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ANOTACE

Tato bakalafska prace je literarni reSerSi na téma potravinové intolerance. Pojednava
o potravinovych intolerancich obecné, o jejich mechanismech, projevech, diagnostice a rozdilu
mezi potravinovou intoleranci a alergii. Déle se vénuje jednotlivym intolerancim, konkrétné
intoleranci lakt6zy, neceliakalni glutenové senzitivité a nékterym méné béznym intolerancim,
jako jsou intolerance histaminu, salicylatli, kofeinu, glutamati, FODMAP a fenylketonurie.

Vzdy je zminéno také dietni feSeni kazdé¢ intolerance.

Kli¢ova slova: Potravinovd intolerance, Potravinova alergie, Laktézova intolerance,
Neceliakalni glutenova senzitivita

TITLE

Food Intolerance

ABSTRACT

This bachelor thesis is a literary research on the topic of food intolerance. It deals with food
intolerances in general, their mechanisms, manifestations, diagnosis, and the difference
between food intolerance and allergies. It also addresses individual intolerances, namely lactose
intolerance, non-celiac gluten sensitivity, and some less common intolerances such as
intolerance of histamine, salicylates, caffeine, glutamate, FODMAP and phenylketonuria. The

dietary solution of each intolerance is always mentioned.

Key words: Food Intolerance, Food Allergy, Lactose Intolerance, Non-Celiac Gluten

Sensitivity
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UvVOD

Tato bakalatskéa prace je zaméfena na téma potravinovych intoleranci. Téma potravinovych
intoleranci a alergii je v dnesni dobé¢ stale vice aktudlni a rozsifené. Potravinovou ptecitlivélosti
obecné trpi vyznamna ¢ast populace, kterd se neustale zvétsuje. Na druhou stranu povédomi
vefejnosti prave o této problematice neni zcela dostacujici. A ackoliv potravinové alergie jsou
znamé uz desitky let, o potravinovych intolerancich, poptipadé o rozdilu mezi témito dvéma

reakcemi na potraviny, nema fada lidi ani tuseni.

Obecné potravinova precitlivélost neboli hypersenzitivita, je reakce na pozitou potravinu, at’ uz
je mechanismus zpisobujici ptiznaky jakykoliv. Potravinova alergie je reakce na potravinu, jez
je zplsobena imunitné zprostiedkovanymi mechanismy, a to bud’ za ucasti protilatek IgE
(imunoglobulini E), nebo bez ucasti protilatek IgE. Potravinova intolerance je reakce na
potravinu zptusobend metabolickou poruchou, nejcastéji se jedna o nedostatek, poptipadé
uplnou absenci urcitého enzymu. Této reakce se neticastni imunitni systém. To je tedy hlavni

rozdil mezi potravinovou alergii a potravinovou intoleranci (1; 2; 3).

O existenci potravinové precitlivélosti se podle vseho vi uz vice nez 2000 let. Uz n¢kdy kolem
roku 55 pf. n. l. vyznamny latinsky basnik a filozof Lucretius tekl: ,, Co je pro nékoho potravou,
miize byt pro jiného prudky jed.* Dalsi vyznamny muz, Hippokrates (460-370 pi. n. 1),
zpozoroval neptiznivé ucinky mléka na nékteré jedince, kteti snédli syr. O nékolik stoleti
pozdéji, v roce 1808, popsal Robert Willan ptipad, kdy byla silna alergicka reakce vyvolana

konzumaci malého mnozstvi mandli (4).

Potravinova intolerance i potravinova alergie postihuji lidi napti¢ v€kovym spektrem. Je vSak
znamé, ze nekteré potravinové alergie (napft. na bilkovinu kravského mléka) postihuji zejména
malé déti, batolata a kojence a v pozdéjsim véku vymizi. Také se uvadi, ze potravinové alergie
a intolerance Castéji postihuji Zeny neZ muze a Castéji nez jiné rasy jsou postiZzeni Asiaté.
Nekteré potravinové intolerance mohou mit geneticky ptvod, jiné mohou byt ziskané

sekundarné, jako projev n¢jaké jiné poruchy (5; 6; 7).

Nékteré novéjsi zdroje uvadéji, Ze potravinovou intoleranci trpi 15 az 20 % populace, oproti
tomu nékterym typem potravinové alergie trpi 1-2 % dospélych a méné nez 10 % déti.
O pouhych 16 let starSi zdroj ovsem uvadi, ze obecné potravinova precitlivélost, kterd zahrnuje
jak potravinovou intoleranci, tak potravinovou alergii, postihuje asi 2 % dospélych a 8 % d¢ti
do 3 let. Tento rozdil sdm o sob¢ dokazuje stoupajici trend vyskytu obou téchto reakci na

potraviny (3; 6; 8; 9; 10).
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Ptestoze je potravinova intolerance uz béznou soucasti zivotti mnoha lidi a je rozsifend zejména
ve vyspélych zemich, jeji diagnostika je Casto velmi problematickd a vyzaduje pochopeni

klinickych projevi, jejich zdvaznosti a na¢asovani jejich nastupu (6).
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1 POTRAVINOVE INTOLERANCE

Potravinova intolerance neboli potravinova nesnasenlivost je nealergicka piecitlivélost na
potraviny nebo slozky potravin v davce obvykle tolerované zdravymi jedinci, do niz ve vétsiné

piipadii nejsou zapojeny imunitni mechanismy (3; 6; 9).

1.1 Nezadouci reakce na potraviny
Potravinova intolerance je netoxickd reakce na potraviny, stejné¢ jako potravinova alergie.
Obecné tyto netoxické reakce na potraviny zastie$uje pojem ,,potravinova precitlivélost”. SZU
(Statni zdravotni ustav) definuje pojem ,,potravinovéa precitlivélost” takto: ,, Potravinova
precitlivelost zpusobuje objektivné reprodukovatelné priznaky, provokované expozici
definované potravine (potravinovym alergenum a/nebo jinym slozkam potraviny ci
potravinarského vyrobku) v davce tolerované zdravymi jedinci. “ (9). Podle riznych zdrojt se
muze terminologie reakci na potraviny liSit, cozZ mize pusobit znacné potize. Klasifikace vSech
nezadoucich reakci na potraviny podle patogenetického mechanismu, jak ji ptijala EAACI

(European Academy of Allergology and Clinical Immunology), je uvedena v tabulce 1 (4; 9).

Tabulka 1: Nezadouci reakce na potraviny (4; 10; 11)

Nezadouci reakce na potraviny

Netoxické reakce Toxické reakce
Imunitné zprostiedkované Neimunitn¢ zprosttedkované _ o
S . L Ucinek toxint
(potravinové alergie) (potravinové intolerance)
IgE Bez IgE | Enzymatické | Farmakologické | Neznamé | Pfirozené¢ | Kontaminanty

Nezadouci reakci na potraviny mohou vyvolat i latky, které se do potravin ptidavaji, jako jsou
ruzné konzervacni latky (sifi¢itany nebo dusitany), barviva (amarant), antioxidanty
(butylhydroxyanisol) a zvyraziiovace chuti a viné (kyselina glutamova). Pro pouziti téchto
latek plati jako pravni predpis Natizeni Evropského parlamentu a Rady (ES) ¢. 1333/2008
o potravinaiskych ptidatnych latkach (1; 12; 13).

14



1.1.1 Toxické reakce
V podstaté se jedna o reakce, které se mohou objevit u kazdého jedince, pokud dojde k podéni
dostateCn¢ velké davky. Jsou zpiisobeny piimym puasobenim slozky potravy bez ucasti
imunitniho systému. Toxiny zpisobujici tyto rekce se mohou vyskytovat v potraviné bud’
ptirozené (napf. solanin v zelenych bramborach), nebo jimi potravina miiZe byt kontaminovana.
Mohou to byt toxiny rtzného plvodu, at’ uz bakterialni, rostlinné, mykotoxiny nebo
glykoalkaloidy. Ackoliv mechanismus toxickych reakci je znacné odliSny od mechanismu téch

netoxickych, nékteré symptomy mohou byt podobné (4; 10).

1.1.2 Netoxické reakce
Tyto reakce jsou bud’ imunitni nebo neimunitni. Pokud je reakce zprostiedkovana imunitnim
systémem, jde o potravinovou alergii. Pokud se imunitni systém reakce neucastni, pak se jedna
0 potravinovou intoleranci. Mohou se objevit pouze u jedinct s uréitou vrozenou dispozici
a zéaviseji na individualni pfecitlivélosti kazdého jedince. U zdravého ¢lovéka se tyto reakce

nevyskytuji (4; 9).

1.2 Mechanismy potravinovych intoleranci

Podle mechanismu Ize potravinové intolerance rozd¢lit na tii typy:

e Enzymatické
e Farmakologické

e Idiopatické

1.2.1 Enzymatické poruchy
Enzymatické potravinové intolerance jsou zpusobeny nedostatkem, poptipad¢ tiplnou absenci
konkrétniho enzymu. Tato vada mize byt disledkem vrozené metabolické poruchy, nebo miize
byt sekundarnim projevem fady chorob. Tyto poruchy jsou tedy genetické a nejsou nijak
ovlivnény faktorem prostiedi. Nejbeznéjsi intolerance zpusobena nedostatkem nebo absenci
enzymu je bezpochyby intolerance laktozy. Méné bézné jsou galaktosemie a fenylketonurie.
Také do této skupiny lze zatadit intoleranci FODMAP (fermentovatelnych oligosacharida,

disacharidd, monosacharidi a polyoli) (4; 8; 10).

Lakt6éza (mléény cukr) je pred absorpci St€épena na mikroklcich la¢niku enzymem laktazou
(B-galaktosidazou) na glukodzu a galaktozu. Aktivita laktdzy je nejvyssi u kojencti, po odstaveni

od mateiského mléka se jeji aktivita postupné snizuje. Pouze 35 % dospélé populace je schopno
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Stépit laktozu — vyskytuje se u nich tzv. laktdzova perzistence. Laktdzova perzistence je vlastné
autosomalné dominantni genetickd mutace vyskytujici se hlavné v evropské, jihoasijské
a africké populaci. Laktazova nonperzistence (laktozova intolerance) je tedy u dospélych lidi
naprosto bézna a prirozena. Pfiznaky intolerance se objevi az po prekroceni prahové hodnoty
laktozy v potravé, ta je vSak velmi individualni. Existuje také vrozena laktdézova intolerance,
tzv. alaktazie. Je to autosomalné recesivni, potencidln¢ smrtelné a extrémné vzéacné
onemocnéni. Po celém svété je znamych pouze asi 40 piipada alaktazie. Takto postizenym
Laktazova deficience miize byt také ziskana neboli sekundarni, a to jako disledek néjakého
gastrointestinalniho onemocnéni, napt. Crohnovy choroby nebo celiakie. Tato sekundérni
laktozova intolerance je vSak reverzibilni, takze po odeznéni akutniho zanétu byva produkce
laktazy znovu zahajena. NerozStépena laktoza zvySuje osmoticky tlak ve stieveé a zvysuje tak
obsah vody ve stfevé. Dale podléhd fermentaci mikrobiotou tlustého stfeva, coz vede ke

zvysené produkei plynt (8; 11; 14).

Galaktosémie je vrozend metabolicka porucha, pfi niz z divodu deficience enzymu nedochézi
k pfemén¢ galaktozy na glukozu. Diivodem je defekt, popt. deficit nékterého z téchto enzymui:
galaktokinaza, galaktdza-1-fosfat uridyltransferdza nebo uridindifosfat galaktdza-4-epimeraza.

Klinické ptiznaky po expozici galaktoze jsou neprospivani, zvraceni a onemocnéni jater (4).

Fenylketonurie je vrozena autosomalné¢ recesivni porucha metabolismu fenylalaninu. Dochazi
zde k deficienci fenylalaninhydroxyldzy, kterd ma za kol hydroxylaci fenylalaninu na tyrosin.
U touto chorobou postizenych jedincii se fenylalanin koncentruje v krvi a mozku, a zplisobuje

tak mentalni poruchy, epilepsii a problémy s chovanim (4; 15).

Dalsim ptikladem intolerance s enzymatickym mechanismem je intolerance FODMAP, tedy
fermentovatelnych oligosacharidli, disacharidii, monosacharidii a polyoli. Tyto latky byly
seskupeny pod jeden pojem, jelikoz vyvolavaji stejné ptiznaky, i kdyz mechanismus, jakym
pusobi, mize byt odliSny. Absorpcni kapacita fruktézy (monosacharid) ve stievé je ddna
aktivitou bilkovinnych pfenasect glukozy GLUT (glucose transporters) pro usnadnénou difuzi.
Fruktdéza je transportovana spolecné s glukdézou v poméru 1:1 ptes apikalni povrch stfevni
sliznice. Pokud je fruktéza v nadbytku, dochazi k jeji malabsorpci a zlstava jako volna
v gastrointestinalnim traktu (GIT). Volna frukt6za je osmoticky aktivni a zvySuje tak obsah
vody ve stfevé. V tlustém stievé pak dochazi k jeji fermentaci a vzniku plynd, coz je oboji

pri¢inou vzniku symptomt. Fruktany (kratké linedrni nebo rozveétvené polymery fruktdzy) jsou
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u lidi absorbovany asi jen z 5 %. Divodem je nedostatek enzym Sté€picich glykosidické vazby.
Fruktany pak zlistavaji k dispozici pro fermentaci stfevni mikrobiotou. Galaktooligosacharidy
(kratké polymery galaktozy s glukozou na konci fetézce) nejsou kvili nedostatku
a-galaktosidazy hydrolyzovany, a jsou tedy dal$im substratem pro mikroorganismy tlustého
stieva. Polyoly (cukerné alkoholy) jsou pasivné absorbovany v tenkém stfevé. Rychlost jejich
absorpce se u riiznych jedinci 1i8i, a to v zavislosti na velikosti molekuly polyolu, velikosti
sttevnich port, dobé prichodu stfevem, popft. pfitomnosti gastrointestinalniho onemocnéni.
Pokud se tyto latky nestihnou vtenkém stievé vstiebat, mohou mit laxativni

ucinek (6; 8; 11; 16).

1.2.2 Farmakologické ucinky sloZek potravin
Farmakologické intolerance jsou zpusobeny farmakologicky aktivnimi latkami, které jsou
pritomné ve velkém mnozstvi potravin. Jednd se nejcastéji o vazoaktivni aminy, jako jsou
histamin, tyramin, tryptamin a serotonin. Farmakologicky uc¢inek ale mohou vyvolat
1 methylxantiny (kofein, teobromin a teofylin), salicylaty, glutamaty, ethanol, kapsaicin a fada
dalSich latek. K intoleranci dochéazi vétSinou u jedincli se snizenou aktivitou enzymt
degradujicich tyto latky v organismu. AvSak mechanismy piisobeni na organismus mohou byt

ruzné, ¢asto nemusi byt ani pln€ pochopeny (4; 8; 9; 11).

Farmakologicky aktivni latky vétSinou provokuji hlavné gastrointestindlni symptomy.
Salicylaty pravdépodobné stimuluji zirné bunky k nadprodukci leukotrient. Ty pusobi jako
prozanétlivé medidtory a vyvolavaji kontrakce hladké svaloviny. Vazoaktivni aminy
v normalnim mnozstvi pisobi obvykle pouze na jedince s nizkou aktivitou aminooxidazy.
Metabolismus téchto amint je tedy omezen a jejich zvySené hladiny zpusobi kontrakce hladké
svaloviny. Kofein stimuluje centrdlni nervovy systém a pravdépodobné prostfednictvim
gastrointestindlnich neuroendokrinnich hormont, jako jsou cholecystokinin a gastrin, zvySuje
sekreci zaludecnich §tdv a aktivitu tlustého stfeva. Tento mechanismus vSak neni zcela jisty,

stejné jako mechanismus glutamatové intolerance (8; 11).

