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Uvod

Téma mé bakalaiské prace ,,VIiv redukce vahy na ukazatele syndromu
polycystickych ovarii* jsem si vybrala proto, ze je v dnesni dobé velmi aktualni.
Vzrista pocet Zen, které trpi obezitou a Sni spojenymi nemocemi, jako jsou
vysoky krevni tlak, zvySend hladina krevnich tuki, diabetes, kardiovaskularni
onemocnéni, ale také syndrom polycystickych ovarii.

Syndrom postihuje zejména Zeny v reprodukénim veéku a jeho rizika , jako jsou
infertilita, rizikové téhotenstvi, karcinom endometria, poruchy glycidového
metabolismu a kardiovaskuldrni onemocnéni maji velky dopad na psychiku zeny a
1 ta miiZze otéhotnéni ovlivnit.

Ne mnoho obéznich Zen, kterym se otéhotnét nedafi, si pfipousti, Zze za jejich
problémem stoji i jejich nadvaha, ale opak je pravdou.

Plodnost s télesnou hmotnosti velmi souvisi. Pokud bude télo v podvyzive,
nebude moci zabezpecit zdravy vyvoj plodu a takto se ot¢hotnéni brani. Stejné tak
je tomu i v piipadé nadbytku energie.

Kli¢ovou ulohu v patogenezi metabolickych a reprodukénich poruch hraje
inzulinové rezistence, ktera je pro Metabolicky syndrom charakteristickd. Piesto u
nékterych Zen s PCOS chybi.

Cilem této prace je zjistit, jak ovliviiuje redukce hmotnosti obéznich Zen

inzulinovou rezistenci a tim i plodnost Zen.



Introduction

My reason for choosing the topic for my degree work called ,,Influence of weight
reduction on indicators of syndrome of ovarian polycystic“was that of its
topicality nowadays. There is an increase of number of women who are
overweight and are unsatisfied with their weight and diseases, such as high blood
pressure, increased level of blood fat, diabetes, cardiovascular illness, but also

syndrome of ovarian polycystic*.

The syndrome afflicts mostly women in reproduction age and its risks, such as
infertility, high-risk pregnancy, carcinoma endometrial, dysfunctions of glycid
metabolism and cardiovascular illnesses have great impact on a woman’s psychic
and it can even affect the pregnancy.

Only a few overweight women, who can not get pregnant, admit to themselves

that the problem is also their weight, but the opposite is true.

Fertility is very closely linked with body weight. If the body is malnourished, it
will not be able to guarantee a healthy development of fetus and prevents the body
from getting pregnant in this way. The same case is with too much energy.

Key role in pathogenicity of metabolic and reproduction dysfunctions plays
resistance to insulin, which is characteristic for metabolic syndrome. However,
some women lack PCOS.

The aim of this work is to find out, how the weight reduction of overweight

women influences the resistance to insulin and also the woman’s fertility.



Teoreticka Cast:

METABOLICKY SYNDROM

1.1 DEFINICE

Koncepce spole¢né patogeneze obezity, diabetu mellitu 2. typu a hypertenze je
znama jako tzv. Reawenlv metabolicky syndrom. Pouzivaji se také pojmy
Syndrom X, Hyperplasticky syndrom nebo Syndrom inzulinové rezistence, aj.

Reawen v roce 1988 zahrnul pod pojem Metabolicky syndrom X tyto slozky:

* Inzulinorezistenci

*  Poruchu gluk6zové tolerance
* Hyperinzulinizmus

* ZvySené lipoproteiny VLDL
* Snizeny HDL cholesterol

*+ Esencidlni hypertenzi

V Reawenové definici nebyla pfitomna obezita. V 80. letech nebyla jesté tolik
pokladéna za nemoc a neexistovala jeji u¢inna lécba.(1)
V nejnovéjsi definici Metabolického syndromu zroku 2005 je abdominalni

obezita zakladni podminkou diagnozy MS X.

Ptitomnost alespon 2 slozek:

*+ (Obvod pasu u zen nad 80cm, u muzl nad 94cm

* Triglyceridy nad 1,7 mmol / |

+ Hypertenze, krevni tlak nad 130/85 Torr

*  Glykémie nad 5,6 mmol / 1 nebo oGTT 2 hod 7,8-11 mmol / |

*+ HDL-cholesterol pod 1,1 mmol /1 pro zeny a pod 0,9 mmol / | pro muze
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Nova definice je pfisnéjsi a ukazuje velky vyznam na abdominalné ulozeny tuk,
ale stale vice uzivana je definice ATP III amerického narodniho cholesterolového

programu z r 2001.

Pacient by mél splnit alesponi 3 z péti slozek:

*+ Obvod pasu u Zen nad 88cm, u muzi nad 102cm

*+ Krevni tlak nad 130/85 Torr

*  Glykémie nad 6,0 mmol /1

* Triglyceridy nad 1,7 mmol/I

*+ HDL-cholesterol pod 1,25 mmol /1 u Zen a pod 1,0 mmol / I u muz(2)

Na Metabolicky syndrom je dnes vazano vice nez 50 nemoci a priznaku, které

muzeme rozdélit na;

1) Glykoregula¢ni poruchy 6) Antropometrické zmény
2) Esencialni hypertenzi 7) Psychické zmény(1)

3) Hyper/dyslipoproteinémii

4) Koagula¢ni poruchy

5) Hormonalni poruchy

1.2 VYSKYT

Metabolicky syndrom je onemocnéni s velmi vysokym vyskytem. V naSich
podminkach postihuje 30% dospélé populace, pokud pouzijeme novou definici.

Pro posuzovéani zmén vyskytu v jednotlivych populacich je klicové poznani,
nakolik je onemocnéni vyvolano geneticky a nakolik prostfedim. Genetické
zalozeni je pfedpokladem, ale vliv prostfedi hlavnim faktorem vedouci ke
stoupajicimu vyskytu metabolického syndromu. Mezi vlivy prostfedi, majici
vyznam pro vznik Metabolického syndromu, fadime absenci pohybu, nadmérnou

vyzivu a koufeni, psychosocialni podminky, stres, aj. Bylo prokazano, Ze urcity
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podil také nese pfitomnost malnutrice v intrauterinnim vyvoji a niz$i porodni

véha.(2)

1.3 GENETIKA

Nase poznatky o genetice a molekularni genetice jednotlivych slozek MS X jsou
zatim nelplné.(1) Nejsou detekovany zadné geny, které by vedly k projevu vice
slozek Metabolického syndromu najednou. Je to tedy smés heterogennich
geneticky podminénych onemocnéni, kterd se projevi pii pusobeni vnéjsiho
prostiedi.(2)

V patogenezi obezity muze byt dédi¢né ovlivnéna kterdkoliv slozka napft. klidovy
energeticky vydej, citlivost na inzulin, schopnost postprandidlni termogeneze,
schopnost spalovat tuky, typ fyzické aktivity i chutové preference.(1)

Diabetes mellitus 2. typu je geneticky podminén. U potomkii dvou diabetiki pod
urcity vek je vyskyt 100%, u potomk jednoho rodice diabetika piesahuje 50%.
Obezita je ovlivnéna z 50% vlivy prostiedi a 50% geneticky. Metabolicky
syndrom je v urcité ¢asti svého vyskytu prostiedim indukovan z 1/3, geneticky ze
2/3. V piipadé obezity, MS X a DM II. typu klesa vliv prostiedi a stoupa vliv
genetiky.(2)

Stale neni prokazan specificky gen ¢i defekt pro DM II. typu. Existuji
potenciondlni kandidatni geny diabetu napf. mutace adrenergnich receptord
mutace Trp64Argbeta-3. Genetické faktory rezistence na inzulin souviseji s geny
IRS, s geny pro glykogen syntetazu, s geny pro proteinfosfatazu, s geny pro -3
receptory a tzv. geny HNF1-a.

Proteiny IRS (inzulinového receptorového substratu) maji ulohu v celé fadé déji
za inzulinovym receptorem. Jsou hlavnim substraitem pro inzulinovou
receptorovou tyrozin kindzu. IRS1 nemé enzymatickou aktivitu, ale funguje jako
vazebny protein pro vazbu dalSich molekul ptfevadéjicich signal za inzulinovym
receptorem. Zmény IRS proteini a jejich blokovani maji vliv na inzulinovou
rezistenci.(1)

Neméné dilezité jsou pienasece glukozy zym. GLUT4. Tyto pienasSece jsou

obsazeny v cytoplazmatickych vezikulech a jejich transport je aktivovan
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inzulinovym receptorem, ale i fyzickou aktivitou. U diabetu 2. typu a obezity je
vyznamny pokles GLUT4 v tukové tkani.

Mutace genu PPAR-g2, coz je transkripcni faktor podilejici se na diferenciaci
adipocytl, mize vést k obezité. Pii stimulaci inzulinem a rtstovymi faktory
dochazi k fosforylaci receptoru PPAR, nizSi inzulinové rezistenci a nizsi
diferenciaci adipocyti.(2)

Kandidatni geny pro hyperlipoproteinémii jsou geny pro alipoproteiny, enzymy
lipoproteinového metabolismu. Napi. z geni pro apo E — alely E2, E3.
Alipoproteinovy gen B 100.

