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Slozeni stfevnich mikrobd se v prabéhu starnuti méni nekonstantnim zplsobem. Slozeni a funkce stfevni mikrobioty Uzce
koreluje se zdravotnim stavem senior(. Intervence zacilené na mikrobiotu predstavuji slibnou moznost, jak ovlivnit dlouho-
vékost a zdravé starnuti. Probiotika jsou Zivé mikroorganismy, které, aplikovany v pfiméfeném mnozstvi, pfiznivé ovliviuji
zdravotni stav hostitele (1). Data, ziskana pro mladsi vékové skupiny, nelze automaticky extrapolovat na starsi jedince, stejné
jako vysledky ziskané od starSich zdravych osob nemuseji platit pro lidi s vicenasobnymi komorbiditami nebo geriatrickou
kifehkosti. Provedeni dalSich klinickych studii je nutné ke stanoveni platnych doporuceni.
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Probiotics use in geriatric medicine

The intestinal microbial composition changes with aging in a variable manner. The composition and function of gut microbiota
closely correlates with health status of older adults. Microbiota-targeted interventions present a promising option for impacting
longevity and healthy aging. Probiotics are live microorganisms that, when administered in adequate amounts, confer a health
benefit on the host (1). The data obtained from younger age groups cannot be automatically extrapolated to the elderly, nor will
results acquired from older individuals with a good health status necessarily apply to those with multiple co-morbidities or frailty.

Therefore, additional clinical studies are needed to establish appropriate recommendations.

Key words: probiotics, intestinal microbiota, elderly, aging, geriatric frailty.

Strevni mikrobiota
a ,zdravé starnuti”

Zdravi seniofi disponuji mikrobiotou (dfive
mikroflérou) podobnou stfevnim mikrob&m
zdravych dospélych jedincl stejné populace
(2). Dlouhovékost mUze byt povazovéna za
Uspésnou adaptaci na zmény, provazejici fy-
ziologické starnutf, s pfekonanim, vyhnutim se
¢i alespon oddélenim komorbidit, vedoucich
k umrti. Stoletf lidé jsou nositeli stfevni mikro-
bioty odlisné od mikrobidlni komunity nizsiho
veku. Konkrétni zmeény odrazeji geografické roz-
dily, individudIni podminky a dietn{ zvyklosti
v rlznych zemich napfi¢ kontinenty a etniky.
Diverzita a druhovd bohatost mize byt zvysend,
je vsak doprovézena modulaci slozenti, invazf
novych mikroorganism, typickych pro jiné lo-
kality, a vyssim zastoupenim nékterych bakterif,

schopnych produkovat SCFA (short chain fatty
acids — mastné kyseliny s kratkym fetézcem).
Tyto mikrobidlni produkty, vznikajici predevsim
zpracovanim nestravitelné vlakniny, jsou doda-
te¢nym zdrojem energie, pfedstavuji dllezité
signaliza¢ni molekuly, podileji se na udrzenf
bariérové funkce strevni sliznice a zasahuji do
regulace imunitnfho systému (3, 4).

Pokles diverzity, tedy rozmanitosti, poskytu-
jicf mikrobidInf komunité pruznost v adaptaci na
rdzné vykyvy (souvisejicf s vyzivou, medikacf ¢i
zdravotnim stavem hostitele), znamena ztratu
stability a narUst vulnerability vici nezadoucim
posuntim vcetné poklesu benefitnich bakterif
a zvyseni zastoupeni patobiontd. Snizend di-
verzita stfevnich mikrobU koreluje s biologic-
kym, nikoliv chronologickym vékem. Geriatricka
kiehkost (frailty) je spojena s poklesem mikro-

