(O PRINESLO POSTCOVIDOVE OBDOBI V OBLASTI CHRIPKOVITYCH ONEMOCNED

ko u dospélych, i u fady déti, které prodélaly
covid-19, se vyskytuje kognitivni dysfunkce,
bolesti hlavy, Gnava a dalsi pfiznaky. Tyto déti
maji zvysené riziko plicni embolie, myokardi-
tidy a kardiomyopatie, tromboembolickych
piihod i dalsich zavaznych stavi jako je selhani
ledvin. Poruchy imunity, které u znac¢né casti
pacientt doprovazeji postcovidovy syndrom,
Ize charakterizovat jako kombinaci perzistu-
jici aktivace vrozené imunity (prozanétlivy
stav) a poruchy adaptivni imunity (napiiklad
dysfunkce T-lymfocytl, nedostate¢na syn-
chronizace bunécné a protilatkové imunity),
navic u nékterych pacientli se znamkami re-
aktivace latentné v organismu perzistujicich
virQ, napfiklad viru Ebstein-Barrové (EBV). Tyto
zmény mohou nepfiznivé ovlivnit obranu pro-
ti novym virovym a bakterialnim infekcim a je
tfeba s nimi pocitat pfi volbé preventivnia lé-
Cebné strategie (2).

U pacientq, ktefi prodélali covid-19 (bez
ohledu na zavaznost pribéhu samotného
onemocnéni) byly zaznamendany trvale zvy-
$ené hladiny systémovych prozéanétlivych
markeru jako je interleukin 6 (IL-6), C reaktivni
protein (CRP) azmény v populacich monocy-
th a neutrofilG, které naznacuji pretrvavaji-
ci aktivaci vrozené imunity. Byla prokazana
i souvislost mezi mirou zvyseni zanétlivych
marker( a délkou symptomu i horsim klinic-
kym obrazem. Studie popisuji aktivaci infla-
masomu, perzistenci zanétlivé signalizace
a zvysené exprese receptort PD-1 a TIM-3 na
lymfocytech v postcovidovém obdobi; tato
zvysena exprese je charakteristicka pro chro-
nické virové infekce (3). Perzistence virového
antigenu v organech muze udrzovat zanét
nizkého stupné, ktery podporuje dysregulaci
imunitnich drah, prispivé k symptomdm mul-
tiorgdnového charakteru a zvysuje vnimavost
k dalsim infekcim (4, 5, 6).

Prodélani covidu-19 muaze indukovat
dlouhodobé zmény slozek bunécéné imu-
nitni odpovédi. Vyzkum ukdzal vyrazné sni-
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zeni poctu lymfocytd jako celku, ale i jejich
typl (napf. CD4+ T bunék, CD8+ T bunék,
NK bunék) u pacientl s postcovidovym syn-
dromem. Méni se i kvalita a funkéni stav
imunitnich bunék. Nékteré oblasti vrozené
imunity mohou byt soucasné hyperaktiv-
ni i funkéné dysregulované. V souvislosti
s postcovidovym syndromem byla doku-
mentovana zvysena exprese checkpoin-
tovych markertd (PD-1, CTLA-4, TIM-3) na
CD8+ i CD4+ T-lymfocytech a snizena funkc-
nost téchto bunék (5, 7). Tyto zmény vedou
k funkénimu ,vycerpani” T-lymfocytd, coz
mUze oslabit schopnost rychlé odpovédi
na nové virové vyzvy nebo vést reaktivaci
latentnich virG. Byla dokumentovana i hy-
poresponzivita monocytl a dalsi zmény
bunécné imunity (3).

U fady pacientll byla v postcovidové fa-
zi prokazéana nejen dysfunkce B-lymfocytd,
atim i porucha produkce protilatek, ale i ne-
dostatecna koordinace mezi T- a B-lymfocyty.
U casti pacientl byla popséna nerovnovéaha
mezi titry protilatek a jejich neutralizacni ka-
pacitou ¢i schopnosti spolupracovat s Th lym-
focyty. MGze byt soucasné zvysena humo-
ralni aktivita (vysoké titry protildtek), presto
s nedostatecnou bunécnou podporou. Tento
nesoulad oslabuje efektivni clearing virQ
a tvorbu kvalitni de-novo odpovédi proti
novym patogenlim. Tato dysfunkce mize
prispivat ke snizené ochrané proti novym
infekcim (3, 7).

U pacientd, ktefi prodélali covid-19, byly
detekovany rGzné autoprotilatky (napt. anti-
nukledrni nebo protilatky proti interfero-
nam typu I). Autoprotilatky Ize v urcité mire
nalézt i u zdravych, ale u osob po prodéla-
ném covidu-19 byly zjistény vyssi hladiny ve
srovnani s kontrolami. | tento patologicky
mechanismus oslabuje fyziologickou ucin-
nost imunity (7).

Pribyvaji dikazy, ze u casti pacientd
v postcovidové fazi dochazi k perzistenci

antigenu viru SARS-CoV-2 v tkdnich. Tato
perzistence mlze dlouhodobé vycerpavat
imunitni systém (4). Soucasné byla popsana
vyssi frekvence reaktivace latentné perzistu-
jicich vird, napfriklad u pacientli s Unavovym
fenotypem postcovidového syndromu (1, 4, 5).
Nékteré studie svéd¢i pro vyznam role reakti-
vace EBV jako mozného faktoru pfispivajiciho

k Unavovému syndromu (3).

SARS-CoV-2 mlze narusit slozeni strev-
ni mikrobioty a integritu slizni¢ni bariéry,
coz vede ke zvysSené translokaci mikrobi-
alnich produktl a stimulaci systémového
zanétu. Interakce mezi strevni mikrobiotou,
imunitou a nervovou soustavou muze pfi-
spivat k neurozanétu, rizikovému faktoru
neurologickych kognitivnich symptoma
long covidu. Porucha mikrobiomu a naru-
Seni bariérové funkce je dalsi faktor, ktery
prispiva k oslabeni imunity, véetné obrany
proti infekcim (4, 6, 8).

Imunitni poruchy diky své komplex-
nosti nemaji vzdy stejné klinické projevy,
ale nékteré fenotypy koreluji s urcitymi kli-
nickymi obrazy (fenotypy) postcovidového
syndromu. Napfiklad unavovy fenotyp je
¢asto spojovan s vyssimi markery zanétu,
vycerpanim T-lymfocytl a reaktivaci EBV
(3, 7). Respira¢ni fenotyp (dyspnoe, kasel,
opakované infekce) mize byt disledkem
pretrvavajici plicni zanétlivé odpovédi, alve-
olarni dysregulace a snizené lokalni imunity.
Neurologicko-kognitivni fenotyp: pfiznaky
jako ,mozkovéa mlha” (brain fog), poruchy
paméti a pozornosti mohou byt zplsobeny
a podporovany systémovym zanétem a imu-
nitnimi zménami v centradlnim nervovém
systému (5, 6). U ¢asti pacientt vznikaji nové
autoimunitni projevy (napf. artralgie, kozni
symptomy), které mohou souviset s deteko-
vanymi autoprotilatkami (5). Vyznamna je
zvysena nachylnost k infekcim, kterd je
projevem imunitni dysregulace a neni va-
zana na urcity priznakovy fenotyp. Maze
se projevovat i u pacientd, ktefi prodélali
covid-19 a nemaji vyraznou jinou sympto-
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