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Uvod Crevnd mikrobiota je vhodnym terapeutickych cielom pre mnohé ochorenia vrdtane kardiovaskuldrnych ochoreni

pre udrziavani metabolickych a imunitnych funkcii organizmu.

Kontext V prehladnom clanku sa zameriavam na vyznam cielene aplikovanej ¢revnej mikrobioty pri kardiovaskuldrnych
ochoreniach a ich rizikovych faktorov, jej vplyve na produkciu crevaych metabolitov a imunitny systém. Terapie na zmier-
nenie ochoreni su zamerané Na vyuzitie suplementdcie biotik v stravovacich ndvykoch, ako aj inych vhodnych klinickych

alternativ.

Zaver Interakcie medzi ¢revnym mikrobiomom a kardiovaskularnym systémom umoznuju uplatnit’ inovativne terapeutické
pristupy a vSeobecné odporucania s cielom kombinovat' kardioprotektivnu vilohu ¢revného mikrobiomu a diétnej interven-

cie na znizenie kardiovaskuldarneho rizika.
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Uvod

Kardiovaskularne ochorenia (KVO) sposobuju 17 mi-
libnov tmrti ro¢ne, ¢o predstavuje priblizne 31 % vset-
kych umrti na celom svete, pricom Svetova zdravotnicka
organizacia ocakava, ze toto Cislo do roku 2030 vzrastie
na viac ako 23 milionov [2]. KVO, skupina ochoreni srdca
a ciev, st hlavnou pri¢inou mrti a invalidity v europskom
regione a sposobuju 2,2 miliéona imrti u zien a 1,9 miliéna
umrti u muzov [41]. Europska kardiologicka spolo¢nost’
(ESC) uvadza, ze ischemicka choroba srdca je zodpoved-
na za umrtie u 38 % muzov a 47 % zien. Cievna mozgova
prihoda je druhou najcastejSou pricinou umrti na KVO,
pricom predstavuje 26 % vsetkych umrti na KVO u Zien a
21 % u muzov. V Slovenskej republike spdosobujuaz 45,3
% z celkového poctu umrti. U muzov 40,7 % a 50,3 % u
zien predstavujt kardiovaskularne ochorenia [31].

Kardiovaskularne ochorenia patria medzi ochorenia
ktorych patogenézu ovplyviiuje mnoho faktorov. Crevna
mikrobiota a jej metabolity zohravaju ulohu pri udrziavani
homeostazy organizmu alebo sa podiel’aja na nachylnosti
na niektoré ochorenia prostrednictvom ovplyviiovania
metabolickych a imunitnych funkcii hostitela. Zlozenie
¢revnej mikrobioty je ovplyvnené genetickym pozadim a
faktormi prostredia (strava, zivotny §tyl, podnebie) hosti-
tela, co ma vyznamny vplyv na imunitny a metabolicky
systém hostitel'a, co zdoraziiuje jej Gizke prepojenie s I'ud-
skym zdravim a patogenézou roznych ochoreni [7]. Crev-
na mikrobiota preto predstavuje atraktivny ciel’ pre moznu
manipulaciu prostrednictvom vyzivy a suplementacie
prirodnymi latkami a stala sa kIicovym hracom v ma-
nazmente zdravia a potencidlnym terapeutickym ciel'om
pre mnohé ochorenia vratane kardiovaskuldrnych ochore-
ni.

Nepriaznivé zmeny v Struktire a funkcii crevnej mik-
robialnej komunity, oznacované ako ¢revna dysbioza, st
spojené s nieckol'kymi chorobnymi stavmi vratane akut-
nych alebo chronickych dysfunkcii kardiovaskuldrneho

systému hostitela [49]. Nerovnovaha crevnych baktérii
sposobend réznymi rizikovymi faktormi (najCastejsie
diétnymi faktormi veducimi k obezite), moze tiez zvysit
rizikové faktory vzniku KVO prostrednictvom mechaniz-
mov, ktoré ovplyviiuju produkciu ich metabolitov, ako st
mastné kyseliny s kratkym retazcom (SCFA), trimetyla-
min N-oxid (TMAO), zI¢ové kyseliny, koprostanol a
fenylacetylglutamin (PAGIn). Zakladny a klinicky vy-
skum v ramci kontroly kardiovaskularnych ochoreni z
hl'adiska zmien ¢revnej mikrobioty sa musi zamerat’ na
vyvoj inovativnych a nadkladovo efektivnych metod pre-
vencie a liecby kardiovaskularnych ochoreni. Terapie
zamerané na modulaciu mikrobiému vratane suplementa-
cie biotik (pro-, pre-, synbiotika), fekalnej mikrobialnej
transplantacie (FMT) a diétnych intervencii, preukazuju
ucinnost’ pri zmiernovani kardiovaskularnych ochoreni.

