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1. Uvod

Kofein je latkou celosvétové hodné uzivanou. Je obsazena hlavné v napojich
jako kéva, energetické ndpoje, €aj, které jsou ve velkém mnozstvi konzumovany. I proto
neni o kofeinu fe¢eno nikdy dost. Kofein najdeme v kavovych zrnech a kakaovych
bobech, v listech ¢ajovniku, v plodech rostliny guarana nebo v ofesich koly.

Jelikoz kava je napoj, ktery alespon jedenkrat denné€ vypije 60 % z nas, zaslouzi
si svou pozornost. Mnozi lidé kévu piji radi nejen z divodu obsahu kofeinu, ale také
diky jejimu aroma, chuti a jako kazdodenni ritudl. [18]

Bylo publikovano mnoho studii zaobirajicich se vlivem kofeinu na lidsky
organismus a jeho celkové zdravi. Je prokazano, ze kofein stimuluje centralni nervovou
soustavu, zpusobuje akutni zvySeni krevniho tlaku, zvySuje rychlost metabolismu a ma
mocopudné ucinky. Mimo jiné ma vliv také na lidské oko. Bylo prokézéano, Ze hodnota
nitroo¢niho tlaku (NOT) se po vypiti kavy zvysuje. Otdzkou pro mou diplomovou praci
tedy bylo, jak ovlivni tuto hodnotu napoje s riznou koncentraci kofeinu, nebot’ jsou
konzumovany napoje pfipravované ze stejného mnozstvi kavy o rizném objemu od 20
ml po velké Salky o objemu i vice nez 300 ml. Inspiraci mi byly diivejsi studie
zabyvajici se zménou hodnoty NOT v zavislosti na poziti kofeinu, konkrétné ty, kde se
méftila hodnota NOT v ¢asovém pribéhu po vypiti napoje.

V mé praci se Ctenaf seznami s anatomii a fyziologii oka spojenou s NOT, se
zptisoby méfeni nitroocniho tlaku, s pojmem kofein po chemické strance a s
metabolismem této latky v téle. Dale bude cCtenar okrajové obeznamen s tim, jak
konzumace kavy ptlisobi na lidské télo s podrobné&;jSim piehledem o ptisobeni na oko. V
praktické ¢asti pak bude néasledovat podrobny popis realizace mnou provedené studie.
Bude popsdna metodika a pribéh vyzkumu, jeho statistické vyhodnoceni a v zavéru

také diskuze srovnavajici vlastni vysledky s jiz publikovanymi studiemi.



I. Teoreticka cast

2. Anatomie oka ve spojitosti s nitroo¢nim tlakem (NOT)

Nitroo¢ni tlak je ovlivnén tvorbou komorového moku v cilidrnim télisku, jeho
proudénim ze zadni komory do komory pfedni a absorpci komorového moku v rohovko-
duhovkovém thlu. Méteni NOT mize byt ovlivnéno také tloustkou rohovky (viz 2.1).
V nésledujici kapitole se Ctenaf sezndmi s anatomii téch struktur oka, které jsou pfimo

spjaté s tvorbou, proudénim i odtokem nitroo¢ni tekutiny. [3]

2. 1. Rohovka (cornea)

Tato Cast oka zabird asi 20 % jeho povrchu. Jedna se o prihledny kulovy
vrchlik s vétsim zakfivenim nez je zakfiveni bélimy (skléry), a ktery neobsahuje cévy.
Na bélimu se rohovka napojuje v misté zvaném limbus cornae. [3]

Pfedni a zadni plocha rohovky ma rGzné zaktiveni. Pfedni plocha (facies
anterior cornae) ma polomér zaktiveni 7,7 mm, zadni plocha (facies posterior cornae)
6,6 mm. Tim padem je rohovka ve svém stfedu tenci nez na okraji. [3]

Rohovka je tvofena 5 vrstvami:

* povrchovy dlazdicovity epitel

* Bowmanova membrana

* stroma

* Descementova membrana

* jednovrstevny epitel zadni plochy rohovky

Rohovku uvniti skléry obkruzuje zilni splav (sinus venosus sclerae) neboli
Schlemmav kanal. Do tohoto kanilu se dostdvd komorovy mok z rohovko-
duhovkového thlu (angulus iridocornealis). Uhel je vyplnén vazivovou traméinou
(reticulum trabeculare). Odtud se vstiebava komorovy mok do zilniho feciste. [3]

Tloustka rohovky muze zkreslit namétené hodnoty NOT, proto se v ptipadé

potifeby méfi 1 jeji tloustka pomoci pachymetru.



2. 2. Duhovka (iris)

Ma kruhovy tvar s kruhovym otvorem - zornici (pupilou), ktery je posunut
mirn¢ medidln€. Duhovka déli pfedni prostor oka na ptfedni a zadni komoru a plni
funkci clony. Svym stazenim ¢i naopak dilataci reguluje mnozstvi svétla pronikajiciho
do oka. [3]

Ptedni plocha duhovky neni kryta epitelem a pfimo na povrchu se nachazi
vazivové stroma, které tvori snopce a duhovkové krypty. Proto také miizeme pfi
pohledu zeptedu pozorovat typickou kresbu duhovky. [3]

Zadni plocha duhovky je kryta epitelem sitnicového ptivodu a pigmentovym
epitelem. [3]

Uvniti duhovky se nachazi 2 svaly:

* musculus sphincter pupilae — inervovan parasympatickymi vlakny z
okulomotorického nervu, zodpovida za stazeni zornice
* musculus dilatator pupilae — inervovan sympatickymi vlakny, zodpovada

za dilataci zornice

2. 3. Rasnaté télisko (corpus ciliare)

Rasnaté télisko ma tvar mezikruzi. Na pii¢ném fezu ma klinovity tvar. Po jeho
obvodu se zdviha vétsi mnozstvi paprs€ité usporadanych vybezkli — processus ciliares.
Jejich pocet je 70 - 80 a jsou 2 — 3 mm dlouhé. Z tohoto povrchu vystupuji zavésna
vlakna cocky — fibrae zonulares. Cely tento komplex vybézki se nazyva corona ciliaris.
Na vybézcich ciliarniho téliska je zavéSena pruzna cocka. Zevné od tohoto mista je
povrch hladky a nazyva se orbiculus ciliaris

Ciliarni sval (musculus ciliaris) je soubor prostorové usporddanych vldken
zajist'ujici tah vlaken ciliarniho téliska a naslednou akomodaci. [3]

Zezadu pokryva fasnaté télisko vnitini vrstva o¢ni koule (pars ciliaris retinae).
Jedna se o Cast sitnice bez svétlo¢ivnych bunék (pars caeca retinae). Pars ciliaris retinae

produkuje komorovy mok. [3]



2. 4. Predni a zadni o¢ni komora

Ptfedni o¢ni komora (camera oculi anterior) je prostor mezi piedni plochou
duhovky a zadni plochou rohovky a ¢asti plochy cocky zasahujici do pfedni komory
skrze zornici. M4 hloubku asi 4 mm. Po obvodu komory je angulus iridocornealis
(rohovko-duhovkovy uhel) s tramcinou a jejimi prostorami — Fontanovymi prostory.
Zde se vsttebavd komorova voda do Zilniho splavu a dale do krevniho ob&hu (viz
kapitola 3). [3]

Zadni o¢ni komora (camera oculi posterior) je prostor od zadni polochy
duhovky az po sklivec (corpus vitreum). V zadni komote se nachdzi medidlni okraj
ciliarniho télesa a zaveésny aparat Cocky. Odtud proudi vznikly komorovy mok do predni

komory. [2, 3]

2. 5. Nitroo¢ni tekutina (komorovy mok) a jeji chemické sloZeni

Pojmem nitroo¢ni tekutina nazyvame komorovy mok, latinsky humor aquosus,
ktery vypliluje pfedni a zadni komoru oka. Tekutina je produkovéana z krevni plazmy
sekre¢ni Cinnosti epitelovych bunck a ultrafiltraci z cévnich pleteni pod vrstvou lamina
basalis sitnicového epitelu. Objem tekutiny v pfedni a zadni komofte je dohromady 0,2 —
0,3 ml, coz je desetina mnozstvi tekutiny vyprodukovana ciliarnim téliskem za cely den.
Tekutina je tedy trvale obménovana. Komorovd voda se zcela obméni asi za jednu
hodinu. Za normalnich okolnosti je nitroo¢ni tekutina hypertonicka (maly obsah ¢astic,
viz kapitola 3.1 Osmoticky tlak a komorova voda), s malym obsahem proteinii a s
vyraznou koncentraci kyseliny askorbové. Ta se do nitroo¢ni tekutiny dostavd diky
aktivnimu transportu. Ochraiiuje oko pfed volnymi radikaly, které vznikaji vlivem
pusobeni svételného zafeni, plisobenim zanétu, atp. Dale tekutina obsahuje vysokou
koncentraci pyruvatu, laktatu, aminokyselin a CI". Nizky je obsah glukézy a urey, ktery
se vysvétluje spotiebou pii metabolismu ¢ocky a rohovky. Od krevni plazmy se lisi

piedevsim obsahem bilkovin. [2]



