojenci, došlo ke snížení rizika ekzému, ale nebyly zaznamenány projevy 
snížení alergií. A autoři zdůrazňují potřebu dalšího výzkumu předtím, než budou 
vydána jakákoliv doporučení o rutinním užívání prebiotik.
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Takže nyní se tematicky zaměříme na probiotika. Jak fungují? No, je třeba 
zdůraznit, že účinky závisí na typech kmenů, takže nelze mít stejný závěr pro 
všechny kmeny.

U některých se prokázalo, že blokují patogenní vstup. Mohou také vytvářet 
hlenovou bariéru zvýšením tvorby hlenu v pohárkových buňkách. Některá 
probiotika mohou také posilovat integritu střeva působením v těsných spojeních. 
Jiné produkují antimikrobiální faktory a prokázalo se, že stimulují nebo utlumují 
imunitní reakci.
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Co se týče studií o imunitě, většina studií proběhla in vitro nebo na zvířatech. 

V dalších studiích bylo přidáno probiotikum do cereálií pro odstavování dítěte a 
velice pečlivě bylo sledováno zrání funkce Th.

Ale zjistili jsme normální zdravé zrání u obou skupin. Reakce IL-2však byla 
pomalejší u probiotické skupiny, zatímco reakce byla také nakloněna směrem k 
produkci IFN-γ IL-17A. 

Takže probiotika jsou také imunomodulatorní in vivo. 
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Jaké probiotikum bychom měli používat? No, jedním ze zajímavých přístupů, co 
se týče dodávání probiotik do kojeneckého mléka, je vlastně přidat probiotický 
kmen, který mateřské mléko přirozeně obsahuje. 
Kmen Lactobacillus fermentum byl izolován z mateřského mléka. A potom v první 
RCT byla hodnocena výživa s GOS - s nebo bez přidaného laktobacila L. 
fermentum - výstupem studie byla vyšší tolerance a bezpečnost. A zjistilo se, že 
kojenecká výživa s GOS a probiotikem L. fermentum je kojenci velmi dobře 
tolerována, a je bezpečná. 
Dále se výzkum zaměřil na infekce a ve skupině kojenců s kojeneckou výživou s 
GOS a probiotikem L. fermentum byla zjištěna snížená incidence infekčních 
onemocnění.  
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Následovala rozsáhlejší RCT v druhé polovině kojeneckého věku, kdy primárním 
výstupem byly infekční epizody. A jak vidíte zde, došlo ke snížení 
gastrointestinálních i respiračních infekcí a samozřejmě také celkových infekcí.
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Počet laktobacilů se zvýšil a přesně to se očekávalo. Při zkoumání však byl zjištěn i 
nárůst bifidobakterií, což by mohlo znamenat, že přidání probiotika L. fermentum
také vytváří podmínky, které jsou příznivé i pro bifidobakerie.
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A co bezpečnost. Jedná se o velmi důležitou otázku. Zatímco komise ESPGHAN 
pro výživu tuto otázku před několika lety hodnotila a uvedla, že z dostupných dat 
vyplývá, že podávání aktuálně dostupných výživ doplněných o probiotika –
a/nebo prebiotika – zdravým kojencům nezvyšuje bezpečnostní rizika, co se týče 
růstu a nepříznivých účinků. Komise však uvedla, že neexistuje dostatek důkazů, 
aby byly doporučeny k rutinnímu používání, a také identifikovala potřebu dobře 
navržených RCT a dlouhodobého sledování.
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Několik skupin se touto otázkou zabývalo podrobněji. V nedávné době byla 
publikována follow-up studie, která studovala v 3-letém horizontu výsledky 
podávání obohacené kojenecké výživy probiotikem L. fermentum v prvních 6ti 
měsících života. Primární výstupem byl růst, zdravotní parametry a mikrobiota.
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A autoři nezjistili žádné rozdíly v růstu u hodnocených zdravotních parametrů a ve 
střevní mikrobiotě. Takže kojenecká výživa s obsahem prebiotika GOS a probiotika
Lactobacillus fermentum byla shledána bezpečnou rovněž i v dlouhodobém 
horizontu.
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Dle mého nejlepšího vědomí jsme zaznamenali nejdelší sledování podávání 
probiotik v dětství, zaznamenali jsme přechodnou střevní kolonizaci a 
nezaznamenali jsme žádné nepříznivé účinky, co se týče antropometrie, 
kompozice těla nebo metabolických markerů.
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Takže, z dnešní přednášky si můžete odnést, že prebiotika, probiotika a synbiotika
mohou přechodně ovlivnit střevní mikrobiotu, jejich podávání jinak zdravým 
dětem je bezpečné s ohledem na růst dětí a výskyt vedlejších účinků. 
Neprokázalo se, že by synbiotika byla lepší, ale existuje jen několik realizovaných 
studií a vím, že v současnosti probíhá relativně hodně studií zabývajících se právě 
synbiotiky, takže si počkáme na jejich výsledky. A přestože existují předběžné 
důkazy o tom, že prebiotika, probiotika a synbiotika mohou  zlepšovat imunitu, 
snižovat výskyt infekcí a přecházet alergiím, nelze nyní dělat jasné závěry.
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Toto programování střevní mikrobioty by mělo zůstat prioritou výzkumu, ale 
zapotřebí jsou i dobře naplánovaná RCT s předem definovanými a 
kontrolovatelnými výstupy. A probiotika nové generace a nové oligosacharidy, 
které se více strukturálně podobají HMO, mohou představovat novou cestu.
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Chtěla bych poděkovat všem spolupracovníkům na Umea University, Karolinska
Institutet, všem dětem a rodinám, které se zúčastnily našich studí, a také 
sponzorům, kteří naši práci umožnili. Děkuji Vám všem také za Vaši pozornost.
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