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Stfevni mikrobiom se posledni dobou dostava do popfedi védeckého zdjmu zejmé-
na diky jeho Siroké skale plsobeni nejen na tkané, se kterymi pfichazi do pftimého
kontaktu, ale pomoci rGznych plsobkd i na tkdné a organy vzdalené. Existuje jiz
fada popsanych mechanismu, pomoci kterych dokazi mikroorganismy osidlujici
stfevo ovlivnit nejen hostitelsky imunitni ¢i endokrinni systém, ale také centrélni
nervovou soustavu a chovani svého hostitele. Studiem mikrobiomu v souvislosti
s neurologickymi onemocnénimi se zabyva fada vyzkumnych tym, které zkoumaiji
mozny vliv konkrétnich mikroorganism( a mikrobialnich metabolit na vznik a vyvoj
téchto onemocnéni. Tato publikace se vénuje tém onemocnénim, kterd jsou v dané
souvislosti nejvice studovana a popisovana.

Klicova slova: osa mikrobiom-stfevo-mozek, neuropeptidy, mastné kyseliny s krat-
kym fetézcem, poruchy autistického spektra, Parkinsonova choroba, Alzheimerova
choroba, roztrousena sklerdza.

Study of gut microbiota in the context of neurological disorders

The gut microbiota has recently come to the forefront of scientific interest, particularly
due to its broad spectrum of action not only on tissues that it comes into direct contact
with, but also - through a variety of agents — on distant tissues and organs. There are
a number of previously described mechanisms through which gut-colonizing micro-
organisms can affect the host’s immune or endocrine systems as well as the central
nervous system and behaviour of the host. A number of research teams are studying
the microbiome in relation to neurological diseases, investigating the possible effect
of specific microorganisms and microbial metabolites on the development and pro-
gression of these diseases. This publication deals with those diseases that have been
most widely studied and described in this context.

Key words: microbiome-gut-brain axis, neuropeptides, short-chain fatty acids,
autism spectrum disorder, Parkinson’s disease, Alzheimer’s disease, multiple sclerosis.

Uvod

traktu, a to predevsim v tlustém strevé, kde

Mikrobiom je dosud stéle velice malo pro-
badanou, nicméné nedilnou souéasti lidského
téla. Mikroorganismy osidluji nejen povrch
lidského téla, ale kolonizuji také travici, dy-
chaci a urogenitalni trakt. Je o nich znamo,
ze ovliviuji nejen tkané, se kterymijsou v pii-
mém kontaktu, ale i ty vzdalené. Nejvice mik-
roorganismu se nachazi v gastrointestinalnim
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jich nalezneme nékolik bilion0. Dosavadni
vyzkum se nejvice vénoval bakteriim a jejich
metabolickym produktdim, nicméné soucasti
mikrobiomu jsou i viry, kvasinky, prvoci, ¢i
archea.

Velkym pfinosem pro vyzkum mikrobio-
mu bylo zavedeni sekvenovani dal3i genera-

ce (next generation sequencing, NGS), které
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vyuzivé dva odlisné piistupy. Prvni vychdzi ze
sekvenovani relativné kratkého useku genu
pro 16S ribozomalni RNA. Ten je charakteri-
sticky pritomnosti vysoce konzervovanych
a zéroven i hypervariabilnich usekl, umoz-
fujicich rozliSeni jednotlivych mikrobidlnich
druh (tzv. amplikonové sekvenovani). Touto
cestou se tedy zjistuje, jaké mikroorganismy
jsou v mikrobiomu zastoupeny. Druhy pfistup
je zaloZen na sekvenaci veskeré mikrobialni
DNA ve vzorku (tzv. shotgun sekvenovani).
Takto mUzeme ziskat informaci nejen o taxo-
nomickém slozeni, ale zarover o metabolic-
kych drahach, a tim i o funkénim potencialu
mikrobiomu. Kromé studia genetické infor-
mace se stale vice sleduji také metabolity,
které mikrobiom produkuje a které mohou
velice vyznamné pUsobit na lidsky organis-
mus. Témi nejvyznamné;jsimi jsou mastné ky-
seliny s kratkym retézcem (short-chain fatty
acids, SCFAs), neurotransmitery (dopamin,
norepinefrin, GABA), metabolity tryptofanu
(serononin, kynurenin, indoly) a aminokyseli-
ny s rozvétvenym fetézcem (branched-chain
amino acids, BCAAs) (Agus et al., 2021). Tyto
molekuly a jejich hladiny jsou davany do sou-
vislosti s mnoha nejen metabolickymi, ale

i neurologickymi poruchami.