2. 6. Trabekularni tramc¢ina

Trabekularni trdmcina je tvofena nékolika vrstvami — vnitini uvealni tramc¢inou
a korneosklerdlni tramcinou se siln¢jSimi vlakny. Uvedlni ¢ast trdmciny se upind k
rohovce v misté, kde konc¢i Descementova membrana a vytvaii tzv. Schwalbovu linii.
Na druhém konci je spojena s vldkny ciliarniho svalu. Pfi kontrakci svalu dojde k
napnuti tram¢iny, coZ zpusobi zvyseni pritoku tekutiny. Dale komorovy mok proudi do
Schlemmova kanélu (sinus venosus sclerae) a odtud vodnimi zilami (venulae aqousae)

do episkleralnich zil. [2]

Obrazek €. 1: Sklerouvealni uhel [3]

1- rohovka, 1g — limbus cornae, 2 — sclerae, 2a — sangulus sclerocornealis, 2b — sinus
venosus sclerae, 3 — iris, 3a — facies anterior iridis, 3b — facies posterior iridis, 3¢ —
stroma iridis, 3d — m. dilatator pupillae, 3e — pars iridica retinae, 4 — reticulum
trabeculare, 5 — corpus ciliare, 5a — ¢ — musculus ciliaris, 5a — fibrae meridionales, 5b —
fibrae radiales, Sc — fibrae circulares, 5d — epitelové vrstvy pars ciliaris retinae, Se —

processus ciliares, 6 — camera bulbi anterior, 7 — tunica conjunctiva bulbi



3. Fyziologie oka ve spojitosti s NOT

Zatimco uspotfadani ocnich struktur z anatomického hlediska, jejich tvar a
funkce jsou zndmé, doposud nejsou popsany vSechny fyziologické mechanismy, které
maji nepfimy vliv na tvorbu a odtok nitroo¢ni tekutiny. V lidském téle je mnoho
fyziologickych procesii reagujicich na nejriznéj$i podnéty zpusobujici celkovou
nestabilitu vnitiniho systému. Tyto procesy primarn¢ ovlivni urcitou ¢ast téla, 1 kdyz
tteba jen nepatrné. Diky naslednym procesim se vSak mohou projevit i vyznamn¢ i
jinde v téle, mimo primdrni pisobeni. Pravé takto miize ptsobit kofein z kratkodobého 1
dlouhodobého hlediska na nestabilitu nitroo¢niho tlaku. Cely proces tvorby, proudéni a
odtoku nitroo¢ni tekuptiny je uskuteénén v ramci slozitych fyziologickych, na sebe

navazujicich procesu, které vsak, jak uz bylo zminéno, nejsou zcela znamy.

3. 1. Vznik nitroo¢ni tekutiny

Na vzniku nitroo¢ni tekutiny se podili zejména aktivni transport regulovany
sodno-draselnou pumpou. Na® a K" jsou aktivovany adenosintrifosfatazou a
karbohydrazou. Mén¢ vyznamnymi mechanismy jsou difuze iontd z cév, ultrafiltrace,
zavisejici na hydrostatickych tlacich mezi cévou a zadni komorou, a osméza (viz
Kapitola 2.5 Nitroo¢ni tekutina a jeji chemické slozeni).

Vznikl4 tekutina proudi ze zadni komory do komory piedni skrze pupilu a
odtékd trabekuldrni trdm¢inou komorového thlu. Mensi cast odtéka také duhovkou a
fasnatym téliskem. Komorovy mok slouzi k zajisténi metabolickych funkci pfedniho
segmentu oka a k regulaci NOT. Vyzivuje nékteré tkan¢ oka — rohovku, sklivec, ¢ocku a
ma index lomu 1,333.[1, 2, 3]

Osmoticky tlak a komorova voda

Plazma i1 komorova voda maji stejny osmoticky tlak. Jedna se o tlak na
semipermeabilnich (polopropustnych) membranach. Tento tlak je zévisly pouze na
poctu Castic, ne na jejich charakteru. Teoreticky semipermeabilni membrana propousti
pouze vodu. V redlnych podminkéch existuje i omezeny pohyb solutil (¢astic). Pokud se
podanim hyperosmotického roztoku (s vysokym poctem solutll) osmoticky tlak plazmy
zvysi, dojde k osmotické vymeéné nitroocni tekutiny a plazmy. V takovém ptipadé
proudi voda smérem do plazmy a dochazi ke zvySeni osmotické koncentrace a zaroveil

ke snizeni NOT. [2, 33]
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Hematookularni bariéra
Jedna se o bariéru tvofenou membranovymi spojkami mezi pigmentovymi
buiikami epitelu sitnice, fasnatého téliska a duhovky. Pfes tuto bariéru se z krevni
plazmy dostanou do nitroo¢ni tekutiny pouze mens$i molekuly jako jsou molekuly
rozpoustédel tukd (etylalkohol, thiourea a sulfonamidy). Typy latek jako inzulin a
bilkoviny pronikaji velice malo. V ptipad¢ zanétu apod. je tato hematookularni bariéra
narusena. [2]
Nicméné epitelidlni buiiky vykazuji nékolik typit membranového spojeni:
* tight-junction — neumoziuje prinik zadnych prvka
* gap-junction — jedna se o kanal pro prichod nizkomolekularnich latek
* desmozomy — jedna se o pevné propojeni bun¢k
Sucasti bariéry je i duhovka, kterd vykazuje na své zadni strané¢ pevna
mezibunééna spojeni a zabranuje tak priniku tekutiny z cév. Naopak predni plocha neni

jakoukoli bariérou pro latkovou vyménu mezi nitroocni tekutinou a plazmou. [2]

3. 4. Nitroo¢ni tlak

Nitroo¢ni tlak se v pribehu dne méni. Norméalni hodnoty se pohybuji v rozmezi
11 — 21 mm Hg. Tyto hodnoty ohranicujici doni a horni fyziologickou mez, se mohou v
ruzné literatufe nepatrné liSit. Nejvyssi hodnoty byvaji naméfeny v rannich hodinach.
Béhem dne nitroo¢ni tlak klesa. Kriticky nitroocni tlak mé hodnotu 31 +/- 2 mm Hg. Pii
tomto tlaku dochézi k ireverzibilnim zménam, které mohou poskodit zrakovy organ.
Jestlize je u jedince opakované¢ naméfen NOT vyss$i nez stanovena horni hraniéni
jinym systémovym onemocnénim. Vysoky nitroo¢ni tlak drzici se dlouhodobé nad
hodnotou 21 mm Hg se objevuje hlavné u nemoci zvané zeleny zékal (glaukomu) a o¢ni

hypertenze. [2]
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3. 4. 1. Méreni nitroo¢niho tlaku

K méfeni nitroo¢niho tlaku u ¢lovéka jsou pouzivany neinvazivni metody jako
je aplanaéni tonometrie, impresni tonometrie a tonometrie bezkontaktni.
Nejjednodussim zptsobem, jak rychle zjistit vysoké hodnoty NOT, je palpa¢ni metoda
(naptiklad pii podezfeni na glaukomovy zachvat). Toto méfeni je vSak jen orientacni.
Provadi se tlakem na horni vicko konecCky prstli, kdy vySetiujici odhaduje tvrdost
oc¢niho bulbu na zéklad¢ zkuSenosti. Vysetiovany se pritom diva dol. [8, 16]

Impresni tonometr se piiklada pifimo na anestezovanou rohovku konkévni
ploskou piiblizné odpovidajici zaktiveni rohovky. Uprostied plochy je otvor s valcovou
tyCinkou se zavazim o dané hmotnosti. Tato tyCinka zpisobuje prohnuti na rohovce.
Prohnuti rohovky se odegita na stupnici piistroje. Cim je oko mé&kéi, tim vétsi prohnuti
rohovky je zpiisobeno. Pocet dilki, ktery ukazuje stupnice se vydéli hodnotou pouzitého
zavazi. [8, 12, 16]

Obrazek €. 2: Schiotziv impresni tonometr [13]

Stupnice

Rucitka tonometru

Zavaii

Disk
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Dalsi kontaktni metodou je meéfeni pomoci Goldmannova aplanaéniho
tonometru, ten muze byt 1 soucasti st€rbinové lampy. Pfed méfenim je oko anestezovano
a je aplikovan fluorescein. Pfi méfeni je rohovka zploStovdna prizmatem o priméru
3,06 mm. Poté, co celd plocha prizmatu rohovku oplosti, je odectena hodnota z kruhové
stupnice. Ptes kobaltovy filtr v okamziku oplosténi pozorujeme dva zelené pulkruhy
dotykajici se uvnitt. [8, 14]

Obrazek ¢. 3: Spravna pozice palkruht

Bezkontaktni tonometrie je uzivdna k rychlému screeningovému vysetieni.
Jednd se o pneumometry, které oplostuji rohovku proudem vzduchu. Toto oplosténi je
snimano fotobuiikkou a nésledné je automaticky vyhodnocena vySe nitroo¢niho tlaku.
Cim je vy$§i nitrooéni tlak, tim del$i je doba potiebna k aplanaci rohovky. Vyhodou je
rychlost méfeni, nemoznost pfenosu infekci kontaktem s pfistrojem a to, Ze neni potieba
vyuzivat anestezie oka. [8, 12, 16]

