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Abstrakt

Bakalafska prace se zabyva studiemi alergickych reakci na mlééné bilkoviny, a to jak
u déti, tak 1 u dospélych. Mléka ptrezvykavci jsou Castym spoustéem alergickych re-
akci, jejich proteiny posléze zpiisobuji neptiznivé nasledky. Kravské mléko obsahuje
zhruba 25 druht bilkovin, které vyvoléavaji alergii pfipadné lakt6zovou intoleranci.
Tyto nezadouci reakce postihuji 2-7 % déti v raném veku, rozvinout se vSak mohou i
u dospélych.

Mléka prezvykavcel, mezi nimi predevsim kravské mléko, se fadi k nejkomplex-
n¢jSim potravindm. Patii k zakladnim slozkam lidské stravy, jak u déti, tak u dospe-
lych. Na rozdil od koziho mléka obsahuje kravské mléko vice slozek, které mohou
vyvolavat alergické reakce ¢i potravinovou intoleranci. Kli¢ovym rozliSovacim krité-
riem je obsah kaseintl. V kravském mléce je dominantni kaseinova frakce as-, naopak
v kozim mléce je majoritni slozkou B-kasein. S vyuzitim dostupnych studii je mozné
se obeznamit s nejCastéjSimi alergeny, které vyvoléavaji alergii ¢i laktézovou intole-
ranci. Alergie na kravské mléko se projevuje fadou ptiznakt, které se bézné objevuji
u kojencti a mohou ustoupit do 6 let véku. Pomérné Casté, a to nejenom u déti, jsou
reakce ve formé koznich nebo zaZivacich ptiznaki. Diagnostika je velice dilezita a je
nutno se ji podrobovat hned poté, co se objevi prvni projevy nestandardni citlivosti.
Mezi nejvice zmilovanymi metodami jsou napft. kozni prick testy, dvojité zaslepena,
placebem kontrolovana vyzva a v neposledni fad¢ atopiovy epikutanni test. K riziko-
vym faktorim a vzniku alergie se fadi predevsim dédicné predispozice, ale také napfi-
klad obezita. Alergii jako takovou je tfeba duisledné odliSovat od laktézové intolerance.
Pokud jde o Cetnost vyskytu alergie, u dospélych jedinci ma podstatné nizsi zastou-
peni. Efektivnéjsi, nez 1é¢eni projevii nesnaSenlivosti na kravské mléko je systema-
ticka prevence. Zejména u déti je proto zadouci dobfe nacasovat ptijem novych potra-

vin.

Kli¢ova slova: mléko, kasein, syrovatkové bilkoviny, alergie, prevence



Abstract

This bachelor thesis deals with studies of allergic reactions to milk proteins both in
childern and adults. Ruminant milks are a frequent trigger of allergic reactions, their
proteins eventually causing adverse effects. Cow's milk contains about 25 types of
proteins that trigger allergy or lactose intolerance. These adverse reactions affect
2-7 % of childern at an early age, but can also develop in adults.

Ruminant milks especially cow's milk are among the most complex foods. It is
one of the essential component of the human diet, both for childern and adults. In
contrast to goat's milk, cow's milk contains more components that may cause allergic
reactions or food intolerance. The key differentiating criterion is the casein content. In
cow's milk the dominant fraction is os-, whereas in goat's milk the majority compo-
nent is B-casein. Using the available studies it is possible to become familiar with most
common allergens that cause allergy or lactose intolerance. Allergy to cow's milk is
manifested by a range of symptoms that commonly occur in infants and may resolve
by 6 years of age. Reactions in the form skin or digestive symptoms are relatively
common and not only in childern. Diagnosis is very important and should be underta-
ken as soon as the first signs of abnormal sensitivy appear. Among the most frequently
mentioned methods are skin prick test, double-blind, placebo-controlled food chall-
enge and last but not least the atopy patch test. Risk factors and the development of
allergy include mainly hereditary predispositions, but also for instance obesity. All-
ergy as such must be consistently distinguished from lactose intolerance. As regards
the frequency of allergy it is much less frequent in adults. Systematic prevention is
more effective than treatment of the manifestations of cow's milk intolerance. Particu-

larly in childern it is therefore desirable to time the intake of new foods well.

Keywords: milk, casein, whey protein, allergy, prevention
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Uvod

Mléko je povazovano za plnohodnotnou potravinu, kterda poskytuje vysoce kvalitni
bilkoviny, vitaminy a mineraly. Jeho bilkoviny jsou povazovany za vysoce biologicky
hodnotné, nebot” obsahuji vSechny esencidlni aminokyseliny a maji vysokou stravitel-
nost. Navzdory svému nutricnimu slozeni je vSak tloha mléka a mléénych vyrobkt
v lidské vyziveé v posledni dobé stale vice zpochybniovana a podrobovana kritickému
zkoumani. Souvisi to s vysokou mirou vyskytu alergie na kravské mléko ¢i intolerance
laktozy, ale také s aktualnimi fenomény alternativniho zdravého Zivotniho stylu (napf.
vegetaridnstvi nebo veganstvi), v jejich disledku se zvysila poptavka spottebitelii po
alternativach kravského mléka (zvlasté jde o jeho rostlinné alternativy). Z téchto di-
vodu Ize povazovat téma alergickych reakci na mlécné bilkoviny za vysoce aktudlni.
Srovnani riznych piistupt k této problematice se jevi jako potfebné a vhodné pro zpra-

covani formou bakalatrské prace.




1 Cil bakalarské prace

Bakalafska prace si klade za cil zpracovani studie, jez na zdklad¢ prevazné zahranic¢-
nich praci shrnuje aktudlni poznatky o charakteristice bilkovin mléka pfezvykavci.
Dtiraz je kladen pfedevsim na pficiny a symptomy nezadouct alergické reakce lidského
organismu na mlécné bilkoviny s vyzdviZzenim metod prevence, a to jak u déti, tak u
dospelé populace. Prace je zalozena na systematickém vytézeni vysledkii dosavadniho

vyzkumu.




2 Literarni piehled

2.1 Nutri¢ni piehled

2.1.1 MiIéko a jeho sloZeni

Miléko a mlééné vyrobky jsou podle SAMKOVE et al. (2020) skupinou potravin, které
se fadi mezi nezbytné potraviny. Jedna se o potravinu, které se sklada ze tii zdkladnich
Zivin, a to jsou tuky, bilkoviny a sacharidy.

MIléko se povazuje za nejkomplexn&jsi z dostupnych potravin. Radi se k zaklad-
nim slozkam lidské stravy, coz plati jak pro déti, tak pro dospélé (FANTUZ et al.,
2016).

Dle WARWICKA (2019) je mléko vynikajicim zdrojem Zivin, a to véetné vap-
niku, bilkovin, ale i vitaminu D. Radou lidi je povaZovéano za podstatnou soudast vy-
vazené stravy. Existuje ale i skupiny obyvatelstva, které mléko nekonzumuji z ditvodu
laktézové intolerance, alergie na bilkoviny anebo dodrzuji veganskeé diety.

Podle VISIOLIHO a STRATY (2014) je mléko Siroce konzumovana potravina,
kterd patii k nezbytnym soucastem lidské stravy. Povazuje se za dilezity zdroj makro
a mikro Zivin. Svym slozenim je mléko prospésné v détstvi, v dospivani a v dospélém
véku. Nicméné vzhledem k vysSimu podilu nékterych nasycenych mastnych kyselin
se muze projevit jejich negativum ve vztahu ke kardiovaskularniho systému u nékte-
rych jedinct.

Na chemické slozeni mléka ma vliv druh hospodatského zvitete (krava, koza,
ovce), ale také fada vnitinich faktort (zdravotni stav, plemeno, jakoz i faze laktace) a

v neposledni fad¢ faktory vngjsi (krmné davka, ro¢ni obdobi) - (MILKFACTS, 2019).

Tabulka 2.1: SloZeni kravského mléka (%) — (SAMKOVA et al., 2022)

Slozka Obsah
Voda 87,5-88.,5
Bilkoviny 2,8-3,6
Tuk 3,2-6,0
Laktoza 4,5-5,0
Mineralni latky 0,8-1,1




Bilkoviny

Bilkoviny (proteiny) jsou povaZovany za polymery aminokyselin a jsou syntetizovany
v procesu proteosyntézy. Jejich molekula se skladé z vice nez 100 aminokyselin, které
jsou k sob¢ vazané peptidovou vazbou do nerozvétvenych fetézct. Jejich relativni mo-
lekulova hmotnost se pohybuje v rozmezi od 10000 do milionti Da (VELISEK a
HAJSLOVA, 2009).

V praci tymu MACKA et al. (2020) se uvadi, Zze kromé peptidovych vazeb se na
stavbé bilkovin podili i disulfidové (-S-S-), esterové a amidové vazby.

Dle MILKFACTS (2019) mléko obsahuje 3,3 % celkovych bilkovin. Soucasti
mlécnych bilkovin je vSech 9 aminokyselin, které jsou pro clovéka nezbytné. Syntézu
mlécnych bilkovin zajistuje mlécnd Zlaza, avSak 60 % aminokyselin pouzitych ke
tvorbé bilkovin si ziskava skot z krmiv. Druh a plemeno zvifete vyznamné ovliviiuji
aminokyselinové spektrum bilkovin.

Jak uvadi LAJINAF (2022), vyzivové a funkéni vlastnosti jsou tim, co mléEnym
bilkovinam dodavé na vyznamu. Soucasné se vSak fadi k pfednim potravinovym aler-
gentim, jako jsou napiiklad i ryby, korysi, mékkysi, ofechy, arasidy, s6ja a v nepo-
sledni fadé¢ 1 vejce. Vysoka biologicka hodnota a obsah esencialnich aminokyselin jsou
tim, co mléénym bilkovindm proptij¢uje mimotadnou nutri¢ni hodnotu. Jejich tech-
nicko-funkéni vlastnosti nachézeji uplatnéni pii zpracovani mléénych vyrobkt. Pokud
jde o kravské mléko, predstavuje velmi riiznorodou bilkovinnou smés, jejiz slozky vy-

kazuji rozmanité strukturalni a fyzikalné-chemické vlastnosti.

Tuky
Spotiebitelé¢ podle KAYLEGIAN et al. (1993) vnimaji mlé¢ny tuk jako ptirodni pro-
dukt vysoké kvality a pfijemné chuti. Ke sniZzeni konzumace mlécného tuku vedly
zdravotni diivody, totiz obavy z vysokého obsahu nasycenych mastnych kyselin a cho-
lesterolu v mléce. U velké €asti spotiebitelll se projevuje intenzivni zajem o zplsob
stravovani, pricemz mnohdy velmi intenzivné sleduji trendy v oblasti doporuc¢ované
zdravé vyzivy. Aktudlng je preferovana zejména strava s nizSim podilem tuku a cho-
lesterolu. Namisto nasycenych Zivoc¢isnych tuki jsou upfednostiiovany rostlinné tuky
¢ioleje.

Jak uvddi MANEESHA et al. (2020), ptedstavuje mlécny tuk vysoce hodnotnou

slozku mléka. Podle odhadu v citované praci 1ze predpokladat, Ze do poloviny dvaca-
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tych let 21. stoleti bude na celém svété produkovano piiblizné 35 miliont tun mléc-
ného tuku. Jako ptiklad jeho mnohostranného uplatnéni Ize uvést to, Ze se enzymaticky
modifikovany mlécny tuk a fosfolipidy tukovych kapének ptidavaji do kojenecké vy-
Zivy, a to z toho divodu, aby doslo k napodobeni struktury mlééného tuku.

Dle SAMKOVE et al. (2020) jsou lipidy diilezitou skupinou a nezbytnou souéasti
mléka. Jsou to nositelé senzorickych vlastnosti, tzn. jsou nositeli chuti. Sou¢asti mléka
je tuk v podobé tukovych kapének, o velikosti v rozmezi 0,1 — 12 p, z nichZ zaujimaji
cca 90 % kapénky o velikosti 2-6 p. Ale existuje nebezpeci, které vyvstava v souvis-
losti s nespravnym uchovanim. Timto nebezpecim je oxidace mlé¢ného tuku. Pfi nad-
mérném piijmu produktl oxidace ¢i vyrobki se zvySenou hladinou tuku dochazi k po-
ruse kardiovaskularniho systému. Soucasti tuktl je i cholesterol. Mezi dalsi doprova-
zejici latky lipidd, které jsou jejich soucasti, patii napt. fosfolipidy, steroly, karoteno-

idy a také vitaminy rozpustné v tucich (A, D, E, K).

Sacharidy

Jak uvadi GAMBELLI (2017), predstavuje lakt6za nejdulezitéjsi ze sacharidli obsaze-
nych v mléce. Laktoza je zde hlavnim disacharidem a za ptfitomnosti enzymu laktazy
je katabolizovana na nasledujici monosacharidy: glukézu a galaktozu.

Laktozu neboli -D-galaktopyranosyl - (1 — 4) -D-glukosa 1ze charakterizovat
jako redukujici cukr a soucasné jako sacharid v mléce. Jiz bylo feceno, Ze se jedna o
disacharid. Vznika srdZzenim galaktozy a glukozy (v obou piipadech se jednd o mono-
sacharidy), a to za vzniku B-1-4-glykosidické vazby. Pokud jde o gluko6zu, ta miize
nabyvat bud’ a-pyranosové, nebo B-pyranosové formy, zatimco v ptipadé galaktozy
pfichazi v ivahu pouze B-pyranosova forma. Je tedy ziejmé, Ze se miZeme setkat se
dvéma formami laktozy, totiz s a-laktdza i B-laktéza (EARLY et al., 2012).

V nékterych pfipadech mize laktaza v lidském téle chybét. Nedostatek laktazy je
ve vétSiné piipadech geneticky podminén. V ptipadé¢ jejiho deficitu je konzumace
mléka doprovazena bolesti bficha, nadyméanim ¢i priijmy, coz jsou znaky laktozové
intolerance (LEAL DE COSTA et al., 2020).

