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Nejnovéjsi studie ukazuji, Ze symptomy chronickych zdnétlivych
onemocnéni (CID - chronic inflammatory diseases) mohou byt
zpusobeny enormnimi energetickymi ndroky imunitniho systé-
mu. Pokud tato onemocnéni nejsou lécena, vyZaduji od aktivni-
ho imunitniho systému dodatecny energeticky vydej o 10-15 %,
coZ znamend, Ze pricinou nékterych charakteristickych priznakd
CID je nedostatek energie. Mezi tyto priznaky patri tnava, de-
prese, poruchy spdnku, ztrdta chuti k jidlu, svalovd atrofie, ztrd-
ta kostni hmoty, inzulinovd rezistence, ztrdta plodnosti, zvysend
aktivita sympatického a sniZzend aktivita parasympatického ner-
vového systému, hypertenze, zvysend krevni srdZlivost a nékteré
dalsi priznaky. Je tfeba zdiraznit, Ze pacienti s CID maji casto
podobné problémy, jaké by se daly ocekdvat p¥i aktivni nemoci,
ackoliv je vtomto stavu imunitni systém pomérné neaktivni. Zd-
nétlivy proces hraje pravdépodobné vyznamnou roli i u sekun-
ddrnich onemocnéni seniord, i kdyz imunitni aktivita neni pFilis
vyraznd. TakZe kde je chybéjici spojeni, jestlize imunitni odpovéd’
nemtiZe byt pricinou nedostatku energie?

Klicova slova: Chronicka zanétliva onemocnéni, zanéty, mozek,
imunitni systém, nedostatek energie, sekundarni onemocnéni

Na zakladé evolu¢ni mediciny a specifickych funkci imunitniho sys-
tému a mozku pfi regulaci energetické rovnovahy a pamétové funkce
se predpokladd, ze u CID a ve stafi musi existovat dalsi detekovatelnd
spotfeba kalorif mimo imunitni systém. Tato dodatecna spotfeba zavisi
na zvysené mozkové aktivité spojené s bolesti, chronickym psychic-
kym stresem, chronickymi poruchami spanku, chronickymi stavy Uz-
kosti a — také ¢asto — s kourenim, protoze koutent je psychomotoricky
aktivujici. V tomto modelu je nedostatek energie zaloZzen na souctu
téchto dodate¢nych energetickych nédrokd, veetné skrytych zénétd,
které se mohou vyskytnout u CID v remisi a u starsich lidi.

Tato platforma ilustruje, proc¢ je nas l1écebny cil remise zanétl v pfi-
padé CID jen jednou ¢asti dobré klinické péce. Dalsi energetické po-
treby CID dosud nebyly dostate¢né studovany, prestoze mohou mit
zasadni dopad na pohodu a fyzickou aktivitu pacientl, stejné jako na
chronické nemoci, které mohou skoncit fatélné. Zvlastni posouzenti
téchto dodatecnych potieb mlize oteviit nové terapeutické strategie.

,Citim se vycerpany dusevnim stresem a systémovymi zénéty, ale
proc¢?" V drivéjsich publikacich (STRAUB a kol, 2010, STRAUB 2012,
2014, STRAUB, CUTOLO, PACIFICI 2015; STRAUB, SCHRADIN 2016) pro-
kazal autor, ze stejné jako u vysoce aktivnich chronickych zénétlivych
onemocnéni, mize nedostatek energie zplsobeny aktivnim a egois-

tickym” imunitnim systémem vyvolat celou fadu zndmych pfiznakd a
symptom uvedenych nize (tento vycet nenf vycerpavajic):
- denni Unava a depresivni symptomy

- poruchy spanku

- ztrata chuti k jidlu, anorexie a podvyziva

- anémie spojena se zanétem

- ubytek svalové hmoty

- ubytek kostni hmoty

- inzulinova rezistence

- snizena plodnost a ztrata sexualni touhy

- vysoky krevni tlak

- zvysena srazlivost krve

Spusténi, sifeni a modulace adaptivni imunitni odpoveédi zavisi na
presné regulaci molekul MHC tfidy Il. Na rozdil od molekul MHC tridy
I, které jsou Siroce vytvéareny v rlznych typech bunék, exprese mole-
kul MHC tfidy Il, jako je HLA-DR, je za normalnich podminek omezena
na bunky prezentujici antigen (professional antigen-presenting cells,
APCs) veetné makrofagl, dendritickych bunék a B-lymfocytd. Naproti
tomu v zanétlivych podminkach®, napfiklad takovych, jaké nastava-
ji béhem imunosenescence, exprese HLA-DR mohou byt spustény v
bunkéch, které plvodné neprezentovaly antigeny (non-professional
APCs), jako jsou epitelidIni bunky a keratinocyty.®”#

,Opakujici” se prezentace antigent T-lymfocytlm neprofesiondlnimi
APCs je jedna z pricin, které se projevuji jako ztraty efektorové funk-
ce T-bunék; mezi projevy tohoto stavu patii ztrata exprese receptoru
CD28 témito bunkami, zvIasté v kontextu chronického zanétu.*'* CD28
je nezbytny kostimula¢ni receptor zodpoveédny za aktivaci, proliferaci a
preziti T-bunék." Kostimulace CD28 je také nutna pro Ucinnou aktiva-
ci T-lymfocytl CD4+, nebot hraje klicovou roli v nastaveni efektorové
funkce v téchto bunkach."

