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Publikovany ¢lanek je piehledovym sdélenim v proble-
matice metabolizmu a vyuziti kreatinu jak v klinické me-
diciné, tak s aktudlinim otevienim otazky ucinku a vlivu
kreatininu u (zatim) zdravych jedincd v rdmci posileni
a zvyseni svalové hmoty (body-building). Vzhledem k ro-
stoucimu poctu pacientli s poskozenim renalnich funkci
je velmi aktudlni otdzka mozného vedlejsiho ucinku poda-
véni vétsich a dlouhodobéjsich davek kreatinu na ledvin-
nou tkdr a samoziejmé otazky spojené s metabolizmem
kreatinu pfi akutnim a chronickém selhani ledvin vcetné
nemocnych lécenych dialyza¢nimi technikami.

Role a metabolizmus kreatinu v organizmu
Lidsky organizmus ziskdva kreatin (exogenné) prede-
vsim pfi pfijmu rdznych druhd masa a soucasné si ho
sam (endogenné) tvofi z vlastni svalové hmoty v jat-
rech. Jeho bézné méfenym metabolitem je kreatinin,
jehoz koncentrace je zavisla jak na vlastni tvorbé, tak na
vylucovani u ¢lovéka téméf vyhradné v ledvinach. Meta-
bolicka cesta kreatinu je postupnd syntéza s vyuzitim
aminokyselin argininu, glycinu a metioninu. Ve svalech
je obsazen ve volné (asi 40 %) a ve fosforylované formé
(kreatinfosfat, 60 %). Organizmus dospélého clovéka
o hmotnosti 70 kg obsahuje 120-140 g kreatinu a denné
ho v zavislosti na metabolickém obratu asi 2 g (ve formé
kreatininu) vylucuje moci. Tato ztrata je za normalnich
podminek nahrazovana pfijmem asi 1 g kreatinu potra-
vou a endogenni syntézou dalsiho gramu [1].

Kreatin se oznacuje se jako svalovy energizér a jedna
se o latku, kterd se pfirozené vyskytuje uvniti svalovych
bunék. Zde ma jednoduchou ulohu - napoméha pro-
dukci a naslednému transportu molekul kreatinfos-
fatu, ktery se podili na syntéze ATP (adenozintrifosfat)
a ktery je zasobarnou energie.

V mediciné Ize cilenou substituci kreatinu doporucit
pfi oslabeni svalové sily pfi¢né pruhovaného svalstva,
ale i u kardiakd, osob s akutnimi dechovymi obtizemi
a osob v energetické krizi. Lze jej pouzit (s ne vzdy pro-
kazatelnym efektem) pfi méstnavém srde¢nim selhani,

ateroskleréze, neurodegenerativnich a nervosvalovych
onemocnénich [2].

Déle zlepSuje metabolické procesy uvniti svalové
buriky a omezuje vznik kyseliny mlé¢né — markeru hlavni
slozky ,svalové Unavy”. Kromé vyssi svalové vydrze
ovlivni kreatin i rist novych svalovych bunék a neptimo
tak snizuje mnozstvi podkozniho tuku.

Za standartnich podminek sta¢i mnozstvi kreatinu,
které se ziskd v nasich zemépisnych sitkdch béznou pes-
trou potravou. Nemusi vSak postacovat u fyzicky aktiv-
nich jedinc(, ve stéfia u pacientli s poruchou vstrebavani.

Mezi nejdulezitéjsi zdroje kreatinu patfi maso a masné
produkty. Vyzivnéjsi je v tomto piipadé maso ryb a ptaka,
0,5 kg masa obsahuje asi 2 g kreatinu, tedy primérnou do-
porucenou davku pro ¢lovéka.

