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Dlouhou dobu bylo povazovano prostredi délozni
dutiny za sterilni a k prvni interakci novorozence
s mikroorganismy mélo dojit az béhem porodu. Byly
vSak detekovany mikroby ve vzorcich smolky,
pupecniku a placentarni tkané, coz dokazuje kontakt
plodu s mikroorganismy jiz béhem nitrodélozniho
vyvoje. Prehledova bakalarska prace se zabyva
vlivem perinatalnich faktorll na slozeni stfevniho
Predklada

aktualni publikované poznatky o stfevni mikroflére

mikrobidlniho osidleni novorozence.
novorozence a nékolika perinatalnich faktorech, jako
je stres, strava matky, antibioticka terapie, kojeni
a gestacni veék, které ji mohou znacné ovlivnit.
Stfevni mikrobiota se v raném véku ucastni fady
biologickych procesu a jeji dysbidza se mize pojit se
rizikem

zvysenym nékterych onemocnéni jak

v détském, tak pozdnim véku. Kli¢ovou roli pfi



Abstrakt v AJ:

pocate€ni kolonizaci novorozence ma ale podle fady
studii zpUsob porodu. Novorozenci po cisarském
fezu maji ve srovnani s novorozenci po vaginalnim
zpUsobu porodu  vyS8Si  riziko  nékterych
autoimunitnich onemocnéni, jako jsou astma
bronchiale a zanétliva stfevni onemocnéni, nadvahy
a potravinové alergie. Vzhledem ke stéle se
zvySujicimu poétu provedenych cisafskych fezu
pfichazi nova metoda zvana vaginal seeding, ktera
se snazi minimalizovat tyto odchylky ve skladbé
intestinalni  mikrobioty mezi novorozenci po
rozdilnych zpUsobech porodu. Ze ziskanych
poznatkl nelze jednoznacéné urcit prospésnost této
metody, protoZe kromé rady benefitl hrozi mimo jiné
i prenos infekénich onemocnéni z matky na
novorozence. Pro dohledani aktualnich a validnich
poznatkll byly pouzity databaze PubMed, Ovid,
EBSCO a Google Scholar. Bylo dohledano celkem
153 dokumentu, z nichz pro tvorbu bakalarské prace

bylo pouzito 47 dokumentu, z toho 44 cizojazyénych.

For a long time, the environment of the uterine cavity
was considered to be sterile and the first interaction
of a newborn with microorganisms happened during
childbirth. However, microbes have been detected in
the samples of meconium, umbilical cord and
placental tissues, which proves that contact of fetus
with microorganisms already happens during
intrauterine development. Research in this bachelor
thesis deals with the influence of perinatal factors on
neonatal gut microbiota. It presents published
findings about the intestinal microbiota of the
newborn and several perinatal factors, such as

stress, mother's  diet, antibiotic  therapy,



Kli¢ova slova v CJ:

Klicova slova v AJ:

Rozsah:

breastfeeding and gestational age, which can
significantly affect it. The early-life gut microbiota is
involved in many biological processes, and its
dysbiosis may be associated with an increased risk
of some diseases in early and later life. According to
a number of studies, the key role in the initial
microbial colonization of the newborn has the mode
of delivery. Newborns after cesarean section have
a higher risk of some autoimmune diseases, such as
asthma bronchiale and inflammatory bowel disease,
overweight and food allergies compared to newborns
after vaginal delivery. Due to the increasing number
of performed cesarean sections, a new method
called vaginal seeding is developed, which is trying
to minimalize variations in the composition of
intestinal microbiota among newborns after different
modes of delivery. The benefits of this method
cannot be clearly determined from the acquired
studies, because except for many benefits of this
method, there are also some risks like the
transmission of infectious diseases from mother to
newborn. The PubMed, Ovid, EBSCO and Google
Scholar databases were used to find current and
valid knowledge. A total of 153 papers were found,
47 papers were used for the creation of the
bachelor’s thesis, of which 44 were in foreign

languages.

Strevni mikrofléra, novorozenec, kojeni, zpUsob
porodu, perinatélni faktory, vaginal seeding

Gut microbiota, neonatal, breastfeeding, mode of
delivery, perinatal factors, vaginal seeding

47 stran/ 0 pfiloh
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Uvod

mikrofléra (Zahumensky, Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217). Kjejimu
formovani dochazi jiz béhem nitrodélozniho vyvoje (Wang et al., 2020, s. 763-781).
SlozZeni stfevni mikrobioty je silné individualni a existuje cela fada faktorl, které ho
ovliviuji ~ (Zahumensky, Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217).
V novorozeneckém obdobi tyto faktory oznacujeme jako perinatalni faktory. Mezi
béhem téhotenstvi, typ podavané vyzivy novorozenci, stres matky, gestacni vék
novorozence a zpuUsob porodu. Praveé tyto faktory mohou narusit fyziologickou
kolonizaci stfev mikroorganismy, coz muze zpUsobit odchylky v mnoha biologickych
procesech, na kterych se stfevni mikrofléra podili. Jedna se zejména o zrani
imunitniho systému, centralni nervové soustavy a metabolismu (Wang et al., 2020,
S. 763-781).

KliCovy faktor, jez ovliviuje skladbu stfevni mikrobioty v raném véku, je
pravdépodobné zpusob porodu, a to z toho divodu, Ze v pribéhu vaginalniho porodu
a cisarskeho fezu pfichazi béhem prvnich minut zivota novorozenec do kontaktu
s odliSnymi mikroflérami (Martin et al., 2016, s. 1-30). Ochuzeni novorozencl po
cisarském fezu o kontakt s matefskou vaginalni mikroflérou béhem porodu muze
zpUsobit zvySené riziko propuknuti nékterych imunitnich onemocnéni jako je astma
bronchiale, juvenilni artritida, autoimunitni zanétlivé stfevni onemocnéni, leukémie
adalsi (Sevelsted et al., 2015, s. 93-98). Rada dalsich studii spojuje narusenou stfevni
mikrofloru po cisarském rfezu takeé s rizikem rozvoje obezity, alergii ¢i onemocnéni
diabetes mellitus (Bokulich et al., 2016, s. neuvedeno, Zietek et al., 2020, s.709-713,
Butler et al., 2020, s. neuvedeno).

V souvislosti s timto je mozno si polozit otazky: Jaké jsou aktualni poznatky
o vlivu perinatalnich faktort na slozeni stfevni mikrofléry novorozence? Jaké existuji
nejnovéjsi poznatky o eliminaci odchylek ve skladbé stfevni mikrobioty mezi
novorozenci po cisarském fezu a vaginalnim porodu?

Cilem prace je sumarizovat aktualni dohledané publikované poznatky o vlivu
perinatalnich faktorl na stfevni mikrofléru novorozence a o moznych intervencich,
které mohou zmirnit odliSnosti ve slozeni stfevni mikrobioty mezi novorozenci po

rozdilnych zplsobech porodu.



Cil bakalaiské prace je blize specifikovan v dil€ich cilech:

Cil 1: Sumarizace dohledanych publikovanych aktualnich poznatkd o vlivu kojeni,
antibiotické terapie, stravy matky, gestacniho véku a stresu na slozeni stfevni
mikrofléry novorozence.

Cil 2: Sumarizace dohledanych publikovanych aktualnich poznatkd o vlivu zpUsobu
porodu na slozeni strevni mikrofléry novorozence.

Cil 3: Sumarizace dohledanych publikovanych aktualnich poznatkl o benefitech

a moznych rizicich metody vaginal seeding.
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1 Popis resersni ¢innosti

Vyhledavaci kritéria:

Klitova slova v CJ: mikrobiom, stfevni mikrofléra, novorozenec, zplsob porodu,

perinatalni faktory, strava, stres, kojeni, antibioticka terapie, gestacni vék, vaginal
seeding

Klicova slova v AJ: microbiome, gut microbiota, neonatal, mode of delivery, perinatal

factors, diet, stress, breastfeeding, antibiotic therapy, gestational age, vaginal seeding
Jazyk: €esky, anglicky, slovensky
Obdobi: 2015-2021

Dalsi kritéria: recenzovana periodika, dostupnost pinych textu

Databaze: PubMed, Ovid, EBSCO, Google Scholar

Nalezeno: 153 dokumentu

Vyrazuijici kritéria:
- duplicitni dokumenty
- obsahova nekompatibilita s cili prace

- kvalifikaéni prace

Sumarizace vyuzitych databazi a dohledanych dokumentt:
PubMed: 15

Ovid: 8

EBSCO: 20

Google Scholar: 4

V ramci reSersni ¢innosti bylo pro tvorbu bakalarské prace pouzito 47 dohledanych
dokumentu, z toho 44 cizojazy¢nych, dale také oficialni webové stranky Americké

asociace porodnikl a gynekologll a Svétové zdravotnické organizace.

Kompletni seznam zdroju pro bakalarskou préaci je uveden v referenénim seznamu.
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2 Mikrobiom a mikrobiota ¢lovéka

Mikrobiom Clovéka je tvofen mikroorganismy a jejich genomy, které osidluji
lidské télo (Zahumensky, Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217). Zfady
mikroorganisml se jedna o bakterie, archea, niz§i a vys$S$i eukaryota a viry
(Marchesi, Ravel, 2015, s. neuvedeno). Tento pojem zahrnuje mikroorganismy jak
z povrchu naseho téla, tak ty, jez ziji uvnitf. Dohromady se jejich hmotnost pohybuje
okolo necelych 2 000 gramu (Rys$avka, 2019, s. 263-266). Slozeni mikrobiomu
jedince je silné individualni, proménné a je budovano postupné. Znacnou roli pfi
kolonizaci mikroorganismu hraji geneticka predispozice a faktory, kterym je jedinec
vystaven ve vnéjSim prostredi (Krejsek, 2019, s. 75-79). Podili se na tom také
stravovaci navyky, zivotni styl a geografické prostredi, ve kterém jedinec zije
(Zahumensky, Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217). Kromé toho dokaze
slozeni mikrobiomu ovlivnit také uzivani antibiotickych preparatt (Rysavka, 2019,
S. 263-266). Pojem mikrobiota oznaCuje mikroorganismy kolonizujici v konkrétnim
prostiedi (Marchesi, Ravel, 2015, s. neuvedeno). Mikrobiota Cloveka tedy popisuje
mikroorganismy pfitomné na urcité casti téla (Zahumensky, Hederlingova,
PSenkova, 2017, s. 211-217).

Na prvnim misté v mnozstvi mikroorganismd je mikrobiota strevni
(Z&humensky, Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217). Z pohledu vlivu
mikrobiomu na zdravi Clovéka se strevni mikrofléra fadi mezi ty nejvyznamnéjsi
(Bobkova et al., 2021, s. 55-59). Vlastni mikrobialni osidleni je vSak pfitomno také
ve vaginalni sliznici, dutiné ustni, plicich a na kGzi (Zahumensky, Hederlingova,
PSenkova, 2017, s. 211-217). V roce 2018 byla dokonce prokazana pfitomnost
bakterialni DNA také v mozku, coz se dfive nepredpokladalo diky bariéfe, ktera tvori
pfechod mezi mozkovou tkani a mozkovymi kapilarami (Rysavka, 2019, s. 263-
266). Béhem téhotenstvi ma svou vlastni mikrobialni kolonizaci také amnialni dutina
a placenta. Jiz v pradbéhu nitrodélozniho vyvoje dochazi tedy k interakci
makroorganismu s mikroorganismy, které jsou prokdzané jak v placenté, tak
v plodové vodé a smolce plodu. Tento kontakt je dulezitym faktorem pfi vyvoji

bunécné imunity plodu (Zahumensky, Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217).
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2.1 Stievni mikrobiota

Jednou z nejvice rlznorodych a pestrych mikrobiot je mikrobiota stfevni. Diky
své mnohocetnosti a variabilité je velmi aktualnim tématem a pfedmétem mnoha
zkoumani (Rysavka, 2019, s. 263-266). Jeji slozeni je vSak velmi individualni. Dfive
se pfedpokladalo, ze stfevni mikrofléra obsahuje okolo 500 az 1 000 druhu bakterii.
Nyni byla potvrzena pfitomnost az 35000 bakterialnich druhl (Zahumensky,
Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217). Celkem stfevo obsahuje i vice nez 100
lidského téla (Sepova, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273). MnozZstvi mikroorganismu se
pfi pribéhu travicim traktem méni. Nejmensi koncentrace je popsana v oblasti
zaludku, kde na 1 gram obsahu pfipada okolo 10 bakterii. Na konci gastrointestinalniho
traktu v oblasti koneéniku je mnozZstvi mikroorganismd na 1 gram obsahu
nékolikanasobné vyssi a udava se okolo 1 012 bakterii. Bakterialni osidleni tlustého
stfeva zastupuje az 70 % vS8ech bakterii mikrobiomu dospélého jedince (Zahumensky,
Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217). | kdyz je slozeni stfevni mikrobioty vzdy
jedine¢né, existuje skupina mikrobialnich DNA gend, ktera je pfitomna témér u vSech
jedincl. Kromé stravy je vSak silné ovlivnéna také nasim veékem. U dospélych jedincu
muzeme ve stfevni mikrobioté detekovat zejména dva hlavni bakterialni kmeny, a to
gramnegativni Bacteroidetes a grampozitivni Firmicutes. V mensim poctu samoziejmé
nalezneme i kmeny jako jsou Actinobacteria, Verrucomicrobia a Fusobacteria
(Sepova, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273). Nepfiméfeny pomér mezi bakteriemi
kmenU Firmicutes a Bacteroidetes je jednim z faktor(, ktery zvySuje nachylnost
k nékterym onemocnénim (Zahumensky, Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217).
SloZzeni mikroorganismi ve stfevé dospélého c¢lovéka je v porovnani s détmi
a novorozenci relativné stalé, ale studie prokazaly, Ze zplsob stravovani ho mize
znacné ovlivnit (Sepovd, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273).