bialnf diverzity, je provazena alteracemi struk-
tury a ztratou normélnich funkci mikrobioty,
projevujici se zvysenym rizikem metabolické
dysregulace, chronického zanétu a prerlistanim
komenzélnich oportunistl. Dysbidza se zvyse-
nou intestindlni permeabilitou podnécuje systé-
movy zanét, slozeni stfevnich mikrobd koreluje
se zvysenim prozanétlivych cytokinl v séru.
Imunitni dysregulace ve stéfi se projevuje jednak
snizenou odpoveédi vici infekci nebo vakcinaci
(imunosenescence), jednak chronickym zané-
tem nizké intenzity (,inflammaging”), ktery zvy-
Suje riziko nemodi, jako jsou neurodegenerativni,
kardiovaskuldrni a onkologickd onemocnéni ¢i
metabolicky syndrom. Narudeni rovnovahy mezi
prozanétlivymia protizanétlivymi procesy akce-
leruje starnutf a podili se na geriatrické kfehkosti
(3,5-8).
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Zdravotni stav hostitele a kondice jeho mi-
krobidIni komunity pfedstavuji propojené na-
doby. Pricinnd souvislost vsak zlstavéa otdzkou
stejné jako moznost ovlivnéni morbidity a mor-
tality, spojené s vyssim veékem, prostrfednictvim

manipulace zamérené na stfevni mikrobiotu.

Probiotika

Definice probiotika vyzaduje pfitomnost
Zivych mikroorganismU v dostate¢ném mnoz-
stvi s prokdzanym pozitivnim vlivem na zdravi
konzumenta. Tedy nespecifikovana mikrobilnf
konsorcia, nezivé bakterie, mikrobialni kompo-
nenty ¢i produkty nemohou byt povazovany
¢i antiinfekenf Ucinky (1). Efektivni davka podle
doporuceni ISAPP (International scientific asso-
ciation for probiotics and prebiotics) kolisd ty-
picky mezi 100 miliony a nékolika biliony Zivych
bakterii denné, nicméné pfimérené mnozstvi
mUze byt rozdilné v zavislosti na probiotickém
kmeni a indikaci (9). Zasadni soucasti definice
je zdravotni benefit, ovéfeny vérohodnymi kli-
nickymi studiemi. Tvrzeni, ze n&jaky produkt
obsahuje Zivé a aktivni bakterie, neznameng,
Ze jde o probiotika.

I kdyz nekteré probiotické bakterie patff
mezi komenzaly bézné se vyskytujici v travi-
cim traktu, vétsina probiotik nekolonizuje tr-
vale hostitele, jejich plsobeni je pouze tranzi-
entnf, omezené na dobu podavani probiotika.
Mechanismy pUsobeni probiotik nejsou plné
objasnény. Lze je rozdélit na boj s patogeny, sti-
mulaci rezidentnf mikrobidlni komunity a pfimé
vlivy na hostitele. Schopnost probiotik zpdsobit
perzistentnizmény ve slozeni stfevni mikrobioty
nebyla prokdzéna. Studie, zkoumajici modulaci
stfevni mikrobioty u zdravych jedinct vlivem
probiotik, zachytily maximalné pfechodné zmé-
ny s ndvratem do vychoziho stavu po ukoncenf
probiotické terapie. Pozitivni vlivy se mohou
uplatnit spise ovlivnénim funkce a aktivity re-
zidentnich mikrobl neZ zménou jejich skladby,
pfipadné podporou jejich stability v zatézovych
situacich. Probiotika mohou interagovat s tka-
némi hostitele pfimo ¢i plsobenim rdznych
mikrobidlnich produktl. Disledkem mUze byt
ovlivnén{imunitniho systému, posileni bariérové
funkce sliznice, modulace systémové metabo-
lické odpoveédi i neuroendokrinni efekty (10, 11).

Klasickd probiotika nepredstavuji nejlepsf
mozné mikrobidlni kandidaty, ovliviujici pred-
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pokladdatelnym zplsobem lidské zdravi. Jejich
selekce je spise vybérem kmend, které jsou
dobre technologicky vyuzitelné s ohledem na
moznosti vyroby, viabilitu pfi zpracovani a stabi-
litu pfi skladovani (12). Pfesto existuji presvédcivé
ddkazy pro vyuzitl probiotik v fadé klinickych
situacf.

