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Abstrakt

Vyznamnou skupinou esencialnich aminokyselin — jsou aminokyseliny s rozvétvenym
fetézcem (BCAA), mezi které se fadi leucin, izoleucin a valin. Existuji diikazy, které
naznacuji, ze dopliiovani rozvétvenych aminokyselin mize byt velmi piinosné pro syntézu a
sniZzeni degradace svalovych bilkovin u silovych sportovci. Na druhé strané existuji studie
zjist'ujici, ze suplementace BCAA neni uzite¢na pro obnovu poskozenych svalli a zmirnéni
bolesti po cvieni, tak jak se predpokladalo. Cilem této prace je shrnout problematiku
metabolismu rozvétvenych aminokyselin a porovnat jejich G€inky pfi pouZiti v podobé¢

dopliikkit BCAA u silovych sportovcd.

Kli¢ova slova: aminokyseliny, leucin, BCAA, fitness, silovy, svaly

Abstract

These are a significant group of essential amino acids — branched chain amino acids,
including leucine, isoleucine and valine. There is evidence to suggest that supplementation of
branched amino acids can be very beneficial for synthesis and reduction of muscle protein
degradation in strength athletes. On the other hand, there are studies to find that BCAA
supplementation is not useful for restoring damaged muscles and alleviating pain after
exercise as expected. The aim of this work is to summarize the issue of branched amino acid
metabolism and to compare their effects when used in the form of BCAA supplements in

strength athletes.
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Seznam zkratek

BCAA — Branches chain amino acids

CRP — C-reactive proteinmTOR — mammalian target of rapamicin
raptor — regulatory associated protein of mTOR

elF — Eucaryotic initiation factor

4E-BP1 — eIF4E binding protein 1

p705%/ S6k — ribosomal protein S6 kinase

IGF-1 — insulin-like growth factor 1PI3K - fosfatidylinositol-3-kinaza
Glut4 — Glucose transporter type 4

Glutl — Glucose transporter type 1

HIF — hypoxia induced factor

VEGEF - vascular endothelial growth factor

GH — Growth factor

T3 - Tritodothyronine

mRNA — mediatorska ribonukleonova kyselina

ATP — adenosin tri fostat

BCAT — branched-chain aminotransferase

BCKA — branched-chain alpha-keto acid

BCKDH komplex — branched-chain alpha-keto acid dehydrogenase
CoA — coenzym A

Kofaktor FAD — flavin adenine dinucleotide

EAA — essential amino acids

NEAA — non-essential amino acids



GLP-1 — glucagon-like peptide-1
T2DM — type 2 diabetes mellitus
5-HT — 5-hydroxytrypamin

DOMS — delayed onset muscle soreness

EIDM - exercise-induced muscle damage
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Uvod a cile

Aminokyseliny maji nezastupitelnou roli v lidském organismu. Jsou zakladnim
kamenem pro stavbu bilkovin, bilkovinnych struktur véetné svalové tkané, a tim 1 zdkladem
lidského zivota. Jejich vyznam je zejména pro syntézu tkaiovych a plazmatickych bilkovin,
jsou dulezitymi prekurzory mnoha hormonti, neurotransmiterti, dusikatych sloucenin a dalSich
specializovanych metabolitli (polyaminy, kreatin, fosfatidylserin,.). Ovliviiuji také spravnou
funkci imunitniho systému a reparaci tkani.

Vyznamnou roli maji aminokyseliny esencialni, které se nesyntetizuji z metabolickych
meziproduktii v téle, ale ¢lovek je odkazan na jejich pfijem ze stravy. Mezi esencidlni
aminokyseliny patii i tzv. BCAA — rozvétvené aminokyseliny, konkrétné leucin, izoleucin a
valin.

Tyto aminokyseliny jsou odlisné diky svému metabolismu, jsou oxidovany
extrahepataln€. To znamena, Ze na rozdil od ostatnich esencialnich aminokyselin prochézeji
jatry v nezménéné podobé a jsou transportovany do ptislusnych tkani, zejména do mozkové a
svalové tkané. V kosterni svalovin€ mohou slouZit jako prekurzor pro syntézu jinych
aminokyselin a proteind, nebo jako zdroj energie.

Rozvétvené aminokyseliny jsou Casto zatfazeny do jidelnicku jako doplnék stravy, a to
zejména sportovci a lidmi s vy$§im fyzickym zatizenim. BCAA jsou soucasti stravy s ucelem
podpory anabolickych procest, a to zvySenim miry syntézy bilkovin a zmirnéni jejich
degradace. Predpoklada se, Ze podporuji ochranu svald, zlepsuji regeneraci, snizuji svalovou
unavu a bolestivost svall po fyzickém vykonu a tim zvySuji vykonnost. Mohou podporovat i
imunitni funkce sportovce.

Nemalo sportovci je povazuje za jeden ze zakladnich suplementi v silovém i
vytrvalostnim sportu. Mnoho soucasnych studii se zabyva vlivem konzumace rozvétvenych
aminokyselin na narast svalové hmoty a ochranou proti degradaci bilkovin. Je vSak otdzkou,
za jakych okolnosti maji rozvétvené aminokyseliny opravdu vyse uvedené tcinky.

V této praci se zamé&fim na otdzku konzumace rozvétvenych aminokyselin, na jejich
skute¢ny smysl a ptinos pro sportovce. Cilem této prace je shrnout problematiku metabolismu
rozveétvenych aminokyselin a jejich u¢inku na vykon u silovych sportovei, ktefi je vyuZzivaji

jako dopln¢k stravy.



Obecna charakteristika aminokyselin

2.1. Struktura aminokyselin

Aminokyseliny jsou latky organického ptivodu, které se nejcastéji vyskytuji ve formé
peptidl nebo proteinu. Z chemického hlediska jsou aminokyseliny substitu¢ni derivaty
karboxylovych kyselin. Kazd4 aminokyselina ma nejméné dv¢ ionizovatelné skupiny, a to
karboxylovou skupinu -COOH, ktera mize odstépovat ionty H+, a aminoskupinu -NH,, ktera
Zivin pottebnou pro lidsky organismus. Aminokyseliny jsou zakladni stavebni jednotkou
bilkovin a peptidd, maji také fadu dalsich dalezitych biologickych funkei. Jsou prekurzory
jinych aminokyselin, hormonti, purinti, pyrimidin, neurotransmiteri, mocoviny a dalSich
latek. SlouZi také jako katalyzatory fady biochemickych reakci a mohou byt zdrojem energie
pro organismus (Harper,et al., 1984).

