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) ZPOMEZi NEUROLOGIE
ROLE STREVNI DYSBIOZY V

Amyotroficka laterdlni skleréza

Prestoze historicky byla ALS povazovana za
onemocnéni postihujici vyhradné motoricky
nervovy systém, v souc¢asné dobé je dobie zna-
mo, Ze se jedna o multisystémové onemocnéni
s mnoha extramotorickymi rysy, od kognitivné-
-behavioralnich ptiznakd, cerebeldrnich a sen-
zorickych abnormalit az po gastrointestinalni
postizeni, které bylo na zvifecich modelech
zjisténo dokonce dfive nez samotnd degene-
race motorickych neurond (Zhang et al., 2021).

Gastrointestindlni symptomy jsou u paci-
entl s ALS bézné a i ti, ktefi nemaji subjektivni
potize, mohou vykazovat gastrointestinaini
motorické dysfunkce, jako je prodlouzeny ¢as
stfevniho priichodu a zalude¢niho vyprazd-
novani (Toepfer et al., 2000).

V jedné ze studii hodnoticich zdravi gas-
trointestinalniho traktu a mikrobialni profily
u malé skupiny pacientl s ALS byla u vsech
z nich zjisténa alterovana stfevni mikrobiota,
vyznacujici se snizenou mikrobidlni diverzitou
ve srovnani se zdravymi jedinci, a to i pres rela-
tivné neporusenou celkovou ¢etnost. Vétsina
pacientl navic vykazovala znamky gastroin-
testinalniho zanétu (Rowin et al., 2017).

Nékolik studii ukazalo, ze pomér mezi kme-
ny Firmicutes/Bacteroidetes (F/B), ktery je po-
vazovan za znamku stfevni homeostazy (Noor
Eddin et al., 2024), je u pacientl s ALS casto
nizsi (Rowin et al., 2017), oviem vysledky dal-
sich studii nebyly konzistentni (Zhai et al., 2019).

Autofi se domnivaji, ze stfevni dysbi6za
u pacientl s ALS, charakterizovana premnoze-
nim patogenu a snizenim prospésnych orga-
nismU, mUze vést k alteraci produkce kli¢covych
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ATOGENEZI NEURODEGENERATIVNICH ONEMOCNENI

molekul, jako je oxid dusnaty (NO), kyselina ga-
ma-aminomaselna (GABA), SCFA a LPS, coz v ko-
nec¢ném disledku pfispiva k patogenezi ALS.

Na zakladé experimentl s FMT se v posled-
nich letech objevily pfimé klinické dikazy pod-
porujici klicovou roli stfevni dysbi6zy u ALS.

Prvnim z nich byla kazuistika pacientky
s ALS, jiz byla provedena FMT. Nasledné do-
Slo ke zlep3eni svalového tonu a stabilizaci
funk¢niho skére. Mikrobialni analyza ukazala
zménu stfevni mikrobioty smérem k mikro-
bioté zdravych darcl (Lu et al., 2023).

Vjiné studii se dvéma pacienty (Yan et al.,
2024) vedla FMT k vyraznému zlepseni respi-
racnich funkci, coz umoznilo odpojeni od me-
chanické ventilace, a ke zvyseni svalové sily
do takové miry, ze pacienti dokdazali s pomoci
stata omezené se pohybovat. Analyza odhalila
zvyseni poctu prospésnych mikrobd, zvyseni
metabolitl biosyntézy argininu a snizeni me-
tabolitl aminokyselin s rozvétvenym retézcem.

Slibné vysledky téchto praci je viak tfeba
interpretovat v kontextu jejich vyznamnych
omezeni, tj. velmi malych velikosti vzork,
absence kontrol a nedostate¢ného dlouho-
dobého sledovani.

V tomto ohledu by méla prakaznéjsi vy-
sledky pfinést randomizovand, dvojité zasle-
pena, multicentricka studie Fecal Microbiota
Transplantation Effect on Amyotrophic Lateral
Sclerosis Patients (FETR-ALS), jez méla byt
ukoncena v unoru 2025.
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Mechanismy, jako je neuroinflamace, zmé-
nénd metabolickd signalizace a naruseni osy
stfevo—mozek, propojuji stfevni mikrobiotu
se vznikem a progresi téchto poruch. Prestoze
experimentalni i klinické studie naznacuji, ze
modulace strevni mikrobioty - napfiklad po-
moci probiotik, prebiotik nebo FMT — m(ize
ovlivnit prdbéh onemocnéni, dosavadni vy-
sledky jsou smisené a vyzaduji dalsi ovéreni.
Mezi omezeni dosavadnich zjisténi patfi ze-
jména skutecnost, Ze velka ¢ast studii pouziva
zviteci modely, jeZ nemohou plné postihnout
komplexnost lidské stfevni mikrobioty a jeji
interakce s CNS. Z toho vyplyvaji nasledné
komplikace, kterymi jsou rozdily ve slozeni
stfevni mikrobioty, neurofyziologii a reak-
cich imunitniho systému. Jinym problémem
je jasné urceni, zda jsou pozorované zmény
ve sloZeni stfevni mikrobioty kauzélni, nebo
naopak vznikaji az ndsledné. Konkrétné pak
tvrzeni o kauzalité uvadéné u modell hlo-
davcl zkoumajicich ucinky lidské mikrobioty
vyzaduji dalsi validaci, zejména vzhledem
k pozoruhodné vysoké mite pozitivnich vy-
sledkl (95 %), jez tyto studie udavaji (Loh et
al., 2024).

Budouci vyzkum by se mél déle zamé¥it na
optimalizaci terapeutickych intervencia hlub-
$i pochopeni mechanistickych souvislosti
mezi stfevni mikrobiotou a neurodegenera-
tivnimi procesy, coz by v pfipadé potvrzeni
dat zomezeného mnozstvi klinickych studif
umoznilo vyuzivat modulaci stfevni mikrobio-
ty v prevenci a lé¢bé neurodegenerativnich

onemocnéni.
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