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CARNOSINE STAR
1. UVOD

V poslednich letech je stale vétSi pozornost a zadjem vénovan fenoménu vlastnosti
karnosinu, ktery je povazovan za latku stoleti a predpoklada se, Ze se stane fundamentalnim
dennim Iékem pro lidi kaZzdého véku, zviasté téch, ktefi dosahli 40 let a starSich. Ohromny vyzkum
je provadén v USA, Australii, Velké Britanii, Japonsku, Skandinavii, Rusku a Ciné a je doporucovan
specialisty na starnuti jako vyznamny a hodnotny potravinovy doplnék. Karnosin je zkouman
takovymi top-védeckymi pracovniky, jako je napf. tym Dr. Bruce Amese z UCLA Berkley
(University of California Los Angeles). Nikdo nepochybuje o jeho vysoké odbornosti
v molekularni biologii.

Laboratorni vyzkumy v oblasti buné¢né senescence (starnuti) — tj. konec zivotniho cyklu
délicich se bunék — dokladaji, ze ziskana fakta nemohou byt pouze nahodna. Karnosin ma
pozoruhodnou schopnost omlazovat burky nachazejici se v procesu senescence, obnovovat jejich
normalni vlastnosti a prodluzovat jejich Zivotnost. Jakym zplsobem mize karnosin omlazovat
bunky? Dosud nejsou znamy vsSechny odpovédi, ale vlastnosti karnosinu ukazuji na klicové
mechanismy starnuti bunék a tkani — chrani pred zkracovanim telomerli a pred
poskozenim DNA pfi déleni bunék. Dale byl prokazan Siroky repertoar blahodarnych vlivd na
organismus. Mechanismy téchto Ucinkd jsou charakterizovany nasledujicimi procesy:

Fyziologické (normalni) koncentrace (20-30 pM/I) ve standardnich médiich in-vitro
prodluzuji Zivotnost lidskych fibroblastll a silné redukuiji jejich projevy starnuti. U laboratornich
zvirat, karnosin vyrazné zvysil jejich chovani a vzezreni véetné prodlouzeni jejich Zivota.

Karnosin by tedy mohl byt velmi uZitecny u nasledujicich nemoci, které jsou vazany na vek:

- neurologicka degenerativhi onemocnéni (Alzeimerova a Parkinsonova nemoc,
epilepsie, depresivni onemocnéni, schizofrenie, mirné poruchy vnimani (mild
cognitive impairment), demence réizné etiologie, stavy po cévnich mozkovych
prihodach)

- spektrum autistickych nemoci (Aspergeriiv syndrom, ADHD, dyslexie
a dyspraxie, Tourettliv syndrom atd.)

- vsSeobecné poruchy bunécného starnuti

- cross-linking (kFizené zesit'ovaténi) cocky oka (Sedy zakal, katarakta)

- cross-linking kolagenu pokozky (starnuti klize)

- formovani AGES (=Advanced Glycation End Products), tj.pokrocilych konecnych
produktl zcukernaténi bilkovin

- stavy akumulace poskozenych bilkovin

- svalové dystrofie

- kardiovaskularni nemoci

- cévni poruchy mozku

- diabetes a jeho komplikace

Karnosin je jako multifunkéni potravinovy doplnék relativni novinkou. Je to zcela fysiologicky
a 100% prirodni (je organismu vlastni) superantioxidant s Uzasnym spektrem biologickych funkci
(kromé vySe uvedenych vlastnosti):

- ma univerzalni a mnohostrannou antioxidacni aktivitu

- podporuje svalovou vitalitu

- zvysSuje svalovou silu a vytrvalost

- urychluje zotaveni po sprintech

- redukuje bunécna poskozeni zplisobena alkoholem

- pulsobi jako prenasec vzruchti (neboli informacni chemicka substance) v mozku

a nervech
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CARNOSINE STAR
2. FARMAKOLOGIE A BIOCHEMIE. BIOLOGICKY EFEKT

Karnosin je 100 % prirodni latka, tzv. dipeptid tvoreny dvéma aminokyselinami (B-Alanyl-L-
histidine). Je Casto nazyvan neuropeptidem pro jeho ochranné Gcinky v mozku. Vyskytuje se zcela
normalné v téle. Na zakladé novych studii je jeho nejvyssi koncentrace v kosternich svalech,
srdci, mozecku a velkém mozku. Homokarnosin se vyskytuje pouze v mozku a mozecku.
Nebyl zjistén v krevni plasmé, jatrech, ledvinach a plicich. Svaly obsahuji kolem 20 pmol/g
susiny.

(Cim vice karnosinu maso obsahuje, tim je prodlouZena jeho skladovatelnost, protoZe karnosin, jako vysoce G¢inny antioxidant,
brani jeho Zluknuti -zkazeni)

TDDH l’|:|)
— — —_— " — Obr, 1. Chemicky vzorec L-Carnosinu

CH, CH NH C THZ (NH2CH2CH2CONHCH (C4H5N2) CO2H)
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Karnosin  ucinkuje  efektivnéji s jinymi
HN' N3 biologickymi antioxidanty, napf. vit. C a E, zinkem
\\/ NH; aselenem, a snifuje jejich spotfebu ve tkanich.
V organismu je tvoren z aminokyselin alaninu

a histidinu pomoci enzymu karnosin-syntetazy. Tato
reakce probiha predevsim v mozku a svalstvu. Jind skupina enzym(, zvanych dipeptidazy nebo
karnosinazy, naopak rozkladaji karnosin v krvi a dalSich tkanich. Mnoho védcl se domniva, a jejich
studie to potvrzuji, Ze nékteré pozitivni vlastnosti karnosinu jsou pravé zplsobeny témito reakcemi
odbouravani karnosinu za vzniku alaninu a histidinu, takze degradace v tomto pfipadé ma pozitivni
charakter.

Maso je hlavnim zevnim zdrojem karnosinu. VstFebavatelnost karnosinu ze stravy je
30-70% (v zavislosti na obsahu dalsich aminokyselin v jidle), ale pfi podani Cistého
karnosinu je jeho vstrebatelnost vice nez 70%. Témér vSechen karnosin se vstfebava
v hornich Castech tenkého stfeva (v jejunu, nikoli vSak v ileu). Krvi je pak distribuovan pfimo do
svall, srdce, mozku a nékterych dalSich organd. Lidska plasma neobsahuje méfitelnd mnozstvi
karnosinu, proto krevni testy nemohou slouzit jako test jeho eventualni deficience (nedostate¢ného
mnozstvi) — na rozdil od napf. koni, jejichz plasma obsahuje vice nez 100 pmol/l. Obsah
karnosinu v plasmé se ale zvysuje pri svalovych poranénich: potom obsah karnosinu
v plasmé m{ze slouZit jako detekce svalovych poranéni.

Biologické funkce karnosinu jsou hlavné:

- naraznikovy (pufrovaci) efekt pro kyselinu mlécnou - udrzeni pH (=kyselosti) ve
svalech pri jejich tézkém zatizeni

- chelatujici efekt pro tézké kovy (zvlasté méd’ a zinek)

- odklizeci (,,scavenging") efekt pro volné radikaly, mocny antioxidant

- odklizeci efekt pro aktivni molekuly cukru = prevence glykace

- prevence karbonylace bilkovin=tzv. karnosinylace (glykace a karbonylace -
procesy typické pro starnuti bilkovin)

- oddélovani aldehydti (aldehyde-sequestring)

- preventivni efekt modifikace biomakromolekul, tj. udrzZeni jejich prFirozené
funkcionality i za podminek oxidativniho stresu (tj. za podminek prevahy tvorby
volnych radikali a nedostatku antioxidativni kapacity)

- funkce prenasece nervovych vzruchii (neurotransmitter)

- ochranny efekt na proteasomy

- potlaceni prozanétlivého a kancerogenniho efektu cytokinu IL-8
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CARNOSINE STAR

Zavérem, karnosin je odklize¢ aldehydli a je schopen odstranovat konecné
skodlivé odpadni produkty metabolismu, jako jsou degradacni casti bilkovin
(poskozené retézce bilkovin, cukrii a fosfolipidli), pficemz zaroven pisobi jako klicova
substance pro tvorbu novych odolnéjsich struktur. Jako potravinovy dopinék je karnosin
mozny modulator diabetickych komplikaci, ateroskler6zy, u Alzheimerovy
a Parkinsonovy nemoci, epilepsie, autismu, dyslexie, schizophrenie a podobnych
syndromii. Méd’ a zinek jsou uvolfiovany v prlbéhu normalni synaptické aktivity. OvSem
v pritomnosti mirné kyselého prostredi, charakteristické pro Alzheimerovu chorobu, tyto kovy jsou
redukovany do jejich ionizovanych forem a stavaji se tak toxickymi pro nervovy
systém. Vyzkum prokazal, Ze karnosin neutralizuje (svym naraznikovym Gcinkem) toxicitu médi
a zinku v mozku.

Déle bylo prokazano ,in vitro" (="ve zkumavce"), Ze karnosin potlacuje neenzymatickou
glykosylaci a tvorbu zkfizenych vazeb bilkovin, zplsobenych vlivem reaktivnich aldehydd, cukrl
aldézy a ketdzy, nékterych tridzovych intermediarnich produktd a malondialdehydu
(MDA=produkt lipidové peroxidace, tj.produkt, vznikajici vlivem volnych kyslikovych
radikali na tukové latky). Karnosin potlacuje tvorbu pokrocilych (s proteiny
spojenych) produkti glykosylace (Advanced Glycosylation End products - AGEs) vyvolanych
MDA. Také potlacuje tvorbu zkfizenych vazeb DNA-protein, které jsou vyvolany acetaldehydem
a formaldehydem. Produkt lipidové peroxidace, MDA, vytvari addukty s bilkovinami, které jsou
zjiStovany pfi rutinnich testech jako dikaz karbonylace bilkovin.

