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Abstrakt

Uvod. Mikrobiom ovliviuje nejen zdravi traviciho traktu, ale |
mimotravici organy, jako je mozek nebo kuze. Komunikace mezi
stfevem a ostatnimi organy probiha obousmeérne, pricemz dulezitou
roli hraji kratké retezce mastnych kyselin jako signalni molekuly.
Flavonoidy jako hesperidin a naringin, které se nachazeji v
Mikrobiomu+®, mohou pozitivne ovlivnit vzhled pokozky, kvalitu
spanku a celkovou psychickou pohodu prostrednictvim svéeho vlivu
na produkcl kratkych mastnych kyselin a zdravi strev.

Cile. Cilem této spotrebitelské studie bylo zkoumat uUcinek
tfimésicniho uzivani pfipravku Mikrobiom+® (500 mg/den) na
sebehodnoceni zdravi traviciho traktu, vzhledu pokozky, kvality
spanku a dusevni pohody u zdravych jedincu.

Metodika. Ucastnici uzivali Mikrobiom+® dvakrat denne po dobu tri
meésicu. Ve tfech ruznych casovych bodech béhem suplementace
vyplnili online dotaznik zameéreny na subjektivhi hodnoceni travicich
ofiznaku, psychické pohody, kvality pokozky a kvality spanku.

Vysledky. Pozorovali jsmme vyznamné zlepsSeni travicich priznaku,
pricemz po trech mesicich se nadale snizovalo nadymani; zlepsoval
se stav psychické pohody a také bylo zaznamenano zvyseni mnozstvi
energie.

Zaver. Tri mesice suplementace 500 mg Mikrobidmom+® vyvolal
vyznamné pozitivni zmeny v oblasti sebehodnoceni zazivacich potizi,
psychické pohody, energie, kvality pleti a skore kvality spanku, coz v
kone¢ném dusledku podporuje potencidl Mikrobidm+® jako
prirodniho doplnku na podporu zdravi prostrednictvim cilené

modulace strevnino mikrobiomu.
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Uvod

traktu, ale 1 zdravi mimo ne€j. Zmeny ve strevni mikrobiotée -
dynamické populaci mikroorganismu — mohou ovlivnit i jiné organy.
Strevni mikrobiota vytvari tyto propojeni prostrednictvim nervovych,
endokrinnich, imunitnich a metabolickych drah. V poslednich letech
se velkému zdjmu tési osy stfevo-mozek a stifevo-kuze (1).

Os strevo-mozek oznacuje obousmeérnou komunikaci mezi
centralnim nervovym systémem a strevni mikrobiotou. Zmeéneneé
slozeni mikrobioty a strevni zanety jsou spojeny se stresem, rozvojem
uzkosti a deprese a se snizenou kvalitou spanku, Cimz ovlivhuji
psychickou pohodu (2).

Os strevo-kuze predstavuje obousmeérny komunikaéni systém mezi
zdravim stfev a stavem kuze. ZvySend propustnost stfev muze
ofispivat k systémovému zanétu, ktery vede k zanétum kuze, jako je
napriklad akné. Kromé toho muze narusenda mikrobiota snizit
imunitni toleranci, coz muze prispivat k alergickym koznim reakcim
spojenym s ekzémem (3, 4).

Zdravi strev lze zlepSit ruznymi zpusoby. Prijem prebiotik a probiotik
Muze pomoci udrzovat zdravou a vyvazenou mikrobiotu. Probiotika
Jjsou zivé mikroorganismy, ktere snizuji pocet skodlivych strevnich
bakterii. Prebiotika jsou nestravitelné potraviny, které selektivhée
podporuji rust a aktivitu urcitych strevnich bakterii, jakoz i tvorbu
kratkych mastnych kyselin (5, 6).

