Abstrakt

Vyuziti probiotik pro 1é¢bu zanétlivych onemocnéni je slibnou strategii a predmétem
vyzkumu. Probiotika mohou piechodné ovlivnit slozeni stfevni mikrobioty a s tim 1
komunikaci, kterou mikrobiota ovliviiuje imunitni systém svého hostitele. Podavani probiotik
se prokézalo jako u¢inné na fadé€ zvifecich modell zanétlivych onemocnéni. Vliv probiotické
1é¢by na uveitidu — zrak ohrozujici onemocnéni — vSak dosud nebyl podroben vyzkumu.

V nasi studii byly pro 1é€bu experimentalni autoimunitni uveitidy (EAU) testovana dvé
komercné prodavana probiotika - Escherichia coli Nissle 1917 (EcN) a Escherichia coli
083:K24:H31 (EcO).

Zavaznost o¢niho zanétu byla stanovena oftalmoskopii a histologicky, zastoupeni
populaci leukocytil a intracelularni exprese cytokind byly testovany prutokovou cytometrii a
stfevni imunitni prostfedi bylo provéteno kultivaci tkané a metodou ELISA. Zjistili jsme, Ze
profylaktické a ¢asné oralni poddvani EcN snizuje zdvaznost uveitidy, zatimco EcO byla ve
snizeni zanétu neuspeésnad. Lécba EcN byla, mimo jiné, provazena snizenim produkce
prozanétlivych cytokinii v Peyerovych platech, poklesem zastoupeni populace prozanétlivych
makrofagli a snizenim Thl a Th17 reaktivity CD4" T lymfocyth z lymfatickych uzlin na
specificky stimul imunizovaného IRBP antigenu. Pro hlubsi poznani imunitniho pozadi lecby
EAU pomoci EcN cilila tato prace na popsani nékterych rozdilli mezi imunitnim efektem
téchto dvou bakterii, které by se mohly podilet na pozorovaném imunitnim dopadu in vivo.

Pomoci RT-PCR vzorkd stolice a stfevnich obsahli byla stanovena koloniza¢ni
schopnost obou bakterii. Mikroby se v kolonizaci mysi nelisily. Délka pretrvani mikrobt ve
stolici byla vSak zavisla na ptivodu zvifat. To naznacuje ovlivnéni kontextem mikrobioty
konkrétniho zvétince. Pro ovéfeni, zda by se pozorovaného in vivo efektu mohly ucastnit
antigen prezentujici buniky, byla stanovena odpovéd’ makrofaghh (BMDM) a dendritickych
bunék derivovanych z kostni dten¢ (BMDDC) na ob¢ bakterie. Produkce IL-18, IL-12 a IL-10
byla stanovena metodou ELISA, respirac¢ni vzplanuti bylo zhodnocenou Griessovou reakci a
povrchové znaky Ucastnici se kostimulace a prezentace antigenu byly analyzovany
pritokovou cytometrii. Lyzat EcN indukoval niz8i odpovéd BMDM, které reagovaly
snizenou produkci NO a IL-1 ve srovnani s reakci na lyzat EcO. BMDDC projevily v reakci
Tato prace poskytuje data o rozdilech imunitniho efektu dvou probiotik, které by se mohly
podilet na jejich efektivité v 1ébé EAU. Tento mechanismus byl poprvé popséan a publikovan

nasi skupinou.



