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Ceské mikrobiomové spole¢nosti CLS JEP, z.s.

Motto mésice:

,Stésti a bakterie maji jedno
spoleéné - nasobi se délenim.”
Rutvik Oza

Upozornéni na akce:

Prednaskovy cyklus v
Méstské knihovné

26.4.v17.00

Mikrobiom v onkologii
MUDr. Michal Voéka
Vice informaci: ZDE

3.5.v17.00

Zakopova valka: strevni
mikrobiom versus antibiotika
prof. Jifi Benes

Vice informaci: ZDE

Celodenni seminar
3.5.v9.30

Strevni mikrobiom vs dusevni
a neurologické choroby

Akce se kona v budové AV CR
Néarodni 3, Praha 1, zac¢atek
9.30, planovany konec 15.30.
Seminar je bez poplatku,
vzhledem k omezené kapacité
je vsak treba co nejdrive
potvrdit Gcast na e-mail:

habova@biomed.cas.cz
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Editorial

Vazeni a mili,

dostava se vam do ruky dalsi ¢islo Mikrobiomnovin, které se na
nase spolubydlici diva z trochu jiného uhlu pohledu. Tentokrat se
neptame na to, KDO s nami bydli, ale zajima nas, CO tam vlastné
déla. Timto aspektem, tedy produkty nasi mikrobioty, se zabyva
obor zvany metabolomika. MozZnosti, ale i limity tohoto oboru
skvéle popsal v hlavnim ¢lanku tohoto ¢isla ing. Marek Kuzma.
V tomto ¢isle se poprvé, ale nikoli naposledy, potkite s novou
rubrikou nazvanou Metodické okénko. Dr. Petra Vidensk4, ktera
ma s metodikou analyzy mikrobiomu dlouholeté zkusenosti, si
vytkla za cil komentovat mozna uskali a nejnovéjsi trendy v této
dynamicky se rozvijejici oblasti. Velmi uvitime vase vlastni
zkusenosti nebo tipy, popf. upozornéni na mozné metodické
problémy.

Duben ma celou fadu privlastka, ale kromé jiného je to i Mésic
knihy, a proto jsme zaradili do tohoto ¢isla i Knihobudku, kde
nau¢nou formou. Hodné novinek se urodilo i v sekci Aktuality,
kde upozornujeme mimo jiné i na pokracujici seminaf prednasek
v Méstské knihovné Praha Mikrobi a my nebo na celodenni
semindi CMS na téma St¥evni mikrobiom vs dusevni

a neurologické choroby.
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28.-30.4. Viden

World of Microbiome
conference

Soucasti konference je
Introduction to Shotgun
Metagenomic Analysis with
the bioBakery Workshop,
ktery povedou soucasné
$picky oboru.
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Tema mésice:
Metabolomika a mikrobiom

V pocitcich snah o poznani nasich mikroskopickych
souputniku stéla otizka ,Je tam nékdo?“, na kterou vbrzku
navazala otazka ,Je tam baktérie X Y?“ — to kdyZ jsme zjistili,
ze konkrétni baktérie jsou ptvodci specifickych nemoci.
Obrovsky rozmach sekvenacnich metod umoznil tuto otiazku
podstatné rozsifit — ,Kdo v§echno tam je? — na coz si uz ted’
umime s véts$i nebo mensi pfesnosti odpovédét. Pocatecni
nadseni vak, jak uz to byvd, vystfidalo jisté rozéarovani. Rada
studii dokazala viceméné popsat slozeni mikrobidlni komunity
charakteristické pro urcitou chorobu nebo
(pato)fyziologickou situaci, bohuzZel se ale vétsinou studie
neshodly mezi sebou. Vysvétleni téchto rozport spociva z¢asti
v metodice, ¢emuz se bude v tomto a dalsich dilech vénovat
kolegyné Petra Videnska. Bohuzel, z¢asti je v§ak pozorovana
variabilita vysledktl odrazem biologické reality, kdy je mnoho
bakterii tzv. funk¢éné redundantnich, tj. mohou realizovat
stejné biologické funkce a je viceméné dilem ndhody, ktery
pfislusnik napf. ¢eledi Lachnospiraceae se v konkrétnim
hostiteli uchytil. Do popiedi se tak dostala dalsi otazka, ,,Co
se v naSem stfevé (nebo jinde) zrovna ted’ déje?”. Co produkuji
nase baktérie, jak reaguje nase télo ... A pravé na tuto otazku
dava odpovéd’ metabolomika.

