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1. Prehled a bioaktivni latky

Spének neni ,bioaktivni latka“ v chemickém smyslu, ale komplexni fyziologicky stav a
behavioralni expozice. Pro Gcely EBM je vhodné jej operacionalizovat jako vicerozmérny
fenotyp: délka spanku, pravidelnost, kontinuita, kvalita, cirkadidnni soulad a nepfitomnost
spankovych poruch, zejména obstrukéni spankové apnoe (OSA). Z hlediska dlouhovékosti a
prevence civilizacnich onemocnéni jsou nejrelevantnéjsi praveé tyto dimenze, nikoli jedna
izolovand ,aktivni slozka“ [Cappuccio et al., 2010; Yin et al., 2017; Jike et al., 2018; Cribb et
al., 2023: Windred et al., 2024].

Chemickéd struktura a klasickd farmakokinetika nejsou pro spének jako takovy aplikovatelné.
Pokud se ale spanek |é¢i nebo moduluje, vstupuji do hry endogenni a exogenni mediatory,
zejména melatonin/ramelteon a GABAergni hypnotika; jejich U¢innost na tvrdé endpointy
dlouhovékosti vSak zdaleka neodpovida popularité v laické literature [Ferracioli-Oda et al.,

2013; Kurivama et al., 2014; Choi et al., 2022; De Crescenzo et al., 2022; Pan et al., 2023].

Slozka / dimenze Co prakticky znamena | ,Standardni davka“ /
cil

Délka spanku Celkovy nocni spanek U dospélych obvykle 7-9  Nejnizsi riziko v
h/24 h kohortédch kolem 7-8 h
[Yin etal., 2017; Shan et
al., 2015]
Pravidelnost Nizka variabilita Stabilni ¢as vstavani a Objektivné mérena
usnuti/probuzeni mezi uléhani nepravidelnost je silné
dny spojena s mortalitou

[Cribb et al., 2023;
Windred et al., 2024]

Kontinuita / kvalita Malo probuzeni, nizké Bez presné univerzalni Klinicky se zlepsuje
WASO, dobré efektivita ,davky" hlavné CBT-I [Edinger et
spanku al., 2021; Trauer et al.

2015]

Cirkadianni soulad Soulad spénku s Minimalizace nocnich Vyznamné pro
biologickymi hodinami a smeén a socialniho jet kardiometabolické zdravi
dennim rezimem lagu [Vetter et al., 2016; Eckel

etal., 2015; Wefers et al.
2018]

OSA [écba CPAP po vétsinu noci Minimalné 4 h/noc je Tvrdé KV endpointy
technické minimum negativni v ITT,
adherence, vice je priznivéjsi pri dobré
pravdépodobné lepsi adherenci [McEvoy et al.

2016; Peker et al., 2016;
Sanchez-de-la-Torre et

al., 2023]
Melatonin / ramelteon Farmakologickd lé¢ba Melatonin typicky 0,5-5 Neprokazano pro
vybranych poruch spanku mg; PR 2 mg v Casti dlouhovékost; ucinky na
studii; ramelteon 8 mg insomnii spiSe malé az

stredni [Ferracioli-Oda et

al., 2013; Kurivama et al.
2014; Choi et al., 2022]
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2. Molekularni mechanismy ucinku

Antioxidacni a protizanétlivé mechanismy

Kratky nebo fragmentovany spanek a OSA jsou spojeny s aktivaci sympatiku, osy
hypotalamus-hypofyza-nadledviny a prozanétlivych drah typu NF-kB; v humannich datech se
to projevuje vyssimi CRP, IL-6 a TNF-a, nikoli vSak vzdy konzistentné a ¢asto s vyraznou
heterogenitou. Irwinova meta-analyza zahrnula 72 studii (n >50 000) a ukazala souvislost
poruch spanku a experimentalni deprivace se zanétlivymi markery; tato evidence je
biologicky presvédciva, ale neni totéZ co dlkaz, Zze zlepseni spanku samo o sobé snizi tvrdé
klinické endpointy [lrwin et al., 2016]. U starsich insomnikd malé RCT naznacily snizeni
biomarker( rizika po CBT-I nebo tai-¢i, ale jde o surrogate endpointy [Irwin et al., 2014;
Carroll et al., 2015].

Kardiovaskularni mechanismy

Mechanisticky jsou nejlépe podlozeny sympatickd aktivace, endotelidini dysfunkce, zvyseni
krevniho tlaku, intermitentni hypoxie a oxidativni stres u OSA. U nocnich smén se pfidava
cirkadiadnni desynchronizace. Klinickd relevance je silnd pro hypertenzi a stfedni pro Sirsi KV
riziko, ale pfenos z mechaniky na tvrdé MACE je neulplny, jak ukdzaly negativni velké CPAP
RCT v ITT analyze [Bratton et al., 2015; McEvoy et al., 2016; Sdnchez-de-la-Torre et al., 2020;

Pengo et al., 2025].

Metabolické mechanismy

Kratky spanek a cirkadianni nesoulad zasahuji orexigenni a inzulinové drahy. Experimentaini
studie ukdazaly pokles leptinu, vzestup ghrelinu, vyssi subjektivni hlad a vyssi energeticky
prijem [Spiegel et al., 2004; Broussard et al., 2016; Hibi et al., 2017]. Cirkadianni
misalignment u lidi zhorsil inzulinovou senzitivitu a prestavil transkriptom kosterniho svalu
smérem k poruchdm metabolismu mastnych kyselin; autofi interpretuji zapojeni drah
CLOCK/BMAL1, AMPK a inzulinové signalizace, ale pfima humanni evidence na Urovni jedné
konkrétni drahy je stdle omezend [Eckel et al., 2015; Wefers et al., 2018]. Randomizované
studie chronicky nedostatec¢ného spanku u zen potvrdily zhorseni inzulinové senzitivity i bez
vyznamné zmény adiposity [Zuraikat et al., 2024].

