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SOUHRN

K. Josefova, 1. Gradosova, H. Zivna, K. Doubkova, M. Holegek, P. Zivny, V. Palicka: Vliv vysokoproteinové diety a diety se zvySenym
obsahem glutaminu na metabolizmus kosti potkanit

Cilem studie bylo sledovat vliv vysokoproteinové diety a diety obohacené o glutamin na metabolizmus kosti u potkant.

Material a metody: Samci potkanti kmene Wistar byli rozdéleni do 3 skupin po 6 zvifatech a po dobu 16 tydnti krmeni rtiznymi die-
tami. 1. kontrolni skupina (KO): standardni laboratorni dieta (SLD), 2. skupina (HPD): SLD obohacena o kasein a 3. skupina (GLN):
SLD obohacena o glutamin. V séru byly stanoveny ukazatele kostni novotvorby — osteokalcin (OC) a N-terminalni propeptid prokola-
genu typu I (PINP) a ukazatel kostni resorpce — C-terminalni telopeptid kolagenu I (ICTP). Kostni mineralni hustota (BMD) byla zmé-
fena denzitometricky (DXA).

Vysledky: Koncentrace ICTP u GLN poklesla o 33 % (p < 0,05), koncentrace OC, PINP a BMD ocasnich obratli byly mirné snizené,
naopak BMD femuru byla mirné zvysena vs. KO. Hodnoty ICTP, PINP a BMD ocasnich obratlti u HPD také mirné poklesly vs. KO.
Zavér: Skupiny GLN a HPD mély snizené hodnoty ukazatelt kostniho obratu, které se projevily poklesem BMD ocasnich obratlu.

Klicova slova: glutamin, osteokalcin, N-terminalni propeptid prokolagenu I, C-terminalni telopeptid kolagenu I,
lcostni denzita

SUMMARY
K. Josefova, I. Gradosova, H. Zivna, K. Doubkova, M. Holecek, P. Zivny, V. Palicka: Effect of high-protein diet and high-glutamine di-
et on bone metabolism in rats
The aim of this study was to investigate the effect of high-protein and high-glutamine diet on bone metabolism in rats.
Matherial and methods: Male Wistar rats were divided into 3 groups of 6 animals and for 16 weeks were fed different diets. 1. group
(KO): standard laboratory diet (SLD), 2. group (HPD): high-protein diet with casein, 3. group (GLN): glutamine-enriched diet. We
assayed marker of bone resorption — C terminal telopetide of collagen I (ICTP) and markers of bone formation- osteocalcin (OC) and
N-terminal propeptide of procollagen I (PINP) by enzyme immunoassay (ELISA). Bone mineral density (BMD) was measured by du-
al energy X-ray absorptiometry (DXA).
Results: Concentration of ICTP significantly (p < 0.05) decreased by 33 % in GLN vs. KO. Concentration of OC, PINP and BMD in
tail decreased, BMD in femur increased in GLN vs. KO and in HPD decreased ICTP, PINP and BMD in tail vs. KO, but not signifi-
cantly.
Conclusion: GLN and HPD groups had decreased markers of bone turnover which contributed to decreased in tail BMD.

Keywords: glutamine, osteocalcin, N-terminal propeptide of procollagen I, C-terminal telopetide of collagen I, bone
density
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Uvod

Z téchto divodu se autofi mnoha studii zabyvaji vlivem

Vysokoproteinova dieta (high-protein diet, HPD) je dieta
se zvySenym obsahem proteind, napt. kaseinu, mlécnych
proteint nebo proteint ze syrovatky, ale patii sem také die-
ta obohacend o glutamin (GLN) nebo vétvené aminokyseli-
ny, jako jsou valin, leucin a isoleucin. Suplementace protei-
ny se vyuziva nejen k regeneraci a rustu svalové hmoty a ke
zlepSeni fyzického vykonu v kulturistice [1] nebo v atletice
[2], ale také k 1é¢bé zavaznych proteokatabolickych stavil,
jako jsou popéleniny, krvaceni, sepse [3] a téZ u pacientti po
transplantaci kostni diené [4,5].

HPD na syntézu proteint v kosternim svalstvu, jatrech a je-
junu a jejim vlivem na imunitni systém. Zatim ale bylo pro-
vedeno jen nékolik studii sledujicich vliv HPD na kostni
hmotu, a to jak u zdravych, tak nemocnych zvitat ¢i lidi
[4-11].