Probiotika v klinické praxi

V soucasnosti probiotika spadaji do katego-
rie potravin ¢i potravinovych doplikd, museji se
tedy slucovat s pozadavkem bezpecnosti, sta-
bility a presné identifikace obsazenych bakterif.
Pozadavky na lécivo, tedy pfipravek se schop-
nosti prevence ¢i l1écby specifického onemoc-
nénf, dosud nesplnilo zadné probiotikum (10, 11).

Obecné |ze povazovat probiotika za bezpec-
na, vyjimku mohou pfedstavovat imunokom-
promitovani ¢i kriticky nemocnf pacienti (13).

Volbu optimélniho probiotika komplikuje
znacnad heterogenita studii. | kdyz nékteré me-
chanismy plsobeni probiotik mohou byt Siroce
rozsirené, jiné jsou specifické (10). Indikace, ve
které jsou probiotika pouzita, vybér a davka
probiotického kmene jsou urcujici z hlediska
vysledné efektivity (14). Je obtizné nalézt ales-
pon dveé srovnatelné studie, které by zkoumaly
v téZe indikaci stejny probioticky produkt. Rtizné
kmeny téhoz mikrobidliniho rodu a druhu mo-
hou disponovat rozdilnymi vlastnostmi. DalSimi
proménnymi jsou charakteristiky jedincl, kte-
rym jsou probiotika podavana (vek, dietni zvyk-
losti, zdravotni stav, medikace), konfigurace jejich
residentnich mikrobU a design studif. Snaha do-
brat se pouzitelné interpretace metaanalyzou
rozdilnych studii m@ze vést k nekonkluzivnim
vysledkdm. I v pffpadé dobfe doloZené indikace
je tak obtizné dopracovat se k jednoznacnym
zaverlm ¢i doporucenim (15).

Na drovni evidence-based medicine exi-
stuji dtkazy pro aplikaci probiotik v prevenci
akutnich respira¢nich infekci hornich cest dy-
chacich (v tomto pfipadé vsak s nizkou ¢i vel-
mi nizkou kvalitou dtkazd) a déle v prevenci
postantibiotickych prajmad a prjma vyvolanych
Clostridium difficile (16). Podavani probiotika by
meélo byt zahdjeno co nejdfive (do 48 hodin) od
zapocet( |é¢by antibiotiky, v denni dévce 1-2x
10'° cfu (colony-forming units), s pokracovanim
probiotické terapie jesté alespor 5-7 dnf po
ukonceni podévéni antibiotika. Silné dlikazy exi-
stujf pro podan( tif typl probiotik — Lactobacillus
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casei DN114001 nebo Saccharomyces boulardii
CNCM 1-754 nebo smési laktobacill L. acido-
philus CL1285 s L. casei Lbc80r a L. rhamnosus
CLR2 (13). Jinf autofi uvadeji jako nejlepsi volbu
Lactobacillus rhamnosus GG (17). Metaanalyza
19 studif, zahrnujicich 6261 hospitalizovanych
dospeélych nad 18 let véku, s primérnym veékem
68 let v experimentélni a 69 let v kontrolni sku-
piné, prokazala pfi v€asném podavanf probiotik
redukci vyskytu kolitidy vyvolané Clostridium
difficile az o 50 %. Kazdy den zpozdénf iniciace
probiotika zvysuje riziko infekce. | kdyz shro-
mazdéna data nevedla k preferenci nékterého
z podavanych probiotik, at uz ve formé napo-
je ¢i kapsli, nejslibnéjsi bylo podani nékolika
druht laktobacilll samotnych ¢i v kombinaci
se streptokoky a nékolika druhy bifidobakterif
(18). V pfipadé postantibiotickych prljmd byl
prokdzan lepsi efekt pfi vyssi davce probiotika,
vazba mezi davkou a Ucinkem u klostridiové
kolitidy je méné jasna (9).

