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Strevni mikrobiom je dynamicky ekosystém s mnoha fyziologickymi ukoly nejen ve stfevé samotném, ale i v interakci se
systémem imunitnim, endokrinnim, nervovym a v komplexnim fungovani organismu vibec. Narustaji poznatky role mik-
robiomu v patofyziologii onemocnéni prakticky v celém spektru vnitiniho Iékafstvi. Znalost postaveni mikrobiomu a jeho
metabolitd na pozadi genetickych a epigenetickych faktord mdze mit vyznamnou ulohu v diagnostice a [é¢bé fady chorob.
| pfes mnoho prekézek k objasnéni role mikrobiomu, jako je velkd inter- i intraindividudIni variabilita, mnozstvi faktort
vstupujicich do interakci, se objevuji konkrétni informace s potencidlnim dopadem na klinickou praxi. Jedna se kromé
diagnostiky i o oblast predikce odpovédi na jiz pouzivanou Ié¢bu nebo naopak vliv bézné uzivané medikace recipro¢né
na stfevni mikrobiom. V pfehledovém ¢lanku se snazime upozornit na vyznamné a potencialné praktické poznatky v této
oblasti v oborech vnitfniho Iékafstvi.

Kli¢cova slova: mikrobiom, probiotika, fekdIni bakterioterapie, metabolity.

Gut microbiome in internal medicine

The gut microbiome is a dynamic ecosystem with many physiological tasks not only in the gut itself, but also in interaction with
the immune, endocrine, and nervous systems, as well as in the complex functioning of the organism. Knowledge of the role of
the microbiome in the pathophysiology of diseases is growing across the entire spectrum of internal medicine. Knowledge of
the role of the microbiome and its metabolites in the context of genetic and epigenetic factors may play a significant role in
the diagnosis and treatment of several diseases. Despite many obstacles to clarifying the role of the microbiome, such as high
inter- and intra-individual variability and the number of factors involved in interactions, specific information with a potential
impact on clinical practice is emerging. In addition to diagnostics, this also includes the prediction of responses to existing
treatments or, conversely, the reciprocal effect of commonly used medications on the gut microbiome. In this review article,
we attempt to highlight important and potentially practical findings in this area in the field of internal medicine.

Key words: microbiome, probiotics, fecal bacteriotherapy, metabolites.

Uvod

Poznatky v oblasti lidského mikrobiomu jsou shromazdovény jiz
od dob nizozemského pfirodovédce a prikopnika mikroskopie Antoni
van Leeuwenhoeka (1632-1723). Vyznamnym meznikem byl védecky
projekt ,Human Microbiome Project” popisujici komplexné lidsky mi-
krobiom, jehoZ vysledky byly publikovany v roce 2007 (1). Od té doby
poznatky o vztahu mikrobiomu a onemocnéni v fadé oblasti mediciny
narGstaji a vyzkumné projekty stéle probihaji, pficemz jejich pocet
a komplexnost nardsta.

Definice mikrobiomu je jednak genetickd, kterd hovofi o souboru
gend vsech mikroorganismU v ur¢itém prostredi, nebo preferovanéjsi
definice ekologicka, kterd zahrnuje nejen mikroorganismy, ale také
jejich produkty a komplexni vztahy s okolnim prostfedim vcetné
vzajemnych interakci, viz obrdzek 1 (2). V této souvislosti mdzeme
narazit i na fadu dalsich termind, jako je mikrobiota (dfive mikrofléra)
jakozto vycet viech mikroorganismd (bakterie, viry, houby, prvoci),
nebo dysbidza popisujici situaci nerovnovahy ve slozeni a/nebo funkci
mikrobiomu. Mikrobiom mUtZeme sledovat a zkoumat na mnoha
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Obr. 1. Vztahy mikrobiomu v organismu (prevzato z (2))

drovnich (3). Jde o Uroven bunék (mikroskopie, kulturomika), Groven
genetické informace (metagenomika), genové exprese a proteind
(metatranskriptomika, metaproteomika) nebo oblast mikrobidlnich
metabolitl (metabolomika).