Genetickd vybava interaguje dale s fetdlni malnutrici, obezitou, fyzickou
inaktivitou, poctem téhotenstvi a podavanim 1€k (napf. steroidll). Vysledkem je

inzulinova rezistence na urovni tukové tkané, svalu i jater.(1)

1.4. INZULINOVA REZISTENCE

1.4.1 DEFINICE

Je prvotni pficinou vzniku Metabolického syndromu. Inzulinové rezistence je
stav, kdy bunky nereaguji na zvySené mnozstvi inzulinu produkovaného slinivkou

btisni ve snaze udrzet normalni hospodateni s gluk6zou.

1.4.2 MECHANISMUS

Sval je rezistentni k u¢inkiim inzulinu a proto je i nizsi utilizace glukdzy, ktera se

13

tak ,, Setfi “ pro centrdlni nervovou soustavu. Soucasné hyperinzulinémie
zachovava ostatni uCinky na svaly a to zvySené vychytavani aminokyselin,
zvySeni proteosyntézy a snizeni proteolyzy. Tim se zachova svalovy protein pro

jednotlivce.(1)
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1.4.3 METABOLICKE ZMENY

Metabolické zmény jsou u vSech orgént a tkani, zejména u kosterniho svalu,
tukové tkan¢ a jater. Kosterni sval trpi poruchou vstupu glukézy do bunék.
V tukové tkani je mirn¢ inhibovéna lipolyza (k vétsi inhibici dochazi pfi vyssich
hladinach inzulinu). Dochazi k uvolfovani volnych mastnych kyselin, které
zhorsuji IR. Jatra vlivem IR produkuji vice glukozy.

Je zde klasicky Randliv cyklus. Triglyceridy se tvoii v tukové tkani z glukozy a
mastnych kyselin. Skladované triglyceridy jsou hydrolyzovany na mastné
kyseliny glycerol hormon-senzitivni lipazou, ktera je inhibovana inzulinem.

U obezity a diabetu je zvySena lipolyza a tim vyssi cirkulace mastnych kyselin. Ty
se utilizuji v kosternim svalu a v myokardu. Pfi oxidaci mastnych kyselin dochézi
K inhibici oxidace glukézy a glykolyzy. K tomuto dochazi pii snizeni aktivity

fosfofruktokindzy, hexokindzy a pyruvat dehydrogenazy.

3 klicové dgje:

* Extrémeé citliva lipolyza
*+ Endogenni produkce

*  Mizeni glukézy v obehu

U obéznich dochazi k mizeni gluk6zy z ob¢hu a u diabetu je zvySena endogenni
produkce glukdézy, kdy jsou tkané velmi rezistentni na inzulin, ktery ma

vyznamny vliv na glukoneogenezi.(2)

1.4.4 VYSETRENI INZULINOVE SENZITIVITY

Orientacni: inzulinémie na lacno
test s podanim inzulinu a vypoctem ukazatele poklesu glykémie KITT
testy s kombinaci infuzi glukozy a inzulinu

vypocty zalozené na inzulinémii a glykémii
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Ptesné: metoda glykemického clampu

intravendzni glukdzovy tolerancni test

Metodou glykemického clampu je podani kontinualni infuze inzulinem, kdy je
snaha udrzet glykémii konstantni po dobu 90 minut. Méfitko citlivosti na inzulin
je spotteba glukozy (mg Gle/ 1 kg / min ).

Dobry marker inzulinové senzitivity je vySetfovani SHBG, kdy pacienti

s inzulinovou rezistenci maji hodnoty SHBG nizsi.

Pti inzulinové rezistenci je zaznamenana:

*+ vy$s$i autofosforylace
* vys$i na inzulinu nezévisla serinova fosforylace

*+ snizeni SHBG u obéznich pacientd

Pti stimulaci inzulinového receptoru se signal prenasi fosforylacemi. Receptory
pro rastové faktory selektivné vazi autofosforylaéni mista s SH2 proteiny
(inzulinovy receptor je této vazby schopen omezen¢). Hlavni reakce je umoznéna
IRS proteiny, které ukotvuji enzymy umoznujici pfevod signélu. Interakce s IRS

proteiny ( TNF-a ; hladiny TNF-a jsou u DM vyssi) je vysvétlitelné k IR.

IR muZe byt - protilatkového
- receptorového

- postreceptorového typu — ten je u MS (2)
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1.5 PREHLED SLOZEK METABOLICKEHO SYNDROMU

Tabulka ¢.1 — Slozky Metabolického syndromu

Inzulinova rezistence Fetalni malnutrice
Hyperinzulinémie Androidni obezita

Porucha dynamiky sekrece inzulinu | Intraabdominalni tuk

Esencialni hypertenze VysSi PAI-1 , faktor VII., VIILI.
Hyperglykémie NiZSi bazalni energeticky vydej
Porucha glukézové tolerance Postreceptorové poruchy inzulinu
Hypertriacylglycerolémie Poruchy pfenaSece Glc

Mala denzni LDL IRS proteiny

Niz§i HDL Steatdza jaterni, svalova
Hyperurikémie Syndrom spankové apnoe

1.6 HLAVNI SKUPINY SLOZEK MS X

obezita

diabetes mellitus 2. typu
dyslipidémie

hypertenze

o B~ w0 D

poruchy koagulace a systémovy zanét(1)

1.6.1 OBEZITA

1.6.1.1 DEFINICE

Obezita je multifaktorialni onemocnéni, které se projevuje pii pozitivni
energetické bilanci v disledku nerovnomérného pfijmu a vydeje energie, pfi

kterém dochazi k nadmémému hromadéni rezervniho tuku v organismu.(4)
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Zvysené ukladani tuku je dano zvétSenim poctu adipocyti, jejich pfeplnénim nebo

kombinaci obou téchto faktord.(3)

Podil tuku: Zeny 25-30%

Muzi 15-20%

Obezita se stala problémem naseho stoleti. Zmeénil se zivotni styl, vzrostla

konzumace tukt a snizila se fyzicka aktivita.(4)

1.6.1.2. ETIOPATOGENEZE

Ke wvzniku obezity pfispivaji vlivy genetické, hormondlni, metabolické,

psychologické, zevni, ale vzdy jde o nepomér mezi piijmem a vydejem energie.
1.6.1.2.1 Genetické vlivy

U déti obéznich rodict je pravdépodobnost vzniku obezity 3-8x vyssi.Pokud jsou
oba §tihli riziko je 10%, pokud jeden z rodict je obézni riziko se zvySuje na 40%
a pokud jsou oba, riziko je az 80%.

1.6.1.2.2 Hormonalni vlivy:

Hormonalni vlivy jsou ¢asto pfisuzovany k jedné z pfic¢in obezity, ale ptipadi se
na ném ucastni méne nez 1%. Jde naptiklad o hypotyredzu, Cushingliv syndrom,

hypogonadismum u muzl pii hypotalamickych poruchach (jako diisledek nadoru,

traumatu nebo infekce), kdy dochazi k rozvoji otylosti.
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1.6.1.2.3 Metabolické vlivy:

Energetickou naroc¢nost urcuje télesna hmotnost, pohlavi, stupen fyzické aktivity,
aj. Jedinci s nizkou energetickou pfeménou maji nékolikrat vyssi riziko narustu

hmotnosti.

1.6.1.2.4 Psychologické a zevni vlivy:

Pfijem potravy je zvySen v zavislosti na zevnich signdlech a na emocni
situaci.Napiiklad je to reakce na osamélost, deprese, frustrace, napéti,
stres.Dulezit¢ jsou i rodinné vlivy a vychovné metody k rozvoji jidelnich
zvyklosti.

1.6.1.2.5 Léky a jejich vliv na obezitu:

Néktera psychofarmaka mohou zvySovat chut’ k jidlu, nebo ménit energetickou

bilanci. Jsou to zejména antidepresiva, neuroleptika, glukokortikoidy, gestageny,
a.(7)

1.6.1.3 VYSETRENI V OBEZITOLOGII

1.6.1.3.1 Nutri¢ni anamnéza

Zagind anamnézou se zaméfenim na specifické problémy souvisejici s obezitou.
Naptiklad vyskyt obezity v rodin€, vyvoj hmotnosti, vdhové vykyvy. Dale se

zjistuji informace o jidelnich zvyklostech a fyzické aktivité a stanovi se motivace

(zdravotni, esteticka).
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1.6.1.3.2 Laboratorni vySetfeni

Déle se stanovi laboratorni vysetieni ve vztahu ke komplikacim obezity. TC,
HDL, TG, LDL, glykémie nalacno, postprandialni glkémie, kyselina mocova,
ALT, AST, GMT, urea, moc¢ chemicky + sediment, TSH,...
1.6.1.3.3.Antropometricka vySetfeni

K posouzeni hmotnosti ve vztahu ke zdravotnim rizikim déle diagnostikujeme
obezitu, stanovenim hmotnostniho indexu a pfesnéji pak obsahu a rozlozeni tuku
v téle. Prakticky se opustilo stanoveni tzv. Brocova indexu (hmotnost v kg/(vyska
v cm — 100), ktery je nevhodny, protoze koreluje s vySkou a nehodi se univerzalné
pro malé i velké jedince. Proto byl zaveden hmotnostni index.(1)

Klasifikace kvantitativni

Hmotnostni index:

Nebo-li Queteletiv index télesné hmotnosti (Body Mass Index = BMI)

vypocitame pomoci jednoduchého vzorce:

BMI = véha (kg) / vyska (m)?

