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Omega-3 pozitivné moduluji zanétlivou odpovéd monocytl

u osob s chronickym zanétem

J.Ruprich a kol., CZVP SZU Brno

Neddvné studie naznacuji, Ze n-3 PUFA mize posilit procesy rfeseni zanétu syntézou specializovanych
tzv. pro-rezoluénich lipidovych mediator( (SPM). Patfi mezi né resolviny odvozené od EPA (E-series
resolvins, RvVE) a DHA (D-series resolvins, RvD) a protektiny (PD) a maresiny (MaR) odvozené od DHA.
Ve studii se zjistilo, Ze EPA a DHA mély odlisné Ucinky na zanétlivou odpovéd monocytd se SirSim
ucinkem DHA, pfi zmirfovani prozanétlivych cytokinG. Tyto rozdilné acinky byly potencidlné
zprostredkovany riiznymi skupinami derivatli PUFA, coZ naznacuje imunomodulacni aktivity (potlaceni
zanétlivych reakci) SPM a jejich meziproduktl. Hlubsi i¢inek DHA muZe byt spojen s pfitomnosti DPA,
o které se zatim moc nemluvi.

Zdroj: Jisun So, Atherosclerosis, https://doi.org/10.1016/j.atherosclerosis.2020.11.018

EPA a DHA odlisné moduluji zanétlivou odpovéd monocytd u subjektl s chronickym zanétem
Castecné prostiednictvim plazmatickych specializovanych pro-rezolucnich lipidovych mediatort:

vrv

Randomizovang, dvojité zaslepend, zkfizena studie
Uvodem

n-3 polynenasycené mastné kyseliny (PUFA) s velmi dlouhym fetézcem (PUFA), kyselina
eikosapentaenova (EPA, 20: 5 n-3) a kyselina dokosahexaenova (DHA, 22: 6 n-3), které se nachazeji v
rybim tuku, byly dlouho povazovany za chranici pred kardiovaskularnimi chorobami (CVD) a jinymi
zanétlivymi poruchami, ¢aste¢né diky svym protizanétlivym acinkm.

Studie in vitro naznaduji, Ze n-3 PUFA potlacuji produkci zanétlivych protein(, jako jsou cytokiny /
chemokiny a adhezni molekuly, pfimym ovliviiovanim vice transkripcnich faktord, véetné nuklearniho
faktoru-kappa B (NF-kB) a peroxisomového proliferatoru - aktivované receptory (PPAR).

Kromé toho m(ze n-3 PUFA vyvazit prozanétlivé eikosanoidy produkované z n-6 arachidonové kyseliny
(AA, 20: 4 n-6), hlavni slozky membranovych fosfolipid(, tim, Ze nahradi AA v membrané a produkuje
derivaty eikosanoid( s nizsi ic¢innosti. Nedavné studie naznacuiji, Ze n-3 PUFA mUZe také posilit procesy
reSeni zanétu syntézou specializovanych tzv. pro-rezoluénich lipidovych mediator(i (SPM). Patfi mezi
né resolviny odvozené od EPA (E-series resolvins, RvE) a DHA (D-series resolvins, RvD) a protektiny
(PD) a maresiny (MaR) odvozené od DHA.

Ve studiich provadénych na bunécéné kulture a na zvifecich modelech zanétu bylo prokazano, ze SPM
omezuje infiltraci neutrofild do zanétlivych mist, zvysuje fagocytézu apoptotickych bunék a podporuje
regeneraci tkani, avSak tyto Ucinky bylo tfeba jesté prokazat u lidi.

Cile studie

Nezavislé ucinky kyseliny eikosapentaenové (EPA) a kyseliny dokosahexaenové (DHA) na chronicky
zanét prostrednictvim jejich naslednych lipidovych mediatord, véetné specializovanych (SPM), jsou
stdle studovany. Proto byly porovnany ucinky suplementace EPA a DHA na zanétlivou odpovéd
monocytl a lipidom SPM ve spektru polynenasycenych mastnych kyselin (PUFA).

