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Výskyt bifidobakterií v mateřském mléce

Rada Vojtěch1, Nevoral Jiří2, Flajšmanová Kateřina2, Ročková Šárka1, Šmehilová Martina1, Tománková Eva1

1 Katedra mikrobiologie, výživy a dietetiky, ČZU Praha; 2 První pediatrická klinika UK Praha, FN Motol.

V poslední době se ve vědecké literatuře objevily zprávy o výskytu bakterií mléčného kvašení a bifidobakterií v mateřském mléce (MM). Cílem práce bylo proto ověřit hypotézu některých autorů, že MM je primárním zdrojem bifidobakterií.
Celkem bylo testováno 13 vzorků MM od dárkyň, jejichž děti neměly přítomné bifidobakterie ve stolici (skupina BIF-) a dále 29 vzorků od dárkyň, jejichž děti měly naopak bohaté zastoupení těchto bakterií ve stolici (skupina BIF+). Pro testování přítomnosti bifidobakterií bylo 0,5 ml mléka inokulováno do 9 ml TPY bujónu (Sharlau, Španělsko) s přídavkem mupirocinu (100 mg/l) a inkubovány při 37oC po dobu 48 hod. Přítomnost bakterií ve stolici byla testována kultivačně a pomocí FISH (4), v MM potom přítomnost bifidobakterií předběžně pomocí fázově-kontrastní mikroskopie pomocí mikroskopu Nikon Eclipse E-800 a dále pomocí detekce fruktoso-6-fosfát fosfoketolázy, což je enzym specifický pro rod Bifidobacterium.

Bifidobakterie byly v MM poměrně spolehlivě prokázány již pomocí mikroskopie, kdy pozitivní vzorky obsahovaly typické nepravidelné tyčinky často s náznaky větvení a/nebo schopností autoagregace. U negativních vzorků byly pozorovány pouze tukové kuličky, k pomnožení jiných bakterií nedocházelo vzhledem k přítomnosti mupirocinu, který má inhibiční účinek vůči většině bakterií vyskytujících se na kůži (stafylokoky, mikrokoky) a rovněž spolehlivě zamezí pomnožení bakterií mléčného kvašení. Bifidobakterie byly nalezeny pouze ve vzorcích mlék skupiny BIF+. Celkem bylo pozitivních 35 % vzorků. Naprostá absence bifidobakterií u BIF- skupiny jasně naznačuje, že mateřské mléko není primárním (endogenním) zdrojem bifidobakterií pro kojence. Neexistuje ani žádné uspokojivé vysvětlení jakou cestou by se měly bifidobakterie, popř. bakterie mléčného kvašení do MM dostat. MM uvnitř mléčné žlázy je (u zdravých jedinců) sterilní jako je tomu i u ostatních savců. Přirozeným místem výskytu bifidobakterií je trávicí trakt, včetně ústní dutiny. Bifidobakterie jsou v MM tedy s největší pravděpodobností přítomny jako sekundární kontaminace, přičemž jako hlavní zdroj se jeví sám kojenec, v případě, že má plně vyvinutou střevní flóru s obsahem bifidobakterií.

(Práce byla sponzorována granty MSM 6046070901 a IGA NR/8310-5)

Escherichia coli Nissle 1917 (EcN) for successful therapy of acute and prolonged diarrhea in infants and toddlers

Henker J1, Blokhin BM2, Bolbot YK3, Maydannik VG4, Schreiner A5, Wolff C5, Schulze J5
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Background: In most cases acute diarrhea will be self-limiting. For young children health risks may arise when diarrhea lasts longer than 3 days. So far no causal therapy exists for infants and toddlers with prolonged diarrhoea. Hence, 2 confirmatory, randomized, double-blind clinical trials were performed to analyze the stool frequency of infants and toddlers suffering from acute or prolonged diarrhea, after administering the probiotic Escherichia coli strain Nissle 1917 (EcN) as compared to placebo.