Stfevni mikrobiom je tvofen dominantné dvéma hlavnimi kmeny
bakterii. Jedna se o kmeny Bacteroidetes (nynf Bacteroidota) a Firmicutes
(nyni Bacillota), které jsou viceméné asociovany se ,zdravym" slozenim
stfevniho mikrobiomu a jejich kvantifikace se ¢asto vyjadfuje jako jejich
pomer, tzv. F/B ratio. Z dalsich kmend jsou zastoupeny Actinobacteria,
Fusobacteria, Verrucomicrobia nebo Proteobacteria. Nejméné zastoupend
je skupina pathobiontd, tedy symbiotickych bakteri, které v urcitych
podminkach mohou pUsobit patogenné, napt. Salmonella spp., Shigella
a Escherichia coli (4). Kromé stfevniho mikrobiomu existuje i fada dalsich
mikrobiom piitomnych v jinych ¢astech organismu (mikrobiom dstni,
koZni, urogenitalni, respira¢ni atp.).

Jak je jiz z tvodu zjevné, mikrobiom, v¢etné toho stfevniho, je
komplexni systém, ktery se navic v ¢ase u jedince ménf (intraindividu-
alni variabilita), a to v souvislosti se zevnimi vlivy, stravovacimi navyky,
stresem a fadou dalsich Zivotnich okolnosti, které ¢ini cely vyzkum
v této oblasti velice ndroc¢nym. V podstaté jiz urcit, jak vypada ,zdra-
vy" stfevni mikrobiom nelze s jistotou nikdy, protoZe se mize ménit
u jednoho jedince v rliznych obdobich a vlivem mnoha okolnosti (5).
O to naro¢néjsi je hodnoceni mikrobiomu u jednotlivych onemocnénti,
kde do hry vstupuje vliv nemoci a fady patofyziologickych disledk
a komplikaci chorob, stejné jako samotnd |é¢ba a jeji recipro¢ni vliv na
mikrobiom jako takovy.

| pfes tyto obtiZe viak narlistd objem dat v jednotlivych oborech
a rozviji se snahy vyuzit poznatky k diagnostice, predikci prognézy
nemoci a odpovedi na lé¢bu nebo k [é¢bé samotné pfimym ovliv-

nénfm mikrobiomu. Poznatky s moZnou praktickou aplikaci se kromé
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Ustfedniho mikrobiomu stfevniho objevuji u fady zavaznych nemoci
(karcinom pankreatu) napfiklad i u mikrobiomu dutiny Ustnf (6). Vyzkum
probiha ¢asto na modelech zvifecich (mysich), kde se hodnoti také
efekty rdznych intervenci (FMT - fekélni mikrobidInf transfer), kdy se
prenese stolice nemocnych do sterilnich zvitfecich modelQ. | pres roz-
Sifujici se poznani jsou dosavadni vysledky rozporuplné a do rutinnf
klinické praxe se zatim nedostaly. Problémem je jednak vyse zminéna
intra- i interindividudlni variabilita, obrovské mnozstvi ovliviujicich
interakci a také fada epigenetickych faktorQ, které jsou dnes cilem
vyzkumnych projektt (7). Do budoucna se jevi vyuZiti poznatkd spise
k personalizované diagnostice a lé¢bé nez plosnému podavani urcitych
bakterif ¢i jejich produktl na jednu diagnozu, tak jak to znédme dnes
u lé¢by mnoha onemocneéni.

V oblasti 1é¢by se nabizi rizné probiotika, prebiotika, postbiotika,
synbiotika nebo FMT, jako jiz etablovana metoda v Ié¢bé stfevnich
infekci zpUsobenych bakterii Clostridiodes difficile, a kde jsou ur¢ita data
pro pouzitfi u jinych onemocnéni (IBD - Inflammatory Bowel Disease/
idiopatické stfevni zénéty, syndrom drazdivého tra¢niku). Ve vyvoji je
i fada probiotik uméle vytvorenych, jedno-kmenova bioterapeutika
(,next generation probiotics”) nebo napfiklad pouziti bakteriofagd
k selektivni eliminaci ur¢itého typu stfevni bakterie (8, 9).

