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Wplyw standaryzowanego wysitku
hizycznego na stezenie zredukowanego
glutationu u kobiet po menopauzie
— rola polimorfizmu receptora

,~adrenergicznego

Influence of standardized physical effort on reduced glutathione level in postmenopausal women

— the role of 8,-adrenergic receptor polymorphism

STRESZCZENIE

WSTEP. Istniejg doniesienia, ze polimorfizm Trp®/Arg® recepto-
ra f,-adrenergicznego (ADRB3) wigze si¢ z czestszym wystepo-
waniem otytosci. Udowodniono takze, ze otylo$¢ wigze sie z na-
silonym stresem oksydacyjnym. Celem naszych badan byta oce-
na zwigzku wspomnianego polimorfizmu ADRB3 z parametrami
powysitkowego stresu oksydacyjnego u kobiet po menopauzie.
MATERIAL | METODY. Badania przeprowadzono u 80 kobiet
w wieku 50-60 lat, wybranych losowo sposréd mieszkanek Wrocta-
wia. U wszystkich badanych wykonano pomiary antropometrycz-
ne, badanie na zawartos$¢ tkanki tluszczowej (total body) metoda
DXA z uzyciem aparatu DPX(+) Lunar (Stany Zjednoczone) oraz
oznaczenia biochemiczne: profil lipidowy, stezenie glukozy, estra-
diolu i FSH z uzyciem komercyjnych zestawéw odczynnikow.
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Wskaznikiem stresu oksydacyjnego bylo stezenie zredukowane-
go glutationu w krwinkach oznaczane w heparynizowanej krwi
petnej kolorymetryczng metodg Beutlera. Krew do oznaczenia stre-
su oksydacyjnego pobierano przed, bezposrednio po i 6 godzin
po 30-minutowym wysitku fizycznym na cykloergometrze. Geno-
typowanie ADRB3 przeprowadzono metodg PCR i minisekwen-
cjonowania z uzyciem aparatu ABI 310 (Applied Biosystems).
WYNIKI. Czgstos¢ wystepowania genotypu Trp®/Arg® w badanej
populacji wyniosta 11%. Genotyp Arg®/Arg® wystapit tylko u jed-
nej osoby. U pozostatych 88% kobiet stwierdzono genotyp Trp®%/
/Trp%. Podobne w obu grupach $rednie wyjsciowe stezenie zredu-
kowanego glutationu w krwinkach po 6 godzinach od wysitku obni-
zalo si¢ istotnie (p < 0,05) jedynie w grupie z genotypem Trp®/Trp®.
WNIOSKI. Polimorfizm Trp®/Arg® receptora f,-adrenergicznego
ma najprawdopodobniej wptyw na stezenie zredukowanego glu-
tationu po standaryzowanym wysitku fizycznym u kobiet po me-
nopauzie.

Stowa kluczowe: polimorfizm, receptor g -adrenergiczny, stres
oksydacyjny, kobiety pomenopauzalne
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ABSTRACT

INTRODUCTION. Some, but not all studies indicate, that the Trp%*/
/Arg® polymorphism of g-adrenergic receptor (ADRB3) is associ-
ated with obesity. Furthermore, obesity is connected with enhanced
oxidative stress.

The aim of our study was evaluation of frequency of this ADRB3
polymorphism and its association with metabolic syndrome pa-
rameters and oxidative stress in postmenopausal women.
MATERIAL AND METHODS. We performed the study in 80 wom-
en, aged 50-60, selected randomly from Wroclaw city population.
Estimation of anthropometric parameters, total body fat — using
DPX(+) Lunar, USA device and biochemical estimations such as
lipid profile, glucose, estradiol and FSH serum level (using com-
mercial kits) were carried out. Oxidative stress was estimated by
measurement of reduced glutathione concentration, using Beutler
colorimetric method. Blood for analysis was collected before, di-
rect after and 6 h after the 30-minutes physical test using cycloer-
gometer. ADRB3 genotyping was performed by PCR and minise-
quencing using ABI 310 sequencer (Applied Biosystems).
RESULTS. The frequency of Trp®/Arg® genotype in investigated
population was 11%. The Arg®/Arg® genotype had only one wom-
an. Trp®/Trp® genotype had 88% of women. The reduced glu-
tathione level similar in both groups before effort, 6 h after stan-
dardized physical effort decreased statistically significant (p < 0.05)
only in Trp®/Trp® group.