Patients and Methods: Both studies comprised children aged between 1 and 47 months. Dependent on the children’s age daily oral doses of 1-3 ml suspension (1 ml EcN verum containing 100 million viable bacteria) were used. Acute diarrhea was defined by more than 3 watery or loose stools in 24 hours within max. 3 consecutive days. For prolonged diarrhea the complaints had to last between 4 days and 2 weeks. The study on acute diarrhea comprised 113 children (55 EcN, 58 placebo) while in the other study 151 children with prolonged diarrhea (75 EcN, 76 placebo) were treated. In the latter study oral rehydration was additionally performed once at study commencement.

Results: EcN cured acute diarrhea in 94.5% of the children (vs. 67.2% for placebo, p < 0.0003). The time saved by EcN as compared to placebo was 2.3 days (median EcN 2.5 days vs. placebo 4.8 days, p = 0.0007, Kaplan-Meier analysis). Also with prolonged diarrhea EcN was significantly superior to placebo. Here, EcN showed therapeutic success in 98.7% of the children (vs. 71.1% for placebo, p = 0.0001). The time saved was 3.3 days (p = 0.0001). EcN was well tolerated in both studies.

Conclusion: Probiotic EcN was significantly superior to placebo in the treatment of acute and prolonged diarrhea in infants and toddlers. This concerns the time to response as well as the response rate. It was also well tolerated.
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E.coli Nissle 1917 zvyšuje expresi proteinu ZO-1 v tenkém střevě gnotobiotických selat

Igor Šplíchal1, Ilja Trebichavský1, Alla Šplíchalová1, Vojtěch Rada2

1 Mikrobiologický ústav AVČR,v.v.i.,   2 Česká zemědělská univerzita Praha

Exprese proteinu ZO-1 byla sledována imunofluorescencí na kryostatových řezech ilea gnotobiotických selat. Bezmikrobní miniaturní selata byla ve stáří jednoho týdne osazena v izolátorech na dobu 24 hodin patogenními (EPEC), nepatogenními (R-kmeny Salmonella Typhimurium) nebo probiotickými mikroby (E.coli Nissle 1917®Ardeypharm, Bifidobacterium- prasečí a lidské kmeny JKM, pAg, PR4, BM).

Bylo zjištěno, že exprese ZO-1 byla snížena u selat infikovaných nepatogenními salmonelami, kde lze předpokládat manipulaci cytoskeletu a narušení tight junctions jako součást interakce transportního systému III typu salmonel s enterocyty nezávisle na virulenci těchto bakterií pro organismus.

Zatímco bifidobakterie  nezměnily expresi ZO-1 v ileu gnotobiotických selat, probiotický kmen Nissle 1917 výrazně zvýšil expresi tohoto periferního proteinu tight junctions. Lze se domnívat, že mimo speciální flagelin, železo střádající systémy a adherenční faktory posilující fitness tohoto kmenu, patří posílení exprese ZO-1 v tenkém střevě selat spolu s indukcí antimikrobiálních peptidů k těm faktorům probiotického kmene Nissle 1917, které posilují fitness hostitele, respektive zvyšují účinnost střevní bariéry.

Principy hodnocení účinnosti a bezpečnosti probiotik a charakteristika registrovaných doplňků stravy s obsahem probiotik a prebiotik.
Vladimír Špelina, Daniela Winklerová 

Státní zdravotní ústav Praha

V příspěvku jsou shrnuty uznávané příznivé účinky probiotik na zdraví a podmínky takového působení, dále doporučené způsoby prokazování jejich účinnosti a bezpečnosti. Stručně jsou uvedeny principy evropského systému QPS (Qualified Presumption of Safety). Hlavním tématem příspěvku je charakteristika v ČR registrovaných doplňků stravy obsahujících probiotika a prebiotika, zejména s ohledem na druhy používaných mikroorganismů a jejich množství. Upozorňuje se na pravidla a regulaci v EU o zdravotních tvrzeních ve vztahu k deklarovaným fyziologickým účinkům probiotik.

Funkce slizniční bariéry ve zdraví a nemoci. 

