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SOUHRN

Vyziva plodu a ditéte v ¢asném obhdobi vyvoje ovliviuje zdravotni stav jedince v pribéhu daldiho Zivota.
Podstatou tohoto jevu jsou nutrigenomické procesy, kde nedostatek nebo nadbytek nutri¢nich faktord aktivuje
expresi genil a tim i pfipravu organismu k navozeni ochrannych nebo patologickych metabolickych procesq.

Autor v pfispévku shrnuje epigeneticky mechanismus Gginku Easné vyzivy, jejich nékterych sloZek pfed a po
narozeni ditéte, nékteré aspekty mechanismu a pfedevsim moZnosti prevence negativnich aspektl metabo-
lického programovani. Clanek je ukonéen tvahou nad aplikaci nékterych vysledk recentné provedené studie
zam&Fené na nutriéni stav a vyzivu déti casného véku a metabolické programovani.

KLICOVA SLOVA
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SUMMARY
information on nutritional programming comprises the basis of nutritional prevention

Nourishment of the foetus and child in the early period of development influences the health condition of
the individual later in life. The basis of this phenomenon consists in nutrigenomic processes where a lack or
surplus of nutritional factors activates the expression of genes and thus preparation of the body for induction
of protective or pathological metabolic processes.

In this paper, the author summarises the epigenetic mechanism of the effect of early nourishment, certain
elements thereof prior to and after the birth of a child, certain aspects of the mechanism and, primarily, the
possibility of preventing negative aspects of metabolic programming. The paper is concluded with consi-
deration of applications of certain results of recently conducted studies focused on the nutritional state and
nourishment of children at an early age and metabolic programming.
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Vyziva je vyznamnym faktorem, ktery
ovliviiuje zdravotni stav ¢lovéka. Uvadi se,
e genetika ovliviiuje nase zdravi ze 40 %.
7 60 % nas ovliviluje Zivotni prostfedi a z toho
ma nejvétsi vliv vyziva. Znamena to, ze vyZzi-
va se podili na nasem zdravi z 30-40 % vSech
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faktortl, které ovliviiuji metabolické procesy
naSeho organismu.

Poruchy zdravi, které vztahujeme k ne-
vhodnému zpiisobu vyZivy (¢asto i v ramci
nevhodného Zivotniho stylu), mohou mit sviij
ptivod jiz z doby intrauterinniho vyvoje ditéte




nebo z obdobi pocatkl vyzivy v novorozenec-

kém, kojeneckém a batolecim véku. Studie,

Kkteré se touto problematikou zabyvaji, hovofi

o nutricnim programovani, Obor, ktery tuto

problematiku studuje, se nazyva nutrigeno-

mika. Termin nutrigenomika musime odlisit
od terminu nutrigenetika.

- NUTRIGENOMIKA je véda, kterd se zabyva
vzajemnymi vztahy mezi sloZkami potravy
a genomem v souvislosti s i¢inkem jednot-
livych nutrienti na DNA/chromatin a z toho
vyplyvajici exprese genii (aktivace genetické
informace), které v ramci sité tkanovych
struktur, funkci bilkovin a dal$ich metabo-
lith programuji nebo reprogramuji biologic-
kou aktivitu organismu.,

* NUTRIGENETIKA se zabyva diisledky odlis-
nosti v genomu jednotlivci, které modifi-
kuji metabolismus jednotlivych nutrientt,
jejich vyuziti a toleranci.

Znalosti nutrigenomiky a nutrigenetiky se
spojuji do zatim futuristického oboru nutrié¢-
niho inZenyrstvi, které je aplika¢ni formou
ziskanych poznatki k priznivému ovlivnéni
pripadnych patologickych procest v ramci
vyzivy kazdého ¢lovéka (jeho zakladniho stra-
vovaciho rezimu, vyrazeni nékterych sloZek
vyzivy ¢i nutri¢ni suplementace). V soucasné
dobé se poznatky nutrigenomiky postupné
promitaji do nutri¢niho poradenstvi k vyZivé
v téhotenstvi a casné vyzivé ditéte.

