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Abstrakt

C. S. FE Hahnemanna (otce homeopatie), H. H. Reckewega (otce
homotoxikologie) a R. Adera (otce konceptu PN.EI) spojuje tenké
vldkno: interpretace symptomu jako epifenoménu celkové nerovno-
vahy organismu a jako manifestace zménéné reaktivity neboli jako
posunu homeostatické rovnovahy ¢i zmény zivotni sily.

Vsechny zminéné velikdny mediciny spojuje spole¢ny po-
hled na zanétlivy proces. Vidéli v ném prevahu pozitivniho vy-
znamu (témeéf terapeutického) nad negativnim (patologickym)
a jeho nenahraditelny vyznam pro udrzovani podminek home-
ostazy. Mnoho let po téchto revolucnich zjisténich se dnes ho-
vori o fyziologickém zadnétu a stale vétsi dlraz se klade na po-
jem ,rezoluce zanétlivého procesu’, namisto pouhého ,protiza-
nétlivého zasahu”.

Pochopeni jemnych neuro-imuno-endokrinnich  mechanism
v pozadi vzniku, rozvoje a vymizeni zanétlivého procesu spole¢né
s poznatky o Ucinku low dose IécCivych pripravkd, jako je Guna-Flam,
otevielo novy prostor pro terapii akutnich a chronickych zénétd, ktera
plné respektuje fyziologii zanétlivych procest a nema zadné nezadou-
ci tcinky.
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BIOLOGICKY VYZNAM SYMPTOMU A ZANETU

Symptomy predstavuji cosi jako identifika¢ni doklad nemoci, jsou
jedinym vyrazovym prostfedkem chorobného procesu, slovy, jimiz se

nemoc sama popisuje. Je proto ziejmé, ze kdyz utlumujeme ¢i paliativné
tisime symptomy, vzddvame se pochopeni choroby samotné.

POZITIVNI A NEGATIVNI HODNOTA
SYMPTOMU

Prvni, kdo si uvédomil neocenitelnou sémiotickou hodnotu sym-
ptomU v celém spektru jejich vyrazovych moznosti, byl nepochybné
C. S. FE. Hahnemann, ktery svou interpretaci symptomu (podobné jako
Carl Gustav Jung svou interpretaci snt) vytvoril vlastni diagnosticky
a terapeuticky model: homeopatii.

Neni ndhodou, Ze vysetieni u homeopata se oznacuje jako ,vy-
slech” (jisty druh ,lovu na symptomy”) a systematicky sbér symptom(
jako ,repertorizace”.

U Hahnemanna si mizeme povsimnout takrka nutkavého pfistu-
pu k vyhleddvani symptomU a zndmek manie v jejich definovéni. Pra-
vé v tom viak spociva genialita saského Iékare; v tom, ze v dobé, kterd
pro medicinu jesté predstavovala stfedovék a v niz byla etiologie ne-
moci prevdzné neznédma, pochopil sémanticky vyznam symptomd
jako vyraz(i zmén ve fyziologickych procesech pacienta v odpo-
védi na konkrétni patogenni noxy (pro néj v té dobé neznamé) cili
nadmérného ¢i nedostate¢ného vyjadieni urcitého znaku, urcitého
zivotniho procesu.

Hahnemann do svych tvah zaved! jeden spekulativni prvek na-
vic: subjektivitu symptomu, vyjadreni specifickych reaktivnich vlast-
nosti pacientd, jedine¢ny a neopakovatelny produkt jeho organo-
-antropometrického nastaveni. Hahnemann byl ditétem své doby,
a proto tyto individudlni viastnosti definoval jako ,zivotni silu” (jista
vis, diky niz pacienti jazykem symptomU vyjadfuji zmény své Zivotni
sily odpovidajici riznym chorobdm). Tim vlastné poprvé v déjinach
mediciny oznacil symptomy, jakozto vis, nejen jako negativni, ale
také pozitivni projev. Jak |éta ubihala, ze Zivotni sily z konce 18. sto-
leti se stala,reaktivita” H. H. Reckewega z 50. let 20. stoleti a ,expresi-
vita PN.E.I” Adera z pocatku 80. let 20. stoleti.

Velci lékati chovali symptomy vzdy ve velké vaznosti: pozoruji je,
interpretuji, nechajf se jimi vést pfi stanoveni diagndzy nemodi, jez je
pricinou jejich projevu. Spravna diagndza (... kolik medicinského umu
je tfeba na provedeni diferencidlni diagnostiky!) je prvnim krokem
ke spravné lécbé.

Mdzeme snad zpochybriovat tyto poznatky dobré |ékarské
praxis? Uvazujme: pro¢ mezinarodni smérnice doporucuji c¢ekat
72 hodin pred zapocetim lécby antibiotiky? Nebo pro¢ Pediatrics
vyzyva k nepodavani antipyretik détem, pokud télesnd teplota ne-
prekracuje 39° C? Mélo by néas to vést k pfemysleni o roli a vyznamu
symptomu v mediciné.

