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Mikrobiom a probiotika v kontextu dermatologie
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Soucasné poznatky naznacuji, Ze mikrobiom ovliviiuje svého hostitele mnohem vic, nez se dosud predpokladalo. Déje se tak pfimo,
prostfednictvim biologicky aktivnich latek produkovanych mikroorganismy a nepfimo modulaci imunitniho systému hostitele.
Klicovym zplisobem se tak mikrobiom podili na udrzovani homeostazy. Za urcitych okolnosti dochazi k nerovnovéze tohoto
ekosystému, coz mize vést k manifestaci celé fady onemocnéni véetné nékterych koznich jako napfiiklad: atopicka dermatitida,
psoridza, akné a dalsi. Probiotika pak oteviraji novou cestu v terapii téchto stava.
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Microbiome and probiotics in the context of dermatology

Current knowledge suggests that the microbiome affects its host much more than it was previously thought. It does so directly,
through biologically active substances produced by the microorganisms and indirectly, by modulating the host’s immune system.
Thus, the microbiome plays a key role in maintaining homeostasis. Under certain circumstances, an imbalance in this ecosystem
can lead to the manifestation of a number of diseases, including some skin diseases, such as atopic dermatitis, psoriasis, acne and

others. Probiotics then open a new path in the treatment of these conditions.
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Uvod

Kdyz v roce 1990 odstartoval mezinarodni
védecky vyzkumny projekt jménem ,Projekt
lidského genomu”, ktery si dal za cil zmapovat
a precist chemickou strukturu lidské DNA,
néktefi védci, jez se podileli na vyzkumu, pre-
dikovali, ze lidsky genom obsahuje az 100000
genu. Projekt byl dokoncen v roce 2003 a né-
ktefi spoluautofi mohli byt nakonec rozca-
rovani zjisténim, Ze finalné bylo zmapovano
Ljen” pfiblizné 20000 genu kédujicich pro-
teiny, coz se pfilis nelisi od velikosti genomu
octomilek. Nicméné pokud na ¢lovéka nahli-
zime komplexné a bereme jako jeho soucast
i lidsky mikrobiom, v tu chvili se po¢et 100000
gent zda byt podhodnoceny (1).

V roce 2007 byl zahjen vyzkumny projekt
Narodniho institutu zdravi Spojenych statd
s nazvem ,Projekt lidského mikrobiomu”

majici za cil identifikovat a charakterizovat
lidskou mikrobiotu a objasnit roli mikrobiomu
v kontextu lidského zdravi a nemoci. Laureét
Nobelovy ceny Dr. Joshua Lederberg, ktery
pouzil termin ,mikrobiom” poprvé, odkazoval
k popisu ekologického systému komenzal-
nich, symbiotickych a moznd i patogennich
mikroorganismd, které sidli v a na lidském
téle (2). Dnes termin mikrobiom definuje sou-
bor genoma mikroorganismi zijicich na kon-
krétnim jedinci. Skupina samotnych mikro-
organismd, jako jsou bakterie, viry, kvasinky,
houby, roztoci nebo archea, dfive ozna¢ované
archebakterie, se nazyva mikrobiota (3).Ve své
podstaté maji ale oba pojmy prakticky totozny
vyznam. V minulosti se v ¢eské terminologii
pouzivalo oznaceni ,fyziologicka mikrofléra®.
Spolecenstvi mikroorganizm osidluje epite-
lové povrchy téla, konkrétné kdzi a viechny

dostupné sliznice. Nejpocetnéjsi zastoupeni
maji bakterie, proto jim i v tomto ¢lanku bude

vénovana nejvétsi pozornost.

Vyvoj mikrobiomu a faktory
ovliviujici jeho slozeni

Mikrobiom ¢lovéka se formoval po tisici-
leti, ale az s masivnim rozvojem molekular-
né genetickych metod a bioinformatiky se
naskytla pfilezitost prozkoumat tuto oblast
detailné. Vzdyt az dvé tretiny mikroorganism
Zijicich na lidském téle nelze kultivovat na béz-
né dostupnych pudach ¢istudovat v optickém
mikroskopu.

