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ře Aretaea z  Kappadokie (85–138 n. l.) [30]. Na začát-
ku 20.  století popsal celiakii jako chronickou poruchu 
trávení Samuel Gee a také vypozoroval souvislost mezi 
onemocněním a  stravovacími návyky dětských paci-
entů. Již tehdy Gee navrhoval, že „povolené množství 
jídel z mouky by mělo být malé“ [31]. V roce 1928 Guido 
Fanconi popsal metabolické změny u dětí trpících ce-
liakií, především hypokalcemii, hypofosfatemii a acidó-
zu [24]. Zlomovou událostí bylo spojení obtíží pacientů 

ÚVOD

Podstatou celiakie je nesnášenlivost glutenu a jiných 
jemu podobných proteinů, které se vyskytují v obilovi-
nách. Jedná se o  multifaktoriální geneticky podmíně-
né chronické autoimunitní onemocnění, které provází 
lidstvo zřejmě již od zavedení obilovin do stravy, tedy 
přibližně od doby 8–10 tisíc let před naším letopo-
čtem [35]. První zmínka pochází od starořeckého léka-
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SOUHRN
Celiakie neboli glutenová enteropatie je relevantním problémem moderní doby. Pro rozvoj nemoci jsou nezbytné tři předpoklady, 
a to genetická predispozice, konzumace lepku a environmentální faktory. Retrospektivní studie vedené napříč všemi věkovými 
skupinami vyloučily, že by za nárůstem prevalence byl pokrok v diagnostických metodách. Vzhledem k tomu, že je genetická pre-
dispozice v populaci víceméně konstantní, předpokládá se, že zásadní roli v nárůstu nemocných hrají vnější vlivy. V současné době 
je přijímán názor, že za nárůst onemocnění spojených s glutenovou intolerancí mohou moderní odrůdy pšenice, tento předpoklad 
ale vyvracejí analýzy současných i 100 let starých odrůd. Příčina by však mohla souviset s moderním životním stylem, změnami 
v technologiích přípravy potravin nebo jejich složení, narušením střevní bariéry při virovém onemocnění a dalšími faktory vedou-
cími ke střevní dysbióze. Možnou preventivní strategií by u predisponovaných jedinců mohlo být vynechání lepku ze stravy v době 
onemocnění, a  to především v případě onemocnění virového původu. Tento článek přináší nový pohled na toto v současnosti 
časté autoimunitní onemocnění.
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s  konzumací pšenice nizozemským pediatrem Willem 
Karlem Dickem [20]. Následně Charlotte Andersonová 
doporučila vynechání glutenu ze stravy u pacientů se 
zvýšeným množstvím tuku ve stolici [1]. Atrofie střev-
ních klků typická pro celiakii byla definována v  roce 
1954 Johnem W. Paulleym [61]. Antigliadinové protilát-
ky třídy IgA a  IgG byly popsány roku 1964, protilátky 
proti endomysiu o dvacet let později [5, 41]. Genetické 
pozadí celiakie popsal imunolog Ludvig Sollid v  roce 
1989 [74]. V  roce 1997 byl identifikován nejdůležitější 
marker pro diagnostiku onemocnění, kterým je tkáňo-
vá transglutamináza [21]. 

Obilný lepek neboli gluten obsažený v potravě půso-
bí jako prozánětlivý faktor, který ovlivňuje propustnost 
střevní bariéry a  v  malém množství se běžně dostává 
do krve konzumenta [68, 69]. Po požití glutenu dochází 
k  interakci gliadinových peptidů se střevním epitelem, 
vedoucí k  produkci interleukinu 8 enterocyty a  aktiva-
ci neutrofilů v  lamina propria. Při navázání gliadinu na 
receptor CXCR3 dochází k uvolnění zonulinu, molekuly 
zvyšující propustnost těsných spojů enterocytů [14, 25]. 
U celiaků nebo také u pacientů s diabetem I. typu se hla-
dina zonulinu významně zvyšuje již 15 minut po požití 
glutenu a  maxima dosahuje 30 minut od konzumace 
[16]. K uvolnění prozánětlivých cytokinů v důsledku kon-
zumace obilovin přispívají mimo gliadinů také inhibitory 
alfa amylázy a trypsinu. Tento sled dějů pak vede ke zvý-

šené propustnosti střevní bariéry a zvýšenému průsaku 
lepkových peptidů. Prolaminy se dostávají do lymfoidní 
tkáně tenkého střeva a způsobují aktivaci imunitní od-
povědi a  produkci především Th2, ale i Th1 lymfocytů. 
Tyto děje jsou v menší míře běžné, a u zdravých jedinců 
je Th2 odpověď imunitního systému tlumena Treg lym-
focyty nebo produkcí protizánětlivého IL-10. U pacientů 
s celiakií je naopak poškození střevní sliznice akcelero-
váno produkcí prozánětlivých cytokinů (TNFα, INFγ, IL-
15, IL-21), enterocyty a intraepiteliálními lymfocyty [14]. 
Aktivace imunitní odpovědi vůči prolaminům (prolo-
mení orální tolerance) vede k proliferaci Th1 lymfocytů, 
stimulaci cytotoxické odpovědi a  k  dalšímu poškození 
enterocytů. Tyto děje pak způsobují vyplavení a násled-
ně deregulaci tkáňové transglutaminázy 2 (TG2), což je 
především intracelulární enzym zprostředkovávající ce-
lou řadu reakcí. U savců se transglutamináza vyskytuje 
v extracelulární matrix a intracelulárních kompartemen-
tech téměř všech tkání a indukuje hojení a sestavování 
extracelulární matrix, buněčný růst, diferenciaci a  také 
apoptózu [46, 82]. Po aktivaci TG2 dochází k deamidaci 
prolaminů a tím ke vzniku negativního náboje, což vede 
ke zvýšené afinitě těchto toxických prolaminových pep-
tidů vůči HLA-DQ2/8 [63]. Tímto se rozbíhá kaskádovitá 
prozánětlivá reakce vedoucí k  dalšímu poškození en-
terocytů, což překračuje jejich regenerační schopnost, 
a vznikají tak charakteristická zánětlivá ložiska (obr. 1).

