VYZNAM VITAMINU C PRO DETSKY ORGANISMUS

prof. MUDr. Frantisek Kopfiva, Ph.D.!, MUDr. Pavel Friihauf, CSc.2, MUDr. Boris Hruskovi¢?,
MUDr. Pavel Kostiuk, CSc.?, PharmDr. Zdenék Prochazka®*, PharmDr. Lucie Kotlarova?,
MUDrv. Jiii Sliva, Ph.D.?, MUDr. Vendula Latalova’, MUDr. Jan Bozensky®

'Détska klinika FN a LF UP, Olomouc

2Klinika détského a dorostového lékarstvi 1. LF UK a VFN, Praha

*lmunologické a alergologické privatne centrum, Bratislava

“Edukafarm, Praha

sUstav farmakologie 3. LF UK, Praha

®Vitkovickd nemocnice, a. s., Ostrava-Vitkovice

Vitamin C je jednim ze zakladnich prvkd vyZivy a je pro ¢lovéka nenahraditelnou latkou, kterd hraje zasadni roli ve viech
etapach jeho zivota. Plisobenim na genom i pro svou epigenetickou roli ovliviiuje vyvoj i zdravotni stav ve vsech etapach
prenatdlniho i postnatalniho vyvoje. Ma zasadni vliv i na rozmanité funkce imunitniho systému. Je kofaktorem fady enzym
katalyzujicich vyznamné reakce v oblasti biosyntézy nepostradatelnych latek (napf. neurotransmiterq, karnitinu, kolagenu). Je
jednim z nejvyznamnéjsich antioxidant(, ktery chrani tkané pred oxidativnim stresem a ma tedy i protizanétlivy ucinek. Jeho
dostatec¢na hladina je proto dilezita pro prevenci mnoha chronickych zanétlivych onemocnéni. Deficit vitaminu C ohrozuje
zasadné zdravi ¢lovéka a je prekvapivé casty i v rozvinutych zemich. Fyziologicka potfeba vitaminu C se méni vékem, od
50 mg/den u novorozencl po 100 mg/den v dospivani a dospélosti. Tato potieba se zvysuje pfi fadé stav(ll, napf. fyzické
a psychické namaze, pfi infekénich a zanétlivych onemocnénich, pfi chorobach spojenych s oxidativnim stresem, v rekon-
valescenci, pfi hojeni ran a jinych stavech. Proto je tfeba dbat o dostate¢nou dodavku vitaminu C ve vhodné davce a formé,
ktera by zajistila jeho optimalni biologickou dostupnost.

Klicova slova: vitamin C, kurdéje, antioxidant, epigenetika, imunita, recidivujici infekce, alergie, deficit, zanét, prikaz nedostatku,
lipozomalni forma.

Vitamin C is one of the essential nutritional elements and is an irreplaceable substance for man, playing a crucial role at all
stages of life. Due to its effect on the genome and because of its epigenetic role, vitamin C influences the development as
well as health status at all stages of prenatal and postnatal development. It has a major impact on various functions of the
immune system. It is a cofactor in a number of enzymes catalysing important reactions in the biosynthesis of indispensable
substances (e.g. neurotransmitters, carnitine, collagen). It is one of the most significant antioxidants protecting tissues from
oxidative stress, thereby having an anti-inflammatory effect, too. Its sufficient level is thus important in preventing numerous
chronic inflammatory conditions. Vitamin C deficiency fundamentally threatens human health and is surprisingly frequent
even in developed countries. The physiological need for vitamin C varies with age, ranging from 50 mg/day in newborns
to 100 mg/day in adolescence and adulthood. This need increases in a number of conditions, such as physical and mental
exertion, infectious and inflammatory diseases, oxidative stress-related diseases, convalescence, wound healing, and other
conditions. Therefore, a sufficient supply of vitamin C in an appropriate dose and form must be maintained that would
ensure its optimal bioavailability.

Key words: vitamin C, scurvy, antioxidant, epigenetics, immunity, recurrent infection, allergy, deficiency, inflammation, evidence
of deficiency, liposomal form.
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Vitamin C (kyselina L-askorbova, askorbat) je
ve vodeé rozpustnd latka a organismus si nevytvafi
jeho vyssi dlouhodobé zasoby, proto je tfeba jeho
pravidelny pfisun. Vétsi zasoby vitaminu C jsou v ja-
trech, svalech a cirkulujicich krevnich bunkach, pre-
devsim erytrocytech. Clovéku (stejné jako dalsim
primatlim) chybi enzym L-gulonolaktonoxidaza,
bez kterého nemUize probéhnout tvorba vitami-
nu C z glukdzy. Proto musime vitamin C pfijimat
v potravé nebo pfi jeho zvysené spotfebé nebo
nedostatku jako doplnék stravy. V lidském téle
Z kyseliny askorbové redukcf vznika jeji inaktivni
forma a na aktivni se pfemeénuje intraceluldrné
za Ucasti glutathionu. Vitamin C ma v organismu
mnoho vitdlné dlleZitych roli, jejichZ ¢ast postup-

né uvedeme v ndsledujicim textu.

Vitamin C je jednim z nejvyznamnéjsich an-
tioxidantd. M& zasadni vyznam pro ochranu tkani
pred skodlivym plsobenim reaktivnich sloucenin
kysliku (ROS — reactive oxygen species). Reaktivni
slouceniny kysliku vznikaji v priibéhu metabolic-
kych procest v lidském téle, ale i diky plsobenf
znedisténého zevniho prostfedi, zejména ovzdusi,
vlivem zafeni, chemickych latek, napf. pesticidd,
ozdny, ale i koureni. Do skupiny reaktivnich slou-
Cenin kysliku patff volné kyslikové radikély (slou-
Ceniny kysliku obsahujicl nepéarovy elektron, diky
némuz jsou vysoce reaktivni) a dalsi latky (napfi-
klad peroxid vodikuy), ze kterych mohou kyslikové
radikdly vznikat. KdyZ nejsou tyto reaktivni latky
v dostate¢né mife neutralizovany (tj. pokud vznika
nerovnovadha mezi mnozstvim volnych radikalC
i jejich metabolitl a schopnosti organismu je od-
bourdvat), vznika oxidativni stres a v jeho dlsledku
chronicky zanét nizkého stupné, ktery je etiologic-
kym faktorem fady onemocnén.