V predchozim modelu (STRAUB a kol. 2010; STRAUB 2012,2014;
STRAUB CUTOLO, PACIFICI 2015; STRAUB SCHRADIN 2016) byly tyto
zndmky a symptomy popsané jako nezddouci dusledky vysoce ak-
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Na zaklade evolucni mediciny

a specifickych funkci imunitniho
systemu a mozku pri regulaci
energetické rovnovahy a
pamefove funkce se predpoklads,
ze u Cl0 a ve starl musi existovat
dalsi detekovatelna spotreba
kalorii mimo imunitni system.

tivniho imunitniho systému spotfebovavajiciho energii pfi CID, které
pusobf na télo velmi skodlivé a Uzce souvisi s rizikem predc¢asné smr-
ti. Vezmeme-li v Uvahu vyse uvedeny seznam, okamzité pozname, ze
stejné zndmky a symptomy se mohou vyskytnout rovnéz u starsich
osob a pfi chronickych zénétlivych onemocnénich v remisi bez vétsich
zanétd. V poslednich dvou pfipadech je energeticky vydej egoistické-

107259,0 Sepse — MaximaIni hodnota (1 pacient)

2911,0 Sepse — stiedni hodnota pied terapii

1,0 20 let, zdravy

Sérova hladina interleukinu -6 (logaritmické vyjadren)

359,0 Sepse — 2. tyden po terapii
211,0 Sepse — 3. tyden po terapii
65,3 Revmatoidni artritida 2. kontrola, pfed terapii
26,0 Revmatoidni artritida 1. kontrola, pred terapif
8,5 Revmatoidni artritida v remisi
6,0 Nadvéaha/Alzheimerova nemoc
3,5 70 let, v domoveé dtichodcl
2,5 70 let, zdravy

ho imunitniho systému vyrazné nizsi nez u vysoce aktivnich zanétl
(jako na zacatku nebo pfi opétovném vzplanuti CID). Pokud je za tyto
zndmky a symptomy zodpoveédny nedostatek energie, pro¢ se potom
vyskytujf také u starsich osob nebo v prlibéhu remisi chronickych z&-
nétd bez znamek onemocnéni?

Nez budeme diskutovat o chybéjicim pojitku vyplyvajicim z vyse
uvedené otézky, je tfeba pfipomenout, Ze jedna osoba se sedavym
zpUsobem zivota, vyskou 1,80 m a télesnou hmotnosti 85 kg potfebuje
asi 10 000 kJ/den (STRAUB a kol., 2010).

Celkova energeticka ndro¢nost celého imunitniho systému v neaktiv-
nim stavu je ~1600 kJ za den, pfi¢emz tato hladina mize byt pfi mir-
né aktivaci zvysena o 25 % na ~2000 kJ za den (STRAUB a kol 2010).
Na zakladé této informace se nyni podivéme na rlizné Urovné zanétu
a souvisejici potfebu energie, jak je zndzornéno na nésledujicim obrazku.

Zabyvédme-li se potfebou energie starsich lidi nebo pacientl s rev-
matoidni artritidou, neméla by se energetickd potieba imunitniho sys-
tému vyrazné zvysovat. Ve srovnani s nelécenymi, aktivnimi chronicky-
mi zanétlivymi onemocnénimi, nebo dokonce ve srovnadni se sepsemi
nepfedstavuji zvysené Urovné zanétu, které se casto vyskytuji ve star,
v obdobf psychického stresu a u pacientl s CID v remisi, situace s vysokou
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Obrdzek: Riizné trovné systémového zdnétu vedou k riznym trovnim spotieby energie. Levy obrdzek popisuje rizné trovné systémového zdnétu
meérené pomoci sérové hladiny IL-6 s pouZitim vysoce citlivého pristroje ELISA. Zdznamy jsou prezentovdny jako sekvence od normdlnich zdravych
jedincu k pacientdm s chronickym zdnétem a sepsi (viz odkazy niZe). Je ziejmé, Ze starsi osoby a pacienti s revmatoidni artritidou v remisi vykazuji
nizké sérové hladiny IL-6. Pravy obrdzek ukazuje korelaci systémového zdnétu (podle sérové hladiny IL-6) a vydejem energie (informace je sche-
matické zndzornéni na zdkladé cldnku Tsigos a kol., 1997). Zvysujici se hladiny sérového IL-6 zvysuji vydej energie (vydej energie je uveden v kJ/