Ciel

Cielom je poskytnat’ prehlad sucasného stavu vyskumu a
poznatkov vzt'ahu medzi kardiovaskularnymi ochoreniami
a Crevnymi baktériami s oh'adom na rézne rizikové fakto-
ry a prehodnotit’ mozné buduce smerovanie a intervencie
v tejto oblasti vyskumu s cielom znizit' riziko vzniku a
rozvoja kardiovaskularnych ochoreni.

Os ¢érevo-srdce

Kardiovaskularne ochorenia vratane ischemickej cho-
roby srdca, aterosklerézy, hypertenzie a srdcového zlyha-
nia su dolezitymi pri¢inami imrti, ktoré predstavuju vel'ka
ekonomicku a zdravotnu zataz pre kazda krajinu. KVO
ako tzv. ,neprenosné choroby“ maju spolocné modifiko-
vatel'né rizikové faktory (vyziva, fyzicka aktivita, zivotny
§tyl) a ich u¢inna a dostupna prevencia a manazment
kombinacie rizikovych faktorov musi byt integrovany do
populaénych pristupov, ktoré sucasne zabrania invalidite a
umrtiu a zlepsia kvalitu Zivota. Lep§im pochopenim inter-
akcie medzi ¢revnym mikrobidémom a kardiovaskularnym
systétmom mozeme prist s terapeutickymi pristupmi a

Ateroskleréza 2026; XXX (1-2)



Hijova E.: Cielené terapeutické intervencie ...

vseobecnymi odporucaniami, ktoré by pomohli uplatnit’
kardioprotektivnu tlohu &revného mikrobiomu. Crevna
mikrobiota je samostatny organ ktorej zlozenie a funkcie
su dynamické, ma aktivnu tlohu v réznych metabolic-
kych, imunologickych a endokrinnych reakciach [3].
Crevna mikrobiotu predstavujii bakterialne kmene: Firmi-
cutes, Bacteroidetes, Actinobacteria, Proteobacteria,
Fusobacteria a Verrucomicrobia, pri¢om prevladajice su
Firmicutes a Bacteroidetes [15].

Crevny mikrobiém je spojeny

A. Priamo s kardiovaskularnymi ochoreniami
prostrednictvom produkcie metabolitov

B. Nepriamo prostrednictvom imunitného systému —
imunomoduléciou.

Crevna dysbiéza, oznaduje narusenie ¢revného mik-
robidému aprejavuje sa zmenami v zloZeni a funkciach
mikrobiému, stratou mikrobialnej diverzity anerovnova-
hou medzi prospesnou a $kodlivou mikrobiotou [17]. Toto
zmenené¢ mikrobidlne zlozenie ma Siroké dosledky pre
systémové zdravie, pretoze moze podporovat’ metabolické
a zapalové procesy prostrednictvom réznych mechaniz-
mov, ako je produkcia lipopolysacharidov (LPS) [13],
aktivacia nukleotidovej oligomerizacnej vdzbovej domé-
ny-1 (NOD1), nukleotidovej oligomerizacnej vézbovej
domény-2 (NOD2), inflammazémom NLRP3 (NOD-like
receptor protein 3) [19], a zvySenou koncentraciou proza-
palovych cytokinov v sére, ktoré prispievaju k vzniku a
progresii ochoreni, najmé kardiovaskularnych ochoreni

[8].

Mechanizmy spajajuce ¢revnu mikrobiotu s kardio-
vaskularnymi ochoreniami

A. Priamy u¢inok mikrobialnych metabolitov

Crevna mikrobiota hra kla¢ova tlohu vo fyziologic-
kych procesoch hostitel'a, reguluje pocetné metabolické
procesy ktoré vedi k produkcii alebo modulacii mikro-
bidlnych metabolitov, ktoré posobia ako metabolické
substraty a signalne molekuly [26]. Mikrobialne metaboli-
ty maju rozne funkcie, niektoré moézu negativne ovplyv-
novat’ kardiovaskularne zdravie, ako napriklad TMAO,
alebo naopakiné, ako napriklad SCFA, koprostanol, PA-
GlIn, ZI¢ové kyseliny, preukazuju prospe$ni a ochrannt
funkciu.

