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Souhrn

Cíl studie: Zjistit, zda přidání synbiotika k enterální výživě u kriticky nemocných zlepšuje jejich prognózu,
morbiditu, stav imunitního systému, toleranci enterální výživy a integritu střeva.
Typ studie: Prospektivní, otevřená, placebem kontrolovaná klinická studie.
Název a sídlo pracoviště: Anesteziologicko-resuscitační klinika FN u svaté Anny v Brně.
Soubor a metody: Nemocní, u kterých ranní vizita první den hospitalizace (D1) odhadla pobyt na JIP delší
než 7 dní, byli rozděleni a postpyloricky byl k enterální výživě přidáván Synbiotic Forte (Medipharm, Švéd-
sko) nebo čaj. Hodnotili jsme mortalitu na JIP, dobu hospitalizace, výskyt nozokomiálnÍch nákaz, přítom-
nost sepse, dobu podávání antibiotik a vývoj MODS (SOFA skóre). Imunologický profil (CD14+HLADr+, pro-
dukce TNFalfa po stimulaci plné krve lipopolysacharidem, hladina interleukinu 6) byl sledován v pravidel-
ných intervalech (D = den; D1, D5, D8 a dále 1krát týdně). Denně jsme sledovali množství podané enterál-
ní výživy a počet stolic. V D1, D5 a D8 byly provedeny testy střevní propustnosti (poměr laktulóza/manitol
a sacharóza/manitol v moči).
Výsledky: Do studie bylo zařazeno celkem 26 nemocných (18 mužů a 8 žen), průměrného věku 55 let (roz-
mezí 37–63 let). APACHE II při přijetí bylo 24 (rozmezí 21–27). U 15 nemocných byl podán Synbiotic, 11
dostalo placebo.
Nemocní se ve skupinách nelišili v mortalitě na JIP (p = 0,73). Doba hospitalizace na JIP se u obou skupin
nelišila – Synbiotic 14 dnů (rozmezí 6–28) a Placebo 10 dnů (rozmezí 7–20); p = 0,80.
Skupiny se nelišily v počtu nozokomiálních infekcí – Synbiotic 9 z 15 nemocných a Placebo 4 z 10 nemoc-
ných (p = 0,43). Vývoj SOFA skóre se v prvních 8 dnech hospitalizace v obou skupinách také nelišil. V obou
skupinách pokleslo SOFA skóre – Synbiotic: p = 0,074 a Placebo: p = 0,026. Počet dnů těžké sepse byl ve
skupině Synbiotic nižší, na hranici statistické významnosti (p=0,096).
V prvních 5 dnech se obě skupiny se nelišily ve vývoji CRP, všech imunologických parametrů (vždy p >
0,10) kromě počtu leukocytů, které ve skupině Placebo stoupaly (p = 0,02).
Skupiny se nelišily v množství podávané enterální výživy (p = 0,92) ani v počtu průjmů (p = 0,78). Střevní
propustnost byla v obou skupinách patologická (La/Ma > 0,1) a v prvních 5 dnech se neměnila. Ve skupině
Synbiotic došlo k významnému poklesu La/Ma do D8 (p = 0,02).
Závěr: Podávání přídavku Synbiotic 2000 Forte, jako doplňku enterální výživy kriticky nemocných, význam-
ně neovlivňuje jejich prognózu, imunologický profil a toleranci enterální výživy. Podávání Synbiotic 2000
Forte může vést k lehčímu průběhu infekčních komplikací a zlepšení integrity střeva.
Klíčová slova: intenzivní péče – prognóza – enterální výživa – synbiotika – imunokompetence – MODS –
nozokomiální infekce 

Abstract

Impact of addition of synbiotics (Synbiotic 2000 Forte) to enteral nutrition on the course of
MODS, occurrence of sepsis, immune status and gut function in long-term critically ill patients