Metabolomika se zabyva studiem metabolomu, tedy slozenim
nizkomolekuldrnich organickych latek ve zvoleném materidlu,
napf. séru, moci, slinich, kondenzatu vydechovaného
vzduchu, tkanich, stolici atd. Metabolom dynamicky reaguje
na zmény, coz tak umoznuje, prostrednictvim jeho sledovani,
ziskavat informace o aktualnim stavu organismu a jeho vyvoji
v ¢ase. Obvyklym cilem metabolomiky je snaha odhalit
molekularni podklad etiologie a patogeneze onemocnéni nebo
identifikovat marker, resp. souboru markert pro v¢asnou

a diferencialni diagnostiku.
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Metabolomickou analyzu je mozné provadét cilené nebo necilené. Pri cilené metabolomické analyze je
obvykle kvantifikovana hladina definované skupiny metabolitt, pro néz je prislusna analytickd metoda
pfedem vyvinuta a optimalizovana. To zarucuje vysokou presnost a reprodukovatelnost, ale na druhé
strané ziskané informace jsou pfedem determinovany vybérem souboru metabolitt.

Druhy a v posledni dobé stale popularné;jsi pistup je necilend metabolomicka analyza, ktera se snazi

o detekci, identifikaci a relativni kvantifikaci co nejvétsiho po¢tu metabolita.

Velkou vyhodou tohoto postupu je, ze pfedem neni definovan soubor chemickych latek, které jsou
detekovany, ale je tfeba si uvédomit, ze je takto ziskan velmi rozsahly soubor dat, kterd je navic nutné
integrovat s dal$imi, napf. klinickymi parametry, coz znacné komplikuje statistickou analyzu, nebot’
pocet proménnych obvykle zna¢né pievysuje pocet vzorkd.

Hlavnimi néstroji pro metabolomiku jsou dvé pokrocilé analytické metody, a to hmotnostni
spektrometrie (MS) a nukledrni magneticka rezonance (NMR).
Obé metody maji své vyhody i nevyhody, MS se vyznacuje vys$si 1 -
citlivosti, coz dovoluje detekci vétsiho poc¢tu metabolitd, naproti
tomu NMR je metoda, ktera obvykle vyzaduje jen minimalni
pfipravu vzorku a vyznacuje se velkou robustnosti
a reprodukovatelnosti, coz je velmi dilezité pro nasledné
statistické zpracovani dat. Nicméné, neexistuje zadnd analyticka
metoda, ktera by dovolila identifikovat vSechny chemické
slouceniny obsazené v biologickém vzorku v ramci jedné analyzy.

Skutecnost, ze existuje vztah mezi sloZzenim mikrobiomu a vznikem a rozvojem celé fady onemocnéni,
je jiz pomérné dobre prokazana. Interakce mezi mikrobiomem a hostitelskym organismem je
zprostiedkovana mikrobidlnimi metabolity. Metabolomika je proto velmi vyznamnou metodou pri
vyzkumu v této oblasti. Taxonomicka analyza mikrobiomu a analyza metabolomu jsou dnes pomérné
snadno dostupné. Tyto metody poskytuji velké mnozstvi dat, a proto identifikace vztahu mezi
mikrobiomem a metabolomem je velmi komplikovana. Proto jsou vyvijeny specialni nastroje pro
integraci multi-omickych dat. V nedavné dobé byly vyvinuty nékteré nové nastroje, jako je M2IA nebo
MiMeNet.