Jak ovliviiuje mikrobiom nasi
hervovou soustavu

Uloha mikrobiomu ve vyvoji nervového
systému je dobfe patrna ze studii na bez-
mikrobnich organismech, coz jsou vétsinou
mysi, ale i jiné druhy zvitat, odchované ve
sterilnim prostiedi v izoldtorech. U nich je zfej-
mé, ze nepiitomnost mikroorganismu vede
k odchylkdm od normalniho vyvoje centralni
nervové soustavy (CNS), jako je pozménéna
myelinizace axon v prefrontalnim kortexu
¢i ovlivnéné vétveni dendritl a neurogeneze
v nékterych centrech mozku (Obr. 1). Dale je
v nepfitomnosti mikroorganismd zménéna
produkce neurotransmiter(l, napfiklad se-
rotoninu nebo GABA, které ovliviiuji kogni-
tivni funkce a chovani. Bezmikrobni mysi se
v souvislosti s témito zménami v CNS chovaji
méné Uzkostné nez ty konvenéni, maji odlisné
socialni projevy, vykazuji rysy poruch autistic-
kého spektra (stereotypni chovéni) a zéroven
je u nich také narusen proces uceni a pamét
(Cryan etal., 2019).

KONTEXTU NEUROLOGICKYCH PORUCH

Obr. 1. Vyvoj centrdIni nervové soustavy u bezmikrobnich mysi ve srovndni s konvencnimi mysmi.
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Jak jiz bylo zminéno v ivodu, mikrobiom
je zdrojem Siroké skaly bioaktivnich molekul,
které mohou bud pfimo interagovat s buri-
kami stfevniho epitelu, nebo prostupovat do
krevniho frecisté a ovliviiovat vzdalené orgény,
mimo jiné centrélni nervovou soustavu. Mezi
tyto molekuly patii SCFAs, produkty mikro-
bialni fermentace pfedevsim komplexnich
polysacharidd. Ty jsou mimo jiné velice dllezi-
tym zdrojem energie nejen pro bunky stfevni
vystelky. SCFAs se podili na udrzeni integrity
stifevni bariéry regulaci exprese protein( tés-
nych spoja ve strevnim epitelu. Podobny vliv
maji tyto molekuly i na hematoencefalickou
bariéru. Zda se tedy, ze zvysena propustnost
stfevni bariéry je ¢asto doprovazena i zvyse-
nou propustnosti hematoencefalické bariéry
(Braniste et al., 2014).

Stfevni mikrobiom je vyznamnym zdrojem
antigennich struktur, které hraji zasadni roli
ve vyvoji imunitniho systému. V pfipadé sni-
zeni mnozstvi prospésnych mikroorganisma
produkujicich latky, jako jsou SCFAs ¢i indo-
ly, které podporuji bariérovou funkci streva,
mUze dojit ke zvyseni propustnosti stieva.
Snizené zastoupeni napt. bakterialnich druh(
Faecalibacterium prausnitzii nebo Akkermansia
muciniphila, producentt molekul zvysujicich
expresi proteinl tésnych spojl v epiteliich,
je davéano do souvislosti s dysfunkci stfevni
vystelky. Takové naruseni homeostatickych
mechanism0 muZze vést k rozvoji autoimunit-
ni reakce cilici na vlastni antigenni struktury
a rozvoji onemocnéni (Kinashi et al., 2021).
Typickym prikladem, kdy se stfevni mikrobiota
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spolupodili na patologické reakci v CNS, je
experimentalni autoimunitni encefalomye-
litida (EAE), coz je mysi model patogeneze
roztrousené sklerézy (Lee et al., 2011). Jedna
se 0 zanétlivé demyeliniza¢ni onemocnéni
CNS, pfi kterém dochazi po podani antigenu
podobného myelinu k naruseni strevni bariéry
mysi a ke snizeni mnozstvi regula¢nich T lym-
focytl. Naopak dochézi ke zvyseni Th1 a Th17
lymfocytll v lamina propria. T buriky migruji
do CNS, kde produkuji prozanétlivé cytokiny
s nasledkem demyelinizace axont a destrukce
nervovych vldken. Nicméné bezmikrobni my-
3i, podobné jako mysi, kterym byla podavana
antibiotika, jsou k rozvoji tohoto onemocnéni
rezistentni (Ochoa-Reparaz et al., 2009). Tato
zjisténi ukazuji na vyznam strevniho mikrobio-
mu ve vyvoji EAE a s nejvétsi pravdépodob-

nosti i roztrousené sklerézy u lidi.