Tabulka ¢.2 - Klasifikace hmotnosti dle BMI

PodvyZiva do 18,5
Normalni hmotnost 18,5-25
Nadvaha 25-30
Obezita I. Stupné 30-35
Obezita Il. Stupné 35-40
Obezita Ill. Stupné nad 40
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Jako normalni hmotnost je uvaddéna hodnota BMI 18,5 az 25 kg/m? Pod tuto
uroven je onemocnéni klasifikovano jako podvyziva. Nadvaha je definovana jako
predstupent obezity, kdy od ¢isla BMI 25 riziko zdravotnich komplikaci stoupa a
od hodnoty 27 ostie stoupa. Morbidni obezita je pak zavaznym onemocnénim,
kdy tito lidé nedozivaji vice nez 60 let. Optimalni Zivotni progndézu mivaji jedinci
s BMI 20 az 22.

BMI tedy slouzi nejen jako méfitko pro stanoveni obezity, ale také jako ukazatel

zivotni prognézy a rizika komplikaci obezity.(2)

Obsah tuku:

Obsah tuku v té€le méfime antropometrickym méfenim. K orientaénimu vySetieni
postacuji 2 kozni fasy. Subskapularni a nad tricepsem. Pomér mezi nimi se nazyva
index centrality. Nevyhodou je, ze neméti podil intraabdomindlniho tuku.

Dale se pouzivaji metody zaloZené na vodivosti téla tzv. bioelektrickd impedance.
MEéii slozeni téla, stanovenim odporu téla pii prichodu proudu o nizké intenzité a
vysoké frekvenci. Pfistroje se 1isi dle lokalizace elektrod. Vyhodou je, ze
nezatézuje pacienta a neni Casové narocna. Nevyhodou pak je zavislost na
hydrataci a na anatomickych pomeérech.

Nejstars$i metodou je hydrodensitometrie. Podstatou je méfeni hmotnosti téla pod
vodou a na vzduchu, kdy je rozdilna hodnota denzity, ktera se méni s obsahem

tuku.(1)

Klasifikace kvalitativni

Z hlediska rizik vzniku komplikaci metabolickych a obéhovych je dulezité urceni

rozlozeni tuku, kdy pouzivame antropometrické metody.

Rozlozeni tuku v téle:

Obvod pasu méfime V polovin€ vzdalenosti mezi spodnim okrajem dolniho Zebra

a crista iliaca v horizontalni roving.
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Zvysené riziko Vysoké riziko

Hrani¢ni hodnoty: muzi 94cm 102cm
zeny 80cm 88cm
WHR:
Pomér pas / boky (waist to hip ratio, WHR) méfime ve vySi maximalniho
vyklenuti kycCli v horizontdlni rovin€. U obezity androidni je tuk ulozen hlavné

v oblasti bticha, u gynoidni v oblasti hyzdi a stehen.

Hrani¢ni hodnoty androidni obezity: =~ muzi > 1,0
zeny >0,85
Rizikovéjsi je obezita androidni, kdy jiz pii mirném zvyseni roste riziko poruch

latkové pfemény a KVO. Toto riziko je tmérné obvodu pasu.(2)

Dale je nutno zjistit energeticky obsah pfijimané potravy a energeticky vydej.(1)

1.6.1.4 ZDRAVOTNI KOMPLIKACE

Dulezité¢ je sledovani mist, kde dochédzi k uklddani tuku. Pokud se hromadi
Vv oblasti bficha je to spojeno predevSim s diabetem II. typu a arterialni hypertenzi.
Rozviji se aterosklerdza, zvySuje se riziko vzniku infarktu myokardu a cévni
mozkové piihody. U gynoidniho typu tento ti¢inek nebyva. MiiZe ale byt pfi¢inou
osteoartr6zy nosnych kloubi.

Ke komplikacim patii také hypoventilacni (Pickwikiv) syndrom, ktery je
provazen chronickou spankovou deprivaci v noci (pii spankovych apnoich) a
somnolenci pfes den. Intermitentni obstrukce hornich dychacich cest miize vést
k hypoventilaci, hyperkapnii i k srde¢nim arytmiim. Nékdy se muze rozvinout i
polycytémie, plicni hypertenze, cor pulmonale.

Bézné je steatoza jater, cholecystolithidza, varixy donich koncetin, castéjsi

trombembolické komplikace, bfisni kyly i1 karcinomy (prsu, endometria, prostaty).
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U Zen jsou bézné poruchy menstrua¢niho cyklu (meno-, metroragie, amenorea,
PCOS). Byvaji i kozni komplikace, hyperurikémie mtze vyustit ve dnu. Obezita

muze byt pfi¢inou depresi, pocitii ménécennosti apod. (4)

1.6.1.5 METABOLICKE ZMENY

1.6.1.5.1 Zmény v metabolismu lipid:

Stoupa hladina LDL, je zvySen metabolicky obrat cholesterolu, ktery je zvysSené
vylu€ovan do zIu¢i. Proto se tak snadno tvoifi cholesterolové kameny. Pii
hyperinzulinémii stoupa produkce VLDL v jatrech. Casto je zvySeno vyludovani
17-hydroxykortikosteroidi 1 plazmatického kortizolu. Stoupa ob¢h volnych MK,
coz vede k hypertriacylglycerolémii. Volné MK maji lipotoxicky efekt pro B-
bunky pankreatu.(4)

1.6.1.5.2 Zmény v metabolismu sacharidi:

V dusledku hyperinzulinémie dochazi k downregulaci pocétu inzulinovych
receptorii.Obézni pacientt maji nizS§i tkanovou odpovéd’ na inzulin nez
neobézni.To hraje dilezitou roli pfi rozvoji inzulinové rezistence.(2) Je pfitomna
postrecep¢ni porucha — defekt v kapacité metabolismu glukédzy.(4) Dale se snizuje
oxidace glukozy.

Pacienti s androidni distribuci tuku maji tkan¢ rezistentnéj$i na inzulin nez
pacienti s gynoidnim typem obezity. Bylo prokazano, Ze redukce hmotnosti

zlepsuje inzulinovou senzitivitu.(2)
1.6.1.6 TERAPIE
Zakladem terapie je kalorickd restrikce, vytvoreni negativni energetické situace.

Deficit 32,000 kJ by mélo vést ke ztraté 1kg tuku. Kombinuje se obvykle nékolik

postupt:
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1.6.1.6.1 DIETOTERAPIE

1.6.1.6.1.1 Hypokalorické jidelnicky

Je to vyvazena skladba pokrmu, kterd muze organismu dodévat vhodné davky

bilkovin, sacharidi a tukd. Je ale nutnd suplementace minerdlnich latek a

vitaminu. Dulezité je dietu sestavit co nejpestieji a chutné ji upravit. Doporuceni

zavisi na pfijmu energie pred zahajenim redukce.(7)

Tabulka €. 3 - Optimalni dieta pro obezitu (1)

Pacienti s vysokym pfijmem energie pied

1é¢bou, s vysokym vydejem energie

energie 8000kJ

Osoby s nizkym piijmem energie pfed

1écbou, s nizkym vydejem energie

energie 6000kJ

bilkoviny 15%

vice bilkovin rybich a rostlinnych

bilkoviny 20%

sacharidy 55%

zelenina, ovoce, lusténiny, potraviny obsahujici
Skrob s nizkym GI 30%

potraviny obsahujici $krob s vysokym GI 20-25%

sacharidy 50-55%

tuky 25-30%
mononenasycené 15 a vice %
polynenasycené n-6/n-3 / 4-5/1

nasycené do 6-7%

tuky 25-30%

cholesterol do 300mg/den
alkohol do 30g/den
stl do 4-6g/den

cholesterol do 300mg/den
alkohol vyjimecné

sl do 4-6g/den
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1.6.1.6.1.2 Diety omezujici jednu z zivin:

Diety se snizenym obsahem tuku jsou diety s vysokym obsahem polysacharidi.
Diety se zménou slozeni tuku jsou diety se snizenym obsahem SFA a zvySenym
obsahem MUFA a PUFA. Bezsacharidové diety se skladaji ptevazné€ z bilkovin a

tuk®i maji ketogenni G€inek zvysujici riziko hyperlipidémie.