Tyto slozky potravin mohou vyvolat reakcei i u zdravych jedincii, a to pokud se vyskytuji ve

velmi vysokém mnozstvi. Pak vSak nejde o intoleranci, ale o intoxikaci (17).

1.2.3 Idiopatické intolerance
V tad¢ ptipadul je patogeneticky mechanismus potravinové intolerance neznamy. Diagnostika
tohoto druhu potravinovych intoleranci je proto prakticky nemozna. Do této kategorie lze

zatadit napt. nezadouci reakce na potravinarska aditiva (4; 9; 11).
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1.3 Klinické projevy potravinovych intoleranci
Symptomy potravinové intolerance se obvykle dostavuji se zpozdénim nékolika hodin az dni
po poziti problematické potraviny, coz je diavodem slozité diagnostiky tohoto onemocnéni.
Pokud se navic vyskytuji soucasné intolerance na vice potravin, miize dojit k mnohocetnym
obtizim. Tim spis je sloZité urcit, které potraviny tyto obtize zplisobuji. Pfiznaky potravinové
intolerance jsou obvykle velmi pestré, nejcastéji vSak postihuji zazivaci ustroji, kiizi a dychaci

systém (8; 18).

1.3.1 Gastrointestinalni pFiznaky
NejbéznéjSimi symptomy potravinovych intoleranci jsou urcité zazivaci problémy. Ty mohou
byt nejrizngjsiho charakteru a také rizné intenzity. Mize to byt nauzea neboli nevolnost, bolest
bficha, plynatost a nadymani, zdcpa nebo prijem, paleni zahy, zvraceni, nebo dokonce stfevni

zanéty a syndrom drazdivého traéniku (4; 8; 11; 18).

1.3.2 Dermatologické projevy
Kozni projevy jsou dalsi z Castych ptiznakii potravinovych intoleranci. Mize to byt svédéni

ktze, akné, ekzémy, vyrazka nebo koptivka, poptipadé lupénka (18).

1.3.3 Respiracni obtize
Jiz méné Castym projevem potravinovych intoleranci mohou byt dychaci obtize, jako je

dusnost, ryma, asthma bronchiale (astma) a zanét pradusek (4; 18).

1.3.4 Dalsi pfiznaky
Vedle nejcastéjsich vyse uvedenych skupin ptiznakil potravinovych nesnasenlivosti se mohou
objevit také dalsi rizné ptiznaky. Mohou to byt projevy psychické, jako jsou uzkost, deprese
a porucha pozornosti, popiipadé u déti také hyperaktivita. Dale se mtize jednat o projevy
neurologické, a to hlavné bolest hlavy, migrénu, zavraté a vertigo. DalSimi projevy mohou byt
unava, nespavost, bolesti a otoky kloubli, poruchy vyzivy, oslabend imunita nebo

obezita (4; 18).

1.3.5 Anafylakticka reakce

Anafylaxe je velmi zavaznd reakce z precitlivélosti, kterd dokaZe jedince ohrozit na zivoté. Jeji

A4

soucasn¢ dychaci, obéhovy a zazivaci systém a také kuzi. Typickymi projevy jsou koptivka,

otoky, spastickd dusnost s piskoty, duSeni z nepriichodnosti hornich cest dychacich, bolest

v v

1 k selhani krevniho ob&hu. Anafylakticka reakce je nejcastéji zprostiedkovand imunitnim
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systémem, a tedy projevem alergie. V $ir§im pojeti vSak mlize byt vyvolana i nealergickym

mechanismem (3; 9; 11; 19).

1.4 Diagnostika potravinovych intoleranci
Jak jiz bylo uvedeno, diagnostika potravinovych intoleranci je slozity a zdlouhavy proces, ktery
v fad€ piipadli nemusi vést k jasnému vysledku. Vzhledem k tomu, Ze projevy potravinové
intolerance, na rozdil od projevl potravinové alergie, nastupuji vétSinou az nékolik hodin po
poziti problematické potraviny, pacient ¢asto neni schopen sam identifikovat, ktera konkrétni
potraviny se obvykle provede podrobna rodinnd anamnéza a hodnoceni dosavadnich
stravovacich navyku. Pacienti s gastrointestindlnimi pifiznaky pak obvykle podstoupi klinicka
vySetieni, jako jsou krevni a fekalni testy, endoskopie a rentgen, pro vylouceni organickych
onemocnéni zazivaciho traktu. Pti absenci organického onemocnéni a také potravinové alergie
je potom pacientim casto diagnostikovdna funkcni gastrointestinalni porucha, napi. IBS
(syndrom drazdivého tra¢niku) nebo funkéni dyspepsie. Bohuzel existuje pouze omezeny pocet

vySetieni, které jsou uzite¢né pti identifikaci specifické potravinové nesnasenlivosti (8; 10; 11).

1.4.1 Eliminacni diety
Standardem v diagnostice potravinovych intoleranci je vylouceni potencidlné problematické
potraviny a nasledné zlepSeni nebo vymizeni piiznakii. Po podrobném dietetickém hodnoceni
muze byt jasné, které¢ konkrétni slozky stravy jsou za ptiznaky odpovédné, ale Castéji to prave
kvtli opozdénym piiznakiim jasné neni. Musi se proto nasadit diety vylucujici n€kolik slozek
stravy, z nichZ nejuspésngjsi je dieta s nizkym obsahem FODMAP. Po zavedeni vyluc¢ovaci
diety pfiznaky intolerance obvykle mizi béhem 3—4 tydnl. Po této restriktivni fazi byvaji
vyloucené potraviny znovu postupné zavedeny, aby se urcilo, které konkrétni potraviny jsou za
ptiznaky zodpovédné. Ukolem tohoto diagnostického postupu je nejen identifikovat
problematické potraviny, ale také zabranit dlouhodobému vylouceni vétSiho mnozstvi potravin,
coz by mohlo ohrozit nutri¢ni vyvazenost stravy. Eliminacni diety jsou obvykle uspésné

v identifikaci problematickych potravin, avsak byvaji velmi zdlouhavé (4; 8; 16).

1.4.2 Dechovy test
Vysetfeni dechu na pfitomnost vodiku a/nebo methanu je uzite¢né neinvazivni méteni pro
zjisténi malabsorpce sacharidl v travicim traktu. Malabsorpce je dle Ministerstva zemédélstvi

definovana takto: ,,Malabsorpce (malabsorpcni syndrom) je stav, pri kterém je naruseno
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vstrebdvani Zivin z potravy v zazivacim ustroji. “ (20). Jelikoz ¢lovék ptirozené neprodukuje
zadny vodik, predpoklada se, ze veskery vodik ptitomny ve vydechovaném vzduchu pochazi
z produktli fermentace provadéné gastrointestinalni mikrobiotou. Z ditvodu nedostatku laktazy
nebo poruchy transportu nemohou byt u postizenych jedinct sacharidy (nejcastéji laktdza
a fruktoza) vstiebavany v tenkém stievé, a proto se dostanou do tlustého stfeva v osmoticky
aktivni formé&. V tlustém stievé jsou nasledné mikrobiotou metabolizovany na vodik. Ten se
rychle vsttebava do krevniho fecisté a prochazi plicemi. U nékterych jedinct neni mikrobiotou
produkovan vodik, namisto toho je methanogennimi organismy z oxidu uhli¢itého a vodiku

produkovéan methan, ktery je poté také méfitelny ve vydechovaném vzduchu (8; 10).

Ptiprava na dechovy test byva striktni, avSak riizné protokoly maji rizné podminky, coz muze
vyrazn¢ ovlivnit ziskané vysledky. Pfisné protokoly pozaduji, Ze pacient nesmi 14 dni pred
testem uzivat zddna antibiotika, kolonoskopické pfipravky, laxativa a probiotika, 24 az 48 hodin
pted testem je nutné drzet dietu s nizkym obsahem fermentovatelnych sacharidii a doporucuje
se také no¢ni hladovéni tésné pred testem. Nékteré protokoly také pozaduji ocisténi zubt
a pouziti antiseptické ustni vody tésné pired testem, coZ ma zabranit piispévku orofaryngealni
fermentace k méteni. Béhem vysetfeni by mélo byt zakdzano koufeni a intenzivni cviceni, aby
se predeslo matoucim proménnym. T&sné pied testem je provedeno zdkladni méteni vodiku
a/nebo methanu. Vlastni test potom spociva v tom, ze je jednordzové poddna davka 25-50 g

testovaného sacharidu a doplnéna vodou (8; 14; 21).

Protokoly obecné udavaji, ze pozitivnim vysledkem je, pokud dojde ke zvySeni minimalné
0 10-20 ppm (mg/l) H> nebo CH4 nad zakladni hodnotu (zjisténa zédkladnim méfenim tésné
pied vlastnim testem) ve dvou po sob¢ jdoucich méfenich v rozmezi 15-30 minut po dobu

3-5 hodin (8; 14).

1.5 Potravinova intolerance vs. potravinova alergie
Potravinova alergie je definovana jako nezadouci, netoxicka reakce na potravinu,
zprostfedkovana imunitnimi mechanismy. Muze byt bud’ zprostfedkovana protilatkami IgE
(imunoglobuliny E), coz je tzv. IgE mediovand neboli Casnd potravinova alergie, nebo
zprostfedkovand bunénymi mechanismy, tzv. non-IgE mediovand neboli oddéalena
potravinova alergie. Oba tyto mechanismy se pfitom mohou kombinovat. Alergicka reakce je
imunitni odpoveéd’ organismu vyvolana pfitomnosti antigenu, v tomto piipad¢ alergenu. Statni

zdravotni Ustav definuje pojmy ,antigen a ,alergen” takto: ,, Antigen je ozmnaceni latky,
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nejcasteji bilkovinné povahy, ktera je schopna vyvolat specifickou imunitni odpovéd. Alergen
Jje antigen schopny provokovat alergickou reakci, to je specifickou, abnormalni (nadmeérnou)
imunitni reakci.” (9). Konkrétn¢ potravinové alergeny byvaji vétSinou glykoproteiny
s molekulovou hmotnosti 5-70 kDa. Jedinec s normalnim imunitnim systémem na antigeny
nijak nereaguje, avSak u alergika vyvolavaji alergickou reakci. Vyskyt alergie miize byt
podminén geneticky, a to atopii. Atopie je dédi¢nd nadmérna produkce protilatek IgE jako
odpovéd’ na pritomnost urcitého alergenu. U atopickych jedinct alergie miize vzniknout, ale

nemusi (5; 9).

Hlavni a nejpodstatnéjsi rozdil mezi potravinovou alergii a potravinovou intoleranci tedy je
zapojeni imunitniho systému organismu. Potravinova alergie je imunologicky podminéna,
zatimco potravinova intolerance je neimunologicky podminénd nezadouci reakce na potraviny,

at’ uz farmakologicka, enzymatickd, nebo idiopaticka (5).

1.5.1 Typy imunopatologickych reakci
Rozlisuje se 5 typu imunopatologickych reakci. Typické alergické reakce vSak vznikaji pouze
mechanismy prvniho a c¢tvrtého typu, tedy tzv. Casné a opozdéné. Piehled vSech typl

imunopatologickych reakci je uveden v tabulce 2 (22).

Tabulka 2: Typy imunopatologickych reakei (22)

Ut Vyvolavajici Zprostiedkujici
Typ precitlivélosti faktor faktor Choroby
I. — anafylakticky (Casny) alergen protilatky IgE alergické
i L, nerozpustny - . .
IL. - cytotoxicky autoantigen protilatky IgG autoimunitni
., o imunokomplexové
II1. - imunokomplexovy roslrzl 1§;[lrilea$i21;1nebo protlla‘;k}; Ilg(i‘; IeM, (autoimunitni nebo
geny Popt- 1& alergicke)
. bunky (zejména . .
IV. - opozdény antigen nebo Txl-lymfocyty aut01m1.m1t'n1,
alergen , alergické
a makrofagy)
antigen
V. — stimulaéni ¢i inhibi¢ni v bunécnych protilatky IgG, IgM autoimunitni
receptorech
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Protilatky patfici mezi imunoglobuliny jsou zakladnimi molekulami imunitniho systému. IgE,
IgG, IgM a IgA jsou jednotlivé tfidy imunoglobulint, které se podileji na imunopatologickych
reakcich. Buiiky imunitniho systému se nazyvaji leukocyty. Do lymfoidni linie leukocytl patii
T-lymfocyty neboli T-buiky. Tul-lymfocyty jsou pomocné buiiky, které se zacastnuji reakci

opozdéné precitlivélosti (22).

Reakce I. typu jsou reakce na bézné vné€jsi antigeny, jako jsou prave slozky potravy, popt. pyly,
rozto¢i nebo 1éky. Nejprve probiha senzibilizace — pfi prvnim kontaktu s alergenem dochazi
k tvorbé specifickych protilatek IgE proti konkrétnimu alergenu. Tyto protilatky se vazi na
receptory na povrchu zirnych bun€k a bazofili. Bazofil je druh leukocytu, tedy jedna ze
zakladnich bunék imunitniho systému, a nachazi se v krvi. Zirné buiiky neboli mastocyty ¢&ili
tkanové bazofily, se vyskytuji v riznych tkanich, hlavné ve sliznicich, podslizni¢nim pojivu,
kazi a podkozi. Pti kazdém dalSim kontaktu s tymz alergenem pak dochdzi k aktivaci — ze
zirnych bun¢k a bazofilli se uvoliuji mediatory anafylaxe (histamin a serotonin) a projevuji se
typickeé klinické ptiznaky alergického onemocnéni, a to velmi rychle (béhem nékolika minut).
Timto mechanismem vznika vétSina alergickych chorob, napt. praduskové astma, senna ryma

nebo potravinova alergie (22; 23).

U reakce IV. typu nehraji hlavni roli protilatky, jako u vSech ostatnich typti imunopatologickych
reakci, ale T-lymfocyty. Tyto bunky reaguji na alergen daleko pomaleji nez protilatky, a to
v fadech hodin az dvou dnii. Tato pozdni pfecitlivélost je typickd hlavné pro kontaktni

dermatitidy, jako jsou pfecitlivélost na latex nebo na kov (23).

1.5.2 Klinické projevy potravinovych alergii
Klinické projevy potravinovych alergii jsou rizné v zavislosti na tom, ktery konkrétni alergen
je vyvolal, a také na tkéni, ve které se alergicka reakce uskutecniuje. Nejcastéji se vyskytuji
projevy postihujici kuzi, o¢i, dychaci systém, GIT a kardiovaskularni systém. Ptiznaky
potravinové alergie se objevi po poziti alergenu, ale mohou se vyskytnout i po expozici jinymi

cestami, napt. po kontaktu alergenu s pokozkou nebo vdechovanim daného alergenu (3; 5; 22).

Mezi bézné kozni projevy patii svédeéni, erytém (zCervenani kiize), kopiivka az angioedém
(otok tvare, usi a dalSich casti téla) a také zhorSeni stavu uz existujiciho ekzému. Déle jsou
bézné ocni projevy, jako jsou svédéni a slzeni o€i, konjunktivalni injekce (zarudnuti oci

zpusobené rozsifenim cév) a periorbitalni edém (otok ocnich vicek a okoli oka) (3; 4; 5; 11).

Projevem potravinové alergie mohou byt také respiracni potize. Svédéni a zarudnuti nosu,

ryma, kychani, kaSel, chrapot, piskani a bolest nebo svirani na hrudi patfi mezi méné zdvazné
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jako jsou laryngealni otok a s nim spojena dusnost (3; 5).