Dalsi moznosti, jak podpofit zdravi strev, je uzivani flavonoidu.
Flavonoidy jsou skupinou polyfenold nachazejicich se v ruznych
druzich ovoce a zeleniny. Maji radu pfriznivych Uc¢inkd, jako je boj proti
oxidacnimu stresu a snizeni chronického zanetu (7, 8).
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Mikrobidom+® je prirodni smes extrahovana z Citrus sinensis (nezralé
pomerance) a Citrus paradisi (grapefruit), urcena k pozitivni
modulaci slozeni strevni mikrobioty. Aktivnimi slozkami v
Mikrobiom+® jsou citrusoveé flavonoidy hesperidin a naringin.
Mikrobiom+® se vyznacuje tim, ze Je nefermentujici a jeho
flavonoidy jsou aktivovany de-glykosylaci.

Bvlo jiz prokazano, ze strevni mikrobiota souvisi s kvalitou spanku a
dusevni pohodou (9, 10). Mikrobiom+® vyvolava pozitivhi zmenu ve
slozeni mikrobioty, coz umoznuje vyssi produkci kratkych mastnych
kyselin (SCFA), zejména butyratu a propionatu. SCFA jsou hlavnimi
metabolity produkovanymi mikrobiotou v tlustém streve, které
funguji jako signalni molekuly a maji fadu zdravotnich ucinkuy,
napfriklad na osu stfevo-mozek a strevo-kuze (11).

Proto jsme se rozhodli prozkoumat, zda Mikrobidm+® muze zlepsit
stav pokozky, spanek, dusevni pohodu a zdravi traviciho traktu.
Cilem této spotrebitelské studie bylo zjistit viiv doplnhku stravy
Mikrobiom+® v ddvce 500 mg po dobu 3 meésicu na subjektivné
hodnocenou kvalitu pokozky, kvalitu spanku, dusevni pohodu a
gastrointestinalni zdravi u zdravych osob.
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Metody

Uc¢astnici

Ucastniky studie byli jednotlivci, ktefi si zakoupili zkoumany produkt,
aniz by uvedli konkrétni duvod. Mezi bézné uvadéné duvody pouzivani
oroduktu patrilo feSeni problému, jako jsou zanétlivd onemocnéni
stfev, nadymani, prujem, zacpa a kozni problémy, jako je ekzém a
dermatitida. Pri nakupu produktu byli spotrebitelé vyzvani k ucasti ve
studil. Ti, kteri s ucasti souhlasili, byli nasledne zarazeni do studie.

Studovany produkt a suplementacni protokol

Kazdy ucastnik dostal celkem 180 kapsli obsahujicich Mikrobiom+® a
byl poucen, aby uzival dve kapsle denne po dobu trimesicni
suplementace. Denni davka odpovidala 400 mg hesperidinu a 25 mg
naringinu.

Design studie

7 PR V4

Po udeleni souhlasu s ucasti ve studii byl kazdy ucastnik pozadan, aby
vyplnil tri dotazniky: prvni na zacatku (pred zahajenim uzivani
doplhku), druhy po jednom mesicl suplementace a treti po skonceni
trimesicniho obdobi suplementace. Prehled designu studie je uveden
Nna obrazku 1.

‘. 3 mesice suplementace Mikrobiomem-+
2 kapsle/den

——

Test Test Test
Den O 1 mesic 3 mesice

Obrazek 1: Prehled designu studie
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Meéreni

Prvni dva dotazniky byly identické a obsahovaly otazky zamerené na
hodnoceni zazivacich potizi, kvality pokozky, psychickée pohody,
urovne energie a kvality spanku. Zaverecny dotaznik obsahoval
doplhujici otazky k posouzeni dodrzovani suplementacniho
protokolu a celkové spokojenosti s produktem pouzitym ve studii
(Priloha1).