Kasein je fosfoprotein mléka, ktery vytvaii béhem traveni
kaseinové fosfopeptidy, u kterych se predpoklada, Ze usnad-
uji absorpci vapniku a stimuluji mineralizaci kosti [6].

Glutamin je aminokyselina neesencidlni, kterd je soucasti
proteint lidského téla. Podili se na udrzovani dusikové rov-
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novahy v organizmu a md také vyznamnou funkci pfi deto-
xikaci amoniaku [12]. Glutamin poskytuje dusik pro fadu
biosyntéz, slouzi jako prekurzor pro syntézu purinovych
a pyrimidinovych nukleotidi a nukleovych kyselin, jako je
ATP [13]. Glutamin je prekurzorem pro syntézu antioxidan-
tu glutathionu, ktery chrani buiiky pfed ptisobenim volnych
radikalt [5,14].

Kostni metabolizmus je béZné hodnocen stanovenim kon-
centraci kostnich markerti v plazmé nebo v séru. Jako za-
kladn{ ukazatel pro hodnoceni kostni resorpce byl stanoven

Obr. 1
Denzitometricky sken potkana s vyznacenymi oblastmi
mérfeni BMD

Tabulka 1
Hodnoty kostni mineralni hustoty (BMD)
KO — kontrolni skupina, HPD — skupina
s vysokoproteinovou dietou, GLN — skupina s dietou
se zvySenym obsahem glutaminu, R1 — bederni obratle,
R2 - ocasni obratle, R3 — stehenni kost

BMD (g/cm?) KO HPD GLN
R1 0,231 £ 0,014 0,236 + 0,020 0,233 + 0,019
R2 0,245 £ 0,022 0,230 +£0,010 0,232 + 0,016
R3 0,218 £0,025 0,217 +£0,030 0,239 + 0,021

karboxytermindlni telopeptid kolagenu I (C-terminal telo-
peptide of collagen I, ICTP), ktery se uvoliiuje z C-termi-
ndlntho konce kolagenu pfi jeho degradaci. ICTP je pro
svou malou molekulu (9-20kDa) vylucovan ledvinami, tu-
diZ jejich funkce ovliviiuje koncentraci ICTP v plazmé [15].

Novotvorba kosti byla hodnocena pomoci aminoterminal-
niho propeptidu prokolagenu typu I (N-terminal propeptide
of procollagen I, PINP). PINP je ukazatelem casné no-
votvorby kostni tkdné, jeho molekula je bohatd na prolin
tvofeny z glutamdtu [12] a hydroxyprolin [16]. Kolagen ty-
pu I vznikd v osteoblastech ve formé prokolagenu. Béhem
syntézy kolagenu jsou z amino- a karboxy-termindlnich ¢4s-
ti prokolagenové molekuly odstépeny pomoci specifickych
endoprotedz propeptidy a ty jsou ndsledné uvolnény do
krevniho ob&hu [17]. Koncentrace cirkulujiciho PINP je te-
dy pfimo umérnd mnoZstvi nové vytvoreného kolagenu
a mnozstvi nasledné mineralizované kostni matrix. Hojné se
tento ukazatel vyuzivd k monitorovani ucinnosti terapie
u osteoporotickych pacientt, predevsim jejiho osteoanabo-
lického ucinku. Ve studiich na potkanech se ukdzal jako
vhodny marker k posouzeni kostni novotvorby [18,19].

Osteokalcin (OC) je nekolagenni protein syntetizovany
osteoblasty, osteocyty a odontoblasty s kratkym biologic-
kym poloc¢asem 4 minuty [20]. Syntéza OC je zdvisla na vi-
taminu K [21] a aktivni formé vitaminu D, kalcitriolu [22].
Osteoblasty syntetizuji intaktni OC, ktery se vdZe na hydro-
xyapatit kostni matrix pomoci zbytki gamma-karboxygluta-
movych kyselin. Kromé intaktnitho OC lze v plazmé nalézt
fragmenty OC vzniklé intracelularnimi procesy nebo degra-
daci v cirkulaci (C fragment, N-fragment, N-MID fragment
a MID-fragment). Osteokalcin, ktery je povazovén za speci-
ficky marker pozdni diferenciace osteoblastu, je indukovan
az po expresi alkalické fosfatizy (ALP) a kolagenu I.
Nicméné ve studii Ivaska et al. [23] byl osteokalcin povazo-
van nejen za marker kostni novotvorby, ale i resorpce. OC se
totiz vdZe na hydroxyapatit kostni matrix, a mize byt tedy
uvoliiovan do cirkulace nejen béhem syntézy kosti, ale také
béhem odbourdvani kosti.

