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CEL projektu

Otylos¢ jest powaznym problemem XXI wieku. W 2014 roku ponad 600 milionéw 0sdb na calym $wiecie
zostato sklasyfikowanych jako otyli, a ponad 1,9 mld dorostych, jako osoby z nadwaga. Otylos¢, w ktorej
wskaznik BMI przekracza 35 i towarzyszg jej dodatkowe choroby, to otytos¢ olbrzymia (Morbid Obesity -
MO). Zabieg bariatryczny (bariatric surgery — BS) jest jedng z metod leczenia MO. W przeciwienstwie do
diety i leczenia farmakologicznego, charakteryzuje si¢ on wysokg skuteczno$cig. Jednak jak kazda terapia,
BS, pociaga za sobg negatywne skutki, jak konieczno$¢ reoperacji, przewlekte problemy z zotadkiem i
jelitami, ryzyko nieszczelno$ci zespolenia jelitowego, czy niedobory bioaktywnych sktadnikow i
mikroelementéw oraz niezbednych sktadnikow odzywczych. Zabieg ten powoduje rowniez istotne zmiany w
sktadzie mikrobiomu jelitowego, co moze wplywac na sktad i ilo§¢ roznych metabolitow wytwarzanych
przez bakterie jelitowe. Bazujac na wynikach uzyskanych z poprzedniego projektu bariatrycznego
finansowego przez Narodowe Centrum Nauki pt:” Ewaluacja wptywu Omega Loop Gastric Bypass na
poziom bioaktywnych lipidow w przebiegu otyto$ci olbrzymiej” postanowilam kontynuowaé badania
poprzez analiz¢ zmian kwasow tluszczowych, kwaséw zotciowych i aminokwasow w Kkale i surowicy
pacjentow po trzech najpopularniejszych BS wykonywanych w naszym osrodku badawczym. Kazdy z tych
typow BS moze mie¢ inny wplyw na te metabolity. Sprawdzimy takze, czy profil metabolitow w kale
pacjentow otylych wplywa na metabolom krwi, a nastgpnie czy zmiany te majg wplyw na zdrowie
pacjentow. W przeciwienstwie do kilku rutynowo analizowanych w laboratoriach klinicznych parametrow,
takich jak parametry biochemiczne surowicy i morfologia krwi, nasze badania dostarcza wynikow
szerokiego zakresu roznych metabolitoéw osocza, ktére mogg by¢ zmienione w otylosci oraz po BS i mie¢
wplyw na stan zdrowia pacjentow.

Opis BADAN

Przebadane zostang trzy grupy pacjentow, ktorzy zostang poddani trzem rodzajom operacji bariatrycznych:
laparoskopowej gastrektomii rekawowej (laparoscopic sleeve gastrectomy - LSG), petlowym wytaczeniu
zotadkowo-jelitowym (one anastomosis gastric by-pass - OAGB) oraz ominieciu zotgdkowo-jelitowym
Roux-Y (Roux-Y gastric by-pass - RYGB) oraz zdrowe o0soby nieotyle. Probki surowicy i stolca beda
pobierane od pacjentow w 5 punktach czasowych: 1) przed rozpoczeciem niskokalorycznej diety
przygotowujacej pacjentow do BS, 2) tuz przed zabiegiem, 3) 3 miesigce po zabiegu, 4) 6 miesiecy po
zabiegu i 5) rok po zabiegu. W tych samych punktach czasowych zostang wykonane pomiary
antropometryczne (obwod talii, masa ciata, wzrost, BMI) oraz ocena sktadu ciala za pomoca analizy
impedancji bioelektrycznej (BIA). Wszystkie badane osoby zostang zbadane przez zespot lekarzy pod katem
ich stanu zdrowia i ewentualnych chorob wspolistniejacych. Standardowe markery laboratoryjne beda
badane u pacjentow przez Centralne Laboratorium Kliniczne GUMed. Badania metabolomiczne obejmowac
beda analize metabolitow, ktore moga by¢ wytwarzane przez bakterie jelitowe: krotko- i dtugotancuchowe
kwasy ttuszczowe, kwasy zotciowe i aminokwasy. W tym celu uzyjemy techniki chromatografii gazowe;
sprzezonej ze spektrometrig mas oraz tandemowg spektrometria mas sprzezong z chromatografia cieczowa.
Ostatecznie, otrzymane wyniki zostang poddane analizie chemometrycznej, aby okreslic zwigzek bakterie
jelitowe — metabolity tresci jelitowej — metabolity surowicy — stan zdrowia pacjenta.

ZNACZENIE projektu

Chirurgiczna ingerencja w struktur¢ przewodu pokarmowego, zwlaszcza w przypadku zabiegow
bariatrycznych by-pass, powoduje réwniez istotne zmiany w sktadzie mikrobiomu, co moze wptywaé na
sktad i ilo$¢ réoznych metabolitow wytwarzanych przez bakterie jelitowe. Szczeg6élnie zmiany nawykow
zywieniowych po BS mogg mie¢ znaczenie dla mikrobiomu i metabolizmu pacjentow bariatrycznych.
Poniewaz metabolity wytwarzane przez mikrobiom mogg by¢ wchlaniane w jelicie otylych pacjentow,
lepsze zrozumienie zalezno$ci miedzy gospodarzem a metabolomem mikroflory po BS moze pozwoli¢ na
lepszy dobor pacjentow do réznych procedur i moze prowadzi¢ do rozwoju nastepnej generacii terapii
odchudzajacych, a takze poprawiajacych metabolizm ludzi. W projekcie zostanie przeanalizowany szeroki
zakres profilu metabolitow wraz z parametrami klinicznymi opisujgcymi stan zdrowia pacjentow po zabiegu
bariatrycznym. Gdy znajdziemy roéznice w metabolomie jelitowym, celem nastgpnego przysztego projektu
bedzie zbadanie, w jakim stopniu zmiany te sg spowodowane przez mikroflore, a badania te zostang
przeprowadzone z wykorzystaniem analizy metagenomu. Nasze innowacyjne podejScie pozwoli znalez¢é
zwiagzek migdzy mikrobiomem jelitowym, metabolomem tresci jelitowej a metabolomem surowicy oraz
stanem zdrowia pacjenta. Ponadto zdobyta wiedza moze pomoc w przysztosci zaprojektowac
spersonalizowang interwencj¢ probiotyczng i dietetyczng, aby uzyska¢ optymalny wplyw chirurgii
bariatrycznej na mikrobiom jelita i zdrowie pacjentow.