Statisticka analyza

Shromazdené udaje byly analyzovany pomoci softwaru IBM SPSS
Statistics. Vzhledem k nenormalnimu rozlozeni dat byl pouzit
Friedmanuv test k vyhodnoceni, zda se skére z dotazniku statisticky
vyznamne lisilo ve trech casovych bodech. V pripadech, kdy
Friedmanuv test prokdzal statistickou vyznamnost (p = 0,05), byly
naslednée provedeny post-hoc analyzy pomoci Wilcoxonova testu s
pofadovymi rozdily k zjisténi pdarovych rozdild mezi jednotlivymi
casovymi body (nhapr. vychozi hodnoty vs. 1. meésic, vychozi hodnoty
VS, 3. mesic a 1. mesic vs. 3. mesic). Aby bylo mozné zohlednit vice
srovnani, byla prahova hodnota statistické vyznamnosti ve
Wilcoxonovych testech upravena na p = 0,017.
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Vychodiskove charakteristiky

Vychodiskové charakteristiky Ucastniku studie jsou uvedeny Vv
tabulce 1. Dotazniky byly shromazdény od celkem 97 Ucastniku; do
analyzy vsak byly zahrnuty pouze uUdaje od tech, kteri vyplnili
vsechny tri dotazniky ve stanoveném casovém ramci, coz vedlo k
findlnimu vzorku 56 Uc¢astniku.

Tabulka 1: Vychozi charakteristiky U¢astniku (n = 56)

W
O

Prumérné hodnoty

Veék (roky)

Vaha (kg)

Vyska (cm

—
o

BMI

Zazivaci potize

Vysledky tykajici se zazivacich potizi jsou zobrazeny na obrazku 2.
Jeden mesic po zahajeni suplementace doslo k vyraznému zlepseni
skére travicich priznaku ve srovnani s vychozim stavem (p < 0,017),
oficemz tato zlepSeni zuUstala stabilni i po tfech mésicich
suplementace.

Priznaky nadymani se vsak dale zlepsovaly 1 mezi prvnim a tretim
mesicem (p = 0,002).

7 @ \Vychozistav

Zazivaci potize @ ro1mesic
6 @ Po 3 meésicich

Bolest
bricha
Prujem
Zacpa
Pfiznaky
se stresem

Nadymani
Plynatost
Reflux
souvisejici

Obrazek 2: Vysledky souvisejici se zazivacimi potizemi
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Dusevni pohoda

Skore dusevni pohody a urovne energie jsou zobrazeny na obrazku 3.

Vysledky prokazaly vyrazné zlepseni oproti vychozimu stavu jiz po
jednom mésici suplementace (p < 0,017), pficemz tyto hodnot zustaly
stabilni | po triméesicnim hodnoceni (p < 0,017). Je pozoruhodnég, ze
skore emocniho pohody se vwznamne zvysilo pouze mezi vychozim
stavem a prvnim meéesicem (p < 0,001), pricemz mezi vychozim
stavem a tretim mesicem jiz nebyly zaznamenany zadné dalsi zmeény
(p = 0,058).

10 Dusevni pohoda

@ Vychozistav
@ Polmésici
& Po % mésicich

10 bodova stupnice
O= N W dHhuoN ©®V

Ermocionalni
pohoda
Urover
energie
Vv
gastrointestin
alnich
pfiznak
Vnimana
relaxace

Obrazek 3: Vysledky tykajici se psychické pohody

Kvalita spanku

Celkové skore kvality spanku vykazovalo wvyrazné zlepseni od
vychodiskového stavu po jeden meésic od zacatku suplementace,
pricemz dalsi vyznamné zlepseni bylo zaznamenano také mezi
vychozim stavem a tretim mesicem, stejné jako mezi prvnim a tretim

meéesicem (p < 0,001) (obrazek 4).
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Obrazek 4: Vysledky souvisejici s kvalitou spanku

Kvalita pokozky

Vysledky tykajici se kvality pokozky jsou zobrazeny na obrazku 5.

Skore hydratace pokozky, svedeni a celkové kvality pokozky
vykazovaly vyrazné zlepseni od vychoziho stavu po jeden mesic od
zacatku suplementace (p < 0,017) a zustaly stabilni po celou dobu tfi
mésicu (p < 0,017).