Epigeneticky aspekt ucinku vyzivy (fo-
latd, vitaminu B, riboflavinu, methioninu
a fady dalSich latek) se uplatriuje pii metylaci
DNA anasledné expresi genii. Nutri¢ni slozky
tak mohou vyvolat zmény genomové exprese
a ovlivnit pfeprogramovani genomu. Zvlasté
embryo je velmi citlivé na tyto modifikace,
kdy programové zmény mohou pretrvavat
az do dospélosti. Barker [1, 2] patfil k prvnim
autortim, ktefi danou skutecnost prokazovali
v praktickych studiich. ZjiStoval, Ze zmény
vyZzivy plodu a endokrinni zmény v téhoten-
stvi mohou navodit trvalé odchylky struktu-
ralniho uspofadani, fyziologie a metabolismu
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plodu, jez zvy$uji dispozice rozvoje nékterych
onemocneéni (obezita, inzulinova rezistence,
hypertenze, dyslipidemie) v dospélém véku.
Vyziva plodu Uzce souvisi s vyZivou matky
a funkci placentarni jednotky. Vyziva urcuje
rust a vyvoj plodu, jeho tkani a jednotlivych
organi. Holt [3] napfiklad uvadi, Ze aZz 62 %
urcuje variaci porodni hmotnosti ditéte in-
trauterinni prostfedi plodu, véetné vyzivy,
a pouze z18-20 % je porodni hmotnost vysled-
kem genti otce a matky. Porodni hmotnost
ditéte koreluje s nutriénim stavem téhotné
zeny, s jeji vyskou a hmotnosti pfed tého-
tenstvim a s prirfistkem hmotnosti béhem
téhotenstvi,

Nékteré studie ukazuji, Ze nutrigenomické
procesy se riizné navodi v souvislosti s dobou
plisobeni neadekvatni vyzivy. Neadekvatni
zasah vyzivy mlzZe zasahnout jiz pfed koncep-
ci, nebo na zacatku ¢i na konci téhotenstvi,
po celou dobu téhotenstvi, v dobé laktace, ¢i
v obdobi vyZivy ditéte po porodu. Rosenboom
[4] uvadi, Ze celkové omezeni vyZivy v dobé
Casné gestace nepiiznivé ovlivriuje kardiovas-
kularni systém se zvySenym rizikem postiZeni
koronarnich cév srdce v dospélosti. Symonds
[5] doplriuje, Ze pro rozvoj pozdéjsich one-
mocnéni kardiovaskuldrniho systému a CNS
je nejcitlivéjsi obdobi embryondlni, pro ne-
moci ledvin je to doba intenzivniho vyvoje
placenty, pro rozvoj pozdéjsi obezity je to ob-
dobi fetalniho vyvoje. Podle Vaaga a Poulsena
[6] horsi vyZiva plodu v posledni tfetiné té-
hotenstvi vyznamné zvySuje riziko diabetu
2. typu ve vyS$s$im véku. VétSina organi se
vyviji i v poporodnim obdobi a vyZiva jejich
vyvoj dale ovliviiuje. Nutrigenomické aspekty
vyzivy se tak aktivuji i po narozeni ditéte.

Uéinek jednotlivich sloZek vyZivy
ovliviiuje vyvoj plodu, to je dobfe znamo.
Napiiklad nedostate¢ny pfijem folati aktivu-
je pfedcasny porod ditéte nebo rozvoj vzniku
vrozené vyvojové vady. Postizeni mozku se
objevovalo v oblastech s nedostate¢nym piij-
mem zinku, ale naopak, nadbyte¢ny piijem
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vitaminu A je rovnéZz spojovan s postizenim
neuralni trubice. Nedostatek jodu aktivuje
rozvoj postizeni psychického vyvoje ke krete-
nismu. Alkohol v téhotenstvi rovnéz vyznam-
neé negativné ovliviiuje vyvoj plodu. Obdobné
je moZno popisovat nasledky nedostatecného
prijmu bilkovin nebo energie a dalSich slozek
vyZivy.

V ramci bezprostfednich a nutrigenomic-
kych aspektil jednotlivych sloZek vyZivy na-
priklad Campbell [7] uvadi, Ze vysoce sacha-
ridova dieta v casném téhotenstvi se spojuje
s porodem déti s nizsi porodni hmotnosti
a vysokym krevnim tlakem, ktery se rozviji ve
stfednim véku zZivota. Devereux [8] zjiStoval,
Ze vys§i pfijem vitaminu D ve stravé matky
v téhotenstvi sniZoval riziko rozvoje astmatic-
kych dusnosti v détstvi, coz uvedeny aspekt
fadi jiz pfimo do nutrigenomiky.

