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Abstrakt

Stfidanim svétla a tmy na planet¢ Zemi doSlo k vyvoji endogennich systémi, které funguji
s periodou zhruba 24 hodin. Tyto systémy oznacujeme jako cirkadidnni. Pro optimalni
fungovani lidského cirkadianniho systému je zapotiebi pravidelné synchronizace pomoci
vn¢jsiho stimulu. Silnym stimulem pro synchronizaci je pro ¢lovéka svétlo, je vSak tfeba
podotknout, Ze vysledek této svételné synchronizace kriticky zavisi na celé rad¢ faktorti. Mezi
tyto faktory patii Casovani a doba trvani svételného pulzu, dale jsou zasadni parametry svétla,
jako je spektrum a intenzita. BéZné pouzivané interiérové osvétleni Casto neni pro lidsky
endogenni cirkadianni systém optimalni, proto se postupné zafind vyuzivat alternativa tzv.
biodynamického osvétleni (osvétleni adekvatné stimulujici lidsky organismus). V ramci
experimentu jsme ovétovali vliv nové vytvoieného biodynamického osvétleni na parametry
cirkadianniho rytmu zdravych dobrovolnikii. Pomoci metod analyzy melatoninového profilu,

analyzy teplotnich zdznamt a aktigrafie jsme vliv experimentalniho osvétleni potvrdili.
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Abstract

The alternation of light and darkness on planet Earth has led to the development of endogenous
systems that operate with a period of roughly 24 hours. We refer to these systems as circadian.
For optimal functioning of the human circadian system, regular synchronization by an external
stimulus is required. Light is a strong stimulus for synchronization for humans, but it should be
noted that the outcome of this light synchronization depends critically on a number of factors.
These factors include the timing and duration of the light pulse, as well as light parameters like
spectrum and intensity. Commonly used interior lighting is often not optimal for the human
endogenous circadian system, which is why the alternative of so-called biodynamic lighting
(lighting that adequately stimulates the human organism) is being used more lately. As part
of the experiment, we verified the effect of the newly created biodynamic lighting
on the parameters of the circadian rhythm of healthy volunteers. Using methods of melatonin
profile analysis, analysis of temperature records and actigraphy, we confirmed the influence

of our experimental lighting.
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1.Uvod

V ptirod¢ existuje fada d&ju, u kterych dochazi k jejich pravidelnému opakovani. Typickym
piikladem téchto zmén v prostiedi je stiidani svétla a tmy. U organismu na planeté Zemi proto
doslo v prabéhu evoluce k vyvoji jejich vlastniho — endogenniho — ¢asového systému, ktery jim
pomaha se k témto zméndm adekvatné adaptovat. Dé&je, které se v organismu opakuji
s periodou zhruba 24 h oznacujeme jako cirkadidnni (z latinského circa a dies — ptiblizn€ a den).

U cloveéka je tento endogenni cirkadianni systém fizen systémem zpétnovazebnych
transkripéné translacnich smycek hodinovych geni. Aby tento systém fungoval v souladu
s geofyzikalnimi cykly, je zapotiebi ho pravidelné synchronizovat vnéjs$im ¢asovym podnétem
(ozna¢ovanym v chronobiologii jako Zeitgeber). Nejsilngjsim zeitgeberem je pro ¢loveka prave
stiidani svétla a tmy, pro adekvatni synchronizaci endogenniho systému s vnéj$im prostfedim
je potieba vystavovat lidsky organismus pfirozenému svételnému rezimu.

V soucasné dob€, s rozvojem modernich technologii dochazi v této synchronizaci
ke komplikacim. Bézné interiérové i exteriérové umélé osvétleni nemd zpravidla vhodné
parametry k vyvolani adekvatni odpovédi lidského cirkadidnniho systému. Sviceni dlouho
do noci, vystavovani se modrému svétlu z obrazovek elektronickych displejii ve vecernich
hodinach, nebo naopak traveni celého dne v kanceléii s umélym LED osvétlenim, to vSe mtize
vést k nedostatecné synchronizaci nebo dokonce k chronické desynchronizaci cirkadianniho
systému. Chronickéd desynchronizace je spojovana s rozvojem civiliza¢nich chorob, diabetem
druhého typu ¢i obezity, se zvySenym rizikem infarktu a vzniku neuropsychiatrickych
onemocnéni, jakou je napf. sezdnni afektivni porucha, a dokonce neurodegenerativnich
onemocnéni, napt. Alzheimerovou chorobou.

Jednou z testovanych strategii, jak docilit v bézném Zzivoté spravné synchronizace, je
vyména béZného interiérového osvétleni za osvétleni tzv. biodynamické. Toto je oznaceni
pro svétlo s proménlivymi parametry, takovymi, aby plisobilo na organismus adekvatnég, podle
denni doby. Kvalitné vytvofené biodynamické osvétleni a jeho spravné vyuzivani (svételny
rezim) muze vést ke zlepSeni synchronizace cirkadidanniho systému c¢lovéka a tim zlepSeni
homeostatickych kapacit vSech fyziologickych procest.

Cilem naseho experimentu bylo ovéfit vliv prototypového biodynamického osvétleni
na cirkadianni systém clovéka. Experimentalnimi svitidly byl vybaven byt, v némz se postupné
sttidali vybrani dobrovolnici. U téchto dobrovolniku byly prabézné sledovany vybrané
parametry cirkadidnniho rytmu, nejprve v kontrolnich doméacich, a nasledné

v experimentdlnich podminkéch.



2. Literarni prehled

2.1. Cirkadianni systém clovéka

Diky periodickému stfidani dne a noci doslo u vSech organismi na planeté Zemi k vyvoji tzv.
cirkadianniho systému. Jedna se o biologicky mechanismus, ktery generuje rytmy bézici
s periodou cca 24 hodin (Pittendrigh, 1960). Cirkadianni rytmy lze charakterizovat parametry
jako jsou akrofaze, mesor, amplituda nebo plocha pod kfivkou (AUC — area under curve).
Akrofaze je parametr odecitajici Casovy bod, kde je rytmus ve svém maximu. Pomoci tohoto
parametru je kvantifikovan a vyhodnocovan fazovy posun v rytmicit¢ daného fyziologického
zobrazujici rytmus a parametr mesor urcuje stfedni hodnotu v rytmu. AUC lze interpretovat
jako $ifi rytmu, napt. v ptipad€ melatoninového rytmu jako mnozstvi vyplaveného melatoninu
(Rahman et al., 2018). Cirkadianni systém ¢lovéka i ostatnich zivocichi je endogenni a je fizen
molekularnimi hodinami zalozenymi na mechanismu vzajemné provazanych transkripéné
translacnich smycek tzv. hodinovych gent (Ye et al., 2011).

Cirkadianni systém zajiStuje, aby se v organismu odehravaly fyziologické procesy
v patfi¢nou denni dobu a dochazelo tak k efektivnimu ptizpisobeni se okolnimu prostiedi. Aby
cirkadidnni systém spravné fungoval, potiebuje integrovat Casové informace z vnéjSiho
prostiedi a spravné se s nimi synchronizovat (Lucas et al., 2001; Reppert a Weaver, 2002).
Témto signalim z vnéjSiho prostiedi se fika zeitgebery — synchronizatory — z némeckého
terminu Zeitgeber neboli ¢asovac (Aschoff, 1954). Nejsiln€j$im zeitgeberem je pro Cloveéka
prave svétlo s vhodnou intenzitou 1 spektralnim slozenim (Khalsa et al., 2003). Vedle svétla se
ovSem na synchronizaci cirkadidnniho systému podili i fada nesvételnych synchronizatort, jako
je vynucena fyzickd aktivita a naCasovani piijmu potravy. Zjevné pozorovatelnym
fyziologickym jevem vykazujicim cirkadidnni rytmicitu je pravidelné stfidani spanku a bdéni.
Dal$imi meéfitelnymi fyziologickymi vystupy jsou pak naptiklad rytmy v kolisani télesné
teploty (Cagnacci et al., 1992), ¢i hladin hormont.

Integrace svételného signalu probihd pomoci specializovanych bunék sitnice oka,
gangliovych bun¢k typu ipRGC (z angl. intrinsically photosensitive retinal ganglion cells;
obrazek 1), obsahujicich fotopigment melanopsin (Prayag et al., 2019). Odtud signal postupuje
retinohypothalamickym traktem do suprachiasmatického jadra (SCN; Gooley et al., 2001).
SCN je parova struktura piedniho hypothalamu, ktera je umisténa v tésné blizkosti optického

chiasma (Ralph et al., 1990). Bunky ipRGC signalizuji svétlo do SCN vylevem glutamatu a

3



PACAP (z angl. pituitary adenylate cyclase-activating peptide) a synchronizuji tak rytmy
v aktivit¢ SCN (Castel et al., 1993).
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Obrazek 1: Schématicky diagram rozlozeni bunék v retiné. Na schématu je naznaceno rozloZeni
tycinek (rod) a Cipkii (cone) a jejich nasledné napojeni na bipolarni bunky (oznaceny jako BC).
Dale je na schématu vyznacena dopaminergni amakrinni bunka (DAC). Bunky ipRGC jsou
oznaceny M1 — M35 dle morfologickych subtypu. Nasledné je schématicky zndazornénd axonalni
projekce do suprachiasmatického jadra (SCN), olivarniho pretektalniho jadra (OPN) — dale
rozdeéleno podle lokace na ,,jadro* a ,,obal* (OPN core a OPN shell), projekce do dorzalni
casti lateralniho genikulatniho jadra (dLGN) a colliculi superior (SC),; Prevzato z (Schmidt et
al., 2011).

SCN funguje v lidském organismu jako centralni pacemaker (Jagota et al., 2000), ktery
synchronizuje ostatni periferni oscilatory v téle prostfednictvim signali endokrinniho a

autonomniho nervového systému (obrazek 2).
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Obrazek 2: Schéma synchronizace perifernich oscilatorii pomoci oscilatoru centralniho.
Cyklus svétla a tmy piisobi na centralni cirkadianni pacemaker v SCN, SCN pak generuje
centralni cirkadianni rytmus. Kazda bunka v téle obsahuje hodinové geny generujici viastni
cirkadianni rytmus a tvori tak periferni oscilatory (v ramci schématu: srdce, plice, tukova tkan,
slinivka, jatra, Zaludek, cervené krvinky, prsni Zlazy a svaly). SCN pak pomoci signalnich
vystupu — autonomni nervovy systéem (ANS), hormondlni a behaviordlni — synchronizuje
periferni synchronizatory podle svého centralniho rytmu. Na schématu jsou dale uvedeny
mozné priciny chronické desynchronizace (chronotyp, socialni jet lag, prdace na smény, poruchy
cirkadianniho rytmu, nepravidelny prijem potravy a psychiatricka onemocneni). Prevzato z

(Baron a Reid, 2014).

Pti spravném svételném rezimu, se kterym jsou v souladu i nesvételné synchronizatory,
dochazi k optimalni synchronizaci, kterd je z dlouhodobého hlediska pro zdravi ¢loveka
naprosto zasadni. Pokud neni endogenni cirkadianni systém dlouhodob& spravné
synchronizovan, mize dochazet k fad€ zdravotnich obtizi. Nepravidelny spankovy rezim, stres,
vystavovani se modrému svétlu v nocnich hodindch a mnohé dals§i aspekty mohou vést

ke chronické desynchronizaci (Wright et al., 2013). Ta je spojovana s rozvojem fady



neuropsychiatrickych a neurodegenerativnich onemocnéni (Dowling et al., 2008; Hoyt a
Obrietan, 2022).

