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Téhotenstvi Ize charakterizovat jako imunitni fenomén. Slozita prestavba imunitni reaktivity téhotné Zeny je podminkou Uspés-
ného téhotenstvi. To je ukonceno porodem, ktery ma byt fyziologicky vaginalni cestou, znamenajici zdravotni benefit jak pro
novorozence, tak pro matku. Bohuzel, dochézi ke zvySené cetnosti porod(i cisafskym fezem s fadou negativnich dopadt na zdravi
ditéte. Ztraci pfirozené stimuly, zprostfedkované kontaktem s matefskou mikrobiotou porodniho kanalu. Postupné vybudovani
mikrobialniho osidleni, pfredevsim travici trubice, je podpofeno prebiotickymi oligosacharidy, které obsahuje v nejvyssi mite ma-
tefské mléko. Prirozena mikrobiota predstavuje vyznamnou ochranu a moduluje slizni¢ni i systémovou imunitu. Kojenému ditéti
musi byt v obdobi tzv. toleriza¢niho okna zafazena pevna strava. Tim dochazi k dalsi zméné mikrobidlniho osidleni streva, ktera
je nutné pro nastaveni definitivni individuaIni imunitni reaktivity. Vsechny tyto vyvojové kroky jsou nezvratné. Jejich spInénim
Ize pozitivné ovlivnit zdravi jedince po zbytek Zivota.

Klicova slova: téhotenstvi, porod, porod cisafskym fezem, mikrobiota, kojeni, prebiotika, individudlni imunitni reaktivita.

Pregnancy could be characterized as immune phenomena based on complex modulation of individual immune reactivity of pregnant
female. Pregnancy is terminated by the delivery which is physiologically per vaginam given profit for both mother and newborn.
Unfortunately, increased prevalence of cesarean section deliveries is evidenced worldwide with many adverse impacts on health of
especially newborn. Natural stimuli mediated by the contact with maternal vaginal microbiota are lost. The gradual development
of gut microbiota is supported by numerous oligosaccharides (prebiotics) present in mother milk, only. Natural gut microbiota is
providing the direct protection and is modulating both mucosal and systemic immunity. Solid food has to be introduced into the
nutrition of breast fed kid during the narrow period of so called tolerisation window. The final gut microbiota pattern which is essential
for individual immune reactivity development is reached by this. All these developmental steps are irreversible and irreplaceable.

Key words: pregnancy, delivery, cesarean section, microbiota, breastfeeding, prebiotics, individual immune reactivity.

Casné obdobi Zivota, do kterého zahrnu-
jeme jiz nitrodélozni vyvoj, porod, kojenecké
obdobi a pfechod na pevnou stravu zahr-
nuje cca 1000 dnl Zivota kazdého jedince.
Téchto 1000 dnd formuje veskeré biologické
charakteristiky daného jedince a urcuje je-
ho fyziologické nastaveni pro zbytek zivo-
ta. Souvisi s fundamentalnimi biologickymi

procesy, které miizeme oznacit jako progra-
movaci body. V tomto sdéleni se zaméfime
na ontogenetické zmény, které podminuji
individualni imunitni reaktivitu. Vyvoj probiha
v kontextu genové predispozice, ktera byla
povazovana az do neddavna za fixni. Podle
soucasného konceptu tomu tak neni, protoze
fenotyp clovéka, ktery je kddovan genové,
je vysledkem mnoha proménnych faktord,

které mohou ovliviovat tzv. epigenetickymi
mechanismy transkripci gend. Individualni
imunitni reaktivita je podstatnou mérou ur-
¢ena mikrobidlnim osidlenim rdznych kom-
partment( lidského téla. Nejvice informaci
v tomto sméru mame o stievni mikrobioté,
ktera je fyziologicky budovana u kojeného di-
téte pod vlivem prebiotickych oligosacharidt
pfitomnych v matefském mléce. Fyziologicky
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rozvoj mikrobioty je rovnéz ur¢en zplisobem
porodu. Zde jsou jasné doklady o pozitivnim
vlivu vaginalniho porodu. Jsme v3ak svedky
negativnich trendd, které zasahuji do pfiro-
zeného ontogenetického vyvoje ¢lovéka. Jde
predevsim o stéle ¢astéjsi porod cisarskym fe-
zem, ktery ma fadu negativnich disledkd pro
fyziologicky vyvoj jedince (1). Proto je dllezité
témto détem vénovat zvySenou pozornost
aminimalizovat mozné komplikace vhodnou
vyzivou v pocatku zZivota, kde je nejlepsi vol-
bou matefské mléko nebo, pokud kojeni neni
mozné, specidlni kojenecka vyziva.

