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Mastné kyseliny s krátkým řetězcem a jejich soli, zejména butyrát, jsou metabolity vytvořené střevními bakteriemi z vlákniny 
a polysacharidů přijímaných v potravě. Spektrum účinků působení butyrátu na organismus je velmi široké. Reguluje tvorbu 
zánětlivých cytokinů, a tím může pozitivně ovlivnit zánětlivé onemocnění střeva, které je provázeno střevní dysbiózou v ne-
prospěch bakterií vytvářejících butyrát. Butyrát je také schopen zvyšovat produkci antimikrobiálních peptidů hostitelem na 
obranu před patogenními mikroorganismy. Butyrát se tak stal za poslední desetiletí předmětem řady výzkumů, od základního 
výzkumu, přes preklinický výzkum až na úroveň klinických hodnocení. Butyrát je prokazatelně schopen in vitro indukovat 
apoptózu nebo zastavit proliferaci nádorových buněk prostřednictvím ovlivnění genové exprese. Vliv butyrátu na regulaci 
exprese různých genů má potenciál v budoucnu posloužit v prevenci, léčbě nebo zmírnění příznaků diabetu, kardiovasku-
lárních onemocnění a některých neurodegenerativních a vrozených onemocnění. K potvrzení těchto účinků je třeba provést 
další kontrolovaná klinická hodnocení.
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Butyrate

Short-chain fatty acids and their salts, particularly butyrate, are metabolites produced by intestinal bacteria from dietary fibre 
and polysaccharides. The spectrum of effects of butyrate on the body is very broad. Butyrate controls the formation of inflam-
matory cytokines and may thus have a positive effect on inflammatory bowel disease that is accompanied by intestinal dysbiosis 
to the detriment of the butyrate-producing bacteria. It is also capable of increasing the production of antimicrobial peptides by 
the host in defence against pathogenic microorganisms. Consequently, in the past decade, butyrate has become the subject of 
much research, ranging from basic research to preclinical studies to clinical trials. Butyrate is demonstrably capable of inducing 
apoptosis in vitro or inhibiting the proliferation of tumour cells by affecting gene expression. The effect of butyrate on the regu-
lation of expression of various genes has the potential to be used, in the future, for the prevention, treatment, or symptom relief 
in diabetes, cardiovascu¬lar disease, and some neurodegenerative and congenital diseases. However, further controlled clinical 
trials are required to confirm these effects.

Key words: butyrate, colon, gut microbiome, carcinogenesis, inflammation.

V lidském střevě vznikají anaerobní fermen-

tací vlákniny mastné kyseliny s krátkým řetězcem 

(MKKR). Mezi tyto organické kyseliny s jedním až 

šesti uhlíky patří kyselina octová, propionová a 

máselná produkované obvykle v poměru 3 : 1 : 1 (1). 

Jejich produkci ovlivňuje složení mikroflóry a zdroj 

substrátu. Rozpustná vláknina (pektin, oligosacha-

ridy), obsažená v ovoci, zelenině a luštěninách, má 

vysokou kvasivost, a je tak hlavním zdrojem MKKR 

(2). Vznik butyrátu je schematicky popsán na Obr. 1. 

MKKR hrají zásadní úlohu ve výživě epiteliálních 

buněk střeva, udržování pH a v neposlední řadě 

mohou také ovlivňovat regulaci, proliferaci, diferen-

ciaci a apoptózu buněk (3). Butyrát a jeho deriváty 

jsou podrobeny mnoha in vitro a in vivo testům 

s cílem využít tyto vlastnosti v klinické praxi (Obr. 2).

Nejvýznamnější solí MKKR je butyrát 

sodný. Jedná se o čtyř uhlíkatou mastnou 

kyselinu (Obr. 3). Hlavními producenty buty-

rátu ve střevě jsou bakterie řádu Clostridiales. 

Patří mezi ně například Faecalibacterium praus‑

nitzii nebo Eubacterium rectale, které mohou 

dohromady tvořit až 27 % biomasy střevních 

bakterií (4).

Počátečním substrátem je glukóza rozklá-

dající se během glykolýzy na acetyl‑CoA, který 

je pomocí několika enzymů metabolizován na 

butyrát.

Protinádorové působení 
butyrátu

Schopnost butyrátu podporovat proliferaci 

normálních buněk a u nádorových indukovat 
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diferenciaci či apoptózu je nazývána butyráto-

vým paradoxem, který vznikl kvůli rozdílům mezi 

výsledky studií jak in vitro, tak in vivo na myších 

a potkanech (5). Předpokladem pro správný úči-

nek butyrátu je jeho dostatečná absorpce. Ta se 

uskutečňuje skrze specializované transportéry. 