den [kcal/den]). Modrd cdra objasriuje zkoumanou korelaci (TSIGOS a kol,, 1997). Je zobrazeno pét situaci pro 100 pg/ml séra IL-6 u neosetrené
revmatoidni artritidy (RA) (RA; oranZovd cdra (Cutolo a kol,, 1999)), 10 pg/ml u dobre osetrené RA (Cervend cdra (Straub a kol,, 2003)), 6 — 7 pg/ml
séra IL-6 pri psychickém stresu (olivové hnédd cdra -(LUTGENDORF a kol., 1999)), 3,5 pg/ml IL-6 v séru u zdravych starsich osob (zelend cdra (STRAUB
akol, 1998)), a 1 pg/ml IL-6 v séru pro mladé zdravé lidi (STRAUB a kol., 1998). Odpovidajici ndrtst spotreby energie v klidu je indikovdn na ose Y
jako 1210, 310, 250, 170 a 0 kJ/den. V souladu s tim vedou k vysoké spotiebé energie pouze vysoké sérové hladiny IL-6.

vice na edukafarm.cz
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energetickou naroc¢nosti (viz obrazek). Co je tim chybéjicim pojitkem?

Ve vsech vyse uvedenych Uvahdch (zaméfenych na starsi osoby a
pacienty s chronickym zanétem) jsme navzdory lepsim znalostem
vynechali energetickou potrebu egoistického a aktivniho mozku. Jiz
vime, Ze mozek ma podobny energeticky pozadavek jako imunitni sys-
tém (~2000 kJ za den (STRAUB a kol., 2010)). Psychomotoricka aktivita
vyvoland mozkem (mozek a svaly spole¢né) skutec¢né vyzaduje, jak je
vyplyva z tabulky 1, dal3f potfebu energie navic.

V drivéjsich ¢lancich (STRAUB a kol. 2010, STRAUB 2012, 2014,
STRAUB, CUTOLO, PACIFICI 2015, STRAUB, SCHRADIN 2016) au-
tor ukdzal, Ze tyto zndmky a symptomy (viz seznam vyse) jsou
prosté nepftiznivymi ddsledky CID. To se ukdzalo jako nepfesné.
Namisto toho nyni navrhujeme novy model, v némz tyto zndmky
a symptomy predstavuji vyhodné vyrovnavaci mechanismy téla
ve chvilich krdtkodobého nedostatku energie. Tato adaptivni,
pozitivné zvolena reakce nenf ur¢ena pro dlouhodobé pouziti:
dlouhodobéjsi pouzivani téchto mechanism( nutné vede k vy-
voji nevyhovujici energetické bilance, kterd je doprovazena ztra-
tou energetickych rezerv.

Pokud nedostatek energie nemuze byt prekonan, pak v delsim ca-
sovém useku vyrazné poklesne jak pldnovana/zamyslend fyzickd, tak
i dusevni energetickd potieba (obrdzek 3). Dlouhodobé dusledky
snizené fyzické a psychické aktivity vedou ke kardiovaskuldrnim one-
mocnénim (ALVES a kol, 2016), metabolickym poruchdm a obezité,
kognitivnim dysfunkcim a bolestem (Chang a kol., 2017; Paley, JOHN-
SON 2016), neurodegenerativnim onemocnénim (Phillips a kol 2014;
PHILLIPS a kol., 2015).

Tato dodatec¢nd poptévka po energii pro psychomotorické aktivity
je Casto pozorovéna u pacientl s chronickym zénétem v remisi a u
starsich osob. Tato potfeba nenf spojena s aktivnim imunitnim systé-
mem. Novy model je zalozen na predpokladu, ze nedostatek energie v
téchto skupinédch je zplsoben vysokou Urovni psychomotorické akti-
vity (mozku a svalll). Naptiklad bolest, psychicky stres, poruchy spanku
a Uzkost potfebu energie zvysuji (viz. tabulka).

Potreba
Psychomotoricka aktivita energie Reference
navic*
Akutni bolest <60 % [1]
Chronicka bolest 15 % [2]
Psychicky stres <30% [3], [4], [5]
Poruchy spanku <30% [6,7], [8]
Strach <10% [9]
Silné koureni <15% [10]

Tabulka: Cinnosti, které vedou ke zvyseni dennich energetickych po-
Zadavkd. * Potieba energie navic je u zdravych lidi relativni vzhledem
k absolutni potrebé energie a je reprezentovdna jako procentudini
podil zdkladni nebo celkové potreby energie. K potrebé dodatecné

energie vyvolané vysokou psychomotorickou aktivitou se priddvd
potreba, kterd vyplyvd z nizkoprahovych zdnétd. Ta se muze nachd-
zet az o 10 % nad normdilni bazdlIni metabolickou rychlosti, jak je pa-
trné z pripadu kompenzované hepatitidy C (PICHE a kol., 2000).