Projevy nedostatku kreatinu nebyly prozatim souhrnné
spolehlivé popsany. Obecné mizeme fici, ze v disledku
nedostatku kreatinu bude svalstvo ochabovat, sldbnout
a ztracet svalovou vydrz. Clovék s minimalnim piijmem
kreatinu se muze dfive citit vycerpany a bez energie. Dle
dosavadnich poznatkll neni podavani kreatinu névy-
kové nebo ¢i dokonce jednoznacné pfi vysokych davkach
toxické a Zivot ohrozujici ¢i jinak velmi negativni ucinky
zatim nebyly u kreatinu jednoznacné prokdazany. Pfi dlou-
hodobém uzivani vyssich davek vsak maze dojit ke zvy-
Seni télesné hmotnosti (nejenom vlivem rlstu svalové
hmoty, ale i zvySenim obsahu vody ve svalech) a citlivi je-
dinci mohou reagovat na vysoké davky nevolnosti, apatii
¢i prjmem.

Ucinek kreatinu na rast svalové hmoty je podmi-
nén svalovou aktivitou!

Aktivni formou kreatinu je kreatinfosfat — téz fosfokre-
atin, systematicky nazev N-methyl-N-(fosfonokarbami-
midoyl)glycin, coz je fosforylovand molekula kreatinu,
ktera poskytuje rychle mobilizovatelnou rezervu vyso-
koenergetickych fosfati v kosternim svalstvu a mozku.
Kreatinfosfat mize anaerobné poskytovat fosfatovou
skupinu pro ADP za vzniku ATP béhem prvnich 2-7 s od
pocétku intenzivni svalové a nervové aktivity. Naopak



nadbytek ATP |ze pfi malé zatézi vyuzit pro konverzi krea-
tinu na kreatinfosfat. Reverzibilni fosforylace kreatinu
je katalyzovana nékolika kreatinkindzami. Pfitomnost
kreatinkinazy (CK-MB v krevni plazmé je znamkou po-
Skozeni tkdné a pouziva se pfi diagnostice akutniho po-
Skozeni svalu - rabdomyolyza, infarkt myokardu apod).
Schopnost bunék regenerovat kreatinfosfat z nadbytku
ATP béhem odpocinku, stejné jako pouziti kreatinfos-
fatu pro rychlou regeneraci ATP béhem intenzivni ak-
tivity, poskytuje prostorovou a ¢asovou rezervu kon-
centrace ATP. Jinymi slovy, kreatinfosfat plsobi jako
vysokoenergetickd rezerva ve sprazené reakci: ener-
gie vydana pfi poskytovani fosfatové skupiny se pou-
ziva k regeneraci jiné slou¢eniny - v tomto pfipadé ATP.
Kreatinfosfat hraje zvlast dllezitou roli ve tkanich, které
maji vysokou kolisavou spotiebu energie, jako je tomu
u svalt a mozku [3].

Podavani kreatininu pfi aktivni tvorbé
svalové hmoty

Kreatin byl objeven poc¢éatkem 30. let 19. stoleti. V roce
1847 Liebig vyslovil domnénku, Ze je spojen se svalovou
vykonnosti. Jako potravinovy doplnék zacal byt studo-
van od zacétku 20. stoleti, kdyz byla zvladnuta jeho ex-
trakce z masa. Jako doplnék stravy sportovc(, ktery mél
zvysit jejich vykonnost, zacal byt nejdfive uzivén na po-
¢atku 70. let minulého stoleti. K nejvétsimu rozsireni
doslo az asi o 20 let pozdéji, kdyz byl ,objeven” spor-
tovci Spojenych statd a Velké Britanie. V USA se potom
stal nejrozsifenéjsim potravinovym doplrikem. Uzivali
ho i lidé, ktefi sport provozovali jen rekreacné, véetné
déti a seniorll. Jeho dnesni kazdoro¢ni spotieba se od-
haduje na vice nez 2,5 milionu kg.

