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SUHRN

Telo cicaveov obsahuje dva zakladné typy tuko-
vych buniek, biele a hnedé. Kym najdoleZitejsou
ulohou bielych adipocytov je efektivne uskladno-
vat a mobilizovat energiu na zaklade aktudlnych
potrieb organizmu, hnedé adipocyty sa Speciali-
zujii na tvorbu tepla. V sticasnosti sa vyznamna
pozornost zameriava na vyskum alternativnych
mechanizmov tvorby tepla v hnedom tukovom
tkanive cloveka, ktoré obsahuje len malé mnoz-
stvo termogeninu. Najnovsi vyskum v tejto oblas-
ti ukazal, Ze v bielom tukovom tkanive dospelého
¢loveka sa nachadza mnozstvo rozptylenych bu-
niek, ktoré pripominaji hnedé adipocyty a daji
sa metabolicky/termogénne aktivovat napriklad
chladom alebo agonistami B-adrenergiclych re-
ceptorov. Cielom fohto vyskumu je najs klinicky
bezpeény a dostatocne efektivny nastroj na zvy-
Senie vydaja energie a zlepSenie metabolizmu.

Klucové slova: obezita, hnedé a biele adipo-
cyty, termogenéza, pokojovy vydaj energie,
cvicenie, bioaktivne zlozky potravy.

SUMMARY

There are two major types of adipocytes in
mammals, white and brown. While white adi-
pocyte, a major constituent of white adipose
tissue, provides energy storage/mobilization
compartment, brown adipocytes, the main cell
type of brown adipose tissue, are specialized
to turn chemical energy to heat. Moreover, re-
cent research showed that apart from classical
brown adipocytes, another type of brown-like
cells with the potential thermogenic capacity
can be found interspersed in white adipose tis-
sues of adult humans. Molecular mechanisms
of brown fat metabolic/thermogenic activation
and their physiological significance in humans
are being extensively studied. This research is
expected to provide clinically safe and effective
tool fo increase energy expenditure.

Key words: obesity, brown and white adi-
pocytes, thermogenesis, resting energy ex-
penditure, exercise, bioactive food compo-
nents.



Clovek sa bez tukového tkaniva neza-
obide a v nagom tele je hned niekolko
typov tukovych buniek, ktoré pre jed-
noduchost rozdelujeme podla ich ma-
kroskopického vzhladu na biele, bézové
a hnedé.

Bunky bieleho tukového tkaniva do-
kazu elektivne uskladiloval a v pripa-
de potreby (dlhsie la¢nenie ¢i fyzickd
ndmaha) mobilizovat energiu. Okrem
toho, Ze su zodpovedné za zdsobovanie
energiou, plnia aj dalsie dolezité ulohy,
ktoré uzko suvisia s ich funkciou: (i) in-
formuju ostatné orgdny a tkaniva v na-
Som tele o stave a kvalite energetickych
zdsob, (i) prijimaju informacie o §peci-
fickych potrebdch jednotlivych organov
a tkaniv, a (iii) endokrinnou komunika-
ciou s kostrovym svalom, pecefiou ¢i
mozgom sa pokugaju ovplyvnit prisun
energie, a to jednak reguldciou prijmu
potravy (posobenim na hypotalamus),
ako aj ovplyvnenim metabolického vy-
uZitia energie v inych organoch a tkani-
vach (kostrovy sval, hnedy tuk, pecen).

Hnedé tukové bunky sa na rozdiel
od bielych specializuji na tvorbu tepla.
Termogénny proces, pri ktorom sa che-
mickd energia velmi elegantnym me-
chanizmom meni na energiu tepelnu,
bol uZ ddvnejsie objaveny v teldch ma-
lych cicavcov. Situacia v tele dospelého
¢loveka je v8ak trocha odlisna, a aj preto
sa dnes vela pozornosti venuje vysku-
mu alternativnych mechanizmov tvorby
tepla u ¢loveka.

Béiové lermogénne aktivne bunky
dospelého ¢loveka. Objav hnedého
metabolicky a termogénne aktivneho
tukového tkaniva v tele dospelého ¢lo-
veka podporil vyskum, ktorého cielom
je wvyuzif fyziologické mechanizmy
tvorby tepla (zvy3enie vydaja energie)
na boj proti metabolickym dosledkom
obezity'. Dnes vieme, Ze bézové tuko-
vé bunky ¢loveka su metabolicky in-
dukované chladom a aspoii ¢ast z nich
vyuZiva na tvorbu tepla mechanizmus

