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Omega-3 mastné kyseliny nezbytné
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Omega-3 polynenasycené mastné kyseliny jsou vysoce cenéné pro svij blahodarny vliv na lidské zdravi. V pfitomném clanku je

kladen didraz na zmapovani jejich pfinosu z pohledu psychiatrickych onemocnéni (zejména deprese), nicméné jsou intenzivné

studovany prakticky napfi¢ véemi odvétvimi mediciny.
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Omega-3 fatty acids essential to the central nervous system

Omega-3 polyunsaturated fatty acids (FA) are highly valued for their beneficial effects on human health. The article focuses on

mapping their benefits from the point of view of psychiatric illnesses (hamely depression), however, they are intensively studied

practically across all branches of medicine.
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Uvod

Poprvé na ptiznivé ucinky nenasycenych
mastnych kyselin (MK) bylo upozornénojiz v 70.
letech minulého stoleti, kdy dansti védci Bang
a Dyerberg pfi hodnocenf zdravotniho stavu
kruhem v oblasti Gronska, Kanady, Aljasky a se-
verovychodni Sibife) zaznamenali vyrazné nizsi
vyskyt srde¢né-cévnich onemocnéni, cukrovky
¢i napf. astmatu. Dosud jedinym a nejpravde-
podobnégjsim vysvetlenim je konzumace stra-
vy bohaté prévé na omega-3 nenasycené MK,
které jsou mimo jiné bohaté zastoupeny v téle
morskych Zivocichd, tedy nejenom ryb, ale i tzv.
morskych plod apod.

Omega-3 mastné kyseliny (s prvni dvojnou
nenasycenou vazbou na tfetim uhlikovém ato-
mu metylového konce molekuly), spolu s ome-
ga-6 MK (s prvni dvojnou vazbou na sestém
atomu uhliku tohoto konce molekuly), patfi do
skupiny esencidlnich nenasycenych MK. Strava

zdpadoevropského typu obsahuje velky podil
omega-6 MK, jejichZ zdrojem jsou rostlinné oleje,
bohaté na kyselinu linolovou. U ¢lovéka ovsem
chybi enzymy, které by umoznovaly konvertovat
omega-6 MK na omega-3 MK, které je proto
tfeba dodavat ve stravé. Do této skupiny patfi
kyselina a-linolenova (ALA; 18 : 3), jeZ je obsa-
Zena v nékterych rostlindch, napfiklad v sdji, ¢i
kyselina eikosapentaenova (EPA; 20 : 5) a kyselina
dokosahexaenova (DHA; 22 : 6), obsazené zejmé-
na v télech moftskych Zivocichd. Idedlni pomér
omega-6: omega-3 MK v lidském téle je 1: 1.

Mechanismus puisobeni

omega-3 mastnych kyselin
Mechanismd, resp. postulatd, kterymi je

mozné vysvétlit pfiznivy vliv omega-3 MK na

lidské zdravi, je celd fada — z odborné literatury

Ize shrnout tyto jako nejvyznamnéjsi (1):

B majf pfiznivy vliv na metabolismus tukd
a bunécné membrany;

B omega-3iomega-6 MK (napf. 20:4, AA) jsou
vyznamnou soucasti bunécnych membran
a slouzi jako prekurzory eikosanoidd (prosta-
glandiny, leukotrieny a tromboxany);

B ejkosanoidy vzniklé zomega-3 MK maji pro-
tizanétlivy, antiaterogenni, antitromboticky,
antiarytmicky a vazodilatacnf Ucinek;

B ejkosanoidy vzniklé z omega-6 MK maji spi-
Se Ucinek prozanétlivy a protromboticky;

B vzdjemna kompetice mezi omega-3 a ome-
ga-6 MK vede k tvorbé eikosanoidl pfizni-
vejsich pro nas organismus (mj. tvorba tzv.
resolvin(l — tj. z&nét potlacujicich medidtord);
zlepsuji dysfunkce endotely;

B snizuji hladinu triglyceridd;

maji antioxida¢n{ Ucinek;

B podporujf mitochondridinfrespiracni cyklus pro-
stfednictvim stimulace syntézy koenzymu Q10;

B mohou ovliviiovat NK-burky, monocyty
a lymfocyty;