SOUHRNNÉ SDĚLENÍ

Obr. 1. Mechanismus rozvoje celiakie
Figure 1. Pathogenetic mechanism of celiac disease 
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Diagnostika onemocnění je založena na průkazu pro-
tilátek třídy IgA a IgG proti tkáňové transglutamináze či 
lepkovým peptidům a biopsii tenkého střeva. Jedinou 
v dnešní době známou léčbou tohoto onemocnění je 
dodržování bezlepkové diety, které jednak představuje 
nákladnou variantu stravování a  také s  sebou přináší 
snížený příjem některých vitaminů, minerálních látek 
a vlákniny, což může vést k dalším zdravotním obtížím.

Nárůst onemocnění
Na celiakii bylo v historii nahlíženo spíše jako na vzác-

né onemocnění vyskytující se u dětí. Jedním z důvodů 
byly tehdejší možnosti diagnostiky, která byla založena 
na přítomnosti typických zažívacích obtíží nebo průka-
zu atrofie klků střevní sliznice. Nicméně zavedení sé-
rologické diagnostiky, a  tím zvýšení záchytu pacientů, 
nelze považovat za příčinu zvyšující se prevalence one-
mocnění, která je v dnešní době udávána celosvětově 
jako 1,4 % [71]. Retrospektivní studie poukazují na sku-

tečný nárůst onemocnění bez ohledu na diagnostické 
metody. Příkladem je americká studie z roku 2009, v níž 
autoři porovnávali 9  133 mladých zdravých jedinců, 
jimž byla odebrána séra v  letech 1948–1954 s  12 768 
zdravými jedinci ze současné studie, kdy byl brán zřetel 
na stejný poměr mezi muži a ženami v obou skupinách. 
Z výsledků vyplývá, že za posledních padesát let došlo 
až k čtyřnásobnému nárůstu onemocnění [65]. Dalším 
příkladem je studie z Finska, kde byl zjištěn dvojnásob-
ný výskyt onemocnění za posledních 20 let (1980–2000) 
[54]. Vzhledem k tomu, že zastoupení rizikového geno-
typu je v  populaci víceméně konstantní, předpokládá 
se, že významnou roli ve vzrůstající prevalenci hrají en-
vironmentální faktory. V České republice je dle statistiky 
z roku 2021 (obr. 2) udáváno 25 127 prokázaných celia-
ků (0,23 % z celkové populace), za posledních sedm let 
se počet diagnostikovaných zvedl o 15 % (0,036 % v ab-
solutních číslech; ÚZIS DATA). Prevalence je vyšší u žen 
než u mužů, a to v poměru 2–3 : 1 [27, 28].

SOUHRNNÉ SDĚLENÍ

Obr. 2. Identifikace pacientů s celiakií v letech 2015–2021
Figure 2. Identification of patients with celiac disease in 2015-2021

Pacient s celiakií je identifikován na základě vykázání diagnózy K 90.0 Střevní malabsorpce – Celiakie nebo L13.0 Jiná bulózní one-
mocnění – Dermatitis herpetiformis. V roce 2015 bylo na základě výše uvedených kritérií v datech NRHZS identifikováno 21 441 
osob s celiakií v populaci ČR a v roce 2021 se počet osob zvýšil na 25 127. Tato statistika však nezahrnuje jedince, kteří ve vybraných 
letech nenavštívili lékaře anebo nebyli vykázáni pod zmíněnými diagnózami. Uvedená čísla vycházejí z analýzy Ústavu zdravotnic-
kých informací a statistiky ČR (ÚZIS), která je vytvořena z dat zdravotních pojišťoven v Národním registru hrazených zdravotních 
služeb (NRHZS).

A  patient with celiac disease is identified based on the report of diagnosis K  90.0 Intestinal malabsorption - Celiac disease or 
L13.0 Other bullous disorders - Dermatitis herpetiformis. In 2015, using the above criteria, 21,441 persons with celiac disease were 
identified in the Czech Republic from the National Register of Covered Health Services data, and their number increased to 25,127 
in 2021. However, these statistics do not include individuals who either did not see a physician or were not reported under the 
aforementioned diagnoses in the selected years. These figures are based on the analysis of the Institute of Health Information and 
Statistics of the Czech Republic (IHIS), using compiled health insurers’ data from the National Register of Covered Health Services.
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Narůstající počet nových pacientů s celiakií nutí k za-
myšlení, které faktory přispěly ke zvyšujícímu se výsky-
tu tohoto onemocnění a k hledání možností, jak křivku 
narůstajících případů zploštit.

