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ni roli v gastrointestinalni a imunitni homeo-
staze (Ciarlo et al., 2016). Dikazy naznacuiji, ze
SCFA reguluji zréni a funkci mikroglii (Erny et
al., 2015), signalizaci prostfednictvim neuro-
transmiterd, neuroinflamaci a také ovliviuji
integritu BBB (Zhang et al., 2022).

Rovnéz bylo zjisténo, ze stfevni mikrobiota
ovliviuje funkci mozku modulaci produkce
neurotransmitert a neuromodulatorG (Loh
etal,, 2021), coz je obzvlasté vyznamné vzhle-
dem ke skutecnosti, Ze fada neurodegenera-
tivnich onemocnéni je spojena s dysfunkci
neurotransmiterového systému.

Stievni dysbidza
u neurodegenerativnich
onemocnéni

Pribyva poznatkd, ze stfevni dysbidza se-
hrava vyznamnou roli pfi vzniku a progresi
neurodegenerativnich onemocnéni (Rojas-
-Valverde et al., 2023). Casné zmény stfevni mi-
krobioty a narusena integrita strevni bariéry
byly zaznamenany u pacientll s prodromalni
PD, preklinickou AD a ALS (Zhang et al., 2021).

Vyznam téchto zjisténi déle podporuji pu-
blikované ptipady pacientd, u nichz po apli-
kaci fekalni mikrobialni transplantace (FMT)
doslo ke klinickému zlepseni. FMT je dnes
bézné indikovéna k 1é¢bé rezistentnich klostri-
diovych infekci a zkouma se jeji tcinnost u dal-
Sich onemocnéni, jako jsou zanétlivd onemoc-
néni stiev ¢i metabolické poruchy. Cilem FMT
je obnoveni fyziologické mikrobialni rovnova-
hy prostfednictvim aplikace upravené mikro-
bioty od zdravého darce. Vyznamné zlep3eni
bylo pozorovano napfiklad u pacientl s AD
(Park et al., 2022), mirné zlepseni motoric-
kych symptomu u ¢asné PD (Bruggeman et
al., 2024) a - ve dvou pfipadech - i u pokrocilé
ALS (Yan et al., 2024). Recentni studie u pacien-
th s PD viak nezjistila zadny efekt ve srovnani
s placebem (Scheperjans et al., 2024), zatimco
dalsi studie uvadéji trvalé subjektivni, avsak
pouze docasné objektivni zlepSeni motoric-
kych pfiznakd (Bruggeman et al., 2024). Tyto
smiSené vysledky spolu s malymi velikostmi
vzork( a variabilitou darcd ukazuji na potiebu
standardizovanych protokol(.

Alzheimerova choroba
Vzhledem k dlikazim o roli stfevni mik-
robioty v procesu neuroinflamace je vyzkum

OGENEZI NEURODEGENERATIVNICH ONEMOCNENT

stale vice zaméren na jeji souvislost s rozvo-
jem a progresi AD. Studie ukazuji, Ze pfitom-
nost nebo nepfitomnost urcitych stfevnich
mikrobu ovliviiuje aktivaci mikroglii, coz
pravdépodobné prispiva k charakteristickym
znaklm AD: tvorbé amyloid-beta plakt (AB),
tauopatii a synaptické dysfunkci. Déle bylo
zjisténo, ze markery onemocnéni v mozko-
misnim moku, jako je fosforylovany tau-181
a AB, koreluji se zménami stievni mikrobioty
u pacientli s AD (Zhang et al., 2022). Roli stfev-
ni dysbidézy dale podporuje nalez zvysenych
koncentraci LPS v cirkulaci u 18/18 pacientud
s AD (Zhang et al., 2009).

Z dostupnych poznatkt vyplyva, Ze depo-
zita AP atau proteinu se zacinaji kumulovat
10-20 let pfed nastupem klinickych ptiznak
AD (Zhang et al., 2022). Pfechod od kognitivné
normadlniho stavu k preklinické AD a nako-
nec k symptomatické AD je charakterizovan
specifickymi biomarkery, které Ize detekovat
pomoci pozitronové emisni tomografie (PET),
magnetické rezonance (MRI) a vySetienim
mozkomisniho moku (Ferreiro et al., 2023).
Vzhledem k tomu, Ze jak stfevni mikrobiota,
tak mikrobiom (respektive vliv exprese gent
mikrobioty) jsou stale vice povazovany za vy-
znamné faktory v patogenezi AD, identifikace
souvisejicich biomarker( se stala predmétem
aktivniho vyzkumu.

