Alergie a mikrobiom

Mikrobiom hraje dulezitou roli pfi regulaci imunitniho systému,
probiotika predstavuji zajimavou terapeutickou mozZnost
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Alergie se celosvétové vyskytuji stale castéji a
predstavuji vyznamny zdravotni problém(1). Détem v intervencni skupiné ve véku od 1
U kojencli a malych déti je ekzém casto prvnim do 13 let se vyznamné omezily projevy
priznakem alergie. Predispozice k alergii se pak mlze
vyvinout z mirné kozni poruchy do potravinové
alergie, alergické rymy nebo astmatu.

atopické dermatitidy pfi srovnavani s
placebo skupinou. Navic se vyrazné
zredukoval vyskyt prozanétlivych
ukazateld.

Druha studie, provedena na Griffith
University, Australie, zkoumala ucinek
této cilené kombinace probiotickych
kmend na alergickou rymu.(14)

Tato studie faze Il na 40 dospélych
osobach prokazala vyznamnost
intervenc¢niho pfistupu, protoze doslo k
omezeni symptomi a zvySeni kvality
Zivota u vétsiny osob.
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Mikrobiom Fidi imunitu

Alergie mohou mit vazny vliv na kvalitu Zivota
pacienta v d0sledku problémd se spankem,
znemoznéni kazdodennich a/nebo sportovnich
aktivit a ¢astych absenci ve $kole ¢i praci(2).

NejCastéjsimi alergiemi v zapadnich zemich jsou
ekzémy, senna ryma (alergicka) a astma.

V poslednich letech byl zaznamenan obzvlasté rychly
narGst prevalence alergickych poruch(3).

Celosvétové méa atopicky ekzém 15 - 30 % déti a 2-
10 % dospélych, zatimco alergicka ryma se
vyskytuje u 10-20 % populace. (5)

Dostupné moznosti léCby alergickych stavi jsou vsak
omezené a lécba je obecné zamérena na tlumeni
symptom(.

V poslednich letech védci vynalozZili Usili na
identifikaci novych zplsobd lécby a prevence
alergickych stavd. JelikoZ stfevni mikrobiom hraje
duleZitou roli pfi regulaci imunitniho systému,
probiotika predstavuji zajimavou terapeutickou
mozZnost.

Nedavné védecké studie prokazaly pozitivni
vysledky pouZziti probiotik jako dopliikové terapie
alergickych stav(, jako jsou ekzémy a senna ryma.

Alergie a imunitni systém

Pokud imunitni systém téla projevi precitlivélou
reakci na jinak neskodny material (potravina, pyl,
plisen, roztoci atd...) - alergen, mluvime o alergii.
KdyZz se télo poprvé setka s alergenem, obecné to
nevede k nadmérné reakci; ve vétsiné pripadl to
zplsobuje tvorbu imunoglobulinu E (IgE). Tento
proces se nazyva alergicka senzibilizace.

Pri kazdé dalsi prileZitosti, kdy se télo dostane do
kontaktu s alergenem, produkce IgE zplsobi, Ze
Zirné bunky zacnou produkovat histamin. Tento
histamin zp(isobuje pfiznaky alergické reakce. Cim
pfiznaky. MnoZstvi alergenu, frekvence a doba
expozice jsou také dulezitymi faktory pfi vzniku
alergie.(6)

Predpoklada se, Ze vyrazné zmény v mikrobialni expozici ve druhé poloviné 20. stoleti spoustéji zrychlujici
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Obradzek 1. Nardst alergickych onemocnéni ve druhé poloviné 20. stoleti
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Narusena rovnovaha

Do alergické reakce se zapojuji rizné typy bilych
krvinek, které jsou soucasti imunitniho systému.
Jednim z téchto typl bunék je pomocna T-burika
(Th), ktera hraje klicovou roli pfi alergii. Existuje
nékolik typl pomocnych T-bunék, véetné bunék Thl
a Th2, které produkuji urcité cytokiny (vcetné
interleukin(i) béhem imunitni reakce, jako je alergie.

Télo za normalnich podminek udrZuje urcitou
rovhovahu mezi hladinami Thl a Th2 bunék.
Béhem alergické reakce je vSak tato rovnovaha
narusena, coz vede k nadmérnym hladinam Th2
bunék. To nasledné zplsobuje zvy$enou produkci
prozanétlivych cytokind IL-4, IL-5 a IL-13, které
nasledné stimuluji produkci IgE. IgE dale zpUsobuje
uvoliiovani histaminu Zirnymi bufikami. Tak se Th
buriky a cytokiny, které vylucuji, podileji na alergické
reakci (7,8).

