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Probiotika

- Zivé mikroorganismy, které maji pri spravném davkovani
pozitivni vliv na nas organismus.

DEFINICE

Immune system Mental health Diarrhea

PROBIOTICS

HEALTH BENEFITS
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Heart
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Prebiotika

* nestravitelné oligosacharidy, které stimuluji rGst anebo aktivitu
urcité bakterie nebo skupiny bakterii, které maji pozitivni ucinek na
lidské zdravi.

 fermentaci prebiotik vybranymi skupinami bakterii v tlustém stfevé

dochazi k produkci SCFA. Tim se snizuje pH a potlacuje rist
DEFINICE patogennich a hnilobnych bakterii, je podporena tvorba stfevni
ochranné mukozy (slizu).
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DEFINICE

SCFA (short-chain fatty acids)

acetat, propionat, butyrat.

hlavni zdroj energie pro bunky stfevniho
epitelu inhibice proliferace rakovinotvornych
bunék.

protizanétlivé a imunomodulacni ucinky.

normalni kolonocyty — ZABRANUJE apoptéze (v
nepritomnosti butyratu naopak masivni
apoptdza).

tumorové/maligni buriky — ZVYSUJE apoptézu.

inhibice pro-metastatickych a aktivace anti-
metastatickych gena.

malé molekuly: prinik pres hematoencefalickou
bariéru a ovlivnéni mozkové funkce.

Roseburia spp., Faecalibacterium prausnitzii a
Eubacterium rectale
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Synbiotika

* kombinace probiotik a prebiotik, pficemz se ocekava tzv.
synergicky ucinek od téchto dvou slozek.

DEFINICE

Probiotics Synbiotics




Psychobiotika

* prospésné bakterie (probiotika) nebo jejich podpora (prebiotika —
nestravitelné oligosacharidy a vlaknina), které ovliviuji vztahy
mezi bakteriemi a mozkem.

 neuroaktivni latky produkované psychobiotikama, jako jsou
dopamin, kyselina gama maselna a dalsi, ovliviiuji naladu a maji
anxiolytické (zmirfiujici uzkost) a antidepresivni uc€inky.

DEFINICE ORIV R —

Vagus nerve

Bacteria releasing active : Bacteria releasing
neurotransmitters to the ’ precursor of
vagus nerve : neurctransmitlers




Postbiotika

* bioaktivni 1atky vznikajici cCinnosti prospésnych bakterii (probiotik),
které se bézné nachazi v nasem travicim traktu, a také zbytky
bunék téchto prospésnych bakterii. Jedna se o latky, jako mastné
kyseliny s kratkym retezcem, enzymy, organické kyseliny, vitaminy a
dalsi.

DEFINICE

Proteobiotika

* peptidy obsahujici priblizné 4 az 8 aminokyselin.
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* V roce 1889 francouzsky pediatr Henry Tissier izoloval dileZitou
probiotickou bakterii Bifidobacterium, ktera je dominantnim
stfrevnim mikroorganismem u kojenych déti a nazval ji Bacillus
bifidus communi.

* V roce 1906 zjistil, Ze stolice déti s prijmem obsahovala malé
mnozstvi bifidobakterii ve srovnani se stolici zdravych déti. Navrhl

H | STOR| E proto, aby se tyto bakterie podavaly pacientlim s prjmem a
pomohly jim obnovit zdravou stfevni mikrofloru.




* llja llji¢ Mechnikov — rusky prirodovédec vytvofril teorii, ze stafi je
dlsledkem otravy téla produkty nékterych bakterii ve flore lidského
stfeva.

* Jako prostfedek proti mnozeni téchto mikroorganisma doporucoval
stravu obsahujici mlééné fermentované bakterie, predevsim

bulharské jogurty a kefir.
HISTORIE - JOBAry a KET

* V roce 1908 byl ocenén spolecné s Paulem Ehrlichem Nobelovou
cenou za medicinu, za jejich objevy v oblasti imunity.




HISTORIE

* Pojem probiotikum pouzili védci Lilly a Stillwell v roce 1965 k
popsani latky, ktera byla produkovana jednim organismem a ktera
stimulovala rdst organismu druhého.

* 2001 FAO (Food and Agriculture Organization) definovalo
probiotika jako “live microorganisms which, when administered in
adequate amounts, confer a health benefit on the host”.

* 2013 the World Gastroenterology Organization published its global
guidelines on probiotics and prebiotics, and confirmed that the
efficacy of probiotics are strain-specific and dose-specific,
dispelling the myth held by many that any yogurt can be
considered a probiotic.



VYBER

probiotickych
kmenu

priznivé ovliviuji zdravi ¢loveéka
nepatogenni
schopnost odolat procesdm traveni, HCI, zlugi

upravuji mikrobialni rovnovahu streva,
porusenou slizni¢ni bariéru

posiluji strevni imunitni systém

usnadnuji eliminaci toxinu a eradikaci
patogennich mikrob

aplikuji se v zivém stavu

schopnost adherovat ke kolonocytim
schopnost kolonizovat tracnik
bezpefnost

mono nebo smeésné kultury mikroorganismu

Strain isolation from
natural sources

{

Strain identification by genotypic
and phenotypic methods

Resistance to gastric acid and bile salts
Antimicrobial activity against pathogens
Bile salt hydrolase activity
Reducing pathogen adhesion to surfaces
Determination of transferable antibiotic resistance

Animal studies .
In vivo safety and efficacy studies in animal models)

A

Clinical human studies J

Safety (Phase 1), efficacy (Phase 2),
and effectiveness (Phase 3)

Determination of optimum dose and serving size

{

( Good manufacturing practice and labeling process

{

( Post-marketing surveillance J

Determination of safety, efficacy and effectiveness
in other populations before use

Pokyny WHO pro izolaci a aplikaci probiotik.



LEGISLATIVA

LécCivy pripravek

- Pokud chcete registrovat lé¢ivy pfipravek pouze na Uzemi Ceské
republiky, mUZete podat ndrodni Zadost o registraci IéCivého

pripravku.

- Zadost o registraci |é¢ivého pFipravku se podava Statnimu Ustavu

pro kontrolu |éCiv.

Zakon ¢&.378/2007 Sb.

Zéakon o lé&ivech a o zménéch nékterych souvisejicich zékonl (zkon o lé&ivech)

Castka 11512007 Zafazeno v pravnich oblastech

Plamostod  31.12.2007 R
Uginnostod  31.12.2007 ’ >|_ae";:°af‘m;hilééiva

Probiotické doplnky stravy

* 110/1997 Sb., o potravinach a tabakovych vyrobcich, ve znéni
pozdéjsSich predpisi oznamovaci povinnost tak, Ze se pres odkaz na
webovych strankach Ministerstva zemédélstvi prihlasi do svého
uctu, kde vyplni slozeni a dalsi vlastnosti vyrobku a pripadné vlozi i

etiketu.



Legislativni pozadavky na probiotické doplnky stravy

* doplniky stravy jsou zvlastni kategorii potravin, jsou definovany v § 2
pism. g) zdkona o potravinach ¢. 110/1997 Sb. jako ,,potravina, jejimz
ucelem je doplnovat béznou stravu a ktera je koncentrovanym zdrojem
vitamin( a mineralnich latek nebo dalSich latek s nutriénim nebo
fyziologickym ucinkem, obsaZzenych v potraviné samostatné nebo v
kombinaci, urena k pfimé spotrebé v malych odmérenych
mnozstvich”,

LEG ISLATIVA * problematiku doplrik({ stravy upravuje na ndrodni Urovni vyhldska €.
58/2018 Sh., o doplncich stravy a slozeni potravin. Evropskym

predpisem pro oblast doplnkl stravy je Smérnice Evropského
Parlamentu a Rady 2002/46/EC ze dne 10. ¢ervna 2002 o pfiblizeni
legislativy ¢lenskych statl tykajici se doplikd stravy.

* zadny z téchto predpisl vSak neupravuje minimalni pocty
probiotickych bakterii v potravinovych doplncich ani metodiku pro
ovérovani kvality a kvantity deklarovanych mikroorganismd.

- vyrobce je povinen dodrZet informace uvedené na etiketé vyrobku.