Jeden z nich, SLC5A8, byl popsán jako nádorový 

supresorový gen, jehož exprese je potlačena až 

u 60 % nádorů (6).

Butyrát reguluje změny genové exprese pro-

střednictvím inhibice histondeacetyláz (HDAC) 

(7). Acetylace chromatinu je klíčový regulační fak-

tor ovlivňující transkripci a tím celkovou genovou 

expresi. Některé nádorové buňky mají často příliš 

aktivní HDAC, což se může projevit např. inhibicí 

exprese důležitých nádorových supresorových 

genů. Butyrát, patřící mezi inhibitory HDAC, může 

způsobit zástavu proliferace a apoptózu u nádo-

rových buněk kolorektálního karcinomu (8).

Jako inhibitor HDAC může butyrát induko-

vat zástavu buněčného cyklu na přechodu fází 

G1/S a G2/M prostřednictvím exprese inhibitoru 

cyklin dependentních kináz p21 (9). Butyrát ta-

ké zvyšuje expresi proteinu p53 (10), potlačuje 

angiogenezi in vitro a in vivo a redukuje expresi 

proangiogenních faktorů, jako je například hy-

poxií indukovatelný faktor I (HIF-1a) a vaskulární 

a endoteliální růstový faktor (VEGF) (11).

Butyrát reguluje buněčné procesy spo-

jené s  odbouráváním volných radikálů. 

Mechanismem, který by za tuto regulaci mohl 

být zodpovědný, je butyrátem kontrolovaná 

zvýšená exprese detoxikačních enzymů, mezi 

které patří glutation‑S‑transferáza. Díky tomu 

může butyrát chránit buňky před poškozením 

DNA reaktivními kyslíkovými metabolity, ze-

jména H2O2 (12). Butyrát by tak mohl sloužit i ja-

ko primární chemoprevence, k tomu je ovšem 

provést důkladná klinická hodnocení potvrzující 

tuto hypotézu (13).

V jedné klinické studii byl butyrát podáván 

devíti pacientům s akutní leukemií ve formě 

infuze 500 mg/kg/den po 10 dnů. Toxicita pro 

pacienty nebyla zaznamenána. Diferenciální po-

čet bílých krvinek se nezměnil, což vědci přičítali 

výsledné nízké hladině butyrátu v plazmě (14).

Protizánětlivé působení 
butyrátu

Butyrát ovlivňuje také transkripci genů pro 

některé cytokiny, včetně genů pro komponenty 

signálních drah zapojených do procesu zánětu. 

Dochází k inhibici aktivace signální dráhy NF‑κβ, 

produkci interferonu y a zvýšení exprese recep-

toru aktivovaného peroxizomovými proliferátory 

γ (PPARγ) (8, 12). Tyto vlastnosti předurčují butyrát 

pro využití v léčbě zánětlivého onemocnění 

střeva (15). Dysbióza u těchto onemocnění hraje 

velkou roli, protože bylo prokázáno, že pacien-

ti s ulcerózní kolitidou mají výrazně snížený 

výskyt butyrát produkujících bakterií Roseburia 

inulinivorans a Faecalibacterium prausnitzii (16). 

Potkanům, kterým byla uměle navozena distál-

ní kolitida, byly podávány klystýry s butyrátem. 

U těchto potkanů došlo po 24 dnech léčby k za-

stavení průjmu a k reparaci poškozené střevní 

sliznice (17). Studie na 51 pacientech s distální for-

mou ulcerózní kolitidy ukázala, že topické podání 

butyrátu zmírňuje zánět a jeho příznaky (18, 19). 

S podobnými výsledky přišla i studie, ve které byla 

stimulována produkce butyrátu podáváním roz-

pustné vlákniny (60 g ovesných otrub/den) u 22 

pacientů (18). Rovněž aplikace butyrátu klystýrem 

po dobu 2 týdnů v koncentraci 100 mmol/l snížila 

klinické příznaky ulcerózní kolitidy (20). Pacienti 

s Crohnovou nemocí také vykazují významné 

snížení výskytu mikrobů produkujících butyrát 

jako například Blautia faecis, Roseburia inulinivo‑

rans, Ruminococcus torques, Clostridium lavalense, 

Bacteroides uniformis a Faecalibacterium prausnitzii 

(21). Podávání butyrátu v koncentraci 4 g/den 

v potahovaných kapslích po 8 týdnů snížilo pro-

jevy zánětu u pacientů s Crohnovou nemocí (22).

Butyrát zřejmě hraje svoji úlohu i ve zmírňo-

vání příznaků atopického ekzému. Vědci charak-

terizovali mikrobiom u 6 měsíčních dětí, které 

trpěly tímto onemocněním. Závažnost postižení 

ekzémem nepřímo korelovala s mikrobiální di-

verzitou a s množstvím bakterií produkujících 

butyrát. Během tříměsíčního sledování se mikro-

biální diverzita zvýšila a projevy atopické derma-

titidy u všech kojenců poklesly. Tento pokles se 

shodoval s nárůstem počtu bakterií Coprococcus 

eutactus, které produkují butyrát (23).