Dal$i metodou, kterou lze métin NOT bez anestezie rohovky ja Rebaund
tonometry, metoda zalozeni na zpétném odrazu. V konkrétnim ptipadé se jednd o
pfistroj zvany Icare Pro tonometr. Jedna se o lehky, lehce pifenosny pfistroj. Je
kalibrovan pro méieni jak ve vertikdlnim tak horizontalnim sméru. Pii méfeni dochazi
pouze ke kratkodobému doteku velmi lehké jednordzové sondy s rohovkou. Jedinec se
po dobu méfeni diva pifimo pred sebe. Toto méfeni pacient skoro nevnima, je proto
vhodné také pro Spatné spolupracujici pacienty. Tlak je vypocitan ze zmény rychlosti
objektu (sondy) odrazeného od rohovky. [9, 12]

Jelikoz se jedna o pftistroj, ktery pouzivam pfii své studii, rdda bych Icare a jeho
chod popsala podrobnéji. Jedna se o odrazovou technologii, kdy je méfen odraz velmi

lehké sondy, ktera je po velmi kratky okamzik v kontaktu s rohovkou. Mé&fi se pohybové
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parametry sondy pomoci indukéni civky. Pokrocily algoritmus v kombinaci s modernim
softwarem analyzuji zpomaleni mikrosondy po odrazu od rohovky. Zpomaleni a
kontaktni Cas ty¢inky s rohovkou se odviji od NOT. Jednoduse feceno, ¢im vyssi je
NOT, tim rychleji dojde ke zpomaleni sondy a krat§imu kontaktu s rohovkou. [17]

Byly provadény také studie pro srovnani hodnot namétenych piistrojem Icare a
jinymi metodami. Studie z roku 2013 Comparison of the new rebound tonometer with
Goldmann applanation tonometer in a clinical setting srovndvala Icare PRO s
Goldmannovou metodou. Hodnoty namétené pristrojem Icare PRO byli sice vyssi
oproti Goldmannové¢ tonometrii, zejména u nizSich hodnot NOT. Rozdil hodnot
naméfenych témito dvéma metodami byl 1,92 + 3,29 mm Hg. Nicméné byl Icare PRO
ze statistickych vysledki shledan jako vhodny pro méfeni NOT. Korelaéni koeficienty
Icare PRO a Goldmannovy tonometrie mély hodnotu 0,778 a 0,955. [38]

Studie provadénd Amy Badger, Robert Stamper a Sharon Buzi obsahuje jak
srovnani Icare PRO s Goldmannovou tonometrii (GT) tak porovnani s
pneumotonometrem. I zde vychéazi hodnoty Icare PRO ve strovnani s GT nizsi. Nejvyssi
hodnoty méfeni se objevuji u pneumotonometru (PT) a to vyrazné. Stfedni hodnoty
naméfenych dat v poradi Icare PRO, GT a PT byly tyto: 13,82 + 6,05; 14,85 + 6,58 a
18,19 + 5,82 mm Hg. [39]

Obrazek ¢. 4: Métfeni NOT pomoci piistroje Icare.
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3. 5. Nervovy systém a sekrece nitroocni tekutiny

Nervovy systém ovliviiuje fasnaté télisko a tim i tvorbu nitroo¢ni tekutiny a
NOT. Déle mize nervovy systém ovlivnit odpor pro prinik tekutiny v rohovko-
duhovkovém uhlu nebo episkleralnich cévach. Na NOT ma vliv i prutok krve v o¢nich
cévach zasobujici tasnaté télisko, coz ovliviiuje jeho sekreci. Nicméné presny sled
reakci v nervovém systému po poziti kofeinu jesté neni znam. [2]

Sekreci fasnatého téliska fidi adrenergni receptory beta,, mimo jiné ovliviiujici
bronchodilataci a rozsifeni cév (vazodilataci). Nachazeji se v kosternim svalstvu a
véncitych cévach. Tyto adrenergni receptory jsou receptory sympatického nervového
systému, které reaguji na katecholaminy. To jsou hormony vznikajici v dfeni nadledvin

a pusobici na periferni cévy. Patii mezi n¢ adrenalin, noradrenalin a dopamin. [2, 15]

4. Kofein

Kofein patii pod psychoanaleptika, coz jsou latky, které jiz v malém mnozstvi
vyvolavaji pocit povzbuzeni. Analeptikum jako takové ptsobi centraln¢ drazdiveé a pii
predavkovani vyvolava kiece. Psychoanaleptika maji né¢kolik podskupin. Kofein patii
do podskupiny metylxantiny (1,3,7-trimetylxantin). Z metylxantint mé nejsiln&jsi
psychoanaleptické tucinky. Ty jsou zplsobeny schopnosti kofeinu vazat se na
adenosinové receptory. Na tyto receptory se bézné vaze chemicka latka davajici t€lu
signal, Ze je unaveno. Kofein je v dnesni dob€ hojné vyuzivan. Pfidadva se do riznych
napoji, pokrmt atd. [5, 37, 40]

Obrazek €. 5: Chemicka struktura kofeinu [5]

i CHy
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[#] N N
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Kofein tc¢inkuje prednostné na mozkovou ktiru. U¢inek se odviji v zavislosti na
vychozim rozpolozeni Clovéka. Pokud je jedinec unaveny, kava zvySuje schopnost

pfemyslet a zapamatovat si, mizi také tinava. Pokud je jedinec zcela probuzen, nedojde
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témet k zadné zmén€ dusevni ani télesné vykonnosti. Nicméné plisobeni kavy je i silné
individudlni. [5]

Kromé kofeinu jsou v kavé obsazeny jesté dalsi latky, které plisobi na nas
organismus. Zminéna by méla byt latka teobromin, ktera nema vyrazny vliv na nasi
psychiku, jednd se vSak o vyrazné diuretikum. Kava je diky tomu mocopudna a
odvodnuje organismus. Z tohoto diivodu se v kavarnach podava ke kave jesté sklenice

vody. [37]

Tabulka €. 1: Orientacni hodnoty obsahu kofeinu v napojich a pokrmech [11]

Napoje a jidlo obsahujici kofein | Prumérny obsah kofeinu ve vyrobku
Kéva 100 mg/salek
Instantni kéva 60 mg/Salek
Caj 45 mg/Salek
Horka ¢okolada 5 mg/salek
Kofeinové nealkoholické népoje 50 mg/ plechovka
Cokoladovy dort 15 mg/ 1 porce
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4. 1. Metabolismus kofeinu v lidském téle

Kofein je rychle a témét kompletné absorbovan v Zaludku a tenkém stfeve a je
distribuovan do vSech tkani. Maximalni koncentrace v krvi dosahuje po 1 hodiné. Na
metabolismu se podili cytochrom P450, také oznacovan CYP. Jedna se o skupinu
hemoproteini (krevni bilkoviny), které metabolizuji (pfeméiiuji) cizorodé chemickeé
latky v téle. Metabolismus kofeinu se odehrava z 95 % v jatrech, kde je z 80 — 85 %
pfeménén za pomoci jednoho z enzymu skupiny CYP, enzymem CYPIA2 na 1,7-
dimetylxantin nazyvany téZ paraxantin. Tato latka nebyla nikdy nalezena v potravinach,
vznikd pouze pii metabolismu kofeinu. V Guerreirové studii z roku 2008 [35] bylo
zjiSténo, ze tato latka snizuje riziko onemocnéni Parkinsonovou chorobou. Za pomoci
stejného enzymu paraxantin dale méni strukturu na 1-metylxantin, ktery mize dale
oxidovat (slucovat se s kyslikem, ptipadné ztrata elektrontl) na 1-metylurickou kyselinu
xantinovou oxiddzou. Zajimavosti je, ze enzym CYP1A2 je indukovén koufenim
cigaret. Paraxantin mize byt také hydroxidovéan katalyzatorem CYP2A6 na kyselinu
1,7-dimetylurovou nebo acetylovat pomoci NAT2 (N-acetyltransferaze 2) na 5-
acetylamino-6-amino-3-metyluracil. Jedna se o nestabilni slouceninu, kterd muze byt
dale deformylovana (odstranéni formylové skupiny H-CO-) bez pomoci enzymt na 5-

acetylamino-6-amino-3-metyluracil. [6, 11, 36]
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Obrazek €. 6: Pritbéh metabolismu kofeinu v jatrech [6]
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4. 2. Vliv konzumace kavy na celkové zdravi

Jelikoz zdravi a kéva je nekonecné otézka, bylo jiz uskutecnéno mnoho studii o
tom, jak konzumace kavy ptisobi na nase télo. Kava je smésici mnoha chemickych
latek. Obsahuje znacné mnozstvi kyseliny chlorogenové a kofein. Nefiltrovana kava je
zdrojem kafestolu a kahweolu, coZ jsou diterpeny (organickd sloucenina rostlinného
puvodu) souvisejici s priristkem cholesterolu. Navykovost kofeinu je v porovnani s
jinymi navykovymi latkami nizka.