Poceti a téhotenstvi je podle soucasnych
znalosti vyznamné podminéno rozsahlymi
adaptacnimi procesy, které se uskutecnuji
v imunitni soustavé Zeny. Lze bez nadsazky
fici, ze téhotenstvi je ,imunitni fenomén”. Po
dobu téhotenstvi musi byt upravena indivi-
dualni imunitni reaktivita matky tak, aby byl
tolerovan z pohledu transplantaéni imuno-
logie ,semialograft”, ktery predstavuje plod.
Individualni imunitni reaktivitu novorozen-
ce ovlivhuji materské protilatky 1gG, které
jsou aktivné transportovany pres placentu
v poslednim trimestru téhotenstvi. Poskytuji
ochranu novorozenci a moduluji jeho imunitni
systém tak, aby se mohl vyrovnat s extrémni
z4tézi, ktera je typickd pro pocatecni obdobi
postnatalniho vyvoje. V pribéhu intraute-
rinniho vyvoje jsou vytvoreny zaklady viech
imunitnich mechanismu a také bunécny sub-
strat imunitni odpovédi. Plati to zejména pro
vrozené imunitni mechanismy a samozfejmé
také fyziologické obranné bariéry. Specificka
Ta Blymfocytarniimunita je vyznamné dotva-
fena v casném postnatalnim obdobi expozici
pfirozenym podnétlim, zvlasté mikrobidlnim

a je také ovlivnéna aktivni imunizaci.

Jesté pred kratkou dobou bylo obecné pfi-
jiméno, Ze intrauterinni vyvoj se uskute¢nuje
ve zcela sterilnim prostredi. Tento koncept
je v soucasné dobé zpochybriovan experi-
mentalnimi doklady, ze jiz v pozdéjsich fazich
vyvoje in utero, je vyvijejici se plod pfisné
selektivné exponovan vzorkim materské mik-
robioty. To implikuje, Ze pfirozeny vyvoj plodu
je ovlivihovan mikrobiotou matky, predevsim
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stfevni, kterd odrazi jeji stravovaci navyky
a nutri¢ni stav. K boutlivému rozvoji mikrobi-
alniho osidleni vétsiny télnich kompartment
dochazi v pribéhu porodu. Ten by se z evolu¢-
niho pohledu mél uskute¢novat pfirozenou, tj.
vaginalni cestou. Pfi tomto zplisobu porodu,
ze kterého obecné profituje jak novorozenec,
tak matka, je novorozenec masivné expono-
van pfirozené mikrobioté porodniho kanalu.
Uskutecnuje se, obecné feceno, vertikalni
prenos fyziologické mikrobioty z matky na
novorozence. Je také pravdépodobna kon-
taminace fekalni mikrobiotou matky. Nejsou
kolonizovéany pouze kozni struktury novoro-
zence, ale tekutina porodniho kanalu je i poly-
kana. Kratce po narozeni mlzeme pfitomnost
téchto mikroorganismui prokazat (2). Ve strevé
zdravého kojeného, vagindlné narozeného di-
téte typicky dominuji druhy r. Bifidobacterium.
Udaje z globalni analyzy mikrobioty odhaluji,
Ze naruseni stievni mikrobioty je u déti na-
rozenych cisafskym fezem bézné a je déle
zesileno pii pouziti antibiotik (3).

Je ziejmy trend, Ze piibyva porodu cisai-
skym fezem. Pokud je cisafsky rez medicinsky
indikovan, nelze o jeho vyznamu mit zadné
pochyby. Zvysenou Cetnost porodl fezem
Ize vysvétlit v rozvinutych zemich napf. zvy-
Sujicim se vékem rodicich matek. Lze vSak
konstatovat, Ze Cetnost porodl cisafskym
fezem je paradoxné nejvyssi v rozvijejicich
se zemich svéta. Zde jisté nelze pfedchozi
vysvétleni aplikovat. Preference porodu re-
zem ma tedy jiné nez medicinské ddvody.
V CRje fezem ukonéeno cca 24 % téhotenstvi.
V nékterych zemich svéta, napf. Brazilie, Chile
ajiné, je cisaiskym fezem ukonceno téhoten-
stvi az u poloviny matek (4). Porod fezem ma
zasadni negativni dopad na osidlovaci vzory
mikrobioty a implikuje negativni dopady na
rozvoj individualni imunitni reaktivity. U novo-
rozencd narozenych cisaiskym fezem predsta-
vuje prvotni vinu mikrobialniho osidleni kozni
mikrobiota matky. Navic je zde vysoké riziko,
Ze novorozenec bude kolonizovdn nemoc-
ni¢nimi kmeny ¢asto oportunné patogennich
mikroorganismu. Negativni vliv porodu fezem
na mikrobidlni osidleni novorozence je dale
akcentovan profylaktickou aplikaci antibiotik.
Pozitivniimunomodulacni vliv, ktery poskytu-
je imunitni soustavé prvnivina mikrobidlniho