V ptirodé se vyskytuje vice jak 300 aminokyselin, avSak jen 20 jich je vazano
v proteinech. Tyto aminokyseliny oznacujeme jako kddované neboli proteinogenni (glycin,
alanin, valin, leucin, isoleucin, serin, threonin, cystein, methionin, asparagova kyselina,
glutamova kyselina, asparagin, glutamin, lysin, arginin, histidin, fenylalanin, tyrosin,
tryptofan a prolin) (Voet, 1995).

Vsechny kodované aminokyseliny maji chiralni uhlik a, diky némuz se mohou
aminokyseliny vyskytovat ve dvou formdach, a to pravoto¢ivé D- a levotocivé L- formé.
Biologicky vyznamné aminokyseliny pro ¢lovéka se témét vzdy nachazi v L-formé. V D-
formé mtizeme najit aminokyseliny vyskytujici se v bakteriich, rostlinach a také
aminokyseliny vznikajici pfi tepelném zpracovani potravy. VSechny proteinogenni
aminokyseliny maji svou mezinarodni tfipismennou a jednopismennou zkratku. Téchto dvacet
aminokyselin mizeme brat jako zakladni, maji pro nés nejvetsi vyznam (Holecek, 2006).
Uloha o-aminokyselin nespo&iva pouze v podileni se na proteinové vystavbg, jsou to také
vyznamné metabolity. a-aminokyseliny maji vyuzitelnost v energetice buiiky a jsou
prekurzory dilezitych sloucenin, jako je hem, aminy, glutathion, nukleotidy a nukleotidové
koenzymy (Voet, 1995).

Nadbyte¢né aminokyseliny z potravy nejsou ukladany ani vylucovany, ale vétSinou
byvaji pfeménény na bézné metabolické produkty (pyruvat, axalacetat a 2 - oxoglutarat).
Proto mohou aminokyseliny slouzit jako prekursory pro vystavbu glukozy, mastnych kyselin

a ketonovych latek a zaroven jsou metabolickym palivem (Voet, 1995).

2



2.2. Rozdéleni aminokyselin

Aminokyseliny mizeme d¢lit z n¢kolika hledisek. Dle polarity postranniho fetézce je
délime na polérni a nepolarni. Nepolarni aminokyseliny jsou hydrofobni a maji v postrannim
fetézci pouze uhlik a vodik. Poldrni aminokyseliny jsou hydrofilni a maji v postrannim fetézci
atomy dusiku, siry, nebo kysliku. Podle jejich produkce katabolismu je mizeme rozdélit na
ketogenni, glukogenni a smiSené. Déle je mizeme rozd¢lit diky po¢tu aminoskupin a
karboxylovych skupin na neutralni, zasadité a kyselé.

Nékteré aminokyseliny mohou byt v lidském organismu syntetizovany z jinych aminokyselin,
z glukozy, ptipadné z jinych mastnych kyselin. Urc¢ité aminokyseliny neni ¢lovék schopen
syntetizovat viibec a je odkazan je piijimat z potravy (Voet, 1995).
Muzeme je tedy rozdélit na:

o Esencialni

o Neesencidlni

Neesencialni aminokyseliny miZe télo syntetizovat z metabolickych prekursort (Voet,
1995). Vyvazena strava by m¢la ale v dostatecném mnozstvi obsahovat i deset nezbytnych ¢ili
esencialnich aminokyselin. A to proto, aby byl zabezpecen rist ditéte nebo udrzen dobry
zdravotni stav v dospélosti (Harper et al., 1984). Pojem esencialni tedy vyjadiuje zavislost
¢lovéka na nekterych piijatych aminokyselinach, které nedokéze sam syntetizovat. Mezi
esencidlni aminokyseliny fadime valin, leucin, izoleucin, methionin, fenylalanin, tryptofan,
lyzin a threonin. Dodate¢né mezi n€ byl doplnén arginin a histidin, které jsou esencialni pouze
za urc¢itych podminek, a to ve fetdlnim obdobi vyvoje ditéte a pii spermatogenezi (Harper et
al., 1984).

Leucin, izoleucin a valin se fadi mezi aminokyseliny s rozvétvenym fetézcem neboli
BCAA - z anglického piekladu branched-chain amino acids (Lynch & Adams, 2014). BCAA
jsou tedy fazeny mezi esencialni aminokyseliny a stejné jako ostatni aminokyseliny se

nedostavaji do téla pouze suplementy, ale i potravou, a to ve form¢ bilkovin.



Metabolismus aminokyselin

3.1. Rozvétvené aminokyseliny v téle

Ptesto, ze aminokyseliny nemohou tvofit v organismu energetickou zasobu, tak buiky
musi mit malou zdsobu volnych aminokyselin, které¢ potiebuji piedev§im pro vystavbu
novych proteinti (Fernstrom, 2006). Pii fyzické zatézi dochézi ke snizeni plazmatické
koncentrace aminokyselin s rozvétvenym fetézcem a musi byt tedy dopliiovany prave ze svali
(Blomstrand, et al., 2008). Kosterni svalstvo na rozdil od jater, pankreatu a stfevni sliznice,
uvolfiuje své proteiny pomaleji. Ve svalové tkdni se BCAA vyskytuji ve vysokych hladinach
(14-18%) a spolecné tvofi nejvetsi zasobu esencidlnich aminokyselin v télnim fondu (35-
40%). Maji tak nejvyssi podil na uvoliiovani aminokyselin v dobé zvysené potieby
(Fernstrom, 2006). Hladina aminokyselin v krevni plazmé je pomérné nizka a zlistdva stabilni,
nicméné po jidle bohatém na bilkoviny se mize zvysit az o 30-100 % (Fernstrom, 2006).
Pozitim potravniho doplitku rozvétvenych aminokyselin je zplisoben az Ctyfnasobny vzestup
plazmatickych rozvétvenych aminokyselin (Louard, Barrett, & Gelfand, 1990). Mizeme tedy
fict, Ze pti anabolickych procesech jsou hlavnim plazmatickym zdrojem aminokyselin prave

aminokyseliny pfijaté potravou.