Neuroprotektivni mechanismy

Nejcastéji citovany mechanisticky model je glymfaticky clearance systém a vyssi eliminace
metabolitd béhem spénku; jeho zaklad byl prokazan predevsim na zviratech [Xie et al.
2013]. U lidi jedna noc spankové deprivace zvysila mozkovou akumulaci amyloidu na PET a
modifikovala koncentrace amyloidovych a tau markerd v mozkomisnim moku [Qoms et al.
2014; Shokri-Kojori et al., 2018; Holth et al., 2019; Barthélemy et al., 2020]. Nové&jsi
crossover studie podporuji, Ze spanek snizuje koncentrace beta-amyloidu a tau v
mozkomisnim moku, ale to stale neni prfimy dlikaz prevence Alzheimerovy choroby
[Lyckenvik et al., 2025; Gosch Berton et al., 2026]. Klinickd extrapolace z mechanismu na
demenci proto musi zlstat opatrna [Winer et al., 2019; Winer et al., 2021; Kim et al., 2024].

Svaly, kosti a funk¢ni starnuti
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Akutni deprivace spanku snizila svalovou proteosyntézu a zhorsila hormondlini prostredi ve
prospéch katabolismu [Lamon et al., 2021]. Observacné jsou neoptimalni délka spanku a
poruchy spanku spojeny se sarkopenii, frailty a nizsi kostni denzitou, ale kauzalita zde
z(stava slaba a reverse causation je pravdépodobnéa [Pourmotabbed et al., 2020a;

Pourmotabbed et al.

2020b; Tian et al.

3. Evidence podle zdravotni oblasti

3.1 Celkova mortalita a dlouhovékost

Typ evidence Hlavni Heterogenita / | Kriticka
vysledek [JE interpretace

Meta-analyza
prospektivnich
kohort

Meta-analyza

Dose-response
meta-analyza

UK Biobank,
akcelerometrie

UK Biobank

Cappuccio et
al. 2010

—

llicchio et al.

2000

Yinetal, 2017

Windr tal

1382 999 Kratky spanek
RR 1,12 (95% ClI
1,06-1,18);
dlouhy spanek
RR 1,30
(1,22-1,38)

Potvrdila
U/J-krivku mezi
délkou spanku a
mortalitou

Neuvedeno zde

Pod 7 h: RR
1,06 za kazdou
o 1 h kratsi
délku; nad 7 h:
RR 1,13 za
kazdou 1 h delsi
délku

Neuvedeno v
abstraktu

88 975 Pri SRI 5.
percentilu HR
1,53 (1,41-1,66)
vs median; pri
95. percentilu
HR 0,90

(0,81-1,00)

60 977 Horni kvintily
pravidelnosti
meély o 20-48 %
nizsi riziko
celkové
mortality

2024; Wen et al., 2023].

Heterogenita
pfitomna; bez
evidence
publika¢niho
biasu (P=0,74 a
P=0,18)

Heterogenita
mezi definicemi
spanku

12 neuvedeno v
abstraktu

p<0,001 pro
nelinearni vztah

Modely robustni

po adjustaci

Silna asociace,
zejména pro
dlouhy spanek;
kauzalita
neprokazana

Podpdrna, starsi
meta-analyza

[Gallicchio et
al., 2009]

Dobra podpora
nelinedrni
krivky

Pravidelnost
vychézi jako
velmi silny
prediktor

Nepravidelnost
mﬁée byt

samotnd délka

Souhrn: pro dlouhovékost je nejpevnéjsi epidemiologicky vzorec U/J-kfivka délky spanku a
silnéd role pravidelnosti. Nejnizsi riziko vychazi obvykle kolem 7-8 h a pfi stabilnim rytmu.
Dlouhy spanek ma konzistentné silnéjsi asociaci s mortalitou nez kratky, ale prave zde je
nejvétsi pravdépodobnost reverse causation, frailty, subklinické nemoci nebo komorbidity

[Cappuccio et al., 2010;
2018; Cribb et al.

Gallicchio et al.
2023; Windred et al.

20009; Yin et al.,

Pouze pro informacni Uc€ely. Nenahrazuje |ékarské poradenstvi.

2017; Itani et al., 2017; Jike et al.,
2024: Saint-Maurice et al., 2024].


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33400856/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31839558/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/31839558/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37738616/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37995126/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20469800/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20469800/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19645960/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19645960/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19645960/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19645960/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28889101/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37995126/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37995126/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37738616/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37738616/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/20469800/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/19645960/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28889101/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28169358/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28890167/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/28890167/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37995126/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37738616/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/37738616/

Deep Research: SPANEK

Strana 6

Negativni nebo stfizliva interpretace je zasadni: observacni asociace s mortalitou
neznamenaji, ze , prodlouzit spanek” u kazdého ¢lovéka samo o sobé prodlouzi Zivot. Pravé
pro toto tvrzeni chybi velké RCT s tvrdymi endpointy.

3.2 Kardiovaskularni zdravi

JET]

Meta-analyza

prospektivnich

kohort

Meta-review +

MR

Meta-analyza
kohort

Meta-analyza
kohort

WHI kohorta

Nocni smény,
kohorta

Cappuccio et

. 2011

Zhana et al.,
2024

Sofi et al., 2014

He etal, 2017

Chenetal,
2008

Vetteret al.,

474 684

Vice
meta-analyz

Neuvedeno v
abstraktu

Neuvedeno v
abstraktu

93175

Velka kohorta
sester

Kratky spanek:
CHD RR 1,48
(1,22-1,80),
CMP RR 1,15
(1,00-1,31),
celkové CVD
NS; dlouhy
spanek: CHD RR
1,38
(1,15-1,66),
CMP RR 1,65
(1,45-1,87),
celkové CVD RR
1,41 (1,19-1,68)

Insomnie
konzistentné
spojena s
vySSim rizikem
hypertenze,
ICHS, CMP, HF a
fibrilace sini; MR
podporuje ¢ast
kauzalniho
vztahu