Dosud proklamované tvrzeni, Ze vyvoj
lidského plodu v déloze probiha za sterilnich
podminek, mozna bude uz brzy v ucebni-
cich pfepsano. Bylo totiz dokdzano, ze prv-
ni osidlovani plodu zacind jiz pravé béhem
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nitrodélozniho vyvoje. Bakterie, bakterialni
DNA nebo bakteridlni produkty byly deteko-
vany v mekoniu, plodové vodé a placenté (4).
K dalsimu vyznamnému rozvoji mikrobiomu
dochazi béhem porodu. Jak plod postupuje
porodnimi cestami, dochazi pfimym kontak-
tem k osidlovani kize. Polykani vaginalni mi-
krobioty pak dava plodu zaklady mikrobioty
stfevni. Naproti tomu pii porodu vedeném
cisaiskym fezem dochdzi k osidleni fyziologic-
kou mikrobiotou kiize matky a neni vyjimkou,
ze ke skladbé novorozeneckého mikrobiomu
pfispéji i nemocni¢ni kmeny mikrobiélnich
agens (5). Vyznamné pozitivni vliv na rozvoj
fyziologické mikrobioty ma kojeni, protoze
matefské mléko obsahuje oligosacharidy slou-
zici mikrobioté jako zdroj energie. Definitivni
slozeni mikrobiomu se ustaluje béhem prv-
nich let Zivota a v dospélosti pak zlstava slo-
zeni hlavnich mikrobidlnich druhd (ptiblizné
dvé tietiny mikrobioty) pomérné stabilni (6).
S pfibyvajicim vékem se mikrobidlni diverzita
naopak snizuje.

Co ma tedy vliv na slozeni mikrobiomu
u konkrétniho jedince? Jsou to zejména ge-
netické faktory, zptsob vedeni porodu, vék,
pohlavi, geografické podminky, ve kterych se
dany jedinec vyskytuje, a déle pak napfiklad
stres ¢i uzivani antibiotik. Zasadni roli hraji
stravovaci navyky, jimiz Ize mikrobiom velice
vyznamné ovliviiovat. Nesmime opomenout
ani evolu¢ni zmény, protoze evoluéni vyvoj
¢lovéka probiha pravé pod vlivem mikro-
bialnich podnétd vnéjsiho prostiedi a pod-
nétl pritomnych ve stravé. Jesté v nedavné
minulosti se vétsina lidi Zivila zemédélstvim
a predpoklada se, ze kazdodenni izky kontakt
s plidou a hospodatskymi zvifaty podporoval
biodiverzitu mikrobiomu (5). Tu podporova-
la téZ pfevazné rostlinna strava, kterou nasi
predci konzumovali. Naproti tomu se v sou-
¢asnosti zvySuje zastoupeni zivocisné slozky
potravy a primyslové zpracovanych potravin,
coz vyznamné ovliviiuje slozeni mikrobiomu
a to v negativnim slova smyslu. Kdyz k to-
mu pfipojime aspekty prespfilisné hygieny
a témér ,sterilniho” prostredi, ve které nase
spole¢nost v soucasné dobé Zije, otevird se
idedIni prostor pro rozvoj civiliza¢nich one-
mocnéni, jejichZ spojitost s mikrobiomem je
v poslednich letech intenzivné zkouména. Na

tento trend poukazujeii tzv. ,Hygienicka hypo-
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téza", ktera popisuje rostouci trend frekvence
alergii v dtsledku zlepseni hygienické péce
v ¢asnych obdobich Zivota. Snizeni expozi-
ce infek¢nim agens nasledné ovliviuje zrani
imunitniho systému a pretrvavani fetlniho
poméru Th,/Th,, respektive pfetrvavani sti-
mulace Th,imunitni odpoveédi (7).

Mikrobiom a stievo

Rozmanitost mikrobiomu traviciho traktu
pfimo umérné stoupa distalnim smérem az
k tlustému stievu, které je v tomto ohledu
prozkoumano nejvice. Luminalni mikrobiom,
znéjz bylo dosud identifikovano vice nez de-
set milion gen(, se Ucastni spolu s epitelial-
nimi bunkami stfeva a burikami imunitniho
systému celé fady procest (8). Jako priklad
muzeme uvést podil mikrobiomu na eliminaci
adheze a rUstu patogen(, schopnost ménit
integritu a propustnost stfevni epitelidlni ba-
riéry, ovlivnéni vstrebavani celé fady latek
a zivin, produkci antioxidant(i véetné vitami-
nG skupiny B a K, regulaci homeostazy lipi-
dl a glukézy, redukci tvorby prozanétlivych
cytokini a modulaci imunitniho systému,
respektive navozeni imunologické tolerance
vuci antigendim z potravy a zevniho prostredi
zejména prostiednictvim regulacnich CD4+T-
lymfocytl. Velice vyznamna je i produkce
mastnych kyselin s kratkym fetézcem (SCFA),
které vznikaji jako kone¢ny produkt fermen-
tace nestravitelnych oligosacharidi z potravy
(souhrnné oznacovanych jako vldknina), slouzi
jako zdroj energie pro epitelové bunky stfeva,
podporuji udrzeni integrity stfevni stény, sni-
zuji lumindlni pH a eliminuji rst patogennich
bakterii. SCFA mohou téZ ovliviiovat imunitni
systém, potazmo tlumit zanétlivou odpovéd
a plsobit protinadorové. Jeden ze zplsobd,
jak zvysit biodiverzitu stfevniho mikrobiomu,
je tedy dostatecny piijem vlakniny, vedouci ke
zvysené produkci SCFA ve strevé (8). V litera-
tufe se téz zminuje suplementace omega-3
polynenasycenymi kyselinami, které pozitivné
ovliviuji pravé SCFA-produkujici bakterie (9).
Mikrobiom neovliviiuje svého hostitele pouze
na urovni lokalni. Nékteré strevni bakterie
jsou schopny produkovat neurotransmitery
a hormony jako serotonin, noradrenalin, ace-
tylcholin, dopamin nebo kyselinu gama-ami-
nomaselnou a ovliviiovat tak procesy v cent-