Castymi gastrointestindlnimi projevy potravinové alergie jsou kolikovité bolesti biicha, nauzea,
zvraceni, prijem a pocit vaznouciho sousta. Mezi gastrointestinalni projevy se fadi také projevy
oralni, jako je svédéni v Ustni duting, svédéni az svirdni hrdla nebo angioedém rtl, jazyka

apatra (3; 5; 11).

wev

Jednozna¢né nejnebezpecnéj§imi symptomy potravinovych alergii jsou symptomy
kardiovaskularni, jelikoz ty mohou jedince bezprostiedné ohrozit na zivoté. Mohou to byt

tachykardie, hypotenze, zavrat, mdloba nebo dokonce ztrata védomi (3; 5; 11).

Jiz méné¢ Casto se mohou vyskytnout jeste jiné projevy, napt. kovova chut’ v tstech, kontrakce

d¢lohy nebo pocit blizici se katastrofy (5).

Ptiznaky potravinovych alergii jsou velmi podobné jako pfiznaky potravinovych intoleranci.
Casto je tedy velmi sloZité tyto dvé choroby od sebe rozlisit, coZ je ale nutné kvili odlisné
1écbe. Pti potravinové intoleranci se na rozdil od potravinové alergie objevuje celkova tinava
a nadmérna spavost, migréna, deprese, syndrom drazdivého tra¢niku nebo zhorSeni n¢kterych
nemoci. Dalsim dilezitym rozdilem je, Ze projevy alergie se objevuji bezprostfedné po
konzumaci, a projevy intolerance se dostavuji az po dels$i dobé. Pro vyprovokovani symptomu
potravinové alergie staci i velmi nizka davka alergenu, kdezto pii potravinové intoleranci je
nutny vétsi objem jidla (3; 22).
1.5.3 Anafylakticky Sok

rychle se rozvijejici systémova reakce organismu, ktera muze vést k umrti. Za klinické projevy
anafylaxe jsou zodpovédné zirné bunky a bazofily. Ty jsou aktivovany a degranulovany za
soucasného uvolnéni mediatort anafylaxe. Témito medidtory jsou histamin, tryptaza, chymaza,
leukotrieny, prostaglandiny atd. Z patofyziologického hlediska lze anafylaktickou reakci
rozdélit na IgE mediovanou, pfi niz jsou mastocyty a bazofily aktivovany IgE protilatkami,
a non-IgE mediovanou neboli anafylaktoidni. K projeviim anafylaxe zpiisobené potravinovym
alergenem dochdzi zpravidla do 30 minut od kontaktu stimto alergenem. Diagnoza je
provedena na zdkladé¢ danych klinickych kritérii. Stav anafylaktického Soku vyzaduje
okamzitou lékatskou péci. Lékem prvni volby a také potencionalné zivot zachranujicim lékem

je adrenalin, ktery je aplikovan intramuskularné (3; 9; 11; 19).
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1.5.4 Nejcastéjsi potravinové alergeny
Vsechny bilkoviny v potravinach by teoreticky mohly vyvolat nezadouci imunitni odpovéd’,
ale jen relativné malé mnozstvi bilkovin takovou reakci opravdu vyvola. VétSinu potravinovych
alergii zpiisobuje tzv. ,,velka osmicka®, coz je téchto 8 alergizujicich potravin: kravské mléko,
vejce, ryby, korysi, arasidy, ofechy, s6ja a pSenice. Tyto potraviny jsou zodpoveédné za asi 90 %
potravinovych alergii. Dalsi potraviny, které mohou zpiisobovat alergické reakce, jsou rtizna
semena (napt. hotf¢icné, sezamové, slunecnicové nebo mak), zelenina (celer), ovoce (tradicni

¢eské nebo exotické) a koteni (1; 5; 9).

Nekteré potravinové alergie jsou typické pro déti, jiné naopak pro dospélé. U déti se nejcastéji
vyskytuje alergie na kravské mléko, vejce, pSenici, soju, arasidy a vlasské otfechy, pri¢emz prvni
Ctyfi uvedené alergie vétSinou jeSté v predSkolnim véku vymizi. Nejcastéji zjisténa alergie
u starSich déti a dospélych je alergie na arasidy, vlasské ofechy, ryby, moiské mekkyse, celer

a jablko (5; 9; 22).

Mezi nékterymi potravinovymi alergeny, ale i mezi potravinovymi a inhalacnimi alergeny,
muze existovat zkiizend reaktivita, zplisobend podobnou strukturou vazebnych mist pro
protilatky na téchto alergenech. Zktizena reakce mezi potravinovymi a inhala¢nimi alergeny se
nazyva potravinova alergie asociovana s pyly, a to podle nejcastéjSiho inhala¢niho alergenu,
mohou ji vSak zpusobit i napft. roztoci, peti nebo kocici epitel. Nejcastéji se jedna o zkiizenou
reakci na pyl bfizy a nékteré ovoce, jako je napt. jablko, hruska nebo kiwi, poptipad¢ zeleninu
nebo ofechy. Muze se ale také vyskytnout zkiiZzenad reakce na latex a rizné druhy ovoce
a zeleniny, reakce na roztoCe a korySe nebo na kocici epitel a vepirové maso. Projevem téchto
zktizenych reakci byva nejcastéji tzv. oralni alergicky syndrom, ktery zahrnuje fadu mirnych
projevii lokalizovanych v ustni dutiné (napf. svédéni a otok rtd, jazyka, patra

a hltanu) (3; 4; 5; 9; 11; 22).
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2 LAKTOZOVA INTOLERANCE

Nejbéznéjsi potravinovou intoleranci je bezpochyby laktdézova intolerance neboli laktazova
insuficience. Jedné se o sniZzenou schopnost, poptipadé uplnou neschopnost organismu Stépit
laktozu z divodu nedostatku enzymu laktazy. Jde tedy o enzymatickou neimunitné

zprostfedkovanou nezadouci reakci na potraviny (1; 11; 24).

Existuje nékolik pojmu, které se tykaji metabolismu laktdzy, a byvaji mezi sebou casto
zaménovany. Laktdzovd deficience je neschopnost exprimovat laktdzu v tenkém stieve.
Lakt6zova malabsorpce oznacuje jakoukoli pfi¢inu poruchy traveni a/nebo vstiebavani laktozy
v tenkém stfeveé. Laktézova intolerance je definovéana jako vyskyt klinickych ptiznakl po

konzumaci potravin obsahujicich laktozu (21).

2.1 Laktdza a laktaza
Lakt6za je mlécény cukr, ktery je hlavnim zdrojem kalorii v mléce, a mé proto kli¢ovy vyznam
ve vyziveé savcl. Laktdéza ma sladkou chut’, avSak jen z poloviny tak sladkou jako glukéza
a Sestkrat méné sladkou nez sachardéza. Chemicky je laktéza disacharid slozeny
z monosacharidovych jednotek D-glukézy a D-galaktozy spojenych B-1,4 glykosidickou
vazbou. Systematicky nazev laktdzy je 4-O-B-D-galaktopyranosyl-D-glukoza a jeji chemicka
struktura je zobrazena na obrazku 1 (11; 25; 26; 27).

OH

O OH

OH
OH
0
OH 0 OH
OH
OH

Obrazek 1: Laktoza
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2.1.1 Zdroje laktozy
Laktoza je hlavnim sacharidem mléka savci a existuje jen velmi malo dalSich zdrojii tohoto
cukru. Obsah laktozy v lidském matefském mléce je asi 70 g/l (7 %) a novorozencim tak
poskytuje asi 30—40 % veskeré energie. Oproti tomu obsah v kravském mléce je pouze asi 46 g/l

(4,6 %) a jeste nepatrné mén¢ laktozy je obsazeno v mléce kozim (asi 45 g/1) (21; 25).

Zdrojem laktozy mohou byt kromé mléka samotného také mlécné vyrobky, jako jsou jogurty,
syry, smetana, zmrzlina nebo fermentované mlécné vyrobky. Laktéza v podobé prasku se
pouziva jako piisada do n€kterych potravin, napft. ke zlepSeni struktury a chuti klobas, omacek,
margarini, chleba a dal§ich potravin, nebo také jako plnidlo do farmaceutickych

vyrobki (21; 27).

2.1.2 Syntéza laktozy
Syntéza laktdzy probiha v laktujici mlécné zlaze, kde dochdzi ke slouceni aktivované UDP
galaktézy (uridindifosfat galaktozy) s glukdzou za pritomnosti enzymu galaktosyltransferazy.
Syntéza je regulovana hormonem prolaktinem, jehoz hladina se zvySuje po porodu a snizuje se

po odstaveni kojence od matetského mléka (25).

2.1.3 Metabolismus laktézy a enzym laktaza
Traveni a absorpce laktozy probihd v tenkém stievé za pfitomnosti enzymu LPH
(laktaza-floridzin hydroldza) neboli laktazy. Je to B-galaktosidaza, ktera je vylucovana na okraji
kartaCového lemu la¢niku a pokryva apikalni (luminalni) membranu zralych enterocytt. Jedna
se o bilkovinu o velikosti 150 kDa, jehoz velka ¢ast vy¢niva do lumen GIT. Aktivita laktazy je
optimalni pti pH 6-8, coz odpovida pH tenkého stfeva, v tlustém stieve je jeji aktivita mala,
jelikoz vném pH klesa az na 4,64. Enzym laktdza ma dv¢ aktivni mista, z nichz jedno
hydrolyzuje laktézu a druhé hydrolyzuje floridzin (glykosid) a tadu dietnich glykolipida.
Lakt6za je hydrolyzovana na monosacharidy glukézu a galaktozu, jak je vidét na obrazku 2. Ty
jsou pak aktivné transportovany sodiko-gluk6zovymi kotransportéry (SGLT1) a pii vysSich
koncentracich 1 pomocnymi pfenaseci glukozy GLUT2 do enterocytl. Z enterocytii se potom
glukéza dostava do okolnich kapildr usnadnénou difuzi. Vzhledem k tomu, Ze hydrolyza
laktézy probiha v la¢niku, kde je nizk4 koncentrace stievni mikroflory (10-10* ml™!), pouze

malé mnozstvi laktozy podléhd fermentaci (8; 21; 25; 27).

Glukéza vznikla rozkladem laktozy je dale vyuzita hlavné jako zdroj energie. Galaktdza je
dalezita pro spravny neurologicky vyvoj, miize se stat soucasti glykolipidi a glykoproteint,

nebo po preméné na glukézu miize byt také zdrojem energie (25; 27).
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Aktivita laktdzy je na povrchu sliznice stieva detekovatelna od 8. tydne téhotenstvi a az do
34. tydne se zvysuje, pricemz pii narozeni je jeji exprese na vrcholu. Béhem kojeni je schopnost
travit laktozu naprosto nezbytna pro spravny vyvoj novorozence, ale po odstaveni od
matefského mléka dochédzi k poklesu aktivity laktdzy asi na 10 % plvodni hodnoty, coz je

naprosto ptirozené a normalni (8; 25; 26; 27).

Lactase-

phiorizin hydrolase

Microvilli

Obrazek 2: Metabolismus laktézy na mikroklcich tenkého stieva (27)

2.2 Tolerance a intolerance laktozy
Jak jiz bylo uvedeno vyse v textu, aktivita laktazy jakozto enzymu Stépiciho laktozu a jeji
exprese vtenkém stievé po odstaveni kojence od matefského mléka piirozené klesa.
U dospélych jedinct je tedy zcela bézna laktdzovéa nonperzistence neboli neschopnost travit
mlécny cukr. Presto vSak existuji lid¢, ktefi laktézu toleruji a umi ji travit, vyskytuje se u nich
tzv. laktdzovd perzistence. Nejbéznéjsi formou intolerance laktozy je tedy laktdozova

nonperzistence, ale existuji celkem Ctyfi typy laktozové intolerance (8; 14; 21; 25; 26):

o Alaktazie
e Vyvojovy deficit laktazy
e Primarni laktézova intolerance (laktdzovéa nonperzistence)

e Sekundéarni laktdézova intolerance
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2.2.1 Laktazova perzistence
Laktazova perzistence je definovédna jako pokracujici exprese laktdzy do dospélého véku. Gen
laktazy se nachazi na chromozomu 2 a jeho velikost je piiblizn¢ 50 000 bazi. Laktazova
perzistence je dédicny znak podminény genetickou autosomalné dominantni mutaci
lokalizovanou na tomto chromozomu. Pro tento znak existuje nékolik polymorfismil se zménou
jednoho nukleotidu v genu LCT (gen kodujici laktazu) nebo v genu MCM6 (Minichromosome
Maintenance Complex Component 6), ktery reguluje expresi genu LCT tim, ze ovliviiuje
transkripci jeho promotoru. Nejcastéjsi je mutace C-13910, ta se vyskytuje hlavné u Evropand.
Dochazi ke zméné jednoho nukleotidu DNA (deoxyribonukleové kyseliny) genu laktazy, a to

obvykle zdménou thyminu za pivodni cytosin. Genotypy laktazové perzistence pak jsou

C/T-13910 a T/T-13910 (21; 25; 26).

Schopnost pokracovat v traveni laktézy az do dospélosti si ponechdva 1/4 az 1/3 lidské
populace. Laktazovd perzistence je typickd pro populace, které tradicné chovaji skot
a konzumuji tak b&zn& mléko a mlééné vyrobky. Cetnost tohoto dédiéného znaku je vysoka
u severoevropant (>90 % ve Skandindvii), niz8i potom u jihoevropand a obyvatel Stiedniho
vychodu (cca 50 % ve Spanélsku, Italii a u arabskych pastevcd) a nizka u Asiati a Afri¢and
(cca 1 % v Cing, 520 % v Africe) s vyjimkou africkych pastevcll (cca 90 % u Tutsitl
a 50 % u Fulbi). V riznych ¢astech svéta se vyskytuji rizné mutace podminiujici laktazovou
perzistenci, coz znai, ze béhem evoluce vznikla nezédvisle nékolikrat, a to v raznych

geografickych podminkach (25; 26).

2.2.2 Laktazova nonperzistence
Laktazova nonperzistence, primarni intolerance lakt6zy, nedostatek laktazy dospélého typu
a hypolaktazie jsou oznaceni pro bézny autosomalné recesivni znak zmény exprese genu pro

laktazu. Jedna se o pfirozeny pokles produkce laktazy v dospélém veku (8; 14; 25; 27).

Na obrazku 3 je zobrazeno procentualni zastoupeni laktdzové nonperzistence u obyvatel
jednotlivych stat svéta. U obyvatel modie zbarvenych statl prevazuje schopnost travit laktozu,

zatimco u obyvatel ¢ervené zbarvenych statl prevazuje jeji intolerance (21; 25; 26).
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A% 99-9%

Obrazek 3: Mapa frekvence vyskytu laktazové nonperzistence ve svétové populaci (25)

2.2.3 Alaktazie
Alaktazie neboli vrozeny deficit laktazy (CLD — Congenital lactase deficiency) je extrémné
vzacné autosomalné recesivni onemocnéni, které muiize byt i smrtelné. Jedincim trpicim
alaktazii vlivem mutace v genu pro LPH tento enzym vétSinou uplné chybi uz od narozeni
a klinické ptiznaky intolerance se tak objevuji ihned po podéni matefského mléka. Jedinou
1éEbou tohoto onemocnéni je celozivotni vylouceni laktdzy ze stravy. Jak jiz bylo uvedeno vyse,
po celém svét¢ je znamych asi jen 40 piipadi CLD, znichz vétSina pochazi

z Finska (3; 8; 14; 25; 27).