V tomto ¢lanku jsme se zaméfili na pfiklady castych diagndz a ukaz-
ky soucasnych poznatkl v nékterych oblastech. Zdmérné jsme se
v tomto pffpadé vyvarovali toho, co mdzeme nalézt v mnoha pdvodnich
pracich, ale i metaanalyz a systematickych review, tedy seznamd fady
bakterii u rliznych onemocnéni, které maji vice ¢i méné prokazanou
souvislost s danym onemocnénim. V zakladu je mnohdy nejasné, zda
prerlstani ¢i chybéni urcitych druhd je pficinou ¢i disledkem nemoci
nebo jinych faktor(, rozséhlé longitudindlni studie nebo randomizované
zaslepené studie v pfipadé intervenci zde mnohdy chybi.

Kardiovaskularni onemocnéni

Interakce mezi stfevem a kardiovaskularnim systémem (KV) je na
Urovni mikrobd, metabolitd stfevnich bakterif, autonomniho nervového
systému, neurohumoralnich signalt nebo na drovni imunitniho systému
do takové miry, Ze v roce 2024 byl vytvofen koncept tzv. osy stfevo-srdce
(10). Kromé role mikrobiomu v patofyziologii aterosklerézy, CKS chronic-
kého korondrniho syndromu, srde¢niho selhavani, fibrilace sini a dalsich
chorob nebo vlivu na farmakokinetiku a farmakodynamiku podavanych
lé¢iv nutno zdlraznit také dopady samotnych chorob (hypoperfuze
splanchniku, ischemie, kongesce) nebo jejich 1é¢by (statiny, blokatory
systému RAAS/renin—angiotenzin—aldosteron, srde¢ni glykosidy a dal3f)
recipro¢né na strevni mikrobiom, jeho sloZenf a funkci (11).

Dysbalance ve slozeni stfevniho mikrobiomu a jeho metabolit(
mUze zasahovat do patofyziologie fady kardiovaskularnich onemoc-
néni. Vyznamnou roli hraji napfiklad mastné kyseliny s kratkym fetéz-
cem (SCFA - Short-Chain Fatty Acids), trimethylamin N oxid (TMAO),
koprostanol, Zlu¢ové kyseliny, indoxylsulfat, fenylacetylglutamin nebo
vitamin K. Pfjem vldkniny ve stravé se podili na udrzeni adekvat-
niho podilu bakterii produkujicich SCFA (pfedevsim acetét, butyrat
a propionat). V pfipadé naruseni rovnovahy a produkce SCFA dochazf
k ovlivnéni pfedevsim KV onemocnéni v souvislosti se systémovym
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predevsim v potlaceni produkce prozanétlivych cytokind, jako jsou
interferon-y, TNF alfa (tumor necrosis factor alpha), IL-12 (interleukin
12) (12) a zvysenim produkce protizénétlivych cytokind (napfiklad
IL-10) skrze fadu nitrobunécnych mechanism. Napfiklad butyrat sni-
zuje krevni tlak, predevsim diastolicky, cestou aktivace G proteind
(typ GPCR41), coz bylo prokazano i v malé randomizované studii, kde
vy$3i zastoupeni bakterie Akkermansia muciniphila. Obecné maji SCFA
efekt vazodilata¢ni, antifibroticky, upravuji endotelidIni dysfunkci, ovliv-
nuji sympatikus a snizuji tepovou frekvenci nebo se podileji na snizenf
sérové koncentrace cholesterolu. Je znamo rozdilné slozeni mikrobio-
mu u hypertonikd (zviteci modely i lidské kohorty) a laboratorné byla
pozorovana hypertenze u bezmikrobnich mysi, kterym byl transferovan
,hypertenzni” mikrobiom (12).