3. KRATKA HISTORIE

Karnosin byl objeven (a jeho struktura uréena) na pocatku 20.stoleti ruskym védcem W.S.
Gulevicem. Byl to prvni a nejjednodussi priklad biologicky aktivnich peptidd (v nasem pfipadé
dipeptidu), ktery oteviel dlouhy seznam Siroce rozsifenych pfirodnich bilkovinnych regulator(
metabolismu (pfemény latkové). Prvni desetileti byly vénovana studiu jeho struktury, distribuci
a vlastnostem. Bylo zjisténo, ze karnosin ma pfimé vztahy s funkcemi drazdivych tkani, jako jsou
svaly a mozek. V roce 1953, dalsi rusky védec S.E. Severin, prokazal, Ze karnosin efektivné
vyrovnava (plisobi jako naraznik), pufruje, kyselinu mlécnou produkovanou
pracujicimi svaly, a Ze dodani karnosinu zvysuje kontraktilitu (staZitelnost) svalii
a jejich odolnost proti unavé. Pracujici sval akumuluje kyselinu mlécnou jako produkt své
¢innosti, pH klesa (tj.kyselost vzrlista), coz je hlavni pfi¢inou svalové Unavy. Jestlize je podan
karnosin, sval regeneruje témér okamZité a pracuje, jakoby nebyl vibec vycCerpan. Tento proces
rychlé regenerace svalli, zplisobené karnosinem, je znam jako tzv. ,Severinidv
fenomeén".

Kazdy, kdo ma né&jaké zkuSenosti ve sportu, jisté znd, co znamena télesné vycerpani,
a urcité pochopi, jaky ohromny vyznam miZe pfinést suplementace karnosinem pfi sportovnich
aktivitach. V poslednich letech vyznamné vzrostl védecky zajem o tuto vyjimecnou, zcela
netoxickou, latku — zvlasté po dramatickych australskych a britskych objevech o Gcincich karnosinu
na procesy starnuti. Zcela prekvapujici byla potom védecka prace teamu Dr.Michaela Cheze roku
2002 z USA, kdy byla publikovana jejich zprava o dramatickém zlepSeni nemocnych autistickych
déti po karnosinu. V soucasné dobé je v databazi MEDLINE publikovano vice nez 900 studii
o karnosinu.

© 2006 - STARLIFE 5



CARNOSINE STAR
4. MOCNY ANTIOXIDANT

Karnosin je antioxidant, ktery stabilizuje a chrani bunécné membrany. Specificky, jako
vodorozpustny antioxidant, brani lipidové peroxidaci uvnitF bunécné (dvouvrstvé) membrany.
Mnoho antioxidantl (jako vitamin C a E) chrani tkané jesté pred jejich vstupem do tkani, ale maji
jen maly Gcinek, kdyzZ je tato prvni linie ochrany prolomena. Volné radikaly potom zpdsobuiji tzv.
oxidativni stres organismu. Karnosin reaguje vSeobecné se vSemi reaktivnimi formami kysliku
(Reactive Oxygen Species ROS=volné radikaly kysliku) a tak brani rozvoji oxidativniho stresu.
Karnosin vsak neplisobi jen preventivhé — je také aktivni, kdyz jiz byly volnymi
radikaly vytvoreny nebezpecné slouceniny, jako lipidové peroxidy a jejich sekundarni
produkty. Tak chrani tkané pred skodlivymi Gcinky téchto latek ,druhé viny". Tak napr.,
velmi reaktivni konecny produkt lipidové peroxidace je malondialdehyd (MDA), nebezpecny
produkt volné-radikalové reakce, je blokovan karnosinem. MDA, neni-li zneskodnén, mdze zpUsobit
poskozeni lipidli, enzymd a DNA, ma vyznamnou roli v rozvoji aterosklerézy, zanétlivych
a degenerativnich procesech kloubli, rozvoji Sedého zakalu (katarakta), a procesech
starnuti vSeobecné. Karnosin svou reakci a inaktivaci MDA je sam obétovan ve prospéch
ochrany aminokyselin v molekulach bilkovin.

Zcela neobvyklou antioxidacni vlastnosti karnosinu je jeho schopnost redukovat
koncentrace reaktivnich forem thiobarbiturové kyseliny (Thiobarbituric Acid Reactive
Substances TBARS). Karnosin je latkou, kterd chrani a prodluzuje funkcni Zivotni cyklus
klicovych stavebnich jednotek organismu — bilkovin, DNA a lipidd — a m{ze byt zcela vazné nazvan
jako latka dlouhoveékosti.

Karnosin navic také chrani biologické tkané pred oxidaci reakci s aldehydickymi
produkty lipidové oxidace, které tvori tzv. addukty s DNA, bilkovinami, enzymy
a lipoproteiny za vzniku skodlivych zmén v jejich biologickych Gcincich.

Oxidativni stres a stresujici trauma plsobi snizeni koncentraci karnosinu, coz mlze vysvétlit
zvySenou Umrtnost starsSich lidi po stresujicich udalostech. Proto je dostatecna antioxidacni
ochrana zcela klicova pro zachovani dobrého zdravi, zvlasté u starsich lidi.

Vlastnosti karnosinu proti starnuti ale nejsou pouze otazkou jeho antioxidacnich vlastnosti.
Dalsi mechanismus, jak karnosin chrani bunky pred oxidativnim stresem, je jeho chelatotvorny
Ucinek, jak vysvétluje tym prof. Bruce N. Amese z UCLA (Kalifornska Universita Los Angeles),
Berkeley. Tvorba chelatll s tézkymi (transitornimi, prechodnymi) kovy - napt. jako je kadmium,
méd’, Zelezo, rtut’ — brani Gcasti téchto kovl v Skodlivé Fentonoveé reakci s peroxidy.

5. CHELATOTVORNY UCINEK

Karnosin uplatiuje — prinejmensim castecné — jeho biologické ucinky také
schopnosti chelatovat kovy. Co to znamenda? Termin chelat pochazi z rectiny: ,chele" = ,drap",
coz vyjadfuje schopnost spojeni, slouceni, néjaké latky (zde karnosinu) s prebytkem kovd
v burikach a krevnim fecisti. Chelaty jsou latky takového charakteru, které jsou schopny jatra a
ledviny z organismu vyloucit. Chelatova terapie je tradicni klasicka detoxikacni lécba uzivana
predevsim v pracovnim lékafrstvi. Proto se uzivaji rizné chelatotvorné Iéky, jako penicillamin nebo
EDTA (a dalsi) v nitrozilnim podani. Tato lécba efektivné odstranuje tézké kovy (napr. olovo)
Z organismu.
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Cheldtova Iécha je vsak také uZivana jako doplrikova u mnoha dalsich onemocnéni (nejen u

onemocnéni intoxikaci tézkymi kovy), protoZe mizZe prinést nasledujici prospésné ucinky:

- rozSifuje ztazené cévy

- snizuje zvyseny krevni tlak

- snizuje aktivitu volnych radikalt

- zvysuje prijem kysliku do bunék

- odstranuje toxické tézké kovy z organismu

- Zlepsuje pamét’

- odstranuje bolest v koncetinach

- zvysuje elasticitu cév

- zvysuje prisun krve do srdce, mozku, organii a koncetin

- zvysuje enzymatickou aktivitu

V souvislosti s ockovanim mize byt otazka uziti karnosinu zcela klicova, protoze karnosin
odstranuje organické slouceniny rtuti (thiomersal nebo thimerosal) z détského organismu.
Tyto organické slouceniny rtuti jsou soucCasti mnoha ockovacich latek jako antimikrobidlni
konzervacni latky, prestoze od roku 1930 byly oznaceny jako toxické substance pro centralni
nervovy systém. Je proto vhodné pro kazdou ockovanou osobu, at’ dité nebo dospély, aby uzivala
karnosin jako predbézné opatreni s cilem odstranit thiomersal z organismu co nejdrive.

Koncem padesatych let byla cheldtova terapie pomoci EDTA pomérné oblibenou metodou
pri |é¢bé aterosklerézy — EDTA byla uzita k odstranéni vapniku ze stén sklerotickych cév s cilem
obnovit jejich elasticitu. Tato terapie byla vSak velmi draha a zdlouhava, protoze EDTA byla
pouzivana v nitroZilnich infuzich trvajicich kolem 3 hodin a klira vyZadovala 10 — 20 opakovani
k ocisténi cév.

Karnosin jako potravinovy doplnék prokazuje stejné chelatujici ucinky jako
EDTA a nabizi tak mozZnou, ne nakladnou, oralni chelatoterapii. Ma schopnost
chelatovat prooxidativni kovy, jako méd’, zinek, Zzelezo, a dalsSi toxické kovy - arzén,
olovo, rtut’, kadmium, nikl.

6. PREVENCE GLYKACE (GLYKOSYLACE)

VSichni diabetici jisté znaji, co je HbAlc. Jde o glykosylovany hemoglobin (Cervené
barvivo krvinek), ktery dava dosti dobrou informaci o hladinach cukru béhem poslednich nékolika
mésicl. Nejnovéjsi vyzkumy ukazuji, ze nejvyznamnéjsi Ucinky karnosinu jsou pravdépodobné jeho
ucinky anti-glykacni.