Kreatin jako buné¢ny svalovy energizér napomaha
produkci a naslednému transportu molekul kreatinfos-
fatu, ktery se podili na syntéze ATP (adenozintrifosfat).
Teoreticky, ¢im vice kreatinu bude v nasich svalovych
bunkach, tim [épe bunky dokazi zuzitkovat energii,
kterd jim bude dodana.

| kdyz jasné dukazy zatim nebyly podany, predpo-
klada se, ze kreatin ovliviiuje svalovou vykonnost vice
mechanizmy. VSem je spolecné, ze plsobi na sval pfi
vykonech vysoké intenzity a velmi kratkého trvani
(1-2 s). Ty se musi opakovat s kratkymi odpocinkovymi
intervaly. To znamen4, Ze se tak déje pfi takovych aktivi-
tach, jako je béh na kratkou vzdélenost, skoky, vzpirani,
cyklistické sprinty a podobné sportovni aktivity. Né-
které mechanizmy plsobii ponékud déle. Ale i tak je to
maximalné asi 2 min. Takové dobé odpovidaji discipliny
jako béhy na 200, 400 a 800 m. Klinické studie potvrdily,
ze zvyseny obsah kreatinu (hlavné jeho fosforylované
formy) v organizmu vede k rdstu svalové hmoty a zvy-
Sené tvorbé bilkovin. Zvyseni celkové télesné hmot-
nosti ale bylo pozorovano jen v nékterych studiich.

Ovlivnéni svalove sily
Bylo prokéazano, ze kreatin mize vyznamné ovlivnit svalo-
vou silu (vice pfi izokinetickych nez pfi izometrickych sva-
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lovych stazich) bez ohledu na druh sportu a povahu tré-
ninku, na pohlavii vék (i kdyz u vyssich vékovych dekad
klesa obecné kontraktilni aktivita svalové hmoty). Ty-
picky program sméftujici ke zvyseni obsahu kreatinu
v organizmu zacina dévkou 20 g denné (4krat 5 g) po
dobu 5-7 dnu. Pak nasleduje r(izné dlouhé obdobi
(tydny nebo i mésice) udrzovacich dévek 2-3 g denné.
K nejvétsimu vzestupu obsahu kreatinu v burikach do-
chazi u jedincd, ktefi méli nejnizsi pocatecni hodnoty
v prvnich dnech uzivani kreatinu jako doplrku stravy
(suplementace) [4].

S ohledem na individudIni stav svalové tkané neni
zcela prekvapivé, ze podavani i vyssich davek kreatinu
nemusi mit u viech jedinct stejny efekt a jsou lidé, ktefi
na podavani kreatininu z hlediska metabolizmu svalové
tkané reaguji minimalné.

Vyuziti kreatinu

V soucasné dobé je kreatin ve sportu jednou z nej-

Castéji uzivanych latek. Je uzivan za ucelem podpory

tvorby svalové hmoty a dosazeni maximalniho vykonu

v disciplinach, které vyzaduji maximalni vykon v trvani

kratké doby. V silovych sportech se potom podava pro

zvyseni objemu svalové hmoty. To ale nejsou jediné

ucinky, které kreatin ma. Mezi dalsi patfi:

= napomdha metabolizaci tuku, pfi které vznika orga-
nizmem vyuzitelna energie

= je zdkladnim stavebnim kamenem pro tvorbu krea-
tinfosfatu

= podili se na neutralizaci svalového laktatu

= je zdrojem energie ve svalovych burkach a Setfi takto
glykogen

Vedlejsi ucinky podavani kreatinu

u nefrologickych nemocnych

V fadé studii bylo sledovéno, zda vyssi davky kreatinu
neovlivni v dlouhodobém horizontu rendlni funkce ¢i
dokonce mechanizmem hyperfiltrace a hypertrofie po-
Skozeni rendlnich glomerull a tubult [5]. Tato otdzka je
dulezita jak u mladych jedincq, tak u osob vyssich véko-
vych kategorii s moznosti jiz pfitomné rendini patologie
pfi hypertenzi (nefroskleréza) ¢i diabetu (nefropatie pfi
diabetu). | kdyz bylo v opakovanych studiich u zdravych
sportovcl ukdzano, ze vyssi davky kreatininu vedou
pouze k velmi kratkodobému vzestupu sérového kreati-
ninu a nemaji dlouhodobé vliv na renalnifunkce (méfené
i clearance cystatinu ¢i inulinu), je nepochybny kratko-
doby vyrazny hyperfiltra¢ni Gcinek [6,7]. Vysoky pfijem
kreatinu vede i k aktivaci glukagonu a zvyseni filtracni
frakce, cozbylo prokazanojiz dfive v experimentalnich stu-
diich u velkych zvifat (u psovitych a kockovitych Selem se
po pfijmu vétsiho mnozstvi masa az zdvojnasobi mérena
glomerularni filtrace) [8]. U zdravych mladych jedinct je
nepochybné zapojena i tzv. rendlni funkéni rezerva, tj.
asi 10 % glomeruld, které pii standardnim pfijmu pro-
teinyd a kreatinu nejsou plné funkéné zapojeny. To viak
predstavuje zavazny problém u jedincl s jiz snizenou
rendlni funkci, u kterych renalni funkéni rezerva vymi-
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zela, a je to nepochybné vyznamné i u jedinct se soli-
tarni ledvinou vcéetné darct ledvin a také pochopitelné
u osob po transplantaci ledviny. Protoze se obecné pfi-
jalo opakované klinicky ovérené doporuceni o redukci
pfijmu bilkovin, tedy i kreatinu, se stupném snizeni re-
ndlnich funkci, nejsou dostupné vétsi studie o dlouho-
dobém vlivu vysokého piijmu proteind u vyznamné
snizené rendlni funkce [9,10].

Je viak zfejmé, Ze vsichni, ktefi se chtéji vénovat ak-
tivné posilovani svalové hmoty spolu s uzivanim vét-
sich davek kreatinu, by méli byt pred zahajenim intenziv-
niho tréningu interné a predevsim rendlné vysetieni, aby
se predeslo moznému daldimu poskozeni pfi jiz probi-
hajicim ledvinném onemocnéni. Navic, i vysoka fyzicka
zatéz vede ke zméné perfuznich parametr( v ledvinach
s ¢asto zvySenou proteinurii a erytrocyturii (jak vidime
u napf. tzv. zeleznych muzl a maratoncu), které u dispo-
novanych jedinct nemusi v reparacni fazi zavodu ¢i tré-
ningu pominout.

Metabolizmus kreatinu pfi akutnim selhani
ledvin a dialyzacnich metodach

Soucasné hodnoceni stupné akutniho poskozeniledvin
(acute kidney injury — AKI) dle klasifikace RIFLE a AKIN
(Risk, Injury, Failure, Loss of kidney function, End-stage
kidney disease/Acute Kidney Injury Network) vychazi
ze sérové koncentrace kreatininu zjisténé v pribéhu
definované casové periody. Zvyseni koncentrace krea-
tininu je zavislé na snizeni renalni funkce, ale soucasné
je velmi vyznamné ovlivnéno tvorbou kreatininu (Crea-
tinine Generation Rate - CGR). Variace v tvorbé kreati-
ninu pak mohou vést k vyznamné chybé pfi stanoveni
stupné AKI, a mohou tak mit pfimy dopad na dalsi |é-
cebné postupy. Zmény mohou byt ovlivnény i léceb-
nou metodou. Méfeni CGR pfi AKI je obtizné z nékolika
dlvodd. Nemocni nemaji stabilni sérovou koncentraci
kreatininu a sbér moci, a tedy hodnoty vylou¢eného
kreatininu v moc¢i v mérené casové jednotce mohou
byt nepresné. Koncentrace kreatininu je ovlivnéna ob-
jemovou expanzi a redistribuci vlastnich télnich teku-
tin, ale sou¢asné i mnozstvim tekutin podanych. Diure-
tika naopak vedou k tekutinové restrikci, a tim ke zvyseni
koncentrace kreatininu. Roli mohou hrét i roztoky amino-
kyselin, krve a plazmy, které mohou vyznamné ovlivnit
také metabolizmus kreatininu, ale i pfijem bilkovin per
0s.

