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Probiotika nové generace

Souhrn

Probiotika jsou zivé nepatogenni mikroorganismy, které se konzumuji za Gcelem
zlepseni stievni mikrobidlni rovnovahy. Jsou soucasti fermentovanych potravin, doplnk stravy
anebo jsou to samostatna l1éCiva. Probiotické vyrobky casto obsahuji kvasinky, laktobacily
a bifidobakterie. Tyto mikroorganismy maji ¢asto obecné nespecifické ucinky, jako je naptiklad
tvorba kyselin, ustadleni naruSené stfevni mikrobioty a konkurencni vylouceni patogeni.
Tradi¢ni probiotika ¢asto nejsou typickou soucasti traviciho traktu a nejsou schopna travici trakt
trvale kolonizovat. Mikroorganismy, které byly izolovany z traviciho traktu a svym ptsobenim
specificky ovliviiuji konkrétni patologicky jev nebo fyziologicky stav, jsou nazyvany jako
probiotika nové generace.

Cilem této prace bylo sestavit literarni reSersi z nejnovéjsich védeckych studii tykajicich
se probiotik nové generace. Zvlastni pozornost jsem zaméfila na popis specifickych
mechanismu ucinku téchto mikroorganismiti na lidské zdravi. Zajimala jsem se o specifické
u¢inky riznych kment bifidobakterii, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis,
Eubacterium hallii, Akkermansia muciniphila, Clostridium butyricum, Bacteroides spp.,
Parabacteroides goldsteinii, Christensenela minuta, Streptococcus dentisani, Lactobacillus
paraplatum a Flavonifractor plautii. Naptiklad bifidobakterie jsou jiz dlouho pouzivany jako
tradi¢ni probiotika, najdeme vsak mezi nimi i kmeny s konkrétnimi specifickymi ucinky.
Jednim z ptikladd je kmen Bifidobacterium longum APC1472, ktery je schopen piispét
ke snizeni télesné hmotnosti a ke snizeni tukovych zasob u obéznich mysi. U Christensella
minuta DSM 22607 bylo zji§téno, ze ma silnou protizanétlivou aktivitu a dokaze tak chranit
stfevni epitel proti jeho poruseni. Kmen Lactobacillus paraplatum PS128 dokazal zmirnit
symptomy deprese, Groven unavy a zlepsit kvalitu spanku béhem faze hlubokého spanku.
Clostridium butyricum MIYAIRI 588 se pouziva jako probiotikum pii prijmech po antibiotické
16Cbe, ale bylo zjisténo, ze tento kmen je také schopen spolu s antidepresivy zlepsit uzkostné
stavy u pacientt trpicich velkou depresivni poruchou. Probiotika lze uzivat i jako podptrnou
terapii pi1 alergiich, atopickych ekzémech, prijmech a také =zanétlivych stfevnich
onemocnénich. V téchto ptipadech by vSak skladba probiotika méla byt regulovana,
protoze nekteré probiotické kmeny mohou svou aktivitou (jde zeyména o schopnost degradovat
mucin, hlen chranici stfevni sliznici) plsobit negativné, a to zejména v akutnich fazich
onemocnéni, proto je na misté konzultace s osetfujicim lé¢katem.

Probiotika nové generace zahrnuji mnoho kment, které maji rizné specifické Gc¢inky
a mohou pomoci 1é¢it obezitu, ulcerdézni kolitidu, Crohnovu chorobu, chronické deprese,
Alzheimerovu chorobu, rakovinu mlécné zldzy a dal$i. Nicméné& je zapotiebi dalSich studii,
které objasni pfesné mechanismy uc¢inku probiotik nové generace. Nezbytné je rovnéz
provedeni klinickych testl a splnéni legislativnich poZadavki, aby bylo moZné probiotika nové
generace pouzivat jako léCiva.

Kli¢ova slova: probiotika; specifické ti€¢inky; mechanizmus; zdravi; individualni probiotika.



New Generation Probiotics

Summary

Probiotics are live, non-pathogenic microorganisms that are consumed to improve gut
microbial balance. They are part of fermented foods, dietary supplements, or medicines.
Probiotic products often contain yeast, lactobacilli and bifidobacteria. These microorganisms
often have general non-specific effects such as acid production, stabilization of disturbed gut
microbiota and competitive exclusion of pathogens. Traditional probiotics are often not
a natural part of the gastrointestinal microbiota and are not able to colonise the gastrointestinal
tract. Microorganisms that have been isolated from the gastrointestinal tract and have a specific
effect on a particular pathological phenomenon or physiological condition are referred to as
next-generation probiotics.

The aim of this thesis was to compile a literature search of recent scientific studies on
new generation probiotics. Specific properties and mechanisms of action of different strains of
bifidobacteria, Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis, Eubacterium hallii,
Akkermansia muciniphila, Clostridium butyricum, Bacteroides spp., Parabacteroides
goldsteinii, Christensenela minuta, Streptococcus dentisani, Lactobacillus paraplatum and
Flavonifractor plautii were described. For example, bifidobacteria have long been used as
traditional probiotics, but there are also strains with specific effects. One example is
Bifidobacterium longum strain APC1472, which is able to contribute to weight loss and to
reduce fat stores in obese mice. Christensella minuta DSM 22607 has been found to have strong
anti-inflammatory activity and is thus able to protect the intestinal epithelium against
disruption. Lactobacillus paraplatum strain PS128 was able to alleviate symptoms of
depression, fatigue levels and improve sleep quality during the deep sleep phase. Clostridium
butyricum MIYAIRI 588 has been used as a probiotic for diarrhea after antibiotic treatment,
but this strain has also been found to be able to improve anxiety states in patients suffering from
major depressive disorder along with antidepressants. Probiotics can also be used as
a supportive therapy for allergies, atopic eczema, diarrhoea and also inflammatory bowel
disease. However, in these cases, the composition of the probiotic should be regulated, because
certain probiotic strains may have a negative effect due to their activity (in particular their
ability to degrade mucin, the mucus that protects the intestinal mucosa), especially in the acute
stages of the disease, so consultation with the doctor is advisable.

New generation probiotics include many strains that have a variety of specific effects
and may help treat obesity, ulcerative colitis, Crohn's disease, chronic depression, Alzheimer's
disease, mammary cancer and more. However, further studies are needed to elucidate the exact
mechanisms of action of next-generation probiotics. Clinical trials and compliance with
regulatory requirements are also necessary before next-generation probiotics could be used as
medicines.

Keywords: probiotics; specific effects; mechanism; health; individual probiotics.
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1 Uvod

Probiotika jsou zivé nepatogenni mikroorganismy, které se podéavaji za ucelem zlepSeni
mikrobialni rovnovéahy, zejména v gastrointestinalnim traktu (GIT). Probiotické vyrobky casto
obsahuji kvasinky Saccharomyces boulardii nebo bakterie, zejména rody Lactobacillus
a Bifidobacterium, a jsou regulovany jako dopliky stravy, potravin (Williams 2010) nebo jako
1é¢iva (Hoffman et al. 2008).

Lidska stfevni mikrobiota je komplexni ekosystém, ktery hraje zasadni roli pii udrzovani
stfevniho a systémového zdravi (Satokari 2019). Neustale se rozsifujici znalosti o vyznamu
sttevni mikrobioty pro lidské zdravi zvySily zdjem o pouzivani novych bakterii jako probiotik
(Saarela 2019). Bylo prokazano, ze probiotika pfispivaji ke snizeni rizika vzniku travicich
poruch nebo zlepsuji jejich prubéh, jako je napiiklad prijem a nékteré zanétlivé sttevni poruchy
spojené s Clostridium difficile. Jsou Gi¢inna pii 1é¢bé akutnich prajmu pii 16€bé antibiotiky. Dale
bylo prokazano, ze zmiriiuji pribéh alergickych onemocnéni, jako je atopicka dermatitida
(ekzém) ¢i alergicka ryma u kojenci. Kromé téchto vSech ucinkti mohou byt probiotika
pouzivana jako podpurna terapie pii 1é€b&é ruznych, nejen metabolickych poruch
(Plaza- Diaz et al., 2019). Tato probiotika maji velmi specifické ti¢inky na hostitele a jsou
oznac¢ovana jako probiotika nové generace neboli probiotika piisti generace (NGP z anglického
nazvu Next-Generation Probiotics). NGP jsou mikroorganismy, které byly izolovany
z traviciho traktu a svym pusobenim specificky ovliviiuji konkrétni patologicky jev
(Hiippala et al. 2018).



