SPORTOVNI MEDICINA

Vliv cviceni na produkci cytokinu
a na muskuloskeletalni systém

Vyuziti fyzické zdtéZe je obecné
doporucovdno k podpore télesné
i emociondlni rovnovdhy, nicméné
mechanismy, diky kterym je tento
viiv zprostredkovdn, nejsou dosud
do detailu prozkoumdny. Existu-
je vsak vztah mezi cvicenim a mo-
dulaci imunity, ke které dochdzi v
reakci na cviceni. Zprostredkujici
mechanismy maji komplexni cha-
rakter a zajistuji zmény v produk-
ci cytokind, které souvisi i s modu-
laci zdnétu v muskuloskeletdlnim
systému. Prehledovy cldnek publi-
kovany v roce 2022 éasopise BMC
Sports science, medicine and re-
habilitation shrnuje informace o
vlivu cviéeni na produkci cytoki-
nd, imunitu, na zdnétlivy proces a
z toho vyplyvajicich moznosti vyu-
Ziti cviceni v IéCbé onemocnéni po-
hybového systému.’

Uvod

Cviceni navozuje urcité zmeény v imunitnim systé-
mu. Fyzickd ndmaha je povaZzovana za urcity typ
stresu, ktery je v nékterych ohledech analogif napt.
traumatu nebo chirurgického zdsahu a vyvoldva
hormonalni a imunologické reakce, jen mnohem
mensiho stupné. Cvi¢eni ovliviuje aktivitu lymfo-
cytd, prirozenych zabijecl (NK), neutrofild a trans-
port leukocytd. Rovnovaha mezi prozdnétlivymi
a protizanétlivymi cytokiny je zdsadnim faktorem
udrzovani homeostdzy a dysregulace poméru
obou téchto slozek vytvéri potencidl pro vznik pa-
tologickych procesd. Uvedeny prehled se zaméfil
na vliv cvi¢eni na produkci cytokind s prozkouma-
nim dUsledk( téchto zmén pro muskuloskeletalni
systém.

Cytokiny pfi akutni zatézi

V kontextu cvi¢enf je primarnim zdrojem cytoki-
nd kosterni sval v reakci na kontrakci. Tyto cytoki-
ny, oznacované jako ,myokiny’, jsou produkovany
burikami kosterniho svalstva (myocyty, resp. rha-
bdomyocyty) a zahrnuji interleukin 6 (IL-6), IL-7,
IL-15 a myostatin. Myokiny plsobi autokrinnim a

parakrinnim zptsobem lokalné na kosterni sval-
stvo. Nésledujici ¢ast tohoto prehledu popisuje
cytokiny, u kterych se predpokldda role pfi regu-
lacich doprovazejici akutni zatéz.

Role interleukinu 6

IL-6 je pleiotropni cytokin, ktery hraje komplexnf
roli v imunitnich regulacich, hematopoéze a zanétu.
Vyznacuje se prozanétlivym vlivem v oblasti vrozené i
ziskané imunity. IL-6 ma prozanétlivé ucinky, pfitahuje
neutrofily do mista poskozenti a podili se na diferenci-
aci lymfocytl, ¢imz podporuje zanétlivy proces. Zvy-
Suje také sekreci stresovych hormont béhem zénétu
a tim podporuje jeho rozvoj. Presto pfi cviceni mé IL-6
protizanétlivou roli. IL-6 vykazuje protizanétlivy ucinek
pfi cvi¢eni indukci cytokinG IL-10, IL.-1Ra a membra-
nové vazanych receptorl, Gp130, a inhibici TNF-alfa.
V reakci na z&téz rostou hladiny IL.-6 exponencialné (az
100krat) a rychle klesaji béhem zotaveni. Nardst IL-6
zavisi na intenzité a délce zatéze a fyzické kapacité je-
dince. IL-6 je produkovan pfimo burkami kosterniho
svalstva.

V kontextu cviceni je
primarnim zdrojem cytokinii
kosterni sval v reakci na
kontrakci.