Na rozdil od SCFA s protizédnétlivym efektem je dalsi vyznamny
metabolit, TMAQ (trimethylamin N oxid), prozénétlivy a protromboticky
faktor asociovany s vyssi prevalenci KV onemocnénimi a mortalitou
(10, 13). Trimethylamin N oxid je vedlejsim produktem mikrobidlniho
metabolismu fosfatidylcholinu, cholinu, karnitinu a betainu, které jsou
hojné zastoupeny v tzv. zdpadni stravé. Zndmy jsou efekty TMAO
napfiklad v procesu aterosklerézy (migrace makrofagld s néslednou
diferenciaci v pénové buriky,zmény metabolismu cholesterolu, naruseni
kinetiky Zlucovych kyselin). Z klinického hlediska je opakované, byt ne
ve viech studiich, prokdzan vztah mezi zvysenymi hodnotami TMAO
a vyssim vyskytem KV ptihod vcetné akutnich koronarnich syndrom(,
srde¢niho selhavani, ischemické cévni mozkové pithody nebo KV umrti.
V jedné starsi studii méli pacienti s vysokou koncentraci TMAO po ko-
ronarni intervenci v tfiletém sledovani i pfi dobré kontrole tradi¢nich
rizikovych faktord 2,5 vyssi riziko KV umrti (14).

Neékteré bakterie (Eubacterium coprostanoligenes, Bacteroides spp.,
Lactobacillus spp. a Bifidobacterium spp.) metabolizuji cholesterol ve
stfevé na nevstrebatelny koprostanol, coz vede ke sniZzeni sérové kon-
centrace cholesterolu (15). Studie na zvifecich modelech i lidskych
populacich ukazuji moznou cestu ve snizenf koncentrace cholesterolu,
a tedy i KV rizik modifikaci mikrobiomu s vyssim zastoupenim téchto
bakterii. Zlu¢ové kyseliny, jako vedlejsi produkt metabolismu choleste-
rolu, maji jiz dlouhodobé prokazany efekt v oblasti KV onemocnéni na
remodelaci myokardu, zmény elektrofyziologické a vztah k malignim
arytmifm (15).

Fenylacetylglutamin je taktéz produkovan stfevnimi bakteriemi
a v poslednich letech je popsan jeho negativni vliv na kardiovaskularn{
pfihody. Vyznamny je zde protrombogenni potencidl se zvysenym
rizikem in-stent restendz s potencidlnim ovlivnéni této komplikace
v budoucnu pomoci modifikace stfevniho mikrobiomu (15).

Gastroenterologie a hepatologie

Dlouhodobé zndmy a studovany je vztah stfevniho mikrobiomu
a IBD (Inflammatory Bowel Disease, idiopatické stfevni zanéty). Na roli
mikrobiomu ukazuje zvysujici se prevalence IBD v zemich Asie, Afriky,
Blizkého vychodu nebo Jizni Ameriky (toto plati celosvétové, i pro
Evropu), pravdépodobné v souvislosti s industrializaci a souvisejicimi
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zmeénami v Zivotnim stylu, stravovani, pouZitim ultra zpracovanych
potravin, emulgétord a vliv zmén zevniho prostiedr (16). Rada studif
porovnavajici slozeni mikrobiomu pacientl s IBD se zdravymi kontrolami
ukdzala odliSnosti a mozny vztah absence nebo naopak pfftomnosti
nékterych kmen( bakterii. Zajimavé jsou prace, ukazujici vyssi riziko
rozvoje IBD u lidf uzivajicich Sirokospektrd antibiotika (17). Kromé vlivu
mikrobiomu nebo jeho metabolitl na imunitni systém se v poslednf
dobé hovofitaké o vlivech epigenetickych. Epigenetické mechanismy
zasahujf a ovliviuji buriky na drovni transkriptd pdsobenim vnéjsich
faktord. Nedochdzi ke zméndm na Urovni DNA, ale dochazi ke zméndm
fenotypu (7). Jednd se napfiklad o modifikaci histon(, metylaci DNA
(DNAmM), zmény struktury chromatinu nebo posttransla¢ni zmény. U jed-
novajecnych dvojcat je konkordance IBD méné nez 50 %, coz ukazuje
na vlivy vnéjsiho prostfedi a v genomovych analyzéach je zndmo vice
nez 160 lokusl zvysujicich riziko rozvoje nemoci pfi epigenetickém
ovlivnéni's podilem cesty stfevniho mikrobiomu.