Celkovéd energetickd naro¢nost celého imunitniho systému v neak-
tivnim stavu je ~1600 kJ za den, pficemz tato hladina mize byt pfi
mirné aktivaci zvysena o 25 % na ~2000 kJ za den (STRAUB a kol.,, 2010).
Na zakladé této informace se nyni podivdme na rdzné urovné zanétu a
souvisejici potfebu energie.

Zabyvéme-li se potfebou energie starsich lidi nebo pacientd s rev-
matoidni artritidou, neméla by se energetickd potfeba imunitniho
systému vyrazné zvysovat. Ve srovnani s nelécenymi, aktivnimi chro-
nickymi zanétlivymi onemocnénimi, nebo dokonce ve srovnani se
sepsemi nepredstavuji zvysené Urovné zanétu, které se ¢asto vysky-
tuji ve stéfi, v obdobi psychického stresu a u pacientt s CID v remi-
si, situace s vysokou energetickou naro¢nosti. Co je tim chybéjicim
pojitkem?

Ve vsech vyse uvedenych Uvahdch (zaméfenych na starsi osoby a
pacienty s chronickym zanétem) jsme navzdory lepsim znalostem
vynechali energetickou potrebu egoistického a aktivniho mozku. Jiz
vime, Ze mozek ma podobny energeticky pozadavek jako imunitni sys-
tém (~2000 kJ za den (STRAUB a kol,, 2010)). Psychomotoricka aktivita
vyvoland mozkem (mozek a svaly spolecné) skutec¢né vyzaduje, jak je
vyplyvé z nize uvedené tabulky, dalsi potfebu energie navic.

V drivéjsich ¢lancich (STRAUB a kol. 2010, STRAUB 2012, 2014,
STRAUB, CUTOLO, PACIFICI 2015, STRAUB, SCHRADIN 2016) autor uka-
zal, ze tyto zndmky a symptomy (viz seznam vyse) jsou prosté nepii-
znivymi ddsledky CID. To se ukazalo jako nepresné. Namisto toho nyni
navrhujeme novy model, v némz tyto zndmky a symptomy predstavujf
vyhodné vyrovndvaci mechanismy téla ve chvilich kratkodobého ne-
dostatku energie. Tato adaptivni, pozitivné zvolena reakce neni urcena
pro dlouhodobé pourziti: dlouhodobéjsi pouzivani téchto mechanis-
mU nutné vede k vyvoji nevyhovujici energetické bilance, kterd je do-
provézena ztratou energetickych rezerv.

Pokud nedostatek energie nemuze byt prekonan, pak v delsim ca-
sovém Useku vyrazné poklesne jak planovand/zamyslena fyzicka, tak i
dusevni energeticka potreba. Dlouhodobé disledky snizené fyzické a
psychické aktivity vedou ke kardiovaskuldrnim onemocnénim (ALVES
a kol 2016), metabolickym poruchdm a obezité, kognitivnim dysfunk-
cim a bolestem (Chang a kol., 2017; Paley, JOHNSON 2016), neurode-
generativnim onemocnénim (Phillips a kol. 2014; PHILLIPS a kol., 2015).

Tato dodatecnd poptévka po energii pro psychomotorické aktivity
je Casto pozorovéna u pacientl s chronickym zdnétem v remisi a u
starsich osob. Tato potfeba nenf spojena s aktivnim imunitnim systé-
mem. Novy model je zalozen na predpokladu, ze nedostatek energie
v téchto skupindch je zplsoben vysokou Urovni psychomotorické
aktivity (mozku a svald). Napriklad bolest, psychicky stres, poruchy
spanku a Uzkost pottebu energie zvysuji (tabulka 1). psychiatrickym
onemocnénim (Hallgren a kol.,, 2016), kachexii (MCPHEE a kol., 2016)
a dalsimi chronickymi onemocnénimi, jako onkologické nemoci (KYU
a kol, 2016). Vsechny tyto stavy pUsobf jako rizikové faktory pro vyskyt
predcasného umrti.

Proto nenf soucasny cil - dosazeni remise CID - dostate¢né ambicidz-
ni. Lékari a farmaceutické spole¢nosti by mély ucinit dalsi krok smérem
k integra¢nimu pfistupu a randomizovanym klinickymstudiim kontro-
lovanym studiim, které presahuji vlastni imunosupresi.

klinickym studifim. Rovnéz by se méla také Ié¢it psychomotoricka hy-
peraktivita, nebot ta ubiré organismu velké mnozstvi energie.
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