Laktoza je nezastupitelna v potravinafstvi, zvlaste pfi vyrobé kysanych mlécnych
produktti, kdy dochdzi za pomoci mikroorganismi k jejimu rozkladu na kyselinu

mlé&nou a dalsi doprovazejici produkty (SAMKOVA et al., 2020).

11




2.2 Kravské a kozi mléko

2.2.1 Kravské mléko
Kravské mléko je hodnotné potravina s velmi vysokym obsahem Zivin. Sklada se ze
sacharidu tukd a bilkovin. Dominantni slozkou mléka je voda. Ta zaujima 87,4 %,
pfi¢emz podil mlé¢né suSiny €ini 12,6 %. V mlécné susin€ jsou obsazeny vitaminy,
mineralni latky, sacharidy a samoziejmé tuk a bilkoviny. Jedn4 se o heterogenni sm¢s,
jez sestava nejméné z 20 bilkovin. Z toho 80 % se jedna o kaseinové bilkoviny, a z
20 % pak o syrovatkové bilkoviny. Nejvyznamnéjsi sacharid zastoupenym v mléce je
laktoza. Jeji obsah v mléce se ovSem lisi v zavislosti na druhu mléka. Kravské mléko
obsahuje piiblizné 4,8 % laktozy, kromé niz je zde ptitomno i mensi mnozstvi glukézy,
galaktozy a oligosacharidii. (KABOUREK a TAYLOR, 2003).

Co se tyce obsahu tuku, ten se osciluje mezi 3,5 az 4,7 %. Mlé¢ny tuk se sklada
z triacylglycerold, fosfolipidi, volnych mastnych kyselin a cholesterolu (KALA et al.,
2018).
2.2.2 Kozi mléko
Pokud jde o hospodarské vyuziti koz, produkuji tato zvitata v celosvétovém métitku
jen 2 % celkové ro¢ni svétové nabidky mléka. Jejich globalni pfinos pro vyzivu je vSak
obrovsky. Ve srovnani s kravskym nebo lidskym mlékem se kozi mléko vyznacuje
podstatné vyssi stravitelnosti bilkovin a tuki (CEBALLOS et al., 2009).

Co do svého zékladniho slozeni se kozi mléko podoba mléku kravskému. Obsah
vody zaujima 87 %, zatimco celkova suSina zabira v priméru 12,2 % (PARK, 2005).

Co se tyka hlavnich Zivin, tak jejich vyuZzitelnost je vyrazné vyssi nez u kravského
mléka. Tuk lze povazovat za vynikajici zdroj energie, ktery 1ze vyuzit v riiznych me-
tabolickych procesech (CEBALLOS et al., 2009).
pfi¢emz jeho koncentrace je mnohem vyssi, nez je tomu u kravského mléka. Taurin
v lidském téle participuje na zajisténi mnoha biologickych funkeci, jako je rist a vyvoj
mozku nebo tvorba zlu¢ovych soli. Jeho nedostatek mize mimo jiné vést ke kardi-
omyopatii, epilepsii ¢i zplisobovat nedostate¢ny rist (ZENEBE et al., 2014).

Podle dosavadnich zdroji ptedstavuje bilkovina v kozim mléce vyssi obsah Asp,
His, Ala, Pro a Val nez v kravském mléce. Naopak pokud jde o mnozstvi Ser, Arg,
Tyr, Met, Leu, Phe a Lys, to by m¢lo byt v bilkoviné koziho mléka znateln€ nizsi nez

v bilkovin¢ kravského mléka (CEBALLOS et al., 2009).
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Dle NAYIKA et al. (2022) ptedstavuje kozi mléko zdroj velkého mnozstvi makro
a mikro Zivin. Ve srovnani s jinymi druhy mléka je kozi mléko velice vhodnou alter-
nativou na konzumaci, a to pfedevSim proto, Ze mnohem mén¢ vyvolava alergické
reakce. Pravé proto je také upfednostiiovano u kojenct, ktetfi maji alergii na kravské
mléko.

Mléko ruznych druht ptezvykavcel predstavuje at’ uz ptimo, nebo ve formé mléc-
nych vyrobkl potravinu zcela mimofadného vyznamu pro zivot ¢lovéka. Mléko lze
totiz povazovat za kli¢ovy zdroj mikronutrient. Mimoto obsahuje celou fadu vysoce
ucinnych latek, které hraji vyznamnou roli jak ve vyzivé jako takové, tak i v ochrané

lidského zdravi (CEBALLOS et al., 2009).

Z cisté vyzivového hlediska je kozi mléko viceméné srovnatelné s mlékem krav-
skym. PakliZe pro ilustraci jako modelovy zjednoduSeny ptiklad pouzijeme jeden Salek
mléka, pak tato orientacni jednotka, v tomto pfipad¢ kozi mléko obsahuje 10 gramt
tuku, zatimco u mléka kravského je to pouze 8 gramu tuku. Naproti tomu mé kozi
mléko o néco méné cukru, jehoz mnozstvi by piiblizné¢ odpovidalo 11 gramiim na $a-
lek, ktery by u kravského mléka obsahoval 12 gramii cukru. Kozi mléko se vyznacuje
zieteln€ vyssim obsahem vépniku, z jednoho $alku se jej ziska 32 % denni hodnoty, a
zatimco kravského mléka 27 %. Co se tyCe bilkovin, obsahuje kozi mléko 9 gramt
bilkovin na salek, coz je o 1 gram vice nez ptipad¢€ kravského mléka (SANDERSON,
2019).

Upfeme-li pozornost na vitaminy a mineralni latky, tak kravské mléko vykazuje
vys$si zastoupeni kyseliny listové, selenu, riboflavinu a také vyrazné¢ zvySeny obsah
vitaminu Bi2. Naopak kozi mléko mé vice vitaminu A, vitaminu Bi, hot¢iku a pod-
statn€ rovnéz 1 drasliku. Oba druhy mléka maji zhruba totozné mnozstvi vitaminu D,
cholesterolu a sodiku. Celkové lze predstavené tidaje shrnout, v tomto smyslu, ze kozi
1 kravské mléko vykazuji z vyzivového hlediska zna¢nou podobnost (SANDERSON,
2019).

Kozi mléko je obvykle hustsi a méa krémovéjsi konzistenci nez kravské mléko.
Mezi dalsi prednosti koziho mléka patii jeho lepsi stravitelnost (METZGER, 2022). Je
dana tim, Ze kozi mléko obsahuje pfevazné mastné kyseliny se stiednim, piipadné
s kratkym fetézcem. Naopak kravské mléko obsahuje majoritné mastné kyseliny
s dlouhym fetézcem, které jsou pro lidsky organismus hiife stravitelné (SANDER-

SON, 2019).
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Vyhodou koziho mléka je i to, Ze miize byt vhodnou alternativou pro lidi, ktefi
maji problém s laktézou. Ptirozené totiz kozi mléko obsahuje asi 0 1 % mén¢ laktozy
nez mléko kravské. Z toho vyplyva znacny vyzivovy potencidl koziho mlé¢ka (SUM-
MERHILL GOAT DAIRY, 2021).

Pokud jde o slozeni koziho a kravského mléka, je uvedeno v tabulce €. 2. Uvedené
udaje ovSem mohou vykazovat dil¢i odchylky v zavislosti na plemeni zvitat, jejich
vyzive, na rocnim obdobi, prostiedi a podminkéach chovu, zdravotnim stavu vemene a

v neposledni fad¢ také na fazi laktace (YADOV et al., 2016).

Tabulka 2.2: Srovnani koziho a kravského mléka (ve 100 g) (YADOV et. al., 2016)

Slozka Kozi mléko Kravské mléko
Bilkoviny (%) 3,2 3.3
Tuky (%) 4,0-4,5 3,8
Laktoza (%) 4,6 4,7
Popeloviny (g) 0,8 0,7
Voda (%) 87,5 87,7
Energie (Kcal) 70 69
Mineralni latky (mg/100 g)

Na 34,0 50,0

K 180,0 150,0

Ca 129,0 120,0

Mg 20,0 12,0

Vitaminy (ve 100 g)

Vitamin A (IU) 185,0 126,0
Vitamin B> (mg) 0,05 0,14
Vitamin C (mg) 1,50 1,50
Vitamin D (mg) 0,06 0,03
Riboflavin (mg) 0,14 0,16

IU — mezinarodni jednotky
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2.3 Spektrum bilkovin mléka prezvykavcii

MIlécna bilkovina druhem bilkoviny, ktery se ziskdva z filtrovaného mléka. Jak uvadi
KALA et al. (2019) obsah mlé¢nych bilkovin je vyznamnou slozkou mléka. A to pie-
devsim z vyzivového hlediska.

V zavislosti na mife solubility se bilkoviny kravského mléka, podobné¢ jako je
tomu u mléka jinych druht savct, ¢leni na nésledujici frakce: 1) kaseiny, které jsou
v kyselych podminkach nerozpustné (srazeji se pii vlastnim izoelektrickém pH, jez ma
uroven 4,6; 2) syrovatkové bilkoviny, které naopak rozpustné jsou (pfi uvedené tirovni
pH) - (LAJNAF, 2022).

Mlécné bilkoviny jednozna¢né patii k nejcennéjSim slozkdm mléka. Coz vyplyva
predevsim ze Siroké Skaly jejich nutri¢nich vlastnosti a technologickych ryst. Mléko
a mlécné vyrobky jako soucast stravy predstavuji pro ¢lovéka klicovy zdroj (FRAN-
ZOl et al., 2019).

Hlavni kategorie mlé¢nych bilkovin pfedstavuji nerozpustné bilkoviny (tj. sku-
pina kaseintl) a rozpustné bilkoviny (tj. syrovatkové bilkoviny). Prismatem vyzivy
jsou povazovany za velice dilezité. Obsahuji totiz vSechny esencialni aminokyseliny,
bioaktivnich peptidi (COZMA et al., 2011).

Zastoupeni syrovatkovych bilkovin ¢ini 20 %, zatimco v ptipad¢ kaseini je to
80 % celkového mnozstvi. Kaseiny jsou dilezité predevsim vazanim mineralnich latek
a schopnosti poutat na sebe vapnik a fosfor. Navic diky kaseinim vznikaji ¢etné bio-
aktivni peptidy, pfinosné pro lidské zdravi (ARRICHIELLO et al., 2022).

Pokud jde o syrovatkové bilkoviny, ty ¢lenime na o-laktalbumin a B-laktoglobulin.
V mléce jsou ovSem obsazen také dalsi bilkoviny s menSinovym zastoupenim, jako

sérovy albumin, imunoglobulin, laktoferin, transferin, prolaktin a prote6zovy pepton

(COZMA et al., 2011).
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2.3.1 Kasein

Termin “kasein™ byl udajné poprvé pouzit v roce 1830 Broconnetem, coz znamena
jesté predtim, nez termin “protein”, ktery zavedl v roce 1838 G. J. Mulder (FOX et al.,
2004).

Podle CABALLERA et al. (2016) je kasein kvantitativné, ale i nutriéné majoritni
bilkovinou v mléce. Kasein je bohatym zdrojem esencidlnich aminokyselin, avsak je-
dinou vyjimkou je cystein.

Z toho diivodu je znam jako fosfoprotein. Jeho vyskyt v mléce ma formu slozitych
molekularnich skupin zvanych micely. Ty se skladaji z molekul vapniku, anorganic-
kého fosfatu a citratovych iontd. Jejich molekulova hmotnost odpovidéa standardu a
pohybuje se v fadu stovek milionti Dalton (SARODE et al., 2016).

Podle LAINAFA (2022) jde v pripadé¢ kaseintl o fosfoproteiny, tedy o viibec nej-
roz§itengjsi frakcei bilkovin obsazenych v mléce piezvykavcl. Reprezentuji cca 80 %
veskerych mlécnych bilkovin. Pokud jde o sloZeni kaseintl, sestavaji se ¢tvetice bilko-
vin, rozdilnych co do obsahu fosforu, co do koncentrace a aminokyselinového slozeni,
ale také pokud jde o izometricky bod a molekulovou hmotnost.

Jak uvadi BLINOV et al. (2022), primérna velikost micel kaseinu obnasi ptiblizné
30-300 nm. Kaseinové micely jsou tvofeny nékolika stovkami submicel, jejichZ roz-
méry ¢ini cca 10-15 nm. Submicely jsou zdkladem pro hlavni kaseinové frakce. Z fady
kaseinovych typt budeme v nésledujicim vykladu vénovat pozornost pouze tém
nevyznamngjs$im.

Za dominantni slozku kaseinové frakce jsou povazovany as-kaseiny. Jde o fosfo-
proteiny os1-kasein a aso-kasein, obsazené v kravském mléce (VELISEK A HAJSLO-
VA, 2009).

as-kasein — ¢lenime na as1-kasein a as2-kasein. Pokud se jedné o asi-kasein, jde
o fosfoprotein o molekulové hmotnosti 23,6 kDa, pticemz hodnota izoelektrického
bodu v tomto ptipad¢ obnasi 4,46. Tento kasein sestava ze 199 aminokyselinovych
zbytkl. Jeho typickym znakem je, Ze v jeho molekularni struktute nezachytime zadné
cysteinové zbytky (LAJNAF, 2022). V piirod¢ se s nim nejcastéji setkame v nékteré
z péti genetickych variant (oznaovanych A, B, C, D a E). Ty jsou kupiikladu obsa-
zeny v mléce plemen Holstynsky frisky, Red holstynsky a Jersey (NADUGALA et al.,
2022). Co se tyce as-kaseinu, jeho obsah v mléce je pomérné nizky. Z kaseini je

jednoznacné nejhydrofilnéjsi. Je slozen z 207 zbytkd aminokyselin. Pokud jde o jeho
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celkovou molekulovou hmotnost, ta ¢ini 25 kDa. Hodnota izometrického bodu je 4,78.
Tento kasein se sklada z 11 fosfoserinovych zbytkd, charakteristicka je pro néj ptitom-
nost dvou cysteinovych zbytkli. Mizeme rozlisit ¢tvefici jeho genetickych variant: A,
B, C, D, pfi¢emz prvni z nich (varianta A) je nej¢ast&jsi (MICINSKI et al., 2013).