1.6.1.6.1.3 Tekuté diety:

Modifikované hladovéni, VLCD (very low calorie diet)

Patii mezi ndhrady potravy, kde je definovan obsah energie do 3200kJ, bilkovin,
sacharidli, tuki. Ty jsou pfevazné ve form& PUFA. Maji specificky zplsob
indikace, napt. BMI nad 35, pted chirurgickymi vykony. Nevyhodou je, Ze

pacienta nenauci spravnym stravovacim navyktm.(1)

1.6.1.6.1.4 Doporuceni pro obézni jednice

* Snizit mnozstvi potravy s vysokou energetickou denzitou

* SniZit pfijem nasycenych tuka a zvySit obsah MUFA a PUFA (pomér n-
6/n-3 = 4-5:1)

* Preferovat potraviny s niz§im glykemickym indexem

* Zvysit piijem potravin bohatych vldkninou, denné zatadit zeleninové
salaty,lusténiny, zeleninu nebo ovoce

* Omezit konzumaci alkoholu

*+  Omezit sl 1 kofeni

*+ Konzumovat vice malych porci (4-6 denn€¢) a pevné stanovit dobu
hlavnich jidel

*+ Sledovat informace o nutri¢ni hodnot¢ a sloZeni potravin

* Pouzivat vhodnou technologickou upravu

+ Hilidat ubytek hmotnosti maximaln¢ 0,5kg/tyden(7)
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1.6.1.6.2 POHYBOVA AKTIVITA

Pohybové aktivita pfispiva k omezeni tvorby tukové tkané a k redukci jejiho
mnozstvi. Pfi zvySeni pohybové aktivity se zvysuje celkovy energeticky vyde;.
Velikost vydeje zavisi na dob¢ trvani, jeji intenzité a druhu sportu.

Doporuéené trvani a intenzita pii 16¢bé obezity je 45min 3-4x tydn&. Uroveii 50-
70% maximalni aerobni kapacity. Aktivita musi probihat aerobné¢ a nesmi
zatézovat nosné klouby. Vhodna je rychlejsi chlize bez zatéze, plavani, jizda na
kole, lyzovani, aerobni gymnastika se Setienim dolnich koncetin.

U vytrvalostné trénovanych osob je zvySena oxidace tuku jak v klidu, tak pfi
zatézi. Dochazi u nich ke zvySeni koncentrace mitochondrii a oxidativnich
enzymu v kosternim svalu, zvySeni svalové hmoty a zvyseni nabidky volnych MK
svalu.

Osoby s abdominalni obezitou maji snizenou citlivost tukové tkan¢ k lipolytickym

podnétim.

1.6.1.6.2.1 Utinek pohybové aktivity

Redukce je zavisla na objemu pohybové aktivity,ale také na pohlavi, genetickych
faktorech a typu obezity.Pokud jde o androidni typ, dojde k redukci abdomindlni
tukové tkang.

Pohybova aktivita snizuje u obéznich IR a hyperinzulinémii. Ke sniZeni IR
prispiva ubytek tukové tkand. Uginkem pohybové intervence se také sniZuje
hypertenze a hypertriglycerolémie a zvySuje se HDL. To ma vliv na zmensSeni
metabolickych rizik KVO.

Pii tréninkovych programech dochazi k Gbytku tukové hmoty a nardstu hmoty
svalové. U nizkoenergetického dietniho rezimu k redukci svalové hmoty. Proto je
vhodné tyto postupy kombinovat.

vvvvvv

v pohybové aktivité.
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1.6.1.6.3 PSYCHOTERAPIE

Jednim ze zakladnich smérti je kognitivné-behaviordlni terapie, kde cilem je
odstranéni ¢i zmirnéni chorobnych pfiznaki a zmény celé osobnosti.
Vypracovanim programu navodime zddouci zmény v nevhodném chovani,
mysSleni a v nevhodnych emocich. Pouzivaji se zde techniky sebekontroly,
techniky kognitivni (ovlivnéni nevhodného mysleni), relaxaéni a modelovani
(princip napodoby). VétSinou jednotlivé techniky kombinujeme s upfednostnénim
techniky, kterd ovliviiuje tu slozku osobnosti, kterou chceme ménit (chovani —
behaviordlni techniky, kognice — kognitivni techniky, emoce — relaxacni

techniky).(1)

1.6.1.6.4 FARMAKOTERAPIE

Ve farmakoterapii pouzivame léky, které tlumi chut’ k jidlu (anorektika) a které

ovliviiuji vstiebavani zivin v travicim traktu.

Léky tlumici chut’ k jidlu:

1. katecholaminergni

2. serotoninergni
Katecholaminergni
Patii do skupiny sympatikomimetik.Nyni je k dispozici fentermin (Adipex,
Gerot). Uzivd se vjedné davce rano. Ma psychostimulacni UCinky, vyrazné

snizuje hmotnost. Poddvame omezenou dobu (1-3 mésice) pro moznost navyku.

Kontraindikaci je glaukom a t&€z$i hypertenze.
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Serotoninergni

Provétenym lékem je sibutramin ( Meridia, Lindaxa ), ktery zvysuje pocit
nasyceni, stimuluje termogenezi a tim dochazi ke zvySenému vydeji energie.

Snizuje zejména obvod pasu, TAG a zvysuje HDL.

Léky ovlivitujici vstiebavani zivin z traviciho traktu

Hlavnim piedstavitelem je tetrahydrolipostatin nebo-li orilstat, ktery na sebe vaze
stievni lipazu ¢imz brani vstiebavani tukd asi o 30%. Tim dochazi ke snizeni IR 1

bez snizeni hmotnosti.

1.6.1.6.5 CHIRURGICKA LECBA

Pouziva se ptedev§im bandaz Zaludku, coZ je nejefektivnéjsi postup zejména u
obezity vyssiho stupné, pii nelGspéchu ostatni 1écby. Principem je zaskrceni
zaludku do tvaru ptesypacich hodin, kdy vznika mala horni ¢ast zaludku o objemu
do 25ml. Diisledkem jsou pocity velmi brzkého nasyceni.

Gastrické balony jsou malo efektivni .Jejich aplikace je moZzna jen kratkodobé.

Jde o nejrizikovéjsi 1é€bu obezity s mnoha moZznymi komplikacemi.(2)

1.6.1.7 ZAVER

Lécba obezity je velice obtiznd. Pribéh a progndéza zavisi na spolupraci
nemocného.Casto je nutno pocitat s recidivami. Hlavnim problémem je ne sniZeni
hmotnosti, ale trval¢ udrZzeni dosazené redukce.(2) Nemocny musi dodrzovat

reduk¢ni rezim po cely zivot.(4)

1.6.2 METABOLICKY SYNDROM A DM II. TYPU

vV

zastoupeny takto: 90% obezita, 70% hypertenze a hypertriglycerolémie, 30-40%
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hypercholesterolémie. Porusend gluk6zova tolerance je prechodnou diagnostickou
jednotkou. Kli¢ovym hormonem diabetu je inzulin a to sekrece inzulinu a

rezistence na inzulin.(1)

1.6.2.1 VZNIK DM 2. TYPU

DM 2.typu vznika u jedince s periferni inzulinovou rezistenci a poruchou sekrece
inzulinu. Inzulin se wvytvafi 1 uklada v sekre¢nich granulich B-bun¢k
Langerhanzovych ostrivkii. Signdlem sekrece je glykémie. Pfi poruse sekrece
mohou hrat i mitochondridlni poruchy. Pro stimulaci B-bunék k sekreci je klicovy
pfenos glukézy transportérem GLUT4. U pacientl s DM 2. typu je mnozstvi B-
bun¢k s GLUT4 vyrazné niz§i. U DM 2.typu vznikd dynamicka porucha sekrece
s poruchou casné faze sekrece. Druhd faze je vyssi a trva déle, protoze se snazi
kompenzovat efekt chybgjici prvni faze. Chronickd hypersekrece se tedy

projevuje vysokou pozdni sekreci inzulinu.

Jaterni glukoneogeneze je vystupiiovana v zavislosti na glykémii. Cim je vyssi
glykémie, tim je vysSi glukoneogeneze a tim je nizSi ukladani glukézy. V
preddiabetickém stadiu postupné vznika pievaha oxidace lipidd, stoupaji hladiny
neesterifikovanych mastnych kyselin. Pfi rozvoji stoupa utilizace bilkovin 1

lipidi.(2)

1.6.2.2 CHARAKTERISTICKE ZMENY

Je zde neschopnost suprimovat glukoneogenezi. Stoupa utilizace bilkovin 1 lipidi.
Kvalitativné 1 kvantitativné se zvySuje sekrece inzulinu. Klesa schopnost glukozy
se neoxidac¢né ukladat a bazaln¢ a suprabazalné oxidovat. Tyto zmény se tykaji
poméru spalovani zivin. Stoupd spalovani tukli na ukor cukri. Dale dochézi ke

zméné citlivosti na inzulin. Svaly a tukova tkan se na inzulin stavaji rezistentni.
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1.6.2.3 DIAGNOZA DM II. TYPU

Kritéria diagnézy diabetu jsou glykémie nalatno 7,0 mmol/l a voGTT za 2

hodiny na 11,1 mmol/I a vice.

Dilezita je také porucha glykémie nala¢no IFG ( Impaired Fasting Glukose), coz
je stav, kdy glykémie nalac¢no lezi mezi 6 a 7 mmol/l. Je to aterogenni faktor

predikujici vznik DM 2. typu.Je zde vazba na BMI.