2.2.4 Vyvojovy deficit laktazy
Tento typ laktdzové intolerance se vyskytuje u pred¢asné narozenych novorozenct, jejichz GIT
se nestihl zcela vyvinout. K vyvoji enterocyti exprimujicich laktdzu v tenkém stievé totiz
dochazi az vpozdni fazi trettho trimestru. Hladina laktazy u pifedCasné narozenych
novorozencu je tedy nizka a objevuji se ptiznaky laktdézové intolerance. Jedna se vSak pouze
o prechodny stav, protoze Casem se exprese a aktivita laktdzy zvySuje s tim, jak novorozenec

roste a vyviji se (14; 25).
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2.2.5 Sekundarni laktézova intolerance
Vsechny patologické stavy zplsobujici poSkozeni tenkého stfeva mohou vyvolat sniZeni
exprese laktazy a jeji doCasny sekundarni nedostatek. Témito stavy mohou byt napt. celiakie,
Crohnova choroba, premnozeni bakterii vtenkém stievé nebo enteritida zplsobena
chemoterapii. Tvorba laktdzy mize byt obnovena po vyléceni primarni choroby, mtize to vSak

néjakou dobu trvat (8; 14; 21; 27).

2.3 Biologicky mechanismus intolerance laktozy
Pti toleranci laktozy dochézi k jeji hydrolyze v tenkém stfevé pomoci laktdzy na glukézu
a galaktézu. K tomu ale nedochazi pii laktozové intoleranci, kdy je laktdzy nedostatek,
a laktoza tak ziistava ptitomna ve sttevé v puvodni podobé. To vede ke zvySovani obsahu vody
a elektrolyt ve stfevech vlivem zvySovéani osmotického tlaku, coz urychluje prachod
a zméekcuje stolici. V tlustém stfevé pak dochazi k fermentaci neabsorbované laktézy jeho
mikrobiotou, coz vede k produkci vodiku, oxidu uhli¢itého, methanu a mastnych kyselin
s kratkym fetézcem. Tyto dé&je zplisobené ptitomnosti neabsorbovaného mlééného cukru vedou
ke vzniku typickych klinickych projevii laktozové intolerance. Vznikajici plyny (H2 a CHa)
potom slouzi jako ukazatele pii diagnostice této choroby. Na obrazku 4 je znazornén osud
laktozy v GIT jak pii jeji toleranci (laktazové perzistenci), tak pfi jeji intoleranci, respektive
poruse traveni laktozy (laktdzové nonperzistenci). V horni ¢asti obrazku 4 je naznacen pribéh
laktazové perzistence — laktdéza je v tenkém stievé hydrolyzovéana ptitomnou laktazou na
glukozu a galaktozu, ty se vstiebavaji a v tlustém stfevé tak nedochdzi ke vzniku symptomad.
Ve spodni ¢asti obrazku Ize vidét laktdzovou non-perzistenci — laktdza neni v tenkém stieve
hydrolyzovana a prechéazi tak v ptivodni podobé do tlustého stfeva, kde je fermentovana
mikrobiotou. ZvySuje se obsah vody v lumen, vznikaji mastné kyseliny s kratkym fetézcem,
CO2, CHs4 a Hz, coz vede k rozvoji priznaklh (prGjem, bolest bficha,

nadymani, ...) (14; 21; 26; 27).
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Obrazek 4: Traveni laktozy pii toleranci a pii intoleranci (21)

V intoleranci laktézy hraje dulezitou roli stfevni mikrofléra. V GIT se vyskytuje nejméné
17 bakterialnich rodt s vice nez 500 druhy s nejvyssi koncentraci v tlustém stfevé, a to na
trovni 10'?-10'* mI"! luminalniho obsahu. Na zpracovani laktozy se podileji bakterie mlééného
kvaSeni, coz jsou grampozitivni bakterie, napt. rody Lactobacillus, Bifidobacterium,
Staphylococcus, Enterococcus, Streptococcus, Leuconostoc nebo Pediococcus. Laktaza téchto
bakterii nejprve hydrolyzuje neabsorbovanou laktéozu na glukozu a galaktozu. Tyto
monosacharidy jsou pak bud absorbovany, nebo dale fermentovany bakteriemi mlécného
kvaSeni za vzniku laktatu, methanu, oxidu uhli¢it¢ho a mastnych kyselin s kratkym fetézcem.
Aktivita laktazy v tlustém stfeve je vSak kvili nizkému pH mala, a tak vétSina laktozy zlstava

nefermentovana (21; 27).

2.4 Klinické projevy intolerance laktozy
Jak jiz bylo uvedeno vyse, za klinické pfiznaky je zodpoveédna laktdza, ptitomna ve stievech
v neroz$tépené podobé. Typickymi projevy intolerance laktoézy jsou bolest biicha, nadymani,
plynatost, nevolnost, zvySena motilita stfev, borborygmus (,,kru¢eni* v bfise), prijem a nékdy
1 zvraceni. Mén¢ Casto se vyskytuje zacpa, zptisobend snizenou motilitou stiev, pravdépodobné
v disledku produkce methanu. Bolest biicha a nadymani jsou zptisobeny piitomnosti produkta

fermentace, prijem je zpisoben zvySenou osmotickou zatézi stfev a vysokym obsahem vody.
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Tyto symptomy se obvykle objevuji 30 minut az 2 hodiny po konzumaci potravin obsahujicich

laktozu (3; 11; 14; 25; 27).

Ztidka se mohou objevit 1 systémové piiznaky, jako jsou bolest hlavy, unava, ztrata
koncentrace, bolest svalll a kloubtl, viedy v tstech a potiZze s mocenim. Avsak neni jisté, zda
tyto atypické ptiznaky souviseji piimo s pozitim laktézy, nebo jsou zpiisobeny piitomnosti

tzv. funk¢éniho onemocnéni, jako je napi. syndrom drazdivého tracniku (11; 14; 26).

Klinické ptiznaky lakt6zové intolerance se obvykle neobjevi, dokud aktivita laktazy nedosahne
méné nez 50 %. Obecné je nastup piiznakl u jednotlivych jedinci individuélni a je ovlivnén
fadou faktord. Pozitivni ucinek na toleranci laktézy pravdépodobné muize mit jeji pravidelny
piijem, protoze muze dojit k adaptaci sttevni mikrofléry. Diilezit4 je také velikost davky pozité
laktozy. Udava se, ze lidé trpici malabsorpci laktdzy obvykle toleruji davku do 12 g laktozy,
coz odpovida zhruba 250 ml mléka, a to zvlasté pokud je tato davka rozlozena nejlépe do celého
dne. Tolerance miize byt ovlivnéna i dal§imi slozZkami potravy, se kterymi je laktdza ptijimana.
Ptikladem mitize byt tuk (obsazen napi. v mléce), ktery zpomaluje vyprazdiiovani zaludku
a snizuje tak mnozstvi laktdzy prochazejici tenkym stievem za jednotku ¢asu. Naproti tomu
nékteré jiné potraviny (napf. kava nebo chilli papricky) mohou zrychlit priichod traveniny
sttevem, davku laktézy za Cas tak zvySovat a navozovat tak symptomy intolerance. Vyrazné
1épe tolerovany jsou fermentované (kysané) mlééné vyrobky, jako jsou napfi. jogurty nebo syry,
protoze obsahuji mén¢ laktozy nez ty nefermentované. Ta je totiz rozkladana enzymy bakterii

mlécného kvaseni, které jsou v téchto produktech ptitomny (3; 25; 26).

2.5 Diagnostika laktozové intolerance
Existuje n€kolik diagnostickych testl tolerance laktozy, z nichz kazdy je zaloZzen na trochu
jiném principu a ma specifické vyhody i nevyhody. Zékladem diagnostiky intolerance laktozy
je vSak provedeni dikladné rodinné anamnézy, coz by mélo byt prvnim krokem celého

procesu (11; 14; 21).

V tabulce 3 jsou uvedeny zédkladni charakteristiky nékterych béznych testli, pouzivanych jak
dnes, tak v nedavné minulosti. Krom¢ téchto testli se mohou pouzit jest¢ nekteré dalsi testy,
napf. test kyselosti stolice u déti, vylouceni laktozy z potravy na urcitou dobu nebo zaslepeny

expozicni test kontrolovany placebem (21; 25).
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Tabulka 3: Charakteristiky béznych diagnostickych testt intolerance laktozy (21; 26)

, Toleranéni Biopsie — test A
Dechovy test test aktivity laktazy Geneticky test
detekce Hy ve | 2> hladmy egzymatlclfa detekce
. . glukozy v krvi | aktivita laktazy .
Princip vydechovaném . polymorfismt genu
vzduchu po provokaci ve vzorku laktdzy
laktozou biopsie
Hodnoceni
v o ano ano ne ne
priznaki
Vystaveni laktéze ano ano ne ne
Detekce sekundarni
. ano ano ano ne
intolerance
glukdza laktaza laktazova
Pozitivni vysledek H>>20 ppm nonperzistence
< <17—
1,4 mmol/l 17-20 IU/g C/C-13910
Dostupnost dobra vyborna vzacna variabilni
Fale$né pozitivni rychly prucvh 0c} rychly prughogl
, . , GIT, nadmérny | GIT, zhorSena - »
vysledek (Spatna o ., ziidka ziidka
diagnéza) rust bakterii tolerance
tenkého stieva glukézy
pfic¢iny sekundarni
FaleSné negativni bakterie L . intolerance,
vysledek (nespravné produkujici llicl);ldsiarllm ;;rfe‘;gol?lirénza pritomnost
vylouceni jiny plyn nez alukézy Vykrvi pve SFeve M atypickych mutaci
malabsorpce) H, (jinych nez
bélosskych)
Cena nizka nejnizsi nejvyssi vysoka
zhodnoceni dnes uz ” Cyxo °p 1derr}1010gle
malabsorpce v klinické pii provadéni laktazove
Vyuziti a piiznaki caxi emeE endoskopie nonperzistence
ini)olerance p viibec z jinych divodt | a detekce alaktazie
u kojenct

2.5.1 Toleranéni test

Test tolerance laktozy spociva v jednorazovém podani davky laktozy a nasledném sledovani
hladiny glukozy v krvi. Podéva se obvykle 50 g laktozy rozpusténé ve vode, coz odpovida asi
jednomu litru mléka. Je to davka tak velka, ze u malabsorbentli vétSinou vyvola klinické
ptiznaky. Odebiraji se vzorky venozni krve v intervalech po 15 minutach obvykle po dobu dvou
hodin a méfi se koncentrace glukozy. Pokud se koncentrace glukézy zvysi o alespoii
1,4 mmol/l, dochazi ke spravnému traveni laktézy. Mensi zvyseni koncentrace glukdzy ukazuje

na malabsorpci laktozy (14; 21; 25).
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Tento test neni nakladny, protoZze nevyzaduje zadné specialni vybaveni, ale kvili velkému
mnozstvi odebranych vzorkl krve je velmi invazivni. To se d4 vyfesit pouzitim glukometru,
coz ale neposkytuje tak presné vysledky. Casto také dochazi k vyskytu fale$né pozitivnich
vysledkil z diivodu nedostatecného zvysSeni koncentrace glukézy v krvi, které je zptisobeno
normdlni inzulinovou reakci na déavku sacharidii. V minulosti byl tolerancni test velmi

populérni, ale dnes uz se kvili nedostatecné citlivosti prakticky nevyuziva (14; 21; 25).

2.5.2 Dechovy test
Dechovy test je nejbéznéjsim testem na intoleranci laktozy. Jedna se o rychly neinvazivni test,
pii némz se méii obsah vodiku ve vydechovaném vzduchu po podani davky laktozy. Clovék
bézn¢ vodik neprodukuje, ale produkuji ho bakterie tlusté¢ho stieva, pokud maji k dispozici
neabsorbovanou laktozu. Podava se oraln¢ obvykle 20-50 g laktozy (u déti 1 g laktézy na 1 kg
télesné vahy) a poté se méti obsah H> ve vydechovaném vzduchu po dobu 3—6 hodin pomoci
elektrochemického senzoru nebo plynového chromatografu. Lakt6zovéd intolerance je
diagnostikovana, pokud dojde ke zvySeni obsahu H> v dechu o vice nez 20 ppm (mg/1) oproti

obsahu ptfed podanim laktozy (14; 21; 25; 26; 27).

Vysledky dechového testu mohou byt ovlivnény fadou faktorli, jako napf. pouzivanim
antibiotik, konzumaci stravy s vysokym obsahem vlakniny pfed testem, nadmérnym rlstem
bakterii v tenkém stfevé nebo poruchou motility. AZ u 20 % pacientll s malabsorpci laktozy
vSak nedochazi k ptekroceni obsahu vodiku o 20 ppm a test je tak faleSné negativni. To je
zpisobeno velkym mnoZzstvim methanogennich bakterii ve stievé, které mohou byt pfitomny
napt. v disledku uzivani antibiotik. Tyto bakterie vyuzivaji vodik vznikly fermentaci laktozy
k odbourani oxidu uhli¢ittho na methan, proto se doporucuje meéfit soucasné¢ s obsahem

H> i obsah CH4 v dechu. Pozitivni vysledek je pti CH4> 10 ppm (14; 21; 25; 27).

Nejspolehlivéjsi je pouziti ’C-laktozy (laktdza obsahujici izotop *C jako marker) a méfeni
obsahu *CO; a sou¢asné Hz v dechu. Zde '3CO, piisobi jako ukazatel traveni laktozy a Ha jako
ukazatel bakteridlni fermentace v tlustém stfevé. Tato technika je vSak k dispozici pouze ve

specializovanych centrech (21).

2.5.3 Biopsie la¢niku — test aktivity laktazy
Biopsie sliznice tenkého stieva je standardnim testem pro zjistovani priméarniho a sekundarniho
nedostatku laktazy. Je zapotiebi provedeni vice biopsii z riznych ¢asti stieva, protoze aktivita

laktazy je nehomogenni a mezi laénikem a dvanéactnikem zna¢né kolisa. Z tohoto diivodu neni
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pouziti intestinalni biopsie pro zjisténi laktozové intolerance bézné, jelikoz je to metoda velmi

invazivni a také méné citliva nez jednodussi dechovy test (21; 25; 26; 27).

2.5.4 Geneticky test
Genetické testy vyuzivaji real-time PCR (polymerazovou fetézovou reakci v realném case)
nebo sekvenovani DNA extrahované ze vzorku venoézni krve nebo bukélniho stéru. Tyto
metody dokdzou odhalit polymorfismy spojené s perzistenci / nonperzistenci laktazy. Zaroven
se pouzivaji pro odhaleni mutace genu LPH, a tedy pro detekci alaktazie u kojenct s typickymi

ptiznaky (14; 21; 26; 27).

2.6 Moznosti terapie pri laktozové intoleranci
Cilem terapie laktozové intolerance je zlepsit priznaky a zaroven predejit podvyzive. Obvykle
se doporucuje dieta s nizkym obsahem laktozy. Ve vétsing piipadii (primarni a sekundérni
intolerance) neni nutna ptisnd bezlaktdzova dieta, jelikoZ pacienti bézné toleruji asi 12 g laktozy
denng, aniz by u nich doslo k rozvoji pfiznaki. U sekundarni intolerance se bezlaktozova dieta
obvykle dodrzuje pouze pfechodné, a to po dobu rozvoje ptidruzeného funkéniho onemocnéni
(napt. Crohnova choroba). AvSak u vzacného vrozeného deficitu laktdzy je nutnd striktni
eliminace laktézy ihned po rozvoji priznakl, tedy uz v kojeneckém veku, a celozivotni

dodrzovani bezlaktézové diety (11; 14; 21; 26).