Skladba strevni mikrobioty v novorozeneckém obdobi ma vliv na korektni vyvoj
a zrani imunitnino systému. Spravné slozeni stfevni mikrofléry zpusobené kolonizaci
zdravi pfinosnymi mikroorganismy v raném détstvi pfispiva ke vzniku imunotolerance.
To mlze vyrazné zmenSit Sanci propuknuti autoimunitnich onemocnéni (Sepova,
Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273). Odchylné ziskavani mikroorganismu stfevni flory
muze zpomalit zrani nebo zmeénit vyvoj imunitniho systému. Vzhledem k vzajemnému

vztahu mezi vyvijejici se stfevni mikrobiotou a imunitnim systémem muze mit vyvoj

12



stfevniho mikrobialniho osidleni v raném véku dlouhodobé nasledky. Naruseni stfevni
mikrofléry v prvnich dnech Zivota je spojeno s fadou onemocnéni, véetné prdjmovych
a zanétlivych strevnich chorob, a potravinovych alergii (Zijimans et al., 2015, s. 233-
245). Kromé toho mohou odchylky ve slozeni stfevni mikroflory souviset také
s uzkostnymi poruchami, narusenim koncentrace a roztrousenou sklerdézou
(Zahumensky, Hederlingova, PSenkova, 2017, s. 211-217). Stale vice dlkazl ukazuje,
ze v etiologii poruch autistického spektra hraji velmi dulezitou roli faktory Zivotniho
prostfedi. Nedavné studie odhalily rozdily mezi stfevni mikroflérou u pacientll s PAS
a u zdravych jedincu, coz naznacuje, ze PAS je Uzce spojena s nevyvazenou strevni
mikrobiotou. Stale vS8ak neni jasné, zda tato nerovnovaha je &initelem zpusobujicim
PAS nebo zda mikrobialni zmény jsou zptusobeny timto onemocnénim (Fu, Lee, Wang,
2021, s. 1-13). Nastava také udavaha o souvislosti mezi touto mikroflérou
a neurodegenerativnim onemocnénim (Rysavka, 2019, s. 263-266).

U lidi trpicich obezitou byla popsana nizsi rozmanitost stfevni mikrofléry
a zaroven vysSi zastoupeni bakterii kmenu Bacteroidetes oproti Firmicutes. Pfi snizeni
hmotnosti se osvédCilo uzivani probiotickych preparati s obsahem Lactobacillus
v kombinaci s Upravou stravovacich navykd. Niz§i druhova rozmanitost strevni
mikrofléry byla popséna také u pacientl s hypertenzi. Kromé toho u nich bylo nalezeno
zvy$ené mnozstvi bakterii rodl Prevotella a Klebsiella (Zahumensky, Hederlingova,
PSenkova, 2017, s. 211-217). Bylo potvrzeno, Ze snizeni poctu bakterialnich zastupcu
kmenU Firmicutes a Bacteroidetes a naopak vy$si zastoupeni kmenu Proteobacteria
ma vyznamny vliv na vznik nékterych zanétlivych onemocnéni strev, jako je napfiklad
Crohnova choroba. Konkrétné u tohoto onemocnéni je vyznamné snizeno mnozstvi

.....

vlastnosti (Sepové, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273).

Strevni mikrobiota novorozence

Béhem téhotenstvi matka podporuje vyvoj plodu pfenosem zivin
prostfednictvim pupecéniku. Zjistilo se, ze jakékoli abnormalni zmény souvisejici
s matkou béhem téhotenstvi a kojeni ovlivhuji zdravi plodu (Wang et al., 2020, s. 763-
781). V poslednich letech se stale vice pozornosti upind na kolonizaci
novorozeneckého stieva a s tim souvisejici poruchy, které mohou mit vliv na jeho dalsi
vyvoj a fungovani v dospélosti (Zietek et al., 2020, s. 709-713). Stfevni mikrofléra

vraném veéku se Ucastni fady biologicky procesu, zejména imunity, metabolismu,
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kognitivniho a neurologického vyvoje. Narusena strevni mikrofléra zvySuje riziko
onemocnéni v raném i pozdéjsim zivoté (Wang et al., 2020, s. 763-781). Pocatecni
ditéte, ktery hraje vyznamnou roli pfi mozném propuknuti nékterych nemoci (Zietek et
al., 2020, s. 709-713). Proces utvareni mikrofléry zacina pfi narozeni a je fizen
souhrou fady faktort jako jsou genetické faktory, zplsob porodu, skladba vyzivy matky
béhem gravidity, pozdéjsi strava novorozence po narozeni a dalSi. Nedavné studie,
které sledovaly vyvoj stfevni mikrobioty v prvnich dnech zivota novorozence, nam
pomahaji Iépe pochopit postupné kroky tohoto procesu, i kdyz stale se znacnymi
nedostatky (Arboleya et al., 2016, s. 649-663). Bylo zjisténo, ze fada onemocnéni je
spojena s abnormalni kolonizaci stfev béhem prvnich dvou let Zivota Muze se jednat
o0 onemocneéni jako je diabetes mellitus, alergie, zanétliva stfevni onemocnéni a jiné
autoimunitni poruchy (Zietek et al., 2020, s. 709-713). Dulezité je tedy spravné
porozuméni vzajemného vztahu perinatalnich faktorld s mikrobialnim stfevnim
osidlenim vraném véku. Ve srovnani sdospélymi je slozeni mikrobioty
v novorozeneckém veéku nachyInéjsi ke vzniku odchylek pfi vystaveni riznym faktorim
a nasledné vyzaduje delSi dobu pro spravnou upravu mikrobidlniho prostfedi (Wang
et al., 2020, s. 763-781).

Sterilita fetalniho prostfedi a moznost pfenosu mikroorganismt do délozni
dutiny jsou pfedmétem veédecké diskuse jiz mnoho let. Dlouhou dobu se zastavala
myslenka, Ze fetalni prostredi zUstane sterilni do doby, nez dojde k protrzeni vaku blan
a ze strevni trakt novorozence zUstava sterilni az do porodu. Podle této informace by
méla byt bakterialni kolonizace detekovana az nékolik hodin po porodu. K hodnoceni
bakterialni DNA ve fetalnim prostiedi se pouziva technika PCR testu. Byla potvrzena
pritomnost bakterii v placentarni tkani, pupecniku a smolce, coz dokazuje fyziologicky
kontakt plodu s mikroorganismy jiz béhem nitrodélozniho vyvoje. Jednim
z nejbéznéjsich typl bakterii, jez se vyskytuji v plodové vodé, jsou bakterie z ¢eledi
Enterobacteriaceae, zejména rody Escherichia a Shigella (Zietek et al., 2020, s. 709-
713). | pfesto, ze byly v plodové vodé nalezeny také v malém poctu bakterie rodud
Lactobacillus a Bifidobacterium, je gastrointestinalni trakt novorozence stale hodnocen
jako sterilni (Sepova, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273). V plodové vodé byl také
detekovan rod Propionibacterium, obdobné jako ve smolce, a dokonce ve vysSSim
mnozstvi nez rody Lactobacillus a Bifidobacterium (Zietek et al., 2020, s. 709-713).

Struktura placentarni mikrobioty je pfi fyziologickém téhotenstvi v obdobi terminu
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podobna oralnimu mikrobialnimu osidleni (Sepova, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273).
V pfipadé zdravé téhotné zeny ve slozeni dominuji Lactobacillus, Propionibacterium
a Enterobacteriaceae. Proces osidleni placenty mikroorganismy probiha
hematogenné, kdy mikroby prostupuji pfes vnitfni vystelku dutiny ustni dale do
traviciho traktu, zde do stfev a nasledné do krevniho obéhu. V pfipadé
nefyziologického pribéhu téhotenstvi se aktivuje placentarni imunitni systém, ktery se
projevi zménou placentarni mikrobioty a muze vést ke vzniku dlouhodobé zanétlivé
reakce. Ze stfeva muze do placenty proniknout hematogenni cestou Streptococcus
agalactiae a z pochvy mikroorganismy pfitomné pfi riznych patologickych stavech
jako je treba bakterialni vaginéza. Preeklampsie, placentarni insuficience a pred¢asny
porod mohou byt nasledkem dlouhodobého zanétu v probihajici v placenté
(Zahumensky, Hederlingova, Psenkova, 2017, s. 211-217).

2.2 Perinatalni faktory ovliviujici stfevni mikrobiotu novorozence

Kojeni

Slozeni stfevni mikrofléry novorozence vyrazné ovlivhuje typ podavané vyzivy
(Sepova, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273). Mezi stfevni mikrobiotou novorozence
a mikrobialnim profilem matefského mléka matky je prokazan Uzky vztah. Pavod lidské
mlécné mikrofléry mlze pochazet z klize matky a Ustni dutiny kojenct nebo mize byt
translokovan ze stfeva matky enteromamarni cestou, ale tato teorie je stéle
kontroverzni a je tfeba ji dale prozkoumat. Mikrobialni osidleni materského miéka
v pribéhu zmény kolostra, nejprve na pfechodné mléko a poté na zralé mléko, mize
byt variabilni. Bakterialni rody Pseudomonas, Staphylococcus a Streptococcus tvori
hlavni zastupce mikrobialni fléry matefskeého mléka. Zbytek mikrobialniho profilu je
variabilni v zavislosti na rlznych fazich laktace, zdravotnim stavu matky a dalSich
faktorech (Wang et al., 2020, s. 763-781). Soucasti matefského mléka jsou jedine¢né
oligosacharidy, které jsou hlavnim pfijmem uhliku pro bakterie rodu Bifidobacterium
a Bacteroides (Sepova, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273). Matefské mléko obsahuje
nékolik stovek bakterialnich druhl v koncentracich 1 000 KTJ/ml, a kojené déti tak
denné poziji az 800 000 bakterii (Le Doare et al., 2018, s. 361). Zato uméla vyziva,
kde jsou pritomny oligosacharidy z mléka kravského, pfispiva Kk vyvinu strevni
mikrobioty, ktera je podobna stfevnimu mikrobidlnimu osidleni zvifecich mladat

(Sepova, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273). Stfevni bakterialni osidleni novorozence

15



v souvislosti s matefskym mlékem matky zavisi na véku ditéte. Studie ukazaly, ze
béhem prvniho tydne Zivota ditéte zplsob podavani stravy, at' uz vyluéné kojeni nebo
uméla strava, neovliviiuje mikrobiotu ve stfevé novorozence. Rozdil zplUsobeny typem
podavané stravy muzeme tedy pozorovat u starSich kojenct (Wang et al., 2020,
s. 763-781). Faktem tedy je, ze kojeni neovlivhuje zpocatku stievni mikrofloru v takové
mife jako zpUsob porodu. Na zakladé toho bylo zjisténo, Ze novorozenci narozeni
cisarskym rezem, jez byli krmeni materskym mlékem, neziskali srovnatelné mnozstvi
bakteridlniho rodu Bifidobacterium v prvnich sedmi dnech Zzivota ve srovnani
s vaginalné narozenymi kojenci, kterym bylo podavano umélé miéko (Reyman et al.,
2019, s. neuvedeno).