Experimentální myší model 

R. Štěpánková1, H. Kozáková1,  T. Hudcovic 1,F. Powrie3, O Kofroňova2, , T. Hrncř1, H. Tlaskalová-Hogenová1

1 Oddělenít Imunologie – Gnotobiology a  2Laboratoř  Electro Microscopy, Microbiologický  ústav, Praha, Česká Repubika, 3 Sir William Dunn School of Pathology, University of Oxford, UK

Cíl práce: cílem práce bylo analyzovat efekt střevních bakterií na vývoj kolitidy a stanovit morfologické změny  střevní sliznice ve zdraví a nemoci.

Metoda: Imunodeficitní SCID-myši s těžkým deficitem T a B buněk myši byly chovány v isolátorech pro bezmikrobní chovy. CD4+CD45RB/high T lymfocyty byly separovány ze slezin  konvenčních myší magnetickou separací za pomoci protilátek.

 Výsledek: Kolitida byla vyvolána u imunodeficitních myší po přenosu Th1 buněk (CD4+CD45RB/high). Kolitida se vyvinula pouze u myší osazených konvenční  střevní mikroflórou. U bezmikrobních myší  a myší kolonizovaných koktejlem bakterií, kde převařovaly Lactobacilly kolitida se nevyvinula.Vývoj kolitidy je charakterizován  zánětlivými změnami na sliznici kolon, v terminálním ileu byla nalezena změna TJs (tight junctions-těsných spojů): stanovili jsme proteiny ZO-1 a Claudin-1, dále pak  v Panetových buňkách nebyl přítomen α-defensin. Po osazení bezmikrobních zvířat koktejlem bakterií pro SPF chovy s vysokým obsahem Lactobacilů a následném přenosu CD4+CD45RB/high T lymfocytů  morfologická charakteristika střevní sliznice nebyla změněna a kolitida se nevyvinula.

Závěr:  patologický  nebo naopak ochranný vliv  střevních bakterií je potřeba hodnotit i z pohledu změn na střevní sliznici a to jak α-defensinu tak  změn  TJs (tight junctions), 

adherence bakterií a produkce mukusu. 

Podporované Grantem EU No. QLGI-199-00050  Grantem  České Grantové Agentury 303/08/0867.

Využívání prebiotik bakteriemi ze stolice kojenců

Eva Tománková1, Vojtěch Rada1, Jiří Nevoral2, Martina Šmehilová1 

1Katedra mikrobiologie, výživy a dietetiky, Česká zemědělská univerzita v Praze
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Pro mikroflóru trávicího traktu zdravých plně kojených dětí starších jednoho týdne jsou typické vysoké počty bifidobakterií (obvykle více než 109 KTJ/g).  V poslední době však roste počet dětí, u kterých bifidobakterie chybí, což je zřejmě způsobeno změnami životního prostředí a složení stavy. U těchto dětí mohou dominovat bakterie rodu Clostridium. K úpravě rovnováhy intestinální mikroflóry se často používají prebiotika, která jsou součástí různých potravin i umělé výživy pro kojence. Prebiotika ovšem nemohou stimulovat rozvoj bifidobakterií, pokud tyto bakterie nejsou v trávicím traktu již přítomny. Cílem naší práce bylo izolovat klostridie a bifidobakterie ze stolice kojenců a testovat jejich růst na prebioticích. 

