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e zndmo, zZe degradace svalovych proteini muZe vyznamné

komplikovat projevy pokro¢ilého selhani funkce ledvin. Soucas-
né je pfitomna i inzulinové rezistence, kterd vyznamné ovliviiuje
fadu dal$ich metabolickych pochodu.

V této studii byla testovina hypotéza, Ze stuperi inzulinové re-
zistence muze predikovat katabolismus proteint u hemodialyzova-
nych nemocnych, kteff nemaji diabetes. Z tohoto aspektu byl sle-
dovidn vztah mezi HOMA (Homeostasis Model Assessment)
a proteinovym metabolickym obratem (protein turnover) v celo-
télovém méfeni a pfi stanoveni v pfi¢né pruhovaném svalu u 18
nemocnych. Ve studii byly podiny aminoroztoky s izotopem
znacenym leucinem a fenylalaninem.

Pro hodnoceni linedrn{ regresi byla ukdzdna pozitivni korelace
mezi HOMA a syntézou ve svalu (R?= 0,28, p = 0,024) a degra-
daci (R?=0,49; p=10,001). Déle byla zjisténa inverzni korelace
mezi tzv. rozdilem (delta) proteinové degradace a syntézy v abso-
lutni hodnoté a HOMA. Po standardizaci na CRP byla korelace
prokdzina pouze mezi HOMA a degradaci svalovych proteinti.
Nebyl prokdzén vztah mezi parametry celotélového obratu pro-
teind a HOMA. Na zdkladé ziskanych dat autofi uzaviraji, Ze
dal$im cilem nasich snah zabrénit rozvoji proteinového katabolis-
mu u dialyzovanych nemocnych musi byt i Uprava ¢& alespon
zmirnéni stupné inzulinorezistence. O vyznamu vysledkt studie
svéddi 1 data ziskand z pfedchozich studii prokazujici nejenom
horsi dlouhodobou prognézu a preziti nemocnych, ale 1 pfimy
vliv stavu proteinového katabolismu na poruchu endotelidlni
funkce, na zvyseny oxidaéni stres a oslabenou imunitni odpovéd.
Je nepochybné, Ze velmi vyznamnou roli zde hraje nekompenzovani
metabolicka acid6za, proces dialyzy spolu s inkompatibilitou dialy-
za¢ni membrany a chronické zdnétlivé procesy s hormonélni imba-
lanci. Také $patné kompenzovany diabetes podporuje v situacich
spojenych s hypo-1i hyperglykémii aktivitu protedz vedouci k odbou-
réni svalovych vldken ¢i alesponi k jejich funkéni insuficienci. Za
téchto podminek je absolutni ¢ relativni ,inzulinopenie® spojena
s negativn{ dusikovou bilanci atrofif lean body mass (tj. beztukové
tkdné) a hyperamino-acidémii. Hlavnim mechanismem se jevi sti-
mulace ubiquitin-proteasomového proteolytického systému zvyse-
nou aktivitou kaspazy-3.

Pfi tpravé inzulinémie se anabolicky uéinek inzulinu projevuje
vice v utlumu proteolyzy nez ve vlastnim anabolickém téinku.

Ve studiich dialyzovanych diabetikii 2. typu ve srovnan{ s nedia-
betiky autofi studie prokdzali zvySenou degradaci proteint ve
svalu a ubytek svalové hmoty, a to jak z dtivodu deficitu inzulinu,
tak navic vyznamné inzulinorezistence.
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Problematice sarkopenie, 4. sibytku aktivni svalové hmoty u starsich
o0sob a chronicky nemocnych pacientii se v soucasné dobé vénuje velkd
pozornost. Buiiky pricné prubovaného svalového vidkna maji svoji
geneticky definovanon funkini délku aktivity, kterd se rychleji

utlumuje u starsich jedinci ve véku nad 75 let. Cdstecné lze tento

proces starnuti svalu zpomalit podporou nutrice svalovych vidken
ajejich predchozi hypertrofii pravidelnym cvicenim. I zde vsak zfejmé
braji vyznamnou roli faktory metabolické, jak napr. doklddaji studie
u dosud zdravych obéznich jedinca. Je nepochybné, Ze vsechny tyto
procesy jsou vystupriovdny aktivaci proteolyzy, predevsim v katabo-
lickych situacich.

Poddni aminokyselinovych roztoks obsabujicich rozvétvené ami-
nokyseliny leucin, izoleucin, valin a methionin vyZzaduje nuiné i pri-
vod energetického substrdtu — nejéastéji hypertonické glukdzy — jinak
by se st aminokyselin odbourala v procesu glukoneogeneze. VynZiti
energetického substrdtu glukozy vsak vyZaduje odpovidajici koncentra-
ci dcinného inzulinu, coZ miZe vyznamné ovlivnit pritomnd izulino-
rezistence a ani samotné poddni exogennibho inzulinu nemusi jedno-
znacné vynZitelnost aminokyselinového substrdtu odblokovat.

Z tohoto aspektu se jevi velmi vyznamny ndlez Wanga et al.,
kteri v animdlnim modelu prokdzali, Ze zvysend svalovd proteoljza
P inzulinorezistenci byla reverzibilné potlacena poddnim thiazoli-
dindionu rosiglitazonu, ktery vyznamné oviivnil inzulinovon rezis-
tenci (tyto ldtky prisobi stimulaci nukledrnibo receptoru zvaného
peroxisome proliferator-activated receptory (PPAR-y). Tyto recepto-
1y json vysoce zastoupeny v burikdch tukové thané, ale jsou i v dalsich
tkdiiovych strukturdch, jako jsou buriky hladkého svalu, makrofdgy,
céoni endotelie, epitelidini buriky kolon a také v burikdch glomeruli
a tubulii. Receptory PPAR-y hraji vyznamnou roli pro diferenciaci
adipocytii a sacharidovém metabolismu. V soucasné dobé se proto
sleduge i jejich viiv na proteinurii, a to jak ovlivnénim hypertenze,
tak predevsim ovlivnénim glykémie pri zmirnéni inzulinové rezis-
tence.
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Pacienti s rendln{ insuficienci maji v disledku sniZené rendlni
clearance kyseliny mocové vys$i urikémii nez béznd populace.
Kyselina moc¢ova je normélné vylucovéna ze dvou tfetin ledvi-
nami a z jedné tfetiny gastrointestindlnim traktem, u pacientu
s rendlnim selhdnim je vylu¢ovani GIT zfejmé rozhodujici formou
eliminace kyseliny mocové. Stile nenf jasné, zda je hyperurikémie
nezavislym kardiovaskuldrnim rizikovym faktorem. Je to zpuso-
beno zejména tim, Ze hyperurikémie je ¢asto doprovézena dalsi-
mi (prokdzanymi nezédvislymi) kardiovaskuldrnimi rizikovymi
faktory, jako je hypertenze, obezita, dyslipidémie, hyperglykémie,
hyperinzulinémie a inzulinova rezistence (vyskytuje se tedy
¢asto v rdmci metabolického syndromu). Hyperurikémie byla ale
Casto provadzena i zndmkami mikrozdnétu a oxida¢niho stresu.
U pacientt s chronickym selhdnim ledvin koncentrace kyseliny
mocové koreluje s CRP (Caravaca et al., 2005). Koncentrace
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