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Mikrobiém - jeden z najdélezitejsich
organov ludského tela

,Je to jednoduché: mikréby viddnu svetu.”

Ked Joshua Lederberg v roku 2001 zaviedol termin mik-
robiém, nemohol tusit, aky revoluény obrat prinesie
do mediciny tato koncepcia [1]. Je ohromujuce uvedo-
mit si, Ze zhruba tridsat trilionov ludskych buniek a dva-
dsattisic jeho génov, ktoré povazujeme za fyzicky zaklad
¢loveka, ho tvorilen zo 43 % a 1 %; zostatok, teda 39 tri-
liénov buniek a 99 % génov tela ¢loveka patri mikro-
biému. Tak ako Ziadna ina oblast mediciny, ani diabeto-
l6gia nemo6ze napokon nezahrnit do svojej pozornosti
systém, ktory obsahuje 99 % genetického materidlu
tela, je navyse modifikovatelny a priamo reguluje in-
zulinovu senzitivitu, zépal a metabolizmus.

Do zhruba prelomu tisicro¢i boli za prevaznu cast
chorobnosti a Umrtnosti na zemeguli (podla Global
Burden of Diseases study — GBD) zodpovedné prenos-
né choroby [2].

Spobsob civilizovania Zivota ludskej spolo¢nosti — sa-
nitacia, potrava, vakcinacia a antibiotikd toto globalne
bremeno znizili do takej miery, Ze prestalo byt hlavnou
pri¢cinou globdlnej umrtnosti. Tato nadol smerujuca
krivka vsak bola nahradend strmo stipajucou krivkou
tzv. civiliza¢nych choréb, nazvanych v GBD akronymom
NCD (Non-Communicable Diseases), ktory odraza his-
torickd zmenu trendu verejného zdravotnictva z pre-
nosnych na neprenosné choroby [3]. Medzi NCD patria
zlozky metabolického syndrému (MS), ochorenia respi-
ra¢ného traktu, zdpalové ¢revné choroby, autoimunit-
né a nadorové ochorenia. Této vymena kriviek je dnes
povazovand okrem iného za priamy désledok globdélnej
krizy diverzity mikrobiému.

V nasom ¢lanku, ktorého koncept vznikal pocas ostat-
nych rokov na diskusnych férach Slovenskej diabetolo-
gickej asociacie, sme sa podujali voviest tému mikro-
biému do ohniska pozornosti diabetolégov ako uvod
do problematiky. Preto nemozno nezacat od vieobec-
ného.

Fyziol6gia zdravého mikrobiomu

V nasledujucom texte, ak nie je uvedené inak, sa uziva
termin mikrobiém pre ¢revny mikrobiém, pretoze ten
je pre zdravie dominantny.

Crevny ,mikrobiém” je pojem, ktory — na rozdiel od
terminu mikrobiota - obnasa genémy vietkych mikro-
organizmov osidlujucich ¢reva vratane baktérii, virusov,
hub a archea, ale aj zloZiek ich prostredia (tzv. theatre
of activity), v ktorom su molekuly ich Zivin, produktov
a poésobkov ludského tela. Dve zo zhruba 70 fyloskupin
tvoria 90 % vsetkych ¢revnych mikroorganizmov: Firmi-
cutes a Bacteroidetes. Dalsie bohato pritomné kmene za-
hifaju Proteobacteria, Actinobacteria a Verrucomicrobia.

Mikrobiém vazi az 1,5 kg, obsahuje 10-100 miliard
az triliony buniek, 1500 druhov a desiatky miliénov
génov. Je to zdroven najbohatsi, najroznorodejsi a naj-
vplyvnejsi ekosystém ludského tela.