Lidsky organismus postupné reaguje na
podminky zevniho prostfedi a nabidku nu-
tri¢nich slozek vyzivy. Podle Gluckmana [9]
prochazi v pribéhu generaci metabolismus
nutrientd tzv. ,adaptivni prizplisobivosti*
na dané podminky. Prikladern tohoto jevu je
pretrvavajici polymorfismus alely pro aktivitu
laktazy u pastevcill, Pastevci se Zivi a Zivili pfe-
vazné mlékem a mlécnymi vyrobky a udrzeni
aktivity stfevni laktazy tak Zivotné potiebuji.

Nutri¢ni programovani souvisi i s vy-
zivou ditéte po porodu. Mensi hmotnost-
ni pfirdstky béhem intrauterinniho obdobi
vyvoje plodu a dale po porodu ditéte omezuji
kapacitu tuku prosté tkané a omezuji meta-
bolickou kapacitu tolerance k prijmu energe-
ticky bohaté stravy [10]. Studie u postnatalné
pfekrmovanych zvitfat ukazuji, Ze tato maji
vy$$i hmotnostni prirtistky, rozviji se u nich
hyperinzulinismus a objevuji se zmény cha-
rakteru metabolického syndromu v pozdéjsim
obdobi Zivota [11]. Catch-up riistu a prirtistku
hmotnosti pfevadi nesoumérné energii k roz-
voji tukové tkané, zvlasté do abdominalni
oblasti, coZ zvysSuje metabolickou zatéZ orga-
nismu. V pfipadech IUGR nebo nizké porodni
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hmotnosti potencuje zrychleny postnatal-
ni rist rozvoj metabolickych onemocnéni
v dospélosti. Koletzko a spol. [12] prokazali,
Ze vy$8i hmotnostni prirtstky v kojeneckém
véku a prvnich dvou letech Zivota jsou signifi-
kantnim rizikovym indikatorem pro pozdéjsi
rozvoj obezity.

Spravné provadéna ¢asnd vyziva ditéte ma-
Ze minimalizovat rizika rozvoje pozdéjsich
chronickych onemocnéni. V tomto smyslu
ma velky vyznam matefské mléko. Napfiklad
von Kries [13] uvadi, Ze ¢im déle je dité kojeno,
tim nizsi je riziko obezity ve véku zahajeni
jeho Skolni dochazky. Prokazuje tak protek-
tivni G¢inek matefského mléka na obezitu
déti v pozdéjs§im véku. Vysvétleni se uvadi
predev$im v niz§im pfijmu bilkoviny. Lze tak
pfedpokladat, Ze se sniZuje sekrece inzulinu
aIGF-1, sniZuje se adipogenni aktivita a dife-
renciace adipocytii. Nicméné mechanismus
plisobeni matefského mléka miZe byt kom-
plexnéjsi. Vyznamnou tulohu zde miize hrat
i priznivé slozeni mastnych kyselin a para-
doxné i vyssi obsah tuki. Ze studii na zvira-
tech je znamo, Ze omega-3 mastné kyseliny
inhibuji diferenciaci prekurzorovych bunék
adipocytli, redukuji lipolyzu a indukuji apo-
ptozu preadipocytl [14]. Matefské mléko je
vyznamnym zdrojem energie z tukii, coz sni-
Zuje tvorbu orexigenniho neuropeptidu (NPY)
v paraventrikularnich jadrech hypothalamu
[15] a ma tak pfiznivy ucinek na metabolis-
mus. Sviij vyznam muzZe mit i obsah leptinu
v matefském mléce, Tento hormon pfiznivé
reguluje energeticky prijemn ditéte.

Na mechanismu programovani (v pie-
nosu urcité informace prostiedi ke genomu,
hormoniim, neurotransmiterim a cytoki-
ntim) se podili endokrinni, nervové a bio-
chemické mechanismy epigenetiky [16, 17].
Je znamo, Ze mnoho metabolickych zmén
ve vyvoji plodu je navozovano hormonalni
aktivitou (matka-placenta-plod). Napfiklad
u nutri¢nich dysbalanci se zvysuji hladiny
glukokortikoidil, coz miZe navodit vintraute-