Co vlastné glykace je? Kazdou vtefinu probiha v celém organismu proces zvany glykace
(glykosylace). Tato reakce mlze byt popsana jako tvorba vazby bilkovinné molekuly na
molekulu cukru (glukozy) s naslednym vznikem poskozenych, nefunkcnich struktur.
Proces glykace méni strukturu bilkoviny a snizuje tak biologickou aktivitu této bilkoviny. Glykované
bilkoviny, které jsou akumulovany v postizenych tkanich, jsou spolehlivym ukazatelem
onemocnéni. Mnoho onemocnéni, ktera jsou vazana na starsi vék, jako tvrdnuti artérii, Sedy zakal
a nékteré neurologické poruchy jsou, pfinejmensim z¢asti, atributy glykace.

Karnosin, ktery brani glykaci, hraje roli také v odstrafiovani glykovanych bilkovin.
Tzv. karnosinylace (proces, kdy se karnosin vaze s denaturovanymi molekulami) umoZznuje
odstranit glykované bilkoviny z bunék.

Glykace, v biochemii znama jako tzv. Maillardova reakce, probihajici mezi bilkovinami
a glukdézou, je povazovana jako vyznamny faktor starnuti a pravdépodobné i zhoubnych
nadord, véetné komplikaci piisobenych diabetem. Glukoza je ,palivem" pro glykaci, zakefné
vazby bilkovina/glukoéza, ktera (s naslednymi kroky véetné tvorby volnych radikal() konci tvorbou
pokrocilych konecnych produktti glykace AGEs (Advanced Glycation Endproducts).
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Pozn.: ,AGE" v anglictiné znamena ,, VEK, STARD™

Jestlize jiz jsou vytvoreny AGEs, reaguji se sousednimi bilkovinami za tvorby
patologickych zkFizenych vazeb (cross-links), které plsobi ztvrdnuti, ztuhnuti tkani.
Je diskutovano, ze vlastné zadna jind molekula ma tak vyznamny potencidlni toxicky ucinek na
bilkoviny, jako pokroCilé konecné produkty glykace (AGEs). U diabetik(i se vytvafi ohromné
mnozstvi AGEs znacné drive v Zivoté nez u zdravych jedincl — proces, ktery zcela rozvraci
normalni funkce organ(, jejichz funkce zavisi na flexibilité. Bylo prokazano, ze pravé procesy
glykace jsou ty, které plsobi ,tvrdnuti™ artérii diabetikd.

AGEs spousti celou kaskadu destruktivnich procesii, kdyZ se navazou na bunécné
vazebné struktury. Jednim z takovych nasledkd je 50x vétsi tvorba volnych radikald. Tak se
vlastné diabetes, nemoc urychleného starnuti, stava znémi AGEs, a artérie, ocni ¢ocka a sitnice,
periferni nervy a ledviny jsou specificky atakovany. Zabranéni glykace tedy potom znamen3,
Ze poskozeni napr.ledvin s naslednymi zanétlivymi a degenerativnimi zménami, je zmirnéno.
Diabetické krysy, které nebyly IéCeny inhibitory glykace (latky potlaCujici glykaci), vykazaly
dvojnasobné poskozeni ledvinnych glomerull zplsobenych AGEs, ve srovnani s kontrolni skupinou,
|é¢enou témito inhibitory.

Katarakta (Sedy zakal) — dalsi komplikace diabetu — je také dlsledkem procesu glykace.
Inhibitory glykace, jako karnosin a calciumpyruvat, chrani pred timto poskozenim.
Suplementace inhibitory glykace tak umoZiiuje predchazet mnoha odchylkdm, které provazeji
proces starnuti. Protoze karnosin strukturalné obsazuje mista, ktera jsou napadana glykaci, musi
byt obétovan, aby ochranil cil. Karnosin také podporuje proteolytické drahy, tj. odklizeni
poskozenych a nepottebnych, ¢asto skodlivych, bilkovin.

Karnosin se anti-glykacnimi ucinky tak mtize byt uzitecny v prevenci i léceni
diabetickych komplikaci jako katarakta, neuropatie, ateroskleroza a selhani ledvin.
MiiZe ale byt uzitecny pro kazdého z nas, prestoze AGEs nas tak rychle neatakuji, jako
diabetiky.

7. PREVENCE KARBONYLACE

ProC stafi lidé, ale i zvifata, vypadaji jinak, nez mladi. Je to zplsobeno hlavné zménami
v bilkovinach organismu. Bilkoviny jsou latky, které jsou nejddlezité€jsi pro kazdodenni fungovani
Zijicich organism{. Proto také jejich modifikace ma dramaticky vliv na funkce organismu
a jeho vzhled. MnoZstvi vyzkumnych Ukoll posledniho desetileti se soustfed’uje na zkoumani
bilkovinnych modifikaci jako nejvyznamnéjsi pri¢iny starnuti a degenerativnich nemoci.
Tyto modifikace (deteriorace, zména struktury apod.) bilkovin jsou nasledkem oxidaci (tedy vlivem
volnych radikald) a podobnych, navaznych, procest, jako je glykace.

Nase té€lo je sestaveno prevazné z bilkovin.ProtoZe ale antioxidaCni systém organismu
a dalsi ochranné procesy nemohou kompletné chranit bilkoviny, tyto maji tendenci podstupovat
destruktivni zmény v prlbéhu Zivota, to je prevazné vlivem volnych radikall, glykace, ale také
procesem zvanym karbonylace. Jinymi slovy, karbonylové skupiny (>C=0) se navazi na
bilkovinnou molekulu (ale také na molekulu fosfolipidu) — nasledkem je rozruseni struktury
bilkoviny v procesu zvaném proteolyza. Jelikoz karbonylace bilkovin predchazi ztraté bunécné
membranové integrity, je spojena s toxickymi procesy vedouci k bunénému starnuti a bunécné
smrti.
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Vétsina procesti modifikace bilkovin, jejich ,de facto" denaturace a proteolyza
(rozlozeni), jsou zplsobovany oxidaci (volné radikaly), karbonylaci, tvorbou
zk¥izenych vazeb, glykaci a tvorbou pokrocilych konecnych produkti glykace (AGEs),
jak bylo popsano vyse. Tyto procesy figuruji ale nejen ve vSeobecnych zménach starnuti, ale jsou
typické pro zmény, které se vyskytuji pri starnuti pokozky, vzniku Sedého zakalu a degenerativnich
procesech nervovych bunék (napf. ztrata paméti, demence apod.). Mnozstvi védeckych studii
ukazuje na karnosin jako na efektivni latku, ktera ucinkuje proti vSem uvedenym
procestim bilkovinné denaturace. Karnosin reaguje s karbonylovou skupinou a vytvari tzv.
addukt protein-karbonyl-karnosin a tim chrani tuto bilkovinu a dokonce obraci tento proces
v proces obnoveni narusené struktury bilkoviny.

Jak to karnosin dokaze? Jednoduse obnovi normalni fizeni bunécnych cykld. Pro pochopeni
jak karnosin funguje je mozné si predstavit nasledovné: kazdy"motor" potiebuje pravidelnou
vyménu oleje, protoze pfi béhu motoru vznikaji rlzné mikroskopické i vétsi Castice vzniklé
opotrebenim (tfenim) povrchu.Olej obsahuje detergenty, které udrzuji tyto soucasti rozpusténé.
Jakmile ale tyto detergenty jsou spotfebovany, dochazi k shlukovani téchto odpadnich latek, tyto
pak nasledné nic¢i hladky povrch vnitfnich soucasti motoru, motor ztraci na vykonu az do Uplného
selhani. A organismus potfebuje také Gcinnou metodu odstranovani zbytkl premény latkové,
hlavné zbytkd znicenych bilkovinnych struktur. Toto bilkovinné ,bahno,kal* se hromadi — neni-li
odklizeno — v burice a zplsobuje, Ze funkcni Zivotni cykly této burnky jsou zpomalovany az
zastaveny. To také mize pUsobit naruseni efektivniho bunécného déleni a, mozna jesté
vyznamnéji, dovoli dalsi reprodukci této narusené abnormalni bunky.

To vede ke zvySené chromosomalni nestabilité, vedouci k degenerativnim zménam
nebo malignim nadorim. Jiny mozny dlsledek je rozvoj bunécné senescence (starnuti), kdy
bunka takovym ,opotfebovanim" zastavi své déleni. Karbonylace bilkovin se tak stava hlavni
podminkou ukonceni Zivota buriky. Karnosin predstavuje hlavni faktor udrzeni a zabezpeceni
intaktnich zdravych bilkovin, jejich funkénosti a véasné obmény.

Karnosin predstavuje latku, ktera svymi Ucinky vyznamné prevysuje tradicni antioxidanty,
jako je vit. E nebo selen, které nejsou tak efektivni, jak jsme doufali v minulosti. Tradicni
antioxidanty hraji jisté vyznamnou roli v riiznych procesech odstranovani volnych
radikalli, avsak nemaji zadny efekt na procesy karbonylace a glykace. Je zcela mimo
pochybnost, Ze otdzka vlivu antioxidantl predstavuje klicovy proces biochemickych reakci
chranicich pred poskozenim biologickych struktur volnymi radikaly. Ale ocCekavat, Ze tyto tradicni
antioxidanty budou chranit pred niCivymi procesy glykace a karbonylace je asi totéz, jako
predstavit si stavét dim pouze se Sroubovakem - jakkoli zakladnim nastrojem, ale zcela
neschopnym nahradit dalsi nezbytna naradi.