Obecné u kojenych déti prevladaji ve stfevni mikrofléfe bakterie rodu
Bifidobacterium, Streptococcus, Lactobacillus a Lactococcus (Sepova, Dudik, Bilkova,
2018, s. 267-273). Vyluéné kojeni po dobu alespori Sesti mésicl je spojeno se
snizenou stfevni dysbidzou, jez souvisi s prUjmem. Nicméné rozdily ve slozeni
stfevniho mikrobialniho profilu pfevladaji i po pul roce véku. Stfevni mikrofléra vyluéné
kojenych déti po tuto dobu je charakterizovana stabilnéjSim bakterialnim slozenim
v prvnich mésicich zivota a vySSim relativnim vyskytem bakteridlni Celedi
Bifidobacteriaceae (Ho et al., 2018, s. 1-13). Ve srovnani s détmi, kterym je podavano
umélé mléko, maji kojené déti nizsi vyskyt rlznych infekénich onemocnéni jako je
nekrotizujici enterokolitida a infekce dychacich cest. Rovnéz je u nich snizeno riziko
détské obezity a onemocnéni diabetes mellitus. Zrani stfevni mikroflory vSak probiha
rychleji u kojencu, kterym bylo podavano jak matefské, tak umélé mléko, v porovnani
s kojenci vyhradné krmenych materfskym mlékem (Wang et al., 2020, s. 763-781).
Studie zaméfena na analyzu rozdilu ve stfevni mikrobioté mezi dvéma skupinami
kojencl do Sesti mésicl véku, a to vyluéné kojenymi détmi a kojenci krmenymi
pfevazné umélym mlékem, prokazala nizsi strevni diverzitu u vyluéné kojenych déti
v porovnani s druhou skupinou. Rovnéz u déti, jejichz prijem potravy nebyl tvofen Cisté
matefskym mlékem, bylo Zzjisténo vy$si relativni mnozstvi bakterii kmenu
Bacteroidetes a Firmicutes. Na urovni fadl se jednalo zejména o fady Bacteroidales
a Clostridiales. Nejvyssi procentualni zastoupeni ve stfrevnim mikrobialnim profilu za
Celedi zaujimaly Bacteroidaceae a Veillonellaceae. V pfipadé nizsi klasifikace, tedy na
urovni rodl, doslo kzvySeni mnozstvi Bacteroides, Eubacterium, Veillonella
a Megasphaera. Naopak bakterialni kmen Proteobacteria, zejména celed

Enterobacteriaceae, byl vyrazné snizen u této skupiny kojenct (Ho et al., 2018, s. 1-
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13). Pri dalSi studii bylo zjisténo, ze v novorozeneckém az v raném kojeneckém veéku,
kdy déti konzumuji vyhradné mléko jako zdroj potravy, jsou ve stfevni mikrofl6fe
pritomné geny, jez umoznuji prospesnéjsi vyuziti laktdzy, ve vySSim mnozstvi
(Sepova, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273).

Antibioticka terapie

Kromé cCasného prechodu z kojeni na umélou vyzivu existuji také dalSi
perinatalni faktory, které narusuji spravnou kolonizaci stiev novorozence. Mezi né patfi
mimo jiné cisarsky fez a uzivani antibiotik béhem téhotenstvi a porodu pfi pozitivnim
GBS nélezu. V posledni dobé nastal vyrazny narust chirurgickych porodd a s tim
i antibiotické profylaxe podavana pri operaci (Zietek et al., 2020, s. 709-713). Zdravotni
stav matky béhem téhotenstvi je také nesmirné dulezity. Jeji vyziva, uzivani antibiotik
a stres ma vliv na matefskou stfevni mikrobiotu, ktera muze ovliviovat mikrofiéru plodu
(Wang et al., 2020, s. 763-781). Vystaveni antibiotikim je spojeno s ni¢ivym ucinkem
na stfevni bakterialni floru. Zavedeni ¢asné kratkodobé i dlouhodobé antibiotické
terapie mUze byt spojeno se zvySenym rizikem nadvahy v pozdéjsim véku a také
s dalSimi poruchami souvisejicimi s hromadénim tuku (Zietek et al., 2020, s. 709-713).

Ve studii, kde sledovali 436 déti do veku sedmi let se zjistilo, ze skupina déti,
jejichz matky byly béhem druhého nebo tfetiho trimestru vystaveny antibiotikim, méla
az o0 84 % vysSi riziko obezity ve srovnani s détmi matek, které antibiotiky I€Ceny
nebyly (Mueller et al., 2015, s.665-670). Pouziti antibiotické terapie b&éhem porodu
u zen s GBS pozitivnich nalezem jako prevence infekénich komplikaci u novorozencu,
véetné sepse, vyznamné narusuje mikrobialni rovnovahu rektovaginalni oblasti a tim
také spravné mikrobialni osidleni novorozence behem porodu. Také uzivani antibiotik
béhem téhotenstvi ma vliv na slozeni mikrobioty jak u pfedfasné narozenych, tak
u donosenych novorozencu a zvysuje tak riziko ¢asné novorozenecké sepse. Podle
studie provedené na donosenych novorozencich vystavenych antibiotikim bé&hem
téhotenstvi a porodu doslo k zvySenému mnozstvi bakterii kmenu Proteobacteria a ke
snizenému poctu Actinobacteria ve stolici, zejména Bifidobacteria species, béhem
prvnich &ty tydnd Zivota ve srovnani s novorozenci, ktefi nebyli vystaveni antibiotikiim
(Zietek et al., 2020, s. 709-713). V jiné studii, do které bylo zapojeno 98 téhotnych zen,
bylo potvrzeno, Zze perinatalni expozice antibiotikiim vyvolala naruseni rovnovahy mezi
jednotlivymi bakteriemi poSevni mikroflory matky a mikroflory novorozeneckého

stfeva. Zaroven zdUraznuje vyznamny pokles v mnozstvi bakterii rodu Lactobacillus
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U zen a novorozencu vystavenym antibiotikim (Zhou et al., 2020, s. neuvedeno).
Lactobacillus je standardné pfitomen v détské stfevni mikrofléfe. Napomaha vyvoji
zdravé imunity a snizuje propustnost strevniho epitelu (Vogel, Brito, Callaghan, 2020,
s. 1-9). Donos$eni novorozenci bez antibiotické terapie neméli zadné znamky sepse,
zatimco u donosenych nebo predéasné narozenych novorozencl po peripartalni
antibiotické |éCbé byla diagnostikovana nejméne jedna sepse s ¢asnym nastupem
(Zhou et al., 2020, s. neuvedeno). Casna empiricka antibioticka terapie u novorozencl
zvysSuje riziko nekrotizujici enterokolitidy a pozdni sepse, zatimco matefska
intrapartalni antibioticka profylaxe je spojena se zanétlivymi stfevnimi onemocnénimi,
obezitou a atopickymi onemocnénimi u novorozencu (Zietek et al., 2020, s. 709-713).
Jina studie také popisuje mozny vztah mezi expozici antibiotik béhem téhotenstvi
a naslednym rizikem rozvoje astmatu (Wang et al., 2020, s. 763-781). Uzivani vhodné
zvolenych probiotik pfi antibiotické |é€bé ma pfiznivy vliv jak na matku, tak na plod.
V ramci prevence metabolickych komplikaci se doporuc€uje uzivat kvalitni probiotika
v kombinaci s individualné sestavenou vysoce vyzivnou dietou (Zietek et al., 2020,
s. 709-713).

Strava matky

Vyziva matky béhem téhotenstvi ma velmi podstatny vliv jak na jeji zdravi, tak
na zdravi novorozence (Garcia-Mantrana et al.,, 2020, s. 962-978). Makroziviny
a mikroziviny ve stravé téhotné poskytuji zakladni vyzivu pro rust plodu (Wang et al.,
2020, s. 763-781). Informace o roli specifickych slozek stravy béhem gravidity na
materskou stfevni mikrofléru a tim i potencialni uc€inky na novorozeneckou mikrofléru
jsou stale omezené (Garcia-Mantrana et al., 2020, s. 962-978). Mnoho studii vSak
naznacuje prenos strevni mikroflory matky na dité béhem novorozeneckého obdobi
(Wang et al., 2021, s. 1-12). Popisovana studie také potvrdila, ze strava matky, jez
zCasti utvari matefskou mikrofloru, ovliviuje pocate€ni mikrobialni osidleni
novorozence. Do studie bylo zapojeno 86 rodiCek a byly rozdéleny do dvou skupin.
Prvni skupinu tvofily matky, jejichz strava byla z vétSi casti tvofena sacharidy
a zivoCisnymi bilkovinami, zatimco druha skupina byla spojena s vySSim pfijmem
rostlinnych bilkovin a vlakniny. Bylo zjisténo, ze vyssSi Cetnost bakterii kmenu
Firmicutes ve stfevni mikroflére jak matky, tak novorozence, byla pozorovana u prvni
skupiny. Kromé toho byla stfevni mikrofléra novorozenct matek prvni skupiny spojena

s vyrazné niz§im pocétem Proteobacteria. U novorozenclu matek patficich do druhé
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skupiny bylo stfevni osidleni novorozence spojeno s nizsim poctem jak bakterii kmenu
Firmicutes, tak Bacteroidetes (Garcia-Mantrana et al., 2020, s. 962-978).

Dalsi vyzkum se zabyval vlivem stravy s vysokym obsahem tuku u matky
v téhotenstvi na mikrobiom novorozence. Bylo zjisténo, Ze vyssi pfijem tukl ve stravé
rodicky je spojen svyznamnym obohacenim stfevni mikrobioty novorozence
bakteriemi rodu Enterococcus. Zaroven byl v souvislosti s danou gestacni dietou
matky v novorozeneckém stfevnim mikrobialnim osidleni potvrzen snizeny pocet
bakterii rodu Bacteroides, které napomahaji vyvoji slizniCni imunity. Pretrvavajici
nedostatek bakterii rodu Bacteroides ve stfevé mulze negativné ovliviiovat ¢asny
imunitni vyvoj a pfispivat k riziku rozvoji obezity. Kromé toho se ucastni zpracovani
komplexnich polysacharidll, véetné oligosacharidd matefského mléka, které mohou
byt pro ¢lovéka jinak nevyuzitelné. Pfeména téchto polysacharidi na mastné kyseliny
poskytuje ¢lovéku hlavni zdroj energie a ta je dulezita pro spravny rust ditéte (Chu et
al., 2016, s. 1-12). Nasledujici studie se zabyvala kromé stravy matky v té€hotenstvi
také vlivem alkoholu na stfevni mikrofl6ru novorozence. Vyzkum opét potvrzuje, ze
rostlinna strava je spojena s narlstem zdravi prospésnych Bifidobacterium, zatimco
stravovani s vysokym obsahem ZzZivocisnych tuk( a bilkovin zplsobuje zvy$ené
mnozstvi bakterii kmenu Firmicutes. Cast zen konzumuje alkohol béhem stresovych
a obtiznych situaci, ¢asto jesté pred potvrzenim téhotenstvi. Ukazalo se, ze nékteré
zeny piji alkohol i pfes opakovana varovani i nadale béhem gravidity. Pozivani
alkoholu u téhotné ma nepfiznivé dusledky na zdravi a vyvoj plodu. Kromé fetalniho
alkoholového syndromu a syndromu nahlého umrti kojence je konzumace alkoholu
v gravidité spojena s dalSimi abnormalitami, v€etné naruseného stfevniho
mikrobialniho osidleni novorozence. Bylo prokazano, ze kratkodobé i dlouhodobé
pozivani alkoholu u matky muze vést ke specifické zméne slozeni stfevni mikrobioty
novorozence. Alkohol vede ke snizeni Cetnosti bakterii kmenu Firmicutes a zvySeni
rodu Megamonas ve stievni mikrofl6fe novorozence. Bakterie rodu Megamonas jsou

spojené s vaznymi depresivnimi poruchami (Wang et al., 2021, s. 1-12).

