Probiotika a jejich viiv na dyslipidemii a diabetes
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Probiotika - dfive marginalizované a podcefiované téma - se dostavaji v poslednich 10-15 letech do popredi zajmu védci i vefejnosti.
Ucinky na poruchy a choroby zazivaciho traktu jsou dobfe znamy a postupné jsou odhalovany dalsi pfiznivé efekty na zanétlivé nemoci

lokalizované mimo stievo (urogenitalni trakt, klouby), na onemocnéni autoimunitni i onkologicka. Plisobenim ve stievé, které je povazova-
no za nejvétsi imunitni organ v téle, mohou vyznamné zlepsit imunitni reakce organizmu. Vzhledem k vlastnostem, které ovliviuji zanét,
se nové oteviraji moznosti pouziti i v oblastech chorob civiliza¢nich, jejichZ spole¢nym jmenovatelem je zanétliva reakce organizmu.
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Probiotics and their effect on dyslipidemia and diabetes

Probiotics used to be an underestimated theme. Currently, however, it happened to appear a hot topic for discussions and scientific
research. Gastrointestinal tractus impairments and diseases are effectively treated by probiotics; the other methods of treatment are
well supported by them. Other benefits in inflammatory diseases outside a gut (urogenital tractus, joints) are gradually revealed. The

gut is considered the greatest immunity organ in the body, therefore probiotics can influense and improve immunity reactions per se.
There are properties impacting the systemic inflammatory response; new options appear for using probiotics in diseases with a systemic
inflammation as a common feature (such as diabetes type 2, overweight, obesity etc.).
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Podle platné definice jsou probiotika zZivé
mikroorganizmy, které po podani ¢lovéku pfiz-
nivé ovliviuji jeho zdravotni stav. Radime sem
predevsim laktobacily a bifidobakterie, které
se prirozené pouzivaji k vyrobé jogurtu, kefiru,
syr, kysaného zeli a dalsich potravin. Jako prebi-
otika oznacujeme substrat, kterym se probiotika
Zivi, zejména nestravitelné latky sacharidové
povahy (napf. fruktooligosacharidy a dalsi typy
vldkniny). Kombinace probiotika s prebiotikem
se nazyva symbiotikum. Dnes existuje také celd
fada pfipravk{ s probiotiky nebo symbiotiky, kte-
ré je mozno dobre vyuzit v rdznych situacich.

Z3kladnim plsobenim probiotik je navozeni
pfiznivého prostiedf ve stieve (eubidzy) s pod-
porou rlstu bakterif kvasnych a potla¢enim rdstu
hnilobnych bakterif, kvasinek a plisni. Tomuto
pUsobeni napomaha pritomnost viakniny, kterou
bakterie fermentuji za vzniku kratkych mastnych
kyselin (acetét, propionat, butyrat). Ty jsou vyu-
Zivany jednak energeticky v jatrech, déle pfimo
stfevni bunkou k jeji vyzivé a udrzovani strevni
bariéry a navic vytvarejf kyselé pH, v némz se hni-
lobnym bakteriim a dalsim patogentm nedaff
a nedochdzi tak k jejich prerlstani. Za spravny
pomer se povazuje 85% probiotickych mikro-
organizm a 15% ostatnich. Mnoho lidf v3ak
ma tento pomér nepfiznivy ¢i pifimo obraceny.
Z toho pak rezultuji ¢etné poruchy nebo cho-
roby. BakteridInf osidlenf se lisi také u hubenych
a obéznich lidf. Velmi zajimavy je vztah dvou
anaerobnich kment Firmicutes a Bacteroides.