Vzorky stolice od 70 plně kojených dětí ve věku 3-253 dnů byly vyšetřeny na přítomnost bifidobakterií a klistridií. U 46 dětí byly stanoveny počty bifidobakterií vyšší než 109 KTJ/g, u ostatních nebyly detekovány a dominantní složkou mikroflóry byly klostridie (34 % dětí). Deset izolátů bifidobakterií a stejný počet klostridií byl testován na schopnost využívat různé oligosacharidy. Izoláty obou rodů bakterií byly schopny zkvašovat všechna testovaná prebiotika. Bifidobakterie rostly statisticky významně lépe na galaktooligosacharidech než na fruktooligosacharidech. U klostridií byl sledován vyšší nárůst na rafinóze a laktulóze než u bifidobakterií. Bifidobakterie rostly lépe na stachyóze, inulinu, Raftilose® P85 a P95 než klostridie, ale tyto rozdíly nebyly statisticky významné. Naše výsledky ukazují, že komerčně dostupná prebiotika podporují rozvoj klostridií v podmínkách in vitro. Je tedy možné předpokládat, že stejný účinek budou mít prebiotika i v in vivo podmínkách. Z těchto důvodů by se prebiotika neměla podávat kojencům bez bifidobakterií.     

Práce byla sponzorována granty MŠMT MSM 604670901, GAČR 525/08/H060 a IGA NR/8310-5.

Problémy probiotické terapie

P. Frič

Interní klinika 1. LF UK a Ústřední vojenské nemocnice, Praha

Mikrobiální interferenční terapie koncipovaná I.I. Mečnikovem před více než 100 roky je dosud považována velkou většinou klinických pracovníků za metodu alternativní medicíny. Léčba probiotickými mikroby je však nepochybně novou metodou biologické terapie se značnými perspektivními možnostmi. Označení biologická terapie se však užívá v současnosti výhradně pro podávání monoklonálních protilátek u některých imunoalteračních chorob a zhoubných nádorů. 

V uplynulých dvou desetiletích došlo k významnému rozvoji poznatků o probiotikách  aplikací metod molekulární mikrobiologie, genetiky, imunologie a biochemie. Díky tomu rozeznáváme v současné době probiotika nativní, rekombinantní a chimérická. Kromě známých účinků nativních probiotik (fyziologický stav komenzální mikroflóry, slizničního imunitního systému a střevní bariéry) přinášejí další generace nové významné možnosti jako jsou: velmi účinné metody vakcinace, in-situ tvorba, sekrece a cílená aplikace terapeutických substancí (IL-10, HIV-fuzní inhibiční peptid a další) nebo molekulární mimikry mikrobiálních receptorů pro bakteriální toxiny (V. cholerae, enterotoxická E. coli). Tyto možnosti vyplývají z kvalitních a dobře dokumentovaných experimentálních studií. Přetrvává však kritický nedostatek kontrolovaných klinických studií. Jejich deficit je hlavním důvodem současného hodnocení  probiotické terapie jako metody alternativní medicíny a jejího malého rozšíření.

Tento stav je dále zhoršován skutečností, že naprostá většina probiotických preparátů je deklarována jako potravinové doplňky, u nichž není požadována terapeutická účinnost. V řadě zemí včetně České republiky je v současné době dostupný velký počet probiotických i prebiotických preparátů a jejich kombinací. Vzniká tak nepřehledná situace pro lékaře, lékárníky i nemocné.  Je třeba, aby byla stanovena kriteria  pro probiotická léčiva jako novou metodu biologické terapie a aby výrobci kvalitních probiotických přípravků uvážili, zda tato cesta není také pro ně z dlouhodobější perspektivy výhodnější než současný stav. Tito výrobci by měli společně s odbornými společnostmi a pracovišti podporovat kontrolované klinické studie s dobře promyšleným designem, které jsou nezbytné pro rozšíření probiotické terapie v klinických lékařských oborech.

I při splnění těchto základních podmínek je třeba počítat s tím, že probiotická terapie bude jako metoda biologické terapie nevítaným konkurentem monoklonálních protilátek a že bude konfrontována s problémy, které však musí ve vlastním zájmu stejně řešit. Patří k nim zejména možnost přenosu genotoxických substancí a genů antibiotické rezistence, jakož i pravidla pro použití probiotik v perinatálním období a u nemocných imunosuprimovaných nebo s výraznou komorbiditou.

Mohou pre, pro či symbiotika pomoci v nerovném boji s alergií ?