Vyuziti probiotik v geriatrii

Fyziologické zmény provazejici starnuti, stej-
né jako odchylky ve slozeni a funkci stfevnich
mikrobd mohou mit dopad na odlisnou odezvu
seniorll na probiotika ve srovnéni s mladsimi
jedinci (19, 20). Pocet studii, zaméfenych na oso-
by vyssiho véku, je viak limitovany. Geriatrickd
populace navic predstavuje velmi nesourodou
skupinu (vék chronologicky versus biologicky,
rlznd strava, aktivita, zivotni podminky, medika-
ce, komorbidity). Clanky, zabyvajici se efektivitou
probiotik ve staff, se vzhledem k nemoznosti né-
jakého zevieobecnéni omezuiji na komentovany
vycet provedenych studif (21, 22).

Kromé indikacf identickych s ostatnimi do-
spelymi jedinci je nové snaha o vyuziti probiotik
ve specifickych situacich, souvisejicich s vyssim
vekem, jako jsou osteopordza ¢i neurodegene-
rativni onemocneéni. Ojedinélé humanni studie
maji mizivou vypovédni hodnotu, predstavuji
viak zajimavou vyzvu do budoucna.

Zmeény slozeni

a funkce stfevni mikrobioty
Dlouhodobé

(Bifidobacterium longum, Lactobacillus acidophilus,

konsumpce probiotik
Enterococcus faecalis po dobu nékolika rokd) neméla
dopad na mikrobidInf diverzitu zdravych jedincd,
rovnéz produkce mastnych kyselin s kratkymi fe-
tézci byla srovnatelnd s kontrolnf skupinou. Pfesto
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dlouhodobé uzivani probiotik mélo signifikantni
dopady na zménu struktury stfevni mikrobioty
vcetné narlstu zastoupeni bakterif, povazovanych
za benefitni (23). Funkéni zmény vyvolalo podavant
Lactobacillus rhamnosus 12 zdravym seniorlim po
dobu 28 dnl. | kdyz slozeni mikrobidlni komunity
zlstalo stabilni, doslo k modulaci transkripéni aktivity
nekterych gend rezidentnich mikrobl s moznymi
protizanétlivymi dopady. Tyto zmény byly docasné,
omezené na dobu podavani probiotika (24).

Stimulace imunitniho systému

Metaanalyza studii, pokousejicich se o ovliv-
néni marker( chronického zanétu (resp. cytokind
asociovanych se zanétlivou aktivitou) u seniord po-
moci probiotik, prebiotik ¢ synbiotik (smés probio-
tika a prebiotika), neshledala signifikantni benefit
takovéto terapie. | kdyz nékteré studie vyuzivajici
probiotika, vykdzaly mirny pozitivni efekt oproti
placebu, vzhledem k malému poctu osob zahr-
nutych v nékolika znacné heterogennich studiich
nelze vyvozovat 7zadné jednoznacné zavéry (25).

Konsumpce probiotického kmene Bacillus
subtilis CUT (ve Ctyfech cyklech opakujicich 10 dnf
uzivani probiotika s 18denni pauzou) signifikantné
zvysila produkci sérového IFN gama a sekretoric-
kych IgA protildtek ve slindch a stolici u 44 zdravych
seniorll z 50 zkoumanych ve srovnani se stejné
velkou placebovou skupinou. Neby!l prokdzan
dopad suplementace na snizeni béznych infekcf
u zkoumané skupiny ve srovnanf's placebem, post
hoc analyza v3ak detekovala snizenou frekvenci vy-
skytu respiracnich infekci u podskupiny vykazuijic
imunitnf odpovéd (26).

Metaanalyza 17 prospektivnich studif, zahrnu-
jicich 733 subjekt(, zkoumala efekt suplementace
probiotiky na bunécnou imunitu. | pfes hetero-
genitu studif (doba trvani 3 az 12 tydnd, 13 kme-
nl z rod( Lactobacillus, Bifidobacterium, Bacillus
a Streptococcus jednotlive &i ve smeési v rliznych
davkach) bylo prokdzano posileni fagocytarni
funkce polymorfonukledr a aktivity NK bunék
u zdravych jedinct nad 60 let ve srovnani s kont-
rolami. Takto kratkd doba podévéani probiotik viak
nefika nic o dlouhodobych dopadech, nebylo
mozné srovnat Ucinnost rlznych probiotik proti
sobé navzdjem, navic zlepseni imunitnich marker

neznamena automaticky efekt klinicky (27).