CONCLUSIONS. The Trp®/Arg® polymorphism of ,-adrenergic
receptor seems to have an influence on reduced glutathione level
after standardized physical effort in postmenopausal women.
Key words: polymorphism, §,-adrenergic receptor, oxidative stress,
postmenopausal women
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Wstep

Na podstawie licznych badan udowodniono, ze
systematyczna aktywnos¢ fizyczna o charakterze wy-
trzymatosciowym zwieksza wydolnos¢ uktadu kraze-
nia, sprzyja prozdrowotnej modyfikacji profilu lipido-
wego i gospodarki weglowodanowej, wptywa na zrow-
nowazenie bilansu energetycznego i redukcje masy
ciata [1-6]. Z drugiej strony wiadomo, ze intensywny
wysitek fizyczny moze prowadzi¢ do uszkodzenia mie-
$ni, aistotng role w tym procesie odgrywaja reaktywne
formy tlenu (ROS, reactive oxygen species). Wykaza-
no, ze w wyniku wysitku dochodzi w miesniach do
wzmozonej peroksydaciji lipidow. Reakcja ta nastepu-
je z opdznieniem, a najwieksze stezenie produktow pe-
roksydacji zanotowano 6 godzin po wysitku [7]. Pod-
wyzszone stezenie produktéw peroksydacii lipidow jest
spowodowane zwiekszonym zuzyciem tlenu podczas
wysitku fizycznego, a to pocigga za sobg wzrost pro-
dukcji anionorodnika ponadtlenkowego. Stezenie tego

rodnika jest na tyle wysokie, ze dochodzi do utlenienia
glutationu i w ten sposodb w komadrkach miesni zmniej-
sza sig ilos¢ naturalnego antyoksydantu. Powstajgce
w trakcie wysitku fizycznego ROS, poza uszkodzeniem
miesni, powodujg oksydatywne uszkodzenia DNA. Wska-
zuje na to nastepujgce po wysitku podwyzszone steze-
nie wydalanych z moczem oksydacyjnie zmodyfikowa-
nych zasad DNA [8]. Ciekawym jest fakt, ze miesnie ko-
biet sg mniej wrazliwe na uszkodzenia wywotane dziata-
niem ROS, a u zwierzat osobniki zenskie doswiadczajg
stresu oksydacyjnego pod wptywem wysitku fizycznego
tylko w ograniczonym stopniu lub nie doswiadczajg go
wcale [9]. Wydaje sig, ze moze to by¢ spowodowane
antyoksydacyjnymi wtasciwosciami zeriskich hormonow
piciowych, gtéwnie pochodnych estradiolu [10]. Czy
w zwigzku z tym po menopauzie zwigksza sie ryzyko wy-
stgpienia powysitkowego stresu oksydacyjnego? Nielicz-
ne badania odpowiadajg na to pytanie twierdzaco [11].

Udowodniono takze zwigzek stresu oksydacyjnego
z otyloscig [12-14] — uwaza sie go réwniez za jeden
z gtéwnych mechanizmow odpowiedzialnych za dysfunk-
cje srodbfonka u oso6b otytych [14]. Wiadomo, ze w pato-
genezie otytosci istotng role odgrywajg czynniki genetycz-
ne. Mutacja receptora j3,-adrenergicznego w kodonie 64
(Trp/Arg) opisana zostata jako sprzyjajgca powstawaniu
otytosci, wczesniejszemu ujawnieniu sie cukrzycy typu 2
i obnizeniu tempa metabolizmu podstawowego [15-17].