Karnosin je zcela prirodni, mnohostranny, vicelcelovy a univerzalni nastroj
ochrany bilkovin, ktery byl evoluci vyvinut k Fizeni mnoha faktorti kooperujicich pFi
procesech degradace bilkovin. Chemické vedlejsi reakce, které narusuji biologické struktury
a funkce v priibéhu starnuti jsou dlsledkem toxickych vlivd mnoha vlastnich a zakladnich prvk{
chemického slozeni organismu — kysliku, cukrl, tukl a esencidlnich kovl. Bez téchto
biochemickych prvk@ nem{ze organismus existovat, ale soucasna véda o vyzivé nam v posledni
dobé dava informace Iépe porozumét jejich vedlejsim Gcinkim a tak je Iépe kontrolovat.

Bilkoviny vSak nejsou jediné latky, které jsou denaturovany karbonylaci — fosfolipidy jsou

karbonylovany také. Karbonylace fosfolipidd plsobi poskozeni prevazné v centralnim
a perifernim nervovém systému, coZ vede k porucham paméti a vnimani. Karnosin v tomto
pfipadé je schopen stejnym zplisobem (jako u bilkovin) chranit fosfolipidy pfed karbonylaci, event.
je také regenerovat, takze neni ndhodné, ze tento ,zazracny" dipeptid je neuvéfitelné vyznamny
neuroprotektant (chrani nervové burky) — viz dale.
Ve sportu a budovani svalové hmoty (bodybuilding) je karnosin Ucasten pfi detoxikacnich
procesech odstrarfiovani Skodlivych reaktivnich aldehydl, které vznikaji peroxidaci lipidQ
v kosternich svalech pfi fyzickych vytrvalostnich vykonech (sportovci). Karnosin tak chrani svalstvo
pred poskozenim, zvySuje svalovou silu a vytrvalost a vyznamné urychluje procesy obnovy po
extremnich cvicenich viz dalsi kapitoly.
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8. PROSPESNY EFEKT PROTI STARNUTI

Karnosin ma mnoho vyslovené ,omlazujicich® prospésnych Gcinkd — az je s podivem, jak

takova mald molekula dipeptidu mlize mit tak ohromuijici efekt ve smyslu omlazeni organismu.
Karnosin ma vyjimecnou schopnost omlazovat staré a starnouci bunky a preménovat
je na bunky piné funkcni, zdravé. Dlouho se predpokladalo, ze staré buriky nejsou schopné byt
omlazeny, dokud nebyly znamy vysledky studii o Ucincich karnosinu.
Soucasné poznatky ukazuji, Ze karnosin prodluzuje dobu mezi jednotlivymi délenimi bunky
a zaroven zvysSuje pocet déleni. To znamend, Ze vyrazné prodluzuje dobu zZivota kazdé buriky,
pficemz Uméra je pfima: ¢im vice karnosinu, tim delsSi intervaly mezi délenimi a tim vice pocet
déleni.

Karnosin prodluzuje primeérnou dobu Zivota fibroblastd v kulturach, nici jejich
transformované (mutované) formy, chrani pred aldehydy a pred vznikem fragmentt
proteinu B-amyloidu (charakteristické pro Alzheimerovu chorobu) a proti vzniku a-
synukleinu vznikajiciho u nemoci Parkinsona. Také potlacuje, prinejmensim in vitro
(ve zkumavce) glykaci proteinli a tvorbu nebezpecnych zkfizenych vazeb DNA/protein.
Soucasné vyzkumy prokazuji, ze pacienti uzivajici karnosin zcela objektivné vypadaji po urcité dobé
(asi pll roku az jeden rok) mladsi, nez vypadali pfed uzivanim. To podporuje zjisténi provedena pri
,in vitro" pokusnych studiich a experimentalnich pracich, potvrzujici, ze karnosin je schopen
omlazovat starsi buriky v kulturach, a také pokusy ,in vivo", provadéné na pokusnych zvifatech,
kde karnosin potlacoval viditelné znaky starnuti.

Pri téchto studiich karnosin vyznamné oddaloval rozvoj koznich ulceraci, léze
v oblasti kolem oci, lordokyfozu patere, tady typické projevy stari. Navic, karnosinem
suplementované mysi nejen ,vypadaly® mladsi nez mysi kontrolni (tj. bez karnosinu), ale
dosahovaly priimérné prodlouZeni jejich Zivota o 20%. Jako zajimavost je mozné uvést
~Septanou" zpravu, ze i Boris Jelcin (rusky ex-prezident) uzival po néjakou dobu ,rusky
supervitamin" , tj. karnosin, takZe vypadal o deset let mladsi.

9. KARNOSIN OMLAZUJE POKOZKU

Normalni bunky starnou také ve svych replikacnich schopnostech, to je v mnozstvi
opakovani jejich déleni. Pifi kazdém déleni dochazi ke zkracovani telomerli DNA
(telomera=okrajovy komplex DNA s proteinem, ktery chrani konce chromozém{). Toto zkracovani
DNA po kazdém déleni zplsobuje v urcitém okamziku vznik tzv. signalu zniceni DNA (DNA-damage
signal), jenz pak aktivuje p53. Neéktera chemoterapeutika indukuji takovy proces rychlého starnuti
bunék u malignich, ale i zdravych bunék. Karnosin, naopak, ma velmi Gc¢inny vliv zvratit znamky
starnuti v burikdch pokozky (fibroblastech)nachazejicich se jiz v procesu starnuti a obnovit jejich
funkceschopnost spolu s prodlouzenim jejich Zivotnosti. Tyto funkce jsou typické pro ucinky
karnosinu zabranit vzniku vSech forem Skodlivych zmén bilkovinnych a fosfolipidovych molekul, ale
také, a to velmi vyznamné, schopnost karnosinu omezit zkracovani telomerii DNA,
tj. zabranit poskozeni DNA. Limitovany pocet déleni buriky je nazvan jako tzv. HayflickGv limit.
Je to maximalni pocet déleni buriky, nez dojde k jejimu zniceni.

Hayflicklv limit se tedy tyka smrtelnosti bunék. VétSina bunék vlastné regeneruje tim
zplsobem, Ze se rozdéli na dvé tzv.dcefinné bunky. Jiz poc¢atkem roku 1961 Dr. Leonard Hayflick
prokazal, ze bunky mohou dosahnout jen urcité hranice v poctu jejich déleni, a dale
schopnost déleni ztraci. V jeho velmi znamych experimentech demonstroval, Ze v kulturach
lidskych fibroblastd (buriky pojivové tkané pokozky) jsou tyto schopny se délit maximalné 60 —
80x, pricemz fibroblasty mladych osob byly schopny se délit 30 — 40x%, kdezto fibroblasty starsich
jen 10 — 20x. Jestlize buriky dosahnou tohoto ,Hayflickova limitu", nastava jejich soumrak zvany
bunécna senescence, tj. starnuti.
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Buriky v senescenci jsou sice stale zivé, nedéli se vSak dale a jsou poskozeny jak ve své
strukture, tak i ve funkceschopnosti. Lidské fibroblasty jsou velmi vhodné pro provadéni kultivaci
a experimentalnim studiim v laboratofich. Kultury fibroblastl v senescenci nemohou byt totiz
zaménény s mladymi, které se vyznacuiji tim, Ze jsou zcela uniformni (jednotné) a tvori skupiny
paralelnich vlaken. Senescentni fibroblasty naopak jsou zrnitého charakteru, rizné velké, netvori
skupiny a jejich vldakna jsou neusporadana i rozdilnd v délce — ztratily schopnost organizace
pravidelnych forem. Tyto vyznamné charakteristiky starych bunék jsou pojmenovany jako
senescentni fenotyp (mladé bunky pak predstavuji juvenilni fenotyp).

Pozoruhodnou sérii pokustli provedli australsti védci vedeni Dr. McFarlandem,
kteri prokazali, ze karnosin omlazuje bunky, které se blizi senescenci. Na jejich
pokusech je nejvice vzrusujici fakt, Zze prokazali schopnost karnosinu zvratit znamky
starnuti. Kdyz totiz byly starnouci bunky vioZzeny do kultury obohacené karnosinem,
prokazaly nejen zménu fenotypu senescentniho do juvenilniho, ale také zvySenou
schopnost déleni. Znova projevily schopnost organizace, staly se uniformni a tvorily
organizované skupiny viaken. Kdyz vSak byly preneseny zpét na kulturu bez karnosinu,
znamky senescence se rychle opét objevily. Ty samé bunky byly opét preneseny na
karnosinovou kulturu, kdy opét projevily juvenilni fenotyp. To bylo opakovano se
stejnymi bunnkami mnohokrat a vzdy v mediu s karnosinem tyto burnky zménily fenotyp
na juvenilni, vkulture bez karnosinu fenotyp senescentni. Navic, karnosin
signifikantné prodluzoval Zivotnost starych bunék. Tyto experimenty byly pozdé&ji
potvrzeny také britskymi védci vedenymi Dr. Alanem Hipkisem, hlavné schopnost
prodlouzit Zivotnost lidskych fibroblastd.