V klinické studii byli sledovani nemocni dlouhodobé
[éceni kontinudIni venovendézni hemodialfiltraci (Conti-
nuous Veno-Venous Hemodialysis - CVVHD) [11].
Vsichni nemocni zafazeni do kohorty byli anuricti a byli
|éceni opakovanou neprerusenou metodou CVVHD
pfi hospitalizaci na klinickém oddéleni. Hodnota CGR
byla méfena a pocitdna z hodnot kreatininu stanove-
ného v séru a v odtékajicim dialyza¢nim roztoku. Sérové
koncentrace kreatininu u jednotlivych nemocnych
byly urceny jako priméry 3 stanoveni za sebou béhem
24 hod. Zjisténé hodnoty CGR byly signifikantné nizsi ve
srovnani's vypoctenou glomeruldrni filtraci (eGF). Rozdily

pfi mnohorozmérné analyze byly vyznamné predevsim
u nemocnych dlouhodobé hospitalizovanych a u onko-
logickych pacientl. Nizsi hodnota CGR byla po adju-
staci nezavisle spojena s tizi zdkladniho onemocnéni
a s intrahospitaliza¢ni mortalitou. Prdmérna hodnota
CGR v souboru ¢inila 10,5 mg/kg/den pfi uZiti vypoctu
idedIni télesné hmotnosti (Ideal Body Weight - IBW).
Tyto hodnoty byly porovnavany se standardné stano-
vovanymi vypocty pro eGF vztazenymi k aktudlni té-
lesné hmotnosti (Adjusted Body Weight - ABW), a to dle
Cockcrofta a Gaulta, Jelliffeho a Leveye (Modification of
Diet in Renal Disease — MDRD). Pfi adjustaci na vék, po-
hlavi a rasu stanovené hodnoty v CGR souboru byl nej-
blizsi vypocet dle Jelliffeho, zatimco standardné uzi-
vany vypocet eGF dle MDRD nadhodnocoval o vice nez
10 %, a to tim vice, ¢im byl pacient v zadvaznéjsim klinic-
soucasné nejvys$si mortalitu, coz nebylo mozné pre-
dikovat z bézné uzivanych vypoctovych formuli. Jelli-
ffeho vypoctovy vzorec, do néjz se vklada pouze sérovy
kreatinin, vystihuje ziejmé mnohem Iépe metabolickou
situaci tvorby kreatininu nez vzorce s vice proménnymi.
(Oba uzivané vzorce, tj. dle Cockcrofta a Gaulta a MDRD
dle Leveye, byly vytvoreny pro nemocné s chronickym
onemocnénim ledvin a pro spravny vypocet predpo-
kladaji dlouhodobé stabilni tvorbu kreatininu).

Je tedy zifejmé, ze u nemocnych s AKI mUze tvorba
kreatininu Siroce kolisat [12]. Za téchto podminek mohou
systémy RIFLE i AKIN hodnotit nemocné rozdilné se stej-
nou redukci GF. Také vztazeni tvorby kreatininu k idealni,
nikoli aktualni télesné hmotnosti Iépe vystihuje realnou
tvorbu kreatininu, kterd je méné zkreslena pfi rozpro-
stfeni kreatininu v celkové télesné vodé. Z hlediska meto-
dického byla predpokladana - na zakladé predchozich
prospektivnich vysledkl - pIna ekvilibrace kreatininu
dialyza¢ni membranou. Pfi vypoctu nebyla zohlednéna
sekrece malého mnozstvi kreatininu do gastrointestinal-
niho traktu.

Z hlediska klinického je hlavnim pfinosem komen-
tované studie pozndni, Ze metabolickodialyzacni clea-
rance kreatininu (CGR) u anurickych pacientd mohou
byt nejen presnéjsim markerem funkce ledvin pfi AKI,
ale soucasné i vyznamnym prognostickym faktorem
prezivani nemocnych. Ve srovnani se samotnymi vypo-
¢ty eGF tak predstavuje hodnota CGR presnéjsi marker
pro clearance kreatininu.
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Pavodni prace a monografie je tfeba zaslat na adresu sekretariatu €IS, Sokolska 31,120 00 Praha 2.
Soucasné je tfeba pfihlasku do soutéZe ohlasit na emailové adrese: info@interna-cz.eu

Koneény termin pfihlasek o ceny CIS je 31. 5. 2019.

Prejeme Vam hodné Stésti v soutézi a budeme se tésit na Vase pfispévky!