Riziko rozvoje, progrese onemocnéni, reakci na Ié¢bu ovliviiuje
mikrobiom u kolorektalniho karcinomu, stejné jako u fady dalsich na-
dord, veetné karcinomu pankreatu (mikrobiom dutiny ustni), kde mize
mikrobiom slouzit jako biomarker (6). | pfes nélezy fady konkrétnich
bakterif, vyskytujicich se ve vétsi mite u pacientl s kolorektalnim karci-
nomem se pravdépodobné bude jednat spiSe o skupiny bakterif, které
mohou, mit vztah k rozvoji adenom a nador(. Odlisnosti ve kmenech
hub nebyly zaznamendny. Naopak nékteré bakterie produkujici laktat
(Lactobacillus, Streptococcus thermophilus) mohou mit antikancerogennf
efekt. K dalsim nemocem s pravdépodobnym vztahem k mikrobiomu
patfi viedova choroba gastroduodena (okolnosti selhanf eradikacnf
lé¢by, komplikace), syndrom drazdivého tra¢niku nebo NAFLD (Non-
Alcoholic Fatty Liver Disease), dnes nazyvana preferenc¢né MASLD
(Metabolic Dysfunction-Associated Steatotic Liver Disease). V oblasti
jater se nékdy mluvf o ose stfevo-jatra a v fadé studif byly zjistény od-
lisnosti ve slozeni mikrobiomu, jeho metabolitl, vzajemnych interakef
a vlivd epigenetickych souvisejicich s rozvojem a progresi MASLD vcetné
rizika hepatoceluldrniho karcinomu (18).

Nefrologie

V oblasti onemocnénf ledvin je vyznamnou sférou zajmu proble-
matika chronické rendini insuficience (CKD, Chronic Kidney Disease)
ajejf progrese. Klicové jsou zde produkty stfevnich bakterif, pfedevsim
TMAO, p-kresylsulfat a indoxylsulfat, které patfi mezi uremické toxiny.
Tyto stfevni produkty metabolismu cholinu, tryptofanu, tyrosinu a dal-
sich pfispivaji k uremické toxicité a jsou asociovany se zvysenou KV
morbiditou a mortalitou (19, 20).

Stejné jako nadbytek nékterych druht bakterif je evidovan i nedo-
statek jinych typd bakterii (napt. Faecalibacterium prausnitzii) produku-
jicich butyrat, ktery ma renoprotektivni Ucinky, coz bylo potvrzeno na
mysim modelu, kde intervenci byl takto abnormalni mikrobiom upraven
(20). Rada studif prokazuje odlisné slozent stfevniho mikrobiomu u mno-
ha rendlnich onemocnéni (glomeruldrni i tubuldrni) s potencidlnimi
cili pro ovlivnéni prabéhu choroby, ale rediny klinicky dopad zatim
nemaji (21). Obdobné i efekt ovlivnéni slozeni stfevniho mikrobiomu
je pozorovan predevsim u mysich modeld, napfiklad s indukovanym
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ischemicko-reperfuznim poskozenim (22). Zajimava je longitudindlni
studie u pacientd po transplantaci ledviny, kterd ukazuje na postupnou
Upravu stfevniho mikrobiomu k vice stabilnf konstelaci jak stran zastou-
penfjednotlivych druhd, tak diverzity. Opétovné naruseni mikrobiomu
ve smyslu snizenf diverzity a poklesu druht produkujicich SCFA bylo
pozorovano pred rozvojem rejekeni epizody a otevira potencidl k mozné

Casnéjsi predikci rozvoje rejekce (23).