B-kasein: je to fosfoprotein o molekulové hmotnosti 24 kDa. Je slozen z 209 ami-
nokyselinovych zbytki a 5 fosfatovych zbytkt (MICINSKI et al., 2013). Béhem pro-
teolyzy, coz je biochemicka reakce vznika z -kaseinii A-kaseiny (RESTANI et al.,
1996).

k-kasein: patii mezi nejmensi kaseiny (NADUGALA et al., 2022). Obsahuje 169
aminokyselinovych zbytkl. Unikétni je mezi kaseiny v tom smyslu, Ze je rozpustny za
pfitomnosti vapenatych iontli. Je vadzan na galaktézu, N-acetylogalaktosamin a N-ace-
tyl-neuraminovou kyselinu (MICINSKI et al., 2013)

Co se tyce koziho mléka, jeho soucasti jsou rovnéz bilkoviny asi-kasein, ousz-
kasein, -kasein, k-kasein, a-laktalbumin a -laktoglobulin. Kaseinové micely koziho
mléka jsou méné rozpustné a jsou zaroven méné stabilni. Z toho vyplyva, Ze se
B-kasein z nich ztraci snadnéji nez z micel kravského mléka. Podle JENNESSA (1980)
kaseinové micely koziho mléka obsahuji vice vapniku a anorganického fosforu a jsou
mén¢ rozpusténé. K hlavnim kaseinovym frakcim v kozim mléce patii B-kasein. Dife-
rence ve skladbé aminokyselin mezi kaseinovymi frakcemi koziho mléka jsou o mno-
hem vétsi nez rozdily, jimiz se odliSuji jednotlivé druhy mléka. V a-kaseinu je obsa-
zeno vice kyseliny asparagové, lysinu a tyrosinu nez v 3-kaseinu. Ten, zato mé vétsi
zastoupeni leucinu, prolinu a valinu (PARK, 2005).

Jak uvadi YADOV et al. (2016), vyznacuje se kozi mléko v tropickych oblastech
vy$§im obsahem tuku a popela nez kravské mléko. Rozdily v chemickém slozeni ko-
ziho mléka jsou vSak zavislé na sezénnim obdobi. Kli¢ové slozky koziho mléka maji
velmi vysoké zastoupeni na pocatku laktace, nasledné rychle klesaji a ztistavaji velmi
nizké rizné dlouho, pfi¢emz se opctovné zvysuji s blizicim se koncem laktace. Mimo
to plati, Ze hladina as2-kaseinu je v kozim mléce pomérné vyssi, nicméné celkovy ob-
sah kaseinovych frakci osi- a as2-kaseinu je v thrnu o poznani niz$i nez u samostatné
frakce asi-kaseinu kravského mléka. Tato variabilita pfispiva k hladsi struktute ziska-
nych produkt, vyssi schopnosti absorbovat a udrzet vodu, jakoz i k niz$i mite alerge-

nicity u déti.
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Podle praice TAYLOR-BROOKE et al. (2017) obsahuje asi-kasein ptiblizné
20 % ai1-kaseinu, avSak u nékterych jinych plemen koz pouze 10 %.

Pomér kaseinovych a syrovatkovych bilkovin ¢ini u koziho mléka 78:22, nicméné
ve srovnani s bilkovinami kravského mléka se tato syrovatkova bilkovina vyznacuje
vyssim podilem o-laktalbuminu a (-laktoglobulinu. Kromé toho je tfeba uvést, ze u
koziho a kravského mléka byly detekovany obdobné hladiny minoritnich bilkovin lak-
toferinu a imunoglobulini (SALINAS et al., 2022).

Podle dosavadnich zdroji predstavuje bilkovina v kozim mléce vyssi obsah Asp,
His, Ala, Pro a Val nez v kravském mléce. Naopak pokud jde o mnozstvi Ser, Arg,
Tyr, Met, Leu, Phe a Lys, to by mé¢lo byt v bilkovin€ koziho mléka znateln€ nizsi nez

v bilkovin¢ kravského mléka (CEBALLOS et al., 2009).

Graf 2.1: Zastoupeni kaseinovych frakei (g/1) - (BORKOVA a SNASELOVA, 2005).

| m Kravské mléko m Kozi mléko |

30 ~

25 -

20 ~

15 -

10 A

Celkovy obsah  alfasl kasein  alfa s2 kasein beta-kasein k-kasein y-kasein
proteinl

Srovnani variability vysledkl analyzy zastoupeni bilkovinnych frakei v kravském

a kozim mléce v pracich Borkova a Snaselova 2005 a Garau et al., 2021.
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Graf 2.2: Zastoupeni kaseinovych frakei (g/1) - (GARAU et al., 2021).
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2.3.2 Syrovatkové bilkoviny

Podle RAMIRA et al. (2017) syrovatkové bilkoviny, jinym slovem sérové bilkoviny,
zaujimaji 55 % zivin v mléce. Jedna se o globularni bilkoviny, které jsou rozpustné ve
vodé. V disledku zmén pH se nesrazeji. Naopak se oddéluji od syfeniny ruén¢, me-
chanicky anebo s vyuzitim vyssi teploty.

Jak uz bylo zminéno, jsou to globuldrni bilkoviny, které obsahuji zna¢ny pocet
a-helixti s rovnomérné rozlozitelnymi hydrofilnimi, hydrofobnimi a kyselymi bazic-
kymi aminokyselinami podél jejich peptidového fetézce (MINJ a ANAND, 2020).

Dle SAMKOVE et al. (2020) se v mléce vyskytuji po vysraZeni kaseinu, a to za
pouziti ptidavku syfidla ¢i kyseliny.

Dle RAMIRA et al. (2017) je pro jejich kvalitu a slozeni urcujici faze laktace, dale
druh krmiva, vyznam vSak samoziejm¢ ma i plemeno zvifete, a svou roli hraje i ro¢ni
obdobi.

Jak uvadéji DEETH a BANSAL (2018), jsou hlavnimi syrovatkovymi bilkovi-
nami o-laktalbumin, B-laktoglobulin, sérovy albumin a imunoglobuliny. Méné vy-
znamné syrovatkové bilkoviny, které je na tomto misté tieba pfipomenout, jsou: lak-
toferin, laktoperoxidaza, lysozym, prote6zovy pepton, osteopontin, glykomakropeptid
a katepsin D.

Co se tyka oa-laktalbuminu a B-laktoglobulinu, ty jsou obecné povazovany za

velmi vyznamné syrovatkové bilkoviny. -laktoglobulin v kozim mléce se sklada ze
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162 aminokyselinovych zbytki, které jsou tvofeny polypeptidovym fetézcem. Je
znamo, ze B-laktoglobulin v kozim a kravském mléce se odliSuje strukturou (B-lak-
toglobulin v kravském mléce vykazuje rozdily na Sesti pozicich), pficemz 3-laktoglo-
bulin v kozim mléce je pomérné¢ mén¢ stabilni, nez je tomu v piipadé kravského
mléka, vii¢i denaturaci mocovinou. Nejenom kozi, ale rovnéz kravsky B-laktoglobulin
lze imunologicky odlisit s vyuZzitim techniky mikrokomplementované fixace. Pokud
jde o a-laktalbumin, ten je obsaZen pievazné v kozim mléce. Soucasti hlavni slozky
a-laktalbuminu jsou c¢tyfti disulfidické vazby, pfi¢emz jeji aminokyselinova sekvence

analogicka jako u lysozomu (NAYIK et al., 2022).

B-laktoglobulin (B-Lg)

Majoritni syrovatkovou bilkovinou v mléce u savcu je B-Lg. Nachézi se u prezvy-
kavct, jako je naptiklad skot, kozy, ovce anebo buvol. B-laktoglobulin neni ale sou-
casti mléka hlodavct, napt. mysi, potkant ¢i morcat, ale také velbloudovitych, jako
napf. dromedara (Velbloud jednohrby), lam a v neposledni fad€ i primatt (lidi ¢i §im-
panzt). Pokud jde o kravské mléko, zaujima B-laktoglobulin zhruba 10-12 % vSech
bilkovin a ~50 % vSech syrovatkovych bilkovin. Koncentrace 3-laktoglobulin mtze
vykazovat podstatné rozdily v zavislosti na plemeni zvitete, fazi laktace, podminkach
prostfedi, roénim obdobi anebo na stravé (DEETH a BANSAL, 2018).

Podle KONTOPIDISE et al. (2014), trojrozmé&rna struktura -laktoglobulinu uka-
zuje, ze jde o lipokalin. Lipokaliny jsou rozmanitou skupinou latek, z nichz vétSina
z nich vaze malé hydrofobni ligandy. Diky tomu muze pisobit jako specificky trans-
portér, ¢imz se podoba sériovému proteinu, ktery na sebe vaze retinol.

Jak uvadi DEETH A BANSAL (2018), dosud nebyla zjisténa konkrétni funkce
B-Lg. Je znamo, ze mé predevsim nutri¢ni funkci, a funguje také jako zdroj aminoky-
selin. B-laktoglobulin obsahuje relativné zna¢né mnoZzstvi aminokyselin s rozvétve-
nym fetézcem a sirné aminokyseliny. Pravé diky vysokému obsahu sirnych aminoky-
selin se mize aktivné podilet na fungovani imunitniho systému.

B-laktoglobulin miizeme charakterizovat jako maly dimerni protein se 162 ami-
nokyselinami a molekulovou hmotnosti 18,4 kDa. Je odolny vii¢i enzymovému $tépeni

pti hodnotach pH kolem 2 nebo 8, coz jsou idedlni podminky pro aktivitu pepsinu a
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trypsinu. Ma dvé disulfidické vazby, které nesou odpovédnost za zachovani struktu-
ralni integrity B-Lg, kdyZ dojde na kontakt s hydrolyzou, ptipadné tepelnym zpraco-
vanim (ZHAO et al., 2020).

Nejvétsi vyznam ze sirnych aminokyselin maji pfedev§im methionin a cystein
(GRIMBLE, 2006).

B-Lg patii k nejrozsifenéjSim syrovatkovym bilkovindm. Vyznamné ovliviiuje
chovani vyrobkl ze syrovatkovych bilkovin. Pro mlékarensky primysl je klicova jeho
denaturace teplem, jakoz i naslednd agregace se sebou samym a s dal$imi bilkovinami

(DEETH a BANSAL, 2018).

a-laktalbumin (a-La)

a-laktalbumin se fadi mezi nejrozsitenéjsi syrovatkové bilkoviny, hned po B-laktoglo-
bulinu. Pfedstavuje asi 20 % vSech syrovatkovych bilkovin a asi 3,5 % vsech bilkovin
v mléce. a-laktalbumin se nevyskytuje u ¢eled€ lachtanovitych (lachtan a tulen) - (DE-
ETH a BANSAL, 2018).

Vétsina o-laktalbumini se sklada ze 123 aminokyselinovych zbytki a 4 disulfi-
dickych vazeb. Je pomérné bohaty na tryptofan, lyzin, cystein a také na aminokyse-
liny, které maji rozvétveny fetézec. Radi se mezi né napf. leucin, izoleucin nebo valin
(LAYMAN, 2018).

Podle ZHAA et al. (2020) ptedstavuje jeho molekulova hmotnost 14,2 kDa. Vép-
nik se siln€ vaze na a-La a pfispiva ke stabilizaci molekularni konformace.

Nativni a-laktalbumin se sklada ze dvou casti: a-helikalni ¢ast a mala B-listova
cast. Tyto dvé domény jsou spojené vapnikem, ktery je nezbytny pro spravné skladani
a tvorbu disulfidickych vazeb (PERMYAKOV et al., 2000).

Vzniké v epitelidlnich buitkach mlécéné zlazy. Vaze se na enzym [3-1,4-galakto-
zyltransferazu, pti¢emz vznika laktéza. Tento enzym zabezpecuje pfeménu glukozy a
galaktdzy na laktézu. Dosavadni zjiSténi naznacuji, ze praveé uvedend syntéza laktozy
ma nezastupitelny vyznam pro produkci mléka. Je to dano skutecnosti, Ze vytvari os-
motickou silu. Ta zajiStuje piisun vody do mlécné zlazy, ¢imz zvySuje objem mlécné
produkce (LAYMAN et al., 2018).

Zatimco v matetském mléce je pfevazujici bilkovinou a-laktalbumin, laktoferin a
imunoglobulin, v mléce kravském ze syrovatkovych bilkovin dominuje B-laktoglobu-

lin, nésledné a-laktalbumin, jakoz i imunoglobuliny (DEETH a BANSAL, 2018).

21




Sérovy albumin (SA)

Sérovy albumin se vyskytuje téméft ve vSech druzich mléka. Jeho obsah vSak vykazuje
mnohem niz8i koncentrace nez B-laktoglobulin a o-laktalbumin. Pokud se jednéd o
kravské mléko, jeho soucasti je zhruba 0,4 g/l bovinniho sérového albuminu. To od-
povida cca 1,5 % celkovych mléénych bilkovin a zhruba 8 % celkovych syrovatkovych
bilkovin. ZvySend koncentrace byla zaznamenana u zvifat, kterd trpéla zanétem mléc-
nych zlaz (DEETH a BANSAL, 2018).

Podle GOLIANA, J. (2020) je v krevnim séru krav jako dominantni bilkovina.
Jeho funkce spociva v udrzovani pH a osmotického tlaku v krvi. Z chemického hle-
diska se vyznacuje jako jednoduchy polypeptid, ktery se sklada z 582 aminokyselino-
vych zbytkli a molekulovou hmotnosti 66 433 Da.

Jedna se o globularni bilkovinu, kterou lze nalézt v krevni plazmé, vajecném
bilku, mléce, ale i v rostlinach. Vysoké zastoupeni ma rovnéz i v krevni plazmée obrat-
lovct. Jeji syntéza probiha v jatrech, dozravani pak v endoplazmatickém retikulu a
Golgiho téliscich. Nasledn¢ dochézi k jeho vylouceni z hepatocytti (MISHRA a HE-
ATH, 2021).