Respiracni infekce
Neékteré studie vykazaly mirny efekt pro-
biotik oproti placebu v prevenci infekci hornich

cest dychacich. | kdyz vétsina byla zaméfena na
détskou populaci, v nékterych byli geriatricti
Ucastnici. Dennf konzumace jogurtu s obsahem
Lactobacillus delbrueckii ssp. bulgaricus (v trva-
ni 8 tydnd) mirné snizila pocet nemocnych ve
zkoumané skupiné (spolu se zvysenim aktivity
NK- bunék). Kratsi doba trvanf symptomu byla
ve skupiné konzumujici 5 mésicl fermentované
mléko s bakteril Lactobacillus casei kmen Shirota
(3,71 dnf oproti 540 dnlm v placebo skupiné)
(28). Kratsi dobu trvanf rhinofaryngitid a infekcf
hornich cest dychacich ve zkoumané skupiné
537 Ucastnikd nad 70 let veku prokézala studie,
podavajici po 3 mésice fermentovany napoj
s probiotickym kmenem Lactobacillus paracasei
ssp. paracasei spolu se Streptococcus thermophilus
a Lactobacillus delbrueckii ssp. bulgaricus s nasled-
nym mésicnim sledovanim. Oproti stejné velké
placebové skupiné neprokézala snizeni poctu
Ci tize téchto infekei (29).

Zajimavy vysledek vzesel z prace, kterd ne-
mUZe byt fazena mezi probiotické studie, pro-
toze uzivané tablety obsahovaly Lactobacillus
pentosus kmen b240 tepelné upraveny, a tedy
neviabilni. Pfesto 20tydennf terapie sniZila in-
cidenci nachlazenf a zlepsila pocit zdravi oproti
placebu u seniorl s lepsimi vysledky ve skupiné
s vyssi davkou probiotickych bakterif (300 parti-
cipantl randomizovanych do 3 skupin). Stejny
kmen zvysil sekretorické IgA ve slindch, tedy pro-
kdzal potencidl stimulovat slizni¢nf imunitu (30).

Odpovéd na vakcinaci

Ockovani proti chfipce je u seniort doporu-
¢eno vzhledem kvyssimu riziku komplikaci v pfi-
padé nemodi, Uc¢innost je viak nizsi ve srovnani
s mladsi populaci. Podanf probiotik se jevi jako
zajimavé adjuvans, které by mohlo posilit imu-
nogenicitu vakciny, a tedy zlepsit ochranu vaci
onemocneni (31, 32). Vysledky publikovanych
studii, tykajicich se senior(, jsou viak nekonzis-
tentni. Zvyseni odpovédi nebo jejf prodlouzenf
zaznamenaly studie s nékterymi kmeny laktoba-
cilli (L. paracasei subsp. paracasei, L. coryniformis,
pfip. L. plantarum), k potvrzeni by bylo tfeba vice
takto zameéfenych studif (33-35).

Oralni kandiddza

Probiotika jsou efektivni v redukci orél-
ni kandidodzy u seniord. | kdyz se provedené
studie lisily ve vybéru probiotickych kmend
(syr se smésf Propionibacterium JS a 2 kmend
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Lactobacillus rhamnosus, déle kapsle se smésf
Lactobacillus rhamnosus, Lactobacillus acidophilus
a Bifidobacterium bifidum a kone¢né pastilky se
2 kmeny Lactobacillus reuteri) i v dobé aplika-
ce, probiotika se zdaji byt moznou alternativou
v [é¢bé i prevenci ordlni kandiddzy véetné sku-
piny kfehkych seniord (36).