Uloha mikrobiomu u vybranych
neurologickych onemocnéni

S nardstajicimi poznatky o tom, jak mikro-
organismy osidlujici lidské télo ovliviiuji ner-
vovy systém, pfibyva také studii zamérujicich
se na mozny podil mikrobioty (pfedevsim té
stievni) a faktord, které ji ovliviuji, na vyvoji
rznych neurologickych onemocnéni (Obr. 2).
V nésledujicich odstavcich se pokusime po-
skytnout uceleny souhrn nejnovéjsich poznat-
ka tykajicich se vlivu mikrobiomu na ta nejvice
studovana neurologicka a neuropsychiatricka
onemocnéni, konkrétné na poruchy autistic-
kého spektra, Parkinsonovu a Alzheimerovu
chorobu a roztrousenou sklerézu.

www.neurologiepropraxi.cz
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Obr. 2. Faktory ovliviujici sttevni mikrobiom a jejich moZny vliv na vyvoj neurologickych onemocnént.
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Tab. Zmény mikrobiomu popisované v souvislosti s konkrétnimi neurologickymi poruchami

Onemocnéni
mikrobiomu

Charakteristické zmény

Reference

Poruchy autistického spektra

1 Bifidobacterium, Butyricicoccus,
Eubacterium eligens
T Clostridia, Sarcina,

Peralta-Marzal et al., 2024

Parabacteroides

Parkinsonova choroba

| ¢eled Lachnospiraceae,
Faecalibacterium

T Lactobacillus, Akkermansia,
Hungatella, Bifidobacterium

Romano et al,, 2021

Alzheimerova choroba

1 kmen Firmicutes, ¢eledi
Clostridiaceae, Lachnospiraceae,
Rikenellaceae

T Proteobacteria, Bifidobacterium,
Phascolarctobacterium

Hung et al,, 2022

Roztrousena sklerdza

| Prevotella, Faecalibacterium
prausnitzii, Bacteroides coprophilus,
Bacteroides fragilis

T Methanobrevibacter,

Clostridium, Akkermansia

Mirza et al,, 2020

muciniphila

Poruchy autistického spektra
Poruchy autistického spektra (PAS) jsou
heterogenni skupinou chorob, na jejichz vzni-
ku a rozvoji se podili fada faktord, pficemz
pfiblizné 50 % je pfipisovano faktoram, které
nejsou dédi¢né. Spole¢nym znakem pacien-
th s PAS jsou vice ¢i méné vyrazné odchylky
v socidlni interakci, narusena komunikace
a omezené spektrum zajmu. Velice ¢astou
komorbiditou téchto onemocnéni jsou gas-
trointestindlni obtize, jako je zacpa, prijem,
nadymani ¢i zvraceni. | proto je nerovnova-
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ha ve stfevnim mikrobiomu v posledni dobé
povazovana za jeden z faktord, ktery maze
pfispivat k vyvoji PAS. V této souvislosti se
uvazuje, Ze nerovnovaha ve stievnim mikro-
biomu ovliviujici vyvoj nervového systému je
zaloZena uz béhem prvotni kolonizace novo-
rozence. Nékteré studie naznacuji, ze porod
cisafskym fezem zvysuje riziko vyvoje PAS
(Yip etal., 2017). Zarovern se zd4, Ze i matefsky
mikrobiom hraje svou roli ve vyvoji nervové
tkané plodu béhem téhotenstvi (Vuong etal.,
2020). Nékolik desitek studii metagenomiky
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stfevniho mikrobiomu pacientd s PAS odha-
lilo mnoho, i kdyz nekonzistentnich, rozdila
v mikrobidlni diverzité a metabolomice (Tab).
Mezi faktory prispivajici k PAS se zafazuji vedle
zpUsobu porodu a ¢asné dysbiézy mikrobioty
také nekontrolované uzivani antibiotik a stres.
Tyto faktory mohou vést ke kolonizaci stfeva
patogennimi bakteriemi, jako jsou klostridia
nalezend v tlustém stievé déti, které ovliviuji
funkci CNS produkci neurotoxind.