Pruznost pokozky se vyznamne zlepsila mezi vychozim stavem a
prvnim mesicem, pricemz dalsi zlepseni bylo zaznamenano také
mezi prvnim a tretim mesicem (p < 0,001).

Ve skore zarudnuti pokozky nebyly zjisteny zadné statisticky
vyznamneé zmeny (p = 0,056).

@ Vychozistav

Kvalita pOkOEky @ Polmésici

am Po 3 mésicich

o

10 bodova stupnice
O N W dPdPuoN O

Pruznost
pokoZky
Hydratace
pokozky
Zcervenani
Svédéni
Celkova
kvalita

Obrazek 5: Vysledky souvisejici s kvalitou pokozky
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Celkova spokojenost s produktem

Celkem 53,6 % Ucastniku ohodnotilo produkt znamkou 9 nebo vyssi,
zatimco 339 % mu pridélilo hodnoceni mezi 6 a 8. Dalsich 12,5 %
hodnotilo produkt znamkou mezli 3 a 5, pricemz zadny uUcastnik

LR VA ¥ Vg

neudelil znamku nizsi nez 3 (obrazek 6).

Obecna spokojenost

@ 1250% Casteé¢né spokojeny
@ 3390% Spokojeny
@ 53.60% Maximalni spokojenost

Obrazek 6: Celkova spokojenost s produktem
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Cilemm této studie bylo posoudit uUcCinek trimeésicni denni
suplementace pripravkem Mikrobiom+® (400 mg hesperidinu, 25
Mg naringinu) na subjektivhé vnimané gastrointestinalni zdravi,
psychickou pohodu, kvalitu pokozky a kvalitu spanku u zdravych
Muzu a Zzen. Zaznamenali jsme vyznamné pozitivni zmeény v oblasti
zazivacich potizi, psychické pohody a urovne energie, kvality
pokozky a celkové kvality spanku. Vyznamné zlepseni se projevilo jiz
po jednom mesicl denni suplementace a obecné pretrvavalo po
celou trimesicni dobu. Navzdory tomu skore emocniho pohody
mezi prvhim a tretim meésicem vykazovalo klesajici trend ve
srovnani s vychozim stavem a ve skore zarudnuti pokozky nebyly
zaznamenany zadné vyznamné zmeny. Naopak, u nekterych
parametruy, jako je snizeni nadymani a zvyseni elasticity pokozky,
bvyly pozorovany dalsi zlepseni | po prvnim mesici.

Mikrobiom+® je prirodni smes extrahovana z Citrus sinensis
(nezralé pomerance) a Citrus paradisi (grapefruit), navrzena pro
pozitivhi modulaci slozeni stfevniho mikrobiomu. U&inné latky v
tomto pripravku — hesperidin (400 mg) a naringin (25 mg) - jsou
nefermentovatelné flavonoidy, které se po metabolizaci strevni
mikroflorou na aglykony hesperetin a naringenin ukazaly jako
prospesné pro strevni bariérovou funkci a zanet (12, 13). Predchozi
udaje konkrétne ukazaly, ze In vitro suplementace Mikrobiom+®
vedla k vyraznému narustu Roseburia spp., bakterii produkujicich
butyrat, které prispivaji k udrzeni strevni homeostazy a inhibici
zanetlivych reakci (12). Naopak, nizké hladiny Roseburia jsou
spojeny s ruznymi strevnimi problémy, jako je nadymani, bolesti
bricha a zanetliva onemocneéni strev (14). Zjisténi soucasné studie
dale podporuji schopnost Mikrobiom+® pozitivhe ovlivhovat strevni
mikrobiom (GM) a celkové zdravi strev.
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Nerovnovaha v GM, zndma také jako dysbidza, muze vést ke zvySené
propustnosti strev (,syndrom propustného streva“), coz umoznuje
bakteridlnim metabolitum nebo prozanétlivym slouc¢enindm vstup
do krevniho obéhu. To muze negativné ovlivnit dusevni zdravi
prostrednictvim Zvyseneho zanetu a naruseni
neurotransmiterovych systému (2). Hesperidin a naringin pomahaji
udrzovat integritu strevni bariéry — posiluji tésné spojeni mezi
strevnimi epitelialnimi bunkami, ¢imz snizuji propustnost streva.
Spolu s Jejich protizanetlivymi a antioxidacnimi vlastnostmi
prispivaji k obnove zdraveé strevni bariéry, snizeni zanetu a cirkulace
reaktivnich forem kysliku (ROS), coz muze mit pozitivni vliv na
dusevni pohodu (9, 15). Zvysend propustnost stfeva muze také
ofispivat k zanétum kuze, jako je napriklad akné nebo dermatitida
(3, 4). V souladu s temito zjistenimi nhase studie prokazala vyznamné
zlepseni psychické pohody a subjektivni kvality pokozky, coz
poukazuje na potencialni modulacni ucinek zkoumaného pripravku
Nna osu stfevo-mozek a osu strevo-kuze.