Pfi diet¢ omezujici mlééné vyrobky je nutné¢ dbat zejména na dostateCny piijem vapniku
a vitaminu D, které jsou dulezité pro stavbu kosti. Tyto ziviny je tfeba suplementovat pomoci
1€k, poptipad¢ konzumovat potraviny jimi obohacené. Mléko a mlécné vyrobky ale obsahuji
také dalsi dalezité ziviny, které se v jinych potravinach obvykle ve vétsim mnozstvi nevyskytuji

(napt. hot¢ik, draslik, zinek, fosfor a mlécné bilkoviny) (11; 25; 27).

V tabulce 4 jsou uvedeny zdkladni doporuceni pro vyzivu pii diagnostikované intoleranci
laktozy, zahrnujici strategii pro zvySeni tolerance laktozy, dostatecny piijem vSech zivin

a omezeni klinickych ptiznaki (25).
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Tabulka 4: Zakladni doporuceni pro dietu pfi diagnoze laktdézové intolerance (25)

Na zacatku 30-60 ml mléka denn€, postupné az 250 ml

1. Postupné zavadéni Konzumace spolu s jinymi potravinami, mléko tu¢néjsi (snizeni
konzumace ml¢ka davky laktézy do stfeva za cas). Princip postupného budovani
tolerance.

Jsou lépe snaseny diky nizkému obsahu laktéozy (0,1-0,9 g

2. Konzumace zralych syrt laktozy ve 30 g syra)

3. Konzumace mlé¢nych
vyrobki se snizenym
obsahem laktdzy

Obsahuji mén¢ laktdzy, ale nutricné jsou identické s béznymi
mlécnymi produkty

4. Uzivani laktazovych tablet Pied konzumaci nebo béhem konzumace mléénych vyrobki pro

a kapek zlepSeni traveni laktozy

5. Konzumace dal$ich Listova zelenina a luSténiny také obsahuji velké mnozstvi
potravinovych zdroju vapniku, ktery je ale biologicky méné dostupny nez v mléénych
vapniku produktech.

6. Konzumace fermentovanych | Laktdza je v nich fermentovana na kyselinu mlé¢nou, a je ji tak
mlécnych produktt mens$i mnoZzstvi

2.6.1 Bezlaktozové potraviny
Dnes uz jsou v obchodech bézné dostupné mlécné vyrobky bez laktézy nebo se snizenym
obsahem lakt6zy. Takové produkty jsou vyrobeny z klasického mléka, pfi vyrob¢ se vSak do
nich pfidava laktaza, ktera §tépi pfitomny mlécny cukr jesté pred tim, nez ¢loveék potravinu
zkonzumuje. Tyto potraviny jsou definovany Vyhlaskou ¢&. 54/2004 Sb., o potravinach
urcenych pro zvlastni vyzivu a o zptsobu jejich pouziti. Podle této vyhlasky mohou ,,potraviny
s nizkym obsahem lakt6zy* obsahovat maximaln¢ 1 g laktézy ve 100 g nebo 100 ml potraviny

a ,,potraviny bezlaktézové* maximalné 10 mg laktézy ve 100 g nebo 100 ml potraviny (21; 28).

2.6.2 Rostlinné nahrazky mléka
Mléko a mlécné vyrobky jsou dnes Casto nahrazovany produkty vyrobenymi z rostlin, jako jsou
sOja, ryze, konopi, oves, kokos, mandle a dalsi ofechy. Tyto produkty sice neobsahuji laktézu,
ale také neobsahuji dalsi dilezité ziviny obsazené v ZivocisSném mléce, tedy hlavné vapnik
a vitamin D. Proto tyto produkty Casto byvaji t€émito a dal§imi Zivinami (vitamin A, B2 a B12)
obohacovany. Také bilkoviny obsazené v téchto produktech nejsou zdaleka tak kvalitni

a biologicky vyuzitelné jako bilkoviny zivoc¢isného mléka (25).

2.6.3 Laktazové tablety
Laktaza ve formé¢ tobolek, tablet nebo kapek byva vyrobena vétSinou z hub a kvasinek. Mtize
byt pozita ptfed konzumaci, nebo ptfiddna ptimo do mlééného pokrmu a pomoci tak travit

pritomnou laktozu (14; 21; 25; 26).
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2.6.4 Prebiotika a probiotika
Prebiotika jsou nestravitelné slozky potravy, které maji pozitivni ucinek na selektivni
metabolismus zazivaciho traktu. Pravidelny pfijem galaktooligosacharidii nebo laktulozy, coz
jsou prebiotika, zlepSuje ptiznaky a snizuje obsah H> v dechu, a napomaha tedy traveni laktozy.
Samotnou laktézu v nehydrolyzované podobé¢ lze také povazovat za prebiotikum, protoze po

jejim poziti se prokazatelné zvySuje mnozstvi bakterii mlécného kvaseni ve stievé (21; 25; 27).

Probiotika jsou Zivé mikroorganismy, které pokud jsou podavany v pfiméfeném mnozstvi,
ptispivaji ke zdravi hostitele. Probiotika napomahaji zlepSovani piiznaki laktézové intolerance,
a to v disledku piitomnosti laktazy bakterii mlééného kvaseni, které jsou soucasti probiotik.
Bézné jsou soucasti fermentovanych mléénych vyrobkil, nebo mohou byt podavana ve formeé

kapsli (25; 27).

2.6.5 Fermentované mlécné vyrobky
Fermentované neboli zakysané mlécné vyrobky jsou obecné Iépe stravitelné nez ty
nefermentované, jelikoz obsahuji bakterie mlécného kvaSeni, které napoméhaji hydrolyze
ptitomné laktdzy svymi enzymy. Jedna se o potraviny, jako jsou napf. jogurt, kefir, tvaroh nebo
syry. Vyhodou kysanych mlécnych vyrobki je, Ze nejsou ochuzeny o dilezité ziviny obsazené
v mléce, zejména vitamin D, vapnik a dalS$i minerdly. Pro vyrobu téchto produktt se tradi¢né
pouzivaji bakterie Lactobacillus bulgaricus a Streptococcus thermophilus, popt. bakterie rodu

Bifidobacterium (25).

2.7 Intolerance laktdzy vs. alergie na mléko
Mezi lidmi casto dochazi k zaméné téchto dvou zcela rozdilnych diagnoz, coz mize vést ke
zbyteCnym dietnim restrikcim a vyznamnym zdravotnim disledkim. Zatimco laktézova
intolerance je neimunitné zprostiedkovanad nezadouci reakce zpusobena deficitem enzymu
Stépiciho mlécny cukr — laktézu, tak alergie na mléko je imunitné zprostfedkovana nezadouci
reakce, a to bud’ IgE mediovana, non-IgE mediovana nebo smisena. Jednd se o jednu
z nejbézné€jSich potravinovych alergii, kterd se vyskytuje hlavné v détském veku. Alergeny
v kravském mléce jsou jeho bilkoviny, zejména kaseiny a laktoglobulin. Tyto alergeny jsou

termostabilni, a tak se vyskytuji i v pfevaieném mléce a mlécnych vyrobcich (1; 9; 14; 25).

Porovnéni a zakladni rozdily mezi intoleranci mlécného cukru a alergii na bilkoviny kravského

mléka jsou shrnuté v tabulce 5 (14).
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Tabulka 5: Zakladni rozdily mezi laktézovou intoleranci a alergii na mléko (14)

i?lztl(l){lte(i'zaslvci Alergie na bilkoviny kravského mléka
Mechanismus nedostatek enzymu imunitné zprostfedkovana reakce
Nastup priznaku vek 5-6 let prvni roky zivota
Prognéza celozivotni tendence k vymizeni v 2.-5. roce Zivota

Pticina v potravé

mlécny cukr

bilkoviny kravského mléka

Davka vyvolavajici

pFiznaky gramy nanogramy az miligramy
IgE mediovand: angioedém rtl, jazyka a patra,
. L bolesti bficha, sveédéni v ustech, btisni kolika, prijem, zvraceni
Gastrointestinalni ;. } , L.
piiznaky plyna}tost, nadymani, | non-IgE mediovand: zvraceni, prifjem, krev nebo
prijem, nevolnost hlen ve stolici, bolest bficha, malabsorpce spojena
s ibytkem hmotnosti
IgE mediovand: kozni ptiznaky (akutni koptivka
Extrai inalni bolest hlavy, vertigo, nebo angioedém), respiracni ptiznaky (svédéni
X ravlfltes::na ni poruchy paméti, nosu, ryma, kaSel, slzeni a svédéni o¢i, sipani,
priznaky letargie zkraceny dech), priznaky anafylaxe
non-IgE mediovana: atopicky ekzém
Diagnosticky test dechovy test oralni potravinova vyzva

Dietni 1é¢ba

strava s nizkym
obsahem laktozy

vylouceni stravy obsahujici mlé¢né bilkoviny
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3 NECELIAKALNI GLUTENOVA SENZITIVITA

Neceliakalni glutenova, respektive pSeni¢na, senzitivita (NCGS — Non-Celiac Gluten
Sensitivity) neboli citlivost na lepek je syndrom charakterizovany intestinalnimi
a extraintestinalnimi pfiznaky vyvolanymi konzumaci potravin obsahujicich lepek u subjektt,

ktefi netrpi celiakii ani alergii na pSenici (8; 11; 29; 30; 31).

Tento syndrom je soucésti spektra chorob zptisobenych lepkem, avsak je to pomérné nove
definovand a da se fict kontroverzni entita. Je pravdépodobné, Ze na vzniku piiznakti tohoto
onemocnéni se kromé lepku podili také dalsi slozky obilovin, jako jsou ATI — inhibitory
amylazy a trypsinu (Amylase/Trypsin Inhibitors) nebo FODMAP. To je také diivod, pro¢ lze
toto onemocnéni najit pod riznymi nazvy (neceliakalni glutenova senzitivita nebo neceliakalni
pSeni¢na senzitivita). Problematickd je také diagnostika NCGS, jelikoZ neexistuje specificky
diagnosticky ukazatel, a tak je diagndza zalozena na vylouceni jinych pfi€in a hodnoceni

subjektivnich obtizi (11; 29; 30; 31).

Prvni zaznamy o citlivosti na lepek se objevily v 80. letech 20. stoleti. Pfesna prevalence NCGS

je vzhledem k absenci diagnostickych marker neznama4, ale odhaduje se mezi 0,613 % b&Zzné

v

3.1 Choroby zpiisobené lepkem
Choroby zptsobené lepkem (pSenici) je zastfesSujici pojem pro onemocnéni, kterd maji stejny
spoustéc, podobné symptomy, ale liSi se svym patogenetickym mechanismem, jak je uvedeno
v tabulce 6. Odhadovana celosvétova prevalence chorob zplisobenych lepkem se pochybuje

okolo 5 % (29; 30; 31).

Tabulka 6: Rozdéleni chorob zptisobenych lepkem podle patogeneze (29)

Choroby zptsobené lepkem
Patogeneze:
Autoimunitni Alergické Neautoimunitni
nealergicka
Celiakie | Glutenova ataxie | Herpetiformni dermatitida | Alergie na pSenici NCGS
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3.1.1 Lepek
Lepek neboli gluten je hlavni strukturni bilkovinou zrn obilovin. Nejvice lepku obsahuje
pSenice, potom Zito, jeCmen a oves. Jedna se vlastné¢ o smés rtiznych peptida, pricemz dveé
hlavni peptidové frakce u pSenice se nazyvaji gliadiny (prolaminy) a gluteniny (gluteliny).
Lepek se vyznacuje vysokym obsahem aminokyselin prolinu a glutaminu. Peptidové vazby
s prolinem jsou pro gastrointestindlni proteolytické enzymy tézko Stépitelné, a tak zanechavaji
nerozs§tépené fragmenty peptidl, které prostupuji do sliznice tenkého stfeva, kde mohou

aktivovat rizné slozky imunitniho systému (6; 11; 30; 32).

Obiloviny jsou zékladni slozkou vyzivy clovéka. Zacaly se péstovat asi pied 10 000 lety
v oblasti tzv. ,Grodného pulmésice” (Turecko, Irak a [ran) a jejich zavedeni do vyZivy
znamenalo vznik chorob spojenych s expozici lepku, ktery obsahuji. Imunitni systém nékterych
predisponovanych jedinci pfehnané reaguje na nékteré aminokyselinové sekvence peptidi
obou frakci lepku, tedy gliadinu i1 gluteninu. Podle druhu imunitni reakce se pak choroby
zpusobené lepkem rozlisuji. Systém specifické imunity s aktivaci T-buné€k ve stfevni sliznici je
zodpovédny za celiakii a alergii na pSenici, zatimco porucha nespecifické imunity je

pravdépodobné zodpovédna za citlivost na lepek (30; 32).

Lepek je dalezity v pekaistvi, protoze vyznamné prispiva ke kvalité tésta a ddva mu specifické
vlastnosti, jako jsou taznost a pruznost. Najdeme ho tedy hlavné v pekaiskych vyrobcich, jako
jsou chléb, pecivo, kolace, susenky, ale také téstoviny. Lze ho vSak také pouzit jako pojivo

v ruznych zpracovanych potravinach (6).

3.1.2 Celiakie
Celiakie je dédicné autoimunitni onemocnéni, které se vyskytuje u vnimavych jedincii
s haplotypy HLA-DQ2 a HLA-DQS8 (histokompatibilitni antigeny II. tfidy) a je vyvolano
konzumaci potravin obsahujicich lepek. Tato choroba vSak neni dana jen genetickymi, ale také
environmentalnimi faktory, je ovlivnéna kojenim, vyzivou v prvnim roce zivota, vyvojem
sttevni mikrobioty, gastrointestindlnimi infekcemi a dal§imi vlivy. Celiakie postihuje asi 1 %

svétove populace, piicemz Zeny postihuje dvakrat az tfikrat Castéji nez muze (30; 33).

U 99 % celiaki se na 6. chromozomu vyskytuji geny kddujici antigeny HLA-DQ2 a HLA-DQS,
coz jsou povrchové glykoproteiny lokalizované na enterocytech a bunikdch imunitniho systému
sliznice tenkého stteva. Tyto glykoproteiny maji funkci receptorti antigennich peptida, které
vznikaji Stépenim glutenu proteazami. Celiakové maji typicky zvysenou propustnost slizni¢ni

bariéry vlivem zvySené hladiny zonulinu, coz je peptid pfirozené imunity. Antigeny tak mohou
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jednoduse prechazet ze stieva do cirkulace. Ve stfevni sliznici pfitomné T-lymfocyty vyhodnoti
prolaminové peptidy jako organismu cizi. Tuto informaci piedaji B-lymfocytlim, které zahéji
imunogenni reakci tim, ze zanou tvofit protilatky, coz v fad¢ orgadnt vyvold bunécny stres.
Zvysi se permeabilita bunééné membrany a uvolni se enzym tTG (tkanova transglutaminaza).
Tkanova transglutaminaza reaguje s prolaminovymi peptidy a zvySuje jejich reaktivitu zménou
jejich struktury. Tyto peptidy se mezi sebou vdzou a vytvareji velké imunokomplexy, do
kterych nakonec navazou i samotnou tTG. Tyto komplexy jsou opét vyhodnoceny jako
organismu cizi a tTG je povazovan za antigen, k némuz se zacinaji tvofit protilatky, i piesto ze
je tato bilkovina organismu vlastni. Jedna se tedy v podstaté o chybu imunitniho systému, coz

je typické pro autoimunitni choroby (30; 33; 34).