Pro¢ dnes Iékafskd sémiotika zUstavé i nadédle nepovinnym dopl-
nujicim kurzem na velké fadé Iékarskych fakult? Staly se snad sympto-
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my ,doplrkem” pedantského hledani etiologie chorob? Mizeme zde
citovat Pasteura: je dlleZitéjsi bakterie (pficina), nebo individudlni lid-
ska bytost (a jeji symptomy)?

Pivodem vsech nejasnosti v interpretaci vyznamu symptomc je
nepoddajnost a radikalizace riznych nazorovych postojd a Iékarskych
skol. Symptomy jsou ,dobré” pro jedny, ,Spatné” pro druhé.
Symptomy vsak nejsou ani dobré, ani Spatné, nebo pokud chceme,
mohou byt dobré a mohou byt Spatné; nejsou ni¢im jinym nez proje-
vem fyziologickych procest. Spravna otdzka spise zni: kde se nachazi
hranice mezi pozitivnim a negativnim vyznamem symptomu?

Vsem je jasné, ze naptiklad symptom horecky (calor) mé pozi-
tivni hodnotu (jednd se o prvni a nejddlezitéjsi obrannou od-
poved organismu, jiz se pokousi zneskodnit patogenni noxu.).
Jde mimo jiné pouze o posun vyse jednoho z zivotnich para-
metrd (teplota) vzhledem k homeostatickému rozsahu. Mdze-
me ale tvrdit, ze télesnd teplota 40° C méa pozitivni hodnotu,
a neni proto nutné pristoupit ke ,korektivnimu” farmakologic-
kému zasahu?
Jisté, bolest (dolor) méa pozitivni fyziologicky vyznam: zabranuje
naptiklad tomu, aby pacient pfilis pohyboval zranénou pazi, zhor-
sil tak své zranéni a celkovou progndzu uzdraveni. Jakmile se vsak
dolor zmeéni v utrpeni, je smysluplné nepodavat pacientdm zad-
né bolest tisici latky?
Hypermesis gravidarum je nepfijemny symptom, s nimz je tieba
bojovat, nebo ma hluboky antropologicky a fylogeneticky vy-
znam (a dokazuje, jak je pfiroda dokonald), kdy ,nuti” matku k po-
malejsimu zivotnimu stylu v nejdelikdtnéjsim okamziku formova-
ni nového lidského Zivota?
Jsou symptomy menopauzy dobré ¢i Spatné? Maji néjaky fylo-
geneticky vyznam, nebo jsou znamenim néjaké choroby? Viyne-
chani menstruac¢niho krvéceni v menopauze ma hluboky antro-
pologicky vyznam: nemUze vznikat novy zivot od okamziku, kdy
ho Zensky organismus neni nadale schopny udrzet. Mzeme ho
povazovat za Spatny symptom?

Lze vSak povazovat ndvaly horka za pozitivni, nebot jsou projevem
fyziologickych, nikoli patologickych procest? Zeptejme se nato manazerky
béhem porady vedeni. Nebo jiny priklad, mdzeme projevy osteopordzy
v menopauze chapat jako nevyhnutelné fyziologické projevy?

FYZIOLOGIE NEBO PATOLOGIE SYMPTOMU?

Hranici mezi pozitivni a negativni hodnotou néjakého sym-
ptomu, mezi separujici symptomy na vhodny fyziologicky projev
a naty, jez se staly negativnim patologickym znakem, je jejich trvani
a/nebo ztrata schopnosti autobioregulace organismu a jeho home-
ostatickych kontrolnich systému. Jednd se o dva prvky, jez z projevu
lidské fyziologie — symptomu (nic vic nez zivotni parametr) — cinf
pfiznak néjaké choroby.

Pomysleme na zanét, na jeho mechanismy, projevy a symptomy
(calor, dolor, rubor, tumor, fluor, functio laesa), jez jsou jeho identifikac-
nimi znaky a ,teplomérem” jeho pozitivniho ¢i negativniho vyznamu.
Zanét mizeme povazovat za paradigmatické vyjadreni nasich tvrzenf:

je to fyziologicky obranny mechanismus
je fizeny biomolekulami (neuropeptidy, hormony, cytokiny, risto-
vé faktory).

Je to tedy pozitivni a fyziologicky proces. Kdy vsak ztrati svou
pozitivni konotaci a sdm se stane patologickym stavem? Kdy jeho
projevy vedou k functio laesa? V okamziku, kdy ,béhem odveké vélky
mezi dobrem a zlem” flogogenni trigger ,pfemze” svou intenzitou
a trvanim adaptivni mechanismy organismu nebo kdyz tyto mecha-
nismy (fizené systémy homeostatické kontroly) ztrati svdj fyziologicky
potencidl (stres systému PN.E.L).