Jak jiz bylo zminéno dfrive, vliv absence
mikrobiomu je patrny také u bezmikrobnich
mysi, které maji oproti konvenénim mysim
pozménéné socialni chovani a vykazuji repe-
titivni vzorce chovani podobné jako pacienti
s PAS. Zaroven pfenos stfevni mikrobioty od
pacientl s PAS do bezmikrobnich mysi pod-
pofil u téchto zvifat charakteristické autistické
projevy (Sharon et al., 2019).

V rdmci malé pilotni studie, pfi které by-
la osmndcti détem s PAS opakované poda-
vana mikrobiota s presné definovanym kon-
sorciem bakterii (Standardized Human Gut
Microbiota - SHGM), pozorovali autofi podstat-
né zlep3eni gastrointestinalnich i behavioralnich
symptomu. Zéroven doslo k upraveni stfevniho
mikrobiomu ve viech sledovanych indexech,
hodnoticich jeho kvalitu. Mimo jiné doslo
také ke zvyseni relativniho zastoupeni dvou
prospésnych bakterialnich rodd - Prevotella
a Bifidobacterium. Je tfeba zdUraznit, ze paci-
enti byli sledovéni v pribéhu dvou let a béhem
této doby zUstaly dilezZité zmény v mikrobiomu
zachovany. Z hlediska autistickych symptom0 se
stav pacientl nadéle zlepsoval (Kang et al., 2019).

Parkinsonova choroba

U pacientt s Parkinsonovou chorobou
(Parkinson Disease, PD) dochazi k agregaci
a-synukleinu, podobné jako je to u priono-
vych onemocnéni. Agregovany a-synuklein
tvofi charakteristickd Lewyho téliska v sub-
stantia nigra souvisejici s ubytkem neuront
produkujicich dopamin. To vede ke snizené
schopnosti pacientd kontrolovat své pohyby.
Lewyho téliska nicméné nemusi byt omezena
pouze na oblast substantia nigra, ale v mozku
se muzou nachdazet i v korovych oblastech ne-
bo v ¢ichovém bulbu. Mimo centrdlni nervovou
soustavu se tato téliska nachdzeji také v auto-
nomni nervové soustavé, ve slinnych zlazéach,

kazi a také v nervovych vlaknech v mukézni
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a submukdzni vrstvé stieva (Hilton et al., 2014).
Castym ptiznakem Parkinsonovy choroby je
zacpa, kterou ale mize pacient trpét i deseti-
leti pfed vyvinutim samotné choroby. Jiz delsi
dobu se uvazuje, ze (alespon u ¢asti pacientd)
nemoc zacind agregaci a-synukleinu ve stfevé,
odkud se Sifi pfes bloudivy nerv do mozku.

Borghammer a spol. neddvno navrhli hy-
potézu o ,body-first” a ,brain-first” vyvoji PD,
kdy se autonomni poskozenia dopaminergni
dysfunkce objevuji v riiznych chronologickych
sekvencich. U podtypu ,body-first” vznika
patologie ve stievech nebo v periferni auto-
nomni oblasti nervového systému. Pacienti,
u kterych se predpoklada vznik agregéatd
mimo CNS, trpi jiz dlouho pred rozvojem
Parkinsonovy choroby poruchou chovani
v REM spanku (RBD — REM Behavior Disorder).
Pfi ni u pacientli nedochazi ke svalové atonii
béhem snéni a sny jsou proto ¢asto prova-
zeny prudkymi pohyby. Naopak u jedinc,
kde k hromadéni a-synukleinu dochazi nej-
prve v CNS, se RBD v prodromalnim stadiu
nevyskytuje. U tohoto podtypu se patologie
zpocatku projevuje ve sttednim mozku ne-
bo v ¢ichovém bulbu, ma kratsi prodromal-
ni pribéh a méné nemotorickych ptiznakad
pfed samotnou diagnoézou. Existence téchto
podtypl je podpotena také in vivo zobrazo-
vacimi metodami u RBD-pozitivnich a RBD-
-negativnich pacientl (Borghammer et al.,
2019). Tuto hypotézu podporuji zjisténi plosné
populaéni studie $védské vyzkumné skupiny,
ze kompletni vagotomie do jisté miry chrani
proti vyvoji Parkinsonovy choroby (Liu et al.,
2017).