3.2. Aminokyseliny v gastrointestinalnim traktu

V zazivacim traktu se bilkoviny pfijaté z potravy travi v Zaludku a tenkém stievée, za
ucasti proteolytickych enzymt — peptidaz, ptiCemz vznikaji peptidy a aminokyseliny (Voet,
1995). Mezi tyto enzymy patii pepsin uvoliiovany do zaludku, dale chymotripsin, trypsin a
elastdza vylu¢ované do dvandctniku (Ledvina, et al. 2009). Vzniklé aminokyseliny se
vstiebavaji z lumen stfeva do slizni¢nich bun€k tenkého stfeva predevsim v kotransportu
s Na" (Delpire & Gagnon, 2018). Vétsina aminokyselin ziskanych peroralnim pifjmem se
dostane venou portae do jater, kde se ti€astni metabolismu. Primarni ulohou jater je syntéza
neesencialnich aminokyselin, kontrola plazmatickych hladin aminokyselin a degradace
proteint krevni plazmy (albumin, prealbumin, CRP). Jsou zde vychytavany glukogenni
aminokyseliny (alanin, threonin, serin) a prfeménény na jiné metabolické produkty. Toto vSak

plati v piipad€ neesencialnich aminokyselin (Adams, et al., 2015).



Naproti tomu, aminokyseliny s rozvétvenym fetézcem jsou metabolizovany
extrahepataln€. To znamena, Ze jsou beze zmény transportovany do ptislusnych tkani,
predevsim do kosterni svaloviny a mozkové tkané. Do svalovych buné¢k jsou pfendsSeny
transportérem CD98. Glykoprotein CD98 je transmembranovy protein (68kDa), ktery hraje
vyznamnou roli pii regulaci intracelularnich hladin vapniku a transportuje aminokyseliny typu
L (SLC3A2 Gene — GeneCards). Tento glykoprotein se nezavisle na sodiku podili na
transportu nejen rozvétvenych aminokyselin, ale také dal$ich velkych neutralnich

aminokyselin, jako je fenylalanin, tyrosin, arginin, tryptofan a tyrosin (Boado, et al., 1999).

3.3. Syntéza rozvétvenych aminokyselin

Kli¢ovym procesem pro zivot je neustala degradace a re-syntéza vSech bunéénych
proteinti. Clovék pfeméni kazdy den asi 1-2 % svych celkovych télesnych proteind, a to
predevsim ze svalu. Z téchto uvolnénych aminokyselin je 75-80 % vyuzito pro syntézu jinych
proteintl. Dale z dusiku zbylych 25 % aminokyselin je pfeménéno na ureu a uhlikovy skelet je
nasledné degradovan na amfibolické intermediaty (Harper et al., 1984). Pravé BCAA jsou
jedinymi esencidlnimi aminokyselinami, které vykazuji aktivni metabolismus pfimo ve svalu.

Proteinova syntéza je primarné fizena signalnimi drahami, které aktivuji translaci
proteint. Signalni drahy zahrnuji fosforylaci mTOR.(mammalian target of rapamicin). Tato
signalné zavisla kaskada reaguje na celou fadu podnétii od poziti BCAA (pfedevsim leucinu),
hypoxicky stres, riistové faktory, mitogeny az po deprivaci aminokyselin (Beg, et al., 2017).

Draha mTOR ma klicovou tlohu pfi iniciaci translace proteint, a to prosttednictvim

.....

...........

faktori. Drdha mTOR 1 samotné BCAA zvysuji fosforylaci ribozomalni 70-kDa S6
proteinové kindzy (p7056k)(Anthony, et al., 2001). Aktivita mTOR je ¢aste¢né fizena
prostiednictvim interakce s regulacnim proteinem znamy jako raptor, proteinem beta-
podjednotky G proteinu, které jsou soucasti mTOR komplexu 1 (m mTORC1) (Burgos &
Cant, 2010).

Jak je jiz zminéno, diilezitou roli v proteinové syntéze hraji ristové faktory, a to
ptedevsim inzulinovy ristovy faktor (IGF-1). Tento ristovy faktor reguluje n¢kolik
bunécnych procest - stimuluje spojeni regulatoru p85 s podjednotkou fosfatidylinositol-3-

kinazy (PI3K) a aktivuje kindzu Akt (Vivanco & Sawyers, 2002). Kindza Akt je hlavnim



uzlem v bunécné signalizaci a ma vyznamnou roli v bunééném rastu, proliferaci, diferenciaci,
metabolismu a migraci bun¢k (Beg et al., 2017), zaroven aktivuje mTOR komplex 1
(mTORC1) (Long, et al., 2005).

Pti fyzické zatézi nebo podani rozvétvenych aminokyselin se zvysuje stimulace
receptorti pro IGF-1. Nésledné se zvysi aktivita PI3 Akt drahy, kterd je primarné zodpovédna
za zvySeni dostupnosti glukézy do svalu pies transportér Glut4. To vede ke snizeni glukézy
v krvi, vynucené se v bunikdch zméni metabolismus a je udrzovana gluk6zova homeostaza.
Mezitim se uplatnuji i riistové faktory, které také zvySuji ptijem glukodzy do buné¢k pres
transportéry Glutl. Aktivaci Akt je fosforylovana GSK-3, ¢imZ se sniZuje jeji aktivita a
nasledn¢ vede s dalSimi sekvencemi k translaci a anabolickému metabolismu potiebnému pro
rust a opravu tkané (Beg et al., 2017). Mize to znamenat, ze pti dlouhodobé stimulaci se tyto

signalni drahy podili na svalové hypertrofii.

BCAA CVICENI INZULIN

\.. } - Akt

£ mTGR'“.;: & o
AT GSK-3
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Obrazek 1: Schématické znazornéni hlavnich hlavnich signélnich drah a faktori
zapojenych v proteinové syntéze ve svalu, po poziti BCAA a/ nebo vyvolané cvi¢enim.
Z divodl vysoké komplexity drah a probihajicimu vyzkumu nejsou na schématu zndzornény
vSechny regulacni drahy. mTOR — sav¢i cil rapamicinu, GSK3 — glykogen syntaza kinaza 3,

...............

faktory, p70S6 kindza — S6 kindza (ptevzato a upraveno podle (Karlsson, et al., 2006))



Schopnost Akt/ mTOR/p70 S6 kindzy aktivovat svalovy riist byla poprvé zminéna
Bodinem a spolupracovniky, kteii ukdzali, ze aktivace téchto drah je dalezita pro hypertrofii a
regeneraci svalll u potkanti (Bodine, et al., 2001).