Pneumologie

Vztah mikrobiomu a onemocnén( plicnich, a naopak dopady né-
kterych chorob plic na stfevni mikrobiom jsou vyjadfeny analogicky
k jinym systémUm jako osa stfevo-plice (gut-lung axis) (24).

Narusenf vyvoje kolonizace pfedevsim v prvnich dvou letech Zivota
znamymi faktory, jako je porod cisafskym fezem, opakované uzivani an-
tibiotik, uméla kojenecka vyZiva, kratsi doba kojeni nebo tzv. pfehnané
sterilni prostfedi, je asociovano s vyssim rizikem vzniku alergif a astma
bronchiale. V longitudinaini kohortové kanadské studii byly identifiko-
vany 4 druhy bakterif, jejichz adekvatn{ pfitomnost v prvnich 100 dnech
Zivota ma ochranny efekt na rozvoj astma bronchiale. Jedna se o rody
Faecalibacterium, Lachnospira, Veillonella a Rothia (FLVR). Bezmikrobnim
mysim aplikované FLVR bakterie vedly k snizeni alergického zanétu
dychacich cest s ndlezem vyssich koncentraci acetatu (SCFA), ktery je
asociovan s pozitivnim popisovanym efektem.

Kufaci v porovnani s nekuraky vykazuji odlisné slozeni stfevni-
ho mikrobiomu s vy$sim zastoupenim Bacteroidetes a nizsim podi-
lu Firmicutes a Proteobacteria. U lidi, ktefi koufit prestali, se po ¢ase flora
zpétné upravuje do slozeni popisovaného u nekurdkd. K vyzkumu role
mikrobiomu u CHOPN (Chronickéa Obstrukenf Plicni Nemoc) byly pouZity
rdzné zviteci modely. Mezi nimi model, kde koureni cigaret jedine¢nym
zpUsobem osvétluje potencidlni vliv stfevniho mikrobiomu na progresi
CHOPN. Zajimavé je, Ze transplantace fekalni mikrobioty od pacient(
s CHOPN (stadium GOLD llI-IV), ktefi vykazovali vyznamné snizené hladiny
SCFA, do mysich modell zhorsila stav plic. Pozoruhodné také je, Ze pero-
ralnf podavani antibiotik prokazalo schopnost zmirnit CHOPN vyvolanou
koufenim cigaret. Tato intervence vedla k vyznamnému snizeni progrese
CHOPN souvisejici s koufenim. V této souvislosti se Parabacteroides gold-
steinii ukazal jako kli¢ovy ochranny druh proti progresi CHOPN.

Neurodegenerativni onemocnéni

U pacientd vyssiho véku se ¢asto setkdvame s atypickym prlbéhem
fady onemocnéni, odlisSnou reakci na lé¢bu, problematikou polymor-
bidity a polyfarmakoterapie, nezddoucich Ucinkd a interakcf 1é¢iv, sar-
kopenie nebo ztratou funkéniho stavu a s tim souvisejicimi problémy
socialnimi. Vyznamnou problematiku i z pohledu epidemiologického
maji onemocnénineurodegenerativniv Cele s demenci Alzheimerova
typu (AD). Neustéle se rozsifuji poznatky, ukazujici nejen mozny vyznam
stfevniho mikrobiomu v patofyziologii nemoci, jako jsou demence,
Parkinsonova choroba, afektivni poruchy nebo schizofrenie, ale také
mozny vyznam v ¢asné diagnostice, zhodnoceni prognézy nebo od-
povédina konkrétni [é¢iva (25).