1.6.2.4 POSTUPY V LECBE DM

1. redukce hmotnosti dietou a fyzickou aktivitou

2. podavani metforminu ¢i derivatl sulfonylurey

3. podéavani kombinace metforminu ¢i derivati sulfonylurey
4. podavani nizkych davek inzulinu

5. podavani vysokych davek inzulinu(1)

Cilem je co nejlepsi kompenzace a tim zébrana vzniku diabetickych komplikaci.

1.6.2.4.1 Peroralni diabetika

Derivaty sulfonylurey se hodi pro DM s normalni hmotnosti ¢i nadvéhou.
Nevyhodou je, Ze vedou ke zvySeni hmotnosti. U obéznich jedinc se podava
metformin, ktery zlepSuje glykémii  za niz8§i hladiny inzulinu, inhibuje
glukoneogenezi a neoxidaéné vychytdva a transportuje glukézu. Podavani

metforminu nevede k vzestupu hmotnosti.(1)
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1.6.3 DYSLIPIDEMIE A METABOLICKY SYNDROM

Dyslipidémie méa vyznamny podil na vzniku kardiovaskularnich onemocnénich.
Je charakterizovana hypertriglyceridémii, vyskytem malych denznich LDL-cCastic

a snizenou koncentraci HDL cholesterolu.(1)

Velky aterogenni potencial maji malé denzni LDL- cCastice. Snadnéji pronikaji
endotelem, v cévni sténé jsou vychytavany makrofagy, které se méni v pénové
bunky a davaji zaklad aterosklerotickym 1ézim. Dale se Spatné¢ vazi na LDL
receptory a proto nejsou snadno odbouravany a také velmi snadno podléhaji
oxidaci. K vysetfeni malych denznich LDL-¢astic postaci vySetieni triglycerida.

Pro zptesnéni téchto aterogennich ¢astic je uzitecné vysSetteni alipoproteinu apoB.

Dal$im podstatnym znakem dyslipidémie je prodlouzena postpradialni lipémie,

ktera piispiva k vyssimu riziku KVO.

1.6.3.1 Princip 1écby

1.6.3.1.1 Nefarmakologické lécba
- redukéni dieta
- pohybova aktivita

- nekufactvi

1.6.3.1.2 Farmakologicka lécba
- ke snizeni LDL-cholesterolu (apoB, small dense)
+ statiny
* ezentimbe

* pryskifice
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- ke zvySeni HDL-choleserolu
* niacin
+ fibraty
+ Rimonabant

+ Telmisartan (antihypertenzivum)

- ke snizeni TAG
+ optimalni kompenzace glykémie
+ fibraty, niacin, omega 3 mastné kyseliny
* Reminabant

+ Telmisartan

Dulezity je komplexni postoj k MS X.(2)

1.6.4 HYPERTENZE

o 24

139 / 85-89 torr zvySuje riziko vzniku kardiovaskularnich onemocnénich. Spolu
s dalsimi slozkami metabolického syndromu, jako je obezita ¢i diabetes mellitus,
mohou zvySovat krevni tlak. Ten také umérné stoupa s v€kem a pfrirtstajici

hmotnosti.
1.6.4.1 PATOGENEZE

Hypertentze s inzulinovou rezistenci je zpusobena kombinaci né¢kolika faktort:

1. zvySeni senzitivity k ptivodu sodiku

2. zvysSeni citlivosti na angiotenzin

3. zmény v transportu sodiku
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4. zvyseni aktivity Na/K pumpy
5. sniZeni aktivity Na/K pumpy
6. zvySeni akumulace intracelularniho vapniku
7. stimulace sympatického nervového systému

8. sniZeni syntézy vazodilatac¢nich prostaglandinti a omezeni vazodilatace

Zvysené hladiny inzulinu v disledku inzulinorezistence zptisobuji zvySeni aktivity
sympatického nervového systému, kdy primarnim centrem naruSeni je
hypotalamus. Dochazi k narustu hladin katecholamind a také k aktivaci renin-
angiotenzinového systému.To muze zapfiCinit také dlouhodobé plsobeni stresu,

kdy dojde k narustu aktivity sympatiku a oslabeni parasympatiku.

Inzulinorezistentni stavy zplsobuji hypertenzni U€inky a to retenci sodiku a vody
V ledviné a zvySenim aktivity Na/K pumpy v bunééné membrané. Tim dochazi
K narustu hladin sodiku v intracelularnim prostoru a ke zvySeni kumulace ICT
vapniku. ZvySuje se tak elektromechanicky pfevod a tim kontraktilita hladké

svaloviny cév. V disledku toho stoupa rezistence cév a diastolicky tlak.

Pusobeni chronické aktivace sympatiku

a) cirkula¢ni — zvyseni srde¢ni frekvence, minutového srde¢niho vydeje,

periferni

vazokonstrikce

b) renalni — zvyseni resorpce sodiku v ledvinach, narust hladin angiotenzinu

¢) metabolicko-endokrinni — zvySeni sekrece ACTH, TSH, naru$eni hormonut

tfidicich sexualni funkce, zvyseni hladiny katecholaminti
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Timto vznikd fada pozitivnich zpétnych vazeb, které pfispivaji ke vzniku

kardiovaskularnich onemocnéni a k metabolickému syndromu.

Vztah k hypertenzi maji také hormony produkované tukovou tkani, jako je rezistin
a leptin. Leptin, volné mastné kyseliny a inzulin vyvoldvaji sympatikotonii a tim
zvysSuji krevni tlak, rezistin ptsobi pfes endotelidlni dysfunkci nepiimo, zejména

pusobenim inzulinové rezistence u obéznich.(2)

1.6.4.2 Principy 1écby

Lécba hypertenze u metabolického syndromu by méla byt komplexni, tedy skladat
se z nefarmakologické a farmakologické 1é¢by, kdy cilové hodnoty by mély byt
pod 130/80 torr.

1.6.4.2 Princip 1écby
1.6.4.2.1 Nefarmakologicka
+ pravidelna zivotosprava
* vyvazena a pravidelna stfidma strava
* pohybova aktivita
*+ prevence nadmérného uzivani alkoholu

+ zanechani koufeni

1.6.4.2.2 Farmakologick4 — kombinac¢ni 1é¢ba
+ diuretika — s kombinaci s ACE inhibitory zlepsuji IR
* beta-blokatory — zhor$uji inzulinovou senzitivitu
* Dblokatory kalciového kanalu
+ ACE inhibitory — ovlivituji RAS

*+ AT1 - blokatory — ovliviiuji RAS
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1.6.5 PORUCHY KOAGULACE A ZANET

Metabolicky syndrom je stav prozanétlivy, prokoagulacni a proaterogenni.
Predstavuje vysoké riziko pro aterotrombogenni kardiovaskularni piihody. Jedinci
S metabolickym syndromem maji vétsi sklon k trombogenezi a sniZzenou
fibrinolyzu. Zanét a dysfunkce endotelu ptfedstavuji prvni stadia aterogeneze.
SouCasné¢ je poruSena hemostdza, nerovnovdha mezi koagulacemi a

fibrinolytickymi procesy.

1.6.5.1 ZANET A DYSFUNKCE ENDOTELU

Funkci endotelu je zejména regulace arteridlniho tonu, struktura a permeabilita
cévni stény, udrzovani hemostdzy a interakce s krevnimi a jinymi elementy.
Naruseni funkce endotelu miize byt vyssim krevnim tlakem, zvySenou hladinou

glukézy, cholesterolu, koufenim, inzulinovou rezistenci, atd.

Mechanismy inzulinové rezistence na endotel jsou dvojiho typu. Dochazi ke
zvysené syntéze ADMA (asymetricky dimethlyarginin), ktery vede ke snizeni
vazodilatacni schopnosti arterii a ke zvySeni oxidacniho stresu a také dochézi
k aktivaci renin-angiotenzin systému. To se projevi zvySenou hladinou
angiotenzinu II, coz vede k poSkozeni endotelu, ktery zvysi produkci endotelinu
(vazokonstrikéni a prokoagulacni latka) a PAI-1 (plazminogen activator inhibitor

1).

Dale se uplatiyji tzv. adhezivni molekuly mezi které patii E selektin, P selektin a
ICAM-1 (intercellular adhesion molecule).Tyto adhezivni molekuly jsou
stimulovany interleukiny a tumor necrosis faktorem o (TNF- a), které zpisobuji
zanétlivy proces aterosklerozy u Metabolického syndromu.Tyto zéanétlivé
cytokiny stimuluji fadu tkani k produkci zanétlivych cytokini, nejdilezitéjsi je C-
reaktivni portein (CRP).ZvySené hladiny CRP jsou markerem mirného cévniho

zan&tu a tim tedy prediktorem aterosklerozy.
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Referenéni hladina CRP

Riziko KVO

Nizké méné nez 1mg/1
Stiedni 1-3mg/I
Vysoké 3-10mg/l

Endotelové dysfunkce se znamkami zanétu maji také vliv na rozvoj
mikroalbuminurie. Je to znamka naruSeni glomerulu ledvin, ale i1 marker

zvySeného rizika mikro a makroangiopatie.