Objective: To investigate if the addition of synbiotics to enteral nutrition improves the prognosis, morbidi-
ty, immune status, enteral nutrition tolerance and gut integrity in the critically ill patient.
Design: Prospective, open, placebo controlled clinical study.
Setting: Department Anaesthesia and Intensive Care, St. Anna University Hospital, Brno, Czech Republic.
Material and methods: Patients estimated to stay in the ICU > 7 days were randomised to either post-pylo-
ric Synbiotic Forte (Medipharm, Sweden) or tea. The ICU mortality, ICU length of stay, nosocomial infecti-
ons, occurrence of sepsis, antibiotic usage and MODS course (SOFA score) were evaluated. The immune
status [CD14+HLADr+,TNF-alfa production of the whole blood after LPS stimulation (TNF-alfa) and plasma
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Úvod

Střevo se v kritické nemoci stává zdrojem sekun-
dárních problémů – významně se podílí na rozvoji
multiorgánové dysfunkce (MODS), stává se zásobár-
nou patogenních kmenů, které vyvolávají nozokomi-
ální infekce [1–5]. Zachování integrity střeva a fyzio-
logické intestinální flóry je proto pro nemocné vyža-
dující intenzivní péči zásadní otázkou.

V tomto smyslu hraje velkou roli enterální výživa,
která se stala součástí guidelines [6, 7], i když má
svá rizika [8] a parenterální výživa se jeví jako vhod-
ná alternativa v případě, že enterální výživa nemůže
být časně zahájena [9].

Probíhá intenzivní výzkum s cílem zjistit, jaký způ-
sob a složení enterální výživy je během kritické
nemoci nejvhodnější. Největší výzkum probíhá na
poli časné enterální výživy a imunonutrice [10, 11].

V poslední době je zdůrazňována důležitost vlák-
niny jako zdroje výživy pro buňky sliznice tlustého
střeva (prebiotikum) a bakterioterapie kmeny (probio-
tikum), které navodí ve střevě porušenou rovnováhu
vyvolanou vlastní nemocí a hojným používáním anti-
biotik [12, 13]. Vedle lokálního efektu, např. zlepšení
tolerance enterální výživy, mohou mít tyto kombino-
vané přípravky (tzv. symbiotika) také imunomodulač-
ní účinky [14, 15].

Z celé plejády vláknin a bakteriálních kmenů, kte-
ré byly v této indikaci zkoušeny, se jako slibná kombi-
nace jeví přípravek Synbiotic2000 Forte (Medipharm,
Švédsko). Byl zkoušen u různých skupin nemocných
vyžadujících intenzivní péči – trauma, akutní pankrea-
titida, po transplantaci jater a u nemocných operova-
ných pro karcinom biliární oblasti [16–18].

Synbiotic2000 Forte tvoří kombinace 4 druhů vlák-
nin (betaglucan, inulin, pektin a rezistentní škrob) a 4
živých bakteriálních kmenů (Pediacoccus pentosece-

us, Leuconostoc mesenteroides, Lactobacillus para-
casei subsp paracasei 19, Lactobacillus plantarum
2362). Vlákniny jsou v jednom balení Synbiotic2000
Forte obsaženy v množství po 2,5 gramech (celkem
10 g), bakteriální kmeny v celkovém množství 4 . 1011.

Cílem klinické, placebem kontrolované studie bylo
zhodnotit vliv preparátu Synbiotic 2000 Forte na prů-
běh MODS, výskyt sepse, toleranci enterální výživy,
integritu střeva a stav imunitního systému u dlouho-
době hospitalizovaných kriticky nemocných.

Soubor a metody

Studii schválila místní etická komise, souhlas se
studií nebyl od nemocných vyžadován, protože pří-
pravek Synbiotic 2000 Forte byl klasifikován jako nut-
riční doplněk.