rinnim obdobi u potomstva nepfiznivé reakce,
které se projevuji kognitivnimi poruchami,
inzulinovou rezistenci, hyperleptinemii, hy-
pertenzi a podobné. Glukokortikoidy mohou
modifikovat expresi gentl v placenté a plodu,
coz miiZze dlouhodobé ovlivnit rast jedince
a jeho dispozici ke kardiovaskularnim one-
mocnénim [18]. Rovnéz se uvadi [19], Ze svoji
ulohu v danych procesech ma leptin. Uéinek
leptinu se méni od postnatalniho obdobi do
dospélosti. Ve fetalnim obdobi ovliviiuje riist
a vyvoj plodu (G¢inkem na hypothalamus), da-
le podporuje predevsim rozvoj neurotrofnich
funkci. Zpocatku neovliviiuje pfijem potravy
¢i energeticky vydej. Rozdilné hodnoty leptinu
béhem morfogeneze hypothalamu trvale mé-
nidistribuci excitaénich a inhibi¢nich synapsi
pro neuropeptidy a tak modifikuji odpovédi
na stimulaéni ¢i inhibié¢ni podnéty pro apetit.
Jedna se o reakce na pocetnou skupinu hor-
mont (grehlin, orexin, apelin a dalsi), které
ovliviiuji energeticky metabolismus, termo-
genezi, traveni a dal$i momenty souvisejici
s vyzivou. V pozdéjsim obdobi vyvoje leptin jiz
signalizuje potfebu redukce potravy a zvysuje
energeticky vydej. V ¢asném véku naprogra-
movand zména aktivace leptinu miiZe navodit
pozdéjsi zmény jeho Gcinku a tak vystaveni
plodu podvyzivé ¢i nadvyzivé zvySuje riziko
rozvoje pozdéjsi obezity. Leptin rovnéz stimu-
luje symaptikus, zvysuje tak krevni tlak, ktery
se miiZe pozdéji aktivovat v rAmci chronického
onemocnéni [20]. U déti s IUGR je redukovany
pocet B bunék pankreatu spojeny s redukci
sekrece inzulinu. Jiny mechanismus uvadi
souvislost malnutrice se zménou syntézy oxi-
du dusiku (ma vazodilata¢ni a angiogenezni
ucinek) a polyamint, které jsou klicovymi
regulatory syntézy DNA a bilkovin [21].
Mechanismus mezigenera¢niho tuc¢inku
nutrigenomiky [17] je vysvétlovan epigene-
tickou modifikaci DNA. DNA je umisténa
vjadfe bunék a je zde vnofena do chromatinu.
Chromatin dynamicky reguluje nuklearni
procesy. U¢inkem metylace DNA, kterou akti-
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vuje nutri¢ni podnét, dochazi k expresi geni.
Zmény vnitiniho prostredi plodu ovlivni cévni
a metabolické funkce a u Zenského potomstva
se prenasi do dalsi generace.

MOZNOSTI PREVENCE NEGATIVNICH
ASPEKTU METABOLICKEHO
PROGRAMOVANI

Zakladem prevence kazdé nemoci je dosta-
tetna znalost vSech informaci, které s one-
mocnénim souvisi. Nejinak tomu je i u nu-
tricniho programovani. Vyvoj ditéte pted
narozenim je v rukach porodnikii, nikoliv
pediatrii. Nicméné toto obdobi nejen v ramci
genetiky, ale i nutrigenomiky startuje dalsi
Zivot ¢lovéka. Téhotna Zena by tak méla byt
nejen v péci genetikli, pokud se zde rysuji
néktera geneticka rizika budouciho onemoc-
néni, ale i nutricionistii, ktefi by méli vice
sledovat mozné negativni impulzy vyzivy v té-
hotenstvi, zavcas je odstrariovat, pfipadné po
porodu ditéte aktivovat opatieni, ktera s uve-
denymi momenty souvisi. Z hlediska vyzivy
plodu se tak vénuje jiz vcelku dobra pozornost
détem s IUCR, kde se uptesniuji vyzivova do-
poruceni. Studie u zvifat s IUGR [22] napriklad
ukazuje, Ze aplikace leptinu rychle zvysuje
jejich hmotnost se zjevnym zlepSenim ve-
likosti orgdnti vyznamnych pro metabolic-
kou regulaci (slinivka bfisni, jatra, ledviny),
coz vede i k zavérum, Ze tato 1é¢ba miiZe byt
prevenci obezity a zavaznych metabolickych
komplikaci v dospélém véku. Aplikace riisto-
vého hormonu [23] u déti s IUGR nevede pouze
k Upravé rastu a télesného sloZeni, ale ma
i pfiznivy i¢inek na hodnoty krevniho tlaku
a lipidového spektra.

Velka pozornost se vénuje podpore kojeni,
které ma protektivni vyznam. Kromé pre-
ventivniho uc¢inku nizs§iho obsahu bilkovin
v Casném véku na pozdéjsi rozvoj obezity je
zde naptiklad zdlirazriovan i vyznam nizsiho
prijmu soli k prevenci rozvoje hypertenzniho
onemocnéni,
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Nutrigenomické aspekty vyzivy v obdobi
po narozeni ditéte jsou uvadény ve studiich
zahranic¢nich autorii, kdy otazkou je, do jaké-
ho véku jedince se tyto procesy aktivuji, Podle
Lillycropa [24] je to ve specifickém obdobi
Vyvoje organismu.