Stav kostni tkdné byl ddle hodnocen pomoci zobrazovaci
neinvazivni metody — denzitometrie, kterd méfi hustotu
kostni hmoty pomoci dvouenergiové rentgenové absorpcio-
metrie (dual-energy X-ray absorptiometry, DXA). Vysledek
je vyjadien jako minerdlni hustota kosti (bone mineral den-
sity, BMD) s jednotkami g/cm?. U lid{ se kromé celotélové
denzitometrie, méfi BMD predevsim v oblasti bedernich
obratld, proximalniho femuru (kréek femuru) a distalnim
predlokti. Kostni mineralni hustota je u potkand nejcastéji
meéfena v oblasti femuru (diafyza nebo cely femur), beder-
nich a ocasnich obratlti, ale je moznd i celotélova denzito-
metrie. K méfeni je pouZivdn specidlni software pro mald
zvitata, ktery je soucasti DXA pfistroje pouzivaného v kli-
nické praxi.

UZzivani dopliikd stravy k podpofe rtstu svalové hmoty, af
jiz vySe zminénych nebo jinych, se v poslednich letech sta-
lo velmi populdrni mezi v§emi vékovymi kategoriemi a to
prevazné u muzd. V této studii vychazime z predpokladu, ze
zmény ve svalové hmoté by mély byt provdzeny zménami ve
struktute kostni tkané. Pro zjisténi uc¢inku samotné diety by-
li v této studii pouziti zdravi dospéli samci potkant, u kte-
rych neni metabolizmus kosti negativné ovlivnén ani nedo-
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statkem anabolickych hormond, ani jinym patologickym
stavem. Cilem této studie bylo zodpovédét otazku, zda HPD
s kaseinem nebo dieta obohacena o glutamin bude pro kost-
ni tkan prospésna ¢i naopak Skodliva.

Materidl a metody

Dieta: Diety byly pfipraveny ze sypké standardni diety
pro hlodavce (ST-1, VELAS, Lysa nad Labem). Kontroln{
dieta byla bez obohaceni (SLD), vysokoproteinové diety by-
ly obohacené o kasein nebo o glutamin. V diet¢ SLD bylo
24 % dusikatych latek, v dieté s kaseinem a glutaminem je-
jich podil stoupl o 50 %, coZz odpovidd 36 % aminokyselin
ve volné ¢i vdzané formé. Smés byla smichdna s malym
mnoZzstvim vody, kterd byla obarvena potravindifskymi bar-
vami ke snadné&jSimu rozpoznani jednotlivych diet. Pomo-
ci mlynku byly vytvofeny valecky, které byly suseny v su-
Sicce pii teploté 55 °C. Takto pripravena dieta byla
skladovana na chladném a suchém misté.

Zvitata: Protokol pokusu byl schvidlen Odbornou komis{
na ochranu zvitat proti tyrdni LFUK v Hradci Krélové.
Samci potkanti kmene Wistar (Biotest s. r. 0., Kondrovice)
byli rozdéleni do 3 skupin po 6 zvitatech. Prvni skupinu
(KO) tvoftila kontrolni zvitata, kterd byla krmena standardni
laboratorni dietou (SLD), druhd skupina s vysokoproteino-
vou dietou (HPD) byla tvorena zvitaty krmenymi SLD obo-
hacenou o kasein (100 g SLD + 19,7 g kaseinu), zvifata ve
treti skupiné (GLN) byla krmena SLD obohacenou o gluta-
min (100 g SLD + 16,6 g GLN). Zvifata byla chovana za
standardnich podminek (12 hodin/12 hodin svétlo/tma, tep-
lota 22 + 2 °C, vlhkost 30-70 %), zZivena dietami a pitnou
vodou ad libitum po dobu 16 tydni. Kazdy druhy den byla
zvifata vdZena a byla zaznamendvédna spotfeba diety. Noc
pfed usmrcenim byla zvifatim odebrdna dieta. Zvitata byla
usmrcena odbérem krve z bifurkace bfiSni aorty v celkové
anestézii parami éteru ve funkéni digestofi.