ralnim nervovém systému a jinych télesnych
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kompartmentech (10). Intenzivné se zkouma
potencidl imunomodula¢ni a neuroregula¢ni
komunikace na rdznych vzdélenych mistech
organismu, napfiklad na ose ,stfevo-mozek”,

JSstrevo-klze”, ,stievo-plice”.

Dysbi6za

V optimalnim piipadé ¢lovék zije se svoji
mikrobiotou ve vzdjemné symbidze. Vlivem
urcitych okolnosti, napfriklad 1ékd, nespravné
vyZzivy, stresu ¢i starnuti mize vznikat dysba-
lance mezi pomérem komenzalnich bakterii
vUci patogennim ve prospéch téch druhych.
Dochazi k poruseni integrity spojl epiteli-
alnich bunék streva, zvysené propustnosti
stfevni bariéry, aktivaci imunitniho systému,
produkci prozanétlivych cytokind a vzniku
systémového zédnétu.

Jak studie pfibyvaji, ukazuje se, Ze slo-
zeni mikrobiomu ovliviiuje etiopatogenezi
nékterych onemocnéni vice, nez jsme si byli
schopni pfipustit. Byla popséana a neustéle se
zkouma vzdjemna spojitost mezi dysbidzou
a celou fadou onemocnéni, z nichz miizeme
uvést jako pfiklad idiopatické strevni zanéty,
diabetes mellitus 1. typu, celiakii, obezitu, roz-
trousenou sklerézu, nékterd nadorova nebo
psychiatrickd onemocnéni.

Z dermatologickych diagnéz se vyzkum
vénuje alteraci mikrobiomu ve spojitosti
s atopickou dermatitidou, psoriazou, akné,
rosaceou, seboroickou dermatitidou, ale i koz-
nimi nadory, respektive interakci mikrobiomu
a UV zéfeni (11). V kontextu dermatologickych
onemocnéni se pozornost zaméfuje i na dys-
biézu kozniho mikrobiomu. Dosud ale nebylo
plné objasnéno, zdali je dysbidza pficinou,
nasledkem nebo koincidenci vyse popsanych
nosologickych jednotek.

Mikrobiom a ktlize

Po intenzivnim zkoumani mikrobidlniho
osidleni stfeva se pozornost zaméfilaina jiné
télesné kompartmenty véetné kize. | vtomto
pfipadé se komenzalni bakterie vyznamné
podili na udrzovani kozni homeostazy a spo-
luvytvaii ochrannou bariéru. Podobné jako
ve stievé je ochrana pfed patogeny zajisténa
nékolika zplisoby. Jednak prostym osidlenim
dané oblasti komenzalnimi bakteriemi, kte-
ré kompetitivné brani prertstani téch pato-
gennich, déle pak schopnosti komenzalnich
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bakterii vytvaret a secernovat antimikrobidlni
peptidy a tim aktivovat a modulovat imunitni
systém. Na druhou stranu mohou ale reakce
imunitniho systému tlumit a navozovat tak
imunologickou toleranci, ktera ma za nasledek
rych zénétlivych koznich onemocnéni (12).

| kdyz to na prvni pohled mozna neni pa-
trné, existuje urcitd analogie mezi klizi a stre-
vem. Oba organy chréni epitelova vystelka
a jsou v intenzivnim kontaktu s exogennimi
podnéty, z nichz musi byt schopny rozlisit ty
patologické a ty, které budou tolerovat. Jiz ve
30. letech minulého stoleti vyslovili americti
dermatologové John H. Stokes a Donald M.
Pillsbury hypotézu, ze Gzkostné a depresivni
stavy mohou alterovat fyziologické gastroin-
testinalni procesy a vést ke zménam intestinal-
ni fléry, zvysené permeabilité stieva a k systé-
movému zanétu (13). Dali tak zaklady dalSimu
zkoumani komunikacni osy ,mozek-stievo-
-kaze”, respektive ,stfevo-klize”. V soucasné
dobé se domnivame, ze jde o oboustranné
komunikujici systém a intenzivné se studuje
souvislost stfevni dysbidzy a dysbalance kozni
homeostazy. Posledni poznatky potvrzuji, ze
intestindlni mikrofléra hraje esencidlni roli
v modulaci systémového zanétu a koznich
onemocnéni (14).