Firmicutes jsou efektivnéjsi v ziskavani energie
z komplexnich sacharidd a jejim ukladanf v tu-
ku (Ize ziskat navic az 1000 kcal/den), zatimco
kmeny Bacteroides tuto vlastnost nemaji. Je
prokézéno, ze u obéznich, ktefi zhubli, se zvysil
pocet bakterii kmen Bacteroides ve stfevé a sni-
Zil pocet kmenU Firmicutes. Priznivé pUsobi téz
bifidobakterie a laktobacily, a to nejen u obéz-
nich, kde byla suplementace témito probiotiky
spojena s mensim vyskytem centrdlni obezity,
ale také u pacientd s nadvahou, s diabetem mel-
litem i prediabetickymi stavy, u nichzZ je spravna
rovnovaha v gastrointestindlnim ekosystému
klicovym bodem v prevenci i [é¢bé.

V bézné straveé doporucujeme kromeé vyse
jmenovanych potravin, zejména zakysanych
mlécnych vyrobkd, také zvysenti prijmu rozpust-
né i nerozpustné vlakniny ze zeleniny, ovoce,
celozrnnych vyrobkd, semen, ofechd a dalsich
zdrojl. Vynikajicimi zdroji prebiotického inulinu
a oligofruktézy jsou napriklad ¢ekanka, endivie,
artycoky, chrest, por, cibule, ¢esnek. Vhodna je
i viaknina ovesna.

Ucinky na cholesterol,
modulace lipidového profilu
Probiotika jsou primarné spojena se zlepse-
nim funkci zazivaciho traktu. Recentni dlikazy
vsak také ukazuiji jejich dlleZitou roli v metabolic-
kych poruchéch, které vedou k hypertenzi. Pravé
ve vztahu k hypertenzi se diskutuje o schopnos-
ti probiotik modulovat lipidovy profil, plsobit
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na inzulin, renin a pohlavni hormony. SniZzeni
sérového cholesterolu a zlepseni lipidového
profilu vede ke sniZeni rizika hypertenze. Jiz
v roce 1974 zjistili Mann a Spoerry, ze mléko
fermentované laktobacily mélo hypocholeste-
rolemicky efekt. Zacalo se objevovat, ze také
bifidobakterie maji podobné Gcinky a signi-
fikantné snizuji sérovy cholesterol. Dale také
zvysuji rezistenci lipoproteint o nizké hustote
(LDL) k oxidaci.

V roce 2002 usporadali Kieling, et al. ran-
domizovanou placebem kontrolovanou zkfi-
Zenou studii s 29 Zenami, které dostavaly jo-
gurt suplementovany L. acidophillus 145 a B.
longum 913 (300g/den). Po 21 tydnech doslo
k signifikantnimu vzestupu HDL cholesterolu
0 0,3mmol/l'a pomér LDL/HDL se snizil z 3,24
na 2,48. Studie na zvifecich modelech proka-
zovaly obdobné pfiznivé Ucinky probiotik (v¢.
L. casei a Saccharomyces boulardii). L. acidophillus
ATCC 43121 snizil u hypercholesterolemickych
krys po 21 dnech cholesterol 0 25% a navic
signifikantné snizil VLDL, IDL a LDL v porovnanf
s kontrolami.