Odbér vzorku: Krev ziskana z bifurkace bfi$ni aorty byla
centrifugovana pri 3 500 otackdch/min. po dobu 10 minut
k ziskéani séra. Sérum bylo zamraZeno na —70 °C az do do-
by analyzy. Po vyjmuti vnitfnich orgdnut byla zvitata zaSita
a nasledné byla zméfena kostni minerdlni denzita. Poté by-
ly zvifatim vyjmuty oba femury, obg tibie a ¢dst ocasnich
obratli. Vyjmuté kosti byly zabaleny do gazy zvlhéené fy-
ziologickym roztokem a v plastovém siacku zamrazZeny
na —70 °C az do dal$iho zpracovani.

Osteologické vySetfeni: Kostni minerdlni hustota byla
zméfena v Osteocentru Fakultni nemocnice v Hradci
Kralové pomoci dvouenergiové rentgenové absorpciometrie
(DXA; QDR-4500A Elite; Hologic, Waltham, MA, USA).
Kostni minerdlni denzita (BMD, g/cm?) byla méfena ve
tfech ¢astech téla potkana: oblast diafyzy stehenni kosti, ob-
last bedernich a ocasnich obratld (obr. 1). VSechna méfeni
byla provedena s pouzitim softwaru s vysokou rozliSovaci
schopnosti uréeného pro méfeni malych zvitat.

Biochemické analyza: V séru byly pomoci enzymoimu-
noanalytické metody (Enzyme-Linked ImmunoSorbent
Assay, ELISA) stanoveny zdkladni markery kostniho meta-
bolizmu. Kostni novotvorba byla hodnocena stanovenim
koncentrace osteokalcinu (OC, pg/l, Immunodiagnostic
Systems Ltd, Velkd Britdnie) a aminotermindlniho propep-
tidu prokolagenu typu I (PINP, pg/l, Immunodiagnostic

Systems Ltd, Velkd Britanie). Kostni resorpce byla hodno-
cena pomoci karboxytermindlniho telopeptidu kolage-
nu I (ICTP, pg/l, Immunodiagnostic Systems Ltd, Velkd
Britanie). Metoda ELISA, ktera byla pouzita pro stanoveni
kostnich markert, je kompetetivni enzymoimunoanalyza,
ve které soutézi antigen pfitomny v analyzovaném vzorku
s antigenem znacenym enzymem o vazebnd mista na speci-
fické protilatce. Intenzita vzniklého zabarveni je nepfimo
umérnd koncentraci markeru ve vzorku. Mez detekce pro
ICTP je 2 pg/l a 50 ug/l pro OC. Pro PINP neni mez detek-

ce vyrobcem uvedena.

Graf 1
Spotreba diety v prlibéhu pokusu prepocitana na 1 zvire
na 1 den (g)
KO — kontrolni skupina, HPD — skupina
s vysokoproteinovou dietou, GLN — skupina s dietou
se zvySenym obsahem glutaminu
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Graf 2

Télesna hmotnost potkanu
KO — kontrolni skupina, HPD — skupina
s vysokoproteinovou dietou, GLN — skupina s dietou
se zvySenym obsahem glutaminu
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Statistickd analyza: Statistickd analyza byla provedena
pouzitim softwaru SigmaStat 3.1 Jandel Scientific® (San
Rafael, CA, USA). Vyznamnost jednotlivych diet byla hod-
nocena One-Way ANOVA testem. Data byla prezentovdna
jako primér + smérodatna odchylka (SD). Za statisticky vy-
znamné byly povazovany vysledky s hodnotou p < 0,05.

Vysledky

Vysledky vSech méfeni maji Gaussovo rozdéleni pravdé-
podobnosti, a jsou tedy uvadény jako primér a smérodatna
odchylka.