Zařazení do studie
Všichni nemocní přijatí (Den 0 = D0) na JIP, u kte-

rých podle zhodnocení stavu během ranní vizity
následujícího dne (Den 1) byl předpoklad, že na JIP
stráví více než 7 dní (tzv. „potenciální dlouhodobí JIP
nemocní“). Vyřazovacím kritériem byla kontraindika-
ce enterální výživy a nemožnost zavést postpyloric-
kou výživu do 48 hodin od přijetí.

Nutriční protokol a sledování tolernce enterální
výživy

Všem nemocným byla v D1 endoskopicky zavede-
na nazojejunální (NJ) sonda (Freka Trelumina, Fres-
senius, Německo) a zahájen bazální přísun kontinu-
ální enterální výživy oligomerickým přípravkem (Sur-
vimed OPS, Fressenius, Německo). Zvyšování NJ
výživy probíhalo výstavbovým principem (tj. zahájení
rychlostí 10 ml/hod kontinuálně, se zvyšováním dáv-
ky o 10 ml každých 6 hodin). Při absenci slyšitelné

IL-6 concentrations] was monitored on day 1 (D1), day 5 (D5), day 8 (D8) and then once a week.The amount
of enteral nutrition and number of stools were monitored daily. On D1, D5 and D8 a gut permeability test
(lactulosa/mannitol) was performed.
Results: Twenty six patients were enrolled in the study (M/F 18/8; mean age 55 (37; 63) years). APACHE II
on admission was 24 (21; 27). Synbiotic was given to 15 and placebo to 11 patients.
There was no difference in ICU mortality (p = 0.73) and ICU length of stay – Synbiotic 14 days (6; 28) and
placebo 10 days (7; 20); p = 0.80. No difference was found in the number of nosocomial infections – Syn-
biotic 9/15 and placebo 4/10 patients (p = 0.43). The SOFA score course in the first 8 days also did not dif-
fer. In both groups the SOFA score decreased significantly – Synbiotic p = 0.074 and placebo p = 0.026.The
severity of sepsis tended to decrease in the Synbiotic group (p = 0.096).
In the first 5 days the CRP course and the immune parameters did not differ between the groups (p > 0.10)
except for the white cell count which increased in the placebo group (p = 0.02).
There was no difference between the groups in the amount of enteral nutrition (p = 0.92) or diarrhoea
occurrence (p = 0.78). The gut permeability was pathological in both groups (lactulosa/mannitol > 0.1) and
did not change in the first 5 days. A significant decrease of lactulosa/mannitol was observed in the Synbi-
otic group on D8 (p = 0.02).
Conclusion: Addition of Synbiotic Forte to the enteral nutrition of the critically ill does not change their
prognosis, immune status or enteral nutrition tolerance. Synbiotic Forte can alleviate the course of infec-
tions and improve gut integrity.
Key words: intensive care – outcome – enteral nutrition – synbiotic – immunocompetence – MODS – noso-
comial infections 
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peristaltiky nebyla překračována dávka 40 ml NJ
výživy/hod. Tato dávka nebyla také překračována
v případě nestabilní hemodynamiky (dobutamin
v dávce > 10 mcg/kg/min a/nebo noradrenalin > 0,3
mcg/kg/min). Rychlost výživy byla snížena na polovi-
nu v případě intolerance (definované jako > 4 objem-
né stolice/denně). V případě pokračujících průjmů
jsme pokračovali v bazálním kontinuálním přívodu NJ
výživy 10 ml/hod. Počet a charakter stolic byl zazna-
menáván ošetřující sestrou do denního dekurzu, into-
lerance enterální výživy byla stanovena jako > 4 prů-
jmovité stolice/den.

Pokud nebylo do 3. dne dosaženo enterálního pří-
jmu odpovídajícímu alespoň 1500 kcal, byla enterál-
ní výživa doplněna parenterální výživou tak, aby cel-
kový přísun energie odpovídal 20–30 kcal/kg/den
a přívod bílkovin 1–1,5 g/kg/den.