Typickou situaci, ve které vznika oxidativni
stres, je nedostatek vitaminu C. Vitamin C svou
schopnosti pfedavat elektrony chranf ddlezité
biologické molekuly (proteiny, lipidy, sacharidy,
nukleové kyseliny, koenzymy) pfed poskozenim
ROS (ale i pfed poskozenim toxiny a Skodlivy-
mi environmentdlnimi faktory) a je dtlezitym
preventivnim faktorem. Antioxida¢ni pUsobe-
nfvitaminu C ma vyznam nejen v prabéhu zanétli-
vého procesu, pfi kterém se reaktivni radikaly tvofi
ve zvysené mife, ale i v prevenci chorob, v jejichz

etiologii oxidativni stres a chronicky zanét hraji

vyznamnou roli, napf. kardiovaskulamich anebo
onkologickych onemocnéni (1).

Nezastupitelnd je role vitaminu C v prdbéhu
tvorby mnoha latek potfebnych pro fyziologickou
funkci viech systém0. Prikladem takové latky je
zakladni sloZka pojivové tkédné — kolagen. Vitamin
C je kofaktorem enzym( lysylhydroxylazy a pro-
lylhydroxyldzy, potfebnych pro syntézu kolagenu,
resp. formovanf jeho tercidmi struktury. Kolagen je
dulezity nejen jako slozka pohybového aparatu,
ale i jako soucést bazalni membrany cév. Klasické
pifznaky skorbutu jsou vyvolany pfedevsim nedo-
state¢nou tvorbou kolagenu.

Vitamin C je i kofaktorem hydroxyldz po-
tfebnych pro syntézu karnitinu, latky nezbytné
pro transport mastnych kyselin do mitochondrif;
prispiva tim k zékladni mitochondriaini funkci —
produkci energie. K dalsim latkam, pro jejichz
tvorbu je vitamin C nezbytny, patfi nékteré hor-
mony, napriklad kortikosteroidy, katecholaminy
(adrenalin, noradrenalin, dopamin), vasopresin
(dtlezity pro kardiovaskuldrniregulace v prabéhu
zavaznych infekci) a daldi vitdlné ddlezité latky (2).

Genetickd informace organismu (genom) je
uloZzena v DNA. Jednotkami genetické informace
jsou geny (synonymum pro konkrétni tsek DNA
a pro vlohu), podle nichz se vytvaii podoba orga-
nismu — fenotyp. Gen se pfepiSe v procesu tran-
skripce do odpovidajici mRNA, kterd slouzi jako
prenasec informace k ribozom@m, na kterych pro-
biha translace (tvorba primarni struktury bilkovin
podle zdznamu v mRNA). Pro adekvétni regulaci
genomu je potfebny i vitamin C, ktery je napf. ko-
faktorem enzymd (monooxygendz a dioxygenaz),
které zajistuji hydroxylaci transkripcnich faktord
a ovliviiuji jejich prostiednictvim transkripci gend.

Teprve nedavno byla objevena vyznamna
role vitaminu C v epigenetice, tedy zméndm
v expresi gend (a tedy obvykle i ve fenotypu),
které nejsou zpUsobeny zménou nukleotidové
sekvence DNA. Dnes je zndmo, Ze viechny
geny jednotlivce nejsou trvale exprimovany
(tj. aktivni), ale jejich exprese se spousti v ,pra-
vy ¢as”, napf. v urcité dobé vyvoje organismu.
To zajistuje tzv. epigenom, tj. biochemické
zmeény DNA a histond, které reguluji expresi
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jednotlivych gen( jiz prenatainé i déle béhem
Zivota. Tyto modifikace genomu probihaji po-
moci transkrip¢nich aktivit gen (metylaci
a demetylaci bazi DNA, modifikaci histont
prostfednictvim acetylace, metylace, fosfo-
rylace, ubiquitinace) a postranskripcni aktivity
genl (RNA interferenci, RNAI). Pro epigenetic-
ké procesy je potfebné aktivita tzv. TET en-
zym (ten-eleven translocation dioxygenéz,
které plsobi demetylaci DNA), a tzv. histon
demetyldz. Epigenetické mechanismy ovliv-
nuji program nitrodélozniho vyvoje lidského
embrya a plodu.

Vitamin C jako koenzym TET enzym{ ovliv-
nuje genovou expresi v primordialnich zarode¢-
nych bunkach (tedy prekurzorech pohlavnich
bunék) i v kmenovych burikdch. Nedostatek
vitaminu C mUze vést ke vzniku vyvojovych
poruch (napriklad defektl neuralni trubice, tedy
vrozenych vad mozku, michy a pétefe) a zvyse-
nému riziku pfedc¢asného porodu (2). Zvysené
naroky na dostatek askorbatu béhem embryo-
nalniho a fetdiniho vyvoje vedou ¢asto k deficitu
vitaminu C u téhotnych Zen, hlavné v pozdnich
fazich gravidity (tento deficit je pfitomen pribliz-
né u tretiny téhotnych). Deficit askorbdtu u mat-
ky vede sekunddrné ke snizené dostupnosti
askorbatu u plodu, coz mize mit dlsledky pro
jeho vyvoj. Z toho vyplyva potfeba dostate¢né
suplementace vitaminu C béhem téhotenstvi (3).