Trimetylamin N-oxid (TMAO)

Trimetylamin N-oxid (TMAO), proaterogénny meta-
bolit odvodeny od &revnej mikrobioty, sa tvori z prekur-
zorov ako su cholin, fosfatidylcholin, betain a L-karnitin,
ktoré su pocetne obsiahnuté v cervenom miése, vajciach a
mlie¢nych vyrobkoch (Fig. 1). Tieto prekurzory st meta-
bolizované mikrobidlnymi enzymami TMA lyaza na tri-
metylamin (TMA) [42]. Produkcia TMA sa spaja s druhmi
ako Anaerococcus hydrogenalis, Clostridium asparagi-
forme, Clostridium hathewayi, Clostridium sporogenes,
Edwardsiella tarda, Escherichia fergusonii, Proteus pen-
neri a Providencia rettgeri [40]. TMA sa absorbuje do
portalneho obehu hostitela aVvpeceni sa enzymom
flavinmonooxygenaza 3 (FMO3) oxiduje na TMAO, ktory
je vylucovany oblickami.

Zvysené hladiny TMAO st spojené s endotelovou
dysfunkciou, modulaciou metabolizmu cholesterolu a
Zl¢ovych kyselin inhibiciou reverzného transportu choles-
terolu, ako aj syntézy a zlozenia zl¢ovych kyselin. Tieto
faktory podporujii akumulaciu lipidov v makrofagoch a
zapal ciev, tvorbu penovych buniek, ¢o prispieva k atero-
genéze a rozvoju aterosklerdzy [44]. TMAO aktivuje
signalnu drahu nuklearneho transkripéného faktora kappa
B (NF-«B), ¢iastoéne prostrednictvom mechanizmu zaht-
fajiceho protein HMGB1 (high-mobility group box 1,
amphoterin), kl'aCovy zapalovy mediator, ¢o vedie k zvy-
Senej regulacii prozapalovych génov kodujiucich adhézne
molekuly, chemokiny a zapalové cytokiny [52]. TMAO
zvySuje citlivost krvnych dosti¢iek na agonistov, ¢im
zvySuju riziko trombozy, ktord prispieva ku kardio-
vaskularnym komplikaciam vratene infarktu myokardu a
mozgovej prihody [24]. Hladiny TMAO predpovedaju
riziko kardiovaskularnych ochoreni nezavisle od citlivosti
na inzulin, ¢o je dblezity mechanizmus kardiometabolic-
kych ochoreni. Hladiny TMAO pozitivne korelovali s
vekom, BMI, koncentraciou glukézy v krvi nala¢no, krv-
nymi lipidmi a rizikom vzniku hypertenzie [11]. ZvySené
hladiny TMAO v sére nala¢no su spojené so zvySenou
hriubkou intimy a médie karotidy (cIMT), ¢o je vCasny
marker aterosklerdzy [37].

Figure 1 Association between diet, gut microbiota and

TMAO [43]
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Mastné kyseliny s krdatkym ret’azcom (SCFA)

Acetat, butyrat a propionat si hlavné metabolity pro-
dukované fermentédciou nestraviteInych polysacharidov a
su prezentované ako mastné kyseliny s kratkym retazcom
(SCFA). Priaznivé ucCinky SCFA sa prejavuju nielen
Vv ¢reve pOsobenim priamo na enterocyty, ale nepriamo
reguluju zépalovu, imunitnd odpoved” a metabolické
funkcie. V skuto¢nosti mézu ovplyvnit' glykemicky a
lipidovy metabolizmus, modulovat’ sekréciu zapalovych
cytokinov a chemokinov a vykazovat protizapalova a
protinadorovu aktivitu [51].

Acetat je produkovany crevnymi baktériami vratane
Prevotella spp., Ruminococcus spp., Bifidobacterium spp.,
Bacteroides spp., Clostridium spp., Streptococcus spp.,
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Akkermansia muciniphila a Blautia hydrogenotrophica,
zatial ¢o Salmonella enterica sérovar Typhimurium,
Roseburia inulinivorans, A. muciniphila a Coprococcus
catus produkuju propionat. Hlavnymi producentmi butyra-
tu su druhy Coprococcus, Faecalibacterium prausnitzii,
Eubacterium rectale, Eubacterium hallii a Ruminococcus
bromii [23].