Pojmem ,,svétlo® tradicné chapeme elektromagnetické zateni v rozmezi vlnovych délek
380-750 nm. Jedna se prave o tu ¢ast spektra, kterou jsou lidé schopni vizualné vnimat. Kdyby
se organismus nachazel ve stalé tmé, jeho endogenni cirkadidnni systém by bézel podle
své endogenni periody (Ralph et al., 1990). Pii pravidelném stfidani svétla a tmy dochazi
k procesu synchronizace, kdy se vnitini endogenni perioda srovnava a kopiruje periodu vngjsi.
Periodu synchronizatoru zna¢ime T a endogenni periodu t, k synchronizaci dochazi
v moment¢, kdy se T = 1. Synchronizace je dosazeno principem fdzovych posunt (obrazek 3),

ke kterému dochazi po plisobeni svétla zrana a zvecera (Smith et al., 2009).

Period (24 hours)

New

Amplitude

Original
circadian rhythm

v

Time

Obrazek 3: Schematické znazornéni cirkadianniho rytmu a jeho parametrii s naznacenym
fiazovym posunem. Cervend kiivka znaci pribéh rytmu podle osy x, na které je vyznacen cas.
Cervend pierusovand c¢dara pak znaci, jak by tento rytmus pokracoval bez uskutecnéni fizového
posunu (na obrazku Phase shift). Na schématu jsou také naznaceny parametry amplituda a

perioda. Prevzato z (Nelson et al., 2022).



2.2. Molekularni mechanismus

Kazda bunika ma vlastni hodinovy mechanismus. Tento molekularni mechanismus generovani
cirkadidanniho rytmu zavisi na komplexnim provazani regulacnich transkripéné-translac¢nich
smycek (Aronson et al., 1994; Reppert a Weaver, 2002). V zakladnim principu jde vlastné
o rytmickou expresi hodinovych gent, jejichz bilkovinné produkty se naddle vzajemné
ovliviluji.

V jéadru téchto smycek se nachazeji hodinové geny Period (Perl, Per2, Per3) a Cryptochrom
(Cryl, Cry2). Produkty téchto genli PER a CRY tvofi trimer s kasein kindzou a inhibuji funkci
dal$ich hodinovych genti Bmall a Clock. Bilkovinné produkty BMAL1 a CLOCK tvoii dimer,
ktery nasedd na E-BOX gent Per a Cry a naopak jejich expresi spousti (Gekakis et al., 1998).
Timto vzdjemnym ovlivnénim vzniké zpétné vazba a zdklad pro cirkadianni expresi hodinami
kontrolovanych funkénich genti (ccgs).

Vysledny molekularni mechanismus je velmi komplexni. Do této zakladni smycky vstupuji
dalsi geny a jejich bilkovinné produkty. Dimer BMAL1 a CLOCK nased4 na E-BOX genu Rev-
Erba, jehoz vysledny produkt REV-ERBa spolu s RORa spousti expresi genu Bmall. Dale
se na regulaci smycek podileji geny Nfil3 a Dbp a jejich ptislusné produkty (Yan et al., 2008;
obrazek 4).
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Obrazek 4: Schéma molekularniho mechanismu cirkadiannich hodin. Jadro molekularnich
hodin obsahuje transkripcné — translacni zpétnovazebné (pozitivni i negativni) smycky. Dimer
BMAL 1 a CLOCK naseda na E-box a spousti kromé transkripce genii per a cry transkripci
celé rady riiznych ccgs. Mezi ccgs patii napriklad dbp (albumin D-site binding protein), hif
(hepatic leukemia factor) a tef (thyrotroph embryonic factor). Dimer produktiit PER a CRY tuto
transkripci nasledné inhibuje. Prevzato z (Udoh et al., 2015).

2.3. Melatonin

Jednim z fyziologickych vystupti sav¢iho cirkadianniho systému jsou periodické zmény
v hladindch melatoninu. Melatonin (N-Acetyl-5-methoxytryptamin) je hormon produkovany
epifyzou (Binkley et al., 1978), ze které se vylucuje do tieti mozkové komory a do krevni
cirkulace (Reiter, 1986; Reiter, 1991). Nejvyssi hladiny v krvi dosahuje pfi spravné
synchronizaci zhruba uprostied noci.

Prekurzorem pro syntézu melatoninu je aminokyselina tryptofan. Tryptofan je fazen mezi
esencidlni aminokyseliny a je do téla pfijiman v potravé. Tryptofan je pomoci enzymu
tryptofanhydroxyldzy oxidovan na 5-hydroxytryptofan, ktery je nésledné enzymem
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dopadekarboxylazou pfeménén na serotonin. Serotonin reaguje s enzymem N-
acetyltransferdzou za vzniku N-acetylserotoninu. Tento krok je tzv. rate limiting krok v syntéze
melatoninu, krok urcujici vyslednou rychlost a pribé¢h jeho syntézy (Isobe a Nishino, 2004).
V poslednim kroku syntézy je N-acetylserotonin pireménén acetylserotonin O-metytransferazou
(S-adenosylmethioninem funguje v této reakci jako donor metylové skupiny) na melatonin

(Cardinali a Pévet, 1998). Schéma syntézy melatoninu je uvedeno na obrazku 5.

L CH;CH{NH,)COOH
TRYPTOPHAN J
N

H
TRYPTOPHAN HYDROXYLASE (TPH)

5-HYDROXYTRY PTDPHAN

DECARBOXYLASE
CH.CH;NH
SEROTONIN Ho {7 I j| Shil ki
S NN
H
ARALKYLAMINE N-ACETYLTRANSFERASE
(AANAT)
N-ACETYLSEROTONIN ho | CH,CH,NHCOCH;
ACETYLSEROTONIN O-METHYLTRANSFERASE
(ASMT)

MELATONIN | CH,CH,NHCOCH,
LIVER l mainly CYP1A2

6- SULFATOXYMELATONIN (URINE)

Obrazek 5: Schéma postupné syntézy melatoninu z tryptofanu (pres S-hydroxytryptofan,
serotonin, N-acetylserotonin) a prislusné enzymy (tryptofan hydroxylaza, dekarboxylaza,
AANAT a ASMT), které postupné reakce katalyzuji. Ddle je naznacena nasledna metabolizace
melatoninu v jatrech na 6-sulfatoxymelatonin, ktery je nasledné vyloucen moci. Prevzato z

(Amaral a Cipolla-Neto, 2018).



V ptirozenych podminkach stiidani svétla a tmy hladina melatoninu pozvolna stoupa vecer
(jak pfi slune¢nim osvétleni postupné€ ubyvéa modré slozka slune¢niho zateni), po piku v noci

zacina klesat s pfichodem rdna (obrazek 6; Lewy a Sack, 1989).
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Obrazek 6: Prumeérné hladiny melatoninu mérené v séru u mladych lidi (n = 18, vek 29 + 6,5,

USA). Vysledky prevzaty ze studie (Zhdanova et al., 1998).

Jeho produkce je vSak fizena SCN a probiha rytmicky, i pokud je organismus ve stalé tm¢.
Pacemaker v SCN je synchronizovany se svételnym reZimem, ale udrzuje si sviij ,,subjektivni®
den a noc 1 ve stalé tmé. Bcéhem subjektivniho dne tlumi GABAergni signalizaci
aktivitu paraventrikularniho jadra hypothalamu (PVN; Kalsbeek et al., 2000), které signalizuje
pfes interomediolateralni sloupce michy a superior cervical ganglion (SCG) do epifyzy (Larsen,
1999; Mpoller a Baeres, 2002; obrazek 7). Melatonin je v epifyze syntetizovan
v parenchymadlnich pinealocytech (Mgller a Baeres, 2002), proces zavisi na cirkadianni
produkci enzymu arylalkylamin N-acetyltransferdazy (AANAT), ktery je stimulovan pomoci
cAMP v nervovych zakoncenich sympatiku z SCG (Ganguly et al., 2002; Gastel et al., 1998).
Po syntéze je melatonin uvolnén do systémové cirkulace (Pandiperumal et al., 2008). Tato cesta
je nejspise vyuzivana i1 pro akutni potlaceni syntézy melatoninu svétlem v noci. Nahl¢é svétlo
zvysi aktivitu SCN, které utlumi aktivitu PVN a tim dojde k inhibici syntézy melatoninu

v epifyze (Buijs et al., 2003).
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Pro syntézu melatoninu v epifyze musi byt tedy splnény dvé podminky; musi byt noc nebo

subjektivni noc a musi byt v noci tma, nebot svétlo vede k akutnimu potlaceni syntézy

melatoninu.

Paraventricular
nucleus— . Melatonin
Pineal gland

Circulation

Suprachiasmatic
nucleus

H,CO
3
-/

Intrinsically

photosensitive

retinal ganglion cells 4
Y

Ug“‘\f\/\/\/\?(% -

Superior cervical
ganglion

Interomediolateral
column

Obrazek 7: Schéma regulace syntézy melatoninu. Svétlo je snimdno bunkami ipRGC,
synchronizuje pacemaker v SCN, nebo aktivuje jeho GABAergni projekci, pokud piisobi v noci.
Signal je prenasen na PVN, interomedilateralni sloupce michy a SCG do epifyzy, zde dochazi

k regulaci syntézy hormonu melatoninu. Prevzato z (Ostrin, 2019).

Zda se, ze na rozdil od hlodavct, ¢loveék potfebuje vyrazné intenzivnéjsi svételny podnét
k potlaceni syntézy melatoninu (Brainard et al., 1997). U cClovéka je prokazana suprese
melatoninu pii ptisobeni bilého svétla o intenzité 200 lux, k vyrazné vyssi supresi pak dochazi
pfi kontinualnim svicenim, neZ pti pouhém svételném pulzu (Lewy et al., 1980). U hlodavct je
prokézana suprese melatoninu (pii kontinualnim sviceni) uZz pfi intenzité 5 luxt (Fonken et al.,
2013).

U cloveka navic specificky dochazi k integraci informaci z ¢ipki pro kratkovinné svétlo (S

cone, nam se jevi jako svétlo modré), k integraci dochdzi ptes amakrinni bufiky tvofici synapse
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na jedné strané¢ s ON bipolarni buiitkou Cipku pro kratkovinné svétlo, na strané druhé pak
s ipRGC gangliovou butikou. (Patterson et al., 2020).

Melatonin ptsobi na drtivou vétSinu bunék v lidském téle. Pisobeni je zprostiedkovano
receptory MT1 a MT2 (byl identifikovan i typ MT3 u hlodavci; Nosjean et al., 2000). MT1 a
MT?2 patii mezi receptory sprazené s G-proteiny (Fredriksson et al., 2003). Alfa podjednotka
G-proteinu sptazené¢ho s MT1 a MT?2 je typu G, receptor tedy plisobi mechanismem inhibice
andenylatcyklazy a naslednym snizenim hladiny cAMP v buiice (Reppert et al., 1994).