Majgc na uwadze powyzsze dane, autorzy artykutu
podijeli badania nad oceng wptywu jednorazowego wy-
sitku fizycznego o charakterze wytrzymatosciowym na
biochemiczne parametry stresu oksydacyjnego u ko-
biet po menopuazie; sprawdzili takze, czy polimorfizm
Trp%/Arg® receptora f3,-adrenergicznego ma wptyw na
zachowanie sig¢ parametréw powysitkowego stresu oksy-
dacyjnego. Podobne badania autorzy przeprowadzali
w przesztosci [18, 19] na podstawie stezenia substan-
cji reagujgcych z kwasem tiobarbiturowym (TBARS,
Thiobarbutyric Acid Reactive Substance) w surowicy
krwi. Jednak z uwagi na to, ze stezenie zredukowane-
go glutationu (GSH, reducted glutathizone) w krwin-
kach jest najczesciej oznaczanym markerem swiadcza-
cym posrednio o stresie oksydacyjnym [20], postano-
wili rozszerzy¢ badania o ten wtasnie parametr.

Materiat i metody

Analizie poddano grupe 80 kobiet pomenopauzalnych
w wieku 50-60 lat, ktore zostaty losowo wybrane spo-
$rdd mieszkanek Wroctawia, a nastepnie zakwalifikowa-
ne do wziecia udziatu w badaniach. Kryteria wykluczenia
z badania byty nastepujgce: choroby przewlekte wyma-
gajace szczegolnej diety lub leczenia lekami hipoglike-
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mizujgcymi, hipolipemizujgcymi lub steroidami, stosowa-
nie hormonalnej terapii zastepczej, palenie tytoniu.
Badania obejmowaly wywiad, badanie fizykalne (wtym
pomiar ci$nienia tetniczego), pomiary antropometryczne
— obwad talii, wskaznik masy ciata (BMI, body mass in-
dex) oraz badanie catkowitej zawartosci ttuszczu w orga-
nizmie (fotal body), ktére wykonano metodg absorpcjo-
metrii podwaojnej wigzki promieniowania rentgenowskie-
go (DXA, Dual-Energy X-ray Absorptiometry) za pomoca
aparatu DPX+ LUNAR (Stany Zjednoczone). Ponadto po-
brano krew do badania biochemicznego, hormonalnego
i genetycznego. Stezenia trigliceryddw, cholesterolu catko-
witego, frakcji LDL, frakcji HDL i glukozy oznaczono meto-
dami enzymatycznymi (Olympus Au 560; bioMerieux,
Francja). Oznaczenie stezenia estradiolu (E2) i FSH (foli-
tropina [folikulostymulina]) (w celu potwierdzenia okresu
pomenopauzalnego) wykonano radioimmunologiczng
metoda RIA (Radio Immuno Assay). Oznaczenia hormo-
nalne wykonano przy uzyciu komercyjnych zestawow od-
czynnikow (DPC Diagnostic) (Stany Zjednoczone) w ate-
stowanym Laboratorium Naukowym Kliniki Endokrynolo-
gii, Diabetologii i Leczenia Izotopami AM we Wroctawiu.
Wskaznikiem stresu oksydacyjnego byto stezenie zre-
dukowanego glutationu w krwinkach oznaczane w hepa-
rynizowanej krwi petnej kolorymetryczng metoda Beutlera
[21]. W celu ilodciowego oznaczenia hemoglobiny i kar-
boksyhemoglobiny uzyto zmodyfikowanej metody White-
head’a i Worthingtona [22], ktora wykorzystuje roznice
w rozpuszczalnosci hemoglobiny i karboksyhemoglobiny
w podwyzszonej temperaturze w roztworze o pH rownym 5,5.
Do kazdej serii pomiaréw wykonano krzywg standardowa.
Krew do badania genetycznego (1 ml) pobierano
z zyty obwodowej w obecnosci antykoagulantu (EDTA,
Ethylenediamine Tetraacetic Acid), a nastepnie prze-
chowywano w temperaturze —20°C. Genomowe DNA
izolowano z leukocytow krwi metodg kolumienkowg
(A&A Biotechnology). Badano polimorfizm W64R (zmia-
na tryptofanu na arginine w pozyciji 64) genu receptora
adrenergicznego (ADRB3). Do oznaczenia polimorfizmu
uzyto metody tancuchowej reakcji polimerazy (PCR, po-
lymerase chain reaction) oraz minisekwencjonowania
(SNaPshot kit firmy Applied Biosystems). W pierwszym
etapie amplifikowano fragment genu o wielkosci 367 par
zasad. Do ampilifikacji uzyto zestawu PCR Core Kit fir-
my QIAGEN oraz nastepujgcej sekwencji starteréw:
Fw:5-TTCCTTCTTTCCCTACCGCCC-3’
Rv: 5~-GCAGCCAGTGGCGCCCAACGG-3
Reakcje amplifikacji przeprowadzono w nastepu-
jacych warunkach:
* denaturacja poczagtkowa w temperaturze 95°C przez
3 minuty;
* 35 cykli:

— denaturacja w temperaturze 95°C przez 30 sekund;

— przylaczanie w temperaturze 55°C przez 45 sekund;

— wydfuzanie w temperaturze 72°C przez 30 sekund;
e wydtuzanie koncowe w w temperaturze 72°C przez

10 minut.

Minisekwencjonowanie polega na prowadzeniu re-
akcji PCR w obecnosci startera 5’-ATGGTCTG-
GAGTCTCGGAGTCC-3 (zaprojektowanego tak, by
konczyt sie jedng parg zasad przed miejscem polimor-
fizmu) oraz znakowanych fluorescencyjnie dideoksy-
nukleotydow. W wyniku reakcji powstat produkt o je-
den nukleotyd dtuzszy od startera znakowany odpo-
wiednim fluoroforem. Rozdziat produktoéw prowadzo-
no przy uzyciu Analizatora ABI 310 (Applied Biosys-
tems). Do okreslenia wielkosci produktow reakcji uzy-
to programu GeneScan 3.1.2 (Applied Biosystems).

U wszystkich badanych przeprowadzano 30-minu-
towy wysitek fizyczny na cykloergometrze Corival V,
(Lode BV, NL) z predkoscig 50-55 obrotow/min, przy
obcigzeniu na poziomie 30-50% naleznego maksymal-
nego zuzycia tlenu (VO,max) i przy wspoétczynniku od-
dechowym (RER, respiratory exchange ratio) = VCO,/
/NO, na poziomie 0,7-0,75. Do redukcji masy ciata
u 0s0b otytych proponuije sie taki wiasnie poziom inten-
sywnosci, poniewaz procentowy udziat wolnych kwa-
soéw ttuszczowych w pokrywaniu zapotrzebowania me-
tabolicznego jest wtedy najwigkszy [23]. Nalezne
VO,max obliczano indywidualnie na podstawie wzoru
Wassermana [24], natomiast wysitkowe VO, oceniano
metodg kalorymetrii posredniej przy uzyciu spirome-
tru CPFS/DTM USB z komputerowym programem ana-
lizy danych Breeze Suite 6.2. ATS/ERS z opcjg VO 2000
(Medical Graphics Corp., Stany Zjednoczone).

Normalnos$c¢ rozktadu danych sprawdzono testem
Shapiro-Wilka. Z uwagi na rozkiad odbiegajacy od nor-
malnego, réznice miedzy zmiennymi ciggtymi analizo-
wano za pomocg nieparametrycznego testu U Manna-
Whitneya, a miedzy danymi jakosciowymi — za po-
mocg testu x2. Poziom istotno$ci statystycznej ustalo-
nonap < 0,05.

Badania przeprowadzono zgodnie z zasadami za-
wartymi w Deklaracji Helsihskiej, po uzyskaniu akcep-
tacji Komisji Etycznej przy Akademii Medycznej we Wro-
cfawiu, a wszystkie osoby wyrazity Swiadomg zgode
na udziat w badaniach.

Wyniki
W pierwszej kolejnoéci sprawdzano zgodnosc roz-

ktadu polimorfizmu z prawem Hardy’ego-Weinberga
(tab. 1).
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Tabela 1. Ocena zgodnosci rozktadu polimorfizmu Trp®4/Arg® receptora g;-adrenergicznego z prawem Hardy’ego-Weinberga

n (%) Czestosé genotypu Czestosé allelu
Trp84/Trpt* Trp%4/Argt* Arg®4/Args4 pTrp%  pArgs?
Wartos$ci otrzymane 80 (100%) 70 (88%) 9 (11,1%) 1 (0,9%) 0,93 0,07

Wartosci wynikajace

z prawa Hardy’ego-Weinberga 80 (100%) 69,6 (87%) 10,08 (12,6%) 0,32 (0,4%) - -

Tabela 2. Poréwnanie parametréw antropometrycznych i biochemicznych w zaleznosci od polimorfizmu ADRB3 u badanych kobiet