Kluc¢ové meradla zdravého mikrobidému

Alfa-diverzita

Alfa-diverzita ¢iselne vyjadruje Struktiru mikrobialnej
komunity v rdmci jednej vzorky - jej bohatost (pocet
unikatnych druhov) a vyrovnanost (rovhomernost za-
stUpenia druhov). Patri k najvalidovanejsim metageno-
mickym markerom gastrointestindlneho a celkového
- aj metabolického zdravia. Znizenie alfa-diverzity ko-
reluje so zavaznostou mnohych chorob, vratane NCD.
Najpouzivanejsie indexy su pocet druhov (operacnd
taxonomickd jednotka/Operational Taxonomic Unit —
OTU) a Shannonov index diverzity.

Beta-diverzita

Beta-diverzita meria (ne)podobnost mikrobialnych ko-
munit. Pre meranie sa uzivaju Statistické met6dy ako
napriklad Brayovov-Curtisovov index, alebo Jaccard
a Jensen-Shannon kvantifikuju tieto odlisnosti pomo-
cou sofistikovanych zjednoduseni, ako napriklad me-
tédou UniFrac, vyvinutou americkou mikrobiologi¢kou



Cathrine Lopuzone a jej mentorom Robom Knightom na
zaklade prevedenia fylogenetickej vzdialenosti taxonov
do 3kaly 0-1, a tym bol umozneny prevod terrabytov dét
zo sekvenacie gendmov mikroorganizmov do bodu na
grafe. To revolu¢nym spésobom spristupnilo interpreta-
ciu analyzy mikrobiomu pre klinicku prax.

Charakteristiky zdravého mikrobiému

Zdravy mikrobiom je ekosystém bohaty a r6znorody
ako dazdovy prales. Oproti tomu dysbiéza sa podoba
skor na pust alebo ,opustené mesto bez zelene, kde
prezili len potkani a holuby”.

Zdravy mikrobiom je charakterizovany:

= bohatostou a réznorodostou druhov mikroorganiz-
mov
= prevalenciou druhov so symbiotickymi metabolic-
kymi vlastnostami, napr.:
o Akkermansia muciniphila - ochrana sliznice
o Roseburia spp. - tvorba butyrétu, jednej z telu, ale
predovsetkym zdravému ¢revu prospesnych mast-
nych kyselin s kratkym retazcom (SCFA)
o Bifidobacterium - produkcia SCFA,imunomodulacia
o Lactobacillus spp. - kompeticia patogénom

Klucové metabolické funkcie zdravého mikrobiomu
zahfnaju:

= extrakciu energie z potravy

produkciu kratkych mastnych kyselin (SCFA): buty-
ratu, propionatu, acetatu — poskytujucich 70 % ener-
gie kolonocytom
syntézu vitaminov (K, B
vych kyselin

= metabolizmus xenobiotik vratane liekov (metformin,
statiny, chemoterapeutikd)

vyvin a regulaciu tolerancie imunitného systému a har-
monizéciu osi crevo-pecen-mozog (gut-liver-brain)

= udrzanie integrity ¢revnej bariéry

. folat) a sekundarnych Zl¢o-

Crevna bariéra a imunitna homeostéaza
Intestindlna bariéra je viacvrstvova Struktdra: (1) sa-
motna mikrobiota (2) dvojvrstvovy hlien s tzv. ,demi-
litarizovanou zénou” bez baktérii v blizkosti buniek
sliznice, bohatou na IgA a peptidoglykdny z Panethovych
buniek a glykokalyx z pohdrikovych buniek (3) epitelové
bunky spojené v ,tight junctions” a (4) submukdzne imu-
nitné, lymfatické, nervové a krvné struktury.

V zdravom stave (eubiéza) prebieha prisna kompart-
mentalizacia medzi ¢revnou mikrobiotou a imunitnym
systémom. Mikrobiém je zapojeny do regulécie dife-
rencidcie T-lymfocytov (Th1/Th2/Th17/Treg), produk-
cie IgA, sekrécie antimikrobidlnych peptidov a udrzania
sprdvneho pomeru CD4*/CD8* a inych subpopuldcii.
SCFA (hlavne butyrét) priamo aktivuju GPR43-recep-
tory, stimuluju AMPs, timia NF-kB a posilfuju tight jun-
ction proteiny.