Karnosin oddaluje procesy starnuti v kulturach lidskych fibroblastl a je schopen zménit
senescentni fenotyp na fenotyp juvenilni. Jakkoli jsou pozitivni vlastnosti antioxidantd v odklizeni
volnych radikald, nemohou prokazat vlastnosti proti procestim starnuti jako karnosin. Jsou to prave
pridruzené, dalsi vlastnosti karnosinu, které jsou jeho atributy v procesech senescence. Zvlasté je
zde tfeba zminit, Ze karnosin je schopen reagovat s karbonylovymi skupinami bilkovin, za vzniku
~karnosinylovanych" polypeptidl (adduktll), které potlacuji procesy starnuti a omezuji vznik
bilkovinnych poskozeni, ktera jsou typicka pro tyto procesy.

Revitalizujici Gcinek karnosinu na fibroblasty také vysvétluje, pro€ vyznamné zlepsuje hojeni
ran po chirurgickych zakrocich.

Co vlastné zplsobuje vznik vrasek na kUzi? Starnouci (senescentni) buriky pokozky,
keratinocyty a fibroblasty, se diky zménam bilkovinnych molekul za¢nou ,chovat" nenormainé
a akumuluji se s vékem v lidské pokozce. Produkuji vice metaloproteindzovych enzymd, které nici
bilkoviny v obklopujici extracelularni hmoté (matrix, kde jsou ulozeny burky, mizni uzliny a krevni
cévy a dalsi kozni struktury). Produkuji také tzv. adhezni molekuly, které plsobi ztlusténi stén
artérii a jejich ztvrdnuti (arteriosklerdza). Senescentni buriky produkuji vice dalSich degradativnich
enzym( a prozanétlivych cytokind s Ucinky ve vzdalenych oblastech organismu (transport krvi).

Tak mlze relativné malé mnozstvi senescentnich bunék zplsobit pomérné rozsahlé zmény
funkce a integrity pokozky. Senescentni bunky se také akumuluji s vékem ve vSech organech
a tkanich, kde odolavaji tzv. apoptdze (programované bunécné smrti) a plsobi degenerativni
procesy starnuti. Navic: narusenim mikroskopického zivotniho prostfedi mohou byt akumulované
senescentni bunky jednou z pricin zvySeného vyskytu zhoubnych onemocnéni u starsich lidi.
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10. STARNUTI SVALU, SVALOVA ONEMOCNENI

Od 20 do 70 let véku se svalova hmota organismu snizi o 20%, stejné se snizuje svalova
sila a vytrvalost, takze celkové snizeni svalové efektivity je vyssi néz 20% a blizi se 40%.
Koncentrace karnosinu a jeho antioxidacni efekt v tomto obdobi klesne pfriblizné na polovinu
plvodnich hodnot. Tento pokles obsahu karnosinu ve svalech je s nejvétsi
pravdépodobnosti také diivodem vékem zplisobeného poklesu svalové hmoty, sily
i vytrvalosti.

Aktivni, silna tzv. rychla svalova vldkna obsahuiji velké mnozstvi karnosinu, zatimco slaba
a atroficka obsahuiji karnosinu vyznamné méné. Rusky védec Severin prokazal jiz v padesatych
letech, ze dodani karnosinu do tekutiny, kde byly inkubovany izolované vycerpané svaly,
zpisobilo téméFr okamzitou obnovu pIné svalové energie. Australsky tym Dr. MacFarlana
prokazal v soucasné dobé, Ze dodani karnosinu zvysuje silu a vytrvalost unavenych svali.
Je zajimavé, Ze suplementace karnosinem je pfimo Umérna s vyslednym Ucinkem na svaly: ¢im
vice karnosinu je dodano, tim je jeho obsah ve svalech vysSi a tim je i vysSi svalova sila
a vytrvalost.

Role karnosinu byla také védecky zkoumana pfi rliznych nervo-svalovych onemocnénich.
Vysledky téchto studii doporucuji suplementaci pfi téchto onemocnénich. Samoziejmé se
neocekava vyléceni téchto velmi vaznych onemocnéni, ale mize snizit oxidativni stres, vzdy tato
onemocnéni provazejici, zvysit kontraktilitu svald a dodat néco sily a vytrvalosti. Svaly pacientd
s Duchennovou svalovou dystrofii obsahuji jen polovinu karnosinu ve srovnani se svaly zdravych
osob, takze pfipadna suplementace karnosinem se pfimo nabizi.

Karnosin ma vyznamnou Ulohu u nasledujicich neuromuskularnich onemocnénich:

- ALS (amyotroficka lateralni skler6za)

- Duchennova svalova dystrofie

- FSH svalova dystrofie

- Myastenia gravis

- Polymyositis

- Svalova onemocnéni zplisobena Iléky (napF.statiny, léky na sniZovani
cholesterolu)

- Mitochondrialni myopatie (pozdni formy)

11. KARNOSIN VE SPORTU

Rusky védec E.S. Severin prokazal jiz vroce 1953, ze karnosin vyznamné prispiva
k fysiochemickému vyrovnavani kyselosti (pufrovani) v kosternich svalech tim, Ze udrzuje
acidobasickou rovnovahu v priibéhu vysoce intenzivni prace svalli, kdy dochazi k prebytku H*
produkovaného v souvislosti s akumulaci kyseliny mlé¢né — tim vyrazné stoupa kyselost ve
svalech, ktera plisobi svalovou (navu, sniZeni sily i vytrvalosti spolu se zpomalenim
regenerace. Karnosin predstavuje 30% celkové pufrovaci kapacity organismu. Soucasné studie
potvrdily, Ze zvySena koncentrace karnosinu vede ke zvysené pufrovaci kapacité pro H",
tj. Ze karnosin reguluje (pufruje) nitrobunécnou kyselost (pH). Je dllezité, Ze tuto vlastnost ma
karnosin, i kdyz se poda pred cvicenim.

Je vSeobecné znamo, Ze akumulace kyseliny mlécné v pracujicim svalu zplisobuje
snizeni pH, tj. zvysSeni kyselosti, coz ma za nasledek svalovou Ginavu az vycerpani. Také
pokles koncentrace karnosinu s vékem vede ke sniZzovani svalové sily a vytrvalosti.
Suplementace karnosinem vede tedy ke zvyseni jeho koncentrace a tim k obnoveni
a zvyseni sily, odolnosti, vytrvalosti a urychleni regenerace.
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Karnosin také pomaha funkci tzv. kalciové pumpy v sarkoplasmatickém retikulu
svalovych bunék a udrzuje kalciové kanaly otevrené. Pfi nedostatku karnosinu pumpa
prestava fungovat, kalciové kanaly se uzaviraji v dlsledku vzestupu kyselosti, zvyseni
peroxidace lipidd a akumulace malondialdehydu (MDA). Karnosin brani rozvoji téchto Skodlivych
reakci a predstavuje idealni fysiologicky doplnék ve sportu. Karnosin neni uznan jako
dopingova latka.

Ve sportu a body-buildingu, karnosin se také podili na detoxikaci reaktivnich
aldehydii, vznikajicich peroxidaci lipidd béhem svalové prace. Tak karnosin chrani svaly pred
poskozenim, zvysuje jejich silu, vytrvalost, odolnost a urychluje procesy regenerace —
toto potvrdilo zcela prikazné mnozstvi studii.

VySe uvedené vlastnosti karnosinu byly také zkoumany z hlediska mnozstvi, jaké je
schopno tyto vlastnosti zabezpecit. Studie prokazaly, ze minimalni mnozstvi je 2.5 mM
k zastaveni peroxidace lipidii a 1.0 mM k potlaceni karbonylace.Téchto koncentraci je
dosazeno pfi suplementaci karnosinem po nékolika mésicich (v jedné studii az po 13 mésicich).
Pri podavani stravy, obsahujici 1.8% karnosinu, stoupa jeho koncentrace ve svalech az 5x
jiz po 8 tydnech. Karnosin tak predstavuje idealni suplement pro atlety.

12. PORUCHY POTENCE

Produkce oxidu nitratu (NO) v penisu je predpokladem zahajeni a udrzeni erekce. Karnosin
je prirozenym substratem pro NO, jinymi slovy organismus vytvafi NO z karnosinu. V tomto
pripadé suplementace karnosinem automaticky zlepsuje potenci.

Porucha erekce (porucha ztoporeni penisu = erektilni dysfunkce = porucha potence) je
trvald nebo docasna neschopnost muze dosahnout nebo po dostatecné dlouhou dobu udrzet
ztoporeni pohlavniho udu (erekci), které je nezbytné k pohlavnimu styku. Erektilni dysfunkce (ED)
je jednou z nejcastéjSich poruch sexualnich funkci u muzl vlbec. Drive byla tato porucha
nazyvana impotenci, dnes vSak davame prednost terminu erektilni dysfunkce, ktery lépe vystihuje
podstatu problému. K dosaZeni erekce je tfeba dokonald souhra psychiky, hormonu, nervovych
reflexd a hladké svaloviny a jakékoliv naruseni této rovnovahy vede k porucham.

Pocet muzd postizenych erektilni dysfunkci narista s pribyvajicim vékem. Podle nejznaméjsi
epidemiologické studie (Massachusetts Male Aging Study), ktera probéhla v USA je postizeno
nékterou z forem erektilni dysfunkce 52% muZz{ ve véku 40-70 let. Udava se, Ze ve svété postihuje
erektilni dysfunkce vice nez 100 milionl muzl. V Ceské republice se jedna o 500 — 800.000 muzd
a kazdorocné jich pfibyva asi 40.000. Podle reprezentativniho priizkumu agentury STEM/MARK u
3.500 muzd v Ceské republice pfiznava nékterou z forem poruch erekce kazdy druhy muz ve véku
35-65 let.