Graf 3
Koncentrace C-terminalniho telopeptidu kolagenu |
KO — kontrolni skupina, HPD — skupina
s vysokoproteinovou dietou, GLN — skupina s dietou
se zvySenym obsahem glutaminu

12 — p=0,016

8 T T

koncentrace ICTP [ug/1]

0 T I T \

KO HPD
skupiny zvifat

GLN

Graf 4
Koncentrace osteokalcinu
KO — kontrolni skupina, HPD — skupina
s vysokoproteinovou dietou, GLN — skupina s dietou
se zvySenym obsahem glutaminu
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Spotieba diety byla u obou experimentdlnich skupin zvi-
fat s vysokoproteinovou dietou niZsi nez u skupiny kontrol-
ni (graf I).

Narist télesné hmotnosti u skupiny GLN i HPD byl nizsi
ve srovndni s nardstem hmotnosti kontrolni skupiny.
Skupina GLN (489,5 + 57,2 g) méla 0 9 % niZ8{ nardst t&-
lesné hmotnosti a skupina HPD (495,5 + 41,3 2) 0 8 % vs.
KO (538,8 £ 68,3 g, p = 0,288), rozdily ale nebyly statistic-
ky vyznamné (graf 2).

Koncentrace ukazatele kostni resorpce ICTP byla statis-
ticky vyznamné sniZend u skupiny GLN (5,62 + 0,37 pg/l,
p =0.,016), ato 0 33 % vs. KO (8,42 £ 1,53 pg/l). Doslo i ke
statisticky nevyznamnému poklesu u skupiny HPD
(6,97 = 1,69 ng/l, p = 0,220) o 17 % vs. KO (graf 3).

Koncentrace ukazatele kostni novotvorby OC byla sniZe-
nd u skupiny GLN (167,39 + 12,73 ug/l) o 8 % vs. KO
(181,80 + 15,10 pg/l, p = 0,735), ale bez statistické vyznam-
nosti. U skupiny HPD (178,58 + 53,61 pg/l) byly hodnoty
shodné s kontrolou (graf 4).

U druhého ukazatele kostni novotvorby, PINP, doslo ke
statisticky nevyznamnému poklesu koncentrace jak u skupi-
ny GLN (22,77 £ 6,09 pg/l) o 7 %, tak u skupiny HPD
(22,28 + 4,09 pg/l) o 9 % vs. KO (24,57 £ 6,86 pg/l,
p = 0,807) (graf 5).

K poklesu BMD doslo v oblasti ocasnich obratlti u skupi-
ny GLN (0,232 + 0,016 g/cm?) 0 5 % a u skupiny HPD
(0,230 £ 0,01 g/em?) 0 6 % vs. KO (0,245 + 0,022 g/cm?,
p = 0,265), rozdily ale nebyly statisticky vyznamné.

Naopak k nartstu BMD doslo v oblasti diafyzy stehenni
kosti u skupiny GLN (0,239 + 0,021 g/cm?) o 10 % ve
srovnani s kontrolou (0,218 + 0,025 g/cm?, p = 0,294),
ale nardst nebyl statisticky vyznamny. Skupina HPD
(0,217 £ 0,030 g/cm?) méla vysledky shodné s kontrolou.

BMD v oblasti bedernich obratld byla téméf shodna
u vSech tif skupin (tabulka I).

Diskuze

Glutamin se vyuZiva nejen jako vyZivovy doplnék spor-
toved (atlett, kulturistt) [1,2], ale také k 16¢bé proteokata-
bolickych stavt (popéleniny, sepse, krvaceni) [24]. Za fyzi-
ologickych podminek je hlavnim mistem zuzitkovani
glutaminu gastrointestindlni trakt, ledviny, jatra a v malé
mife také imunitni systém. Pfi onemocnénich s katabolic-
kym stavem dochdz{ k aktivaci proteolyzy a oxidaci amino-
kyselin s rozvétvenym fetézcem (branched-chain amino
acid, BCAA) v kosternim svalstvu a ke zvySené utilizaci
glutaminu ve viscerdlnich tkanich. Nasledkem je pokles hla-
diny glutaminu v plazmé [25]. PfestoZe jsou BCAA zdrojem
dusiku pro syntézu alaninu a glutaminu v kosternim sval-
stvu, jejich koncentrace neklesaji, nebot se aktivuje jejich
resyntéza z ketoanalog v jatrech [26]. Kone¢nym dusled-
kem proteokatabolického stavu je deficit glutaminu, ktery
vede k rozvoji negativni dusikové bilance a k oslabenim
imunitni odpovédi [27], nebof hlavnim mistem katabolizmu
glutaminu se stdvaji lymfocyty a monocyty imunitniho
systému, kde slouzi jako zdroj pro syntézu nukleovych ky-
selin, proteind a ATP [26]. Proto tedy glutamin poddvany
v dieté zvySuje pocet a aktivitu buné€k imunitniho systému
[3]. Stimulované makrofigy maji zvysenou sekreci argina-
zy, ¢imZ se zvysi poptavka po glutaminu, jakoZto prekurzo-
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ru pro arginin [28] a ddle maji zvySenou spotiebu redukova-
ného nikotinamidadenindinukleotidfosfitu (NADPH), jehoz
zdrojem je také glutamin [3]. Z vysledkd Rogero et al. [29]
dale vyplyvd, Ze glutamin je aminokyselina esencidlni
v procesu déleni bunék a hraje vyznamnou roli v hemato-
poetické tkani.

