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Souhrn:Autoti podavaji piehled priznivého dopadu fermentovanych produktli obecné, a
fermentovanych suchych masnych produktt zvlasté, na mikrofloru traviciho traktu u
Clovéka. Zvlastni diiraz je kladen na vysvétleni vyznamu kolonisace H. pylori pro zdravotni
stav a mozné efekty potravy na eliminaci H. pylori u ¢lovéka.
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Summary: Authors present the survey of the impact of fermented products in general, and
fermented dry meat products in particular, on the microflora of human digestive systém. The
main stres is put upon the H. pylori role and it’s impact on the health status, and the
potentially beneficial influence of food on H. pylori in humans.
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Uvod.

V navaznosti na naSe ptedchozi sdéleni ( 23) ve kterém diskutujeme pojmy probiotika,
prebiotika a synbiotika (16,23,28) a podavame ptehled jejich jak prokdzaného tak
potencidlniho pfiznivého vlivu na lidsky organismus, pfistupujeme nyni k jedné uzsi oblasti
z4jmu. Je to oblast soustiedéné¢ho zajmu jak vyzkumniki tak producentii potravin.

Jde o vliv probiotik, zejména ve fermentovanych produktech, na mikrofloru lidského
traviciho systému. Velky a soutfedény zajem trva v téchto souvislostech zejména o
mikrofloru stfevni, a dale o kolonisaci proximalnéjsSich Casti gastrointestinalniho traktu, t;.
zaludku a dvanactniku, Helicobacterem pylori. (8, 13,19,20,21,22).

Probiotika, prebiotika a synbiotika, zejména ve formé fermentovanych mlé¢nych, ( 4,26,30) a
nov¢ji 1 fermentovanych susenych masnych produkti, (17,24,27) jsou studovéna a hodnocena
co do jejich schopnosti ptiznivé ovlivnit a snizit frekvenci vyskytu dysmikrobidlnich prijmii,
laktosové intolerance, zacpy, projevi drazdivého tracniku (5) a zejména piitomnosti
kolonisace traviciho traktu Helicobacterem pylori ( H. pylori) ( 1,2,4,5,8,13, 23). Tyto tvahy
logicky vedou ke snaham, z¢asti jiz dnes GspeéSnym, prokéazat ptiznivy vliv poZivani téchto
produktli i na imunitni systém, na prevenci zhoubnych nadorovych onemocnéni a to zejména
kolorektdlniho karcinomu.

Helicobacter pylori v humanni patologii.

Od roku 1985 trva z4jem vyzkumnikd, klinickych i praktickych lékaii a mizeme fici celé
odborné vetejnosti, o zvlastniho mikroba, s ndzvem Helicobacter pylori. Bézn€ se zkracené
oznacuje jako H. pylori. Jeho jméno dobfte vystihuje jak jeho vzhled ( helix = hlemyzd’,
spirala) tak misto kde se nejvice u ¢lovéka vyskytuje, totiz pylorus — terminélni ¢ast zaludku,
ve které pyloricky kanal kon¢i svéracem — pylorem. Je to kratka 2 az 3x spirdlovité ohnuta
tycka, na jednom polu opatiend 2 az 3 biciky. Objeven byl v poloviné 80-tych let v Australii,
a v nasem odborném kontextu je diskutovan jiz od roku 1990 ( 20,21,22). Tento mikrob je
naprosto jedine¢nym - unikatnim ptikladem adaptace na extremni podminky. Preziva a
prospiva tam, kde jiné mikroorganismy rychle hynou, totiz v lidském Zaludku, jsa exponovan
zaludec¢ni §t'ave, a v ni zejména kyselin€ solné. Tento husarsky kousek mu umoziuje jeho
enzymatickd vybava. Obsahuje ureasu ( je po mikrobech kmene Proteus nejsilnéj§im znamym
producentem ureasy) a rozklada vSudyptitomnou mocovinu az na amoniak , a amonny iont
NH4 +. Touto silnou zasadou vytvaii kolem sebe oblacek amoniaku a hydroxidu amonného,
jakési chemické aktivni brnéni, které¢ zcela neutralisuje kyselinu chlorovodikovou ,