Sérovy albumin obsazeny v mléce se z fyzikalniho a imunologického hlediska po-
dobd krevnimu sérovému albuminu (SA), tedy hlavni krevni bilkoviné. Jeho syntéza
se neuskutecniuje v mlécné zlaze. Predevsim pasivni tnik z krevniho ob¢hu je pti¢inou
jeho ptipadného vyskytu v mléce. SA se dostava do mléka nejspiSe v takovych piipa-
dech, kdy doslo k poskozeni tésnych spoji mezi epitelidlnimi buiikami dojnice. V roce
1990 na zaklad¢ provedenych analyz stanoveno, Ze se sklada z 583 aminokyselin, které
maji molekulovou hmotnosti cca 66 466 Da. Charakteristicka je pro sérovy albumin
jeho schopnost vazat ligandy. Jeho vyznam spociva piredevsim v tom, ze je schopen
vazat mastné kyseliny, aromatické slouceniny, ale i ionty kovi. V disledku toho se
podstatné navySuje rozpustnost vazanych aromatickych slouc¢enin (DEETH a

BANSAL, 2018).

Laktoferin (LF)

Se fadi mezi dominantni slozky syrovatkovych bilkovin v lidském téle (2mg/ml), po-
dobné mnozstvi obsahuje i ov¢i mléko, coz je desetindsobné vic nez jako v kravském
mléce. Laktoferin je glykoprotein, ktery pfenasi Zzelezo a patifi mezi neenzymové anti-
oxidanty. Antimikrobni G¢inek laktoferinu spociva v tom, Ze je silnym zachytdvacem

zeleza, ktery je esencialni vyzivovou slozkou pro rist patogennich bakterii. U¢inny je
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v

i proti bakteriim Helicobacter pylori zejména v kombinaci s antibiotiky. U¢inngjsi je
i lécba chronické faryngitidy déti v kombinaci laktoferinu s erytromycinem, ma také
protizapalové G€inky. A inhibuje vyvin stfevnich tumorti. Laktoferin zbaveny Zeleza
vykazuje vyraznou mikrobicidni aktivitu i proti amébam a jinym parazitickym prvo-
ktm. Lidsky 1 kravsky laktoferin byl uz pfipraveny rekombinantni technologii a zac¢al
se pouzivat pii vyvoji novych potravinovych a farmaceutickych produkti (KERES-
TES, 2020).

V lidském mléce laktoferin pievazuje, avSak v kravském mléce ma pouze minimalni
zastoupeni. Mame zde co do ¢inéni s glykoproteinem o velikosti 76 kDa, ktery sestava
ze dvou podobnych polovin. Laktoferin se obecné nepovazuje za alergen, ale pouze za
tzv. minoritni alergen, ackoliv provadéné studie pocitaji s jeho potencialni alergenici-

tou (JENSEN et al., 2022)

Imunoglobuliny (1g)

V ptipad¢ imunoglobulini mame co do ¢inéni s heterodimernimi proteiny, které se
skladaji ze dvou tézkych a dvou lehkych bilkovinnych fetézci (SCHROEDER a
CAVACINI, 2010).

Jak uvadi BARUNKOVA a HOREJSI (2005) pokud jde o lehké fetézce ty, jak
znamo sestavaji ze dvou domén: variabilni a konstantni. Lze rozlisit dva typy téchto
fetézcl - x a A, které se ¢astecné 1isi v konstantnim tseku. Kazd4 imunoglobulinova
molekula obsahuje oba fetézce shodného typu.

Co se tyce tézkych tetézcl, sestavaji z jedné variabilni domény a v zdvislosti na
druhu savce z riizného poétu konstantnich domén (uvadi se ti az pét) — (BARUN-
KOVA a HOREJSI, 2005).

Struktura imunoglobulinii se vyskytuje v podob¢ pismene “Y", pfipadné ve tvaru
litery "T" (SPATH, 1999).

V mlezivu a v mléce pfedstavuji imunoglobuliny neboli protilatky velmi dilezi-
tou soucast obranného systému mlad’at. Nezastupitelné je jejich obranné plisobeni
proti patogennim bakteriim, virim ¢i dal$im toxinim (DEETH a BANSAL, 2018)

Dle SAMKOVE et al. (2020) je obsah imunoglobulinti kli¢ovy pro zajisténi imu-
nity mlad’at. Nejvétsi zastoupeni maji v mlezivu.

Jednotlivé skupiny se od sebe lisi fyzikalni — chemickou strukturou a funkei. Pro-
tilatky koluji v krvi a zneSkodnuji antigeny. Stejné stfetnuti s jednim a tim samym

v

antigenem zpusobi rychlejsi a silngj$i imunitni odpoveéd (CHLEBO, 2020).
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Imunoglobuliny 1ze rozdélit na: 1gG (IgG1-1gG4), IgA (IgAl-IgA2), IgM, IgE a

IgD (SPATH, 1999).
IgG (IgG1-IgG4) — jde o viibec nejrozsitené]si typ protilatek. Nalezneme jej ve vSech
télnich tekutinach. Jeho vyznam spocivéa v tom, ze chrani pfed bakteridlnimi a viro-
vymi infekcemi. V séru zivocisnych druht tvoii ptfiblizné 75 % protilatek (ARYAL,
2022).

Imunoglobuliny G jsou velké globularni bilkoviny, jejichz o molekulova hmot-
nosti obnasi zhruba 150 kDa. Skladaji se ze Ctyt peptidovych fetézct, a sice ze dvou
shodnych tézkych fetézct y o velikosti cca 50 kDa a ze dvou totoznych lehkych fetézct
o velikosti asi 25 kDa. Je tedy ziejmé, Ze se jedna o kvartérni strukturu (SINO BIO-
LOGICAL, 2007-2022).

Podle CASPERA et al. (2015) jde o monomer, totiz takovou tfidu imunoglobu-
linu, ktera je produkovana v rdmci sekundarni imunitni odpovédi na antigen. IgG je
takova tfida imunoglobulintl, kterd je u ¢lovéka schopna prochézet placentou. Proto
zejména prave tyto imunoglobuliny poskytuji novorozenci ochranu béhem prvnich par
mésici jeho zivota.

Mimoto IgG spousti fagocytdzu a také iniciuje opsonizacni reakci. Zde mame, co
do ¢inéni s procesem, ktery se pouziva ke zniceni cizorodych ¢astic, jako napt. bakterii
prostiednictvim fagocytdzy. Navic se jedna o jedinou protilatku, kterd dokaze poskyt-
nout plodu pasivni imunitu v prvnich fazich zivota (DUTTA, 2018).

Jak uvadi KNUTSEN (2022), imunoglobulin tfidy G déli do ¢tyt podttid: 1gG1,
IgG2, IgG3 a IgG4.

IgG1 tvoti 60-65 % celkové hlavni podtiidy IgG. Zabezpecuje imunitni odpoved,
kterd je zprostfedkovana brzlikem proti proteinlim a polypeptidovym antigentim. Ne-
dostatek izotypu imunoglobulinu tfidy A je nejcastéjSim diivodem vzniku hypo-
gamaglobulinemie (CASPER et al., 2015).

IgG2 predstavuje druhou podtiidu IgG, v niz zaujima 20-25 %. Jeho tkolem je
zajistit imunitni odpovédi proti sacharidovym ¢i polysacharidovym antigenim
(ARYAL, 2022).

Pokud jde o IgG3, jeho zastoupeni je pouze margindlni, nebot’ pfedstavuje jen
zhruba 5-10 % celkového IgG (ARY AL, 2020). Jak uvadi DAMELANG (2019), byva
IgG3 spojovan se zvysenou kontrolou, ptipadné i ochranou pted nejriiznéj$imi intra-

celularnimi bakteriemi, parazity ¢i viry.
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IgG4 je v celkovém IgG obvykle zastoupeno méné nez 4 % celkového. Nevaze se
na polysacharidy. Z nedavnych vyzkumii vyplynulo, Ze zvysené sérové hladiny IgG4
se objevuji u pacientu, ktefi trpi sklerotizujici pankreatitidou, cholangitidou ¢i intersti-
cialni pneumonii zpisobenou infiltrujicimi IgG4 pozitivnimi plazmatickymi buiikami
(CASPER et al., (2015).

IgA (IgA1-IgA2) — imunoglobulin A pfedstavuje co do svého rozsifeni druhou nej-
(IgA) je tvofen dvéma tézkymi fetézci k a dvéma lehkymi fetézeci L (TANKESHWAR,
2022).

Molekuly IgA ulpivaji ve zna¢nych mnozstvich na bazi sekretu na povrchu sliz-
nic, kde ptedstavuji velmi dilezitou soucast ochrany proti mikroorganismim. Vysky-
tuji se ve dvou forméch, jednak ve formé slizni¢ni, jednak ve form¢ sérové. Pokud jde
o slizni¢ni formu, ta je tvotfena z ¢asti dvéma monomery spojenymi J fetézcem, a z
casti sekrecniho komponentu (jedna se o zbytek transportniho Fe-receptoru). Sérovy
charakter ma bud’ monomer, dimer nebo trimer; oligomery jsou propojeny J-fetézcem
(BARTUNKOVA a HOREJSI, 2005).

Jak uvadi TANKESHWAR (2022), jsou u ¢lovéka pritomny IgAl a IgA2. IgAl
se vyskytuje pfedevsim v séru (cca 85 % sérového IgA) a také v sekretech slizni¢nich
714z, jakoz i v horni Casti stfeva. Naopak IgA2 se objevuje zejména v sekretech tlus-
tého stfeva a také v zenském pohlavnim ustroji.

AKHTER, H. et al. (2021) uvadi, Ze v mateiském mléce jsou obsazeny tfi tiidy
imunoglobulint, a sice IgA, IgG a IgM, avsak ve vétsi mife jsou v mléce a mlezivu
pfitomny IgA a IgM.

Imunoglobulin A ptfedstavuje hlavni imunoglobulin v lidském mlezivu i mléce.
Nic to vS§ak neméni na tom, Ze je pfitomen i v mléce ostatnich zivocisnych druht. IgA
a IgM se v kolostru a mléce objevuji v podobé sekre¢niho IgA neboli sIgA a sIgM.
Naprosta vétSina z nich je vytvafena plazmatickymi builkami, které se vyskytuji
v mlééné zlaze (HURLEY a THEIL, 2011).

Zminéné imunoglobuliny zajiStuji ochranu novorozencii a kojencti pied infek-
cemi. Pfedev§im IgA chrani pfed infekcemi dychacich cest i gastrointestindlniho
traktu. IgM je dllezity zvlast¢ z hlediska ochrany slizni¢nich Zlaz. Nejvétsi koncen-
trace IgA a IgM nachazime v raném kolostru, po patém ¢i Sestém dni po porodu vSak

jeho hodnota prudce klesa (AKHTER et al., 2021).

25




Co se tyce Imunoglobulinu A, ten funguje na bazi jako opsoninu, coZ znamena,
7e se vaze na specifické Fco-receptory na fagocytech (BARTUNKOVA a HOREJSI,
2005).

Dle PATHALA (2005) predstavuje IgA hlavni sérovy imunoglobulin. Nejvice je
rozSiten ve vné&jSich sekretech, pficemz pokryva slizni¢ni povrchy a ma klicovou
funkci rovnéz v imunitni ochrang.

Ve zralém kravském mléce je obsazeno ptiblizné 0,6-1 g imunoglobulint, zatimco
v mlezivu se vyskytuje = 10 % Ig s tim, Ze jejich hladina doznd po porodu sniZeni.
Pokud jde o mléko piezvykavct, rozhodujicim lg je zde IgG1, spiSe marginélni za-
stoupeni tu maji [gG2, [gA a IgM. Krev Cerstveé narozenych mlad’at prezvykavcl zadné
lg neobsahuje. Pravé proto mlad’ata ohrozuji bakteridlni infekce, pfi¢emz je u nich
pomérné vysoké nebezpeci imrti. Jediny zdrojem, odkud mohou ziskéavat 1g, jsou
stieva. Z nich vSak ziskavaji pouze tzv. pasivni imunitu (O’MAHONY, 2014).

IgM — predstavuje nejvetsi protilatku, kterd se v reakci na antigen nebo mikroba syn-
tetizuje jako prvni (DUTTA, 2018).

Tato protilatka poskytuje vSeobecnou, ale pouze kratkodobou ochranu pied no-
vymi infekcemi. Hladina IgM rychle kles4, jakmile té€lo zacne vytvatet vice protilatek
IgG. Ty jsou zodpovédné za dlouhodobou ochranu proti patogentim. Kromé imunit-
nich protilatek IgM, jez se utvareji v reakci na infekce, mame také prirozené protilatky
IgM, které v krvi cirkuluji 1 tehdy, pokud nejsme vystaveni zddnym antigenim
(YAZDI, 2021).

IgM je pfitomen nejen na B bunikdch, ale také jako rozpustna molekula v krvi.
Objevuje se ve dvou forméch. Jednak v podobé jako monomeru, ktery se vyskytuje na
B lymfocytech a slouzi jako receptory pro B buiiky, dale jej shleddvame jako pen-
tamer, v némz jsou vSechny té¢zké a lehké fetézce identické. Vzhledem k jeho velikosti
se naléza v ob&hové soustave, predev§im v intramuskularnim prostoru a také v lymfa-
tické tkani (ARYAL, 2022).

Hraje dominantni roli v primarnich imunitnich reakcich na naprostou vétsinu an-
tigenll. Je proto povazovan za vibec nejucinnéj$im imunoglobulinem, jenz fixuje
komplement. (CASPER et al., 2015).