Slozeni mikrobiomu kaze kromé jiz dfi-
ve zminénych faktord ovliviuje téz vihkost,
teplota, koncentrace O, &i hygienické navyky
a pouzivani kosmetiky.

Kdze je, podobné jako strevo, relativné
chudd na rozmanitost bakterii na Grovni kme-
nG, ale zato velice bohata na zastoupeni jed-
notlivych druhd (15). Mezi hlavni bakterialni
kmeny na kazi patii Actinobacteria (51,8 %),
Firmicutes (24,4 %), Proteobacteria (16,5 %)
a Bacteroidetes (6,3 %). Ostatni kmeny, mezi
které patfi napfiklad Cyanobycteria, tvofi mé-
né nez 1% (viz. Graf 1). Nejpocetnéjsi zachy-
cené rody bakterii jsou Corynebacteria (22,8 %,
Actinobacteria), Cutibacteria, diive ozna¢ované
jako Propionibacteria (23 %, Actinobacteria),
a Staphylococi (16,8 %, Firmicutes). Informace
ohledné zastoupeni kvasinek a mykotickych
organismu jsou limitovanéjsi, nicméné na tru-
pu a hornich koncetinach se predominantné
vyskytuje Malassezia, jejichz druh( bylo na lid-
ském téle identifikovano celkem sedmnéct. Na
nohou se vyskytuje Aspergillus, Cryptococcus,

Rhodotorula nebo Epiccorum (16). Ve vazbé
na vlasovy folikul, respektive mazové zlazy
se mliZe vyskytovat rozto¢ Demodex folliculo-
rum a Demodex brevis. Na kdizi mizeme nalézt
i viry. Jednu skupinu tvofi tzv. bakteriofagy,
tedy viry, které se vyskytuji ve vazbé na jejich
hostitelské bakterie, které infikuji a vyuzivaji
k metabolismu a rozmnozovani. Druhou sku-
pinou jsou DNA viry, napfiklad Papillomaviry
nebo Polyomaviry, které se mohou na kizi
vyskytovat i bez klinické manifestace infekce.

S rGznymi koznimi kompartmenty se
méni individudini skladba bakteridlniho za-
stoupeni. Pro tyto ucely mizeme kozni po-
vrch rozdélit do tii topografickych oblasti:
suché, vlhké a oblasti bohaté na mazové
zlazy. Druh Cutibacterium acnes se vyskytuje
Castéji v oblasti s vyssim zastoupenim ma-
zovych zl3z, stejné jako kvasinka Malassezia
spp., druhy Corynebacterium a Staphylococcus
spp. se nachazi na vihkych mistech klize a su-
cha mista kize jako napfiklad horni a dolni
koncetiny jsou osidlena Cutibacterium acnes,
Staphylococcus spp. a ¢aste¢né bakteriemi ti-
dy Beta- a Gammaproteobacteria, mezi které
patii naptiklad Escherichia spp. (8, 17).

Atopicka dermatitida

Atopicka dermatitida (AD) je multifakto-
rialni onemocnéni, u kterého je souvislost se
zménami mikrobiomu prozkoumana velmi
ddkladné. Toto onemocnéni postihuje asi 20 %
détské a 3% dospélé populace a vyssi ¢etnost
byla zaznamendna ve vyspélych, industriali-

zovanych zemich, coZz mdze podporovat vyse
zminénou ,Hygienickou hypotézu”.

Patofyziologicky se prostfednictvim pro-
zanétlivych cytokint IL-4, IL-13 a IL-5 uplatnuje
Th2 zprostfedkovand imunitni odpovéd, ktera
vede k zvysené citlivosti kize vii¢i alergentim
zevniho prostredi a infekcim. Dochazi k dys-
funkci epidermalni bariéry a Gtlumu produkce
antimikrobidlnich peptid( keratinocyty, které
za normalnich okolnosti zamezuji osidleni
klze patogennimi mikroorganismy a podili se
na udrzovani kozni mikrobialni homeostazy.