SCFA pdsobia ako signalne molekuly na érevné a iné
tkanivové bunky vdaka receptorom, na ktoré sa moézu
viazat' SCFA a nasledne spustat’ intracelularne signalne
kaskady. Butyrat a propionat stimuluji uvolfiovanie ¢rev-
nych hormoénov, ako je glukagonu podobny peptid (GLP-
1) a peptid YY (PYY), ktoré nasledne zvySuju pocit sytos-
ti prostrednictvom ¢revno-mozgovej osi a reguluju hladi-
nu glukdzy v krvi zvySenim sekrécie inzulinu v pankrease
a inhibiciou produkcie glukagonu [38]. Butyrat ma schop-
nostou znizovat’ tvorbu aterosklerotickych plakov, sekré-
ciu prozapalovych cytokinov, ako su IL-1B a IL-10, pro-
strednictvom redukcie NF-xB, inhibovat ukladanie lipi-
dov, akumulaciu makrofadgov, zniZzovat’ permeabilitu ¢riev
a zvySovat’ mikrobialnu diverzitu ¢reva [10]. Kardiopro-
tektivny ucinok Suplementacie butyratu vyznamne znizil
velkost” infarktu a znizil expresiu kreatinkinazy, myokar-
didlneho izoenzymu kreatinkinazy a laktatdehydrogenazy
[46]. Dysbidza sa prejavuje znizenou produkciou SCFA,
¢o je spojené s hyperlipidémiou a zvySenym rizikom kar-
dio-vaskularnych prihod. SCFA ovplyviiuju syntézu lipi-
dov v peceni, znizuji akumuléciu triglyceridov a podporu-
ju syntézu lipoproteinov s vysokou hustotou (HDL), ¢im

ponukaju ochranu pred kardiovaskularnymi ochoreniami
[12].

Koprostanol

Koprostanol je metabolit produkovany ¢revnymi bak-
tériami  (Eubacterium coprostanoligenes, Bacteroides
spp., Lactobacillus spp. a Bifidobacterium bifidum) z
cholesterolu v potrave, jeho zvySené hladiny by preto
mohli mat’ pozitivny vplyv na zdravie. Nevstrebatelny
koprostanol je zd’aleka najrozsirenej$im produktom bio-
konverzie cholesterolu a ma najvyssi klinicky vyznam pre
odstrafiovanie cholesterolu z organizmu. Nedavno objave-
ny mikrobidlny enzym cholesterol dehydrogendza s na-
zvom ismA (intestinal sterol metabolism A) je kdédovany
ismA génmi (bakterialnymi druhmi Oscillibacter) a po-
diela sa na oxidacii cholesterolu cez cholestenéon a ko-
prostanén na koprostanol. Pritomnost’ génov ismA v mik-
robiéme je spojend s pritomnost'ou koprostanolu v stolici
a niz8§imi hladinami fekalneho cholesterolu, ¢o poukazuje
na mechanizmus, ktorym tieto baktérie moézu znizovat’
hladiny cholesterolu v sére hostitel'a, ¢o je porovnatelné s
ucinkami génov zapojenych do lipidovej homeostazy [21].
Pochopenie stratégie ismA by mohlo viest' k vyuzivaniu
probiotik alebo intervenciam, ktoré posilnia baktérie zni-
zujice vysoké hladiny cholesterolu. ZvySovanim mnoz-
stva ¢revnych baktérii metabolizujucich cholesterol po-
mocou prebiotik je d’alSia stratégia, ktora sa uz ukazala
ako prospesna pri ovplyvilovani réznych oblasti I'udského
metabolizmu [14]. Kazemian a kol. [20] zdokumentovali,
ze A. muciniphila sa ukéazala ako prospe$na pri premene
cholesterolu u zdravych jedincov a pacientov s hypercho-
lesterolémiou a ochorenim koronarnych artérii. V oboch
skupindch bol érevny mikrobidlny profil obohateny o

Oscillospira, Ruminococcus, Christensenellaceae a Rumi-
nococcaceae, spolu s upravenym lipidovym profilom a
metabolizmom zl¢ovych kyselin, pricom tieto markery
znizuju riziko kardiovaskularnych ochoreni. Zda sa, Ze
mikrobialne sprostredkovand premena cholesterolu ne-
priamo ovplyvituje kardiovaskuldrne riziko a priamo
ovplyviluje zapalovy stav Criev a metabolické zdravie.

