Zinok ma komplexné imunomodulacné, protivirusové, protizapalové a cytoprotektivne Gcinky, preto patri medzi efektivne spésoby
liecby a prevencie respiracnych virusovych infekcii. Lekarnik je zdravotnicky pracovnik, ktory najcastejsie a ako prvy riesi samoliecbu
réznych respiraénych infekcii. Tie st takmer vzdy spésobené virusmi. Clanok opisuje Glohu zinku pre spravne fungovanie imunitného
systému, vratane mechanizmov jeho protivirusového posobenia. Lekarnik moéze odporucat zinok v lie¢be akutnych infekcii hornych
dychacich ciest (napr. prechladnutie), alebo ako doplnkovu liecbu a prevenciu inych respira¢nych infekcii ¢i chronickych respira¢nych
ochoreni s predpokladom deficiencie zinku. V ¢lanku sa tiez uvadza mozné vyuzitie zinku ako sucasti liecby a prevencie ochorenia
covid-19.
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Antiviral effect of zinc. Zinc has complex immunomodulatory, antiviral, anti-inflammatory and cytoprotective effects, making it an
effective way of treating and preventing respiratory viral infections. Pharmacists are the first-line healthcare professionals frequently
handling self-treatment of various respiratory infections, which are almost always caused by viruses. The article describes zinc's role in
the immune system being able to function correctly, including its antiviral mechanisms of action. A pharmacist may recommend zinc
to treat acute upper respiratory tract infections, such as the common cold, or as adjunctive therapy, and to prevent other respiratory
infections or chronic respiratory diseases with a presumption of zinc deficiency. The article also discusses the possible use of zinc as
part of treatment and prevention of covid-19.
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Deficit zinku, po prvykrat opisany Pra-
sadom a spolupracovnikmi pred vyse
50 rokmi, zdsadne ovplyvnil chapanie
fyziologického vyznamu zinku a viedol
k jeho intenzivnemu vyskumu. Zinok je
po Zeleze druhym najdélezitejSim mik-
roelementom pre ¢loveka, pricom v lud-
skom organizme pIni mnohé nezastu-
pitelné biologické tlohy. Je stcastou
enzymov, signaliza¢cnych molekul
a transkripénych faktorov. Zaroven
sa podiela na udrziavani koznej inte-
grity a zasahuje aj do procesov hoje-
niaran[1].

Ludsky organizmus nedisponuje $pe-
cidlnym systémom udrZiavajucim za-
soby zinku v organizme a vzhladom na
jeho velky obrat je primerany denny pri-
jem zinku nevyhnutny na dosiahnu-
tie jeho rovnovdhy, ako aj na zachova-
nie jeho vsetkych biologickych tcinkov.

2021;

Prisun zinku z potravy z réznych pricin
viak obvykle nepostacuje pokryt jeho
celkovu dennu potrebu, ¢o je pricinou
jeho chronického deficitu [2,3]. Podla
Svetovej zdravotnickej organizacie je
v sti¢asnosti deficit zinku piatou hlavnou
pri¢inou mortality a morbidity v rozvo-
jovych krajindch a odhaduje sa, Ze po-
stihuje asi tretinu svetovej populdcie.
Deficit zinku prispieva celosvetovo asi
k 16 % respiracnych infekcii dolnych dy-
chacich ciest, 18 % malarie a 10 % dia-
rey [4]. Predc¢asne narodené deti, fudia
vo vy$som veku a s chronickou choro-
bou su hlavné skupiny s rizikom vzniku
deficitu zinku [5].

Aj ked' sa zinok podiela na spravnom
fungovani prakticky vietkych systémov
fudského organizmu, za klicovu sa po-
vazuje Uloha zinku v imunitnom sys-
téme a pri regulacii zadpalovej odpo-
vede [4,6,7]. Imunitny systém velmi
citlivo reaguje na homeostazu zinku

a deficit zinku pre neho predstavuje sig-
nal ohrozenia (,danger signal”), ¢o vedie,
a to najma pocas akutnej zapalovej od-
povede, k nadmernej a nekontrolovanej
tvorbe zdpalovych mediédtorov a k roz-
voju tkanivového poskodenia [7].