Gastrointestinalni dysfunkce je ¢asnym
nemotorickym ptiznakem PD. AZ 80 % pacien-
th s PD mlze mit gastrointestindlni problémy,
které se objevuji roky nebo dokonce deseti-
leti pfed motorickymi ptiznaky PD. Nékteré
epidemiologické studie prokazaly, Ze zacpa
do ur¢ité miry zvy3uje riziko vzniku PD a ta-
ké svédci o horsim pribéhu onemocnéni.
Napfiklad, zacpa v ¢asnych stadiich PD zvysuje
riziko demence. Dlikazy z predchozich studii
vedly zastupce Mezindrodni ,Parkinson and
Movement Disorder Society” k zafazeni zacpy
jako klinického biomarkeru prodromalini faze PD.

Odlisné slozeni stfevni mikrobioty u pa-
cientd s PD v porovnani se zdravymi kon-

trolami bylo popsdno v mnoha studiich, a¢-

axi. 2025;

Pl
Z

6(1):6

koliv vysledky studii mikrobidlnich zmén ve
stfevech u pacientll s PD se liSi. Metaanalyza
dosavadnich studii ukazala, Zze spole¢nym
rysem PD je vy33i mnozstvi bakterii rodu
Lactobacillus, Akkermansia, Bifidobacterium
a Hungatella, a naopak nizsi zastoupeni Cele-
di Lachnospiraceae a rodu Faecalibacterium
(Tab). Posledni jmenované bakteridlni skupi-
ny jsou producenti SCFAs. Tato metaanalyza
zaroven poukdzala na moznou souvislost
dysbiodzy stfevniho mikrobiomu s prozanét-
livym stavem u pacientll a obtizemi v oblasti
traviciho traktu (Romano et al., 2021).

Zmény mikrobioty (napf. zvyseny vy-
skyt ¢eledi Christensenellaceae nebo rodu
Oscillospira) jsou spojeny se zvySenym rizikem
vzniku PD, coz naznacuje, ze specifické zmény
v oblasti mikrobiomu Ize vyuzit k diagnostice
onemocnéniv ¢asném stadiu. Dysbidza je pfi-
tomna jiz u nelécenych pacientli v ¢asné fazi
onemocnéni a s PD bez |é¢by. Pfekvapivé je,
ze stfevni mikrobiota je zménéna u pacientt
s RBD a tato zména ma podobnou tendenci
jako u pacientl s PD, a dokonce je pfitom-
na i u jejich prvostupriovych pfibuznych. To
naznacuje, ze zmény stfevni mikrobioty se
objevily jiz v prodromdlni fazi PD (Huang et al.,
2023).

Vyznamnou souvislost mezi PD a mikro-
biomem ukazuji i studie na geneticky uprave-
nych mysich, které pfirozené produkuiji velké
mnozstvi a-synukleinu. U nich dochazi po
podani antibiotik ke zmirnéni symptomu PD,
a naopak po jejich mikrobidlni rekolonizaci
k jejich opétovnému zhorseni. Zaroven ta-
to studie ukazala vliv mikrobidlnich SCFAs
na vyvoj zanétu nervové tkané a motoriku
bezmikrobnich mysi, a tim i na jejich vyznam-
ny vliv v patogenezi tohoto onemocnéni
(Sampson et al., 2016).

Specifické mechanismy, které jsou zakla-
dem vztahu mezi stfevni mikrobiotou a PD,
nebyly dosud zcela objasnény. Do tohoto
procesu je zapojeno vice cest, které nepfi-
mo vedou k dopaminergni neurodegeneraci
a rznym projevim dysfunkce ¢i poskozeni
CNS.

Alzheimerova choroba
Alzheimerova choroba (Alzheimer

Disease, AD), progresivni neurodegenerativ-

ni onemocnéni, je jiz delsi dobu davéna do

00 /

souvislosti s lidskym mikrobiomem. AD je cha-
rakterizovana ¢asnym extracelularnim uklada-
nim difuznich a neuritickych plakd slozenych
z peptidu amyloidu-@3, nasledovanym tvorbou
intracelularnich neurofibrilarnich spleti tvo-
fenych hyperfosforylovanym tau proteinem
v mozku. Zatimco tyto agregaty predstavuji
hlavni patologické znaky, zahrnuje AD i dalsi
zmény, jako je neurozanét, synapticka dys-
funkce a metabolicka dysregulace.

