ABSTRAKT

Obezita, charakterizovana zvysenou akumulaci tukové tkan¢ (TT), 1 pfejidani jako takové jsou
spojeny nejen se zvySenymi plasmatickymi hladinami zivin a metabolitli, ale i s nardstajicim
rizikem vzniku dalSich chorob, napf. chorob kardiovaskuldrniho systému, rakoviny nebo
insulinové rezistence. Pravdépodobnym pojitkem mezi obezitou a chorob s ni spojenych je
zanétlivy stav organismu, pozorovany jak na systémové urovni jako zvySené hladiny
plasmatickych cytokint, tak na urovni TT. Pfi¢inou tohoto zanétlivého stavu miize byt naruseny
metabolismus TT. Adipocyty sekretuji Sirokou paletu riznorodych molekul véetné cytokini. Za
stresujicich podminek (hypoxie, stres endoplasmatického retikula) za¢nou adipocyty a nasledné i
rezidentni imunitni bunky produkovat prozanétlivé cytokiny, které atrahuji dalsi imunitni bunky.
Adipocyty mohou navic uvoliiovat zvySené mnozstvi metaboliti (mastné kyseliny, glycerol),
které rovnéz ptispivaji k polarizaci imunitnich buné€k, zejména makrofagu.

Cilem této prace bylo nalézt spojeni mezi zvySenymi hladinami nutrientd (glukosa, mastné
kyseliny) a zanétlivym stavem, resp. aktivaci imunitnich bun€k u zdravych (obéznich 1 s§tihlych)
jedinct.

V prvni ¢asti této prace byla sledovana akutni reakce imunitnich bun¢k na experimentalné zvysené
hladiny nutrientii. Pokrm s vysokym obsahem tuku a energie zptsobil postprandialni leukocytézu
a vedl k prozanétlivé reakci detekované v krevnich monocytech. Obdobné kratkodoba
hyperglykemie a hyperlipidemie indukovaly prozanétlivou odpovéd’, spojenou se zménou
zastoupeni imunitnich bunék na urovni krve 1 TT. Zmény indukované akutni hyperlipidemii byly
navic spojeny s uvolnénim aterogennich mediatori.

Cilem druhé casti bylo prohloubit znalosti o pozitivnich efektech redukce hmotnosti na
prozanétlivy a metabolicky stav obéznich pacienti. Mirny vahovy tbytek byl provdzen snizenim
hladin cytokinil v plasm¢ a TT. Efekt redukce hmotnosti na imunitni markery byl obdobny jak v
abdominalnim tak glutedlnim tukovém depu. V pribéhu dietni intervence nebyla pozorovana
spojitost mezi zménami v hladinach jednoho ze stanovovanych markerd, CD163, a insulinovou
sensitivitou. Mimoto se vlivem vahové redukce upravil 1 sekre¢ni potencial samotnych adipocytt.
Lze shrnout, Ze na zaklad¢ analyz efekti kratkodobych intervenci byla potvrzena hypotéza, ze
zvySené hladiny glukosy a mastnych kyselin v krvi jsou asociovany s aktivaci imunitniho systému.
Oproti tomu, redukce hmotnosti vedla ke zlepseni jak sekre¢niho profilu samotnych adipocytt tak
k snizeni prozanétlivého stavu TT na urovni mRNA, ale tyto zmény nebyly ptimo asociovany se
zlepSenim insulinové senzitivity. Vysledky této prace piispély k pochopeni prozanétlivych
pochodii asociovanych s obezitou a piejidanim, i ptesto je dal$i vyzkum funkénich zmén na Grovni

TT nezbytny.