1.6.5.1.1 Principy 1écby

K 1écbeé se pouzivaji antihypertenziva, ktera zlepSuji hemodynamické poméry,
dale inhibitory RAS, které snizuji tonus sympatického nervového systému a
hladinu angiotenzinu II (zlepSeni fibrinolyzy). Také pozitivné ovliviuji
inzulinorezistenci. Jako dalSi z moZnosti farmakologické 1écby se pouzivaji

hypolipidemika (statiny a fibraty), které snizuji hladinu CRP.(2)

1.6.5.2 PORUCHY KOAGULACE

Dysfunkce endotelu je také projevem dysbalance hemostazy. Jsou zde vyssi
hladiny prokoagula¢nich faktord — Willebrandova faktoru, fibrinogenu,
solubilniho trombomodulinu a endotelinu-1.

Na dysregulaci se podili zvySena aktivita trombocytl. Hlavni poruchou souvisejici
sIR a MS X je sniZzena fibrinolyza. Ta je ur€ena rovnovahou mezi aktivatory
plazminogenu a jejich inhibitory. Hlavni aktivator je tkanovy aktivator
plazminogen inhibitor PAI-1, ktery je produkovan endotelem arterii, visceralni
tukovou tkani a steatotickymi jatry. Porucha fibrinolyzy se tedy projevuje

zvySenou hladinou PAI-1, coz je rizikovym faktorem KVO.
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1.6.5.2.1 Principy lécby

Pro snizeni rizika vzniku kardiovaskularnich onemocnéni i vznik DM 2. typu je
dilezité snizeni hladin PAI-1 a to jak redukci hmotnosti, zvySenou pohybovou
aktivitou, tak inhibitory ACE, které snizuji krevni tlak, zvySuji aktivitu RAS a
sympatického nervového systému, ale také zlepSuji inzulinovou rezistenci a
pusobi fibrinolyticky. K antiagregacni terapii se pouziva kyselina acetylsalicilova

v dadvce 75mg / den.

1.6.6 DALSI SLOZKY METABOLICKEHO SYNDROMU

1.6.6.1 HYPERURIKEMIE

Hyperurikémie patii mezi klasické rizikové faktory aterogeneze. Je béZzna
v prediabetickém stadiu Metabolického syndromu. Jde o projev katabolismu a
vystupiiované glukoneogeneze. Vyznamna je detekce hyperurikémie pii poznani
pacienta s Metabolickym syndromem a k posouzeni kardiovaskularniho rizika.
Meéla by byt 1é€ena pouze ve vztahu k urolitihidze ¢i dné.

Vyznamnou endogennni antioxida¢ni latkou je kyselina mocova, kdy jeji zvySené

hladiny mohou mit ochranny vyznam na anterogenezi.(1)

1.6.6.2 FERRITIN

Pozitivné koreluje s glykémii, triglyceridémii a s diastolickym krevnim tlakem,
negativné koreluje s HDL- cholesterolem. Vyssi zasoby Zeleza mohou znamenat
vys§i riziko ischemické choroby srdecni. U diabetiki je vySsi oxidacéni stres. Vice
volnych radikalt vznika pii glykosylaci proteinli a autooxidaci glukozy. Tyto
reakce mohou byt katalyzovany zelezem. ZvySené hladiny ferritinu jsou

markerem MS a Spatné kompenzace diabetu.(2)
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1.6.6.3 PROINZULIN

Je vyznamnou slozkou patogeneze MS. Pii pirechodu od prostého MS X k DM 2.
typu dochazi ke zméné poméru proinzulin / inzulin. Hyperproinzulinémie muze
byt také disledek zvySené sekrecni stimulace se zapojenim nezralych sekrecnich
granul pii IR. ZvySeni proinzulinu je absolutni (ne proporcionalni

s hyperinzulinémii), proto je tak dtlezité sledovat pomér proinzulin / inzulin.(1)

1.6.6.4 SYNDROM POLYCYSTICKYCH OVARII

1.6.6.4.1 UVOD

Onemocnéni popsali r. 1935 Stein a Leventhal.(2) Syndrom polycystickych ovari

(dale jen PCOS) je nejcastéjsi endokrinopatie. Lze ho zatadit 1 mezi onemocnéni

metabolické a gynekologické(2). Postihuje 6-10% Zen reprodukéniho véku.

1.6.6.4.2 DEFINICE

Heterogenni porucha nejasné etiologie s pfitomnosti hyperandrogenismu.

Diagnostikovano tehdy pokud pfitomny 2 ze tii znaki:

1. oligomenorhea a/nebo anovulace

2. klinické nebo biochemické znadmky hyperandrogenismu

3. sonograficky nalez PCOS(5)

Pro rizikové pacientky (obézni, DM, s rodinnou anamnézou poruch metabolismu
sacharidll) je doporucovan oralni glukézovy toleran¢ni test pro odkryti inzulinové

rezistence.
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1.6.6.4.3 KLINICKA MANIFESTACE

Syndrom polycystickych ovarii se muze klinicky manifestovat, jako anovulace,
oligomenorhea (vzacné amenorhea), infertilita , hirusitismus, alopecie(vypadavani
vlast), akné, obezita a hypertenze. Z hlediska metabolickych a hormonalnich
poruch jako inzulinova rezistence, zvySeny vyskyt DM, zvySena hladina LH,
testosteronu, androstendionu, 17-alfa-hydroxyprogesteronu, snizena hladina FSH
a SHBG (sexualni hormony vazici globulin). Jsou zde patrna zvétSena a cysticky

zménéna ovaria — inhibice zrani folikulti tvoti drobné i vétsi cysty.

Klasickym endokrinni kritériem je vy$si pomér LH/FSH(obvykle nad 2,0).Dnes
se ale ke stanoveni 1écby nepozaduje.Sekrece LH je pulzni a nemusi byt vzdy
zachycena. Stromadlni, intersticidlni a hilidrni ¢ast ovarii secernuje i androgeny.
Vétsina testosteronu v plazmé Zeny vznika konverzi z androstendionu a DHEA(

v kizi, tukové tkani a jatrech).(5,1)

1.6.6.4.4 PATOGENEZE

* porucha sekrece a pisobeni inzulinu — hyperinzulinizmus a IR

*+ porucha syntézy androgenli v ovariu

*+ zvySeny metabolizmus kortizolu — nasledna nadmérna sekrece adrenalnich
androgenti

* primarni neuroendokrinni porucha — zmény v amplitudé a frekvenci
vylevii LH

* porucha fizeni sekrece FSH

* porucha steroidogeneze v nadledvin¢ a ovariu charakteru enzymopatie

* zvySena aktivita Sa-reduktazy steroidii ve vlaskovém folikulu(zvysena

konverze testosteronu na dihydrotestosteron)

Ur¢itou roli zde hraje 1 genetika. Familiarni vyskyt.(5)
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1.6.6.4.5 VZTAH PCOS K INZULINOVE REZISTENCI

Pro onemocnéni je typickd inzulinova rezistence. Pti¢iny IR mohou byt riizného
puvodu. Mize se jednat o poruchu fosforylace ¢i mutace inzulinového receptoru,

postreceptorovou poruchu, ale i geneticky defekt.

Existuje n¢kolik teorii primarni poruchy PCOS:

1. Teorie:

Androstendion v nadbytku se na periferii aromatizuje na estron, ktery
pozitivni zpétnou vazbou stimuluje zvySeni sekrece LH vedouci
k nadprodukci androgend.

Nadmérna sekrece androgenti v ovariu vede K pfed¢asnému vyzravani folikul,

které se stavaji androgennimi folikuly s dal$i nadprodukci androgentl.

2. Teorie periferni IR:

Periferni IR vede k hyperinzulinémii.Ta stimuluje v ovariich androgenezi
(cestou receptorti pro IGF, kterych je v ovariu dostatek).Poté dochéazi k
druhotnym zménam hypofyzarnich hormoni, které jsou tedy dané vyssi
hladinou androgenti. Hyperinzulinémie také inhibuje syntézu SHBG v jatrech a

tim dojde ke zvySené dostupnosti steroidd.
3. Teorie centralni:
V hypotalamu je primarni porucha sekrece gonadotropinti, které zpiisobuji

zvySeni amplitudy i frekvence pulzni sekrece LH. Sekrece FSH je niZsi.

Soucasti je Teorie stresové hyperinzulinémie a hyperplazie B-bunék.(2)
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Plati smés uvedenych teorii, které wvysvétluji vztahy k diabetu a obezité
mechanismem primarni a sekundarni IR. Je zde jasny vztah hyperandrogenémie a
inzulinémie. U PCOS dochazi ke stimulaci ovarialni steroidogeneze inzulinem.
Ten mj. mize v nadledviné zpusobovat sekreci mineralokortikoidi a tim

hypertenzi.(1)

1.6.6.4.6 STERILITA A METABOLICKY SNYDROM

Sterilita a anovula¢ni cykly souvisi s BMI. Ma vztah s kvantitou a frekvenci
peaktt LH. Plodnost v pasmu nadvahy(i podvahy) klesa. Velmi vyrazné je snizena
pfi obezité.(2) Obézni maji vyssi hladiny estrogenil pro vyssi konverzi androgenii
Vv tukové tkéni.(3) Vyznamnym jevem je hyperinzulinémie a neplodnost.