Fenylacetylglutamin (PAGln)

Fenylacetylglutamin (PAGIn) - metabolit odvodeny
od ¢revnej mikrobioty, pochadza z esencialnej aminokyse-
liny fenylalaninu a je zavisly hlavne od bielkovin v strave.
Fenylalanin z potravy sa metabolizuje v hrubom creve
¢revnou mikrobiotou na kyselinu fenylpyrohroznovu.
Premena kyseliny fenylpyrohroznovej na kyselinu feny-
loctovii pomocou mikrobialneho génu porA prebieha
dvoma mikrobidlnymi drahami cez dva medziprodukty,
fenylacealdehyd a fenylacetyl-CoA, v pritomnosti Chris-
tensenellaceae, Lachnospiraceae a Ruminococcaceae.
Kyselina fenyloctova potom vstupuje do pecene cez por-
talny systém, kde sa konjuguje s glutaminom za vzniku
PAGIn u I'udi a s glycinom za vzniku fenylacetylglycinu
(PAGIy) u hlodavcov [53]. Vysoka hladina PAGIn je
spojena s rizikom réznych kardiovaskularnych ochoreni a
vyskytom zavaznych neZiaducich kardiovaskularnych
prihod ako je mozgova prihoda, srdcové zlyhanie, ische-
micka choroba srdca, aterosklerdza, infarkt myokardu a
fibrilacia predsieni [48]. ZvySeny PAGIn méze aktivovat
G-proteinové adrenergné receptory (ADR, a2A, a2B a
B2), zvysit apoptézu prostrednictvom signalnej drahy
Toll-like receptorov 4 (TLR4), fosforylovanej protein-
kinazy B (Akt) a fosforylovaného mechanického ciel'a
rapamycinu (mTOR) - TLR4/AKt/mTOR a zvysit' syste-
maticky zapal prostrednictvom cytokinov IL-1B, IL-6 a
TNF-a. Nemet a kol. [32] navrhli mozny mechanizmus,
ktorym by PAGIn mohol podporovat’ aktivaciu krvnych
dosti¢iek a trombozu prostrednictvom receptorov spoje-
nych s G-proteinom, vratane 02A, a2B a f2-adrenergnych
receptorov.

Zl¢ové kyseliny (ZK)

Z1¢ové kyseliny (ZK) sa syntetizuju v pedeni ako ved-
lajsi produkt metabolizmu cholesterolu, najprv ako pri-
marne ZI¢ové kyseliny (kyselina cholova a kyselina
chenodeoxycholovd) a konjuguju sa s glycinom alebo
taurinom na konjugované zlcové kyseliny. Konjugované
zl¢ové kyseliny sa mikrobidlnou hydrolazou zl¢ovych soli
menia na nekonjugované zl¢ové Kkyseliny, ktoré &revna
mikrobiota premienia na sekundarne (kyselina deoxycho-
lova, kyselina litocholovd) a tercidrne zlcové kyseliny
(kyselina ursodeoxycholovaii [50]. Crevna mikrobiota,
ako napriklad Roseburia, Ruminococcaceae a Clostridium
reguluju metabolicku aktivitu zICovych kyselin a aroma-
tickych zlucenin, ¢o ovplyviiuje progresiu korondrnej
ateroskler6zy [27]. Znizenie vylucovania sekundarnych
zlcovych kyselin je rizikovym faktorom ischemickej cho-
roby srdca a nezavislym rizikovym faktorom mozgovej
prihody [18]. ZI¢ové kyseliny st signalne molekuly pre
cely rad fyziologickych procesov sprostredkovanych nuk-
ledrnym farnesoidnym X receptorom (FXR) a na mem-
branu viazanym receptorom zl¢ovych kyselin spojenym S
Takeda G-proteinom (TGRS5) [47]. FXR hrd vyznamn
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ulohu v regulacii metabolizmu glukoézy, lipidov a ZI¢o-
vych kyselin a pdsobi ako senzor hladin ZI¢ovych kyselin
v hepatocytoch a enterocytoch. Aktivacia FXR v endote-
lovych bunkach zvysuje produkciu oxidu dusnatého a
podporuje vazodilataciu, znizuje expresiu vazokonstriké-
ného peptidu endotelinu-1, moduluje receptory angioten-
zinu II, ¢im inhibuje zapal a migraciu buniek hladkého
svalstva ciev, Co je faktor prispievajuci k progresii ate-
rosklerotickych 1ézii [25]. ZI¢ové kyseliny zvysuja expre-
siu medzibunkovej adhéznej molekuly-1 (ICAM-1) a
vaskularnej adhéznej molekuly-1 (VCAM-1) prostrednic-
tvom interakcie s FXR, exprimovanym na urovni l'ud-
skych endotelovych buniek, ¢im prispievaju k zapalu
vyvolanému leukocytmi v tkanivach ciev. Expresia FXR v
hepatocytoch reguluje FMO3, enzym zapojeny do syntézy
TMAO. Modulacia ¢revnej mikrobioty zmenou Firmi-
cutes na Bacteroides umoznila zniZenie aktivacie FXR a
dysbidéza by mohla silne ovplyviiovat' kardiovaskularne
zdravie prostrednictvom zl¢ovych kyselin [36]. Aktivacia
TGRS v endotelovych bunkach a makrofagoch ma
ochrannu ulohu pri ateroskleréze, v endotelovych bunkach
inhibuje expresiu VCAM-1 a intercelularnej adhéznej
molekuly-2 (ICAM-2) a v makrofagoch inhibuje zapalova
drahu NF-«B a znizuje produkciu prozapalovych mediato-
rov (TNF-o, IL-1B, IL-6). ZniZena produkcia sekundar-
nych zlcovych kyselin (potencialne v dosledku dysbiozy)
by viedla k znizenej aktivacii TGRS, ¢o by urychlilo ate-
rogénny proces [39].