Imunitny systém predstavuje Zivotne
délezity mechanizmus fudského orga-
nizmu zabezpecujuci udrzanie rovno-
véhy v organizme za vietkych okolnosti.
Skladd sa z organov, tkaniv a buniek,
ktoré medzi sebou intenzivne komuni-
kuju a zabezpecuju jednotnu a presne
koordinovanu odpoved. Imunitny sys-
tém je nositelom imunity. Jej Ulohou je
nielen ochrana proti mikroorganiz-
mom (virusy, baktérie, parazity), ale aj
ochrana pred vznikom nadorov, pred
rozvojom neprimeranej autoimunity
(autoagresivity) ¢i zabezpecenie prime-



Deficit Zn

Nadmerna tvorba prozapalovych
cytokinov

Atrofia tymusu

Porucha maturacie lymfocytov
Zmeny v T-bunkovom kompartmente
(nerovnovaha T, 1/T. 2,4 T, TT7,17)

Porucha repara¢nych procesov a hojenia
tkaniv

ranej zapalovej reakcie a nasledne za-
bezpeclenie procesov hojenia tkaniv.
Zinok predstavuje dolezity a esencidlny
prvok pre sprdvne fungovanie imunit-
ného systému a jeho primerant reak-
tivitu (obr. 1). V jednotlivych studiach sa
ukazalo, Zze zinok priamo aj nepriamo
podporuje mechanizmy nespecifickej
imunity, ¢i uz v podobe aktivacie makro-
fagov a fagocytdzy, alebo cez aktivaciu
systému komplementu. V oblasti adap-
tivnej (Specifickej) imunity sa podiela
prakticky na vsetkych etapdch maturd-
cie imunitnych buniek a zaroven ovplyv-
nuje aj ich vzdjomné interakcie prostred-
nictvom prenosu aktivacnych signdlov cez
receptory a vnutrobunkové signaliza¢né
dréhy. Pritomnost zinku je nevyhnutna aj
pre sprdvnu reguldciu procesov zdpalu,
pricom vplyv na tvorbu jednotlivych cy-
tokinov je variabilny (napr. zvysuje tvorbu
tolerogénneho interleukinu 10) [4,6-12].

Velmi dolezité su ucinky zinku v efek-
tivnej protivirusovej obrane [4,7-15].
Hlavné sposoby, ktorymi sa zinok po-
diela na protivirusovej imunite, su:

Stimuluje tvorbu interferéonov - tie

predstavuju prva obrannd imunitnu

liniu proti Sirokému spektru patogé-
nov, najma virusov. Zinok prispieva

k optimalnej a regulovanej tvorbe in-

terferébnov prostrednictvom aktivacie

tzv. vzorkovych receptorov ako sucast

odpovede imunitného systému na vi-

rusovu infekciu.

—_

Homeostaza Zn

Vyrovnany pocet imunitnych buniek
a ich funkcif

Rovnovaha medzi toleranciou
a reaktivitou

Integrita slizni¢nych povrchov

Podiela sa na spravnej funkcii NK bu-
niek - zasahuje do procesov ochrany
vlastnych neposkodenych buniek
pred aktivitou NK buniek, no na dru-
hej strane je zinok esencialny pri in-
terakcii NK buniek s bunkami infiko-
vanymi virusmi, ktoré nasledne NK
bunky réznymi mechanizmami zni-
¢ia a odstrania. NK bunky mézu byt
aktivované viacerymi mechanizmami
vzhladom na siroké spektrum recepto-
rov na ich povrchu, ale pri akutnej in-
fekcii je dolezita ich aktivacia cez pro-
zapalovy IL-1B, pri¢om aj signalizacia
tymto interleukinom je ovplyvnena
zinkom.