Studie Cattanea a spol. ukazala, ze paci-
enti s kognitivnimi poruchami a s pfitomnosti
amyloidnich plakd (Amy+) v mozku maji vyssi
zastoupeni bakterialniho taxonu Escherichia/
Schigella s prozanétlivou aktivitou. Naopak vy-

Eubacterium rectale ve srovnani s pacienty,
u kterych byla kognitivni porucha pfitomna
také, nicméné amyloidni plaky se v mozku ne-
nachézely (Cattaneo et al., 2017). Pfitomnost
téchto bakterii korelovala u Amy+ pacientt
s vyssimi hladinami prozanétlivych cytokind,
jako je naptiklad interleukin-1B (IL-1B) a IL-6,
a naopak s nizsimi hladinami protizdnétli-
vého IL-10. Studie tedy naznacuje moznou
souvislost mezi dysbiézou stfevniho mik-
robiomu a systémovym zanétem, ktery by
mohl prispivat k neurodegeneraci probiha-
jici v mozku pacientt s AD. Nedavna studie
mikrobiomu jedincl s mirnou kognitivni
poruchou (charakterizovana poklesem kog-
nitivnich schopnosti predchazejici rozvoji
demence) a dokonce i jedinca v preklinic-
kém stadiu AD (pfed nastupem sympto-
mu) ukazala zietelné odlisné slozeni jejich
stfevni mikrobioty ve srovnani s kontrolnimi
osobami (Jemimah et al., 2023). Nicméné,
stejné jako u dalSich neurologickych one-
mocnéni, je dllezité si uvédomit, Ze popsa-
né odlisnosti stfevniho mikrobiomu u AD
nejsou vzdy mezi jednotlivymi studiemi
konzistentni (Tab).

Ackoli stéle vice dlikazl ukazuje, Ze stiev-
ni mikrobiota reguluje ukladani amyloidu,
chybély informace o podilu stfevni mikro-
bioty na patologii tau a o tom, jak se stfevni
mikrobiota podili na neurodegeneraci, kte-
rd je silné spojena s poklesem kognitivnich
funkci u AD. Nedavno bylo na transgennich
mysich exprimujicich lidské izoformy apoli-
poproteinu E prokdzano, ze stfevni mikrobiota
reguluje patologii tau a neurodegeneraciv za-
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vislosti na izoformé této molekuly. Autofi této
prace ukazuji, ze strevni mikrobiota reguluje
jak ukladani amyloidnich plakd, tak i neurode-
generaci zprostfedkovanou tau (nezavisle na
amyloidéze) (Seo et al., 2023).

Infekéni hypotéza, podle které je pato-
gen hlavni pfi¢inou AD, byla neddvno znovu
prezkoumana, protoze pfibyva dikazd o tom,
Ze agregaty amyloidu- vykazuji antimikrobi-
alni aktivitu proti fadé mikroorganism. Dalsi
hypotézou je, Ze periferni amyloidni protein
by mohl podporovat jeho akumulaci v mozku
v dlsledku jeho transportu do CNS prostied-
nictvim bloudivého nervu nebo krve. Nékteré
bakterie produkuji extraceluldrni amyloidni
vlakna zvana curli, ktera jsou funkéné a struk-
turné podobnda amyloiddim, ktera by mohla
prispivat k patogenezi AD (Friedland et al.,
2017).

V soucasné dobé je pfijimana teorie, ze
stfevni mikrobiota ovliviiuje neurozdnét,
a tim i progresi AD. Reaktivni astrogliéza
a mikrogliéza jsou prominentnimi patolo-
gickymi rysy v mozku jedincG s AD. Gliové
bunky primarné zajistuji podporu a ochranu
neurond, odstranuji odumfelé bunky a cizo-
rodé latky a udrzuji tak homeostazu v mozku.
S onemocnénim spojend abnormalni aktivita
gliovych bunék narusuje homeostatickou
rovnovahu v mozku a urychluje progresi AD.
To znamen4, Ze abnormalné aktivované gli-
ové buriky mohou $ifit toxicitu amyloidu-3,
pfispivat k jeho akumulaci nebo uvolfhovat
prozanétlivé cytokiny a reaktivni formy kys-
liku, které jsou skodlivé pro neurony a dalsi
bunky a usnadiuji tau patologii. Zanétlivé
reakce vedou k poskozeni neuront a progresi
onemocnéni (viz review Brandebura et al.,
2023).
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Roztrousena skleréza