Postup alergie v pribéhu Zivota

Existuji rlzné projevy alergie v zavislosti na véku
osoby, které po sobé nasleduji urcitym zplsobem.
Jednd se o tzv. ,alergicky pochod“. U kojencii a déti
se alergie obvykle projevuje jako ekzém. U déti s
ekzémem je v pozdéjsim véku vétsi Sance, Ze se u
nich rozvinou dalsi alergickd onemocnéni, jako je
alergicka ryma a astma.

Pri alergické rymé probihd zanétliva reakce na
sliznicich nosu, coZ ma za nasledek vytok z nosu,
svédéni a kychani. RovnéZ je moZné pocitovat
svédéni a paleni o¢i (7). Priblizné pfi poloviné
téchto pfipadd se alergickd ryma projevuje jako
»senna ryma“, tedy alergie je sezénni reakci na
pyl stromd a rostlin. Pri druhé poloviné predstavuje
alergickd ryma alergii nesouvisejici se sezénou.
alergie na roztoCe z prachu nebo Supinky kiZze z
kocky, psa nebo hlodavcl (4).

Alergicka ryma Uzce souvisi s astmatem: asi 40 %
pacientd s alergickou rymou ma také astma(9) a 80 -
90 % pacientd s alergickym astmatem ma také
alergickou rymu. Potize mohou byt rGzné, od
mirnych az po vaziné, a mohou byt nahodné,
obcasné nebo trvalé.

Role strevniho mikrobiomu

Rizné teorie uvadéji jako mozné priciny vzniku
alergii zapadni Zivotni styl, environmentalni
faktory a zvySenou hygienu.

Hygienickd hypotéza naznacuje, Ze v poslednich
desetiletich se objevilo vice alergii, protoZze lidé byli v
omezeném kontaktu s rdznymi mikroby.(10) Tato
hypotéza je v soucasnosti vytlacovana novym
poznanim, kde pravé sloZeni a aktivita stfevniho
mikrobiomu od narozeni vyrazné pfispiva k vyskytu
alergii. Tento fakt poukazuje na podstatnou roli
stfevniho mikrobiomu v rozvoji imunity.

Pro optimalni funkci imunitniho systému je Zivotné
dlleZitd velka rozmanitost stfevnich bakterii. Zda
se, Ze nepfriznivé sloZeni stfevniho mikrobiomu hraje
roli pfi narGstu hyperreaktivity a zanétlivych
onemocnéni vcetné alergickych poruch. (9,11)
Nékolik studii ukdzalo, Ze snizena diverzita
(dysbioza) ve stfevnim mikrobiomu zvysuje riziko
atopického ekzému.(12)
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Role stirevniho mikrobiomu

Obecné nelze zcela se vyhnout alergenim a
mozZnosti lécby alergii jsou omezené. VétSina
l[éCebnych postupl se zaméfuje na kontrolu a
zvladani symptomd. Lécba pomoci
kortikosteroidnich krémd, antihistaminik nebo
jinych léki je draha, casto sniZuje jen cast
symptomu a miZe mit nezadouci vedlejsi Gcinky.
V poslednich letech se stéle vice pozornosti vénuje
probiotikim jako moZné nové terapii pfi alergiich.
(13)

Probiotika hraji roli pfi regulaci imunitniho
systému a zda se, Ze maji pfiznivy vliv na symptomy
alergie.(14) Tento Ucinek probihd na nékolika
drovnich, a to v ramci stfeva i celého organismu.
(15,16) PrestoZe presné mechanismy jesté ne jsou
zcela objasnény, k vysvétleni tohoto ucinku bylo
predlozeno nékolik hypotéz. Mnozstvi studii ukazalo,
Ze terapie specifickymi probiotickymi kmeny vede ke
zlepSené rovnovaze mezi Thl a Th2 burkami, coz
oddaluje nastup zanétlivé reakce po styku s
alergenem.(17,18)

Dva systematické prehledy s metaanalyzami (19,20)
poskytly prehled stavajicich studii (randomizované
kontrolované studie) o ucincich probiotik na lidi s
alergickou rymou, ve kterych vyzkumnici srovnavali
rlzna probiotika s placebem. Autofi obou recenzi
dospéli k zavéru, Ze navzdory heterogenité
pouZivanych probiotik existuje dostatek diikazli na
podporu ndzoru, 7e probiotika mohou sniZit
zavaznost obtizi a symptomi u lidi s alergickou
rymou a mohou zlepsit kvalitu jejich Zivota.