Projevy celiakie jsou zavislé na véku — u déti do 3 let jsou to prijmy, bolesti bficha, zastava
rustu a deficit svalové hmoty, u déti skolniho véku je to nejcastéji opozdény psychosomaticky
vyvoj, chudokrevnost a podvyziva. V puberté casto dochazi k ustoupeni ptiznaki, které se ale
nekterym ze spoustécich mechanisma (infekéni choroba, traz nebo porod) mohou znovu
objevit. Dal$imi pfiznaky mohou byt zacpa, anémie, Unava, osteomalacie, bolesti kosti

a defekty zubti (24; 30; 33; 34).

Pti diagnostice celiakie je dilezité dikladné provedeni rodinné anamnézy pacienta. Potom se
stanovuji sérové anti-tTG (autoprotilatky proti tTG) a anti-EMA (autoprotilatky proti
endomyoziu, coz jsou vazivova vladkna s velkou koncentraci tTG) tfidy IgA a také celkové IgA,
popi. jesté autoprotilatky tfidy IgG. Déle se provadi biopsie sliznice dvanactniku a jeji
histopatologicky rozbor. Pfipadn€ mohou byt provedena jesté néktera dalsi vysetieni, jako napf.

expozicni test s lepkem (24; 30; 31; 33).

Podle histologického nalezu se celiakie rozdéluje na nékolik typti dle Oberhuberovy modifikace
ptivodni Marshovy klasifikace celiakie, jak je uvedeno v tabulce 7. Pro celiakii je typickym
histologickym néalezem zvySeny IEL/100 enterocytl (pocet intraepitelidlnich lymfocyti na 100
enterocytll), hyperplazie krypt (zmnozeni bun¢k v tubuléznich stievnich zlazkach) a atrofie
klkii (zmensSeni klkt). Typ 0 je normalnim néalezem, u néjz je celiakie velmi nepravdépodobna.

Typ 3 znaci celiakii s typickymi klinickymi piiznaky (30; 35).
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Tabulka 7: Marshova klasifikace histologickych nalezii celiakie (35)

typ | B cernes | IEL s ety | by
0 <40 <30 krypty normalni normalni
1 >4( >30 krypty normalni normalni
2 >40 >30 zvysena normalni
3a >40 >30 zvysena mirna atrofie
3b >40 >30 zvysena vyrazna atrofie
3c >40 >30 zvysena kompletni atrofie

Jedinou uc¢innou terapii celiakie je celozivotni bezlepkova dieta. Denni piijem lepku by mél byt
pod 50 mg, avSak mnozstvi lepku schopné vyvolat autoimunitni odpovéd’ a zanétlivé zmény ve
sttevé je u jednotlivych jedinci individualni. Dulezité pii této dieté je doplnéni vitamint
a mineral, zejména vépniku, drasliku a Zeleza. K celiakii se né€kdy mohou pfidat dalsi
autoimunitni choroby zpisobené lepkem — Duhringova herpetiformni dermatitida (,,kozni

celiakie®) a glutenova ataxie (psychiatrické ptiznaky) (24; 33).

3.1.3 Alergie na pSenici
Alergie na pSenici je typicka IgE mediovana potravinova alergie, tedy neptizniva imunologické
reakce na bilkoviny pSenice. Sekvence glutaminu a prolinu v peptidech vzniklych $tépenim
lepku reaguji s IgE, coz vede k uvolnéni histaminu jako medidtoru anafylaxe. V zavislosti na
zpusobu expozice alergenu mé alergie na pSenici nékolik forem: potravinovou alergii,

profesiondlni astma pekait, rinitidu a anafylaxi vyvolanou fyzickou aktivitou (30; 31).

Klasicka potravinova alergie na pSenici se vyskytuje hlavné u déti a v dospivani obvykle
vymizi, jako napf. alergie na vejce nebo mléko. Typickymi projevy jsou atopickd dermatitida,
koptivka, angioedém, dychaci potize, bolest bficha nebo dokonce anafylakticky Sok. Alergeny
jsou rizné frakce gliadinu nebo jiné bilkoviny pSenice. U dospélych je tato forma vzacna.
Astma pekafi a rinitida (zan€t nosni sliznice) jsou alergickymi reakcemi na vdechovani mouky
a obilného prachu a postihuji 10—15 % pekaiti, mlynait a cukrait. Nejvyznamnéj$imi alergeny

jsou inhibitory a-amylazy, ale také dal$i imunogenni peptidy (napft. aglutinin) (30; 31).

Nejzavazngjsi je vSak anafylaxe vyvolana fyzickou aktivitou po konzumaci pSenice. Ta se
vyskytuje nejcastéji u dospivajicich a dospélych. Symptomy se dostavuji po 1-3 hodinach po
konzumaci rizikové potraviny a 10—15 minut po za¢atku cvieni. Clovék by tak nemél rizikovou

potravinu konzumovat mén¢ nez 4 hodiny ptred cvicenim (5; 30; 31).

42



Diagnostika alergie na pSenici je postavena na koznich prick testech a prikazu specifickych

IgE protilatek (30; 31).

3.2 Patogeneze neceliakalni glutenové senzitivity
Patogeneze NCGS neni prozatim zcela jasna a je tedy pfedmétem intenzivniho vyzkumu. Muze
se na ni podilet imunitni reakce na lepek nebo inhibitory amylazy a trypsinu, porucha stfevni

bariéry a jeji zvySend propustnost pro antigeny a také zména stievni mikroflory (6; 29; 34).

3.2.1 Reakce imunitniho systému
Do patogeneze NCGS je pravdépodobné jistym zpusobem zapojena pfirozend i ziskana

imunita (6; 29).

Asi u poloviny pacientl s touto chorobou se v séru mohou objevit AGA IgG (antigliadinové
protilatky tfidy IgG), které znaci imunitni reakci na nativni gliadin. Tyto protilatky jsou vSak
pritomny 1 u jinych chorob, at’ uz u chorob autoimunitnich, pojivové tkadn¢€, nebo u syndromu
drazdivého tracniku. Zvysena exprese interferonu y (cytokin produkovany buitkami imunitniho
systtmu) ve dvanactniku po expozici lepku také ukazuje na zapojeni ziskané

imunity (29; 30; 31).

Na zapojeni pfirozené imunity ukazuje zvySena exprese TLRI1, TLR2 a TLR4 (toll-like
receptoru 1, 2 a 4), produkce cytokini pfirozené imunity a aktivace neutrofili a eozinofilii ve

sliznici tenkého stfeva (6; 29; 30).

Pti citlivosti na lepek se vice uplatituje imunita vrozena (pfirozend) nez ziskana, coz ji vyrazné
odliSuje od celiakie. Vyznamnou roli v patogenezi NCGS pravdépodobné kromé glutenu hraji
také ATI (inhibitory amylaz a trypsinu) a FODMAP. ATI jsou albuminové bilkoviny, které
tvofti asi 4 % bilkovin pSenice. Jsou vysoce rezistentni na stfevni proteazy a u pacientti s NCGS
tak mohou zplsobovat uvoliiovani prozanétlivych cytokinli z monocytli, makrofagi
a dendritickych bunék aktivaci TLR4. FODMAP jsou fermentovatelné oligo-, di-,
monosacharidy a polyoly, jejichz obsah v pSenici a dalSich obilovinach je znaény. FODMAP
maji osmoticky uc¢inek na lumen stfeva a zvysuji produkci plynu z bakteridlni fermentace, ¢imz

mohou piispét ke vzniku ptiznakii po konzumaci pSenice (6; 29; 30; 31; 32).

3.2.2 Stievni propustnost
Nekteti pacienti citlivi na lepek mohou mit zvySenou sérovou hladinu zonulinu a bilkoviny

vazajici mastné kyseliny, coz zna¢i poruchu stfevni bariéry a zvySenou stievni propustnost.
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U jinych pacientd vSak muze byt exprese zonulinu v normé a zvySena muze byt exprese
klaudinu-4, ktery stfevni propustnost naopak snizuje. Uloha propustnosti stfevni stény je tak

v patogenezi NCGS stejné€ nejista, jako patogeneze celd (29; 30).

3.2.3 Dalsi moZzné mechanismy patogeneze
Asi 20 % pacientd s NCGS ma pozitivni protilatky IgE proti alergenim potravin, jako jsou
napf. bilkoviny kravského mléka nebo korysi. To vede k domnénce, Ze se jedna o polyvalentni
potravinovou alergii zahrnujici sloZky pSenice a dalsi slozky potravy. Dals§i moznosti je, ze

NCGS je non-IgE mediovana potravinova alergie (29).

V piipadé vyskytu pouze intestindlnich ptiznakii neni zcela mozné odlisit NCGS od funk¢nich
gastrointestindlnich chorob, a to hlavné od IBS. U mnoha pacienti citlivych na lepek také

dechové testy prokézaly intoleranci laktdzy a fruktozy (29; 32).

Také je tifeba vzit v potaz to, ze fada potravin z mouky obsahuje kvasnice (pivo, kynutd tésta
atd.), nebo se konzumuji s rajcaty, kofenim a dalSimi potravinami, které obsahuji velké
mnozstvi histaminu. Pacienti tedy nemusi reagovat na lepek a pSenici, ale pravé na

histamin (29).

Vyskyt citlivosti na lepek je vyssi u ptibuznych celiatiki, ale genotypy HLA-DQ2 a HLA-DQ8
jsou pfitomny pouze zhruba u 50 % pacientti s NCGS, cozZ je jen o malo vic nez u bézné

populace (29; 31).

3.3 Klinické projevy neceliakalni glutenové senzitivity
Syndrom neceliakalni glutenové senzitivity je definovan intestindlnimi a extraintestinalnimi
projevy, které vznikaji po poziti jidla obsahujiciho lepek, respektive pSenici. Objevuji se
obvykle béhem nékolika hodin aZ jednoho dne, potom stejné rychle odejdou a objevi se opét az
po dalsi konzumaci jidla s lepkem. VéEtSina piiznaki se podoba ptiznaklim celiakie, alergie na

pSenici nebo IBS (29; 30; 31).

3.3.1 Intestinalni projevy
Castymi gastrointestinalnimi projevy neceliaklni glutenové senzitivity jsou bolesti bficha,
nadymani, borborygmy, plynatost, fihani, paleni Zahy, kyseld regurgitace (vraceni nestravené
potravy do ust), nauzea, zvraceni, zvySena frekvence vyprazdiiovani a prijem, nebo naopak
snizena  frekvence  vyprazdnovani, tuha  stolice a  pocit  nedostatecného

vyprazdnéni (29; 30; 31; 32).
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3.3.2 Extraintestinalni projevy
U pacienti s NCGS se bézné vyskytuji ptiznaky postihujici kiizi, nervovy systém, sliznice,
svaly, kosti a klouby. Jedna se zejména o vyrazky, afty v stech, ekzém, bolesti hlavy, poruchy
rovnovahy, pocity na omdleni, zmatenost, zmény nalad, poruchy spanku, depresi a uzkost,
brnéni a poruchu citlivosti koncetin, bolesti kosti a kloubli a bolesti svali. Také se mohou
objevit ngkteré systémové projevy, napf. Unava, anémie a pokles télesné

hmotnosti (29; 30; 31; 32).

3.4 Diagnostika NCGS
Zakladem diagnostiky neceliakalni glutenové senzitivity je vylouceni ostatnich chorob
vyvolanych lepkem, tedy celiakie a alergie na pSenici, a to bez omezovani lepku v potrave.
Protoze zatim neexistuje zadny spolehlivy laboratorni, histologicky ani geneticky test, je
diagnostika této intolerance zalozena pouze na hodnoceni subjektivnich ptiznaki, vylouceni

jinych pfi€in ptiznakl a zlepSeni ptiznakt pii zavedeni bezlepkové diety (29; 30; 31).

3.4.1 Vyloudeni celiakie a alergie na pSenici
Negativni specifické IgE protilatky a negativni kozni testy vyluCuji alergii na pSenici.
sérologického vySetfeni — negativni anti-tTG a anti-EMA, popf. anti-DGP (protilatky proti
deamidovanym gliadinovym peptidim) ve tfid¢ IgA. Pokud je vSak stanoven deficit celkového
IgA, zajimame se dale o uvedené protilatky ve tfide IgG. Poté se doporucuje provedeni biopsie
dvandctniku a jeji histopatologicky rozbor. Pokud je ndlez normalni nebo je jen lehce zvysSen
pocet intraepitelidlnich lymfocytl, pak mizeme hovofit o neceliakalni glutenové senzitivite.
V tabulce 8 je shrnuto srovnani chorob zpisobenych lepkem, tedy celiakie, alergie na pSenici

a NCGS (29; 30).
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Tabulka 8: Srovnani prevalence, patogeneze a diagnostickych markerd chorob zpiisobenych lepkem (32)

Celiakie Alergie na pSenici NCGS
170 a0 w neznama
Prevalence 0,5-1,7 % 0,5-9 % (u déti) (odhad 0,6-13 %)
. . IgE-mediovana nejasna
Patogeneze autoimunita . . . .
imunitni reakce (vrozena imunita)
Haplotypy HLA- o o . e, o
DQ2 a HLA-DQS pozitivni v 99 % negativni pozitivni v 50 %
. A IgA anti-EMA, anti-tTG, | specifické protilatky | IgA/IgG anti-gliadin
Sérologické markery anti-gliadin, IgG anti-DGP IgE proti gliadinu v 50 % ptipadi
s L typ 1-3c dle Marshe . typ 0-2 dle Marshe
Biopsie dvanactniku (pFeviada 3) typ 0-2 dle Marshe (moZny i typ 3)
Atrofie klki “tomna muze byt pfitomna, hvbi
dvanactniku prto ale nemusi ay

3.4.2 Salernska diagnosticka Kritéria

Salernska kritéria (The Salerno Experts’ Criteria) jsou diagnostickym protokolem, ktery v roce

2014 vytvorila skupina experti na choroby zplisobené lepkem, a kterda maji za cil co nejvice

objektivizovat diagnézu NCGS. Tento diagnosticky protokol je zalozen na subjektivnim

vV

a to ve 3 diagnostickych krocich:

krok 0: pacient 6 tydni konzumuje stravu obsahujici lepek (pSenici) — béhem této doby
identifikuje 1 az 3 hlavni projevy — ty podle tize hodnoti na stupnici od 1 do 10 (dalsi
priznaky se dale nehodnoti, pouze tyto zvolené)

krok 1: pacient 6 tydnt drzi bezlepkovou dietu a na konci kazdého tydne hodnoti
priznaky — pokud minimalné v polovin¢ tohoto obdobi dojde ke zlepSeni alesponi
jednoho ptiznaku o vice nez 30 % a nedojde ke zhorSeni ostatnich sledovanych
priznakd, je takovy jedinec povazovan za respondéra; pokud nejsou tyto podminky
splnény, jednd se o non-respondéra a NCGS je vyloucena

krok 2: dvojit€ zaslepeny glutenovy (pSenicny) expozi¢ni test — pouziva se expozicni
vyrobek (8 g glutenu a 0,3 g ATI, bez FODMAP) a placebo (bezlepkové, bez ATI a bez
FODMAP), kter¢ stejné vypadaji, chutnaji a maji i stejnou texturu (vhodny je napft. chléb
nebo muffin) — prvni tyden pacient drzi bezlepkovou dietu a konzumuje jeden expozi¢ni
vyrobek/placebo denn¢, druhy tyden pouze drzi bezlepkovou dietu a tfeti tyden

k bezlepkové diet¢ konzumuje jedno placebo/expozi¢ni vyrobek denné — zaznamenava

46



denné tizi pfiznakt — pokud je rozdil opét alespont o 30 % v tizi pfiznakd, je potvrzena

responzivita (29; 32)

Diagnostika podle Salernskych kritérii je velmi precizni, avSak v praxi kviili nedostupnosti

testovacich vyrobkii tézko proveditelna (29).