Jak je to tedy doopravdy s pri¢inami erektilni dysfunkce? O tzv. psychogennich pficinach
mlzeme hovorit ve 20% pripadd. V 80% pripadl je vSak pfi¢inou erektilni dysfunkce tzv.
organicka porucha, to znamena konkrétni onemocnéni, které postihuje nékterou slozku nezbytnou
pro vznik erekce (cévy, nervy).

Nejcastéjsi priCinu predstavuji napf. cukrovka (diabetes), ischemicka choroba
srdecni, vysoky krevni tlak, ateroskleréza, rada onemocnéni nervovych a psychickych,
stavy po operacich prostaty ¢i konecniku nebo po Grazech patere, hormonalni poruchy,
ale i nadmérné koureni, alkohol ¢i uzivani nékterych Iékd a drog. Diky vyraznému pokroku
mediciny v poslednich letech je nejenom mozné tyto priciny odhalit, ale nalézt odpovidajici zplsob
|écby témér pro kazdého pacienta a jednou z Ucinnych forem je uzivani Karnosinu.
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13. KATARAKTA (SEDY ZAKAL)

Karnosin nejen potlacuje tvorbu AGEs — jeden z hlavnich pricinnych procest vedoucich ke
katarakté - , ale také chrani normalni bilkoviny pred toxickymi ucinky AGEs, které se jiz rozvinuly.
Tyto poznatky jsou pomérné nové, od roku 2000, kdy byly publikovany prace z King's College,
University of London (C. Brownson, A.R. Hipkis a dalSi) o Ucincich karnosinu. Experimenty
spocivaly v nasledujicim: byl vytvoren glykovany ovalbumin (bilkovina vajecného bilku, ktery byl
znehodnocen glykaci uc¢inkem znamé latky, ktera zplsobuje glykaci bilkovin, metylglyoxalu). Takto
znehodnoceny ovalbumin byl smichan s a-cristalinem, bilkovinou o¢ni ¢ocky a zpUsobil tvorbu
zkiizenych vazeb (cross-linkings) v cristalinu, a tim i jeho neprGhlednost. Karnosin nejen branil
tomuto znehodnoceni cristalinu, ale dokonce obnovil jeho strukturu a tim i prihlednost. DalSi
studie potvrdily také pozitivni Ucinky karnosinu ve smyslu zlepseni glaukomu (zeleného zakalu) jiz
vyvinutého a jeho prevence. Toto zjisténi je velmi dllezité také pro pacienty trpici Alzeimerovou
a Parkinsonovou nemoci, ktefi maji zvySeny vyskyt glaukomu.

Zcela bezpecné byl prokazan ucinek karnosinovych ocnich kapek v oddaleni procest
starnuti oka a vidéni, téméF 100% ucinnost byla prokazana u pfipadd primarni senilni katarakty
a u 80 % pripadd rozvinuté senilni katarakty. Tyto kapky prostupuji jak vodni tak lipidové Casti
oka, kdy karnosin plsobi preventivné i reparativné na svétlem indukovana poskozeni DNA.
V nékterych zemich jsou karnosinové kapky uZivany zcela regulérné jako lé¢ivo mnoha ocnich
nemoci.

14. DIABETES A JEHO KOMPLIKACE

Diabetici vylucuji moci zvySena mnozstvi cukru a dalSich latek, jako bilkoviny, aminokyseliny
(arginin, karnosin, taurin apod.), a také magnesium (hof¢ik) — tim samoziejmé ochuzuiji
organismus trvale o tyto potfebné latky. Pfi diabetu dochazi k intenzifikaci procesti glykace
soubézné se stale se zvysujicim deficitem karnosinu, coz je jednou z pri¢in (ne ovsem
jedinou), pro¢ artérie diabetikl snadnéji podléhaji procesu ztlusténi jejich stén a tim rozvoje
arteriosklerdzy, jejiz vyskyt je u diabetikl tfikrat vyssi (v€etné vyskytu infarktd myokardu
a mozkovych cévnich poruch) nez u nediabetikd.

Karnosin je latkou, ktera cestou H3-receptorti autonomniho (vegetativniho)
nervového systému kontroluje hladiny krevniho cukru. Testy na zvifatech prokazaly, ze
gravidni krysy s nedostatkem karnosinu maji vyrazné vyssi riziko porodit diabetické potomky. Toto
je vysvétlovano ucinkem karnosinu, ktery zlepsuje glukézovou toleranci plodu. Tak mlze
karnosin byt blahodarnym doplrikem pro diabetické matky, protoze snizuje riziko onemocnéni jejich
déti diabetem.

Karnosin je vhodny pro vsechny typy diabetu z dlvod(, Ze sniZzuje riziko rozvoje

diabetickych komplikaci, tj.onemocnéni srdce, cévnich mozkovych pFihod,
arteriosklerozy, poskozeni ledvin a oc¢nich komplikaci.
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15. KARDIOVASKULARNI NEMOCI

Zdravy srdecni sval (myokard) obsahuje zcela pfirozené urcité mnozstvi karnosinu.
Suplementace karnosinu vSak zvysuje velmi vyznamné (az o 30%) silu a vytrvalost
srdecniho svalu. Ztrata kontraktility (stazlivosti) bunék myokardu je obecnou pri¢inou Umrtnosti
pfi onemocnénich ischemickou chorobou srdce. Na zakladé soucasnych farmakologickych studii,
karnosin zlepsuje kontraktilitu myokardu i béhem ischémie (nedostatku kysliku)
stejné dobre jako verapamil (Iék-blokator kalciovych kanald), Casto predepisovany jako Iék
srdecnich nemoci. Tak karnosin otvira zcela nové horizonty pfi Ié¢eni srdecni nedostatecnosti.

Prospésné ucinky karnosinu na kardiovaskularni nemoci Ize na zakladé provedenych studii shrnout:

- zvyseni sily stahii srdecniho svalu

- snizeni zvySeného tlaku krve

- ochrana proti nedostatku kysliku (hypoxie, ischémie) ve tkanich u ischemické
choroby srdce

- prevence oxidace LDL-cholesterolu, a tak rozvoji arteriosklerézy

Karnosin tedy mlze byt Siroce uzivan k léCeni vSech forem snizené ucinnosti srdce jako
pumpy (reduced heart pumping efficiency). Navic, karnosin snizuje hladiny leptinu, hormonu
obesity. Tento hormon je v krvi obéznich nékolikanasobné vyssi a také zvysuje krevni tlak.

Zajimavé pokusy byly provedeny scilem odhalit Gcinek karnosinu na  krysy
s programovanou hypoxii (nedostatkem kysliku), tj. vystavenym prostredi s nedostatkem kysliku
a dosazenim jejich neschopnosti se hybat. Ozivovani pak probihalo dodanim kysliku do jejich
prostredi. Krysy lé¢ené karnosinem byly schopné vstat jiz po 4.3 minutach, nelécené az
po 6.3 minutach, coz je statisticky vyznamny rozdil.

Dalsi studie byla provedena na zvifatech s uméle vyvolanou mozkovou mrtvici (arterialnim
uzavérem jedné z mozkovych tepen). Karnosin zde prokdzal vyznamné neuroprotektivni ucinky
(ochrana nervovych bunék pred poskozenim) u ischemizovanych mozkl (mozek s nedostatecnym
zasobenim kyslikem). Krysy suplementované karnosinem prokazovaly vice normalni EKG, méné
akumulovaly kyselinu mlécnou (obecny ukazatel vaznosti poskozeni) a vykazovaly lepsi parametry
mozkového prokrveni.

Zavérem je mozné konstatovat, ze karnosin je vyjimec¢nym potravinovym dopliikem
v prevenci i léceni témér vsech kardiovaskularnich poruch.

16. NEUROLOGICKE A PSYCHIATRICKE PORUCHY - CARNOSINE
JAKO OCHRANA NERVU

- Alzheimerova choroba a mirné poruchy vnimani a rozpoznavani (mild cognitive
impairment)

- Parkinsonova nemoc

- Epilepsie a schizophrenie

- Autisticka onemocnéni

- Cévni mozkové poruchy, cévni mozkové prihody (mrtvice)

Karnosin je vSestranny neuroprotektant (latka chranici nervové bunky). Evoluce
zabezpecila, ze zdravé a mladé nervové buriky mozku obsahuji dostatecné mnozstvi karnosinu
k ochrané téchto velmi vzacnych bunék pred poskozenim a degenerativnimi zménami.
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Ochranné vlastnosti se tykaji hlavné antioxidativnich ucinkéi karnosinu
a prevenci glykace a karbonylace, jak bylo popsano vysSe. Navic, karnosin chrani
proteasom, ktery hraje centralni Ulohu v odstranovani skodlivych karbonylovanych bilkovin.
Karnosin jednoduse zastavuje proces deformaci bilkovin a ,dlazdi® cestu k prevenci a zpomaleni
procesu Alzheimerovy choroby a dalSich typl demence a mirnych poruch vnimani (mild cognitive
impairment).