Jiz v ranych fazich postnatéiniho vyvoje maze
deficit askorbtu vést k vyznamnym vyvojovym
vadam, napfiklad v oblasti nervového systému,
veetné CNS, narudend mdze byt napf. myelinizace
nerv (3). Z vysledkd studif jednoznacné vyplyva,
Ze vitamin C ma duleZitou epigenetickou roli bé-
hem celého Zivota a pfi jeho nedostatku mohou
byt epigenetické procesy naruseny, coz mlize vést
ke vzniku vrozenych vad a fady rliznych chorob
v postnatalnim vyvoji.

Pred vice nez 50 lety bylo prokdzano, ze
vitamin C ovliviiuje aktivitu imunitniho systé-
mu, zvlasté funkci imunitnich bunék. Imunitni
systém je souhrn mechanismd zajistujicich inte-
gritu organismu rozeznavanim a likvidaci cizich
Civlastnich, ale potencidlné skodlivych struktur.
Projevuje se obranyschopnosti organismu, ale
na druhou stranu i autotoleranci. Rozezndvame
podle specifity a vyvoje dva druhy imunitnich
mechanismU, nespecifickou a specifickou
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imunitni odpovéed, které Uzce spolupracuji na
mnoha urovnich.

Nespecifickd imunita, nazyvané také neadap-
tivni, vrozend, je evolu¢né starsi. Na piftomnost
skodliviny reaguje okamzité. Sklada se ze humo-
ralni slozky (komplementu, interferond, koagulac-
niho systému) a slozky bunécné (napf. fagocytd,
zirych bunék, NK bunék). Tato slozka imunity
nenizaméfena na likvidaci specifického antigenu.
Radime sem i bariérové funkce téla, napt. kdZi,
sliznice (obecné struktury zabranujici proniknutf
cizorodych ¢astic do organismu).

Specifickd imunita, téZ adaptivni, ziskana, je
evolu¢né mladsi. Mechanismy této imunity se
rozvijeji postupné a v ndvaznosti na mechanismy
imunity nespecifické (predevsim fagocytdzy), tedy
s urc¢itym zdrzenim a jsou namifeny proti pfesné
definovanému antigenu na zékladé jeho rozpo-
znani (imunologickd pamét). K slozkdm specifické
imunity patfi B a T lymfoycyty a imunoglobuliny.

Soucasti nespecifické imunity je bariérova
funkce téla — struktury zabranujici proniknuti
cizorodych &astic do organizmu - povrch kd-
Ze a sliznic, pohyb fasinek, tvorba hlenu, atd.
Jednou z prvnich ,mechanickych bariér” organi-
smu je kliZe, kterd chrani organismus pred vnej-
simi vlivy, ale i bakteriemi a viry. Keratinocyty,
zékladnf slozka epidermis, potfebuji pro svou
funkci dostate¢né vysokou hladinu vitaminu
C. PFi nedostatku askorbdtu se zhorsuje navic
i hojeni ran a tvorba kolagenu v dermalnich fi-
broblastech, jelikoz askorbat funguje jako kofak-
tor hydroxyldzy nutné pro stabilizaci kolagenu.
Vitamin C zlepsuje bariérovou funkci kize i jeji
obranyschopnost podporou syntézy lipidd.

Daldi bariérovou vrstvu organismu predsta-
vuji sliznice. I v nich hraje vitamin C svou roli, jak
ukazaly studie, v nichZ suplementace vitaminu
CzlepSovala antiinfekeni funkci epitelu dychacich
cest. Kmechanismu tohoto Ucinku patif napf. zvy-
sovani exprese protein{ zajistujicich tzv. tésna
spojeni (tight junctions) bunék epitelu (2).

Leukocyty, napf. neutrofily (fagocyty),
monocyty, B-lymfocyty a T-lymfocyty aktivné
akumulujf vitamin C a jeho nitrobunécna kon-
centrace je az stondsobné vyssi nez plazmaticka.
V prabéhu fagocytdzy, na jejimz mechanismu
se podili oxidativni vzplanuti, jsou neutrofily