3.5 Lécba citlivosti na lepek
Stejné jako u jinych potravinovych intoleranci spociva 1écba citlivosti na lepek hlavné ve zméné
stravovacich navyku. Dietni feSeni je vzdy vhodné konzultovat s odbornikem, tedy nutri¢nim
individualni pfistup a sestaveni stravy tzv. na miru. Je také nutné sledovat ptijem vSech
nezbytnych zivin, vitaminl a minerall, kterych mize byt v bezlepkové a low-FODMAP strave

nedostatek (16; 29).

Na rozdil od celiakie a alergie na pSenici neni ve vétSiné ptipadl nutné dodrzovat striktné
bezlepkovou dietu, ale sta¢i pfijem potravin obsahujicich lepek, respektive pSenici, pouze
omezit. Tolerance lepku u osob s timto syndromem je vSak velmi individudlni a vzdy je tak

nutné k tomuto omezeni také pfistupovat (29).

Casto je vhodnou 1é¢bou také konzumace potravin s nizkym obsahem FODMAP. Kombinaci
bezlepkové diety a diety s nizkym obsahem FODMAP, nebo kazdou z téchto diet zvIast, je
vhodné nasadit spiSe kratkodobé¢ (na 3—6 tydntl) na uleveni od projevii NCGS (29; 34).

Doporucuje se také omezeni potravinovych konzervantl a aditiv, jako jsou glutamaty, sulfaty
nebo nitraty, které mohou u citlivych jedinct také vyvolat gastrointestinalni pfiznaky. Je tedy

vhodnéjsi konzumovat stravu pfirozenou, bez obsahu téchto ptidatnych latek (29).

3.5.1 Bezlepkova dieta
Zakladem je vylouceni potravin a ndpojl s vysokym obsahem lepku, tedy hlavné obilovin, jako
jsou psSenice, zito, jeCmen, oves a také vyrobkil z nich — mouka, pecivo, té€stoviny atd. Zakézané
obiloviny Ize dobfe nahradit zejména ryzi, kukufici, bramborami, pohankou a s6jou. Bezpecné
bezlepkové je maso, vejce, ovoce, zelenina a mlécné vyrobky. Bezlepkova strava by méla byt
lehce stravitelna, takze je dobré omezit tuky a smazeni na minimum. Dulezité je nezapomenout
také na tzv. skryté zdroje lepku, tedy potraviny, v nichZ neni obsah lepku na prvni pohled
ziejmy (napf. uzeniny, omacky, zmrzlina nebo dokonce nékteré 1€ky). Nutné je si dat pozor i na

kontaminaci nadobi a dalSich pomiicek k upravé pokrmi (24; 33; 34).
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Nevyhodou bezlepkové diety je, Ze je finan¢né velmi ndkladna. Bezlepkové vyrobky jsou
obvykle n¢kolikrat drazsi nez stejné vyrobky obsahujici lepek. Nepiijemny mlize byt také pocit
socialni izolace pfi stolovani a oslavach. Problematické byva i cestovani s bezlepkovou dietou.
Je také chudé na nékteré vitaminy a mineraly, jako jsou vitamin D, B9, B12, zinek, zelezo,
vapnik, hoi¢ik, draslik a také obsahuje mén¢ vlakniny. Tyto dulezité prvky stravy je tedy nutné
doplnit formou 1€kt (24; 32; 33; 34).

V dnes$ni dobé je bezlepkova dieta jakymsi trendem, dodrzuje ji asi 20 % obyvatel USA
a Evropy, aniz by méli diagnostikovanou nékterou z chorob spojenych s lepkem. Dtivod tohoto
trendu neni zcela jisty. Nékteti lidé se lepku vyhybaji, protoze si mysli, Ze ma neptiznivy vliv
na zdravi. Neptiznivy vliv na jejich zdravi v§ak miize mit naopak neopodstatnéné dodrzovani

bezlepkové stravy (29; 32).

3.5.2 Dieta s nizkym obsahem FODMAP
SniZeni piijmu fermentovatelnych oligo-, di-, monosacharidii a polyoll je mozné dosahnout
omezenim nebo Uplnym vyloucenim mléka a mlécnych vyrobkt, ceredlii, mnoha druhti ovoce
a zeleniny a umélych sladidel (napf. erythriol a mannitol). Omezeni FODMAP opét vede ke
snizenému piijmu vlakniny a n€kterych vitamint a minerald, ale také mize neptiznivé ovlivnit

sttevni mikrofloru (29; 32).

3.6 Souvislost citlivosti na lepek a neuropsychiatrickych poruch
O neceliakalni glutenové senzitivité se ¢asto hovoti v souvislosti se zdvaznymi psychopatiemi,

jako jsou schizofrenie, periferni neuropatie nebo autismus (30; 34).

Zkoumani souvislosti schizofrenie s lepkem trvad uz od 50. let minulého stoleti. V mnoha
ptipadech byl popsan pozitivni ucinek bezlepkové diety na pribéh nemoci. Je popsana fada
pripadii, kdy pacienti trpici schizofrenii vykazuji zvySené hladiny anti-AGA (protilatek proti
gliadinu) v séru. Ostatni sérologické markery celiakie jsou vSak v norm¢, coz naznacuje uzsi

souvislost schizofrenie s NCGS (30; 34).

Podobna situace je i u lidi s poruchou autistického spektra, kde se IgG anti-AGA vyskytuji v asi
20 % ptipadid a rovnéZ nejsou prokazany dalsi ukazatele celiakie. Tuto moZnou souvislost
s NCGS, stejné jako souvislost schizofrenie s NCGS, je vSak tfeba dale monitorovat a podrobit

dikladnym vyzkumtm (34).
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4 DALSI POTRAVINOVE INTOLERANCE

Kromé¢ laktozové intolerance a citlivosti na lepek existuji jesté nékteré dalsi, méné bézné, nebo
spi§ méné zndmé potravinové intolerance. V této praci budou struéné zminény nékteré
farmakologické intolerance, a to intolerance histaminu, kofeinu, glutamatt a salicylatt, dale

enzymatické intolerance, konkrétné intolerance FODMAP a fenylketonurie.

4.1 Histaminova intolerance
Intolerance histaminu je zpusobena sniZenou aktivitou enzymil degradujicich histamin,
a pfiznaky intolerance se tedy objevuji po poziti potravy s norméalnim obsahem histaminu.
Oproti tomu k intoxikaci histaminem muze dojit 1 u zdravého jedince, a to po konzumaci

potravy s vysokym obsahem histaminu (9; 11; 17; 36).

4.1.1 Histamin
Histamin neboli 2-(4-imidazolyl)ethylamin, jehoz chemicka struktura je zndzornéna na
obrazku 5, je biogenni amin, ktery se pfirozené vyskytuje v organismu a v fad¢ potravin.
V organismu je syntetizovan dekarboxylaci jeho prekurzorové aminokyseliny histidinu. Ma
dilezitou funkci v mnoha fyziologickych i patologickych procesech — zpiisobuje kontrakci
hladké svaloviny, dilataci cév a jejich zvySenou propustnost, zvysuje sekreci sliznic, zplisobuje
tachykardii a arytmii, ovlivituje krevni tlak, stimuluje sekreci zaludecnich §t'av a je mediatorem
anafylaxe. U¢inky histaminu jsou zprostfedkovany jeho vazbou na membranové receptory
riznych bunék. Téchto histaminovych receptorti existuji 4 druhy a slouzi jako ptevodniky

extracelularnich signala (6; 17; 36).
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Obrazek 5: Histamin

Hlavnim exogennim zdrojem histaminu jsou potraviny, v nékterych je pfitomen pfirozené
a v jinych je syntetizovan dekarboxylaci histidinu fermentujicimi bakteriemi. Vysoky obsah

histaminu maji zejména fermentované potraviny, at’ uz jsou fermentované cilené¢ (vino, syry
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nebo jogurty), nebo spontanné (kazeni nevhodné skladovanych potravin s vysokym obsahem
bilkovin — hlavné ryb). V tabulce 9 jsou uvedeny nckteré potraviny s vysokym obsahem
histaminu. Existuje také fada potravin a substanci, které zptisobuji uvolnéni histaminu pfimo
v organismu. To mohou byt napt. n¢které druhy ovoce, jako jsou ananas, citrusy, jahody nebo
papdja, typické potravinové alergeny, jako napf. ofechy, ryby nebo vajecny bilek, nebo také

potravinatska aditiva (barviva, konzervanty, stabilizatory, ...) (6; 9; 17; 36).

Tabulka 9: Potraviny s velkym obsahem histaminu (6; 17)

Maso vSechny klobasy, salamy, uzené, konzervované a delsi dobu skladované maso
Rvb uzené a konzervované (sledé, makrela, tunak, sardinky, ancovicky, ...), moirské
yoy plody, rybi omacky, dlouhou dobu skladované ryby
Syry vSechny druhy (tvrdé, mekké i tavené)
. lilek, avokado, Spenat, zeli, rajcata (vCetn¢ rajéatovych $tav a protlaki), vSechna
Zelenina , .
fermentovana zelenina
Napoje g S _— . y
a tekutiny alkoholické (vino, pivo, Sampanské, whisky, konak, ...), ocet
Ostatni kakao, ¢okolada

Histamin Ize v organismu inaktivovat dvéma metabolickymi procesy v zdvislosti na jeho
lokalizaci. Extracelularni histamin podléha oxida¢ni deaminaci primarni aminoskupiny za
ucasti enzymu diaminoxiddzy (histamindzy neboli DAO), ktery je aktivni hlavné v tenkém
stteve, vzestupném tracniku, placenté a ledvinach. Intraceluldrni histamin podléhd methylaci
imidazolového jadra pomoci enzymu histamin-N-methyltransferazy (HNMT), ktery je ve

velkém mnozstvi exprimovan v mnoha tkanich, napt. v jatrech, ledvinach a sleziné (17; 36).

4.1.2 Mechanismus intolerance histaminu
K intoleranci histaminu dochazi, pokud organismus neni schopen ho eliminovat. Tak dochéazi

k jeho akumulaci, vazbé na odpovidajici histaminovy receptor a rozvoji pfiznakt (6; 11; 17).

U zdravych jedinct existuje v bunikach stfevniho epitelu bariéra tvofena enzymy degradujicimi
histamin, tedy DAO a HNMT. Tato bariéra poskytuje dostatecnou ochranu pted resorpci
histaminu z GIT do krevniho ob&hu. Pokud je téchto ochrannych enzymii nedostatek nebo jsou
inhibovany, dochazi ke zvySeni koncentrace histaminu v krvi a tim k rozvoji klinickych

ptiznak, a to i po konzumaci malého nebo normalniho mnozstvi histaminu ve stravé (17; 36).
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Nedostatecna aktivita DAO miize byt dana genetickou predispozici, interakci s léky nebo
porusenim enterocytli (patologickymi stavy), které ji produkuji. Pro vyvoj histaminové

intolerance je tak nutny soub¢h genetickych a environmentalnich faktorti (17; 36).

Histaminovou intoleranci je slozité odlisit od IgE-mediované potravinové alergie, kterd ma
v podstaté stejné¢ projevy. U potravinové alergie vSak k rozvoji ptiznakil staci i nepatrné
mnozstvi antigenu, na rozdil od histaminové intolerance, kde hraje klicovou roli akumulace

pozitého histaminu (17).

4.1.3 Klinické projevy histaminové intolerance
Projevy histaminové intolerance se vyviji primarn¢ v dasledku zvyseni koncentrace histaminu
v krvi, avSak sekunddrné¢ se mohou rozvinout i1 pfiznaky souvisejici suvoliiovanim
katecholaminu, jehoz syntézu histamin stimuluje. To mlze zpisobit zvySeni krevniho tlaku
(i pres to, ze sam histamin ho snizuje), tachykardii, arytmii, nervozitu, pocit vnitiniho tfesu

a poruchy spanku (17).

Projevy histaminové intolerance jsou velice pestré, zahrnuji  gastrointestinalni
a extraintestinalni projevy vznikajici diky vSudypfitomnym histaminovym receptoram. Pfehled

téchto symptomu je uveden v tabulce 10 (11; 36).

Tabulka 10: Symptomy histaminové intolerance (6; 9; 11; 17; 36)

Kuze sveédéni, zarudnuti, koptivka, otok

bolest biicha, plynatost, nadymani, priijem nebo naopak zacpa, nauzea,
zvraceni, pocit plnosti po jidle, jicnovy reflux

svédeni a otok rtil, jazyka, Eustachovy trubice a hlasivek, ryma, ucpany

Usta a dychaci systém A . 1w
Y Y nos, otok nosni sliznice, kasel, zahlenéni, dusnost

Kardiovaskularni y . “ .
vasiu zména krevniho tlaku, porucha srde¢niho rytmu, palpitace
soustava
Nervovy systém bolest hlavy, zavrat, ztrata védomi

4.1.4 Diagnostika histaminové intolerance
Vzhledem k tomu, Ze chybi spolehlivy diagnosticky ukazatel histaminové intolerance a jeji
projevy jsou nespecifické, je diagnostika této choroby pomérné obtizna, a zlstava tak

diagnozou vylouceni (6; 11; 17; 36).
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Vylou€eni potravinové alergie je provedeno nejCastéji koznim prick testem, popiipadé
stanovenim specifickych IgE pro potravinové alergeny. Déle jsou vylouceny jiné potravinové
intolerance, onemocnéni GIT a také systémova mastocytdza, a to stanovenim hladiny tryptazy
v séru. Po vylouceni téchto chorob, uvedeni dvou a vice typickych pfiznaki histaminové
intolerance a ujiSténi, Ze pacient neuziva léky s inhibujicim uc¢inkem na DAO, nésleduje
diagnosticky algoritmus intolerance histaminu. Ten spociva ve 4—6tydenni dieté bez potravin
s vysokym obsahem histaminu, pfi niz se vytvaii dikladny zdznam vSech konzumovanych

potravin a jimi vyvolanych symptomu (6; 11; 17; 36).

Moznou diagnostikou je stanoveni jednonukleotidovych polymorfismi zplsobujicich

geneticky deficit DAO. Tato moZnost je vSak stale pfedmétem vyzkumu (6).

4.1.5 Lécba histaminové intolerance
Hlavni strategii v 16€b¢ histaminové intolerance je dodrzovani nizkohistaminové diety. Protoze
mnozstvi histaminu v jednotlivych potravinach neni ¢asto na prvni pohled patrné, je nutné se
fidit obecnymi doporucenimi a zdravym rozumem. Nekonzumuji se tedy potraviny
s potencialné¢ vysokym obsahem histaminu a omezuji se potraviny a latky, které zplsobuji
endogenni uvolilovani histaminu nebo inhibuji aktivitu DAO a HNMT (hlavné alkohol).
Obecné je dobré konzumovat spi§ Cerstvé potraviny, vyhybat se konzervovanym a vysoce
antihistaminika. MoZn4 je také suplementace DAO ve formé 1¢kt, popt. doplnéni zinku, médi,

vitamintl C a B6, které piisobi jako kofaktory DAO (6; 11; 17; 36).

4.2 Kofeinova intolerance
Kofein, jehoz chemicka struktura je na obrazku 6, je alkaloid pfirozené se vyskytujici
v kavovych a kakaovych bobech, ¢ajovniku a kolovych ofiScich. Plisobi jako stimulant

centralniho nervového systému, zvySuje sekreci zaludeCnich $tav a zrychluje motilitu

sttev (8; 37).
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Obrazek 6: Kofein
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Bézné muze Clovek piijmout az 400 mg kofeinu za den bez projeveni nezadoucich U¢ink,
avsak u nékterych citlivych jedincii vyvola neptiznivé reakce i daleko niz§i mnozstvi. Citlivost
na kofein je pravdépodobné zplisobena nékolika faktory, mezi né€z patii genetickd predispozice
a schopnost jater metabolizovat kofein. Mezi projevy kofeinové intolerance patii zrychleny tep,

bolest hlavy, nervozita, uzkost, neklid a nespavost (37).