Roztrousend sklerdza (RS) je zanétlivé de-
myeliniza¢ni onemocnéni centrdlniho nervo-
vého systému (CNS), pfi kterém autoreaktivni
imunitni buriky napadaji myelinové pochvy
neuronU, dochazi k demyelinizaci axona
v CNS, a tim k naruseni vedeni nervového
vzruchu. Pfi¢ina vzniku autoimunitni reakce
proti myelinu neni doposud jasné popsana
a je zfejmé, Ze se na ni podili vétsi mnozstvi
faktor(l — kromé genetické slozky se patrné
na patogenezi onemocnéni podili i dalsi en-
vironmentalni faktory. Souvislost mezi mikro-
biomem a RS se vzhledem k jejimu autoimu-
nitnimu pavodu diskutuje jiz delsi dobu.

Slozeni stfevniho mikrobiomu je u pa-
cientl s RS spojovano predevsim s vyssim
zastoupenim bakterii rodu Clostridium, druhti
Akkermansia muciniphila a Methanobrevibacter
smithii a naopak snizenym mnozstvim rodu
Prevotella oproti zdravym jedincdm (Tab). Tyto
mikroorganismy jsou opét ddvany do souvis-
losti s reaktivitou imunitniho systému - v pfi-
padé RS predevsim s pfehnanou Th17 a Thi
buné¢nou odpovédi a potla¢enou regulacni
slozkou T-bunécné imunity (Bronzini et al.,
2023). Kromé toho byly u pacientl s RS de-
tekovany protildtky proti bakteridInim pepti-
dUm druhu Acinetobacter sp. a Pseudomonas
aeruginosa, které sdileji homologii s mye-
linovym bazickym proteinem a myelino-
vym oligodendrocytarnim glykoproteinem
(Hughes et al., 2003). Tyto protilatky jsou tedy
schopné s témito lidskymi proteiny zkfizené
interagovat. Nicméné vyzkum ulohy protilatek
v RS je zatim pouze v pocatcich.

Experimentalni autoimunitni encefalo-
myelitida (EAE), jakoZto mysi model patoge-

neze roztrousené sklerézy (RS), byla zminéna
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jiz dfive. Na tomto modelu bylo ukazéno, ze
|é¢ba lidskym komenzélem Prevotella histocola
je stejné uc¢inna jako 1écba RS interferonem
beta a glatiramer acetatem (Shahi et al., 2019).

Dostupné dikazy naznacuji, ze plsobe-
ni na strevni mikrobiotu by mohlo pfispét ke
zmirnéni a omezeni ptiznakd a negativnich
ucinkd RS. To Ize pfimou manipulaci mikrobio-
ty v podobé suplementace probiotiky, jejichz
pfiznivé Ucinky dokladaji jiz nékteré klinické
studie (Schepici et al., 2019). Nepfima manipu-
lace se zaméruje na Upravu stfevni mikrobioty
pacientd s RS prostfednictvim stravovacich
navykd, a to podporou bakterii produkujicich
butyrat (napfiklad podavénim prebiotik). A ko-
necné se jako slibny pfistup jevi transplantace
mikrobioty od zdravych darc.

Zaveér

Lidsky mikrobiom ovliviiuje velka fada
faktord, jako je vék, pohlavi, strava, etnicita
¢i geograficka poloha. Dalsim neopome-
nutelnym faktorem v analyze mikrobiomu
je zplsob zpracovani vzork(, statistické
analyzy a interpretace dat. Diky véem tém-
to vlivlim je stadle pomérné vyznamna rliz-
norodost ve vysledcich jednotlivych studii
zabyvajicich se vztahem mezi mikrobiomem
a neurologickymi onemocnénimi. V soucas-
né dobé je prokazéno, ze mikroorganismy
ovliviiuji fungovani mozku svého hostitele,
a tim i jeho chovéni. Zaroven pfibyva po-
znatk( o tom, jakymi mechanismy se toto
déje. Mnoho studii také zkoumda moznosti
manipulace mikrobiomu ve snaze zvratit
projevy onemocnéni. Zatim sice predevsim
na urovni experimentt s animalnimi mode-
ly, nicméné pribyva i klinickych studii zaby-
vajicich se touto tematikou.
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