Gestacni vék

Celosvétové mnozstvi predCasné narozenych déti, tedy pred ukonéenym 37.
tydnem gravidity, se odhaduje az na 15 miliénu kazdy rok a stale se zvySuje. Statisticky
to pfipada na vice nez 1 z 10 narozenych déti. Komplikace zplsobené pred¢asnym

porodem jsou hlavni pfi¢inou umrti u déti do véku 5 let a v roce 2015 jsou zodpoveédné
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za pfiblizné 1 milion umrti (World Health Organization, 2018, s. neuvedeno). Bylo
zjisténo, ze strevni mikrofléra pred¢asné narozenych novorozencu se vyrazné lisi od
terminové narozenych déti (Heida et al., 2021, s. 1-12). Stfevni mikrofiéra predéasné
narozenych novorozencu je kolonizovana pfiblizné desetindsobné mensim poétem
bakterialnich druh nez stfevni mikrobiota terminové narozenych novorozencl. Je
kompozi¢né odlisna a podle nékterych studii nezavisla na zplsobu porodu (Gibson et
al., 2016, s. neuvedeno).

Na stanoveni vlivu zplsobu porodu u prfedéasné narozenych déti na strevni
mikrobialni osidleni se zaméfila studie z roku 2017. Bylo sledovano celkem 867 vzork
stolice od 46 predCasné narozenych déti, z toho 21 bylo porozeno cisarskym fezem
a 25 vaginalnim porodem. 776 z celkového mnozstvi vzorku bylo hodnocenych jako
kvalitni a vhodné pro vyzkum a byly zafazeny do analyzy. Mikrobialni stfevni osidleni
predCasné narozenych novorozencu vykazovalo mirné rozdily par dni po porodu, ale
ve veéku 5. tydnU postnatalniho Zivota doslo k viceméné jednotné skladbé intestinalni
mikrofléry (Stewart et al., 2017, s. neuvedeno). Ve velké metaanalyze zabyvajici se
slozenim strevni mikrofléry u pfed€asné narozenych déti méli novorozenci narozeni
cisarskym fezem zvySené mnozstvi bakterii Firmicutes. Zvysené Bacteroidetes se
objevily u novorozencu po vaginalnim zpusobu porodu, ale celkové profily mikrobioty
byly srovnatelné (Pammi et al., 2017, s. neuvedeno). Prifezové srovnani kolonizace
stfevnich mikroorganisml po obou typech porodu neukazalo vyznamny rozdil
mezi cisarskym fezem a vaginalnim porodem. Jedina odchylka byla v tom, Ze déti po
vaginalnim typu porodu mely tendenci mit vétsi stabilitu stfevni mikrofléry po druhém
meésici zivota. Na rozdil od donosenych déti nebyl u pred¢asné narozenych zplsob
porodu definovan jako faktor znacné ovliviujici slozeni stfevni mikroflory (Stewart et
al., 2017, s. neuvedeno).

Na skutecnost, Ze u pred¢asné narozenych déti neni zplsobu porodu pfikladan
stejny dlraz v souvislosti se stfevni kolonizaci jako u donosenych novorozencu, ma
mimo jiné vliv fakt, ze u prfed€asné narozenych déti je pomérné casto rozsSifena
antibioticka terapie, kterd maze slozeni stfevni mikrofléry znaéné ovlivnit (Stewart et
al., 2017, s. neuvedeno). Tuto skute¢nost potvrdila studie z roku 2016, kterd pracovala
se 401 vzorky stolice od 84 prfed¢asné narozenych déti ve véku od 1 tydne do 10
tydn(. Poukazala na to, Ze je nutné pochopit, jak tato intervence ovliviiuje vyvoj stfevni
mikrofléry (Gibson et al., 2016, s. neuvedeno). PredCasné narozené déti jsou

povazovany za ohrozené kvuli vysokému riziku nastupu ¢asné infekce a aplikace
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antibiotik do 48 hodin zivota je ¢asto kliCova (Stewart et al., 2017, s. neuvedeno). Tito
novorozenci se totiz rodi s nezralym imunitnim systémem, ktery omezuje jejich
odolnost vUci infekci a tim zvysSuje riziko vzniku infekce (Arboleya et al., 2016, s. 649-
663). Analyza téchto vzorkl ukdzala, Ze u novorozencl, kterym byla podana
antibiotika jako jsou meropenem, cefotaxim a tikarcilin-klavulanat, je vyznamné
snizena druhova rozmanitost stfevni mikrofléry. Naproti tomu vankomycin
a gentamicin maji nejednotné ucinky na mnozstvi druht mikroorganismu vyskytujicich
se ve stfevnim mikrobialnim osidleni. Bylo v8ak zjisténo, ze multirezistentni zastupci
rodd Escherichia, Klebsiella a Enterobacter, jez jsou bézné spojovany
s nozokomialnimi infekcemi, ve stfevé nedonosenych déti dominuji. Bylo potvrzeno
6 vysoce prevladajicich bakterialnich druhl a to Enterococcus faecalis, Enterobacter
cloacae, Staphylococcus epidermidis, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae
a Kilebsiella oxytoca. Alespon jeden z téchto druhd byl pfitomen v 99,8 % pfipadU
vSech vzorkd, a to v hojném poétu. Po 1éEbé meropenem doslo k narlstu mnozZstvi
bakterialnich druhl Staphylococcus epidermidis a Enterococcus faecalis. Hojnost
bakterii Escherichia coli a Enterobacter cloacae byla mirné snizena. Zvysené mnozstvi
Klebsiella pneumoniae nastalo po aplikaci tikarcilin klavulanatu a zaroven doslo
k poklesu Staphylococcus epidermidis. Po podani cefotaximu se vyrazné snizilo
mnozstvi Escherichia coli. Mimo to doslo také ke zmenseni poctu bakterii Klebsiella
pneumoniae, ne véak k tak vyraznému jako u Escherichia coli. Cetnost Enterococcus
faecalis a Enterobacter cloacae vyznamné vzrostla. Lécba ampicilinem zpusobila
redukci Enterobacter cloacae a lehce obohatila mnozstvi Enterococcus faecalis
a Klebsiella pneumoniae (Gibson et al., 2016, s. neuvedeno).

Dalsi studie se také zabyvala vlivem antibiotik na novorozeneckou stfevni
mikrofléru a mimoto zkoumala také proces kolonizace stfevni mikrofléry u pred¢asné
narozenych déti v porovnani s donosenymi zdravymi novorozenci. Zjistilo se, ze
pfed¢asné narozeni novorozenci meli vyznamné vyssi relativni podil bakterialniho
kmenu Firmicutes v obdobi do dvou dnu Zivota a Proteobacteria v pozdéjsim obdobi
odbéru v porovnani s terminové narozenymi novorozenci. Naproti tomu vykazovali
snizené hladiny kmenU Bacteroidetes druhy den Zivota a Actinobacteria béhem
prvniho mésice. Vyrazny pokles mnozstvi Bacteroidetes pretrvaval po celou dobu
vedeni analyzy, tedy po dobu 90 dni. U terminové narozenych novorozencl kmeny
s nejvysSi hojnosti v obdobi prvnich dvou dni zivota byly zastoupeny v Cele

s Proteobacteria, nasledné Firmicutes a Bacteriodetes. U pfed€asné narozenych déti
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bylo toto poradi odliSné a nejvétSi mnozstvi zastaval bakterialni kmen Firmicutes, poté
Actinobacteria a Proteobacteria. Ve véku do 10 dnl u terminové narozenych
novorozencl Proteobacteria a Firmicutes spole¢né dominuji s mirnym zvysenim
mnozstvi Bacteroidetes a Actinobacteria v porovnani s jejich mnozstvim v obdobi do
dvou dnl. Toto bakterialni zastoupeni stfevni mikrofléry zUstalo po zbytek studie
relativné stabilni, pouze s mirnymi zménami. Ve stejném stari se u predcasné
narozenych déti staly Proteobacteriajasné dominantni, nasledované Firmicutes a dale
Actinobacteria. Kmen Bacteriodetes zustal zastoupen pouze ve velmi malém
mnozstvi. Tato situace zUstala relativné nezménéna béhem prvniho mésice Zivota.
MnozZstvi dvou nejméné pocetnych kmenU, a to Bacteriodetes a Actinobacteria, se
béhem 90 dni mirné zvysilo (Arboleya et al., 2016, s. 649-663).

Stres

Prestoze zakladni mechanismy zUstavaji porad nejasné, stale vétsi pocet studii
spojuje prenatalni stres matky s télesnym vyvojem a zdravim kojence (Zijlmans et al.,
2015, s. 233-245). Stres matky béhem gravidity mUze zvySovat riziko pfedéasného
porodu a nizké porodni hmotnosti (Hartman, Sayler, Belsky, 2019, s. 729-738). Kromé
toho mlze také ovlivnit propuknuti nékterych koznich a celkovych onemocnéni
(Zijlmans et al., 2015, s. 233-245). Z fady onemocnéni se mlze jednat napfiklad
o astma bronchiale (Aatsinki et al., 2020, s. neuvedeno). Studie nastinila souvislost
mezi stfevni mikrobiotou a neurologickymi zménami, jez jsou zakladem kognitivniho
vyvoje. Bylo pouzito méfeni zvané alfa diverzita, které zaznamenava pocet
jednotlivych druh mikroorganismu ve stfevni mikrofl6fe a jejich relativni hojnost. Bylo
zjisténo, ze vys$$i alfa diverzita u kojencl ve véku jednoho roku souvisela se snizenou
funkéni spojitosti mezi souborem mozkovych jader, jez jsou soucasti limbického
systému, tedy amygdalou a thalamem. Tyto ¢asti mozku se uc€astni na zpracovani
emoci, strachu a uzkosti (Vogel, Brito, Callaghan, 2020, s. 1-9). Co se tedy tyka
duSevni oblasti, déti prenatalné stresovanych matek c&asto vykazuji vétsi
nerozvaznost, uzkostné stavy, symptomy ADHD a horsi vyvoj pohybovych schopnosti
a dovednosti (Zijlmans et al., 2015, s. 233-245). Prenataini stres je také spojen se
zvySenym projevem smutku, strachu a frustrace u déti (Hartman, Sayler, Belsky, 2019,
s. 729-738). Ve studii publikované roku 2015 bylo zjisténo, ze déti zahrnuté do
vyzkumu, u nichz byla diagnostikovana neuro-vyvojova porucha, meély ve véku Sesti

meésicu méné druhl bakterii rodu Lactobacillus a Bifidobacterium nez déti, u kterych
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se porucha neprojevila (Partty et al., 2015, s. 823-828). Prenatalni stres muze byt také
pficinou poruchy fizeni osy hypotalamus — hypofyza — nadledvinky (Hartman, Sayler,
Belsky, 2019, s. 729-738).

