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KOMBINACIA PROBIOTIK L. RHAMNOSUS, LGG A BIFIDOBACTERIUM, BB-12

MA OBMEDZENY UCINOK NA BIOMARKERY IMUNITY A ZAPALU U STARSICH
LUDIi V DOMOVOCH SOCIALNYCH SLUZIEB: VYSLEDKY STUDIE PRINCESS
(,PROBIOTICS TO REDUCE INFECTIONS IN CARE HOME RESIDENTS).
RANDOMIZOVANA KONTROLOVANA STUDIA.

STARNUTIE JE SPOJENE SO ZMENAMI
V IMUNITE, SUHRNNE OZNACOVA-
NYMI VYRAZOM IMUNOSENESCENCIA.
IMUNOSENESCENCIA ZAHRNA PORU-
CHY FUNKCIE NEUTROFILOV, ANTIGEN
PREZENTUJUCICH BUNIEK, T-BUNIEK
A B-BUNIEK, €O ZVYSUJE NACHYLNOST
NA INFEKCIE A ZNIZUJE ODPOVED NA
OCKOVANIE. TIETO ZMENY IMUNITY
SUVISIACE S VEKOM MOZU PRISPIEVAT
K NIZSEJ KVALITE ZIVOTA, ZVYSENEJ
CHOROBNOSTI A UMRTNOSTI. STRA-
TEGIE NA SPOMALENIE ALEBO ZVRA-
TENIE IMUNOSENESCENCIE (A NiZKEJ
ZAPALOVEJ AKTIVITY) MOZU HRAT
DOLEZITU ULOHU PRI ZLEPSOVANI
ZDRAVIA A POHODY U STARSIiCH LU-
Di A VIEST K ZNiZENIU NAKLADOV NA
ZDRAVOTNU A SOCIALNU STAROS-
TLIVOST. PROBIOTIKA  PRIAZNIVO
MODIFIKUJU CREVNU MIKROBIOTU,
¢im MOZuU ZLEPSIT IMUNITU HOSTI-
TELA A TLMIT NizKu zAPALOVU
AKTIVITU. NAJVIAC PRESTUDOVANE
MIKROORGANIZMY SU LAKTOBACILY A
BIFIDOBAKTERIE, VRATANE LACTICA-
SEIBACILLUS (PREDTYM ZNAMY AKO
LACTOBACILLUS) RHAMNOSUS GG (LGG)
A BIFIDOBACTERIUM ANIMALIS SUBSP.
LACTIS, BB-12 (BB-12).

Metody

PRINCESS je dvojramenna, dvojito zas-
lepend, individualne randomizovana,
placebom kontrolovana $tddia, do kto-
rej sa zapojili tri akademické centra
v Spojenom kralovstve (University of

KOMENTAR AUTORA:

Chripka je bezné infekéné ochorenie,
celosvetovo zapricini 250 000 - 500 000
amrti za rok. Ohrozuje najma starsich
ludi. Ockovanie chripkovou vakcinou
vedie k prevencii tohto ochorenia a su
administrované najma parenteralne.
Ucinnost vakciny proti chripke v stéas-
nosti nedosahuje Zziaduce hodnoty,
a to najméa u seniorov. Relativne nizka
ucinnost ockovania ma za nasledok
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Cardiff, Oxford a Southampton). Data
tykajluce sa imunity, zapalu a odpovede
na ockovanie sa zbierali a hodnotili
v podskupine 60 probandov (z 310
Gcastnikov).

Vysledky

Hoci intervencia kombinaciou LGG® plus
BB-12° v celkovej davke 1,3 - 1,6 x 10°
CFU za den po dobu =6 mesiacov nemala
u starSich ludi Zijucich v domovoch
socidlnych sluzieb vplyv na spektrum
imunitnych  biomarkerov, probiotika
zlepsili odpoved na ockovanie proti
sezdnnej chripke. Pozorovala sa vyrazne
vySSia sérokonverzia na jeden kmen
Stvorvalentnej vakciny.

Zavery

Javi sa, ze kmene LGG® plus BB-12°
zlepsili odpoved na ockovanie proti
sezdénnej chripke (p = 0,04). Pozorovala
sa vysSSia sérokonverzia na chripkovy
kmen A/Michigan/2015 v probiotickej
skupine v porovnani s placebo skupinou
(47 % vs. 15 %).

€O VIEME O PROBLEMATIKE?

« Vo franclzskej dvojramennej pilotnej
stadii s kmeriom L. casei DN-114 001
zahffajucej 86 seniorov sa zistila vacsia
protilatkova odpoved, séroprotekcia a
sérokonverzia na vsetky tri kmene virusu
chripky v trojvalentnej vakcine, avsSak
Ziadny z pozorovanych rozdielov nebol
Statisticky signifiknantny.