v zalude¢ni $t'ave ptitomnou. Vymyka se tak z normy a z pravidla, Ze Zaludecni §t'ava, prave
pro obsah travicich ezymi a kyseliny soln¢ , travi potravu a zabiji mikroby. Takto si H.
pylori nerusené¢ zije pod hlenem zaludecnim, v pfimém intimnim kontaktu se sliznici zaludku
(a po&ate¢nich partii dvanactniku). Zivi se mikroklky , vystylajicimi sliznici téchto partii
lidského traviciho traktu, a timto spasanim mikroklka a adhesi ke sliznici zptisobuje
mikrotraumata- tzv. minimalni Iése ( 20,21,2). Ty jsou posléze vychodiskem tvorby viedu .
Dlouhodoba ptitomnost H. pylori v Zaludku, zejména, byla-li sledovana osoba kolonisovana
v utlém détském veéku, kdy jesté nemeéla plné€ rozvinutou tvorbu kyseliny solné v zaludku ,
vede ke vzniku chronické gastritidy.Ziejmeé po letitém trvani tohoto stavu vede i ke zvyseni
pravdépodobnosti vyskytu rakoviny a dalSich néddorii v Zaludku.

Plati ptfitom zasada, ¢im €asné&ji se ¢loveék H. pylori ,, nakazi* a ¢im méné pfitom produkuje
kyseliny solné, tim méné pravdépodobny je u n¢ho vznik viedové nemoci zaludku a duodena,

v

a tim pravdépodobnéjsi je vznik chronické gastritis. V dospélosti je u téchto osob vyssi



pravdépodobnost rakoviny zaludku. Cim pozdgji se ¢lovék nakazi, Iépe fe¢eno kolonisuje, H.
pylori, a ¢im vys$si ma produkci kyseliny solné v zaludku, tim vétsi je pravdépodobnost, ze
onemocni viedovou nemoci zaludku a dvanactniku.

Z geografického a geopolitického hlediska je zajimavé, Ze prvné zminéné stavy, to jest
¢asna kolonisace Helicobacterem pylori détstvi a nedostatecna produkce kyseliny solné,
jsou velmi rozsirené v tzv. tietim svété, zejména v teplém pasmu ( tropy, subtropy).
Naproti tomu situace pozdni kolonisace Helicobacterem pylori na prahu dospélosti ¢i
az v dospélosti, a dobra/vysoka produkce kyseliny solné jsou typické pro obyvatele
vyspélych zemi v pAsmu mirném. Tomu odpovidaji i zjiSténé prevalence gastritidy,
nadori zZaludku a viredové nemoci Zaludku a duodena, které maji shodnou geografickou
a geopolitickou ¢i socioekonomickou distribuci.

Kromé viedové nemoci zaludku a dvanactniku je vyznam H. pylori intensivné zkouman a
studovan téZ u Crohnovy nemoci, a v posledni dobé¢ i u pacientli u nichz se vyskytla rosacea.
U Crohnovy nemoci jsou popsany piipady, kdy eradikace H. pylori vedla k navozeni remise.
( Mantzaris a spol., 2004, citovano dle 13).U téchto ptipadli nebyla pozorovana Zadna
souvislost mezi typem eradikacni therapie, a dosazenou remisi Crohnovy nemoci. Autofi sami
zddlraznuji, ze jejich nalezy nelze interpretovat ve smyslu mozné etiologické role H. pylori
pii vzniku, vyvolani a udrzovani Crohnovy nemoc, tj nelze zatim pfedpokladat, Ze by H.
pylori byl pfi¢inou této nemoci..

Klasické 1é¢ebné rezimy pro eradikaci H. pylori.

V situaci kdy dojde k rozhodnuti, ze je potiebné H. pylori u konkretni osoby eradikovat, t;.
zcela vymytit, mdme k disposici dnes jiz klasické 1é¢ebné postupy. Je to kombinace 1ék
snizujicich produkci kyseliny solné, tzv. Inhibitor protonové pumpy ( PPI- Proton Pump
Inhibitors) s antimikrobialnimi léky, které proti H. pylori ptisobi jako proti infekénimu agens.
Jsou to antibiotika a néktera antimikrobidlni chemotherapeutika.

Za klasickou se povazuje kombinace jednoho I€ku typu PPI a dvou antibiotik, vétSinou
jednoho betalaktamového a jednoho makrolidového. V naSich podminkach je takovou
kombinaci kupt. Omeprazol + Amoxycyllin + Clarithromycin ( uvadime generické nazvy)
Jako ptiklad kombinace, ve kter¢ je zafazeno neantibiotické antimikrobialni
chemotherapeutikum miizeme v naSich podminkéch uvést Omeprazol + Metronidazol +
Amoxycyllin.( 20,21,22). Lécba se podava vétSinou po dobu 7-10ti dnti. Za dalSich 28 dnti po
skonceni této kiiry se provede minuciesni vySetieni na pfitomnost H. pylori u sledované
osoby. Byva to vySetieni endoskopické s naslednou mikroskopii vzorku sliznice, kultivacni
vySetieni tohoto vzorku sliznice a déle jsou k disposici methody imunologické a methody
vyuzivajici produkci ureasy Helicobacterem pylori. Tento tzv. Urea-Breath-Test, vyuziva
neskodnych radioaktivni isotopii uhliku, prokazatelnych ve vydechovaném vzduchu, pokud je
osoba H. pylori kolonisovana. Pokud neni H. pylori témito procedurami ( pouzitymi