Intervence: Synbiotic 2000 Forte (1 sáček, ředěný
do 200 ml čaje) byl podáván vždy mezi 14–16 hodi-
nou během 15 minut. Podávání přípravku bylo ome-
zeno na dobu prvních 3 týdnů hospitalizace
(D1–D21). Kontrolní skupině bylo do NJ sondy podá-
váno 200 ml čaje.

Monitorování
Rozvoj/průběh MODS, mortalita, výskyt sepse (frek-
vence nozokomiálních infekcí)

Nemocní přijatí na naši JIP jsou sledováni
v Registru intenzivní péče (RIP) – použili jsme denní
SOFA skóre, dobu pobytu na JIP a údaje o přežití
[19]. Data do RIP jsou zadávána dvěma pověřenými
sestrami. Během hospitalizace jsme dále sledovali
přítomnost SIRS, sepse, těžké sepse podle kritérií
ACCP/SCCM konsenzuální konference a studie Pro-
wess [20, 21]. Dále bylo sledováno podávání antibio-
tik, nozokomiálních nákaz a vybraných imunomodu-
lačních intervencí (kortikoidy v léčbě septického
šoku, operační intervence).

Testy střevní propustnosti
Střevní propustnost byla vyšetřována s použitím

testu s laktulózou a manitolem v D1, D4 a D8. Testo-
vací roztok obsahoval 10 g laktulózy, 2 g manitolu,
2 g D-xylózy a 25 g sacharózy ve 100 ml destilované
vody s osmolalitou 1500 mosm/l. Nemocným byl tes-
tovací roztok podán postpyloricky pomocí NJ sondy
nebo jejunostomiií po 6hodinovém lačnění, na jehož
konci byl nabrán slepý vzorek moči. Po dobu 5hodi-
nového sběru moči nebyla do střeva podávána žád-
ná enterální výživa a ze sběru byl odebrán testovaný
vzorek moči. Moč byla stabilizována NaF a zmražena
na -20 °C až do provedení analýzy. Koncentrace cuk-
rů v moči byla vyšetřena na pracovišti FN v Hradci
Králové. Cukry byly derivatizovány na oximy a trime-
tylsilyletéry a detekovány plamenoionizačním detek-
torem plynového chromatografu Hewlett Packard
5890 II a hodnoceny pomocí software Clarity. Při hod-
nocení bylo množství vyloučených cukrů vyjádřeno
jako procento požité látky a index střevní propustnos-
ti jako poměr laktulóza/manitol (La/Ma) a sacharó-

za/manitol (Sa/Ma). Při postpylorickém podání
sacharóza sleduje integritu duodena a horní části
jejuna. Xylóza, manitol a laktulóza sleduje propust-
nost sliznice tenkého střeva [22].

Imunologie a biochemie
U sledovaných nemocných byl v D1, D5, D8 a dále

1krát týdně stanoven imunologický profil. Imunologic-
ké vyšetření nebylo možné provést o víkendech, pro-
to byly u sobotních příjmů odběry provedeny v D2
a pokud např. D5 připadl na víkend, byly odběry pro-
vedeny v D4 nebo D6.

Flowcytometrií (Beckman Coulter) bylo stanoveno
následující následující spektrum povrchových antige-
nů bílé krevní řady: CD3, CD4, CD8, CD14, HLA-DR,
CD38.

Automatizovaná chemiluminiscenční immunoas-
say (Immulite, DPC, USA) byla použita ke stanovení
sérové hladiny IL-6 a ke stanovení produkce TNF alfa
plnou krví po stimulaci LPS (koncentrace 500 pg/ml)
ex vivo. C-reaktivní protein (CRP) v séru byl stanovo-
ván nefelometricky.

