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Promowanie zdrowej diety poprzez redukcj¢ spozycia tluszczéw, cukru i1 soli w Zzywnosci
przetworzonej oraz wzrost aktywnosci fizycznej stanowia kluczowe wsparcie w zapobieganiu otytosci.
Istotnym czynnikiem prewencyjnym jest zwickszone spozycie owocow i warzyw, zwazywszy na fakt, ze
niektore z nich poprzez hamowanie enzymow trawiennych zmniejszaja wchtanianie glukozy i fruktozy lub
lipidow. Polifenole jako nieodzywcze produkty pochodzenia roslinnego powoduja zmniejszenie apetytu/gtodu
i/lub zwigkszenie syto$ci. Warto zauwazy¢, ze nawet krotkotrwala dieta sktadajaca si¢ wytacznie z produktow
pochodzenia zwierzgcego lub roslinnego wplywa na strukturg i aktywno$¢ jelitowa, a takze niweluje
miedzyosobnicze roéznice w ekspresji genow drobnoustrojow. Jak dotad wykazano, ze transplanty mikroflory
jelitowej od szczuptych lub otytych blizniagt indukuja podobne fenotypy u myszy. Mikroflora jelitowa i fenotyp
otylych myszy w znacznym stopniu sg zalezne od diety. Procesy, ktore ksztattuja sktad mikroflory jelitowej,
sa glownie oparte na zasiedlaniu niszy ekologicznej w jelitach przez populacje bakterii, a sktadniki odzywcze
odpowiadaja za to, ktore mikroorganizmy pomyslnie kolonizujg i utrzymuja si¢ w jelitach. Z drugiej strony
wiadomo juz, ze bakteriofagi sg najliczniejszymi jednostkami biologicznymi. Te wirusy bakteryjne poprzez
infekcje 1 replikacje w komorkach bakteryjnych sa pierwszoplanowymi czynnikami wptywajacymi na
liczebno$¢ populacji bakteryjnych. Mieszanki fagow zostaly po raz pierwszy zastosowane w 1919 roku do
leczenia chordb bakteryjnych poprzez zabijanie patogennych i oportunistycznych bakterii chorobotwoérczych
w jelitach, ukazujac wiele zalet fagoterapii w poréwnaniu z antybiotykoterapia. Wyzwaniem dla modelowania
bakterii jest ksztattowanie populacji drobnoustrojow w kierunku pozadanych populacji i atakowanie
docelowych bakterii poprzez pokonanie ich strategii przeciwdrobnoustrojowych. Od 1958 roku, kiedy to
Joshua Lederberg otrzymal Nagrod¢ Nobla za odkrycia w zakresie rekombinacji genetycznych u bakterii,
mechanizm ksztattowania mikroflory jelitowej nie jest poznany. W proponowanym projekcie podniesiono
kwesti¢ wptywu zwigzkéw fitochemicznych na fagi i nukleazy bakteryjne jako potencjalnego mechanizmu
ksztatltowania mikroflory jelitowe;.

Coraz czg¢Sciej uwaza si¢, ze nieszczelnos¢ bariery i zaburzenia mikroflory jelitowej przyczyniaja si¢
do rozwoju réznych stanow patologicznych, takich jak otytos$¢, cukrzyca, zespot jelita drazliwego, zapalenie
jelit czy przewlekte choroby watroby. Wszelkie zmiany w obrebie nabtonka jelitowego otwieraja droge do
nadmiernego przeptywu lipopolisacharydéw (LPS), ktore sg sktadnikami zewngtrznej ostony bakterii Gram-
ujemnych. Dieta wysokotluszczowa zwigksza udziat bakterii jelitowych zawierajacych LPS. Istnieja dowody
na to, ze sktadniki odzywcze maja ogromny wpltyw na rozwdj prawidtowo funkcjonujacej mikroflory, a dieta
bogata w produkty roslinne moze znaczgco ograniczy¢ wystepowanie zespotu nieszczelnego jelita i
przewlektego stanu zapalnego o niskim stopniu nasilenia.

W codziennej diecie wiele zwigzkoéw roslinnych bezposrednio wplywa na barierg jelitowa, dzigki
czemu potencjalnie chronig nabtonek jelitowy przed bakteriami chorobotworczymi. Naturalnym zrodtem tych
zwigzkow sg domowe lub komercyjnie dostepne soki, herbaty i nalewki przygotowywane migdzy innymi z
owocow rokitnika zwyczajnego, pigwowca japonskiego i derenia jadalnego. Sa one reprezentatywnym
zrodtem zwiazkow z klasy flawonoidow i karotenoidow, proantocyjanidyn, irydoidow i antocyjanow, ktore po
trawieniu w przewodzie pokarmowym dostarczajg potencjalnie bioaktywnych, polifenolowych metabolitow.
Niektore z tych produktow charakteryzujg sie niska biodostepnoscia i przypuszcza sig, ze wptywaja na sktad
mikroflory jelitowej.

Celem proponowanego badania jest ocena integralnosci nabtonka jelitowego, przecieku LPS, biatek
tkanki tluszczowej i profilu lipidowego u modelowych szczuréw traktowanych dietg wysokotluszczowsy i
wyciagami z owocow rokitnika zwyczajnego, pigwowca japonskiego i derenia jadalnego. W tkance jelitowej
szczuré6w zostanie okre$lona ekspresja biatek kluczowych dla integralnos$ci nabtonka jelitowego oraz
wychwytu glukozy i lipidow. Okreslone zostang zmiany populacji bakterii oraz bakteriofagow po
zastosowaniu ekstraktow. Szczegolnym celem tego badania bedzie ocena potencjalnego hamowania enzymow
bakteryjnych z klasy nukleaz przez ekstrakty lub ich gtowne sktadniki. Okreslenie roli produktow pochodzenia
ro$linnego w ksztattowaniu mikroflory jelitowej poprzez wptyw na wirusy i nukleazy bakteryjne bedzie
stanowi¢ nowy kierunek badan w odniesieniu do interakcji dieta-mikrobiom oraz mechanizmu zasiedlania
niszy jelitowej.

Podsumowujac, gtownym oczekiwanym wynikiem badania jest znalezienie zaleznos$ci migdzy
okreslonymi sktadnikami ekstraktow owocowych a sktadem mikroflory jelitowej w odniesieniu do prewencji
zespotu nieszczelnego jelita i zaburzen metabolicznych. Badanie to rozwinie réwniez dyskusje na temat
mechanizmu odpowiedzialnego za ksztattowanie mikroflory jelitowej poprzez modulacj¢ wiruséw lub nukleaz
bakteryjnych i wiasciwosci prebiotycznych substancji roslinnych, w szczegdlnosci owocoéw rokitnika
zwyczajnego, pigwowca japonskiego i derenia jadalnego, ktére prawdopodobnie zapobiegajg rozwojowi
metabolicznej endotoksemii. Wierzymy, ze w $wietle rosngcej oporno$ci na antybiotyki wyniki projektu
pozwola nam zwrdci¢ uwage na zapomniang terapi¢ fagowa i produkty pochodzenia roslinnego jako przydatne
narzedzia regulacji mikroflory jelitowej m.in. po terapii antybiotykowe;.