v urcitych dohodnutych kombinacich, pro které je vyjadieno 1 procento a interval
spolehlivosti) po uplynuti 28 dna prokazatelny, hovoiime o jeho eradikaci. Jako eliminaci
oznacujeme stav, kdy nelze H. pylori prokazat ve vysetfované osobé bezprostfedné po
skonceni lécebné intervence.



Helicobacter pylori. Maji zde probiotika néjakou roli ?

Tuto méne obvyklou a na prvni pohled provokativni otdzku podrobné rozpracovava Filippo
Cremonini (5) a dalsi (2,4,13).

Snaha objevit nové , pohodIné, patient-friendly eradikaéni reZimy pro H. pylori neustava.
Velka pozornost je u téchto eradikacnich rezimi- lé¢ebnych schemat, vénovana jevu
compliance pacientti. Jako compliance oznacujeme stupeit dodrZzovani lécebného rezimu,
stru¢né feCeno lékatfovy ordinace 1€k, pacientem.Probiotika, Zivé mikroorganismy obsaZené
v potrave ( a dle nékterych autorti i jejich produkty) ovliviiuji piizniveé zdravotni stav téch,
kdo je pozivaji, a sice interakci s mikroflorou cilovych osob ( 12,23,25). Jsou zkoumana praveé
pod zornym thlem snah zvysit ispéSnost eradikace H. pylori na stran¢ jedné, a zvysit
compliance pacientil na stran¢ druhé .

Eradikac¢ni rezimy , v inividudlnich ptipadech ¢i pi1 malych skupinach intervenovanych osob
jist€ bezproblémové, se stavaji potencidlnim nebezpecim z hlediska 1ékové politiky, pokud
bychom jimi intervenovali rozséhlé populacni skupiny. Pokud by totiz velké skupiny
obyvatelstva uzivaly soucasné dvé antibiotika, objevuje se vyznamnd moZznost vzniku
mikrobidlni bakteridIni resistence k t€émto antibiotikiim i u jinych mikroba, nezli je H. pylori.
Také nezadouci Gcinky, které se pti celosvétovém rozsifeni eradikacnich rezimt objevuji stale
Cast&ji, predstavuji znacny jak medicinsky a eticky, tak ekonomicky problém. Tyto tvahy
vedly ke konceptu promysleného uziti probiotik jako soucasti celostniho ,, managementu*
infekce H. pylori u velkych popula¢nich skupin.

Koncept recipro¢ni inhibice mezi riznymi bakteridlnimi druhy se stal podkladem a
vychodiskem pro nekolik in vitro studii, provedenych v poslednich n¢kolika letech.(5) Z nich
ziskané podklady umoznily rozsifit piivodni poznatky o probiotickém efektu probiotik na
bakterie kolonisujici tlusté stfevo ina bakteridlni situaci v Zaludku, tedy na H. pylori.
Protektivni probioticky efekt je nejlépe znam ze sliznice tlustého stieva, kde n¢kolik
bakteridlnich druhti, z nichZ nejvyznamnéjsi jsou Lactobacily, prokazateln€ inhibuje adhesi
patogennich bakterii k povrchu sliznice, ptiznivé ovliviiuji zdravotni stav produkci
antibakteridlnich latek ( 3,11,24 ), zvySuji lokdIni produkei IgA ve tkani a zvySuji sekreci
interleukinu 6 a 10 sliznici. Dale vedou ke zvyseni interferonu gama, tumornekrosis faktoru
alfa, stabilisuji slozeni mikroflory tlustého stfeva a maji vyznamny efekt na integritu a
permeabilitu sliznice.( 4,5,23). Tyto zminéné mechanismy pomérmneé dobie vysvétluji a
objasiiuji praktickou evidenci-prikaz ptiznivého vlivu probiotik v situacich jako jsou
cestovatelské prijmy a prijmy pii antibiotické 16¢b€.V posledni dobé¢ ptichazeji i zpravy o
remisich navozenych u ulcerosni kolitidy poddvanim probiotik. Slibné jsou i zpravy o
priznivém vlivu probiotik u Crohnovy nemoci (5,13). Zejména u pacientll z tzv. pouchitis, to
je vzplanuti Crohnovy nemoci v operativné vytvofeném useku stieva u operovanych pacienti
s Crohnovou nemoci, ma podani probiotik vyrazné piiznivy efekt .( 5).

