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POSTANTIBIOTICKA DYSMIKROBIE A PROBIOTIKA

Stfevni mikrofléra predstavuje vyznamnou soucdst lidského organis-
mu a jejf naruseni ma za nasledek rizné zdravotni problémy, jejichz
zavaznost zavisi na mife poruchy fyziologické mikrofléry a nasledném
pomnozeni patogennich mikroorganism0. Pfi lécbé Sirokospektrymi
antibiotiky (napt. po aminopenicilinech, makrolidech, cefalosporinech
¢i chinolonech) se objevuje strevni dysmikrobie v 5-30 % pripadd. Pro-
jevem postantibiotické dysmikrobie jsou obvykle prdjmy, které mohou
mit zavazny az fatalni pribéh. Jejich podkladem je nejcastéji postanti-
bioticka kolitida vyvolana toxinem Clostridium difficile.

Jak ukdzala metaanalyza klinickych studii, byla v rémci prevence i te-
rapie téchto stavll prokdzéna prospésnost nékterych probiotik.? V do-
poruceni Evropské spolec¢nosti pro pediatrickou gastroenterologii, he-
patologii a vyZivu (ESPGHAN) z roku 2008 se probiotika na zékladé fady
klinickych studif, ve kterych byl prokdzan jejich vliv na potlacenf pato-
gennich kmen( a obnovu fyziologické mikroflory, uvadéji jako ucinny
doplnék k écbé akutnich prljmovych onemocnéni.* Mezi nejslibnéjsi
patii napfiklad nékteré kvasinky rodu Saccharomyces a bakterie rodu
Lactobacillus a Bacillus* Pro prospésnost aplikace probiotik v pribéhu
antibiotické lécby je dllezitd nejen jejich Ucinnost, ale i rezistence zvo-
leného probiotika vici uzivanym antibiotikdim. Jen nékteré z probiotic-
kych kmenU majfi prokdzanou tuto rezistenci a jsou pfitom bezpecné
i z hlediska sifeni rezistence vUci antibiotikim na patogenni mikroor-
ganismy. Trebaze se nejvétsimu zdjmu na preklinické i klinické Urovni
vyzkumu tési naptiklad bakterie rodt Lactobacillus, jako velmi zajimavé
z hlediska mozného vyuziti v prevenci postantibiotické dysmikrobie se
jevi bakterie rodu Bacillus , napt: B. subtilis, B. coagulans. K vyznamnym
probiotiklim z této skupiny patfi i B. clausii, ktery patfi k nejprozkouma-
néjsim probiotikdm z hlediska rezistence v{ci antibiotikm a neprenos-
nosti této rezistence na patogenni mikroorganismy.

BACILLUS CLAUSII

Charakteristika
Bacillus clausii je probiotikum Siroce vyuzivané predevsim v Italii
od 60. let 20.stoleti pro lécbu virovych prdjm0 a prevenci projevy
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postantibiotické dysmikrobie.® Spory B. clausii prochazeji intaktni ky-
selym prostfedim zaludku a ve stfevé prechazeji ve vegetativni for-
my.>” Spory i vegetativni formy B. clausii se vyznacuji vysokou ad-
hezivitou ke stfevni sliznici, kterou kolonizujf.?2 Vyznamné plsobenf
B. clausii na patogenni mikroorganismy mapuje studie sledujici in-
hibi¢ni aktivitu tohoto probiotického kmene vici Sirokému spektru
patogent.’

Rezistence viici antibiotikiim

Dulezitou vlastnosti probiotika uZivaného pfi antibiotické lécbé
je rezistence vU¢i antibiotikdm. V pfipadé B. clausii je tato vlastnost
studiemi in vitro dobfe zmapovand. DuleZitym genem pfitomnym
u B. clausii je gen kédujici laktamazu BCL-1, ktery se shoduje s ge-
ny kodujicimi penicilindzy PenP. Pfitomnost téchto gend u B. clausii
je podkladem jeho rezistence nejenom vici penicilinovym antibioti-
k&im, ale soucasné i vici cefalosporinGim.’®

Je dokumentovéna i rezistence B. clausii k makroliddm — erytromy-
cinu, spiramycinu, azithromycinu, streptograminu B a linkosamiddm,
jako jsou linkomycin ¢i clindamycin !