V posledni dobé je vyvoj stfevni mikrofléry novorozence povazovan za mozny
faktor, jez utvari vazbu mezi stresem matky v téhotenstvi a vyvojem plodu. Na tento
vztah se zaméfila studie z roku 2015 a pokusila se jej blize prozkoumat. Bylo
sledovano 192 déti od tfetiho trimestru téhotenstvi, které byly narozené v terminu.
Jednalo se pouze o jednocetné téhotenstvi bez zdravotnich problému s hlasenym
prenatalnim stresem a uzkosti. Z celkového poctu zbyla skupina 56 déti na které se
provadély zavéry studie. Zbytek byl vylouéen kvUli riznym faktorlm, které by mohly
vysledek studie zkreslovat. Konecna skupina byla rozdélena na kojence s nizkym
a vysokym prenatalnim stresem. Obé kategorie zahrnovaly 26 uUc&astniku studie.
V postnatalnim obdobi se zkoumal vyvoj stfevni mikrobioty a zdravi kojencl v prvnich
110 dnech Zzivota. Celkem byly zkoumany vzorky stolice v péti rlznych €asovych
bodech od narozeni do stanoveného stafi kojencd. Uroven prenatalniho stresu byla
uréena prostfednictvim dotazniku, jez matky vyplnily, a pomoci vzorku slin, kde byla
stanovena hladina kortizolu. Studie zjistila, ze ucinky prenatalniho stresu na stfevni
mikrofléru novorozence byly béhem prvniho mésice mirné, vrcholily po 80 dnech
a pretrvavaly i po dobu 110 dni. Ve skupiné s nizkym antenatalnim stresem se béhem
prvnich ¢ty mésich zivota snizila celkovd rozmanitost stfevniho mikrobialniho
prostfedi a byla spojena s postupnym usazovanim prevladajicich bakterii, zejména
rodu Bifidobacterium. Rozmanitost v ramci kmenU Proteobacteria a Actinobacteria
casem zvysSovala. Hlavni rozdily byly pozorované v poméru mezi skupinami
Proteobacteria, Lactobacillales a Actinobacteria. BEhem prvniho mésice zivota byla
stfevni mikrofléra novorozencl s nizkym prenatalnim stresem spojovana s vysokym
mnozstvim rodu Streptococcus a kmenu Proteobacteria prvni kategorie, zejména tedy
Escherichia, Serratia, Haemophilus a Enterobacter, které byly postupné nahrazovany
kmenem Actinobacteria prvni kategorie (Actinomycetaceae, Bifidobacterium,
Collinsella, Eggerthella), tadem Lactobacillales (Lactobacillus, Lactococcus,
Aerococcus), tfidou Clostridia (Clostridium, Eubacterium, Anaerostipes a dalSi)
a kmenem Proteobacteria druhé kategorie (Aeromonas, Helicobacter, Campylobacter,
Alcaligenes a dalSich). Ve skupiné kojencl s vysokym antenatalnim stresem byla

rozmanitost trvale vyssi v dusledku rovnomérnéjsich relativnich €etnosti rdznych
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skupin bakterii, ale druhova rozmanitost kmenu Actinobacteria byla nizsi v porovnani
s druhou skupinou. Relativni ¢etnost kmenu Proteobacteria prvni kategorie byla vyssi
a naopak Cetnost Actinobacteria prvni i druhé (Atopobium, Corynebacterium,
Micrococcaceae) kategorie, fadu Lactobacillales, tfidy Clostridia a kmenu
Proteobacteria druhé kategorie byla nizsi. Bylo potvrzeno, ze antenatalni stres zvysuje
riziko projevu travicich potizi a alergickych priznakl. Tyto symptomy previadaly ve
skupiné s vysokym prenatalnim stresem v porovnani s druhou skupinou. Pfiznaky
potravinové alergické reakce vykazovalo ve véku do tfi mésicl 43 % kojencl ve
skupiné s vysokym stresem v prenatédlnim obdobi a zadny ve druhé skupiné. Déti
vykazujici tuto reakci mély nizsi pocet bakterii fadu Lactobacillales, rodu Akkermansia
a kmenu Actinobacteria prvni kategorie a vys8Si mnozstvi bakterii kmenu
Proteobacteria prvni kategorie. Kojenci s travicimi potizemi méli nizsi hojnost radu
Lactobacillales a rodu Akkermansia nez kojenci bez zazivacich obtizi (Zijlmans et al.,
2015, s. 233-245).

DalSi vyzkum se rovnéz zaméroval na souvislost mezi prenatalni psychickou
tisni matek a slozenim stfevni mikroflory kojencll. Méfeni stresu zen béhem gravidity
bylo uskute¢néno pomoci standardizovanych dotaznikl tfikrat béhem téhotenstvi.
Tyto dotazniky byly zaméfené na méfeni antenatalni psychické uzkosti a reakce na
stresujici udalosti jak ojedinélé, tak kazdodenni. Informace na zakladeé vyplnénych
formulart byly od téhotnych ziskany ve 14., 24., a 34. tydnu gravidity. Odbér vzork(
stolice kojencu probéhl ve véku 2,5 mésicl. Podle zjisténych informaci to vypada, ze
i mirné ¢&i stfedné vysoké vystaveni stresu muUze mit v nékterych pfipadech za
nasledek poruchu vyvoje plodu a zménu stfevni mikrobioty. Bylo odhaleno pét
bakteridlnich kmenl, kterymi jsou Firmicutes, Actinobacteria, Bacteroidetes,
Proteobacteria a Verrucomicrobia, a desetkrat tolik bakteridlnich rodl. Rody
Bacteroides, Bifidobacterium a Veillonella patfily mezi nejcastéjsi. Kojenci vystaveni
matefskému prenatalnimu stresu méli zvySené mnozstvi rodu Serratia, Haemophilus,
Citrobacter, Campylobacter, Veillonella a Finegoldia. Nékteré rody zahrnuji eventualné
patogenni prozanétlivé bakterie (Aatsinki et al., 2020, s. neuvedeno). Tyto informace
koresponduji s nékterymi pfedchozimi studiemi, kde byl matefsky prenatalni stres
rovneéz spojen se zvySenym mnozstvim rodu gramnegativnich bakterii Proteobacteria
(Jiang et al., 2015, s. 186-194). Proteobacteria ve své membrané obsahuji
lipopolysacharidy. Predpoklada se, ze se jedna o faktor urCujici virulenci téchto

bakterii, jez ovliviiuje psychicky vyvoj. Kojenci, jejichz matky byly béhem téhotenstvi
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vystaveny pouze nizké urovni prenatalniho stresu, méli zvySené mnozstvi potenciainé
zdravi prospésnych bakterii v€etné Akkermansia a Lactobacillus. Bylo prokazano, ze
obohacovani stfevni mikrofléry o Lactobacillus nebo Bifidobacterium usmérnuje
fungovani osy hypothalamus — hypofyza — nadledvinky a projevy deprese (Aatsinki et
al., 2020, s. neuvedeno).

2.2.1 Zpuasob porodu

Zpusob porodu se spolu s fadou dalSich perinatalnich faktort podili na slozeni
stfevni mikrobioty. Zda se dité narodilo pomoci cisarského fezu ¢i vaginalniho porodu
je nékterymi studiemi popisovano dokonce jako klicovy faktor pfi ¢asném osidlovani
novorozeneckého stieva mikroorganismy (Martin et al., 2016, s. 1-30). Tento fakt
potvrdila také britska studie z roku 2019, kdy mél podle vysledkl zpusob porodu vétsi
vliv na obménu stfevniho mikrobidlniho osidleni béhem prvnich 28 dni Zivota nez
ostatni faktory v tomto obdobi (Shao et al., 2019, s. 117-121). Pfi obou typech porodu
dochazi k vystaveni novorozence odliSnym mikrofloram. Novorozenci, jez byli
narozeni vaginalné, byli béhem porodu vystaveni velkému mnozstvi matefskych
mikrobU (Martin et al., 2016, s. 1-30). V prlbéhu tohoto zplsobu porodu dochazi
k prvnimu vétSimu kontaktu makroorganismu s mikroorganismy jiz ve vaginalnim
kanalu. Tato mikrobialni expozice je pravdépodobné velmi podstatna pro spravny
vyvoj rané strevni mikroflory (Bokulich et al., 2016, s. neuvedeno). Naopak po porodu
cisarskym fezem se novorozenci dostavaji do sterilngjSiho prostredi a pfichazi tak
o pfimy kontakt s matefskou mikroflérou jiz béhem porodu (Martin et al., 2016,
s. 1-30). Vysledky studie Backhed et al. ukazuji, ze velka ¢ast mikroorganismu, jez
osidluji stfevni prostredni v prvnich dnech zivota novorozence, pochazi od matky,
a proto je zplUsob porodu klic¢ovym faktorem pro tvorbu ¢asné stfevni mikroflory
novorozence (Backhed et al., 2015, s. 690-703). V poslednich nékolika letech se zvysil
nejen pocet provedenych cisafskych fezu, ale také fada poruch imunity, jako napfiklad
alergie, astma bronchiale a zanétlivé choroby traviciho traktu. ZvySena prevalence
cisarskych rezl byla spojena se zvySenym rizikem rozvoje nékterych téchto chorob
(Sevelsted et al., 2015, s. 93-98). To mlze byt zplsobeno odlisnym slozenim stfevni
mikrobioty v asném kojeneckém véku. Kontakt se sterilnimi pfedméty zdravotnického
zafizeni &i rukami nemocni¢niho personalu nebo rodi¢d muze podporovat osidleni

a rust bakterii, jez jsou spojovany s pokozkou. Jsou to rody Clostridium,
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Propionibacterium

a Staphylococcus (Martin et al., 2016, s. 1-30). B&€hem operacniho porodu se
novorozenec silnému vystaveni matefskych mikroorganismui v podstaté témeér zcela
vyhne a dochazi tak k odliSnému mikrobidlnimu zasobeni (Bokulich et al., 2016,
s. neuvedeno). Cisafskym fezem jako rizikovym faktorem vzniku dlouhodobych
imunitnich onemocnéni se zabyvala velka studie zvefejnéna roku 2015. Do studie bylo
z celkového poctu 2,5 milionu déti zafazeno 1,9 milionu déti, které splhovaly vstupni
kritéria. Z koneného poctu deti zafazenych do vyzkumu byl u 14 % proveden cisarsky
fez. Zavérem této studie je vySSi riziko propuknuti imunitnich onemocnéni po
cisafském Fezu nez po vaginalnim porodu. U skupiny déti po opera¢nim zplsobu
porodu byl zpozorovan zvyseny vyskyt onemocnéni astma bronchiale, autoimunitniho
systémového onemocnéni pojiva, juvenilni artritidy, idiopatickych zanétl strev,
onemocnéni se snizenou obranyschopnosti organismu a leukémie. Tato zvySena
pravdépodobnost mlze byt zplUsobena pouzitim anestetik b&hem operaéniho porodu,
uzitim antibiotické profylaxe, vystaveni novorozence jinému mikrobialnimu prostredi
v prostorech operaénich salu v porovnani s vaginalnim porodem a v neposledni fadé
samotnou indikaci k vedeni porodu cisafskym fezem (Sevelsted et al., 2015,
s. 93-98).

Nepostradatelnou roli pfi rané kolonizaci novorozence, kterou zpusob porodu
zastava, muze mimo jiné potvrdit také nizozemska studie publikovana roku 2016, ktera
se zabyvala slozenim stfevni mikrofléry v obdobi prvnich Sesti mésicu Zivota. V této
studii bylo témér 26 % novorozencl narozeno cisafskym fezem. Bylo zjisténo, ze
smolka novorozencu po vaginalnim porodu obsahovala vy$si pocet mikroorganism
ve srovnani se smolkou déti narozenych cisarskym fezem. Tato skute¢nost muze byt
prisuzovana vyssi kolonizaci novorozence mikroorganismy béhem vaginalniho porodu
(Martin et al., 2016, s. 1-30). Jina studie zvefejnéna téhoz roku udava, Zze hodnoty
mikrobialniho slozeni prvni stolice novorozence, byly obecné nizké a vyznamné se
nelisily v ramci obou skupin (Bokulich et al., 2016, s. neuvedeno). Spousta studii vSak
naznacuje velky vliv zplsobu porodu na sloZeni smolky a udava, Ze stfevni mikrobiota
novorozence po vaginalnim porodu je podobna matefské vaginalni mikroflore
a mikrofléra déti po cisarském fezu pfipomina mikrobialni fléru lidské pokozky. Nutno
podotknout, Ze spousta autorl riznych studii dosla k odliSnym zavérim (Liu et al.,
2019, s. 354-363). MenSi vyzkum z roku 2018 zaméfeny vyhradné na porovnani

pritomnosti mikrobl ve smolce béhem prvnich 24 hodin Zivota u novorozencu
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porozenych vaginalnim porodem a cisafskym fezem udava, ze zpUsob porodu
vyznamneé ovliviuje slozeni novorozenecké stievni mikrobioty v porovnani s ostatnimi
faktory, jako je vék rodi¢ky, gestacni hmotnost, pohlavi ditéte a dalSi. Do tohoto
zkoumani bylo zapojeno 8 novorozencl po vaginalnim zpUsobu porodu a 10 déti po
operaénim porodu. Data ukazala, Ze intestinalni mikrobiota novorozencl po
déti. U novorozencu po cisafském Ffezu bylo zaznamenano vys$$i mnozstvi bakterii
Firmicutes a Deinococcus-Thermus, zatimco u druhé skupiny byl detekovan zvyseny
pocet kmenu Actinobacteria. Stavba mikrobioty novorozeneckého meconia nebyla
rozdilnd pouze na urovni kmenl, ale také druhl(. Ve skupiné novorozencl po
cisarském rfezu byla zpozorovana zvysena hojnost bakterii Bacillus licheniformis,
Bacillus amyloliquefaciens, Eubacterium rectale, Aeromonas veronii, Faecalibacterium
prausnitzii a rodu Deinococcus. U déti po vaginalnim zpusobu porodu bylo zjisténo
vys8i relativni mnozstvi Propionibacterium acnes, Comamonas testosteroni a rodu
Parabacteroides. Novorozenci po obou zpUsobech porodu vykazovali relativné nizkou
pocetnost bakterialniho rodu Lactobacillus. | presto byla rozmanitost a mnozstvi tohoto
bakterialniho rodu vys$si u novorozencl po vaginalnim porodu (Shi et al., 2018,
S. neuvedeno).