Ovplyviiuje repertoar T-lymfocy-
tov - zinok sa podiela prakticky na
celom procese maturdcie a delenia
imunitnych buniek, Specidlne lymfocy-
tov. Ovplyvnuje ich vzadjomné interak-
cie a kooperaciu imunitnej reaktivity,
zUcastruje sa pri prenose aktivacnych
signdlov v imunitnych bunkdach (je
sucastou roznych druhov signalizac-
nych molekul a receptorovych systé-
mov). Zinok ovplyviuje tieto subpo-
puldcie T-lymfocytov:

.T,1 lymfocyty - su sucastou imunit-

nej odpovede na intracelularne pato-
gény (napr. virusy) s naslednou tvor-
bou réznych cytokinov (TNF-a/B, IL-2)
a interferénu gama. Tieto cytokiny
potom aktivuju monocyty/makrofagy,
podporuju tvorbu oxidu dusnatého
a stimuluju proliferaciu CD8'T cyto-

Nadmerny a dlhodoby prijem* Zn

Supresia funkcie T- a B-lymfocytov

Nadmerna aktivita Treg

Priama aktivacia makrofagov

*U dospelého — dlhodoby prijem
nad 40 mg Zn denne

toxickych lymfocytov, ktoré zabezpe-
¢ia jednotlivé procesy odstranenia
patogénu.

2.CD4* pomocné T-lymfocyty - po-
dielaju sa na aktivacii CD8* T cytoto-
xickych lymfocytov, ako aj na tvorbe
protildatok B-lymfocytmi na T-zavislé
antigény (t. j. proteiny).

3.Regulacné T-lymfocyty - zinok je
esenciadlny pre spravnu regula¢nu
funkciu tejto subpopuldcie T-lymfocy-
tov, ktoré sa podielaju na optimalizacii
imunitnej odpovede.

Podiela sa na maturacii a prolifera-
cii B-lymfocytov a na tvorbe imuno-
globulinov - zinok ma vacsi vplyv na
T-bunkovy kompartment, ale je dole-
Zity aj pre funkcie B-lymfocytov, ktoré
ovplyvnuje predovietkym nepriamo
cez T-lymfocyty.

Reguluje zdpalovu odpoved a na-
sledne procesy hojenia tkaniv -
zinok sa podiela na vcasnej aktivacii
obrannych mechanizmov nespecific-
kej imunity a zdpalovej kaskady, na-
sledne participuje na reguldcii zapalo-
vej odpovede a jej termindcii, pricom
dolezité su aj jeho antioxidacné ucinky
(oxidacné poskodenie biomolekul je
sucastou neprimeranej akutnej zapa-
lovej odpovede).

Podiela sa na procesoch spravnej
prezentacie antigénov dendritovymi
bunkami - tie su hlavné profesionélne
bunky prezentujlice antigén v orga-
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nizme a su klu¢ové prisprdvnom vyhod-
noteni jednotlivych antigénov a ich na-
slednom spracovani T- a B-lymfocytmi.
Udrziava integritu slizni¢nych povr-
chov - zinok zvysuje odolnost buniek
vodi infikovaniu virusmi, zvysuje viabi-
litu buniek, brani interakciam virusov
s receptormi na povrchu sliznic.

Celkovo mozno uzavriet, Ze zinok je ne-
vyhnutny pre dlhodobé spravne fun-
govanie jednotlivych zloziek imunity.
Dostato¢ny prijem zinku udrziava jeho
normdlnu homeostazu, ktord je potrebna
pre optimdlne fungovanie imunitného
systému a zachovanie jeho reguldcii. Imu-
nitny systém citlivo reaguje na nedosta-
tocny prisun zinku, pricom pri akitnom
deficite zinku vznikaju poruchy imunity
a pri jeho dlhodobom deficite dochadza
k rozvoju réznych zapalovych choréb [4,6].