V loZiscich atopické dermatitidy byl ve zvy-
Sené mire prokazan Staphylococcus aureus,
jehoz pfitomnost negativné ovliviuje prabéh
a tizionemocnéni. Neni to ale jediny patoge-
neticky faktor. Dalsi, neméné vyznamny, je sni-
zend biodiverzita mikrobiomu na kazi obecné
(8). Jedna klinicka studie ukazala, Ze kojen-
ci kolonizovani bakteriemi Staphylococcus
epidermidis a Staphylococcus cohnii ve dvou
meésicich véku méli signifikantné nizsi riziko
rozvoje AD, pravdépodobné diky zvysené
rozmanitosti mikrobiomu (18)..Dalsi studie
zase poukdzala, Ze pacienti vice kolonizovani
S. epidermidis mélileh¢i priibéh epizod vzpla-
nuti AD nez ti, ktefi byli dominantné koloni-
zovani S. aureus (19).

V poslednich letech se vyzkum zamétuje
téZ na Ulohu stfevni mikrobioty v patogenezi
AD. Stejné jako kizi, i strevo osidluje ve vyssi
mife u atopikl S. aureus, ale i nékteré dalsi
bakterie jako Clostridium difficile, Escherichia
coli nebo Faecalibacterium prausnitzi pre-

Graf 1. Zastoupeni hlavnich bakteridlnich kmend na kdzi
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vladaji v zastoupeni stfevnich mikroorga-
nism0. Naopak zastoupeni bakterii rodu
Bifidobacterium je snizeno a nepfimo imérné
koreluje se zavaznosti klinického prabéhu
AD (8).

Ze studii zkoumajicich terapeuticky efekt
bakterii, respektive probiotik, mizeme zmi-
nit naptiklad dvoutydenni aplikaci krému
obsahujiciho Streptococcus thermophilus na
predlokti pacientd s AD vedouci k signifi-
kantnimu zvyseni podilu ceramidl v kazi,
pravdépodobné v dusledku hydrolyzy sfin-
gomyelinu bakterialni sfingomyelinazou,
azlepseni erytému, Supenia pruritu (14). Jina
studie prokazala klinické zlep3eni a snizeni
kolonizace kiize S. aureus po tfitydenni apli-
kaci lotia obsahujiciho bakterii Lactobacillus
johnsonii NCC 533 (14). DGkazy téz naznacuyji,
ze konzumace probiotik v téhotenstvi mize
snizit vyskyt atopické dermatitidy u kojencl
(20). Zvyseni biodiverzity mikrobiomu klze
podporuje i pravidelné pouzivani emoliencii
(21). Naproti tomu uzivani antibiotik v raném
détstvi mGze mikrobiom ovlivnit v negativ-

nim slova smyslu a zvysSovat riziko rozvoje AD.

Acne vulgaris

Akné je multifaktorialni onemocnéni pi-
losebacedzni jednotky v seboroické lokali-
zaci, na jehoz patogenezi se podili porucha
keratinizace vlasového folikulu, hormonalni
zmény vedouci ke zvysené produkci mazu
a nerovnovaha mikrobiomu.

S touto diagndzou je spjata bakterie rodu
Cutibacterium (dtive Propionibacterium) acnes.
V soucasné dobé se ukazuje, Ze na patoge-
nezi akné ma vliv interakce pozménéného
mikrobiomu a imunitniho systému vice nez
pfemnozeni jedné konkrétni bakterie.V sebo-
roické lokalizaci byl téZ zachycen ve zvysené
mite S. epidermidis, Streptococcus pyogenes
nebo Pseudomonas spp. Bylo detekovano vice
fylotypu C. acnes, z nichz nékteré, asociova-
né se vznikem akné, maji schopnost indukce
Th1 a Th17 zénétlivé imunologické odpovédi.
Naopak dalsi fylotypy byly jasné asociovany
pouze se zdravou pokozkou a byla u nich pro-
kazana schopnost indukovat IL-10 protizanét-
livou odpovéd (12).

Jedna ze studii potvrdila 30% snizeni za-
nétlivych lézi akné po 12tydennim peroral-
nim uzivani probiotik s kmeny Lactobacillus
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bulgaricus a Staphylococcus thermophilus, coz
dokazuje vliv komunika¢ni osy ,stfevo-kaze”
v patogenezi akné. Dalsi studie zkouma ucin-
nost bakteriofagu, tj. vird schopnych infikovat
a usmrcovat baterie (12). Pfinosem se zda byt
i aplikace lokalnich probiotik, obsahujici pro-
spésné druhy bakterii, které obsadi pfislusny
kozni kompartment a predejdou kolonizaci
potencidlné patogennich bakterii. Jako slib-
na se jevi kombinace bakterii a bakteriofagu.
Zatimco konven¢ni lé¢ba maze kizi drazdit,
probiotika modifikuji patofyziologické po-
chody akné a mohou zlep3ovat compliance
pacienta (14).