LEGISLATIVA

tato legislativni mezera tak dava prostor pro nejasnosti a dava moznost
vyrobclm uvadét nekompletni, resp. nepravdivé udaje.

deklarované pocty a druhové zastoupeni se ¢asto neshoduji se
skute¢nym poctem mikroorganism0 v preparatech. V Ceské republice
podléhaji doplnky stravy dozoru Statni zemeédélské a potravinarské
inspekce (SZP1).

osoba uvadéjici doplnék stravy na trh nese plnou odpovédnost za to,
Ze bude zdravotné nezavadny. Musi vyrabét nebo dovazet vyrobek ve
stejné kvalité, ve které byl schvalen nebo notifikovan.

podle evropské legislativy, konkrétné Nafrizeni (ES) ¢. 1924/2006 o
vyzivovych a zdravotnich tvrzenich pfi oznacovani potravin, nelze v EU
prodavat vyrobky, které uvadéji, ze jsou probiotika, Ze jsou probiotické
nebo ze maji v této souvislosti specifické zdravotni ucinky.

pouzivani vyrazu ,probiotikum“ se povazuje za neopravnéné zdravotni
tvrzeni, protoze pro probiotika neexistuji Zadna schvalena zdravotni
tvrzeni ze strany Evropského uradu pro bezpecénost potravin (EFSA), a
to i navzdory mnoha predlozenym zadostem. Vyrobky tedy musi byt
oznacovany pouze konkrétnim kmenem bakterii.



* nicméné pfristup k tomuto oznaceni mlze byt v rliznych statech EU
odligny. Piikladem je i situace v Ceské republice, kde se povaZuje
oznaceni ,,obsahuje probiotika/prebiotika“ nebo ,,s bifidokulturou*
ne za zdravotni, ale za vyZivové tvrzeni, které je mozné pouzivat pfi
oznaceni potravin v rezimu kvantifikace pritomnych probiotik.

(

* pouziti oznaceni je mozné za splnéni podminek pro uziti tvrzeni
LEG IS LATIVA ,0bsahuje (nazev Ziviny nebo jiné latky)“ uvedeného v pfiloze

natizeni (ES) ¢. 1924/2006 o vyzivovych a zdravotnich tvrzenich pfi
oznacovani potravin.

* tento pristup je uplathovan pri provadéni dozorové ¢innosti u
provozovatel(l potravinadrskych podnikd ze strany SZPI a Statni
veterinarni spravy (specifikovano v Priru¢ce pro provozovatele
potravinarskych podnikd k oznacovani potravin podle predpisu EU,
vydané Ministerstvem zemédélstvi, 2018).




OVEROVANI

KVALITY

- v Ceské republice je v sou¢asné dobé registrovano vice nez 100

druhl doplnkl stravy s obsahem probiotik a prebiotik (Registr
rozhodnuti hlavniho hygienika, 2020).

* obsah mikroorganismU je vyjadfovan obvykle jako 10" v jedné

tobolce/kapsli nebo v denni dévce.

- deklarovana mnozstvi mikroorganismu se pohybuji v rozpéti radd

108 az 1019 bunék.

* CFU — colony forming units

* kontrola doplrik( stravy na ¢eském trhu: je povérena Statni

zemédeélska a potravinarska inspekce (SZPI). Provadi kontrolu
deklarovanych slozek, kontrolu nepovolenych latek zamérné
pridanych (sildenafil u pripravkd na podporu erekce), nebo latek
kontaminujicich (olovo, mykotoxiny). V pfipadé podezreni, ze
doplnék stravy neni v poradku, je mozno se na SZPI

obratit prostrednictvim specialniho formulare uvedeného na
webovych strankach SZPI.




Nejcastéjsi nedostatky:

* pocet Zivych mikroorganism( (zejména ke konci doby trvanlivosti),
ktery je v mnoha pripadech nizsi nez deklarovany.

* mikroorganismy nejsou pojmenovany v souladu s platnou

OVEROVANlI védeckou nomenklaturou.

KVAL'TY * tvrzeni o ucinnosti produktu nejsou adekvatné odivodnéna;
termin ,probioticky” je uzivan neopravnéné, tj. i v pripadé, kdy
neni kmen jasné definovan a neexistuje Zzadna védecka studie o
priznivych ucincich na lidské zdravi.

* vyrobek je krizové kontaminovan druhy, které na etiketé nejsou
uvedeny.




OVEROVANI

KVALITY

MozZnosti ovérovani kvality probiotickych dopliku stravy

Klasické kultivacni metody

Ize stanovovat Zivotaschopné buriky a jsou zaloZzeny na principu pouZiti
selektivniho prostredi.

zvyhodnuji rdst jednoho druhu nebo cilové skupiny organizmd, rist
ostatnich druh je inhibovan.

selektivni média obsahuji inhibi¢ni slozku nebo naopak néktera zakladni
slozka chybi, coz zvyhodnuje a cilené izoluje prokazované rody a druhy.

Ize vyuzit dostupnych selektivnich médii a pripadné norem pro stanoveni
danych skupin/rodd nebo druht bakterii.

normy jsou casto vazane na mlécné produkty a omezuji se pouze na
stanoveni poctu charakteristickych mikroorganismu v jogurtu (CSNVISO
7889, CSN I1SO 9232) a stanoveni poctu Lactobacillus acidophilus (CSN ISO
20128).




Moznosti ovérovani kvality probiotickych dopliki stravy

Klasické kultivacni metody

* nejsou dosud navrZzeny zadné zavazné legislativni dokumenty pro
Lactobacillus, nebot selektivita médii je ¢asto problematicka.

* mezinarodni standard pro selektivni stanoveni poctu bifidobakterii

OVEROVAN[ v mlécnych vyrobcich jiz existuje pod oznacenim ISO 29981:2010
(ISO = International Organization for Standardization).

KVALITY

* transgalaktosylovany oligosacharid (TOS) propionatovy agar
doplnény antibiotikem mupirocinem.

* bylo ale zjisténo, Zze médium doporucené normou ISO nelze
povazovat za plné selektivni a vhodné pro stanoveni vSech druh
rodu Bifidobacterium.




OVEROVANI

KVALITY

i Acinetobacter Iwo ffi

N Raoultella ornithinolytica

Staphylococcus aureus

Escherichia coli

Moznosti ovérovani kvality probiotickych dopliki stravy

MALDI-TOF (hmotnostni spektrometrie s laserovou desorpci a ionizaci za

Ucasti matrice s priletovym analyzatorem: matrix-assisted laser
desorption/ionization time-of-flight mass spectrometry).

rychla technika pro identifikaci prokaryot, analyzu biomarkert intaktnich virQ
a spor.

v pripadé bakterialnich bunék jsou analyzovany slozky bakterialniho proteomu
uvolnéné narusenim bunécné stény rozpoustéedly.

bakterialni kultura se odebira bud' z tekutého media po centrifugaci nebo z
pevného media na agarovych plotnach.

zpracovani hmotnostnich spekter zahrnuje identifikaci a kvantifikaci pikd,
vypocet podobnosti mezi proteinovymi spektry, seskupeni dat a identifikaci
vzorku v ramci rodu a druhu, pfipadné typizaci kmene. Profil je druhové i
kmenové specificky a proto jej Ize vyuzit k identifikaci neznamého vzorku i k
autentizaci bakterialniho kmene, coz je vyznamné napriklad u nozokomialnich
infekci.

dllezitym predpokladem pro Uspésnou identifikaci na rodovou a druhovou
uroven je mit k dispozici Cistou bakteridlni kulturu, cemuz predchazi kultivace.

problém v pripadé multidruhovych produktd, jelikoz neni jednoduché ziskat
zastupce vSech pritomnych druhd ve vyrobku.



MozZnosti ovérovani kvality probiotickych dopliku stravy

Metody molekularni biologie

* rychlejsi, citlivéjsi a specifictéjsi.

° nejpouzivanéjsi molekularni metoda pro identifikaci a detekci
probiotickych bakterii je polymerazova retézova reakce (PCR) a jeji
modifikace.

OVEROVANI Viability PCR

* vyuziva fotoreaktivni barviva, jako jsou PMA k inaktivaci DNA mrtvych
bunék pred PCR.

KVALITY

Extracelularni DNA a DNA z mrtvych bunék

microbial sample

.\M“@ A ~d|ve +d|ve i Lé »

‘M é Jf h . ivation .' “-.: é -

y P . ! - Prop.idium monoazid (PMA) - fotoreaktivni barvivo

. = DNA extraction DNA extraction 1“ a5 vazajici se pfednostné na dsDNA.
v 1\ o Diu DLA ‘ . h“ 5 Viditelné svétlo vyvold fotoreakci chemické Iatky, ktera
NI amplification sniieation ‘\\‘R\ ,.\‘1,\‘ povede ke kovalentni vazbé PMA s dsDNA.