Martin Fuchs

Dětské oddělení FNB

V posledních 30 letech 20. století se prevalence alergických onemocnění mnohonásobně zvýšila, a to z několika málo procent hned na několik desítek procent. Atopickou dispozici dnes nosí 40 % populace a reálným alergickým onemocněním trpí již každý třetí spoluobčan. Plné dvě třetiny všech alergických onemocnění propukne nejpozději do 3 let věku. Proto se k objasnění tohoto nepříznivého trendu významně zvýšila aktivita prakticky všech medicínských a nakonec i společenských věd, je patrná snaha pojmenovat příčiny (genetické faktory, výživa, životospráva, vliv prostředí a souvislosti v rámci takzvané hygienické hypotézy aj.). Paralelně se tak pátrá o možnostech obrany a zkouší se všelijaká protiopatření. Nicméně klíčovou a zatím neovlivnitelnou roli hraje samotný lidský genotyp, preventivní zásahy se tak konfrontují s prognózou potomků v rizikových rodinách, úspěchů na poli primární prevence alergie je však stále více než poskrovnu. Preventivní zásahy se cílí k samotné podstatě, resp. k době, která zásadně moduluje imunologickou odpověď lidského jedince k okolnímu světu. Jde nepochybně o dobu porodu a poporodní adaptace, s akcentem prvního roku věku. A snad můžeme jít ještě dál, do období početí a gravidity. Je kladen důraz především na kvalitativní i kvantitativní skladbu antigenních stimulů plodu i právě narozeného dítěte. Nezastupitelná úloha výživy (kojení versus umělá výživa) a životního prostředí kojence má stále více propagátorů i obhájců, stoupá počet randomizovaných i placebem kontrolovaných studií. Správnou orální i systémovou toleranci vůči nejrůznějším antigenům prostředí stimuluje nejen zdravá výživa, ale i určité změny „enviromentální“.  V posledních letech jsme se seznámily se zásahy veskrze užitečnými: Saarinen 1995, Grönlund 2000, Majamaa 97, Pessi 2000, Gdalevich 2001, Kull 2001, Rautava 2002, Shida 2002, Kramer 2002, Moro 2006, 2007, Kalliomaki 2007, Arshad 2007 aj. Naproti tomu lze postavit výsledky studií s méně optimistickými závěry:  Wright 2001, Sears 2002, Host 2005, Wegienka 2006, Brouwer 2006, Kukkonen 2007, Taylor 2007 aj. Křehká hranice medicíny založené na důkazu se v prvním půl roce života posouvá ve prospěch nezastupitelné úlohy kojení, mikronutrientů a symbiotik. Tolik diskutovaná úloha střevní obranyschopnosti (proteolýza, střevní flóra i ostatní složky střevní bariéry) zdůrazňuje význam jak samotných střevních  baktérií (probiotika), tak i nutričních i fermentačních potřeb složitého střevního ekosystému (oligosacharidy - prebiotika, nukleotidy i nukleotidy, antioxidanty, LC PUFA aj.). Kojení, důkladně fortifikovaná náhradní mléka či speciálně upravovaná náhradní výživa (vysoká hydrolýza aj.) v prvním půlroce života přináší zřetelný benefit zvláště u manifestace potravinové alergie (u alergie na bílkoviny kravského mléka) a hlavně u atopického ekzému, u rizikových jedinců má tento příznivě nastavený trend dokonce mnohaletou setrvačnost (Rautava 2002, Von Berg 2003, Kalliomaki 2003, Isolauri 2000, 2003, 2007). Na druhé straně stále pozorujeme nárůst prevalence alergické rýmy i prevalence alergického astmatu a primární prevence samotné senzibilizace s tvorbou alergických protilátek izotypu E nesplňuje očekávání. V rizikových rodinách mohou dokonce dobře míněná opatření (relativně delší kojení i expozice exogenními probiotiky) nabrat v rámci prevence respiračních alergóz opačného znaménka (Sears 2002, Wegienka 2006, Taylor 2007, Isolauri 2007). Objasněním těchto složitých jevů se zabývají vědecké týmy po celém světě, stálá potřeba nových preventivních studií té nejvyšší kategorie (A, B) je více než naléhavá.     