2 Cil prace

Cilem prace je vytvofit uceleny literarni ptehled o probioticich nové generace. Zvlastni
pozornost bude zamétfena na popis specifickych mechanismii G¢inku t€chto mikroorganismu
na lidské zdravi. Dalsim cilem bude kriticky zhodnotit koncept tzv. probiotik na miru.
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3 Literarni reSerse
3.1 Stievni mikrobiota

Odhaduje se, ze se stfevni mikrobiota skldda z ptiblizn¢ 100 bilionii mikroorganismii,
které zahrnuji bakterie, kterych je vice nez 1 000 druhd, archea, viry, prvoky a houby
(Sakkas et al. 2020). Tato mikrobialni komunita mezi sebou a svym hostitelem interaguje,
coz ma vliv na fyziologii a zdravi hostitele (Riaz Rajoka et al. 2017). Slozeni stievni
mikrobioty je u kazdého ¢lovéka jedinecné, a diky tomu ji Ize pfirovnat k otisku prstu. Lidska
sttevni mikrobiota se zacina utvaret béhem porodu, kdy zacind masivni kolonizace traviciho
traktu mikroorganismy. Jeji vyvoj je velmi intenzivni do véku tii let, kdy se za¢ina podobat
dospé&lé mikrobioté. Dale uz je sttevni mikrobiota pomérné stabilni, pokud nedojde k né¢jakému
zasadnimu ovlivnéni naptiklad c¢astym uZzivanim antibiotik. Zastoupeni jednotlivych
mikroorganismll je vyznamné ovlivnéno stravovacimi ndvyky hostitele. Utvareni stfevni
mikrobioty béhem prvnich tii let ovliviiuje napiiklad fakt, zda je dit¢ krmeno matefskym
mlékem anebo umélou stravou. To, co si mizeme piedstavit pod dospélou, zdravou stievni
mikrobiotou, je soubor riznorodych mikroorganismi, jez hostiteli napomahaji zajistovat
odolnost proti vngjsim vlivim. Na slozeni stievni mikrobioty ma vliv imunitni systém,
genetika, strava, vek, etnicita, kulturni a zivotni navyky, geografické a enviromentalni faktory,
stres, obezita, konzumace probiotik a prebiotik, uzivani antibiotik a metabolicka onemocnéni
(Tuddenham & Sears 2015; Sakkas et al. 2020).

Ve chvili, kdy pfijimame potravu, si z ni bere Ziviny nejen nase télo, ale i nase stfevni
mikrobiota, coZ ji umoziiuje preZziti a zaroven produkci metabolitl, které pak nasledné ovliviiuji
I metabolismus a dalsi fyziologické funkce hostitele. Nova metoda, ktera studuje metabolity
mikrobt, nazyvana metabolomika, je vyuzivana k identifikaci metabolitt v krvi a jinych bio
tekutinach. Bylo zjisténo, ze v krvi cirkuluje mnoho riznych metabolitd, které¢ produkuji
mikroby. Tyto metabolity ovliviiuji fyziologii hostitele a pochopitelné maji vliv i na lidské
zdravi (Kappel & Federici 2019).

V momentu, kdy vsak dojde k poruSeni rovnovazného stavu sttevni mikrobioty, neboli
Kk dysbioze, mtize dojit ke vzniku gastrointestinalnich poruch, véetné priijmovych onemocnéni,
ulcerozni kolitidy a dalSich zanétlivych stievnich onemocnéni, diabetu mellitu 2. typu, obezity
atd. (Grover et al. 2012).
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3.1.1 SloZeni stfevni mikrobioty

Stievni mikrobiota se sklada se z bakterii, archea, hub, prvokl a vird, jak jiz bylo
zminéno vyse. Lidska stfevni mikrobiota se déli na aerobni a anaerobni mikrobialni
spoleCenstvi. Dominantni bakterie v lidském gastrointestinalnim traktu (GIT) jsou rozdéleny
do t¥i trada: tad Bacteroides (napf. Porphyromonas, Prevotella), fad Firmicutes (napi.
Ruminococcus, Clostridium, Eubacteria) a fad Actinobacteria (Bifidobacterium). Ostatni
bakterie, jako Lactobaccilli, Streptococci a Escherichia coli, se vyskytuji v malém mnozZstvi.
Bylo zjisténo, ze fady Bacteroides a Firmicutes jsou dominantni bakterialni populace v GITu
viz Obr. 1 (Riaz Rajoka et al. 2017). Nicmén¢ je dulezité si uvédomit, ze slozeni lidské stievni
mikrobioty je u kazdého ¢lovéka jedinecné.

Actinobacteria od 1 % do 13 %
Dominantni

mikrobiota 98 % Bacteroidetes od 9 % do 42 %

Stirevni _< Firmicutes od 30 % do 52 %
mikrobiota
Lactobacillae 2 %%

\_ Ostatni Streptococci 2 %
mikroorganismy 2 %

-Enterobacteria 1 %o

Obrazek 1: Slozeni stfevni mikrobioty (Riaz Rajoka et al. 2017)
3.1.2 Funkce sti‘evni mikrobioty

Funkce stfevni mikrobioty lze rozdé€lit na tfi zdkladni oblasti a to metabolickou,
ochrannou a strukturni. Mezi metabolické funkce se fadi produkce vitamint, biosyntéza
aminokyselin (AMK), fermentace nestravitelnych zbytk a mucinu, se kterou souvisi produkce
mastnych kyselin s kratkym fetézcem (SCFA), které jsou zdrojem energie pro hostitele,
ale zaroven maji antimikrobialni aktivitu. O téchto kyselinach je pojednano nize. Do strukturni
funkce se tadi regulace ristu a diferenciace epitelidlnich bunék, vyvoj stfevnich klka a jejich
prokrveni, propustnost té€snych spoji a vlastnosti hlenové vrstvy. Mezi posledni funkci,
ochrannou, patii antimikrobialni sekrece, odolnost viici kolonizaci patogeny, stimulace vrozené
a ziskané imunity, se kterou souvisi regulace zanétlivych cytokint, rozvoj imunitniho systému
a posilovani stfevni bariéry (Prakash et al. 2011). Dulezité je si uvédomit, ze jednotlivé funkce
se mohou mezi sebou prolinat, viz Obr. 2. Dalsi funkci stfevni mikrobioty je podpora
detoxikace. V jatrech jsou vytvareny toxické metabolity, které jsou zlu¢i odvedeny do stiev,
kde jsou pak neutralizovany sttevnimi bakteriemi. Neddvné studie prokazaly pfimé propojeni
stfevni mikrobioty, traviciho systému, nervového systému a mozku. Toto propojeni ma ptimy
vliv hned na né€kolik funkci: (i) regulaci chuti, (ii) zménu nalad, (iii) vznik depresi. Jak jiz bylo
zminéno stfevni mikrobiota zajiStuje biosyntézu vitamint, konktrétné vitaminu K, Bi2
(kobalamin), Bz (niacin) a Be (pyridoxin). Dale zajistuje biosyntézu steroidnich hormoni
a neurotransmiterti (Lynch & Pedersen 2016).
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Obrazek 2: Funkce stfevni mikrobioty (Prakash et al. 2011)

Mastné kyseliny s kratkym fetézcem jsou primarni metabolity stfevni mikrobioty,
které slouzi jako zdroj energie pro dalsi bakterie a vyznamné ovliviiuji svého hostitele. SCFA
vznikaji pfi  fermentaci nestravitelnych sacharidi vtlusttm a slepém stievé
(Sakkas et al. 2020). Data z poslednich let ukazaly, ze SCFA hraji klicovou roli pfi prevenci
a lécbeé metabolickych poruch, stfevnich poruch a nekterych typi rakoviny. Klinické studie
prokazaly, ze podavani SCFA pozitivn€ ovlivnilo 1écbu ulcerdzni kolitidy, Crohnovy choroby
a prijmu souvisejiciho s podavanim antibiotik (Besten et al. 2013).

Acetat je nejjednodussi SCFA, ktera je produkovana ve stievech pfevazné anaerobnimi
mikroorganismy. Bylo zjiSténo, Ze acetat hraje dulezitou roli pfi zmirfiovani zanétu, ktery
zpusobila Escherichia coli O157:H7, a pii ochrané pfed patogennimi mikroorganismy
(Fukuda et al. 2011). Dalsi SCFA je butyrat, ktery by se dal povazovat za jednu
funguje jako hlavni zdroj energie pro kolonocyty (buniky epitelu sliznice tlustého stieva),
ovlivituje jejich rast a diferenciaci a hraje dileZitou roli pii udrzovani homeostazy tlustého
stteva. Ma také rizné fyziologické ucinky, jako naptiklad ovlivnéni slizni¢ni imunity nebo
sttevni bariérové funkce. Bylo prokazano, Zze butyrat hraje dilezitou roli pii modulaci
imunitnich a zanétlivych reakci, zajiStuje snizeni oxidac¢niho stresu, inhibuje karcinogenezi
a Vv neposledni fadé¢ mize podporovat pocit sytosti (Fu et al. 2018; Hamer et al. 2008). Lidé
s metabolickymi a zanétlivymi onemocnénimi maji Casto ve stievech nizsi hladiny bakterii
produkujicich butyrat. Kasahara a kol. (2018) ve své studii na mySim modelu zjistili,
ze podavani butyratu snizuje endotoxémii (pfitomnost toxinll v krvi) a rozvoj aterosklerozy.
Jejich vysledky dale ilustruji, jaky vliv ma strava a stfevni mikrobiota na kardiovaskularni
onemocnéni. Vysledky ukazaly, ze pii imysIném zvySeni poctu bakterii produkujicich butyrat
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ve stfevech mohou tyto bakterie poskytnout ochranu proti ateroskleroze. Tyka se to napiiklad
bakterii Roseburia intestinalis nebo Faecalibacterium prausnitzii.