Eubidzu a dobre fungujicu ¢revnu bariéru charakte-
rizuje nizky stupen zapalu, zachyteného napriklad v sé-
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rovej hladine lipopolysacharidu, hsCRP alebo zapalo-
vych cytokinov.

Ontogenéza mikrobiému: od pérodu po
dospely vek

Vyvoj mikrobiému pocas Zivota je klucovy pre pocho-
penie jeho dlhodobého vplyvu na zdravie. Pred p6ro-
dom je ¢revna mikrobiota dietata prakticky sterilnd (cit-
liva sekvendcia vsak urcité mnozstvo mikroorganizmov
predsa len zachyti). Prechod pérodnym kandlom je
prvou a najdoélezitejSou koloniza¢nou udalostou - vagi-
nélna a ¢revna fléra pérodnych ciest s mimoriadne do-
lezitym, ak nie pre zdravie Uplne nevyhnutnym spdso-
bom osidlenia novorodenca zdravou mikrobiétou.

Perinatalne a postnatalne vplyvy na zdravud mikro-
biétu

= porod operaciou - sekciou (cesarean section): prva
¢revnd mikrobiota novorodenca je pri tomto spo-
sobe porodu tvorena prioritne koznou florou matky;
ta moze byt pre rodiaci sa organizmus od zaciatku
prozéapalova a autoinflamacna a zvysuje riziko alergii,
astmy, zdpalovych ¢revnych ochoreni, ale aj poruch
autistického spektra a mnohych inych

= dojéenie: materské mlieko obsahuje 8 x 10*az 8 x 10°
baktérii denne; prevazuju Streptococcus, Staphylococ-
cus a Bifidobacterium; dojcenie umoznuje kolonizaciu
striktne anaerébnymi baktériami (Clostridioides, Bac-
teroides)

= prechod na pevnu stravu: zvysuje produkciu buty-

ratu, meni primarnych kolonizatorov na komplexnejsi

mikrobiom dospelého

stabilna dospela mikrobiota: dosahuje sa okolo

2,5-3 roku po narodeni

Antibiotika su najdestruktivnejsim faktorom raného
vyvoja mikrobiému. Dieta v hospodarsky rozvinutych
krajindch dostane v priemere 3 kdry antibiotik v prvych
2 rokoch zivota. Podla rozsiahlych vyskumov prof. Bla-
zera - autora knihy Missing Microbes - koreluje vyvoj
v priebehu desatroci geografickej distribucie pouziva-
nia antibiotik v detstve s mapou prevalencie obezity
v detstve [4]. Po obdobi stability v dospelosti sa mik-
robiom zacina opat menit a je jednym z mechanizmov
starnutia; podla analyzy ¢revného mikrobiomu sa da
urcit biologicky vek jedinca s mimoriadnou presnos-
tou a moéze sa od chronologického veku odlisovat az
o vyse 10 rokov! Teda ak mé& sedemdesiatnik eubidzu,
ma biologické charakteristiky a prognozu ako Sestde-
siatnik, a naopak — patdesiatnik s dysbiézou méze mat
prognézu ako vyse sedemdesiatro¢ny jedinec.

Dysbiéza: patofyziol6gia

Definicia a mechanizmy

Dysbidza je stav, v ktorom je zloZenie a pocet ¢revnych
baktérii naruseny. Ide o poruchu pomeru grampozitiv-
nych a gramnegativnych baktérii v porovnani so zdra-
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vymi jedincami. Klinicky sa manifestuje ako nizka di-
verzita, nizka abundancia symbiotickych druhov a pre-
rastanie patogénnych kmeriov.

Poruchy v zloZeni ¢revnej mikrobioty spdsobuju zmeny
permeability ¢revnej bariéry - tzv. leaky gut. Penetracia
endotoxinov (LPS, DAMPs, PAMPs) cez narusenu bariéru
vedie k aktivacii inflamasomov - intracelularnych protei-
novych komplexov zlozenych z kaspédz a molekul derivo-
vanych z fragmentov patogénov a poskodenych buniek.