Respiracné infekcie predstavuju naj-
¢astejsiu formu infekcie vo vietkych ve-
kovych kategériach, pricom ich pod-
statnd cast (85-95 %) je vyvolana
virusmi. V klinickej praxi je preto velmi
dolezité zamerat sa na efektivne nd-
stroje liecby, ale aj na prevenciu re-
spiracnych infekcii, ¢o v konec¢nom
dosledku moze prispiet k poklesu ne-
indikovanej antibiotickej preskripcie
a antibiotickej rezistencie [16-19].
Bezné prechladnutie (bezna nddcha,
common cold) predstavuje najcastejsie
akutne infek¢né ochorenie hornych dy-
chacich ciest, ktoré obvykle v priebehu
niekolkych dni samo odznie (tzv. self-li-
miting priebeh). Dominantne je vyvo-
lané sirokym spektrom respiraénych
virusov (rinovirus, koronavirusy, virus
chripky a parachripky, adenovirusy, en-
terovirusy, respiracny syncycidlny virus).
Samotné prekonané ochorenie neza-
nechava zZiadnu imunitu, a preto su
u C¢loveka v priebehu roka typické via-
ceré reinfekcie, ktoré vsak obvykle pre-
biehaju miernejsie. Inkubac¢na doba je
1-3 dni s naslednym 3- az 7-dnovym tr-
vanim. V klinickom obraze je okrem pro-
fuznej rinorey, kongescie nosa, bolesti
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hlavy typické aj casté kychanie, ktoré
vyznamne napomdha k Sireniu infek-
cie kvapéckovou cestou. Samotné ocho-
renie méze mat aj viaceré komplikacie,
ako napr. akutna sinusitida, otitida ¢i na-
slednd bronchidlna hyperreaktivita vzni-
kajuca na zaklade nazobronchiédlneho re-
flexu (typicky sa po odzneni priznakov
z hornych dychacich ciest objavi postin-
fekény neproduktivny kasel). Dolezitym
faktom je, ze trukturélne, ako aj funk¢né
zmeny v nosovej sliznici mézu pretrva-
vat aj 4 tyzdne. V tomto obdobi rekonva-
lescencie je preto epitel dychacich ciest
zranitelnejsi a nachylnejsi na nové in-
fekcie, ¢i uz virusové alebo bakteridlne.
Zdkladom liecby je véasna imunomo-
dula¢na a symptomaticka liecba jed-
notlivych klinickych priznakov spolu so
zlepsenim hygieny nosovej dutiny [19].
Vo viacerych studiach sa ukdzalo, Ze na-
sadenie véasnej a efektivnej liecby do-
kdze nielen zmiernit priznaky beZzného
prechladnutia, ale predovsetkym skrd-
tit jeho trvanie, a tym aj znizit pravde-
podobnost jeho dalsieho sSirenia. Medzi
efektivne nastroje lie¢by akutneho bez-
ného prechladnutia patri aj zinok [20-23].

Zinok md dokdzané tak liecebné, ako
aj preventivne ucinky pri beznom pre-
chladnuti. Pocas akutnej infekcie chrani
bunky respiracného epitelu pred posko-
denim a lyzou, zniZuje replikéciu viribnov
respiracnych virusovych patogénov, ak-
tivuje protivirusové obranné imunitné
mechanizmy a zaroven reguluje zdpa-
lovu kaskadu. Délezité su aj antioxidacné
ucinky, ktoré zmierfiuju pripadné posko-
denie biomolekul vzniknuté pri vzpla-
nuti akutneho zapalu. Zinok po vazbe na
povrchové struktury viridbnov znizuje ich
interakciu s receptormi na povrchu bu-
niek epitelu dychacich ciest (najma s mo-
lekulou interceluldrnej adhézie, ICAM-1)
[21,24-26]. Na zaklade vysledkov jed-
notlivych studii, ktoré skamali uc¢inok
zinku pri liecbe akutneho prechladnutia,
mozno konstatovat, Ze aplikacia zinku
viedla ku skrdteniu trvania a zdvaznosti
priznakov bezného prechladnutia, ako
aj k potlaceniu pridruzenych priznakov
(bolest hlavy, kongescia nosa a i.). Pre
efekt lie¢by je véak nevyhnutna skora

aplikacia, a to uz v priebehu prvych
12-24 hodin od zaciatku prodromalnych
priznakov. Odporuca sa aplikacia zvy-
Senej davky, minimalne 75mg zinku
denne u dospelého pacienta po dobu
5 dni [21,23-37]. Pouzitie zinku v lie¢be
akutnej rinosinusitidy odporucaju aj me-
dzinarodné smernice na liecbu akutnej
rinosinusitidy — European Position Paper
on Rhinosinusitis [38,39].