Mimo jiné mezi faktory ovlivitujici svalovou hypertrofii patii nejen inzulinu podobny
rustovy faktor (IGF-1), ale také vaskularni endotelialni ristovy faktor (VEGF), rastovy
hormon (GH) a hormony §titné zlazy (T3) (Serneri, et al., 2001). Fyzicka zatéz také zvysuje
pozadavek svalu na dodavku kysliku, ktera, jestlize neni uspokojena, zptisobuje, Ze sval
ptechéazi do hypoxického stavu. Hypoxie je pfirozené kompenzovana zvySenim aktivity
transkripéniho faktoru HIF, ktery ptes aktivaci VEGF stimuluje angiogenezi a vyvolava
metabolické zmény ve svalovych vldknech, které posiluji prevazné glykolyzu (Kelly, et al.,

2003).

3.3.1. Leucin a jeho postaveni ve svaloveé syntéze

Nejen, ze je leucin patii do rozvétvenych aminokyselin, ale i samotny hraje klicovou
roli v regulaci proteinové syntézy ve svalu, a to aktivaci enzymu zodpovédného za rist bunek
(Mero, 1999). Tato vyznamnd aminokyselina nepiimo aktivuje fosforylaci p70 S6 kinazy a
elF4E komplexu, a tim zprostiedkovava pifeklad mRNA a zahajuje translaci (Kimball &
Jefferson, 2006).

Pfi podani infuzniho leucinu ve studii v roce 1980 bylo dokazano, Ze polovina leucinu
podaného infuzi do télniho ob&hu je extrahovana do svali, ¢tvrtina extrahovana do stev a
jater a dalSich 10 % je extrahovdno mozkem. Pravé v mozku ma leucin piimy vliv na
hypothalamus a tim navozuje pocit sytosti (Adams, et al., 2015). Bylo také zjiSténo, ze
zhruba 40 % leucinu, ktery se dostal do svalu byl nahromadén v intracelularnim volném
poolu, asi 20 % leucinu mohlo byt zaclenéno do proteinu a 40 % pravdépodobné zoxidovano
(ALVESTRAND, et al., 1990). Pficemz bylo zaznamenano, Ze zvySenim koncentrace leucinu
dochazi ke sniZeni koncentrace krevniho valinu, izoleucinu, fenylalaninu, tyrosinu methioninu

a threoninu (Sherwin, 1978).

3.4. Degradace aminokyselin

Zatézi pti cviCeni je podpoifena oxidace rozvétvenych aminokyselin v kosternim svalu,
kdy dochazi k jejich katabolismu. VSechny kroky katabolismu rozvétvenych aminokyselin

jsou uskute¢nény v mitochondriich.



Produkty degradace aminokyselin jsou z organismu odstranény ve formeé mocoviny.
Vznika také oxid uhli€ity, voda, energie v podobé ATP a ptislusné kofaktory. Prvni kroky

metabolismu maji vSechny tii rozvétvené aminokyseliny shodné (Voet, 1995).

3.4.1. Transaminace

Prvnim krokem metabolismu BCAA v perifernich tkanich je transaminace, coz je
deaminace neboli odstranéni a-aminoskupiny (Bixel, et al., 1997). Tato a-aminoskupina je
odstraniovana prave proto, aby mohl byt z organismu odstranén nadbytek dusiku a
degradovéna uhlikatd kostra (Voet, 1995). Pfi transaminaci dochdzi prostfednictvim enzymu
aminotransferdza aminokyselin s rozvétvenym fetézcem (BCAT) ke vzniku keto-kyselin
s rozveétvenym fetézcem (BCKA) (Bixel et al., 1997).Tyto keto-kyseliny jsou poté zaclenény
do bilkovin, cirkuluji t€lem a jsou transportovany do svald, mozku, ledvin, jater a srdce.

V téchto organech vstupuji keto-kyseliny do dalsi metabolické reakce — oxidacni
dekarboxylace a postupné vznikaji substraty pro cyklus kyseliny citronové (Hargreaves &

Spriet, 2017).

3.4.2. Oxidacni dekarboxylace

V tomto kroku je za potiebi tzv. BCDH komplexu (branched-chain keto acid
dehydrogenase komplex). Komplex je ulozen ve svalové buiice, jeho aktivita zavisi na
bunécné koncentraci BCAA a urcuje katabolismus rozvétvenych aminokyselin. MiiZe se
vyskytovat ve dvou formach, a to v aktivni (defosforylované) a neaktivni (fosforylované).
BCDH komplex je regulovan kovalentni modifikaci — BCDH kinazou a fosfatdzou. Kinaza je
zodpovédna za inaktivaci komplexu fosforylaci a fosfataza je zodpoveédna za aktivaci

komplexu defosforylaci (Harris, et al., 1997).

Tento enzymovy komplex hraje tedy dileZitou roli i pii fyzické aktivité. V klidovych
podminkach, kdy jsme fyzicky neaktivni je komplex BCDH v neaktivnim/ fosforylovaném
stavu. Pii zaté€zi a poziti BCAA je komplex BCDH ve svalech defosforylaci aktivovan
(Suryawan et al., 1998). Ze studie provadéné na potkanech vyplyva, Ze cviceni, nebo
hladovéni vede k fosforylaci a tim inaktivaci komplexu BCDH (Shimomura, et al., 2006).

V tomto kroku- oxida¢ni dekarboxylaci, se z o—keto-kyseliny tvofi derivaty koenzymu A
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(CoA, napiiklad acetyl-CoA se tvoii z leucinu) (Platell, et al. 2000). Tyto derivaty jsou dale
metabolizovany ¢etnymi enzymatickymi kroky mitochondrialni matrix, coz nakonec vede
k tvorb¢ lipogennich, ketogennich nebo glukoneogennach substratl (v jatrech), jako je

acetoacetyl-CoA, acetyl-CoA a propionyl-Co (Lynch & Adams, 2014).