Molekularne kaskady dysbiozy

LPS a TLR-signalizacia

Lipopolysacharid (LPS) je amfifilny endotoxin v mem-
brdne gramnegativnych baktérii (Bacteroidetes, Pro-
teobacteria). Pri naruseni ¢revnej bariéry LPS vstupuje
do portalnej krvi, aktivuje TLR4-receptory na Kupffero-
vych bunkach, hepatocytoch a hviezdicovych bunkéach
pecene, ¢o spusta kaskadu NF-kB a produkciu prozapa-
lovych cytokinov (TNFaq, IL1, IL6).

Imunitnd dysreguldcia

Crevna mikrobiota reguluje $pecifické a ne$pecifické
imunitné mechanizmy stimulaciou lymfoidného tkani-
va sliznice (MALT), ¢o prispieva k sekrécii IgG, IgM, IgA
a slgA. Kltucova je diferenciacia naivnych T-lymfocytov:
pomer Th1 (prozépalovy)/Th2 (B-lymfocyty = protilat-
ky)/Th17 (IL17, regulacia adipogenézy, zapal)/Treg (pro-
tizépalovy) je priamo modulovany zlozenim mikrobio-
ty. IL17, produkovany Th17 lymfocytmi, je silnym regula-
torom zapalovej odpovede vratane vrodenej a adaptivnej
imunity, a zaroven regulatorom adipogenézy — ¢o ho robi
relevantnym pre diabetolégiu.

Hlavné priciny globalnej krizy diverzity
mikrobiému

Obyvatelia hospodarsky rozvinutych krajin sveta ziju
uprostred bezprecedentnej krizy mikrobiomu, ktord
bola spésobena drastickou zmenou Zivotospravy za os-
tatnych menej ako sto rokov. Zatial' ¢o fudsky geném
zostal na vyvojovej Urovni spolo¢nosti lovcov a zbera-
¢ov (vyskumom mikrobidmu a zdravia u komunit fudi,
Zijucich spésobom Zivota na urovni doby kamennej sa
venuje rad prac publikovanych v ¢asopise Nature aj
prezentacie manzelov Sonnenburgovcov na YouTube),
mikrobiéom ,civilizovaného” ¢loveka sa za poslednych
50 rokov zmenil z dazdového pralesa na pust.

= diéta bohatd na ultraspracované potraviny, cukry, na-
sytené tuky a chudobna na vlakninu

= nadmerné a nevhodné pouzivanie antibiotik

= porod cisarskym rezom

= kimenie dojéeniec umelou vyzivou namiesto mater-
ského mlieka

= hypersterilné prostredie, nedostatok kontaktu s prirodou

= sedavy zivotny Styl

= chronicky stres a poruchy spanku

Nedostatok vldkniny a nadmerna konzumacia fruktézy
(predovsetkym z tzv. high-fructose corn syrup) sposo-
buje dysbiézu posunom v zloZeni mikrobiému, zvysuje
¢revnu priepustnost a nasledne prispieva k patogenéze
MS, MASLD a NCD. Nadmernd konzuméacia ¢erveného
masa sposobuje vysoky prisun L-karnitinu, ktory je me-
tabolizovany ¢revnou mikrobiotou na TMAO (trimetyla-
min N-oxid) a asociovany s vyssim rizikom kardiovas-
kuldrnych ochoreni a inych NCD. Alkohol znizuje Bac-
teroidetes, zvySuje Proteobacteria a Enterobacteriaceae
a narusa tight junctions acetaldehydom.

