Podil mikroorganismi a dalSich faktort v procesu autoimunitni uveitidy

Abstrakt

Cilem této prace bylo ziskat nové poznatky o vlivu a mechanismech ptisobeni mikroorganismu
v procesu autoimunitni uveitidy. K dosazeni cili byl vyuzit mysi model experimentalni
autoimunitni uveitidy (EAU), u kterého byl testovan vliv perordln¢ podavaného
Sirokospektrého antibiotika metronidazolu, dale vliv probiotickych bakterii Escherichia coli
083:K24:H31 (EcO) a Escherichia coli Nissle 1917 (EcN) podavanych v preventivnich a
terapeutickych rezimech. Stupen zanétlivé aktivity byl hodnocen klinicky in vivo a histologicky
post mortem. V pokusech s probiotiky byla provedena imunologickd analyza lymfatickych
uzlin a Peyerovych plati stievni sliznice. Zhodnoceni efektu metronidazolu prokazalo
signifikantni sniZzeni zanétlivé aktivity v pfipad¢ zahajeni jeho podavani 1 a 2 tydny pred
indukeci. V ptipadé probiotik byl prokézan protektivni efekt pouze u Zivé EcN, a to jen v piipade
podavani 2 tydny pied indukci ¢i od indukce EAU. Preventivni ¢inek EcN byl doprovéazen
snizenim odpovédi T-lymfocytt specifickych pro interfotoreceptorovy retinoid-vazajici protein
ve spadovych lymfatickych uzlindch mista imunizace 7 dni od indukce a cervikalnich uzlinach,
jakmile byly patrné klinické projevy nitroo¢niho zdnétu. EcN navic zvySila protizanétlivou
odpovéd v Peyerovych platech tenkého stfeva, vedla ke zvySeni exprese stfevnich
antimikrobialnich peptidi a snizeni produkce indukovatelné syntazy oxidu dusnatého
v makrofazich. Ziskané vysledky dokazuji vyznamny vliv mikrobiomu v imunitni regulaci
procest v oku. Ptiznivy vliv vykazuje jak podavani metronidazolu, tak probiotika EcN, i kdyZz
oba ovliviiuji mikrobiom odliSnym mechanismem. Dal$i vyzkum v této oblasti by mohl pfinést

nové terapeutické moznosti, a tim ptispét ke snizeni vyskytu slepoty u pacientti s uveitidou.
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