schopné jesté zvysit svou nitrobunécnou kon-
centraci askorbdtu predevsim influxem jeho oxi-
dované formy — dehydroaskorbatu (DHA), ktery
je intracelularné redukovan na askorbét. Tato
akumulace chrani leukocyty pred poskozenim
ROS vznikajicimi v pribéhu fagocytdzy a oxida-
tivniho stresu. BEhem fagocytézy je intracelu-
larni askorbat v neutrofilech spotfebovévan a je
nutno opét zajistit jeho pfisun. Askorbat pomaha
i regeneraci dalsich intraceluldrnich antioxidantd,
napf. vitaminu E. Dostate¢na hladina vitaminu
C v neutrofilech hraje tak roli i v antioxidacni
snizuje i aktivaci prozanétlivych molekul jako
je nukledrni faktor kappa B (NF-kappa B) v neu-
trofilech i dalsich prozénétlivych bunkach (2).
Infiltrace tkéni postizenych infekci neutrofily
(chemotaxe) je dominantnim znakem zanétu,
ktery je nejstarsi fyziologickou obrannou reakcf
organismu - zanétu. Tato forma zanétu se proto
oznacuje jako neutrofilni zanét. Aktivita neutro-
fil& je zavisla na intracelularni hladiné askorbatu.
Jeho deficit vede k nedostate¢né chemotaxi
neutrofild do infikovanych tkani. Studie u pacien-
td s rekurentnimi infekcemi (které jsou obvykle
doprovézeny deficitem askorbatu) ukazaly, ze
chemotaxi neutrofilll Ize obnovit suplementaci
vitaminu C v fadu gram0. | u novorozencUl se
suspektni sepsi suplementace vyssich davek vi-
taminu C zlepsila vyrazné chemotaxi neutrofild.
Podavani vysokych davek vitaminu C se osved-
¢ilo i u geneticky podminénych poruch funkce
neutrofilll (napf. u chronické granulomatdzni
nemoci), kdy zvysuje snizenou chemotaxi a vede
ke zlepseni zdravotniho stavu pacient( (2).
Vlastni protizanétlivou aktivitou neutrofill
je fagocytdza patogent. Po pohlceni patogenu
¢i cizorodé ¢astice neutrofily vytvareji fagozom,
ktery splyne s lysozomem a vznikne tak fagoly-
sozom, jehoZ enzymy a ROS likviduji patogen.
Cely proces fagocytdzy je zavisly na dostupnosti
vitaminu C, coz bylo prokdzéno i v klinickych
studiich, napf. u osob s deficitem askorbatu a sni-
Zenou schopnosti fagocytdzy se tato funkce po
suplementaci zlepsila az 0 20 % (4). U pacientd
s recidivujicimi infekcemi se po podavani vyso-
kych (gramovych) dévek fagocytdza zvysila (2).
Poté co neutrofily v infikovanych tkanich
splnf svou funkci fagocytdzy a zniceni bak-
teridInich agens, probéhne jejich apoptéza
a odklizeni z postizené oblasti. To zajistuji
makrofagy, jimiz jsou vycerpané neutrofily fa-
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gocytovany a tim kon¢f akutni zanétliva odpo-
véd. Makrofagy tak brani pfechodu zanétu do
chronicity a poskozeni tkané. Cely tento proces
ukoncovani zénétlivé faze je podporovan vi-
taminem C. Pri deficitu vitaminu C (napfiklad
u pacientl se zdvaznymi infekcemi) je tento
proces oslaben, neutrofily, u kterych nepro-
béhla apoptdza, podléhaji nekréze, uvoliuji
latky, jez posSkozuji okolnf tkan a rozvijf se ch-
ronicky zanét. MUze dojit i k tzv. NETéze. NET
(neutrophil extracellular traps, neutrofilové ex-
tracelularni pasti) jsou sité vlidken DNA, histond
a enzymU zachycujici patogeny, ale v prdbéhu
akutni infekce pfi deficitu askorbatu, mohou
vsak plsobit negativné a vést k poskozeni tkani
a selhédni celych orgdnd. Studie ukazaly, Ze tento
negativni Uc¢inek NETézy neutrofild mize byt
omezen zvysenym pfisunem vitaminu C (2).

U pacientl s pneumoniemi a tuberkulo-
zou vitamin C urychluje apoptézu bunék, coz
muUzeme sledovat pfi vysetfeni bronchoalve-
olarni lavaze a omezuje rozsah zanétlivé infil-
trace snizenim poctu sekvestrovanych neutro-
fild. B-lymfocyty a T-lymfocyty (obdobné jako
fagocyty) akumuluji vysoké hladiny vitaminu
C. Askorbét urychluje proliferaci B-lymfocytl
a T-lymfocytl i jejich funkce, pfedevsim
svym ochrannym antioxida¢nim plsobenim.
Vysledkem je zvyseni aktivity téchto bunék,
vcetné vyssi produkce protildtek podtfidy IgG2.
Obdobny ochranny vliv askorbatu se projevuje
i u NK bunék (natural killers), u kterych podpo-
ruje proliferaci a diferenciaci (2).

Cytokiny reguluji intenzitu a trvanf imu-
nitni odpovédi stimulaci a inhibici prolife-
race rdznych bunék nebo sekrece protildtek
¢i jinych cytokinl témito burkami. Vitamin
Cma v regulaci exprese a plsobeni cytokinl
komplexni roli. Potlacuje produkci prozanét-
livych cytokinG a podporuje tvorbu protiza-
nétlivych cytokind v rlznych bunkach (vcetné
napt. mikroglii v CNS). Mda prospésny vliv i na
dal$i medidtory zanétu a imunitni odpovédi.
Prikladem mdze byt histamin, mediator pro-
dukovany bazofily, zirnymi burkami a plazmo-
cyty. Histamin na pocatku zanétlivé odpovedi
zvysuje vazodilataci a kapilarnf permeabilitu,
coz v pribéhu alergické reakce vede k rozvoji
alergickych priznakd. Studie ukézaly, ze snize-
na hladina vitaminu C je spojena se zvysenou



produkci histaminu. Nékteré klinické studie
ukdzaly, Ze suplementace vitaminu C v fadu
gram snizila u alergik hladinu histaminu (2).

Deficit vitaminu C méa za nasledek oslabenf
imunity a zvyseny sklon k infekcim. Navic samot-
na infekéni onemocnéni (nasledkem zvysené
spotfeby vitaminu diky intenzivnéjsim metabo-
lickym a zanétlivym procesdm) zvysuji naroky
organismu na pfisun vitaminu C. Proto je tfeba
dodat u pacientl v prabéhu lécby infekénich
onemocneéni vyssi davku vitaminu C oproti béz-
nym profylaktickym davkam (2).

Alergie je nepfiméfend reakce imunitniho
systému na latky, se kterymi se bézné setkava-
me v nasem prostfedi. Alergeny jsou vétsinou
latky bilkovinné povahy. Alergické reakce Ize
odlisit podle poruchy imunitnich mechanismd,
které alergii zpUsobily. Alergie se mUze projevit
jako sennd ryma, bronchidlni astma nebo az ja-
ko zZivot ohrozujici anafylakticky Sok. V prdbéhu
alergickeé reakce I. typu ¢asné pfecitlivélosti do-
chézi po vazbé alergenu na specifické protilatky
na povrchu zirnych bunék k uvolnéni histaminu
s rozvojem typickych pfiznakd. | projevy a tiZi
téchto onemocnéni ovliviuje vitamin C, nejen
svym vlivem na pfehnanou alergickou reakci
imunity, degranulaci Zirnych bunék, ale i na
indukci histidin dekarboxyldzy plsobenim ROS
béhem alergického zanétu a doprovazejiciho
oxidativniho stresu.