Dysbioza a obezita

Mikrobiém ako reguldtor energetickej
bilancie
Tzv. obezitogénny mikrobiém mé zmenené zloZenie,
ktoré je asociované so zvysenou produkciou zivin a nad-
mernym energetickym ziskom z potravy. Prelomova Studia
Turnbaugha et al preukazala, Ze transplantacia fekalnej
mikrobioty z obéznych mysi do zarodocne sterilnych mysi
viedla k vyraznému narastu tukového tkaniva bez zmeny
prijmu kalérii - tzv. obesity-associated gut microbiome
with increased capacity for energy harvest [5].
Elegantnym spésobom sa koncept rozhodujuceho
podielu ¢revného mikrobiému na patogenéze obezity
potvrdil v experimente, v ktorom fekalny mikrobiom zis-
kany od parov jednovajecnych dvojciat diskordantnych
v obezite preniesol tuto chorobu na experimentalne
zvieratd chované izokaloricky v sterilnom prostredi [6].
Vacsina studii poukazuje na zvyseny pomer Firmi-
cutes/Bacteroidetes u jedincov chorych obezitou, hoci
metabolicka aktivita mikrobiému moze byt doélezitej-
Sia ako samotné zlozZenie. (Ultra)spracované potraviny
su chudobnejsie na mikronutrienty ako potraviny ne-
spracované a urcité potravindrske aditiva mozu zvyso-
vat ¢revnu permeabilitu a mat prozapalovy efekt.
Chronicky zapal nizkeho stupna (low-grade inflamma-
tion) navodeny dysbiézou a ,leaky gut” je dolezitym fak-
torom v patogenéze inzulinovej rezistencie (IR) a obezity.
Tukové tkanivo pacientov je charakterizované hypertro-
fickymi adipocytmia nadmernou infiltraciou imunitnymi
bunkami (hlavhe monocytmi), ktoré su zdrojom proza-
palovych TNFa a IL6. Tieto cytokiny priamo inhibuju in-
zulinovu signalizaciu. TLR4-receptor je klucovym inicia-
torom zapalovej odpovede v makrofagoch.
Sonnenburgom definovany princip ,hungry micro-
biome eats you” hovori, Ze pri nedostatku vldkniny
zac¢ina mikrobiém degradovat mucinovy glykokalyx —
¢revnul obrannt vrstvu [7].

Najdolezitejsie diétne komponenty pre zachovanie

diverzity mikrobiému a ¢revnej bariéry su

= vlaknina — nielen mnozstvo, ale aj diverzita (pocet
rastlinnych druhov)

= fermentované potraviny (jogurt, kefir, kim¢i, kombuca)

= polyfenoly (Cucoriedky a iné ovocia, kakao, olivovy
olej)



Zdravy mikrobiém je odolny - zdravy mikrobiém do-
spelych savyznacuje tendenciou vratit sa k povodnému
zlozeniu po kratkodobych enviromentalnych zmenéch,
napr. antibiotikdch. Zmeny v stravovani a inych zloz-
kach Zivotospravy (pohyb, spdnok, dusevna harménia)
preto mézu mat trvaly efekt na prechod z dysbiozy do
eubidzy iba v pripade, Ze su trvalé.

Dysbioza a diabetes mellitus 2. typu

Diabetes mellitus 2. typu (DM2T) je spojeny so zme-
nami v zloZeni ¢revnej mikrofléry, ktoré mu predcha-
dzaju. Viaceré Studie nasli vyznamné odlisnosti ¢rev-
ného mikrobidmu medzi jedincami zdravymi, jedin-
cami s poruchou glukézovej tolerancie a pacientmi
s DM2T a aj boli identifikované konzistentné bakteri-
alne signatury [8]. U pacientov s DM2T sa pozoruje pre-
dovietkym pokles baktérii Roseburia intestinalis a Fae-
calibacterium prausnitzii — baktérii zodpovednych za
produkciu butyratu (kli¢ového zdroja energie pre kolo-
nocyty a reguldtora zdpalovej odpovede); a narast Bac-
teroides caccae, Clostridiales, Escherichia coli, Desulfovib-
rio a Lactobacillus spp; nasledne dochadza k zvyseniu
hladin LPS v sére (metabolickd endotoxémia), pravde-
podobne v dosledku zvysenej translokacie bakteridl-
nych produktov cez narusenu ¢revnu bariéru.