Mechanizmy spajajice ¢revnu mikrobiotu

s kardiovaskularnymi ochoreniami

B. Nepriamy uc¢inok prostrednictvom imunitného sys-
tému a imunomodulaciou

Crevna mikrobiota a imunitny systém hostitel'a udr-
ziavaju dynamicky a recipro¢ny vztah, koordinovany
prostrednictvom roznych molekularnych signalnych drah
vratane molekularnych vzorcov asociovanych s mikrobmi
(MAMP), bakterialnych metabolitov a receptorov rozpoz-
navania vzorcov hostitela (PRR). Imunitné zdravie a me-
tabolické funkcie su uzko prepojené prostrednictvom
¢revnej mikrobioty a stravy. Imunitné bunky su neustale
vystavené Sirokej Skale mikrobov a zlucenin mikrobidlne-
ho poévodu, co ma dolezité mukozne a systémové dosledky
[22]. Crevna mikrobiota vyznamne ovplyviiuje systémovy
zépal, ktory je kliCovym faktorom kardiovaskularnych
ochoreni. Imunomodula¢na funkcia ¢revného mikrobiomu
sa prejavuje biologickymi markermi, ako je pocet bielych
krviniek, zapalové markery a hladiny zépalovych a proti-
zapalovych cytokinov [6]. NaruSenie zloZenia Crevnej
mikrobioty réznymi faktormi (strava, lieky) oznaCovana
ako dysbidza prispieva k progresii kardiovaskularnych
ochoreni podporovanim hlavnych rizikovych faktorov
kardiovaskularnych ochoreni, aterosklerézy a hypertenzie.
Dysbiodza je sprevadzana znizenou mikrobialnou diverzi-
tou, zvySenym poctom prozapalovych baktérii, ako su
Enterobacteriaceae, Desulfovibrio spp., Collinsella spp.,
Eggerthella spp., Streptococcus spp., a ubytkom prospes-
nych baktérii, ako su Faecalibacterium prausnitzii, Rose-
buria spp., A. muciniphila, Blautia a Lactobacillus. Zme-
ny v pomere Bacillota/Bacteroidota sa spajaju s metabo-
lickymi poruchami, narusenie integrity ¢revnej bariéry a
aktivacie imunitného systému [29]. Dolezitym vysledkom

narusenia integrity ¢revnej bariéry je degradacia proteinov
s tesnym spojenim, zvySuje sa priepustnost’ ¢riev, ¢o
umoziuje endotoxinom, ako su lipopolysacharidy (LPS),
prechadzat’ do krvného obehu a vyvolat’ endotoxémiu [8].
LPS, zlozka gram-negativnych baktérii sa viaze na TLR4
na imunitnych bunkach, ¢o aktivuje primarnu odpoved
myeloidnej diferencidcie 88 (MYD88) a drahu NF-kB,
ktora je kl'icova pri regulacii vaskularneho zapalu a spus-
ta prozapalové intracelularne signalne drahy veduce k
zvySenej syntéze IL-6, IL-1, IL-27, TNF-a, IFN-y, IL-1p a
C-reaktivneho proteinu (CRP), ktoré prispievaji k systé-
movému zapalu a endotelovej dysfunkcii, ktoré st klI'ico-
vymi prekurzormi ateroskler6zy a kardiovaskularnych
ochoreni [1, 5].