Autori viacerych prac analyzovali
vztah deficiencie zinku a rizika pneu-
monii, ako aj liecebny potencial zinku
v tejto indikacii. Znizend koncentrcia
zinku v krvi (event. jeho deficit v orga-
nizme) sa spajala so zvy$enym rizikom
vzniku pneuménii a ich komplikovanym
priebehom [40]. Pridanie zinku do Stan-
dardnej liecby pneumonie moéze skratit
jej trvanie, zmiernit priznaky a znizit ri-
ziko komplikacii [41-43].

Pri dlhodobom podavani zinku boli za-
znamenané aj jeho preventivne ucinky
pred vznikom castych infekcii hornych dy-
chacich ciest. Zinok nielen znizil frekvenciu
infekcii [36,44-46], ale pozitivne ovplyvnil
aj sekunddrne nepriame ukazovatele, na-
priklad zredukoval absenciu v skole/praci
a znizil potrebu antibiotickej lie¢by [24].
Preventivny aj lieCebny ucinok zinku
bol dokazany pre rézne vekové katego-
rie [31,47]. Niektoré nedavne metaanalyzy
a systematické prehlady viak spochybnili
preventivny efekt zinku a skér pod¢iarkuju
jeho akutne liecebné Gcinky [23,33].

Ochorenie covid-19 spésobené koro-
navirusom, ozna¢enym SARS-CoV-2,
sa dostalo do centra pozornosti v kaz-
dej oblasti mediciny. Snahy sa zameria-
vaju nielen na prevenciu ochorenia vak-
cinami, ale aj na iné moznosti prevencie,
ako aj lie¢by uz vzniknutej infekcie. Sa-
motny imunitny systém hra svoju tlohu
nielen pri zvyseni rizika vzniku ochore-
nia covid-19, ale aj pri jeho tazkom prie-
behu a rozvoji komplikacii [48,49]. Na
zédklade poznania komplexnych imu-
nomodula¢nych, protivirusovych,
ale aj protizapalovych a cytopro-
tektivnych ucinkov zinku je mozné
ocakavat jeho efekt aj v tejto indi-



kacii. Objektivne treba priznat, ze do-
posial neexistuju velké randomizované
studie, ktoré by jasne potvrdili preven-
tivny a/alebo liecebny ucinok zinku pri
infekcii SARS-CoV-2. Viaceré prace vsak
priniesli udaje, ktoré moézu podporovat
jeho pouzitie aj pri tomto ochoreni, a to
tak liecebne, ako aj preventivne [50-52].
Zndme su komplexné protivirusové
ucinky zinku [53]. Medzi biologické
ucinky zinku, ktoré by mohli podporit
jeho vyuzitie pri prevencii a lie¢cbe ocho-
renia covid-19, patri [54-58]:
Ochrana vstupu virusu do buniek -
podpora mukocilidrneho klirensu, udr-
Ziavanie integrity epitelovych bariér,
zmeny v expresii ACE2-receptora so
zniZzenim prieniku virionov do vnutra
buniek.
Priame inhibi¢né tcinky zinku na re-
plikaciu virusov - zinok brani replika-
cii virusu tym, Ze inhibuje jeho RNA-
-dependentnu RNA-polymerazu.
Modulaéné acinky imunitnej odpo-
vede pocas virusovych infekcii.
Protizapalové, antioxidacné ucinky
a ucinky regulujuce zapal pocas in-
fekenych ochoreni.

Deficit zinku, ktory je typicky pre via-
ceré chronické choroby predstavujuce ri-
ziko pre covid-19 a jeho komplikacie, do-
kazatelne zvysuje riziko vzniku tazkého
priebehu ochorenia covid-19 [59], pri-
¢om pricinou moze byt aj neprimerana
zapalova odpoved [60]. Vo vacsine Stu-
dii sa vyuzila na lie¢bu infekcie covid-19
dévka 30-50mg zinku denne po dobu
7-10 dni, v pripade hospitalizacie az do
100mg/den [61,62]. Niektoré prace na-
znacili aj mozny Gcinok zinku v liecbe
anosmie/hyposmie casto spéjanej s ocho-
renim covid-19 [63]. Na zdklade mecha-
nizmov ucinku mozno predpokladat aj
vyznam zinku v prevencii infekcie SARS-
-CoV-2 (v davke 30-40 mg/den), hoci ran-
domizované klinické studie chybaju.