Ve studii oregonské statni univerzity J. V. Higdona a B. Frei s ndzvem Coftfee
and Health: A Review of Recent Human Research vydaného v roce 2006 bylo
konstatovano, ze 400 mg kofeinu denné neplsobi neptiznive, jednd-li se o zdravého
jedince. [41] AvSak nékteré skupiny lidi jako jsou lidé s hypertenzi (vysoky krevni tlak)
a star$i lidé mohou byt vice citlivi na neptiznivé vlivy kofeinu. VéEtsi obsah kofeinu se
po konzumaci nachazi v mozku nez v krevni plazmeé. [6, 11]

Mezi poznatky studie J. V. Higdona a B. Frei patii to, ze kava slouzi jako
prevence pifed onemocnéni diabetes mellitus (DM) 2.typu. Studie 17000 Holand’ant
prokazala, ze ti, ktefi piji 7 a vice $alkli kavy denné disponuji niz$im rizikem rozvoje
diabetu 2. typu nez jedinci pijici 2 a mén¢ Salkii denné, nicméné mechanismus sniZeni
tohoto rizika zatim neni jasny. [6]

Ze studii, které zkoumaly jednotlivé pfipady, ale také ze skupinovych studii,
které byly shrnuty ve vySe uvedené studii vyplyva, ze 1idé pijici 4 a vice $alki kavy
denné maji niZ8i riziko rakoviny tlustého stfeva a konecniku o 24 %. Zajimavosti vSak
na druhou stranu je, Ze zeny a muzi z americké studie pijici pravidelné kavu bez kofeinu
— 2 a vice $alkii denné¢ méli riziko vzniku tohoto druhu rakoviny o 48 % niz$i nez
jedinci, ktefi nikdy nepili zddnou kdvu. Neni tedy jednoznaéné zjisténo, zda je to prave
kofein, ktery snizuje riziko rakoviny tlustého stieva. [6]

Vysledky studii zabyvajicich se jednotlivymi pfipady také poukazuji na to, ze
piijem kofeinu a kavovych vyrobktli snizuji riziko vzniku Parkinsonovy choroby. Ze
studie G. W. Rossa, R. D. Abbott a H. Petrovitch z roku 2000 [19] zkoumajici 8000
muzi vyplyva, ze u téch, ktefi nepili kdvu, se rozvinula Parkinsonova choroba v
nasledujici 24 — 30 rocich s 3x — 5x vétsi pravdépodobnosti na rozdil od jedinct, ktefi
pili 700 ml kavy denné. Bylo také zjisténo, Ze nejen kdva, ale i konzumace jinych

kofeinovych napojii snizuje pravdépodobnost vzniku Parkinsonovy choroby. [20]
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Nicméné stejné pozitivni vysledky neméla americka studie zkoumajici jak muze, tak i
zeny. Riziko ziskani Parkinsonovy choroby bylo pfi konzumaci kédvy snizeno u muzd,
ne vSak u Zzen. Divodem je, jak ukazaly dalsi studie [42], estrogen podéavajici se u Zen
po menopauze. [6]

Konzumace kavy také, jak ukazuje souhrnné studie oregonské statni university,
snizuje riziko sebevrazednych sklont. Byla-li studie provadéna v Americe, doslo ke
sniZzeni sebevrazednych skloni u lidi pijicich nejméné 2 Salky kavy denné. Podobna
studie byla provadéna i ve Finsku, kde je pocet sebevrazd vysS$i, a zjistila, ze
sebevrazedné sklony u Finl ve véku primérné 14,6 let, ktefi piji 8 a vice Salka kavy
denné¢ je vyssi o 58 % nez u jedinct, ktefi poziji 0 — 7 salkt denné. [6, 21, 22]

Mnoho studii se také zabyvalo vztahem mezi konzumaci kavy a ischemickou
chorobou srde¢ni (ISCH). Obecné studie zabyvajici se jednotlivymi ptipady prokazaly
spojitost mezi vysokou konzumaci kavy a ISCH. Nezavislé analyzy prokazaly, ze 1idé
konzumujici 5 — 10 $alkd kdvy denné v porovndni s témi, kteti kavu nepiji, maji
zvySené riziko ISCH o 40 — 60 %. [6, 23, 24]

Také byly zkoumdny srde¢ni arytmie v zdvislosti na konzumaci kofeinu.
Klinické zkouSky neprokdzaly zvySeni frekvence nebo zavaznosti srde¢ni arytmie u
zdravych lidi ani u pacientd s ISCH. Ani zddné jiné dlouhodobé studie neprokazaly
negativni ucinek na srde¢ni arytmii. [6]

Velmi Castym tématem je také odvapnéni kosti v disledku konzumace kavy. Ve
studii Effects of caffeine on bone and the calcium economy [43] vysledky poukazovaly
na jasné zvySeni absorbce vapniku v tenkém stievé. Nicméné zvyseni vstiebavani bylo
tak nizké, Zze je mozné tento Ubytek vapniku nahradit 1 — 2 polévkové 1zice mléka.
Studie také uvadi, Ze kofein nema zadné neblahé Uc¢inky na slozeni kosti u jedinct s

doporu¢enym dennim piijmem vapniku. [6]
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4. 3. Utinek kofeinu na lidské oko

Za zvyseni NOT je zodpovédna nitroocni tekutina a jeji cirkulace. Byly proto
provadény studie, zjistujici, co zapfiCiiuje zvySovani tlaku po vypiti kofeinového
napoje. Zda zvySend tvorba nitroo¢ni tekutiny (studie K. Kurata, H. Fujimoto, R.
Tsukuda, T. Suzuki, t. Ando a M. Tokuriki z roku 1997) [29] nebo snizeni prichodnosti
komorového moku trabekularni trdmcinou (studie K. Kurata, H. Fujimoto, R. Tsukuda,
T. Suzuki, T. Ando and M. Tokurik z roku 1998). [7] Tyto testy byly provadény na
zvitatech. V rdmci studie na laboratornich mySich, kde se autofi zabyvali zménami
ciliarniho téliska po nitrozilnim podani kofeinu, byl zaznamenan rist nitroo¢niho tlaku.
Také doslo ke zménam v nepigmentované casti ciliarniho epitelia a néasledné zvySené
produkei nitroo¢ni tekutiny po podani kofeinu. K nejvétSimu navyseni NOT po zilnim
intraven6znim podani kofeinu doslo v 15. minuté.[6, 7, 29]

Obrazek €. 7: Zména nepigmentované ¢asti ciliarniho télesa ptfed podanim kofeinu a v 15.

minuté po podani kofeinu. [29]

Studie univerzity v Yamaguchi z roku 1997 zkoumala vlastnosti trabekularni
tramciny a cilidrniho téliska po Zilnim podani kofeinu. [29] Tato studie byla provadéna
na psech rasy beagle. Méfenim nebyla prokazana snizend priichodnost trabekuldrni
trdmciny, jak autofi pfedpokladali. Naopak byla prokézéna zvySend produkce nitroocni
tekutiny. ZvySeni tlaku je tedy pfisuzovano ciliarnimu télisku. Proto se také pro 1écbu
glaukomu (zeleny zakal) pouzivaji B-blokatory, které pravdépodobné cili na toto tclisko
a zpusobuji jeho dilataci. [6, 7]Je prokadzano, ze po vypiti kavy se NOT zvysuje.
Mizeme naptiklad nahlédnout do studie Effect of Coffee Consumption on Intraocular

Pressure z roku 2002, kde se autofi snazili odivodnit pravdivost vyrokti mnoha
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oftalmologt, ktefi instruovali své pacienty s glaukomem, aby se vyhnuli konzumaci
kavy. V této studii byl sledovan NOT po vypiti regulérni kavy (180 mg kofeinu, objem
200 ml) a bezkofeinové kavy (3,6 mg kofeinu v objemu 200 ml) u pacientl s
normotenznim glaukomem (pocet probandii 6) a pacientli s o¢ni hypertenzi (pocet
probandi 22). NOT byl monitorovan ve 30., 60. a 90. minuté¢ po poziti napoje. U
pacientli s normotenznim glaukomem po vypiti regulérni kavy byly zmény NOT v 30.,
60. a 90. minut¢ 0,9 = 0,5; 3,6 = 1,1 a 2,3 + 0,66 mm Hg. Po bezkofeinové kave byly
tyto hodnoty 0,75 + 0,36; 0,7 £0,4 a 0,4 £ 0,6 mm Hg. Korespondujici hodnoty u
pacientll s vysokym o¢nim tlakem byly tyto: 1,1 £0,7; 3,4 £ 1 a 3,0 = 2,7 mm Hg pro
regulérni kavu a 0,6 £0,4; 0,9 = 0,2 a 0,5 = 0,5 mm Hg pro bezkofeinovou kavu. Rozdil
od hodnot naméfenych pied poZitim kavového ndpoje a naslednych hodnot byl
statisticky vyznamny pro regulérni a bezkofeinovou kavu pro obé& skupiny v 60. a 90.
minuté. U jedincl pijicich regulérni ndpoj byla prokdzana vétsi elevace NOT a tato
elevace muze byt klinicky vyznamna. Bylo tedy prokézano, ze kofeinové napoje (> 180
mg kofeinu) neni mozné doporucit pacientim s normotenznim glaukomem a oc¢ni
hypertenzi. [10]

Naproti tomu byly provadény studie na zdravych jedincich, ve kterych se
neprokazalo zvySeni NOT po poziti kofeinu v kavé. To jeSté vice podporuje vyse
zminény nazor, ze kofeinové napoje se nedaji doporucit jedinciim trpicim glaukomem

nebo zvySenym nitroocnim tlakem. [31, 32]
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II. Prakticka Cast

V praktické ¢asti své diplomové prace se zabyvam vlivem koncentrace kofeinu v
velkém mnozstvi obsazen v kaveé. Nicméné piipravovany objem kavy a tim padem casto
1 koncentrace kofeinu v napoji se v riznych studiich li§i. Mlzeme se setkat s rozpétim
objemu kévy od 20 ml, coz je objem malé kavy zvané ristretto, az po tzv. american
caffee, jejiz objem je i vice nez 300 ml. Pokud by se prokazalo, Ze vys$i a niZsi
koncentrace kofeinu ma rizné ucinky na NOT, mohli by si jednici trpici vysokym NOT

vychutnat svou kévu tak, aby oko co nejméné zatizili.