Mimo epifyzu je melatonin syntetizovan v retiné, gastrointestindlnim traktu, kostni dfeni,
lymfocytech a ktzi (Chen et al., 2011; Kobayashi et al., 2005). Melatonin mé celou fadu
systémovych uc¢inkd. Pasobi jako antioxidant, jeho molekula vychytava nejen reaktivni
slouCeniny kysliku, ale také dusiku a fadu organickych radikélti (Pierrefiche et al., 1993).
Melatonin je hypnotikum a chrononbiotikum, zvySeni jeho hladiny navozuje u ¢loveéka spanek
(Deacon a Arendt, 1995). U melatoninu byl také prokdzan imunomodula¢ni (Maestroni et al.,
1996) a onkostaticky efekt (Cos et al., 1991).

V organismu nedochéazi ke skladovani melatoninu, jeho plsobeni je okamzité v reakci
na jeho syntézu a je limitované jeho difuzi do krve a cerebrospindlni tekutiny (Cardinali a Pévet,
1998). Melatonin je metabolizovan v jatrech hydroxylaci na 6-hydroxymelatonin pomoci
cytochrom P50 monooxygenasou, 6-hydroxymelatonin nasledné podléha konjugaci se sulfatem

za vzniku 6-sulfatoxymelatoninu (Francis et al., 1987).

2.4. Cirkadianni vystup teploty a denni pohybové aktivity

Kontrola télesné teploty je u loveka zasadni mechanismus udrzeni homeostazy. Centrum této
kontroly tvofi jadra hypothalamu, kterd dostdvaji signaly =z centrdlnich 1 perifernich
termoreceptora (Krduchi, 2010). Zmény télesné teploty maji navic u ¢loveka cirkadidnni profil,
teplota télesného jadra v no€nich hodinéch klesé. Diky periferni vazodilataci teplota distalnich,
perifernich ¢asti téla naopak v noc¢nich hodinach stoupa (Refinetti, 2010; Smolander et al.,
1993; obrazek 8).

Je prokazano, Ze v hypotalamu dochdzi k uzkému propojeniteplotni regulace a
cirkadianniho systému. Cirkadidnni pacemaker v SCN neuronaln¢ ovliviiuje hypotalamicka
j&dra zodpovédna za teplotni regulaci (Benstaali et al., 2001; Liedtke, 2017). Konkrétné se
na télesné termoregulaci podili zejména lateralni preopticka oblast a dorzalni Cést

dorzomedialniho hypotalamu (Zhao et al.,, 2017). V téchto oblastech se navic nachézeji
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receptory pro melatonin MT1 a MT2 (Lacoste et al., 2015; Wu et al., 2006). Pti podani
exogenniho melatoninu pak dochazi ke snizeni télesné teploty jadra (Lok et al., 2019).
Cirkadianni zmény teploty jsou tedy pravdépodobné fizeny jak neuronalnimi signaly z SCN,

tak humoralnimi prostfednictvim regulace sekrece melatoninu (Waterhouse et al., 2005).
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Obrazek 8: Prirozeny cirkadianni rytmus v teploté télesného jadra cloveka. Na ose y je

vyznacena teplota, na ose x pak casovy bod zaznamu (Kréuchi, 2002).

Cirkadianni rytmus ¢loveka lze ptirozené vysledovat 1 v denni a no¢ni aktivité. Rozdil mezi
aktivni a klidovou fazi lze méfit pomoci aktigrafie a ziskany zdznam aktivity Ize pro ucely
zjisténi cirkadianniho profilu participanta analyzovat napf. neparametrickou cirkadianni
analyzou (NPCRA), podobné¢ jako rytmus v télesné teploté (Gongalves et al., 2014).

Parametry analyzované v ramci NPCRA jsou relativni amplituda (RA), mezidenni stabilita
(intradaily stability — IS), vnitrodenni variabilita (intradaily variability — IV). RA znaci relativni
rozdil mezi nejniz§im a nejvysSim bodem na kiivce popisujici cirkadianni rytmus, IS znaci
adekvatni synchronizaci s 24 h cyklem a IV slouZi jako marker naruseni cyklu spanku a bdéni.
Dalsi parametry, které 1ze analyzovat v rdmci aktigrafického zaznamu jsou L5 Average a M10
Average. L5 Average znaci primérnou aktivitu za pét nejméné aktivnich hodin v rdmci dne
participanta. M10 Average pak znaci primérnou aktivitu za 10 nejaktivnéjSich hodin v ramci
dne participanta (Huang et al., 2002). Dale Ize analyzovat dobu spankové latence (jak dlouho

trva participantovi usnout), celkové imobilni minuty ve spanku, které koreluji s hlubokym
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spankem, index fragmentace (kvantifikuje poCet probuzeni béhem noci) a light/dark ratio
(relativni Cas straveny na svétle).
Individualni rozdily v nacasovani denni aktivity a spanku jsou zdkladnim zplisobem

charakterizace cirkadianniho fenotypu ¢lovéka, oznaCovaného jako chronotypy.

2.5. Chronotypy

Individualni cirkadianni fenotyp ¢lovéka oznacujeme jako chronotyp. Primarnim znakem
zatazeni ¢lovéka k urcitému chronotypu je zejména casovani doby spanku a probouzeni. Lidé
patfici spise k chronotypu rannimu (oznacovani jako ,,skfivani®) typicky pocituji diive unavu,
chodi spat diive a zaroven dfive vstavaji (Mongrain et al., 2004). Oproti tomu lidé
s chronotypem vecernim (oznacovani jako ,,sovy*) chodi spat typicky pozdé€ji a pozdéji se i
probouzeji (Roenneberg et al., 2004).

Chronotypy se nejcastéji zjistuji pomoci standardizovanych dotaznikti. Mezi takové
dotazniky patii naptiklad MEQ (z angl. Morningnes Eveningness Questionnaire; Horne a
Ostberg, 1976). VMEQ je subjektu pfifazen pocet bodl na zdkladé sebeposouzeni
preferovaného ¢asovani dennich aktivit a hodnoceni unavy v odliSnych fazich dne. Vysledné
bodové skore miize nabyvat hodnot od 16 do 86. Nizsi ¢isla poukazuji na vecerni chronotyp a
vyrazné vecerni typ, 31-41 bodi: mirn€ vecerni typ, 42-58: nevyhranény typ, 59—69: mirné
ranni typ, 70-86: vyrazné ranni typ. Rozdéleni takto posouzenych chronotypt v populaci ma
charakter Gaussovy kiivky —nejvice lidi spada pod chronotyp nevyhranény (Vitale et al., 2015).

Prikladové zastoupeni chronotypi je uvedeno na obrazku 9.
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Obrazek 3: Zastoupeni chronotypit (n = 502, primerny vek 21.3 (£2.37 let) mezi univerzitnimi
studenty v Milané ze studie (Vitale et al., 2015).

Chronotyp je vysledkem genetickych predisposic a fyziologickych aspektii svételné
synchronizace (Samson et al., 2017). Samotny vznik chronotypu je pravdépodobné zptisoben
polymorfismy hodinovych genti (Viola et al., 2007). Ackoliv tato otdzka je stale ziva, existuji
studie, které se vcelku jasné shoduji na tom, Ze napf. VNTR (variable number tandem repeat)
polymorfismus genu Per3 je asociovan se vznikem extrémnich diurnédlnich preferenci —
konkrétné s DSPS (delayed-sleep-phase syndrome; Viola et al., 2007). Individuélni chronotyp
se typicky téZ méni s v€kem — déti a star$i lidé jsou typicky chronotypy ranni, u adolescentii
naopak ptfevlada chronotyp vecerni (Park et al., 2002).

Lidsky cirkadidnni systém bézi s periodou, ktera je typicky delsi nez 24 hodin a vecerni
chronotyp ma obvykle wvnitini periodu vyrazné¢ del$i neZ chronotyp ranni. Pro svou
synchronizaci se solarnim a socidlnim ¢asem potiebuje €lovek zejména svétlo ranni, které
indukuje fazové predbéhnuti a zkracuje délku endogenni periody. ProtoZze zdsadni vliv
na Casovani aktivit a spankového rezimu ma ve spole¢nosti rytmus socidlni, fizeny umélym
osvétlenim, veCernim chronotyptim se €asto stava, ze jsou vystaveni svétlu pozde€ zvecera, coz
jesté prodluzuje délku jejich periody a zesiluje jejich vecerni chronotyp (Figueiro et al., 2014).

U vecernich chronotypti tak ¢asto dochazi k chronické spankové deprivaci a vzniku socidlniho
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jet-lagu, ktery byva také asociovan s fadou civiliza¢nich nemoci (Baldanzi et al., 2022; Belfry
et al., 2020.

2.6. Svételna synchronizace

Princip synchronizace se u laboratornich zvitat studuje pomoci kratkych svételnych pulsi,
které simuluji exposici noc¢nich hlodavct svitani a soumraku. Vysledna velikost a smér
fazového posunu kriticky zévisi na Case a délce aplikace svételného pulsu (Crowley et al.,
2015). Souhrnné lze tyto odpovedi popsat pomoci tzv. fazoveé responzni kiivky. Pro ¢lovéka
model kratkych svételnych pulsi ptilis neodpovida prirozenym podminkam, proto byla pro
popis fazovych posuntll vytvofena fazové-responzni kiivka s 6h plisobenim svétla (obrazek 10;
Khalsa et al., 2003). Fazové responzni kiivka tedy udava smér a velikost fazového posunu pii
aplikaci dané proménné, v tomto piipad¢ svételného pulzu, ale mize se jednat i o nesvételny

stimul, naptiklad o farmakologickou latku, ktera je schopna fazovy posun vyvolat (Minors et
al., 1991).

Phase Shift (h)

T T

6 9 12 15 18 219 0 3 6 9 12 15 18

Circadian Phase
(Melatonin midpoint = 22 h)

Obrazek 4: Vysledna fazove responzni krivka ze studie (Khalsa et al., 2003). Kazdy bod
na krivce znazornuje fazovy posun méreného cirkadianniho rytmu organismu v odpovédi
na svételny pulz. Fazovy posun je uveden na ose y, kladné hodnoty vyjadiuji fazove

predbehnuti, zaporné hodnoty pak fazové zpozdeni.
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Dalsim biologickym dopadem svétla na lidsky organismus je potlaceni syntézy melatoninu
(Pandiperumal et al., 2008). Bunky sitnice oka reaguji rizné€ na svétlo o riizné intenzité. Dle
n¢kterych zdroji postacuje u cloveéka k potlaceni syntézy melatoninu o 50 % svétlo o intenzité
okolo 30 luxt (Phillips et al., 2019). V reakci na intenzitu svétla je také patrna znacna
individualni variabilita, naptiklad u vysoce citlivych participantii bylo zaznamenano potlaceni
syntézy melatoninu na polovinu jiz u 10 luxt (Phillips et al., 2019).

Adekvatni odpovéd’ vsak nevyvolava jakykoliv typ viditelného svétla, cely proces kriticky
zavisi na tom, jaké ma aplikované svétlo spektrum a intenzitu (Gronfier et al., 2004). Buiky
sitnice oka ipRGC obsahuji absorpéni pigment melanopsin, ktery ma maximalni citlivost
na svétlo o vinové délce kolem 480 nm (lidskému oko se toto svétlo jevi jako svétlo modré;
Blume et al., 2019a; Thapan et al., 2001; obrazek 11). Kdyz charakterizujeme svétlo, tuto
vlastnost ovliviiovat lidsky cirkadianni systém proto oznacujeme jako melanopickou ucinnost
(Schollhorn et al., 2023).