Mechanizmy veduce k DM2T

Rozvoj DM2T moéze byt urychleny komplexnou inter-
akciou medzi imunitnym systémom a mikrobiotou ve-
ducou ku chronickému zapalu. NiZsie su uvedené cen-
trdlne mechanizmy, ktoré sa na rozvoju podielaju.

Metabolickd endotoxémia

Zvysené hladiny LPS v cirkuldcii aktivuju kaskddu TLR4-
NF-kB, inhibuju inzulinovy receptor substrat-1 (IRS-1)
a spustaju produkciu TNFa a IL1f - cytokinov priamo
interferujucich s inzulinovym signalizovanim v peceni,
svaloch a tukovom tkanive. Chronickd metabolicka en-
dotoxémia je teda priamym patogenetickym ¢lankom
medzi dysbiézou a inzulinovou rezistenciou.

Pokles butyratu

Butyrat nielen Zivi enterocyty, ale priamo potld¢a NF-«B
v imunitnych bunkdch, zvysuje expresiu tight junction
proteinov (klaudin, okludin, ZO-1), stimuluje sekréciu
GLP1 a PYY cez GPR41/43-receptory a podporuje dife-
renciaciu Treg-lymfocytov. Deficit butyratu je teda mul-
timodalne prozapalovy a prodiabetogénny.

Zmeny v metabolizme Zl¢ovych kyselin

Crevna mikrobiota metabolizuje primarne ZI¢ové kyse-
liny na sekundérne (deoxycholdt, litocholat) prostred-
nictvom bakteridlnych (BSH) enzymov. Tieto sekun-
darne Zl¢ové kyseliny aktivuju TGR5-receptor (stimulacia
sekrécie GLP1 z L-buniek) a FXR-receptor (regulacia glu-
koneogenézy, lipogenézy). Dysbiotické posuny v meta-
bolizme Zl¢ovych kyselin preto priamo ovplyvruju glyk-
emickd homeostazu.
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Quorum sensing a interakcie medzi baktériami

Quorum sensing — komunikdcia baktérii prostrednictvom
signalnych molekul (acylhomoserin laktény u gramnega-
tivnych, modifikované oligopeptidy u grampozitivnych
baktérii) a je kli¢ovy pre udrzanie eubidzy a kolonizaciu
novych prostredi. Narusenie quorum sensingu prispieva
k dysbiotickym stavom charakteristickym pre DM2T.

Metformin a mikrobiém

Metformin - historicky zlaty Standard farmakoterapie
DM2T - ma preukazatelny a vyrazny efekt na crevny mik-
robidm a mnoho jeho priaznivych G¢inkov nad ramec
kontroly diabetu sa uskuto¢nuje prave tymto mecha-
nizmom (napr. antikancerogénne UGcinky). Moduluje
zloZenie mikrobioty (zvysuje Akkermansia muciniphila),
ovplyviiuje metabolizmus Zl¢ovych kyselin a zvysuje
produkciu butyratu. Cast jeho antidiabetického efektu je
dnes pripisovand prave mikrobiotalnym mechanizmom.
To otvorilo otazku, ¢i sa pri klinicky nevysvetlitelne varia-
bilnej odpovedi na metformin nejedna o interindividu-
alne rozdiely v mikrobiéme.

Personalizovana medicina a diabetes mellitus
2.typu

Prelomova studia Zeeviho v casopise Cell ukazala, ze
hlavhym determinantom metabolickej odpovede na
definované jedlo je mikrobiom jedinca: jedinci v tejto
unikatnej studii mali personalizovanu postprandidlnu
glykemickd odpoved'na rovnaké jedlo, a tato variabilita
bola z dominantnej casti v korelacii so zlozenim mik-
robiomu [9]. To mbZze byt nova oblast personalizova-
nej nutri¢nej stratégie v diabetoldgii — zaloZzenej na
vysetreni mikrobiému. Nadvazujuce prace predsta-
vili personalizovany pristup k modelu chudnutia podla
bazélneho mikrobiému (pred intervenciou) a genetic-
kého skore, ako aj metaanalyzu ukazujicu vplyv suple-
mentdcie Lactobacillus na glykemické a lipidové indexy
[10].