M-I A vyuziva webového rozrani pro integralni analyzu metabolomu a mikrobiomu, pficemz
zahrnuje i funk¢ni analyzu zaloZenou na integraci KEGG databaze, coz umoznuje snazsi biologickou
interpretaci. KEGG database je volné dostupny on-line nastroj umoznujici mimo jiné identifikaci
metabolickych drah.


https://www.genome.jp/kegg/
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MiMeNet je také nastroj pro integraci mikrobiomovych a metabolomickych dat s vyuzitim
neuronové sité. Od jinych nastrojui se vyznamné odlisuje tim, ze dovoluje na zakladé kvantitativniho
zastoupeni mikroorganismt predikovat i kvantitativni zastoupeni metabolitt (Reiman et al.).

Jednim z prikladd, jak mtze integrace metabolomiky a analyzy mikrobioty vyznamné
pomoci v diferencidlni diagnostice kolorektalniho karcinomu je ¢lanek Coker et al. Na skupinach
pacientu s kolorektalnim karcinomem, s kolorektalnim adenomem a kontrolni skupiné sledovali
zmény ve slozeni fekdlniho metabolomu a mikrobiomu. Autofi nejprve testovali prediktivni schopnost
zmény ve slozeni stfevniho metabolomu a mikrobiomu z hlediska diferencialni diagnostiky
samostatné. Nasledné byla testovana kombinace obou diagnostickych pfistupt, ktera zvySovala
moznost diskriminace mezi skupinami. Vysledky prokazuji, Ze kancerogeneze je doprovazena
zménami ve slozeni mikrobiomu i metabolomu, a Ze kombinace analyzy fekalnich metabolita
a bakteridlnich druht dovoluje lepsi diferencialni diagnostiku kolorektalniho karcinomu a adenomu

(Coker et al.).

Visconti at al. konstatuji, Ze mnoho studii se zaméfuje na vztah mezi taxonomickym
slozenim mikrobioty a vjvojem onemocnéni a je obecné podcenovan metabolicky efekt mikrobioty na
organismus. Proto na souboru 1004 dvojcat sledovali, jak je ovlivnén fekalni a krevni metabolom
slozenim stfevnich bakterii. Neni pfekvapujici, ze vyznamnéjsi vztah byl mezi sloZzenim mikrobioty
a metabolomu ve fekdlnich vzorcich, ale i sloZzeni metabolomu v krvi bylo signifikantné ovlivnéno.
Autofi naznacuji, ze i kdyZz genom ¢lovéka hraje klicovou roli ovliviiujici krevni metabolom, je tfeba
pocitat s vlivem metabolické aktivity mikrobioty na jeho slozeni. Autofi se domnivaji, ze pfi hledani
vhodnych terapeutickych a diagnosticky vyznamnych cilg, je tfeba se soustredit nejen na taxonomicky
popis mikrobioty, ale také na jeji metabolicky potencial.