Trps4/Trp® (n = 70) Trp*4/Arg™ (n = 9)

Srednia SD Srednia SD p*
Wiek (lata) 55,8 2,4 57,2 1,6 ns
Cisnienie tetnicze skurczowe [mm Hg] 128 18 137 20 ns
Cisnienie tetnicze rozkurczowe [mm Hg] 82 10 85 10 ns
BMI [kg/m?] 27,5 4,9 30,1 5,0 ns
Tk. ttuszczowa catkowita (%) 36,8 5,4 40,6 6,2 ns
Glukoza [mg/dl] 89,3 9,8 93,9 7,8 ns
Cholesterol catkowity [mg/dl] 2479 48,6 243,9 443 ns
Triglicerydy [mg/dl] 108,0 45,2 124,0 42,8 ns
Cholesterol frakcji HDL [mg/dI] 72,2 18,5 60,3 15,3 <0,05
Cholesterol frakcji LDL [mg/dI] 1541 46,2 147,6 50,7 ns
Karboksyhemoglobina (%Hb) 1,7 0,7 2,0 0,7 ns

*p — w tescie U Manna-Whitneya, ns (non significant): p > 0,05; GSH (reducted glutathione) — zredukowany glutation; SD (standard deviation) — odchyle-

nie standardowe, BMI (body mass index) — wskaznik masy ciata

Wartosci y? = 1,56, df = 2ip < 0,457717 wskazujg
na zgodnos¢ rozktadu polimorfizmoéw z prawem Har-
dy’ego-Weinberga.

Charakterystyke poszczegolnych grup kobiet
przedstawiono w tabeli 2. Poszczegdlne grupy geno-
typowe grupy genotypowe nie roznity sie zadnym z ba-
danych parametrow. Podobne w obu grupach $rednie
wyjsciowe stezenie zredukowanego glutationu w krwin-
kach po 6 godzinach od wysitku obnizato sie istotnie
(p < 0,05) jedynie w grupie z genotypem Trp®/Trp%,
natomiast u kobiet z genotypem Trp®/Arg® pozosta-
wato na tym samym poziomie (tab. 3).

Dyskusja

Na podstawie badan autorzy stwierdzili, ze polimor-
fizm Trp®/Arg® genu receptora .-adrenergicznego ma
najprawdopodobniej wptyw na stezenie zredukowane-
go glutationu po wysitku fizycznym. Podobne w obu
grupach srednie wyjsciowe stezenie zredukowanego
glutationu w krwinkach po 6 godzinach od wysitku ob-
nizafo sig istotnie (p < 0,05) jedynie w grupie z genoty-

pem Trp%/Trp®, co $wiadczy o zwiekszonej obronie
antyoksydacyjnej, a posrednio o nasileniu stresu oksy-
dacyjnego u tych kobiet. Biorgc jednak pod uwage
matg liczbe uczestnikow badania, wyniki te nalezatoby
interpretowac¢ bardzo ostroznie. Powaznym manka-
mentem opisywanych badan jest takze wystepowanie
w grupie badanej tylko 1 przypadku homozygoty rece-
sywnej. Na tej podstawie nie mozna wnioskowac
o wptywie genotypu Arg®/Arg® na czynniki fenotypowe.
Uprzednio badane przez autoréw artykutu w wiekszej
grupie 0sob, srednie stezenie substancji reagujgcych
z kwasem tiobarbiturowym (TBARS) w surowicy krwi,
podobnie zwigkszato sie istotnie (p < 0,05) bezposred-
nio po wysitku i utrzymywato sie¢ na podwyzszonym
poziomie po 6 godzinach w obu grupach genotypo-
wych [18, 19]. Pomijajgc aspekt genotypu, nalezy za-
dac¢ pytanie, dlaczego we wszystkich badaniach auto-
réw pracy po tak niewielkim wysitku (na poziomie 30%
VO,max) dochodzito do zwigkszenia parametrow stre-
su oksydacyjnego? Czyzby wysitek ten byt mimo
wszystko zbyt duzy dla niewytrenowanych, prowadzg-
cych w wiekszosci siedzacy tryb zycia kobiet? Najpraw-
dopodobniej tak. Wynika z tego, ze sporadyczna lub
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Tabela 3. Srednie stezenie zredukowanego glutationu przed, bezposrednio po i 6 godzin po tescie wysitkowym u kobiet z réznymi
genotypami ADRB3 (w grupie z genotypem Trp%4/Trp84 poziom GSH obnizat si¢ istotnie statystycznie po 6 godzinach od wysitku)