FAKTORY HRAJÍCÍ ROLI VE ZVÝŠENÉ 
PREVALENCI

Může šlechtění pšenice za zvyšující se prevalenci?
Pšenice představuje jeden z nejvýznamnějších zdrojů 

výživy, a to především pro své využití při přípravě znač-
ného množství potravin, kde mezi nutričně nejdůležitější 
patří pečivo a těstoviny [45]. Triticum aestivum se vyvinulo 
zhruba před 250 tisíci lety díky dvěma polyploidizačním 
událostem (obr. 3). Nejprve křížením mezi Triticum urartu 
(genom AA) a příbuzným druhem Aegilops speltoides (ge-
nom BB), kdy vzniklo Triticum turgidum spp. diccocoides 
(AABB), a poté křížením mezi touto tetraploidní odrůdou 
a divokou diploidní trávou Aegilops tauschii (genom DD). 
Dnes známá pšenice tedy vznikla křížením asi před 10 ti-
síci lety a obsahuje genom AABBDD [36, 45].

Geny pro gliadin jsou u pšenice lokalizovány napříč 
celým genomem a liší se v homologii. S nárůstem poly-
ploidie se významně mění i celiakální reaktivita (obr. 4). 
Diploidní druhy jednozrnek s A genomem, s výjimkou 
T. urartu (270 000 ppm), mají obsah reaktivního lepku 
okolo 4 000 ppm, tetraploidní druhy (T. durum, T. turgi-
dum, T. dicoccum) cca 50 000 ppm a hexaploidní pšeni-
ce setá okolo 100 000 ppm [34]. Z publikovaných dat 
vyplývá, že odrůdy pěstované v českých zemích od tři-
cátých let 20. století měly v průměru o 20 % vyšší ob-
sah reaktivního lepku než odrůdy pěstované po roce 
1990, což je znázorněno v obrázku 4 [83]. V současné 
době šlechtitelé při křížení obilí kromě dříve sledova-
ných znaků (výnos, odolnost proti chorobám, odolnost 
vůči suchu) berou při šlechtění nových odrůd snížený 
obsah reaktivního lepku jako důležitý znak. Za posled-
ních 60 let navíc došlo ke změně v poměru gliadinů ke 
gluteninům ve prospěch gluteninových proteinů, při-
čemž celkový obsah proteinů zůstal stejný [83]. Vzhle-
dem k  pozitivnímu trendu křížení obilovin může-
me tento aspekt vyloučit jako příčinu zvyšující se 
prevalence celiakie.

Obr. 3. Vývoj hexaploidní pšenice seté se sestavou tří odlišných sad chromozomů AABBDD
Figure 3. Development of hexaploid wheat with three different sets of AABBDD chromosomes

Donorem A sady je pravděpodobně doposud existující druh T. urartu, dále genomu B nám doposud neznámý (nedochovaný) pře-
dek Ae. speltoides a genom D: Ae. tauschii

The donor of the A set is probably the extant species T. urartu, set B originates from a hitherto unknown (not extant) ancestor of 
Ae. speltoides, and set D is from Ae. tauschii
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Může za zvyšující se prevalenci zvýšená spotřeba 
pečiva? 

U mouky z běžně dostupné a námi pěstované hexa-
ploidní pšenice, kterou dostáváme na stůl, jsou v obsa-
hu reaktivní části lepku velké rozdíly v  rámci jednotli-
vých odrůd. Obilné zrno obsahuje průměrně 60–80 % 
polysacharidů, 7–20  % proteinů a  asi 1–5  % tuků a  je 
významným zdrojem některých vitaminů a  minerál-
ních látek [49]. Hlavním produktem zpracování zrna je 
mouka a  krupice, které jsou tvořeny převážně složka-
mi endospermu, což znamená škrobem a  bílkovinami 
[29]. Právě lepek (neboli gluten) dodává těstu potřebné 
viskoelastické vlastnosti a  používá se také jako plnivo 
a  zahušťovadlo [70]. Je to komplexní směs zásobních 
proteinů, které se nacházejí v obilném zrnu. Glutenové 

proteiny rozdělujeme na prolaminy a gluteniny, prola-
miny jsou pak nazývány různě podle druhu obilí, ze kte-
rého pocházejí. Nejvíce prolaminů najdeme u  pšenice 
(Triticum spp.), která je základním zdrojem výživy pro asi 
40 % lidské populace. Obsah prolaminů je zde zhruba 
80–85 % z celkového proteinu [33, 38]. Kromě pšenice 
se gluten vyskytuje také v ječmenu, žitu a ovsu, což jsou 
hlavní zdroje glutenu ve stravě. Od poloviny padesá-
tých let dvacátého století se spotřeba pšenično-žitného 
chleba v České republice postupně snižuje. V roce 1950 
byla spotřeba v tehdejším Československu na obyvatele 
87,4 kg chleba za rok a v současné době se ustálila ko-
lem 40 kg za rok (obr. 5). U pšeničného pečiva dochází 
k opačnému trendu. V padesátých letech 19. století to 
bylo 16 kg a dnes je to kolem 50 kg pečiva na obyvatele 

Obr. 4. Grafy znázorňující změny obsahu reaktivního lepku (33-mer) v pšenici pěstované od začátku 20. století do dnešní doby 
a obsah reaktivního lepku v různých obilovinách

(Zdroj dat: Thrackl, 2017).
Figure 4. Graphs showing the changes in the reactive gluten (33-mer) content of wheat grown from the beginning of the 20th 
century to the present day and the reactive gluten content of different cereals

(Data source: Thrackl, 2017).