Insomnie

spojena s

vyssim KV
rizikem

Insomnické
symptomy
zvysuji riziko ka
rdio-cerebrovas
kuldrnich prihod

DelSi i kratsi
spanek spojen
se zvysenym
rizikem
ischemické CMP
u postmenopau
zalnich zen

Rotujici no¢ni
smeény zvysily
riziko ICHS

Bez evidence
publika¢niho
biasu

Heterogenita
napric
endpointy

12 neuvedeno v
abstraktu

|2 neuvedeno v
abstraktu

Observacni,
self-report

Dlouhé
sledovani
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asociovan
robustnéji nez
kratky

Dalezité
triangulacni
data

Podpdrna
souhrnna
evidence

Konzistentnf
smér

Dalezité pro

starsi zeny

Smeénny provoz
je odlisna
expozice nez
béZnd insomnie
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bias

Dose-response
meta

Meta-analyza

Nejnoveéjsi
meta-analyza

UK Biobank

OSA kohortova
meta

Wang et al.,
2018

Torquati et al.,
2018

Xietal, 2025

Huang et al.
2025

Craciun et al.,
2025

Kohorty

Kohorty

Neuvedeno zde

Velkd kohorta

>25 000

Nocni smény
zvysuji KV
morbiditu a
mortalitu;
davkovy vztah
podle délky
expozice

Potvrzena
asociace shift
work s CVD,
véetné
dose-response

Potvrzuje vztah
noc¢nich smén a
CVvD

Nepravidelnost
délky spanku
spojena s
incidentnim
CVD

OSA: pooled HR
1,82
(1,45-2,28);
mild 1,21,
moderate 1,56,
severe 2,45;
adherence CPAP
=4 hHR 0,76
(0,60-0,96)

I2 neuvedeno v Podporuje
abstraktu biologickou
plausibilitu

Konzistentni
smér

I2 neuvedeno v
abstraktu

Aktualizace
starsi evidence

Neuvedeno

Neuvedeno zde  Podpora
vyznamu

pravidelnosti

Funnel plot Silny severity-gr
hodnocen; 12 v adient
abstraktu

neuvedeno

Velké RCT s CPAP neukazaly jasny class effect na sekunddarni KV prevenci v intention-to-treat
analyzach. SAVE: HR 1,10 (0,91-1,32), P=0,34; ISAACC: HR 0,89 (0,68-1,17), p=0,40;
RICCADSA: HR 0,80 (0,46-1,41), P=0,449. To je vysoka jistota o absenci velkého klinicky
vyznamného prinosu rutinniho CPAP u prevazné ,non-sleepy” pacientd s jiz pfitomnym KV
onemocnénim a nizkou primérnou adherenci [McEvoy et al., 2016; Sanchez-de-la-Torre et

al., 2020; Peker et al., 2016].

Soucasné vsak individual participant data meta-analyza ukazala, Ze dobra adherence (=4
h/den) byla spojena s nizsim rizikem rekurentnich MACCE, HR 0,69 (0,52-0,92), zatimco ITT

efekt byl nulovy: HR 1,01 (0,87-1,17) [
metodicky dllezZitd: neznamend, Zze CPAP ,nefunguje vibec”

Sanchez-de-la-Torre et al.

2023]. Tato divergence je

, ale ze v redlné populaci se

tvrdy KV efekt ztraci kvili slabé adherenci, nizké denni symptomatologii, heterogenni
populaci a relativné kratkému follow-up.

Kratka srovnavaci tabulka konfliktnich velkych RCT:
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Intervence/f
ormulace

CPAP, SAVE

CPAP, ISAACC

CPAP,
RICCADSA

IPD meta 3
RCT

Primér 3,3
h/noc

Primér 2,78
h/noc

Analyza ITT +
on-treatment

=4 h/noc vs
bez
adherence

Placebo /
kontrola

Usual care

Usual care

Bez PAP

Obé vétve
RCT

Populace

CVD +
stfedné
tézka/tézka
OSA,
minimalnf{
spavost

Non-sleepy
OSA po ACS

Revasculariz
ovana CAD +
non-sleepy
OSA

Sekundarni
KV prevence
v OSA

Primarni
endpoint

KV amrti/IM/C
MP/HF/UA/TIA

Kompozit KV
prihod

Revasculariz
ace/IM/CMP/K
V mortalita

MACCE

Vysledek

HR 1,10
(0,91-1,32),
NS

HR 0,89
(0,68-1,17),
NS

ITT HR 0,80
(0,46-1,41),
NS;
on-treatment
HR 0,29
(0,10-0,86)

ITT HR 1,01;
adherentni
HR 0,69

Pravdépodo
bné

vysvétleni
rozdilu

Nizka
adherence,
sekundarni
prevence,
non-sleepy
populace

[McEvoy et
al., 2016]

Velmi nizka
adherence,
akutni
koronarni
kontext,
non-sleepy
populace [S&
nchez-de-la-T
orre et al.
2020]

Silny
adherence
effect, mala
studie,
otevrené
podavani
[Peker et al.
2016]

Adherence
zfejmé
modifikuje
ucinek
zdsadné [San
chez-de-1a-To
rreetal.,
2023]

Pro krevni tlak je evidence pfriznivéjsi nez pro MACE. CPAP a MAD snizuji krevni tlak obvykle
jen mirng, ale konzistentné; klinicky je to malé az stfedni zlepSeni, pravdépodobné

vyznamnéjsi u rezistentni hypertenze a vyssi bazalni TK [

v v/

Bratton et al.