Beéhem exacerbace alergického zanétu se zvy-
Suje produkce ROS diky aktivité NADPH-oxiddzy
v membrané fagolysozomalnich vackd (zminénych
dfive) neutrofild, makrofagt a eozinofild a rozviji se
oxidativni stres. V této souvislosti je zajimaveé, ze
NADPH-oxidaza je obsazenaiv pylech, coZ pravdé-
podobné hraje roli ve vzniku zanétu dychacich cest
u alergikd po kontaktu s pyly. Jak ukézal napfiklad
vyzkum molekuldrnich redoxnich mechanismU
u pacientd s bronchidlnim astmatem, i v prlibéhu
chronického eozinofilniho zanétu u astmatikd je
zvysen oxidativni stres, ktery ovliviuje tiZi pfizna-
kd i imunopatologickych mechanismU astmatu
(5). U pacientt s bronchidlnim astmatem snizuje
bronchidlni hyperreaktivitu, snizuje frekvenci za-
chvat(, zlepsuje prlichodnost dychacich cest (6).
Protoze alergickd onemocnéni ¢asto doprovazi

deficit askorbétu, vitamin C (ve vyssich davkach
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a primérené formé, kterd zajisti dostate¢nou bio-
logickou dostupnost) diky svému antioxidativnimu

Zeni tize exacerbaci alergickych onemocnént (6).

Vitamin C md v organismu i fadu dalsich rolf,
napf. neuromodula¢niroli v CNS, v cholinergni,
dopaminergni a GABAergni transmisi a v ochra-
né ptred neurodegenerativnimi chorobami, pfi
kterych je tento prenos narusen a pfi jejichz
vzniku hraje vysokou roli oxidativni stres. Vitamin
Cje déle potiebny pro transformaci cholesterolu
na zlu¢ové kyseliny. Je nutny pro biotransforma-
ci xenobiotik a tim pro detoxikaci organismu.
Kromé toho vitamin C hraje vyznamnou Ulohu
v metabolismu Zeleza - ovliviiuje jeho resorpci
ze stfeva a mobilizaci; vyznamné tim ovliviuje
pfenos kysliku v organismu.

Uvadime nékolik dalsich Gcinkd vitaminu C,
potvrzenych v epidemiologickych studifch: vi-
tamin C blokuje tvorbu kancerogennich amin(
a snizuje tim riziko onkologickych onemocnéni
zazivaciho traktu, snizuje riziko kancerogenniho
pUsobent infekce Helicobacter pylori a metaplazii
zaludecni sliznice. Plsobf antiaterogenné, snizuje
adhezi trombocytl na cévni endotel a zvysuje
hladinu HDL cholesterolu, snizuje riziko ischemic-
ké choroby srde¢ni. Snizuje riziko vzniku katarakty.

Jak vyplyva z uvedenych poznatkd, vitamin
C ma pro organismus zésadni a mnohostranny
ve viech fazich jeho existence. Jeho dostate¢na
hladina je nenahraditelnym pfedpokladem pro
adekvatni vyvoj jiz od prenatélni faze, v pra-
béhu détstvi a dospivani a pro udrzeni home-
ostazy a funkce viech systémd organismu bé-
hem celého Zivota (7). Fyziologickd koncentrace
vitaminu C odpovidd hodnotdm vy3sim nez 28
mikromold/l, pasmo suboptimalnich hodnot se
nachazi mezi 11 a 28 mikromoly/!I a jako deficit
se oznacuji hodnoty pod 11 mikromold/I (8).
Rada studif ukézala, ze deficit vitaminu C je po-
mérné Casty i v rozvinutych zemich. Jak ukazal
jeden z prlzkumd, aZ pétina Evropand nema
dostatecny prijem vitaminu C (9). Studie z roku
2009 (8) ukazala, ze tfetina kanadské populace
ma suboptimalni hladinu vitaminu C, 14 % osob
mé& hodnoty v pdsmu deficitu a v dhrnu témer
polovina populace ma snizenou hladinu vitaminu

C. U pacient s deficitem vitaminu C byla zjisténa
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izvysend koncentrace Greaktivniho proteinu, coz
svédci pro soucasné probihajici zanétlivy proces
s oxidativnim stresem. V jiné studii (10) se ukazalo,
7e 15-20% Americant trpf subklinickym poklesem
a 10 % zavaznym deficitem askorbétu. Tedy celkem
tfetina populace USA md nedostatek vitaminu
C, coz koreluje se vzestupem marker( zanétu
a rdznymi patologickymi stavy, napf. nadvéhou
a hypertenzi, resp. metabolickym syndromem.
Hlavnimi faktory vzniku snizené hladiny vitaminu C
je strava chudé na vitaminy a nardst vyskytu chro-
nickych zanétlivych a metabolickych onemocnénf
doprovézenych oxidativnim stresem, ktera pfispi-
vaji ke zvysené spotrebé vitaminu C v organismu
a poklesu jeho systémové hladiny.

Rlzny stupen sniZzené hladiny vitaminu
C u ¢loveka (ktery maze i nemusi mit klasickou
podobu skorbutu) vyznamné ohrozuje celou fa-
du zékladnich funkci organismu. Deficit vitaminu
Cvede k prebytku ROS v organismu a rozvoji oxi-
dativniho stresu. Oxidativni stres poskozuje tkané
a je pficinou onemocnénti, jejichz podkladem je
chronicky zanétlivy proces. Askorbat se pfi nich
akumuluje v zanicené tkani na Ukor systémové
hladiny, sniZuje se kapacita pro jeho regeneraci
a déle se prohlubuje jeho systémovy deficit.