Obr. 5. Spotřeba pekárenských výrobků na jednoho obyvatele ČR od 1989 do 2021
(Zdroj: Český statistický úřad) 

Figure 5. Per capita consumption of bakery products in the Czech Republic from 1989 to 2021
(Source: Czech Statistical Office) 

proLékaře.cz | 5.4.2026



177Epidemiologie, mikrobiologie, imunologie 2023, roč. 72, č. 3

SOUHRNNÉ SDĚLENÍ

(Český statistický úřad, 2014). V absolutních číslech je to 
mírný pokles (103,4 kg – 1950, respektive 90 kg – 2016), 
ale co se týká kvality, zvyšuje se spotřeba pšeničných 
výrobků zhruba o 15 %. Tato změna je ovšem pozvol-
ná a změny v preferenci k bílému pečivu nekorelují se 
zvýšením prevalence za posledních dvacet let. Pokud 
zohledníme pokles reaktivního lepku v obilí o 20 % 
se zvýšenou spotřebou pšeničných výrobků o 15 %, 
nemůže změna preferencí obyvatel ke světlému pe-
čivu stát za narůstající prevalencí celiakie.

Může za zvýšenou prevalenci celiakie revoluce 
v potravinářské technologii?

Pekárenský průmysl se u nás od roku 1990, kdy došlo 
k rozvolnění trhu, dynamicky vyvíjí. Již v té době byly při 
přípravě pečiva používány pekařské zlepšující příprav-
ky, které zahrnovaly mléčné deriváty, sladovou mouku, 
emulgátor polynol či kyselinu askorbovou. Jako stabilizá-
tory se u výrobků s prodlouženou trvanlivostí používaly 
například propionan (anebo samotná propionová kyse-
lina), sorban (nebo sorbová kyselina) a siřičitany. Po roce 
1990 se začaly v pekárenském průmyslu ve větším mě-
řítku používat enzymy nebo enzymové preparáty, které 
slouží nejen k modifikaci vlastností těsta a senzorických 
parametrů pečiva, ale také k optimalizaci parametrů vý-
robního procesu. Spolu se změnou trendu v používání 
přídatných látek došlo také ke změně technologie výro-
by pečiva. Na přelomu 80. a 90. let se postupně odstou-
pilo od používání technologie třístupňově vedeného 
žitného kvasu. Příčinou bylo snížení konzumace chleba 
ve prospěch pšeničného pečiva, což vedlo k omezení ve 
výrobě a  nemožnosti udržovat tradiční kvas. V  dnešní 
době se používají hlavně vitální kvasy s vývojem kyselin, 
které obsahují převážně bakterie mléčného kvašení. Od 
tradičních kvasů se výše uvedené vitální kvasy liší vyšší 
kyselostí a stabilitou při přerušení výroby chleba a peči-
va. Velké množství řemeslných pekáren pak připravuje 
kvas pomocí startovací kultury a přídavku pekařského 
droždí, kdy tento kvas má podobné vlastnosti a nutriční 
hodnotu jako dříve vyráběný třístupňově vedený žitný 
kvas, nelze jej však použít opakovaně. Významnou změ-
nou v pekárenství je nabídka zamražených polotovarů 
s jejich následným dopečením přímo v prodejně. Tento 
typ výrobku je předpečen ve výrobně, následně šokově 
zamražen a dopraven do prodejny, kde je dopečen až 
před samotným uvedením na pult. Složení předpeče-
ných polotovarů se od běžného pečiva výrazně neliší, 
pro stabilizaci těsta však mohou být použity emulgáto-
ry nebo vybrané hydrokoloidy, které ovlivňují vaznost 
vody v těstě [72, 73].

Postupy přípravy pečiva prošly za posledních 40 let 
mnoha změnami jak z  pohledu technologie výroby, 
tak i složení pečiva. Přestože má chleba připravený za 
použití startovací kultury a droždí podobné senzorické 
vlastnosti, při použití třístupňového vedení kvasu do-
chází k naštěpení části lepkových peptidů jak za účasti 
enzymů produkovaných mikroorganismy přítomnými 

v kvasu, tak i enzymy přítomnými v samotných obilovi-
nách [15, 17, 56, 78]. Dle jedné ze studií použití probio-
tických kultur spolu s prodlouženou dobou fermentace 
při přípravě chleba vede ke snížení obsahu lepkových 
peptidů a tím ke snížení reaktivity pacientů s celiakií na 
takovýto chléb [19]. Co se týká přídatných látek, stále 
více lidí věnuje pozornost složení kupovaných výrobků 
a potravinám s vysokým obsahem aditiv se vyhýbá, což 
vede výrobce ke snaze tyto látky eliminovat. Přesto se 
však na trhu najde určité množství potravin, napří-
klad různé druhy jemného pečiva, obsahující znač-
né množství přídatných látek (zejména konzervač-
ních), což může mít kumulativní negativní dopad na 
mikrobiom, respektive na střevní bariéru a tím i na 
zdraví jedince.