V nékterych situacich mize dokonce analyza metabolomu odhalit charakteristické
vlastnosti stfevni mikrobioty, které by se pfi pouhé taxonomické analyze neprojevily. Letos
publikovany clanek popisujici stfevni mikrobiotu a metabolom veganti a omnivord pfinesl pomérné
prekvapujici zjisténi Prochazkova M. et al. Studie se zabyvala srovnanim skupiny dospélych osob,
které dlouhodobé, tj. minimalné tfi roky, dodrzuji vylu¢né veganskou stravu a odpovidajici skupiny
omnivort. Vzdor vyznamnym rozdilim ve slozeni diety (vegani striktné odmitaji veskeré potraviny
zivo¢i$ného puvodu) studie nepotvrdila zdsadni rozdily ve sloZeni stfevniho mikrobiomu, vegani
a omnivori se lisili v abundanci pouze necelych 15% vs$ech detekovanych bakteridlnich rodd. Pouze 1o
roda patfilo k tzv. ,,core“ mikrobioté, tj. rodtim, které splnuji podminku prevalence >75% a abundance
>0,1%. Znac¢né rozdily vSak autofi popisuji ve slozeni stievniho metabolomu, skupiny se vyznamné
lisily ve 43% vsech identifikovanych metabolita. Ve skupiné vegant byly hojnéji zastoupeny produkty
termentace rostlinnych polysacharidd, napf. mastné kyseliny s kratkym fetézcem, které se povazuji za
zdravi prospésné. Naopak ve skupiné omnivora byly hojnéjsi produkty fermentace proteinti, mezi nimi
i latky jako p-cresol, které jsou spojovany spiSe s negativnim vlivem na stav stfevni sliznice. Zminéna
studie potvrzuje nazor, ktery se v soucasnosti za¢ina stale vice prosazovat, a to, ze mikrobiota
zdravych jedincti je vysoce stabilni (pouziva se termin ,resilience) v §irokém spektru podminek. Jeji
metabolicky program je vSak velmi variabilni a méni se v zavislosti na podminkach prostredi tak, aby
byl pro mikroby co nejvyhodnéjsi. Pokud nasi mikrobiotu krmime stravou s vysokym podilem pro nas
nestravitelné vlakniny, budou preferenc¢né vyuzivat tento zdroj energie. Kdyz vSak bude nase strava
bohata na bilkoviny a ty se, popf. peptidy ¢i samotné aminokyseliny, dostanou az do tlustého streva,
vezmou stfevni baktérie zavdék i témito substraty. Prevazujicimu zdroji energie bude odpovidat
i spektrum fermenta¢nich produktu a pravé metabolomika nim dava do ruky velmi u¢inny nastroj,
ktery umoznuje zjistit, co se ve studované mikrobidlni komunité vlastné déje.

Zivé organismy piedstavuji komplexni systém a dostupnost multi-omickych dat pfedstavuje
velky potencial pro pochopeni jejich fungoviani, ale vyuziti potencialu téchto metod velmi zavisi na
dostupnosti vhodnych integrativnich postupt, které dovoli analyzu dat v jejich komplexnosti.


https://github.com/YDaiLab/MiMeNet
https://journals.plos.org/ploscompbiol/article?id=10.1371/journal.pcbi.1009021
https://microbiomejournal.biomedcentral.com/articles/10.1186/s40168-021-01208-5
https://www.nature.com/articles/s41467-019-12476-z
https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fnut.2021.783302/full
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Metodické okénko ... aneb proc o strevnim
mikrobiomu stale h...o0, pardon, STOLICI
vime

Z mainstreamovych médii muze ¢lovék snadno nabyt dojmu, ze
o stfevnim mikrobiomu uz skoro v§echno vime a zkouma ho kde
kdo v souvislosti s lec¢im. Méné¢ je uz znamo, ze a¢ technologie
postupuji milovymi kroky kupredu, stile trpi mnohymi
omezenimi. Chybi také standardizace postupt, a to vie vede

k nekonzistentnim vysledkiim a k rozporu v zavérech raznych
publikaci. Proto si tato rubrika bere za cil laicky popsat, jak se
takovy mikrobiom zkouma a hlavni nedostatky momentélné
pouzivanych metod.

Dneska si jen zkusme trochu Iépe predstavit, co to ten mikrobiom
vlastné je. Ja samozfejmé nepochybuyji, ze kazdy ¢len
mikrobiomové spole¢nosti hned z rukavu vysype, ze je to
komplikované spolecenstvi vSech mikroorganismu, ve kterém se
vyskytuji vSechny domény zivota (archea, baktérie i eukaryota)

a nezanedbatelnou souddsti jsou i viry, zejména bakteriofagy (viry
infikujici baktérie). Z hlediska metodického se tedy jednd

o extrémné ruznorodé skupiny organismi majici spolu pramalo
spole¢ného, a tedy neni mozné je jednoduse zkoumat vsechny
najednou. Nicméné troufnu si fict, ze vétsina studii zamérujici se
na lidsky mikrobiom zkouma bakteridlni sloZeni, a to nejenom
proto, Ze je to nejjednodussi (a pfec tak komplikované), ale hlavné
protoze tvori majoritni ¢ast a priklada se jim taktéz nejvétsi vliv na
lidské zdravi. A tak i my prvnich nékolik dild metodického okénka
stravime popisem metodiky pouzivané pro vyzkum bakteriomu.