B mohou ovliviovat interleukiny ¢i TNF-a;
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Obr. 1. Zdnét a mechanismus vzniku neurodegenerativnich zmén u deprese (podle 32)
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BDNF — mozkovy neurotroficky faktor; CRF — hormon uvolriujici kortikotropin; HPA — osa hypotalamus-hypofyza-
-nadledvinky; INF — interferon; IL — interleukin; MK — mastné kyseliny; PGE2 — prostaglandin E2; PGF2 — prostaglan-
din F2; TNF — tumor nekrotizujici faktor; IDO — indolamin-pyrrol-2,3-dioxygendza

Obr. 2. Spojitost mezi spotiebou ryb a vyskytem deprese (podle 33)
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B jsou nezbytné pro zdravy vyvoj CNS a o¢-
niho pozadi;

B DHA pUsobi neuroprotektivné zvysenim
intraceluldri koncentrace fosfatidylserinu;

B mohou inhibovat HMG-CoA reduktazu & ACE.

Vyznam omega-3 mastnych
kyselin pro CNS

Vyznam omega-3 mastnych kyselin byva
nejvice sklorovan v ramci kardiovaskularnich in-
dikaci, u nichz jsou akcentovany jejich vlastnos-
ti antitrombotické a hypolipidemické. Nejen ve
zvitecich modelech, ale i v klinickych studiich se
navic dlouhodobd suplementace omega-3 MK po
dobu nékolika mésicl ukézala jako antiaterogennt.
Kyseliny se zaclefuiji do jiz vytvorenych ateroskle-
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rotickych platd a tyto platy se nasledné (na rozdil
od platd vzniklych u osob bez suplementace PUFA)
pokryvaji vazivovou vrstvou, ¢imz se de facto sta-
bilizujf a stavaji odoIngjsimi vaci mozné rupture.
Navic disponuji i vyraznym protizanétlivym
Ucinkem, jenz spociva v inhibici konverze eikosa-
noidd diky kompetici o stejny enzymaticky sys-
tém, ¢imz snizuji produkci prozanétlivych media-
tord (omega-6 eikosanoidy), které jesté podporuji
agregaci trombocytl (tromboxan TxA ). Vzniklé
omega-3 eikosanoidy (metabolity EPA) mohou
Ucinky omega-6 eikosanoidd dokonce antagoni-
zovat. Kromé toho omega-3 MK omezuiji i expresi
adhezivnich molekul na bunkdch endotelu.
Pravidelnym podavanim omega-3 nenasy-

cenych MKrovnéz kles hladina triglycerid( jako

dulsledek snizeni ¢astic s velmi nizkou denzitou
(VLDL). Soucasné je zminovana i zvysena (3-oxi-
dace MK v jaternich peroxisomech, kterd vede
k poklesu triglyceridd snizenim mnozstvi vol-
nych MK potfebnych pro jejich syntézu. Rovnéz
je zminovan jejich antioxidacni Ucinek. Vsechny
tyto vlastnosti omega-3 MK maji vysoky poten-
cidl plsobit preventivné v kontextu kognitivniho
deficity, a to jednak vzhledem k ovlivnéni reo-
logiky v mozkovych cévach, jednak ovlivnénim
tvorby eikosanoid( a také ovlivnénim slozeni bu-
nécnych membran (pouze pro zajimavost uved-
me, Ze za fyziologickych podminek predstavuje
DHA priblizné 8 % suché hmotnosti mozku).

Omega-3 nenasycené mastné kyseliny (PUFA)
se uplatiujf predevsim v procesech neurogeneze
¢i neurotransmise a participuji rovnéz na tvorbé
oxidu dusnatého, zvysuji koncentraci acetylcho-
linu, zvysuji koncentrace protizanétlivych a po-
tlacujf i tvorbu prozanétlivych cytokind. Zminéné
nenasycené kyseliny jsou soucasné prekurzory
sloucenin, jako jsou lipoxiny, resolviny & neuro-
protektin D1 (NPD1), jez plsobi neuroprotektivné
v(ici fadé skodlivych stimuld. Predpoklada se tedy,
7e koadministrace folatu s PUFA by mohla vyrazné
zlepsit kognitivni funkce (2).