Zanétlivy proces se spousti v okamziku, kdy néjaky stresor
narusi homeostatickou rovnovahu: komplexni sit obrannych
mechanismU se aktivuje, aby ho neutralizovala (,jsme stvoreni,
abychom byli zdravi”). Precizni chronobiologie jako dokonaly
pacemaker fidi zapojovéni riznych prozanétlivych molekul, jako
jsou hormony (napf. kortizol) a prozanétlivé cytokiny, jez jsou
zodpovédné za projev zanétlivych symptomd; (jsou v této fazi
pozitivni nebo negativni?). Pouze poté, co doslo k zavrseni ddle-
zitého, dokonale nacasovaného neuro-imuno-endokrinniho pro-
cesu neutralizace flogogenniho stresoru, vstupuji do hry dalsi bi-
ologické protizanétlivé molekuly, které plsobenim na molekuly
z predchozi faze, jez spravné — vSimnéme si dobfe — podporovaly
zénétlivy proces, zénét ,uhasi”.

A pravé v tomto okamziku dochazi k pfechodu od ,pozitiv-
niho” symptomu (dobro) k symptomu negativnimu (zlo): kdyz
né pfirozenym zplsobem ,potlacit” zanétlivé symptomy. Je to pres-
né v tomto okamziku, kdy se z,dobrého” symptomu stane symptom
,Zly" A pravé v tomto okamziku je nutny korektivni farmakologicky
zasah. Pokud k nému nepristoupime, vedlo by to k progresi choroby,
funkénim a strukturnim poskozenim.

PREVAHA SYMPTOMU NAD ETIOLOGII

Identicka etiologickd pricina mdze vést k projevu riznych sym-
ptomU a vzhledem k tomu, ze symptomy popisuji choroby, také
k velmi rozdilnym chorobdm. Pomysleme napt. na Crohnovu ne-
moc a na revmatoidni artritidu nebo na alergické astma a atopic-
kou dermatitidu. Crohnovu nemoc mizeme chépat jako revmato-
idni artritidu stfeva a revmatoidni artritidu jako Crohnovu nemoc
kloubl. Podobné Ize chapat alergické astma jako atopickou der-
matitidu bronch( a naopak. Caste¢né jde o tytéz choroby. V ¢em
je rozdil? V pouziti ndzvu riznych tkdni pfi popisu onemocnéni,
zprava je vsak totozna. Bronchy kfi¢i bolesti ve svém vlastnim ja-
zyce (bronchospasmus), nebot je to jazyk, jemuz rozumi, zatimco
kGze kfici" v jiném jazyce” (svédéni a zCervendni), nebot jiné slova
neznd. Zprava (epiopatogeneze) je viak totozna: ,neni mi dobre’,
lisi se pouze jazyk, v némz je zprava vyjadrend (symptomy).

Pouze pochopenijazyka (sémiotika) ndm mUize pomoci pochopit
zpravu. Jestlize symptomy predstavuji slova, jimiz se urcitd nemoc po-
pisuje, je to jako kdyby kazda tkan ¢i organ hovoril odlisnym jazykem,
tfebaze popisuje tutéz nemoc. Symptomy jsou jazyky organd.

Trebaze jsou symptomy lokalizované v néjaké konkrétni tkani
¢i organu, jejichz fyziologickych zmén jsou projevem, jsou pouhy-
mi epifenomény obecné nerovnovahy organismu. Pouze pokud je
vztdhneme k dalsim znakdm, mizeme je pochopit v jejich celist-
vosti. Plati vsak také, ze i kdyz jsou lokalizované v néjaké konkrét-
ni tkdni ¢i organu, narusuji celkovou homeostatickou rovnovahu
organismu.



NOVE PRISTUPY K ZANETLIVYM
ONEMOCNENIM V RAMCI MEDICINY NizZKYCH
DAVEK (LOW DOSE MEDICINE)

Pouze malé mnozstvi fenoménd, jako je ten zanétlivy, takika pa-
radigmaticky predstavuje pozitivni povahu symptomu jako obranné,
biologicky pfihodné odpovédi organismu proti patogenni noxe. Za-
timco pro Hahnemanna ,noxa nenf nic a ptda vsechno” a zatimco
v nasledujicich letech se ustrnulo ve slepém a nemilosrdném boji
proti ,mikrobovi’, podle Reckewega je chorobu tfeba interpretovat
jako vysledek interakce mezi patogenni noxou, faktory prostredi
a predevsim reaktivitou (zanétlivou schopnosti organismu): jeji
fyziologicky spoustéc totiz predstavuje mechanismus, diky né-
muz organismus plni sviij kol obnovovani a udrzovani svého
dobrého zdravotniho stavu. UdrZzovani a obnovovani: dva vy-
razy s hlubokym biologickym vyznamem.