Aditiva
Přídatné látky neboli aditiva se používaly již v  do-

bách před naším letopočtem, nicméně s industrializací 
a  změnou stravovacích návyků došlo k  významnému 
nárůstu používání těchto látek. Mezi první aditiva se řadí 
například prášek do pečiva, emulgátory do margarínů či 
barviva přidávaná do sýrů [86]. Při posuzování vlivu adi-
tiv na lidské zdraví je nutné zohledňovat denní příjem 
jednotlivých látek a  byla tedy zavedena hodnota ADI 
(Acceptable Daily Intake – přijatelná denní dávka). Tato 
hodnota vyjadřuje množství látky, které by při běžné 
denní konzumaci nemělo představovat zdravotní rizi-
ko pro konzumenta [55]. Problémem je však synergické 
působení některých aditiv. Například v  jedné ze studií 
zkoumajících účinek aditiv na mikrobiom, konkrétně 
vliv benzoátu sodného (E211), dusitanu sodného (E250) 
a  sorbanu draselného (E202), byl prokázán vliv těchto 
látek na střevní mikroorganismy. Některé z  bakteriál-
ních kmenů vykazovaly vůči těmto aditivům vysokou 
citlivost, např. Bacteroides coprocola, který je součástí 
zdravé mikrobioty, a  Clostridium tyrobutyricum, což je 
kmen s protizánětlivými účinky. Nejvíce byly zkoumané 
bakterie citlivé na dusitan sodný. Nejvyšší inhibiční úči-
nek byl zjištěn v případě, že se aditiva podávala součas-
ně, což poukazuje na synergický efekt [39]. Mezi další 
přídatné látky, které pravděpodobně vedly k  redukci 
mikrobiálního osídlení, mohou patřit emulgátory. Pří-
kladem může být polysorbát 80, který společně s hyd-
rokoloidní karboxymethylcelulózou způsobuje redukci 
mikrobiální diverzity u myší, usnadňuje prostup bakterií 
přes střevní stěnu a také snižuje množství butyrátu ve 
střevě [40, 64]. Dále bylo zjištěno, že náhradní sladidla 
zvyšují riziko glukózové intolerance kvůli změně mik-
robiálního osídlení, neboť jejich působením dochází ke 
zvýšení množství bakterií rodu Bacteroidetes a  snížení 
množství bakterií rodu Firmicutes [80]. Konzumace sa-
charinu může vést ke snížení protizánětlivého potenci-
álu střevních bakterií a zvýšení rizika výskytu jaterního 
zánětu [7]. Přídatné látky v potravinách mají kumu-
lativní účinek projevující se na zdraví člověka nepří-
mo, především vlivem na pestrost jeho mikrobiomu. 
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Enzymy v potravinářství
Mezi potravinová aditiva patří také enzymy, které jsou 

v  potravinářství běžně používané. Příkladem je trans-
glutamináza (TG) katalyzující tvorbu izopeptidových 
vazeb mezi proteiny. TG se v přírodě vyskytuje běžně. 
Tento enzym je součástí tkání savců, mikrobiálních bu-
něk či rostlinných pletiv. Uplatňuje se v řadě klíčových 
fyziologických procesů, jakými jsou koagulace, antimi-
krobiální imunitní reakce nebo fotosyntéza. Nicméně 
její použití v  potravinářství, především schopnost ne-
specificky spojovat polypeptidické řetězce, může vést 
k  tvorbě nových antigenních struktur, podobně jako 
v případě interakce s lepkovými peptidy [2]. Zesíťování 
proteinů za použití transglutaminázy je využíváno při 
přípravě celé řady produktů, jako jsou sýry, zpracované 
maso či pečivo. Opracování suroviny pomocí TG zlep-
šuje pevnost, viskozitu, elasticitu i schopnost produktu 
vázat vodu. Kvůli nízké ceně je v průmyslu používána 
především transglutamináza mikrobiální (mTG). Mikro
biální TG se hojně používá při zpracování potravin, na-
příklad při výrobě takzvaných proteinových vrstev, kte-
rými se potahuje čerstvá zelenina, ovoce a zpracované 
potraviny pro prodloužení trvanlivosti. Dále se mTG po-
užívá při výrobě mléčných produktů či při zpracování 
masa [44]. V pekárenském průmyslu, zejména v zahra-
ničí, je transglutamináza používána pro zlepšení vlast-
ností těsta a textury chleba. Přídavek transglutaminázy 
zvyšuje pružnost a objem těsta až o 14 % [44]. Jedním 
z  nejdiskutabilnějších problémů při používání trans
glutaminázy je však příprava bezlepkového pečiva [59]. 
U bezlepkového pečiva je zásadní otázka bezpečnosti 
používání tohoto enzymu, neboť přestože je mikrobi-
ální TG od lidské tkáňové transglutaminázy na úrovni 
aminokyselinové sekvence odlišná, ve funkci jsou si 
tyto enzymy podobné [32]. mTG je schopná, stejně 
jako lidská tTG, zasíťovat či pospojovat řadu molekul 
s  gliadinovými peptidy a  tím vytvářet škálu epitopů, 
které rozpoznává imunitní systém. Jedna z  publikací 
poukázala na zvýšenou reaktivitu protilátek třídy IgA 
pacientů s celiakií vůči gliadinům deamidovaným mTG 
[6]. U  dalších výzkumů byla pozorována zvýšená re-
aktivita sér pacientů s celiakií na gliadin z chleba, při 
jehož výrobě byla použita mTG [13]. Tým A. Lernera 
vyslovil hypotézu, že by právě používání mTG mohlo 
stát za zvyšující se prevalencí celiakie [84]. Na druhou 
stranu, jiné výzkumy poukázaly na to, že zesíťování 
proteinů za použití mTG nevedlo k  ovlivnění vazeb-
né kapacity protilátek [67]. Při zkoumání rozdílů mezi 
tradičním chlebem a chlebem, který byl připraven za 
použití mTG, nebyl zjištěn žádný rozdíl v reaktivitě mo-
noklonálních protilátek proti gliadinu ani proti deami-
dovanému gliadinu [37]. Dle nařízení 1332/2008/ES je 
v  Evropské Unii zaveden jednotný systém používání 
a označování enzymů, které nepatří mezi aditiva nebo 
pomocné látky. Přidaná transglutamináza je poté na 
výrobcích zapsána pouze pod obecným pojmem „en-
zymy“. Ani samotní pekaři nemají možnost zjistit, zda 