Trp®4/Trp® (n = 70)

Trp%4/Arg® (n = 9)

Srednia SD Srednia SD p*
GSH w 0’ [mg/dl erytr.] 38,7 5,8 40,3 5,8 ns
GSH bezposrednio po tescie [mg/dl erytr.] 39,5 6,5 40,1 6,7 ns
GSH 6 h po tescie [mg/dl erytr.] 31,6 14,2 41,4 6,7 0,05

*p — w tedcie U Manna-Whitneya; ns (non significant): p > 0,05; GSH (reduced glutathione) — zredukowany glutation; SD (standard deviation) — odchyle-

nie standardowe

zbyt intensywna aktywnos¢ fizyczna moze by¢ mniej
korzystna niz niepodejmowanie jej w ogole, co potwier-
dzajg liczne publikacje zajmujgce sie tym problemem
[25-27].

Wyniki badan opisanych w niniejszej pracy sg tak-
ze zgodne z doniesieniami innych autorow o braku
zwigzku badanego polimorfizmu z otytoscig [28, 29].
Zaobserwowano natomiast niewielkg réznice w $red-
nich stezeniach triglicerydow i cholesterolu frakcji HDL
miedzy grupg kobiet z genotypem Trp®/Arg® a grupg
kobiet z genotypem Trp®/Trp® na niekorzys$¢ tej pierw-
szej. Obserwacije te sg zgodne z doniesieniami innych
autorow, ktorzy wykazali, ze osoby z polimorfizmem
Trp%4/Arg® majg nieprawidfowy profil lipidowy i trudno-
$ci w redukcji masy ciata [30, 31]. W innych badaniach,
dotyczacych wptywu systematycznego wysitku fizycz-
nego z rownoczesnym stosowaniem diety niskokalo-
rycznej na otytos¢ u dziewczat, wykazano obnizenie
masy ttuszczowej, stezenia cholesterolu catkowitego
i frakcji LDL oraz parametréow stresu oksydacyjnego,
takich jak TBARS i H,O, w osoczu krwi. Obserwowano
wzrost stezenia cholesterolu frakcji HDL, natomiast

Pismiennictwo

e

Krysztofiak H., Mamcarz A.: Fizjolo- 5

giczne podstawy obcigzenia wysitkiem

— wysitek na recepte. Kardiologia Pol-

ska 1996; 44: 147-155. 6.

2. HicknerR.C., Racette S.B., Binder E.F.,

Fisher J.S., Kohrt W.M.: Suppression

of whole body and regional lipolysis

by insulin: effects of obesity and exer-

cise. J. Clin. Endocrinol. Metab.1999;  7-
84: 3886-3897.

3. Loucks A.B.: Exercise Training in the
Normal Female. W: Warren P. M., Con- 8.
stantini N.W. (red.). Sports Endocrino-
logy. Human Press Inc., Totowa New
York 2000; 165-180.

4. Merians D.R., Haskell W.L., Vranizan 9.

K.M., Phelps J., Woods P.D., Super-

ko R.: Relationship of Exercise, Oral

Contraseptive Use, and Body Fat to 10. Bar P.R., Amelink G.J.: Protection
against muscle damage exerted by

oestrogen: hormonal or antioxidant
action? Biochem. Soc. Trans. 1997,

Concentrations of Plasma Lipids and
Lipoprotein Cholesterol in Young
Women. Am. J. Med. 1985; 78: 913-

-919. 25: 50-54.

w catkowitej zdolnosci antyoksydacyjnej nie wykazano
istotnych korzystnych zmian. Autorzy uwazajg, ze zmie-
niony profil lipidowy byt czynnikiem obnizajgcym
wskazniki stresu oksydacyjnego [32]. W kolejnym ba-
daniu oceniano spoczynkowe stezenie zredukowane-
go glutationu i aktywno$c¢ reduktazy glutationu oraz pe-
roksydacje lipidoéw i kinazy kreatynowej w osoczu
w grupie sportowcow wyczynowych-biatlonistow (7 mez-
czyzn i 7 kobiet), jednak nie potwierdzono zaleznosci
migedzy wydolnoscig tlenowg (VO,max) a poziomem
wskaznikow stresu oksydacyjnego [33].