5. Metodika vyzkumu

M¢teni probihalo od cervna roku 2015 do ledna 2016 na katedie optiky
Piirodovédecké fakulty Univerzity Palackého v Olomouci a ¢aste¢né také mimo fakultu,

coz bylo umoznéno vyuzitim pfistroje Icare, ktery je snadno ptenosny.

5. 1. Uéastnici vyzkumu

Vyzkumu se zucastnilo celkem 39 probandt, z toho 28 zen a 11 muzl, ve véku
20 az 55 let. Primérny vek u skupiny pijici malou kavu byl 28,94 + 9,94 let. U skupiny
pijici velkou kéavy byl v€kovy primér 29,13 + 9,91let. Méfeni jedinci museli také
spliiovat nasledujici podminky: bez celkového onemocnéni, neuzivat farmaka
ovliviwyjici krevni tlak nebo o¢ni aparat, bez ocniho onemocnéni, bez dfivéjSich oénich
operaci. Jedinci nesplnujici jednu nebo vice kritérii byli ze studie vylouceni. Podminkou
pro zafazeni do studie byl také vek 18 — 60 let.

Probandi byli informovéani o pribéhu méteni a pozadani, aby 24 hodin pred
prvnim méfenim nekonzumovali kdvové ndpoje, dale 1 hodinu pred zacatkem méteni
nejedli a nepili a 30 minut pfed méfenim nevykonavali zvySenou fyzickou aktivitu. Pred
zahdjenim experimentu Ucastnici vyplnili informovany souhlas (viz pfilohy), kde byli
mimo jiné tdzani na télesnou vahu a vysSku. Tyto hodnoty jsou pouzity pro vypocet
hodnoty body mass index (BMI - index télesné hmotnosti), a to proto, ze ve studii byly
také sledovany zmény NOT v zavislosti na hodnot¢ BMI daného jedince. Celkem bylo

provedeno 64 méfeni, 33 pro malou kavu a 31 pro velkou kéavu.
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5. 2. Priprava kavy

Népoj byl ptipravovan vzdy jednotnym, piedem stanovenym zpiisobem, ktery
zajisStoval stalost parametrti kazdého ptipravovaného vorku kavy. Byly podavany dva
druhy kavy o rizném objemu vody a tedy rtizné koncentraci kofeinu. Probandé se mohli
ucastnit obou méteni s dostateCnym casovym odstupem v ramci dni. Pokud se jiz diive
méfeni zucCastnil, byla mu podana kéva o objemu, kterou jest€ nepil. Napoj byl
pfipravovan ze 7 g nahrubo namleté kavy metodou french press. Jednalo se o smés dvou
druhti kavovych zrn - Brazilie Indie, Indie Shearry, které byly namichany vzdy ve
stejném poméru. Tato smés obsahovala diky Indie Shearry vyssi mnozstvi kofeinu nez
samotna Brazilie a ziskala lahodnou, ne pfili§ kyselou chut. Kava byla namleta vzdy
pfimo u prodejce na stejném mlynku, tim byla zajiSténa stejnd hrubost namleté kavy a
tim padem i srovnatelné mnozstvi kofeinu uvolnéného do népoje. Kava byla zalita
horkou vodou a po dvou minutach byla stlacena ke dnu nadoby a slita. Malé kava byla
zalita 40 ml horké vody a kone¢ny objem napoje byl 20 ml. Koncentrace kofeinu v malé
kave byla 1757 mg/l + 82,4 mg/l. Velka kava byla ptipravovana také ze 7g kavy a zalita
320 ml horké vody, konecny objem népoje byl 300 ml. Koncentrace kofeinu v tomto
napoji byla 330,2 mg/l + 20,6 mg/l. Koncentrace byla ur¢ena na zakladé¢
chromatografické techniky (HPLC) pouzivané k analyze slozitych smési. Jedna se o
separacni a soucasn¢ také o analytickou fyzikdln€¢ chemickou metodu pro separaci a
analyzu smési latek. HPLC provadi kvalitativni tak i1 kvantitativni (napf. koncentrace)
analyzu smési. [44] Do napoje nebyly pfidavany zadné dalsi slozky jako mléko nebo

cukr.
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5. 3. Priubéh méreni

Po pfichodu a néasledném zklidnéni byla Gc€astniklim nejprve zméfena klidova
hodnota NOT, krevni tlak a tep. NOT byl méfen vzdy pouze na pravém oku. Tyto udaje
slouzi pro zjisténi korelace mezi zménou NOT a pulsem. Poté byl probandim podan
napoj, ktery museli vypit v ¢asovém intervalu 5 minut. Nasledn¢ byl méfen NOT ihned
po dopiti kavy a dale v 10., 15., 25., 30., 45., 60. a 90. minuté. Tyto ¢asové Useky byly
stanoveny podle predchazejicich studii [10,25,26,27,28], kde se NOT méfil v riznych
Casovych intervalech. Maximalni a minimalni hodnoty NOT byly tudiz ve studiich
uvadény v riznych ¢asch po vypiti napoje. V mé praci jsou vybrany tyto kritické casové
hodnoty z uvedenych studii a porovnavany. Vychazela jsem nejen ze studii zabyvajicich
se zménou NOT po poziti kofeinu [10,24,25,28], ale také ze studii sledujicich zménu
NOT po vypiti velkého mnozstvi vody [26,27]. Ve studii Regulation of Intraocular
Pressure after Water Drinking z roku 1999 [27] bylo zjisténo, ze NOT znacné stoupa v
15. minuté po vypiti vody a zistava zvySen az do 60. minuty po vypiti. Poté se tlak vrati
do standartnich hodnot. Tyto studie n&m mohou ukazat, jak mize faktor mnozstvi vody
ovlivnit NOT. Avsak ve studii z roku 1999 jedinci vypili okolo jednoho litru vody. V
nasem piipadé€ je rozdil mezi malou a velkou kavou 280 ml, coZ je malé mnozstvi, které
se ve vysledcich nemusi viibec projevit.To uvadi i studie Acute effects of consumption
of energy drinks on intraocular pressure and blood pressure z roku 2011. V této studii
byla skupina pijici energeticky napoj o objemu 250 ml a kontrolni skupina, ktera vypila
250 ml vody. U kontrolni skupiny se neprojevil zddny vyznamny vliv na NOT.

Béhem méfeni nesméli probandi jist ani pit, nebo provadét zvySenou fyzickou
namahu. Méfeni probihalo v dopolednich i odpolednich hodinach. Nitroo¢ni tlak jsem

méfila pomoci pfistroje Icare PRO Tonometer (viz kapitola 3.4.1).
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5. 4. Statistika

Ke statistickému vyhodnoceni jsem pouzila metdu ANOVA pii opakovanych
métenich. Jednd se o univerzalni metodu schopnou zpracovat velké mnozstvi moznych
uspotadani pokusu. ANOVA pfi opakovaném méfeni se pouziva tehdy, kdy kromé vlivu
urc¢itého faktoru sledujeme faktor ¢asu. Dané jednotky, v naSem piipad€ méfeni jedinci,
jsou méfeni opakované v kratSim casovém tUseku. Tato analyza ndm odpovidd na
nékolik zakladnich otazek. A to zda existuje statisticky vyznamny rozdil mezi urovnémi
veli¢iny. V naSem ptipadé naptiklad vliv poc¢atecniho NOT na jeho zménu (viz kapitola
6. Vysledky méteni). Dale mize byt zkouman statisticky rozdil dané veliCiny v Case.
Pro naSe méfeni se jednd napiiklad o sledovani zmén NOT v case. A také diky této
metod¢ mizeme zjistit vzdjemnou interakci faktorti. Napiiklad interakce ¢asu a zmén

NOT viz graf €. 8.
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6. Vysledky méieni

U malé i velké kavy nebyly zjistény statisticky vyznamné zmény NOT po vypiti
napoje v zadném cCasovém intervalu. Statisticky vyznamna zména NOT v Case se
neprokazala ani v ptipad¢, kdy byly dané skupiny mala a velka kava dale rozd€leny do
podskupin podle konzumenti a nekonzumenti. Dale se neprokézala statisticka
vyznamnost u faktoru puls. Statisticky vyznamna zmeéna vSak byla zaznamenéna v
ptipadé, kdy byly zkoumany rozdily hodnot vii¢i pocatecnimu tlaku v ¢ase v zavislosti

na pocate¢nim NOT.