Kromeé toho buriky typu ipRGC integruji informace z ty€inek a ¢ipki (Patterson et al., 2020).
Citlivost na svétlo mize byt zna¢né individudlni, a navic se ménit s vékem (Crowley et al.,

2015).
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Obrdzek 5: Na schématu jsou zobrazena absorpéni spektra svétlocivych bunék sitnice. Cernou
krivkou je vyjadreno absorpcni spektrum melanopsinu, tmave modra kiivka vyjadiuje
absorpcni spektrum pro S — ¢ipky, svétle modra pro tycinky, zelenda pro M — ¢ipky a cervenad

pro L — cipky. Prevzato z (Blume a Garbazza, et al., 2019b).

Kromé spektra a intenzity je tieba vzit v potaz jesté jeden svételny parametr, a to teplotu

chromati¢nosti svétla. Teplota chromati¢nosti je fyzikalni veliCina, kterd popisuje vlastnosti
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svétla vydavaného zatficem. Vysledkem je, Ze v zavislosti na teploté chromati¢nosti (udavané
v kelvinech) se nam svétlo jevi jako ,teplé* nebo ,,studené* (¢im vyssi teplota chromati¢nosti,
tim svétlo vnimame jako ,,studen¢j$i”). Naptiklad zapalena sirka vydava svétlo o teploté
chromati¢nosti 1700 K, zatimco obrazovka pocitace vydava svétlo s teplotou chromati¢nosti
6500-9500 K (Durmus, 2022). Dle dostupnych zdroji ovliviiuje teplota chromati¢nosti
soustfedéni a produktivitu, subjekty studie vykazuji vétsi soustfedéni pii vykonu prace pod
svétly s vyssi teplotou chromati¢nosti (6500 K) nez pod kontrolnim (4000 K) osvétlenim (Ishii
etal., 2018).

V soucasné dobé dochézi k ploSnym vyméndm pitvodnich interiérovych zarovek za LED
osvétleni, které se obvykle vyrazné li§i obsahem modré slozky ve svém spektru. Svym
spektralnim slozenim se hodi spiSe k rannimu/dennimu sviceni, avSak jejich intenzita
nedosahuje potieb lidského cirkadidnniho systému. Naprosto se nehodi k vecernimu sviceni,
nebot’ modra slozka mize vyvolavat nezddouci fdzové posuny a efektivné snizovat produkci
melatoninu (obrazek 12; Wright et al., 2013).

Jedna ze strategii, jak docilit v bézném zivoté¢ adekvatni svételné synchronizace, je vyména
interiérového osvétleni a zména svételného rezimu. LED technologie umoziuje vytvaret nové
zdroje svétla, ve kterych miiZze byt napf. relativné nizka intenzita kompenzovana spojitym
spektrem, které¢ se vice ptiblizuje pfirozenému slunecnimu svétlu. Naopak u vecerniho a
no¢niho osvétleni je tfeba minimalizovat modrou sloZku, a naopak volit svétlo o vysSich
vlnovych délkach, odpovidajicich svétlu Cervenému nebo ¢ervenooranzovému (Ho Mien et al.,

2014; obrazek 12).
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Obrazek 12: Rozdil v hladinach melatoninu pri kontinudlni aplikaci cerveného svétla (vlevo) a
aplikaci jasného bilého svetla (vpravo). Na osdch x je vvobrazen cas aplikace svételného pulzu.
V tomto pripadé svételny pulz trval 6 hodin. Na ose y jsou uvedeny standardizované hladiny
melatoninu. Cernd kiivka vyjadiuje hladiny melatoninu bez aplikace svételného pulzu, kiivka

Seda pak reakci na danou aplikaci. Prevzato ze studie (Ho Mien et al., 2014).

PouZivanou alternativou se tak stava tzv. biodynamické osvétleni. Cilem spravného
biodynamického osvétleni je simulovat ¢lov€ku pfirozené podminky — béhem dne slunecni
zafeni, v priubéhu vecera a zapadu slunce pak adekvatné regulovat nebo eliminovat modrou
slozku svételného spektra (Angerer et al., 2022). Ocekdvanym vysledkem vyuZzivani

vvvvvv

a uprava endogenni periody a faze cirkadianniho systému ¢lovéka (Kimberly a James R., 2009).
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3. Cile prace

Cilem experimentu bylo posoudit vliv nové vytvofené¢ho biodynamického osvétleni na vybrané
parametry cirkadidanniho rytmu zdravych dobrovolniki, a to pomoci metody sledovani rytmu
melatoninu, teplotnich senzoru a aktigrafie. Experimentalni ¢ast probihala v byt¢ v Praze, ktery
byl pro tyto ucely vybaven pfislusnym biodynamickym osvétlenim. Kontrolni méteni probihalo

v domécim prostiedi participantti.
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4. Material a metody

4.1.

Do studie byli zatazeni pouze UcCastnici v dobrém zdravotnim stavu, ktefi v dob¢ trvani
experimentu neuzivali zddnou medikaci. Do studie dale nebyly zatazeny té¢hotné ¢i kojici zeny.
Do experimentu bylo nakonec vybrano 13 Zen a 7 muzl ve vékovém rozmezi 20-34 let.
Dobrovolnici jesté¢ pied zacatkem experimentu vyplnili dotaznik MEQ pro zjisténi jejich

chronotypu. Z vysledki téchto dotaznikll vyplyva, Ze se vyzkumu ztc¢astnilo 5 jedincti s rannim

Ucastnici studie

chronotypem, 10 nevyhranénych a 5 vecernich typa.

Kazdému ucastnikovi byl pfi ndstupu do experimentu pfifazen kod, pod kterym byly jeho
vysledky dale zpracovavany pro zachovani anonymity. Kod byl sloZen z ¢isla skupiny a Cisla
dobrovolnika. Seznam dobrovolnikti pod danymi kdody je uveden v Chyba! Nenalezen zdroj

odkazi.. Experimentalni design byl schvalen etickou komisi (¢.j. 177/21, 16.11. 2021), zasadni

prerekvizitou pro ucast ve vyzkumu byl podpis informovaného souhlasu.

Tabulka 1: Informace o ucastnicich experimentu

Cislo Kod Kontrolni | Experimentalni Rok Chronotyp
skupiny ucastnika meéfeni méteni narozeni
(2022) (2022) ucastnika

1 EB 1-1 7.2.-13.2. | 14.2.-20.2. 1997 ranni
1 EB 1-2 7.2.-13.2. | 14.2.-20.2. 1998 vecerni
1 EB 1-3 72.-13.2. | 14.2.-20.2. 1993 ranni
1 EB 14 72.-13.2. | 14.2.-20.2. 1987 ranni
1 EB 1-5 72.-13.2. | 14.2.-20.2. 2001 nevyhranény
2 EB 2-1 14.2.-20.2. | 21.2.-27.2. 1998 nevyhranény
2 EB 2-2 14.2.-20.2.| 21.2.-27.2. 2000 nevyhranény
2 EB 2-3 14.2.-20.2.| 21.2.-27.2. 1995 nevyhranény
2 EB 2-4 14.2.-20.2. | 21.2.-27.2. 1994 nevyhranény
2 EB 2-5 14.2.-20.2.| 21.2.-27.2. 1999 nevyhranény
3 EB 3-1 21.2.-27.2.| 28.2.-6.3. 2000 nevyhranény
3 EB 3-2 21.2.-27.2.| 28.2.—-6.3. 2001 ranni
3 EB 3-3 21.2.-27.2.| 28.2.-6.3. 2000 vecerni
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3 EB 3-4 21.2.-27.2.| 28.2.-63. 2001 ranni

3 EB 3-5 21.2.-27.2.| 28.2.-63. 2001 nevyhranény
4 EB 4-1 28.2.-6.3. 7.3.-13.3. 2001 nevyhranény
4 EB 4-2 28.2. - 6.3. 7.3.—13.3. 2001 vecerni

4 EB 4-3 28.2. - 6.3. 7.3.—13.3. 2001 nevyhranény
4 EB 4-4 28.2.-6.3. 7.3.-13.3. 1998 vecerni

4 EB 4-5 28.2.-6.3. 7.3.-13.3. 1999 vecerni

4.2. Popis experimentu

Experiment trval celkem 14 dni a zahrnoval dvé oddélené etapy. Prvni tyden probihalo méteni
testovanych parametri v kontrolnich podminkach v doméacim prostiedi, v nasledujicim tydnu
se odehralo méfeni experimentalni. Cely experiment prob&hl béhem zimnich mésict, aby
nedoslo k maskovani vysledkti experimentu pfili§ dlouhou ptirozenou fotoperiodou.

Experimentu se zicastnilo celkem 20 dobrovolniki, kteti byli rozd€leni do Etyf skupin
po péti lidech (tabulka 1), zeyména z divodu kapacity experimentalniho bytu. Po celou dobu
experimentu nosili dobrovolnici naramkovy aktigraf a teplotni senzor na nedominantni ruce.
Pro doplnéni metody aktigrafie si ucastnici v pribéhu celého experimentu peclivé vedli
spankovy denik.

Béhem prvniho tydne probihalo kontrolni méfeni v domécich podminkach. Béhem tohoto
obdobi byl rezim ucastnikll prakticky bez omezeni, shodny s jejich béznym reZzimem.
V posledni den kontrolniho tydne probihal odbér vzorkidl slin pro stanoveni melatoninu.
Ucastnici dostali sadu zkumavek s pfesnymi instrukcemi k odbéru. Sliny pro stanoveni
melatoninu byly odebirdny po 3 hodinach pro vytvofeni standardizovaného melatoninového
profilu (v 10 h, 13 h, 16 h, 19 h, 22 h, 1 h, 4 h, 7 h a op¢ét 10 h). V den odbéru slin platil
pro ucastniky ptisny zdkaz konzumace kofeinovych napojl a potravin obsahujicich tryptofan
(jako jsou naptiklad banany, cokolada nebo ofechy).

Nésledujici tyden se dobrovolnici pfesunuli do bytu vybaveného experimentalnimi svétly.
Dispozice bytu byla 40 m? jednalo se o dvoupatrovy byt, ktery byl v pfizemi vybaven
obyvacim pokojem s kuchyiiskym koutem, v prvnim patte pak loznici a koupelnou. V byté

se po dobu jednoho turnusu nachézelo celkem 5 dobrovolnikl (turnusy probéhly celkem 4).
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4.2.1. Experimentalni svétla a svételny rezim participanti

Experimentalni byt byl vybaven odlisnymi svitidly pro denni a no¢ni sviceni. Pro denni sviceni
bylo urceno svitidlo s rezimem simulujicim spektrum slune¢niho svétla (tj. plné spektrum
s malym omezenim piku v modré oblasti,), které svitilo intenzitou 1000 lux. Druhy typ svitidel
pouzivali dobrovolnici po zédpadu slunce veCer do doby spanku. Tato svétla vyzatovala svétlo
vlnové délky cca 600 nm, odpovidajici Cervenooranzové barveé. Spektra obou svitidel byla
pred zahdjenim experimentu pfemétena spektrometrem (ptistroj photonfly firmy Ledmotive) a

jsou uvedena na obrazku 13 a Obrazek 14.