3.2 Probiotika

Probiotika jsou zivé mono ¢i smésné kultury mikroorganismu, které, pokud jsou
podavany v dostate¢ném mnozstvi, poskytuji zdravotni piinos hostiteli (Hill et al. 2014).
Probiotika zlepSuji rovnovédhu slozeni stfevni mikrobioty svymi specifickymi ucinky
(Isolauri et al. 2004). Jedna se tedy o ptesné definované mikroorganismy, které jsou piidavany
do potravin nebo potravinovych doplika (Binda et al. 2020). Probiotika mohou byt také
soucasti 1é¢iv a slouzit tak Kk 1ébé nebo prevenci chorobnych stavi, k udrZeni zdravi
a ke snizeni rizika budouciho onemocnéni (Hoffman et al. 2008). Je dulezité si uvédomit,
ze probiotické vyhody spojené s jednim druhem nebo kmenem nemusi nutné platit i pro ostatni.
Probiotika se skladaji z kvasinek Saccharomyces boulardii a bakterii mlé¢ného kvaseni jako je
Bifidobacterium a Lactobacillus. Tyto rody probiotik nejsou typickou soucasti stfevni
mikrobioty, ale jsou to mikroorganismy, které najdeme ptevazné ve fermentovanych vyrobcich
(Williams 2010). Je n¢kolik kritérii, ktera musi byt splnéna, aby mikroorganismy mohly byt
oznaceny jako probiotika. Probiotické kmeny museji byt (i) charakterizovany na kmenovou
uroven, (ii) musi byt bezpecné pro pouziti, pro které jsou zamysleny, (iii) bezpe¢nost musi byt
ovéiena alesponi jednou pozitivni klinickou zkouSkou na lidech provedenou podle obecné
uznavanych védeckych standardi a (iv) musi ztstat zivé v daném produktu po celou dobu jeho
trvanlivosti (Binda et al. 2020).

3.2.1 Historie probiotik

Jiz dlouho pfed tim, nez lidé viibec védeli, co to probiotika jsou, byly v hojné miie
konzumovany fermentované vyrobky, jako je pivo, chléb, vino, kefir, kumis a syr. Fermentace
tenkrat neslouzila jako prostiedek ke konzumaci prospé€Snych bakterii, ale byl to zpisob
uchovani potravin na delsi dobu. Tento zplisob konzervace je vyuZivan i v dnesni dob¢ s tim
rozdilem, ze dnes se jiz vi, ze prostfednictvim fermentovanych potravin do téla dostavame
prospésné bakterie (Zhang et al. 1999).

Slovo probiotikum doslova znamené pro zivot. Tento pojem poprvé zavedl némecky
védec Werner Kollath jiz v roce 1953, aby tak oznacil ucinné latky, které jsou nezbytné
pro zdravy vyvoj. Vroce 1965 tento termin pouzili Lilly a Stillwell v jiném kontextu,
a to kprodukci latek vyluCovanych jednim organismem, které stimuluji rust druhého
organismu. Probiotika piesné&ji definoval v roce 1992 Fuller, ktery fekl, ze probiotika jsou zivy
mikrobialni dopln€k krmiva, ktery piiznivé ovlivituje hostitelské zvife a zlepSuje tim jeho
sttevni mikrobidlni rovnovahu.

V historii probiotik byly velmi dilezité prikopnické studie budouciho nositele Nobelovy
ceny Ilji Metchnikoffa. Metchnikoff byl rusky védec, ktery pracoval v Pasteurové institutu
v Pafizi. Louis Pasteur identifikoval mikroorganismy zodpovédné za proces fermentace,
zatimco Metchnikoff se nejprve pokusil zjistit mozny ucinek téchto mikroorganismu na lidské
zdravi. Metchnikoff zkoumal dlouhovékost bulharskych venkovant, kterd by mohla mit
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spojitost s pravidelnou konzumaci fermentovanych mléénych vyrobk, jako je jogurt. Zjistil,
ze nepravdépodobngjsi pric¢inou jejich dlouhovékosti je Lactobacillus bulgaricus, ktery je
soucasti vySe zminéného jogurtu. Pozdéji uvedl hypotézu, Ze laktobacily mohou plisobit proti
hnilobnym u¢inkiim GIT (McFarland 2015).

3.2.2 Obecné vlastnosti probiotik

Pouziti probiotik je piirozeny zplsob, jak obnovit zdravou stievni rovnovahu
(Langella et al. 2019). Probiotika uzivame bud’ preventivné, anebo za ti¢elem zlepSeni stievni
rovnovahy po jejim naruSeni. NaruSeni stievni rovnovahy nastava nejcastéji po antibiotické
1é¢be, pti prijmu nebo zacpé, pii plisnovém onemocnéni pokozky, Ust, pohlavnich organt,
v ptipadé vyskytu ekzému, v pfipadé¢ oslabeného imunitniho systému, pii alergiich
a intolerancich, pii zanétlivych a autoimunitnich onemocnénich stfev, pii Spatné funkci jater,
slinivky a zluéniku, pfi diabetu nebo také béhem téhotenstvi a kojeni (Sanders et al., 2018).
Probiotika jsou obecné povaZzovana za bezpecna a télo je dobie snadsi. Méla by se ale pouzivat
S opatrnosti u pacientli, ktefi jsou velmi nemocni nebo maji poskozeny imunitni systém,
protoZze se u nich mizou objevit vzacné systémové infekce (Williams 2010).

Vzéacné se vyskytujici
Kmenové-specifické Gcinky
Neurologické Gcinky
Imunologické ucinky
Endokrinologické ucinky
Produkce specifickych bioaktivnich latek

Casty vyskyt
Druhoveé specifické tGcinky

Syntéza vitaminQ Metabolismus soli zlucovych kyselin
Primy antagonismus Enzymaticka aktivita
Posileni strevni bariéry Neutralizace karcinogenni karcinogennich

Cetné mechanismy
mezi testovanymi probiotiky

Kolonizacni rezistence Ustaleni narusené mikrobioty
Tvorba kyselin a mastnych Zvyseny obrat erytrocytd
kyselin s kratkym retézcem Konkurenéni vylouceni patogent

Regulace strevniho tranzitu

Obrazek 3: Rozdéleni probiotickych vlastnosti podle ¢etnosti vyskytu (Hill et al. 2014)

Probiotické vlastnosti jsou kmenové specifické a 1ze je rozdélit podle vyskytu viz Obr.
3. Jednim ze zakladnich GCinkid je tvorba kyselin a mastnych kyselin s kratkym fetézcem,
0 jejichz ucinku je pojednano vyse. Hlavni vlastnosti probiotik je vliv na vyvoj stievni
mikrobioty tak, aby byla ve spravné rovnovaze s patogeny, které také osidluji lidsky GIT. Nejde
jen o spravnou rovnovahu, ale také o obnovu narusené stfevni mikrobioty naptiklad po jiz
zminéné antibiotické 1écbé. Dalsi funkci, kterd vyrazné souvisi se spravnou rovnovahou, je
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schopnost probiotik ptsobit proti aktivité stievnich patogenti, které se do GIT mohou dostat
prostiednictvim kontaminovanych potravin nebo jednoduSe z vnéjSiho prostiedi. Probiotika
mohou ucinn¢ inhibovat rozvoj patogennich bakterii. Nékteré probiotické mikroorganismy jsou
pfirozenymi producenty vitamint skupiny B, patii sem Lactobacillus plantarum, Lactobacillus
reuteri, Bifidobacterium adolescentis a Bifidobacterium pseudocatenulatum. Probiotika také
zvysuji ucinnost imunitniho systému, zlepsuji vstiebavani vitaminti a nékterych mineralnich
latek. Probiotika diky své schopnosti vytvaret spolecné shluky mohou vytvaret ochranny epitel,
ktery brani patogeniim kolonizovat GIT. Probiotické organismy podporuji enzymatickou
aktivitu tim, Ze mohou produkovat nékteré enzymy, jako je esteraza, lipaza a koenzymy A, Q,
NAD a NADP. Ne¢které dalsi produkty jejich metabolismu mohou vykazovat antibiotické,
protirakovinné a imunosupresivni vlastnosti. Jiné probiotické mikroorganismy, jako napiiklad
Lactobacillus a Bifidobacterium mohou zase produkovat tzv. dekonjugované zlu¢ové kyseliny,
které  maji  silng§i  antibakterialni  u¢inek nez  ZluCové  soli  hostitele
(Markowiak & Slizewska 2017). V posledni fad& zde médme vzacné se vyskytujici kmenové-
specifické Uc¢inky probiotik. Patii sem probiotika s neurologickymi, imunologickymi
a endokrinologickymi u¢inky a probiotika, ktera produkuji specifické bioaktivni latky
(Hill et al. 2014). V poslednich letech je vénovana velka pozornost probiotiktim, ktera maji
vliv na neurologicka onemocnéni. V souvislosti s nimi je popisovana tzv. osa mikrobiota-
stfevo-mozek. Jedna se o obousmérnou komunikaci mezi centralnim nervovym systémem
a sttevem (Umbrello & Esposito 2016). Imunologické ucinky byly objeveny u kmend
Lactobacillus paraplantarum 11-1 a Lactobacillus paraplantarum BGCG11. Tyto kmeny maji
napiiklad schopnost aktivovat vrozenou imunitu viz niZe. Endokrinologické Uc¢inky pak
nalezneme napiiklad u Christensenella minuta DSM 33407 nebo u Lactobacillus
paraplantarum BGCG11. Oba tyto kmeny maji vliv na hladinu glukozy v Krvi.