Je zodpovédny za aglutinaéni, neutralizacni a cytolytické reakce. Rovnéz ma za-
sadni vyznam ulohu pfi aktivaci komplementu a pfi aglutinacnich reakcich v boji proti

patogenim (ARYAL, 2022)
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IgE — je imunoglobulin, ktery byl objeven jako posledni. Veskeré molekuly imuno-
globulinti se sestavaji ze dvou lehkych a dvou tézkych polypeptidovych fetézct. Ob-
last Fc protilatky je tvofena dvéma tézkymi fetézci a zajiSt'uje vazbu na bunécéné re-
ceptory. Oblast Fab protilatky je oblasti, kde je rozpozndvan antigen a kde dochazi
k jeho vazbé.

Aby mohl IgE plnit svou funkci, tak musi se Fc ¢ast protilatky vazat na piislusny
bunéény receptor Fc epsilon RI. Tento receptor se nachdzi na bunikach urcitych typt,
mezi n¢z se fadi mimo jiné zirné bunky, bazofily a také eozinofily (GODWIN et al.,
2022).

Podle toho, co uvadi MAYO CLINIC LABORATORIES (2022), byl IgE, ktery
se vyskytuje jako monomer, poprvé identifikovan v roce 1966.

Dle AYRALA (2022) imunoglobulin tfidy E je zodpovédny za alergické reakce.
K nejcastéjSim alergickym syndromim patii precitlivélost typu je senné rymy nebo
astmatu. Podle SENGERA a ZARRINA (2016) se k dalSim syndromim fadi mimo
jiné atopické dermatitida (tedy ekzém) ¢i rozlicné potravinové alergie.

Uloha IgE spo¢iva rovnéz v obrané proti mnohobunéénym parazitiim, jakymi jsou
kuptikladu napt. Schistosoma mansoni, Trichinella spirillum nebo Fasciola hepatica
(ARYAL, 2022).

IgD — koncentrace tohoto imunoglobulinu v séru je podstatné niz§i nez koncentrace
IgG, IgA a IgM, na druhé strané je vSak o mnoho vyssi, nez je tomu u koncentrace IgE
(VLADUTIU, 2000).

IgD se sklada ze dvou tézkych a dvou lehkych fetézct, které drzi pohromadé diky
disulfidickym vazbam (SCHULTZ, 2020).

Tento imunoglobulin se uplatiiuje jako receptor antigenu na B butikach. S nejvyssi
pravdépodobnosti se podili na regulaci funkce B bunék v okamzicich jejich stfetnuti
s antigenem. IgD je taktéz zpisobily vézat se na bazofily a na zirné bunky. Tyto buiiky
nasledné aktivuje k produkci antimikrobialnich faktord, které u lidi nachazeji uplatnéni

v respira¢ni imunitni obrané¢ (ARYAL, 2022).
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2.4 Nejcastéjsi alergeny v mléce

Vysledky tymu prace DUPONT et al. (2011) ukazuji, ze mlécné bilkoviny predstavuji
alergeny zivociSného ptivodu, které mohou zkiizené reagovat s mlékem jinych druht
savcl. Alergie na kravské mléko mtlize byt prvnim projevem polysenzibilizace napfi-
klad u déti, u nichZ se projevi alergie na jiné hlavni alergeny, mezi které patii napf.
pSenice, arasidy, vejce €i soja.

Nadmérma senzibilita vici bilkovinam kravského mléka reprezentuje jednu
z hlavnich potravinovych alergii. Pfevazné, ale ne vyhradné postihuje kojence. Mize
pretrvavat i do dospélého véku a mit velmi zavazné projevy. Byly detekovany rtizné
klinické ptiznaky alergie na mléko, jejichz diagndza se co do Cetnosti a stupné pii-
znaku zésadné lisi, pficemz ji 1ze ur€it pomoci koznich nebo krevnich testi (AGAMY,
2006).

V kravském mléce je obsazeno piiblizné¢ 30-35 g bilkovin na litr (HO-
CHWALLNER et al., 2014)

Proteiny kravského mléka se fadi mezi nejlépe charakterizované potravinové aler-
gen. Kravské mléko obsahuje vice nez 25 druht bilkovin. Za alergeny lze povazovat
pfedevsim a-laktalbumin, B-laktoglobulin, sérovy albumin, laktoferin a osi-, os2-, B-,
v- a «x-kasein. Z uvedenych bilkovin se zdd byt nejvyznamnéjSim alergenem
os1 — kasein (COSCIA, 2012).

Bilkovina kravského mléka se fadi k prvnim alergentim, s nimiz se kojenec béhem
svého Zivota setka. Alergii miZzeme charakterizovat jako zprosttedkovanou reakci pte-
citlivélosti na bilkoviny kravského mléka, a to zejména na kasein a B-laktoglobulin
(GULER et al., 2020).

Nicméné¢ podle AGAMY (2011) je B-laktoglobulin hlavni frakci syrovatkovych
bilkovin v mléce mlécného skotu. Pokud jde o lidské a velbloudi mléko, ta 3-laktoglo-
bulin neobsahuji.

Bilkoviny kravského mléka se fadi k hlavnim alergentiim, které participuji na obou
typech alergie, pficemz jejich pfesna diagndza je zasadni pro spravnou lécbu. Nejpo-
stizenéjsi skupinou, pokud jde o toto onemocnéni, jsou déti, které by proto mély byt
pecliveé sledovany (BENHAMOU et al., 2009).

Jak uvadi GINGER et al. (1999), a1 — tvori 40 % kaseinové frakce v kravském
mléce, zatimco skupina as; — predstavuje 12,5 %, B - reprezentuje 35 % frakce kaseint;

posledni skupinou je k - kasein, ktery tvoii 12,5 % v kravském mléce.
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Kravské mléko sestdva z mnoha proteind, které jsou povazovany za antigenni a
schopné zplisobit imunitni reakce. Zarovei se ukézalo, ze citlivost na rozli¢né proteiny
obsazené v kravském mléce je Siroce rozsifena. Védecké studie, které byly provedeny
na velkych vzorcich populace alergickych pacientl, ukdzaly ze nejvéEtsi zastoupeni
kravském mléce maji nasledujici bilkoviny: B-laktoglobulin (BLG), a-laktalbumin
(ALA) a kaseiny (CN), které jsou povazovany za hlavni alergeny. Zaroven se vSak
ukdzalo, Ze zna¢ny vyznam pro spusténi alergie na kravské mléko maji rovnéz bilko-
viny, které jsou pfitomny jenom v malém mnozstvi, jako napiiklad bovinni sérovy al-
bumin (BSA), laktoferin (LF) a imunoglobuliny (Ig) — (MONACI et al., 2006)

Pokud jde o kozi mléko, pfedpoklada se, Ze alergie na né neni spojena s alergii na
kravské mléko, na rozdil od ni jde o velmi vzacné onemocnéni. K hlavnim alergentim
vyvolavajicim pfiznaky alergie na kozi mléko patfi kaseiny. Podle citované studie se
u jednoho pacienta vyskytla alergie na kozi mléko po poziti koziho syra. Na rozdil od
nejbéznéjsich piipadii nebyla u tohoto pacienta prokdzana citlivost na kasein, nybrz na
protein, kterym by mohl byt a-laktalbumin o velikosti 14 kDa. Lze tedy usuzovat, ze
1 malé mnozstvi bilkovin mtze vyvolat alergickou reakci (TAVARES et al., 2007).

2.5 Rizikové faktory pro rozvoj alergie na mlé¢né bilkoviny

Alergie na mlécné bilkoviny byva charakterizovana jako predisponujici a zarovei ko-
existujici faktor u celé fady funkénich gastrointestindlnich poruch, a to u kojenct i
starSich déti. Alergie na kravské mléko mtze vytvaret predpoklady zanctu a visceralni
hypersenzitivity v raném veku. Které nasledné mohou mit ptiznaky v podobé funkc-
nich bolesti bficha. Diagnostika alergii na kravské mléko, respektive funkéni bolesti
bficha je naro¢na s ohledem na nespecifické a piekryvajici se ptiznaky (PENSA-
BENE, 2018).

DalSim zdravotni komplikaci spojenou s pfitomnosti BKM, kterd je zdokumentovana
v fad¢ studii, je obezita. Ta se Casto vyznacuje latentnim zanétlivym stavem, ktery
mize byt disledkem uvoliiovani cytokinll a adipokint. Prizkum National health and
nutrition examination (NHNE) zkoumajici souvislosti mezi obezitou a hladinami IgE
a alergickymi ptiznaky ukdzal, Ze se u déti s nadvahou vyskytuji zvysené hladiny cel-
kového alergenu specifického-IgE ve srovnani s détmi s normalni hmotnosti. Vysled-
kem studie je zjiSténi, Ze obezita mize piispivat k ¢astéjSimu vyskytu atopickych one-

mocnéni. A to mize vést ke zvySené produkci protizdnétlivych cytokinii z tukové
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tkané u obéznich jedincii, coz zapficinuje deficit imunitniho systému a tim i pfitomnost
alergickych poruch, jako je senzibilizace na potraviny (BAGHLAF a EID, 2021).

V ptipadé¢ vyskytu rizikovych faktorti u déti je vyssi pravdépodobnost u chlapct,
ze budou trpét na alergii kravského mléka, v dospélosti se to vSak obraci a 80 % osob
s alergii na kravské mléko (AKM) jsou zeny. Osoby s alergii na mlécné bilkoviny také
Castéji postihuji jina atopickd onemocnéni (FLOM a SICHERER, 2019).

Naopak ve studii SAAD et al. (2020) se tvrdi, ze rizikové faktory alergenti krav-
ského mléka nejsou v soucasné dobé spolehlive identifikovany. Nicméné diky neusta-
1ému hloubkovému studiu rizikovych faktorti bilkovin kravského mléka a prabéznému
epidemiologickému Setfeni bylo zjiSténo, ze pouze na zakladé jediného Cinitele nelze
spolehlivé vysvétlit pfesnou pri¢inu ABKM. Lze vSak uvazovat o tom, ze jde o dusle-
dek kombinace vice faktord. Bylo zjisténo, Ze v pfipad¢ vyskytu alergie u rodict lze
predpokladat vyssi riziko pro vznik ABKM u kojenct. Dédicnost se tedy povazuje za
jeden z nejrizikovéjsich faktord pro vznik potravinové alergie u déti.

Heineriiv syndrom ptedstavuje vzacnou reakci precitlivélosti kojence nebo ma-
1¢ho ditéte, kdy hlavni pfi¢inou onemocnéni je senzibilizace na bilkoviny kravského
mléka. Toto onemocnéni se vyznacuje neprospivanim, respiracnimi problémy, jako
jsou kasel, dusnost, sipani ¢i ryma, anebo gastrointestindlnimi pfiznaky, mezi néz patii
napiiklad zvraceni, priijem anebo anémie. Nespecifickd povaha onemocnéni mize za-

Podle LIA et al. (2020) jde o onemocnéni, kdy mezi hlavnimi pfiznaky mohou byt
chronické nebo recidivujici respira¢ni syndromy, plicni infiltraty na rentgenovém
snimku, nebo dokonce plicni hemosiderdza. Navic se v této studii uvadi, zZe gastroin-
diagnozu.

Uzdraveni mize nasledovat po diisledném vylouceni kravské bilkoviny. Kojen-
ciim lze podéavat ndhrazku mléka, napf. extenzivni hydrolyzovanou proteinovou for-
muli na bazi sdji nebo syntetickou formuli s volnymi aminokyselinami. Ke zlepSeni
ptiznakli dochazi v pribéhu nékolika malo dnil. Zasadni podminkou je zavcas vyloucit
problematické potraviny z jidelnicku. Zotaveni v§ak miize prob¢hnout i bez toho, ze
by doslo na vylouceni vyvolavajici potraviny. Doporucuje se 1écba naptiklad broncho-
dilatancii, antihistaminiky a systémovymi nebo inhala¢nimi steroidy. Ve velmi zavaz-

nych pfipadech HS je prospé&sna také dalSi imunodulacni 1é€ba, naptiklad s vyuzitim
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hydroxychlorochinu, azathioprinu nebo cyklofosfamidu. Lécba prostfednictvim anti-
biotik, jak ukazuji dosavadni poznatky, nevede ke kyZzenému efektu. (ARASI et al.,
2021).

2.6 Princip vzniku alergie na bilkoviny kravského mléka

Alergen muze proniknout do tkani bud’ pfimym kontaktem s kizi, sliznicemi nebo
prostiednictvim krevniho obéhu. Symptomy alergie na mléko se mohou objevit bud’
okamzité, nebo zacit nékolik hodin, ¢i dokonce n€kolik dni po poziti uré¢itého mnozstvi
mléka ¢i nékterého z mléénych vyrobki (FINGLAS et al., 2016).

HOCHWALLNER et al. (2014) rozlisuje dvé hypotézy toho, co vede k pocatecni
senzibilizaci na bilkoviny kravského mléka (BKM). Prvni z nich spoc¢iva v tom, Ze
minimalni mnoZzstvi potravinovych bilkovin, které t¢hotné Zeny konzumuji, miize pro-
niknout k plodu pfes placentu. Panuji dohady ohledné toho, zda IgE mohou byt pro-
dukovany plodem jiz v raném tc¢hotenstvi a mohou byt detekovany v pupecnikové
krvi. Druhou variantu ptedstavuje senzibilizace, k niz dochazi brzy po porodu, a sice
prostiednictvim piijmu kravského mléka. Vedou se vSak spory o to, zda ¢asny kontakt
s proteiny kravského mléka zplisobuje senzibilizaci, nebo naopak klinickou toleranci
vici kravskému mléku.

Prilis brzké zavedeni ptikrmt pfed dosaZzenim ¢tvrtého mésice veku patii k divo-
diim vzniku ABKM. Je to ddno tim, Ze je té€lo pfedCasné vystaveno alergentim, které
narusuji rovnovahu transportu stievnich slizni¢nich bun¢k. Navic pro stfevo je v tomto
véku charakteristické, Ze vykazuje zvySenou propustnost, navic ani GI trakt neni stale
zcela vyvinut. Proto plati doporuceni zacinat s piikrmy az po ¢tvrtém mésici veku

(SAAD et al., 2020).