Probiotika byla také dobre tolerovana ucastniky
vyzkumu. Dva dalsi systematické prehledy s
metaanalyzami(21, 22) také ukazaly, Ze probiotika
mohou vyrazné sniZit riziko vzniku ekzému,
zejména u malych déti.
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Obrazek 2. Zmény v indexu SCORAD pred a po intervenci.
*Vyznamny pokles, p=0,005

Atopicky ekzém

V randomizované kontrolované studii vyzkumnici na
dvou tureckych univerzitach zkoumali vliv tohoto
pripravku na atopicky ekzém(24).

Ctyficeti détem ve véku od 1 do 13 let trpicim
atopickym ekzémem bylo podano 2 g cileného
probiotika (4 x 10 mld. CFU/den) nebo placebo
dvakrat denné. Védci kromé hodnoceni kvality jejich
Zivota a zavaznosti symptom( provedli testy na
méreni hladin cytokind a IgE v krvi.

Po osmi tydnech déti, které dostavaly cilené

probiotikum,  vykazovaly  vyrazné  sniZené
symptomy atopické dermatitidy ve srovnani se

skupinou, ktera dostavala placebo, viz obrazek 2.

Skupina s probiotiky také vykazovala vyznamné
sniZeni hladin IL-5, IL-6 a IFN-alfa, latek, jejichZ
pfitomnost naznacuje, Ze probihda zanétliva
odpovéd. TotéZ se tykalo hladin IgE: déti, které
dostavaly cilené probiotikum, vykazovaly vyrazné
nizsi hladiny v krvi nez ty, které dostavaly placebo.
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Alergicka ryma

Druhd studie, provedend na Griffith University,
Australie, zkoumala Ucinek cileného probiotika na
alergickou rymu.(14) Tato studie faze Il byla
sestavena v souladu se Simon dvoustuprfiovym
planem.(13)

Cilem dvoustupriového planu je urcit, zda ma lécba
dostatecnou biologickou aktivitu, aby se odlvodnil
dalsi vyvoj.

Béhem studie uZivalo 40 dospélych s alergickou
rinitidou 2 gramy cileného probiotika dvakrat denné
(4 x 10 mld. CFU/den) po dobu osmi tydnd. BEhem
studie Ucastnici  hlasili  kvalitu svého Zivota,
symptomy senné rymy a uZivani jinych 1éka.

Po Ctyfech tydnech 50 % Gcastnikl uvedlo, Ze maji
zlepSenou  kvalitu Zivota, méfenou pomoci
»dotazniku kvality Zivota mini-rinokonjunktivitidy“
(mMRQLQ). Po osmi tydnech se toto procento zvysilo
na 63 %, coz predstavuje statisticky vyznamné a
klinicky relevantni zlepSeni kvality Zivota, viz
obrazek 3.

Doslo také k vyznamnému snizeni celkového
individualniho skére mRQLQ, jakoZ i symptomu
postihujicich oéi a nos Uclastnikd. SniZilo se i
pouzivani jinych léki. Naprostd vétSina pacientd
dobre snasela cilené probiotikum.
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Obrdzek 3. RQLQ skére pred a po intervenci.
*Vyznamny pokles, p=0,005

U pacientd trpicich alergickou rymou zavaznost
symptomu jen mirné koreluje s tim, jak se pacienti
citi. Terapie by se tedy méla zaméfovat nejen na
redukci symptomi, ale také na redukci poruch,
které pacienti povazuji za dileZité (napf. zvyseni
kvality Zivota).

V soucasné studii se ukazalo, Ze cilené probiotikum
nejen sniZuje pfFiznaky senné rymy, ale co je
dileZitéjsi, zplsobuje klinicky vyznamné zlepSeni
kvality Zivota. Osobni brfemeno nemoci, jak ji
vnimaji pacienti se sennou rymou, tak mUze byt

uzivanim cileného probiotika pozitivné ovlivnéno.

+420 737 503 375 | info@iprobio.cz | www.iprobio.cz



{iProbio

Reference

1. Steerenberg PA, van Loveren H, Vandebriel RJ, Vos JG,
Opperhuizen A, van Amsterdam JGC. The prevalence of asthma
and allergy increases: a worldwide problem. RIVM rapport, juli
2000.

2. Nederlands Huisartsen Genootschap. NHG-Standaard
Allergische en nietallergische rinitis. 2018.
https://www.nhg.org/standaarden/volledig/nhgstandaard-
allergische-en-niet-allergische-rinitis.

3. Pawankar R, Holgate ST, et al. WAO White Book on Allergy
2013 Update. World Allergy Organization 2013.

4. Weissenbruch R. Allergische Rinitis. FTO, mei 2010.

5.van Dijk C, Verheij R, Schellevis F. Hooikoorts in de
huisartsenpraktijk: kosten en verleende zorg. Utrecht: NIVEL
2010.