Nicméné vSechny bakterie, které jsou oznaCené za probiotika, by mély byt schopné
prilnout na stievni epitel hostitele, mély by mit antagonistické Uc¢inky proti patogennim
mikroorganismim viz Obr. 4 a mély by celkové pozitivné ovliviiovat zdravi hostitele
(Hill et al. 2014).
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Obrazek 4: Mechanismus fungovani probiotik
(https://Iwww.wikiskripta.eu/w/Probiotika, prebiotika,_synbiotika)

3.3 Probiotika nové generace

vV ow

Probiotika, ktera jsou bézn¢ dostupna na trhu, jsou ziskavana z pomérné tizkého spektra
organismi. S rozvijejicimi se znalostmi o slozeni a funkcich stfevni mikrobioty a moznostmi
pokrocilych technologii pouzivanych pro jejich vyzkum, se rozviji potencial vyuZzivani novych
probiotickych kmeni se specifickymi vlastnostmi, které jsou nazyvany jako probiotika nové
generace. Na rozdil od klasickych probiotik, ktera zname jako doplnky stravy nebo jako soucast
fermentovanych a funkénich potravin majicich ¢asto obecné nespecifické UcCinky
(O’Toole et al. 2017), byly u téchto mikroorganismi popsany kmenové velmi specifické
ucinky na hostitele (Plaza-Diaz et al. 2019). Tyto mikroorganismy jsou také oznacovany jako
probiotika pfisti generace nebo mohou byt fazeny mezi bioterapeutika. Jsou to mikroorganismy,
které byly izolovany z traviciho traktu, maji tedy zvySenou schopnost travici trakt kolonizovat,
a svym pusobenim specificky ovliviiovat konkrétni patologicky jev nebo fyziologicky stav.
Tyto mikroorganismy by mohly byt prodavany jako 1é¢iva (doplitkova nebo podpirna 1é¢ba),
protoze se nezaméiuji na podporu zdravé stfevni mikrobioty jako klasicka probiotika,
ale ovliviuji konkrétni fyziologické funkce (O’Toole et al. 2017; Satokari 2019). Zakladni
rozdily mezi klasickymi probiotiky a probiotiky nové generace naznacuje Obr. 5.

Mezi tyto mikroorganismy patii bifidobakterie, které jsou jiz dlouho pouzivany jako
klasicka probiotika, ale mohou to byt i nové, zatim nepopsané kmeny. Dale sem patii
Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia intestinalis a Eubacterium hallii, které metabolizuji
dietarni vlakna a jako hlavni producenti mastnych kyselin s kratkym fetézcem poskytuji
energetické zdroje pro enterocyty (buiiky tlustého stfeva) a ve stfeveé maji protizanétlivé ucinky.
Dalsim zastupcem je bakterie Akkermansia muciniphila, ktera pfiznivé pisobi
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pii metabolickych onemocnénich a posiluje bariérovou funkci GIT. Neddvno byly objeveny
ucinky druht Bacteroides, které by mély produkovat imunomodulaéni molekuly, konkrétné
druh Bacteroides fragilis vykazuje protinadorové a protizanétlivé ucinky. Bacteroides
thetaiotaomicron, Prevotella copri, Christensenella minuta a Parabacteroides goldsteinii
ovlivituji inzulinovou rezistenci a mohou tak pusobit proti obezité (Hiippala et al. 2018).
Mizeme sem také zatadit napiiklad jiz dlouho znamy druh Lactobacillus paraplantarum, ktery
je schopen aktivovat vrozenou imunitu a zlepSit uzdravovani po infekci patogenem
Pseudomonas aeruginosa (Nishida et al. 2017). Zhao a kol. (2017) popisuji Clostridium
butyricum jako dalsiho potencialniho kandidata na NGP. Z jejich studie na brojlerech vyplyva,
ze by druh Clostridium butyricum mohl byt vhodnou alternativou jako prevence pied infekci
Salmonella enteritidis. V dalsi studii bylo zjisténo, ze druh Streptococcus dentisani by mohl
slouzit jako peroralni probiotikum proti zubnimu kazu (Lopez-Lopez et al. 2017). V jedné
z dalsich studii, provedené na mySim modelu, byla popsana schopnost bakterie
Corynebacterium pseudodiphtheriticum zlepsit u mysich novorozenct odolnost viéi patogenu
Streptococcus pneumoniae, ktery zpusobuje pneumokokovou meningitidu
(Kanmani et al. 2017). Podle nové studie by probiotika nové generace mohla mit svij
potencidl 1 v I1ébeé, dnes cCasto velmi vyskytovaného onemocnéni SARS CoV-2
(Gautier et al. 2021).

Uvedené mikroorganismy mohou byt zarazeny do skupiny tzv. zivych bioterapeutickych
produkti (LBP zanglického nazvu Live Biotherapeutic Products). Definice LBP,
kterou vytvoiil Utad pro kontrolu potravin a 1é&iv, zni: ,,LBP jsou definovany jako biologické
produkty, které: (1) obsahuji zivé organismy jako jsou bakterie; (2) jsou pouzitelné
pro prevenci, 1écbu nebo vyléceni nemocného élovéka' (3) nejsou Vakcinou“

vvvvvv

a mohly by byt pouzivany jako probiotika nové generace, se vénuji nasledupm kapitoly.

Probiotika Zivé bioterapeutika
dlouhd historie uzivani (probiotika nové generace)
Bifidobacterium Akkermansia
Lactobacillus Bacteroides
Sacharomyces Faecalibacterium

Escherichia coli W@ .

R
Ab% \Far

potravmyadoplnky l léky l
stravy

Obrazek 5: Rozdily mezi probiotiky a probiotiky nové generace
(O’Toole et al. 2017)
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3.3.1 Bifidobacterium spp.

Rod Bifidobacterium patii do kmene Actinobacterie (Biavati & Mattarelli 2015)
a obsahuje kolem 100 uznanych druht. Tento rod byl piivodné izolovan z traviciho traktu lidi
nebo zvifat (savci a veel). Nékolik dalSich druht bylo pivodné izolovano z dalSich zdroji, jako
je mléko nebo odpadni voda (Bottacini et al. 2017). Bifidobakterie jsou hlavni bakterialni
skupinou ve stolici kojenct, ktefi se narodili vaginalni cestou a jsou krmeni matefskym mlékem
(Bunesova et al. 2018). Studie ukazaly, Ze bifidobakteric maji schopnost degradovat
oligosacharidy a z nich produkovat acetat a laktat, ¢imz zptisobi rozvoj jinych mikroorganisma
a tim i jejich metaboliti. Jde naptiklad o podporu produkce butyratu u Faecalibacterium
prausnitzii, Anaerostipes caccae a Roseburia intestinalis. Tento proces, kdy jeden
mikroorganismus podporuje svymi metabolity rdst jinych mikroorganismd, se nazyva Cross
feeding. Podrobné znalosti o metabolickych schopnostech a cross feedingu by mohly oteviit
moznost pracovat se slozenim stievni mikrobioty pozadovanym smérem, a to pomoci spravné
nastavené konzumace vlakniny (Hiippala et al. 2018).

Schellekens a kol. (2021) zkoumali na my$im modelu schopnost kmene Bifidobacterium
longum APC1472 zmirnit patologické stavy souvisejici s obezitou, kterou vyvolala dieta
s vysokym obsahem tukil. Zjistili, ze kmen B. longum APC1472 piispél ke snizeni télesné
hmotnosti, ke snizeni tukovych zasob a ke zvySené toleranci mysi na glukézu. Po téchto
zjisténich se pokusili zjistit u¢inky kmene B. longum APC1472 na lidského obézniho jedince.
Po dobu dvanacti tydnl podavali obéznim jedincim kmen B. longum APC1472 a zaméfili se
na zménu jejich télesné hmotnosti, na zménu obvodu pasu a bokii a na biomarkery spojené
s obezitou, jako je naptiklad hladina glukézy v krvi. Po uplynuti dvanacti tydni vSak nedoslo
k zadnym vyraznym zménam. Bonfrate a kol. (2020) ve své studii pouzili jiny kmen B. longum,
konkrétné BB36, spolu s kmenem Lactobacillus rhamnosus HN 001 a vitaminem Bs,
a analyzovali jejich vliv na jedince se syndromem drazdivého tracniku (IBS), ktery casto
doprovazi zacpa nebo prijem. Vysledky jejich studie byly jednozna¢né. Kmen B. longum
BB36, spolu s kmenem Lactobacillus rhamnosus HN 001 a vitaminem Be, zmirnily symptomy
a zavaznost onemocnéni. Dale byly tyto kmeny spolu s vitaminem Bs schopny zlepsit prichod
traveniny stievem v piipadé pacientd se zacpou. U pacientll s prijmem obnovily propustnost
stievni stény a zlepSily vstiebatelnost latek pies stfevni sténu. Na zavér piispély k ustaleni
rovnovahy stfevni mikrobioty.

V jiné studii byl pfidano do mléka kmen Bifidobacterium infantis 35624. Toto mléko
spolu s chemoterapeutickym lékem podavali mysim s karcinomem mlécné zlazy a sledovali
vliv B. infantis 35624 spolu s chemoterapeutickym lékem na vzniklé nadory. Zjistili, Ze myS$im
nevznikaji nové metastazy a jiz vzniklé nadory se nezvétsuji. Jejich vysledky ukazuji na vyssi
protinadorové ucinky chemoterapeutika podavaného spoleéné¢ s B. infantis 35624, nez
pii podavani chemoterapeutika samotného (Akbaba et al. 2022).