U chronickych nemoci mozku, Alzheimerovy a Parkinsonovy choroby, epilepsie,
depresivnich poruch, schizophrenie — u vSech prevazuje oxidativni stres a jiz vySe popsané
soubézné skodlivé degenerativni procesy, které probihaji u téchto onemocnéni v hazardné
velkém objemu. Glykace denaturuje bilkoviny a fosfolipidy s naslednou produkci AGEs, které zase
jsou ,palivem" pro oxidaci lipidd bunécnych membran. Oxidativni stres zvySuje aktivitu enzymu
fosfolipazy A2 (PLA2), ktery naruSuje mastné kyseliny bunénych membran, coZ zplsobi naruseni
membranové integrity a tim téZkou poruchu funkce bunky az jeji zanik. VSechny tyto skodlivé
reakce zaroven porusuji funkci tzv. neurotransmiterd (pfenasecl nervovych signali).
Karnosin sniZzuje nejen oxidativni stres, ale redukuje skodlivost dalSich naslednych anebo soubézné
probihajicich procesti (glykace, karbonylace, AGEs). Karnosin ale také plsobi pfimo jako
neurotransmiter, latka antikonvulzni (proti krfecim) a latka chelacni (vazani Skodlivych tézkych
kovd). Tim se stava univerzalni latkou, chranici pred neurologickymi a psychiatrickymi syndromy
a poruchami.

Alzheimerova nemoc a mirna porucha vnimani (MCI-mild cognitive impairment).
Alzheimerova choroba je degenerativhi onemocnéni mozku, které ptisobi progresivni
poruchu paméti a poznavacich schopnosti. Nemoc pomalu a nelprosné napada nervové
bunky ve vsech castech mozkové kilry, i jejich okolni struktury, s nasledkem neschopnosti
nemocného ovladat emoce, rozliSovat omyly, chyby a vzory, koordinovat pohyby a schopnost
zapamatovani. V konecnych fazich onemocnéni ztraci nemocny zcela pamét’ a veskeré mentalni
funkce. Neni znamo vyléceni a doposud uzivané léky jsou neucinné.

Nehledé na progresivni destrukci nervovych bunék, je mozné detekovat Siroké spektrum
dalSich abnormalit u pacientl zemrelych na Alzheimerovu chorobu, vcetné extracelularnich (vné
bunky) deposit bilkoviny amyloidu a mikroskopickych svazkl viaken intracelularné —
uvnitfF nervovych bunék. Experimentalni prace prokazaly, ze karnosin je schopen redukovat
nebo kompletné zabranit bunécnym poskozenim, jejichz pricinou je toxicky vliv amyloidu, bilkoviny
typické pro Alzheimerovu chorobu. Beta-amyloid totiZz reaguje s urcitymi RAGE receptory
a tim plsobi poskozeni nervli i tepen mozku. Karnosin blokuje a inaktivuje beta-
amyloid a tak chrani nervové tkané pred rozvojem demence. Navic, karnosin chrani
mozkové bunky svym neutralizujicim ucinkem proti vysoce toxické latce — alfa,beta-nenasyceny
aldehyd akroleinu — jez vznika v prlibéhu peroxidace vicenenasycenych lipidl (PUFA). Tato latka
velmi pravdépodobné plsobi jako ,toxicky druhy posel — toxicological second messenger" béhem
oxidativniho (tj. volnymi radikaly) ni¢eni bunécnych membran.

Soucasné vyzkumy prokazaly, Ze také toxicky nenasyceny crotonaldehyde (CA) se podili na
dalsSim procesu destruujicim bilkoviny a fosfolipidy (hlavné bunéénych membran) — karbonylaci,
probihajici také vlivem peroxidace lipid{. ProtoZe karnosin bojuje se vsemi aldehydy, nabizi se zde
moznost vysvétleni jeho dalSiho plsobeni jako vyznamného preventivniho faktoru u Alzheimerovy
choroby a dalSich nemoci spjatych s oxidativnim stresem.

Karnosin plsobi preventivné i na dalsi mechanismy provazejici Alzheimerovu nemoc.
Nékteré studie prokazaly u této nemoci zvysené koncentrace iontl zinku a médi v mozku
nemocnych. Tyto ionty méni pravdépodobné chemickou stavbu normalniho beta-amyloidu a jsou
pri¢inou jeho toxicity. Tato zména vyZaduje mirné kyselé prostfedi, aby mohla nastat, to je aby
doslo k navazani iontl zinku a/nebo médi na beta-amyloid. Tyto podminky (kyselé prosttedi
a zvysené mnozstvi iontl zinku a médi) se vSeobecné vyskytuji jako soucast zanétlivé reakce na
mistni poskozeni.

Karnosin jako vyjimecny ,chelator" zinku a médi (i jinych kovii) je schopen tyto
kovy odstranit z organismu (jak popsano vyse). To miZe znamenat dalsi vyznamnou funkce
karnosinu v prevenci a zpomaleni vyvoje Alzheimerovy nemoci a dalSich degenerativnich
onemocnéni mozku.
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Mirna porucha vnimani — mild cognitive impairment MCI.

Tato porucha je v soucasné dobé popisovana jako prechod mezi zdravym starnutim funkci
vnimani a demenci. Studie, zabyvajici se problematikou MCI, predpokladaji vyznamnou
pricinnou mnohocetnost této poruchy spolu s konstatovanim, ze nékteré pricinné
procesy jsou podcenovany, jako napr. cerebrovaskularni nemoci (nemoci mozkovych
cév). Pri takové mnohocetnosti je ovSem obtizné odhalit prevalenci, prognostiku
i eventualni prospésnost a vyhodnost lécby. Zde se nabizi karnosin se svym mocnym
neuro-protektivnim ucinkem jako idealni suplement pro osoby s podezienim na rozvijejici se MCI
nebo s jeho pocinajicimi stadii.

PARKINSONOVA NEMOC

Konecnou pricinou, na atomové Urovni, jsou toxické volné radikaly a jejich toxické
metabolity, nicici jisté mozkové bunky. H,0, (peroxid vodiku) a TCA
(tetracanoylphorbolacetate) jsou takovymi radikaly, schopnymi predcasné nicit mozkové buriky.
Karnosin je schopny zabranit vzniku téchto radikald a tak chranit mozkové bunky pred jejich
poskozenim. Dale, tzv. Lewyho ¢astice v mozku nemocnych Parkinsonovou nemoci, akumuluji latku
zvanou alfa-synuclein, ktera urychluje proces nemoci. Alfa-synuclein vznika za stavu
oxidativniho stresu — a karnosin je schopen redukovat jak oxidativni stres, tak akumulaci
alfa-synucleinu. Proto je karnosin jiz doporucovan jako dopliikova lécba Parkinsonovy nemoci.

EPILEPSIE A SCHIZOFRENIE

Tyto chronické nemoci také ndlezi do velké skupiny onemocnéni, kde se na poskozeni
mozkovych bunék podili oxidativni stres a karbonylace. Protoze karnosin efektivné potlacuje
obé tyto formy reakci, stdva se tak vhodnym potravinovym doplikem lécby téchto pacientd.
Karnosin ma vyznamné antikonvulzivni ucinky (plsobi proti rozvoji kreci), jak bylo
prokazano studiemi z posledni doby.

CEVNI MOZKOVE PRIHODY

Laboratorni pokusy prokazaly, ze suplementace karnosinem chrani mozkové bunky
pred poskozenim z nedostatku kysliku (ischémie), které se projevuje pri nebo po nahlém
uzavéru nekteré z mozkovych tepen (mrtvice, iktus). Jedna ze studii prokazala Umrtnost
(mortalita) po ischemickém inzultu ve vysi 67% krys.Ve skupiné, predlécené
karnosinem (tj. suplementace karnosinem byla zahajena jesté pred iktem), byla
mortalita pouze u 30%. Jinad studie potvrdila podobné vysledky — mortalita po ischemické
atace klesla z55% na 17%. Proto stale stoupajici pocet vyzkumnych pracovnik( zastava
nazor, ze karnosin je prospésnym suplementem pro sekundarni prevenci cévnich mozkovych
prihod.

OKRUH AUTISTICKYCH ONEMOCNENI

Byl to pomérné velky rozruch, kdyZ Dr. Michael Chez, neurolog, publikoval vysledky léceni
autistickych onemocnéni (autismus a Aspergerllv syndrom). Od roku 2001 lécil témér 1000
autistickych déti karnosinem. Jak uvadi, u 80 az 90% se vyznamné zlepsil stav jiz
béhem 8 tydnli po zahajeni lécby. Podle Dr. Cheze, karnosin plsobi ve frontalnich Castech
mozku, kde spojuje své Ucinky s ucinky nervovych prenasecd, plsobicich v hlubokych Castech
mozku. Pozoruhodné vysledky tohoto léceni potvrdily také rodice autistickych déti, dokonce jiz
prvni tyden po zahdjeni lécby. Zlepseni nastalo nejen v komunikativni oblasti, ale
i v oblasti chovani a socialnich kontaktt. P¥i l1éCeni dyslektikii bylo prokazano Dr. Chezem
také zlepseni, hlavné v oblasti dovednosti cteni a Grovné pozornosti. Kromé zpravy
o léceni vySe uvedeného poctu autistickych déti, provedl Dr. Chez také dvojité-slepou studii
u 31 autistickych déti s podobnymi vysledky. Podavano bylo 400 mg karnosinu denné a nebyly
pozorovany zadné vedlejsi ucinky.
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17. DALSI ZDRAVOTNE PROSPESNE UCINKY

Zcela historicky, jiz v roce 1936, byl karnosin uzivan v léceni a prevenci Zzaludecnich
viedli. Soucasné studie potvrdily, Ze karnosin velmi vyznamné potlacuje tvorbu erosi
a ulceraci v zaludku i dvanactniku. Vredova choroba a ne-ulcerosni poruchy traveni
(dyspepsie) trapi miliony lidi celosvétové. Jsou pFi€inou vysoké morbidity (nemocnosti)
a velkych financnich vydajti na diagnostiku a léceni. Jednou z primarnich pricin je infekce
Helicobacter pylori, jez se vyskytuje asi u 75% pfipadd onemocnéni. Navic, infikovani jsou velmi
pravdépodobnymi prenasedi této infekce na dalSi osoby. Druhou hlavni pri€¢inou je uzivani
nesteroidnich antirevmatik (NSAID), vCetné aspirinu.

