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Psoriaza ako dbésledok zmeny mikrobiému

Publikované 9. maja 2018
Uvod
Ulohu mikroorganizmov vo vztahu k zdraviu sme spominali uz aj v nadich predoslych ¢lankoch
(Zensky mikrobiém : nerozluéditelni spojenci, Ludsky mikrobiém: mikréby v Glohe nasich spojencov).
Mikroorganizmy su naSimi nerozlucitelnymi spojencami, ale v opa¢nom pripade aj nasimi
poskodzovatelmi. Z prichodom genetickych studii a hlavne vysoko-rychlostného sekvenovania sa
vyrazne zlepsSili informacie o réznych mikrobidlnych spololenstvach aj u ¢loveka. Bolo tomu tak
preto, lebo v dnesnej dobe neméame moznosti ako kultivovat niektoré druhy mikroorganizmov.
Jednoducho povedané, v laboratérnych podmienkach ich nie je mozné mnozit, resp. ani ozivit, aby
sme ich na Petriho miskach videli. Preto je mozné sledovat ich vyskyt, alebo pritomnost pomocou
genetického kédu, ktory je pre kazdy druh jedinecny a je uloZzeny v 16S ribozomélnej RNA kazdého
druhu. Vysoko-rychlostné genetické stidie ndm znacne vylepSili obzory. Zjednodusend schéma
pracovného postupu pri sledovani mikrobiému koze je zndzorneny na obrdzku ¢.1.
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Obr. ¢.1: Zjednodusena schéma postupu pri skimani mikrobiému koze s vyuzitim genetickych analyz

Premenlivy a zdroven stabilny mikrobiom koze

Ludskd koze je jeden z najvacsich organov Cloveka. Zhruba v prepocte meria priblizne 2 metre
Stvorcové a na jednom centimetri stvorcovom zije priblizne 2 miliény baktérii. Do dneSnych cias sa
podarilo kultivovat iba priblizne 10 % z nich a ostatné druhy, ktoré kultivovat nedokdzeme su
podcenované. Ludskd koza je rozmanitd, existuju na nej rézne miesta, suché, mokré alebo mazovité.
To znamenad, ze aj mikrobiém tychto réznych miest sa meni v zlozeni a zastupeni jednotlivych
druhov. Tieto miesta boli identifikované ako kl'GiCové, ktoré menia povahu mikrobiému. Existuju vsak
Studie, ktoré popisuju, ze rozhodujuci prvok zmeny mikrobiému méze byt aj vek, pohlavie, hygiena,
etnicita alebo hormony. Identifikacia prechodnych, napr. patogénnych druhov (napriklad
Staphylococcus aureus) verzus stabilnych domacich koznych baktérii (Micrococcus luteus) celkovo
komplikuje tento obraz o mikrobiéme. Studie v8ak naznacuju, ze celkovych fyziologicky kozny
mikrobiém jedinca je stabilny v priebehu ¢asu a v skutocnosti je mozné ho vyuzit na identifikaciu
jednotlivcov, pretoze kazdy z nas ho ma jedinecny, podobne ako sme pisali uz v predoslych
¢lankoch.
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Obr. €. 2: Staphylococcus aureus - elektrénova mikroskopia (Norbert Bannert, Kazimierz Madela/RKI)

V klinickej mikrobiolégii sa posledné roky venuje velkd pozornost mikrobiému vo vztahu k
ochoreniam koze. Zistilo sa, ze pri ochoreni koze sa vyrazne meni aj mikrobiém alebo dokonca
zmena mikrobidomu mdze mat za nasledok toto ochorenie. Pociato¢né vyskumy boli zamerené na
zmeny mikrobiému pri atopickom ekzéme, kde vyznamnu uUlohu zohravaju stafylokoky. V nedavnom
obdobi sa vyskum zameral na psoriazu ako na uzito¢ny modelovy priklad chronického zapalového
ochorenia.