3.4.3. Dehydrogenace

Tteti a zaroven posledni spolecnou reakci BCAA je dehydrogenace kdy v postrannim
fetézci vznikne dvojna vazba mezi atomy uhliku za ucasti kofaktoru FAD a enzymu acyl-
CoA-dehydrogenazy. Vzniklé a,B-nenasycené thioestery acyl-CoA vstupuji do specifickych
metabolickych drah, které jsou typické pro jednotlivé rozvétvené aminokyseliny (Voet, 1995).

Mohou tedy vstupovat do Krebsova cyklu a tim se stanou substratem pro tvorbu ATP.

Leucme (BCAA)

HCAT Transaminace

= Keloisocaproale (branched cham =-kebo acids) I

Oxidativi
BCDH dekarboxylace

Mevratny limitujic loroke

Isovaleryl CoA

Isovaleryl Cod dehydrogenars Dehvdrngmac_e

Acetyl CoA + Aceloace Iu.lul

| lseliny |
\ citronova /
N /
—
Obrazek 2: Schématické zobrazeni degradace BCAA. BCAT — branched-chain amino

acid aminotransferase, BCDH — branched-chain keto acid dehydrogenase,



Hormonalni vliv rozvétvenych aminokyselin

Rozvétvené aminokyseliny maji vliv na produkci hormont. V gastrointestinalnim
traktu a tukovych depozitech mohou rozvétvené aminokyseliny regulovat uvoliiovani
hormont, které mohou potencidlné ovlivnit hladiny mnozstvi piijaté potravy (Potier, et al.,
2009) a glykémie (Adams, et al. 2015). Tyto hormony reguluji piijem potravy, energeticky
vydej a mohou signalizovat mnozstvi tuku v organismu (Roh, et al., 2003).

Signaly z zaludku a tukovych bunék jsou detekovany hypotalamickymi neurony, coz
vede ke zmén¢ intracelularnich signaliza¢nich drah, jako je mTOR. Pravé touto signaliza¢ni
dréhou je regulovédna fada hormont, jako je leptin (Ropelle, 2008), ghrelin (Xu, et al., 2009) a
GLP-1(Bose, et al., 2005). Podle provedenych studii mizeme fici, Ze poziti rozvétvenych
aminokyselin zvySuje hladiny leptinu a GLP-1 a snizuje hladiny ghrelinu, coz vede
k utlumeni hladu a pocitu sytosti. Je zndmo, ze aminokyseliny stimuluji také sekreci inzulinu,
glukagonu, riistového hormonu a IGF-1. Uéinnost sekrece hormont se viak u jednotlivych
aminokyselin li§i. Studie naznacuji, Ze leucin a izoleucin nejen Ze stimuluji sekreci inzulinu,
ale mohou inhibovat sekreci glukagonu. Naproti tomu glycin, serin, alanin a aspartat stimuluji
vice glukagon a méné€ inzulin (Nair & Short, 2005).

Velky vliv na sekreci hormont ve spojeni s aminokyselinami miZe mit starnuti. Bylo
prokazano, ze leucin mé vétsi stimulacni Gi€inek u déti nez u dospélych jedinci. Vzhledem
k tomu, Ze cirkulujici koncentrace riistového hormonu a jeho hlavniho efektoru — IGF1,

s vékem klesaji, je pravdépodobné, Ze stimulacni u¢inek aminokyselin je s vékem také snizen

(Loridan, et al., 1971).

5.2. Rozvétvené aminokyseliny a rezistence na inzulin

Hormon inzulin je dileZitym regulaénim hormonem pfii udrzovani gluk6zové
homeostazy. Je také zapojen do anabolickych procest vcetné riistu a vyvoje tkani (Lynch &
Adams, 2014), v nasem piipad¢ tkan¢ svalové (Roberts, et al., 2013). Suplementace nebo
dieta bohatd na BCAA je znama syntézou a ochranou svalovych bilkovin, homeostazou
glukozy a pozitivnimi u€inky na regulaci télesné hmotnosti (Lynch & Adams, 2014).
Navzdory témto pozitivnim U€¢inkiim se ale ukéazalo, Ze spolu s vysokou hladinou cukru

v krvi, zvySenou hladinou inzulinu a zvySenymi pro-zanétlivymi markery jsou zvySené
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koncentrace cirkulujicich rozvétvenych aminokyselin v krvi spojené se zvySenym rizikem

cukrovky 2.typu a rezistenci na inzulin (Adams, et al., 2015).

V urcité dobé miize inzulin piijit o schopnost optimalné stimulovat transport glukézy
do bunék. To znamena, Ze bunky se stavaji rezistentnimi na inzulin — inzulinova rezistence.
Inzulinova rezistence spolu s dal§imi faktory jako je obezita, hypertenze a dyslipidemie tvoii
sbirku kardiometabolickych rizikovych faktort, které definuji tzv. metabolicky syndrom
(Roberts et al., 2013). Za hlavni pfic¢inu inzulinové rezistence je povazovana fyzicka
neaktivita (Laaksonen et al., 2002). Pravé silovy trénink stimuluje lepsi metabolizaci glukozy,
a proto maji trénovani jedinci vyssi toleranci vici glukodze (Yki-Jarvinen & Koivisto, 1983) a

inzulinovy uc¢inek je mnohem vyssi (Szczypaczewska, et al., 1989).

Vysledky z mnoha studii naznacuji, Ze zvySujici se hladiny BCAA v potravinach,
mohou mit pozitivni vliv na obezitu a T2DM (diabetes mellitus 2.typu) (Qin, et al., 2011).
Piisobi pozitivné na slozeni téla, hladiny glykémie (Lynch et al., 2006) a pocit sytosti (Cota, et
al., 2006). Naopak fada jinych studii naznacuje, Ze zvySené cirkulujici hladiny BCAA jsou
spojeny se Spatnym metabolickym zdravim. U lidi s obezitou se vyskytuji zvySené hladiny
cirkulujicich rozvétvenych aminokyselin v krvi, coz je spojeno s budouci rezistenci na insulin
(Newgard, et al., 2009), kardiovaskuldrnim onemocnénim (Qin, et al., 2011) a nadchylnosti k
T2DM (McCormack, et al., 2013).