Tento proces zplsobi, ze se DNA stane nerozpustnou,
coz vede k jeji ztraté pri ndsledné extrakci genomoveé.



OVEROVANI
KVALITY

Ukazka testu: rok 2020 - mikrobiologickeé vysetreni vybranych probiotickych pripravki
pro dospélé dostupné v CR

Vyhovél/nevyhovél deklarovanému
mnoistvi v kapsli

Deklarace v kapsli
Bifidobakterie Laktobacily Kvasinky
Velikost
Nézev produktu baleni Forma Vyrobce/distributor
Naturevia Laktobacily 5 66 kapsle Swiss Herbal 15 miliard
Dr.Max Laktobacily 6 60 kapsle Dr.Max 5 miliard
Linex FORTE 2 28 kapsle Novartis 2 miliardy
Apo-Lactobacillus 30 kapsle Apotex 12 miliard
|Biopron FORTE 30 kapsle Walmark | 5 miliard
|Bio-Kult 14 60 kapsle Probiotics Provita 2 miliardy
Green Swan e
|GS Superky 21 40 kapsle Pharmaceuticals 10 miliard
|Biopron 9 40 kapsle Walmark 4,5 miliardy
it Green Swan -
IGS Superky Antibio 40 10 kapsle Pharmaceuticals 20 miliard
Dr.Max Rebiomax 10 kapsle Dr.Max 11 miliard
[Biopron 9 Premium 30 kapsle Walmark 10 miliard |

pocet miliard, tak tim z pohledu ucinku i Iépe.

U vSech pfipravk(, kromé jediného, deklarovany obsah skute¢né odpovida namérenému mnozstvi
a dokonce jej lehce prekracuje. Deklarovaného mnoizstvi nedosahl pouze jediny pripravek, a tim byl
Biopron 9, kde bylo naméFeno 2,9 miliard vs. deklarovanych 4,5 miliard CFU v kapsli. Cim vy3&i



Udrzovani zdravého mikrobiomu

,pratelska“ strevni mikrobiota soutézi s pronikajicimi patogeny
e obsazeni attachment sites
 vycéerpani zdroju Zivin
» produkce antimikrobialnich latek
 stimulace produkce antimikrobialnich latek hostitelem

PROC UZIVAT

PROBIOTIKA? Dysbioza

zmena zlozeni mikrobiomu

Komenzalni baktérie —
oportunne patogény




PROC UZIVAT

PROBIOTIKA?

Organova soustava

choroba/priznak

kize

travici trakt

urogenitalni trakt

kombinace organovych
systéemi

lupenka (psoriasis)
akne
atopicka dermatitida

Ustni mikrobiom zubni kaz a periodontitida
Obezita

Crohnova choroba

jicnovy adenocarcinom

nekrotizujici enterokolitida
ulcerozni kolitida

syndrom drazdivého tracniku

bakterialni vaginoza

sexualné prenosné choroby

imunodeficience

horecnaté stavy




Oblasti ptisobeni
- Ustni dutina — dentalni probiotika
* Gastrointestinalni trakt

* Urogenitalni trakt

OBLAST! eiae
PUSOBENII * Dychaci cesty

A * Imunitni systém
FO RMA * Centradlni nervovy systém — psychobiotika

Forma

* Prasek — lyofilizované kultury, kapsle, sprej, kapky, Cipky, hygienické
vlozky, probiotické pastilky, zvykaci tablety, zubni pasty
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Nejbéznéjsi probiotické rody

 Bakterie mlécéného kvaseni (LAB - Lactic acid bacteria) predstavuji
rozmanitou skupinu grampozitivnich, nesporulujicich, katalazové
negativnich organism, které se vyskytuji v fradé biotopl —
Lactobacillus, Streptococcus, Enterococcus, Pediococcus,
Lactococcus

Bifidobacterium

PROBIOTIKA

* Bacillus
* Escherichia

* Kvasinky — Saccharomyces




PROBIOTIKA

b’ Bioactive microbial metabolites

Bakterie mlécného kvaseni (LAB - Lactic acid bacteria)

produkce antimikrobialnich latek in situ.

vyrovnavani sloZeni stfevnich komenzdalnich mikroorganismui a soupereni s
invazivnimi patogeny o ekologické niky a metabolické substraty.

LAB jsou tradi¢né pritomny v mlécnych vyrobcich a podileji se na rtznych
vlastnostech a kvalité konecnych vyrobk, ¢imz pomahaji udrzovat zdravi.

nékteré LAB pfijimané v mlékarenském primyslu jako zakysy jsou skutecné
klasifikovany jako probiotika diky své schopnosti predchazet nemocem a lécit je a
modulovat imunitni reakce hostitele.

kvasené mléko, syry, jogurty a kefiry jsou primarnimi zdroji probiotickych LAB a
jejich konzumace je prokazatelné spojena s priznivymi ucinky na zdravi.

béhem fermentace mléka jsou nékteré laktobacily schopny uvolfiovat peptidy s
vysokou afinitou k ACE2 (angiotensin-konvertujici enzym 2), vstupnimu receptoru
hostitele viru SARS-CoV-2.

SARS-CoV-2 je spojena s imunitni dysfunkci a zménami stfevniho mikrobiomu,
mohlo by podavani probiotik predstavovat novou a slibnou terapii pro prevenci a
|é¢bu infekce SARS-CoV-2.

osa mozek — stfevo: terapeuticka role probiotik LAB u neurodegenerativnich
onemocneéni.



rod Lactobacillus
* grampozitivni, rozkladaji laktézu a jiné cukry na kyselinu mlécnou.
* soucast strevniho a vaginalniho mikrobiomu.

- nékteré laktobacily se pouzivaji pfi vyrobé jogurtu, syra, kysaného
zeli, nakladanych okurek, piva, cideru, vina, a dalSich typl fermentovanych
(kvasenych) potravin.

P RO B I OTI KA * zmény v nomenklature rodu Lactobacillus:

* rod Lactobacillus rekvalifikace cca 261 druh( do 25 rodud véetné pozménéného
rodu Lactobacillus, ktery zahrnuje bakterie, které byly oznacovany jako skupina
Lactobacillus delbrueckii , Paralactobacillus a 23 novych rod(: Holzapfelia,
Amylolactobacillus, Bombilactobacillus, Companilactobacillus,
Lapidilactobacillus, Agrilactobacillus, Schleiferilactobacillus, Loigolactobacilus,
Lacticaseibacillus, Latilactobacillus, Dellaglioa, Liquorilactobacillus,

LACTO

BACILLUS Ligilactobacillus, Lactiplantibacillus, Furfurilactobacillus, Paucilactobacillus,

Limosilactobacillus, Fructilactobacillus, Acetilactobacillus, Apilactobacillus,
Levilactobacillus, Secundilactobacillus a Lentilactobacillus.




rod Lactobacillus

Ve

* Lactobacillus acidophilus ma vseobecné uznavané probiotické ucinky a
je jednim z nejéastéji pouzivanych probiotickych mikroorganismd.

(" Shleifer and Ludwig use )
— polyphasic taxonomy to
(" Johnson et al identify six ) derg:le fweLactobagiIIus
phylogenetic groups (A1 groups:
B E:‘t rﬁ)otl’g’g?m L. acidophilus (previously
L. acidophilus ATCC 4386 || 1 oeioruelT group)
oo type strain A1 L.salivarius Felis and Delaglio increase
Lactobacillus L.crispatus ATCC 33197 L.reuteri number of groups to 12 to
P R B I I I K A acidophilus ) type strain A2 L.bucheri encompass new species.
(Moro) by | Al isolates from human oral, L.johnsonii ATCC 33200 L. plantarum(All Lactobacillus contains 109
Hollandet al. | intestinal and vaginal microbiota L type strain B2 y \previousty L. casei group) ) species
recognised as strains of T T T
1900 1929 L. acidophilus 1970 1980 1991 1995 2003 2007 2008
_A_‘
| | | >
Original Description of neotype |(” Collinset al describe3 | [ Hammes and Hertel Genomic era allows whole)
description strain Lactobacillus distinct phylogenetic expand number of groups| | genome studies to inform
of Bacillus acidophilus ATCC 4356 clusters in the genus to seven, adding: taxonomy. Already,
acidophilus by Hansen and Mocquot || Lactobacillus using 16S L.sakei group genomic datasets show
by Moro rRNA sequence analysis: and restoring incongruence with
L.delbrueckii group L.casei group established taxonomy
L.casei group (Claessonet al). i
| Leuconostoc group

BACILLUS




rod Lactobacillus

Lactobacillus acidophilus

* hlavni komercni druh bakterii mlééného kvaseni (LAB), ktery je k dispozici ve vyrobcich véetné mléka,
jogurtu a kojenecké vyzivy, jakozZ i v doplncich stravy s uvddénymi probiotickymi ucinky.