některé používané přípravky obsahují daný enzym, 
protože dostávají enzymatické přípravky pod komerč-
ními názvy jako např. Perfekt, Diapol Instant a Perfekt 
BACK. Odpověď na otázku bezpečnosti používání 
transglutamináz v  potravinářském průmyslu je 
tedy stále nejednoznačná, vyhnutí se transgluta-
minázám v potravinách však znesnadňuje fakt, že 
konkrétní enzym nemusí být dle legislativy jmeno-
vitě uveden ve složení výrobku.

Jakou roli hrají v nemoci virová onemocnění?
První spojitost mezi zvýšeným výskytem celiakie a vi-

rovou infekcí byla zjištěna v roce 1980, kdy byla naleze-
na homologie mezi EIB proteinem lidského adenoviru 
12 a  α‐gliadinem [42]. Virová infekce jako stimulační 
mechanismus nebo spouštěč celiakie je jednou z hlav-
ních hypotéz prolomení orální tolerance i dnes. Před-
pokládá se, že reoviry, rotaviry, adenoviry, respirační 
syncyciální virus, herpes simplex typu 1, viry hepatiti-
dy C a B, enteroviry, chřipkový virus, cytomegalovirus 
nebo virus Epstein-Barrové mohou hrát roli při prolo-
mení orální tolerance a  rozvoji celiakie [66]. Některé 
studie spojily opakované infekce rotaviry a parechoviry 
se zvýšeným rizikem rozvoje celiakie [77, 81]. V TEDDY 
studii bylo zjištěno, že gastrointestinální infekce zvy-
šují riziko rozvoje celiakie o 33 % u predisponovaných 
dětí v následujících třech měsících po infekci [43]. Jiné 
studie zabývající se spojitostí mezi virovými infekcemi 
a rozvojem onemocnění poukázaly na vliv enterovirů. 
Dle jedné z norských studií měly děti s více než deseti 
infekcemi před 18. měsícem věku významně vyšší rizi-
ko rozvoje onemocnění než děti, které měly maximálně 
čtyři infekce před dosažením 18. měsíce [57]. Dále Lind
fords et al. poukázali na kumulativní efekt enteroviro-
vých infekcí a vyššího množství lepku ve stravě u dětí 
do dvou let věku [52]. Riziko rozvoje celiakie v dětském 
věku bylo spojeno také s vyšším výskytem infekcí dý-
chacích cest během prvních dvou let života [3]. Vliv virů 
je pravděpodobně kmenově specifický. Příkladem jsou 
izoláty reovirů T1L a T3D, které se liší způsobem repli-
kace, patogenezí, a navíc také tím, že T1L na rozdíl od 
T3D je schopen infikovat střevo a narušit zde homeo-
stázu imunitního systému [8]. Důkazem je experiment, 
při němž byly myši infikovány T1L reovirem a následně 
u  nich bylo pozorováno prolomení orální tolerance 
k ovalbuminu. Při infekci HLA-DQ8 transgenních myší 
reovirem T1L došlo k navození imunitní odpovědi vůči 
gliadinu a  spuštění prozánětlivé reakce vůči tomuto 
antigenu. Mechanismus prolomení orální tolerance 
je pravděpodobně způsoben stimulací interferonů I. 
typu, které inhibují Treg lymfocyty, a naopak podporují 
prozánětlivé prostředí a tvorbu Th1 lymfocytů. Reoviry 
jsou běžnými původci infekcí v dětském věku a protilát-
ky proti těmto virům bývají u lidí s celiakií zvýšené, což 
může poukazovat na možnou souvislost mezi virovou 
infekcí a rozvojem celiakie [8,9]. Další možný mechanis-
mus prolomení orální tolerance souvisí s rotaviry, které 
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jsou nejčastějším původcem akutních gastroenteritid 
u  kojenců a  dětí po celém světě. Rotaviry infikují zra-
lé enterocyty tenkého střeva a  způsobují nadměrnou 
stimulaci transepiteliální sekrece iontů, která vede 
k  malabsorpci a  osmotickému průjmu. Rotaviry také 
zvyšují koncentraci intracelulárního vápníku (Ca2+), a to 
působením nestrukturálního proteinu 4 (NSP4), což 
je enterotoxin indukující vyplavení vápenatých iontů 
z endoplasmatického retikula mechanismem závislým 
na fosfolipáze C (obr. 6). Zvýšení koncentrace vápníku 
uvnitř a po jejím prasknutí i vně buňky může vést k akti-
vaci transglutaminázy a tím deamidaci lepkových pep-
tidů [11, 12, 85]. Vzhledem ke zjištěným faktům, je jed-
nou z  navrhovaných preventivních strategií očkování 
proti virovým infekcím především u dětí s genetickou 
predispozicí. Mezi odbornou vědeckou i  lékařskou 
komunitou panuje shoda, že virová onemocnění 
mohou spouštět celiakii. K tomuto faktu by se mělo 
přihlížet u dětí z rodin, kde se vyskytuje genetická 
predispozice pro celiakii a  jako preventivní opat-
ření by mohlo působit vynechání lepku ze stravy 
v průběhu virového onemocnění. 