6. 1. Mala kava

Ve skupiné métené pro malou kdvu bylo uskute¢néno 33 meéteni. Z toho bylo 24
zen a 9 muzi. Pro hodnoceni vysledkli jsem vyuzivala metody ANOVA pfi
opakovanych méfenich. Stfedni hodnota a smérodatna odchylka byla pied vypitim kévy,
okamzité¢ po vypiti kavy, v 10., 15., 25., 30., 45., 60. a v 90. minuté takovato: 16,8 + 2,5
mm Hg; 16,8 £ 2,7 mm Hg; 16,8 £2,9 mm Hg; 17,2 + 3,4 mm Hg; 17,2 + 3,4 mm Hg;
16,6 £ 3,5 mm Hg; 16,9 + 3,1 mm Hg; 17,2 + 3,5 mm Hg; 16,5 + 3,5 mm Hg.

Pfi sledovani zmén hodnot NOT v pribéhu ¢asu vysledky nebyly statisticky
vyznamné. Nulova hypotéza iika, ze NOT se v danych casovych tsecich nemeéni.
Nulovou hypotézu nezamitdm, nebot’ z hodnoty p = 0,79 vyplyva, ze p > 0,05, kde 0,05
je hladina vyznamnosti a.

Dale jsem sledovala zmény NOT v zavislosti na ¢ase a BMI. Stfedni hodnota a
smérodatna odchylka tohoto faktoru byla 22,0 + 2,1. Hodnoty BMI se vypocitavaly
podle nésledujiciho vzorce:

BMI = télesnd vaha (kg)

télesnd vyska® (m)
Vzorec ¢.1: Vypocet BMI
Hodnoty BMI jsem rozdélila do dvou skupin a to nizké (low) a vysoké (high).
Hrani¢ni hodnotou byl medidn vypocitanych hodnot BMI — 22,0317. Pokud hodnota
BMI byla vétsi nez 22,0317, byla brana jako hodnota vysoka. Ve skupiné€ bylo 16 osob z
vysokou hodnotou BMI a 17 osob s nizkou hodnotou BMI. Pti zkoumani tohoto faktoru
existovaly dvé nulové hypotézy. Hy — stfedni hodnota NOT je u obou skupin BMI

stejna; Hp, — interakce mezi BMI a ¢asovym pribéhem zmény NOT je nevyznamny.
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Hladina vyznamnosti a byla stanovena opét 0,05. V obou ptipadech se nulova hypotéza
nezamitala nebot’ hodnoty p byly v obou ptipadech vyssi nez 0,05. Pro faktor BMI byla
p = 0,26, pro interakci casu a BMI byla hodnota p = 0,67.

Dal§imi zkoumanymi faktory byly vliv pocatecniho NOT na jeho zménu v
danych casovych intervalech. V tomto ptipadé jsem se nezabyvala naméfenymi
hodnotami NOT po vypiti napoje, ale jeho zménami vuci tlaku pocate¢nimu. Pracovala
jsem tedy s rozdily danych hodnot, jejichz stfedni hodnoty a smérodatné odchylky byly
po vypiti népoje, v 10., 15., 25, 30., 45., 60. a 90. minuté takovéto: -0,02 + 2,13 mm
Hg; -0,021 + 2,34 mm Hg; 0,34 £ 2,57 mm Hg; 0,36 + 3,08 mm Hg; -0,23 + 2,35 mm
Hg; 0,02 + 2,35 mm Hg; 0,37 = 2,6 mm Hg; -0,38 £ 2,52 mm Hg.

Pocatecni tlak jsem rozdélila do dvou skupin — nizky (low) a vysoky (high).
Hrani¢ni hodnotou pro rozdéleni byl median, ktery mél hodnotu 16,8 mm Hg. Pokud
NOT nabyval hodnot vétsich nez 16,8 byl stanoven jako vysoky. Zaroven jsem také
zkoumala vliv konzumace kavy na zménu NOT po vypiti napoje. Také v tomto ptipadé
jsem pracovala s rozdilem hodnot NOT. Méfeni jedinci byli rozdéleni do 2 skupin na
konzumenty a nekonzumenty. Za konzumenta byl povazovan ten, kdo pije kavu vice
nez 4x tydné. Jedinci, ktefi piji kdvu méné casto, byli povazovani za nekonzumenty.
Jako nulovou hypotézu Hy, jsem stanovila, Zze poc¢ate¢ni NOT nema vliv na rozdily
hodnot NOT v Case po vypiti kavy. Hypotéza Hyp, nam tika, ze rozdily hodnot NOT se
neli8i, at’ se jednd o konzumenta nebo nekonzumenta. Ve tieti nulové hypotéze Hy; byla
zkouména interakce faktord konzument/nekonzument a NOT nizky/vysoky. Tedy, ze
jejich interakce je nevyznamnd. VSechny tyto nulové hypotéze byly kromé& hypotézy
Ho; nezamitnuty. Pro Hy, je p = 0,04998, z toho plyne p < 0,05, pro Hp, p = 0,280025,
tedy p > 0,05, pro He; p = 0,123795, tedy p > 0,05.
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Graf . 1: Zména NOT u jedincu s nizkym pocdatecnim tlakem — stiedni hodnoty a jejich

smerodatné odchylky.
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Graf ¢ 2: Zmena NOT u jedincii s vysokym pocdtecnim tlakem — stiedni hodnoty a jejich

smerodatné odchylky.
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6. 2. Velka kava

Ve skupiné méfené pro velkou kavu bylo uskuteénéno 31 méteni. Z toho bylo 22
zen a 9 muza. Pro hodnoceni vysledki jsem stejn€ jako u malé kavy pouzila statistickou
metodu ANOVA pii opakovanych métenich.

Stfedni hodnoty NOT a jejich smérodatné odchylky u velké kavy pred vypitim,
po vypiti, v 10., 15., 25., 30., 45., 60. a 90. minuté byly 16,8 + 2,6; 16,6 + 2.4; 16,8 +
2,5;169 £2.8; 16,7 £2.2; 16,6 +2,4; 16,6 +2,6; 16,4 +2,7 a 16,4 + 2,4. Jednotkou je
mm Hg. Opét se pii sledovani zmén hodnot NOT v priibéhu €asu neprokézala statisticka
vyznamnost. Hladina vyznamnosti o byla stanovena 0,05. Hodnota p nabyla hodnotu
0,862933. Z toho plyne p > 0,05, a tedy, Ze v prubéhu cCasu nedochazi ke statisticky
vyznamné zméné hodnot NOT.

I u velké kavy byly sledovany zmény NOT v zavislosti na BMI. Tento faktor byl
vypocitan podle vzorce €. 1. 31 méfeni bylo rozdéleno podle medidnu 22,0419 na
nizkou (low) a vysokou (high) hodnotu BMI. Pokud byla hodnota vétsi nez 22,0419, byl
BMI vniman jako vysoky. Ve skupin€ bylo 15 vysokych hodnot a 16 hodnot nizkych.
Stfedni hodnota BMI a jeho smérodatnd odchylka byla 22,0 + 2,1. Hodnota p pro faktor
BMI byla 0,132893, tedy vétsi nez hladina vyznamnosti a 0,05. Nebyla tedy prokazana
statisticky vyznamna zména NOT ani u jedné ze dvou skupin BMI. Dale byla zkoumana
interakce mezi hodnotou BMI a ¢asem. Hodnota p byla v tomto ptipad¢ 0,48, tedy vetsi
nez a = 0,05. Interakce BMI a ¢asem je tedy nevyznamna.

Dale stejné¢ jako u malé kavy byly zkoumany rozdily hodnot v danych ¢asovych
usecich vzhledem k pocéate¢ni hodnoté. Stfedni hodnota a smérodatna odchylka rozdilt
NOT v 10., 15., 25., 30., 45., 60. a 90. minuté navyvaly téchto hodnot: -0,3 + 2,4; -0,01
+2,5;0,01 £2,7;-0,1 +£2,6; -0,4 £2,6;-0,2 £ 2,2; -0,5 +2,1; -0,4 + 2,4. Hodnoty jsou
uvedeny v jednotkdch mm Hg. Pocatecni NOT byl rozdélen na nizké (low) a vysoké
hodnoty (high) podle medidnu pocatecnich hodnot — 16,3 mm Hg. Pokud pocatecni
NOT nabyval hodnot vétsich nez 16,3, byl vnimén jako vysoky. I v tomto ptipad€ jsem
se zabyvala 1 tim, zda méfeni jedinci byli konzumenti kdvy. Byly vytvoreny 2 skupiny
konzument/nekonzument podle stejného kritéria jako u kavy malé. Jako konzumenti
byli oznaceni ti, ktefi piji kdvl vicekrat neZ 4x tydné. Ve skupiné bylo 17 konzumentt a
14 nekonzumentil. Pro po¢ateéni NOT a jeho zavislost na zménu NOT v pribchu casu

byla zjisténa statistickd vyznamnost. Hodnota p = 0,00627, tedy mensi nez hladina
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vyznamnosti o, kterd byla opét stanovena jako 0,05. Déle jsme zjistili, Ze neni
statisticky vyznamny rozdil hodnot NOT mezi konzumenty a nekonzumenty kavy.
Hodnota p byla v tomto ptipad¢ 0,98. Nebyla nalezena ani zddna vyznamna interakce

mezi faktory konzumace kavy a poc¢atecnim NOT. Hodnota p pro tyto faktory byla 0,72.
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Graf ¢ 3: Zména NOT u jedincii s nizkym pocatecnim tlakem — stredni hodnoty a jejich

smerodatné odchylky.
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Graf ¢ 4: Zména NOT u jedincu s vysokym pocatecnim tlakem — stiedni hodnoty a jejich

smerodatné odchylky.
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6. 3. Vysledky po sjednoceni malé a velké kavy

Pti statistickém vyhodnocovani malé a velké kavy nebyla nalezena statisticky
vyznamna zména NOT v Case. Déle nebyla prokazana statistickd vyznamnost zmény
NOT v zavislosti na BMI a konzumaci kavy. U obou skupin byly vstupni podminky pro
testovani velmi rozdilné, 1 kdyz se v nékterych ptipadech jednalo o stejné jedince.
Zamgéfila jsem se hlavné na klidovou hodnotu NOT rozdélenou podle medidnu na
vysokou a nizkou. I mald odchylka zpisobovala pfechod ze skupiny nizkého
pocatecniho NOT do skupiny s vysokym pocatecnim NOT u stejného jedince pii
druhém méfeni. Nebylo tedy mozné porovnavat hodnoty jedince méfeného pro malou i
velkou kavu. Proto jsem obé méfeni — malou i velkou kédvu — vyhodnotila také jako
jednu skupinu, nezavisle na velikosti kdvy a jako nezdvisla méfeni.