- Udrzovani: | kdyz jsme dokonale zdravi, probihaji v nasem organis-
mu zanétlivé procesy. Musi v ném probihat, nebot predstavuji je-
diny zptsob neutralizace toxickych faktord (dnes jim fikdme ,streso-
ry"), které nevyhnutelné pronikaji do ,otevieného systému” lidského
organismu. Mirné zanéty jsou napfiklad nezbytné na Urovni strevni
sliznice, kde zajistuji spradvnou funkci stfev a nutnou imunotoleranci
(Collins S M, Bercik P. The Relationship Between Intestinal Microbiota
and the Central Nervous Systém in Normal Gastrointestinal Function
and Disease. Gastroenterology 2009; 136:2003-2014). Neni ndhoda,
Ze se dnes hovoii o fyziologickém zanétu”. Dochdzi k tomu kazdy
den, nikdo z nas si vsak nemysli, ze ,ma zanét’, ,nepozoruje” zadny
zanétlivy symptom, a uz viibec nepomysli na to, Ze by si vzal néjaky
protizanétlivy lék.

« Obnovovani: Kdyz zanétlivy Ucinek néjakého toxinu prekro¢i kon-
trolni schopnost obrannych mechanismd, je organismus nucen
posilit svou zanétlivou odpoved. Metaforicky fec¢eno, musi povolit
kohoutek svym zdnétlivym schopnostem. Pouze v tomto okamzi-
ku se za¢nou projevovat zanétlivé symptomy a je to prave v tom-
to okamziku, kdy za¢neme zanét chépat jako patologicky proces.
Hodnota procesu,udrzovéani” a,obnovovani” je vsak stejna: obrana,
neutralizace a eliminace stresoru.

Reckewegova genialita mu umoznila anticipovat dnesni moderni
interpretaci zanétlivého fenoménu: je to dokonaly fyziologicky me-
chanismus Fizeny neuro-imuno-endokrinné a kontrolovany me-
tabolicky. Zdnét je dokonale ,biologically correct” mechanismus
vyzadovany samotnym organismem, ktery ho spousti, rozviji a utisuje.

Neuro-imuno-endokrinni kontrola nenf jedinym fidicim mecha-
nismem zanétlivého procesu: k rozvoji ,zdravého” zanétu je potrebné
metabolické prostredi, v némz prevazuje acidéza nad alkaldzou, bi-
tevni pole (extraceluldrni matrix) v pfevazné sol, nikoli gel fazi, v némz
sympaticky tonus prevazuje nad vagalnim, teplota roste apod. S od-
kazem na tradi¢ni ¢insku medicinu (TCM) bychom mohli Fici: prostred,
v némz jang prevazuje nad jin.

Zanétlivy proces vsak neni pouze jang, zanétlivy proces je také jin,
coz znameng, ze po cervené’, horké” fazi, typické pro zanét, musi na-
sledovat,modrd’,,studend” faze vytradceni symptom, faze restitutio ad
integrum zanicené tkéné. Také tato faze, tfebaze nezahrnuje zanétlivé
symptomy, je soucasti zénétlivého fenoménu.

Mimoradnost toho, co jsme pravé popsali, spociva v tom,
ze kazdy den dochazi v naSem organismu k této vyméné mezi

jang a jin zanétlivého procesu a pravé v dokonalé chronobiolo-
gii této vymény spociva rovnovaha zivota (obr. 1).
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Obr. 1:

Jestlize je zanét jedinym obrannym mechanismem organismu,
pokud je schopnosti imunitniho systému brénit se, pokud je to vse
pravda, je sprdvné proti nému bojovat?

Nezapominejme, Ze velmi ucinna farmaka, jako jsou antibiotika,
NSAIDs, salicylaty, kortikosteroidy apod., rdzné zasahuji v pocatecni
fazi rozvoje zédnétu, zpUsobuji nevhodny obrat z acidézni faze (kte-
rd je v pribéhu zdnétu fyziologicka) k fazi alkalické (jez se v proce-
sech fizenych neuro-imuno-endokrinné objevuje az po odeznéni
zanétu), ze solubilizace pojivové tkané k jeji gelifikaci. Vysledkem
je zastaveni zdnétu a nezmetabolizované latky, bakteridIni endoto-
xiny, katabolity a syntetické farmakologické latky tak zUstavaji v ex-
traceluldrni matrix, poskozuji jeji strukturu a znemoznuji Uspésnou
fyziologickou obnovu.

0D POJMU ,PROTIZANETLIVY" K POJMU
,REZOLUCE ZANETLIVEHO PROCESU"

Do konce 70. let minulého stoleti se zénétlivy proces studoval
primarné jako proces patologicky, zkoumaly se pfedevsim jeho bio-
chemické mechanismy a kurativné se do tohoto procesu zasahovalo
ve snaze o jeho zastaveni.V 80.-90. letech se zanét interpretoval jako
imunitni jev, nové tisicileti ndm vsak umoznilo poznat nejintimnéjsi
neuro-imuno-endokrinni mechanismy, jez reguluji spousténi, rozvoj
a ukonceni komplexnich procest imunoflogosis.

Paralelné doslo k rozvoji nové farmakologie, jez pfispéla k hlu-
bokému pochopeni téchto mechanisml a moznosti jejich ovliviio-
vani pfi respektovani biologickych mechanismd zanétlivého procesu
a s ohledem na ochranu zdravi pacient(.