Stranka1z3


https://en.wikipedia.org/wiki/Eicosapentaenoic_acid
https://en.wikipedia.org/wiki/Docosahexaenoic_acid
https://www.wikiskripta.eu/w/Cytokiny
https://en.wikipedia.org/wiki/Chemokine
https://cs.wikipedia.org/wiki/NF-%CE%BAB
https://en.wikipedia.org/wiki/Peroxisome_proliferator-activated_receptor
https://www.wikiskripta.eu/w/Eikosanoidy
https://en.wikipedia.org/wiki/Arachidonic_acid#:~:text=Arachidonic%20acid%20is%20a%20polyunsaturated,brain%2C%20muscles%2C%20and%20liver.
https://basicmedicalkey.com/wp-content/uploads/2016/06/image02390.jpeg
https://en.wikipedia.org/wiki/Resolvin#:~:text=Resolvins%20are%20specialized%20pro%2Dresolving,(DPA)%20and%20clupanodonic%20acid.
https://en.wikipedia.org/wiki/Protectin_D1
https://en.wikipedia.org/wiki/Maresin
https://www.ahajournals.org/cms/asset/cc851e71-b271-4814-84d6-7f869879bc56/1735fig01.jpg
https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/1/1d/Typy_endocyt%C3%B3zy.jpg

© Ruprich,J. a kol.: Omega-3 pozitivné moduluji zanétlivou odpovéd monocytl u osob s chronickym zédnétem  10.12.2020

Metody

Po 4tydenni Uvodni fazi (vychozi hodnota) dostalo 9 muzi a 12 postmenopauzalnich zen (50-75 let) s
chronickym zdnétem dvé faze 10tydenni suplementace 3 g EPA a DHA / den, v ndhodném poradi,
oddélené 10tydennim davkovani.

Vysledek

Ve srovnani s vychozi hodnotou, suplementace EPA a DHA odlisné modulovala expresi monocytovych
cytokinl. EPA sniZila TNFA (p <0,001), DHA jesté vice sniZila TNFA (p <0,001), IL6 (p <0,02), MCP1 (p
<0,03) a IL10 (p <0,01). DHA snizila expresi IL10 relativné k EPA (p = 0,03). Ve srovnani s vychozi
hodnotou snizila EPA, ale ne DHA, poméry TNFA / IL10 a MCP1 / IL10 (oba p <0,01). EPA a DHA také
vyznamné zménily plazmaticky lipidom PUFA SPM, nahrazenim n-6 AA derivat( jejich derivaty, véetné
18-hydroxy-EPA (5krat EPA) a 17- a 14-hydroxy-DHA (3krat DHA). DHA vykazovala sirsi Ucinek nez EPA
tim, Ze také vyznamné zvysila derivaty EPA a SPM odvozené od DPA. Rlzné skupiny derivatl PUFA
zprosttedkovaly rozdilné Gcinky EPA a DHA na expresi monocytovych cytokind.

Zavéry

EPA a DHA mély odlisné ucinky na zanétlivou odpovéd monocytl se SirsSim ticinkem DHA pfi zmirfiovani
prozanétlivych cytokinl. Tyto rozdilné ucinky byly potencidlné zprostfedkovany rlznymi skupinami
derivatd PUFA, coZ naznacuje imunomodulacni aktivity SPM a jejich meziproduktd.

Hlavni poznatky

e kyselina eikosapentaenova (EPA) a kyselina dokosahexaenova (DHA) odlisné moduluji ex vivo
zanétlivou odpovéd lidskych monocyt(

e DHA ovliviiuje Sirsi spektrum lipidovych mediatort (SPM) odvozenych od plazmatickych
polynenasycenych mastnych kyselin (PUFA) nez EPA

e rlzné podskupiny derivatl PUFA zprostiedkovavaji protizanétlivé icinky EPA a DHA (resolviny,
protektiny, maresiny)

Akutni zanétlivda reakce a jeji idealni vysledek: schematické znazornéni. (/ Clin Invest.
https://doi.org/10.1172/1CI97943).

(A) Prepinani ttid lipidovych mediatoru iniciuje biosyntézu SPM. Kroky v ¢asovém prlibéhu akutniho
zanétu: edém, infiltrace polymorfonuklearnich leukocytl (PMN) a poté ne-zanétlivy pfisun monocytd,
makrofagl do zanétlivych exsudatl. Snizeni po¢tu PMN se shoduje s vyskytem exsudatu s SPM a s
biosyntézou lipoxin(, rezolvin(i (fady E a D), protektin(i a maresinu, pfi tvorbé exsudata.

(B) Kazda skupina SPM je strukturdlné odlisSna a ma silné ucinky pfi reseni problému.
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