osidleni pfi vaginalnim porodu, je u téchto
déti nendvratné ztracen. Je dobfe dolozeno, ze
déti narozené cisafskym fezem jsou vyznam-
né méné kojeny nebo je vyznamné zkracena
doba kojeni v porovnani s détmi narozenymi
pfirozenou cestou. To dale prohlubuje ne-
gativni dopady na imunitni systém a rozvoj
individualni imunitni reaktivity (5, 6, 7).

Vsichni novorozendi, s vyjimkou téch, u kte-
rych je kojeni Iékafsky kontraindikovéno, by
méli byt v ¢asné fazi ontogenetického vyvoje
kojeni. Pouze mateiské mléko poskytuje v op-
timalni dynamice vsechny makronutrienty i mi-
kronutrienty potfebné pro fyziologicky vyvoj
kojence. SloZzeni matefského mléka piesné od-
razi momentalni potieby kojence a respektuje
flexibilné zmény v jeho nutri¢nich potrebach.
Plati to samoziejmé i pro rychle se proménuijici
imunitni systém kojence. Skokova expozice mi-
krobialnim podnétiim, kterym je novorozenec
vystaven, vede k rychlému rozvoji pfedevsim
specifické imunity. Dotvafreji se vSak rovnéz
i bariérové funkce sliznic, kGize a vrozena imu-
nita. Rychla proliferace a diferenciace buné¢-
ného substratu imunity i epitelovych rozhrani
vyzaduje nutri¢ni zajisténi. Optimalni rozvoj
individudIni imunitni reaktivity méd mnoho do-
padl na dalsi téIni soustavy, napf. nervovou
soustavu a ovliviiuje i celkové metabolické na-
staveni jedince. Z ¢asti se tak déje ptimo. Podle
soucasnych dokladu je viak nejvyznamnéjsi
ovlivnéni imunitni soustavy zprostfredkovano
mikrobiotou, kterd postupné osidluje novo-
rozence a kojence. Nejvice informaci mdme
o mikrobioté travici trubice. To neznamena,
Ze dynamické promény, které postupné nalé-
zame v kozni mikrobioté, mikrobioté dychaci
soustavy a v dalSich télnich kompartmentech,
budou mit mensivyznam. Soustredit se bude-
me pouze na stievni mikrobiotu (8).

Co do obsahu tfeti nejcetnéjsi slozkou
matefského mléka jsou prebiotické oligosa-
charidy. Odhadem 10 % energetického vy-
daje nutného pro tvorbu materského mléka
je spotfebovano pravé na tvorbu prebiotik.
Prebiotické oligosacharidy matefského mléka
jsou chemicky velmi rozmanité. Zatim bylo
chemicky definovano okolo 200 téchto pre-
biotickych cukr(. Co do obsahu a pestrosti je
matefské mléko v porovnani s mléky jinych