Snizend hladina vitaminu C negativné ovliviu-
je funkci rlznych systém( veetné CNS, kardiovas-
kuldrniho systému, imunity, inhibuje detoxikacni
funkci jater. Byl prokézan vztah mezi deficitem
vitaminu C, oxidativnim stresem a zvysenim hla-
diny marker( zanétu. Snizeni hladiny askorbatu
zvysuje riziko vzniku kardiovaskuldrnich onemoc-
néni (napt. hypertenze), respiracnich chorob, dia-
betu a mortality z jakychkoli pricin (11-13). Deficit
vitaminu C se maze déle projevit napf. snizenou
funkcf imunity (zvy3enou vnimavostf k infekcim),
poruchami hojenf ran, snizenou toleranci stresu,
depresivni poruchou, zanétlivymi revmatickymi
onemocnénimi a alergiemi. U téchto onemocnén(
je oxidativni stres zprvu etiologickym faktorem, ale
jeho trvani prohlubuje defecit vitaminu C i v dd-
sledku zvysené spotieby askorbatu v prabéhu
chronického zanétu, ktery je soucésti patogenezy
téchto chorob. Chronicky zanét pfedstavuje riziko-
vy faktor i pro vznik onkologickych onemocnéni
(14-16).

Tézky dlouhodoby deficit vitaminu C se
projevuje jako kurdéje (scorbut). Jedna se o po-
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tencidlné fatalni onemocnéni, charakterizované
postizenim kolagenovych struktur, poruchou
imunity a nachylnostf k zavaznym infekénim one-
mocnénim, které pak (ndsledkem zanétlivych
zmén a zvysenych metabolickych pozadavk()
dale vycCerpavaji zasoby askorbatu (15). Postupné
dochazi ke ztraté pruznosti cév, dochdazf ke krva-
cenido kize, sliznic a kloub(, pod periost. Kojenci
a malé déti neprospivaji, objevuje se neklid, ané-
mie, porucha osifikace a stav oznacovany jako
hemoragickd rachitida. Proto na klasicky skorbut
navazovaly obvykle infekéni epidemie; nejsou vy-
jimkou pfiznaky skorbutu navazujicf na respira¢ni
infekce. Nizkd hladina kyseliny askorbové v séru
predstavuje tedy skrytou hrozbu, kterd se nemusi
projevovat klasickymi pfiznaky skorbutu, ale mize
vést ke vzniku fady chronickych onemocnéni,
v jejichz etiologii hraje roli oxidativni stres a chro-
nicky zanét, vcetné onkologickych (15-16).

Pfi posuzovani deficitu vitaminu C nestaci sle-
dovat jen klinické pfiznaky. Symptomy se obvykle
objevuiji aZ pfi velmi nizké plazmatické koncentra-
civitaminu C pod 11 mikromold/I. Z hlediska pre-
vence zavaznych onemocnéni spojenych s oxida-
tivnim stresem se za zadouci povazuji hodnoty
> 50 mikromolU/I. Pfed rozhodnutim o potrebé
a formé suplementace vitaminu C je optimalnf
Zjistit, zda pacient objektivné trpf deficitem askor-
batu. Pro orientacni zjisténi deficitu je k dispozici
dostupna a pohodlnd metoda orientacniho sta-
noveni deficitu pomoci vysetfeni koncentrace
vitaminu C v moci. Na nasem trhu jsou dostupné
indikatorové prouzky Uro C Kontrol, umoziujici
orientacnf stanoveni hladiny kyseliny askorbové
v moci na principu reakce chelata¢niho ¢inidla
s kovovym iontem a barevnym indikatorem, ktery
reaguje Umérné hladiné vitaminu C zménou ba-
revného odstinu. Tato zména se porovna s barev-
nou stupnicf s uvedenymi hodnotami koncentracf
vitaminu C. Zjisténa koncentrace podava orien-
ta¢ni informaci o pfipadném deficitu ¢i saturaci
kyseliny askorbové v organismu (17).

Zabezpeceni dostatecné koncentrace vitami-
nu C v tkanich chranf organizmus pfed negativni-

mi dopady oxidativniho poskozenf a néslednym
vznikem patologickych zmén. V CR se doporucuijt
tyto preventivni denni davky pro détsky a do-
rostovy vek (v rdmci prevence deficitu): 0-4 mé-
sice: 50 mg, 4-12 mésicd: 55 mg, 1-4 roky: 60 mg,
4-7 rokd: 70 mg, 7-10 rokd: 80 mg, 10-13 rokd:
90 mg, od 13 let 100 mg. Dennf dévka 100 mg
se doporucuje v rdmci prevence i v dospélosti,
u gravidnich Zzen 110 mg, u kojicich zen 150 mg.
V prlibéhu adolescence, pfi zvysené fyzické a psy-
chické zatézi, béhem infekénich onemocnénich,
pii anémii, neprospivani, nechutenstvi, pfi hojeni
ran a obecné u onemocnéni spojenych s oxida-
tivnim stresem, u aktivnich i pasivnich kurakd,
déle pfi uzivani nékterych 1é¢iv, napf. salicylatd,
kortikoidl, perorélnich kontraceptiv se denni
potieba zvysuje az 0 100 %.