Prvnim pfedpoklddanym mechanismem spojujicim zvySenou hladinu BCAA a T2DM
je skute€nost, Ze leucin aktivuje mTOR, coz vede k odpojeni inzulinové signalizace (Torres-
Leal, et al. 2011). Dalsim pfedpokladem muze byt dys-regulovand degradace BCAA. Inzulin
a IGF-1 obvykle potlac¢i degradaci bilkovin (Fryburg, et al., 1995), ale v pfipad¢€ inzulinové
rezistence muze byt aminokyselinova aktivita zvySena, a tim zvySena i degradace bilkovin.
Jelikoz pravé inzulin a IGF-1, které mohou inhibovat miru degradace bilkovin ve svalech jsou
neaktivni, tak je naruSena uc¢innost metabolismu BCAA a rozvétvené aminokyseliny zlstavaji
v krvi (Welle, et al., 1992). Miizeme spekulovat, zda zvySend degradace bilkovin mtize byt

zmirnéna dodate¢nymi BCAA ve stravé, nebo jejich vylou¢enim (Lynch & Adams, 2014).
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5.3. Vliv BCAA na fyzickou a psychickou unavu

Unava béhem tréninku miize souviset s riznymi faktory, které jsou ovlivnény
intenzitou a délkou tréninku, vyzivovym postupem a skladbou tréninku. Jeden z faktort
ovliviiujici centralni nervovy systém a naslednou tinavu, je sniZzeni hladin glukézy. Béhem
delsiho vykonu s mirnou intenzitou se snizuji hladiny glukézy v krvi, zpisobené vycerpanim
zasob glykogenu v jatrech. Pfi cviceni je ale také faktorem zpusobujici unavu prave narist
uvoliiovani neurotransmiterit v mozku, zejména 5 - hydroxytrypaminu (5-HT). Zmény hladin
5-HT v mozku se podileji na kontrole vzruseni, ospalosti a nalady, a proto mohou hrat roli
praveé béhem a po fyzické aktivité¢ (Blomstrand et al., 2008).

Béhem fyzické aktivity je snizovana koncentrace rozvétvenych aminokyselin ve svalu,
ale jsou zvySeny plazmatické hladiny peptidii obsahujici aromatické aminokyseliny, zejména
serotoninu (z tryptofanu) a katecholamintl (z tyrosinu a fenylalaninu). Tyto neurotransmitery
stoji za integritou osobnosti, motivaci a energii (Fernstrom, 2005). ZvySenim plasmatického
poméru volného tryptofanu vici BCAA se zvyhodni transport tryptofanu do mozku a tim
muze byt uvoliiovan 5-HT z n€kterych neurond, které by mohly byt odpovédné za tinavu
béhem cviceni (Blomstrand, et al., 2008).

Pii poziti rozvétvenych aminokyselin se zvysi plasmaticka koncentrace BCAA a
vyvazi se pomér koncentraci BCAA a volného tryptofanu. Tim se sniZuje transport tryptofanu

do mozku, syntéza 5-HT a je tedy zpomalen nastup unavy (Tanaka, et al., 1997).

Vyuziti BCAA pfi fyzicke aktivité

Rozvétvené aminokyseliny jsou pii fyzické aktivité vyuzivany ttemi zplsoby. V prvni
fad¢ jako zdroj energie, kdy se tcastni Krebsova cyklu. Také jsou prekurzorem svalovych
proteinti (Ferrando, et al., 1995) a dale maji anabolicky charakter v souvislosti s aktivaci
signalni drahy mTOR a Akt drahou.

Pti silové zatézi dochézi k poskozeni svalovych vldken, degradaci proteinovych
struktur a sniZzeni koncentrace volnych aminokyselin v plazmé&. Jedna se ptedevs§im o vyrazné
sniZeni plazmatickych a sérovych hladin leucinu az o 30 %. TudiZ ve svalu dochdzi k poklesu
hladiny BCAA a sniZeni zasob glykogenu (Mero, 1999). V optimalnim tréninkovém a

vyzivovém rezimu je svalovy protein neustale v konstantnim obratu, coz znamena, Ze syntéza
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bilkovin probiha nepfetrzit¢ a nahrazuje pravé degradované proteiny. Dochazi tedy ke
zvysené syntéze myofibrilarniho proteinu, ristu objem svall a plochy priifezu svalovych
vlaken, a to pfiblizn€ po dvou mésicich tréninku. ZvySeni anabolické aktivity svalové tkané
neni specificky definovano, ale obecné je znamo, Ze za téchto podminek rychlost syntézy
svalovych proteinii pfesahuje rychlost jejich degradace (ALVESTRAND et al., 1990).

Pfi studiu metabolismu bilkovin bylo zjiSténo, ze syntéza bilkovin je zvySena po dobu
24 az dokonce 48 hodin po silovém tréninku stejn¢ jako degradace bilkovin (Phillips, et al.,
1997). Pfi vhodném energetickém piijmu, ktery zahrnuje dostatek bilkovin by mélo byt
dosazeno pfiméfené¢ho narlstu svalové hmoty (Tipton, et al., 1999). Néekteti védci se
domnivaji, Ze pro syntézu novych svalovych proteini musi byt dostupné v§echny EAA spolu

s neesencidlnimi aminokyselinami (NEAA) ve stravé (Volpi, et al., 2003)

Drummond s Rasmussenem (2008) ukazali, Ze pfi poziti roztoku obsahujiciho
esencialni aminokyseliny obohacené o leucin, dochézi pfi silovém vykonu k vyrazné aktivaci
signalni drahy mTOR, coZ vede k aktivaci syntézy bilkovin ve svalech. Pfidanim leucinu
k béznym jidlim béhem dne muze také dojit ke zvySeni syntézy bilkovin ve svalech u starSich
jedincti, u nichz dochézi k ptirozené atrofii (Drummond & Rasmussen, 2008). Dalsi studie
dokazuje, Ze leucin zlepSuje rychlost syntézy svalovych bilkovin, zmiriiuje bolestivost svalli

po excentrickém cviceni a potlacuje svalovou proteolyzu (Louard, et al., 1995).