Liu et al. do svého vyzkumu zarfadili 38 novorozencu porozenych vaginalnim
porodem a 42 déti po cisarském fezu. U matky byly odebrany vzorky ustni, posSevni
a rektalni slizni¢ni vystelky formou vytéru zhruba 60 minut prfed porodem a v pfipadé
novorozence se jednalo o vzorky smolky, placenty, plodového obalu a plodové vody.
Vysledky tohoto vyzkumu neprokazuji zadny vyznamny rozdil mezi slozenim mikrobu
ve smolce u déti po pfirozeném nebo operaénim zplsobu porodu. Vzhledem k tomu,
ze mikrobialni slozeni smolky se podobalo mikrobioté placentarni tkané, tento fakt
naznacuje, ze dochazi ke kolonizaci traviciho traktu jiz pred porodem, a proto nemusi
mit zpUsob porodu tak zasadni vliv na skladbu mikrobialniho osidleni smolky. Jediny
rozdil byl nalezen v mikrobialnim osidleni plodové vody. V plodové vodé po vaginalnim
porodu byly detekované rody Lactobacillus a Gardnerella. Ukazalo se, ze slozeni
mikrobioty plodové vody po pfirozeném porodu se blizilo slozenim vaginalni mikroflére.
V pfipadé porodu cisarskym fezem tomu tak vSak nebylo, zde prevladaly rody
Thermus a Tepidiphilus (Liu et al., 2019, s. 354-363). Vyznamné rozdily ve slozeni
mikrofléry mekonia odebraného béhem prvnich dvou dnu Zivota potvrdila japonska

studie. Dle vysledku byly bakterie nalezeny v 95 % vzorkd smolky, ve zbytku vzork(
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bakterie nalezeny nebyly a jevily se jako sterilni. NejCastéjSimi bakteriemi
detekovanymi v mekoniu vice nez poloviny novorozencl byly Enterobacteriaceae,
Enterococcus, Streptococcus a Staphylococcus. U novorozenclU po pfirozeném
porodu byla potvrzena vysS$i relativni Cetnost rodu Lactobacillus, zejména druhu
Lactobacillus gasseri, v porovnani s détmi porozenymi pomoci cisaiského rezu. Tato
skuteCnost signalizuje, ze pfitomnost tohoto rodu ve strevni mikrofléfe novorozence je
zpUsobena presunem z posevni a v mensi mire také rektalni mikrobioty matky béhem
vaginalniho porodu. Kromeé rodu Lactobacillus byl také vyznamny rozdil v kolonizaci
Celedi Enterobacteriaceae, ktery rovnéz prevladal u déti po pfirozeném zpulsobu
porodu (Nagpal et al., 2016, s. neuvedeno).

Data naznaduji, ze v prubéhu prvnich 28 dni Zivota bylo sloZeni novorozenecké
stfevni mikrofléry silné individudlni a vykazovalo jistou nestabilitu. Studie také
potvrdila, Ze zpUsob porodu byl klicovy faktor pro slozeni stfevni mikrobioty
v novorozeneckém obdobi. Zplsob porodu mél na stavbu intestinalni mikroflory vétsi
vliv nez ostatni faktory v tomto obdobi, jako tfeba kojeni a podani antibiotik (Shao et
al., 2019, s. 117-121). Pocet mikroorganismU ve stolici v zavislosti na ¢ase se rychleji
zvySoval u novorozencl po cisafském fezu. | presto u nich pretrvavala opozdéna
kolonizace nékterych druh(, a to az do véku Sesti mésict. Pozdni osidleni béhem
prvnich tfi mésicl Zivota bylo prokdzano u nasledujicich bakterialnich druhu:
Bacteroides fragilis, Bacteroides ovatus, Bacteroides vulgatus, Bacteroides uniformis,
Bacteroides caccae a Bifidobacterium longum. ZvySena pravdépodobnost detekce
prvnich &ty zminénych druhU bakterii rodu Bacteroides u kojencl po vaginalnim
porodu pretrvavala i ve véku Sesti mésicl, kdy vétsina rozdili ve sloZeni stfevni
mikrobioty mezi obéma skupinami déti témér vymizela (Martin et al., 2016, s. 1-30).
Backhed et al. udava, ze novorozenci po cisarském fezu byli ochuzeni také o dalsi
bakteridlni druhy zrodu Bacteroides. Konkirétné se jednalo o Bacteroides
xylanisolvens, Bacteroides thetaiotaomicron a Bacteroides dorei (Backhed et al., 2015,
s. 690-703). Obdobné vysledky pfinesla také jina studie zaméfena na zkoumani
novorozenecké stfevni mikrobioty v obdobi prvnich dvou let zivota. Skupina déti
narozenych cisarskym fezem meéla po celou dobu vyzkumu zménénou bakterialni
diverzitu. Nejvyznamnéjsi byla snizena hojnost bakterialniho rodu Bacteroides u déti
po operaénim zpUsobu porodu v prabéhu prvniho roku zivota. Tento bakterialni rod
usmérnuje stfevni imunitu a maze tak ¢asteéné vysvétlit poruchy imunity u téchto déti

jako je astma, alergie, zanéty a také obezita (Bokulich et al., 2016, s. neuvedeno).
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Nedostateéna kolonizace nékterymi bakterialnimi druhy z rodu Bacteroides u této
skupiny déti zpUsobila, Ze tito novorozenci méli vys$si pravdépodobnost osidleni
potencialnimi patogeny, které se bézné vyskytuji v nemocniénim prostiedi (Shao et
al., 2019, s.117-121).

Aktualngjsi studie popsala, Ze u déti po operaénim zplsobu porodu dominovaly
v intestinalni mikrobioté bakterialni rody Bifidobacterium, obdobné jako u novorozencu
po vaginalnim porodu, a Clostridium (Coker et al., 2021, s. neuvedeno).
Pravdépodobnost detekce bakterii rodu Enterococcus ve smolce byla nizsi
U novorozencl po cisafrském fezu. Béhem prvnich 90 dni Zivota se v$ak rapidné
zvySila a v obdobi tfi mésict zivota byla dokonce vyssi u této skupiny kojencl
v porovnani s kojenci po vaginalnim porodu. Obdobna pravdépodobnost detekce
bakterii byla popsana u Clostridium perfringens (Martin et al., 2016, s. 1-30). V jiné
studii potvrdili zvySenou hojnost Clostridiales a Enterobacteriaceae u déti po
cisarském fezu béhem celého prvniho roku Zivota a bakterie tak zaplnily prostor
vznikly snizenim mnozstvi bakterii rodu Bacteroides. Rozdil v absolutnim mnozstvi
mikroorganismu totiz zpozorovan nebyl (Bokulich et al., 2016, s. neuvedeno). Vyzkum
zabyvajici se dlouhodobé&jsim dopadem zpUsobu porodu na stfevni mikrofléru ditéte
potvrdil, ze u déti po cisarském fezu byla prevladajici bakterialni Celedi
Lachnospiraceae (Fouhy et al., 2019, s. neuvedeno). Analyza z roku 2015 uvedla, ze
u kojencl po chirurgickém zpUsobu porodu bylo zvySené mnozstvi nasledujicich
bakterialnich druh(: Enterobacter hormaechei, Enterobacter cancerogenus,
Haemophilus parainfluenzae, Haemophilus aegyptius, Haemophilus influenzae,
Haemophilus  haemolyticus,  Staphylococcus  Ilugdunensis,  Staphylococcus
saprophyticus, Staphylococcus aureus, Streptococcus australis a Veillonella dispar.
VySsi kolonizace témito druhy bakterii potvrzuje, ze novorozenci po cisarském fezu
jsou béhem prvnich minut zivota v kontaktu s odliSnymi mikroflérami nez novorozenci
po vaginalnim zpUsobu porodu. Prvnimi kolonizatory se stavaji bakterie z okolniho
prostfedi a zejména kozni mikrofléra (Backhed et al., 2015, s. 690-703). Naopak
u druhé skupiny novorozencu, tedy po pfirozeném porodu, prevladaly rody
Bifidobacterium, Escherichia a Bacteroides. Bylo v§ak nalezeno niz§i mnozstvi tohoto
rodu u vaginalné porozenych déti, jejichz matky dostaly v pribéhu porodu
antibiotickou profylaxi. Tato souvislost se nedala objektivnhé posoudit také u druhé
skupiny novorozencu, protoze béhem cisarského fezu byly antibiotické preparaty
podany vzdy (Shao et al., 2019, s. 117-121).
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Ve studii Martin et al. nebylo zpozorovano zadné ¢asové obdobi, kdy by byla
popsana naprosta shoda ve slozenim stfevni mikroflory mezi obéma skupinami
kojencl (Martin et al., 2016, s. 1-30). Bokulich et al. popisuji podobné stupné zrani
stfevni mikrofléry kojencu u obou skupin béhem prvniho pul roku Zivota, nasledné v§ak
dozravani intestinalni mikrobioty u kojencl po cisafském fezu vazlo v porovnani
s kojenci po vaginalnim porodu (Bokulich et al., 2016, s. neuvedeno). Backhed et al.
udava, ze v obdobi prvnich 4 mésicu Zivota se odliSnost stfevni mikrobioty mezi
obéma skupinami novorozencl postupné snizovala, stejné tak to pokracovalo
v obdobi jednoho roku zivota, ale intestinalni mikrofléra u novorozenct po cisarském
Fezu vtomto obdobi stale vykazovala vyssi rUznorodost. Také v této studii byl
u kojencl po chirurgickém zpUsobu porodu potvrzen relativni nedostatek bakterialniho
rodu Bacteroides po celou dobu prvniho roku véku (Backhed et al., 2015, s. 690-703).
Analyza zaméfena na vliv zplsobu porodu na intestinalnim mikrobiotu v pribéhu
prvnich Ctyr let Zivota zjistila, Ze u kojencl po vaginalnim porodu ve véku jednoho roku
prevazoval rod Parabacteroides a stejné vysledky potvrdila také v obdobi druhého
roku zivota. Nasledné v8ak nastal narust Celedi Lachnospiraceae, ktery byl z pocatku
dominantnéjsi u déti po cisarském fezu (Fouhy et al., 2019, s. neuvedeno). Jiné
pozorovani ukazalo, ze po prvnim roce zivota dochazi mezi détmi po obou zminénych
zpUsobech porodu k velké podobnosti ve slozeni stfevni mikroflory a obé skupiny se
tak priblizuji stavbé intestinalni mikrobioty dospélych jedincu. Toto ¢asové obdobi se
poji s postupnym prechodem z matefského nebo umeélého miéka na pevnou stravu.
Stfevni kojenecka mikrobiota ziskava diky podobnosti s dospélou stifevni mikroflérou
vy$Si diverzitu a odolnost (Bokulich et al., 2016, s. neuvedeno).

Intestinalni mikrobialni osidleni kojenclu po vaginalnim porodu je zpocatku
podobné spiSe materfské vaginalni mikrofléfe, a to diky bakteridlnim fadum
Lactobacillales a Bifidobacteriales, nez stfevni (Bokulich et al., 2016, s. neuvedeno).
Metaanalyza z roku 2015 potvrdila fakt, Ze mikrobiom novorozencl po pfirozeném
zpUsobu porodu vykazoval mnohem véts$i podobnost s mikrobiomem jejich matek, nez
tomu bylo v pfipadé novorozencl po cisafském fezu. Ze 187 analyzovanych
MetaOTUs nalezenych ve stfevni mikrobioté novorozence po vaginalnim porodu bylo
135 z nich potvrzeno také u jejich matek. Mezi nimi samoziejmé nechybély velmi
dulezité bakteridlni rody a druhy jako jsou Escherichia, Enterococcus faecalis,
Bifidobacterium longum, Bacteroides thetaiotaomicron, Bacteroides fragilis a Bilophila

wadsworthia. Zbylé druhy se u matek nepodafilo analyzovat a nékteré z nich, jako

30



treba Propionibacterium acnes nebo Streptococcus agalactiae, pravdépodobné
pochazely z okolniho prostfedi nebo z odliSnych Casti téla matek, nez pochazel
vySetfovany vzorek. Obecné Ize fict, Zze u kojencl po pfirozeném zplsobu porodu
dominovaly ve stfevni mikrobioté bakteridlni rody Bacteroides, Bifidobacterium,
Parabacteroides a Escherichia. U druhé skupiny, tedy po opera¢nim zpUsobu porodu,
byl naopak potvrzen naruseny prfenos matefskych mikroorganismd na novorozence.
Nejhlre na tom byla kolonizace bakterialnim rodem Bacteroides, jak to potvrzuje fada
dalSich studii (Backhed et al., 2015, s. 690-703).

