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Zdravi a nemoc (definice dle WHO)

Zdravi je stav uplné fyzické, dusevni
a socialni pohody, nikoli pouze nepritomnosti
nemoci nebo zdravotniho postizeni

Nemoc je patologicky stav tela nebo mysili,
ktery je projevem zmeny funkci bunéek
a vznika poskozenim bunék, tkani a organt

Choroby prenosné (infekcni)

Choroby neprenosné:
vrozené, monogenni, chromozomalni aberace,
komplexni, multifaktorialni, multigenni



Lidsky mikrobiom - ,,nas druhy genom*

Pokroky v molekularné-biologickych metodach umoznily
analyzu lidskeho genomu (r. 2000) a pozdeji byly vyuzity i pro
analyzu genomu spolecenstvi bakterii.

Mikrobiom - souhrn genti vS§ech mikroorganismu
v daném prostredi

Mikrobiota (drive mikroflora) - souhrn

,MetaHit" HMP
(Qin et al, Nature 2010) (Cho and Blaser, Nat Rev Genet 2012)



Analyza slozeni a funkci mikrobioty
(,,- omics“ metody)

Pristupy:
Analyza genu bakterii_v uréitém prostredi-
metagenomika - sekvenace DNA, mikroereje

Analyza exprese genu - transkriptomika

Produkce bilkovin - proteomika

Produkce_metabolitu - metabolomika

Fyziologické a patologické efekty kolonizace
bezmikrobnich zvirat komensalnimi bakteriemi -
ghotobiologie




Strevo - ma nejvétsi povrch (200m2), ktery je v kontaktu se
zevnim prostredim (potrava)
- obsahuje nejvétsi mnozstvi mikrobu
- je nejvétSim imunitnim organem (70% imunitnich bunék
organismu)
- po mozku nejvétsi rezervoar neuront (srovnatelné s michou)

Zaludek
101-10°
mikrobu/ml

Tenké strevo
103-107

mikrobu/ml Tlusté strevo

1011-1012
mikrobu/ml

(Penders et al., Allergy, 2007)



http://media.novinky.cz/791/277915-original1-31thl.jpg

Strevni mikrobiom

Celkové kolem 104 bakterii (+ viry, plisné, parazité)

500-1000 druhu, obrovska ruznorodost (diversita)

150 x vice genu nez genul naseho téla

Prevaha zatim nekultivovatelnych bakterii (~ 70%)

Velmi specificky pro kazdého jedince (variabilita)

Dominantni slozky mikrobiomu jsou stabilni

Mikrobiom se stabilizuje béhem prvnich 2-3 let zivota
Mikrobiom ovliviluje: strava, vék, genetika, zpusob porodu

a postnatalni vyzivy (kojeni), zivotni styl, antibiotika, léky



Funkce strevni mikrobioty

Stirevni mikrobiota hraje dulezitou Ulohu ve
fyziologickém vyvoji (komensalni mikroorganismy)
ovlivnuje: funkce zazivaciho traktu
metabolismus
imunitni i nervovy systém
Prospésné ucinky
- Stépeni polysacharidii enzymy, které chybéji v
lidském organismu
- Produkce telu prospésnych mastnych kyselin s
kratkym retézcem napr. butyraty, propionaty, acetaty
- Syntéza vitaminu Ka B
- Ochrana pred patogeny
- Ovlivnéni imunitnich reakci



Mikrobiota je hlavnim stimulem
a modulatorem sliznicni i systémove
iImunity
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a imunitniho systému je obdobi prenatalni a casné
obdobi po porodu

Zpusob porodu
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Mikrobiota a choroby asociované s dysbiozou
Rust incidence komplexnich imunologicky
mediovanych chorob v poslednich dekadach
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Dysbioza - mikrobialni nerovnovaha

Porucha ve slozeni strevni mikrobioty :
* snizena diverzita mikrobiomu

« zvysSené mnozstvi potencialné patogennich
bakterii - ,patobionti® (napr. enterobacteriacae)
« chybeéni prospéesnych, protektivnich
bakterii (napr. Faecalibacterium prausnitzii,

Akkermansia muciniphila)

Dysbioza u mnoha chorob (idiopatické strevni
zanety, kolorektalni karcinom, drazdivy tracnik a
dalsi choroby v€etné dusevnich)

Pri¢ina nebo nasledek choroby??