Dysbi6za a chronické komplikacie diabetes
mellitus 2. typu
DM2T, ak nie je optimdlne kontrolovany, je rizikovym
faktorom mnohych orgénovych komplikacii: chronic-
kej choroby obliciek (CKD), steatotickej choroby pecene
(MAFLD/NAFLD), slepoty, ischemickej choroby mozgu
(iCMP) koronarnej choroby srdca, choroby periférnych
tepien atd.

latcu et al zhrnuli v roku 2022 najddleZitejSie poznatky
o ulohe mikrobiému pri chronickych komplikacidch
DM2T [11]. Zasadnym poznatkom je, Ze metabolické fak-
tory spajajuce dysbiézou s DM2T - chronicky zépal nizkej
intenzity a oxidativny stres — su tie isté, ktoré ovplyvnuju
aj vznik a progresiu orgadnovych komplikdcii. Tato zjed-
nocujuca patofyziologické os dava zmysel konceptu, ze
modulacia mikrobiomu méze byt sfubnou stratégiou
nielen v manazmente samotného DM2T, ale aj jeho
komplikacii.
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Dysbio6za a diabeticka nefropatia

Diabeticka nefropatia postihuje priblizne 40 % pacien-
tov s nedostato¢ne kontrolovanym diabetom a z tych
az 20 % mobze progredovat do termindlneho Stadia CKD
s potrebou dialyzy.

Dysbiéza hra preukdzatelnu ulohu v jej patogenéze
tym, Ze produkty bakteridlneho metabolizmu ovplyv-
fuju vznik a progresiu CKD a CKD dalej zhorsuje ¢revnu
dysbiézou - ide o bludny kruh. Mikrobiotélne zmeny
pri CKD sa tykaju predovsetkym poklesu Bifidobacte-
rium, Lactobacillus, Prevotella, Ruminococcaceae, Rose-
buria a Faecalibacterium (protizapalové, ochranné pre
¢revnu bariéru) a narastu Parabacteroides, Enterococcus,
Enterobacteriaceae a Klebsiella. Bakteridlna DNA bola
detegovana v krvi 20 % pacientov s pokrocilym CKD
v rovnakom rode ako v ¢revéch a so zvysenymi biomar-
kermi zépalu. Tieto ndlezy sa stali predmetom Studia
ako terapeutické ciele, ¢o viedlo k testovaniu interven-
cii so suplementaciou L. acidophilus + S. thermophilus
+ B. longum; L. plantarum A7 v séjovom mlieku; kom-
binacie L. acidophilus + L. casei + B. bifidum a viacerych
inych, s priaznivymi efektmi na eGFR, HOMA, krvny tlak
ainé[11].

Dysbio6za a diabeticka retinopatia

Dysbioza pri retinopatii je charakterizovana signifikant-
nym poklesom Bacteroidetes, Actinobacteria a Pasteurel-
laceae; ndrastom Acidaminococcus, Escherichia a Entero-
bacter.V 12 z 18 analyzovanych rodov bol zaznamenany
pokles u pacientov s diabetickou retinopatiou. Kluco-
vym metabolitom je TMAO - pacienti s retinopatiou
mali vys$sie plazmatické TMAO a prozapalové cytokiny
v zrovnani s pacientmi bez retinopatie, pricom zavaz-
nost korelovala s vyskou TMAO. Rekombinantny L. pa-
racasei v experimente znizil retindlnu gliézu, zapal
a stratu kapildr; L. rhamnosus u DM1T mysi znizil intra-
okularny tlak a glykémiu. Klinické studie u ludi zatial
chybaju - ¢o je doblezity nezodpovedany vyskumny
ciel.