Uloha baktérii pri psoriaze

Uz pred polstorocim boli publikované prace, kde sa uvadzaju streptokoky ako potencidlny spustac
psoridzy. To viedlo k nazoru, Zze choroba sama o sebe je auto-imunitnym ochorenim sprostredkované
T-bunkami imunitného systému, ktoré reaguju na skupinu A beta-hemolitického streptokokového
super-antigénu. AvSak, kym streptokoky sU najcastejSie spajané s kvapkovym podtypom psoriazy,
nové Stldie a dokazy ukazali, ze streptokokové infekcie hrdla sU spojené so zhorSenim, alebo znovu-
obnovenim chronickej plakovej psoriazy. Streptokoky boli izolované z krvi u pacientov, ¢i pri
plakovej, tak aj pri kvapkovej psoriaze, aj ked v rozdielnych poctoch. Rovnako bola skimana aj
tonziloktémia (odstranenie mandli) ako jeden z terapeutickych zdsahov pri psoridze vo vztahu k
streptokokalnym infekcidm krku. Hoci je Uloha baktérii vo vSeobecnosti a najma streptokokov v
patogenéze psoridzy este nejasnd, odbornici prichadzaju s hypotézou ze ochorenie je prinajmensom
spojené so zmenou zlozenia mikrobiému. Nie je vSak Uplne jasné, Ci zmeny v koznom mikrobiéme je
vysledkom streptokokovych antigénov v mandliach alebo je primdrnou udalostou pri vzniku psoriazy.
Dal$ou zaujimavou asociaciou medzi psoridzou a mikrobiémom prindéa dalsia $tudia, ktord stoji na
zaklade vyskumu chronickych zapalovych ¢revnych ochoreni, kde autori navrhuju, ze aj psoriaza
moze byt vysledkom abnormalnej prirodzenej imunitnej odpovede na kozny mikrobiém, namiesto
toho aby bol auto-imunitnym ochorenim.

Psoridza, najma zavazné stavy mézu byt spojené so zvySenym rizikom zdpalovych ochoreni Criev,
Kronovou chorobou alebo uceréznou kolitidou. Tieto spojenia potvrdzujl aj genetické stidie. Iné
Studie potvrdzuju aj spojenie Kronovej choroby so zmenou gastro-intestinalneho mikrobiému, kde sa
popisuje Ze pri znizeni poctu druhu Faecalibacterium prausnitzii, dochadza k zvySeniu rizika
pooperacného znovuobnovenia ochorenia. U pacientov s psoriazou bol zaznamenany vyrazny pokles
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pocCtu baktérie F. prausnitzii v stolici. Toto pozorovanie nds stavia do pozicie, kedy musime
premyslat aj nad tym, Ze ochorenie psoridza moze mat spojitost so zmenami mikrobiému aj v gastro-
intestindlnom systéme.

Co sa tyka kozného mikrobiému v spojitosti s psoridzou, existuje tu niekolko 3tadii, ktoré ale nie su
jednotné. V mnohych vysledkoch sa lySia a v tomto ¢ase sa nedda jednoznacne povedat, Ze sa jednd o
takdto zmenu. Zistilo sa vSak, ze zmena mikrobiému pri psoridze je jednoznacna. Tu vSak vyvstdva
problém s fudskym jedine¢nym mikrobiémom. K tomu sa pripaja réznorodost metodickych postupov,
nedostatok overenych vzoriek, roznorodost miest kde sa psoridza vysykytuje, Staddid psoriazy,
nejednotnost pacientov, ich vek. Rozdiel medzi mikrobiémom zdravej koze a koze postihnutej
psoridzou je vSak signifikantny. SuU preto potrebné dalSie Studie.

Zistilo sa, ze rozdiel medzi vysSimi taxdnmy ako sU Firmicutes, Actinobacteria a Proteobacteria nie
sU medzi zdravou a postihnutou koZou skoro ziadne. Velké rozdiely sU prave v rodovom zastdpeni
baktérii Propionibacterium, Corynebacterium, Streptococcus a Staphylococccus.

Na zaklade doposial zdanlivo odlisSnych ziskanych dat o mikrobidlnom zloZeni psoriatickej a zdravej
kozi s pouzitim najmodernejSich metdéd genetického sekvennovania, vypoctovej techniky a
Statistickych analyz priSiel vedec Statnikov s informaciou o identifikdcii psoriatickej pokozky na
zdklade ,,molekuldrneho podpisu” kde dospel k ndzoru, ze psoridzu urcujd tri rody baktérii z kmena
Proteobacteria, Cupriavidus, Methylobacterium a Schlegelella. Tie sa podla jeho vypoctov daju pouzit
na rozlisSenie zdravej a psoriatickej koze. Tu je potrebné jeho experimenty potvrdit a opakovat, aby
bolo mozné jeho principy zaviest do praxe. Slfubny je tu vyhlad na lepsSiu charakterizaciu fenotypov a
endotypov psoridzy, ¢o by mohlo mat za néasledok lepsiu identifikdcia biomarkeru pre zlepsenie
lieCby pre konkrétneho pacienta.

