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— psychosocialni faktory

— genetické faktory a faktory prostredi
— organova hypersenzitivita

— strevni dysmotilita

— dysregulace ,,gut -brain -axis“

— dysbidza

— dysbalance endokrinniho systému

— dysregulace imunitniho systému

'— zvysena intestinalni permeabilita




IBS x zdravé kontroly

Dysbiosa

méneé:
— Lactobacilli, Bifidobacteria, Actinobacteria
vice:

— fakult. anaerobli (zejm. streptokokl E.coli, Enterobacteraceae spp.,
Firmicutes spp., Bacteroidetes, Clostridium,

rozdily v podskupinach IBS
— IBS - D: méné Lactobacilli., Bifidobacteria,
— IBS - C: vice Veilonella spp
— IBS - M: vice Allisonella, Bacteroidetes

obecné vyssi heterogenita a mensi stabilita mikrobiomu
alterovany mikrobiom u PI-IBS



Metabolicka aktivita mikrobiot

e alterovana metabolicka aktivita mikrobiot

— 2zvyS. fermentace FODMAPs -> produkce SCFAs->
. pgsopi na ENS, stimuluji sympatikus, sekreci serotoninu, ovliviiuji pamét
uceni
* vylucovani vice 5-HT-> zvySena amplituda kontrakci, zrychlena pasaz
* Veilonella, Lactobacillus spp
— prima produkce lokalnich neurotransmiterti (GABA, melatonin,
histamin, acetylcholin) -> ovlivnéni visc. sensitivity

— tvorba met. aktivnich katecholaminu




Sliznicni imunita, zanét a mikrobiota
e aktivace slizni¢ni imunity a zanétu

— zvysena exprese toll-like receptoru (TLR) na
strevnich imun. bunkach + zvys. cirkulujici pr
(napt. antiflagellin Ab)

— chronicky low grade sliznicni zanét
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...pokracovani...

— Low grade zanét ...

* elevace mastocytu v blizkosti neuron. zakonceni u D-IBS
elevace CD4 a CD8 lyfocytu

alterace IgA produkujicich B lymfocytu
TNF alfa, IL 10, IL6, Interf. gama, ve sliznici
IL1beta, IL 6 TNF-alfa v krvi, lisi se dle typu IBS

...a zanét vede ke zvyseni propustnosti strevni sliznice...




* Poruseni slizni¢ni bariéry

— pozitivni korelace s tizi symptomu

— jedno-nukleotidovy polymorfismus pro E-
cadherin -> vyssi riziko PI - IBS

— pokles exprese proteinu tésnych spojeni u IBS -D




Brain gut axis - od mikrobiot do CN
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Mozek, IBS a mikrobiom

— Serotonin - klicovy mediator GBA, ENS i CNS
» periferni dostupnost tryptofanu (prekurzoru 5-HT) ovlivnitelna
mikrobioty ( kolonisaci GF mysi navysime perif. hladiny, stejné
tak podanim B. infantis)

* mikrobiota ovliviuji degradaci tryptofanu (inicialni enzym
degradace - indolamin 2,3-dioxygenasa ( IDO) zvySena u IBS
pacienti)

* Néktera mikrobiota dokazi tryptofan i serotonin syntetizovat




Mozek, IBS a mikrobiom

— mysi model ,, prenosu uzkostného chovani“
mikrobiomem
— neprimé klinické dukazy:
e Antidepresivni ucinky ATB (minocyclin, doxycyclin,
ceftriaxon)

* norfloxacin, fluorochinolony — nezad. uc. : depresivni sympt.\

* jproniazid — prvni antidepresivum ( inhib. monoamin ox.)
plivodné ATB




Vliv CNS na mikrobiom

e jiz 2 hodiny stresu meni slozeni mikrobiomu

* u IBS pacientu popisovana deprese, tUzkostné poruchy
— tyto mj. rizikové faktory vzniku PI-IBS

a ) primy vliv CNS

* neuroendokrinni sekrece pod primym vlivem CNS , podminéno
bakterialnimi receptory ( Pseudomonas fl. — afinita ke GABA , E.coli
0157:H7 - receptor pro nor/adrenalin

b) neprimy vliv CNS
 vliv CNS na strevni funkce , reg. imunitni odpovédi




— psychosocialni faktory

— genetické faktory

— faktory prostredi

— organova hypersenzitivita

— strevni dysmotilita

— dysregulace ,gut brain axis“

— dysbidza

— dysbalance endokrinniho systému

— dysregulace imunitniho systému
h — zvysSena intestinalni permeabilita




Terapeutické moznosti

* Dieta
— ruzny vliv ruznych diet na riizné pacienty...

— redukce vlakniny, FODMAPs 4

* ATB:
— rifaximinu, CAVE rezistence
— SIBO?




* Probiotika
— Ochrana slizni¢ni epitelialni bariery

— Lactobacilli inhibuji stresem zplisobenou zvySenou
intest. permeabilitu, acidifikuji tracnik

— ->kolonizace bifidobakteremi a Lactobacily, pokles Clostridii
— Redukce visceralni hypersensitivity u ATB
indukovanych dysbioz

— Bifidobact. bifidum: inhib. H. pylori, protektivni vliv
na sliznici zaludku, snizuje stres

=,

14



* Fekalni mikrobialni terapie , transplantace
stolice”

— zatim velmi limitovana data

— D- IBS: Pinn et al 2013: 13 pacientu 70% zlepseni
symptomu nebo jejich odeznéni)

— C-IBS: Andrews et al 1995 - 45 pacientu 89%
zmirnéni symptomu, 9-19 mésicu follow up s 60%
persistenci zlepseni