/ Pediatr. praxi. 2022;23(1):38-41 / PEDIATRIE PRO PRAXI



POROD CISARSKYM REZEM, PREBIOTIKA MATERSKEHO MLEKA; NEZVRATNE OVLIVNENI STREVNI MIKROBIOTY, IMUNITY A ZDRAVI

savcl zcela unikatni (9). Pritom prebiotika
materského mléka jsou pro ¢lovéka nestra-
vitelnd. To by se mohlo zdat na prvni po-
hled jako paradox, protoZze jesté v neddvné
dobé, v rozvojovych zemich to plati i dnes,
bylo téhotenstvi a matefstvi pro zenu mi-
moradné narocné a predstavovalo do velké
miry jeji ohrozeni. Tvorba prebiotik by mohla
byt v této souvislosti povazovana za mrhani
zdroji. Neni tomu tak. Prebiotické oligosa-
charidy mateiského mléka jsou naprosto
nezbytné pro fyziologicky rozvoj stievni
mikrobioty v kojeneckém obdobi. Pouze
nepatrnd cast oligosacharidi materského
mléka je absorbovana (cca 1%) a ovliviiuje
vyvoj CNS. U kojenych déti je s kratkym od-
stupem zménéna stfevni mikrobiota. Prvni
vina kolonizace je nahrazena bakteriemi
tzv. ,mlécného kvaseni”. Zde zahrnujeme
pomérné rozsdhlou mnozinu mikroorga-
nismu, kterou povazujeme za eubiotickou
pro tento vék. Zdlraznime z nich bakterie
rodU Lactobacillus a Bifidobacterium. Bylo
prokazano, zZe tato mikrobiota je matefské-
ho puvodu. K pfenosu dochazi pfi kontaktu
matky a kojence. Vybrané slozky materské
mikrobioty jsou dokonce pfitomny v ma-
tefském mléce. Lze je tedy oznacit za pro-
biotické mikroorganismy. Toto osidleni je
umoznéno pravé prebiotickymi oligosacha-
ridy matefského mléka. Prebiotika, diky své
chemické strukture, odolavaji agresivnimu
prostiedi Zaludku a jsou rovnéz odolné en-
zymovym aktivitdam pfitomnym v tenkém
stievé. Dostavaji se nezménéné do distalni
Casti travici trubice. Zde jsou fermentovany
,bifidogenni” slozkou stfevni mikrobioty.
Pozitivni dopady téchto komplexnich pro-
cesl jsou mnohocetné. Samotné prebiotické
oligosacharidy predstavuji ptimy ochranny
faktor, ktery chrani pfed invazi patogenni-
mi mikroorganismy. Stfevni mikrobiota pfi
metabolizovani prebiotik matefského mléka
vytvaii rozsahlé spektrum biologicky aktiv-
nich latek. Z nich zdGraznujeme tvorbu mast-
nych kyselin s kratkymi fetézci, tj. acetatu,
propionatu, butyratu aj., které predstavuji
nejvyznamnéjsi zdroj energie pro epitelové
struktury stfevni sliznice. Pfirozend mikro-
biota kojeného ditéte produkuje substance,
které napomahaji diferenciaci epitelovych
bunék stfevni sliznice z kmenovych epite-

lovych bunék. Pfispivaji k vytvofeni nepro-
stupnych, tzv. ,tésnych” molekuldrnich spojt
mezi epitelovymi burikami. Ovliviuji tvorbu
hlenu pohérkovymi burikami. Celkové zesiluji
bariérové funkce stievniho epitelu (2).

V pfipadé, Ze kojeni matefskym mlékem
neni mozné, jsou k dispozici détské formule.
Jejich slozeni prodélava bouflivy vyvoj urco-
vany snahou pfiblizit je co nejblize matefské-
mu mléku. Nékterd mléka jsou obohacena
o prebiotické oligosacharidy, kterd mohou
byt rostlinného plvodu nebo jsou izolovany
z kravského mléka. Navic jsou agenturou EFSA
v Evropské unii schvaleny i tzv. ,oligosacharidy
identické prebiotikiim lidského mléka”, napf.
2’-fukosyllaktoéza (2'-FL) ziskdvané biotechno-
logicky. Na zakladé rozsahlych vyzkuma byly
vybrany specifické kmeny bakterii mlé¢ného
kvaseni, kterymi jsou détské formule oboha-
covany. Piikladem takového probiotika mdze
byt Bifidobacterium breve M-16V. Zdravotni
benefity z takto konstruovanych mlék, tj. syn-
biotik, maji kojenci i déti batoleciho véku (10).

V/¢asnd suplementace prebiotik scGOS/Ic-
FOS a probiotik B. breve M-16V vede k okamzité
kolonizaci stieva bakteriemir. Bifidobacterium.
To naznacuje, Ze prvni 3 mésice Zivota pred-
stavuji ,okno pfilezitosti” k rychlé obnové
kolonizace bifidobakteriemi u déti naroze-
nych cisafskym fezem. Specificka synbioticka
smés (scGOS/IcFOS a B. breve M-16V) poda-
vana kojenclim narozenym cisaiskym fezem
obnovuje opozdénou kolonizaci bakteriemi
r. Bifidobacterium, podporuje kyselé prostredi
ve stfevé a snizuje vyskyt koznich alergickych
projevl. Ukazalo se také, Ze zabranuje kolo-
nizaci patogennimi mikroorganismy (11, 12).