V prvni fad¢ byly zkoumany rozdily NOT v zavislosti na ¢ase. Tento faktor se
prokdzal jako statisticky vyznamny. Pocate¢ni NOT byl rozdélena na nizky (low) a
vysoky (high) podle medianu 16,75. Ve skupin€ bylo 32 jedinct s nizkym pocatecnim
tlakem a 32 jedinct s vysokym pocatecnim tlakem. Stfedni hodnota vSech pocate¢nich
méteni byla 16,83 £ 2,5 mm Hg. Hodnota p pro faktor pocate¢ni NOT byla 0,000478
pro hladinu vyznamnosti 0,05. Z grafu ¢. 5 miZeme vy¢ist, Ze je statisticky vyznamny
faktor pocatecni NOT, protoze intervaly spolehlivosti se nepiekryvaji. Stredni hodnoty
pro jednotlivé skupiny v ¢ase a jejich smérodatné odchylky byly takovéto:
pro vysoky pocatecni NOT po vypiti kavy a nésledné v 10., 15., 25., 30., 45., 60. a 90.
minuté -0,89 + 2,39; -1,15 £ 2,42; -0,53 £2,93; -1,03 £ 2,74; -0,89 + 2,71; -0,78 + 2,72;
-0,58 £2,79; -1,13 £2,90. Uvedené hodnoty maji jednotku mm Hg.

Pro nizky pocatecni NOT ve stejnych Casovych intervalech byly ziskany tyto hodnoty:
0,55+1,90; 1,12+ 1,79; 0,88 £2,10; 1,30 = 2,49; 0,39 + 2,02; 0,57 = 1,84; 0,47 + 1,86;
0,35 £+ 1,62. Hodnoty jsou opét v mm Hg.
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NOT; Priiméry MNC
Soucasny efekt: F(1, 60)=13,653, p=,00048
Dekompozice efektivni hypotézy
Vertikaly oznaduji 0,95 intervaly spolehlivosti
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Graf ¢ 5: Grafické porovnani priumeri z jejich intervalovych odhadit pro faktor ,,rozdil NOT*.
(DV_1 -4 NOTv mm Hg)

Dalsim faktorem byla mald a velka kava. Tento faktor slouzil jako dikaz, Ze
velikost kavy nema vliv na rozdily NOT v case, tedy Ze miiZeme tyto dvé skupiny
sloucit. To se také potvrdilo. Hodnota p byla pro faktor kava 0,43 tedy vétsi nez hladina
vyznamnosti o 0,05. To miZeme vidét také v grafu ¢. 6. Intervalové odhady se
ptekryvaji. Tzn., ze rozdil stfednich hodnot zakladniho souboru téchto tirovni faktort je

statisticky neprokazatelny.
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kava; Praméry MNC
Soucasny efekt: F(1, 60)=,63904, p=,42721
Dekompozice efektivni hypotézy
Vertikaly oznaduji 0,95 intervaly spolehlivosti
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Graf ¢ 6: Graficke porovnani priuméri z jejich intervalovych odhadii pro faktor ,,kava“. (DV 1
—ANOTv mm Hg)

Dal§im zkoumanym faktorem byl BMI a cas. Stfedni hodnota BMI a jeho
smérodatnd odchylka byla 22,06 + 2,22. Hodnoty BMI byly vypocitany opét podle
vzorce €. 1:

BMI = télesnd vaha(kg)

télesnd vyska® (m)
Hodnoty BMI byly rozdéleny na vysoké a nizké podle medidnu 22,04. Ve
skupiné bylo 33 nizkych hodnot a 31 hodnot vysokych. Statistickym vyhodnocenim
jsme zjistili, Ze stfedni hodnota NOT je pro obé hodnoty BMI stejnd. Také se

neprokéazala vyznamna interakce mezi Casovym pribéhem a BMI.
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BMI; Praiméry MNC
Soucasny efekt: F(1, 62)=,00655, p=,93577
Dekompozice efektivni hypotézy
Vertikaly oznacuji 0,95 intervaly spolehlivosti
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Graf ¢. 7: Grafické porovnani primeri z jejich intervalovych odhadii pro faktor ,, BMI*“. (DV 1
—ANOTv mm Hg)

CAS*BMI; Praméry MNC
Soucasny efekt: F(7, 434)=1,3515, p=,22439
Dekompozice efektivni hypotézy
Vertikaly oznacuji 0,95 intervaly spolehlivosti
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Graf ¢ 8: Grafické porovndni prumeéri a jejich intervalovych odhadii pro interakci faktoru

., Cas*rozdil NOT“.(DV 1 —A NOT v mm Hg)
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Na grafu ¢. 8 vidime interakci faktort ¢as a rozdil NOT. Pokud by interakce
viubec neexistovala byly by linie paralelni. Jedna se vSak pouze o teoreticky predpoklad.
Interakce je nevyznamna pokud je trend Car v grafu ,,viceméné* soubézny. Tato
podminka je v nasem piipadé splnéna. V grafu mizeme vidét pouze lokalni protichtidné
pribéhy. Musime také vzit v potaz, ze intervaly spolehlivosti jsou viici sobé mirné

posunuty, aby se nepiekryvaly.
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7. Diskuze

Kéava je napoj Casto konzumovany za ucelem povzbuzeni, z divodu jeji chuti
nebo jako denni ritudl. [18] ProtoZe ma kava vysoky obsah kofeinu, zkoumala jsem jeho
vliv na NOT a vliv nékterych individudlnich faktorti (BMI, Cetnost konzumace kavy,
pocatecni NOT, puls) na jeho zmény u zdravych jedinct.

Statistickd analyza neodhalila zadné statisticky vyznamné zmény NOT po vypiti
malé ani po vypiti velké kavy. Stejny vysledek byl ziskan u zdravych jedinct ve studii
Chandrasekarana S. a spol. z roku 2005 [30]. Jina studie B.A. Adamse a R. F. Brubakera
z roku 1990 [31] také uvadi, ze po poziti kofeinu (400 mg) nedoslo ke statisticky
vyznamnym zménam NOT. V této studii byl také métfen prutok komorové vody, opét
nedoslo ke statisticky vyznamnym zménam. Métfeni NOT 1 pritoku komorové tekutiny
byl méfen kazdou hodinu po vypiti po dobu 4 hodin. Dalsi studie B. Ozkana a spol. z
roku 2008 [32] nepotvrdila statisticky vyznamnou zménu NOT po poziti kofeinu (300
mg). VSechna tato méeteni byla provadéna na zdravych jedincich. Naproti tomu jiz vySe
zminéna studie Effect of Coftee Consumption on Intraocular Pressure z roku 2002 [10]
pracovala s jedinci, ktefi trpéli normotensnim glaukomem. V této studii byla zjiSténa
statisticky vyznamna zména po poziti kofeinu (180 mg) v 60. a 90. minuté po poziti. Ze
studii tedy vyplyva, Ze 1 zdravotni stav ma vliv na zmény NOT. To miize byt zptisobeno
schopnosti organismu reagovat na zmény v téle vyvolané vnéj$imi vlivy (pfisun kofeinu
a jinych latek do télniho systému). Zdéanlivé nepatrna zména ve fyziologické rovnovaze
mize u organismu s jiz problémov¢jsi regulaci NOT (fyziologicky vy$si NOT, oc¢ni

hypertenze, glaukom) vyvolat vétsi zménu NOT nez u zdravého oka.
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Graf ¢ 9: Pritbéh NOT pro jedince s vysokym a nizkym pocatecnim tlakem.

zdravych jedincii nezplisobuje statisticky vyznamné zmény NOT. To se neprokazalo u
velké ani malé kavy. Ale potvrdila statisticky vyznamnou zménu NOT v zévislosti na
pocateCnim NOT. U jedinct s vys$si pocatecni hodnotou byly zmény vétsi nez u jedinct
s niz§im pocatecnim NOT. Znamena to tedy, ze poziti kofeinu v kave je rizikovéjsi pro
jedince trpici o¢ni hypertenzi nebo pro jedince trpici normotenznim glaukomem. Toto
zjiSténi se shoduje s vyse citovanymi studiemi.