O

O

W}INQ -nm]

W.I’[mz-nrn]

Obrézek 13: Naméiené spektrum Obrazek 14: namérené spektrum

svitidla urceného  pro sviceni svitidla urceného pro  sviceni

ve dne. Svitidlo je plnospektralni vnoci.  Spektrum  svitidla  se

jen s minimdlnim pikem v modré pohybuje okolo 600 nm a vizuadlné

oblasti odpovida cervenooranzove barve.

V experimentalnim byt¢ museli i€astnici pouZivat silné ervené filtry na veskeré obrazovky
elektronickych pfistrojii, aby omylem nedoslo k vystaveni se modrému svétlu ve vecernich
hodinach a tim k naruSeni fadného pribéhu experimentu. V casovém useku od zapadu
do vychodu slunce (aktualné v misté pobytu podle webu www.meteogram.cz) se dobrovolnici

v ramci pravidel experimentu meli vzdy nachazet v prostorech bytu. Dobrovolnici méli déle
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zédkaz konzumace alkoholu a omezeni konzumace kofeinovych ndpoju. Posledni den
v experimentalnim byt¢ doslo opét k odbéru vzork slin pro stanoveni hladiny melatoninu, a to

podle stejného ¢asového harmonogramu, jak tomu bylo pii méteni v domacich podminkéch.

4.3. Sbér a zpracovani dat

4.3.1. Melatonin

Pro kazdého dobrovolnika byly analyzovany dva melatoninové profily, jeden z domacich
podminek a druhy po tydennim pobytu v experimentalnim byté. U lidskych participantii se
standardné provadi stanoveni hladiny melatoninu ze vzorku slin. Kazdy dobrovolnik dostal
oznacenou sadu zkumavek s instrukcemi provadéni samostatného odbéru. Podle piesného
casového harmonogramu odebral dobrovolnik 9 vzorkd o objemu pfiblizné 2 ml (na kazdé
zkumavce byla vyznacena ryska). Po odbéru kazdého vzorku byla zkumavka peclivé zabalena
do alobalu — aby nedoslo k naslednému rozkladu melatoninu diky jeho fotolabilité — a vlozena
do mrazaku. Po dobu trvani experimentu byly zkumavky ponechany v bézném mrazicim
zafizeni (-18 °C). Po experimentu byly vzorky transportovany v mrazicich boxech a uchovany
v teploté€ -80 °C az do doby samotného stanoveni.

Stanoveni hladiny melatoninu ve vzorku probihalo pomoci metody radioimunologické eseje
(RIA). Principem této metody je kompetice melatoninu obsaZeného ve vzorku slin o protilatku
s radioaktivné znaCenym melatoninem. Pro stanoveni byl v této praci pouZit melatoninovy kit
znaCky Melatonin direct Serum/Plasma/Saliva RIA od firmy IBL. Radioaktivné znaceny
melatonin pouZivany v tomto kitu je navazan na izotop jodu '*’I. Soucasti kazdého kitu
pro analyzu vzorku slin je vzorek standardu (znaceny A), vzorky roztokl urc¢enych pro kalibraci
(znac¢enych B—G), dva kontrolni vzorky pro ovéfeni spravného fungovani kitu, roztok Assay
Buffer, jeden vzorek traceru (') a dva vzorky s protilatkou.

V ramci jednoho kitu Ize najednou analyzovat maximalné Ctyfi plné melatoninové profily
(tedy vzorky od dvou dobrovolnikii). Standardné se analyza provadi v dubletech pro zpiesnéni
vysledkl. Stanoveni a zpracovani vzorkt probéhlo dle instrukei vyrobee (firma IBL).

V ramci analyzy je potieba nechat vzorky minimalné 16 h inkubovat se zna¢enym tracerem
a protilatkou, samotna analyza tedy probiha ve dvou dnech. Po zpracovani dle piislusného
protokolu byly vSechny vzorky pfeméteny na  — counteru v laboratoti Katedry fyziologie PfF

UK.
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Vysledky ziskané v hodnotach cpm (counts per minute) byly dale zpracovany v programech

Microsoft Excel a Graphpad Prism.

4.3.2. Teplotni senzory

Diilezitym fyziologickym parametrem cirkadianniho rytmu clovéka je télesna teplota. Teplota
télesné¢ho jadra dosahuje v noci svého minima a pfes den maxima. Periferni télesnd teplota je
oproti teploté jadra v protifazi — v noci tudiz dosahuje svého maxima. Pro kontinudlni méteni
periferni té€lesné teploty nosili dobrovolnici po celou dobu experimentu naramkové ,,potitko*
(obrazek 15) s vSitym teplotnim senzorem (iButton DS1921H-F5#). Tento teplotni senzor méii
a uklada data o teploté kazdych 15 minut. Po dokon¢eni experimentu byla tato data z teplotnich

senzort stazena v podobé¢ tabulky a nasledné analyzovana v programu Graphpad Prism.

Obrazek 5: Fotografie sportovniho ,,potitka“ s vsitym termosenzorem (dole) a aktigrafu

(nahore).

Individualni vysledky byly ziskané primérovanim teplotnich hodnot v jednotlivych
casovych bodech, béhem méfeni v domacich podminkach a béhem méfeni v experimentalnim
byté. Vysledkem je tedy jedna primérnd teplotni kiivka z domécich podminek a druhd

z experimentalniho bytu. Pied samotnou analyzou byla data filtrovdna — pouzita byla jen
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teplotni data nad 30 °C (niz$i nasnimana teplota znamena, Ze participant v dany okamzik nemé¢l

teplotni senzor umistén adekvatné).

4.3.3. Aktigrafie a spankové deniky

K méfeni aktivni a klidové faze ¢loveka se standardné vyuziva metoda aktigrafie. Aktigraficky
zdznam je poiizen pomoci naramkového aktigrafu (obrdzek 15), ktery dobrovolnik nosi
po celou dobu experimentu na své nedominantni ruce. Aktigraf snima kromée dat o aktivité také
informace o svétle. Metoda aktigrafie byla rozsifena o spankové deniky. Do téchto deniki
ucastnici udavaji dobu usnuti, probuzeni, jejich subjektivni hodnoceni kvality spanku a tadu
dalSich parametri (zda posledni 2 hodiny pied spanim jedli, cvicili, nebo pouzivali
multimedialni zafizeni, v kolik hodin zhasli svétlo, zda $li spat v obvyklou dobu, jak dlouho
jim odhadem trvalo usnout, pocet no¢nich probuzeni, zda k rannimu probuzeni pouzili budik a
zhodnoceni kvality spanku na Skéle od 1 do 6 podle miry odpocinku). Spankové deniky se
nasledné analyzuji soucasné s daty stazenymi z aktigrafu, slouzi k jejich uptfesnéni. Data
z aktigrafu byla analyzovana pomoci programii Motion Watch, Graphped Prism a Sleep

Analysis 5.

4.4. Statistické zpracovani dat

4.4.1. Melatonin

Pro kazdého tcastnika experimentu byla pomoci nelinearni regresni analyzy Cosinor (rovnice
1) potvrzena cirkadidnni rytmicita obou melatoninovych profild. Pro srovnani jednotlivych
individudlnich melatoninovych profilii mezi sebou byla data relativizovana na nadsobek minima.
Ziskané melatoninové profily participantd byly porovndvany pomoci dvoucestného testu
ANOVA (analysis of variance). Pro urCeni statisticky signifikantnich zmén v konkrétnich
asovych bodech byla pouZita mnohonasobna srovnani (Sidakiv test vicenasobného srovnani,
signifikantni, pokud P < 0,05). Kazdy profil byl nadale vyhodnocen pomoci nelinearni regresni
analyzy Cosinor (rovnice 1) pro zjisténi amplitudy, akrofaze a mesoru dané¢ho rytmu. Tyto
parametry byly srovnany za pouziti parového t testu (signifikantni, pokud P < 0,05). Take

ziskand AUC byla porovnana parovym t testem.
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2 -1 - (X — Akrofaze)

Y = Mesor + (Amplituda - cos Vinova délka

Rovnice 1: rovnice nelinedrni regresni analyzy Cosinor

4.4.2. Teplotni senzory

Pro kazdého ucastnika experimentu byla pomoci nelinedrni regresni analyzy Cosinor (rovnice
1) potvrzena cirkadianni rytmicita obou teplotnich profild. Podobné jako u melatoninu byly
parovym t testem (signifikantni, pokud P < 0,05) vyhodnoceny parametry akrofaze, mesor,
amplituda. Teplotni profily participantii v kontrolnich a experimentdlnich podminkéch byly
porovnavany pomoci dvoucestného testu ANOVA. Pro urceni statisticky signifikantnich zmén
v konkrétnich ¢asovych bodech byla pouzita mnohonasobna srovnani (Sidaktv test

vicendsobného srovnani, signifikantni, pokud P <0,05).

4.4.3. Aktigrafie

Ziskana data byla nejprve vyhodnocena pomoci NPCRA, vyhodnocené pomoci programu
Motion Watch. Ziskané parametry (relativni amplituda, mezidenni stabilita, vnitrodenni
variabilita, L5 Average a MI10 Average) byly nasledné porovnany parovym t testem
(signifikantni, pokud P < 0,05). Data ziskana o kvalité¢ spanku (spankova latence, imobilni
minuty, index fragmentace, light/dark ratio) byla statisticky zhodnocena pomoci dvoucestného

testu ANOVA (signifikantni, pokud P < 0,05).

4.4.4. Korelace fazovych posunii melatoninu a teploty

DalSim statistickym vyhodnocenim ziskanych dat bylo ovéfeni potencidlni korelace mezi
fazovym posunem melatoninu a teploty. Pro tento vypocet byl pouzit Spearmantiiv korelacni

koeficient (rovnice 2) na zaklad¢ hypotézy linedrniho vztahu mezi t€émito dvéma proménnymi.
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Rovnice 2: Vypocet Spearmanova korelacniho koeficientu
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5. Vysledky

5.1. Melatonin

Vysledky individualnich melatoninovych profilii pro jednotlivé ti€astniky experimentu jsou
zobrazeny na obrazku 16. Celkem se podafilo ziskat aplné profily od 15 ucastnikl. Piesto, ze
ze srovnani profilit dvoucestnym testem ANOVA vyplyva, Ze oba profily se signifikantné nelisi
ani u jednoho zucastnikl, z grafii je patrné ¢asnéj$i zvySovani hladiny melatoninu téméf
u vSech participantli po tydennim pobytu v experimentalnim byt¢€, a Casto i vyssi no¢ni hladiny
melatoninu. Proto jsme se pokusili vyhodnotit souhrnny trend zmén v melatoninovém profilu

u vSech participantt.
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Obrazek 6: grafy individudlnich melatoninovych profilu. Pro kazdého ucastnika znaci cerna

krivka grafu melatoninovy profil zmereny v domdcich podminkdch (K), cervena kiivka pak
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znaci profil méreny v poslednim dnu pobytu v experimentdlnim byté (EB). P znaci vysledek
dvoucestného testu ANOVA.