Obrdazok €. 3: Elektrénova mikroskopia, svetelna mikroskopia a kolénia bakterii rodu Cupriavidus na
agare (De Meyer et al., 2015)
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0.5 mm

Obrazok ¢. 4: Elektrénovéd mikroskopia, svetelnd mikroskopia a koldénia bakterii rodu
Methylobacterium na agare (Ardley et al., 2014)

Dnes a zajtra

V dnesnych ¢asoch vSak nemame dostatok informacii aby sme mohli jednoznac¢ne povrdit to ¢i ono.
V mnohych pripadoch bol ludsky mikrobiém podcenovany a v minulosti sa nan nebral ohl'ad vobec.
Dnes sa vSak do popredia dostadva jeho vyznamna uloha. Je ale otdzkou niekolkych desatrodi, aby
sme pochopili jeho zlozitost. Rovnako je velmi délezité, aby aj lekary, kozny lekdr mal znalosti o
mikrobidlnych populdcidch na kozi nielen pacienta a liecil ho tak, aby kooperoval s prirodzenym
mikrobidmom cloveka. Je uz len otdzkou casu, kedy budeme mat v nemocniciach mikrobidlnych
lekarov, ktory budu reSpektovat potreby a cdinnost mikrobidlnych spolocenstiev vo vsetkych
zékutiach ¢loveka. My sme sa totiz vyvinuli medzi nimi, nie oni medzi nami!

Na zaver

Stres ako faktor ovplyvnujici psoriazu

Aj stres hra svoju Ulohu pri vzniku a znovu-objavovani sa priznakov psoridzy. Pacientov, ktori veria,
ze existuje priama spojitost stresu s ich psoridzou je vysoky, zhruba od 37 do 78 %. Stres mé6ze
zhorsit zavaznost psoridzy a mdze dokonca predizit ¢as jej lie¢by. Hoci je tdto asociacia
pravdepodobnd, je potrebnych viacero kontrolovanych studii pre potvrdenie tejto hypotézy. V tejto
sUvislosti bola navrhnutd ako jedna z moznych stresom vyvolanych pri¢in psoridzy prave
dysreguldcia hypotalamus-hypofyz-adrendlnych a sympatickych adrenomoduldrnych systémov.
Zatial' ¢o stres predizuje lie¢bu, naopak psoridza méze mat negativny dopad na psychické zdravie
pacienta. Ide o zacarovany kruh. Prerusenie tohto zacykleného stresu méze byt délezitou stcastou
akéhokol'vek lie¢cebného postupu.

Kanabinoidy ako alternativna liecba symptomov psoriazy

Viaceré vedecké studie potvrdzuju, Zze kanabinoidy inhibuju proliferadciu keratinocytov a preto sa
potvrdzuje ich potencidlny Uc&inok pri lie¢be psoridzy. U¢inné latky obsiahnuté v rastlinach
Cannabis by mohli byt liekom na psoridzu, pretoze maju protizdpalové vlastnosti a poznaju sa
regula¢né ucinky THC na imunitny systém. Neziaduce Ucinky kanabisu mézu byt pozastavené za
pouzitia Specifickych liekov. NavySe sa pozorovala aj velmi dobra vstrebatelnost kanabinoidov cez
kozu. Jedna sa o velmi vhodnlU metédu liecby, pretoze tym by sa mohla odstrénit toxicita spojena so
systémovou lie¢bou. Vedci testovali 4 kanabinoidné rastlinné latky, A-9 tetrahydrokanabinol,
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kanabidiol, kanabinol a kanabigerol na rychlo rasticich l'udskych keratinocytoch. Z vyskumu zistili,
Ze vsetky Styri kanabinoidy inhibovali rast keratinocytov v zavislosti na ich davke. Aj napriek réznym
stupnom afinity ku kanabinoidnym receptorom bol ich Uc¢inok v inhibicii podobny. Z toho je mozné
usudit, Zze sa jednd o nespecificky Ucinok. Aj z tychto experimentov je mozné dedukovat, Zze Uloha
prirodnych latok je stale nedocenitel'na.
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