Je dulezité zduraznit, Ze navzdory zjevné klesajicimu trendu ve
skore emocniho pohody mezi prvnhim a tretim mesicem nebyly
negativne ovlivneny zazivaci prizhaky souvisejici se stresem. Tento
trend vyzaduje dalsi vyzkum k pochopeni moznych matoucich
faktoru, jako je individudalni variabilita, adaptace na suplementaci
nebo vnejsi vlivy nesouvisejici s intervenci.
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Jiz jsme prokazali, ze ctyrtydenni suplementace 500 mg
Mikrobiom+® zlepsila subjektivhé vnimanou kvalitu spanku
(nepublikované udaje). Soucasna studie tyto zjisteni dale podporuje.
/da se, ze rody produkujici butyrat jsou pozitivhe spojeny s lepsi
kvalitou spanku prostrednictvim zmirnéni zanétu a podpory
metabolického zdravi (16). Strevni mikrobiom komunikuje s
mozkem prostrednictvim neuroimunitnich, neuroendokrinnich a
senzoricko-neuralnich drah, které ovlivhuji dusevni zdravi a chovani,
véetné spankovych vzorcuy, a Spatny spanek je spojen se zvysenymi
markery zanetu a meéne priznivym profilem mikrobiomu — coz
zdUrazniuje roli osy stfevo-mozek v regulaci spanku (9, 16).

Zaverem lze rici, ze vysledky této studie naznacuji, ze trimesicni
denni suplementace pripravkem Mikrobidm+® vyznamne zlepsila
gastrointestinalni zdravi, dusevni pohodu, kvalitu pokozky a kvalitu
spanku U zdravych jedincu, pricemz prinosy se projevily jiz po
jednom mesicli a pretrvavaly po celou dobu studie. Konkrétni
parametry, jako je shizeni nadymani a zvyseni elasticity pokozky,
vykazovaly dalsi zlepseni I po uvodnim mesicl. Tyto vysledky
poukazuji na potencial Mikrobiom+® pozitivné modulovat strevni
mikrobiom a jeho nasledné ucinky na osu strevo-mozek a strevo-
kdze. Budouci vyzkum by se meél zameérit na objasnéni faktoru, které
ofispivaji k variabilité vysledku, véetné individualnich reakci na
suplementaci. Celkové tyto poznatky poskytuji silny dukaz o
potencialu Mikrobidm+® jako prirodniho doplnku podporujiciho
holistické zdravi prostrednictvim cileného ovlivhovani strevniho
mikrobiomu.




$ Probio

References

1. Ahlawat, Asha, K.K. Sharma, Gut—-organ axis: a microbial outreach
and networking. Lett Appl Microbiol. 2021 Jun; 72(6):636—668.

2. Clapp M, Aurora N, Herrera L, Bhatia M, Wilen E, Wakefield S. Gut
mMicrobiota's effect on mental health: The gut-brain axis. Clin Pract.
2017 Sep 15;7(4):987.