Na tvod jen nat'uknéme, proc je tak slozité stanovit rozmanitost

a variabilitu bakterii v lidském stfevé. Za prvé musime odhodit
nase lidské ego a uvédomit si, ze geneticka informace obsahu
nasich stfev zahrnuje asi 150x vice gend, nez ma clovék. Takze je
tézké ji studovat i jenom proto, zZe je prosté velkd. Navic je stfevni
mikrobiom z vétsiny tvofen tzv. nekultivovatelnymi baktériemi,
tedy baktériemi, které miazeme zkoumat pouze pomoci
molekularné biologickych metod. Zatimco kultivovatelné baktérie
muzeme snadno charakterizovat, protoze si je dokdzeme izolované
namnozit a zkoumat — tedy precist jejich genom, zjistit jejich
biochemické vlastnosti apod., v pfipadé nekultivovatelnych
bakterii tuto moznost nemame. Musime vzit zavdék jen
zkoumanim smési veskeré DNA izolované ze vzorku bez moznosti
spravné zrekonstruovat genom jednotlivych neznamych bakterii
vCetné urceni jejich potencialnich vlastnosti. Momentalné probiha
obrovska snaha udélat z nekultivovatelnych bakterii kultivovatelné
(jinymi slovy kazdd baktérie je kultivovatelnd, jen my nevime, za
jakych podminek) a doplnit tak databize a zpfesnit vysledky,
nicméné i pres veskeré usili je to béh na dlouhou trat’.

A to je pro dnesek konec mili mikrobiomovi pratelé, pristé nas
ceka predstaveni jednotlivych krokd, které vedou k odhaleni
bakteridlnich zastupct v nasich stfevech.
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Knihobudka

Kdyz Vam nékdo fekne, Ze ,ta kniha je o ho...¢“, maze to byt

i doporuceni! A vzhledem k tomu, Ze duben slavime jiz tradi¢né
také jako mésic knihy, dovolime si Vam nékolik takovych titula

s mikrobiomovou tematikou predstavit.

Kniha ,,Stfevo neni tabu - O travicim traktu vesele i vazné*
(2019) mladé némecké lékarky Giulie Enders, doplnéna vtipnymi
ilustracemi autor¢iny sestry Jill, provede ¢tenare procesem traveni
od A do Z. Poutavou formou, bez nadbyte¢né nesrozumitelné
terminologie, ale fakticky spravné a vycerpavajicim zptisobem
autorka popisuje vse co se déje s potravou od prvniho smyslového
kontaktu az po definitivni rozlouceni s nasim télem. Z kazdého
odstavce vyzaruje obdiv k dokonalé propracovanosti a funk¢nosti
systému. Napiiklad kapitola o koordinované spolupraci vnéjsiho

a vnitfniho andlniho svérace a jejich podrtizeni riznym zdjmovym
skupindm nasi nervové soustavy Vam vzene slzy smichu do o¢i.
Prestoze byla kniha poprvé vydana jiz 2014, rozsihlé informace

o stfevnim mikrobiomu a jeho vyznamu jsou odborné na vysi

a drobné nepresnosti v prekladu ¢tenar rad odpusti.

Obdobnou tematiku pro nejmensi
Ctenare krasné zpracovala Milada
Rezkova v knizce ,,Velky bobek -
Hrdinské putovani hovnivého muze
travici soustavou".

¢ enee

STREVO NENI TABU

Mikrobi v kuchyni
VODNI KEFIR (tibicos)

Kombuchu jsme jiz v Mikrobio(m)novinich zminovali. Tentokrate
bude v nasi Mikrobiokuchyni chystat specialitu opét symbiotické
duo kvasinky - baktérie (SCOBY). Jejich produktem je i tzv.
tibicos, téz nazyvany vodni kefir. Byva alternativou

k probiotickym mlécnym ndpojam. Kultura tibicos obsahuje
rovnéz Levilactobacillus brevis, ktery produkuje
exopolysacharidovou matrix.

