mikrobiologie —

Zazracna
slozka miléka

Savci sva mladata pripravuji na drsné podminky
zivota zazracénou zlutobilou tekutinou, vznikajici

v mlécéné zlaze matek. Jednou ze slozek miéka

jsou oligosacharidy — cukry slozené ze 3 az 10
jednoduchych cukrti (monosacharidti). Vyzkumy
poslednich let ukazuji, ze pravé tato slozka mléka je
nenahraditelnou v boji proti infekcim a patogennim
bakteriim nejen u ¢lovéka, ale pravdépodobné

i u ostatnich savci. A aékoliv najdeme oligosacharidy
v kazdém mléce, jejich slozeni a koncentrace se liSi
nejen druh od druhu, ale i jedinec od jedince.
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STAVEBNIMI KAMENY oligosacharidit
jsou D-glukéza, D-galaktéza, L-fukoéza,
N-acetylglukosamin a sialova kyselina
(NeuAc/NeuGc). Jejich spojovani je fizeno
environmentalné a geneticky. Odehrava se
v mlécné zlaze, kde se nékolik monosacha-
rida pripoji k jadru laktézy. Jadro struktury
oligosacharidu tvori vétsinou laktéza nebo
laktosamin, které jsou modifikovany enzy-
matickym pfiddnim specifického neutrilni-
ho monosacharidu (D-galaktézou, N-ace-
tylglukosaminem nebo L-fukézou). Takové
oligosacharidy oznacujeme jako neutralni.
Pokud kromeé toho obsahuji jesté kyselinu
sialovou (N-acetylneuraminova kyselina),
jedna se o oligosacharidy kyselé. Takzva-
né kratké fetézce oligosacharidi zahrnuji
trisacharidy jako 3'-sialyllaktdza, 6'-sially-
laktoza, 2'-fukosyllaktéza a 3'-fukosyllak-
téza. Slozitéjsi komplexy oligosacharidi

obsahuji aZ 15 monosacharidovych jednotek.

Rozmanitost struktur se dale zvysuje kvali
a-glykosidovym vazbam fukézy a/nebo
sialové kyseliny s jadrem molekuly oligosa-
charidu. Pochopeni strukturalni slozitosti
téchto oligosacharidi je rozhodujici pro
urcenti jejich funkce v organismu.

MATERSKE MLEKO

V lidském (dale jen matefském) mléce pred-
stavuji oligosacharidy tfeti nejzastoupenéjsi
slozku (12-13 g/1) hned po laktéze (mlécném
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cukru) a tuku. Doposud bylo z matefského
mléka separovano 247 raznych struktur
oligosacharidti a 162 z nich se podafilo
charakterizovat. Na rozdil od jinych slozek
mateiského mléka, jako jsou naptiklad
mastné kyseliny, neni slozZeni oligosachari-
dt matefského mléka zavislé na dieté kojici
matKky, ale na jejich genech. Vazbu fukézy
tedy fidi genetika a zavisi na dvou krevnich
systémech matky - sekre¢nim a Lewis -,
které ovliviiuji expresi fukosyltransferazy.
Na zakladé téchto systémt mtzeme rozdélit
matefské mléko do 4 skupin: 1) Se+ Le-, 2)
struktury oligosacharid obsahuji mléka ma-
tek patficich do skupiny Se+ Le+; diky tomu
jejich mléko obsahuje fukosylované oligosa-
charidy, které je mohou chranit vyvazanim
patogent pied zanétem mlécné zlazy.
Dosavadni studie byly zaméfené zejména
na testovani prospésnych ucinki oligosa-
charidda matefského mléka a jejich vliv na
zdravi a vyvoj kojence. Prvnimi z objeve-
nych pozitivnich u¢inka jsou jejich pre-
biotické vlastnosti. Oligosacharidy nejsou
traveny sav¢imi enzymy a prochazi az do
vzdalené ¢asti traviciho traktu, kde slouzi
jako zdroj energie (potrava) pro prospésné
bakterie zejména rodu Bifidobacterium; ten
tvoii 90 % mikrobioty vaginalné porozenych
kojencti a v soucasné dobé je pouzivan jako
probiotikum nejen pro kojence. Nékteré

MATERSKE MLEKO ajeho
oligasacharidy chrani nase télo pfri
napadeni patogennimi bakteriemi.
Vlevo oligosacharidy materského mléka
(OMM) chybéji, proto se bakterie mtize
navazat primo na receptor strevni
bunky. Vpravo se diky pritomnym
oligosacharidim mateiského mléka,
které se svou strukturou podobaji
receptoriim buiiky, bakterie navaze

na oligosacharid materského miéka

a s nim je vyloucena ze streva ven.

