Anyagcsere-betegségek

Az inzulinrezisztencia katabolikus
és anabolikus arca és grimasza, ami
diabeteshez vezet (Catabolic and
anabolic faces of insulin resistance
and their disorders: a new insight
into circadian control of metabolic
disorders leading to diabetes)
Schwartsburd PM. (Institute of
Theoretical and Experimental
Biophysics, Russian Academy of
Sciences, Pushchino,

Moscow Region, 142290,
Oroszorszag; e-mail:
P.Schwartsburd@rambler.ru):

Future Sci OA 2017; 3: FSO201.

A cirkadidn ritmus sordn alapvet§ a gliik6z-
homeosztazis, amelyet az inzulin tart fenn:
az ¢hezés alatti lipolizis /zsirégetés és a tap-
lilkozast kovetS zsirraktirozds és cukor-
égetés a feladata. Az inzulinrezisztencia
tartds fennalldsa obesitashoz vezet. A 2-es
tipust diabetes mellitus, a szepszis, a rdkca-
chexia, dtmenetileg az éhezés/hibernicio,
a terhesség, az antibakterialis immunitds, a
fizikai terhelés, valamint a stressz is inzulin-
rezisztenciaval jellemzett dllapotok. Ezek
némelyike katabolikus, masikuk anabolikus
folyamatokkal kapcsolédik. E folyamatok-
nak az elhizdshoz/diabeteshez vezet§ le-
hetséges cirkadian kisiklasait targyalja a
cikk.

Az anabolizmus makromolekulak (zsir,
nukleoidok) keletkezésére forditja az ener-
gidt, a katabolizmus energidhoz juttatja a
sejteket a molekuldk felbontdsa révén.
A homeosztizist fenn kell tartani ezek
napi-napszaki viltakozasai soran. A cukor-
anyagcsere az izom- és zsirsejtek cukorfel-
vételének és a maj cukorleaddsanak féke-
zése /fokozasa révén marad egyenstlyban.
A kroénikus inzulinrezisztencia (2-es tipusu
diabetes és rak) vagy ennek elGszobdja, az
clhizas és a tartds alacsony foku gyulladas
esetén, vagy dtmeneti inzulinrezisztencia,
mint a napkozbeni éhezés, hibernilt 4lla-
pot, terhesség esetében, megbomlik az
egyensuly. A hipotézis az, hogy az inzulin-
rezisztencia a katabolizmus és az anaboliz-
mus ellentétes folyamatainak megbomlott
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szabdlyozasa miatt alakul ki. A glilkézho-
meosztizis fenntartdsa alapvetSen fontos
az életben maradishoz az éhezés/evés, al-
vas/ébrenlét, aktivitds/pihenés dllapotok-
ban a sovanyak és a tdltapliltak esetében
egyarant. Az inzulin tartja 4 és 7 mmol/1
kozotti plazmaszinten a vércukrot. Féleg a
(dolgozd) izmok veszik fel a cukrot, az in-
zulin a GLUT4 transzlokdcidjanak fokoza-
sa révén. A zsirsavak — féleg a telitettek —
viszont nehezitik az izom- és zsirsejtek
cukorfelvételét. Magas cukorszint esetében
is nehezebb a cukor bejutdsa a sejtekbe.
Hogyan kapcsol dt a katabolikus és az ana-
bolikus folyamat? — ez a kérdésfeltevés. Az
emlBsokon az alvas/ébrenlét, éhezés/evés
fazisok valtakozdsa a fehér zsirszovetbdl
zsirsavleadassal és -felvétellel, a cukor ellen-
kezd iranyt mozgasaval jar. A vércukor-
szint egyenletes marad, ami az idegsejtek
mikodésének feltétele. A sok zsirt és cuk-
rot tartalmazé étkezés megzavarja a cirka-
didn ritmust. Féleg a telitett zsirsavak ront-
jik az inzulin irdnti érzékenységet, amely
zavar a taltiplilt személyeken nappal is
megmarad. A gyulladasos citokinek (TNFe,
IL6) lipolizist aktivilnak, ezzel visszaszorul
a sejtek cukorfelhaszndldsa. A katabolikus
inzulinrezisztencia az agyat védi a hypogly-
kaemiitodl, az anabolikus inzulinreziszten-
cia a hyperglykaemia kiros hatasitol védi a
cardiovascularis rendszert. A normalis
cgyensulyt a megfelelé — mérsékelt zsir- és
kalériatartalmt — téplalkozis és a rendsze-
res testmozgds biztositja.
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Milyen egészségesek az

»egészséges onkéntesek”?
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A nem alkoholos zsirmdajban (NAFLD)
szenvedSk szimanak megnovekedése a né-
pességben azt eredményezi, hogy koziiliik
egyre tobben ,egészséges onkéntesként”
keriilnek be az orvostudomdnyi kutatisok-
ba, mivel latszélag egészségeseck. Ez pedig
nem kozombos a kutatdsok validitdsat ille-
téen. Az USA-ban a NIH klinikai koz-
pontjaban évente tobb ezer egészséges On-
kéntest vonnak be kutatdsokba.

A szerz6k arra kerestek valaszt, hogy eb-
ben a populiciéban milyen foka lehet a
NAFLD elSfordulasa. E célbél 2011 és
2015 kozott 149 klintkai vizsgilatban
részt vett 3160 egészséges onkéntes adatait
elemezték. Az alanin-aminotranszferiz
(ALT, GPT) és a testtomegindex (BMI)
alapjan kivantak timpontot kapni a feltéte-
lezett NAFLD jelenlétére. A GPT normdlis
fels6 hatardnak tekintették férfiakban a <31
1U /1, n6kben a <22 1U /1 értékeket, a BMI
normalis értéke <25 kg,/m? volt.

Eredmények: Mindkét paraméter norma-
lis volt az esetek 29,4%-dban (,igazi nor-
malis” kontrollok). Koros GPT az 6nkén-
tesek 55%-dban, kéros BMI a 44%-ukban
fordult el8, mindkét érték az esetek 27,9%-
aban volt egyiitt koros, ez jelentette a felté-
telezett NAFLD prevalencidjat. Ez utébbi
egyének idésebbek voltak, mint az ,igazi
normdlis” kontrollok, magasabb triglice-
rid-, LDL-, valamint HgBA, - és alacso-
nyabb HDL-értékekkel. Az is megiallapit-
haté volt, hogy a 149 klinikai vizsgalatnak
csak 14%-dban szlrték az onkénteseket
NAFLD irinyaban a fenti modszerrel,
vagyis a GPT és a BMI egyideji meghatd-
rozasaval.

Kovetheztetés: A Klinikai vizsgilatokban
az ,egészséges kontrollok” bevondsakor az
eddiginél fokozottabb figyelmet kell fordi-
tani a tiinetmentes NAFLD lehet&ségére,
ehhez segitséget nyuajthat a szigorian vett
normilis GPT-értékek hasznilata.
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