* je soucasti mnoha nedefinovanych startovacich kultur pro fermentaci mléka, coz je konzervacni proces
vyvinuty v raném neolitu a pouzivany pri vyrobé tradi¢nich fermentovanych potravin jiz vice nez 10 000
let.

* jeho pomaly rlst v mléce znamena3, Ze vétSina fermentace v mléénych vyrobcich se provadi pomoci
jogurtové startovaci kultury (napf. Lactobacillus delbrueckii subsp. bulgaricus a Streptococcus
thermophilus) a L. acidophilus se nasledné pridava pro dalsi probiotickou hodnotu.

Adheres to
mei“’ Bile tolerant ru'nan Gelée;fa:y(eﬁnegg) amnwclrggsal
compo

\\T//

Pmb-ohc effeds

( Lactobacillus acidophilus )

| X

/ perties | [ Biosynthesis |
/ l \ Production of lactic
CRISPR region No complete Obligate acid

syam of carbohydrates



rod Lactobacillus
1935 Minoru Shirota

* v Japonsku izoloval a kultivoval kmen rodu Lactobacillus schopny
prezit prichod travicim ustrojim.

* tato kultura byla pojmenovana Lactobacillus casei kmen Shirota a
zacCala se pouzivat k vyrobé fermentovaného mléka zvaného Yakult.

PROBIOTIKA

L
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BACILLUS




rod Lactobacillus
Vaginalni mikrobiom — vagindzy, predcasni porod.
Bakteridlni zanét pochvy — colpitis bacterialis

© pfitomny zndmky zanétu, pocity paleni az bolesti v oblasti pochvy a zevnich rodidel. Potize
postupné ustupuiji, ale ¢asto prechazi do chronicity.

* zanét je nejcastéji zplsoben pfemnoZenim a agresivnim chovanim nékterymi obligatorné
patogennimi kmeny bakterii, pfevazné aerobnich, jako jsou streptokoky, stafylokoky, enterokoky, a
hlavné Escherichia coli.

P RO B I OTI KA Bakterialni vaginéza
* bakterialni vagindza u 40-50 % Zen s vytokem .

* pokles poctu laktobacill, vzestupem poctu obligatnich anaerob( — Gardnerela
£ - \\ vaginalis a prevazné anaerobnich bakterii, Bacteroides, Peptostreptococci, Mycoplasma hominis a
D ? ‘ , Mobiluncus. Klinicky je typicky vodnaty fluor pachnouci po rybach.

)}

HEALTHY DYSBIOSIS

BACILLUS




Probiotické pripravky (nejen) s laktobacilmi —
viozky..

ONCEDAILY WHOLE F00D.
20 VEGETARANCAPSULES SUPPLEMENT

Llltra wings i
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=. Women's RAW
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E Pr9 b;!lgtlc Vaginal Care
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Bifidobacterium lactis, Bifidobacterium longum, Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus brevis, Lactobacillus bulgaricus, Lactobacillus casei,
Lactobacillus fermentum, Lactobacillus helveticus, Lactobacillus kefiranofaciens, Lactobacillus kefirgranum, Lactobacillus rhamnosus,
Lacotococcus lactis, Lactococcus cremoris, Streptococcus thermophilus, Lactobacillus kefir, Lactobacillus parakefir, Lactobacillus plantarum,
Lactococcus lactis biovar diacetylactis, Leuconostoc lactis, Leuconostoc mesenteroides, Leuconostoc cremoris, Leuconostoc dextranicum,
Kluyveromyces marxianus, Brettanomyces anomalus, Debaryomyces hansenii, Saccharomyces unisporus, Saccharomyces turicensis,
BACILLUS Saccharomyces cerevisiae, Saccharomyces exiguus, Torulaspora delbrueckii




NASALNi MIKROBIOM

e chronicka rhinosinusitida: znizeni diverzity
e Lactobacillus sakei — ochranna funkce

e Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Corynebacterium tuberculostearicum

Chronickou rhinosinusitidu definujeme jako zanét sliznice
paranazalnich dutin trvajici déle nez

12 tydnl nebo recidivujici ¢astéji nez 8x do roka.

Chronicka rhinosinusitis predstavuje jednu z nejcastéjsich
problematik reSenych v otorhinolaryngologické praxi. Podle
statistik NIH je prevalence tohoto onemocnéni v USA
priblizné 152/1000 obyvatel (véetné pripadu alergické
rhinosinusitis), kazdoroc¢né je v USA diagnostikovdno okolo
34,9 milionu pacient( s chronickou rhinosinusitidou.

RHINITIS

Healthy
sinuses "

Nasal mucous
become edematous

)
)
; y
and block the airway /
Inflammation of —" -~
the mucous \
membrane
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Nasalni mikrobiom

Histological examination of the sinus mucosa demonstrated that the untreated control and the
antibiotic-treated animals did not exhibit aberrant epithelial physiology, whereas instillation of large
numbers of C. tuberculostearicum in the presence of a replete sinus microbiota elicited a modest
increase in the number of mucin-secreting goblet cells

Because mucin hypersecretion is a hallmark of respiratory infection and chronic sinusitis, these data
confirm that C. tuberculostearicum is capable of inducing a characteristic host response to pathogenic
microbes and that this phenotype is significantly augmented under conditions of depleted sinus
microbiota.

PROBIOTIKA A

Antibiotic = * = *
C. tuberculostearicum  — - + &

Respiratory epithelium

i i '
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Aktivni latky: Lactobacillus paracasei (GMNL-32 a GMNL-133) 120 mg (**), Biotin (D-biotin) 50 mcg (120 %*), Vitamin D
(cholekalciferol) 2,5 mcg (50 %*).
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Obsahuje postbiotika z Lactobacillus
rhamnosus, Lactobacillus plantarum



Riziko — oslabeni jedinci

* Lactobacillus rhamnosus GG - pficina sepse souvisejici s probiotiky u
predcasné narozenych déti diky své schopnosti tvorit biofilm.

* pacient s Crohnovou chorobou a HIV - bakteriémie zplsobena
Lactobacillus, ktera byla spojena s konzumaci vlastnoruc¢né vyrobeného
jogurtu.

PROBIOTIKA

- 46letd Zena s diabetes mellitus - bakteriémie zpUlsobena L. acidophilus.
* jedinci s imunosupresi jsou nachylnéjsi k bakteriémii vyvolané probiotiky.

¢ pacienti na jednotkach intenzivni péce - vyznamné vyssi riziko bakteriémie
vyvolané Lactobacillus rhamnosus u jedincl |é€enych probiotiky ve
srovnani s neléenymi jedinci.

Z=1)\
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PROBIOTIKA

Streptococcus

grampozitivni rod bakterii mlééného kvaseni (LAB).

S. thermophilus — jediny druh v rdmci rodu Streptococcus (ktery se sklada predevsim
z komenzall a patogennich druh), kterému byl Uradem pro kontrolu potravin a léciv
udélen status obecné uzndvané bezpecnosti (GRAS).

udaje o jeho schopnosti prezit zaludec¢ni tranzit a mit priznivé ucinky v lidském strevé
nejsou jednoznacné.

vzhledem k citlivosti S. thermophilus na gastrointestinalni podminky z(stava jeho
probioticky status predmeétem neustalych diskusi a zkoumani.

nékolik studii naopak prokazalo, zZe S. thermophilus mél schopnost prezit priichod
gastrointestinalnim traktem - navzdory témto problémudm je dllezité poznamenat, Ze
S. thermophilus stale disponuje urCitymi probiotickymi vlastnostmi a je spojovan s
potencialnimi zdravotnimi prinosy.

schopnost produkovat antimikrobialni latky, soutézit s patogennimi bakteriemi a
modulovat imunitni systém - pozitivné vliv na zdravi strev.

neobsahuje zddné geny rezistence vUici antibiotikiim a Ze je citlivy na vice antibiotik.