Jde o nové farmakologické paradigma, které vychazi z mediciny
nizkych déavek (Low Dose Medicine) a vyuziva nizkych davek, zvlaste
prirodnich produktd a biologickych molekul, jako jsou cytokiny, neu-
ropeptidy, hormony a rlstové faktory.

V poslednich letech ndm zékladni vyzkum umoznil spravné po-
chopit mechanismus ptsobeni nizkych davek. Klinicky vyzkum pro-
strednictvim vysledkd z kontrolovanych studii soubézné potvrdil
platnost tohoto inovativniho farmakologického pristupu k zanétli-
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vym onemocnénim. Zcela zasadni vyznam pro pochopeni regulac-
nich mechanism0 imunoflogosis mél model imunitni vahy neboli
vzajemnych vztah mezi nékterymi lymfocyty, predevsim Th1, Th2,
TReg, Th17 (obr. 2).

Imunitni vaha zanétu

Zanétlivé cytokiny
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.TN F-a rﬁytokiny

Obr.2

Z terapeutického hlediska oteviely nejnovejsi prace o vyuziti
fyziologickych nizkych davek cytokinl novy prostor moznosti lécby
akutnich a chronickych zanétlivych onemocnéni (rovnéz autoimu-
nitni povahy). Dnes se zd& mozné zasahovat do zdnétlivého proce-
su ovliviiovanim jeho nejzékladnéjsi etiologické priciny, jez udrzuje
proces imunitné regulovaného zanétu. Cytokiny v nizkych davkach,
aktivované procesem SKA , jsou schopné prostrednictvim mechanis-
mu vzdjemné regulace (up- a down-regulace transmembranovych
receptort rdznych lymfocytl) obnovit rovnovédhu mezi subtypy lym-
focyta T (obr. 3).
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Obr. 3

Recentni studie téchto protizanétlivych cytokinG (Cardani
D. et al. Administration of Interleukin-10 and Anti-IL-1 Antibody
Ameliorates Experimental Intestinal Inflammation. Gastroentero-
logy Research 2013; 6(4):124-133; Gariboldi S. et al. Low dose oral
administration of cytokines for treatment of allergic asthma. Pul-

monary Pharmacology and Therapeutics — Volume 22, Number 6,
p.497-510, December 2009) ustavily model terapeutického klinic-
kého vyuziti zanétlivych onemocnéni.

ZANET A PN.E.L.

Biochemické mechanismy zanétlivého procesu byly az do 70. let
minulého stoleti studovény s primarnim zamérenim na jeho pato-
logickou hodnotu. Kone¢nym cilem téchto studii byla realizace te-
rapeutického zésahu, ktery by tyto mechanismy zénétu zablokoval.
S nardstem poznatk{ na poli moderni imunologie byl zdnét posléze
interpretovan jako podstatné spojeny s imunitnim systémem (imu-
nitnf jev). Vysledkem tohoto pfistupu byla série teoretickych a prak-
tickych poznatkd, podstatné limitovanych nedostate¢né holistickym
pristupem k zanétlivému procesu.

V druhé poloviné 70. let pfinesl Aderdv vyzkum a rozvoj principt
PN.E.l. moznost a odpovidajici nastroje vyzkumu pro studium zanétli-
vého procesu v celé jeho komplexnosti a umoznil ur¢it mechanismy
PN.El, které reguluji kazdy moment zénétlivého procesu, od jeho
vzniku az po fyziologicky zanik. Kontrola fyziologickych orgédnovych
funkci a tim také zanétlivych parametri je provéddéna predevsim
centrdlnim nervovym a neurovegetativnim systémem, endokrinnim
a imunitnim systémem, jez spolecné vytvareji sit PN.E.l. Fyziologic-
kd interpretace zanétlivého procesu analyzovaného v celé své kom-
plexnosti je nasledujici: dokonaly fyziologicky mechanismus fizeny
neuro-imuno-endokrinné a regulovany metabolicky. Zanét je proto
fyziologicky nutny proces, jejz vyzaduje, spousti, rozviji a ukoncuje
samotny organismus.

Fyziologicky stav organismu, jejz mzeme definovat jako ,dob-
ré zdravi’, je totozny s homeostazou neboli udrzovanim zakladnich
zivotnich parametr (pH, teplota, glykémie a parcidlni tlak kysliku)
v rédmci urcitého rozmezi. Zména hodnot téchto parametrd a prekro-
¢eni hranic rozmezi odpovida stavu definovanému jako patologicky.
Zanét se plné zafazuje mezi fyziologické funkce s homeostatickou
kontrolou. Existuje proto Uroven zédnétu spadajici do rozmezi,norma-
lity, kterd se definuje jako fyziologicky zanét.