Tian a kol. (2020) pouzili na mysim modelu kmen Bifidobacterium breve CCFM1025,
aby zjistili jeho vliv na chronické depresivni symptomy, které byly vyvolany stresem.
Chronicky stresovanym samctiim podavali B. breve CCFM 1025 po dobu péti tydni. Po uplynuti
této doby zjistili, ze 1é¢ba pomoci B. breve CCFM1025 vyrazné zmirnila symptomy deprese.
Dale zjistili, ze kmen B. breve CCFM1025 pomohl pfeménit pozménénou stievni mikrobiotu
zpét na puvodni ,zdravou* stievni mikrobiotu. Data zjejich studie jasn¢ ukazuji
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na antidepresivni G¢inky B. breve CCFM1025. V dalsi studii byl podavan pacientim se
schizofrenii kmen Bifidobacterium breve A-1 po dobu ¢&tyt tydni a byl zkouman jeho vliv
na uzkostné a depresivni symptomy, které se u tohoto onemocnéni vyskytuji. Vysledky
po ctyfech tydnech ukézaly jasné zlepSeni zdravotniho stavu pacientl. U pacientt po 1€cb¢ B.
breve A-1 doslo k mén¢ Castému vyskytu a také ke zmirnéni uzkostnych a depresivnich stavii
souvisejicich se schizofrenii (Okubo et al. 2019). Kmen B. breve A-1 zkoumali ve své studii
také Kobayashi a kol. (2017), ale na rozdil od piedchozi studie zkoumali jeho u¢inky na mySich
trpicich Alzheimerovou chorobou. Po uréité dobé zjistili, ze kmen B. breve A-1 zmiriuje Casté
zmény ndlad, které jsou pro toto onemocnéni typické, a zaroven se u nemocnych mysi zlepsila
i pamét. Ve druhé fazi studie podavali nemocnym myS$im usmrcené kmeny B. breve A-1 spolu
acetatem. Ty mély ve vysledku velmi podobny tcinek jako zivé B. breve A-1. Po né€kolika
meésicich provedli novou studii, tentokrat na starSich lidech, ve které navazali na svoji vyse
zminénou studii. Uéastnici studie trpéli poruchou paméti. Po dobu dvanécti tydnd jim podavali
B. breve A-1. Po uplynuti této doby bylo zjisténo, Ze kmen B. breve A-1 sice nema ptimy vliv
na dané onemocnéni, ale dokaze zlepsit tzv. ,,okamzitou pamét™ (Kobayashi et al. 2019).

V jiné studii byl na my$im modelu zkouman probioticky kmen Bifidobacterium bifidum
ATCC 29521 a mechanismy jeho pusobeni u ulcer6zni kolitidy. Kmen B. bifidum ATCC byl
podavan mysim s ulcerdzni kolitidou po dobu dvaceti sedmi dnii. Na konci tohoto obdobi bylo
zjisténo, ze kmen B. bifidum ATCC zmenSuje rozsah zanétu, obnovuje vrstvu hlenu v tlustém
stieve, Castecné pomaha k obnové stfevni diverzity a zaroven funguje jako antioxidant
(Din et al. 2020). Yang a kol. (2021) ve své studii hodnotili na my$im modelu ucinky
Bifidobacterium bifidum FSDJN705 spolu s Bifidobacterium breve FHNFQ23M3 na infekci
zpusobenou enterotoxigenni Eschericha coli. Vysledky jejich studie ukazaly, ze B. bifidum
FSDJN705 spolu s B. breve FHNFQ23M3 dokéazou zmirnit pfiznaky prijmu, ktery zpusobila
E. coli. Oba kmeny snizily mnozstvi vody ve stolici, obnovily strukturu klkii ve stievé a snizily
mnozstvi fekalnich SCFA. Oba kmeny také vyznamné napomohly Kk obnoveni stievni
mikrobioty.

3.3.2 Faecalibacterium prausnitzii

v

Faecalibacterium prausnitzii je anaerobni bakterie, ktera je jednou z nejhojnéjsich
produkujici butyrat v tlustém stfevé lidi. F. prausnitzii je povazovana za biologicky indikator
lidského zdravi, coz znamen4, Ze kdyz dojde k jejimu poklesu v lidském stieve, dochdzi astéji
ke vzniku zanétlivych onemocnéni. V nékolika studiich bylo zjisténo, ze dokud lidé trpi
zanétlivymi onemocnénimi stiev nebo kolorektalnim karcinomem, mnozstvi F. prausnitzii
ve stievech klesa (Ferreira-Halder et al. 2017). Sledovani mnozstvi F. prausnitzii by mohlo
poslouzit jako pomocny biologicky indikator pii diagnostice onemocnéni stiev, tedy zejména
zda se jednd o syndrom drézdivého trac¢niku (IBS) nebo o chronické stievni zanéty (IBD),
kam patii ulcer6zni kolitida (UC) a Crohnova choroba (CD). Tento druh by také mohl byt
uziteCnym potencidlnim biologickym indikdtorem pro pomoc pii rozliSovani, zda se jedna
0 ulcerodzni kolitidu nebo Crohnovu chorobu (Lopez-Siles et al. 2017). Dalsi studie ukazala, ze
pti rozeznavani IBD od IBS by se mohlo vyuzit metody, ktera zjisti mnozstvi F. prausnitzii
ve stievech. Pfesny postup zatim neni znamy a je stale v procesu zkoumani. Podle studie je
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pii IBD mnozstvi F. prausnitzii nizsi nez u IBS. Kdyz byla pozornost zamétena na rozeznavani
CD od UC, bylo zjisténo, ze mnozstvi F. prassnitzii ve stfevech je u CD nizs§i nez u UD
(Lopez- Siles et al. 2014).

3.3.3 Roseburia intestinalis

Roseburia intestinalis je grampozitivni anaerobni bakterie produkujici butyrat,
ktera byla poprvé izolovana z lidskych vykala (Duncan et al. 2002). Druhy rodu Roseburia
patii mezi nejhojnéjsi bakterie lidského stfeva produkujici butyrat a predstavuji az 5,0 % jeho
celkové mikrobialni populace.

V jedné studii byla zkoumana stolice nelécenych pacienti s CD. Ve stolici byl odhalen
pokles v mnozstvi a rozmanitosti stfevni mikrobioty vcetné R. intestinalis. Kvili tomuto
zjisténi, byl poté zkouman vliv R. intestinalis na modelu mysi kolitidy. Bylo zjisténo,
ze navySeni R.intestinalis snizi mnozstvi vyskytu hned nékolika projevt zanétlivych sttevnich
onemocnéni: (i) syndrom kratkého stfeva, (ii) poskozeni epitelu stfevni sliznice, (iii)
prostoupeni slizni¢nich lymfocytd. Studie dosla k zavéru, ze bakterie R. intestinalis potlacuje
(Shen et al. 2018). O par mésicti pozdéji tyto vysledky potvrdil i Luo a kol. (2019) ve své
studii na mySim modelu kolitidy.

3.3.4 Eubacterium hallii

Eubacterium halii je grampozitivni anaerobni bakterie (Wade 2015), ktera ma schopnost
vyuzivat glukdzu a fermentaéni meziprodukty, jako je laktat a acetat, které pak vyuzije k tvorbé
butyratu a vodiku (Engels et al. 2016).

Udayappan a kol. (2016) zkoumali na mys$im modelu vliv E. hallii na inzulinovou
rezistenci. Bakterie E. hallii byla podavana obéznim a diabetickym mysim. Navyseni E. hallii
zpisobilo zlepSeni jejich citlivosti na inzulin a vedlo i1 ke zlepSeni celkového stavu mysi.
Bunesova a kol. (2018) ve své studii prokazali, Zze kdyz bifidobakteriim vybranych druht
poskytnou mucin, tak ty diky svym metabolitim zptsobi zvySenou tvorbu E. halii. Vysledné
metabolity E. hallii (acetat, butyrat, propionat a formiat) maji pozitivni vliv na hostitele a ostatni
mikroby v lidském stfevé. V jiné studii byl zkouman vliv E. halii na 2-amino-1-methyl-6-
fenylimidazo(4,5-b) pyridin (PhIP). PhIP je nejhojnéji se vyskytujici aromaticky amin, ktery se
vyskytuje v dobie tepeln¢ upraveném mase a ktery muze ptispivat k jeho karcinogenité. Bylo
zjisténo, ze bakterie E. halii je schopna pfeménit tento potencialné karcinogenni amin na jeho
nezavadnou formu a piispét tak k jeho detoxikaci v lidském tlustém stieve. E. halii mize také
produkovat pseudovitamin Bi2, ktery pak vyuziji jiné bakterie, napiiklad Akkermansia
muciniphila (Fekry et al. 2016).

3.3.5 Akkermansia muciniphila

Akkermansia muciniphila je gramnegativni, anaerobni, mucin degradujici bakterie
(Ottman et al. 2017). Ac¢koliv byla popisovana jako piisné anaerobni bakterie. Bylo zjisténo, ze
je schopna tolerovat mnozstvi kysliku v prostiedi, anebo nizké hladiny kysliku mohou
stimulovat jeji rust. Typovy kmen A. muciniphila MucT byl pivodné izolovan ze zdravého
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dospélého ¢loveéka pomoci média s obsahem zalude¢niho mucinu (Ouwerkerk et al. 2016).
Bakterie A. muciniphila je schopna odbouravat mucin, coz z ni u zdravého ¢loveka déla velmi
uzite¢nou bakterii, diky které se neustale obnovuje mucindzni vrstva ve stievech. Problémem
by tato bakterie mohla byt u nemocného ¢lovéka, ktery trpi na néjaké onemocnéni
gastrointestinalniho traktu. V tento moment pro né&j nebude odbouravani mucinu prospésné,
protoze obnovu mucinézni vrstvy ma zpomalenou a stievni epitel by mohly snadnéji narusit
patogenni mikroorganismy. Mucin A. muciniphila §tépi a vyuziva ho jako zdroj energie a zivin.
Metabolity, jako je acetat, propionat a 1,2-propandiol, které A. muciniphila produkuje ptispivaji
k podpofe ristu jinych mikroorganismi v travicim traktu (Belzer et al. 2017). Dale bakterie A.
muciniphila miize vyuzit pseudovitamin Biz, ktery je produkovany jinymi bakteriemi, naptiklad
bakterii E. halii, aby mohla produkovat propionat. Jinak feCeno mezi bakteriemi probiha jiz
zminovany cross feeding. Bakterie A. muciniphila také produkuje sulfatazy, diky nimz muze
byt schopna vyuzit siru ze sirovodiku k syntéze sirnych aminokyselin a diky tomu omezit
moznou toxicitu bakterii, které redukuji sulfaty (Ottman et al. 2017).