Kyselina dokosahexaenové je hlavni soucasti
fosfolipidd v mozku a v sitnici (zejm. ve svétlo-
¢ivych bunkéch). S ohledem na vyse zminény
neuroprotektin D1 bylo zjisténo, ze plsobf proti
apoptodze zvysenim exprese proteint rodiny Bcl-2.
Navic inhibuje expresi cyklooxygendzy-2 stimulo-
vanou interleukinem IL-13. V lidskych neuronech
DHA rovnéz omezuje sekreci 3-amyloidu, ktery se
zvysené tvoii u Alzheimerovy choroby (3).

Omega-3 mastné kyseliny
a deprese

V poslednich letech je studovan mozny vztah
mezi omega-3 MK a afektivnimi poruchami, zejm.
depresi. Je totiz ztejmé, ze pritomnost rliznych MK
vyznamné definuje slozeni bunécné membrany,
a tedy ijeji funkci. U modelu transgennich mysi
schopnych vyssi konverze omega-6 na omega-3
MK byly v jejich mozcich zjistény vyssi koncentra-
ce DHA, coz korespondovalo se zvysenou Urovni
neuro-geneze v hipokampu a také s lepsi schop-
nosti ucit se, resp. vstipit si nové informace (4).

V 90. letech minulého stoleti se objevily prvni
studie, které prokdzaly nejen nizsi koncentrace
omega-3 nenasycenych mastnych kyselin v moz-
ku a krevni plazmé pacient s depresi oproti zdra-
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Obr. 3. Vyznam sprdvného poméru EPA/DHA pro pacienty s depresi (podle 20)
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vym kontroldm, ale i vy3si zastoupeniomega-6 vs.
omega 3. Pravé vyssf pomér omega-6 : omega-3
pozitivné koreluje se zdvaznosti a také délkou
deprese. Zvyseny prijem EPA a DHA je davén
do spojitosti se zvétsenim objemu $edé hmo-
ty mozkové (5). Nenasycené MK také podporuiji
tvorbu neurotransmiterd a prostaglandin(, diky
Cemuz zasadné ovliviuiji celou fyziologii moz-
ku (6). Dale Uprava poméru omega-6 : omega-3
snizuje i miru produkce prozanétlivych cytokin(
nejen v CNS. Deplece EPA/DHA je napf. spojovana
s abnormalni aktivitou serotonergni, dopami-
nergnii noradrenergni synapse (7). Omega-3 MK,
obzvlast DHA, podporuji hipokampélIni neuroge-
nezi, ¢imz mohou snizovat riziko rozvoje deprese
(8). Nevyznamnym jisté nenf ani to, ze mnozstvi
kyseliny arachidonové a jeji obrat se vyrazné sni-
2uji napf. pii uzivani thymoprofylakticky pasobici-
ho lithia; analogicky pUsobi téz napt. valproat (9).

Klinické zkusenosti

Mozny vztah mezi saturaci organismu ome-
ga-3 MK a afektivnimi poruchami byl hodnocen
v fadé studii i pfehledovych pracf (10). Ukdzalo
se, Ze napt. zvyseny obsah omega-3 v matefském
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siva, je zfejma poptavka po bezpedné a soucasné
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Zaver

Komer¢né dostupné pfipravky s obsahem
rybiho oleje maji pomérné heterogenni slozent,
co se jak kvantity, tak i kvality tyce. Dlvodem je
mij. vyuziti jeho rbznych zdrojd (druh ryby, zplsob
chovu, sezéna odlovu apod.), coz mlze vysvetlo-
vat i mozné odlisnosti ve vysledcich dosud reali-
zovanych studif. Z pohledu vyrobce, pokud chce
nabizet kvalitni pfipravky, je nezbytné, aby byl
presné definovan zdroj vstupnich surovin vyroby
v souladu s GMP (good manufacturing practice)
a také pomér EPA/DHA, nejen obsah rybiho oleje.

Rozhodovani o nasazeni omega-3 mastnych
kyselin vsak mUze usnadnit fakt, Ze jejich suple-
mentace u pacientd s depresf je soucasti nejen
Ceskych novelizovanych Doporucenych postup(
u deprese (28), ale téZ vyznamnych zahrani¢nich
guidelines (APA 2010 (29), BAP Guidelines 2015
(30) ¢i CANMAT 2016 (31)).
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