2.7 Alergie vs laktozova intolerance
Pokud jde o nezadouci reakce na pfijem potravy, ty maji velmi riiznorodou etiologii a
symptomatologii. Co se tyka mléka, setkavame se s potravinovou nesnaSenlivosti
laktozy a ptipadné s potravinovou alergii na mléénou bilkovinu (HENRIQUE et al.,
2016).

V alergickych reakcich na potraviny je spatfovan zdvazny problém, ktery my
z vyzivového hlediska globalni dimenzi. Nezadouci reakce na potraviny ¢lenime na

potravinovou alergii, tj. imunologickou reakci na potravinu, a na potravinovou intole-
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ranci, ktera predstavuje neimunologickou reakci s podobnymi pfiznaky, jaké se vysky-
tuji u alergie. Podle dostupnych odhadu trpi potravinovou alergii 6-8 % déti a 1-2 %
dospélych. Prevalence potravinové intolerance u dospélych neni vyssi nez 5-6 %,
av$ak u kojenct a malych déti se pohybuje v rozmezi od 0,3 do 20 % (PETRULA-
KOVA a VALIK, 2015).

Ve studii védeckého tymu NASR a WAHSHI (2017) se uvadi, ze potravinovou
alergii trpi pfiblizné€ 2-5 % dospélych a 8 % déti.

2.7.1 Alergie

Alergii miizeme definovat jako zménou nebo abnormalni reakci. K takovéto reakci
muze dojit pti styku s cizorodou bilkovinou “alergenem™ nebo télesnymi tkanémi,
které jsou na ni senzitivni. Alergen mize vstoupit do tkani pfimym kontaktem s kizi
¢i sliznicemi, anebo vstiebani do krevniho feciste (AGAMY, 2011).

Pokud jde o ABKM, jde o rozsifujici poruchu, kterd méa ovSem také konsekvence
na rust, mineralizaci kosti, ktera je pojena s alergiemi na jiné potraviny (DUPONZ et
al., 2011).

Alergie na mlécéné bilkoviny se formuje na zakladé bilkovinnych slozek, které jsou
pfitomny v mléce a které vyvoldvaji reakce bud’ na bilkovinné frakce v emulzi
(kaseiny), nebo v syrovatce (mlécny albumin). Diisledkem alergické reakce je zavazné
bunécné poskozeni; vyvolava fyzickou, psychickou a emocionalni symptomatologii,
ktera se mlze rliznit, co do Casu, intenzity a do své zavaznosti (HENRIQUE et al.,
2016).

Alergie na bilkovinu kravského mléka lze popsat jako imunologickou reakci na
jednu ¢i vice mlécnych bilkovin: a-laktalbumin, B-laktoglobulin, kasein; je spojena
s IgE nebo ne-IgE, ktery nese odpovédnost za okamzity, nebo naopak opozdény nastup
ptiznakli (SOLINAS et al., 2010).

Co se tyce alergie na mlécné bilkoviny, ta piedstavuje klinicky abnormélni imu-
nologickou reakci na mlécné bilkoviny. Miize byt zplisobena interakci mezi jednou
nebo vice mlé¢nymi bilkovinami ¢i jednim nebo vice imunitnimi mechanismy. Vyvo-
lavéa okamzité reakce zprosttedkované imunoglobuliny IgE (AGAMY, 2011).

Klinické projevy, které zptisobuje alergie na bilkovinu kravského mléka, miizeme
rozdélit na IgE zprostiedkované okamzité klinické reakce, kdy ptiznaky nastupuji do

30 minut po poziti kravského mléka, anebo IgE nezprostiedkované opozdéné reakce,

32




pfi nichZ néstup piiznakii nastane do hodiny ¢i po dni poziti potraviny (CAFFARELLI
et al., 2010).

Pokud vsak jde o badatelské vysledky tymu YANG et al. (2021), v jeho publikac-
nich vystupech se uvadi, ze zprostfedkovana IgE je diagnostikovana u kojenct, u kte-
rych se objevi okamzité, tj. projevi se akutni a objektivni ptiznaky do 2 hodin po poziti
mlécnych vyrobki obsahujicich kravské mléko. Do 2 hodin po expozici se u kojencti
s IgE zprostfedkovanou ABKM objevuje erytém, angiodém, kopfivka ¢i latergie.
Oproti tomu ABKM nezprostfedkovana IgE probiha bez stabilnich ptiznakl a bohuZzel
nemame k dispozici zadné ucinné diagnostické metody. ABKM nezprostiedkovana
IgE se objevuje minimalné 2 hodiny po expozici kravského mléka. Obvykle to provazi
syndrom enterokolitidy zplisobené potravinovymi bilkovinami, alergickou proktoko-
litidou, chronickymi koZnimi nebo gastrointestindlnimi pfiznaky. SmiSenou ABKM
lze popsat jako kombinaci IgE a ne-IgE zprostfedkované ABKM. Je velmi slozitd, a
to jak v diagnostice, tak v 1é¢b€. Z toho diivodu je tfeba v zajmu u¢inné 1€¢by zkoumat

jeji molekularni mechanismy.

2.7.2 Laktozova intolerance

Intolerance laktdzy je zpiisobena tplnou nebo ¢asteCnou absenci enzymu, ktery tento
disacharid travi. Intolerance laktézy se muze vyskytovat ve tfech typech: jako pri-
t¢j$i a s leh¢imi ptiznaky (HENRIQUE et al., 2016).

Intolerance laktdzy je nesnasSenlivost sacharidu obsazeného v mléce, kterd posti-
huje vSechny vékové skupiny. Lze ji popsat jako poruchu stievni sliznice, kterd zne-
moznuje traveni laktézy v disledku nedostatku enzymu zvaného laktaza. Jedna se o
obecny termin, ktery oznacuje rozmanité klinické projevy zpisobené nezddoucimi re-
akcemi vyvolanymi potravinami. Intoleranci laktdzy vSak trpi pfiblizn¢ 75 % svétové
populace, piicemz vyskyt u dospélych je nizsi nez 20 %. U etnickych skupin, jako jsou
¢ernosi, Hispanci a Asiaté, se tato intolerance vyskytuje cast¢jsi (HENRIQUE et al.,
2016). Naopak MALIK et al. (2018) uvadi nejnizsi vyskyt u Severoamericanti, Aus-
tralantl a Severoevropant, kde se intolerance laktozy pohybuje mezi v rozmezi 2 az
15 %.

NesnaSenlivost potravin ¢i jejich slozek se miize projevit v jakémkoli véku.
Nicméné obecné plati, Ze déti narozené v fddném terminu porodu produkuji enzym —

laktazu, takze mohou travit mléko a ptiznaky intolerance laktdézy se u nich projevi

33




nejdiive po dosazeni véku 3 let. U bélochtli se z pravidla zacind projevovat az u déti
starSich 5 let a je velmi Casta i u dospélych, coz je ddno postupnym poklesem produkce
laktdzy v pribéhu zivota. Intolerance laktozy se vSak fid¢eji mize objevit i u predasné
narozenych déti. Docasny nedostatek laktazy mize byt zplisoben virovymi a bakteri-
alnimi enteritidami, a to zejména u déti, které maji poskozené slizni¢ni bunky stiev.
Mimoto je nesnaSenlivost mléka stav, ktery se velmi Casto pfenasi z rodict na déti na
principu genetiky. Existuji 1 vzacné piipady, kdy se dit¢ narodi zcela bez schopnosti
produkovat laktdzu. V takovych piipadech se détem ptredepisuje kojenecka vyziva na
bazi sdjové bilkoviny, tedy bez kravského mléka (MONACI et al., 2006).

V préci, jiz publikoval MALIK et al. (2018), pfedstavuje laktézova intolerance
klinicky syndrom, ktery se projevuje typickymi pifiznaky pifi konzumaci potravin ob-
sahujicich disacharid lakt6zu. Za standardnich okolnosti je laktdza pti konzumaci hyd-
rolyzovéana na glukézu a galaktézu prostfednictvim laktazy, enzymu, ktery se nachdzi
v tenkém stfevu. Nedostatek laktazy, at’ uz je zplisoben priméarnimi, nebo sekundarni
pfi¢inami, vyvolava klinické ptiznaky. Zavaznost onemocnéni je individudlni. Lakto-
zova intolerance byva také nékdy oznaCovana jako malabsorpce laktdzy.

Nejucinnéjsi diagnosticky test intolerance kravského mléka spoc¢iva v tom, Ze se
vyfadi vSechny potencialné Skodlivé potraviny z jidelnicku na nékolik tydnid a po-
stupné€ se sleduje, jak mizi ptiznaky. Diagn6za intolerance a rovnéz z hlediska dal§iho
postupu klicova identifikace ptislusné slozky potravy se pak potvrdi postupnym zacle-
novanim jednotlivych potravin zpét do jidelni¢ku ve zvySujicich se davkach po dobu

dni (MONACI et al., 2006).

2.8 Symptomy alergie na mlééné bilkoviny, diagnostika a jeji metody
Alergie na kravské mléko by méla byt brana vazné zvlaste u déti, které maji okamzité
pfiznaky. Mezi akutni pfiznaky se fadi napiiklad kopfivka, angioedém, sipani, ryma,
suchy kasSel, zvraceni, otok hrtanu ¢i anafylaxe. Naopak mezi pozdni reakce zptisobené
alergii na kravské mléko spadaji naptiklad atopickd dermatitida, chronicky prijem,
krev ve stolici, anémie z nedostatku Zeleza, chronické zvraceni, $patny rist, gastroezo-
fagealni choroba a v neposledni fad¢ i enetropatie s nedostatkem bilkovin s hypoalbu-
minémii (CAFFARELLI et al., 2010).

V préaci tymu GULER et al. (2020) se uvadi, zZe alergie na bilkovinu kravského

mléka je vlibec nejastéjSim typem potravinové alergie u malych déti. Prognéza je
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vSak obvykle dobra a u vétSiny déti se pted dosazenim Skolniho véku vyvine stan-
dardni tolerance. D&ti mohou mit velmi Siroké spektrum ptiznaki, které se osciluji
mezi mirnymi a velice zdvaznymi. K nejcastéj$im projeviim alergie mlécné bilkoviny
patii naptiklad kozni reakce €i gastrointestindlni ptiznaky. U nékterych déti se mohou
vyvinout i zavazné stavy, jako je anafylakticky Sok, eozinofilni ezofagitida ¢i entero-
kolitida vyvolana potravinovymi bilkovinami. V¢asna a pfesna diagndza ¢i 1écba jsou
nezbytné pro spravny rist a vyvoj déti u nichz se projevila alergie na mlééné bilkoviny.

Vétsina déti vykazuje dva nebo vice pfiznakl ze dvou nebo vice organovych sys-
témi. Zhruba 50 az 60 % déti mé kozni ptiznaky, 50 az 60 % gastrointestinalni pfi-
znaky a cca 20 az 30 % ma respiracni ptiznaky. Symptomy se mohou objevit i do 1
hodiny po konzumaci mléka (okamzitd reakce) nebo po 1 hodiné (pozdni reakce) —
(HOST, 2002).

Kozni ptiznaky ABKM maji nejcastéji charakter atopické dermatitidy, ekzému ¢i
koptivky. Jinak je tomu u gastrointestinalnich ptiznakd, které se projevuji opakova-
nymi bolestmi bficha, zvracenim nebo prijmem. Respiracni ptiznaky vykazuji rysy
astmatu, sipani, suchého kasle ¢i rhinokonktivitidy. Byla doloZena i fada dalSich
symptomt, jako je anémie, no¢ni poceni ¢i chronické plicni onemocnéni s plicni infil-
traci. Naprostd vétSina piipadli je povazovana za mirnou az stfedné zavaznou.
Nicméné u piiblizné 12 % piipadii se miZe objevit Zivot ohrozujici anafylakticka re-
akce, ktera vede dokonce az ke kardiovaskularnimu kolapsu, v krajnich piipadech
muze nastat i smrt (BAGHLAF a EID, 2021).

Paklize z anamnézy a vySetieni vyplyne podezieni na ABKM, je tfeba zjistit di-
sledné vyhybani se alergenlim. Ze vSech ostatnich faktorii je pro potvrzeni nebo vy-
louceni diagnozy ABKM nutné kontrolovana peroralni potravinova vyzva pod lékai-
skym dohledem. Pfi 1€cbé€ kojenych déti by matka méla dodrzet piisnou dietu bez bil-
kovin kravského mléka. Nekojeni kojenci s potvrzenou ABKM by méli dostavat for-
muli na bazi extenzivné hydrolyzovanych bilkovin s prokézanou ucinnosti v pfislus-
nych klinickych studiich. Formule na bazi aminokyselin jsou ur¢eny pro konkrétni si-
tuace. Sojova proteinova formule, pokud ji kojenec toleruje, se nabizi jako moznost
postupu po 6. mésici v€ku. Déti trpici alergii na kravskou bilkovinu by mély byt opa-
kovan¢ vySetiovany kazdych 6 az 12 mésici, aby bylo mozné objektivné posoudit, zda
se u nich vyvinula tolerance na BKM. Alergie na mlé¢né bilkoviny postihuje> 75 %

déti do 3 let veku a> 90 % déti do 6 let véku (KOLETZKO et al., 2012).
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Existuji rozdily v pfiznacich, které respondenti uvedli pro charakteristiku ABKM
zprostiedkované IgE a nezprostfedkované IgE. Ve vSech zemich byly v ptipadé IgE
zprostfedkované ABKM nejcastéji zachycenymi pfiznaky atopicka dermatitida (67
%), priajem (66 %), koptivka (63 %), zvraceni (60 %) a biisni potize (56 %). Rozdily
byly zjiStény i podle jednotlivych zemi. Priijem byl nejcastéji hlaSenym piiznakem u
respondentii v Australii 69 %, Cing 78 %, Egypté 75 %, Indii 88 % a Kuvajtu 79 %.
Kopiivka se vyskytovala nejéetn&ji v Singapuru 76 %, Spanélsku 94 %, Thajsku 90 %
a ve Spojeném kralovstvi 89 %. A v neposledni fad¢ atopicka dermatitida se nejvice
vyskytovala v Mexiku 79 % a na Filipinach 84 %. Naproti tomu u IgE nezprosttedko-
vané ABKM byly nejcastéji vybranymi ptiznaky prijjem 68 %, Spatny ptirastek na
vaze 59 %, nadymani bticha 53 % potize s ptijmem potravy 52 % a zvraceni 52 %.
Koptivka a atopicka dermatitida se vyskytovala u ne-IgE ve znatelné¢ mensi mife. Jako
hlavni symptom u nezprostiedkované IgE ABKM byl zvolen priijjem, kdy jeho ¢etnost
Cinila v Australii 69 %, v Indii 63 %, Kuvajtu 54 %. Druhym pfiznakem byl Spatny
ptirtistek na vaze predevsim v Latinské Americe 78 %, v Mexiku 65 %. Druhym nej-
mén¢ Castym symptomem byly bolesti bficha, které se vyskytovaly ponejvice na Bliz-
kém vychodé 63 %, Filipinach 68 %. Poslednim uvedenym ptiznakem bylo nadymani,
které mélo nejvétsi vyskyt ve Spanélsku 91 %, v Singapuru 72 % a v Thajsku 79 %
(MADRAZO et al., 2022).