Psoriaza

Psoridza je chronické, multifaktorial-
ni onemocnéni postihujici kdzi a klouby
s prevalenci cca 2 %. Castéjsi vyskyt byl stej-
né jako u AD zaznamenan ve vyspélych, in-
dustrializovanych zemich. Etiopatogeneticky
se uplatnuje genetickd predispozice v kom-
binaci s abnormalni regulaci imunitniho
systému odstartovand urcitymi spoustécimi
faktory, v jejimz disledku dochazi k aktivaci
Th1 a Th17 zanétlivé odpovédi a produkci
prozanétlivych cytokind. Vysledkem je ab-
normalni diferenciace keratinocytd, hyper-
plazie epidermis a infiltrace kidze bunkami
imunitniho systému.

Na kudzi, bez ohledu na loziska psoriazy,
bylo prokézano nizsi zastoupeni S. epidermidis
a C. acnes. Naopak kolonizace beta-hemolytic-
kymi streptokoky a S. aureus se zda byt zvyse-
na. Pokusy na mysich privedly védce k zjisténi,
ze S. aureus pravdépodobné potencuje Th17
zénétlivou odpovéd's naslednym uvolnénim
prozanétlivych cytokint (8, 12).

V soucasné dobé se na psoridzu nepohlizi
jiz jen jako na onemocnéni klze, ale jsou
popsany cetné komorbidity jako idiopatické
stfevni zanéty, metabolicky syndrom, diabe-
tes mellitus, kardiovaskularni poruchy nebo
artritida (22). Neni proto piekvapenim, ze
i vztah psoridzy a mikrobiomu je intenzivné
studovan. Usuzuje se, Ze u pacientl s psori-
4zou dochazi jednak ke snizeni mikrobidlni
diverzity, ale téz k dysbiéze kozniho i strev-
niho mikrobiomu. Vysledky analyzy pacientd
s psoriazou v porovnani se zdravymi kon-
trolami ukazaly, Ze ve stfevnim mikrobio-

mu u pacientl s psoriazou je prokazatelné
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snizend bakterie Akkermansia muciniphila,
druh odpovédny za posileni integrity strev-
niho epitelu (8, 23). Jiny vyzkum u pacienta
s psoridzou zjistil zvy3ené hladiny bakterialni
DNA v séru ve srovnani se zdravymi jedinci.
Ve studii zahrnujici 54 pacientl s psoridzou
a 27 kontrol byla bakterialni DNA detekovana
v krevnim fecisti 16 pacientl s lozZiskovou
psoridzou a u zadného z kontrolnich paci-
entd. Pacienti s bakterialni DNA v séru také
vykazovali vyznamné vyssi hladiny markert
systémové zanétlivé odpovédi, v¢éetné IL-
1B, IL-6, IL-12, tumor nekrotizujiciho faktoru
a interferonu y. Pfedpoklada se, ze bakte-
ridlni DNA pochazela ze stfevniho lumen,
coz naznacuje, Ze snizend integrita strevniho
epitelu se podili na patogenezi psoriazy (8,
24). Skupina védcl a Iékaili z Akademie véd
a Fakultni nemocnice na Bulovce prednesla
dikaz o vzajemné interakci osy stievo-klize
v patogenezi psoridzy a to v podobé biomar-
keru I-FABD (intestinal fatty acid binding pro-
tein). Tento marker postizeni stfevni bariéry
byl signifikantné zvyseny u pacientl s psoria-
zou. Je mozné, ze v budoucnu by se mohl vy-
uzivat v rdmci skriningu (25). Védecka skupi-
na se téz zamérila na moznosti ovlivnéni osy
stfevo-klze prostiednictvim zmény slozeni
mikrobiomu v disledku podani antibiotik
(ATB). ExperimentéIni mysi [é¢ené ATB mixem
mély prokazatelné zvy3ené osidleni stieva
bakteriemi kmene Firmicutes, coz bylo dano
relativnim zvySenim tfidy Lactobacillales na
ukor tfid Clostridialles a Erysipelotrichiales.
Antibiotickd Iécba nevedla ke snizeni mnoz-
stvi stfevni mikrobioty, vedla pouze ke zmé-
ndm ve slozeni (26). U mysi s artificidlné vyvo-
lanym koznim zénétem pomoci imiquimodu,
|éCenych streptomycinem a metronidazolem,
byla pozorovana mirnégjsi forma kozniho za-
nétu (27).