« V follow-up tejto Studie sa na 222
participantoch zistilo, Ze protilatkova
odpoved, séroprotekcia a sérokonverzia
boli opat vyssie v probiotickej skupine
v porovnani s kontrolnou skupinou. Titre
protilatok proti kmeriu B, séroprotekcia
proti kmefu B a kmeriu HIN1 u tych, ktori
eSte neboli chraneni séroprotekciou, a
sérokonverzia na kmene H3N2 a B boli
Statisticky signifikantné.

CONOVE PRINASACLANOK?

« U seniorov, t.j. 0s6b u ktorych je
pritomna imunosenescencia $tudia
PRINCESS identifikovala lepSie imu-
nitné odpovede na vsetky Styri kmene
kvadrivalentnej vakciny proti sezdnnej
chripke v probiotickej skupine v po-
rovnani s kontrolnou skupinou, pri¢om
jedna z nich (sérokonverzia na kmen A/
Michigan/2015) bola Statisticky signi-
fikantna.

« Efekt LGG® plus BB-12°na odpoved na
ockovanie si vyzaduje dalSie skimanie
vo vacsej studii, pretoze podla nazoru
autorov Studie, ani velkost vzorky ~110
na 1 rameno nemusi stacit na Statisticky
signifikantnd identifikaciu ucinkov na
vSetky zlozky protilatkovej odpovede na
ockovanie.

nedostato¢nl ochranu (rizikovej) popu-
lacie pred chripkovou infekciou, s ktorou
je asociovana chorobnost a Umrtnost.
Na zvySenie Gcinnosti chripkovej vak-
ciny sa skasalo niekolko stratégii,
napr. zvySovanie davky, pridanie ad-
juvantov alebo intervencie v oblasti
vyzivy. Efektivitu chripkovych vakcin
u seniorov by mohla zvySovat vhodna
imunomodulacia pomocou uZivania
$pecifickych probiotickych kmerov LGG®
plus BB-12°.

Referencie:

Castro-Herrera VM, Fisk HL, Wootton M, Lown M, Owen-
Jones E, Lau M, Lowe R, Hood K, Gillespie D, Hobbs FDR,
Little P Butler CC, Miles EA, Calder PC. Combination
of the Probiotics Lacticaseibacillus rhamnosus GG
and Bifidobacterium animalis subsp. lactis, BB-12
Has Limited Effect on Biomarkers of Immunity and
Inflammation in Older People Resident in Care Homes:
Results From the Probiotics to Reduce Infections
iN CarE home reSidentS Randomized, Controlled
Trial. Front Immunol. 2021 Mar 4;12:643321. doi:
10.3389/fimmu.2021.643321. PMID: 33746986; PMCID:
PMC7969511.

UCINKY PROBIOTIK NA IMUNITNU ODPOVED DETi A DOSPIEVAJUCICH
S DIABETES MELLITUS 1. TYPU PO OCKOVANi STVORVALENTNOU
INAKTIVOVANOU CHRIPKOVOU VAKCINOU.

Metody

V prospektivnej randomizovanej, jed-
noducho zaslepenej talianskej Studii
autori sledovali vplyv systémového po-
davania kmena L. rhamnosus LGG® na
imunogenitu Stvorvalentnej chripkovej
vakciny Fluarix® Tetra u deti a ado-
lescentov (od 3 do 18 rokov) trpiacich
diabetes mellitus 1. typu. Probiotika
sa podavali pofas 3 mesiacov pred
oc¢kovanim. Stddiu dokontilo 34 deti
v probiotickej a 30 deti v placebo skupine.

Vysledky

Tri mesiace po podani vakciny boli takmer
vetci pacienti chraneni proti subtypom A
(HIN1/H3N2), pricom medzi placebo a
probiotickou skupinou nebol pozorovany
Statisticky vyznamny rozdiel. Pri subtype
B (Brisbane) bola ochrana pozorovana
takmer u 90 % pacientov; pri subtype B
(Phuket) bolo chranenych v oboch sku-
pinach priblizne 80 % pacientov. Pri

KOMENTAR AUTORA:

U deti trpiacich autoimunitnym ocho-
renim sa predpoklada nizsia imunitna
odpoved na ockovanie.

Prekvapivo,
vo vSeobecnosti sa odpoved na paren-
terdlne podanut inaktivovanu Stvor-
valentni chripkovl vakcinu ukazala
ako dostato¢na. Hoci podavanie kmena

porovnani sérokonverzie jednotlivych
subtypov neboli medzi ramenami pozo-
rované Statisticky signifikantné rozdiely
(Tabulka 1).

Zavery

Stddia ukézala, Ze vo v3eobecnosti je
imunitnd odpoved na kvadrivalentnu
inaktivovanu vakcinu u deti a dos-
pievajucich s diabetes mellitus 1. typu
adekvatna. Systémovo podany kmen
LGG mal vyznamné protizapalové Gcinky
hoci jeho podanie neviedlo k zlepseniu
humoralnej odpovede na vakcinu.