Probiotika u kriticky nemocných – máme situaci pod kontrolou ? 

Pavel Kohout

II.interní klinika Fakultní Thomayerovy nemocnice Praha 

Úvod: Použití probiotik u kriticky nemocných je zdůvodňováno obnovením rovnováhy mezi saprofytickými a patogenními mikroorganismy v situaci, která se za klidového stavu a v pokusu na zvířeti velmi obtížně modeluje. Očekávaný benefit podávání probiotik  vychází z předpokladu, že tyto živé bakterie budou schopny zabránit přerůstání patogenních kmenů, zástavě peristaltiky, pomohou udržet či zlepšit poškozenou střevní bariéru. Situace pacienta v kritickém stavu je odlišná, dochází k redistribuci krevního oběhu, metabolismus tkání je klidové situace odlišný.

Těžká akutní pankreatitida je typickým příkladem kritického stavu, který je zatížen dlouhodobým průběhem a vysokou mortalitou. Poškození střevní bariéry a bakteriální přerůstání vede často k infekci pankreatických nekróz a k septickému stavu kmeny pocházejícími ze střeva. Enterální výživa a probiotika jsou tedy postupem, který z tohoto hlediska je schopen zlepšit průběh onemocnění, snížit dobu hospitalizace, počet chirurgických intervencí a snížit mortalitu 

Výsledky: U 32 pacientů (14 mužů, 18 žen průměrného věku 48 let) s těžkou akutní pankreatitidou (Baltazar D-E dle CT břicha) byla podána enterální výživa a kombinované probiotikum (3 druhy kmene Lactobacillus, 2 druhy kmene of Bifidobacterium a Streptococcus salivarius, 1010 CFU v 1 dávce) . Po tekutinové resuscitaci a zahájení aplikace parenterální výživy byla zahájena aplikace enterální výživy po zavedení nasojejunální sondy (1.-7.den hospitalizace), tato byla podávána průměrně 46 dní (12-112 dní), týž den zahájena aplikace probiotika nejprve cestou NJ sondy, později v tabletách. Tento postup vedl ke zkrácení doby hospitalizace a snížení počtu chirurgických intervencí. 

V kontrastu s těmito výsledky vyznívá závěr multicentrické studie prováděné v Nizozemí, kdy ve skupině s probiotiky byla větší mortalita, nejčastější příčinou úmrtí byla ischemická nekróza tenkého střeva.  


Závěr: Podání probiotik u kriticky nemocných má svůj logický vědecký podklad, jejich benefit pro pacienta je potvrzen mnohými studiemi a pokusy na zvířecím modelu, objevují se však i kritické práce, které nepotvrzují pozitivní účinek probiotik, v některých pracích jsou výsledky skupiny s probiotiky dokonce horší. Pro jejich další bezpečné užívání u kriticky nemocných je nutné stanovit pravidla podávání, vyhledat úspěšná a bezpečná probiotika pro kriticky nemocné, neinterpretovat úspěch léčby konkrétním preparátem na další. 

Terapia aktútnych hnačiek u detí – porovnanie rôznych modalít vrátane použitia probiotík 

Milan Kuchta1, Viktória Halušková1, Eva Bálintová1, Božena Nováková2,  Dana Potočeková3 

1II. klinika detí a dorastu LF UPJŠ a DFN

2Klinika preventívnej medicíny a telovýchovného lekárstva LF UPJŠ a FN LP 

3Ústav lekárskej informatiky LF UPJŠ, Košice, Slovensko

Úvod: Použitie probiotík v pediatrii by sme mohli rozdeliť na základe rôznych prístupov napr na: a, preventívne použitie,  b, terapeutické použitie. Oba spôsoby sa však niekedy prelínajú. Terapeutické použitie využíva 
antimikrobiálnu aktivitu napr. pri liečbe akútnych hnačiek (vírusové, baktériové, asociované s antibiotickou terapiou, hnačka cestovateľov...) alebo aj pri infekciách urogenitálneho traktu či ako súčasť liečby IBD.
Cieľ: Porovnanie  efektivity liečby dyspepsií  hospitalizovaných detí vo veku 0-3 r. so zameraním na použitie probiotík.