PROBIOTIKA

Streptococcus

S. thermophilus - multifunkéni zakysova kultura k vyrobé fermentovanych
mlék véetné jogurtl a tvrdych italskych a Svycarskych syru.

béhem fermentace roste v symbidze s Lactobacillus delbrueckii subsp.
bulgaricus za vzniku kyseliny mlécné a acetaldehydu, ktery je zodpovédny
za charakteristickou jogurtovou chut.

v syrech prispiva S. thermophilus k okyseleni mléka a k chuti béhem zrani.

fada funk¢nich aktivit, jako je produkce extraceluldrnich polysacharidd,
bakteriocind a vitamind.

potencidl jako probiotikum, coZ dokazuji rizné zdravotni ucinky;,
prechodné prezivani a mirna adherence v gastrointestinalnim traktu.

ve Spojenych statech ma status obecné uznavané bezpecnosti (GRAS) a v
Evropské unii status kvalifikované presumpce bezpecnosti (QPS).

lidska populace ro¢né pozie vice nez 102! zivych bunék S. thermophilus.



PROBIOTIKA

Streptococcus salivarius — oralni mikrobiom

* po narozeni - Streptococcus salivarius (98%)
- protfezavani zubl S. mutans a S. sanguis.

zubni kaz a periodontitida.

endokarditida, diabetes, predcasni porod/potrat.

zubni kaz — Streptococcus mutans.

prenos bakterii ze skupiny S. mutans se realizuje v Utlém détstvi, nej¢asté;i
blizkym kontaktem matky s ditétem.

Yo 4

» zkvasovanim cukr( vytvari organické kyseliny (octovou, mravenci,
propionovou, maselnou ¢i mlé¢nou), které snizuji pH v dutiné ustni z 6,5 az
na hodnoty pod 5,5. To vede k demineralizaci tvrdych zubnich tkani.

Streptococcus mutans - biofilm




Biofilm
* prisedla spolecenstvi mikroorganismi na pevném podkladu.

* bunky biofilmu jsou s povrchem navzdjem mezi sebou ireversibilné spojeny
extracelularnimi polymernimi latkami (EPS) které tvofi az 85 % celkové hmoty
biofilmu.

» poskytuje ochranu pred antimikrobidlnimi latkami, UV zarenim, zménou pH,
osmotickym Sokem a dehydrataci
- umoznuje zachytit ziviny

P RO B I OTI KA - zabranuje pfistupu biocidu, toxinu, tézkych kovu

¢ slozité struktury s kanalky, pfipominaji tkané vyssich organism
- tvofi cirkulaéni systém. Proudéni vody témito kandaly zajistuje pfisun Zivin, kysliku a
vyménu metabolickych produkti
- umoznuji bunécnou komunikaci prostrednictvim nizkomolekularnich latek

zakladove domu mesta



S. salivarius — oralni mikrobiom
* zubni kaz a periodontitida

- endokarditida, diabetes, predcasni porod/potrat, CRC?

;. “Carbachia, Clostridium, { i J-Meksserla,
Oral Cancer (a) Parphyromenas, » Corynabacterium, Periodomtitis (¢)

Helicohactar, Artinorieetes, Carbenophilic genus,
. ella, Hurdella, -,  (b)-2-

A Gingival earbon mm 'Au spp., Lactobacillus

and spp, Dialister spp Filifactor spp, 5.
e B in saliva and tissuses near tumors) (a) acidophilus (c)
A Plasmodium, 5. genus,
diseases

and Streptococcus mutants ] /
+ Fusobacterium nucleatum:
Transfer from mouth to gut [h)
Porphyromenas gingivalis, ast nejznamnéjéi ordlni patogen, jedna z bakterii

4 Haemophilus,
" dies ¢ "‘.}"‘“i"-"v imého Zerveného komplesu, kromé parodontitidy spojovan napiiklad

PROBIOTIKA

W
phage and
o T Helicobacter pylori and P,

; (gl
= . 1 takeé s rakovinou tlustého stfeva, endokarditidou, rizikem pred¢asného
m porodu a mnoha dalSimi patologickymi stavy.




Enterococcus
+ grampozitivni rod bakterii mlééného kvaseni (LAB).

* prirozeni obyvatelé lidského gastrointestinalniho traktu (GIT) a
teplokrevnych zvirat.

* izolovany z rostlin, vody a pudy, pravdépodobné v dusledku

kontaktu s fekalnimi zdroji a nékterymi potravinami.
PROBIOTIKA .

enterokokové infekce pochazejici z potravin nebyly nikdy
zaznamenany.

;(\w/_/ \ /; /7 .lr::}{v,/j AJ S -

Y N

* zastupci rodu Enterococcus spp. - vnitrni rezistence k nékolika
antimikrobialnim [atkdm a flexibilita pfi ziskavani determinant(
rezistence kddovanych na Siroké skdle konjugativnich plazmidd,
transpozonu a bakteriofagu.




Enterococcus

* v oblasti mlékarenského primyslu a vyroby syri maji enterokoky velkou
technologickou ulohu, zejména pfi vyvoji organoleptickych vlastnosti
(charakteristiky, které lze hodnotit lidskymi smysly - teplota, barva, zakal,
prahlednost, pach, chut...) fermentovanych mléénych vyrobkd, pokud jsou pouzity
jako zakysové nebo pridavné kultury.

* to je do znacné miry zpusobeno jejich specifickymi biochemickymi vlastnostmi, jako
je lipolyticka, proteolyticka a esterolyticka aktivita a schopnost fermentovat citrat za
vzniku diacetylu a nékolika tékavych sloucenin, které jsou vyhledavany pro své

leptické vlastnosti béhem obdobi zrani.
PROBIOTIKA e

+ rlizné kmeny spliuji probiotické predpoklady z hlediska tolerance v(ci kyselindm a
zluci, adhezivniho potencialu, absence cytotoxicity a produkce enterocin(.

* kmen E. faecium 11181, ktery byl schvalen panelem Evropského ufadu pro
bezpecnost potravin (EFSA) jako doplnék krmiva pro vykrm a zvyseni rlistové
vykonnosti mnoha zvirat.

- E. faecium 768" (NCIMB 10415; Cerbios-Pharma SA, Barbengo, Svycarsko) — se hojné
pouziva jako doplnék krmiva pro fadu zvirat a jako Iécivo u lidi.

* E. faecalis Symbioflor 1 (SymbioPharm, Herborn, Némecko) - pouZziva se k prevenci
nebo lécbé prajmu u prasat, dribeze, hospodarskych a domacich zvifat a k 1écbé
opakujicich se onemocnéni hornich cest dychacich u lidi.




Enterococcus

 vybrané kmeny enterokokd, které jsou uzite¢né pro mnoho
zdravotnich vlastnosti nebo technologickych aplikaci v
potravinarskych systémech nebo v oblasti zdravi lidi a/nebo zvifat:

* E. durans M4-5 (produkce butyratu - mastna kyselina s kratkym

P RO B I OTI KA prispévek k integrité stfevniho epitelu).

* E. durans LAB18s (zdroj dietniho doplriku selenu).

* E. durans KLDS 6.0930 a E. faecium M74° (snizeni hladiny
cholesterolu v séru).

* E. mundtii ST4ASA (produkce bakteriocin().

* E. faecium LCW 44 a E. durans 6HL (produkce antimikrobialnich
latek proti grampozitivnim a gramnegativnim bakteriim).




PROBIOTICKE produkty

Commercial Product Amount per Serving ! Marketing and Uses 7

E. faecalis *

Bifilac 30 million CFU per sachetor ~ Treatment of diarrhea (traveler’s, antibiotic-associated, viral, bacterial, or protozoal);
capsule lactose intolerance; stomatitis; inflammatory bowel disease

Bioflora n.d. Restoration of flora following antibiotic treatment or chemotherapy; atrophic vaginitis;

mild-to-moderate bacterial vaginosis and candidiasis

Pro-symbioflor 1.5-4.5 x 107 CFU per 14 drops Preparation of immune system for stomach and intestinal complaints

Shin-Biofermin S 2 mg per tablet Intestinal regulation and treatment of diarrhea, constipation and meteorism

Symbioflorl 1.5-4.5 x 107 CFU per 12 drops Treatment of recurring sinusitis, bronchitis, pharyngitis; training of immune system

ThreeLac/FiveLac 500 million CFU Elimination of symptoms of candidiasis; maintenance of intestinal health

Essential Formulas O’Hara Probiotic 12 plus OMX PROFESSIONAL Formula (E. faecalis 7.8-10 x 107 CFU per capsule  Improvement of digestive and bowel function; decrease stomach disorders; treatment of

TH10) Crohn’s disease; increase nutritional absorption; boosting appetite; decrease yeast
infection; enhancement of liver health, circulatory, joint, and muscle function;
improvement of sleep, vitamin synthesis, and resistance to allergies; lactose intolerance

E. faecium *

BIO-THREE n.d. Homeostasis of intestinal microflora; inhibition of sturdy pathogens; facilitation of

(E. faecium § T-110) proliferation of Bifidobacterium; reduction in cholesterol; treatment of ulcerative colitis;
prevention of colon cancer

N. American Herb & Spice Health-Bac Probiotic n.d. Support a healthy digestive response

Natural Factors Probiotics: Acidophilus with E. faecium 0.8 billion CFU per capsule n.d.