oligosacharidy matefského mléka maji také
antimikrobialni u¢inky (fukosyllaktdza,
3'-sialyllaktéza a disialyllaktéza-N-tetradza)
a funguji jako tzv. rozpustné receptory, na
které se navazou patogenni mikroorganis-
my (enteropatogenni Escherichia coli, Vibrio
cholerae, Campylobacter jejuni, Salmonella,
Helicobacter pylori, Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae, Entamoeba histolytica,
Candida albicans a virus HIV). Tento mecha-
nismus brani vazbé zminénych mikroorga-
nismul na receptory enterocytd, jeZ jsou po
navazaniis oligosacharidem vylouceny.
Dal$im pozitivnim dc¢inkem oligosacha-
ridd je jejich vliv na dozravani imunitniho
systému; oligosacharidy obsahujici kyselinu
sialovou ovliviiuji zrani lymfocytt kojen-
cu. Rozkladem sialovanych oligosacharida
navic dochdzi k uvolnéni sialové kyseliny,
ktera je nezbytna pro vyvoj mozku pfi
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vystavbé gangliosidu a glykoproteini. Proto
hraji oligosacharidy v matefském mléku
dtlezitou roli pii rozvoji mozku. Podle
novych vyzkumt rovnéz stimuluji aktivitu
stfevni sliznice zvys$ujici obranyschopnost
organismu a u novorozenct reguluji produk-
ci molekul, kterymi spolu buiikky komuniku-
ji a ovliviiuji se - cytokind.

Srovnanim lidského mléka s mlékem
ostatnich savct se zjistilo, Ze nase mléko
je z hlediska obsahu a mnozstvi struktur
oligosacharidti jedinecné. Litr matefského
mleziva obsahuje azZ 22-24 g oligosacharidu
ave zralém matef'ském mléce je jich 12-13 g.
To je vice neZ u ostatnich savci, napf. u mlé-
ka kravského, které je zdkladni surovinou pro
vyrobu pocatecni kojenecké vyzivy. Kravské
mléko ma soucasné vyrazné nizsi strukturni
rozmanitost oligosacharidd, proto se produ-
centi snaZi tyto oligosacharidy do umélych
kojeneckych vyziv doplriovat a hledaji jejich
alternativni zdroje. Uméla piiprava oligosa-
charidi matefského mléka vzhledem k jejich
velké rozmanitosti a nedostatku informaci
zatim bohuZel neni mozna.

MLEKA JINYCH SAVCU

ProtoZe clovéku jsou nejvice podobni prima-
ti, zajimaji se védci i o sloZeni jejich mléka.
Obecné plati, Ze oligosacharidy mléka
primata véetné mateiského jsou slozitéjsi
arozmanitéjsi ve srovnani s oligosacharidy
ostatnich savct. Profily primata pfibuznych
clovéku (gorily, orangutana a Simpanze)
obsahovaly mnoho stejnych typti oligo-
sacharidt jako mléko lidi, ale v odlisnych
pomérech a mnohem nizs$ich koncentracich.
V mléce Simpanze bonobo se v priubéhu
laktace podafilo identifikovat podobné
zmény v koncentracich 2'-fukosyllaktézy
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KOBYLi MLEKO

je svym zplisobem
unikatni. Obsahuje
sedm novych
cukernych struktur,
které se zatim
nepodafilo najit

u zadného jiného
mléka zvirecich
matek ani v lidském
mléce matefském.
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a 3'-fukosyllaktézy jako u mateiského
mléka. Dal$im mlékem bohatym na obsah
oligosacharidu je mléko sloni.

Ani jedno z téchto mlék se ale v potravi-
natském pramyslu nevyuziva. Pfevazna
cast produkce mléka v Evropé pochazi
z krav, koz a ovci. Proto se zacala testovat
dalsi savéi mléka na obsah oligosachari-
du, ktera by bylo mozno vyuzit k izolaci
oligosacharidu, popfipadé k vyrobé umélych
kojeneckych vyziv, tak aby se vice podo-
baly svym sloZenim mateiskému mléku.
Nejvhodnéjsimi zdroji oligosacharidt by
samoziejmeé byla mléka saved, ktera jsou jiz
soucasti lidské stravy anebo se jiZ vyuzivaji
k vyrobé mlé¢nych vyrobka.

Kozi mléko je z hlediska koncentrace
arozmanitosti struktur slibnym zdrojem
oligosacharidu. Prestoze jejich koncentrace
je v porovnani s koncentraci v matefském
mléce nizka (0,25-0,30 g/1) a je az desetkrat
vy$si neZ u kravského a ov¢éiho mléka (0,03-
0,06 a 0,02-0,04 g/1). Mezi kozimi oligosacha-
ridy vsak védci nasli podobné struktury jako
v mléce matefském. Spory se stile vedou
o to, jestli kozi mléko obsahuje fukosylované
oligosacharidy; nékteré studie jejich vyskyt
potvrzuji, jiné detekovaly 2'-fukosyllakt6zu.