Bylo zjisténo, ze u lidi trpicich na rizné nemoci se vyskytuje mensi mnozstvi A.
muciniphila (X. Zhang et al. 2013). N¢kolik studii poskytlo slibné dtikazy o pozitivnim vlivu
A. muciniphila na metabolické poruchy, jako je obezita a diabetes. (Ottman et al. 2017). V jedné
studii byla izolovana A. muciniphila. Zjistilo se, ze pfitomnost této bakterie nepiimo souvisi
s télesnou hmotnosti u hlodavct a lidi. V této studii bylo prokazano, ze mnozstvi A. muciniphila
se snizilo u obéznich a diabetickych mysi 2. typu a spravna prebioticka vyziva zase mnozstvi
A. muciniphila vratila do normalniho stavu, coz zpusobilo zlepSeni metabolickych procest.
Kromé toho studie prokazala, ze 1é¢ba prostfednictvim A. muciniphila napravila metabolické
poruchy vyvolané dietou s vysokym obsahem tukd (Everard et al. 2013). Nedavno bylo také
prokdzano, ze bakterie chrani pfed ateroskleréozou tim, Ze zmirfluje zanét vyvolany
metabolickou endotoxémii (pfitomnosti toxint v Krvi) a ptispiva k obnoveni stfevni bariéry
(Li etal. 2016). Prvni klinicka studie naznacuje, ze ziva nebo pasterizovana A. muciniphila je
bezpec¢na bakterie pro pouziti u obéznich lidi a je slibnym kandidatem na probiotika nové
generace (Plovier et al. 2016).

3.3.6 Clostridium butyricum

Clostridium butyricum je pfisné anaerobni, grampozitivni sporotvorna bakterie
produkujici butyrat. C. butyricum je soucasti komenzalni stfevni mikrobioty lidi i zvitat. Rod
Clostridium ma probiotické vlastnosti, av§ak nékteré kmeny mohou byt patogenni a mohou
zpusobovat napiiklad nekrotizujici kolitidu u pfedcasné narozenych déti (Cassir et al. 2016;
Saarela 2019).

Kmen C. butyricum MIYAIRI 588 se pouziva jako probiotikum pii prijmech
po antibiotické 1é¢bé. Ve studii na potkanech bylo zjisténo, Ze tento kmen C. butyricum
MIY AIRI 588 dokéze opravit porusené metabolické pochody, které jsou jednou z pti€in vzniku
nealkoholového ztuénéni jater (Seo et al. 2013). V jiné studii zase Miyaoka a kol. (2018) zjistili,
ze kmen C. butyricum MIYAIRI 588 v kombinaci s antidepresivy dokaze vyznamné zlepsit
uzkostné stavy u pacientt trpicich velkou depresivni poruchou, kteti nereaguji na standartni
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toxin, ktery vytvaii patogenni bakterie Clostridium difficile. Ta je zodpovédna za velkou ¢ast
prujmu a kolitidy spojenou s antibiotickou 1écbou (Woo et al. 2011).

U kmene C. butyricum AQQF01000149 byl zkouman jeho ochranny mechanismus proti
Salmonella enteritidis u skupiny brojlert. Zjistilo se, ze pfi peroralnim podavani C. butyricum
AQQF01000149 doslo po nékolika dnech ke zmenseni poctu zivotaschopnych Salmonella
enteritidis. Ze studie vyplyva, ze kmen C. butyricum AQQF01000149 by mohl byt podavan
jako vhodna alternativa pro prevenci pied infekci zptsobenou Salmonella enteritidis
(Zhao et al. 2017).

3.3.7 Bacteroides spp.

Bacteroides spp. se ve vysokych poctech vyskytuje v travicim traktu dospélych lidi.
Jeden z nejhojnéjsich druhti je Bacteroides fragilis (Hiippala et al. 2018). Bacteroides fragillis
je obligatni anaerobni gramnegativni tyCinka. Na svého hostitele mize mit jak pozitivni,
tak negativni ¢inky (Erturk-Hasdemir & Kasper 2018).

Dalsim zastupcem NGP z rodu Bacteroides je Bacteroides vulgatus. Li a kol. (2021)
béhem sv¢é studie na mysim modelu kolitidy pouzili nékolik kmenti Bacteroides vulgatus. Pouze
jediny kmen, konkrétné kmen B. vulgatus 7K1, byl schopny zmirnit pfiznaky kolitidy. V dalsi
studii byl zkouman potencionalni vliv kmene B. vulgatus ATCC 8482 na postmenopauzalni
osteopordzu. Bylo zjisténo, ze kmen B. vulgatus ATCC 8482 snizil ubytek kostni hmoty
a destrukci mikrostruktury v bedernim obratli u mysi po odstranéni vajec¢nikd. Toto zjiSténi
naznacuje, ze by kmen B. vulgatus ATCC 8482 mohl pomoci pii 1é¢bé postmenopauzalni
osteoporozy (Yuan et Shen 2021). Yoshida a kol. (2018) ve své studii zjistili, ze u pacienti
s onemocnénim koronarnich tepen se vyskytuje vyznamné niz§i mnozstvi Bacteroides vulgatus
a Bacteroides dorei. Na mys$im modelu poté pouzili zalude¢ni sondu s zivymi B. vulgatus a B.
dorei. Druhy B. vulgatus a B. dorei zeslabily tvorbu ateroskler6zy u mysi nachylnych k této
nemoci. Dale tyto kmeny vyrazné snizily endotoxémii, coz vedlo k G¢innému potlaceni
mohlo by slouzit pouziti druhd B. vulgatus a B. dorei jako prevence pifed vznikem tohoto
zavazného onemocnéni.

3.3.8 Parabacteroides goldsteinii

Byl zkouman vliv polysacharidi, které se nachazeji v mycelium Hirsutella sinensis,
na mnozstvi Parabacteroides goldsteinii ve stitevech. Bylo zjisténo, Ze polysacharidy mycelia
H. sinensis podporuji rast druhu P. goldsteinii, a tim zvysuji i jeho mnozstvi ve stievech. V dalsi
fazi studie byl zjistovan vliv kmene P. goldsteinii ATCC BAA-1180 na mys$im modelu obezity.
Vysledky studie ukazaly, ze kmen P. goldsteinii ATCC BAA-1180 pomohl ke zlepSeni
symptomt souvisejicich s obezitou. Konkrétné tento kmen ptispél ke sniZeni hladiny zanétu,
ke sniZzeni inzulinové rezistence, ke zvySeni propustnosti stfevni stény a ke zvySeni
termogeneze tukové tkan€. V kombinaci s polysacharidy mycelia H. sinensis by mohl byt kmen
P. goldsteiniit ATCC BAA-1180 slibnym synbiotikem k 1écbé obezity a diabetu 2. typu
(Wu et al. 2019). Lai a kol. (2022) zkoumali dalsi kmen P. goldsteinii MTSO01, konkrétn¢ jeho
ucinky na chronickou obstrukéni plicni nemoc (CHOPN) vyvolanou na myS$im modelu.
CHOPN je globalni onemocnéni, které je charakterizovano narusenim normalniho dychani. To,

23



ze mikrobiota dychaciho traktu je spojena s CHOPN, se védé€lo jiz davno. V této studii bylo
zjisténo, zZe existuje propojeni této nemoci, stfevni mikrobioty a plic, neboli tzv. osa CHOPN —
stfevni mikrobiota — plice. Déale bylo prokazano, ze kmen P. goldsteinii MTSO1 zlepsuje
piiznaky souviseji s CHOPN, zmiriiuje stfevni zanét, zvySuje bunéénou mitochondridlni
a ribozomalni aktivitu v tlustém stieve a prispiva k inhibici zanétu plic.

3.3.9 Christensenella minuta

Christensenella minuta je gramnegativni striktné anaerobni bakterie, ktera Zije v lidském
stieveé. C. minuta byla poprvé objevena skupinou védcu v roce 2011 (Morotomi et al. 2011).
Ve studii byl zkouman novy kmen Christensella minuta DSM 22607, ktery by mohl pomoci
s 1écbou chronickych autoimunitnich onemocnéni, které postihuji travici trakt. Zjistilo se,
ze ackoliv je C. minuta DSM 22607 ptisny anaerob, je také schopna tolerovat nizké hladiny
kysliku. Dale bylo objeveno, ze kmen C. minuta DSM 22607 disponuje silnou protizanétlivou
aktivitou a je schopen chranit stfevni epitel proti jeho poruseni. Na zavér bylo na dvou odlisnych
zvifecich modelech akutni kolitidy zjisténo, ze kmen C. minuta DSM 22607 zabranil poskozeni
stfev, snizil projevy zanétu tlustého stfeva a podpofil hojeni stfevni sliznice. Diky vSem témto
u¢inkim ma C. minuta DSM 22607 potencialni vyuziti v bioterapiich (Kropp et al. 2021).