Tyto léky potlacuji aktivitu prospésného enzymu cyclooxygenazy (COX), ktery je
odpovédny za udrzeni integrity sliznic v hornich ¢astech traviciho traktu a za podporu
privodu krve do Zaludku. I pres zavedeni modernich nesteroidnich antirevmatik s aktivitou
hlavné proti jiné formé cyclooxygendzy (inhibitory COX-2), ktera je hlavné ve chrupavkach kloubd,
tyto léciva zlstavaji nebezpetim, i kdyZ mensim, pro travici trakt - ve smyslu zvySeného rizika
viedovych komplikaci.

Dalsi prospésné dcinky karnosinu jsou:
- podpora imunitniho systému a potlaceni zanétlivych procesi
- vyrazna podpora hojeni ran
- ochrana proti vlivim zareni, vcetné potlaceni priznakidi post-iradiacniho
syndromu

- prevence nadorovych nemoci.

18. KARNOSIN PRO DLOUHOVEKOST

Pomérné rozsahly vyzkum dokladuje, Ze karnosin ma vyznamny potencial proti
starnuti (anti-aging) vzhledem k jeho vyjimecnym schopnostem chranit a prodluzovat
funkcni Zivotaschopnost klicovych stavebnich jednotek organismu, tj. bunék, bilkovin,
DNA a lipiddi. Karnosin mlze byt zcela pravem nazyvam latkou dlouhovékosti. A jestlize je tato
latka navic zcela bezpecna, prirozené se vyskytujici v organismu i ve stravé, a prokazala
prodlouzeni zivota u zvirat i kulturach lidskych bunék, stava se zakladni latkou
programu prodlouzeni Zivota.

Jakym zplsobem karnosin prodluzuje Zivot? Odpovéd’ na tuto otdazku pIné nezname, ale
vlastnosti karnosinu ukazuji na mechanismy starnuti bunék a tkani a na anti-aging opatreni, ktera
tyto procesy potlacuiji.

Zajimavé pokusy byly provedeny ruskymi védci koncem 90. let minulého stoleti, ktefi
testovali Gcinky karnosinu proti starnuti u mysi — testovala se priimérna doba Zivota
a znamky senescence (starnuti) u mysi s urychlenym procesem starnuti. Poloviné mysi
byla podavana pitna voda s karnosinem jiz od dvou mésici véku. U nich karnosin prodlouzil
Zivot primérné o 20% ve srovnani s kontrolni skupinou krmenou bez karnosinu. Navic, tyto
mysi s urychlenym starnutim, které maji pr@mérny Zzivot v trvani 15 mésicl, vykazuji znamky
starnuti prdmérné v 10 mésicich véku. Mysi krmené s pfidanim karnosinu byly jesté bez znamek
starnuti ve 12 mésicich. Také jejich srst vykazovala zcela zretelné znamky ,mladi* v tomto véku
— lesklou srst (44% versus 5%) a nizsi vyskyt koznich ulceraci (typicka znamka stari
u téchto mysi) (14% versus 36%). Karnosin také vyznamné redukoval vyskyt paterni
lordokyfozy (patologické zakfiveni patere jako dalsi znamky stari) a kozni léze kolem
oci, ale nemél zadny vliv na vyskyt rohovkovych zakali.
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Avsak nejostrejSi kontrast byl patrny v chovani — jen 5% mysi bez karnosinu
vykazovalo normalni chovani ve stari, na rozdil od 58% s karnosinem. Byly zkoumany
také biochemické ukazatele starnuti mozku. Membrany mozkovych bunék karnosinovych
mysSi mély statisticky vyznamné nizsi obsah malodialdehydu (MDA), vysoce toxického
produktu oxidativnich (volnymi radikaly) poskozeni membranovych lipidi. Aktivita
monoaminooxidazy B byla u karnosinovych mysi nizsi o 44%, coz ukazuje na
udrzovani produkce dopaminu (nervovy prenasec, jehoz nedostatek vede k projeviim
Parkinsonovy nemoci). Glutamat vazajici se na jeho bunécné receptory byl dvojnasobny
u karnosinovych mysi. ProtoZe glutamat je hlavni excitacni nervovy prenase¢, mize to
vysvétlovat normalitu chovani u mysi krmenych karnosinem.

Tato studie prokdzala, Ze karnosin vyznamné zlepsSuje priznaky starnuti ve vzhledu,
fyziologickém zdravi, chovani i mozkovych biochemickych ukazatelich, véetné prodlouzeni Zivota
u geneticky zménénych mysi s akcelerovanym starnutim. Autofi této studie, ponékud skromng,
uzaviraji, ze karnosinem krmené mysi je mozné charakterizovat jako vice odolné proti rozvoji
priznakd starnuti.

19. KARNOSIN JAKO LEK A POTRAVINOVY DOPLNEK

Jiz mnoho let je doporucovan velmi Siroky okruh lécebného vyuziti této pozoruhodné latky.
Napf. jiz vroce 1935 jako léCivo polyarthritidy, 1936 k |éeni viedové nemoci Zaludku
a dvanactniku.

Nékolik soucasnych studii doporucuje kombinaci zinku a karnosinu, ktera ma vyznamny

ochranny Ucinek proti rliznym slizni¢nim drazdivym latkdm a vykazuje lécebny efekt pFi jiz
vzniklych vredech traviciho traktu.
Karnosin ma zvlastni vliastnost, Zze je schopen regulovat bunécné a enzymatické procesy,
kdyZz jsou ,mimo normu": jestlize tyto procesy jsou v excesu, tady je potlacuje (down-
regulation), jsou-li nedostatecné, podporuje je up-regulation) — napf. karnosin predstavuje
antiagregacni vlastnosti (snizeni zvySené krevni srazZlivosti, tj. nebezpeci vzniku
tromboembolickych prihod, ,Fedi krev") u nemocnych se zvysenou srazlivosti, a naopak
zvySuje agregacni vlastnosti  krevnich desticek (trombocytli) u lidi se zvySenou
krvacivosti.

Karnosin ma ochranny a stabilizacni Gc€inek na bunécné membrany, zvySuje tak
jejich odolnost i dobu preziti v nepriznivych podminkach, a tak nabizi moznost jeho lIécebného
vyuziti u chemicky indukovanych hemolytickych anemiich.

20. DAVKOVANI

Bylo prokadzano, ze jiz davky 50 mg karnosinu efektivnhé snizuji koncentraci modci
vyluCovaného malondialdehydu (MDA-znamka oxidativniho stresu). V soucasné dobé je
doporucené davkovani:

- pro preventivni UCely a jako soucast programl anti-senescence (tj. proti starnuti) jsou
vhodné davky mezi 100 — 200 mg/den, bez preruseni, trvale

- jako doplikova lécba chronickych onemocnéni, jako autismus, svalova dystrofie
a dalsi, denni davky 300 — 800 mg/den

- davky 1500 — 2000 mg denné nejsou doporucovany, prestoze nevykazuji zadné
vedlejsi priznaky ¢i komplikace, z toho dlivodu, Ze tyto megadavky jiz nezvysuji vyznamné
jeho uzitecné Ucinky. Vyjimku tvori sportovci, pro které jsou tyto megadavky velmi
uziteCné — vétsinou ale po omezenou dobu trvani sportovni udalosti.
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21. ZAVER

U¢inky karnosinu vyplyvaji z prededlého textu. Jen je zde pripomenuto nékolik jeho
nejvyznamnéjsich vlastnosti:

- bezpecny, prirozené se vyskytujici v organismu a stravé

- univerzalni antioxidant a zametac aldehydi

- tlumi toxické ucinky hydroxylovych, superoxidovych a peroxylovych
radikald

- dokonaly protektor chromozomii (DNA) pred poskozenim volnymi radikaly

- potlacuje efektivné lipidové peroxidace

- vyrazné tlumi (prirodni cestou) procesy glykace

- inhibitor vzniku AGEs, chrani bilkoviny pred poskozenim AGEs

- potlacuje tvorbu zkfizenych vazeb bilkovin (cross-linking)

- predstavuje multifunkéni ochran bilkovin a fosfolipidi

- chrani pred poskozenim bilkovin karbonylaci

- inhibuje procesy poskozeni zdravych bilkovin jejich denaturovanymi
formami

- pomaha recyklovat poskozené bilkoviny ochranou proteazomu

- pomaha zachovat normalni obménu bilkovin

- vyznamné pozitivni efekt u autistickych onemocnéni

- chrani mozkové bunky pred poskozenim

- chrani mozkové bilkoviny a biochemické parametry

- ucinkuje jako nervovy prenasec

- omlazuje kultivované lidské bunky v senescenci

- prodluzuje dobu Zivota

- chrani pred toxickymi vlivy tézkych kovii, chelatuje zinek a méd’, chelaty
zinku a médi vzniklé plisobenim karnosinu pak rozpousti plaky
u Alzheimerovy nemoci (pozitivni efekt téchto chelatii)

- potlacuje vznik zkrizenych vazeb beta-amyloidu u Alzheimerovy nemoci

a jejich prinik do plakt
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