Antimikrobiální aktivita 
butyrátu

Butyrát podporuje těsná spojení střevního 

epitelu a tím pomáhá zajišťovat bariérovou funk-

ci střeva v obraně před patogeny (24). Mimo to, 

jeho preventivní funkce před infekcemi je spo-

jena se zvyšováním produkce antimikrobiálních 

peptidů, kterými se hostitel brání před invazí 

patogenů. Použití butyrátu v léčbě shigeló-

zy (vysoce nakažlivé průjmové onemocnění) 

u laboratorních králíků snížilo klinické příznaky 

onemocnění a zvýšilo produkci antimikrobiál-

ních peptidů (25). Podávání butyrátu také zvýšilo 

odolnost pokusných kuřat vůči nemoci způso-

bené bakterií Salmonella enteritidis (26).

Vliv na obezitu, inzulinovou 
rezistenci a kardiovaskulární 
onemocnění

Je známým faktem, že strava bohatá na vlák-

ninu pomáhá chránit před obezitou a rezistencí 

na inzulin. V nedávné metagenomické studii věd-

ci zjistili, že obézní lidé mají výrazně snížený počet 

bakterií produkujících butyrát (27). Myši, kterým 

byla podávána probiotika podporující produkci 

butyrátu střevními bakteriemi, měly nižší hladinu 

glukózy v krvi, zvýšenou senzitivitu k inzulinu a ta-

ké zhubly (28). Přímé podávání butyrátu myším 

zvýšilo senzitivitu k inzulinu a redukovalo jejich 

obezitu, a to i přes to, že měly stravu vysoce bo-

hatou na tuky (29). Orální podání butyrátu myším 

zvyšuje hladinu inzulinu v jejich plazmě na stejné 

úrovni jako stimulace pankreatických β buněk 

pomocí inkretinů (30).

Existuje hypotéza, že protizánětlivý účinek 

butyrátu pomáhá zabránit infiltraci imunitních 

buněk z krevního řečiště do tukové tkáně (31), 

Glukóza

Butyrát
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Butyryl-coA Krotonyl-coA
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Obr. 1  Schéma vzniku butyrátu
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zejména díky schopnosti negativně regulovat 

expresi adhezních molekul (např.  ICAM-1) na 

leukocytech (32). Butyrát by bylo možné použít 

k prevenci a léčbě chronického zánětu, který se 

často vyskytuje u obézních pacientů a který je 

spojený se zvýšeným rizikem vzniku inzulinové 

rezistence, diabetu II. typu a kardiovaskulár-

ních onemocnění (31). Butyrát také významně 

snižuje expresi klíčových genů, které regulují 

biosyntézu cholesterolu. Mohl by hrát význam-

nou úlohu při léčbě a prevenci hypercholeste-

rolemie (33).

Diabetes I. typu bývá spjat s velmi nízkým 

věkem nástupu onemocnění. Ještě před tím však 

dochází k vytvoření autoprotilátek proti β buň-

kám Langerhansových ostrůvků pankreatu, které 

produkují inzulin. Dětem ve věku 6 měsíců byl 

analyzován střevní mikrobiom a rozdělení dětí 

podle těchto výsledků odhalilo propojení mezi 

stravou, mikrobiomem a vývojem autoprotilátek. 

Jedna skupina dětí vykazovala velký výskyt bak-

terií rodu Akkermansia a méně Bacterioides. Druhá 

skupina kojenců, u které převažovaly bakterie rodu 

Bacterioides, byla charakteristická brzkým zavede-

ním bezmléčné stravy, zvýšeným rizikem vytvoření 

autoprotilátek proti β buňkám Langerhansových 

ostrůvků pankreatu a zároveň nižším výskytem 

genů pro produkci butyrátu. Na základě těchto 

výsledků vytvořili vědci hypotézu, že butyrát má 

ochrannou funkci před vývojem autoprotilátek 

proti β buňkám Langerhansových ostrůvků pan-

kreatu, a tím pádem i před rozvinutím diabetu I. 

typu (34).