Nejprve jsme srovnali primémé hodnoty hladin melatoninu v jednotlivych skupinach
participantli, abychom postihli ptipadny vliv specifickych podminek, které mohly vzniknout
v ramci tydennich rozestupli mezi skupinami (obrdzek 17). Pro porovnani dat ve skupiné byly
realné hladiny melatoninu v pg/ml pro kazdy subjekt normalizovany na nésobek minima.
Dvoucestna ANOVA nepotvrdila rozdil mezi kontrolnim a experimentalnim méfenim v téchto

skupinovych srovnanich.
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Obrazek 7: Priimérné melatoninové profily ucastnikii dle skupin SK1 — SK4. Pro kazdého
ucastnika znaci cerna krivka grafu melatoninovy profil zméreny v domacich podminkach (K),
Cervena krivka pak znaci profil mereny v poslednim dnu pobytu v experimentdlnim byté (EB).

P znaci vysledek testu dvoucestna ANOVA.

Srovnavali jsme proti sobé také primérné kontrolni profily a experimentalni profily
ze Ctyt pobytli. Ani v tomto srovnani dvoucestny test ANOVA neprokazal signifikantni rozdil

mezi kontrolnimi (P = 0,4154) a experimentalnimi (P = 0,8928) profily.
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ProtoZze se ani kontrolni, ani experimentalni profily mezi skupinami vyznamné neliSily,

vytvofili jsme pramér hladin melatoninu z celého vzorku dobrovolnika (obrazek 18).

P=0,1063

1013161922 1 4 7 10
Cas odbéru [h]

Obrazek 18: Celkovy priimér melatoninovych profilii ucastnikii. Cernd kiivka grafu znaci
primeérny melatoninovy profil zméreny v domdcich podminkach (K), cervend krivka pak znaci
profil méreny v poslednim dnu pobytu v experimentdlnim bytée (EB). P znaci vysledek
dvoucestného testu ANOVA. * odpovida signifikantnimu rozdilu vysledku dvoucestného testu

ANOVA v daném bode pomoci Sidakova testu vicenasobného srovnani.

Ackoliv ani v tomto srovnani nepotvrdila dvoucestnd ANOVA signifikantni rozdil mezi
obéma profily, z testu mnohonasobného srovnani je patrné, Ze po vystaveni svételnému reZimu
v experimentdlnim byté¢ doSlo u participantd k diiv€jSimu néstupu hladiny melatoninu
ve ve€ernich hodinach. Statisticky validni zména byla patrna v odbéru uskute¢néném ve 22 h
(P =0,0163). Nejvyssi hladiny no¢niho melatoninu zlistaly oproti doméacim podminkam beze
zmeny.

DalSim srovnavanym parametrem byla akrofdze rytmu melatoninu. Srovnani akrofazi
jednotlivych ucastnikli experimentu je uvedeno na obrazku 19. Srovnani parovym t testem

odhalilo signifikantni posun akrofaze k diivéj$im hodinam (P < 0,0001).
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P<0,0001

Akrofaze [h]
oO-=-MNW -l} 01O N

I I
Obrazek 19: Srovnani akrofazi participantii experimentu v kontrolnich (K) a experimentalnich

podminkach (EB). Na ose y je vyznacen cas, hodnota 0 znaci pilnoc. P znaci vysledek parového

t testu.

Zmeéna mesoru v experimentalnim byté oproti domacim podminkdm je shrnuta v grafu
na obrazku 20. Parovy t test odhalil signifikantni zménu (P = 0,0033), stfedni hodnota rytmu je
v experimentdlnich podminkach vys§i. Zména amplitudy oproti domacim podminkam je
uvedena v grafu na obrazku 21. Parovy t test nepotvrdil Zadnou signifikantni zménu

(P =0,1280) v amplitudé.

40- = - -
P=0,0033 401 . P=0,1280
(©
o 30+ . — T 30
n =
© 20; G 20
= £
10- < 10-
0 ! I O T T
K EB K EB
Obrazek  20:  Srovnani  mesoru Obrazek 21: Srovnani amplitudy
participantii experimentu v kontrolnich participantu experimentu v kontrolnich
(K) a experimentdlnich podminkdch (K) a experimentalnich podminkdch
(EB). P znaci vysledek parového t testu. (EB). P znaci vysledek parového t testu.
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Poslednim analyzovanym parametrem v ramci rytmu melatoninu je plocha pod kiivkou (area
under curve — AUC). Porovnani AUC je uvedeno v grafu na obrazku 22. Parovy t test odhalil

signifikantni zvétSeni (P = 0,0079) AUC rytmu melatoninu oproti kontrolnim podminkam.

1000- P=0,0079
800-
Q 600{ .
< 400-
200-
0 . .
K EB

Obrazek 22: Srovnani amplitudy participantii  experimentu v kontrolnich (K) a

experimentdlnich podminkach (EB). P znaci vysledek parového t testu.

5.2. Teplotni senzory

Rytmus télesné teploty je jednim z méfitelnych vystupl cirkadidnniho systému clovéka.
Nasledujici grafy (obrdzek 23) zobrazuji cirkadidnni pribéh zmén v periferni teploté
u jednotlivych participantii. Celkem se podafilo ziskat kompletni zaznam v rytmu teploty
od 17 ucastniki. U 12 ucastniki byl pomoci testu dvoucestnd ANOVA potvrzen signifikantni

rozdil v rytmu teploty mezi kontrolnimi a experimentalnimi podminkami.
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Obrazek 23: Zaznamy individudlnich rytmu télesné teploty. Pro kazdého uicastnika znaci cerna
krivka grafu prumérny teplotni profil zmereny v domacich podminkach (K), cervena kiivka pak
znaci prumerny profil mereny behem pobytu v experimentalnim byte (EB). P znaci vysledek

dvoucestného testu ANOVA.

Celkovy pramér teplot od vSech participantd (obrazek 24) pak podle dvoucestného testu
ANOVA vykazuje signifikantni zménu (P = 0,032). Sidakuv test vicenasobného srovnani vsak

nepotvrdil Zadny rozdil v teploté mezi jednotlivymi ¢asovymi body.

— 37,

1013161922 1 4 7 10
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Obrdazek 24. Celkovy primér zaznamu periferni télesné teploty ucastnikii (TP). Cernd kiivka
grafu znaci teplotni profil zméreny v domacich podminkach (K), cervend kirivka pak znaci profil
meéreny behem pobytu v experimentdlnim byté (EB). P znaci vysledek dvoucestného testu

ANOVA.
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Podobné jako u melatoninu, dal§imi zkoumanymi parametry byly u rytma zaznamenané
teploty vyhodnocovany akrofaze a mesor. Zména akrofdze (obrazek 25) oproti kontrolnim
podminkdm byla na zakladé¢ parového t testu vyhodnocena jako validni (P = 0,0331),

vvvvvv

(obrazek 26) parovy t test zddnou signifikantni zménu nepotvrdil (P = 0,2514).

7 36-
61 P=0,0331 P=0,2514
= 2 359
o 4 o
3 3] 5
w2 O 34-
S 1] =
<0 ==
_1 _ .\- 33' .\-
-24
-3 T T 32 T T
K EB K EB
Obrazek 25: Srovnani akrofazi Obrdzek 26: Srovndni mesoru
participantii experimentu participantii experimentu
v kontrolnich (K) a v kontrolnich (K) a experimentalnich
experimentalnich podminkach (EB). podminkdch (EB). P znaci vysledek
P znaci vysledek parového t testu. pdarového t testu.

Srovnani amplitudy rytmu teploty kontrolnich a experimentalnich podminek nevykazovalo
dle vysledkt parového t testu zadny signifikantni rozdil (P = 0,2979). Vysledky srovnani
amplitud jsou uvedeny na obrazku 27. Srovnani AUC je uvedeno na obrazku 28, dle parového

t testu nevykazuje signifikantni rozdil (P = 0,2690).
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Obrazek 27: Srovnadni amplitudy

participantii experimentu

v kontrolnich (K) a

experimentdlnich podminkdch (EB).

P znaci vysledek parového t testu.
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Obrazek 28: Srovnani AUC

participantit experimentu v

kontrolnich (K) a

experimentdlnich podminkach

(EB). P znaci vysledek parového

t testu.

Korelace fazového posunu rytmu melatoninu a télesné

Fazovy posun byl pro jednotlivé participanty spocitan odectem akrofdze rytmu zméfené

v experimentalnich podminkdch od akrofdze zméfené v podminkach kontrolnich. Fazovy

posun byl spo€itan pro rytmus melatoninu a rytmus teploty, vysledky jsou uvedeny v tabulce 2.

Vysledek korelace je uveden na obrazku 29.

Tabulka 2: Akrofaze (redlny cas) a fazoveé posuny rytmu melatoninu a teploty (h) pro jednotlivé

participanty
Melatonin Teplota
) Akrofaze Akrofaze Fazovy | Akrofaze Akrofaze Fazovy
Kod (kontrolni) | (experimentdlni) | posun | (kontrolni) | (experimentdlni) | posun
1-1 2,52 0,72 1,8 0,54 0,57 -0,03
1-2 6,44 3,96 2,48 5,35 2,59 2,76
1-3 1,99 0,54 1,45 0,26 0,12 0,14
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1-4 2,41 1,67 0,74 0,1 -0,33 0,43
2-1 2,58 1,67 0,91 1,79 1,42 0,37
2-3 4,44 2,37 2,07 2,2 2,07 0,13
2-4 2,39 1 1,39 0,41 -0,87 1,28
2-5 4,27 2,56 1,71 -0,34 -2,02 1,68
3-2 3,36 1,62 1,74 1,82 1,12 0,7
3-3 3,81 3,18 0,63 2,4 3,37 -0,97
3-4 3,2 2,85 0,35 1,36 2,48 -1,12
3-5 3,54 3,61 -0,07 2,53 3,99 -1,46
4-2 3,89 0,54 3,35 5,95 3,16 2,79
4-4 4,73 3,58 1,15 3,67 1,26 2,41
4-4 2,24 1,3 0,94 3,08 1,07 2,01
4-

>

-

o

Q.

)

]

o P =0,0274

L r=0,5750

FP melatoninu

Obrazek 29: Korelace mezi fazovym posunem (FP) rytmu melatoninu a télesné teploty

Vysledek Spearmanova korela¢niho koeficientu (r = 0,5750) pro zhodnoceni linearniho

vztahu naznacuje obecné rostouci vztah mezi proménnymi.
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5.4. Aktigrafy

Zaznam o pohybové aktivité byl u ucastnikli experimentu sniman pomoci naramkového
aktigrafu. Vysledkem je pro kazdého participanta jeho individualni aktogram (ptiklad
individualniho aktogramu na obrazku 30). Z aktogramu lze vysledovat nejen individualni

pohybovou aktivitu, ale také miru vystaveni se osvétleni v danych ¢asovych bodech zaznamu.
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Obrazek 30: Prikladovy individudlni aktogram participanta s kodem EB 1-1. Na aktogramu
Jsou na ose y vyznaceny postupné jdouci dny, na ose x pak casovy zdaznam daného dne. Cernd
barva v aktogramu znaci relativni miru aktivity participanta, barva zluta znaci relativni miru

osvétleni, kterému je participant vystaven.