Ucinek. V kosternim svalstvu mé navic ddlezitou roli
v metabolismu glukdzy a pdsobi endokrinné najatra
a tukovou tkdn. Zvysuje produkci glukozy v jatrech
béhem cvicenf a lipolyzu v tukovych tkanich. Proti-
zanétlivé a metabolické ucinky IL-6 mohou vysvétlit
mechanismus, pro¢ ma cvic¢eni pfiznivé ucinky na
zdravi a pro¢ snizuje nachylnost a symptomy zéanétu.

Role dalsich cytokini

Uvolnéni cytokind v reakci na cvicenf zahrnuje
pocatecni narlst koncentrace IL-6 nésledovany
vzestupem koncentrace IL-1Ra, IL.-10 a TNF-recep-
tord (TNF-R). Tato sekvence prozanétlivych cytoki-
pozorovana u sepse a akutnich zénétlivych stav.

TNF-alfa a IL-1beta jsou prozanétlivé cytokiny,
které jsou uvolnény v reakci na poskozeni bunék,
které stimuluji odpoveéd aktivaci imunitnich bunék
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a prostaglandinG. Vzestup koncentrace obou media-
tord byl zvysen pfi dlouhodobém nebo namdihavém
cviceni. Hladiny IL-10 i IL-1Ra se po cviceni zvysuji a je-
jich uvolnénf je regulovano v reakci na produkci IL-6.
Oba cytokiny reguluji imunitu a podileji se pfi cviceni
na protizanétlivé odpovédi. IL-10 inhibuje prozanétlivé
cytokiny a jejich syntézu (TNF-alfa a IL-1beta) a blokuje
nukledrni faktor kappa-B (NF-kappaB). IL-1Ra inhibuje
prenos signdlu kompetitivni vazbou na receptorovy
komplex IL-1, a plsobi proti zdnétu.

IL-4 je protizanétlivy cytokin, ktery ovliviuje reakci na
cvicenf a podili se na dlouhodobé svalové adaptaci. Pri
pravidelném tréninku se exprese IL-4 ve svalech navy-
Suje a Ucinkuje inhibici Th1 lymfocytl, snizenim IL-1be-
taa upregulaciIL-1Ra. IL-13 inhibuje T lymfocyty, snizuje
IL-1b a upreguluje IL-1Ra. Vedle protizédnétlivé role IL-13
plsobi pfi cviceni a metabolismu. Vytrvalostni trénink
in vivo zvysil lokdInf produkci IL-13 ve svalech, coz ved-
lo k lepsimu vyuZiti mastnych kyselin a mitochondridlnf
biogeneze.

IL-8 je chemotakticky cytokin, ktery se podili na mig-
raci neutrofild a angiogenezi in vivo. Pfi mirném cvicenf
je IL-8 produkovan ve svalu s minimalni systémovou
odpovédi, kterd je pozorovand pouze po intenzivnim
cviceni. IL-8 stimuluje CXC receptory, které jsou expri-
movany endotelidinimi burkami a jsou odpoveédné za
angiogenezi. IL-15 je imunoregula¢ni medidtor a rdsto-
vy faktor. Je exprimovén v kosternim svalstvu po cvicenf
a bylo prokazano, ze pUsobi anabolicky zvysenim pro-
dukce myosinu. Tato reakce je upregulovana silovym
tréninkem a redukuje tukovou tkan.

J¢inky dlouhodobého pravidelného cvi¢eni
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Akutni zmeény v produkci cytokinl béhem cvicenf
jsou dobfe charakterizovény, i kdyz existuji urcité roz-
dily podle intenzity a typu cviceni. K dispozici je vsak
méné Udajd o dlouhodobych Ucincich pravidelného
cviceni na cytokiny. Ddvodem jsou potize s ur¢enim,
do jaké miry je dlsledkem produkce cytokind samotné
cviceni a jak situaci ovliviiuji souvisejici faktory zivotni-
ho stylu. Stavajici studie ukazuji, Ze cytokinovy profil je-
dince se chronickym cvi¢enim méni, i kdyz mira téchto
zmeén zGstava spornd. Napriklad studie ATTICA zjistila,
7e pravidelna fyzické aktivita snizuje bazaIni plazmatic-
kou hladinu IL-6 a TNF-alfa. Je to jedna z pficin poklesu
mnozstvi podkozniho tuku.