* Only enterococcal species listed; products may contain other bacteria. Strains used cannot be identified except two products. T CFU, colony forming units. T None of these claims or probiotics are approved by the U.S. FDA. § Although the manufacture claims it as E.

faecalis, it is reported as an E. faecium [44]. n.d.: not defined.




RIZIKO - Enterococcus

* nékteri zastupci - oportunni a patogenni rysy, nesou nékteré faktory
virulence, které jsou pritomny predevsim u E. faecalis a v mensi mire u
E. faecium.

* Evropsky urad pro bezpecnost potravin (EFSA) urcil, Ze enterokoky
nespliuji status "QPS,, (qualified presumption of safety) - rozhodnuti,
které zpochybriuje vhodnost téchto komenzall jako probiotik.

* enterokoky nejsou povazovany za vysoce virulentni, protoze k vyvolani
infekce potrebuji imunokompromitovaného hostitele, coz odrazi jejich
oportunni zplsob, jakym prispivaji ke vzniku infekci, jako je
bakteriémie, nitrobrisni infekce, infekce mocovych cest a nozokomialni
infekce, komunitni endokarditida.

* rozSifeni enterokokl rezistentnich v(ic¢i vankomycinu (VRE) vyznamné
zvysSilo mortalitu a zatéZ onemocnéni zplisobenou enterokokovou
infekci, coZ vyvolava obavy o bezpecnost pri pouzivani enterokokl jako
probiotik.




RIZIKO
* Rostouci pocet nozokomidlnich infekci zplsobenych bakteriemi, zejména enterokoky, ddle zvySuje obavy o bezpecénost a vyzaduje vétsi
opatrnost pfi pouzivani enterokokovych probiotik

krobU jako probiotik je zapotiebi pfesna analyza rizik a pfinost spolu s relevantnimi diikazy o klinické

Enterococcal Virulence Factors Gene(s) Reported Biological Effect

Virulence factors that promote colonization

Binding to host cells, enables cell-to-cell contact between donor and recipient strains for
agg, prgB conjugation; facilitating binding of donor and recipient cells; to mediate adhesion of E.
asal faecalis to eukaryotic cells and internalization; enhancement of bacterial vegetation;

synergetic regulation of quorum via Cyl; protection against neutrophilic killing

Aggregation substance (AS)

Collagen-binding protein (Ace) = Colonization by binding to proteins of the extracellular matrix (ECM); participation in

Microbial surface components binding type I and IV host collagen; adherence to host fibronectin, fibrinogen, and/or
s : ) acm, fss1, fss2 and fss3 .

recognizing adhesive matrix molecules (MSCRAMMs) laminin

Cell wall adhesin (Efa A) efaA Virulence factors associated with infective endocarditis

Enterococcal surface protein (Esp) esp Surface adhesion, colonization, and persistence; association with biofilm formation

Extracellular superoxide menA, menB, cydA, and frdA Bacterial invasion; clastogen and mutagen

Pilus ebp (A-C), srt4, bps (srtC), and bee locus Adherence to host cells; enhances biofilm formation

Virulence factors with affect tissues

Bactericidal properties towards Gram-negative bacteria; toxic properties (3-hemolysis)

¢vlLy, cylLg cvIM, cvIB,

Cytolysin (CyI), towards mammalian erythrocytes (not sheep or goat), leukocytes, macrophages;
cyIA, cyll, ¢yIR1, and ¢yIR2 . - :

destroys neural tissues; bacteriocin; quorum regulation

Hydrolysis of gelatin, elastin, collagen, hemoglobin, polymerized fibrin as well as other
— (GelE) efaA;,, efaAg,, gelE, sprE, bioactive peptides, e.g., proteins bound to pheromones; cleavage of human complement

i fsrA, fsrB, and fsrC C3 and C5a; clearing misfolded bacterial surface proteins and extracellular pheromones;

maintaining diplococcal morphology

Playing a key role in destroying mucopolysaccharides of the connective tissue and
Hyaluronidase (Hyl) hylA i asin ol

cartilage




PROBIOTIKA

Lactococcus

grampozitivni rod bakterii mlééného kvaseni (LAB).

preménu mléka na syr zajistuje mikrobialni populace, ktera tvori komplexni a
dynamicky ekosystém, diky némuz dochazi k cetnym biochemickych reakcim.

tyto kultury dominuji béhem rané faze vyroby syra a i kdyzZ jsou postupné
nahrazovany sekunddarni mikrobiotou, pretrvavaji béhem celého procesu zrani.
proces plsobeni startovaci mikrobity zplsobuje rychlou tvorbu kyseliny mlé¢né,
prispiva k tvorbé syfeniny, zabrarnuje rdstu patogennich bakterii a vytvari, zejména
produkci enzymu, optimalni biochemické podminky pro zrani.

ovliviiuje senzorické vlastnosti produktu.
Lactococcus lactis - startovaci kultura pro vyrobu syrd a fermentovanych mlék.
peclivé vybirany kmeny, aby neprodukovaly nepfiznivé chuté nebo jiné vady.

divoké kmeny laktokok( ¢asto kontaminuji syrové mléko, a pokud neni mléko
uchovavano v dostate¢ném chladu, produkuji kyselé a jiné nepfijemné chuté a
pachy.

nékteré z téchto kmenl produkuji ovocnou prichut diky produkci ester(, jako je
ethylhexanoat a ethylbutyrat.



Lactococcus lactis
* Lactococcus — GRAS

* navzdory jejich dobre zavedené startovaci kulture v
raznych fermentovanych potravinach, jejich
komercni pouziti jako probiotika je méné rozsirené.

* Riziko

izolovan z mnoha klinickych pripad '
PROBIOTIKA #

z mozku stfibrného kapra s laktokokdzou

z jater a sleziny nemocného vodniho ptactva

v l’n,,’

ze vzork( mléka a vycpavkového materialu pfi N
mastitidé krav (v chovu, kde se pouzival jako L. LACTIS
. . DAIRY FREE PROBIOTIC POWDER
probiotikum) | 300 btlen etus porgram
V\‘\H

—
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Pediococcus
+ grampozitivni rod bakterii mlé¢ného kvaseni (LAB).
* po staleti pouzivaji pri vyrobé tradi¢nich fermentovanych potravin.

+ fermentacni schopnosti pfi pouZiti pediokokU jako startovacich kultur,
umoznujicich vyrobu fermentovanych potravin s odliSnymi vlastnostmi.

* bakteriociny — pediociny (antimikrobialni latky) jsou stale vice zkoumany jako

biokonzervacéni latky v rdznych potravinovych matricich.
PROBIOTIKA

Application of Pediococcus pentosaceus

Fermentation of dairy products = Antioxidant function

o0,
Fermentation of fruits and vegetables

Suppressive to food-borne
pathogenic bacteria

%,

Fermentation of meat products

@,

Fermentation f pasta = Cancer treatment




Pediococcus

* pro Siroké inhibi¢ni spektrum pediocinl jsou intenzivné zkoumany
nejen v potravinarském primyslu, ale také ve veterinarni a
humanni mediciné.

* nejpouzivanéjsim bakteriocinem je pediocin PA-1:

* pouzivany v potravinarském primyslu jako biokonzervacni
prostredek, zejména k prevenci a kontrole kontaminace
grampozitivnimi patogeny, zejména Listeria monocytogens.

PROBIOTIKA

* Probiotické vlastnosti pediokokd:

* imunomodulace, kontrola patogent, zlepseni rekonvalescence po
COVID-19, antibiotické terapie a zlepseni zdravotniho stavu.

* zlepSeni ristu hospodarskych zvirat, snizeni vyskytu infekci
dychacich cest a zvladani intolerance laktdzy, odolnost vici
infekcim.