V jiné studii Mazier a kol. (2021) zkoumali dal$i novy kmen Christensella minuta,
konkrétn¢ DSM 33407. Na modelu obéznich mysi, jejichz obezita byla vyvoland dietou,
zkoumali potencial C. minuta DSM 33407 ptsobit proti tomuto fyziologickému stavu. Zaméfili
se na zmény metabolismu lipidd v jatrech, které kmen C. minuta DSM 33407 zpusobil. Data
naznacovala, ze kmen C. minuta DSM 33407 dokazal chranit pted obezitou a reguloval dalsi
mechanismy, jako je napftiklad hladina glykémie. Dale tento kmen reguloval metabolismus
jaternich lipidu tim, Ze siln€ inhiboval de novo lipogenezi. Tento kmen byl dale schopen chranit
stfevni epitel proti jeho poruseni jako C. minuta DSM 22607. Vysledky ukazuji, ze by kmen C.
minuta DSM 33407 mohl byt v budoucnu vyuzivan pro podporu 1é¢by obezity a metabolickych
poruch, které s ni souvisi. A¢koliv ma druh C. minuta mnoho pozitivnich Gi¢inkd na hostitele,
bylo nedavno zjisténo, ze by mohl mit i patogenni potencial (Alonso et al. 2017).

3.3.10 Streptococcus dentisani

V roce 2013 byly skupinou védci popsany dva nové bakterialni kmeny, Streptococcus
dentisani 7746 a 7747. Jsou to grampozitivni aerobni bakterie, které byly izolovany ze zubniho
plaku jedinc, ktefi neméli Zzadny zubni kaz (Camelo-Castillo et al. 2014;
Lopez- Lopez et al. 2017). Lopez-Lopez a kol. (2017) ve své studii odhalili, ze Streptococcus
dentisani 7746 a 7747 se vyskytuji v duting ustni u 98 % zdravych jedinct bez zubniho kazu.
Jelikoz jsou kmeny S. dentisani 7746 a 7747 schopny inhibovat rist hlavnich oralnich patogent
prostiednictvim produkce bakteriocinti a tlumit kyselé pH, které je hlavni pficinou tvorby
zubniho kazu, jedna se o bakterie vhodné pro pouziti v prevenci proti tomuto poSkozeni zubd.

V dalsi studii byl zjistén podobny pozitivni u¢inek S. dentisani jako ve studii pfedchozi.
Diky témto zjisténim se doslo k zavéru, ze kmen S. dentisani 7746 je pomoci kompetitivnich,
adherentnich a vyté€sitovacich mechanismt schopen inhibovat riist a uchyceni parodontalnich
patogenti, které zptisobuji parodontalni onemocnéni. Uéinky S. dentisani 7746 je viak zapotiebi
jesté ovetit v klinickych studiich (Esteban-Fernandez et al. 2019).
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3.3.11 Lactobacillus paraplantarum

ucinky (Nikolic et al. 2012). Byl zkouman jeho potencial zlepsit stav jater a ledvin
u diabetickych potkand. Studie odhalila, ze L. paraplantarum BGCGI1 ma zmiriujici
hypoglykemicky ucinek, ktery napomaha zlepsit narusenou rovnovahu v posSkozenych jatrech
a ledvinach diabetickych potkant. Dale L. paraplantarum BGCG11 piispiva ke snizeni
fibrotickych procesu. Tato zjisténa data d¢laji z L. paraplantarum BGCG11 potencionalni
terapeutické probiotikum, které by mohlo byt vyuzivano pii 1écbé diabetu a dalSich
patologickych stavii, které jsou spojeny s nerovnovahou metabolismu, zdnétem a fibrézou
(Mihailovi¢ et al. 2017). Nishida a kol. (2017) ve své studii izolovali kmen Lactobacillus
paraplantarum 11-1 z nalevu ryzovych otrub a z kimchi. U L. paraplantarum 11-1 objevili
nejen jeho schopnost stimulovat vrozenou imunitu, ale i schopnost zabranit infekci patogenem
Pseudomonas aeruginosa, ktery napada pacienty s oslabenou imunitou a zptisobuje u nich zapal
plic. V dalsi studii byla testovana t¢innost dvanacti kandidatnich probiotickych kment z rodu
Lactobacillus a Bifidobacterium na chovani a neuroendokrinni reakce mysi s chronickym
stresem. Zjistilo se, ze kmeny Lactobacillus paraplantarum LP12407, Lactobacillus
paraplantarum LP12418, Lactobacillus paraplantarum LP12151,L. paracasei Lpc-37
zabranily rozvoji uzkosti a deprese souvisejici se stresem (Stenman et al. 2020). V nedavné
studii byla zaméfena pozornost na Lactobacillus paraplatum PS128, byly zkoumany jeho
ucinky na depresivni symptomy a kvalitu spanku u osob s nespavosti. Po mésici bylo zjisténo,
ze kmen L. paraplatum PS128 zmirnil symptomy deprese, uroven Ginavy a zlepsil kvalitu
spanku b&hem faze hlubokého spanku. Tyto zmény souvisely se zménou mozkovych vln, coz
znovu dokazuje propojeni stievni mikrobioty a mozku (Ho et al. 2021).

3.3.12 Flavonifractor plautii

Flavonifractor plautii je grampozitivni anaerobni bakterie izolovana z lidskych vykalt
(Carlier et al. 2010). Bylo prokazano, ze F. plautii souvisi s metabolismem katechind ve stfevé.
Katechiny patii do skupiny antioxidantli, které mizeme najit v zeleném nebo Cerném caji
(Ozdal et al. 2016). Presna funkce F. plautii vSak zatim neni znama. Byla provedena studie
na mysim modelu, ve které byl podavan mysim zeleny ¢aj. Po osmi dnech doslo ke zvyseni
mnozstvi F. plautii. Dale byl pak mysim s akutni kolitidou podavan konkrétni kmen F. plautii
ATCC 29863, aby byly prozkoumany jeho fyziologické ucinky na hostitele. Vysledky ukazaly,
ze kmen F. plautii ATCC 29863 dokazal snizit iroven zanétu ve stievech (Mikami et al. 2021).
Utinky stejného kmene byly sledovany u obéznich mysi. Bylo zji§téno, ze kmen F. plautii
ATCC 29863 zmiriiuje zanétlivé reakce v tukové tkani, které jsou castymi komplikacemi
u diabetu a hypertenze (Mikami et al. 2020). Tato zjisténi délaji z F. plautii ATCC 29863 dalsi
potencionalni kmen, ktery by se dal vyuzit jako bioterapeutikum.

3.4 Koncept probiotik na miru
Jak jiz bylo zminéno, slozeni sttevni mikrobioty je u kazdého jedince individudlni. To je

podle odborniki jeden z mnoha divodu, pro¢ jsou nékteti lidé vice nachylni K riznym
onemocnénim nez jini (Lozupone et al. 2012). Dale mize také dochazet z mnoha pficin
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Kk naruseni stfevni rovnovahy. Stfevni dysbidza pak mize zpusobovat rizna onemocnéni, jako
je napriklad: Crohnova choroba, ulcerézni kolitida, stievni infekce a obezita
(Grover et al. 2012). Slozeni stievni mikrobioty 1ze ovlivnit nejen pomoci probiotik v podobé
dopliki stravy a stravou samotnou, ale také pomoci tzv. individualnich probiotik nebo jinak
feCeno probiotik na miru. Mechanismus tohoto konceptu je viceméné prosty. Po zaplaceni
programu pro piipravu individualnich probiotik dojde v domacim prosttedi k odbéru vzorku
sttevni mikrobioty specidlnim setem. Vzorek je poté zaslan do laboratote, kde je provedena
analyza slozeni stfevni mikrobioty. Po vyhodnoceni analyzy je odborniky pfipravena specialni
smés probiotik, kterd doplni idajné chybéjici bakterie a je uzivana vétsinou po dobu dvanacti
mésict, kazdé tfi mésice dochédzi k obnoveni slozeni. Po uplynuti této doby by mélo dojit
Kk nardstu chybéjicich bakterii (RySavka Petr 2017).

Firmy, které tuto sluzbu nabizi, pouzivaji k analyze sttevni mikrobioty moderni sekven¢ni
metody. Vysledky téchto metod vSak byvaji velmi nedostatecné, protoze dokazi zaradit bakterie
pouze do vyssich taxonomickych skupin a jejich ptesnéjsi zatazeni neposkytuji. Jak jiz bylo
zminéno vyse, bakterie se rozdéluji podle mechanismi, které se vyskytuji bud’ témét u vSech
bakterii nebo jsou druhové ¢i kmenové specifické. Samotnd analyza poskytuje informaci
0 slozeni stfevni mikrobioty, nikoliv vSak 0 jejich funkcich. Absence jedné skupiny bakterii
nemusi nutné znamenat i absenci funkce, kterou plni, protoze tuto roli mohou zastavat jiné
mikroorganismy stfevni mikrobioty. Dle Ceské mikrobiomové spoleénosti jsou probiotika
pro cloveéka prospésnd, ale vzdy je lepsi hledat n&jaké prirozené zdroje, které jsou
soudasti pestré stravy (Ceska mikrobiomova spole¢nost 2021).

3.5 Prebiotika

Pro spravnou funkci stfevni mikrobioty je dulezitd konzumace prebiotik, at’ uz
prostfednictvim pestré stravy anebo formou doplikl stravy. Prebiotika jsou nestravitelné
slozky potravy, které maji ptiznivy vliv na rozvoj pozitivnich mikroorganismii, které kolonizuji
sttevni mikrobiotu ¢lovéka, a mohou ovlivnit jeho zdravi. Aby nestravitelna sloZka potravy
mohla byt definovéna jako prebiotikum, musi projit v nezménéném stavu horni ¢asti travici
soustavy az do stiev, kde je nasledn¢ vyuzita mikroorganismy, které maji pozitivni vliv na
zdravi jedince. Nékdy ovSem nemusi byt plisobeni prebiotik zcela selektivni. Prebiotické latky
nalezneme hlavné v rostlinné stravé, a to nejcasteji v podobé oligosacharida.