Nemůže za zvýšenou prevalenci celiakie změna 
v odolnosti střevní bariéry? 

Syndrom zvýšené střevní propustnosti neboli takzva-
ně „leaky gut syndrome“ je používán pro abnormální 
translokaci velkých molekul a je často spojován s celia-
kií [26]. Vzhledem k tomu, že je trávicí ústrojí neustále 
vystavováno kontaktu s vnějším prostředím skrze přija-
tou potravu, je správná funkce střevní bariéry nezbyt-
ná pro udržení homeostázy a  ochranu před vnějším 

prostředím. Slizniční bariérová funkce střeva je dyna-
mickou entitou zahrnující mechanickou, chemickou, 
imunologickou a  biologickou složku [87]. Při ochraně 
organismu před vnějšími stimuly je nezbytně nutná 
vzájemná interakce a  kooperace těchto složek, kdy 
nesprávná funkce bariéry vede k zvýšenému prostupu 
mikroorganismů, antigenů ze stravy či xenobiotik do 
subepiteliálních vrstev střev, což může vést k imunolo-
gicky mediovanému poškození organismu a jak je tomu 
v případě celiakie – k propuknutí chronického onemoc-
nění [26, 50]. Jedním z mechanismů rozvolnění těsných 
spojů enterocytů je výše zmíněné uvolnění zonulinu 
přes navázání gliadinu na receptor CXCR3. Stejná akti-
vace zonulinové dráhy probíhá přes navázání většího 
množství bakterií, které se děje především při bakteriál-
ním přerůstání v tenkém střevě (SIBO – small intestinal 
bacterial overgrowth) souvisejícím s dysbiózou mikro-
biomu. Tyto mechanismy pravděpodobně představují 
obrannou reakci těla a přispívají k vrozeným obranným 
mechanismům hostitele při reakci na změny v ekosys-
tému mikrobiálního osídlení [22, 23, 26]. Jedna z prací 
zabývajících se hladinou zonulinu u žen s různým BMI 
poukázala na to, že skupina s nižší hladinou zonulinu 
měla vyšší množství bakterií rodu Ruminococcaceae 
a Faecalibacterium. Tyto bakterie produkují butyrát, což 
je mastná kyselina s krátkým řetězcem, která slouží jako 
výživa pro enterocyty a pravděpodobně snižuje střevní 
permeabilitu cestou snížení množství zonulinu a sníže-
ní prozánětlivé reakce [60]. Příznivý vliv mikrobiomu na 
zdraví hostitele je uskutečňován mimo jiné skrze jeho 
produkty, takzvaná postbiotika. Mezi nejvýznamnější 
postbiotika patří mastné kyseliny s  krátkým řetězcem 

Obr. 6. Možný mechanismus vlivu rotavirové infekce na rozvoj celiakie
Figure 6. Mechanism of possible involvement of rotavirus infection in celiac diseas
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neboli SCFA (short chain fatty acids), kam patří acetát, 
propionát nebo butyrát [62]. Tyto látky ovlivňují home-
ostázu střeva minimálně třemi způsoby. Zaprvé podpo-
rují buněčnou proliferaci a diferenciaci, zadruhé ovliv-
něním metabolismu samotné buňky a  zatřetí působí 
jako inhibitor histon deacetylázy, enzymu podílejícím 
se na posttranslačních modifikacích. SCFA vykazují imu-
nomodulační potenciál a hrají roli v balancování mezi 
zánětlivým a protizánětlivým stavem organismu skrze 
multi-proteinové inflamazomové komplexy a ovlivně-
ním maturace a  aktivity T-lymfocytů ve prospěch re-
gulačních namísto prozánětlivých T-lymfocytů [48, 62]. 
Mezi další mechanismy, kterými mikrobiom působí na 
hostitele, patří soupeření s patogeny o nutrienty a mís-
to, syntéza látek (např. některých vitaminů), regulace 
střevní motility prostřednictvím působení na enterický 
nervový systém nebo produkce antimikrobiálních lá-
tek (bakteriocinů) [76]. Příznivý vliv probiotických mi-
kroorganismů je kmenově specifický. Příkladem jsou 
studie, kdy bylo použito mléko fermentované bakterií 
Lacticaseibacillus paracasei CBAL74 u dětí předškolního 
věku jako prevence běžných infekčních respiračních 
a  gastrointestinálních onemocnění. Z  výsledků vyplý-
vá, že u testované skupiny dětí došlo ke snížení výskytu 
těchto zánětlivých onemocnění [18]. Bruno et al. zkou-
mali vliv postbiotik obsažených v mléce, které bylo fer-
mentováno L. paracasei, na rotavirovou infekci in vitro. 
Přestože nedošlo k ochraně před infikováním buňky vi-
rem, preinkubace buněk se sušeným mlékem vedla ke 
snížení produkce prozánětlivých cytokinů a poškození 
enterocytů [10]. 

