Shrnuti

Tukova tkan ma uzky vztah k etiopatogenezi inzulinové rezistence a k naslednému rozvoji
metabolickych komplikaci véetné diabetes mellitus 2. typu a aterosklerdzy. Mechanismy
zprostredkovavajici tuto vazbu jsou v souc¢asné dob¢é predmétem intenzivniho vyzkumu.
Jednim z mechanismd, které mohou spojovat nadmérnou akumulaci tukové tkané s rozvojem
inzulinové rezistence jsou volné mastna kyseliny, které jsou do cirkulace uvoliiovany
hydrolyzou lipida uskladnénych v tukové tkani béhem procesu lipolyzy. Poruchy v regulaci
lipolyzy byla popsany u obéznich jedinct a prispivaji k vyssi hladiné mastnych kyselin v
plazmé téchto subjekta a k obtizné mobilizaci energetickych substrati béhem fyzické
zatéze. V predkladané disertaéni praci byla regulace lipolyzy piredmétem vyzkumu ve dvou
publikacich za pouziti techniky mikrodialyzy. V prvni publikaci jsme prokazali schopnost
upravit poruchu v regulaci katecholaminy-stimulované lipolyzy a v porusené citlivosti
podkozni tukové tkané Kk anti-lipolytickému ucinku inzulinu po silovém tréninku obéznich
muzid. Ve druhé studii byl prokazan vyrazny podil nové popsané lipolytické drahy
zprostiedkované atrial natriuretic peptidem (ANP) na stimulaci lipolyzy béhem

fyzické zatéze. Vedle dobte definované tlohy volnych mastnych kyselin je tukova tkan
zdrojem mnoha proteint s regulaéni ¢i endokrinni funkci, souhrnné nazyvanych adipokiny, u
nichz je rovnéz predpokladan podil v rozvoji inzulinové rezistence. Ve tieti a ¢tvrté publikaci
zahrnuté v této praci je dokumentovano, ze nefarmakologické intervence v podobé silove-
dynamického i aerobnévytrvalostniho tréninku vedou ke zlepSeni inzulinové rezistence u
obéznich muzi a zen i bez vyznamnéjSich zmén v plazmatické koncentraci studovanych
adipokint (interleukin 6, tumor necrosis factor- « , adiponectin, interleukin-1b) ¢i expresi
jejich gent v podkozni abdominalni tukové tkani. Ze studovanych adipokinti jsme
pozorovali pokles v plazmatické koncentraci a genové expresi v podkozni tukové tkani pouze
u leptinu, a to i nezavisle na poklesu tukové hmoty. Koneéné v paté publikaci byl za pouziti
analytické metody optimalizované na nasem pracovisti sledovan vliv tradi¢ni nizkokalorické
diety na celkovou plazmatickou koncentraci a zastoupeni polymernich izoforem adiponectinu,
predstavitele rodiny adipokini s vyznamnymi inzulin-senzitizujicimi u¢inky. V této studii
prokazujeme piiznivy vliv této intervence na zastoupeni vSech polymernich izoforem
adiponectinu s nejvyraznéj§im vzestupem nizkomolekularni formy. Vysledky téchto
interven¢nich studii tedy nepodporuji hypotézu o dominantni Gloze adipokini ve
zprostredkovani ptiznivych zdravotnich u¢inki dosazenych nefarmakologickymi
intervencemi, s vyjimkou leptinu a adiponectinu.

Studie sdruzené v této praci poskytuji drobné stiipky poznani o regulaci lipolyzy v podkozni
tukové tkani a o uloze adipokinti v etiopatogenezi inzulinové rezistence. Jejich integrace

s Cetnymi dal$imi poznatky ostatnich vyzkumnych skupin ve svété poskytuje nadéji, ze
etiopatogeneze obezity a inzulinové rezistence bude v dohledné brzké dobé prozkoumana
natolik, aby toto pozndni vedlo k vyvoji t€innych 1é¢ebnych strategii.