zalozeny na odpojeni protonového
gradientu na vnutornej membrdne mi-
tochondrii od tvorby ATP, teda rovnaky
mechanizmus, aky funguje v hnedom
tuku malych cicavcov?. Treba si uve-
domif, 7e pozitrénova emisna tomo-
grafia s 18F-fluoro-2-deoxy-d-glukézou
(IBFDG-PET), metdda pouZita pri obja-
ve hnedého tuku, zaznamendva vyluc-
ne vychytavanie glukozy v metabolic-
ky aktivnych tkanivach, a nemusi byt
teda dostato¢ne citliva na absolutnu
kvantifikaciu hnedého tuku a jeho
metabolickej aktivity cloveka. Zda sa
viak, ze mladsi a stihlejsi jedinci maju
viac hnedého tuku, a jeho chybanie by
sa mohlo spajatl so vznikom obezity a/
alebo inzulinovej rezistencie**. Je preto
dolezité studovaf $pecifické bunkové
a molekularne zmeny béZového tuko-
vého tkaniva spojené (i) s adaptdciou
¢loveka na chlad, (ii) s rozvojom obez-
ity a metabolickych ochoreni ¢i (iii) so
starnutim.

AKO MOZNO AKTIVOVAT
TERMOGENNY POTENCIAL
BEZOVYCH TUKOVYCH
BUNIEK CLOVEKA?

CHLAD

Chronicky chlad je stimul, ktory mohut-
ne zvysuje termogénny a metabolicky
potencidl béZovych tukovych buniek
tloveka®¢. Je pravdepodobné, Ze na akti-
vacii termogénneho programu hnedych
adipocytov sa moze podielat chladom
indukované uvolnenie noradrenalinu
so sympatikovych nervovych zakonce-
ni alebo z M2 makrofagov pritomnych
v tukovom tkanive”®. Napriek tomu, 7e
B-adrenergicka stimuldcia je jednoznac-
ne dominantnym mechanizmom akti-
vacie hnedého tuku, nedavne pozorova-
nia naznacili pritomnost alternativnych
mechanizmov reguldcie biogenézy Ci
aktivity bézovych adipocytov v tele ¢lo-
veka® 10 Klutovou otazkou je, ¢i sa zvy-
Sené mnoZstvo hnedych adipocytov, resp.
ich aklivita skuto¢ne premieta do zvy-

Senia lokdlnej produlkcie tepla. Je dole-
Zité podotknut, Ze niektoré fyziologické
procesy spojené s metabolickou aktiva-
ciou hnedého tuku ¢loveka, napr. adap-
tacna odpoved na pravidelné cvicenie &i
na bariatricky/metabolicky chirurgicky
zakrok, nemusia priamo vyzadovat zvy-
Senie tvorby tepla. To naznacuje, Ze bio-
logicky vyznam béZovych adipocytov
v tele ¢loveka presahuje B-adrenergicky
regulovany, Zivot zachrafiujuci mecha-
nizmus tvorby tepla.

CVICENIE

Kostrovy sval uvoltuje pri cviceni celé
spektrum biologicky aktivnych latok
— myokinov. Patria medzi ne aj irisin
a meteorin-like (METRNL). Expresia
irisinu a METRNL je regulovana tran-
skripénym kofaktorom PGCla, kto-
ry sa okrem reguldcie termogenézy
v hnedom/béZovom tuku podiela aj
na regulacii glukoneogenézy v peceni
¢i mitochondridlnej biogenézy v ko-
strovom svale. Ukédzalo sa, Ze chlad tieZ
efektivne zvy$uje cirkulujuce hladiny
irisinu u ¢loveka®. Irisin pravdepodob-
ne aktivuje termogénny program béZo-
vych adipocytov posobenim na zatial
neobjaveny receptor. Na druhej strane
METRNL aktivuje
dentnt aktiviaciu M2 makrofagov, ¢im
tiez stimuluje novotvorbu i aktivitu bé-

eosinofil-depen-

zovych adipocytov!. Pri cviteni sa zo
svalu vo velkych mnoZstvach uvolhuje
aj IL6, ktory sa moze podielat na akti-
vacii bézovych adipocytov® podobne
ako laktat ¢i kyselina B-aminoizobu-
tyrova (BAIBA)® . Nedavno publiko-
vana praca ukarzala, Ze transplantdcia
podkoZného tukového tkaniva aerébne
trénovanej mysi do brusnej dutiny seda-
vej mysi zlepsila metabolizmus glukozy,
ako aj inzulinom - stimulované vychy-
tavanie glukozy vo svale a v hnedom
tuku. Tento vysledok naznacuje, Ze aj
tukové tkanivo pochadzajice z tréno-
vaného jedinca produkuje biologicky
alktivne molekuly, ktoré moduluji meta-
bolizmus svalu a hnedého tuku mysi®.
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METABOLICKA CHIRURGIA

Metabolicka/bariatrickd chirurgia je
efektivny sposob ako zniZif telesnu
hmotnost a zlepdif metabolicky stav
¢loveka s obezitou. ZniZenie hmotnos-
ti po roznych bariatrickych vykonoch
sa preukazatelne spdja so zvySenim
chladom indukovaného vychytavania
glukozy v hnedom/bézovom tuku'".