Je ale tieba rozliSovat, z jakého napoje nebo pokrmu je kofein piijiman, protoze
pokrmy obsahuji kromé kofeinu i jiné chemické latky, které mohou NOT ovlivnit jinym
zpisobem. Napiiklad studie Univerzity Cape Coast, Ghana z roku 2011 [25] se
zabyvala vlivem konzumace energetickych napojl na krevni a nitroo¢ni tlak u mladych
zdravych jedinct. V 60. a 90. minuté po vypiti energetického napoje byl sledovan
vyznamny pokles NOT, ale nedoslo ke zméné tlaku krevniho. Tento jev je pfisuzovan
kombinaci kofeinu a taurinu obsazenych v ndpoji, nebot’ taurin snizuje jak tlak krevni,
tak 1 NOT. V tomto vyzkumu byla urCena kontrolni skupina, kterd pila misto
energetického napoje 250 ml vody. U kontrolni skupiny se neukédzaly zadn¢ statisticky
vyznamné zmeény. Je to mozné také z divodu malého mnozstvi podavané vody. To by
pro na$i studii znamenalo, Ze nemusime klast diraz na rozdilnost objemu napoje.

Nicméné riizny vliv rizné koncentrace kavy se v nasi studii stejné neprokazal.
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8. Zaver

V mé diplomové praci jsem se zabyvala vlivem koncentrace kofeinu na NOT.
Byla popsana anatomie oka souvisejici s NOT a kofein jako chemicka latka. Dale jsem
se v praci snazila ¢tenaie strucné obeznamit s pribéhem metabolismu kofeinu v t€le a
jeho t¢inkem v ném. Detailnéji jsem se vénovala ucinku kofeinu na lidské oko.

Z praktickych méfeni mé prace vyplyva, Ze rizna koncentrace kofeinu nema vliv
na zménu NOT, tedy ze nezalezi, da-li si jedinec malou kavu (risteretto) nebo kavu
velkou, pfipravenou ze stejného mnozstvi kavy. Stejné tak na zménu NOT u zdravych
jedinct nema vliv, jak casto kdvu konzumuji nebo jejich BMI.

Protoze se nenasly zadné statistické rozdily mezi malou a velkou kavou, provedli
jsme jesté dalsi statistické vyhodnoceni, kde jsme tyto dvé skupiny sloucily. To bylo
mozné i diky velmi rozdilnym vstupnim podminkéam u jedinct métenych dvakrat pro
malou i velkou kdvu. Rozdilnost vstupnich podminek, a to pfedev§im pocate¢niho NOT,
mohla byt zptisobena nejriiznéj$imi vnéj$imi faktory, kolisdnim NOT béhem dne nebo
také neptesnosti méfeni. Tato jedna velka skupina byla rozdélena do dvou skupin o
vysokém a nizkém pocatecnim NOT. Tento faktor byl shledan jako statisticky
vyznamny. U vys§iho poc¢ateéniho NOT jsme sledovali vyrazngjsi zvySeni NOT nezZ u
nizsiho pocatecniho NOT.

Ze zpracované studie tedy vyplyva, ze kava se neda doporucit osobam, které trpi
vysokym NOT. U skupiny s vys§im pocatecnim NOT byla stfedni hodnota néaslednych
méfeni vy$$i nez u jedincd s nizkym pocate€nim NOT. Tento efekt byl zplisoben

obsahem kofeinu v kavé. Nezdlezelo vSak na jeho koncentraci.
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Prilohy:
Nazev vyzkumné studie: Vliv koncentrace kofeinu na nitroo¢ni

tlak

Vedouci vyzkumné studie: ~ Mgr. Eliska Najmanova

Katedra optiky, Pfirodovédécka fakulta, Univerzita
Palackého v Olomouci

17. listopadu 12, Olomouc

Tel: 585634242, 733690882

E —mail: najmanova@optics.upol.cz

Regitel: Bc. Pavla Sinoglova
Katedra optiky, PfF UP Olomouc

E-mail: psinoglova@seznam.cz

Informace o vyzkumné studii:

Cilem studie je zjistit vliv koncentrace kofeinu na nitroo¢ni talk (NOT). NOT je
sledovan ve dvou skupinach lidi. Prvni skupinu tvofi pravidelni konzumenti kévy,
druhou skupinu tvofi lidé pijici kdvu pfileZitostné. Déle do dvou skupin podle
koncentrace kofeinu v konzumovaném napoji.

Témto probandiim bude méfen NOT jednou pied a nékolikrat po vypiti kavy.
Naméfené hodnoty budou dale zkoumany a statisticky vyhodnocovany. Data budou
zpracovavana a zvefejiiovana anonymne.

Informace ziskané v této studii mize dale slouzit jako podklad pro pracovniky a

studenty katedry optiky Pfirodovédecké fakulty Univerzity Palackého v Olomouci.

Kritéria pro vybér subjektii:

Probandi musi splfiovat tyto kritéria:

* vek 18-60 let

* bez jakychkoli o¢nich onemocnéni

* bez krevni hypertenze a bez regulace krevniho tlaku

* nesmi uzivat farmaka ovlivitujici krevni tlak nebo o¢ni aparat

* bez celkovych onemocnéni (napt. diabetes, onemocnéni cév)
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Popis a realizace studie:

Planované obdobi sbéru dat je od Iéta 2015 do jara 2016. Experiment bude
probihat nasledovné:

Probandi budou rozdéleni do dvou skupin podle pravidelnosti konzumace kavy
na konzumenty (K) a nekonzumenty (N) kévy. Dale podle koncentrace konzumovaného
napoje do skupin s vysokou koncentraci (1) a s malou koncentraci (2).

Kazdému probandovi bude zméfen NOT pied konzumaci napoje a nasledné
bude zatazen do prislusné skupiny. Po vypiti napoje bude nasledovat dalsi méteni NOT
a to v ptedem danych ¢asovych intervalech.

Pro méteni NOT bude pouzit ptistroj ICARE PRO®.

Pro kvalitu ziskanych dat je tfeba dodrzet nasledujici pozadavky:

* nevykonavat zvysSenou fyzickou namahu v pribéhu 30 minut pied 1. méfenim

NOT
* nejist a nepit 1,5 hodiny pted zacatkem 1.méteni NOT

* 24 hodin pied méfenim nepit kofeinové vyrobky

Rizika ucasti ve studii:
Ugastnik souhlasi s ulozenim dat a podminkami souvisejicimi se studii. U&astnik
prohlasuje, Ze podstupuje dobrovolné a na vlastni riziko aktivity spojené¢ s méfenim.

Ucastnik miize pocitovat kratkodobé podrazdéni oka v pritbéhu métenti.

Informovany souhlas s ucasti na vyzkumné studii

Jméno:

Pi#ijmeni:
Pohlavi:
Vék:

Télesna hmotnost:
Vyska:
Krevni tlak:

Puls:

Skupina ¢&.
1. Timto souhlasim s ucasti na vyzkumné studii ,,VIiv koncentrace kofeinu na

nitroo¢ni tlak*
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. Byl/(a) jsem informovan/(a) o cilech tohoto vyzkumu a o vySetfovacich
metodach, které budou provadény.

. Byl/(a) jsem informovan/(a), ze budu pozivat urcity druh népoje na vlastni
riziko.

. Byl/(a) jsem informovan/(a), Ze moje ucast ve vyzkumu je zcela dobrovolnd a
mohu kdykoli odstoupit nebo mtze byt kdykoli zruSena.

. VSechny ziskané tudaje v rdmci tohoto vyzkumu budou zpracovany a
publikovany anonymnég. Tyto tidaje mohou byt vyuzity pouze pro studijni a
vyzkumné ucely studentim optometrie a pracovnikiim katedry optiky PfF UP v

Olomouci.

dne: Podpis:
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Stanoveni kofeinu pomoci HPLC (Dionex Ultimate 3000)
2015-04-16

Petr Zajicek, petr.zajicek@upol.cz

Chromatografické podminky:

Kolona: Hibar® HR 150-2.1 Purospher® STAR RP-18 endcapped (2um)
Mobilni faze: A - 0,5% CH;COOH v acetonitrilu
B - 0,5% CH3COOH v deionizované vodeé

Metoda: izokratickd 85% B

Doba analyzy: 8 min

Davkovaci objem: 1 pL
Pritokova rychlost: 0,200 mL/min
Detekce: UV absorpce pii 280 nm

Pouzity filtry Nylon (PA) 0,2 um (Fisher Scientific), vzorek pted filtraci fedén desetkrat

Kalibrace:
mg/L Plocha piku
10 1,9215
50 9,4100
100 18,7209
150 28,3622
200 38,0033

Regresni piimka: 0,18987x — 0,08303

R*=0,9999

Vysledky:
Oznaceni vzorku Plocha piku Hmotnostni

koncentrace (mg/L)

la 32,4600 1714,0
2a 11,9322 632,8
3a 6,2163 331.8
1b 35,0812 1852,0
2b 10,9957 583,5
3b 5,7756 308,5
lc 32,2874 1704,9
2¢ 11,6179 616,3
3c 6,5605 349,9

1 — mala kava, 20 ml
2 — stiedni kava, 200 ml
3 — velka kava, 300 ml
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