Orélni suplementace probiotik se zda byt
v terapii psoridzy slibna. Bylo prokézéno, ze
mysi kolonizované Lactobacillus plantarum
WCFS1 a segmentovanymi filamentéznimi
bakteriemi maji ve srovnani s mySmi kon-
vencnimi mirnéjsi pribéh imiquimodem
indukovaného kozniho zénétu (25). Naproti
tomu studii, zaobirajicich se efektem lokal-
nich probiotik aplikovanych pfimo na kdzi
ve vztahu k psoriaze, je k prikazu Gc¢innosti
zapotrebi vice.
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Rosacea

Rosacea je chronické zanétlivé onemoc-
néni charakteristické vznikem angiektazif,
erytému a papulopustul v centrdlni ¢asti
obliceje. Etiopatogeneze je multifaktorialni,
predpoklada se dysregulace neurovaskularni-
ho systému, abnormalniimunologicka reakce
s produkci zanétlivych cytokinl a porucha
rovnovahy mikrobiomu.

Rozto¢ Demodex folliculorum je béznou
soucasti kozni mikrobioty, avsak u pacient
s rosaceou je jeho hustota osidleni zvySena
az6x (17). Predpoklada se, ze pravé Demodex
slouzi jako spoustéci faktor zanétlivé imunit-
ni reakce, ale pravdépodobné existuji i dalsi
mikroorganismy Ucastnici se patogeneze.
Studie srovndvajici uc¢innost l1é¢by lokalnim
antiparazitikem (5% permethrin) a lokalnim
antibiotikem (0.75% metronidazol) prokaza-
ly stejny efekt v 1é¢bé, coz naznacuje, Ze na
rozvoji rosacey se mohou podilet i néktera
bakterialni agens (8). Je to napfiklad Bacillus
oleronius, gramnegativni prozanétliva bak-
terie izolovana z Demodex folliculorum nebo
beta-hemolytické kmeny S. epidermidis, které
maji oproti nehemolytickym kmendm vyssi
virulenci.

Vztah gastrointestinalni dysbiézy a ro-
sacey se téz zkouma, diskutuje se role
Helicobacter pylori (HP). Pfestoze séropoziti-
vita IgG HP korelovala s klinickymi projevy
rosacey, pravdépodobné prostiednictvim
produkce prozanétlivych peptidd, spojitost
neni zatim zcela objasnéna (8). U pacientu
srosaceou je téz zvysend prevalence syndro-
mu bakteridIniho prerGstani tenkého streva
(SIBO). Eliminace SIBO vedla k vyznamnému
snizeni koznich 1ézi (11).

Dukazy o moznosti terapeutického ovliv-
nénirosacey probiotiky zatim nejsou obsdh-
1é. Z roku 2016 je popsan pfipad pacientky
s rosaceou lé¢enou osm tydnd kombinaci
perordiniho doxycyklinu a probiotik, u které
doslo k signifikantnimu zlepseni klinickych
projevl a pii pokrac¢ovani uzivani probiotik
2x denné nedoslo k relapsu po dobu nasle-
dujicich Sest mésicl (28). Ve stejném roce
probihala srovnavaci studie, ve které byla
jedné skupiné pacientll s papulopustulézni-
mi projevy rosacey, akné a seboroické der-
matitidy podavana klasicka lé¢ba, zatimco
druhé skupiné klasicka lé¢ba v kombinaci

s peroralni administraci probiotického kme-
ne Escherichia coli Nissle, o které se pred-
poklada, ze zabranuje prertstani nékterych
patogennich bakterii ve stfevé. Vysledky
pfinesly 89% zlepseni u pacientl uzivajicich
navic probiotickou formuli oproti kontrolni
vétvi aplikujici pouze konven¢ni terapii, kde
doslo k zlepseni u 56 % pacientl (29).

Seboroicka dermatitida

Seboroicka dermatitida je chronické nein-
fek¢ni recidivujici onemocnéni, které je typic-
ké pro oblast obliceje, kstice a horni poloviny
trupu. Klinické projevy se mohou zhorsovat
pod vlivem emocionélnich zmén, stresu nebo
zmény pocasi, zejména na podzim a v zimé.
Onemocnéni se Castéji vyskytuje u kojenc(,
v puberté a u lidi starsich 50 let, coz naznacuje,
ze hormonalni zmény mohou hrét roli jako
jeden z patogenetickych faktora (8).

Jak se v patogenezi uplatnuje Malassezia
furfur, kvasinka vyskytujici se jako soucast
kozni mikrobioty, je predmétem soucasnych
vyzkumd. Jedna z hypotéz uvadi, ze seboroic-
k& dermatitida je projevem zanétlivé odpo-
védi na volné mastné kyseliny produkované
Malassezii (12).

Soucasné studie se zaméfuji na moznosti
terapeutického ovlivnéni seboroické derma-
titidy prostfednictvim probiotik, nicméné
k zodpovézeni této otdzky je zapotrebi vice
ziskanych dat.