STUDIE K CASNE DETSKE VYZIVE

Vzhledem k uvadénym poznatkiim o vlivu
vyZivy na vyvoj ditéte v asném véku a pozdé;jsi
stav jeho zdravi ve véku dospélém jsme se roz-
hodli provést studii [25] se zaméfenim na béz-
né zvyklosti vyZivy jinak zdravych déti od pred-
pokladaného obdobi odstavovani, to znamena
od 6 mésicli do obdobi ukonceného batoleciho
véku do 3 let. Vzhledem k tomu, Ze lidské
zdravi nejvice ohrozZuje ve vyzivé nadmérna
konzumace kuchyriské soli, konzumace cukria
a nevhodného sloZeni lipidli, podivejme se na
nase vysledky. Do studie bylo zafazeno 823 déti
ze Etyt oblasti CR (Praha, Kutnd Hora, Ostrava,
Plzen). Z vysledka studie bylo patrné, Ze déti
nekonzumovaly vyssi pfijem energie, nez je
doporucovano. Ve vztahu k pfijmu cukril bylo
vsak jiz zfejmé, Ze v batolecim véku se vyssi
ptijem pfidanych cukri jiZz vyznamné podilel
na vyssim BMI téchto déti. Donaldova studie
srovnavala konzumaci cukrli u déti ve véku
0,5-1,5- 2 roky s BMI a mnozstvim tukové
tkané téchto déti ve véku sedmi let. Vysledky
studie ukazaly, Ze vy$8i mnoZstvi konzumo-
vanych cukrli v prvnim roce Zivota byly sice
spojeny s nizsim BMI v sedmi letech, ale zvy-
Seny piijem konzumovaného cukru v obdobi
mezi jednim a druhym rokem véku jiz vedl ke
zvyS$eni BMI sedmiletych déti. Doporucovany
podil tukid na energetickém pfijmu déti ¢as-
ného véku je vy$si nez u dospélych. Souvisi to
isvys8im obsahem tuku v matefském mléce.
Nicméné svlij vyznam ma sloZeni mastnych
kyselin. Deset procent déti ze skupiny batolat
meélo piijem saturovanych mastnych kyselin
(SAFA) vyssi nez 19,2 % a polynenasycenych

v

mastnych kyselin (PUFA) nizsi nez 3,6 % z cel-
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kového prijmu energie. Ekvivalentni svédska
studie [26] hodnotila pfijem tukli u 276 kojencti
ve véku 6-12 mésici. Primeérny piijem SAFA
byl vysoky (15,1 %) a pfijem PUFA nizky (5,6 %)
z celkové energie. S nizsim ptijmem PUFA
a vysSim piijmem SAFA se vyznamneé zvyso-
vala hodnota celkového cholesterolu, apolipo-
proteinu B a LDL cholesterolu u dévcat sledo-
vaného souboru. Tukovy metabolismus ditéte
byl ovliviiovan vice kvalitou nez kvantitou
konzumovanych tukli, Vysledky nasi studie
ke konzumaci soli ukazaly, Ze jeji primérna
konzumace u batolat byla 2,85 g a 10 % déti
meélo prijem kuchyriské soli jiz 4,2 g. Pfitom
doporuceni pro ¢asny vék jsou 2 g soli a pro
dospély vék 6 g kuchyriské soli. Vyssi pfijem
kuchyrniské soli se podili [27] na hypertenzi,
zavaznych onemocnénich kardiovaskularniho
systému a tim i na pred¢asnych tmrtich.

ZAVER

Metabolické programovani lidského zdravi
z pocatku zivota kazdého Clovéka je vyznam-
nou kapitolou vyZivy a tim vyzvou pro pediat-
rickou obec zabyvat se touto problematikou ve
vyzkumu i vlastnich praktickych zavérech.
Pri nedavné prilezitosti se mne zeptal jeden
slovutny kolega, jak jesté dlouho budeme
prezentovat vysledky nasi studie. Odpovédeél
jsem mu, bude to tak dlouho, jak bude po-
tfeba, aby si odbornici i laici uvédomili, Ze
vyZiva je vyznamnym faktorem nejen 1é¢by,
ale i prevence nemoci a tim i ekonomiky nasi
soucasné i budouci spolecnosti.
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