Vedle probiotik ptitahuji zajem odborné vefejnosti v téchto souvislostech 1 prebiotika. Jako
prebiotika oznacujeme nevstiebatelné soucasti potravy,které interaguji s mikrobidlni florou
¢lovéka a mohou stimulovat ¢i inhibovat stupeii kolonisace ptisluSnym mikrobem, a tim
ptiznivé ovlivnit jeho zdravotni stav.

Mezi prebiotika fadime nékteré cukry ( zejména inulin), vladkninu a nékteré bakterialni
produkty (12,28).

Studie zabyvajici se pfiznivym vlivem probiotik u kolonisace Helicobacterem pylori se
poéinaji objevovat kolem roku 1989. Udaje a zavéry nashromazdéné témito studiemi vedly

k moznosti pfistoupit poté i ke studiim na ¢lovéku.



Preklinické studie vlivu probiotik na kolonisaci H. pylori.

Jiz kratce po zacatku Helicobacterové €ry, totiz v roce 1989, byly provedeny prvni pokusy
objasnit vliv Lactobacillus acidophilus na rist isolatii H. pylori. Jako interven¢ni latka byl
pouzit supernatant tekuté kultury L. acidophilus. Studie prokdzaly dobte patrnou inhibici ristu
H. pylori po tomto zasahu. Tento efekt byl vysvétlovan tim, ze pouzité probiotikum, tj.
Lactobacillus acidophilus, produkuje kyselinu mlé¢nou. (5)

V roce 1997 se podatilo vytvotit model na zvifeti a sice na my$i. Podanim Lactobacillus
salivarius se podafilo vyznamn¢ snizit stupen adhese H. pylori ke sliznici zalude¢ni.Pokud se
zarodklim prosté mysi podala soucasné kultura laktobacilii, a H. pylori, zabranily laktobacily
zcela kolonisaci pokusného zvitete Helicobaterem. I v téchto pfipadech mluvily vysledky pro
predstavu, ze na ucinku laktobacilti proti Helicobacteru se podili zejména produkce kyseliny
mlécné .Supernatant kultury laktobacilii snizuje Zivotaschopnost Helicobacterti ( tzv.
viabilitu), snizuje u nich produkci ureésy, kterou nezbytné potrebuji k pieziti v kyselém
prostiedi zaludku , a zabranuje vzniku histopathologickych lesi sliznice. Za nesmirné
zajimavé je nutno povazovat zjiSténi, ze laktobacily vedou k supresi Interleukinu 8,
uvolilovaného tkanémi po kolonisaci H. pylori.

MiiZeme tedy povaZovat za prokazané, Ze Lactobacillus acidophilus , Lactobacillus casei
— rhamnosus a Lactobacillus salivarius inhibuje rist H. pylori in vitro.

Klinické studie vlivu probiotik na kolonisaci H. pylori.

Jiz pocatkem 90-tych let bylo moZno pfistoupit , na zakladé poznatkli shromazdénych
preklinickymi studiemi, ke studiim klinickym. Jako urcité normativni prace mozno uvést
projekty uskute¢néné pracovni skupinou Marada a spol v roce 1998, Michetti a spol v roce
1999, Canducci a spol v roce 2000, Armuzzi a spol . v roce 2001, kdy tato pracovni skupina
publikovala dvé rozsahlé studie, a konecn¢ Felley a spol v roce 2001. Podrobny piehled
téchto nesmirné ptinosnych praci uvadéji Canducci a spol .( 2) a Cremonini a spol (5). Cats a
spol . (3) vytvorili skute¢ny meznik v tomto vyzkumu v roce 2003, kdy publikovali svoji
stézejni praci: Effect of frequent consumption of Lactobacillus containing milk drink in
Heliocobacter pylori colonised subjects. Zcela recentné se touto problematikou zabyva Byst
R.aspol(1).

Jako prvni parametr byl posuzovan stupent uvoliiovani isotopu C13 z moc€oviny, po testacnim
podani vySetfovanym osobam . Tim bylo mozno usuzovat na ovlivnéni stupné kolonisace
vySetfované osoby Helicobacterem pylori, ktery je v tomto uspofddani jedinym zdrojem
uredsy v posuzovaném systému. ( Tzv. Urea-Breath-Test).