Bylo prokézano, ze ptfi redukci hmotnosti a tim poklesu inzulinémie se docili
upravy ovulacnich cykli a obnoveni plodnosti. Klesaji hladiny androgent a

inzulinu a stoupa SHBG.(2)

1.6.6.4.7 RIZIKA PCOS

Zeny s PCOS jsou vice ohroZeny karcinomem endometria a ovaria. Zvysuje se
riziko KVO, ktera jsou spojena s obezitou, inzulinovou rezistenci a dyslipidémii.

Pravdépodobnost poruchy glukézové tolerance je 5-10x vySsi u Zen s PCOS nez u
zdravych. Také nastup poruch glukézového metabolismu je diivéjsi (jiz 3-4.

dekada)(5).

1.6.6.4.8 PRINCIPY LECBY

Cilem 1écby je odstranéni anovulacnich cykli a sterility a zmenSeni nasledka

hyperandrogenismu.
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1.6.6.4.8.1. Dietoterapie

K redukci hmotnosti je tieba snizit denni energeticky pfijem, piijem tuku a

WHR a naopak zvysit pohybovou aktivitu.(2)

1.6.6.4.8.2 Farmakologicka 1écba

U hyperandrogenismu se pouziva antiandrogenni terapie( cyproteron acetat,
spirolakton), kdy dochazi k inhibici sekrece LH a tim inhibice ovaridlnich
androgenii. Déle se pouziva hormonalni antikoncepce, ktera stimuluje tvorbu
SHBG (7). Estrogeny zvySuji SHBG a snizuji hladiny volnych androgend.

Anovulace se 1é¢i ptiliSnou stimulaci endometria estrogeny (dlouhodoba 1écba
gestageny). Podavd se klomifencitrat (zlepSeni s podanim tamoxifenu),

nejméné pulroc¢ni 1é¢ba, ale také analogy gonadoliberinu.

1.6.6.4.8.3 Chirurgicka 1é¢ba

Infertilita se 1€¢i laparoskopickou elektrokauterizace ovarii, kterd je méné

pouzivana, kvili riziku vzniku srustt.(4)
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Analyticka cast

Hypotéza:

Obézni pacienti maji niz§i tkannovou odpovéd’ na inzulin = inzulinovou rezistenci.
Periferni inzulinova rezistence vede k hyperinzulinémii. Ta stimuluje v ovariich
androgenezi. Hyperinzulinémie také inhibuje syntézu SHBG v jatrech a tim dojde
ke zvysené dostupnosti steroidu.

Je zde jasny vztah hyperandrogenémie a inzulinémie. U Zen s PCOS dochazi ke
stimulaci ovarialni steroidogeneze inzulinem.

V této studii chceme prokazat, ze pii redukci hmotnosti u zen s PCOS dojde ke
zlepSeni inzulinové senzitivity a tim k upraveni ovulaénich cykld a k plodnosti.
Dale chceme analyzovat vztah inzulinu Kk sérovym koncentracim vybranych
hormont.

Pokud tedy snizime inzulinémii, zvysi se syntéza SHBG a tim klesne hladina

steroidd.
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Metodika:

a) Popsani subjektu:

V této studii bylo pozorovno 14 obéznich Zzen se syndromem polycystickych
ovarii (v€k 22-41 let, BMI nad 30 kg / m?), kde 4 Zeny tuto studii nedokon¢ily.
Kritériem vybéru byly vahové zmény vice nez 3 kg b&hem tii mésict pred
zaCatkem studie, hypertenze, diabetes, hyperlipidémie nebo obezita 1éCend
1éky, t€hotenstvi, jinak zdravé.

Kontrolni skupinou bylo 16 obéznich zen bez syndromu polycystickych ovarii

(ve€k 26-51 let, BMI nad 30 kg / m?), kde jedna Zena tuto studii nedokoncila.

b) Intervence:

K redukci vahy jsme dospéli t€mito zpiisoby. Béhem prvnich 4 tydn Zeny
ptijimaly 800kcal / den VLCD (very low calory diet), tekutd formule diety
(Redita, Promil, Ceska republika). Druhy mésic, LCD (low calory diet) byla
navrzena tak, aby zajistila o 600 kcal méné nez individualné odhadnuty
energeticky pozadavek zaloZzeny na pocatecni bazdlni energetické hodnoté
nasobena 1,3 (koeficient korekce pro fyzickou aktivitu).Posledni fazi byla
navrzena dieta pro udrZeni vahy po dobu 3 a 4 mésice, béhem které byly
pacientky instruovany, jak udrZet svou vahu.

Pacientky konzultovaly dietu 1x za tyden béhem VLCD a LCD a 1x mesi¢né
béhem udrZovaci faze. Na kazdé dietni konzultaci poskytly napsany 3 denni

dietni zdznam.

€) Metody vySetiovani:

Kompletni klinické vySetfeni bylo provedeno na pocatku a na konci kazdé
faze rano. Antropometrické meéteni vahy, vysky, obvod pasu a bokl bylo

provedeno pied zdznamem.T¢lesné sloZzeni bylo stanoveno multifrekvencni

bioimpedanci. Laboratornim vySetfenim krve jsme stanovili glykémii,
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inzulinémii, hladinu neesterifikovanych mastnych kyselin, HDL, celkovy
cholesterol, triglyceridy, volny testosteron, celkovy testosteron, SHBG a

kortizol.

d) Statistika:

Data byla analyzovéna v Microsoft office Excel ke srovnani obou skupin
zen.Pocitany byly primeéry jednotlivych hodnot v kazdé fazi diety a jejich

smérodatnd odchylka.Pro meéfeni sily vztahu proménnych (hmotnosti a

HOMA indexu) byl pouzit Pearsoniiv korelacni koeficient.
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Vysledky:

Celkem bylo vySetfeno 25 obéznich zen, z nichz 10 bylo s PCOS a 15 bez PCOS.
U obou skupin bylo zjisténo, ze pii redukci vahy doSlo Kupravé jejich
antropometrickych parametrti. Snizil se jim BMI, obvod pasu, obvod boku, WHR
a obsah tuku vtéle. Z hlediska laboratornich parametri doslo k poklesu
inzulinémie, glykémie a NEFA. Hladina HDL cholesterolu se nezménila. Déle se
upravily parametry hyperandrogenismu, tzn. snizila se hladina jak volného, tak
celkového testosteronu a zvysila se hladina SHBG.

Rozdilné vysledky u obou skupin obéznich zen jsou v hladinach celkového
cholesterolu a TAG. U obéznich zen s PCOS doslo ke sniZzeni obou téchto

parametrd, u Zen bez PCOS nikoliv.
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Obézni zeny s PCOS

Tabulka ¢. 4 - Klinické parametry obéznich Zzen s PCOS pied a na konci z

rozdilnych fazi reduk¢niho programu

Antropometric parameters Basal VLCD LCD WM
Weight (kg) 90,2+14,9 | 83,4+13,6 | 80,4+13,3 80,7+13,5
BMI (kg/m?) 34154 31,6+4,9 30,3%4,7 30,5+4,8
Fat mass (kg) 34,2+10,7 29,719,6 26,618,7 27,319,9
Fat mass ( %) 37,1+6,5 34,8+6,9 32,346,7 32,948,1
Fat free mass (kg) 55,916,1 53,616,1 53,7+6,4 53,416,6
Fat free mass (%) 62,916,5 65,216,9 67,7+6,7 67,148,1
\Waist (cm) 102+14,2 97,1+15,3 94,2+14,8 93,7+14,0
Hip (cm) 116,5+7,8 112,2+7,1 109,1+8,3 109+8,3
WHR 0,9+0,1 0,940,1 0,91+0,1 0,9+0,1
Biochemical parametres Basal VLCD LCD WM
HOMA index 3,66+2,3 1,70+1,1 1,40+0,6 1,6940,9
Glucose (mmol /1) 5,5+0,3 5,3+0,6 5,3+0,7 5,3+0,8
Insulin (mU /1) 14,8+10,0 7,214,6 6,1+2,6 7,14£3,3
NEFA / FFA (umol /1) 658,6+123,4 |770,3+143,0 | 541,6+174,1 | 539,6+162,2
Glycerol (umol / ) 223,7+71,6 | 169,4+43,9 | 145,8+49,5 | 144,1+42 4
HDL (mmol /1) 1,103 1#0,3 1,1+0,3 1,2+0,3
Total cholesterol (mmol /) 5,1+0,8 4+0,7 4,4+0,9 4,7+0,5
Triglycerides (mmol / 1) 1,8+0,8 1,3+0,4 1,2+0,4 1,2+0,3
Free testosteron (pmol /1) 8,915,2 52,3 5,8+4,7 6,415,4
Total testosteron (nmol / 1) 3+1,3 2,7¢1,1 2,3t1,0 2,4+0,8
SHBG (nmol /1) 49,1+59,0 58,7+41,2 51,6+£52,9 66,9+69,5
Cortisol (nmol /1) 192,5£117,2 | 178+137,0 | 170,4+111,6 | 227,7+174,8

V tabulce ¢. 5 uvadim primérné hodnoty hmotnosti Zen v jednotlivych fazich

dietniho reZzimu spole¢né se smérodatnou odchylkou.
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Tabulka ¢. 5 — Hmotnost Zen s PCOS

Weight (kg)

Code of patient Basal VLCD LCD WM
8 98,9 93,1 90,2 90,7
12 102,1 95,2 92,3 96,2
16 91,9 86,7 84,8 84,9
17 72,7 67,2 62,1 62,2
22 79,1 73,9 70,9 71,6
25 83,3 79,1 82,5 80,7
29 115,9 105,2 100,5 99,1
30 76,5 69,6 67,3 65,9
31 72,3 65,0 61,0 62,9
33 108,8 98,6 92,0 93,1

Mean * Std Dev|90,2114,9|83,4%13,6 |80,4%+13,3|80,7£13,5

Z uvedenych hodnot vyplyva, ze nejvyssi primérna hmotnost je pred zahdjenim
dietni 1é&¢by (W1 = 90,2), poté dochazi k poklesu a v udrZzovacim rezimu je zde
nariist primérné hmotnosti ( W4 = 80,7).