3. Makrantonaki E, Ganceviciene R, Zouboulis C. An update on the
role of the sebaceous gland In the pathogenesis of acne.
Dermatoendocrinol. 2011 Jan;3(1):41-9.

4. Bjerre RD, Bandier J, Skov L, Engstrand L, Johansen JD. The role
of the skin microbiome In atopic dermatitis: a systematic review.
Br J Dermatol. 2017 Nov;177(5):1272-1278.

5. Food and Agriculture Organization of the United Nations (FAO),
World Health Organization (WHO). Health and nutritional
properties of probiotics in food including powder milk with live
lactic acid bacteria: Report of a joint FAO/WHO expert
consultation. Cérdoba, Argentina: FAO/WHO; 2001.

o. Bouhnik Y, Raskine L, Simoneau G, Vicaut E, Neut C, Flourié B,
Brouns F, Bornet FR. The capacity of nondigestible carbohydrates
to stimulate fecal bifidobacteria in healthy humans: a double-
blind, randomized, placebo controlled, parallel-group, dose-
response relation study. Am J Clin Nutr. 2004 Dec;80(6):1658-64.

7. Wen K, Fang X, Yang J, Yao Y, Nandakumar KS, Salem ML, Cheng
K. Recent Research on Flavonoids and their Biomedical
Applications. Curr Med Chem. 2021;28(5):1042-1066.

8. Ullah, A.; Munir, S.: Badshah, S.L.. Khan, N.: Ghani, L. Poulson,
B.G., Emwas, A.-H.; Jaremko, M. Important Flavonoids and Their
Role as a Therapeutic Agent. Molecules 2020, 25, 5243.

9. Limbana T, Khan F, Eskander N. Gut Microbiome and
Depression: How Microbes Affect the Way We Think. Cureus.
2020;12(8):€99060.




$ Probio

10. Grosicki GJ, Riemann BL, Flatt AA, Valentino TR, Lustgarten MS.
Self reported sleep quality Is associated with gut microbiome
composition In young, healthy individuals: a pilot study. Sleep
medicine. 2020:73:76-8]1.

11. Blaak EE, Canfora EE, Theis S, Frost G, Groen AK, Mithieux G, et
al. Short chain fatty acids in human gut and metabolic health.
Benef Microbes. 2020;11(5):411-55. 12

12. Sost MM, Ahles S, Verhoeven J, Verbruggen S, Stevens Y,
Venema K. A Citrus Fruit Extract High in Polyphenols Beneficially
Modulates the Gut Microbiota of Healthy Human Volunteers in a
Validated In Vitro Model of the Colon. Nutrients. 2021 Nov
1:13(11):3915.

13. Stevens Y, Rymenant EV, Grootaert C, Camp JV, Possemiers S,
Masclee A, Jonkers D. The Intestinal Fate of Citrus Flavanones and
Thelr Effects on Gastrointestinal Health. Nutrients. 2019 Jun
2711(7)1464.

14. Banaszak M, Gorna |, Wozniak D, Przystawski J, Drzymata-Czyz
S. Assoclation between Gut Dysbiosis and the Occurrence of SIBO,
_IBO, SIFO and IMO. Microorganismes. 2023 Feb 24;11(3):573.

15. Madureira MB, Concato VM, Cruz EMS, Bitencourt de Morais JM,
noue FSR, Concimo Santos N, Goncalves MD, Cremer de Souza M,
Basso Scandolara T, Fontana Mezoni M, Galvani M, Rodrigues
Ferreira Seiva F, Panis C, Miranda Sapla MM, Pavanelli WR.
Naringenin and Hesperidin as Promising Alternatives for
Prevention and Co-Adjuvant Therapy for Breast Cancer.
Antioxidants (Basel). 2023 Feb 27;12(3):586.

16. Grosickl GJ, Riemann BL, Flatt AA, Valentino T, Lustgarten MS.
Self-reported sleep quality i1s associated with gut microbiome
composition In young, healthy individuals: a pilot study. Sleep
Med. 2020 Sep;73:76-81.