3-ADRENERGICKA
AKTIVACIA

Aktivacia B3-AR (adrenergickych recep-
torov) je dominantnou signalnou dra-
hou aktivacie termogenézy v hnedom/
bézovom tuku cicavcov, vratane Clove-
ka, avéak ucinky na kardiovaskularny
systém znemoziuju klinické vyuZitie
agonistov B-AR®, Mirabegron, selektiv-
ny agonista p3-AR, vyznamne zvySoval
metabolicku aktivitu hnedého/béZove-
ho tuku, ako aj pokojovy vydaj energie
zdravych jedincov”. Podanie efedrinu,
neselektivneho agonistu p-AR, vsak
nemalo #iaden u¢inok na aktivitu hne-
dych adipocytov obéznych jedincov, a to
pravepodobne ako dosledok rezistencie
B-adrenergického signalingu v tuko-
vom tkanive obéznych jedincov®.

BIOAKTIVNE ZLOZKY POTRAVY

Kapsanoidy, analogy kapsaicinu, ktory je
aklivnou zlozkou chili papriciek, stimulo-
vali chladom indukovant metabolicku ak-
tivitu bézoveého tuku ludf, Len neddvno boli
pritom podobné ucinky opisané pri ka-
techinoch, bicaktivnych zlozkach z kory
indického stromu  Accacia  Catechu® .
Tieto vysledky naznacuju, Ze diferenciacia
bézovych tukovych buniek, ako aj ich me-
tabolicka aktivicia moze byt regulovana aj
biologicky aktivnymi zloZkami potravy.

Hnedy a bézovy tuk pri regulacii hmot-
nosti, telesného zlozenia a metabolizmu
ZAaujem biomedicinskeho vyskumu
o hnedy a béZovy tuk vyplyva z poten-
cialnej

schopnosti  §pecializovanych

buniek tychto tkaniv zvysif energeticky
vydaj a zvratit negativne metabolické
dosledky obezity. Dnes uz klasické ex-
perimenty Rothwella a Stocka po prvy
raz. ukazali, ze hnedy tuk moZno ak-
tivovat aj vysokokalorickou diétou,
pricom fyziologickou ulohou di¢tou
navodenej termogenézy je zrejme limi-
tovat nadmerné zvy$ovanie hmotnosti/
tukovej hmoty prizvygenom prijme vy-
sokokalorickej stravy®!. Tento koncept
je podporeny aj vysledkami zvieracich
experimentov, pri klorych sa Speci-
fické odstranenie hnedych i bézovych
adipocytov prejavi zvysenou ndchyl-
nosfou na rozvoj obezity a inzulinovej
rezistencie, a to aj bez zvy3enia prijmu
potravy®. Ulohu hnedého ¢&i béZzové-
ho tuku pri reguldcii hmotnosti a te-
lesného zloZenia potvrdzuju aj $tudie
na mysiach so $pecifickou inaktivu-
jucou mutaciou pre odpdjaci protein
1 (UCP], termogenin zabezpectujuci
tvorbu tepla v telach malych cicavcov).
Tieto na chlad citlivé my§i maju v ter-
moneutralnom prostredf tiez sklon
k obezite?, Navyse mysi bez UCPI nie
st schopné termogénnej odpovede
na vysoko energeticku di¢tu. Je viak
dolezité poznamenat, Ze tieto myédi su
chranené pred obezitou, ked ich chova-
me pri nizsej teplote (21 °C). Ich schop-
nost adaptovat sa na 21 °C jednoznac-
ne dokazuje existenciu alternativnych
mechanizmov tvorby tepla, ktoré sa
podielaju aj na regulacii telesnej hmot-
nosti a telesného zloZenia'.

ZAVER

Detailné poznanie mechanizmov meta-
bolickej aktivacie buniek hnedého a bé-
7ového tukového tkaniva nam umozni
najst molekuly s regulatnym t¢inkom
na energeticky metabolizmus. Ak si-
¢asne pochopime procesy, ktoré udr-
Ziavaju metabolickt aktivitu hnedého
a bézového tuku, mohli by sme ziskat
dostato¢ne efektivny a pritom bezpecny
navod ako modulovaf pokojovy vydaj
energie a zlepsil metabolizmus glukozy

a lipidov u Tudi, ktorych metabolicka ¢i
termogenna aktivita hnedych/bézovych
tukovych buniek je za normalnych okol-
nosti velmi limitovana, teda v pripa-
de starsich Iudi a fudi s obezitou.
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