Vliv butyrátu na dědičná 
onemocnění

Účinek butyrátu indukovat syntézu fetál-

ního hemoglobinu byl hodnocen v klinických 

stuidiích u pacientů s β‑hemoglobinopatií, 

jako například β‑thalasemií nebo srpkovitou 

anémií. Indukce syntézy fetálního hemoglo-

binu zahrnuje epigenetické regulace, které jsou 

zprostředkované inhibicí HDAC. Klinické studie 

na pacientech s β‑thalasemií nebo srpkovitou 

anémií potvrdily schopnost butyrátu zvýšit 

produkci fetálního hemoglobinu. Dětským pa-

cientům byly podávány infuze argininbutyrátu 

o koncentraci 500 mg/kg/den po dobu 2–3 týd-

nů. (35). V  jiné studii dostávali dětští pacienti 

infuze kontinuálně celý den v koncentraci až 

2000 mg/kg. Některým z nich musela být tato 

dávka snížena na 1500 mg/kg, protože trpě-

li nevolností a zvracením. Tyto vysoké dávky 

však neprokázaly zvýšení produkce fetálního 

hemoglobinu (36).

Butyrát byl vyhodnocen jako potenciální 

přístup v léčbě cystické fibrózy (37). Zdá se, 

že exprese funkčního chloridového transportéru 

CFTR (cystic fibrosis transmembrane conductan-

ce regulator) by mohla být znovu obnovena 

pomocí butyrátu. Proces zatím není plně objas-

něn, ale zřejmě zahrnuje modulaci transkripční 

hladiny a správné poskládání CRFT proteinu (37).

Na X chromozom vázaná adrenoleuko-

dystrofie je porucha lipidového metabolizmu, 

projevující se akumulací nevětvených mastných 

kyselin s velmi dlouhým řetězcem. Její příčinou 

je mutace ABCD1 genu pro lipidový transportér. 

Inhibitory HDAC, jako butyrát, snižují oxidativní 

poškození tkáně a navíc jsou schopné kompen-

zovat nedostatek funkčního ABCD2 u pacientů 

s tímto onemocněním (38).

Neuroprotektivní efekt 
butyrátu

Butyrát má dlouhodobý přínos při ischemic-

kém poškození, a zřejmě proto najde uplatnění 

v léčbě cévní mozkové příhody. Preklinická 

studie ukazuje, že léčba butyrátem stimuluje 

proliferaci, migraci a diferenciaci buněk u po-

tkanů vystavených permanentní cerebrální is-

chemii (39).

Butyrát má velmi silný neuroprotektiv-

ní efekt u  transgenního myšího modelu 

Huntingtonovy choroby, a  zdá se tedy 

být velmi slibným terapeutickým přístu-

pem v  léčbě tohoto onemocnění. Mutantní 

Huntingtonův protein reaguje s transkripčními 

faktory, což vede ke snížené acetylaci histonů. 

Podávání fenylbutyrátu při prvním nástupu 

symptomů onemocnění vede ke zmírnění 

atrofie neuronů a prodloužení života trans-

genních myší (40).

Další zajímavý efekt butyrátu je jeho vliv 

na paměť. Blokování aktivity HDAC ovlivňuje 

synaptickou plasticitu a paměť, což naznačuje, 

že HDAC mohou sloužit k návratu chromatinu 

do represivního stavu a mohou umlčovat tran-

Bytyrát

Antimikrobiální 
aktivita

Vliv na 
dědičná 

onemocnění

Protinádorové 
působení

Neuroprotektivní 
působení

Protizánětlivé
působení

Vliv na obezitu, 
inzulinovou 
rezistenci a 

kardiovaskulární 
onemocnění

Obr. 2.  Souhrn možných oblastí působení butyrátu.
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Obr. 3.  Butyrát sodný
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skripci potřebnou pro tvorbu dlouhodobé pa-

měti. HDAC mohou sloužit jako zásadní supre-

sorové geny pro paměť a inhibitory HDAC, jako 

butyrát, mohou pomoci generovat mnohem 

trvalejší formy dlouhodobé paměti, což otevírá 

zcela nový terapeutický potenciál butyrátu (41).

Závěr
Butyrát ovlivňuje řadu pochodů v  lid-

ském těle prostřednictvím epigenetických 

mechanismů. Řada studií prokazuje zajímavý 

terapeutický potenciál butyrátu sodného ze-

jména v prevenci a podpůrné suplementaci 

pacientů s  idiopatickými střevními záněty 

a dále u pacientů s diabetem mellitem II. typu. 

Podávání butyrátu pacientům se zánětlivými 

onemocněními střeva může zmírnit příznaky 

zánětu a současně obnovit integritu sliznič-

ního epitelu. V  této souvislosti má butyrát 

pravděpodobně i protektivní vliv na rozvoj 

případných onkologických onemocnění střeva 

vznikajících v důsledku chronického zánětu. 

Lze očekávat, že vliv butyrátu na zvýšení sen-

zitivity k inzulinu pozorovaný u myší bude dále 

testován v klinických hodnoceních, a mohl by 

tak představovat nový směr v redukci obezi-

ty a omezení některých kardiovaskulárních 

onemocnění.
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