Abstrakt

Magneticka rezonance spektroskopie (MRS) predstavuje neinvazivni metodu, kterd umoznuje
in vivo sledovat metabolické pochody ve vybranych tkanich. Jeji aplikace v diabetologii
predstavuje moznost mapovat metabolismus v cilovych organech pasobeni inzulinu a pfispét
tak k objasnéni patofyziologie vzniku inzulinové rezistence.

Dizertacni prace je zaméfena na praktickou aplikaci fosforové (*'P) a vodikové (*H)
spektroskopie pii vySetfeni metabolismu kosterniho svalu u osob s inzulinovou rezistenci nebo
poruchou lacné glykémie a dale na vySetfeni mozkové tkan¢€ s pomoci '"H MRS po navozeni
hyperinzulinémie u diabetika 1. typu a zdravych kontrol. Vysetieni byla provedena piistrojem
Siemens Vision 1,5T; k hodnoceni gluk6zového metabolismu a inzulinové senzitivity byla
provedena vySetieni ordlnim glukézovym toleran¢nim testem a hyperinzulinovym
euglykemickym clampem.

Studie 1 byla zaméfena na hodnoceni energetického metabolismu kosterniho svalu (m. soleus)
u potomkl hypertonikd, u kterych byl v porovnani se zdravymi kontrolami prokazan urcity
stupent inzulinové rezistence. Fosforova spektroskopie zde umoznila hodnotit koncentrace
vybranych makroergnich fosfati (fosfokreatin, anorganicky fosfat, adenosintrifosfat,
fosfomonoestery a fosfodiestery). Koncentrace téchto latek v kosternim svalu byly u potomkt
hypertonikti srovnatelné se zdravymi kontrolami, ale hrani¢n¢ vyS$i pomér anorganicky
fosfat/ATP v této skupiné ukéazal na alteraci energetického metabolismu s konsumpci ATP.
Korelace mezi koncentracemi svalovych makroergnich fosfatl s ukazateli inzulinové rezistence
a vysi krevniho tlaku tuto alteraci u potomkl hypertonikii potvrdila.

Studie 2 zkoumala charakteristiku kompartmentu intramyocelularnich lipidd (IMCL) v m.
tibialis anterior u osob s poruchou la¢né glykémie se sedavym zplisobem Zivota a jeho nasledné
ovlivnéni 1é¢bou telmisartanem v davce 160mg/den po dobu tii tydnd. S pomoci vodikové
spektroskopie byl hodnocen obsah IMCL ve formé -CHz- a -CH3 skupin. Prokazali jsme
negativni korelaci mezi obsahem IMCL a sérovym cholesterolem, inzulinovou senzitivitou a
plazmatickym adiponektinem. Podéavani telmisartanu nevedlo ke zlepSeni inzulinové
senzitivity, ale sniZilo la¢nou glykémii. Telmisartan neovlivnil obsah IMCL v kosternim svalu.
Po 1é€bé¢ telmisartanem ale vymizela ptivodni vazba IMCL na nékteré parametry inzulinové
senzitivity a podavani telmisartanu zfejm¢é ovlivnilo metabolické charakteristiky tohoto
kompartmentu.

Studie 3 byla zaméfena na hodnoceni vlivu akutné navozené suprafyziologické
hyperinzulinémie na mozkovy metabolismus u pacienti s diabetem 1. typu a u zdravych
kontrol. Pii provedeni vodikové spektroskopie oblasti parietalni bilé hmoty jsme potvrdili
rozdil v bazalnich koncentracich vybranych metaboliti (N-acetylaspartat, cholin, inositol a
kreatin) mezi diabetiky 1. typu a kontrolami, coZ potvrzuje negativni ovlivnéni mozkového
metabolismu pfitomnosti diabetu. Po navozeni hyperinzulinémie jsme zjistili zménu mozkové
koncentrace glukézy a neurotransmiteru glutaminu. Suprafyziologickd hyperinzulinémie
pravdépodobné ovliviiuje mozkovy metabolismus.

Dizertacni prace pfispéla k objasnéni vybranych mechanismi inzulinové rezistence
v kosternim svalu a mozku a ukazala moZznosti vyuziti MRS v této problematice.