Randomizace a statistické zpracování
Randomizace byla prováděna v Institutu biostatis-

tiky a analýz, k randomizaci byla použita metoda per-
mutační blokové randomizace. Jako stratifikační fak-
tory byly zvoleny pohlaví, věk, SOFA skóre a typ dia-
gnózy (interní, chirurgická). Výsledky byly zpracová-
ny programem Statistica version 7.1 (StatSoft, Inc.
2005). Data jsou prezentována jako medián (Q25;
Q75), k porovnání je užívána neparametrická statisti-
ka (Mannův-Whitneyův U test, Friedman ANOVA
a Wilcoxonův test) a chí kvadrát test podle vhodnosti
testu; p < 0,05 bylo považováno za signifikantní.

Výsledky

Demografie a další údaje
Od ledna 2005 do září 2006 bylo do studie zařaze-

no celkem 26 nemocných: 18 mužů a 8 žen; průměr-
ný věk 55 let (věkové rozmezí 37–63 let);
primární/sekundární příjmy (3/23); diagnóza chirur-
gická/interní (22/4). APACHE II při přijetí bylo 24 (roz-
mezí 21–27). Délka hospitalizace 14 (rozmezí 7–28)
dnů.

Patnáct nemocných dostalo Synbiotic, 11 placebo.
Věk nemocných se v obou skupinách nelišil (p =
0,279). Nemocní se ve skupinách nelišili v mortalitě
na JIP – Synbiotic: 13 přežilo, 2 zemřeli (16. a 66. den
hospitalizace); Placebo: 10 přežilo, 1 zemřel po pře-
kladu z ARK (p = 0,73). Doba hospitalizace na JIP se
u obou skupin nelišila – Synbiotic 14 dnů (rozmezí
6–28) a Placebo 10 dnů (rozmezí 7–20); p = 0,80.

Skupiny se během pobytu na JIP nelišily v počtu
nozokomiálních infekcí – Synbiotic 9 z 15 nemocných
a Placebo 4 z 10 nemocných (p = 0,43, data u jedno-
ho z nemocných nejsou k dispozici). Rozdíl v počtu
dní, kdy nebyla během pobytu na JIP podávána anti-
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biotika, byl na hranici statistické významnosti – Syn-
biotic 100 % (94; 100) a Placebo 89 % (71;100) z dnů
hospitalizace (p = 0,052).

SOFA skóre 
Vývoj SOFA skóre se v prvních 8 dnech hospitali-

zace v obou skupinách nelišil. V obou skupinách
nastal pokles SOFA skóre – ve skupině Synbiotic
jsme pozorovali pouze trend (p = 0,074), ve skupině
Placebo byl pokles statisticky významný (p = 0,026)
– graf 1.

idů – Synbiotics 16 z 25 nemocných a Placebo 6 z 10
nemocných; p = 1.

Laboratorní parametry
Biochemie

Ve skupině Synbiotic statisticky významně pokles-
lo CRP (p = 0,0015) – graf 3. Tento pokles byl patrný
již v D5 (p = 0,02) a nadále pokračoval do D8 (p =
0,001). Ve skupině Placebo došlo také k poklesu do
D5 (p = 0,11), poté však CRP opět vzrůstalo – graf 4.
Mezi skupinami však nebyl během sledované období
nalezen významný rozdíl v D1 a D5 – pouze v D8 se
CRP lišilo (p = 0,01).

Friedman ANOVA p = 0,026 Friedman ANOVA p = 0,074
p = 0,012 p = 0,114 p = 0,032

N = 13    N = 10     N = 10 N = 10       N = 9      N = 7
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Graf 1. Vývoj SOFA skóre během prvních 8 dní hospitalizace

Pokles celkového SOFA skóre byl v obou skupi-
nách způsoben zlepšováním různých systému. Ve
skupině Synbiotic jsme pozorovali zlepšení ve funkci
CNS (p = 0,02) a trend ke zlepšování funkce ledvin
(p = 0,06) a respiračního systému (p = 0,10). Ve sku-
pině Placebo byl trend k poklesu SOFA skóre kardio-
vaskulárního systému (p = 0,07).