Z nasich vysledka je patrny statisticky nevyznamny roz-
dil v ndrdstu hmotnosti u skupiny kontrolni ve srovnani se
skupinami s dietou obohacenou o proteiny (HPD a GLN),
kde byl nardst t€lesné hmotnosti nizsi. Tento rozdil je prav-
dépodobné zptisoben sniZenym piijmem potravy u skupiny
HPD a GLN vs. KO, coz je ziejmé z grafu 1.

Ve studii Obeid et al. [30] byla potkanim Sprague-
Dawley po dobu jednoho tydne poddvdna dieta obohacend
o glutamin (40 g glutaminu/1 kg diety). Bylo zjisténo, Ze
glutamin stimuluje syntézu glykogenu v jatrech, ale byl po-
zorovan pouze statisticky nevyznamny pokles v pfijmu po-
travy ve srovnani s kontrolou. Autofi se tedy domnivaji, Ze
glutamin nemd vliv na pfijem potravy, protoZe nestimuluje
syntézu glykogenu cestou pres pyruvat, kterd je energeticky
neucinnd, coz by nasledné vedlo k niz§fmu nardstu télesné
hmotnosti u zviftat.

Rozdil ve vysledcich ve studii Obeid et al. [30] a v nasi
studii by mohl byt vysvétlen pouZitim jiného kmene potka-
nd (Sprague-Dawley vs. Wistar) a také krat$i dobou trvan{
studie (1 tyden vs. 16 tydnd).

Existuje velmi malo praci, které se vénuji vztahu glutami-
nu a metabolizmu kostn{ tkdné.

Existuji ale prace, které se zabyvaji vztahem alfa ketoglu-
taratu (AKG) a kosti, kdy je zndmo, Ze AKG je prekurzorem
pro syntézu glutamatu a glutaminu.

V nasf studii doslo k statisticky nevyznamnému zvyseni
BMD v oblasti diafyzy femuru (tvofena pievazné kosti kor-
tikdln{) a k mirnému sniZeni v oblasti ocasnich obratli (tvo-
fenych prevazné kosti trabekuldrni) u skupiny GLN ve srov-
nini s KO a HPD. Vysledky méfeni BMD by mohly byt
pravdépodobné ovlivnény niz$§im ndrdstem télesné hmot-
nosti u HPD a GLN skupiny vs. KO, ale vzhledem k tomu,
7e rozdily v narGstu hmotnosti mezi skupinami nejsou sta-
tisticky vyznamné, tak na né neklademe vétsi diraz. Ve sho-
dé s nasimi vysledky doslo k néartstu kostni minerdlni hus-
toty v oblasti kortikdln{ i trabekuldrni kosti tibie a femuru
i jejich mechanickych vlastnosti po dlouhodobém podéavani
diety obohacené o AKG ve studiich jak na krocanech [7],
tak na prasnicich [8]. Tento pozitivni efekt AKG byl proka-
zan nejen na kortikdln{ kosti Zeber u neonatdlnich samct
jehniat [9], ale i na denervované tibii (model experimentalni
osteopenie) krocand [10]. V této praci bylo prokazano, Ze
poddvani AKG vede ke zvySeni koncentrace prolinu, ktery
hraje kli¢ovou roli v tvorbé kolagenu [16], ale naopak k po-
klesu koncentrace glutaminu [10].