Probiotika a jejich vyuziti
pri terapii a prevenci
koznich onemocnéni

Podle Svétové zdravotnické organizace
jsou probiotika definovana jako ,Zivé mikro-
organismy, které pfi poddvdni v pfiméreném
mnozstvi prispivaji ke zlepseni zdravotniho stavu
hostitele” (30). Termin ,probiotika” oznacuje
nestravitelné olichosacharidy slouzici jako
energeticky substrat selektivné pro probiotic-
ké organismy. Synergickou kombinaci prebio-
tik a probiotik vymezuje pojem ,synbiotika”“.
V literature se miZzeme setkat i s oznacenim
Jpostbiotika”, ktery odkazuje na prospésné
metabolické produkty probiotik, ovliviujici
svého hostitele na lokalnii systémové urovni.
Mezi nejzndméjsi probiotika patii bakterie
z rodu Bifidobacterium, Lactobacillus ne-
bo kvasinka Saccharomyces boulardi, z téch
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novéjsich Akkermansia muciniphila nebo
Faecalibacterium prausnitzii.

Probiotika podavéna peroralné pomahaji
ve stfevé nastolit imunologickou rovnovahu,
tlumi zanét a posiluji stfevni bariéru, coz mi-
mo jiné mGze ovlivhovat i aktivitu nékterych
koznich onemocnéni. V Ceské republice jsou
probiotika nejcastéji dostupna v 1ékarnach ve
formé doplnka stravy. Jako Iécivé prostred-
ky jsou pfedepisovana zejména gastroente-
rology a praktickymi lékafi a slouzi k 1é¢bé
prajmovych onemocnéni a nespecifickych
stfevnich zanéta.

V poslednich letech jsou lokalni probiotika
pfedmétem intenzivnich vyzkum v 1écbé
vybranych koZnich onemocnéni a zda se, ze
skytaji velky potencial. Kromé vyse popsanych
piiklad(i se zkouma pfinos probiotik v [é¢bé
a hojeni koznich ran a viedl a v 1é¢bé, re-
spektive prevenci koznich neoplazii. Nicméné
v Ceské republice jsou lokalni probiotické
kmeny dostupné pouze jako slozky vybranych
kosmetickych pfipravkd a ve formé lécivych
prostiedkd zatim nejsou k dispozici.

Probiotika v potravé jsou obsaZena napfi-
klad v kysanych mlé¢nych vyrobcich, fermen-
tované zeleniné a napojich nebo séjovych
fermentovanych produktech. Taktéz stiidmé
piti piva ¢i vina mlze podpotit biodiverzitu
traviciho traktu.

Vyznam mikrobioty v ochrané
pred nadorovymi chorobami
kiize a UV zafenim

Lidska kdze je denné vystavena skodlivym
ucinkdim UV zéreni a slozky kozniho mikrobio-
mu spolu s ni. Proto se zkouma, zda mohou
kozni mikroorganismy nebo jimi produkované
latky zmirfiovat Skodlivé ucinky UV zéfeni,
pfipadné proti UV zareni pfimo chranit.

Bylo zjisténo, ze po expozici UVA a UVB
zéfeni dochazi ke zménam slozeni kozni mi-
krobioty. Zastoupeni ¢eledi Lactobacillaceae
a Pseudomonadaceae se snizuje, naproti tomu
osidleni kmenem Cyanobacteria se zvysuje.
Tento kmen evolu¢né vyvinul mechanismy
branici vlivu skodlivych ucink UV zareni za-
hrnujici produkci enzymu superoxiddismuta-
zy a mykosporinu podobnych aminokyselin
(MAAs). MAAs jsou metabolické produkty
produkované Cyanobakteriemi, néktery-
mi houbami a mofskymi fasami, které maji
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schopnost rozptylovat UV zareni ve formé
tepla a to bez produkce volnych kyslikovych
radikal(. Soucasné jsou schopny blokovat UV-
indukované pyrimidinové dimery a pyrimi-
din-pyrimidonové fotoprodukty, které vedou
k mutacim, buné¢nym zméndm a bunécné
smrti (16).

Aktudlni studie vyzdvihuji ochrannou
funkci bakterii vaci skodlivym zevnim vli-
vim, zahrnujicim UV zafeni. Bylo dokazano,
ze S. epidermidis produkuje 6-N hydroxyami-
nopurin, ktery je schopen selektivné inhibovat
proliferaci nadorovych bunék a potlacovat
UV-indukované nadorové bujeni.

Zkouma se téz vliv perordlné poda-
vanych probiotik v prevenci fotostarnuti
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