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… jako mediátor mezi kritickým stavem
a vývojem MODS
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Omnes morbi in ventrem incipiunt
(všechny nemoci začínají ve střevě)

… a jeho vztah ke zdraví a chorobě 

Brain, 2018., 141: e20



Mikrobiom … 

… změny kompozice střevního mikrobiomu byly nalezeny
v rámci stanovení diagnózy u celé řady onemocnění: 

 diabetes mellitus
 bronchiální asthma
 inflammatory bowel disease
 autismus
 Alzheimer´s disease
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Mikrobiom …  „pod drobnohledem“

http://americangut.org/

https://earthmicrobiome.org/

https://www.hmpdacc.org/
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mSphere. 2016;1(4):e00199-16.
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Zdraví jedinci Pacienti na ICU



Mikrobiom …  „pod drobnohledem“

mSphere. 2016;1(4):e00199-16.

“illness-promoting” dysbiosis =  ↑ vnímavost pacientů k nosokomialním infekcím,
následne k sepsi a MODS                                                               



Mikrobiom …  „pod drobnohledem“

mSphere. 2016;1(4):e00199-16.

… pacienti s dysbiosou mají významné vyšší riziko úmrtí



Mikrobiom …  „pod drobnohledem“

… počet publikací za poledních 15 let



Průjem ze stresu …

… od strachu jsem se téměř „po.ral“
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…  stres               sympatikotonie

???

 splanchnická
hypoperfuze

 oblenění
peristaltiky
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…  stres               sympatikotonie

???

 splanchnická
hypoperfuze

 oblenění
peristaltiky

… nevěděl jsem si vysvětlit
proč má pacient průjem

???MIKROBIOM
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P. Aeruginosa 
(107 cfu/ml) 

 nitrožilně

 intraperitonealně 

Přežívání 100%

Laparotomie
+ 30% Hepatectomie + 48 hod hladovění
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Alverdy J et al. Ann Surg 2000; 232:480–489

P. Aeruginosa 
(107 cfu/ml) 

 nitrožilně

 intraperitonealně 

Laparotomie
+ 30% Hepatectomie + 48 hod hladovění

Přežívání < 10%

 intracekalně
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…  co se stalo s nevirulentním P. Aeruginosa v céku? 
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…  co se stalo s nevirulentním P. Aeruginosa v céku? 

P.aeruginosa
(primárně nevirulentní kmeny)

Titer  PA-I lectin/adhesin
při růstu ma médiu

Alverdy J et al. Ann Surg 2000; 232:480–489
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Chirurgický stres a mikrobiom …

…  co se stalo v céku, v souvislosti s chirurgickým stresem?

pH                                       Redox stav                   Noradrenalinu                    

Intraluminální změny v céku indukované běžným chirurgickým 
stresem (30% hepatectomie + 48 hod hladovění)

Alverdy J et al. Ann Surg 2000; 232:480–489
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Chirurgický stres a mikrobiom …

…  stres hostitele indukuje konverzi oportunních střevních
bakterií (potenciální patogeny) do stavu virulence

Alverdy J et al. Ann Surg 2000; 232:480–489

- jaký to má význam resp. jaký to může mít důsledek ?
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… vliv I/R poškození střeva (60 min stop-flow a.m.s.) na lokální/systémové
změny a přežívání

NORMÁLNÍ zvířataGERM - FREE zvířata
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Chirurgický stres a mikrobiom …

… vliv I/R poškození střeva na systémový prozánětlivý stav, orgánovou dysfunkci
a mortalitu u zvířat neschopných aktivace NF-κB v enterocytech

Chen LW et al. Nat Med 2003;9:575–581.

 minimální systémový Pro-IR stav
 žádný výskyt  MODS
 významně nižší mortalita

ABSENCE NF-κB 

… ve srovnání s normálními zvířaty



Chirurgický stres a mikrobiom …

…  stres hostitele indukuje konverzi oportunních střevních
bakterií (potenciální patogeny) do stavu virulence

Alverdy J et al. Ann Surg 2000; 232:480–489

…  konverze oportunních střevních baktérií do stavu virulence
může mít fatální důsledky

Souza DG et al., J Immunol 2004;173:4137-46

…  mechanizmem odpovědným za fatální průběh je systémová 
propagace lokální zánětové odpovědi

Chen LW et al. Nat Med 2003;9:575–581.



Chirurgický stres a mikrobiom …

…  jenom že KUDY, když přes játra to nejde?



… řada experimentálních studií ukázala, že ligace
lymfatické drenáže z GIT je prevencí vývoje 
systémového prozánětlivého stavu a vývoje MODS
u I/R poškození střeva

Chirurgický stres a mikrobiom …



Mikrobiom na ICU – složené puzzle?



INZULT STRES + HYPOPERFUZESPL + TH. INTERVENCE

Intraluminální změny
s konverzi oportunních
patogenů do stavu
VIRULENCE

…   střevo s mění s orgánu bakteriemi osídleného
na orgán INFIKOVANÝ

Mikrobiom na ICU – složené puzzle?
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Gut-LYMPH
propagace
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…   střevo s mění s orgánu bakteriemi osídleného
na orgán INFIKOVANÝ

… (transientní) elevace PCT
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Intraluminální změny
s konverzi oportunních
patogenů do stavu
VIRULENCE

Gut-LYMPH
propagace

Systémová cirkulace

MODS

Mikrobiom na ICU – složené puzzle?

INZULT STRES + HYPOPERFUZESPL + TH. INTERVENCE
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…  dysbioza neznamená jenom konverzi oportunních kmenů
do stavu virulence 
- mimo jiné,  jejich počet narůstá až 100 x

…  dysbioza u kriticky nemocných je spojená téměř s absolutním  
vymizením komenzálních kmenů (lactobacilli, bifidobacterie)
= kolaps “health-promoting” populace mikrobiomu

= v průběhu 24 hodin !!!



Come back to DYSBIOSIS …

…  dysbioza neznamená jenom konverzi oportunních kmenů
do stavu virulence 
- mimo jiné,  jejich počet narůstá až 100 x

…  dysbioza u kriticky nemocných je spojená téměř s absolutním  
vymizením komenzálních kmenů (lactobacilli, bifidobacterie)
= kolaps “health-promoting” populace mikrobiomu

Okamžitá ztráta kolonizační rezistence

Okamžitý ↓ dostupnosti SCFAs
SCFAs – mastné kyseliny s krátkým řetězcem 

= butyrát, propionát, acetát



Deficit SCFAs …

…  má „nedozírné“ následky

 energetický kolaps kolonocytů
…  > 80% energetické potřeby pokrývají kolonocyty utilizací SCFAs
…  ztráta reabsorbce vody (průjem) a bariérové funkce  

Tan J et al. Adv Immunol. 2014;121:91-119.
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 ↓ ochrany vůči oxidačnímu stresu
…  SCFAs zmírňují rozsah I/R poškození



Deficit SCFAs …

Pakhomov N et al.
Am J Physiol Heart Circ Physiol 320: 
H475–H486, 2021.



Deficit SCFAs … = horší prognóza



Role mikrobiomu !!!



Microbiome …

… the future of care for the critically ill
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