Graf 2.3: Cetnost piiznaki ABKM IgE zprostiedkované a ne-IgE (%) — (MADRAZO et al.,

2022)
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V préaci tymu BENHAMOU et al. (2009) se uvadi mezi diagnostické metody kozni
prick testy. Jde o velmi rychlou a soucasné levnou detekei citlivosti u poruch zpro-
sttedkovanych IgE a lze ji provadét i u kojenct. Diky ni se muze potvrdit nepfitomnost
alergické reaktivity zprostiedkované IgE. Pozitivni odpovéd’ na test vSak nemusi jed-
noznaéné prokdzat, ze potravina je pfi¢inou reakce, ale pouze stanovi citlivost na da-
nou potravinu. Mezi dal$i metodu se tadi davka IgE protilatek v séru. Kvantitativni
méteni protilatek IgE specifickych pro urcité potraviny ¢asto predstavuje dalsi krok.
Protilatky IgE specifické pro alergen se vaZzou na proteinovou matrici a zjist'uji se po-
moci sekundarné znacené protilatky specifické pro Fc ¢ast lidského IgE. Podobné jako
u koznich testd mlze senzibilizace existovat bez klinickych reakei, avSak testy neni
mozné pouzit k diagnostice potravinové alergie bez zohlednéni klinické anamnézy.

Dvojiteé zaslepena, placebem kontrolovand potravinova vyzva (DBPCFC —
double-blind placebo-controlled food challenge). Maji tlohu ptedevs§im k potvrzeni
nebo naopak k vylouceni diagnézy potravinové reakce, a to jak ve vztahu k reakcim
zprostiedkované IgE, tak i ve vztahu k reakcim nezprostiedkované IgE (CALVANI et
al., 2019). Jak uvadi BENHAMOU et al. (2009), béhem dvou hodin pacient pfijme
potravu, pficemz se bude postupné¢ zvySovat mnozstvi podezielé potraviny. Postup pfi-
jmu potravy se pierusi v ptipadé, ze se objevi klinické ptiznaky (pozitivni test) ¢i po
poziti znaéného mnozstvi ptislusné potravy bez reakce (negativni test). S ohledem na
znaéné riziko anafylaktické reakce musi byt tento test realizovan pod piisnym lékai-
skym dohledem s profesionalnim tymem. Tato metoda se uplatiiuje u pacientl s nejas-
nou diagnézou, pfiCemz se zaroven povazuje za zlaty standard v ptipadé¢, pokud dia-
gndza zistdva nejista i po dalsich vySetienich.

Jako posledni metodou uvadi HOCHWALLNER et al. (2014) atopiovy epikutinni
test (ATP atopy patch test). Jedna se o kozni naplast'ové testy, které je mozno provadét
u pacientli s atopickou dermatitidou nebo gastrointestindlnimi symptomy, u nichz
chybi specifické IgE, ale také u pacientl, kteti maji opozdéné reakce po konzumaci
kravského mléka. Za timto Gcelem pacientim byvaji aplikovany alergeny obvykle na
zada po dobu 48 hodin v uzaviené naplasti. Po dalSich 24 az 48 hodinach se po sejmuti
vyhodnocuji koZni reakce. TONCIC a LIPOZENCIC (2011) uvadi posouzeni ekzema-
tické kozni reakce po 48 az 72 hodinach. Avsak spise je doporucovano paralelni pou-

ziti vice testl pro diagnostiku ABKM (HOCHWALLNER et al., 2014).
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2.8.1 Vyskyt u déti

Na prvni pohled mize vzniknout dojem, Ze vyskyt potravinovych alergii nebo alespon
povédomi rodi¢li o nich jsou na vzestupu. Centrum pro kontrolu a vyskytu nemoci
uvadi, Ze od roku 1997 do roku 2011 se pocet potravinovych alergii u déti celkové
zvysil pfiblizn€ o polovinu, takZe nyni postihuje zhruba kazd¢ druhé dité ve tiide.
ABKM se odhaduje na 2 % u déti do 4 let, pricemz v roce 2018 jim trpélo 1,6 milionu
déti (ZIMLICH, 2022).

Alergie na bilkovinu kravského mléka se nejcastéji vyskytuje v kojeneckém a ra-
ném détském veku, kdy mléko predstavuje nejvyznamnéjsi soucdst pfijimané potravy.
Objevuje se v prvnim roce zivota a jeji prevalence v détské populaci se odhaduje na 2
az 3 % (LUYT et al., 2014).

Dle NHS.uk (2022) je ABKM jednou z nejcastéjSich détskych potravinovych aler-
gii. Podle dosavadnich odhadii postihuje pfiblizné 7 % déti mladSich jednoho roku.
Alergie na kravské mléko se objevuje v okamziku, kdy se kravské mléko poprvé do-
stane do vyzivy ditéte, a to bud’ ve formé umélé vyzivy, nebo kdyz dit¢ zaéne jist
pevnou stravu. Ménég Casto miZze postihnout déti, které jsou vyhradné kojeny, protoze
kravské mléko z matciny stravy piechdzi na dité pies matetské mléko.

Alergie predstavuje jednu z nejcastéjSich potravinovych alergii v rozvinutych ze-
mich ve svéte, ktera postihuje 2-7 % déti v raném veéku. Naprosta vétSina kojenct a
déti s diagn6zou na ABKM se bude zpocatku muset vyhybat veskerému kravskému
mléku a samoziejme také mlécny, vyrobkim (DHESI et al., 2020).

Kojenci do veéku 2 let maji vétsi sklon k alergii na mlééné bilkoviny. Globalni
odhad prevalence alergie na bilkovinu kravského mléka kolisa mezi 2 az 7,5 % (PRA-
SAD a SHIVAY, 2020).

Nejcastéjsi alergické reakce byly na B-laktoglobulin, nasledné na o-laktalbumin,
kasein a sérovy albumin. Jiné studie, provedené u déti s ABKM, ukazaly nejvyssi hod-
noty u B-laktoglobulinu a kaseinu a poté az a-laktalbuminu (BIAN et al., 2022).

Diagnéza reprodukovatelnych nezddoucich reakei na bilkovinu kravského mléka
musi byt potvrzena kontrolovanymi postupy eliminace a vyzvy. Jevi se pravdépodob-
nym, ze vyskyt ABKM v kojeneckém véku ve vyspélych zemich ¢€ini ptiblizné 2 az
3 %. Symptomy svéd¢ici pro ABKM se mohou vyskytnout ptiblizné u 5 az 15 % ko-
jenych déti. U vétsiny kojencti se ABKM piiznaky objevi do 1 mésice véku, a sice

casto do pouhého 1 tydne po zavedeni formule na bazi BKM. Prognoza je dobré, z toho
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hlediska, Ze alergicka reakce vymizi pfiblizné€ 45 az 50 % po 1. roce, 60 az 70 % po 2
letech a 85 az 90 % po 3 letech (HOST, 2002).

Jako husté osidleny a rozmanity region je Asie, potencidlné dulezitym zdrojem
informaci o potravinovych alergiich. Po alergii na vejce je BKM druhou nejcastéjsi
potravinovou alergii u malych asijskych déti. V Ciné se prevalence prokazala ve tfech
velkych méstech (Chongqing, Zhuhai a Hangzhou), pfi¢emz se pohybovala v rozmezi
0,83-3,5 % u déti ve véku 0-2 let. Uvedena studie vSak nerozliSovala mezi IgE a ne-
IgE zprostiedkovanou ABKM. Prevalence IgE zprostfedkované na ABKM ze studii
provedenych na Tchaj-wanu u déti mladsich 3 let a u korejskych kojenctt uvadi miru
vyskytu IgE zprosttedkované ABKM 1,1-1,7 %. Ackoli tyto dvé studie nebyly proka-
zatelné, zachytily IgE zprostfedkované potravinové alergie anamnézou piesvédcivych
alergickych ptiznak, které se objevily béhem nékolika minut po expozici a senzibili-
zaci prostiednictvim kozniho prick testu nebo hladiny IgE v ptipadé tchajwanské stu-
die. Naopak v ptipadé korejské studie byly zjistény do 2 hodin. V klinickém piehledu
pfipadi ABKM u thajskych déti se objevily gastrointestinalni ptiznaky. Nezprostied-
kovana IgE byla pozorovéana ve 22 % piipadech, z ¢ehoz vyplyva, ze ABKM nezpro-
sttedkovana IgE predstavuje velmi vyznamnou ¢ast ABKM (LEE et al., 2013).

Tyto miry vyskytu jsou srovnatelné s mirami uvadénymi pro zdpadni populace.
Pokud jde o Evropu, uvadi metaanalyza, Ze prevalence IgE zprostfedkovanou ABKM
byla prokazéana v Dansku do 3 let u pouhych 0,4 % déti. Nezprostiedkovana IgE v Ni-
zozemsku Cinila 2,2 % u déti mladsich 4 let. Pokud jde o USA, byla prevalence 1,8 %
u déti ve véku 1 az 5 let zaloZena na hladinach senzibilizace IgE, které ptesahoval prah
predikujici klinickou alergii. Navzdory nestejnym metodikdm zatfazeni ABKM ne-
zprostfedkované IgE, mira prevalence ABKM u malych déti v Asii i na zapad¢ osci-

lovala mezi <1 % a <4 % (LEE et al., 2013).

2.8.2 Vyskyt u dospélych
Béhem poslednich nékolika desetileti byl zaznamendn nértst vyskytu potravinovych
alergii. Potravinova alergie u dospélych miize predstavovat trvalou reakci, ktera zacala
jiz v kojeneckém ¢i raném détském veku. Miize byt iniciovdna v dospélosti novou sen-
zibilizaci (YUN a KATELARIS, 2009).
U dospélych se alergie na kravské mléko vyskytuje vzacné (ODEDRA, 2014).
Symptomy AKM podle anamnézy a klasifikace dle Miillera uvadéji, ze vétSina

pacientl byla silng citliva na alergii kravského mléka. Jednalo se o tfidu 3 nebo 4 podle
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Miillerovy klasifikace. VSechny pacienty s tfidou 4 podle Miillera postihl anafylak-
ticky Sok. AvSak nejCastéji ptiznaky byly napft. kozni, kopfivka a otoky obliceje. VéEt-
Sina pacientil ziskala AKM az v dospélém véku (> 16 let), zatimco u 10 pacientti aler-
gie pretrvavala jiz od détstvi. Ve studii byly hlavnimi cilovymi organy u dospé€lych
ktze a dychaci cesty. Gastrointestinalni a kardiovaskularni pfiznaky byly pozorovany
mén¢ Casto nez u déti. Za hlavni alergeny se povazuji kasein a syrovatkové bilkoviny
a-laktalbumin a B-laktoglobulin. S vyuzitim intradermalnich test u jedincti alergic-
kych na kravské mléko védci zjistili reaktivitu na kasein u 40 %, na o-laktalbuminu u
26 % au B-laktoglobulinu 25 % lidi (LAM et al., 2008).

Jak uvadi MADRAZ et al. (2022), piedstavuje u dospélych lakt6zova intolerance
nejcastéj$i nezddouci reakci na vyrobky z kravského mléka. Ptiblizné u poloviny az
2/3 dosp€lé populace svéta se vyskytuje laktézova intolerance. Je to disledkem hypo-

laktdzie, coz je geneticky podminéné snizeni exprese stfevni laktazy.

2.9 Prevence a lécba alergie

Soucasny piistup k 1écbe potravinové alergie je spoc¢iva pifevazné v eliminacnich die-
tach. Lécba volby alergie na kravské mléko je zaloZzena na Gplném vynechéni antigenti
kravského mléka. U kojenctl je tieba pouzivat ndhradni formule. Uplnost elimina¢ni
diety je vSak spornd, protoZe imunoreaktivni slozky bilkovin kravského mléka lze zjis-
tit v ndhradnich formulich, a to dokonce i v matefském mléce. Ve vétsing pripadi 1ze
bezpecné zavést extenzivné hydrolyzované formule pochéazejici z kravského mléka,
které jsou ucinné a klinicky a zaroven metabolicky dobie tolerované (ISOLAURI,
1995).

Alergie a reakce na potraviny jsou velmi rozsifené a mohou byt spojeny s kon-
zumaci potravin, a to v¢etn¢ upraveného kravského mléka. K 1é¢bé kojenct s alergii
nebo potravinovou intoleranci se bézn¢ pouzivaji ptipravky s obsahem hydrolyzované
bilkoviny. Neni vSak jasné, zda lze hydrolyzovanou formuli uplatnit pro prevenci aler-
gie ¢i potravinové intolerance (OSBORN a SINN, 2006).

Alergenicitu mléka lze snizit riznymi zplsoby a jeho zpracovanim — pfedevSim
hydrolyzou; zpracované ptipravky na bazi kravského mléka lze asto bezpecné poda-
vat i détem alergickym na mlécné bilkoviny (TSABOURI et al., 2014).