Suplementace rozvétvenych aminokyselin

Prodej BCAA jako doplikil vyzivy se v poslednich letech stal uspésnym obchodem,
ktery vydélava nékolik miliont dolart ro¢né. Pti prodeji téchto produktl je uvadeéno tvrzeni,
ze konzumace BCAA vede k anabolismu svalil, ochrané svalové hmoty a dodéani energie
(Wolfe, 2017). Teorie uvadéjici, ze BCAA mohou mit jedinecnou schopnost stimulovat
syntézu svalovych bilkovin byla ptedloZena jiz vice jak pied 35 lety. Udaje potvrzujici tuto
hypotézu byly nejdiive ziskany ze studii na potkanech. V roce 1981 Buse pfisel na to, ze u
potkant BCAA mohou urychlovat syntézu svalovych bilkovin (Buse, 1981). Pravé leucin u
potkanti stimuluje procesy zvysujici syntézu bilkovin nejmén¢ dvéma odliSnymi zpiisoby nez

u ¢lovéka. Prvnim zpusobem je regulace pres jiné signaliza¢ni drahy, nez je mTOR. Dalsi

vvvvvv
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studie je analogicka s vysledky u studie s inzulinem, ktery u lidi zptisobuje snizeni proteolyzy
a u zvitat stimuluje syntézu proteinti (Matthews, 2005).

Studie posuzujici G¢innost suplementace rozvétvenych aminokyselin vychéazeji
predevsim z pozorovani bolestivosti svall se zpozdénym nastupem - DOMS (delayed onset
muscle soreness) a poskozeni svalli vyvolanym cvi¢enim — EIDM (exercise-induced muscle
damage). To znamen4, Ze jejich posouzeni nemuze byt relevantni, jelikoz nebyly zkoumany
pfimo bunécné procesy ve svalech. Z vysledkti jedné studie vyplyva, ze DOMS vykazuji
vrchol v druhém a tfetim dnu po cvi€eni, kdy bolestivost u zkoumanych objektl byla nizsi pfi
podani BCAA pfed cvicenim nez u placeba. Z toho vyplyva, Ze opakovana suplementace
BCAA pted silovym tréninkem ma ptiznivéjsi €inek na zmirnéni DOMS a EIMD, neZ

suplementace po tréninku (Ra, et al., 2017).

Rada dal3ich autorii se také zabyvala tim, zda doplnéni rozvétvenych aminokyselin
muze mit vliv na zmirnéni posSkozeni svali po cviceni. Jackman a kol. (2010) ve své studii
uvadéji, ze suplementace BCAA po excentrickém cviceni u netrénovanych jedinct zeslabuje
vnimanou bolest, ale nezméni svalovou funk¢nost (Jackman, et al., 2010). Howatson a kol.
(2012) také uvadéji, ze sedmidenni konzumace BCAA u netrénovanych lidi zeslabuje zvySeni
svalové kreatin kindzy v séru (marker poskozeni svalové hmoty) a vnimani bolesti po jednom
tréninku (Howatson et al., 2012). Nosaka a kol. (2006) uvadéji, Ze suplementace BCAA u
zdravych lidi snizuje poSkozeni svalil a bolestivost pied a béhem tréninku po dobu 4 dni
zotavovani (Nosaka, et al., 2006). U¢inky samotnych rozvétvenych aminokyselin byly
zaznamenany ve studii od Kobayahi a kol. (2006). Pozitim samotnych BCAA byla zvySena
proteinova syntéza, ale bohuzel pouze prechodné (Kobayashi, et al., 2006). V jedné studii byl
prokdzan funkéni t€inek leucinu, kdy jeho podévani vyvolava anabolicky ucinek tim, ze

snizuje rozpad svalovych bilkovin, aniz by zplsobil zvyseni jejich syntézy (Nair, et al., 1992).

Existuji 1 dalsi studie, které ucinnost suplementace rozvétvenych aminokyselin
vylucuji. Naptiklad White a kol. (2008) uvadéji, Ze suplementace rozvétvenych aminokyselin
neméla vliv na svalovou bolestivost, vykonnost, nebo hladinu kreatinkindzy v séru po
excentrickém cviceni (White et al., 2008). Podobn¢ uvadéji ve své studii i Stock a kol. (2010),
ze leucin poskytnuty subjektiim pted a po cviceni neovliviiuje kreatinkinazu, sérovou
laktathydrogendzu a ani svalovou bolestivost, a to aZ do 72 hodin po cviceni. Je také uvedeno,

ze pii poziti BCAA nebyla zlepSena ani pfedpokladand vykonnost (Stock, et al., 2010).
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Ve vétsing citovanych studiich s pozitivnimi vysledky byly rozvétvené aminokyseliny
nebo samotny leucin podavany spise intraven6zné nez enteralné. Svalové poskozeni bylo
malé az stfedné velké, u vétsich svalovych poskozenich jiz nebyl popsan zadny vyznamny
vliv (Fouré¢ & Bendahan, 2017). Doba podavani se pohybovala v rozmezi od jedné hodiny,
dvou hodin az po téméi cely den. Mnozstvi BCAA bylo obvykle nékolikandsobn¢ vyssi, nez
je normalni denni pfijem. Bylo konzumovano vice jak >200mg/kg/den po delsi dobu
(Coombes & McNaughton, 2000). Dalsi véci, na kterou se vyplati poukézat je, Ze studie

mohou byt subjektivni, a to zejména pii meteni bolestivosti svalti.