V  dnešní době je zdravé mikrobiální osidlování na-
rušováno takzvaným „západním životním stylem“, 
přemírou antibiotik, některými aditivy a  emulgátory, 
pesticidy a  jinými environmentálními faktory. Proble-
matiku narušení zdravého mikrobiálního osídlení také 
popisuje hygienická hypotéza, anebo v  modernějším 
pojetí „hypotéza mizejícího mikrobiomu“. Obě tyto hy-
potézy tvrdí, že trvale snížená diverzita mikrobiomu ve 
vyspělých zemích může být příčinou vyššího výskytu 
chronických onemocnění [53, 79]. Jednou z příčin ztrá-
ty mikrobiální diverzity je strava bohatá na tuky a  ra-
finovaný cukr. Myši na tomto typu diety vykazovaly 
nižší mikrobiální rozmanitost. Obnovení mikrobiálního 
osídlení lze docílit stravou bohatou na vlákninu [75]. 
Obecným názorem je, že dysbióza střevního mikrobio-
mu představuje významný faktor v  patogenezi střev-
ních onemocnění, jako jsou idiopatické střevní záněty, 
syndrom dráždivého tračníku, ale také mimostřevních 
poruch včetně autoimunitních onemocnění, diabetu I. 
typu nebo obezity [58]. 

Vhodným příkladem pro studium environmentál-
ních faktorů na prevalenci celiakie je porovnání výsky-
tu onemocnění v Karélii a Finsku. Tyto dva regiony mají 
velice podobné geografické podmínky, konzumují po-
dobné množství obilovin a žijí zde geneticky příbuzní 
obyvatelé (Karelové, Finové a Vepsové), kteří se liší pře-

devším socioekonomickými podmínkami. Při posuzo-
vání prevalence celiakie byl výskyt onemocnění u dětí 
z  Finska 1 : 107, u  dětí z  Karélie 1 : 496. Celiakie byla 
stanovena na základě protilátek proti transglutaminá-
ze a následně potvrzena biopticky. Vzhledem k podob-
nému příjmu glutenu ve stravě, výskytu HLA-DQ2/8 
a  jiných rizikových faktorů, je nejpravděpodobnějším 
vysvětlením velkého rozdílu v  incidenci celiakie rozdíl 
v  socioekonomických podmínkách. V  Karélii je také 
obecně nižší výskyt autoimunitních onemocnění jako 
diabetes I. typu nebo atopických onemocnění u dětí do 
patnácti let. Přestože je v této problematice nutno zo-
hlednit také úroveň a dostupnost lékařské péče v obou 
zemích, mohl by být rozdílný výskyt autoimunitních 
onemocnění vysvětlen právě „hypotézou mizejícího 
mikrobiomu“ a kvalitou střevního mikrobiomu [4, 47]. 
Na spojitost mezi změnou v mikrobiálním osídlení před 
propuknutím celiakie navíc poukazuje studie, ve které 
zjistili, že prolomení orální tolerance předchází zvýšený 
výskyt prozánětlivých střevních mikroorganismů [51].

Škála působení mikrobiomu a  probiotických mikro-
organismů na lidské zdraví je velká a  pochopení me-
chanismů jejich působení může vést k  předcházení 
patofyziologických mechanismů vedoucích k  rozvol-
nění jeho bariérové funkce. V dnešní době se vracíme 
k  tomu, co řekl Hippokrates před 2  500 lety, tedy že 
„všechny nemoci začínají ve střevech“. Dle dostupných 
poznatků má mikrobiom a  jeho produkty významný 
vliv na kondici střeva a střevní bariéry. Podpora pest-
rého mikrobiálního osídlení by měla být jednou ze 
zásadních strategií při snaze o prevenci propuknutí 
celiakie.

ZÁVĚR

Pro rozvoj celiakie je zásadní genetická predispozice, 
konzumace glutenu a  spolupůsobení environmentál-
ních faktorů. Ne u všech jedinců s genetickou dispozicí 
se rozvine klinické onemocnění navzdory přítomnosti 
glutenu ve stravě. Důležitou roli má také střevní barié-
ra, která chrání predisponovaného jedince před vlivem 
okolí. Zvýšená střevní propustnost dovoluje vyšší inte-
rakci prolaminových peptidů s  imunitním systémem 
a rozvoj patofyziologického procesu končícího celiakií. 
Zásadní otázkou je, zda je propuknutí celiakie důsled-
kem dlouhodobé kumulace změn životního stylu, ve-
doucí k soustavnému narušování střevní bariéry, anebo 
samotné genetické pozadí vede k deregulaci bariéro-
vých mechanismů. 

S přibývajícími znalostmi o vlivu environmentálních 
faktorů na lidské zdraví i  kondici mikrobiomu začíná 
být zřejmé, že kombinací zvýšené střevní propustnosti, 
dysbiózy mikrobiomu spolu s genetickou predispozicí 
a  konzumací lepku vytvoříme dokonalý koktejl spou-
štěcích faktorů vedoucích k  rozvoji celiakie. Přestože 
neexistuje jen jeden činitel, který ovlivňuje rozvoj one-
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mocnění, je možné, že faktory jako změna životního 
stylu, která zahrnuje důraz na vyšší čistotu, změny ve 
zpracování potravin a  stravování, možný zvýšený vý-
skyt virových onemocnění, délka kojení dětí a mnoho 
dalších, redukují bariérovou funkci střeva, především 
na úrovni mikrobiomu. Potenciálním řešením by mohlo 
být doplňování mikrobiomu prospěšnými bakteriální-
mi kmeny jak prostřednictvím probiotických prepará-
tů, tak například fermentovanými potravinami a  dále 
v  případě onemocnění, zejména virového původu, 
vyloučení protizánětlivého lepku na přechodnou dobu 
ze stravy. Tato opatření by mohla vést ke snížení rizika 
rozvoje onemocnění především u  dětských pacientů 
z rodin, kde se celiakie vyskytuje.
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