Vyzkum Martin et al. se zaméfoval kromé zpUsobu porodu také na typ podané
stravy novorozenci. Bylo zjisténo, ze vyluéné kojeni novorozenci po vaginalnim porodu
vykazovali vysSi bakterialni osidleni druhy Bifidobacterium bifidum a Lactobacillus
gasseri béhem prvniho tydne zivota ve srovnani s ostatnimi skupinami. Srovnatelné
urovné dosanhli dfive vyluéné kojeni novorozenci po cisarském rfezu nez novorozenci,
ktefi konzumovali umélé mléko. Vysledky této studie ukazuji, Ze vaginalni zpUsob
porodu spolu s kojenim prfispivd kvy$Simu osidleni bakteridlnich druhd
Bifidobacterium bifidus a Lactobacillus gasseri. Oba druhy bakterii byly popsany
v matefském mléce. Kojeni po porodu cisafskym fezem muze kolonizaci téchto
bakterialnich druht silné napomoci a minimalizovat tak rozdily ve stfevni mikrobioté
vzniklé zpusobem porodu (Martin et al., 2016, s. 1-30). Této myslence se vénovali také
Coker et al. ve své studii, do které bylo zapojeno 229 novorozencu. Kategorizovali je
do nékolika skupin, a to podle zpUsobu porodu a typu podané stravy. Byla zjisténa
zvy$ena rozmanitost ve skupiné kojencl, jez vyluéné konzumovali materské mléko,
v porovnani s kojenci, ktefi méli jako hlavni zdroj stravy umélé mléko. Nebyl
zpozorovan zadny signifikantni rozdil mezi kojenci po vaginalnim zptsobu porodu, jez
konzumovali matefské nebo umélé mléko. Vyznamny rozdil vSak byl u druhé skupiny
kojencu, tedy po cisafském Fezu, kdy vyluéné kojené déti vykazovaly vyssi diverzitu.
Vyluéné kojeni u déti po cisafském fezu bylo spjato s narUstem bakteridlniho rodu
Lactobacillus a druhu Bacteroides fragilis. Naopak u nich postupné dochazelo
k poklesu rodu Acinetobacter a druhu Faecalibacterium prausnitzii. Co se tyka délky
kojeni, nebyly zpozorovany zadné vyznamné odchylky ve slozeni stfevni mikrobioty
mezi novorozenci po obou zplsobech porodu, jez byli kojeni po dobu delsi nez pul
roku. Zavér této studie naznacuje, ze dlouhodobé vyluc¢né kojeni napomaha zvyseni

mikrobialni rozmanitosti ve stfevni mikrofléfe u novorozencl po cisafském fezu a tim

31



se znacne priblizuje svou skladbou mikrobioté vaginalneé porozenych déti (Coker et al.,

2021, s. neuvedeno).

2.3 Vaginal seeding

Rada studii potvrdila, ze stfevni mikrofléra déti narozenych chirurgickym
zpUsobem porodu, tedy cisafskym fezem, se li§i od novorozencl po pfirozeném
vaginalnim porodu, coz je pravdépodobné zapfiCinéno nedostate¢nym kontaktem
novorozence s matefskou mikroflérou béhem porodu (Butler et al., 2020,
s. neuvedeno). Novorozenci po cisaifském fezu pfichazi o kontakt s tzv. “pfatelskymi
bakteriemi®, které se ve vaginalni mikrofléfe nachazi (Lokugamage, Pathberiya, 2019,
s. neuvedeno). Tyto odchylky ve skladbé intestinalni mikrobioty mohou byt
predispozi¢nim faktorem ke vzniku nékterych potravinovych alergii, dale onemocnéni,
jako je tfeba astma bronchiale, a nadvahy. Aby se tyto odliSnosti ve slozeni stfevni
mikrofléry minimalizovaly, testuje se nova technika zvana vaginal seeding. Jedna se
o postup, pfi kterém pfijde novorozenec po cisarském fezu do kontaktu s materskymi
vaginalnimi tekutinami, o které byl v pribéhu porodu ochuzen (Butler et al., 2020,
S. neuvedeo). Vaginal seeding nejCastéji probiha tak, ze jsou novorozenci potirani
sterilnim tamponem, ktery byl matkdm zaveden do pochvy, a nasakl tak matefské
vaginalni tekutiny, které nyni pfijdou do styku s ditétem a imituji tak jejich vzdjemny
kontakt pfi vaginalnim porodu (Dominiguez-Bello et al., 2016, s. 250-253). Rada
odbornik v8ak nedoporucuje praktikovat tento postup mimo vyzkumné prostredi,
protoze nejsou jesté plné prozkoumana rizika a prinosy této metody (Lokugamage,
Pathberiya, 2019, s. neuvedeno). Jako riziko muze byt napfiklad pfenos infekénich
onemocnéni. Vroce 2018 byla zaznamenana ndkaza HSV u novorozence po
operaénim zpusobu porodu. Kprenosu viru doSlo pomoci zatim dostateéné
neprozkoumané techniky vaginal seeding. Pfed porodem u matky toto onemocnéni
diagnostikovano nebylo, pouze se v anamnéze vyskytovaly obCasné opary v okoli
dutiny astni, nikoliv genitalni. Pfi nakaze novorozence timto virem dochazi k vysoké
morbidité a mortalité. Odbornici doporuéuji, aby byly matky, jez premysli nad aplikaci
této metody, radné pouceny o tom, ze zatim neni dostupny dostatek informacich
ohledné dlouhodobych nasledkl a rizik této metody na dité (Huynh, Palasanthiran,
McMullan, 2018, s. 278). Rovnéz Americka spole¢nost gynekologli a porodniku

nedoporucuje aplikaci techniky vaginal seeding mimo kontext vyzkumného protokolu,
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z ddvodu nedostatecného mnozstvi informaci ohledné nezadoucich ucinku, rizik,
bezpecnosti a pfinosl této metody pro dité. Odbornici také radi, Zze v pfipadé, kdy
rodicka na provedeni vaginal seeding trva, by méla byt fadné seznamena s moznymi
riziky a rovnéz by se mélo provést laboratorni vySetfeni poSevnich sekretl ke zjisténi
potencialni patogenu, které by mohly ohrozit novorozence neonatélni infekci. Z toho
davodu by o aplikaci této metody mél byt informovan také pediatr ditéte, aby tomu
prizpUsobil pé¢i o dité a mohl tak lépe véas rozpoznat pfipadna rizika této metody
(American College of Obstetricians and Gynecologists, 2017, s. neuvedeno).

V pilotni studii publikované roku 2016 aplikovali vaginal seeding na Ctyfi
novorozence. Podminkou pro pouziti tohoto postupu bylo, aby matky mély GBS
negativni nalez a nevykazovaly zadné znamky vaginalni infekce. Celkem vSak bylo do
vyzkumu zapojeno 18 déti, z toho 11 po cisarském rezu. Vzorky byly odebrany zhruba
v pribéhu novorozeneckého obdobi a nasledné se pak porovnavaly mezi sebou.
Kromé déti byly vzorky odebrané také jejich matkam. Nebyl zpozorovan rozdil
v rozmanitosti vaginalni mikrofléry u matek, kterym byla podana antibioticka 1é¢ba
v porovnani s témi, které antibiotika nedostaly. Aplikace metody vaginal seeging
u novorozencl po cisafském fezu probihala potiranim kontaminovanym tamponem
smérem od ust, pfes oblicejovou Cast hlavicky a nasledné zbytek téla. Vysledky
ukazaly, ze novorozenci po této technice vykazovali vy$si podobnost s novorozenci po
vaginalnim zpUsobu porodu nez déti po cisafském fezu bez pouziti této metody. Tato
analogie probihala zejména v prvnich sedmi dnech zivota. V tomto obdobi se jevila
kozni a oralni mikrofléra u novorozenctl vystavenych tomuto postupu velmi podobné
mikrobiot€, jako mély jejich matky. Rozmanitost ve vzorcich kozni mikrofléry se
v zavislosti na €ase zvySovala, naopak tomu bylo u oralni a intestinalni mikrobioty, kde
diverzita v pribéhu prvnich 72 hodin Zivota novorozence klesla v porovnani se
vzorkem odebranym pfi narozeni. Ve vzorcich stolice od novorozencu po pfirozeném
porodu a po uziti metody vaginal seeding doslo k prudkému narlstu bakterialnich rodud
Lactobacillus a Bacteroides, v porovnani s ostatnimi détmi po cisaiském rezu. Nebyla
vSak zpozorovana takova podobnost strevni mikrofléry matky a novorozence, jako
vykazovaly ostatni mikrobioty. Vysledky tohoto vyzkumu naznacuji, ze po kontaktu
novorozence narozeného cisarskym fezem s tamponem kontaminovanym vaginalnimi
tekutinami matky, mUze dojit k ¢asteéné obnove détské mikrofléry tak, aby svou
skladbou byla podobna mikrobiomu novorozencl po pfirozeném zpusobu porodu
(Dominiguez-Bello et al., 2016, s. 250-253).
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V jiné aktualnéjsi analyze se zase zamérovali na peroralni podani této metody
vaginal seeding. Do sledovani bylo zapojeno 30 novorozencl a nékterym z nich byla
podana tekutina kontaminovana vaginalnimi bakteriemi jejich matky a zbytku sterilni
voda kratce po narozeni. Byli sledovani po dobu ¢tvrt roku a v tomto Casovém obdobi
se jim odebraly 3 vzorky stolice. Kontaminovana tekutina byla ziskana tak, ze matkam
byl do pochvy zaveden pomoci sterilnich rukavic sterilni gazovy tampén zhruba na pul
hodiny a pfed zahajenim cisarského fezu byl vyndan. Nasledné se polovina tamponu
transportovala do laboratofe k provedeni vySetfeni a druha polovina se vlozila do
injekéni stfikaCky se sterilni tekutinou a poradné se promisila. Poté se vznikly roztok
podal novorozenci per os co nejdfive po narozeni. Uginnost této techniky se hodnoti
vySetfenim vzork( stolice odebranych v pribéhu prvniho dne Zivota, nasledné
v prvnim meésici zivota a ve Ctvrt roce. Bohuzel nejsou zatim definované zadné
vysledky, které by byly pfistupné vefejnosti (Butler et al., 2020, s. neuvedeno). Pilotni
studie z Nového Zélandu se rovnéz zabyvala oralnim podanim matefskych
vaginalnich bakterii novorozencim narozenym cisafskym fezem. Pfedmétem
zkoumani bylo, zda tato forma metody vaginal seeding mlze pozitivné ovlivnit vyvoj
jejich stfevni mikrobioty. U matek bylo provedeno screeningové vysetifeni poSevnich
sekretll, aby se minimalizovalo riziko pfenosu potencialnich patogend na
novorozence. Zeny s pozitivnim nalezem byly nasledné ze studie vylougeny, obdobné
jako rodicky, jez porodily pfed€asné nebo uzivaly antibiotické preparaty na konci
téhotenstvi. Rovnéz jako v pfedchozi studii ¢ast z novorozencl dostavalo placebo,
tedy sterilni vodu, a €ast roztok s vaginalnimi sekrety matky v prvnich minutach Zivota.
Odebrany byly opét 3 vzorky stolice, a to béhem prvniho dne zivota, dale v obdobi
1 mésice véku a ve ¢&tvrt roce. Vysledky byly porovnany se vzorky novorozencu
narozenych vaginalnim zplUsobem porodu, kterym nebyl podan zadny roztok. Tato
studie vSak prinesla vysledky, které jsou v rozporu s pfedpokladanym pozitivnim
vlivem metody vaginal seeding na slozeni stfevni mikrofléry novorozence. Nutno ale
také podotknout, ze nebyly zaznamenané zadné vazné nezadouci ucinky, které by
souvisely s aplikaci této metody. Mezi skupinou déti, kterym bylo podano placebo
a druhou skupinou, jez dostala roztok s poSevnimi mikroby, nebyl ve vzorcich z obdobi
1 a 3 mésice véku zpozorovan zadny vyznamny rozdil. OdliSnost ve skladbé byla vSak
zpozorovana mezi jejich vzorky stolice a matefskymi vaginalnimi vzorky. Ve vzorcich
stolice kojencu byly detekovany pouze 4 bakterialni druhy v dostateéném mnozstvi,