Zinok dokaze poésobit v pripade roz-
nych infekcii tak akutne terapeuticky,

ako aj preventivne. Podkladom pre jeho
Uspesné pouzitie pri infekciach rézneho
povodu su jednak jeho komplexné imu-
nomodula¢né ucinky (v oblasti vro-
denej, ako aj ziskanej imunity), jednak
schopnost aktivovat a nasledne regulo-
vat zapalovu kaskadu, ¢i priamo vply-
vat na tvorbu réznych antiinfekénych
substancii (interferény, cytokiny a i.).
Zaujimavé su aj jeho cytoprotektivne
ucinky, ¢im zinok dokaze chranit bunky
pred poskodenim pri infekcii. V studiach
bolo zaroven dokazané, ze dostatok
zinku dokaze signifikantne znizit repli-
kaciu virionov, ako aj delenie baktérii.
Dolezitym mechanizmom je kompeti-
cia imunitného systému s danym pato-
génom o utilizaciu zinku, ¢o otvara nové
moznosti pre antimikrobidlne terapeu-
tické postupy [6,12,22,23,42,64]. V po-
slednych Studiach sa ukazalo, ze vyuzitie
zinku imunitnym systémom pocas infek-
cie je regulované metalotioneinmi, ktoré
zaroven reguluju homeostazu zinku v or-
ganizme, a preto je vhodné pocas suple-
mentdcie zinku doplnit do liecby aj pri-
rodné polyfenoly, napriklad flavonoidy
(napr. kvercetin, kurkumin a pod.) [65].

V su¢asnosti mozno v respiracnej me-
dicine zinok odporucat:
V liecbe akutnych infekcii hornych
dychacich ciest - predovietkym bez-
ného prechladnutia; potrebné je
véasné nasadenie lie¢by vo zvysenej
davke minimalne 75mg zinku denne
u dospelého pacienta po dobu 5 dni.
Ako doplnkovu liecbu inych respi-
racnych infekcii - bronchitida, pneu-
monie, najma na virusovom podklade.
Ako doplnok prevencie respira¢nych
infekcii spolu s vitaminmi (najma vi-
tamin C a D), pripadne s inymi imu-
nomodulaé¢nymi pripravkami (napr.
B-glukéany).
Ako doplinkovu liecbu chronickych
respira¢nych ochoreni s predpokla-
dom deficiencie zinku, napr. chro-
nickd obstrukéna choroba pluc, bron-
chidlna astma a iné.
Na zaklade poznania komplexnych
imunomodulacnych, protivirusovych,
protizapalovych a cytoprotektivnych

ucinkov zinku je mozné ocakavat
jeho efekt aj v liecbe a pri prevencii
infekcie covid-19.

Respiracné infekcie su najcastejsie ocho-
renia rieSené v ramci asistovanej samo-
liecby v lekarhach. Lekarnik je kld¢ovym
prvoliniovym zdravotnickym odborni-
kom, ktory riadi samoliecbu pacientov
s virusovymi respira¢nymi infekciami. Jej
sucastou je aj zinok pre jeho komplexné
imunomodulacné, protivirusové, pro-
tizdpalové a cytoprotektivne ucinky. Je
dolezité, aby lekarnik chapal podstatu
biologickych mechanizmov pésobenia
zinku a aby v praxi poskytoval spravne
poradenstvo a manazment liecby respi-
ra¢nych infekcii, vratane vyberu vhod-
ného lieku a jeho spravneho uzivania.
Na dosiahnutie pozadovaného protivi-
rusového posobenia zinku je potrebné
uzivat liek podla odporucanej schémy
(zatiatok, davka, dizka uzivania). Takto
je mozné dosiahnut liecebny aj preven-
tivny potencidl zinku pri réznych respi-
racnych infekciach, ¢o ma vplyv nielen
na samotného pacienta, ale znamena
aj nepriame zasahy pri rie3eni antibio-
tickej rezistencie ¢i pri ovplyvneniSirenia
[ahko prenosnych respira¢nych infekcii
v spolo¢nosti.
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