CONOVEPRINASA CLANOK?

+ Aj u deti s autoimunitnym ochorenim
(diabetes mellitus 1. typu) je odpoved
na vakcinu proti chripke dostatocna.
Podavanie kmera LGG® neviedlo v tejto
skupine k vyssej sérokonverzii.

« Podavanie LGG® ockovanym detom
s autoimunitnym ochorenim (diabetes
mellitus 1. typu) malo vyznamné proti-
zapalové ucinky.

Rameno

LGG® Placebo | Statisticka vyznamnost
Subtyp | A(HIN1) | 79,40% | 66,70% |NS
virusu A(H3N2) | 44,10% | 46,70% |NS
chripky [ (Brisbane) | 67,60% | 56,70% |NS
B (Phuket) 55,90% | 46,70% |NS

Tabulka 1: Porovnanie sérokonverzie v jednotlivych ramendch pri jednotlivych subtypoch chripky.

LGG® v priemere mierne zvySovalo sé-
rokonverziu pri 3 zo 4 subtypov chripky,
rozdiel nebol Statisticky signifikantny.
Podavanie probiotik vSak viedlo
k zniZeniu prozapalovych mediatorov,
¢o by mohlo byt potencialne prospesné
pre Cast populacie, u ktorej sa pozoruje
nizka zapalova aktivita asociovana
s autoimunitnym ochorenim.

Referencie:

Bianchini S, Orabona C, Camilloni B, Berioli MG,
Argentiero A, Matino D, Alunno A, Albini E, Vacca C,
Pallotta MT, Mancini G, Tascini G, Toni G, Mondanelli
G, Silvestri E, Grohmann U, Esposito S. Effects of
probiotic administration on immune responses
of children and adolescents with type 1 diabetes
to a quadrivalent inactivated influenza vaccine.
Hum Vaccin Immunother. 2020;16(1).86-94. doi:
10.1080/21645515.2019.1633877. Epub 2019 Aug 15.
PMID: 31210557; PMCID: PMC7012143.

L. RHAMNOSUS LGG AKO ADJUVANS PRE ZIVU ATENUOVANU VAKCINU PROTI
CHRIPKE U ZDRAVYCH DOSPELYCH: RANDOMIZOVANA, DVOJITO ZASLEPENA,
PLACEBOM KONTROLOVANA STUDIA

Metody

Vkontrolovana pilotnejstudiisasledovalo,
¢i LGG zlepsi mieru sérokonverzie po
podani Zivej atenuovanej vakciny (LAIV)
proti chripke. Zaradenych bolo 42
zdravych dospelych pocas chripkovej
sezény. VSetci zaradeni dostali LAIV
a potom boli randomizovani do LGG
skupiny alebo placebo skupiny, pricom
uzivali LGG alebo placebo dvakrat denne
pocas 28 dni. Titre protilatok inhibujucich
hemaglutinaciu sa hodnotili na zaciatku,
na 28. a na 56. deri, aby sa urcila rychlost
sérokonverzie. Hodnotili sa tieZ neZiadu-
ce udalosti.

Vysledky

Podla protokolu dokondilo Studiu
celkovo 39 subjektov. LGG aj LAIV boli
dobre tolerované. Miera ochrany proti
chripkovym kmefiom HIN1 a B bola

suboptimalna v oboch skupinach. Pokial
ide o kmen H3N2, ochranny titer malo
28 dni po ockovani 84 % subjektov v
skupine LGG vs. 55 % v placebo skupi-
ne (pravdepodobnost ochranného titra
bola 1,84 [95 % interval spolahlivosti
1,04-3,22, P=0,048]).

Zavery
LGG ma potencial ako adjuvans na
zlepSenie imunogenity ockovania proti
chripke.

CONOVE PRINASACLANOK?

« Tato Stadia bola pilotna - sledoval sa
Gc¢inok na parenteralne administrovanu
vakcinu proti chripke. Dovtedy sa pri
probiotikach sledoval vplyv na peroralne
(slizniéne=mukédzne) podané vakciny.

KOMENTAR AUTORA:

V buddcich stddiach probiotik ako
imunitnych adjuvancii by mohlo byt
trendom zamerat sa na slizni¢né

imunitné reakcie alebo na subpopu-
lacie, o ktorych je zname, ze maju
tendenciu k slabej odpovedi na
ockovanie proti chripke.

Referencie:

Davidson LE, Fiorino AM, Snydman DR, Hibberd PL.
Lactobacillus GG as an immune adjuvant for live-
attenuated influenza vaccine in healthy adults: a
randomized double-blind placebo-controlled trial. Eur J
Clin Nutr. 2011 Apr;65(4):501-7. doi: 10.1038/ejcn.2010.289.
Epub 2011 Feb 2. PMID: 21285968; PMCID: PMC3071884.
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