4.3 Salicylatova intolerance
Salicylaty jsou slouceniny odvozené od kyseliny salicylové. Prirozené se vyskytuji
v potravinach rostlinného pivodu a také viadé 1éCivych piipravkl. Systematicky nazev
kyseliny salicylové je kyselina 2-hydroxybenzoova a jeji chemické struktura je zobrazena na
obrazku 7. Vysoky obsah salicylatli maji zejména nékteré druhy ovoce (jablka, tfeSné, jahody,
rybiz, kiwi, broskve a nektarinky), zeleniny (chfest a syrova rajcata), kotfeni a bylinky (zazvor,

kari, paprika, oregano a hoi¢ice) nebo také kava a Caj (8; 38).

O OH o OH

OH o) CH,

T

0

Obrazek 7: Kyselina salicylova a kyselina acetylsalicylova

Nejbéznéjsi  slouceninou ze  skupiny salicylath je  kyselina  acetylsalicylova
(2-acetyloxybenzoova) neboli aspirin, bézny 1€k na bolest, proti horecce a zanétu. Jeji chemicka
struktura je také zobrazena na obrazku 7. Ucinek salicylatli spo¢iva v inhibici enzymu
cyklooxygenazy, ktery je zodpovédny za syntézu prostaglandinti, jakozto mediatord zanétu,
z kyseliny arachidonové. Tento enzym ptisobi také jako ochrana sliznice GIT. Pokud je
inhibovan, mohou salicylaty proniknout do sliznice traviciho traktu a vyvolat tak nezadouci
ucinky. U nékterych citlivych jedinct salicylaty aktivuji bazofily, eozinofily, makrofagy, zirné
bunky a lymfocyty, coz vede ke vzniku klinickych projevi. Pfesny mechanismus intolerance

salicylatd vSak neni zcela objasnén (38; 39).
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Typickymi projevy nesnasenlivosti salicylatli jsou astma, nosni polypdza (zanét nosni sliznice),
kopftivka, kolitida a prijem. Diagnoza je nejcastéji provedena na zdklad€ hodnoceni symptomu
po expozici salicylatim. Reenim této intolerance je vyhybani se potravindm, 1é&iviim

a kosmetice s vysokym obsahem derivati kyseliny salicylové (38; 39).

4.4 Glutamatova intolerance
Vyskyt ptiznakl po poziti potravin obsahujicich glutamat sodny, sil kyseliny glutamové, 1ze
najit také pod nazvy Kwoklv syndrom nebo syndrom Cinské restaurace. Glutamat sodny, jehoz
chemicka struktura je zobrazena na obrazku 8, se bézn¢€ pouziva jako potravinaiské aditivum
(kéd E621), a to pro svou typickou masovou chut umami ke zvySeni intenzity chuti zejména
v asijské kuchyni, masovych pokrmech, smésich koteni, konzervach, omackach a polotovarech.
Ptirozené¢ je ve velkém mnozstvi pfitomen vrajéatech a syrech (nejvice

v parmazanu) (8; 9; 38; 40).

Obrazek 8: Glutamat sodny

U nekterych citlivych jedinct, nebo pokud je pozita ve velkém mnozstvi, miize tato latka
vyvolat nepfijemné symptomy, jako jsou astma, bolest hlavy, bolest na hrudniku, zavrat,
poceni, slabost, koptivka, angioedém, ryma, kiece a paleni nebo tlak v obliceji. Mechanismus
vzniku téchto pfiznakl je nezndmy a souvislost mezi glutaméatem sodnym a témito reakcemi
nebyla doposud dostatecné ovérena. Vynechani E621 ve stravé se vSak doporucuje u jedinct
trpicich nékterymi chorobami postihujici trdveni, jako je IBS nebo Crohnova

choroba (8; 9; 38; 40).
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4.5 Intolerance FODMAP
Fermentovatelné oligosacharidy, disacharidy, monosacharidy a polyoly tvofi skupinu ptirozené
se vyskytujicich sacharidi s kratkym fetézcem vyvolavajicich gastrointestinalni

ptiznaky (6; 8; 16).

4.5.1 Zastupci FODMAP ve stravé a mechanismus intolerance
Mezi oligosacharidy jsou to fruktany (fruktooligosacharidy), coz jsou linearni nebo rozvétvené
polymery fruktdzy, a galaktooligosacharidy, coz jsou kratké polymery galaktozy s glukézovym
koncem. Fruktany plni funkci zasobnich sacharidi obilovin (inulin) a Ize je nalézt v pSenici,
zité, ale také v zeleniné, jako je artyCok, Cesnek nebo cibule. U vétSiny lidi je znich
absorbovano méné nez 5 %, protoze chybi enzymy na Stépeni glykosidickych vazeb. Ziistavaji
tak k dispozici pro bakterialni fermentaci v tlustém stievé. Mezi galaktooligosacharidy patii
napf. rafindza a stachydza a vyskytuji se v mléku nebo lusténinach. Kvili nedostatku enzymu

a-galaktosidazy nejsou hydrolyzovany, a podléhaji tak fermentaci v tlustém stfeve (8; 16).

Jedinym fermentovatelnym disacharidem je laktéza, o niZ bylo pojednano v samostatné

kapitole (16).

U monosacharidii glukézy a fruktozy je dilezity jejich vzajemny pomér. Fruktéza spolu
s gluk6zou prostupuje prostrednictvim bilkovinnych transportért GLUT pfies stievni sténu do
krevniho ob¢hu, a to ve vzajemném pomeéru 1:1. Je-li fruktdzy piebytek oproti glukoze, fruktdza
zustava nevstifebana ve stieve a zvySuje v ném osmoticky tlak, ¢imz se zvySuje obsah vody ve
stteve. Nestravena fruktoza se pak stava substratem pro bakterie tlustého stfeva, vznikaji plyny,
coz vede kvyvoji nezadoucich gastrointestindlnich projevl. Zdroji bohatymi na tyto
monosacharidy jsou med, nékteré druhy ovoce (napft. jablka, meruiiky a visn¢€), ovocné §tavy,

gluko6zo-fruktozové a fruktozo-glukozové sirupy (8; 16).

Zastupci polyolil neboli cukernych alkoholi jsou xylitol, mannitol, sorbitol, maltitol a isomalt.
Pouzivaji se jako uméla sladidla, ale vyskytuji se také piirozené v nékterych druzich ovoce
(merunky, broskve, tfesné, jablka a hruSky) a zeleniny (kvétak). Polyoly nejsou plné
vsttebavany v tenkém stieveé, a zplsobuji tak gastrointestinalni ptiznaky. Kvili jejich

laxativnimu u¢inku dokonce musi byt uvadény na obalech vyrobk, které je obsahuji (8; 16).

4.5.2 Priznaky intolerance FODMAP
Pro intoleranci FODMAP jsou typické gastrointestinalni projevy, jako jsou bolest bficha,
nadymani, plynatost a prijem. Ty vznikaji v disledku tvorby plynli fermentaci, rozpéti

sttevniho lumen a néslednou aktivaci mechanoreceptorti (6; 16).
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4.5.3 Diagnostika intolerance FODMAP
Diagnostickym standardem intolerance FODMAP je eliminac¢ni dieta, konkrétné dieta s nizkym
obsahem FODMAP (low-FODMAP dieta). Dalsi moznosti diagnostiky je dechovy test na
pritomnost plynt vzniklych fermentaci FODMAP, tedy H, a CH4 (8; 16).

4.5.4 Dieta s nizkym obsahem FODMAP
Principem low-FODMAP diety jsou tyto 3 faze: 1. eliminacni faze, 2. reintroducni faze
(postupné znovuzavadéni FODMAP do stravy) a 3. personaliza¢ni faze (monitorovani jedincem

maximaln¢ tolerovaného mnozstvi) (16).

Féaze eliminace spociva v uplném vylouc¢eni FODMAP ze stravy po dobu 3-8 tydni. Za tuto
dobu dojde k ustaveni mikrobialni rovnovahy v tlustém stfeve. Ve fazi reintroduce se kazdy
tyden testuje jedna skupina FODMAP. Nedostavi-li se po zavedeni potraviny symptomy, je
mozn¢é piidat dalsi potravinu z téze skupiny. Takto se pokracuje do doby, nez se dokonci test
u vSech skupin. V ptipad€ mirné reakce je mozné potravinu zavést znovu v malé davce, pokud
se vSak vyskytne reakce silnd, je nutné potravinu Uplné vyloucit. Faze personalizace ma za cil
obnovit pestrost stravy a zamezit nedostatku nutri¢né vyznamnych latek za soucasného udrzeni

bezpiiznakového stavu (16).

Tuto dietu je dobré, ostatné jako kazdou dietu, konzultovat s odbornikem. Je vhodna hlavng pro
osoby trpici IBS, u nichz snizuje vyskyt obtizi az o 86 %. Dale ji dodrzuje fada pacient
s ulcerdzni kolitidou a Crohnovou chorobou, ale zlepSuje stievni piiznaky také u vrcholovych
sportovcl, syndromu bakteridlniho pfertistani v tenkém stfevé nebo neceliakalni glutenové

senzitivity (6; 8; 11; 16; 29).

Pii low-FODMAP dieté je dulezité dbat na dostatecny piijem vldkniny, vitaminti a minerald,
kterych miize byt v této stravé nedostatek. U 1ékovych suplementl je vSak tfeba hlidat obsah
inulinu, fruktézy a glukézy (16; 32).

4.6 Fenylketonurie
Fenylketonurie je vzacna vrozend autosomalné recesivni porucha metabolismu fenylalaninu. Je
zpusobena mutaci v genu kddujicim enzym fenylalaninhydroxylazu, ktery normalné preméiuje
aminokyselinu fenylalanin na tyrosin. Nedostatek tohoto enzymu vede k akumulaci

fenylalaninu v krvi a v mozku a nésledné transformaci na kyselinu fenylpyrohroznovou, ktera
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zpisobuje poskozeni mozku. Kyselina fenylpyrohroznova je vylu€ovdna moc¢i a udava ji

charakteristicky zapach (4; 15; 41).

Nelécena fenylketonurie se projevuje nevratnym mentalnim postizenim, mikrocefalii, poruchou

motoriky, ekzémem, autismem, poruchou chovani a psychiatrickymi pfiznaky (15).

Fenylketonurii je tfeba diagnostikovat vcas, aby se zabranilo mentdlni retardaci, proto se
provadi cileny screening z kapky krve novorozence hned v prvnich hodinach zivota. Jedinym
u¢innym feSenim této choroby je dodrzovani celozivotni nizkofenylalaninové

a nizkobilkovinné diety (15; 41).
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5 OZNACOVANI POTRAVIN

Aby jedinec s potravinovou precitlivélosti, at’ uz potravinovou intoleranci nebo potravinovou
alergii, predesel vyvoji nepiijemnych ptiznakd, je tfeba aby se vyhnul rizikovym potravinam,
tedy potravinam obsahujicim pro néj rizikové slozky. Musi byt tak piesné informovan o slozeni

potravin, které si kupuje a které se chysta konzumovat (1; 4).

Ochranu spotiebitel a usnadnéni celosvétového obchodu s potravinami ma za cil Codex
Alimentarius, v piekladu potravinaisky zakonik. Codex Alimentarius je mezinarodni
organizace fungujici uz od 60. let minulého stoleti, na jejimz vzniku se podilely dvé organizace
spojenych narodt, a to Organizace pro potraviny a zemédélstvi (FAO) a Svétova zdravotnicka
organizace (WHO). Codex Alimentarius vytvofil na zakladé¢ védeckych poznatkid fadu
obecnych 1 specifickych norem tykajicich se bezpecnosti potravin, které sice nemaji pravni

platnost, ale jsou vSeobecné uznavany a pouzivany (4; 42).

Hlavnim ¢eskym legislativnim dokumentem tykajicim se potravin je Zakon ¢. 110/1997 Sb.
o potravinach a tabakovych vyrobcich. Oznatovanim potravin v Ceské republice a celé
Evropské unii se zabyva Natizeni Evropského parlamentu a Rady (EU) ¢. 1169/2011 ze dne
25. fijna 2011 o poskytovani informaci o potravinach spotiebitelim. Toto nafizeni mimo jiné
tika, Ze informace uvadéné na potravinach musi byt ¢itelné, presné, jasné a srozumitelné, psané
v narodnim jazyce, nesmé&ji uvadét spotiebitele v omyl a také stanovuje, které iidaje musi byt
uvadény povinng. Tato povinnost se vztahuje mimo jiné na 14 potravinovych alergenti, které
nejcastéji zplisobuji alergické, ale 1 nealergické reakce u spotiebitelii. Konkrétné to jsou
obiloviny obsahujici lepek, korysi a vyrobky z nich, vejce a vyrobky z nich, ryby a vyrobky
z nich, arasidy a vyrobky z nich, s6jové boby a vyrobky z nich, mléko a vyrobky z néj (v€etné
laktozy), skorapkové plody, celer a vyrobky z n¢j, hoicice a vyrobky z ni, sezamova semena
a vyrobky znich, oxid sifiCity a sifiCitany, vI¢i bob (lupina) a vyrobky zné a meékkysi
a vyrobky znich. Vramci odpovédného pfistupu vyrobcli potravin se lze setkat také
s preventivnim (dobrovolnym) oznacenim alergenti ve znéni ,,Muze obsahovat ...“, popf.

,»MuzZe obsahovat stopy ... (1; 43; 44).
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6 ZAVER

Cilem této bakalaiské prace bylo provést resersi zabyvajici se potravinovymi intolerancemi.
Potravinova intolerance je nezddouci reakce na potravinu nebo jeji slozku, které se neucastni
imunitni systém. Jedna se nejcastéji o enzymatickou poruchu, farmakologicky Gc¢inek nékteré

slozky, nebo jeji mechanismus neni zcela vysvétlen. Potravinové intolerance stoji ve stinu

potravinovych alergii a jsou ¢asto opomijené jak Sirokou vefejnosti, tak odborniky.

Nejcast¢jsi potravinovou intoleranci je intolerance laktézy neboli mlééného cukru. Jedna se
o neschopnost organismu travit laktézu v dasledku deficitu enzymi. Schopnost travit mlécny
cukr je dulezita hlavné po narozeni, kdy jedinec Cerpa energii vyhradné z matetského mléka. Je
normalni, Ze se tato schopnost v dospélosti vytraci. Cast svétové populace viak nese genetickou

mutaci, kterd podminuje schopnost travit laktézu i v dospélém veku.

Daéle je hovotfeno o chorobach zpiisobenych lepkem, zejména pak o syndromu neceliakalni
glutenové senzitivity. Jeji mechanismus jest¢ neni zcela znam. V poslednich letech je ale
pomérné Castou diagndzou, pokud mé jedinec nepiijemné reakce na potraviny obsahujici lepek

(pSenici) a nebyla u néj diagnostikovana ani celiakie, ani alergie na lepek.

Nakonec jsou zminény jesté n€které dalsi intolerance potravin. Vzdy je nastinén mechanismus,
ptehled potravin vyvolédvajicich pfiznaky, nejcastéjsi symptomy, diagnostika a nakonec 1écba,
respektive dietni feSeni dané intolerance. Také je vysvétlen rozdil mezi potravinovou alergii

a intoleranci a zminéna je dulezitost oznaCovani potravin v ochrané spotiebitele.
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