2015; Pengo et al.,

2025]. Behavioralni spankové intervence maji nové také signal pro zlepseni TK, ale zatim na

mensich a heterogennich souborech [McCarthy et al., 2024;

3.3 Metabolické zdravi, obezita a diabetes 2. typu

Mostafa et al.
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Dose-response Shan etal., 482 502 <7 h: RR 1,09 I2 neuvedeno v U-shaped vztah
meta 2015 (1,04-1,15) za abstraktu pro 72D
kazdou 1 h
kratsi délku; >7
h: RR 1,14

(1,03-1,26) za
kazdou 1 h delsi

délku
Meta-analyza Luetal., 2021 Neuvedeno zde  Potvrzuje Neuvedeno Podplirna
kohort asociaci délky evidence

spanku a T2D

Meta-analyza Liu et al., 2025 Neuvedeno zde Vice Neuvedeno Siréi pohled nez
spankovych spankovych samotnd délka
ryst charakteristik,

vCetné délky a
poruch, spojeno

s T2D
Multiethnic Maskarinec et Velka kohorta Incidentni T2D Self-report Replikace mimo
Cohort al., 2018 vyssi pri Evropu

neoptimalni
délce spanku

NHS I Kianersi et al. 63 676 Vecerni Prospektivni Chronotyp nenf
2023 chronotyp byl kohorta Cisté ,biologicky
spojen s vysSSim osud”
rizikem T2D,
¢ast efektu zpro
stfedkovéana

zivotnim stylem

Meta-analyza Xie et al., 2024  Kohorty Nocni smény Neuvedeno Cirkadianni
noc¢nich smén zvysuji riziko nesoulad je
T2D metabolicky
relevantni
UK Biobank, Hu et al., 2026 Velkd kohorta Nizsi regularita Prospektivni, de  DUleZity novy
objektivni spanku spojena  vice-measured smér evidence
regularita s vysSim

incidentnim T2D

Konven¢ni + MR Kuroda et al. UK Biobank Observacné Dllezita Dlouhy spanek

analyza 2025 nelinedrni kauzalni mUze byt
vztah, ale MR korekce marker, ne
neposkytla pricina

silnou podporu
pro kauzalni
efekt dlouhého
spanku

Experimentdlni data jsou konzistentni s mechanistickou plausibilitou: kratky spanek snizuje
inzulinovou senzitivitu, zvySuje ghrelin, snizuje leptin a vede k vySSimu energetickému prijmu
[Spiegel et al., 2004; Broussard et al., 2016; Hibi et al., 2017; Eckel et al., 2015; Wefers et al.
2018]. Zuraikatova randomizovana studie ukazala zhorSeni inzulinové senzitivity pfi
chronicky nedostate¢ném spanku u zen nezéavisle na zménéach adiposity [Zuraikat et al.
2024], zatimco crossover studie u postmenopauzalnich zen potvrdila nepfiznivy metabolicky
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dopad restrikce spanku [Singh et al., 2023].

Naopak behavioralni prodlouzeni spanku je slibné, ale zatim nema tvrdé dlouhodobé
metabolické endpointy. Nejlépe podloZeny je efekt na energeticky pfijem: v RCT s 80
dospélymi s nadvahou vedlo prodlouzeni spanku ke zvyseni spanku asi 0 1,2 h/noc a ke

snizeni energetického prijmu o 270 kcal/den (95% Cl

—393 az —147; p<0,001) [Tasali et al.,

2022]. Malé RCT u muz0 s nadvahou ukazuji proveditelnost sleep extension, ale na inzulin,
glukézu a dalsi metabolické cile jsou zatim poddimenzované [Hartescu et al., 2022].
Behavioralni spankové intervence navic mohou mirné zlepSovat nékteré kardiometabolické

rizikové faktory [McCarthy et al., 2024;

& 4

Mostafa et al.

2026].

Kriticky: pro tvrzeni ,vice spanku Ié¢i diabetes” evidence nestaci. Robustnéjsi je tvrzeni, ze
chronicky nedostate¢ny a nepravidelny spanek zhorsuje metabolické prostredi a
pravdépodobné pfispivéa k rozvoji T2D.

3.4 Neurokognice, Alzheimerova choroba a demence

JETS

Prospektivni
meta-analyza

Meta-analyza
insomnie

Noveéjsi
meta-analyza

Device-measure
d kohorta

EDS + dlouhy
spanek

OSA biomarker
meta

Ean etal., 2019

de Almondes et

al., 2016
Ungvarietal.,
2025

Bian et al., 2025

e —————————————————

Khaing et al.
2025

Y tal, 202

7 kohort pro
demenci, 6 pro
AD

5 studif

Prospektivni

kohorty

82 391

Meta-analyza

2 804

Dlouhy spanek:
HR 1,77 pro
all-cause
demenci;
zvysené i pro
AD

RR 1,53
(1,07-2,18),
p=0,02

Potvrzuje vyssi
riziko demence/
AD/kognitivniho
poklesu napric
poruchami
spanku

Nepravidelnost
a extrémy délky
spanku spojeny
s incidentni
demenci

EDS a dlouhy
spanek spojeny
s vySSim rizikem
demence

OSA spojena s

zmeénami AB/tau
biomarkerd

12 neuvedeno v
abstraktu

Signifikantni
heterogenita

Heterogenita
ocekdvané
vysoké

Objektivni
mérenf{

Neuvedeno zde

Random-effects;

I2 neuvedeno v
abstraktu
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Silngjsi
metodika nez
self-report

Denni ospalost
maze byt ¢asny
marker

Mechanisticka
podpora, ne
klinicky dtkaz
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CPAP cognition Wang et al., 1926 Signifikantni Maly efekt Statisticky

meta 2020 efekt jen u signifikantni,
severe OSA v klinicky
doméné pravdépodobné
attention/speed, maly
SMD 0,17

CPAP cognition iang et al. Neuvedeno zde  Podobné maly, Heterogenni Bez dlkazu

meta 2021 nekonzistentni testy velkého
kognitivni kognitivniho
benefit zisku

Mechanisticka data jsou presvédciva: spanek zvysuje clearance metabolitl a akutni
deprivace méni AB/tau [Xie et al., 2013; Ooms et al., 2014; Shokri-Kojori et al., 2018; Holth et
al., 2019; Barthélemy et al., 2020; Lvckenvik et al., 2025; Gosch Berton et al., 2026]. Klinicka
data ale zGstavaji o stupen slabsi: epidemiologie podporuje souvislost, ale chybi velké
intervencni studie dokazujici, ze 1é¢ba insomnie nebo prosté prodlouzeni spanku snizuji
incidenci Alzheimerovy choroby. Navic dlouhy spdnek méze byt prodromalni marker
neurodegenerace, nikoli pouze kauzalni expozice [Winer et al., 2019; Winer et al., 2021; Kim
et al., 2024; van Oostrom et al., 2018; Devore et al., 2016].