Materiál a metódy: Prospektívna štúdia s analýzou 99 detí vo veku 1 –36 mesiacov (priemerný vek: 7,84 mesiaca) hospitalizovaných s akútnym hnačkovým ochorením v priebehu augusta 2005 - januára 2006. Sledovali sme počet hnačiek za deň, dĺžku trvania hnačiek, počet hnačiek v závislosti od terapeutickej modality, špeciálne sme vyhodnotili účinky u detí dystrofických. 
Výsledky:  Terapeutické modality:

Absorbens + probiotiká                           20 detí (20,20%)

Rehydratácia+absorbens+probiotiká      19 detí (19,19%)

Absorbens                                               16 detí (16,16%)                                

Rehydratácia+absorbens                        14 detí (14,14%)

Probiotiká   (ATB terapia)                        10 detí (10,10%) 

Bez terapie (pridružená dyspepsia sim.) 10 detí (10,10%) 

Rehydratácia+probiotiká                            7 detí   (7,07%)                                                                     

Rehydratácia                                              3 deti   (3,03%)

Z výsledkov vyplýva, že probiotiká sú vhodnou terapeutickou modalitou dyspesií u detí do 3 rokov. Vhodná je kombinácia dietoterapie a probiotík a rehydratácie (pokiaľ je  nutná). Nevhodná je kombinácia probiotikum + adsorbens  (ak nie je zabezpečené správne podávanie oboch prípravkov).
Diskusia: Autori diskutujú o možných príčinách nižšej efektivity niektorých terapeutických modalít.

Záver: Probiotiká sú výhodným „liekom“  dyspepsií najmä u dystrofikov a u dyspepsií v kombinácii s inými zápalovými ochoreniami.

Perorální osídlení probiotickým kmenem E.coli po narození chrání proti alergii děti

 alergických matek

 R. Lodinová-Žádníková1, I. Kocourková1, L. Prokešová2, J. Žižka2, O. Novotná2
1Ústav pro péči o matku a dítě, 2Ústav imunologie a mikrobiologie l.LF, Praha

Cílem  studie je sledování vlivu perorálního podávání vakcíny COLINFANT po narození na složení střevní flory ,vývoj některých imunologických ukazatelů a na klinický výskyt alergií u dětí alergických matek.

Metoda: Skupina A - osídlené děti alergických matek (n = 56 ), B - kontrolní skupina alergických matek (n = 57 ), C - kontrolní děti zdravých matek (n = 45 ). Vakcína COLINFANT (patentovaná a registrovaná v ČR) , obsahující 5x 109 lyofilizovaného kmene E.coli / 1ml byla podávána  perorálně do 48 hodin po narození, 3x týdně 4 týdny.

Odběry: pupečníková krev, krev matky a výtěr stolice 3.den po porodu. Mateřské mléko (dle délky kojení) krev dítěte, výtěr a lg stolice 4. den, ve 3, 6, a l2 měsících, dále pak v intervalech l roku. Vyšetření: imunoglobuliny IgG,IgM,IgA a IgE. Cytokiny : s přímým vlivem na vývoj alergie (IL-4, IL-l3), s vlivem na tvorbu IgA (IL-10), s regulační funkcí (INF gama, TGF beta) metodou ELISA, sIgA v mateřském mléce a ve filtrátech stolice metodou radiální imunodifuze.