Výskyt SIRS, sepse a těžké sepse,
imunomodulační intervence

Počet dnů SIRS během hospitalizace byl v obou
skupinách stejný – Synbiotics 9 (3–17) dnů a Place-
bo 4 (4–20) dnů; p = 0,868. Nemocní se nelišili
v počtu dnů, kdy byla přítomna sepse – Synbiotics 9
(2–16) a Placebo 9 (2–16 dnů); p = 0,868. Také dny,
kdy byla přítomna těžká sepse, byly srovnatelné
– Synbiotics 3 (0–6) dnů a Placebo 4,5 (1–11) dnů;
p = 0,406.

Když byly přítomnost SIRS/sepse vztaženy na dny
hospitalizace, byl výskyt těžké sepse ve skupině Syn-
biotic nižší, a to na hranici statistické významnosti
(p = 0,096) – graf 2.

Nemocní se v obou skupinách nelišili v počtu chi-
rurgických výkonů – Synbiotics 2,5 (1–6) a Placebo 2
(1–9); p = 1, ani v podávání stresových dávek kortiko-
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Graf 2. Počet dnů těžké sepse vztažený k počtu dnům hospitali-

zace

Graf 3. Vývoj CRP ve skupině Synbiotic během prvních 8 dní

hospitalizace 
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Imunologie
CD14+HLADR+

Ve skupině Synbiotic jsme pozorovali trend k vze-
stupu CD14+HLADR+ (p = 0,06) – graf 5. Tento vze-
stup byl patrný již v D5 (p = 0,05) a pokračoval do D8
(p = 0,18). CD14+HLADR+ ve skupině Placebo se sta-
tisticky významně nezměnilo (p = 0,47) – graf 6. Porov-
náním obou skupin jsem nezjistili statisticky významné
rozdíly – D1 (p = 0,28), D5 (p = 0,43) a D8 (p = 0,11).

IL-6 
IL-6 ve skupině Synbiotic během hospitalizace

nevýznamně pokleslo (p = 0,42), rozdíly mezi měře-
ními nebyly statisticky významné – pokles z D1 81
pg/ml (32; 269) na D5 53 pg/ml (23,7; 103); p = 0,13
a dále na D8 33,4 pg/ml (20; 82); p = 0,11.

Ve skupině Placebo přechodně IL-6 pokleslo –
z D1 176 pg/ml (56,2; 558) na D5 70 pg/ml (33;113);
p=0,08. U zbylých 4 nemocných došlo k opětovnému
vzestupu na D8 260 pg/ml (166; 629). Porovnáním
obou skupin jsme nezjistili statisticky významné roz-
díly v D1 (p = 0,35) a D5 (p = 0,36). V D8 se obě sku-
piny významně lišily (p = 0,01).

Produkce TNF alfa 
TNF alfa ve skupině Synbiotic nevýznamně vzrost-

lo (p = 0,53), rozdíly mezi měřeními nebyly statisticky
významné – vzestup z D1 1000 pg/ml (721; 1000) na
D5 1000 pg/ml (808; 1000); p = 0,59 a dále na D8
1000 pg/ml (965; 1000); p = 0,20. TNF alfa ve skupi-
ně Placebo významně vzrostlo – z D1 872 pg/ml
(320; 1000) na D5 1000 pg/ml (719; 1000); p = 0,046
a dále na D8 1000 pg/ml (1000; 1000); p = 0,046.
Mezi skupinami nebyl statisticky významný rozdíl
v produkci TNF alfa ve dnech D1, D5 ani D8 (p =
0,18, p = 0,61, p = 0,39).

Nalezli jsme rozdíl ve vývoji počtu leukocytů (p =
0,02). Zatímco u skupiny Synbiotic došlo k mírnému
poklesu u z 15,9 . 109/l (12,5; 17,8) na 14 . 109/l (12,5;
17,4), u Placebo počet významně narůstá z 7,8 . 109/l
(6,2; 8,7) na 14,2 . 109/l (11,5; 20,4); p = 0,02.