Pro bezpecnost uZiti probiotik je duleZité, aby se rezistence vUici an-
tibiotik nesifila pfenosem gend na patogenni mikroorganismy. V pfi-
padé B. clausii ani pfi opakované snaze prenést cestou konjugace gen
erm, ktery je oznacovan za klicovy pro rezistenci vici antibiotikdm pu-
sobicim na ribosomalni trovni, nedoslo k prfenosu rezistence na zad-
ny ze studovanych mikroorganismU (napf. Enterococcus faecalis). ™

Zatimco v pfipadé rezistence B. clausii vici makroliddm ¢i linkosa-
middm se uplatriuje gen erm, v rezistenci vic¢i aminoglykosidim se
uplatiiuje enzym kédovany genem aadD2. V préci, v niz byla prokaza-
na rezistence B. clausii ke kanamycinu, tobramycinu a amikacinu au-
tofi zdUraznuji, Ze tento gen nebyl prenosny na testované patogenni
mikroorganismy.?

Klonovanim bylo déle zjisténo, ze B. clausii obsahuje ve svém ge-
nomu rovnéz gen pro chloramfenikol acetyltransferazu, cat(Bcl), je-
jiz struktura byla z 85 % identickd s tymz enzymem pochazejicim
z gram-pozitivnich bakteridlnich kmend. Jedna se o enzym, ktery in-
aktivuje chloramfenikol cestou jeho acetylace. | v tomto pfipadé ne-
byl pfenosny tento gen z B. clausii na ostatni mikroorganismy.”
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BAKTERIOCINY — INHIBITORY RUSTU

PATOGENNICH BAKTERI{

Pfi hodnoceni Gcinnosti probiotickych mikroorganism@ v prevenci
stfevni dysmikrobie je dUlezitd schopnost inhibovat rlst patogennich
bakterii, cehoz je dosahovano nejriznéjsimi mechanismy. Jednim z nich
je schopnost produkce latek s antimikrobidlnim ucinkem, jakymi jsou
napf. bakteriociny. Jednou z podskupin bakteriocinli jsou tzv. lantobio-
tika — antimikrobidInf 1atky, syntetizované na ribosomech probiotickych
mikroorganism. Tyto latky produkuje i B. clausii. Cast lantobiotik vyvo-
lava vznik porl v cytoplazmatické membrané grampozitivnich bakterii,
coz vede k bakteriolyze. Jind lantobiotika jsou namifena proti peptido-
glykantm, které tvofi strukturdlnf sit, slozenou z disacharidovych jed-
notek, navzdjem spojenych peptidovymi fetézci. Peptidoglykanova sit
umozniuje bakteridIni burice odolavat lyze diky udrZzovani osmotického
gradientu bakterie oproti vnéjsimu prostredi. Clausin a dalsi lantobiotika
produkovana B. clausii interferuji se syntézou prekursord peptidoglyka-
nU a tim inhibuji rlst patogennich bakterii."

ZAVER

Probiotika majf v prevenci postantibiotickych dysmikrobif ddlezité mis-
to. Probioticky kmen Bacillus clausii, pouzivany jiz fadu desetileti v Itélii
klécbeé virovych prdjmu a postantibiotickych dysmikrobif, disponuje ne-
jen rezistenci vici vétsiné bézné podavanych antibiotik , ale i schopnostf
inhibovat rdst fady jinych, patogennich mikroorganismd. Z hlediska bez-
pecnosti hraje dllezitou roli skute¢nost, ze zminéna odolnost vici anti-

biotiklim neni vdzana plazmidové, ale chromosomalné, coz znemoznuje
transfer odpovidajicich genti do populace patogennich mikroorganis-
mU. Tyto vlastnosti jsou vyhodné pro probiotickou [é¢bu postantibio-
tickych dysmikrobi.
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