3.5 Onkologicka prevence

Onkologicka evidence je metodologicky nejslabsi a nejkonfliktnéjsi z hlavnich domén. Pro
béznou délku spanku mimo kontext sménného provozu nejsou dlikazy o celkovém zvyseni
incidence vSech nadord robustni. Meta-analyzy spiSe ukazuji nulové nebo velmi malé celkové
efekty a selektivni signaly pro nékteré nadory nebo mortality [Chen et al., 2018; Li et al.,
2019; Stone et al., 2019; Li et al., 2022].

Nejkonzistentnéjsi onkologicky signdl se tykd no¢ni sménné prace a cirkadidnniho naruseni.
Starsi meta-analyzy naznacily vyssi riziko karcinomu prsu a souhrnné vice priméarnich nadord
uzen [He et al., 2015; Yuan et al., 2018]. Naopak Travisova kombinace tfi velkych
prospektivnich studii a meta-analyzy publikovanych studii neprokazala presvéddivy vztah
nocnich smén a incidence karcinomu prsu, coz je klicovy negativni ndlez, ktery je nutné
reportovat [Travis et al., 2016]. U prostaty a kliZe jsou asociace spiSe slabé az nejisté
[Rivera-lzquierdo et al., 2020; Yousef et al., 2020]. Pro kolorektaIni neoplazie se objevuje
smér k vyssimu riziku pri sleep apnea/shift work, ale kvalita d@kazl je omezena [Wang et al.,

2022].

Umbrella review nasla pouze sugestivni, nikoli pfesvédclivou evidenci pro nékteré

cancer-related outcomes; napr. dlouhy spanek byl spojen se zvySenim rizika kolorektalniho

karcinomu asi 0 21 % a all-cancer mortality asi 0 9 %, ale metodologicka kvalita byla napfi¢

literaturou proménliva [Li et al., 2022]. Zavér proto musi byt stfizlivy: tvrzeni, ze ,optimalni

spanek sdm o sobé vyznamné predchazi rakoviné”, soucasna evidence nepodporuje v takové

5|Ie jak je nékdy prezentovano [Dun et al., 2020; Travis et al., 2016; He et al., 2015; Chen et
.. 2018; Lietal., 2019; Stone et al., 2019; Wang et al., 2022].
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3.6 Dusevni zdravi

Nejsilngjsi vztah je mezi insomnii a depresi. Meta-analyza 34 kohort (N=172 077) ukazala RR
2,27 (95% CI 1,89-2,71) s velmi vysokou heterogenitou 12=92,6 % a zndmkami publika¢niho
biasu dle Eggerova testu; po trim-and-fill ale smér efektu zlstal [Li et al., 2016]. To znamena,
Ze asociace je pravdépodobné redlna, ale velikost efektu je méné jista, nez by na prvni
pohled vypadalo.

Intervencné je CBT-I nejlépe podlozena Ié¢ba chronické insomnie. Systematicky prehled
AASM a meta-analyza Trauera ukazuji konzistentni zlepSeni latence usnuti, ¢asu bdéni po
prevenci civiliza¢nich onemocnéni je, ze |é¢ba insomnie mdze snizovat riziko deprese:
digitalni CBT-I v RCT snizila incidentni depresi [Cheng et al., 2019], a u starSich dospélych s
insomnii vedla CBT-I v RCT k prevenci incidentni i rekurentni velké depresivni epizody [Irwin
et al., 2022]. dCBT-I zlepsila i Sirsi pohodu a sleep-related quality of life [Espie et al., 2019].
Mensi RCT zaroven naznacuji priznivy vliv na zanétlivé biomarkery rizika [Irwin et al., 2014;
Carroll et al., 2015].

3.7 Fyzicka regenerace, svaly a bezpecnost

vvvvvv

svalovou proteosyntézu a zménila hormondélini prostredi katabolickym smérem [Lamon et al.,
2021]. Observacné je neoptimalni spanek spojen se sarkopenii a frailty, ale tato data jsou
témeér celd observadni a nachylna ke konfluzi (vék, multimorbidita, bolest, deprese, nizka
aktivita) [Pourmotabbed et al., 2020a; Pourmotabbed et al., 2020b; Wen et al., 2023].

Bezpecnostni aspekt je klinicky tvrdy: OSA zvysSuje riziko dopravnich nehod [Tregear et al.,
2009] a denni spavost je sama o sobé spojena s vyssSim KV i mortalitnim rizikem [Wang et al.,
2020]. U farmakologické Ié¢by nespavosti je problém opacny: sedativné-hypnotické Iéky
zvysuji riziko padd a zlomenin, zejména ve vysSim véku [Treves et al., 2018; Donnelly et al.,

vvvvvv

vyhrad proti rutinnimu dlouhodobému uzivani hypnotik.

3.8 Kosti, imunita a zanét

Dlkazy pro imunitu jsou zajimavé, ale prevazné neprimé. Systematicky prehled ukazal, ze
kratsi a horsi spdnek souvisi s vyssim rizikem infekci hornich cest dychacich [Robinson et al.,
2021]. Meta-analyza ockovacich studii ukazala, Zze objektivné méreny kratky spanek byl
spojen s horsi protildtkovou odpovédi (ES 0,79; 95% Cl 0,40-1,18), zatimco u self-report
kratkého spanku efekt nedoséhl predem definované signifikance (ES 0,29; 95% CI —0,04 az
0,63) [Spiegel et al., 2023]. To je dobry pfiklad rozdilu mezi objektivnim a subjektivnim
mérenim spanku.