PROBIOTIKA

Bifidobacterium

stfevni mikrobiom tvofi predevsim Sest mikrobialnich fylG:
Firmicutes, Bacteroidetes, Actinobacteria, Proteobacteria,
Tenericutes a Fusobacteria.

u dospélého Clovéka predstavuji Firmicutes a Bacteroidetes, které
mohou dohromady tvorit az 90 % celkové stfevni mikrobioty.

ve strevé kojencu, kde bézné prevazuji Actinobacteria a konkrétné
rod Bifidobacterium.

bifidobakterie rychle kolonizuji tlusté stfevo kojencl béhem
prvnich tydn( Zivota — pfitomny v matefskym nebo umélym miéku.

u kojenych déti je dominantnim druhem B. breve.



Bifidobacterium
* pomahaji udrzovat vhodnou rovnovahu strevniho mikrobiomu.

+ nékteré druhy jsou schopny syntetizovat nékteré vitaminy. Napriklad thiamin, kyselinu
listovou, biotin ..

* zjiSténé zdravi prospésné vlastnosti spojené s poZzitim Bifidobacterium spp.:
zlepsuji traveni laktozy.

+ zvySeni poctu bifidobakterii ve stolici

*  prevence nebo lécba akutniho prijmu zplisobeného infekci z potravin.
*  prevence nebo lécba rotavirového prdjmu

+ plsobeni proti Helicobacter pylori

+ stimulace stfevni imunity

+ zkraceni doby pfenaseni Salmonella spp

+  zlepSeni imunity vUci riznym onemocnénim

* potlaceni nékterych druhi rakoviny

* snizeni hladiny cholesterolu v séru



Bifidobacterium
¢ za urcitych okolnosti zaznamenana bakteriémie.

¢ kazuistika dité s tézkym srdecnim selhanim - diagnostikovana
bakteriemie zpUlsobenad Bifidobacterium spp. pfi lécbé probiotiky v
souvislosti s prijmem spojenym s podavanim antibiotik.

PROBIOTIKA

* kojenci na novorozenecké jednotce intenzivni péce - zaznamenany
pfipady bakteriemie zplsobené Bifidobacterium breve, které byly
zpUsobeny podavanim probiotik. 298 pacient(, v obdobi let 2014
az 2019 podavan kmen B. breve Yakult, a byla zjiSténa mira vyskytu
bakteriemie B. breve 2 % (6/298).




PROBIOTIKA

Bacillus

grampozitivni, sporulujici tyCinkovity bakterie. Obecné je rod Bacillus oznacovan
jako skupina pldnich obyvatel. Bacillus spp. vSak mohou byt izolovany z riznych
zdroja vcetné vzduchu, vody, lidskych a zvirecich strev a také ze zeleniny a potravin.

sporulujici bacily se zkoumaiji pro vyrobu a konzervaci potravin jiz po mnoho staleti.

vyssSi odolnost vUci kyselinam a lepsi stabilita pfi tepelném zpracovani a skladovani
pri nizkych teplotach v porovnani s LAB.

schopnost produkovat velké mnozstvi sekrecnich bilkovin, enzymd,
antimikrobialnich sloucenin, vitamin{ a karotenoidd.

vyznam ve vyzkumu funkcénich potravin souvisejicich s lidskym zdravim, a to diky
jejich zvySené toleranci a schopnosti prezit v nepriznivém prostredi
gastrointestinalniho traktu.

stabilnéjsi béhem zpracovani a skladovani potravin a farmaceutickych pfipravk.

Pubmed search

mBacillus + probiotic =L illus + probioti
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Elshaghabee et al. 2017

Pubmed trends for key words “Bacillus+ probiotic’ and “Lactobacillus + probiotic” for last 25 years.



PROBIOTIKA

Bacillus

bioterapeuticky potencial — produkce rdznych antimikrobidlnich
peptidl a malych extracelularnich efektorovych molekul.

Bacillus se pouziva k vyrobé potravinarské amylazy, glukoamylazy,
protedzy, pektinazy a celuldzy v rliznych potravinach.

rGzné druhy bakterii rodu Bacillus byly rovnéz pouzity k vyrobé dalsich
nutraceutik véetné vitamind (napf. riboflavin, kobalamin, inositol) a
karotenoid(l pro syntézu nékolika doplrik( stravy pro lidskou spotrebu.

probiotikum nebo patogen? Ned(ivéra ze strany béZzné populace

o nékolika zastupcich rodu Bacillus spp., zejména o druzich B. cereus,
B. weihenstephanensis, B. anthracis a B. thuringiensis, je znamo, ze
produkuji riizné toxiny.

toxin cereulidin produkovany B. cereus je hlavni pricinou intoxikaci z
potravin

toxiny B. anthracis jsou spojovany se smrtelnymi onemocnénimi u lidi
a zvirat.



Bacillus
 predpoklada se, ze Bacillus spp. neni prirozenym obyvatelem strev.

* do strevniho traktu se dostavaji po konzumaci zeleniny nebo
potravinovych surovin kontaminovanych pdni mikrobiotou.

* také pozitim fermentovanych obilovin nebo fazoli, jako jsou Iru a Natto.

* s prirozenou fermentaci sdji, kukufrice, ryze a mnoha dalsich

substratl je spojena rliznoroda skala druhl Bacillus. Naptiklad
PROBIOTI KA Natto (Japonsko), Douchi (Cina), Ugba (Nigérie) atd. patfi mezi
oblibené funkéni potraviny, které prirozené obsahuji smeés Bacillus
spp. a LAB.

* tyto fermentované vyrobky vykazuji jedinecné senzorické
vlastnosti, pravdépodobné diky aktivité extraceluldrnich enzymi
rozkladajicich sacharidy a bilkoviny pivodem z Bacillus spp.

* kmeny B. subtilis, B. subtilis var. natto, B. clausii, B. licheniformis a
B. coagulans atd. jsou celosvétoveé vyuzivany ke zlepseni kvality a
poptavky po funkcnich potravinach.




PROBIOTIKA

Bacillus

Natto (Japonsko) - tradi¢ni
japonsky pokrm z
fermentovanych celych sojovych
bobd.

Douchi (Cina) - tradiéni inské
fermentované a solené Cerné
sojové boby

Ugba (Nigeérie) - alkalicky
fermentovany listovy olej z
africkych fazoli (Pentaclethra
macrophylla), ktery vyrabé;ji
Ibosové a dalsi etnické skupiny v
jizni Nigérii.

UGBA



PROBIOTIKA

Bacillus

vegetativni bunky a spory B. cereus se mohou dobfe branit stresu GIT a
prilnout ke stfrevnimu epitelu.

spory Bacillus spp. lze snadno ziskat v rozmezi 103-108 CFU/g lidskych
vykall. Stolice 30 dobrovolnikd - prokazana pritomnost 10 rdznych
druhl Bacillus - nej¢astéji dva druhy, B. clausii a B. licheniformis

po peroralnim podani Bacillus spp. nasleduje pfechodna kolonizace
stfeva. Nicméné se ukazalo, ze vliv alochtonnich kmen Bacillus na
profil fekalni flory hostitele v prechodném obdobi je vyznamny.

po 28denni |é¢bé Bacillus coagulans u starSich osob byly vychozi
populace Faecalibacterium prausnitzii, Clostridium lituseburense a
Bacillus spp. vyznamneé vyssi ve srovnani s placebovou skupinou.

podobné studie na modelu selat rovnéz prokazala, Zze podavani Bacillus
coagulans CNCM 1-1061 zvysilo pocet aerobnich a anaerobnich
sporulatord, snizilo pocet laktokoku, enterokok(l, anaerobnich kok( a
fekalnich koliformnich bakterii v IéCené skupiné.