Podobne by sa dali uviest Specifické zmeny v mikro-
biéme u pacientov s DM2T a jeho ostatnymi Specific-
kymi komplikdciami. Zavaznost dysbiézy koreluje so
zévaznostou tychto komplikdcii a obnova eubiézy je
asociovana so zlepsenim symptémov a spomalenim ich
progresie.

Mikrobiém - praktické odporucania aj pre
diabetoldgov a zakladné poradenstvo

= sp6sob porodu a dojcenie

= pouzivanie antibiotik v detstve a v predchorobi

= prijem vldkniny: pocet réznych rastlinnych druhov za
tyzden (ciel* > 30)

= prijem fermentovanych potravin

= konzumacia ultraspracovanych potravin, fruktézy,
cerveného masa a alkoholu

= fyzicka aktivita a pobyt v prirode

= domace zvieratd (blahodarne je spoluzitie predo-
vSetkym so psami)
= chronicky stres a kvalita spanku

Odporucania pre pacientov na prevenciu dysbiozy

Nasledujice Uc¢inné odporucania je mozné poskytnut

pacientom aj bez analyzy mikrobiému.

= v diéte — je potrebna, skor klucova diverzita rastlin-
nej stravy: ,jedz vsetky farby duhy” (idealne viac ako
30 réznych rastlinnych druhov za tyzder)

= vdiéte - su potrebné denne fermentované potraviny:
jogurt, kefir, kvasené potraviny ako kapusta, uhorky
a iné, ale aj nové potraviny ako kim¢i, tempeh, miso

= v diéte - je potrebné minimalizovat ultraspracované

potraviny (balené, trvanlivé, umelo farbené), fruk-

tézové sirupy a emulgatory (fruktéza v ovoci je v po-

riadku)

antibiotika pouzivat podla odporucani SPC a guideli-

nes — nikdy bez jasnej indikacie

= zdravy zivotny Styl - motivovat k pohybu v prirode,
dostatku spanku, zahradkarceniu, pripadne aj chovu
domécich zvierat (kontaktu s podou a zvieratami,
najma je kontaktom s mikroorganizmami a znizuje
prozépalové imunitné milieu [12]

KLUCOVE POSOLSTVA

= Crevny mikrobiém pozostéva z 39 triliénov buniek
az99 % DNA ludského tela - je rovnako osobny ako
odtlacok prsta.

= Zdravy mikrobiom je nepredstavitelne bohaty a roz-
norody ekosystém - prirovnavany k poctu druhov
fauny a flory dazdového pralesa; dysbiéza, charak-
terizovand naopak nizkou abundanciou a diverzitou,
prirovnavanou k faune flére puste, je hlavnou prici-
nou sucasnej pandémie tzv. neprenosnych ocho-
reni (NonCommunicable Diseases — NCD), akymi su
obezita, metabolicky syndrom (MS), diabetes melli-
tus 2. typu (DM2T), s metabolickou dysfunkciou-aso-
ciovana steatoticka choroba pec¢ene (MASLD) a chro-
nické postihnutie srdca a obliciek, alebo kardio-re-
no-metabo-pecenovy syndrém (tzv. KaReMeLo).

= Os crevo-pecen spaja dysbiézu s KaReMelLo pro-
strednictvom zvysenej crevnej permeability (leaky
gut), bakterialnej translokacie, endotoxémie a chro-
nického subklinického zapalu.

= Dysbiéza pri DM2T je charakterizovand poklesom
¢revnych mikroorganizmov, produkujucich butyrat
(Roseburia, Faecalibacterium prausnitzii) a narastom
mikrobialnych kmenov s prozdpalovymi vlastnos-
tami.

= Dysbidza pri DM2T je modifikovatelna: diéta, fyzicka
aktivita, dusevnd harmaonia spolu s prebiotikami, pro-
biotikami, postbiotikami a FMT, predstavuju realne
terapeutické moznosti sucasnosti, a predovsetkym
buducnosti.

Tdto prdca bola podporend Vnutornym grantom SZU,
udelenym LS
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