Crevna dysbiéza podporuje diferenciaciu buniek
Thl7, ktoré vylucuji prozapalovy IL-17 podporujuci
vaskularny zapal, riziko trombdzy, nestabilitu a ruptaru
plaku [45]. Imunomodula¢né Gcinky Erevnej mikrobioty
sa neobmedzuju len na modulaciu sekrécie cytokinov, ale
modzu ovplyvnit’ aj typy buniek, ktoré sa vyvijaji v imu-
nitnom systéme. Pri absencii ¢revnych baktérii indukuja-
cich Thl7 sa zvysuju regulaéné T buniek (Tregs), ktoré
maju protizapalovy ucinok spojeny s produkciou IL-10,
IL-13 a transformujtiiceho rastového faktora  (TGF-p),
sprostredkuvaju regeneraciu tkaniva srdca z akutnej do
chronickej fazy.

Biotikd, fekdlna mikrobidlna transplantdcia
a ich kardioprotektivne uicinky

(FMT)

V sucasnosti st pocetné dokazy tykajuce sa osi crevo-
srdce, ktoré naznacuju, ze modulacia ¢revnej mikrobioty a
podpora ur€itych prospesnych bakterialnych kmenov by
mohli byt’ prospesné pre kardiovaskularne ochorenia [34].
Utinna a dostupna prevencia v manazmente diétnych
intervencii pri ochoreniach a rizikovych faktoroch je zla-
tou cestou nielen k celkovému zdraviu, ale zda sa byt’ ako
mimoriadne u¢inna v boji proti kardiovaskularnym ocho-
reniam. Popri vieobecne znamym diétnym Gpravam stra-
vovacich navykov vyuzitim diét (stredomorska diéta,
DASH diéta, flexitarianstvo a pod.) vhodnymi alternati-
vami st biotika (probiotika, prebiotika a synbiotika). Di-
xon a kol. [9] systematicky zhrnuli vysledky 34 randomi-
zovanych kontrolovanych §tidii s poétom 2177 dospelych
realizovanymi v rokoch 1990 az 2020 apoukazali na
udinnost’ uZivania probiotik pri kardiovaskularnych ocho-
reniach a na ich rizikové faktory, ako su diabetes mellitus,
dyslipidémia, metabolicky syndrém, hypercholesterolémia
a hypertenzia. Statisticky vyznamné uéinky probiotik sa
preukazali v znizeni systolického a diastolického krvného
tlaku, hmotnosti, lipidového profilu (celkovy cholesterol,
LDL-C), sérovej glukdzy, HbA1C, a zvyseni HDL-C.

Probioticky L. rhamnosus zlepsuje metabolicku endo-
toxémiu (TLR4, LPS), lipidovy profil a zapalovy status
znizenim IL-1p a IL-10, ¢o poskytuje dokazy o G¢innosti a
bezpecnosti manipulacie s ¢revnou mikrobiotou probioti-
kami u pacientov pri prevencii remodelacie srdca po in-
farkte myokardu [28].

Diabetes mellitus je jednym z rizikovych faktorov
kardiovaskularnych ochoreni. Prehlad a metaanalyzu
randomizovanych klinickych $tadii zameranych na uc¢inok
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konzumacie probiotik alebo synbiotik u pacientov s diabe-
tes mellitus 2. typu prezentovali Nasseri a kol. [30]. Preu-
kazali zlepSenie kardiometabolickych vysledkov prostred-
nictvom primarnych vysledkov, ktoré zahfiiali zmeny
v hodnotach HbAlc, a sekundarnych vysledkov ako su
zmeny antropometrickych parametrov, biochemickych
parametrov, znizenie zapalu a oxidacného stresu u pacien-
tov s prediabetom a diabetes mellitus 2. typu (T2DM).
O pozitivnych tGc¢inkoch (antioxida¢nych, antikoagulac-
nych, protizapalovych) diétnej intervencie probiotik, pre-
biotik a synbiotik poukazal v prehladnom c¢lanku Olas
[33]. Slubné vysledky v rieSeni metabolickych a kardio-
vaskularnych poruch spojenych s ¢revnou dysbidézou pre-
ukazala fekalna mikrobidlna transplantacia (Fig 2). Jej