které byly shodné s bakteriemi nachazejicimi se v materskych poSevnich sekretech

34



a doslo tak pravdépodobné k jejich pfenosu béhem vaginal seeding. Jednalo se
o Lactobacillus casei paracasei, Lactobacillus gasseri, Bifidobacterium longum
a Bifidobacterium breve. Napfi¢ vsemi skupinami déti nebyl zjistén vyrazny rozdil
v Cetnosti bakterii rodU Lactobacillus a Bifidobacterium. U vSech kojencu po operaénim
zpUsobu porodu bylo pozorovano nedostate¢né mnozZstvi bakterialniho rodu
Bacteroides v porovnani s kojenci po pfirozeném zpUsobu porodu. Nelze stanovit, zda
je zplsob porodu pFi¢inou deficitu rodu Bacteroides, ale jevi se, Ze antibioticka 1é¢ba
a typ podané stravy nebyly hlavnim ddvodem tohoto nedostatku. Tato skute€¢nost neni
pro autory vyzkumu nijak prekvapiva, protoze tento bakterialni rod neni typicky
zastoupen v hojném mnozstvi v poSevni mikroflore, ale v intestinalni mikrobioté
dospélého jedince. Zavér tohoto vyzkumu je, ze tato technika neméla vliv na vyvoj
neonatalni stfevni mikrobioty a pfichazi s novym poznatkem, ze by na skladbu ¢asné
intestinalni fléry ditéte mohla mit mikrobiota perianalni oblasti matky vétsi vliv nez
mikrobiota poSevni (Wilson et al., 2021, s. neuvedeno).

V roce 2021 byla publikovana analyza, ktera zahrnuje nazory téhotnych zen na
Novém Zélandu na metodu potencialni obnovy novorozenecké mikrofléry, tedy vaginal
seeding. Vyzkum obsahoval dvé ¢asti — vyplnéni online dotaznikll a podstoupeni
rozhovoru. Rozhovory probéhly s zenami, které se vyzkumu metody vaginal seeding
zucastnily pfimo a byla tak provedena na jejich détech. Dotazniky byly pfistupné
téhotnym, na kterych neprobéhla aplikace této metody. Bylo tak uc€inéno z toho
ddvodu, ze by mohly byt ovlivnény nazory vyzkumného tymu. Z toho divodu byly
prfevazneé shromazdény zeny, které o této metodé nemély doposud zadné informace.
Z zen zapojenych do vyzkumu okolo 70 % respondentek o této metodé slySelo poprvé.
Zbytek o tom byl informovan od |ékare, prostfednictvim pratel, rodiny &i internetu.
Témér polovina z dotazovanych zen by pfi cisafském fezu chtéla podstoupit metodu
vaginal seeding a okolo 18 % hlasovalo za jednoznacné ne. Zbytek z dotazovanych
odpoveédél mozna. Vétsina z nich uvedla, ze by potfebovala vice informaci a dostatek
dukazl o bezpecnosti této techniky. Vétsina rodi¢ek se tedy k vaginal seeding stavi
pozitivné, pfipadné neutralné. Velké mnozstvi rodiCek chape tuto metodu jako néco,
¢im muze byt do operaéniho zplsobu porodu vneseno néco pfirozeného a lépe tak
pfijmou tento zpUsob porodu. Mnoho Zenam pfipada technika vaginal seeding logicka
a dava jim smysl. Nyni existuje jen velmi malé mnozstvi dokonéenych vyzkumu, které
by mohly zenam pfinést dostatek relevantnich informaci o této metodé. Probiha vSak

fada studii, které se zaméruji na dopad techniky vaginal seeding na novorozeneckou
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stfevni mikrofléoru a stim také jeji vliv na rizna onemocnéni, kterd se u déti po

cisarském fezu vyskytuji ve vétsi mife (Butler et al., 2021, s. 1-12).

2.4 Vyznam a limitace dohledanych poznatku

Strevni mikrofléra se U€astni fady biologickych procesu hostitele, zejména zrani
imunitniho systému (Sepovd, Dudik, Bilkova, 2018, s. 267-273). Odchylky ve slozeni
stfevni mikrobioty novorozence mohou negativné ovlivnit budouci zivot ditéte
zvySenym rizikem predispozice nékterych onemocnéni a vzniku alergii (Zijlmans et al.,
2015, s. 233-245). Z dohledanych poznatkl vyplyva, Ze nejvétsi vliv na strevni
mikrofléru novorozence ma zpUsob porodu. Podle Fady studii se jedna v tomto ohledu
o kliCovy faktor v porovnani s ostatnimi perinatalnimi faktory. Potvrdily to také studie
Martin et al., Shi et al. a Nagpal et al., podle nichz Ize rozdily ve stfevni mikrofléfe
zpUsobené odlisSnymi zpUsoby porodu detekovat jiz v prvni stolici novorozence.
Vysetfeni smolky ukazalo u déti po vaginalnim porodu vys$si pocet mikroorganismU ve
stfevni mikrofléfe. Dale u nich byla zjisténa vys$Si relativni ¢etnost bakterii kmenu
Actinobacteria, rodu Lactobacillus a Celedi Enterobacteriaceae v porovnani
s novorozenci po cisafském fezu (Martin et al.,, 2016, s.1-30, Shi et al., 2018,
s. neuvedeno, Nagpal et al., 2016, s. neuvedeno). Rada studii se shodla na tom, ze
rozdily ve skladbé stfevni mikrofléry pretrvavaly i v pribéhu prvniho roku Zivota, kdy
u déti po vagindlnim porodu dominuji rody Bacteroides a Bifidobacterium, zatimco
U novorozencl po cisafském fezu je to rod Clostridium (Martin et al., 2016,
s. 1-30, Bokulich et al., 2016, s. neuvedeno, Backhed et al., 2015, s. 690-703, Shao et
al., 2019, s. 117-121, Coker et al., 2021, s. neuvedeno).

Prace se zaméfuje na vliv perinatalnich faktorl na stfevni mikrofloru
novorozence. Mikrobiom je v dnesni dobé aktualni téma, které je pfedmétem mnoha
vyzkumU a diskusi. Vétsina vyzkumu v této oblasti je provedena v zahranici, a proto
neni jasné, do jaké miry mizeme jejich vysledky aplikovat na nasi populaci. Limitujici
pro dohledané studie ohledné vlivu zplsobu porodu na stfevni mikrofléru novorozence
je fakt, ze pfi cisarském fezu je matce podana antibioticka profylaxe, proto neni zcela
jednoznaéné, zda ma na intestinalni mikrobiotu téchto déti takovy dopad samotny
zpUsob porodu nebo je to kombinace vice faktord, véetné podani antibiotik a samotné
indikace k opera¢nimu porodu. Pro souhrn dohledanych informaci je jistou limitaci také

skuteCnost, ze vétSina studii uvadi zvySené riziko ur€itych onemocnéni, ale neni
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definovano presné procentualni vyjadreni, o kolik se dané riziko zvysuje. Z tohoto
ddvodu neni mozné vyvozovat presné zavéry ohledné toho, u kolika % déti mize dané
onemocnéni ¢asem propuknout. Déle je nékterym studiim vytykan nedostate¢ny pocet
respondentl, zejména co se tye vyzkumU metody vaginal seeding. Jedna se o novou
techniku, a proto je potfeba rozsahlejsiho kvalitniho vyzkumu této metody, aby se

rodi¢kam mohly poskytnou validni informace ohledné této techniky.
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Zaveér

Strevni mikrofléra je jednou z nejzajimavéjSich a nejvyznamnéjsich mikrobiot
lidského téla. Kromé toho je jeji slozeni zcela jedine¢né a silné ovlivnitelné radou
faktor(l zejména v novorozeneckém obdobi. Vedou se Cetné diskuse o vzajemném
vztahu mezi slozenim stfevni mikrofléry a moznou predispozici ke vzniku nékterych
onemocnéni. Proto je velmi dllezité porozumét tomu, jak mohou perinataini faktory
stfevni mikrobiotu ovlivnit a prispét tak ke vzniku této predispozice.

Sumarizovat aktualni dohledané poznatky o vlivu kojeni, antibiotické terapie,
stravy matky, gestacniho véku a stresu na slozeni stfevni mikroflory bylo prvnim cilem
této prace. Vyluéné kojeni po dobu alespon pll roku je spojeno se zvySenym
mnozstvim zdravi prospésné Celedi Bifidobacteriaceae. Benefity kojeni vSak mizeme
vnimat spise z dlouhodobéjSiho hlediska, protoze v prvnim tydnu zivota neovliviuje
stfevni mikrofloru novorozence typ podané stravy. Vliv antibiotik je velmi aktualnim
tématem vzhledem ke zvysujicimu se pocétu uskute¢nénych cisarskych fezl. Bylo
prokazano, ze novorozenci po vystaveni antibiotikim mohou mit az o 84 % vysSi riziko
vzniku obezity. Pfi stravé matky se zvySenym obsahem tuku dochazi u novorozence
ke snizeni mnozstvi bakterialnino kmene Bacteroides. Uzivani alkoholu béhem
téhotenstvi je spojeno s narlistem bakteridlniho rodu Megamonas u novorozence,
ktery je spjat s tézkymi depresivnimi poruchami. U pred¢asné narozenych déti se ve
stfevnim prostifedi nachazi pfiblizné 10x méné bakterialnich druhl nez u terminovych
déti a nezalezi na zplsobu porodu. Prenatalni stres muze mit vliv kromé predcasného
porodu také na propuknuti nékterych nemoci a symptomu. Jedna se zejména o alergie
a onemocnéni spojené s travicim systémem.

Druhym cilem bylo sumarizovat aktualni poznatky o vlivu zplsobu porodu na
stfevni mikrofloru novorozence. U terminovych déti se jedna podle fady studii o kliCovy
faktor vtomto ohledu. VétSina studii potvrzuje dopad zpUsobu porodu na stfevni
bakterialni osidleni jiz v prvnich dnech zivota novorozence a Ize tak detekovat odliSné
mikroorganismy i ve smolce. Novorozenci po cisarském fezu v pribéhu prvniho roku
zivota postradaji nekteré zdravi prospesné bakterialni rody, jako je Bacteroides, coz
muze zapficinit zvySenou predispozici k obezité, fadé onemocnéni a vzniku alergii.

Poslednim cilem bylo pfedlozit poznatky o benefitech a rizicich metody vaginal
seeding. Jedna se o techniku, ktera se snazi minimalizovat odchylky ve stavbé strevni

mikrofléry novorozence po rozdilnych zplsobech porodu. Détem po cisarském fezu
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imituje kontakt s vaginalni mikroflérou matky, ke kterému by doslo béhem pfirozeného
porodu. Je zde v8ak riziko prenosu infekénich onemocnéni, které mohou vazné ovlivnit
zdravotni stav novorozence. Mimo to nejsou ani zcela jisté potvrzeny pfinosy této
metody. Jedna z nejaktualngjsich studii vSak pfinesla myslenku, ze za prospésnou
kolonizaci novorozence béhem vaginalniho porodu muze spiSe perianalni mikrobiota
nez vaginalni, tudiz potirani novorozence tamponem s posevnimi sekrety po porodu
nema efekt.

Dohledané poznatky mohou byt vyuzity jako edukacni material pro zdravotnicky
personal, studenty, gravidni zeny a v neposledni fadé vSechny, co se o strevni
mikrofléru zajimaji. Prace by mohla byt iniciativni pro provedeni dalSich vyzkumd

metody vaginal seeding.
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Seznam zkratek

ADHD - porucha pozornosti s hyperaktivitou (Attention Deficit Hyperactivity Disorder)
DNA — deoxyribonukleova kyselina

GBS - Streptococcus skupiny B

HSV virus — Herpes simplex virus

KTJ — kolonie tvofici jednotka (colony-froming unit)

MetaOTUs — metagenomické operaéni taxonomické jednotky

PAS - poruchy autistického spektra

PCR test — polymerazova fetézova reakce
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