teroidetes (Bacteroides a Parabacteroides)
a Actinobacteria, jakoz i zvysenim pocetnosti
Proteobacteria (Gammaproteobacteria a Ente-
robacteriales), Verrucomicrobia (Akkermansia)
a oportunnich patogent patficich mezi
Firmicutes (Lactobacillus, Staphylococcaceae
a Enterococcus). Pozorovana byla také vy-
znamné snizena produkce SCFA pfi nastupu
akutni GVHD (aGVHD), pficemz butyrat by
tak mohl byt potenciondlnim diagnostickym
markrem pro rozpoznani aGVHD. Na druhou
stranu Golob et al. véak poznamenali, ze a¢-
koli butyrat mize pomoci zabranit vzniku
aGVHD, jakmile aGVHD nastane a zac¢ne
postupovat, mlze vysoka hladina butyratu
zhorsit zotaveni intersticidlnich epitelidlnich
bunék a ve skute¢nosti aGVHD zhorsit, studie
také zjistila, ze pfitomnost bakterii produ-
kujicich butyrat béhem 21 dnl po nastupu
tézké aGVHD byla spojena se zvysenym ri-
zikem steroid-rezistentni GVHD a chronické
GVHD (1).

Terapie pomoci T lymfocytd
s chimérickym antigennim
receptorem

Terapie pomoci T lymfocytl s chiméric-
kym antigennim receptorem (chimeric anti-
gen receptor T-lymphocytes/cells, CAR-T
lymfocyty) je rovnéz zkoumana v souvis-
losti se stfevni mikrobiotou — studovanymi
otazkami jsou predevsim: asociace strevni
mikrobioty s efektem protinadorové te-
rapie, s toxicitou terapie (se syndromem
z uvolnénych cytokind, s neurotoxicitou),
s ovlivnénim efektivity Ié¢by pfedchozi
antibiotickou terapii pred podanim CAR-T
lymfocytl, vybér antibiotika pti febrilni
neutropenii s ohledem na stfevni mikro-
biotu a pfipadnou efektivitu protinddorové
terapie. Ackoli je tato lé¢ba povazovana
za velmi Uspésnou v rozsifeni moznosti
imunoterapie nadorovych onemocnéni,
vice nez polovina pacientd, ktefi dostavaji
infuze CAR-T lymfocyt(Q, na ni nereaguje,
zatimco u jinych se objevuji vyznamné ne-

zadouci ucinky, coz spole¢né ukazuje na
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parcidlni remise (partial response, PR) (18).

Lécba pomoci inhibitor
imunitnich kontrolnich bodU

Lé¢ba pomoci inhibitord imunitnich
kontrolnich bodU (immune checkpoint inhi-
bitors, ICl) je vyuzivédna v onkologii solidnich
nador(, a proto zatim vétsina dat pocha-
zi z vyzkumu v této oblasti. Z hematoon-
kologického hlediska jsou nejzajimavéjsi
data ohledné PD-1 inhibitord, konkrétné
o nivolumabu a pembrolizumabu. Klinicky
vyzkum i vyzkum na zvitatech zamérené
na osu PD-1/PD-L1 prokézaly korelaci kli-
nické odpovédi na ICl s relativnim vysky-
tem Akkermansia muciniphila (vy3si cetnost
byla spojena s lepsi odpovédi u pacientd
se solidnimi nadory véetné melanomu).
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HLAVNI TEMA (
VYZNAM MIKROBIOMU U HEMATOONKOLOGICKYCH PACIENTD

Predpokladanym mechanismem je modula-
ce |écebné odpovédi prostiednictvim zmén
v metabolismu glycerofosfolipidu bakterii
Akkermansia muciniphila s naslednym vli-
vem na expresi cytokind jako IFN-y a IL-2. To
modifikuje mikroprostfedi nadoru a snizuje
riziko selhani terapie protilatkami proti PD-1.
Nezddoucim ucinkem lé¢by pomoci ICl je
i kolitida, u pacientll s vyssi Cetnosti bakterif
kmene Bacteroidetes byl nizsi vyskyt této
komplikace, jina studie poté ukazala vyssi
vyskyt kolitidy v souvislosti s vy3si cetnos-
ti rodu Faecalibacterium a dalSich bakterii
z kmene Firmicutes. Studie na zvitatech ¢i
malém poctu pacientl naznacuji mozné
zvyseni efektivity terapie pomoci fekalni
bakterioterapie u recipientli neodpovidaji-
cich na terapii, kdy darcem stolice je pacient
na terapii odpovidajici (19).

Zaver

V poslednich letech roste vyzkum v ob-
lastech mikrobiomu, a to zejména stfevni-
ho, a nové objevena data budou pfispivat
v pozndni etiologie a patogeneze nejenom
hematoonkologickych malignit. Sou¢asna
data naznacuji, ze vedle jednotlivych za-
stupct mikrobU je velmi dilezita druhova
diverzita, ktera maze hrat roli ve vzniku
onemocnéni i v ovlivnéni efektu terapie.
Rovnéz zajimavou oblasti je vliv mikrobioty
na efektivitu imunoterapie a také na je-
ji toxicitu. Sledovani slozeni mikrobioty,
metabolitl bakterii ¢i dalSich markerd spo-
jenych s narusenim stfevni bariéry mlze
pfinést prognosticky vyznam. V této oblasti
se zacina rozvijet i klinicky vyzkum vcetné
prospektivnich studii. Bézici ¢i nedavno
ukoncené studie se zabyvaji praktickym
ovlivnénim mikrobioty, jako je napf. opti-
malizace antibiotické |é¢by febrilni neu-
tropenie i s ohledem na jeji efekt na stievni
mikrobiotu a potencionalni efektivitu pro-
tinadorové lécby ¢i zkoumajici roli fekalni
bakterioterapie. Jak dokaZzeme ale poznatky
ohledné mikrobiomu vyuzit v praxi, z(stava

zatim nezodpovézenou otazkou.
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