Adipocyty jsou hlavnim zdrojem prozanétlivych cy-
toking, véetné TNF-alfa a IL-6, i kdyZ k tomuto snizenf
dochdzi také v nepfitomnosti ubytku hmotnosti nebo
zmén ve sloZeni téla. Spolu s pozorovanym sniZzenim
prozanétlivych cytokinl pravidelné cvic¢eni prokazatelné
zvysuje cirkulujici koncentrace protizanétlivych cytokin(.
Tato zjisténi podporuji vztah mezi nizkou fyzickou aktivi-
tou a zanéty: nizka fyzicka aktivita vede k rozvoji k chro-
nického zanétu nizkého stupné, ktery mize pfispét ke
zvyseni kardiovaskuldrniho rizika spojeného se sedavym
zplsobem Zivota.? Tento vztah mezi pravidelnym cvice-
nim, cytokinovymi profily a zanétem mize poskytnout
dalsi pohled na prinos dlouhodobého cviceni, zejména
pokud jde o prevenci zanétlivych kardiovaskularnich a
jinych chronickych onemocnént.

U¢inek nadmérného cvi¢eni

Existuje mnoho vyhod, které pfindsi pravidelné cvice-
ni. Na druhou stranu nesmi byt provadéno nadmérné.
Zavazny je napfiklad syndrom pretrénovani (OTS), kdy
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zhorseni vykonnosti pretrva i pres dostatec-
ny odpocinek. To je spojeno s fadou pfiznakd
vcetné zvysené nachylnosti ke zranéni, una-
vy, poruchy spanku, ztrdty hmotnosti, svalo-
vé citlivosti, slabosti, a dalsimi. Kromé toho
dochézi k biochemickym a imunologickym
zméndm a zvysené néchylnosti k infekci a
onemocnéni. Pfiznaky OTS jsou zplsobeny
prozanétlivymi cytokiny, nicméné 2 tydny
od diagnézy OTS se hladiny prozénétlivych
cytokinl normalizovaly, coz naznacuje zapo-
jeniijinych procesu.

Cvi¢eni zpUsobuje urcité fyziologické
poskozeni” svalu (,mikrotrauma”), které
umoznuje svalu se opravit a remodelovat
k prizplsobeni na z&téz. Pokud nedojde k
adekvatnimu zotaveni, mikrotrauma vede k
chronickému zanétu, spojenému se zvyseny-
mi lokaInimi hladinami TNF-alfa, IFN gamma,
IL-6 a IL-10, a poskozeni svalll mUze pretrvat
tydny.

Studie ukdzaly, Ze mirné systematické cvi-
Ceni snizuje riziko infekce, zatimco nadmeérné
cvicenf je zvysuje.* Mirné cviceni je tedy imu-
noprotektivni® Predpoklada se, Ze intenzivni
trénink bez dostate¢ného odpocinku vede k
celkové imunosupresi souvisejici se zvysenou
produkci prozanétlivych cytokind IL-4 a IL-10,
o kterych je zndmo, Ze koreluji se zvysenym
vyskytem infekci hornich dychacich cest®

Cvic¢enim indukovana produkce
cytokinli a muskuloskeletalni systém

Zmény plazmatickych hladin cytokind
souvisejici s cvicenim jsou odvozeny ze
zmén jejich produkce v muskuloskeletdInim
systému, ktery nasledné ovliviuji. Muskulos-
keletdlni onemocnénf jsou charakterizovana
lokdInfim nebo systémovym zédnétem, ktery
vytvari komplexni vztah mezi imunitou a jejf
modulaci navozenou cvicenim.