Eliminace kravského mléka vyZzaduje bud’ kojeni s elimina¢ni davkou u matky,

nebo pouzivani zvlastnich formuli na bazi extenzivné hydrolyzované bilkoviny krav-
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ského mléka, které vyhovuji 90-95 % déti s touto alergii. U ostatnich, kteti nadale re-
aguji na alergické zbytky v hydrolyzatech, je nejlepsi volbou formule na bazi amino-
kyselin. U kazdé eliminacni diety u déti vSak hrozi riziko nutri¢niho deficitu, tudiz u
téchto déti je zapotiebi neustale sledovat riistové parametry (DUPONT a BOISSIEU,
2003).

Jiné substituce mléka, jako jsou naptiklad ov¢i nebo kozi mléko se nedoporucuje
uzivat jako nahrazky proto, Ze vykazuji vysoky stupen zkiizené reaktivity s bilkovinou
kravského mléka. je v§ak vysoce pravdépodobné, ze mléko jinych savct, jako je kobyli
a osli, budou i1 déti s ABKM snaset (HOST a HALKEN, 2014).

Dle MONACI et al. (2006) tepelné oSeteni je nejbézné€jsi metodou redukce pato-
gend. Zustava vSak sporné, zda tato metoda skute¢né snizuje riziko rozvoje alergii.
Citovana studie uvadi, ze tepelné oSetfeni mléka miize zplsobit ztratu tercialnich bil-
kovinnych struktur, coz nemusi vzdy nutné vést ke snizeni alergenniho potencialu.
Tvorba agregétli vSak miize zvysit alergenitu zahfatého mléka nebo vytvofit nové sta-
bilni neoantigeny, k ¢emuz dochdzi v komplexnich potravinovych matricich v da-
sledku chemickych a fyzikélnich reakci. Jindy byla technologie zpracovani s Gsp¢-
chem vyuzita k vyrobé hypoalergenni kojenecké vyzivy jako ndhrady mléka, ¢imz do-
Slo ke snizeni alergenniho potenciélu.

Jak uvadi ZHAO et al. (2020), n€kteti vyzkumnici izolovali proteolytické kmeny
z tradi¢nich mlécnych vyrobki s cilem snizit alergenicitu hlavnich bilkovin kravského
mléka. Napftiklad ultrazvuk mtze mit vliv na funk¢ni vlastnosti a druhotnou strukturu
syrovatkovych proteinti. Rlizné metody zpracovani, jako je enzymatické oSetteni, za-
hiivani, kyselé pH, vysoky tlak, mutace, glykosylace ¢i fermentace bakteriemi mléc-
né¢ho kvasSeni, vedly k dobrym vysledkiim pfi snizovani imunoreaktivity syrovatko-
vych bilkovin. Byl proveden jednofaktorovy Box-Behnken design (BBD) s cilem op-
timalizovat teplotu kultury, poc¢ate¢ni pH, objem inokula a rychlost otaceni. Pfi teploté
kultivace 35 °C, pti pH 7,25, mnozstvi inkola 10 % a rychlosti tftepani 150 otacek za
minutu se antigenicita o-La a 3-Lg v syrovatkovych bilkovinach snizila o0 29 az 53 %.
Tato zjisténi ukéazala, ze v kombinaci s mikrobialni fermentaci pro hydrolyzu syrovat-
kovych bilkovin Ize k vyrobé hypoalergennich syrovatkovych bilkovin vyuzit ultra-
zvukovou piedupravu.

U déti se symptomy ABKM je doporucena dietni 1é¢ba v podobé extenzivniho
hydrolyzatu na zéklad¢ kravského mléka. je doporu€ovana formule na bazi aminoky-
seliny. Kojeneckd vyziva ze sdji a hydrolyzaty z jinych zdrojt bilkovin (ryze) vSak
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ziskavaji na oblib¢, protoze maji lepsi chut’ a jsou zpravidla levné&jsi nez extenzivni
hydrolyzaty na bazi kravského mléka. Nedavné metaanalyzy potvrdily bezpecnost
s0ji. Odhaduje se, Ze na s6ju neni alergickych vice nez 10-15 % kojenci s ABKM
(VANDENPLAS et al., 2017).

Nicméné v praci tymu HOST< a HALKEN (2014) se uvadi, ze so6jova bilkovina
je stejné alergenni jako bilkovina kravského mléka. Proto se s6jova vyziva nedoporu-
cuje pro malé déti s ABKM; vyvstava totiz riziko vzniku alergie na s6ju, kdezto sojové
mléko je u starSich déti (<6 mésicit) s ABKM bézné tolerovano.

DUPONT et al. (2011) specifikuje 1 bilkovinné hydrolyzaty, které nepochazeji
z kravského mléka. Vyzivova kvalita ryzovych bilkovin je povazovana za vhodnou
alternativu v kojenecké vyzivé. Vyplyva to ze skutecnosti, Ze je doplnéna o nckteré
aminokyseliny, které v lidském té€le mohou chybét. Mezi né¢ se fadi napiiklad lysin
nebo threonin. Kromé toho je nutna hydrolyza, aby se zjednodusila jejich stravitelnost
arozpustnost ve vod¢. Diky nizké alergenité ryze a absenci zktizené alergie mezi mléc-
nymi a ryZovymi bilkovinami jsou tyto formule pfizpisobeny stravé déti s alergii na
bilkoviny kravského mléka. Tim to vysvétluje jejich rostouci pouzivani v nékterych
Castech svéta.

Ptirozeny pribéh ABKM nejcastéji vede ke spontannimu uzdraveni, pfi¢emz ¢a-
sovy prubéh je ptipad od pripadu rozdilny a zavisi pfedevsim na imunologickém pro-
cesu (at’ zprostfedkovaném IgE nebo ne-IgE) a zaroven na typu mléné bilkoviny
(DUPONT et al., 2011).

Co se tyce délky trvani alergie, bylo zjisténo, ze IgE zprostfedkovana alergie na
BKM obvykle mizi po 12 mésicich véku. A u 80-90 % déti s potvrzenou ABKM doslo
k eliminaci problému do péti let véku. Zbyvajici déti, u kterych byla hlaSena vysoka
citlivost na mléko a které vykazovaly velmi zdvazné ptiznaky a zvySenou hladinu
mlécné specifickych IgE v krvi az do véku 12 mésict, jsou vSak pravdépodobné vy-
staveny riziku, Ze se u nich v 18 letech vyvine potravinova alergie, nebo dokonce bu-
dou tito jedinci alergicti na vice druhti potravin. Navic ABKM nezprostfedkovana IgE
se objevuje také v dospélosti; predpoklada se, Ze jeji Cetnost se zvySuje s piibyvajicim

vékem (BAGHLAF a EID, 2021).
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2.10 Jak predchazet alergii

Idedlnim zptisobem prevence citlivosti na kravské mléko je vyluéné kojeni kojencti
v prvnich mésicich Zivota az do zavedeni pevné stravy. V mnoha piipadech je vSak
nezbytné matetské mléko doplnit nebo nahradit kojeneckou vyzivou. Kojenclim trpi-
cim na alergii kravského mléka nebo s vysokym rizikem vzniku alergie je doporuco-
vano pouzivat hypoalergenni kojeneckou vyzivu. Ta nejcastéji spociva v hydrolyzo-
vanych bilkovinach kravského mléka, ¢imz se riziko vyvolani alergické reakce sni-
zuje. Vyplyva to z faktu, Ze epitopy jsou hydrolyzou degradovany, coz vede k ohrozeni
tolerogennich G¢inkl téchto produktii. Dnes neni k dispozici Zadné uznavand 1écba na
AKM. Presto vSak imunoterapeutické strategie pro desenzibilizaci pacientl s potravi-
novou alergii vykazuji nadéjné vysledky. Jedinou uznidvanou metodou ¢i strategii
1écby AKM je piisné vyhybani se takovym potravindm, které obsahuji alergeny krav-
ského mléka (GRAVERSEN et al., 2020).

SAAD et al. (2020) uvadi, Ze bylo multivariacni analyzou zjiSténo, Ze pouze kojeni
muze snizit riziko ABKM. A sice proto, Zze podporuje zrani sliznice a GI traktu ko-
jence. Navic zajistuje zdravy vyvoj stfevni mikroflory, regulaci imunity a podporuje
protizanétlivé ucinky. Kromé toho tato studie uvadi, ze ¢im delsi je doba kojeni, tim
je nizsi vyskyt ABKM.

Soucasna opatieni prevence a 1é¢by alergie na mléko spocivaji v naprostém vy-
louceni konzumace mléka. AvSak Gplné vylouceni bilkovin kravského mléka je ne-
smirng obtizné, protoze jsou velmi ¢asto obsazeny v mnoha primysloveé zpracovanych
potravinach. Vylouceni bilkovin kravského mléka navic zptisobuje nutri¢ni nedosta-
tecnost a mlize negativné pusobit na rlst kojencti i starSich déti. Prave proto je dulezité
hledat nové efektivni technologie zpracovani, které by snizily obsah alergenti v krav-
ském mléce (BU et al., 2013).

Z prace BAGHLAF a EID (2021) vyplyva, Ze na zéklad¢ doporuc¢eni BSACI (The
British society of allergy and clinical immunology) by déti mély byt testovany na sna-
Senlivost a moZnost opétované¢ho zavedeni kravského mléka do vyzivy kazdych 6 az
12 mésict, coz plati u déti ve véku jednoho roku a vice. V ptipad¢ déti mladsich jed-
noho roku je to Sest mésicti. Navic nedavné studie ukéazaly, Ze ptidavani probiotik a
prebiotik do stravy pacienta pomaha pfedchazet potravinovym alergiim. Probiotika lze
charakterizovat jako zivé mikroorganismy, které po ptidani do stravy kolonizuji stievo

a poskytuji hostiteli zdravotni uzitek, zatimco prebiotika jsou nestravitelné prvky po-
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travy, které jsou vybérové vyuzivany hostitelskymi mikroorganismy k zajisténi pro-
speéSnych funkci pro jejich rist a ¢innost. Predpoklada se, ze tyto slouceniny chrani
pfed imunitnimi reakcemi, jako jsou potravinové alergie, a to prostfednictvim interakci
se sttevnimi imunitnimi buitkami, rozkladem specifickych alergickych proteint a vy-
vojem specifickych cytokint, které¢ nasledné zabranuji alergickym reakcim. Déle 1ze
pfidanim probiotik dosahnout snizeni koncentrace imunoglobulinu IgE u alergickych
jedincii, coZ je spojeno s vyssi pravdépodobnosti ziskani tolerance na ABKM. Nékteri
autofi vSak dospéli k zavéru, Ze prokazani ptesné ulohy probiotik a prebiotik v pre-
venci ABKM je mozné jedin€ na zéklad¢ pokracujiciho vyzkumu, nebot’ neni dostatek

provedenych studii a experimentalnich dikazii k ovéteni jejich tlohy.
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3 Zavér

Mléko je komplexni potravinou, ktera je tvofena slozkami, jez samy o sobé mohou
vedle pozitivnich zdravotnich ucinkd zpiisobovat také nezddouci reakce. Kravské
mléko je zafazovano mezi nejcastéjsi spoustéce potravnich alergii ¢i intoleranci. Po-
stihuje 2-7 % déti v raném véku, rozvinout se vSak muize i u dospélych. Mezi pievla-
dajicimi alergeny kravského mléka jsou B-laktoglobulin, a-laktalbumin a kaseiny.
V ramci provadénych vyzkumi jsou hledany strategie, jak tyto alergeny znicit, popfi-
pad¢ eliminovat jejich nezddouci piisobeni.

Nesmirn¢ diilezita je prevence alergie na mlé¢nou bilkovinu, kterd zaméestnava
fadu odbornikl na zdravou vyzivu i 1ékatd. Snizeni alergenicity 1ze dosahnout riiznou
formou optimalizace podminek zpracovani mléka. Vzhledem k vyskytu novych epi-
topl je nutno brat zfetel na modifikaci mléénych bilkovin. Jako nejcastéjsi prostredky
snizeni precitlivélosti na bilkoviny kravského mléka se u kojenci ¢i déti v raném veku
pouzivaji ptipravky zhotovené na bazi hydrolyzy mlécnych bilkovin. Vedle toho lze
ke snizeni alegenicity u déti starSich Sesti mésici, ale 1 u dospélych pouzit i rostlinné
nahrazky, tzv. bilkovinné hydrolyzaty, napt. s6jové ¢i ryzové bilkoviny. Jako jeden
z moznych pfistupl se uvadi i uplné vyjmuti kravské bilkoviny, resp. kravského mléka
z vyzivy, nicméné vyvstava zde riziko nutri¢éniho deficitu. Pfi aplikaci této metody je
proto nutné pribézné kontrolovat riistové parametry.

Co se tyce 1écby, zasadnim predpokladem jeji efektivity je detekovani nezadou-
cich reakci v brzkém stadiu a jejich nepodcenovani. Jde naptiklad o HeinerGv syn-
drom, ktery se projevuje respiracnimi ¢i zazivacimi ptiznaky. K uzdraveni mize dojit
pfi konsekventni eliminaci kravské bilkoviny jiz za nemnoho dnt. Z toho vyplyva, ze
je mozné kojenclim poskytovat ndhrazku mléka v podobé hydrolyzované proteinové
formule na bazi s¢ji ¢i syntetické formule s volnymi aminokyselinami, a tim velmi
snadno eliminovat rozvoj alergie.

Shrnutim ptredstavenych poznatkl lze z bakalaiské prace odvodit, Ze za klicovy
postup v boji proti potravinovym alergiim je tfeba povazovat prevenci. Je nutné dobie
nacasovat piijem novych potravin, a to ptedevsim u déti. Prikrmy, jejichZ zavadéni je
doporucovano od 6. mésice, by mély obsahovat pouze jednu potencialné alergenni
slozku, a to z diivodu nasledné snadno proveditelné rychlé detekce problematické su-

roviny, kterd zptsobuje alergickou reakci
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