V nékterych zemich hraje nezastupitel-
nou roli ve stravé kobyli mléko. V jedné
z nejnovéjsich studii bylo zjisténo, Ze obsa-
huje osm shodnych struktur oligosacharida
s matei'skym, kravskym, prasecim a kozim
mlékem (2'-sialyllaktdzu a jeji izomery,
3'-hexdzu, lakto-N-hexd6zu, lakto-N-tetradzu
a 3'-hexd6zu-Neu5Ac). Ale navic také obsahuje
sedm novych struktur oligosacharidd, které
dosud nebyly detekovany u Zddného jiného
sav¢iho mléka, véetné matefského. Kobyli
mléko obsahuje 29 oligosacharidi shodnych

Z HLEDISKA mnozstvi
oligosacharid je mateiské
mléko v porovnani s mléky
ostatnich savcu nejbohatsi.
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mnozstvi oligosacharidu (g/l)

s prase¢im mlékem, 28 oligosacharida
shodnych s kravskym mlékem a 26 oli-
gosacharida shodnych s kozim mlékem.

S mateiskym mlékem byla nalezena shoda
u 19 struktur oligosacharidt, coz je pod-
statné vice nez u ostatnich mlék domacich
savcl (mateiské s prase¢im 13 a s kravskym
11 oligosacharida).

Medvédi mléko ma vysoky obsah tuku
a maly obsah sacharid, coz je patrné od-
povédi metabolismu na hladovéni béhem
velké ¢asti doby laktace. MoZna pravé proto
je obsah oligosacharidai v mléce medvéda
nizky ve srovnani s mlékem vétsiny ostat-
nich savca.

Mofsti savci se co do obsahu oligosacha-
rid1, od savci Zijicich na sousi znac¢né 1isi.
Mléko kapustiidka a delfina obsahuje hlavné
laktézu, 2'-fukosyllaktézu a 3'-fukosyllak-
tézu, zatimco mléko savcu Zijicich na sousi
obsahuje témér vzdy podstatné mnoZstvi
tetra- az hexasacharidt. Tuleni maji nejkratsi
dobu laktace (16 dnt) ze vSech placentdrnich
savct, proto béhem této kratké doby musi
mlékem pienést do svych mladat vSechny
potfebné Ziviny, aby byla schopna prezit, az
mlécnou stravu opusti. Jejich kolostrum se
na zralé mléko méni jiz béhem prvnich 24 ho-
din. Tuleni kolostrum obsahovalo zvysenou
hladinu nejvyznamnéjsi skupiny protilatek
1gG. Jako dalsi slozky imunitni ochrany tu-
leni navic védci v jejich mléce nasli také oli-
gosacharidy fukosyllaktézu a sialyllaktozu,
o kterych se predpoklad4, Ze brani kolonizaci
patogennimi mikroorganismy a podporuji
implantaci vhodnych stfevnich bakterii.

Do jaké miry mohou byt pfiznivé ucinky
oligosacharidu pozorovany i u ostatnich
mladat savcq, zatim bohuzZel neni dostatec-
né prostudovano. Jisté je, Ze u mladat na
mlééné vyzivé pievazuje rod Bifidobacterium,
ktery je oligosacharidy podporovan, a proto
by mél byt prebioticky ucinek zarucen.
Struktury oligosacharidua v ostatnich sav-
¢ich mlécich nejsou zastoupeny v takové
rozmanitosti a koncentracich jako u mléka
mateiského. Pfitomnost nékterych oligosa-
charidd, zodpovédnych za antimikrobidlni
ucinky (napfiklad fukosyllaktézy), byla
v nékterych sav¢ich mlécich detekovana,

a proto pravdépodobné i u mladat téchto
savcli budou oligosacharidy plnit funkeci
tzv. rozpustnych receptora.

Posledni vyzkumy naznacuji, Ze u sav¢ich
druhd, jejichZ centralni nervovy systém pfi
narozeni jesté neni plné vyvinuty, jako jsou
lidé a sloni, se sialova kyselina z oligosacha-
rida podili na optimalnim vyvoji mozku
mladat. A tak ackoliv o dalsich pozitivnich
uc¢incich oligosacharidu pro rozvoj mozku
a imunity savcd muZeme zatim jen spekulo-
vat, zda se, Ze v této oblasti mtiZzeme s novy-
mi vyzkumy Cekat dalsi dalezité informace,
vyuzitelné v ochrané naseho vlastniho
zdravi. @
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