Pro kostni zdravi jsou data observacni a opatrna: systematicka review naznacuji vztah délky
spanku k nizké kostni denzité/osteopordze a zdroven vysSsimu frailty/sarkopenia burden [Tian
et al., 2024; Pourmotabbed et al., 2020a; Pourmotabbed et al., 2020b]. Kauzalni jistota je
nizka.
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4. Davkovani a forma uzivani

Protoze spanek neni latka, ,,davkovani“ znamena cilovy rezim nebo parametry intervence.

Cilovy efekt Prakticky rezim Evidence / komentar

Obecnd prevence a
dlouhovékost

Chronicka insomnie

Obezita / kratky spanek

OSA

Insomnie / cirkadidnni
posun

Insomnie

Behavioralni spankovy
rezim

CBT-I

Sleep extension

CPAP

Melatonin

Ramelteon

Cil 7-9 h/noc, fixni ¢as
vstavani, minimalni
vikendové rozkmitani

Typicky 4-8 sezent;
stimulus control + sleep
restriction + kognitivni
prace

Cilit na 8,0-8,5 h ¢asu v
posteli; individualni prace
se spankovou hygienou

Celou dobu spanku
kazdou noc; praktické
minimum adherence =4

h/noc, vyssi adherence
pravdépodobné lepsi

V RCT obvykle 0,5-5 mg;
u PR pripravki ¢asto 2
mg 30-60 min pred
spanim

8 mg pred spanim

v v

Nejnizsi riziko kolem 7-8
h a pfi pravideIném
rytmu [Yin et al., 2017;
Cribb et al., 2023]

Prvni volba, lepSi pomér
prinos/riziko nez
hypnotika [Edinger et al.,
2021; Trauer et al., 2015]

RCT ukazuji nizsi
energeticky prijem, tvrdé
endpointy chybi [Tasali et
al., 2022; Hartescu et al.
2022]

ITT efekt na MACE
nulovy,
adherence-dependent
benefit pravdépodobny
[McEvoy et al., 2016;
Sanchez-de-la-Torre et
al., 2023]

Maly az stredni
symptomaticky efekt,
nikoli diikaz pro
dlouhovékost
[Ferracioli-Oda et al.
2013; Choi et al., 2022]

LepSi bezpecnostni profil
nez BZD/Z-drugs, ale bez
dlkazu pro tvrdé
zdravotni endpointy

[Kurivama et al., 2014]

Loading protokol se u spankovych behavioralnich intervenci nepouziva. U CPAP rozhoduje
spiSe postupna titrace a podpora adherence nez ,nasycovaci” rezim. U melatoninu a

ramelteonu neni dlvod pouzivat loading davky.

5. Rizika, kontraindikace a lékové interakce

Spanek sédm o sobé nema ,kontraindikace” jako lécivo. Bezpecnostni a interakéni profil se

tyka hlavné intervenci.

Nefarmakologické intervence

e Pro pravidelny rezim, CBT-l a rozumné prodlouzeni spanku nejsou v analyzované evidenci
popsany obecné absolutni kontraindikace; praktickd omezeni jsou individualni (napriklad aktivni
manie, akutni psychiatricka destabilizace nebo profese s pevnym sménnym rezimem), nikoli
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class-wide zakaz.

Klinicky vyznamné Iékové interakce

* Melatonin neni ,bezinterak¢ni” doplnék. Fluvoxamin vyrazné zvysuje jeho biologickou
dostupnost: v klinické farmakokinetické studii vedlo spolupodani k priblizné 17ndsobnému
vzestupu AUC a 12nasobnému zvysSeni Cmax melatoninu [Hartter et al., 2000]. Mechanisticky
jde hlavné o silnou inhibici CYP1A2 a C¢astec¢né CYP2C19 [Hartter et al., 2001]. Tato kombinace
proto muze zplsobit vyraznou protrahovanou sedaci a je vhodné se ji vyhnout nebo ji resit
pouze s velmi vysokou opatrnosti.

e Opacny smér predstavuji silné induktory enzymd, napfriklad karbamazepin; mohou hladiny
melatoninu snizit a zmensit i jeho skromny symptomaticky efekt. U melatoninu, ramelteonu a
dalSich hypnotik je proto nutné kontrolovat konkrétni SPC a nespoléhat na pouhy ¢asovy odstup.

Klinicky dulezité kontraindikace a nevhodné situace pro CPAP

e U CPAP neni hlavnim problémem jen neadherence. Pozitivni tlak je nevhodny nebo vyzaduje
specialistické posouzeni pri neléeném pneumotoraxu ¢i jiném air-leak syndromu, pfi aktivnim
zvraceni nebo vysokém aspiracnim riziku, pfi vyznamné snizeném védomi a po nékterych
nedavnych operacich ¢i traumatech obliceje, baze lebni, jicnu nebo zaludku [Gill et al., 2025].

* U znamé likvorey nebo po porusSeni integrity baze lebni je namisté zvlastni opatrnost. V
literature jsou popsany pripady pneumocefalu spojeného s CPAP [Jarjour and Wilson, 1989;
Charokopos et al., 2019]. To neni dlvod tvrdit ploSnou ,.absolutni kontraindikaci“ pro kazdého
pacienta, ale je to dost silny argument proti zjednoduSenému tvrzeni, ze CPAP nema relevantni
strukturdlni kontraindikace.

Co muze ménit Jak maze Prakticky postup
jeji intervence

ucinek/hladinu ovlivnit pacienta /
dalsi Iécbu

Z-drugs / Alkohol a jind Rezidudlni ospalost, Klinicky vyznamné Nekombinovat ve

benzodiazepiny CNS-depresiva pady, fraktury zejména u starSich  stejny vecer s
mohou zesilit alkoholem;
sedaci zvazovat

nefarmakologickou
[é¢bu [Treves et al.