Ve studii zahrnujici 164 ucastnik( ve véku
68-94 let byly zkoumany profily stfevni mik-
robioty ve vztahu k preklinické AD (Ferreiro et
al., 2023). Zatimco mezi skupinami zdravych
osob a pacientl s preklinickou AD nebyly
zjistény zadné vyznamné rozdily v celkovém
piijmu kalorii ani ve slozeni Zivin, profily strev-
ni mikrobioty vykazovaly vyrazné rozdily,
pficemz s preklinickou AD silné korelovalo
zvySené mnozstvi druhu Bacteroides intes-
tinalis. U symptomatickych jedinct je pak
na urovni kmene ¢asto pozorovano zvyseni
Bacteroidetes a snizeni Firmicutes.

Podle autord by tyto rozdily mohly
u preklinické AD slouzit jako biomarkery, coz
by zlepsilo pfesnost véasného screeningu
a umoznilo intervence zamérené na stfevni

dysbiézu.

Parkinsonova choroba
Pacienti s PD ¢asto uvadéji gastrointesti-
ndlni pfiznaky, ale pfesné mechanismy, které
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spojuji sttevni mikrobiotu s timto onemocné-
nim, byly objasnény teprve nedavno. U mysi
s nadmérnou expresi a-synukleinu (ASO) byl
prokéazén vliv stfevni mikrobioty na aktivaci
mikroglii, rozvoj patologie a-synukleinu a mo-
toricky deficit, pricemz ASO jedinci bez speci-
fickych patogent vykazovaly vétsi patologii
PD nez bezmikrobni mysi nebo mysi 1écené
antibiotiky (Loh et al., 2024). Pozoruhodné je,
ze FMT od pacientd s PD vedla u bezmikrob-
nich mysi k obnoveni pfiznak({l onemocnéni,
véetné motorické dysfunkce.

V jiné studii pak FMT od mysi |é¢enych
1-methyl-4-fenyl-1,2,3,6-tetrahydropyridinem
(MPTP, neurotoxin vyvoldvajici symptomy po-
dobné PD poskozenim dopaminergnich neu-
ron() vedla ke ztraté neurotransmiter a mo-
torickym poruchdm u zdravych mysi, zatimco
FMT od zdravych mysi na MPTP-mysi zmirnila
stfevni dysbidzu a stievni zanét, aktivaci mik-
roglii, poruchy neurotransmiterd a motorické
poruchy (Loh et al., 2024).

U lidi bylo v fadé studii zjisténo, ze paci-
enti s PD trpi stfevni dysbiézou ve srovnani
se zdravymi jedinci ¢astéji, ackoli popsané
bakteridlni kmeny se li3i (Qian et al., 2018).

V nékolika studiich bylo u pacientt
s PD pozorovéno zvysené mnozstvi bakte-
rii celedi Lactobacillaceae, Barnesiellaceae
a Enterococcacea a klesajici mnozstvi bakte-
rii Clostridium coccoides, Bacteroides fragilis
a Prevotellaceae ve srovnani se zdravymi oso-
bami (Zhang et al., 2022).

Rozsahld metaanalyza stfevni mikrobioty
u pacientl s PD zahrnujici 2269 vzorkl po-
ukazala na vyznamné zmény mikrobialniho
slozeni v souvislosti s PD (Nie et al., 2022). Bylo
zjisténo zvyseni mnozstvi prozanétlivych bak-
byly snizeny, ¢imz se pravdépodobné snizily
hladiny SCFA a zvysily potencidlni prozanétli-
vé latky, jako je LSP. Obé metody identifikovaly
u PD pét rodl, jejichz ¢etnost je konzistentné
snizena, a pét, jez jsou naopak u PD cetnéjsi.
Pfi pouziti 11 rod(i dosahli autofi v predikci PD
pfesnosti pres 80 % (Nie et al., 2022).

Recentni metaanalyza vyuzivajici 3 ana-
lytickych pfistupl pak identifikovala 5 z 35
bakterialnich rod jako potencialni mikro-
bidlni biomarkery vyuzitelné pro diagnézu
PD (Zhao et al., 2024), nebot jejich mnozstvi
vyznamné koreluje s tizi PD.
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