Strevni bariera hraje rozhodujici ulohu pro zdravi:
Poskozeni barierové funkce (,,Leaky Gut“) jako dlsledek
dysbiozy vede k pruniku bakterialnich a potravinovych slozek,
k aktivaci imunitniho systému a zanetlivé odpoveédi
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(Cukrowska et al., World J. Gastroenterol, 2017)



Zmeéna zivotniho stylu, prumyslové zpracovani
potravin a mikrobiom

Slozeni a funkce lidského mikrobiomu je ovlivhéno
faktory prostredi.

Ekonomicky rozvoj (urbanizace, industrializace)
znamenal hluboké zmeény v lidské spole€nosti a meél za
nasledek zmény zivotniho stylu.

Vyvoj novych technologii souvisi s velkymi zménami v
produkci a zpracovani potravin.

Tyto zmény jsou doprovazeny prudkym narustem
vyskytu neprenosnych chorob. U vetsiny techto chorob
byly nalezeny zmeény ve slozeni a funkci strevni
mikrobioty (dysbioza).

Jednim z hlavnich faktoru ovliviujicich slozeni a funkci
mikrobioty je strava.



Moderni zivotni styl nici diversitu mikrobioty

Strevni mikrobiom puavodnich kmenu z Tanzanie a Brazilie se vyznacuje
ohromné velkou diversitou, ktera zarucuje stabilitu tohoto ekosystému,
jeho funkéni flexibilitu, ktera je schopna tolerovat stalou pritomnost
patogenu a parazitil ve stirevé a odpovidat na neCekané zmény. Tento
mikrobiom dovoluje trénovat imunitni systém k boji s nemocemi.
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Mikrobiota a metabolismus

Gut microbiota and obesity

- Altered fermentation

Komensalni bakterie se krome _ | . ..o energy harvest
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Slozeni strevni

mikrobioty ovlivhuje
metabolické deje (obezita,
inzulinova rezistence

- ,Jow grade inflammation®)

features

(Tremaroli and Backhed 2012)



Osa mikrobiom-strevo-mozek

Strevni nervovy systém
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Medicina, lidsky mikrobiom a jeho ovlivnéni
Genom (dedicnost) a dalsi vnitrni faktory

organismu nelze zatim vyrazne ovlivnit.
Mikrobiom lze ovlivnit:

Slozeni stravy

Antibiotika

Probiotika (laktobacilli, bifidobacteria, E. coli)
Probiotika pristi generace (napr. Akkermansia)
Prebiotika (napr. fruktooligosacharidy, inulin)
Synbiotika (prebiotika a probiotika)
Psychobiotika

Lyzaty nebo separované slozky bakterii
Rekombinantni bakterie

Fekalni transplantace

Terapie bakteriofagy




Prenos (transplantace) fekalni mikrobioty (FMT)
Nadmérné pouzivani sirokospektrych antibiotik narusuje mikrobialni ekologii
stfeva a umoznuje kolonizaci bakterii Clostridium difficile. Pfenos stolice
ze zdravych darct pacientum trpicim klostridiovou infekci vyrazné zlepsil 1é€bu

(4€innost Iécby 95%) (de Vrieze, Science 2013). FMT se nyni

zkousi u riznych chorob.
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Zavery

Rozvoj technologii s naslednymi zménami zivotniho stylu
(industrializace, priumyslové zpracovani potravin a dalsSi faktory)
vedou ke zménam slozeni mikrobioty (snizeni diversity).

Slozeni a funkce mikrobioty vyrazneé ovliviauji imunologicke,
metabolické a nervové funkce organismu.

Vyzkum v oblasti mikrobiomu prokazal u¢ast mikrobioty pfi
vzniku neprenosnych chorob, ale i chorob infekénich (COVID-19).

Ovlivnéni mikrobioty umoznuje vyuziti novych pristupt pfi
prevenci a terapii lidskych chorob (personalizace!).

Pozornost vzbuzuji zajimavé nalezy v oblasti ovlivnéni psychickych
poruch (osa mikrobiota-stfrevo-mozek) .

Velmi nadéjné jsou moznosti vyuziti modulace mikrobioty pri
iImunoterapii nadoru .

Jsme teprve na pocatku poznavani fascinujiciho souziti
makro- a mikroorganismu.




,vsechny nemoci zacCinaji ve strevé”
,Necht’ strava je tvoji medicinou!*

Hippocrates, 460-377 pred Kristem
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