Osteoartrdoza

Z hlediska patofyziologie je osteoartréza
(OA) vysledkem naruseni homeostatické-
ho stavu kloubni chrupavky, extraceluldrni
matrix a subchondralnf kosti. Role lokalnich
cytokint v patofyziologii OA je v poslednich
letech stale vice studovana. Studie nalez-
ly dlikazy o navyseni IL-1, TNF-alfa a IL-6 v
synovii, subchondralni kosti a chrupavce u
OA. IL-1 a IL-6 inhibuji syntézu kolagenu Il a
zvysuji aktivitu matrixovych metaloprotindz
(MMP), enzym0 Stépicich kolagen. Metaa-
nalyzy ukazuji, ze cvi¢eni zmirfiuje bolest,
kloubnf funkci a kvalitu Zivota pacientl s OA
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a doporuceni National Institute for Health
and Care Excellence navrhuji cviceni jako
soucast lécby prvni volby.

Revmatoidni artritida

Podobny vztah Ize pozorovat u revmatoid-
ni artritidy (RA). RA je systémové autoimunit-
ni onemocnéni, které je ovlivnéno cytokiny
vcetné TNF-a a IL-6. Dysregulovand produkce
IL-6 pfispiva k produkci autoprotildtek, a lo-
kalnimu zénétu. Cvicebni programy snizuji
bolest a ztuhlost kloubl u RA a neexistuji dd-
kazy, ze cviceni onemocnéni zhorsuje. Otdz-
kou vsak zUstava, jak cviceni, které vede ke
zvysené produkci IL-6, pfindsi vyhody u RA.
Odpoved lezi v pfechodné povaze pohybu
hladin IL-6 a TNF-alfa pfi cviceni. IL-6 nardsta
po celou dobu z&téze, a pak mizi. Béhem této
doby IL-6 upreguluje produkci dal3ich cyto-
kinG; tato zvysend produkce urcitou dobu
pretrvava a navozuje déletrvajici protizanét-
livy ucinek.

Psoriaticka artritida

Cviceni pfinasi benefity i u symptomatické
lé¢by pacientd s psoriatickou artritidou (PsA).
PsA je zanétlivé onemocnéni kloubd, slach a
vazl, spojené s psoridzou. Draha IL-23/IL-17
je povazovdana u psoridzy za kli¢covou, nicmé-
né produkce IL-6 je u PsA také zvysena. In-
hibice IL-6 vsak neni z&dsadni v blokovani z4-
nétlivé odpovédi, a dokonce vede k produkci
prozanétlivych cytokinl. Nenf tedy jasné, zda
je pfinos cviceni u PsA zplUsoben protizanét-

livym Ucinkem, nebo zda nizké hladiny IL-6
stabilizuji jiné prozanétlivé cytokiny.

Tendinopatie

Tendinopatie je onemocnénti, které zpUso-
buje bolest a poruchu funkce slachy. Soucas-
na lécba je zamérena na jejich zatéZovani ex-
centrickym cvic¢enim. Pres pozitivni vysledky
viak nedochdzi u vsech pacientl k dosazeni
adekvatniho zlepseni. Cviceni indukuje ex-
presi IL-6 ve zdravé tkani, nikoliv vsak u slachy
s tendinopatii. Slacha upreguluje produkci
IL-6 a TGF-beta v reakci na mechanickou sti-
mulaci, pficemz TGF-beta vede ke strukturdl-
nim zméndm pozorovanym pfi opakovaném
cviceni a indukuje remodelaci. K pochopenf
téchto souvislosti je zapotfebi dalsi vyzkum,
objasnujici fyziologickou roli IL-6 a TGF-p ve
slachéch, aby byl stanoven bod, od kterého
se méni prospésny vliv cviceni v podporu v
prozanétlivé plsobent.

Zavér

Cviceni vyvoldvd imunologické zmény vcet-
né zmén v produkci cytokind. Pozoruhodné
je zvyseni svalové hladiny IL-6, kterd indukuje
protizanétlivou odpovéd béhem cvicent. | kdyz
se prozanétlivé cytokiny podileji na onemoc-
nénich muskuloskeletdintho systému, nezda
se, ze by cvi¢enim vyvolané zvyseni IL-6 vedlo
k zanétlivym exacerbacim. Objasnovéni téchto
mechanismd umozniuje zpfesnovani role vyu-
Ziti cviceni v 1é¢bé onemocnéni muskuloskele-
talniho systému.