Stwierdzone przez autoréw artykutu czestosci wyste-
powania poszczegdlnych genotypéw sg podobne do
przedstawionych w innych badaniach przeprowadzonych
wérdd 0sob rasy kaukaskiej. W duzym badaniu zrealizo-
wanym w Niemczech wérdd 1259 uczestnikdw genotyp
Trp®/Trp® wystapit u 88,3% badanych, genotyp Trp®/Arg®
u 10,8%, a genotyp Arg®/Arg® u 0,8% badanych [29].

Podsumowujac, polimorfizm Trp®/Arg® receptora
f,-adrenergicznego ma najprawdopodobniej wptyw na
stezenie zredukowanego glutationu po standaryzowa-
nym wysitku fizycznym u kobiet po menopauzie.

Russel R.P., Pratt M., Blair S.N. i wsp.: 11. Vincent H.K., Vincent K.R., Bougu-
Physical activity and public health.
JAMA 1995; 273: 402-407.
Schneider S.H., Gulerina P.S. Diabetes
and Exercise. W: Warren P.M., Con-
stantini N.W. (red.). Sports Endocrino- 12. Urakawa H., Katsuki A., Sumida Y.
logy. Human Press Inc., Totowa, New
York 2000; 227-238.

Ji L.L.: Antioxidants and oxidative
stress in exercise. Proc. Soc. Exp. Biol.
Med. 1999; 222: 283-292. 13. Dandona P., Mohanty P., Ghanim H.
Tsai K., Hsu KM. i wsp.: Oxidative DNA
damage in human peripheral leukocytes
induced by massive aerobic exercise. Free
Radic. Biol. Med. 2001; 31: 1465-1472.
Tiidus P.M.: Can estrogens diminish
exercise induced muscle damage?
Can. J. Appl. Physiol. 1995; 20: 26-38. 14. Williams I.L., Wheatcroft S.B., Shah A.M.,

ignon C., Braith R.W.: Obesity and po-
stexercise oxidative stress in older
women. Med. Sci. Sport. Exerc. 2005;
37:213-219.

i wsp.: Oxidative stress is associated
with adiposity and insulin resistance in
men. J. Clin. Endocrinol. Metab. 2003;
88: 4673-4676.

iwsp.: The supressive effect of dietetary
restriction and weight loss in the obese
on the generation of reactive oxygen
species by leukocotes, lipid peroxidation
and protein carbonylation. J. Clin. En-
docrinol. Metab. 2003; 86: 355-362.

Kearney M.T.: Obesity, atherosclerosis
and the vascular endothelium: mecha-
nism of reduced nitric oxide bioavailabi-
lity in obese humans. Int. J. Obes. Relat.
Metab. Disord. 2002; 26: 754-764.

www.endokrynologia.viamedica.pl

62



Andrzej Milewicz i wsp., Wysitek fizyczny a stezenie zredukowanego glutationu

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

Clement K., Vaisse C., Manning B.S.
i wsp.: Genetic variation in the beta3
adrenergic receptor and an increased
capacity to gain wieght in patients with
morbid obesity. N. Engl. J. Med. 1995;
333: 322-354.

Walston J., Silver K., Bogardus C.
iwsp.: Time of onset of non-insulin-de-
pendent diabetes mellitus and gene-
tic variation in the beta3 adrenergic re-
ceptor gene. N. Engl. J. Med. 1995;
333: 343-347.

Widen E., Lehto M., Kanninen T. i wsp.:
Association of a polymorphism in the
beta3-adrenergic receptor gene with
features of the insulin resistance syn-
drome in Finns. N. Engl. J. Med. 1995;
333: 348-351.