Vznikaji pak charakteristicka mlé¢né zbarvena tibicos "zrnka".
Tato zrnka pak pridime do cukerného roztoku a nechame 24 - 48
hodin fermentovat pfi teploté 20 - 30 °C. Nadsenci "mikrobialni"
kuchyné naleznou popis pfipravy napf. zde.

Stabilité mikrobialni kultury tibicos, kterou zvysi napf. zazvor
nebo kajensky pepf, se vénuje ¢lanek autort Miin Chan et al.

z konce minulého roku.
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Toto &islo pro vas pripravila
redakéni rada.

Celé pripravy se osobné
Gcastnila také redakéni
mikrobiota.

Hlavni téma zpracoval
Ing. Marek Kuzma

Podékovani za excelentni
grafické zpracovani
Mikrobio(m)novin néalezi

Mgr. Michaele Bartoriové
www.michaelabartonova.cz

Redakéni rada

Mikrobio(m)novin: MUDr. Jifi

Vejmelka, RNDr. Monika
Cahova, Ph.D., Mgr. Lucie

Najmanova, Ph.D., MUDr. Jakub
Hurych , Petra Videriska, Ph.D.
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podnéty a zajimavé prispévky,
které muUzete zasilat na adresu:

mikrobiom.noviny@gmail.com
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Zajimavosti telegraficky

Nabidky studia

V redakénim mailu se objevily dvé nabidky na moznost PhD/post-
doc studia v zahrani¢i.

Ph.D studium v Navare v ramci Wit program . Moznosti v rimci
programu je vice, redakce muze pripadné zajemkyni nebo zdjemci
poskytnout kontakt na Department of Preventive Medicine at the
University of Navarra ("Health" section 2.D.3). Termin pro podéni
aplikaci je 8.6.2022, start tfiletého programu leden az brezen 2023.

Post-doc pozice na Colorado State University v laboratori
prof. Susan De Long. Uspésny kandidat ziskd moznost podilet se
na projektu ReSOURCE: The Carbon Negative Biorefinery
of the Future zaméreného na vvyuziti odpadnich potravin.
Pozaduji se dobré znalosti bioinformatiky/ metagenomiky;
laboratorni dovednosti v oblasti molekularni biologie

a mikrobiologie a velmi dobré schopnosti psaného projevu
(spoluti¢ast na pripravé publikaci). Projekt je plinovin na rok

s moznosti prodlouzeni. Zajemci mohou poslat svoje CV, tri
doporucujici reference a motivacni (cover) dopis na adresu do
15.5.2022.

Blizsi informace moca@ikem.cz

Kurz EmotionAid

Vyzna¢nym rysem soucasnosti je

dlouhotrvajici stres. S nadéji jsme

vyhlizeli konec pandemie, abychom

rychle zjistili, Ze situace muze byt i
mnohem horsi. GR Hasi¢ského
Zachranného Sboru ve spoluprici s

Ceskym ¢ervenym kiizem potadd v terminu

21.4. 0d 20:00 kurz EmotionAid. Jedna se o 5 jednoduchych
krokt pro seberegulaci a praci s akutni stresovou reakci. Koncept
pochazi z Mezinarodniho traumatického institutu v USA av
Izraeli. Zakladatelé vyuzili své zkusenosti pro praci s traumatem,
vcetné valecného traumatu a vytvorili rychlou a efektivni metodu
pro zakladni stabilizaci ¢lovéka. Metoda obsahuje rychlé tipy s
pouzitim jasnych, jednoduchych a snadno pouzitelnych nastroja.
Kurz v délce trvani 9o minut probiha online na platformé Zoom.
Absolventi obdrzi prirucku v ¢eském jazyce. Odkaz na webové
stranky pro prihlaseni Vam bude poskytnut den pfed terminem
kurzu na zdkladé odeslani vyplnéného dotazniku. ZDE
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https://jobs.colostate.edu/postings/101686
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