Metodou NPCRA byly vyhodnocovany parametry RA, IS a IV. Parovy t test odhalil
signifikantni zvySeni RA (P = 0,0323) a IS (P < 0,0001) po nastoleni experimentalnich
podminek u participantii. Vysledky RA jsou uvedeny na obrazku 31, vysledky IS na obrazku
32.
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Obrézek 31: Srovnani relativni Obrazek 32: Srovnani mezidenni

amplitudy v kontrolnich (K) a stability v kontrolnich (K) a

experimentdlnich podminkéch (EB). experimentadlnich podminkach (EB). P

P znadi vysledek parového t testu. znaci vysledek parového t testu.

Nebyla vSak zjiSténa statisticky validni zména u parametru IV (P = 0,8004). Vysledky jsou

uvedeny na obrazku 33.
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Obrazek 33: Srovnani vnitrodenni variability v kontrolnich (K) a experimentalnich

podminkach (EB). P znaci vysledek parového t testu.
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V ramci experimentu neodhalil parovy t test Zadnou signifikantni zménu ani u L5 Average

(P=0,2227), ani u M10 Average (P =0,9761). Srovnani L5 average je uvedeno na obrazku 34,

srovnani M10 Average je uvedeno na obrazku 35.

Y P=0,2227

K EB

Obrdazek 34: Srovnani L5 Average
v kontrolnich (K) a experimentalnich
podminkach (EB). P znaci vysledek

parového t testu.
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Obrdazek 35: Srovnani M10 Average
v kontrolnich (K) a experimentalnich
podminkach (EB). P znaci vysledek

parového t testu.

Déle byla z aktigrafu analyzovdny data o spanku a svételném reZimu participanti.

Analyzovanymi parametry byly spankova latence, celkovy pocet imobilnich minut béhem noci

a celkova aktivita béhem dne. U spankové latence bylo pomoci testu dvoucestné ANOVA

prokazéano signifikantni sniZzeni (P = 0,0014). V pfipad¢ individualniho srovndni spankoveé

latence test dvoucestnda ANOVA (Sidakovo vicendsobné srovnani) neodhalil signifikantni

posun (témét ve vSech bodech P > 0,9, u participanta 4-3 pak P = 0,2224) oproti kontrolnim

podminkach (obrazek 36).

Dle dvoucestného testu ANOVA dale doslo k signifikantnimu nartistu imobilnich minut

(P<0,0001). U imobilnich minut dale doslo dle Siddkova vicenasobného srovnani

k signifikantnimu posunu celkem u 4 participantii (u subjektu 1-5 plati P = 0,0068, pro 2-3 plati
P =0,0100, pro 3-5 se P = 0,0476 a pro 4-5 se P = 0,0006). Data jsou uvedena na obrazku 37.
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Obrazek 36: Srovnani spankové latence v kontrolnich (K) a experimentdlnich podminkdch
(EB). Pro kazdého ucastnika znaci cerné body spankovou latenci zmérenou v domacich
podminkach, cervené body oznacuji hodnoty zmérené behem pobytu v experimentdlnim byte.

P znaci vysledek testu dvoucestna ANOVA.
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Obrazek 37: Srovnani imobilnich minut v kontrolnich (K) a experimentalnich podminkach
(EB). Pro kazdého ucastnika znaci cerné body spankovou latenci zmérenou v domacich
podminkach, cervené body oznacuji hodnoty zmérené behem pobytu v experimentalnim byte.
P znaci vysledek testu dvoucestna ANOVA. * znaci signifikantni vysledek Siddkova

vicenasobného srovnani.

DalSimi analyzovanymi parametry byly index fragmentace spanku a ,light/dark ratio®.
U indexu fragmentace nepotvrdil test dvoucestnd ANOVA signifikantni zménu v Zadném

z bodu. U parametru ,,light/dark ratio* doSlo dle parového t testu k signifikantnimu zvysSeni
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(P=0,0045) — subjekty tedy v experimentalnich podminkéach travili vice Casu na svétle.
Vysledky indexu fragmentace jsou uvedeny na obrazku 38, vysledky ,light/dark ratio*

na obrazku 39.
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Obrazek 38: Srovnani indexu fragmentace v kontrolnich (K) a experimentdlnich podminkach
(EB). Pro kazdého ucastnika znaci cerné body spankovou latenci zmérenou v domdcich
podminkach, cervené body oznacuji hodnoty zmérené béhem pobytu v experimentalnim byté

P znaci vysledek testu dvoucestna ANOVA.
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Obrazek 39: Srovnani ,, light/dark ratio *“ v kontrolnich a experimentalnich podminkach.

P znaci vysledek parového t testu.
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6. Diskuze

6.1. Design experimentu

Cilem experimentu bylo prokazat vliv experimentalnich biodynamickych svitidel na lidsky
organismus, zejména na amplitudu, akrofazi a mesor charakterizujici cirkadianni rytmus.
Experimentu se celkem zucastnilo 20 mladych dobrovolnikli v dobrém zdravotnim stavu. Tento
pocet je v rozmezi standardniho rozsahu u experimentd, kde je vyzkumnym subjektem ¢lovek
(Thorne et al., 2009; Ho Mien et al., 2014; Vondrasova-Jelinkova et al., 1999).

Prvni ¢ast méfeni podstupovali participantni po dobu jednoho tydne kazdy ve svém domécim
prostredi, prakticky bez zasahu do jejich bézného rezimu. V ramci experimentalniho méfeni
pobyvali v prostorech experimentalniho bytu. Tato ¢ast experimentu trvala tyden. Tato doba by
méla byt dostacujici na to, aby doslo k méfitelnym zménam jejich cirkadiannim rytmu (Burke
et al., 2013; Thorne et al., 2009). V nékterych studiich experimenty podobného designu trvaji
pouze 4 dny (Thapan et al., 2001; VondraSova-Jelinkova et al., 1999), v dalSich po dobu
vikendu (Cho et al., 2016).

V experimentalnim byté bylo nainstalovano osvétleni dvojiho typu — odlisné svitidlo
prodenni a noc¢ni sviceni. Experimentalni svitidlo pro denni osvétleni vyzafovalo
plnospektralni svétlo o sile 1000 lux (méfeno v Grovni oc¢i). Tato intenzita je vysSSi neZ
u typického interiérového LED osvétleni, u kterého se dle nekterych zdrojti pohybuje primérné
okolo 200 lux s vyraznou sloZkou spektra v modré oblasti (Falchi et al., 2011; Sander et al.,
2015). Dle kancelaiskych norem by se intenzita svétla méla pohybovat miniméalné v hodnoté
500 lux na pracovnim stole (Nafizeni Komise (ES) ¢. 244/2009). Nicméné v ramci experimentli
nekterych zdroji je Zadouci pouzit na ovlivnéni cirkadidnniho rytmu osvétleni o intenzité
3000 lux (Burke et al., 2013; Zeitzer et al., 2000).

Druhé svitidlo pouzivané v experimentalnim byté ve vecernich hodinach a mélo za cil
simulovat spektrum zapalené svicky nebo ohné — tzn. svétlo, u kterého se predpoklada
ve ve€ernich hodinach minimalni potlaceni syntézy melatoninu a maly dopad na pfirozeny
prabéh cirkadidnniho rytmu cloveéka (Sunde et al., 2020). Na druhou stranu se v ne¢kterych
studiich ukazuje, ze Cervené svétlo pravdépodobné neovliviiuje individualni miru ospalosti (Lin
a Westland, 2020) a je tedy tfeba brat v potaz komplexitu a oddéleni téchto fyziologickych

procesti.
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Je tfeba zminit, Ze u naSeho modelu experimentalniho osvétleni nebylo pfili§ pozitivni
hodnoceni participanttli; zaznivaly stiznosti zejména na zrakovy komfort a ostry ptechod mezi
dvéma svételnymi rezimy. Svitidla se tedy ukazuji jako funkéni, nicméné zatim ponckud
neprakticka pro kazdodenni pouziti. Od participantii zaznivaly stiznosti zejména na zkreslené
vnimani barev pod vecernim osvétlenim, coz je problém, se kterym se vyvojati biodynamického
osvétleni pravidelné potykaji. Denni svitidlo bylo naopak hodnoceno jako pfili§ ostré a
nepiijemné. Svitidla jsou stile v rané testovaci fazi a pfed uvedenim na trh bude tfeba tyto
faktory zohlednit.

V ramci designu experimentu je také potieba vzit jeho socidlni rozmér. Experimentu se
zucastnily 4 skupiny po 5 lidech, v n¢kterych skupinach se mezi sebou participanti znali,
v n¢kterych nikoliv. Obé¢ varianty s sebou piinasi uskali, v pripad¢€ Ze se ucastnici znaji, lze
ocekavat ovlivnéni spankového rezimu socialnimi vazbami. V pfipad€, ze se mezi sebou
neznaji, je tieba vzit v potaz zna¢nou miru stresu, které jsou participanti vystaveni. V obou
pripadech lze také predpokladat socidlni synchronizaci, nebot' participanti sdileli velmi
omezeny prostor a museli se zakonité ovliviiovat dobou vstavani a pravdépodobné 1 uléhani ke
spanku i dobou spole¢né vecete. Vzhledem k tomu, Ze participanti nebyli pod stalym dohledem,
mohlo dojit k chybam v dodrZzovéani podminek experimentu. Predpokladame, Ze mira socialni
synchronizace se muZe projevit zejména na aktigrafickych zdznamech a domnivame se, ze
profil melatoninu (Sunde et al., 2020), a pravdépodobné 1 profil télesné¢ teploty mohou
odpovidat spiSe nastavenym svételnym podminkam (Ishibashi et al., 2010; Kakooei et al., 2010;

te Kulve et al., 2016).

6.2.  Vysledky

Aktigrafické méfeni ,light/dark poméru potvrdilo, Ze participanti travili v ramci
experimentalnich podminek celkové vice ¢asu na svétle nez v kontrolnich podminkéch
domadciho prosttedi. Tento parametr urcuje relativni pomér vystaveni subjektu svétlu a tme.
Vzhledem k tomu, Ze aktigraf efektivné snimd svétlo az od urcité intenzity, lze tento parametr
interpretovat jako miru vystaveni subjektu fyziologicky vyznamné intenzité¢ denniho osvétleni.

Je ovSem potieba zdiiraznit, Ze participanti nemuseli pro dodrzeni podminek travit cely tyden
v prostorach experimentalniho bytu. Subjekty se mohli pohybovat venku na dennim svétle, a

proto nelze s jistotou tvrdit, ze se jedna pouze o efekt dodaného biodynamického osvétleni.
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Ze srovnani s kontrolnimi podminkami lze vSak usuzovat, ze dodané denni svitidlo tento efekt

jednoznacéné podporuje.

6.2.1. Melatonin

Prvni metodou pouzitou pro analyzu cirkadiannich rytma tc¢astnikii experimentu byla analyza
jejich melatoninovych profili. Analyza melatoninu ze vzorkil slin je metoda standardné
vyuzivana k t€émto tcelim (Crowley et al., 2015; Ho Mien et al., 2014).

Analyzovanych profili bylo celkem 20, zatazeno do vysledkl je jich vSak pouze 15.
U ucastnikl s kody EB 1-5, EB 4-2 a EB 4-3 nebyly vzorky adekvatné zméteny, s nejvetsi
pravdépodobnosti diky vysokym teplotam v laboratofi a znehodnocenim detek¢nich kiti.
Po analyze vysledkii byli dodatecné z celého experimentu vyfazeni participanti s kody EB 2-2
(z davodu vysledki odchylenych od fyziologickych hodnot, pravdépodobné zpisobeno
Spatnym odbérem vzorkl) a EB 3-1 (dle vypovédi subjektu se v dobé experimentu nenachazel
v optimalnim rozpolozeni a v experimentalnim byté 2 noci prakticky nespal, vysledky tedy
nejsou vypovidajici).