Lwow F., Dunajska K., Tworowska U.
i wsp.: Post-exercise oxidative stress
and obesity in postmenopausal wo-
men: The role of beta(3)-adrenergic re-
ceptor polymorphism. Gynecol. Endo-
crinol. 2007; 23 (10): 597-603.
Dunajska K., Lwow F., Tworowska U.,
Jedrzejuk D., Milewicz A.: Relationship
of beta(3)-adrenergic receptor poly-
morphism with metabolic syndrome
and oxidative stress parameters in
postmenopausal women. Endokryno-
logia Polska 2007; 58 (3): 201-206.
Jenkins R.R.: Exercise and oxidative
stress methodology: a critique. Am. J.
Clin. Nutr. 2000; 72 (supl.): 670S-674S.
Beutler E.: The Glutathione Instability
Of Drug Sensitive Red Cells. J. Lab.
Clin. Med. 1957; 49: 84-95.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

Whitehead T.P., Worthington B.: The
Determination Of Carboxyhemoglobin.
Clin. Chim. Acta 1961; 6: 356.
Thamer C., Machann J., Bachmann O.
i wsp.: Intramyocellular lipids: anthro-
pometric determinants and relation-
ships with maximal aerobic capacity
and insulin sensityvity. J. Clin. Endo-
crinol. Metab. 2003; 88: 1785-1791.
Wasserman K., Hansen J.E., Sue D.Y.
i wsp.: Principles of exercise testing
and interpretation. Lea & Febiger, Phi-
ladelphia 1987; 73.

Cazzola R., Russo-Volpe S., Cervato
G., Cestaro B.: Biochemical asses-
sments of oxidative stress, erythrocy-
te membrane fluidity and antioxidant
status in professional soccer players
and sedentary controls. Eur. J. Clin.
Invest. 2003; 33 (10): 924-930.
Svensson M.B., Ekblom B., Cotgreave
LA, i wsp.: Adaptive stress response
of glutathione and uric acid metabo-
lism in man following controlled exer-
cise and diet. Acta Physiol. Scand.
2002; 176 (1): 43-56.

Banerjee A.K., Mandal A., Chanda D.,
Chakraborti S.: Oxidant, antioxidant and
physical exercise. Mol. Cell. Biochem.
2003; 253 (1-2): 307-312.

Matsushita H., Kurabayashi T., Tomita
M. i wsp.: Effects of uncoupling pro-
tein 1 and beta3-adrenergic receptor
gene polymorphisms on body size
and serum lipid concentrations in Ja-
panese women. Maturitas 2003; 45:
39-45.

29.

30.

31.

32.

33.

Blettner R., Schéaffler A., Arndt H.
iwsp.: The Trp64Arg polymorphism of
the beta 3-adrenergic receptor gene is
not associated with obesity or type 2
diabetes mellitus in a large population-
based Caucasian cohort. J. Clin. Endo-
crinol. Metab. 1998; 83: 2892-
—2897.

Shiwaku K., Nogi A., Anuurad E. i wsp.:
Difficulty in losing weight by behavio-
ral intervention for women with
Trp64Arg polymorphism of the beta3-
adrenergic receptor gene. Int. J. Obes.
Relat. Metab. Disord. 2003; 27: 1028—
-1036.

Okumura K., Matsui H., Ogawa Y.
iwsp.: The polymorphism of the beta3-
adrenergic receptor gene is associa-
ted with reduced low-density lipopro-
tein particle size. Metabolism 2003; 52:
356-361.

Karolkiewicz J., Szczesniak t., Ka-
sprzak Z., Nowak A.: Kompleksowe
oddziatywanie systematycznej aktyw-
nosci fizycznej i diety redukcyjnej na
wybrane parametry rownowagi prook-
sydacyjno-antyoksydacyjnej otytych
dziewczat. Medicina Sportiva 2002; 6:
209-216.

Hubner-Wozniak E., Lutostawska G.,
Panczenko-Kresowska B., Posnik J.:
Spoczynkowe stezenie nadtlenkow lipi-
dowych w osoczu, zredukowanego glu-
tationu i aktywnosc¢ reduktazy glutatio-
nu w krwinkach czerwonych u kobiet i
mezczyzn trenujgcych biatlon. Medici-
na Sportiva 2000; 4: 257-264.

www.endokrynologia.viamedica.pl

63