Enterální nutrice
Celkové denní množství enterální výživy se mezi

skupinami neliší. Synbiotic 720 (300; 960) ml/den vs
Placebo 720 (460; 960) ml/den, p = 0,92). Počet sto-
lic během léčby byl vyšší ve skupině Synbiotic (255
stolic/164 dnů) – jeden pacient průjmy 6 dnů = 53
stolic, než ve skupině Placebo (85 stolic/102 dnů).
Počet dnů intolerance enterální výživy ve skupině
Synbiotic byl 11/164 (jeden pacient průjmy 6 dnů =
53 stolic) vs Placebo 6/102 dnů (p = 0,78). Z analýzy
jsme vyřadili 8 dnů, kdy z chirurgického důvodu (ope-
rační revize) nebyla enterální výživa podávána.
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Testy střevní propustnosti
Laktulóza/Manitol (La/Ma)

Ve skupině Synbiotic (vyšetření hodnotitelné u 13
nemocných) poměr La/Ma během sledování význam-
ně poklesl (p = 0,011). Mezi D1 a D5 (D1: 0,25 (0,09;
0,53) a D5: 0,22 (0,13; 0,48), p = 0,34, se poměr
neměnil; do dne D8 statisticky významně poklesl:
0,11 (0,04; 0,22), p = 0,02).

Ve skupině Placebo (vyšetření hodnotitelné u 10
nemocných) se poměr La/Ma mezi D1 a D5 nezmě-
nil: 0,14 (0,05; 0,29) a 0,13 (0,10; 0,70), p= 0,21; v D8
statisticky nevýznamně vzrostl na 0,28 (0,06; 0,50),
p = 0,22.

Poměr La/Ma ve dnech D1, D4, D8 se mezi skupi-
nami Synbiotic a Placebo statisticky významně nelišil
(p = 0,19; p = 0,73; p = 0,16).

Sacharóza/Manitol (Sa/Ma)
Ve skupině Synbiotic poměr Sa/Ma během sledo-

vání významně poklesl (p = 0,028). Mezi D1 a D5
jsme pozorovali trend k poklesu: z 0,15 (0,02; 0,35)
na 0,07 (0,05; 0,16), p = 0,09; dále statisticky
významně poklesl na 0,04 (0,02; 0,09) v D8, p =
0,015 (D1 vs D8).

Ve skupině Placebo poměr Sa/Ma poklesl z 0,13
(0,02; 0,24) v D1 na 0,07 (0,05; 0,16) v D5, p = 0,59
a dále zůstával nízký v D8 0,08 (0,08; 0,13), p = 0,89
(D1 vs D8).

Poměr Sa/Ma ve dnech D1, D4, D8 se mezi skupi-
nami Synbiotic a Placebo statisticky významně nelišil
(p = 0,80; p = 0,38; p = 0,16).

Diskuse

Hlavní výsledky
Podávání přídavku Synbiotic Forte kriticky nemoc-

ným vyžadujícím dlouhodobou intenzivní péči ne-
ovlivnilo mortalitu na JIP, dobu hospitalizace a prů-
běh MODS, vývoj imunologických parametrů, labora-
torních parametrů zánětu a toleranci enterální výživy.
Podávání Synbiotic Forte může snižovat výskyt těžké
sepse. Jedním z možných důvodu tohoto pozorování
je zlepšování střevní integrity při podávání tohoto nut-
ričního doplňku.

Limitace studie
Ve skupině Placebo v D8 zůstávali na JIP pouze 4

nemocní – ostatní byli přeloženi na oborové JIP.
Výsledky těchto 4 těžce nemocných ovlivnily výsled-
ky (většinou zhoršení – např. vzestup CRP a leukocy-
tů) této skupiny v D8 a jejich interpretaci je třeba brát
s rezervou.