6. Wageningen University & Research. Allergie.
Allergieconsortium. https:// www.wur.nl/nl/Onderzoek-
Resultaten/Projecten/Allergieconsortium/Allergie/ Allergische-
klachten.htm

7. Drago L, De Vecchi E, Gabrieli A, De Grandi R, Toscano M.
Immunomodulatory Effects of Lactobacillus salivarius LS01 and
Bifidobacterium breve BR03, Alone and in Combination, on
Peripheral Blood Mononuclear Cells of Allergic Asthmatics.
Allergy Asthma Immunol Res. 2015 Jul;7(4):409-13.

8. Deo SS, Mistry KJ, Kakade AM, Niphadkar PV. Role played by
Th2 type cytokines in IgE mediated allergy and asthma. Lung
India: Official Organ of Indian Chest Society. 2010 Apr;27(2):66.

9. Ramakrishnan VR, Frank DN. Microbiome in Upper Airway
Disease: Moving from taxonomic findings to mechanisms and
causality. J Allergy Clin Immunol. 2018 May 24

10. Kramer A, Bekeschus S, et al. Maintaining health by
balancing microbial exposure and prevention of infection: the
hygiene hypothesis versus the hypothesis of early immune
challenge. The Journal of hospital infection 2013;83 Suppl
1:529-34

11. Haahtela T, Holgate S, et al. The biodiversity hypothesis and
allergic disease: world allergy organization position statement.
World Allergy Organization Journal 2013;6:3

12. West CE, Dzidic M, Prescott SL, Jenmalm MC. Bugging
allergy; role of pre-, pro- and synbiotics in allergy prevention.
Allergol Int. 2017 Oct;66(4):529-538.

13. Watts AM, West NP, Smith PK, Cripps AW, Cox AJ. Probiotics
and Allergic Rinitis: A Simon Two-Stage Design to Determine
Effectiveness. J Altern Complement Med. 2016 Dec;22(12):1007-
1012.

14. Watts AM, Cox AJ, Smith PK, Besseling-van der Vaart I, Cripps
AW, West NP. A Specifically Designed Multispecies Probiotic
Supplement Relieves Seasonal Allergic Rinitis Symptoms. J
Altern Complement Med. 2018 May 21.

15. Isolauri E, Salminen S; Nutrition, Allergy, Mucosal
Immunology, and Intestinal Microbiota (NAMI) Research Group
Report. Probiotics: use in allergic disorders: a Nutrition, Allergy,
Mucosal Immunology, and Intestinal Microbiota (NAMI)
Research Group Report. J Clin Gastroenterol 2008;42 Suppl
2:591-6

16. Servin AL, Coconnier MH. Adhesion of probiotic strains to the
intestinal mucosa and interaction with pathogens. Best Pract
Res Clin Gastroenterol 2003;17:741-754

17. Betsi GI, Papadavid E, Falagas ME. Probiotics for the
treatment or prevention of atopic dermatitis: a review of the
evidence from randomized controlled trials. Am J Clin Dermatol
2008;9:93-103. 1

18. Gourbeyre P, Denery S, Bodinier M. Probiotics, prebiotics,
and synbiotics: impact on the gut immune system and allergic
reactions. J Leukoc Biol 2011;89:685-95

19. Zajac AE, Adams AS, Turner JH. A systematic review and
meta-analysis of probiotics for the treatment of allergic rinitis.
Int Forum Allergy Rhinol. 2015 Jun;5(6):524-32.

20. Glveng IA, Muluk NB, Mutlu FS, Eski E, Altintoprak N,
Oktemer T, Cingi C. Do probiotics have a role in the treatment of
allergic rinitis? A comprehensive systematic review and meta-
analysis. Am J Rhinol Allergy. 2016 Sep 1;30(5):157-175.

21. Mansfield, J. A., Bergin, S. W., Cooper, J. R., & Olsen, C. H.
Comparative probiotic strain efficacy in the prevention of
eczema in infants and children: a systematic review and meta-
analysis. Military medicine 2014;179(6), 580-592.

22. Zuccotti, G., et.al. Probiotics for prevention of atopic
diseases in infants: systematic review and meta-analysis.
Allergy. 2015;70(11), 1356-1371.

23. Yesilova Y, Calka O, Akdeniz N, Berktas M. Effect of probiotics
on the treatment of children with atopic dermatitis. Ann
Dermatol. 2012 May;24(2):189-93

24. Winclove Probiotics. Management of allergic symptoms.
2018. https://
www.wincloveprobiotics.com/sites/default/files/productsheets
/sheet_ecol_ allergycare_2018.pdf

+420 737 503 375 | info@iprobio.cz | www.iprobio.cz