Velky zajem vzbudilo prekvapivé zjisténi Marady a spol. v roce 1998 ( viz vyse) kdy byla
prokdzana eradikace H. pylori po podani Lactobacillus acidophilus u 50 % exponovanych
osob. V navazujici studii na vét§im souboru 120 osob byla u ndhodné vybrané poloviny
souboru podéna ke klasické trojkombinaci ( viz vyse, str. 3) kultura Lactobacillus
acidophillus.

V piisném vyhodnocovacim uspofadani systémem ,, intention-to treat” bylo prokazano, ze
klasické trojkombinace bez suplementace Lactobacillus acidophilus vedlas k eradikaci v 70%
piipadd, ve skupiné kterd obdrzela navic suplementaci Lactobacillus acidophilus bylo
dosaZeno eradikace v 88% piipadu.



Dalsi studie byly provedeny s Lactobacillus casei, var. thamnosus, s cilem sledovat zejména
vyskyt nezddoucich ucinka pfi klasické trojkombinacni eradikac¢ni therapii. Vyskyt
nezadoucich UCinkl 1€Cby byl ve skupiné intervenované L. casei signifikantné nizsi.

Felley a spol. se vénuji zejména vlivu probiotik na densitu, tj. hustotu, kolonisace H. pylori
v pyloru vySetfovanych osob.(8)

Jako zdroje probiotik v téchto studiich slouzily zprvu supernatanty bakteridlnich kultur, nyni
se zajem vyzkumnik soustfed’uje na potravinaiské produkty, v jejich bézné, komeréné
dostupné formé. ( 1,5,17,23,26,27,29,30).

Fermentované potravinaiské produkty jako zdroj probiotik. Vyznam fermentovanych
suchych masnych produkti.

Zatimco fakt, ze fermentované mlécné produkty ( jogurty, jogurtové mlécné napoje atd.)
obsahuji probiotika je dnes vS§eobecné znam, a marketingoveé vyuzivan, zastavaly
fermentované masné produkty dlouho v pozadi.

Pfitom jiz od roku 1995 existuje solidni védeckd base pro zvazovani ptiznivého vlivu
probiotik z uslechtilych suchych saldmt na lidsky organismus. ( 24). Rodriguez a spol. podali
Jiz pted deseti lety ( 24) podrobny prikaz o produkei dilezitych antimikrobialnich ptsobkil
které vznikaji pti vyrob¢ a zrani uslechtilych suchych salami. Déle se touto problematikou
systematicky zabyva Christina Caseova ( 3) a pracovni skupina Gruder A., spol. (11).
Schillingerovi a Krockelovi se podafilo v roce 2002 objevit a popsat novy typ Lactobacilla,
Ktery by mohl byt typicky pro fermentované masné produkty. Je jim Lactobacillus
versmoldensis, ktery se v uslechtilych suchych salimech Provencalského typu a Milanského
typu vyskytuje v koncentracich az 7,8 — 8 log 10 na gram produktu. (27).

Nowroozi a spol. (17) piispéli k poznani vyznamu fermentovanych masnych produktii jako
zdroje probiotik zejména svymi pracemi o Lactobacillus plantarum v uslechtilych suchych.
fermentovanych masnych produktech .

Zavér.

Z dosud shromazdénych poznatkii miZeme uzavrit, Ze probiotika maji priznivy vliv na
zdravotni stav i v oblasti ovlivnéni mikroflory lidského téla. Pisobi piiznivé jak

v tlustém stievé, kde sniZuji pritomnost mikrobi nezadoucich a zejména sniZuji stupen
jejich adhese ke sliznici, tak v Zaludku. V Zaludku sniZuji pfitomnost a Zivotaschopnost
Helicobactera pylori, spolupiivodce viedové nemoci Zaludku a dvanactniku a risikového
faktoru pro nadorova onemocnéni Zaludku.

Jako zdroj téchto probiotik miiZe icelné slouZzit komer¢né dostupna potrava.

Vedle §irsi veFejnosti jiZ znamych fermentovanych ( kysanych) mléénych produkti jsou
to zejména fermentované suché uSlechtilé salamy ( u nas tzv. uherského typu) které
predstavuji organolepticky vynikajici a pfitom nesmirné vydatny zdroj probiotickych
¢lovéku prospéSnych mikroorganismi a jejich produkti.
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