Vzhledem ke skutec¢nosti, ze lidsky organismus Ize popsat jako
,otevieny systém” vici okoli, predstavuje udrzovani konstantni Grov-
né zanétu zakladni obranny mechanismus proti vnéjsim stresordim,
jez by mohly negativné ovlivnit rovnovéhu systému PN.E.l. Dobrym
prikladem je imunotolerance na Urovni stfev, automaticky a prede-
vsim asymptomaticky obranny mechanismus zaméreny na udrzova-
ni rovnovahy PN.E.I. systému. Kdyz pUsobeni zdnétlivého spoustéce
prekona schopnost kontroly PN.El. systému, dochazi ke dvéma na-
slednym jeviim:

ztraté fyziologické chronobiologie zanétlivého procesu (kterou
Ize popsat pomoci zmén koncentrace cytokind, jez kontrolujf
jeho jednotlivé faze)

chronizaci zanétlivého procesu

Tento patologicky stav, charakterizovany nezadouci koexistenci
progrese a rezoluce zdnétu, aniz by doslo k restitutio ad inte-
grum, se v soucasné dobé oznacuje jako chronicky zanét nizkého
stupné (LGCI - Low Grade Chronic Inflammation).

Béhem LGCI faze postupné uvolrovani cytoking, které fyziologic-
ky ridi vznik a progresi zanétlivé odpovedi [mezi hlavni patff interleu-
kin-1 (IL-1), tumor nekrotizujici faktor a (TNF-a), interleukin 6 (IL-6)],



neprobihd podle normalni fyziologické naslednosti (obr. 4-5). Koncen-
trace téchto cytokind jsou zhruba 3-4krat vyssi nez normélné po dobu
72-96 hodin, coz je prdmérna doba trvani akutniho zanétu.

Chronobiologie fyziologického zdanétu
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Obr. 4.
Také produkce a uvolhovani mediator faze vymizeni zanétlivého
procesu je pozménéna: nedochazi totiz k up-regulaci interleukinu 10

(IL-10), ktery potlacuje zanét.

Chronobiologie chronického zanétu
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Obr. 5

Homeostéza systému PNEL je v pfipadé LGCl narusena a dochazi
ke zméné vitalnich parametrd, jez ho charakterizuii. Rizika spojend s LGCl jsou

dvojf: neustalé spousténi zanétlivého procesu poskozuje imunitni odpovéd

organismu, nasledné endokrino-metabolické zmény se projevuiji jako agens
pUsobici pii vzniku celé fady onemocnéni, napiiklad kardiovaskulamich.

TERAPIE NiZKYMI DAVKAMI V LECBE LGCI

Je tfeba pfipomenout, Zze neexistuje protokol pro lé¢bu chronické-
ho zénétu (v¢etné LGCI) zalozeny na vyuziti specifickych syntetickych
farmak. Viyuzivaji se proto léky, které byly studovany pro nasazeni v pfi-
padé akutnich infekci (napf. NSAIDs), coz ma nepfijemné nezadouci
ucinky, predevsim na kardiovaskularni a imunitni rovni.

Nasazeni NSAIDs v pripadé chronickych zanétl je povinné cyklické,
obvykle s periodami uzivani a stejné dlouhymi obdobimi wash-out, kte-
ré jsou nutné pro omezeni nezadoucich Ucinkd. Bylo zjisténo, ze tento
protokol podévani 1€kl zpUsobuje rebound efekt v produkci prozénét-
livych cytokind, které v obdobi vysazeni Ié¢by dosahuji v organismu
vyssich koncentraci nez na pocatku lécby. S tim jsou spojena vyssi rizika
projevu kardiovaskularnich chorob a Alzheimerovy choroby.

V posledni dobeé se rozvinula nové farmakologie a prispéla k pochopent
mechanismU zanétlivych procest, ¢imz také vyjasnila, jak je mozné tyto me-
chanismy ovliviiovat s ohledem na biologii z&nétlivych procest. Jde o nové
farmakologické paradigma, zalozené na mediciné nizkych davek (Low Dose
Medicine), jez vyuziva nizkych davek piirodnich latek a biologickych molekul,
jako jsou cytokiny, neuropeptidy, hormony a rlistové faktory.

V poslednich letech ndm zékladni vyzkum umoznil spravné pochopit
mechanismus plsobeni nizkych davek. Klinicky vyzkum prostfednictvim
vysledkd z kontrolovanych studii soubézné potvrdil platnost tohoto ino-
vativniho farmakologického pfistupu k zanétlivym onemocnénim. Zcela
zasadni vyznam pro pochopeni regulacnich mechanism imunoflogosis
mél model imunitni vahy neboli vzéjemnych vztahd mezi nékterymi lym-
focyty, predevsim Th1,Th2, TReg, Th17, a — jak jiz bylo feceno — chronobi-
ologie cytokinli zapojenych do zanétlivého procesu.