Eubiotickd mikrobiota v tomto obdobi
tvofi i mnoho dalSich chemickych substanci,
které ovliviuji jiné organy. DoloZeno je to pro
kGzi a dychaci soustavu. Substance mikrobi-
alniho pavodu ovliviuji entericky nervovy
systém, a dokonce i centralni nervovy sys-
tém. Zde reguluji prepis gentd a poskytuji také
zdroje energie strukturam CNS. Bez nadsazky
Ize hovorit o regulaéni ose stfevo — mozek.
V tomto obdobi jsou ukon¢ovany programo-
vaci kroky, které urcuji i metabolické nastaveni
kazdého jedince. | zde je vyznamnd uloha
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strevni mikrobioty. Podstatné promény vlivem
stfevni mikrobioty prodélava slizni¢ni imunit-
ni systém. Eubioticka mikrobiota poskytuje
vrozené imunité, pfedevsim dendritickym
bunkam, fyziologické podnéty ozna¢ované
jako MAMP (Microbe Associated Molecular
Patterns). Jejich naruseni vede k abnormalni
odpovédi vrozené imunity, kterou charakte-
rizuje sklon k prozanétlivym aktivitdm a na-
ruseni bariérovych funkci stievniho epitelu.
Eubidza je nezbytnd k rozvoji a homeostatické
regulaci specifické T a B lymfocytarniimunity.
T lymfocytarni imunita ve spolupraci s den-
dritickymi bunkami prodéléva po antigenni
stimulaci klondIni expanzi. Klondlné zmnoze-
né specifické T lymfocyty jsou nasledné po-
larizovany do funkénich subsett T lymfocyt(.
Velmizjednodudené subset Th1 je odpovédny
za obranné reakce namitrené proti virové in-
vazi. Subset Th17 posiluje bariérové funkce
epitell, predevsim s cilem ochrany proti invazi
bakterialnimi a fungalnimi patogeny. Subset
Th2 je nezbytny pro Uplny rozvoj B lymfo-
cytarni odpovédi, kterd je charakterizovéna
tvorbou vech tiid protilatek a tzv. afinitnim
vyzravanim, jehoz vysledkem je tvorba vysoce
afinnich protilatek vsech tfid. Vlivem strevni
eubidzy jsou nastaveny na mnoha urovnich
homeostatické mechanismy, které zajistuji
bariérové funkce sliznic a reguluji slizni¢ni
i systémovou individudlni imunitni odpovéd.
S velkym zjednodus$enim nejvétsi podil na
homeostatickych aktivitach zprostfredkovavaji
Tlymfocyty polarizované do subsetu Treg (13).

Velmi obtizné se do povédomi odborné
komunity a daleko obtiznéji do obecného
povédomi prendseji Iékaiskd doporuceni,
kterd pfed cca 7 lety zménila stavajici pfi-
stup k vyzivé kojenct. Podle téchto dopo-
ru¢eni ma materské mléko predstavovat
vyluény zdroj potravy do cca ukonéeného
4. mésice véku. Od tohoto obdobi musi byt
kojenému ditéti postupné zafazena pevna
strava. Ma se tak stat nejpozdéji do 6. mé-
sice véku. V tomto obdobi se totiz otvira
tzv. toleriza¢ni okno. Pouze v tomto obdobi
Ize expozici slozkdm pevné stravy nastavit
individudIni imunitni reaktivitu nejen pro
toleranci slozek potravy, ale optimalizovat
i postupné zmeény ve stfevni mikrobioté,

kterd se diky vloZeni pevné stravy ontoge-
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neticky proménuje. Na jejim konci je nasta-
veni individudlni stfevni mikrobioty, kterou
si ¢lovék udrzi po zbytek Zivota.

K dispozici jsou pfesna doporuceni, v jaké
dynamice, kvalité a kvantité je mozné zafazovat
slozky pevné stravy kojenému ditéti. Ztrata pfi-
leZitosti, kterou predstavuje oteviené tolerizacni
okno, je nezvratna. Kromé dopad(i na mikrobi-
alni osidleni je vyznamné spojena s rizikem roz-
voje riznych imunopatologickych onemocnéni,
znichzjmenujeme alergicky zanét a abnormity

v metabolismu, vedouci k obezité (14).
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Pochopeni vyznamu mikrobioty, jejiho
ovlivnéni prebiotickymi oligosacharidy ma-
tefského mléka a optimalniho viazeni pevné
stravy, ma zasadni vyznam pro individualni
i kolektivni zdravi. Porod cisafskym fezem je
klasifikovan jako jeden z rizikovych faktor(,
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