Postantibiotické prdjmy a prdjmy
zpusobené Clostridium difficile
Probiotika jako doplnék antibiotické terapie
redukujf signifikantné incidenci postantibiotic-
kych prdjmd a prdjmt zpdsobenych Clostridium
difficile u déti a mladsich dospélych, preventivni
efekt vsak nebyl prokdzén u seniorl (37, 38).
Nejreprezentativnéjsi studie srovndvala Ucinek
probiotické smési laktobacill a bifidobakteri
s placebem u pacient( nad 65 let véku, pricemz
zafazeni byli pacienti exponovani antibiotikm
v pfedchozich 7 dnech. Pozdni zahdjeni aplika-
ce probiotik mohlo ovlivnit vysledny efekt (39).
Riziko rozvoje prdjmU ve vazbé na antibiotika
je u geriatrickych pacient( vyrazné vyssi oproti
prameérné populaci (40). Dalsi studie zamérené
na optimalnf vybér, davku a rezZim probiotické
terapie v této indikaci jsou proto vysoce zédouci.

/acpa

Podani probiotik seniordm signifikantné
zlepSuje zacpu o 10—40 % ve srovnani s place-
bem. V 9 studiich byly testovany réizné druhy
bakterif jednotlivé ¢i ve smésich (nej¢astéji byla
zastoupena bakterie Bifidobacterium longum),
po riznou dobu u rlizné definovanych soubor(
Ucastnikd. Heterogenita studif nedovoluje davat
doporuceni ohledné uzitf v klinické praxi, nutné
jsou lépe designované randomizované a pla-
cebem kontrolované studie s vétsim poctem
Ucastnikd (41).

Osteoporéza

Vliv probiotik na funkeni zotavent po frakture
distdInfho radia zkoumala studie na 381 seniorech.
Skupina konzumujici mléko s probiotickou bakterif
Lactobacillus casei Shirota dosahla po 4 mésicich
Zlepden, které odpovidalo vysledklm placebové
skupiny po 6 mésicich, tedy podavani probiotik
by mohlo mit potencial akcelerovat proces hojenf
(42). Jina studie, sledujici pokles kostni mineralnf
denzity v oblasti distaIni tibie pomoci kvantitativni
vypocetni tomografie s vysokym rozlisenim, poda-
vala Lactobacillus reuteri 6475 lyofilizovany v prasku
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s maltodextrinem 32 Zenam ve véku 75-80 let. Po
roce doslo ke zhruba o polovinu mensimu Ubyt-
ku ve srovnani s placebovou skupinou. Pfestoze
standardniterapie bisfosfonaty je vyrazné Gcinnéjsi
a jde o malou studii s nizkym poctem tcastnikd,
probiotickd terapie by mohla byt slibnou alterna-
tivou s minimem nezadoucich Ucinkd (43).

Neurodegenerativni onemocnéni
Potencidl uplatnéni probiotik u neurode-
generativnich nemoci byl zkouman prevaz-
né na zvifecich modelech. Malé studie na
lidskych dobrovolnicich byly provedeny na
frdnské univerzité. Zatimco skupina pacien-
td s Alzheimerovou demenci, konzumujicf
12 tydnl smés probiotik (mléko obsahujici
Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus fermen-
tum, Lactobacillus casei a Bifidobacterium bifi-
dum), vykézala zlepseni kognitivnich funkcf
oproti placebu spolu se zlepsenim nékterych
metabolickych a zanétlivych markerd (44), jina
studie s odlisnych designem a pfi pouZiti Sesti
probiotickych kmen( u pacientd s pokrocilejsim
stupném onemocnéni, neshledala klinicky efekt
(45). U pacientt s Parkinsonovou nemoci doslo
ke zlepseni hodnotici skaly (MDS-UPDRS) a né-
kterych metabolickych a zanétlivych parametr(
ve srovnani s placebovou skupinou po 12tyden-
ni kure probiotickou smési (Lactobacillus aci-
dophilus, Lactobacillus fermentum, Lactobacillus
reuteri a Bifidobacterium bifidum) (46). Vyvozeni
jakychkoliv zavérd na zdkladé takto malych stu-
dif je nemozné (soubor 60, resp. 48, resp. 60
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