Pro novorozence a ¢aste¢né i mladsi bato-
lata je optimalnim zdrojem askorbdtu matef-
ské mléko. Obsah askorbdtu v mléku se odviji
od pfijmu vitaminu C matkou, ale jeho obsah
s délkou kojeni postupné klesa. Kravské mlé-
ko vitamin C obsahuje v minimalnim mnozstvi
(pfiblizné 1,7 mg/100 ml). Déti, které nemohou
byt nebo nejsou kojeny, dostéavajf jako ndhradu
matefského mléka kojeneckou formuli (ndhrad-
ni kojeneckou mlécnou vyzivu). V soucasnosti
vyrdbéna mléka ur¢end k ndhradni vyzivé musi
byt podle smérnic EU fortifikované vitaminem
Cv mnozstvi nejméné 4,8 mg/100 ml. Tato mi-
nimalni hodnota je pomérné nizka. Vhodnost
suplementace je ddna obsahem vitaminu v kon-
krétnfm typu mléka. V ndsledné vyzivé, obvykle
podavané od 6 mésice Zivota, pro zdravé dité je
optimalnim zdrojem vitaminu C smiSend strava
s dostate¢nou konzumaci Cerstvého ovoce a ze-
leniny. V dostupné strave obsahuji nejvic vitami-
nu C rybiz ¢erny, brokolice, citrusové plody, Sipky
a Cerstva listova zelenina (Tab. 1.). Zalezi viak
na pfipravé, nebot vitamin C reaguje citlivé na
vzduch, teplo a vlhkost. Proto se varem, sklado-
vanim (hlavné za pfistupu svétla), zpracovanim
(krdjenim, strouhdnim apod.) vyrazné snizuje,
atoazo 56 % (18), a proto je vhodna také jeho
suplementace ve formé doplnku stravy.

Suplementace vitaminu C bé&znymi peroral-
nimi formami je velmi obtizng, jelikoz vy3si pe-
rordlné podané davky se vzhledem k omezené
kapacité stfevnich transportért (SVCT1, SVCT2)
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nevstfebavajf idedlné do krevni plazmy a jsou
vylouceny stolici z organismu. Pro saturaci vyssi
potreby vitaminu C v situacich zvysenych narok
na organismus a souvisejici ohroZzenf oxidativnim
stresem (napt. u déti s vyssi citlivosti k infekcim
a alergiim), je vhodna nova, lipozomdlini forma
vitaminu C, kterd se vyznacuje podstatné doko-
nalejsim vstrebavanim podané davky. V lipozomu
je vitamin C obalen vrstvou pfirodnich fosfolipidd,
tedy molekul, z nichZ jsou utvofeny i bunécné
membrany lidského organismu. Proto je lipozo-
malni obal vniman stfevni burikou jako télu viast-
ni a jeho vstiebavani do krve neni omezovano
stfevnimi transportéry, které limituji vstfebavani
bézenych perordlnich forem vcetné forem s po-
stupnym uvolhovanim. Lipozomalnf vitamin C se
absorbuje dvoji cestou: je vychytavan Peyerovymi
platy stfevnf stény (prostfednictvim epitelidinich
M-bunék, které jsou soucasti slizni¢niho imunitni-
ho systému) a vedle toho zejména prostfednictvim
enterocytl, odkud je transportovan lymfatickym
systémem. Lipozomalni vitamin C tak zajistuje vys3si
biologickou dostupnost tohoto vitaminu C pro
antioxida¢ni kapacitu, imunitni, nervovy systém
a dalsi systémy.

Dalsi moznosti podani vyssich davek tak,
aby byla zajisténa vysokd systémova hladina, je
intravendzni podani, nicnéné tato forma neni
tak dostupné jako forma perordini. K zabezpeceni
protizanétlivého efektu askorbatu u chorob spo-
jenych s vysokym oxidativnim stresem je zapo-
tfebi vyrazné navyseni sérové hladiny askorbdtu,
dosazitelné intravendznim podanim davek v fadu
gramd (19). NapF. u onkologickych onemocnéni
svym antioxida¢nim, ochrannym pdsobenim na
zdravé tkané vede vyrazné zvyseni koncentrace
vitaminu C v séru k vyznamné redukci toxicity
zakladni protinddorové terapie a ke zvysenf kvality
jejich Zivota (20).

Pokud jde o bezpecnost podané kyseliny as-
korbové u zdravych jedincl (tj. osob bez anam-
nézy urolitidzy a s normalni funkci ledvin), existujf
u odborné vefejnosti obavy, Ze vysoké davky
vitaminu C mohou pfinaset zvysené riziko uroli-
tidzy. Ovsem ve studiich zaméfenych na bezpec-
nost (21-26), bylo podavani intravenéznich infuzi
vysokodavkovaného vitaminu C pacienty velmi
dobfe snddeno, zvysené riziko vzniku urolitidzy