mechanizmy a predbezné dokazy naznacujii vyznamny
potencial pre zlepSenie kardiovaskularneho zdravia. FMT
obnovuje mikrobidlnu diverzitu a funkcénost’ creva zave-
denim vyvéazenej mikrobioty do dysbiotického ¢revného
prostredia. Tento zdsah moéze zvysit produkciu prospes-
nych metabolitov, a zaroven znizit' Skodlivé vedlajSie
produkty, ako je TMAO. Stadie ukazali, ze FMT dokaze
znovu vyvazit’ pomer Firmicutes/Bacteroidetes a podporit’
rast druhov spojenych s protizapalovymi a kardioprotek-
tivnymi u¢inkami, ovplyviluje metabolizmus zl¢ovych
kyselin cez FXR a TGR5 [4,16]. Metaanalyza odhalila
vyznamné zlepSenie HDL cholesterolu a zniZenie inzuli-
novej rezistencie po intervenciach FMT [35].

Figure 2 Gut microbiota induced mechanisms for CVDs therapy [49]
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Hoci priamy G¢inok FMT na kardiovaskularne pri-
hody je stale predmetom skiimania, tieto zistenia naznacu-
ju, ze rieSenie dysbidzy moze zmiernit’ systémovy zapal a
metabolické nerovnovahy, ktoré predisponuju jednotliv-
cov ku kardiovaskularnym ochoreniam.

Zaver

Vzijomné posobenie ¢revného mikrobiomu a kardio-
vaskuldrnych ochoreni predstavuje rychlo sa rozvijajicu
oblast’ s vyznamnymi klinickymi doésledkami. Tento ¢la-
nok zdoraziiuje tlohu dysbiozy ¢revného mikrobiomu pri
vzniku systémového zapalu, metabolickej dysfunkcie a
vaskularnej patologie. Okrem potvrdenia znamych me-
chanizmov, ako je produkcia TMAO, novy vyskum zd6-
raziiuje potencial mediciny zalozenej na mikrobiome,
vratane personalizovanych diétnych intervencii, cielenych
probiotik a farmakologickej modulacie mikrobidlnych
metabolitov. Buduci vyskum by sa mal zamerat’ na integ-
raciu profilovania mikrobiému do hodnotenia kardiovas-
kularneho rizika. Pokrok v na§om chapani osi ¢revo-srdce
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by mohol pripravit’ cestu pre terapie zaloZzené na mikro-
biome, ktoré dopiiajii konvenéné pristupy a v kone¢nom
dosledku zlepsuju celkovy stav pacientov na kardiovasku-
larne ochorenia.
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GUT MICROBIOTA-MEDIATED TARGETED THERAPEUTIC INTERVENTIONS FOR CARDIOVASCULAR
DISEASES
Hijova E.

Introduction The intestinal microbiota is a suitable therapeutic target for many diseases, including cardiovascular disea-
ses, for maintaining the metabolic and immune functions of the body.

Context In this review article, | focus on the importance of targeted gut microbiota in cardiovascular diseases and their
risk factors, its impact on gut metabolite production and the immune system. Therapies to alleviate the disease are focused
on the use of biotic supplementation in dietary habits, as well as other appropriate clinical alternatives.

Conclusion Interactions between the gut microbiome and the cardiovascular system allow for innovative therapeutic ap-
proaches and general recommendations to combine the cardioprotective role of the gut microbiome and dietary interven-
tion to reduce cardiovascular risk.

Key words: gut microbiota, cardio-vascular diseases, probiotics, prebiotics, manipulation

https://doi.org/10.33542/ATE2026-12-2

Pod’akovanie

Tato praca bola podporena Agentirou na podporu vyskumu a vyvoja na zaklade Zmluvy ¢. APVV-23-0354 a projektom
Funkéné potraviny pre zdravy zivot, ITMS 2014+ 313012T288.

Konflikt ziujmov
Nemam potencionalny konflikt zaujmov.

MVDr. Emilia Hijova, PhD.

Centrum klinického a predklinického vyskumu MEDIPARK, UPJS LF
SNP 1, 040 11 Kosice

E-mail: emilia.hijova@upjs.sk

Ateroskleréza 2026; XXX (1-2)


https://doi.org/10.33542/ATE2026-12-2