K vyznamnému narustu poznatk( dochdazi v oblasti demence

Alzheimerova typu, kde se hovoli o ose stfevo-mozek (microbiota-
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-gut-brain axis) (26). Jiz na Urovni zvifecich modell je zjevny podil
mikrobioty na fadé patofyziologickych mechanism, a to jak pfimou
cestou, tak mechanismy nepfimymi. Infekce centralniho nervového
systému (pfima cesta) zahrnuje virové infekce (HSV 1, EBV, HHV 6 a 7
a dalsi), bakteridInf infekce (Borrelia burgdorferi, Chlamydia pneumoniae
nebo Porphyromonas gingivalis), i infekce fungaini a parazitarni. Nenf
jasné, zda jde o piimy efekt infekce na vzniku choroby nebo ,jen” jeji
pfipadné progrese. Mezi mechanismy patii pfima produkce amyloidu
extracelularné mikroorganismy, akcelerace lokalni tvorby beta-amyloidu
jako ochrany pred nékterymi bakteriemi a houbami nebo facilitace
lokdInich neurozanétlivych procest. Z klinického hlediska je zajimavy
vysledek studie, ukazujici na snizenf rizika nové vzniklé demence o 1/3
v horizontu 7 let u osob ockovanych proti viru VZ (Varicella Zoster) (27).
V oblasti nepfimych mechanism hraje dominantni roli vliv stfevniho
mikrobiomu na zréni a funkce glif, jejichz dysfunkce mlze vést k aku-
mulaci beta-amyloidu nebo akceleraci neuroinflamace zvysenou lokalni
produkci prozdnétlivych cytokind. V uvedenych interakcich hraji roli
i produkty bakterif ve formé SCFA a jejich role je zdé se rozdilna v zavis-
losti na pohlavi. SCFA ovliviuji komplexné proces autofagie, ktery ma
zasadni roli pfi degradaci bunék, jejich ¢asti a obnove nebo taktéz funkci
glii. Daldim mechanismem je vliv stfevniho mikrobiomu na imunitnf
systém, skrze udrzovani rovnovahy mezi pro a protizanétlivymi cytokiny.

V oblasti 1é¢by je snaha o snizenf rizika rozvoje nebo progrese
AD cestou pouziti 1éCby antibiotiky (snizené riziko demence), FMT
(kazuistické sdélenf o zlepdeni symptomU demence po podané [é¢bé)
nebo prebiotik, probiotik a postbiotik (predevsim cestou ovlivnéni
produkce SCFA).

Revmatologie, diabetologie a endokrinologie
Urcita role se pfedpoklada u diabetu mellitu 1. typu jakozto prede-
v8im autoimunitnfho onemocnéni. Pfechodna stfevni dysbiéza mize
narusit imunitni toleranci T lymfocyt k 3 burikdm pankreatu a podilet
se na rozvoji tohoto onemocnéni (28). U pacientl s DM 2. typu je hlavni
rizikovy faktor obezita, kterd je asociovand s chronickym zanétem a in-
zulinorezistenci. U pacient s DM 2. typu je vys3si permeabilita stfevni
sliznice, potravn( lipopolysacharid akceleruje chronicky zanét a je tak-
téZ naruseno sloZeni stfevni mikrobioty a jeji diverzita s vyznamnym
snizenim butyrat produkujicich druhd. Pozitivni vliv 1é¢by diabetu na
mikrobiom je pozorovan u metforminu, ale také u jinych antidiabetik
veetné novejsi skupiny gliflozinC. U empagliflozinu jsou popsany zmény
mikrobiomu po zahdjenf 1é¢by, které mohou pfispivat ke komplexnimu

Tab. 1. Viiv Iékd na sloZeni stfevniho mikrobiomu (kromé antibiotik) (dle
intenzity — shora od nejvétsiho popsaného viivu)

Aktudlné uzivané léky pacientem

V minulosti uzivané a jiz ukonce-
né uzivani léku (1-4 roky zpétné)

Beta blokatory
Benzodiazepiny
Glukokortikoidy

Metformin

Inhibitory protonové pumpy
Antidepresiva

Ptimé inhibitory Xa

ACE inhibitory

Benzodiazepiny

Metformin

Inhibitory protonové pumpy
Antidepresiva

Zkratky: ACE (Angiotensin-Converting enzyme)
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efektu gliflozinu nejen v 1é¢bé diabetu, ale celkovych kardiometabo-
lickych Ucinkd (29). Do réizné miry popsany vliv mikrobiomu je u fady
dalsich onemocnéni ¢asto s vyuzitim zvitecich modell v oblastech

autoimunitnich ¢i endokrinnich onemocnéni (30).