Oligosacharidy jsou chemické latky neboli polymery, které se skladaji z2 az 10
cukernych jednotek. Nejznamé;jsi a nejpouzivanéjsi jsou fruktooligosacharidy (FOS), které jsou
slozené z fruktdzy, a galaktooligosacharidy (GOS), které obsahuji galaktozové jednotky. FOS
se piirozen¢ nachdzeji napiiklad v cibuli, ¢esneku, bananech, rajcatech a primyslové se
vyrabéji Stépenim inulinu, ktery se nachazi v hlizach ¢ekanky, topinambur a sladkych brambor.
Inulin ma rovnéz prebiotické ucinky, ale studie ukazuji, Ze mikroorganismy umi lépe vyuzit
FOS neZ inulin. GOS se pfirozené vyskytuji v malém mnozstvi v mléce a primyslové se vyrabi
z laktozy. Mezi GOS se mohou zatazovat i oligosacharidy rafindzové tady, jejichz zakladem je
trisacharid rafindza. Na tyto oligosacharidy jsou bohaté predev§im lusténiny a s6ja, proto jsou
nekdy nazyvany také jako so6jové oligosacharidy. Dalsi oligosacharidy, které jsou povazovany
za prebiotika, jsou napiiklad rezistentni $krob, xylooligosacharidy, arabinooligosacharidy,
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ale 1 synteticky vyrabéné laktuléza, polydextr6za, izomaltooligosacharidy a dalsi
(Pandey et al. 2015).

3.6 Synbiotika

Synbiotika pfedstavuji kombinaci probiotik a prebiotik. Jde tedy o soubor
mikroorganismu a specifickych latek, které slouzi jako vyZziva pro mikroorganismy, se kterymi
jsou kombinovany. Zaroven prebioticka slozka ze synbiotik podporuje i mikroorganismy
nachdzejici se v travicim traktu. Existuje vSak i jiny typ synbiotik, kdy prebiotickd slozka
nepodporuje probiotickou slozku, ale podporuje az mikroorganismy v travicim traktu. Jsou to
tzv. komplementarni synbiotika. Synbiotikum muaze byt napiiklad jogurt s pridavkem
frukrooligosacharidi nebo mlé¢na kojeneckd ndhrada, kterd obsahuje jak prebiotické latky,
tak probiotické mikroorganismy (Pandey et al. 2015).

3.7 Fekalni bakterioterapie

Fekalni bakterioterapie nebo také transplantace fekalni mikrobioty (FMT) je pfenos stolice
od zdravého a nalezité¢ vySetieného clovéka na clovéka, ktery ma uréitym zpiisobem
pozménénou mikrobiotu tlustého stfeva jinak nazyvanou dysbidza. Dysbidéza muize vést
K riznym onemocnénim, ktera jiz byla zminéna vysSe. Tato metoda byla poprvé popsana
¢inskym 1ékafem ve 4. stoleti. Cinsky lékaf, podaval peroralné vykaly pacientim, kteii méli
otravu jidlem nebo t&zké prijmy. Jasnym vysledkem bylo zlepSeni stavu téchto pacientl
a zachrana jejich zivota (Zhang et al. 2012). Moderng;jsi popisy na lidech byly zdokumentovany
Vv roce 1958 panem Eisemanem, ktery podaval fekalni klystyr 4 pacientiim, u kterych pozdéji
doslo ke zlepSeni jejich zdravotniho stavu. Dnes se fekdlni bakterioterapie bézné pouziva u
pacientq, ktefi trpi infekci zptisobenou patogenni bakterii Clostridioides difficile. FMT je u této
infekce ovérenou a u¢innou lé¢ebnou metodou, ktera miize zachranit zivot. U ostatnich nemoci,
jako je ulcerdzni kolitida nebo syndrom drazdivého tra¢niku, je FMT v Ceské republice mozna
pouze Vv ramci klinickych studii na vybranych pracovistich.

Nejprve je dilezité najit zdravého darce se zdravou stfevni mikrobiotou. Vhodnym
a zdravym darcem byvaji nejcastéji pfibuzni ¢i znamy pacienta. Darce musi byt zcela zdravy
a musi zit zdravym zivotnim stylem. Tento jedinec pak musi absolvovat mnoho vysetieni.
Na oznaceni — ,,zdravy darce, dosahnou pouhd 3 % lidi. Pfesna definice zdravého darce,
respektive zdravé stfevni mikrobioty, neexistuje a pravdépodobné ani nikdy existovat nebude,
protoze kazdy ¢loveék ma zcela jedineénou mikrobiotu. Zpracovana homogenizovana stolice se
poté aplikuje do stiev, a to bud’ hluboko do tenkého stfeva prostiednictvim sondy nebo
endoskopu, nebo je mozné ji podat do tlustého stfeva nalevem nebo pomoci koloskopu. Dalsi
zpusob podani je pouziti kapsli, které se polykaji. Pribéh fekalni bakterioterapie naznacuje Obr.
6.

Cilem fekalni bakterioterapie je pfeménit pozménénou stievni mikrobiotu na mikrobiotu
zdravou. Je to G¢inna 1é¢ebna metoda, ktera se pouziva ve chvilich, kdy organismus nereaguje
na standartni 1é¢bu dané nemoci. Bylo zjisténo, Ze po fekalni bakterioterapii dochazi k pteméné
mikrobidlni populace na populaci, ktera je velmi podobna darcovské populaci
(Vindigni & Surawicz 2017). Nejde vSak o zcela trvalou zménu stfevni mikrobioty. Fekalni
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bakterioterapie je pouze zpusob, jak pomoci pacientovi s dysbidzou sttevni mikrobioty rychleji
a efektivnéji, nez jak by se délo pii pouhém dlouhodobém uzivani probiotik. Trvalejsi zmény
sttevni mikrobioty 1ze dosdhnout pouze pii komplexni zméné Zivotniho stylu se zafazenim
pohybu a s navySenim konzumace fermentovanych potravin (kimchi, kysana zelenina, kefir,
acidofilni mléko) a vldkniny z ptirozenych zdroji. Je dalezité si uvédomit, ze se v zadném
piipad¢€ nejedna o druh probiotické 1écby.

V soucasné dobé se v Ceské republice, konkrétn¢ ve Fakultni Thomayerové nemocnici,
provadi experimentalni 1éCba fekalni bakterioterapii u pacientii se syndromem drazdivého
tracniku, kterym trpi az 10 % populace. Syndrom drazdivého tra¢niku je spojen s bolesti biicha
souvisejici S vyprazdnovanim, velkymi prijmy a ¢astymi stfevnimi infekcemi. Ve spojitosti
s timto onemocnénim se mohou vyskytovat i mimostfevni potize (Canavan et al. 2014,
Skalova Andrea 2021).

Vybér dérce Priprava stolice  Pfiprava pacienta Zplsob podani Dlouhodob4 bezpeénost
bezpecnostni -aerobninebo - ¢isténi tlustého - horni nebo dolni - infekéni choroby
Praktické ~ screening anaerobni? stfeva Casti GIT
otazky - Zivotni styl - Cerstva nebo - antibiotika
- anamnéza zmrazena?
- prenosné infekeni
choroby
PRED FMT FMT PO FMT
Koncepéni  VYbér dérce: kritéria efektivnosti Nagasovani FMT Dlouhodobé bezpe&nost
otazky - bohatost mikrobioty? - akutni faze/remise - neinfekéni prenosné choroby
- koncentrace F. prausnitzii onemocnéni?

- producenti SCFA? koncentrace?
- ostatni bakterialni markery?

° o Oo o L ® 000 o
Kfizova komunikace e 0 04 0} p °g :
vé komunika x - ° @ Obnovena
me;l zmgngnyrm a H B homeostaza
hosnte:jsky;wll mikroby &} > - eubioza
- dysbidza
- zanét Q Q Q a a

% 2

Obrazek 6: Priubéh fekalni bakterioterapie (https://www.nature.com/articles/mi201667)
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4 Zavér

Neustale roste pocet védeckych studii popisujicich specifické ucinky potencionalné
probiotickych kment, které maji specifické t€inky na lidské zdravi. Jako probiotika nové
generace jsou nejéastéji popisovany kmeny druhti Faecalibacterium prausnitzii, Roseburia
intestinalis, Eubacterium halii, Akkermansia muciniphila, Clostridium butyricum,
Parabacteroides goldsteinii, Christensenella minuta, Streptococcus dentisani, Streptococcus
dentisani, Flavonifractor plautii a n€kolik druhd z rodu Bifidobacterium a Bacteroides. Mezi
jejich specifické ucinky patii produkce specifickych bioaktivnich latek, neurologické ucinky,
imunologické uc¢inky a endokrinologické ucinky. Proto mohou byt pouzivany naptiklad
pti 1é¢bé obezity, ulcerdzni kolitidy, Crohnovy choroby, chronické deprese a rakoviny mlééné
zlazy. Nicméné¢ je zapotiebi dalSich studii, které objasni pfesné mechanismy ucinku probiotik
nové generace. Nezbytné je rovnéz provedeni klinickych testi a splnéni legislativnich
pozadavki, aby bylo mozZné probiotika nové generace pouzivat jako 1éciva.
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