Chronobiologie zanétlivého procesu je mimoradne dulezitd
pro plné pochopeni komplexnosti plsobeni hlavniho farmaka low
dose s protizdnétlivym Ucinkem: Guna-Flam, jez obsahuje slozky
s vyraznym protizénétlivym tc¢inkem. Guna-Flam zpUsobuje vymi-
zeni zanétu plsobenim na jeho prvni fazi tim, Zze ovliviuje a nor-
malizuje plsobeni prozanétlivych cytokinG IL-1, TNF-a a IL-6 pro-
stfednictvim mechanismu down-regulace. Pisobi také na druhou
fazi zanétu, zvysuje produkci IL-10, kterd v chronobiologii zanétu
charakterizuje proces vymizeni zénétlivého procesu (obr. 6)

Obnoveni fyziologickych zanétlivych trendii

Pocatek UdrZovani Vymizeni

Podani GUNA-FLAM

|
|
|
|
|
|
|
|
| a/nebo GUNA IL-10
|

|

\1"_9

Zména koncentrace cytokini

! ! ! !
0 24 a8 72 %

Petersen AM?, Pedersen BK. The anti-Inflammatory effect of exercise. J Appl Physiol (1985). 2005 Apr;98(4):1154-62
Upraveno pro didaktické dcely PGP © Vedeckt oddtieni GUNA S.pa.

Obr. 6.

GUNA-FLAM: ODLISNY PRISTUP
K BIOREGULACI IMUNOFLOGOSIS

UvoD

Kdyz se zpétné zahledime na vyvoj medicinského pristupu k za-
nétlivému procesu, vsimneme si, ze zpocatku se studoval predevsim
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jako patologicky fenomén, hledaly se jeho biochemické mecha-
nismy a vyvijela se snaha do tohoto procesu terapeuticky zaséhnout
a zastavit ho. Zénét se posléze interpretoval jako fenomén prevézné
imunitni, zatimco v prvnim desetileti nového tisicileti ndm uverej-
néné studie umoznily poznat nejniternéjsi neuro-imuno-endokrinnf
mechanismy, jez reguluji pocatek, rozvoj a vymizeni komplexnich
procest imunoflogosis.

Jeden z Uhelnych kament tohoto nového pfistupu k zanétlivému
procesu urcuje jako zasadni obrat indukci syntézy IL-10, cytokinu s vy-
a transformujiciho rlstového faktoru beta (TGF-B), ktery podporuje re-
generaci pojivové tkané a modulaci zénétlivého procesu.

FARMAKOLOGICKE ZDUVODNENI GUNA-FLAM

Ze setkani tradi¢ni homeopatie s nejmodernéjsimi poznatky
na poli molekuldrni biologie a nejnovejsimi trendy farmakologie
nizkych dévek se rodi novy pfistup k lé¢bé akutnich muskuloske-
letdInich lézi: vyuziti fyziologické schopnosti opravy |ézi organis-
mem se zda jako nejvhodnéjsi strategie zlepseni vysledk lécby.

Lécebny pripravek Guna-Flam (tab. 1), nejdalezitéjsi z protiza-
nétlivych low dose farmak, stimuluje endogenni produkci TGF-f8
(ktery se vyskytuje také v pripravku v nizké koncentraci, aby pod-
pofil syntézu prostfednictvim pozitivni zpétné vazby). Klinické stu-
die ukazuji, Ze tato stimulace ma pfiznivé Ucinky jak na kontrolu
akutnich symptomd, tak i na spusténi ozdravného procesu.

Guna-Flam vsak nepUsobi pouze na TGF-B. Dnes vime o roli, kterou
hraji nékteré subtypy lymfocytd v celém zénétlivém procesu a také jak
prostrednictvim cytokind fidi jednotlivé faze zanétu. Ovlivhovani téchto
jemnych mechanism v pozadi udrzovani ¢i znovunastoleni homeosta-
zy predstavuje novou hranici protizanétlivé farmakologie.

Guna-Flam rovnéz prostfednictvim totozného imunologic-
kého mechanismu u nékterych populaci imunokompetentnich
bunék podporuje endogenni syntézu interleukinu 10 (obsaze-
ny v pfipravku, aby podporoval syntézu prostrednictvim pozitiv-
ni zpétné vazby). Ten ma protizénétlivy ucinek a podporuje tak
modulaci zanétlivého procesu, a to jak akutniho, tak predevsim
chronického. Interleukin 10 je schopny ovlivihovat syntézu pro-
zanétlivych cytokind (IFN-B, IL-2, IL-3, TNF-a, GM-CSF), produkova-
nych makrofdgy a lymfocyty Th1, a hraje také ddlezitou Ulohu pfi
kontrole schopnosti prezentovat antigeny bunkami APC (Antigen
Presenting Cells — antigen prezentujici burky).