Vliv lékii na stFevni mikrobiom

Nejen kauzélni efekt stfevniho mikrobiomu jako celku na rozvoj
a progndzu onemocneéni, ale i efekt fady Iéc¢iv na slozenf stfevniho
mikrobiomu mdze byt zésadni a ddlezity. Prvni linii lé¢by DM 2. typu je
stale metformin, jehoZ mechanismus Ucinku je komplexnf a fada studif
ukazuje taktéz na vyznamnou interakci se stfevnim mikrobiomem,
kterému lze ¢aste¢né pripsat i dalsi potencidlni efekty metforminu,
které pfipadné bude mozno lé¢ebné vyuZit (imunomodulacni a pro-
tizédnétlivy efekt) (31).

Dalsi oblasti zdjmu je onkologicka Ié¢ba, respektive jeji rozdilny efekt
v zavislosti na slozenf mikrobiomu. Pfi é¢bé nékterych typl karcinomu
plic nebo ledviny mély checkpoint inhibitory (nddorovd imunoterapie)
rozdilny efekt v zavislosti na antibiotické 1é¢bé, kterou pacienti dostavali
posledni mésic pfed zahdjenim terapie (32). Na zvitfecich modelech pak
cilend fekalni bakterioterapie zlepsila odezvu na podavanou medikaci.

Na mysich modelech bylo testovana fada lék{ (kromé antibiotik)
a dalsi poznatky jsou také z dat epidemiologickych. V nedavno publiko-
vané studii byly ¢tyfiléky asociovany s vyssim rizikem infekce (digoxin,

klonazepam, pantoprazol, kvetiapin) a u mnoha dalsich byly zjistény
zmény ve slozeni mikrobiomu jako mozny disledek jejich uzivani (33).
Nejvétsi zmény byly pozorovany u digoxinu a tyto poznatky mohou
Castecné odpoveédét na otazku rozdilného efektu lé¢by u jednotli-
vych pacientl a pfipadné vést ke snaze ovlivnit efekt é¢by modifikaci
stfevniho mikrobiomu. V rozsahlé retrospektivni studii dat v kombinaci
s vySetfenim mikrobiomu stfeva byl dopad Ié¢iv na stfevni mikrobiom
zjistén u 89,8 % sledovanych Iéciv (34). Mezi tyto léky patfily beta blo-
kdtory, glukokortikoidy, antidepresiva, benzodiazepiny nebo inhibitory
protonové pumpy.

Zaveér

Strevni mikrobiom mé zasadni roli ve zdravf i v patofyziologii mnoha
onemocnéni. | pres rozsahlé vyzkumné projekty stale neméame kon-
krétni vyuziti mikrobiomu v diagnostice ¢i lé¢bé v kazdodenni praxi.
Do budoucna se vsak rysuje fada moznych vyuZiti pro rlizné oblasti
péce o pacienty. Vse pravdépodobné sméfuje k personalizované [é¢be,
ve které se budou pfistupy lisit i u pacientl se stejnym onemocnénim
s ohledem na fadu individudInich faktord, které vstupuji do hry. Kromé
mozného pouziti vysetieni stfevniho mikrobiomu v diagnostice ¢i
hodnoceni progndzy, je zajimavou oblasti i predikce odpovédi na 1é¢-
bu, kterd se interindividudlné mUze lisit, jak je jiz ukdzadno na nddorové
imunoterapii.
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