Uloga mikrobioma kod oboljelih od sindroma kroni¢nog umora
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Sindrom kroni¢nog umora (SKU) je zanemarena, onesposobljavajuca multisistemska bolest. Pravi
uzrok patofiziologije SKU jo$ uvijek nije utvrden Sto oteZava razumijevanje simptoma bolesti i
odredivanje odgovaraju¢e dijagnoze 1 terapije. Recentna opsezna istrazivanja kroni¢nih
metabolickih bolesti, psihijatrijskih poremecaja i SKU-a ukazala su na potencijalnu povezanost
promjena crijevnog mikrobioma kod oboljelih od SKU-a. Mikrobiom crijeva zadobio je veliku
pozornost u posljednjem desetljecu s brojnim implikacijama na zdravlje i bolesti. Cilj ovog
preglednog rada je prouciti najnovije spoznaje o interakciji izmedu SKU-a i mikrobioma kako
bismo identificirali potencijalne dijagnosti¢ke ili intervencijske pristupe. Stoga smo proucavali
recentne radove na PubMed-u 1 Medscape-u o interakciji mikrobioma sa SKU u razdoblju unatrag
deset godina s naglaskom na radove objavljene od 2019. do 2024. godine. Od ukupno 98
pregledanih radova, uvrStena su 42 rada.

Tako ¢ak 25% ljudi kazu da su kroni¢no umorni, samo u oko 0,8% slucajeva zadovoljeni su kriteriji
za dijagnozu SKU. Bolest zapoCinje naglo, ¢esto nakon psiholoskog ili medicinski stresnog
dogadaja. Mnogi bolesnici navode stanje sli¢no virusnoj infekciji s otokom limfnih ¢vorova,
malaksalo§¢u, vru¢icom i simptomima gornjih diSnih putova. Pocetni simptomi jenjavaju, ali
zaostaje dugotrajni teski umor koji ometa svakodnevne aktivnosti. Tijek bolesti varira, a teZina
simptoma moze se drasti¢no promijeniti u samo nekoliko dana. Pacijenti Cesto opisuju alergije,
netoleranciju na bilo koju vrstu stimulacije, poput ekstremnih temperatura, svjetlosti, buke,
specificnih mirisa ili kemikalija, pa ¢ak i jednostavnih razgovora. Dijagnoza se sastoji od
karakteristiéne povijesti bolesti u kombinaciji s normalnom fizickim statusom i normalnim
laboratorijskim nalazima. NuZna su 3 simptoma: nemoguénost uklju¢ivanja u bilo koje aktivnosti
unatrag 6 mjeseci, iscrpljenost nakon napora te neokrepljujuci san, a od znakova bolesti to su:
kognitivni poremecaji i ortostaska hipotenzija. Oboljeli navode gastrointestinalnih smetnje,
ukljucujuéi zatvor, proljev i1 nelagodu u crijevima. U istraZzivanjima se navode ucestali
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komorbiditeti SKU-a sa sindromom iritabilnog crijeva ¢ak do 92%. Svaki dio ljudskoga tijela,
koji je u doticaju s okoliSem, koloniziran je mikroorganizmima, koji zajedno sa svojim genima i
genskim proizvodima ¢ine mikrobiom. Disbioza je neravnoteza mikrobioma, a njen nastanak
uzrokuje neadekvatna prehrana, stres, primjena antibiotika, ali i dugotrajna primjena nekih drugih
lijekova poput nesteroidnih antireumatika, inhibitora protonske pumpe 1 dr. Antibiotici remete
bakterijski sastav u crijevima do 4 godine, a ponekad i trajno. Kod oboljelih od SKU navode se
ucestale prethodne infekcije s ve¢om upotrebom antibiotika. Smatra se da je uslijed primjene
antibiotika mikrobiom oboljelih postao osjetljiviji na neke infektivne ili neinfektivne okidace za
SKU kao S§to su smanjena sposobnost proizvodnje zastitnih protuupalnih metabolita. Glavni
predlozeni patomehanizmi ukljucuju disbiozu crijeva, izmijenjenu aktivnost osi crijevo-mozak,
povecanu propusnost crijeva s popratnom translokacijom bakterija i smanjene razine
kratkolancanih masnih kiselina, D-mlije¢nu acidozu, abnormalan metabolizam triptofana i nisku
aktivnost kinurenskog puta. Osim povecanja propusnosti crijeva i translokacije bakterija,
specificna disbioza moze izmijeniti fermentacijske proizvode, utjecu¢i na perifernu
mitohondrijsku funkciju. Tada nastaje smanjenje protuupalnih bakterijskih vrsta kao Sto su
Faecalibacterium 1 Bifidobacterium, $to dovodi do smanjenja proizvodnje protuupalnog butirata,
klju¢nog za odrzavanje mukozne barijere, imunomodulaciju i protuupalne ucinke putem
smanjenja ekspresije proupalnih citokina. Nekoliko razliti¢ith istrazivanja pokazalo je da primjena
Lactobacillus casei Shirota poboljSava raspoloZenje, smanjuje depresivnost i anksioznost, osobito
kod sindroma kronicnog umora. Crijevna mikrobiota regulira 1 znaajne centralne
neurotransmitere utjecajem na razinu njihovih prekursora, npr. Bifidobacterium infantis podize
razinu plazmatskog triptofana, koji ima utjecaj na centralnu transmisiju 5-HT. Lactobacillus i
Bifidobacterium djeluju na sintezu 1 otpuStanje inhibitornog neurotransmitera GABA, a
Escherichia, Bacillus 1 Sacharomyces mogu proizvesti noradrenalin. S druge strane, Candida,
Streptococcus, Escherichia 1 Enterococcus spp. mogu proizvesti serotonin, Bacillus dopamin, a
odredene vrste Lactobacillus proizvode acetilkolin. Ovi neurotransmiteri sintetizirani od strane
mikrobiote prolaze mukozni sloj crijeva i vjerojatno posreduju fizioloskim dogadajima u mozgu.
Priblizno 95% serotonina je porijekla crijevnih enterokromafinih stanica 1 crijevnih neurona, a
povezan je s regulacijom gastrointestonalne sekrecije 1 pokretljivosti. MoZdani serotoninski putevi
ukljuceni su u regulaciju kognicije i raspoloZenja. Stoga, disfunkcionalni serotoninski putevi mogu
biti povezani s komorbiditetom gastrointestinalnim poremecaja i poremecaja raspoloZenja.

Lijecnik obiteljske medicine kao promotor zdravog naina Zivota 1 usvajanja pravilnih
prehrambenih navika moZe utjecati na sprjecavanje nastanka disbioze te uz racionalnu primjenu
antibiotika djelovati na okidace za nastanak SKU.
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