PROBIOTIKA

Escherichia coli

+ Mutaflor (E. coli Nissle), Colinfant New Born, Symbioflor 2

EcN Ref. Symbioflor 2 Ref. Colinfant Ref.
newborn
Information about the product
Description Single E. coli Six E. coli genotypes Single E. coli strain
strain
Product Mutaflor Symbioflor 2 Powder for
capsules? suspension preparation of per
oral solution
Contents 2.5-25-10° b 1.5-4.5 107 CFU/ml | © 0.8-1.6 108 d
CFU/capsule CFU/dosis
Recc ded | 1-2 Capsules/day 2-4ml (3.0-18 107 0.8-1.6 10° CFU
daily dose (2.5-50-10° CFU) CFU) three times/week
Maxi daily | 4 Capsules (10- 18 107 CFU Not specified,
dose 10%% CFU) maximum
treatment 4 weeks
Information about the E. coli present in the product
Isolation date “1917" (see main | [58] 1954 [88] Data not available
text)
Serotype 06:K5:H1 [56] | Variableincluding | [27] | 083:K24:H31 105
035,129, 0:169,
rough, all H-
Plasmid content | 2 Cryptic [56] 12 Plasmids [88] No plasmids [10]
plasmids
Microcin Microcin M, H47 | [106 Microcin § [107] | Data not available
production
Motility Motile (flagella [58] Nonmotile (flagella | [27] Data not available
present) absent)

Wassenaar et al. 2016



Escherichia coli

* Mutaflor (E. coli Nissle), Colinfant New Born, Symbioflor 2

Retrieved with “Nissle” or “Symbioflor” or “Colinfant” or “E. coli
“Mutaflor” “DSM strain

Subject of publication N=228% 17252" N=21 A0 34/86” N = 11
In vitro studies 49 2 0
Mouse model studies 40 2 o]

P RO B I OTI KA Rat model studies 11 0 1
Pig model studies 14 0 2
Human studies 30 7 4
Reviews and commentaries 31 3 0
Genome analysis and 7 3 2
comparisons
Various 29 3 2
Other or unclear 3 1 0
Publications by Alfred Nissle 14 Not applicable Not applicable

Wassenaar et al. 2016
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Alfred Nissle 1917 — E. coli Nissle 1917

+ kmen byl plivodné izolovan ze stolice neonemocnélych pfislusniku
vojenské roty postizené dysentérii v prlibéhu prvni svétové valky v
srbochorvatské Dobrudzi.

* v klinické praxi pouziva jako probiotikum pod nazvem Mutaflor.

Mutaflor = LécCivy pripravek!

PROBIOTIKA

Symbioflor 2 = doplnék stravy — 6 E. coli kmenti
* Escherichia coli G3/10 je soucasti probiotického pripravku Symbioflor 2.

¢ v testu in vitro s lidskymi stfevnimi epitelialnimi bunkami je E. coli
G3/10 schopna potlacit adherenci enteropatogenni E. coli E2348/69.

* za toto chovani je zodpovédny zcela novy mikrocin (mikrocin S —
antibakterialni peptid).




Escherichia coli

* Colinfant New Born (Dyntec, CZ) = Lécivy pripravek

- jedna davka obsahuje Escherichia coli criodesiccata (083:K24:H31) v poctu 0,8 x 108 az
1,6 x 108 bakterii.

+ 1967 — CeSti autofi popsali, jak byla péti kojenym détem (3 dny starym) podana davka 5-
108 CFU E. coli 083, kmene popsaného jako "nepatogenni pro novorozena selata bez
zarodkd", aniz by byly uvedeny dalsi informace.

+ 1998 — nazev Colinfant uveden ve védecké literature.

PROBIOTIKA

* podle této publikace obsahuje Colinfant kmen E. coli AO 34/86, popsany jako
"enterotoxin negativni" na zakladé (nepublikovanych) pokus( s tfidennimi mySmi a
pokusl se strevnimi klickami potkan.

+ kmen E. coli A0 34/86 byl popsan jako hemolyticky v disledku produkce HIyA
(pfitomnost operonu hlyABCD ), ale deleci hlyA vznikl mutantni kmen nazvany "083",
ktery jiz nebyl hemolyticky.

* z literatury z(stava nejasné, zda tehdy popsané pokusy s 230 novorozenci byly
provadény s hemolytickym rodi¢ovskym kmenem nebo s nehemolytickym mutantnim
kmenem 083.

Lodinova-Zadnikova et al. 1998



Escherichia coli
* Colinfant New Born (Dyntec, CZ)

* rok 2015 byl testovan komercni produkt a z bakterii v ném obsazenych byla
stanovena hemolyticka aktivita (T. Wassenaar, A. Siegl a C. Beifmohr,
nepublikované udaje).

* kolonie produkovaly slabou, ale zjistitelnou hemolytickou aktivitu na
agarovych plotnach z ovci krve.

P RO B | OT| KA © obavy o bezpecnost pri podavani pripravku détem - je etické poskytovat
hemolyticky kmen novorozenclim a dokonce i pfedéasné narozenym

détem?

* v ¢lanku Shesko et al. 2006 je popsana inaktivace operonu hlyA v E. coli AO
34/86, aby se ziskal produkt, ktery je bezpecny pro pouZiti u prasat.

* v Hejnova et al. 2006 - se zkoumaji genetické vlastnosti kmene A0 34/86,
je popsano, ze kmen byl zakoupen od spolecnosti Dyntec s.r.0., ktera
vyrabi Colinfant, takze Ize predpokladat, ze se zjisténi tykaji tohoto
hemolytického kmene

Lodinova-Zadnikova et al. 1998



PROBIOTIKA

Escherichia coli

* Colinfant New Born (Dyntec, CZ)

Colinfant newborn

| Enterobacteriaceae
[ Other bacteria

B enterobacter
| Escherichia
B citrobacter
[ Kiebsiella
| Other

Characterization of the relative abundance of Enterobacteriaceae in 177 DNA fecal samples isolated at different time-points during the first year of
the infant’s life. A total of 177 DNA stool samples collected at different time-points during the first year of life were analyzed (5 March 2016—1
March 2017). The Probiotic preparation Colinfant New Born containing E. coli AO 34/86 (083:K24:H31) was added to the infant’s diet in eight
doses during the second and third month of the life (marked with arrows; Table S1). Sequencing results revealed the prevalence of the genera
Escherichia, Enterobacter, and Klebsiella. *Relative abundance of different Enterobacteriaceae genera. **Number of samples isolated and
sequenced in the individual month



Saccharomyces
* Saccharomyces boulardii

* tropicka kvasinka, kterou poprvé izoloval francouzsky védec Henri
Boulard v roce 1923 ze slupek li¢i a mangostanu.

P RO B I OTI KA * pouziva se se od poloviny 20. stoleti a poskytuje empirické dikazy
o své ucinnosti jako pomocného prostiedku pri [é¢bé prijmu a
prevenci prijmuU spojenych s antibiotiky.

* S. boulardii je pfirozené rezistentni v(ci antibiotikiim, muze byt
predepisovana pacientldm uzivajicim antibiotika.




PROBIOTIKA

Saccharomyces boulardii

RIZIKO - fungémie

u kojencu trpicich imunodeficienci mlze byt pfi¢inou fungémie S. cerevisiae 1é¢ba
probiotickym kmenem S. boulardii.

podobné pripady byly také hlaseny u dospélych, z nichz vétSinu tvori fungémie
souvisejici se S. cerevisiae zplsobena suplementaci probiotik nebo [é¢bou
(pseudomembrandzni kolitidy spojené s antibiotiky) obsahujici S. boulardii.

studie provedena ve Finsku na lidskych vzorcich odebranych z péti univerzitnich
nemocnic béhem devitiletého obdobi mezi lety 2009 a 2018 zjistila, Ze nejméné 43
% pacientq, ktefi méli Saccharomyces fungémii, bylo podrobeno |é¢bé S. boulardii,
tedy opétovné potvrzeni zdravotniho rizika probiotické |é¢by nejen u pacientd,
ktefi jsou kriticky nemocni, ale také u pacientl s narusenou integritou
gastrointestinalniho traktu.



PROBIOTIKA

PROBIOTIKA NOVE GENERACE

Akkermansia muciniphila

zvysena hladina A. muciniphila ve stfevé ma za nasledek silnéjsi strevni sténu.

asociace mezi abundanci A. muciniphila a mucinovou vrstvou (zten¢end mucinova
vrstva vede k nadmeérnému prichodu tukd a toxind do organismu, a je mimo jiné
spojena s rozvojem nadvahy a zanétlivych procest).

Veillonella atypica

Veillonella vyuziva laktat jako jediny zdroj uhliku.

zlepsSuje tym napf. délku béhu prostrednictvim metabolické premény laktatu
vyvolaného cvi¢enim na propionat. Dochazi tak k prirozenému, mikrobialné
zakddovanému enzymatickému procesu, ktery zvysuje sportovni vykon.
testuje se.

Budoucnost — cilena modulace mikrobiomu.



Zaver
* LéCivy pripravek nebo doplnék stravy?
* Pocet CFU v probiotiku

* Pocet kmenu
* Jaké kmeny?
* Rizika
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