2018; Donnelly et
al., 2017; Xu et al.,

2024]

Melatonin Fluvoxamin mize Protrahovana Klinicky vyznamné Kombinaci s
dramaticky zvysit sedace nebo hlavné s fluvoxaminem spise
expozici; induktory  naopak selhani fluvoxaminem vyhnout; pfi
CYP mohou ucinek efektu podle induktorech
snizit kombinace necekat stabiln{

ucéinek [Hartter et
al., 2000; Hartter et

al., 2001]
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Co muze ménit
jeji

ucinek/hladinu

Jak muze
intervence
ovlivnit pacienta /
dalsi 1écbu

Klinické riziko

Prakticky postup

Ramelteon

CPAP

Prakticky dllezité
jsou
molekula-specifické
interakce; ovérit dle
SPC

Nejde o
farmakokinetickou
interakci; rozhoduje
adherence,
tolerance a
pritomnost
strukturalnich
kontraindikacf

Symptomaticky
efekt na usinani,
bezpecnost
relativné prizniva

Pri nizké adherenci
mizi vétsSina
ocekavaného KV
benefitu; u
nevhodné
zvolenych pacient(
hrozi barotrauma
nebo aspirace

Méné robustni
ddkazy o
dlouhodobém
prinosu

Obvykle bezpecné,
ale ne
bezvyjimecné

Preferovat pred
sedativy tam, kde
je vhodny, ale
necekat systémové

benefity [Kurivama
etal., 2014]

Cilit na celono¢ni
pouziti; pred
nasazenim
zohlednit
pneumotorax/air
leak, zvraceni,
snizené védomi a
recentnfi
operace/traumata
[Gill et al., 2025;
Jarjour and Wilson,
1989; Charokopos
etal., 2019]

Chelatac¢ni interakce nejsou relevantni: spanek, melatonin, ramelteon ani Z-drugs nejsou
iontové aktivni latky typu mineralQ. To ale neznamend, Ze jsou bez interakci; u melatoninu je
pravé CYP-mediated interakce s fluvoxaminem klinicky dUlezita.

6. Limity soucasné evidence

* VétSina literatury o mortalité, rakoviné, demenci a T2D je observacni. To znamena rezidualni
confounding, reverse causation a problém, Zze nemoc sama mdize ménit spanek.

v v/

* Mnoho starsich kohort méri spanek self-reportem jednordzové. To vede k vyrazné
misclassifikaci, zejména u dlouhého spanku.

* Dlouhy spanek je pravdépodobné heterogenni fenotyp: u ¢asti lidi marker frailty, deprese,
zdnétu, chronické nemoci nebo prodromalni neurodegenerace, ne jednotna kauzalni expozice
Kuroda et al., 2025].

[Ean et al., 2019;

e U meta-analyz je heterogenita ¢asto vysokda. Nejkriklavéjsi priklad je insomnie a deprese:
12=92,6 % a Eggerlv test pozitivni [

Li et al.

2016]. To snizuje jistotu v presné velikosti efektu.

* CPAP RCT jsou metodicky kvalitni pro tvrdé endpointy, ale oteviené podavani a nizka
adherence silné tlumi detekovatelny efekt. Negativni ITT vysledky tedy nelze zjednodusit na
,OSA |é¢ba nic nedéla”, ale zaroven nelze tvrdit prokdzany class effect na MACE [McEvoy et al.,

2016; Sdnchez-de-la-Torre et al.

2020;

Peker et al.

2016;

Sanchez-de-la-Torre et al.

2023].

* U neurodegenerace je velkd mezera mezi mechanistickymi biomarkery a klinickou prevenci

demence. Glymfaticky model a AB/tau data jsou biologicky zajimavé, ale jeSté neznamenaiji, ze
intervence na spanek prokazatelné zabrani Alzheimerové chorobé [Xie et al., 2013; Holth et al.,
2019; Gosch Berton et al., 2026].

* Onkologicka evidence je nachylna na heterogenni definice sménného provozu, recall bias a

Vv

selektivni reporting. Proto jsou zavéry pro rakovinu nejistéjsi nez pro KVO nebo metabolismus

[Dun et al.

2020;

Lietal, 2022].
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» Behavioralni intervence typu sleep extension jsou slibné, ale vétSina RCT je mala, kratka a
sleduje surrogate endpointy. Pro dlouhovékost a tvrdé chronické endpointy zatim chybi.

7. Zavér a prakticka doporuceni

NejsilngjSi evidence neni pro ,biohackerské” extrémy, ale pro obycejny, pravidelny a
dostatecny spanek. Nejnizsi riziko v kohortach vychazi zhruba pfi 7-8 hodinach spanku a pfi
stabilnim dennim rytmu. Kratky spanek zhorsuje krevni tlak, glykemii, chut k jidlu, zédnétlivé
prostredi a pravdépodobné i dlouhodobé kardiometabolické riziko. Dlouhy spének je také
spojen s vyssi mortalitou a demenci, ale zde je velmi pravdépodobné, Ze ¢asto funguje spise
jako marker skryté nemoci nez jako jednoduchd pficina [Cappuccio et al., 2010; Yin et al.,
2017; Shan et al., 2015; Fan et al., 2019; Cribb et al., 2023].

Pro praxi je nejrozumnéjsi tento poradnik: 1. pravidelny rezim a dostatek spanku, 2. aktivné
hledat a Iécit insomnii pomoci kognitivné-behaviordlni terapie pro insomnii (CBT-1), 3. pfi
chrdpani, apnoickych pauzach a denni spavosti vysSetrit OSA a podporovat adherenci k CPAP,
4. farmakologii pouZivat stfidmé a cilené. CBT-I ma nejlepsi pomér prinos/riziko a navic mlze
snizovat riziko deprese. CPAP zlepSuje symptomy a tlak, ale u tvrdych kardiovaskuldrnich
endpointl zavisi efekt hlavné na skute¢né adherenci [Trauer et al., 2015; Irwin et al., 2022;

McEvoy et al., 2016; Sdnchez-de-la-Torre et al., 2023].