Pokud se pozastavime pfimo u syntézy rozvétvenych aminokyselin, miizeme zminit
nasledujici studie. Je tfeba poznamenat, ze hlavnim cilem konzumace dopliki rozvétvenych
aminokyselin je maximalizace anabolického stavu. Anabolické G¢inky jsou pravdépodobné

zprosttedkovadny zménami signalizacnich drah, které kontroluji syntézu proteint. Tyto drahy

ey e

~~~~~~

(4E-BP). Aktivace kinazy p70S6 a nasledna fosforylace ribozomalniho proteinu S6 je spojena
se zvySenim translace mRNA (Blomstrand, Eliasson, et al., 2006) a tim padem se syntézou
svalovych bilkovin. Samotné rezistentni cviceni neovlivituje fosforylaci p70 (S6k), avSak
s ptijmem BCAA se zvysi jak plazmatické koncentrace leucinu, izoleucinu a valinu aZz na dvé
hodiny po aktivité (Karlsson et al., 2004), tak 1 fosforylace p70 (S6k) (Apro & Blomstrand,
2010). To znamena, Ze poZitim BCAA béhem a po cviceni je zvySena i aktivita mTOR
v obdobi regenerace, ale bez u¢inku na Akt nebo GSK-3. Cviceni bez pfijmu BCAA vede
pouze k Castené fosforylaci kindzy p70S6 a snizeni Akt. Vysledky naznacuji, ze GSK-3 neni
zapojen do anabolického ucinku BCAA v lidskych svalech (Blomstrand et al., 2006).
Predpokladem soucasnych studii je teorie, ktera tvrdi, Ze aby byla nastartovana
syntéza svalovych proteinli je nezbytnéd dostupnost vS§ech aminokyselin (Wolfe, 2017). Pfesto
nekteré studie spekuluji, zda mize mit jedna nebo vice rozvétvenych aminokyselin schopnost
signalizace bun¢k a nasledné€ vyvolat zvySenou syntézu, nebo alespon snizit degradaci

svalovych proteini.

Jackman a kol. (2017) prokazali métenim fosforylacnich stavii signaliza¢nich proteint
mTORCI, Ze pozitim vSech tii rozvétvenych aminokyselin po cviceni je stimulovana odezva
myofibrildrni svalové proteinové syntézy. Tato myofibrilarni odezva je vy$si az o0 22 % nez u

placeba. V této studii byli konzumovany samotné BCAA bez soubézného poziti jinych
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esencidlnich aminokyselin, bilkovin, nebo jinych makronutrientd. Nicmén¢€ s porovnanim se
studiemi, kde byla konzumovana jedna déavka syrovatkového proteinu po tréninku, obsahujici

stejné mnozstvi BCAA byla odezva syntézy bilkovin o 50 % vyssi (Jackman et al., 2017).

Moberg a kol. (2016) studovali proteosyntézu pii podani samotného leucinu,
samotnych BCAA nebo samotnych EAA. Po 90 minutych tréninku byla aktivita S6 kinazy-1
ve vSech sledovanych skupinach zvysena (placebo<Leucin<BCAA<EAA). To ukazuje, ze
pritomnost valin a izoleucinu zvySuje odezvu mTORCI1 na leucin. U doplnku s EAA bylo
prokéazano dokonce az devitinasobné zvyseni aktivity S6 kindzy (Moberg et al., 2016).

Churchward-Vene a kol. (2014) dale ukazali, ze pozitim dopliiku s nizkym obsahem
bilkovin mtize byt stejn¢ ucinné na stimulaci syntézy svalovych bilkovin jako je doplnék
s vysokym obsahem bilkovin, a to prave tehdy kdyz obsahuje stejné mnozstvi rozvétvenych
aminokyselin. Zavisi tedy na celkovém mnozstvi leucinu v piipravku, nikoli na vysi obsahu
bilkovin (Churchward et al., 2014).

Tyto studie spole¢né podporuji predstavu, ze dostupnost EAA je faktor, ktery omezuje
rychlost pro stimulaci maximalni odpovédi syntézy svalovych bilkovin. To znamena, Ze poziti
vSech EAA miiZe Gi¢inngji stimulovat iniciaci translace neZ samotné rozvétvené
aminokyseliny. Pfedpoklada se vSak, Ze tento ti¢inek je primarné zptisoben BCAA a jsou tedy
nezbytné pro stimulaci syntézy bilkovin. Mizeme tedy fici, ze efekt dopliki rozvétvenych
aminokyselin ma sviij vyznam. Pfes uvedena negativa, mizeme suplementaci dopliiky se

zvySenym obsahem aminokyselin s rozvétvenym fetézcem povaZovat za piinosnou.
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Ze zminénych studii miizeme posoudit, zda ma konzumace doplnki rozvétvenych
aminokyselin vyznam pro silovy vykon. Suplementy rozvétvenych aminokyselin byly vzdy ve
svéte ,,fitness™ vyzdvihovany na ptedni pticky dopliki pro svalovy rist. V poslednich letech
se vSak diskutuje, zda tento doplnék opravdu funguje. Na zéklad¢ publikovanych studii
muzeme tento vliv povazovat za sporny. V drtivé vétsing studii, které prokazuji neti¢innost
rozvétvenych aminokyselin jako suplementu, poukazuji ve svilij prospéch na starsi studie.
Tyto starsi studie jsou vétSinou zkoumany na potkanech a krysach, nebo jsou rozvétvené
aminokyseliny podavany v nezvykle velkych davkach. Néekteré studie dokonce posuzuji
ucinnost BCAA na zdkladé bolestivosti svalil, coZ je velmi subjektivni, jelikoz kazdy ¢lovek
ma prah bolesti na jiné urovni. Na druh¢ strané mtizeme najit studie, které podrobné
vysvétluji mechanismy syntézy bilkovin, zkoumaji jednotlivé signaliza¢ni drahy, a proto jsou
dilezité pro pochopeni ucinku rozvétvenych aminokyselin. Pfevazna vétsina téchto studii
poukazuje na dostupnost v§ech EAA pro to, aby byla stimulovana syntéza bilkovin.

Efektivita samotnych rozvétvenych aminokyselin zde vSak neni vylouc€ena, jelikoZ praveé
BCAA jsou limitujicim substratem pro nastartovani proteinové syntézy. Rozveétvené
aminokyseliny tedy potlacuji degradaci svalovych bilkovin a napoméhaji jejich syntéze. Podle
nékterych provedenych studii mohou dokonce oddalovat nastup Gnavy, a to diky jejich

hormonalnim vlivim.

Citované studie poukazuji na skutec¢nost, zZe rozvétvené aminokyseliny mohou byt
pfinosnym suplementem pro stimulaci syntézy bilkovin a oddaleni Gnavy. Pro vétsi ¢inek
tohoto doplitku mize byt Zadouci suplementace v kombinaci se vS§emi esencialnimi
aminokyselinami. Velkym pfinosem pro sportovce by mohli byt studie, zabyvajici se

nacasovani konzumace suplementu BCAA kolem tréninkové jednotky.
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