Výsledky: sérové hladiny imunoglobulinů především IgA byly zvýšené u osídlených dětí od 3 měsíců do 2 let. Hodnoty IgE byly zvýšené u   92% alergických matek a 7% a 20%  dětí obou skupin alergických matek.Hodnoty sIgA v mléce a ve filtrátech stolice se mezi skupinami významně nelišily.Hladiny IL-4 v seru a mléce alergických matek a v seru a stolici jejich dětí byly zvýšené do 2 let ve srovnání s dětmi zdravých, kontrolních matek. Hladiny IFN gama v pupečníkové krvi, v seru do 1 roku a ve stolici a v mléce do 6 měsíců byly vyšší u osídlených dětí než u dětí kontrolních. Hladiny TGF-beta v pupečníkové krvi byly vyšší než v krvi matek ve všech skupinách. Hladiny IL-l3 a IFN-gama u osídlených dětí se podobají hodnotám v kontrolní skupině dětí zdravých matek.

Klinické příznaky alergie se do 3 let věku objevily ve skupině osídlených dětí alergických matek u jednoho dítěte,  zatímco ve skupině kontrolních, neosídlených dětí alergických matek

 u l4 dětí.U kontrolních dětí zdravých matek byl výskyt alergie zjištěn u tří dětí.

Ve věku 5 let se příznaky alergie vyskytly u dvou dětí osídlené skupiny, sedmi dětí zdravých matek a přetrvávaly u 14 neosídlených dětí kontrolní skupiny alergických matek.

Pravděpodobnost vývoje alergie byla nejnižší u skupiny osídlených dětí alergických matek.

   Závěry: rozdíly mezi hladinami cytokinů u zdravých a alergických matek byly prokázány 
u IL-4, IL-l3 a IFN gama. Zvýšené hladiny interleukinů ve stolici ve srovnáním s hodnotami v mateřském mléce svědčí o vlastní aktivní tvorbě ve střevě. Perorální osídlení dětí alergických matek kmenem E.coli vedlo k přiblížení hladin některých cytokinů hodnotám zjištěným u dětí zdravých matek. 

Klinické příznaky alergie u osídlených dětí alergických matek se do 3 let věku vyskytovaly u významně nižšího počtu dětí než u kontrolních dětí alergických matek.Do 5 let věku byly výsledky obdobné, zvýšil se ale počet alergií u dětí zdravých matek. Dlouhodobé sledování pokračuje.

Podporováno granty IGA Ministerstva zdravotnictví 8/NI/7525-3 a NR/8040-3.

Probiotika v prevenci alergií dětského věku
RNDr. Dana Nováková1, MUDr. Magdalena Paulová2, MUDr. Iva Burianová2
1Klinika nukleární medicíny a endokrinologie UK 2. LF a FN Motol. 2Novorozenecké oddělení FTN Krč

V posledních letech jsme svědky velkého nárůstu alergických onemocnění. Některým z alergických projevů je postiženo až třicet procent dětí.  Mezi projevy alergie patří: kopřivka, ekzém, průjmy, alergická rýma a astma. Jednotlivé alergické projevy se mohou kombinovat. Projevy alergií jsou různé v různých věkových kategoriích. Je zvažována možnost, že jedinci postižení v dětství alergií mohou mít v dospělosti zvýšenou dispozici k autoimunitním chorobám. Na manifestaci alergií se podílí genetická dispozice a faktory prostředí, mezi než patří i faktory ovlivňující složení intestinální flory. Pro správné navození intestinální flóry po porodu nebo pro její pozdější úpravu je možné podávat probiotické kmeny.

Jako mechanismy působení probiotik v prevenci alergických onemocnění jsou zvažovány příznivé působení na vývoj a integritu střevní stěny, trávicí schopnost probiotik             – úprava  střevního obsahu, stimulace lokální a celkové imunity, a to jak její specifické tak i nespecifické složky, štěpení alergenů a následná změna jejich alergenicity.

V dostupných medicínských databázích je řada studií věnujících se problematice probiotik a alergiím. Jejich výsledky jsou často vzájemně kontraverzní. Pro možné porovnání jednotlivých studií chybí jednotné schéma studií. Ve studiích je rozdílné použití probiotických kmenů a jsou sledovány rozdílné parametry alergických projevů u dětí.

Autorky sdělení si kladou za cíl referovat o některých literárních údajích k dané tématice.