Mozné mechanizmy snizeni
cholesterolu probiotiky

Bylo navrzeno nékolik mechanizmd, jakymi
probiotika snizuji cholesterol. Jednim z nich je
asimilace cholesterolu bakteriemi v tenkém stfe-
v&; bakterie musi byt Zivé a musi rist, aby tento
efekt mély. Asimilace cholesterolu rostoucimi bi-
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fidobakteriemi, laktobacily (L. acidophillus) a lak-
tokoky (Lactoccocus lactis) byla potvrzena v in vi-
tro studiich a experimentech. Dalsim mechaniz-
mem je zabudovévani cholesterolu do bunéc¢né
stény a bunécnych membran bakterii. Bylo také
nalezeno, ze bakterie mlé¢ného kvaseni, které
Ziji v prostfedf s vysokym obsahem tuku, mohou
ztratit své schopnosti syntetizovat lipidy nebo
mastné kyseliny. Cholesterol, ktery je zabudo-
vavan do bunéc¢né stény pfi mnozeni bakterii,
se méné absorbuje do enterohepatélniho obé-
hu, a tak mUze vést ke snizeni sérového chole-
sterolu u ¢loveka. Dalsi hypocholesterolemicky
mechanizmus odhaluje schopnosti probiotik
enzymaticky dekonjugovat Zlucové kyseliny.
Dekonjugace u ¢lovéka je zahdjena v terminal-
nim ileu a dokoncena v tlustém stfevé. Je kata-
lyzovéna hydrolazou zlucovych soli. Aktivita to-
hoto enzymu byla zjisténa u stfevnich bakterif
Lactobacillus a Bifidobacterium sp. Konjugované
Zlu¢ové kyseliny jsou dobfe rozpustné a snadno
se vstfebdvaji, zatimco rozpustnost volnych zlu-
¢ovych kyselin (dekonjugovanych) je podstatné
nizsi. Jsou tedy méné reabsorbovany a mohou
byt vylouceny stolici. Tim se zvy3f potfeba pro
de novo syntézu dalsich novych Zlucovych ky-
selin, jejichZ prekurzorem je cholesterol. Jeho
zvysena spotfeba by mohla vést k jeho nizsi
sérové koncentraci.

Diabetes mellitus

Diabetes a hypertenze jsou komorbidity,
které se Casto vyskytuji spolecné. Ve velké studii
(Gress, et al.), které se Ucastnilo 12 550 dospeélych,
byl vznik diabetu 2. typu témér 2,5krat vyssi
u 0sob s hypertenzi oproti normotenznim.

Mezi hypertenzi, diabetem a inzulinovou
rezistenci existuje komplexni vztah. Inzulinova
rezistence je stav, kdy télesné tkdné, zejména
kosterni sval, tukova tkdn a jatra, maji posko-
zenou biologickou a fyziologickou odpovéd
na cirkulujici inzulin. Odhaduje se, ze 25-47 %
hypertoniklh ma inzulinovou rezistenci nebo
porusenou glukézovou toleranci. Neléceni hy-
pertonici maji vyssi hladiny inzulinu nala¢no
i postprandidlné a jsou tudiz nachylngjsi k vy-
voji diabetu. Kombinace hypertenze a diabetu
vede k mikrovaskuldrnim i makrovaskularnim
komplikacim, proto je dlleZita pfisna kontrola
krevniho tlaku i glykemif k omezeni morbidity
i mortality diabetikd s hypertenzi. Konzumace
probiotik predstavuje novou strategii v prevenci

nebo oddéleni poc¢atku diabetu a sniZeni inci-
dence hypertenze.

Inzulinové rezistence vede mimo jiné k dys-
lipidemii se zvysenym celkovym, LDL a VLDL
cholesterolem. U¢innost probiotik pfi snizovani
sérového cholesterolu mlze zmirnit inzulino-
vou rezistenci a sklon k hypertenzi, jak zminéno
vyse.

Pocatek diabetu 2. typu u osob, které kon-
zumuji dlouhodobé stravu s vysokym obsa-
hem tukd, je také spojen s proinflamatornim
stavem. Slozeni prirozené mikroflory stfeva cas-
to urcuje stupen zanétu, jez pfispiva ke vzniku
diabetu a obezity. Prozénétlivy faktor — koncen-
trace plazmatickych lipopolysacharidd — nepfi-
mo koreluje s populaci bifidobakterif ve strevé.
Ukdzalo se také, Ze u diabetu vyvolaného dietou
s vysokym obsahem tukd korelovalo pozitivné
mnozstvi bifidobakterii ve stfevé se zlepsenou
glukodzovou toleranci, glukézou indukovanou
sekreci inzulinu, snizenou endotoxemii a pro-
zanétlivymi cytokiny tukové tkdné i plazmy.
Pozitivnim plsobenim na chronickou zanétli-
vou odpoved organizmu, snizenim mnozstvi
endotoxinu ve stfevé a posilenim stfevni bariéry
by mohly bifidobakterie pomoci redukovat in-
cidenci diabetu.