se u nich neprojevilo. Lze to potvrdit vysledky



farmakokinetickych studii, respektive omezenou
kapacitou transportérd pro vstrebavani askor-
batu ze stfeva, jelikoz nevstfebany askorbat pfi
podan{ vysokych davek béznych perorélnich
forem vitaminu C z0stdva nevstrebana kyselina
askorbova ve stfeve, v jehoz zésaditém prostredi
se mdze ménit na oxalat, jenZ po svém vstrebani
zvysuje riziko vzniku hyperoxalurie. Na trhu jsou
volné prodejné rlizné kombinované pripravky
s obsahem vitaminu C a jako rizikové musime na
zakladé uvedenych poznatkl povazovat rlizné
JSformule” pro sportovce a upozornit na predav-
kovanf timto typem pfipravkd, které obsahuji
az 1100 gramd vitaminu C v kapsli. Perordlni
podavani obycejného vitaminu C ve vysokych
davkach je proto rizikovéjsi, nez je tomu v pfi-
padé lipozomalni a intravendzni aplikace, pfi
kterych je obchdzeno zasadité prostiedf stfeva.
Jinymi slovy feceno, uvedeny nezadouci Ucinek
se de facto netyka perordlni lipozomalni formy
(vstfebdva se pres lymfaticky systém do krevni
plazmy) a nitroZilni formy, nebot obé formy ob-
chazeji zasadité prostedi stfeva, pficemz z krevni
plazmy se vitamin C jiz pfesunuje do bunék
(v zavislosti na mife deplece askorbatu v téch-
to bunkdach). Maximalni koncentrace dosahuje
askorbat v neuronech a nékterych imunitnich
burikdch, v plazmé zlstava jen zbytkova kon-
centrace asborbatu, ktery se vylou¢i ledvinami
vétsinou v nezménéné formé, coz z podstaty ne-
mUze vést k riziku vzniku hyperoxalurie. Zajimava
je posledni prace z roku 2018, kterd poukazuje
na pffnosny vliv vitaminu C na ledviny; doklada
fakt, Zze kyselina askorbové jako antioxidant sni-
Zuje miru oxidativniho stresu a hladiny ADMA
(asymetrického dimethylargininu) u pacientd
s chronickym onemocnénim ledvin. Prave oxida-
tivni stres a zanét jsou ¢astym problémem u pa-
cientl s chronickym rendlnfm onemocnénim;
pfispivaji k rozvoji aterosklerézy a zvyseni rizika
kardiovaskularich pfihod u téchto pacientd (27).
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Vitamin C je na trhu nabizen v fadé rdznych
vice ¢i méné raciondlnich kombinaci s dalsfimi
slozkami. Za racionalni Ize povaZovat napf. pfi-
pravek obsahujici kombinaci lipozomalni formy
vitaminu C s extraktem ze sfpku. Lipozomalni forma
vitaminu C umoznuje, jak je uvedeno vyse, dosa-
Zeni podstatné vyssi biologické dostupnosti pro
tkané. Extrakt ze Sipku (Rosa canina) vedle kyseliny
askorbové (jejimz je nejvydatnéjsim pfirodnim
zdrojem) obsahuje fadu farmakologicky Ucinnych
komponent.

Dulezity je obsah flavonoidd, které brani oxida-
civitaminu C, udrzuiji jej tak v aktivni formé a zvysujt
tim jeho stabilitu. Mezi obsahové latky extraktu
patif dale vitamin A, E, K, vitaminy skupiny B, vapnik,
Zelezo, hoitik, fosfor a dalsi minerdly. Latky obsaze-
né v extraktu Sipku maji fadu dalsich podplrnych
Ucinkd vitaminu C. Prispivaji k normalni funkci
imunity (jak bunécné, tak humoréini). Dllezitou
sloZkou s antioxidacni a protizanétlivou aktivitou
jsou polyfenoly a karotenoidy, které pfispivaji k sy-
nergickému antioxidac¢nimu ucinku a hrajf ddlezi-
tou roli v prevenci onemocnéni, v jejichz etiologii
hraje roli oxidativni stres, véetné napt. alergického
astmatu (28).

Studie prokazaly, Ze extrakt ze $ipku pod-
poruje normalni funkci kardiovaskularniho
systému napf. tim, Ze pfispivé k normalizaci
hladiny triglyceridd. Pro kardiovaskularni pre-
venci je také vyznamné zjisténi, ze extrakt
z Sipku ma antiobeziticky ucinek (flavonoid
tilirosid ovliviuje expresi klicovych transkrip¢-
nich faktor dilezitych v lipogenezi). V sou-
vislosti s kardiovaskuldrni prevenci je dlezité
zjisténi, ze extrakt z $ipku ma vliv na snizenf
glykemie a dokonce extrakt mdze pUsobit
jako rdstovy faktor pro pankreatické beta-
-bunky (29-34). Klinickou studif byl prokazan
antibakterialni ucinek sipkového extraktu,
ktery napf. snizoval vyskyt infekci mocového
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traktu (35). Mnohostranné prospésné ucinky
Sipkového extraktu jsou tak vysledkem spo-
lecného synergického plsobeni celé fady
komponent. K u¢inkim extraktu z Rosa cani-
na uvadi na svych strankdch Statni zdravotni
Ustav v souladu se stanoviskem Evropského
Ufadu pro bezpelnost potravin (EFSA) tyto
vlastnosti: antioxida¢ni Gcinek, podpora pfi-
rozené obranyschopnosti a odolnosti orga-
nismu, normalni funkce imunity, nervového,
kardiovaskuldrniho, dychaciho, mocového
a zazivacfho systému (36).

Vitamin C je pro ¢lovéka nepostradatelna
|4tka, kterd ovliviuje vyvoj a zdravotni stav
organismu od prenatdini faze, po celé dét-
stvi, dospivani i béhem dospélého Zivota. Ma
zasadni vliv na genom i epigenetiku, branf
vzniku vyvojovych vad, je nezbytny zejména
pro funkci imunity, nervovy a kardiovaskularn{
systém a antioxidacni ochranu organismu.
Je kofaktorem fady enzymU katalyzujicich
biosyntézu nepostradatelnych latek, plsobf
protizanétlivé a jeho dostate¢nd hladina je
dulezitd pro prevenci mnoha onemocnéni,
v jejichz etiologii hraje roli oxidativni stres
a chronicky zanét. Deficit vitaminu C md proto
vyrazné negativni disledky. Vyskyt tohoto
deficitu je prekvapivé Casty i v rozvinutych
zemich. Onemocnéni spojena s oxidativnim
stresem déle tento deficit zvysuji. Proto je
tfeba dbat v kazdém véku o zajisténi dosta-
te¢né davky vitaminu C. U¢inky vitaminu C
podporuje a rozsifuje kombinace s extraktem
ze $ipku. Vyhodna pro détsky i dospély vék
je lipozomalni forma pfipravku, kterd umoz-
nuje (oproti béznym perordinim pfipravkim)
podstatné dokonalejsf vstfebdvani a dosazeni
dostate¢né vysoké systémové dostupnosti
kyseliny askorbové.
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