Soucasna evidence nepodporuje nékterd popularni tvrzeni. Neexistuje vysokojisty dlikaz, ze
samotné ,prodlouzeni spanku” u bézné populace prodluzuje Zivot. Neexistuje ani robustni
dlkaz, Ze melatonin je suplement pro dlouhovékost nebo Ze délka spanku sama o sobé silné
chrani proti rakoviné. U dlouhodobého uzivani hypnotik je navic nutné pocitat s bezpecnostni
cenou, zejména u starsich osob kvali paddm a frakturdm [Choi et al., 2022; De Crescenzo et

al., 2022; Treves et al., 2018; Donnelly et al., 2017; Xu et al., 2024].

Nejlepsi soucasny, védecky obhajitelny zavér je tedy tento: spdnek je vyznamny determinant
zdravi, ale jeho Ucinek na dlouhovékost a prevenci civilizacnich nemoci je nejsilnéjsi tam, kde
je spanek kratky, nepravidelny, fragmentovany nebo patologicky. Prinos neni magicky; je
realny, ale nejlépe podlozeny pro kardiometabolické zdravi, duSevni zdravi a bezpecnost,
méné jisty pro demenci a nejisty pro onkologickou prevenci.
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GRADE hodnoceni

A - Silna evidence B - Stredni evidence C - Omezena evidence D - Slaba evidence

Oblast / Outcome ﬂm Orientaéni velikost Typ dikazu

Obecna populace

Relativni riziko (RR)
1,12 (1,06-1,18) pro

Celkovéd Umrtnost pfi kratkém a o Nepfiznivy kratky spanek; relativni 16 Prospektivnich kohort, n
dlouhém spanku riziko (RR) 1,30 =1382999

(1,22-1,38) pro dlouhy

spanek

Relativni riziko (RR)
1,48 (1,22-1,80) pro
ischemickou chorobu
srdecni pfi kratkém
Nepfiznivy spanku; relativni riziko

(RR) 1,65 (1,45-1,87)
pro cévni mozkovou
prihodu pri dlouhém
spanku

15 Prospektivnich studii, n

Riziko srdecnich a cévnich prihod
o =474 684

pri neoptimalni délce spanku

Hazard ratio (HR) 1,53
(1,41-1,66) pri velmi
nizké pravidelnosti
spanku oproti medidnu

2 Velké kohorty s
objektivnim mérenim, n =
149 952

Umrtnost pfi nepravidelném spanku G Nepriznivy

Relativni riziko (RR)
1,09 (1,04-1,15) za
kazdou o 1 h kratsi
Nepriznivy délku pod 7 h; relativni
riziko (RR) 1,14
(1,03-1,26) za kazdou o
1 h delSi délku nad 7 h

10 Prospektivnich zprav, n

Riziko diabetu 2. typu pfi kratkém a
« — 482 502

dlouhém spénku

Celkové efekty jsou
nekonzistentni a ¢asto

Incidence rakoviny podle délky o nulové; nejsilnéjsi signdl Vice meta-analyz
spanku o Smiseny je pro no¢ni smény a observacnich studif
nékteré specifické
nadory

KARDIOVASKULARNI

Hazard ratio (HR) 1,01

Opakované zdvazné srdecni a i(r?'églzgii:-zz)-\;reat' & RERCO I
mozkové ptihody pfi 1é¢bé cpap @D smizeny hazard ratio (HR) 0,69  <ontrolované studie/ipd

(0,52-0,92) pfi meta-analyza, n = 4 186

adherenci =4 h/den

Pacienti s osa

Efekt je maly, ale Meta-analyzy

Snizeni krevniho tlaku pfi 1é¢bé B PFiznivy konzistentni; nejvétsiu  randomizované

cpap vyssiho bazalniho kontrolované studie a ipd
krevniho tlaku meta-analyza, n > 9 000
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Standardizovany rozdil 14 Randomizované

Kognitivni vykon pfi 1é¢bé cpap o Priznivy ﬁ:)ir:rir(;jsésx/?rilgsltr u kontrolované studie, n = 1
926

zpracovani v tézké osa

Dospéli s nadvahou a kratkym spankem

1 Randomizované
kontrolované studie, n =
80, s podplrnymi mensimi
randomizované
kontrolované studie

Starsi dospéli

Hazard ratio (HR) 1,77
(priblizné 1,32-2,37)

Prijem energie po behaviordlnim v Rozdil —270 kcal/den
prodlouzeni spanku o Priznivy (—393 az —147)

Riziko demence pfi dlouhém spanku G Nepfriznivy 7 Prospektivnich kohort
G v ., Relativni riziko (RR) 5 Prospektivnich studii, n =
Nepriznivy

Riziko demence pri insomnii 1,53 (1,07-2,18) 5242

Souhrnné pomér sanci
(OR)/relativni riziko (RR)

sarkopenie, frailty a nizka kostni @ nepiimivy sm&FujT k vyE&imu
denzita pfi neoptimalnim spanku . .
riziku, ale kauzalita

zustava nejista

Lidé s insomnii

Relativni riziko (RR)
2,27 (1,89-2,71)

Meta-analyzy observacnich
studif

Riziko deprese D Nepfiznivy 34 Kohort, n =172 077

Starsi dospéli s insomnii

Statisticky vyznamné Velké randomizované
Prevence velké deprese pomoci o PFiznivy snizeni kontrolované studie +
cbt-i incidence/rekurence podpdrné randomizované

velké deprese kontrolované studie

Es 0,79 (0,40-1,18) pfri
Protildtkova odpovéd po ockovani G v ., objektivnim mérent;
vLozal . Nepriznivy
pfi kratkém spanku self-report efekt
nedosahl signifikance

Meta-analyza 7 studif, n =
304 objektivné / 504
self-report
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