Podavanim nizkotu¢ného mléka s laktobaci-
ly (1,5%x 10" CFU L. lactis) dvakrat denné zdravym
seniordm po 6 tydnl v randomizované, dvojité
slepé, placebem kontrolované studii se zvysila
imunitni odpovéd bez uvolrovani proinflama-
tornich cytokind, ¢imz mohl byt oddalen vznik
zanétem indukovaného diabetu. Jeho zvysend
incidence byla také spojovana se snizenim po-
méru Gram-pozitivn{ ku Gram-negativn{ mikro-
flére. Tento snizeny pomeér zvysuje dostupnost
proinflamatornich molekul a lipopolysacharidd,
které jsou zodpovédné za systémovy zanét, kte-
ry spousti vznik diabetu. Lipopolysacharidy jsou
soucasti zevni membrany Gram-negativnich
bakterif. Suplementace probiotiky snizuje po-
pulaci patogennich Gram-negativnich bak-
terif ve stfevé a moduluje imunitni odpoveéd.
Mechanizmy tohoto pUsobeni mohou byt na-
priklad kompetice o nutrienty a adhezni mista,
produkce pifmych inhibitord (jako jsou bakteri-
ociny) a snizeni pH v kolon pfi tvorbé kratkych
mastnych kyselin.

Kromé diabetu vyvolaného vysokotukovou
dietou a systémovym zanétem je popsan diabe-
tes vyvolany vysokym prijmem fruktozy; ten
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je spojen s inzulinovou rezistenci, hyperinzu-
linemif, hypertriacylglycerolemii a hypertenzi.
Je to zpUsobeno akumulaci fruktézy v jatrech
se zvysenim lipogeneze a syntézy triacylgly-
ceroll. Katabolizmus fruktézy nakonec vede
kinzulinové rezistenci.

U zvitectho modelu diabetu indukovaného
vysokym pfijmem fruktézy vedly Lactobacillus
acidophillus, L. casei a L. lactis obsazené v jogur-
tu dahi (indicky probioticky jogurt z kravského
nebo buvoliho mléka) podavaného 8 tydnd
k vyznamnému oddalenf progrese nemoci ne-
bo zlepsily markery diabetu, napfiklad omezily
zvysenilacné glykemie.

U diabetu 1. typu, ktery je onemocnénim
vzniklym na autoimunitnim podkladé, by mohla
probiotika vyznamné pomoci modulaci imu-
nitnich reakci a pfipadné i zabranit jeho vzni-
ku (sprdvné osidlenf zazivaciho traktu malych
déti).

Zaveér

Z vy$e uvedenych mechanizmd pozitivniho
plsobeni probiotik vyplyva, ze rozsitenf jejich
pouzivani ve vétsim rozsahu v klinické praxi je
opodstatnéno, zejména s ohledem na prevenci
a zmirnéni dopad civiliza¢nich chorob, k nimz
radime obezitu, hypertenzi, dyslipidemii a di-
abetes mellitus. Vzhledem k nesmirnym moz-
nostem vzdjemného ovliviiovan{ ¢lovéka a jeho
mikrofléry je precteni mikrobiomu vyznamnym
pocinem, ktery nynf ¢ekd na védce.

Zda se, ze udrzovanim pfiznivého mikro-
bidlniho osidlenf stfeva Ize dosahnout velmi
pozitivnich vlivli na organizmus jako celek.
K tomu pfispiva strava s dostate¢nym mnoz-
stvim vlakniny, zejména rozpustné, zakysanych
mlécnych vyrobkd a dalsich kvasenych potravin
obsahujicich probiotické kmeny. Ani pfipravkdm
s probiotiky vsak nelze upifit jejich vyznam v pre-
venci a lé¢bé nemoci.
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