Guna-Flam v podstaté urychluje vymizeni zénétu tim, ze pUsobf
jak na prvni, tak i na druhou fazi zénétlivého procesu. Pasobf na prv-
ni fazi zanétu, kterd se normalné rozviji v prvnich hodinach, zvlasté
diky obsahu protildtky anti IL-1. Ta redukuje hladinu IL-1 a tim snizuje
mnozstvi spoustece akutniho zénétlivého procesu. Moduluje také pU-
sobeni prozanétlivych cytokini mechanismem up-regulace cytokind
né rozsiteni zanétu. Je zajimavé, ze Guna-Flam tyto cytokiny (zékladnf
spoustéci messengery obranného zanétlivého procesu) neblokuje, ale
normalizuje prostrednictvim down-regulace jejich koncentraci a s tim
souvisejici biologickou aktivitu. Pasobf rovnéz na druhou fazi zanétu,
gii zanétu charakteristické pro okamzik, kdy je tfeba zanét regulovat
a meély by ho nésledovat opravné mechanismy. TGB- vlastné stimu-
luje funkci fibroblastl (syntézu fibronektinu a kolagenu) a inhibuje
metaloproteazu.

Guna-Flam z hlediska PN.E.I. vykondva globalni dohled nad zanétli-

vym procesem: diky obsahu anti IL-1, IL.-10 a TGF-f pUsobi na imunitni
systém; diky obsahu melatoninu pUsobi na neuroendokrinni systém;
diky obsahu B-endorfinu plsobi mé neurologické tGcinky (na bolest).

Vlyjimecnost Guna-Flam vsak prekracuje poznatky na poli imu-
nologie a molekularni biologie a zahrnuje také jedinecné klinické
aspekty, jez z tohoto lécivého pripravkd ¢inf jedine¢ny farmakologicky
pripravek, ucinny, bez nezaddoucich Ucinkd a snadno pouzitelny. Diky
svému slozenf je Guna-Flam schopny pUsobit na vsech Sest postup-
nych fazi vyvoje zanétlivého procesu. Mohli bychom fici, Zze diky Gu-
na-Flam méme k dispozici lék proti bolesti se silnym antiedemickym
ucinkem, dobré farmakum proti infekcim a konec¢né také produkt, kte-
ry je schopny spustit restitutio ad integrum postizené tkané..

VYUZITI JEDNOTLIVYCH LOW DOSE
CYTOKINU PRIPRAVENYCH METODOU SKA
V MANAGEMENTU ZANETLIVEHO PROCESU

Moznost vyuziti nizkych déavek ,protikladnych” cytokinG (které
omezuji patologickou up-regulaci prozénétlivych cytokin() a vyuziti
nizkych davek ,enhancer” cytokind, jez stimuluji down-regulované
kontrolni dréhy, predstavuje mimorddnou pfilezitost terapeutického
pusobeni zaméfeného na homeostatickou nerovnovéhu, kterd je pro
zanétlivé fenomény typicka (at jiz akutni, chronické ¢i autoimunitni),
zvI&sté na LGCl. Tato terapeuticka hypotéza se proménuje v praxi diky
existenci lécivych pfipravkd, jez obsahuji cytokiny a protilatky anti-IL-1
v nizkych davkéch, aktivované pomoci technologie SKA (Sequential
Kinetic Activation — Guna S.p.a., Milan, Italie), jako jsou:

Guna anti IL-1: pouzitelny pro modulaci akutni zénétlivé odpovedi
prostrednictvim obnoveni spravné hladiny cirkulujiciho IL-1.
Guna-Interleukin 10: dUlezity pro kontrolu chronického zanétli-
vého procesu jakozto podpora faze mizeni zanétu.
Guna-Interleukin 4: pro kontrolu spoustéc¢d autoimunitnich one-
mocnéni. IL-4 totiz predstavuje hlavni medidtor lymfocytarni Th2
odpovedi, jez je v pfipadé autoimunitniho onemocnéni oslabena.

Spojeni Guna-Flam se specifickymi interleukiny a protilatkami anti
IL-1 umoznuje vytvorit strategii pro management zanétu:

akutniho (Guna-Flam + Guna Anti IL-1)
chronického (Guna-Flam + Guna-Interleukin 10)
s autoimunitni komponentou (Guna-Flam + Guna-Interleukin 4)

MANAGEMENT ZANETLIVYCH ONEMOCNENI

Pouziti kombinace Guna-Flam + Guna-Interleukin 10 je mimorad-
né dulezité zvlaste pro specifickou kontrolu LGCl v rdmci komplexnéjsi
a organické preventivni strategie a lé¢bé zanétlivych chorob.

AKUTNI SYMPTOMY: zacnéte s 10 kapkami kazdych 30 minut
po dobu 2 hodin (Guna-Flam a/nebo Guna Anti IL.-1 a/nebo Guna
Beta-endorfin), poté pokracujte s 10 kapkami 3krat denné (nebo 20
kapek 2krat denné), a to do vymizeni symptom.

CHRONICKE SYMPTOMY: zacnéte s Guna-Flam 10 kapek 5-6krat
denné (nebo 20 kapek 3-4krat denné) po dobu 10 dni. Poté pokracujte
s Guna-Flam (pokud moznO v kombinaci s Guna IL-10) 10 kapek 3krat den-
né (nebo 20 kapek 2krat denné) po dobu 2 mésicl a vice. Déti mladsi Sesti
let: polovi¢ni dévku nez dospéli.

Literatura k dispozici u autora textu