Osteoblasty i osteoklasty exprimuji receptory pro gluta-
mat i jeho transportér do bunky. Aktivace tohoto transporté-
ru na osteoblastech vede k projeviim zralosti a s tfm spojené
expresi diferenciacnich markertt Cbfal a proteini kostn{
matrix. Mizeme se domnivat, Ze pozitivni vliv glutaminu
v dieté byl zprostfedkovan jeho deaminaci na glutamat, kte-
ry ovliviiuje anabolické zmény v kostnich butikdch pomoci
glutamdtergni inervace [8].

Podobné vysledky byly prezentovany i u lidi. Schiirch

Graf 5
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et al. [11] ve své praci sledoval vliv suplementace mlécny-
mi proteiny na kostni hmotu u pacientl s frakturou kréku
kosti stehenni. Suplementovani pacienti méli vyssi hladiny
insulinu podobného ristového faktoru-1 (IGF-I), snizenou
kostni ztratu v oblasti proximdlniho femuru a krat§i dobu
hospitalizace. Naopak u potkan 8 tydni zivenych nizko-
proteinovou dietou poklesla kostni minerdlni hustota nejdii-
ve v trabekuldrni kosti (bederni patef, proximdln{ a distaln{
femur), v kortikdln{ kosti aZ po 16 tydnech. Zmény v BMD
vedly také k poklesu pevnosti kosti [31]. Tento efekt prav-
dépodobné souvisi s poklesem hladiny IGF-1, coz potvrzuje
Bourrin et al. [32], ktery zjistil jak pokles IGF-I, tak i pokles
osteokalcinu.

I v naSem experimentu byly koncentrace ukazatele kostni
novotvorby, osteokalcinu, mirné snizené u skupiny GLN ve
srovnani s kontrolami i se skupinou HPD, rozdily ale neby-
ly statisticky vyznamné.

Zavér

U skupiny s dietou obohacenou o glutamin doslo ve srov-
ndni s kontrolni skupinou k vyznamnému poklesu koncent-
race markeru kostni resorpce, ICTP, v séru a k mirnému po-
klesu koncentrace markerd kostni novotvorby, PINP
a osteokalcinu. S timto poklesem by mohl pravdépodobné
souviset mirny pokles BMD v oblasti ocasnich obratld, kde
se nachdzi metabolicky aktivnéj$i tramcitd kost. Zmény
v koncentracich kostnich markerti a BMD u skupiny s vyso-
koproteinovou dietou ve srovndni s kontrolou mély podobny
smér jako u skupiny s dietou obohacenou o glutamin. Pro¢
se prekvapivé neobjevily zmény v oblasti bedernich obratli,
kde prevlada tramcita kost, a pro¢ doslo k nartistu BMD
v oblasti diafyzy femuru s pfevahou kortikdln{ kosti u sku-
piny GLN, zistavad nejasné. K uréeni vzajemnych vztahi
mezi vysokoproteinovou dietou nebo dietou obohacenou
o glutamin a metabolizmem kosti u potkant je nutny dalsi
vyzkum.
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PUVODNI PRACE

Priace byla podporena vyzkumnym zdmérem MZO
00179906 a MSM 0021620820.

Pouzité zkratky

AKG alfa-ketoglutarat

ALP alkalickd fosfatdza

ATP adenosintrifosfat

BCAA aminokyseliny s rozvétvenym fetézcem
BMD minerdlni hustota kost{

DXA dvouenergiova rentgenova absorpciometrie
FN Fakultni nemocnice

GLN glutamin

HPD vysokoproteinova dieta

ICTP karboxytermindlni telopeptid kolagenu typu I
IGF-1 inzulinu podobny rdstovy faktor I

KO kontrolni skupina zvitat

LF UK Lékarska fakulta Univerzity Karlovy

NADP+ oxidovany nikotinamidadenindinukleotidfosfdt
NADPH redukovany nikotinamidadenindinukleotidfosfat
ocC osteokalcin

PINP aminotermindlni propeptid prokolagenu typu I
RIL a VIV  Radioizotopové laboratofe a Vivarium

SLD standardni laboratorni dieta

UKBD Ustav klinické biochemie a diagnostiky
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