I kdyz dle dvoucestného testu ANOVA nebyla ani u jednoho c¢astnika prokazana celkova
signifikantni zména mezi obéma profily, pfi porovnani mnohocetnym t testem byl prokdzan
v experimentalnich podminkéach zhruba 3x vyssi nez relativni hladina melatoninu v domacich
podminkach (hladina melatoninu v domacich podminkéach odpovida relativni hodnoté 7,793,
hladina v experimentalnich podminkach odpovida relativni hodnoté 24,630). S timto posunem
melatoninovému pulsu v experimentalnim byté odpovida 1 rozdil v AUC. Plocha pod kiivkou
miZze byt interpretovana jako mnozstvi vyplaveného melatoninu za méfeny interval. Vzhledem
k tomu, Ze melatonin nestoupal v noci v experimentalnich podminkéch k signifikantné vys$Sim
hodnotam a nebyl prokazan signifikantni posun v amplitudé melatoninu nelze vyznamné vyssi
hodnoty plochy pod kiivkou pfisoudit jinému parametru nez rozSifenému melatoninovému
pulsu do vecernich hodin.

Nase vysledky jsou tedy v souladu s ptedpokladem, Ze oranzové svétlo je méné ucinné
v potlaceni produkce melatoninu nez bilé svétlo, kterému byly participanti vystaveni
v domacnostech. Piestoze nemame piimé srovnani s barvou a intenzitou svétla v doméacich

podminkach naSich participantii, mizeme predpokladat, Ze jsou osvétleny béznymi zadrovkami
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¢i LED s bilou barvou svétla, kterd je nejcastéji uzivana jako tzv. ,,tepla“ bila. Tyto zdroje maji
nahradni teplotu chromati¢nosti pod 3000 K. Participanti ale v domécich podminkach také
pouzivali monitory a smartphony bez filtru modrého svétla, coz mohlo posunout spektrum
svétla, kterému byli ve vecernich hodinach vystaveni vice ke kratkym vinovym délkam. Existu;ji
laboratorni studie, které ukazuji, Ze u svitidel s vyssi teplotou chromati¢nosti (6500 K) dochazi
k podstatné siln€jsimu potlaceni syntézy melatoninu, nez u svitidel s teplotou chromati¢nosti
3000 K a 2500 K (Chellappa et al., 2011).

Prekvapivé je, ze nebyl prokazan vzestup v amplitudé melatoninu v experimentalnich
podminkach. Ve studiich se objevuje snizeni amplitudy rytmu melatoninu po vystaveni
béznému umélému osvétleni v noci (Stothard et al., 2017). Hypoteticky by tedy méla byt
amplituda v experimentalnim byt¢ vyssi. Je pravdépodobné rozdil, ve které ¢asti noci svétlo
pusobi. Svétlo zvecera pouze oddaluje vzestup melatonin, jehoz hladina v pribéhu spanku
muze vystoupat k urovni typické pro kazdého jednotlivce (Gooley et al., 2010; Lockley et al.,
2003). Nepublikované vysledky nasi laboratoie ukazuji, Ze biodynamické osvétleni ma vliv na
amplitudu rytmu melatoniu u seniord, ale jeji navySeni v experimentalnich podminkach je dano
spiSe sniZenim hladiny denniho melatoninu, zatimco no¢ni hladina, podobné¢ jako v této praci,

zustava nezmeénéna.

6.2.2. Teplotni senzory

Dalsi metodou pro zhodnoceni cirkadianniho rytmu participanti byly zdznamy rytmu
v periferni teploté téla. Metoda teplotnich senzort se pro analyzu lidského cirkadidnniho rytmu
vyuziva standardné (Ho Mien et al., 2014; Blume, Angerer, et al., 2019; Angerer et al., 2022).

Teplotni zaznam byl snimén pomoci senzoru v§itému ve sportovnim ,,potitku‘. Tento senzor
neni vodéodolny, a proto neni mozné mit jej na sob& kontinualng. Z tohoto divodl byly
z teplotnich dat vyfazeny zdznamy teploty pod 30 °C, nebot’ lze ptedpokladat, ze v této dobé
nem¢li participanti senzor na téle. Z 20 subjektii se podatilo ziskat 17 kompletnich profila,
participanti s kody EB 2-2 a EB 3-1 byly ze studie (kvili vySe zminénym diivodiim) vyfazeni
a participant s kodem EB 4-1 teplotni senzor ztratil.

Na rozdil od individudlnich profili melatoninu, které se podle testu dvoucestnda ANOVA
signifikantné neliSi, u zadznamu z teplotnich senzori tomu tak neni. U 12 ze ziskanych
17 zdznama ucastnikii byl potvrzen signifikantné odlisSny zdznam v experimentalnich

podminkach. To je pravdépodobné zplisobeno vyrazné detailnéjSim zdznamem teploty oproti
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melatoninu. Melatoninové profily byly analyzovany v ¢asovych bodech jednou za 3 hodiny
v posledni den pfed zménou podminek, zatimco senzor snimal teplotu kontinudlné¢ po nékolik
dni a zdznam ukladal jednou za 15 minut. Naopak pfi zprimérovani teplotnich dat ani celkové,
ani metodou Sidikova mnohonasobného srovnani nepotvrdil test dvoucestndi ANOVA
signifikantni rozdil mezi domacimi a experimentalnimi podminkami.

Stejné jako u melatoninu je akrofaze rytmu teploty v experimentalnich podminkéach vyssi.
Po vypocitani fazového posunu je z vysledkd patrné, ze fazovy posun rytmu melatoninu a
fazovy posun rytmu teploty koreluji, a to obecné rostouci linearni zavislosti. Vysledky tedy
naznacuji, Ze ¢im bude vyssi fazovy posun rytmu melatoninu, tim bude vyssi fazovy posun
v rytmu teploty. Toto zjisténi je v souladu s poznatky z ptedchozich studii, které ukazuji, ze
melatonin a télesné teplota jadra jsou v protifazi — s nastupem melatoninu klesd teplota
télesného jadra (Dijk et al., 2012), coz je pravdépodobné zplisobeno melatoninovymi receptory
v krevnim fecisti (Krduchi et al., 2006; Masana et al., 2002).

Zajimavé jsou parametry mesoru a AUC, které u rytmu melatoninu vychazi signifikantné
vy$si, u rytmu teploty vSak nikoliv. U teploty, na rozdil od melatoninu, v§ak nemize byt jeji
hodnota celkové ,,vyssi“, a tim padem nebude v experimentalnich podminkach vys$si parametr
mesor a AUC. Muze vSak byt vys§i amplituda. AvSak, podobné jako z rytmu melatoninu,

v nasem experimentu nebyla prokazana signifikantni zména amplitudy v rytmu teploty.

6.2.3. Aktigrafy

Posledni metodou pouZitou ke zhodnoceni cirkadidnnich rytmi Gc€astnikli experimentu byla
aktigrafie. Aktigrafie se jako metoda v podobném experimentalnim designu vyuZziva standardné
(Crowley a Eastman, 2015; Mundey et al., 2005; Smith et al., 2018).

Celkem se od 20 participanti podafilo ziskat 16 kompletnich aktigrafickych zdznamd.
Participanti s kody EB 2-2 a EB 3-1 byly ze studie z vySe uvedenych divodi vyfazeni,
participant s kodem EB 4-1 aktigraficky ptistroj nevratil a aktigraf od participanta s kodem EB
1-3 se ukazal byt po skon¢eni experimentu jako porouchany.

Zatimco vysledky melatoninu a teploty nejsou pravdépodobné timto zptisobem ovlivnitelné,
vysledky aktigrafického méfeni mohou byt zkresleny socialni synchronizaci. Tato socialné
vynucend aktivita se projevuje zejména riznym pomérem mezi aktivni a klidovou fazi dne a

synchronizovanym ¢asovanim klidové a aktivni faze.
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Nase vysledky ukazuji, ze v ptipadé RA a IS doslo v experimentalnim byté k statisticky
signifikantnimu zlepSeni. Z téchto parametrii vyplyva vyraznéjsi rozdil mezi denni aktivni a
no¢ni klidovou fazi participantli, ve dne jsou vyrazné aktivngjs$i nez v domacich podminkach.
Déle z vysledkii vyplyva vyrazna stabilita v aktivit¢ mezi jednotlivymi dny. Témto zavéram
také napovidaji vysledky parametrii spankové latence a imobilnich minut, participanti
v experimentdlnim byt¢ trvalo usnout krat$i dobu a celkové déle spali.

Z vysledkii nevyplyva zadna signifikantné validni zména IV, kterd méla byt, podle vysledkt
piedchozich studii v analogickych experimentalnich podminkéach snizena (Tai et al., 2023).
Ptic¢inou mohou byt sociologické diisledky designu experimentu, kde jsou participanti ve zcela
novém prostiedi a situace pro né¢ mize byt stresujici. Timto predpokladem lze diskutovat i
vysledek indexu fragmentace (fragmentace spanku — jak Casto se participanti potencialné
budili), u kterého nedoSlo v experimentalnim byté ke zlepSeni, stejné tak jako parametry

L5 Average a M10 Average.
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7.Z.aveér

Cirkadianni rytmy zasahuji prakticky do vSech procesi v naSem téle, jejich spravna
synchronizace je proto pro zdravi Clovéka naprosto zasadni. V souCasné dob¢ vytvari
kombinace celé¢ tady spolecenskych faktorti prostiedi, ve kterém dochazi k dlouhodobé
desynchronizaci endogenniho cirkadidnniho systému. Jednou ze strategii, jak dlouhodobé
desynchronizaci zabranit, je vyména interiérového osvétleni za takové, které ovliviiuje
cirkadianni systém zptsobem vedoucim ke spravné synchronizaci.

Cilem préce bylo ovéfit, zda nové vyvinuté osvétleni vytvorené partnerskou firmou splituje
tyto podminky. Analyzovali jsme rytmy v hladiné melatoninu participantii, rytmy v periferni
teploté a rytmy v aktivité a spanku naSich pokusnych subjektt. Nase vysledky ukazaly zejména
rychlejsi vzestup hladiny melatoninu a korelované fdzové predb&hnuti rytmu v melatoninu a
rytmu v télesné teploté. Ze srovnani s vysledky experimentii naSich ptedchozich, i jinych
laboratoii se domnivame, ze tyto zmény lze pficitat veCernimu osvétleni s dlouhymi vinovymi
délkami.

Ptedlozend prace navic pfispéla k rozvoji a ovéfeni metodiky testovdni synchronizace
cirkadianniho rytmu u lidskych subjekti externimi podminkami. Ukazalo se, Ze parametry
aktigrafickych meéteni nemusi odpovidat pouze svételnym podminkam, ale také jinému
zivotnimu reZimu v experimentalnim byté. V dalSich experimentech bude tedy nutné navodit

takové kontrolni podminky, ve kterych nebude socialni synchronizace dalsi proménnou.
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