Sepse, antibiotika
Ve skupině Synbiotic jsme pozorovali trend k nižší-

mu počtu dní, kdy byla přítomna těžká sepse, podob-
ně jako v některých ostatních studiích [16, 17, 18,
23]. Výskyt nozokomiálních infekcí byl stejný, šlo tedy
zřejmě o lehčí průběh těchto komplikací.

Tento fakt je v rozporu s tím, že tito nemocní
dostávali více antibiotik. Antibiotická léčba na naší
JIP je obecně vedena v restriktivním duchu – pozoro-
vaný „paradox“ považujeme za náhodný.

Imunologie
Data spíše svědčí pro to, že synbiotika pozitivně

ovlivňují imunologický stav nemocných [14], i když ne
všechny studie toto potvrzují [15]. V naší studii jsme
jasný vliv Synbiotic Forte na imunologické parametry
nepozorovali. Statisticky významný vzestup
CD14+HLADr+ ve skupině Synbiotic považujeme za
klinicky málo významný, navíc CD14+HLADr+ mezi
D1 a D5 stoupalo i ve skupině Placebo (viz grafy 5
a 6). Signifikantní vzestup produkce TNF alfa ve sku-
pině Placebo – nepozorovaný ve skupině Synbiotic –
by mohl svědčit spíše pro to, že Synbiotic 2000 Forte
může působit imunosupresivně [15].

Také vzestup leukocytů v kontrolní skupině (na
hodnoty pozorované ve skupině Synbiotic) považuje-
me za v. s. související se základním onemocněním.

Tolerance enterální výživy
Podávání Synbiotic Forte nevedlo ke zlepšení tole-

rance enterální výživy – tzn. množství podáváné
enterální výživy a počty průjmů. To je pravděpodobně
způsobeno tím, že Synbiotic nesnížil frekvenci prů-
jmů. To bylo – vedle výrazné oběhové instability, ve
které se skupiny nemocných také nelišily – hlavní
limitací množství podávané postpylorické výživy, kte-
rá ani po prvním týdnu nedosahovala cílových hodnot
(jen cca 25 % mělo příjem vyšší než 1000 kcal/den
enterálně).

Testy střevní propustnosti
V obou skupinách byly v D1 parametry střevní pro-

pustnosti v horních etážích (Sa/Ma) i dolních etážích
(La/Ma) významně patologické (norma 0,01–0,02).
Ve skupině Synbiotic docházelo k významnému zlep-
šení – u La/Ma testu na konci prvního týdne hospita-
lizace, u Sa/Ma testu již během prvních dnů. Toto je
v souladu s některými dalšími studiemi, které podpo-
rují fakt, že probiotika mají pozitivní vliv na střevní
permeabilitu [24]. Interpretace zhoršení mezi D5
a D8 ve skupině Placebo je i zde pravděpodobně
ovlivněna malým počtem nemocných.

V obou skupinách bylo několik výsledků nehodno-
titelných, převážně pro přítomnost manitolu ve sle-
pém vzorku. To vysvětlujeme jednak podáváním
manitolu z léčebných důvodů (4 nemocní pro otok
mozku), ve zbylých případech spekulujeme, že byl
manitol přítomen jako aditivum v podávaných i. v. roz-
tocích nebo tabletách.

Závěr

Podávání moderního synbiotika (Synbiotic 2000
Forte) kriticky nemocným, vyžadujícím dlouhodobou
intenzivní péči, neovlivnilo mortalitu na JIP, dobu hos-
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pitalizace a průběh MODS. Také vývoj imunologic-
kých a laboratorních parametrů zánětu se nelišil.

Přípravek vedl ke zlepšení integrity střeva hodno-
cené testy střevní propustnosti, což se však neproje-
vilo na toleranci enterální výživy.
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