Nazornou ukéazku poklesu hmotnosti u jednotlivych Zen znazoriiuje graf €. 1.

Graf ¢. 1 — Hmotnost zen s PCOS
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Dale jsme hodnotili inzulinovou rezistenci pomoci HOMA indexu: HOMA =

inzulinémie x glykémie :

HOMA indexu vétsi nebo rovno 2,68.
Tabulka ¢. 6 — HOMA index

Nejvyssi hodnota HOMA indexu je na pocatku dietniho rezimu (HOMA 1
3,56), dale dochazi k poklesu pfed zapocetim udrzovaciho rezimu (HOMA 3

HOMA index
Code of patient| Basal VLCD LCD WM
8 2,81 2,72 1,13 2,75
12 6,75 3,74 1,71 2,17
16 1,82 1,39 2,07 1,58
17 1,49 0,44 0,92 0,51
22 1,57 0,61 0,78 0,71
25 1,37 1,35 1,41 1,35
29 4,47 1,41 2,27 2,64
30 1,84 0,66 0,55 0,64
31 7,42 1,62 1,06 3,02
33 6,07 3,0 2,2 1,6
Mean % Std Dev| 3,56%2,3 | 1,70%1,1 | 1,40%0,6 | 1,69%0,9

1,40) a poté hodnota stoupne (HOMA 4 = 1,69).

Graf ¢. 2 — HOMA index
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Dtlezitym znakem u PCOS je sledovani hodnot SHBG, které byvaji snizené
v dtsledku hyperinzulinémie vyvolané inzulinovou rezistenci, kterd inhibuje

syntézu SHBG v jaterch a tim dochdzi ke zvySené dostupnosti steroidi.

jsou pred zahdjenim dietni 1écby (SHBG 1 = 49), u diety VLCD dochazi k
narustu hladin SHBG (SHBG 2 = 59). V dalsi fazi dietniho rezimu je pokles
(SHBG 3 = 52) a pfed zahajenim udrzovaci diety je zde opét narist (SHBG 4 =
67).

Tabulka ¢. 7 — Hodnoty SHBG u Zen s PCOS

SHBG (nmol/L)
Code of patient| Basal VLCD LCD WM
8 41 47 26 22
12 24 56 37 144
16 39 55 52 75
17 26 53 45 43
22 19 29 21 20
25 221 175 204 244
29 13 23 12 13
30 64 73 64 52
31 21 42 30 32
33 23 34 25 24
Mean * Std Dev| 49%59 59%41 52453 67%70
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Graf ¢. 3 detailné znazoriuje kolisani hladin SHBG u jednotlivych Zen.

Graf ¢. 3 — Hodnoty SHBG u zen s PCOS
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K hodnoceni sily vztahu hmotnosti a HOMA indexu u Zen s PCOS byl pouzit

Pearsonuv korelaéni koeficient.

Tabulka ¢. 8 — korela¢ni koeficient W 1 / HOMA 1

X y X-X" y-y© | (X-x)y-Y)
98,9 2,81 8,75 -0,75 -6,57
102,1 6,75 11,95 3,18 38,10
91,9 1,82 1,75 -1,74 -3,04
72,7 1,49 -17,45 -2,07 36,13
79,1 1,57 -11,05 -1,99 22
83,3 1,37 -6,85 -2,19 15
115,9 4,47 25,75 0,90 23,40
76,5 1,84 -13,65 | -1,72 23,49
72,3 7,42 -17,85 3,85 -68,88
108,8 6,07 18,65 2,50 46,79
Suma 901,5 | 35,61 0 0 126,44
Std. Dev | 14,87 2,27

Korelaéni koeficient r = 0,417
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Hodnota korela¢niho koeficientu v ptipadé W 1 / HOMA 1 je r = 0,417, coz

pfedstavuje vyraznou zavislost mezi proménnymi.

Tabulka ¢. 9 — Korela¢ni koeficient W2/HOMA?2

X y X-X" yy© (X -x)y-y)
93,1 2,72 9,74 1,03 10,03
95,2 3,74 11,84 2,05 24,27
86,7 1,39 3,34 -0,31 -1,04
67,2 0,44 -16,16 | -1,25 20,2
73,9 0,61 -9,46 -1,08 10,22
79,1 1,35 -4,26 -0,34 1,45
105,2 1,41 21,84 -0,28 -6,12
69,6 0,66 -13,76 | -1,03 14,17
65 1,62 -18,36 | -0,07 1,28
98,6 3 15,24 1,31 19,96
Suma 833,6 16,94 0 0,03 94,42
Std. Dev. | 13,60 1,05

Korelaéni koeficient r = 0,734

V ptipad€ méfeni W 2 / HOMA 2 je hodnota korela¢niho koeficientu 0,734, ktera

poukazuje na silnou zavislost mezi obéma proménnymi.
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Tabulka ¢. 10 — Korela¢ni koeficient W 3 / HOMA 3

X y X-X" y-y’ (x-x)(y-y")
90,2 1,13 9,84 -0,28 -2,76
92,3 1,71 11,94 0,3 3,58
84,8 2,07 4,44 0,66 2,93
62,1 0,92 -18,26 | -0,49 8,94
70,9 0,78 -9,46 -0,63 5,96
82,5 1,41 2,14 0 0
100,5 2,27 20,14 0,86 17,32
67,3 0,55 -13,06 | -0,86 11,23
61 1,06 -19,36 | -0,35 6,78
92 2,2 11,64 0,79 9,19
Suma 803,6 14,1 0 0 63,17
Std. Dev. | 13,31 0,59

Korelaéni koeficient r = 0,896

Korela¢ni koeficient v ptipadé¢ méteni W 3 / HOMA 3 ¢ini 0,896, ktery vyjadiuje

velmi silnou zavislost mezi proménnymi a tato hodnota je u Zen s PCOS nejvyssi.

Tabulka €. 11 — Korela¢ni koeficient W 4 / HOMA 4

X y X-X" y-y© (X=X -y)
90,7 2,75 9,97 1,05 10,46
96,2 2,17 15,47 0,47 7,27
84,9 1,58 4,17 -0,12 -0,5
62,2 0,51 -18,53 | -1,19 22,05
71,6 0,71 -9,13 -0,98 8,94
80,7 1,35 -0,03 -0,34 0,01
99,1 2,64 18,37 0,94 17,26
65,9 0,64 -14,83 | -1,06 15,72
62,9 3,02 -17,83 1,32 -23,53
93,1 1,6 12,37 -0,09 -1,11
Suma 807,3 | 16,97 0 0 56,57
Std. Dev. | 13,45 0,87

Korelaéni koeficient r = 0,535
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Korelaéni koeficient u W 4 / HOMA 4 ¢ini r = 0,535, coz indukuje zietelnou

zavislost mezi obéma proménnymi. Proti pfedeslému méteni jde o pokles.
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Obézni Zeny bez PCOS

Tabulka ¢. 12 - Klinické parametry obéznich Zen bez PCOS pied a na konci z

rozdilnych fazi redukcniho programu

Antropometric parameters Basal VLCD LCD WM
Weight (kg) 101,2+14,6 | 93,6%14,2 | 90,6+13,7 90,6+13,9
BMI (kg/m?) 35,914,2 33,314,1 32,2+3,9 32,243,9
Fat mass (kg) 43,2+11,6 37,0£10 33,248,2 34,149,5
Fat mass (%) 42,0+5,8 39,045,7 36,34,8 37,045,6
Fat free mass (kg) 58,915 56,616,8 57,47,8 56,6+6,1
Fat free mass (%) 59,046,7 61,0+5,7 63,7+4,8 63,015,7
Waist (cm) 104,9+11,3 | 98,5¢11,4 | 96,6+11,7 96,7+11,4
Hip (cm) 125,4+10 120,649 118,049,2 117,247,6
WHR 0,8+0,1 0,8+0,1 0,8+0,1 0,8+0,1
Biochemical parametres Basal VLCD LCD WM
HOMA index 3,05+1,67 1,5310,7 1,3310,6 1,5110,56
Glucose (mmol /1) 5,6£0,5 5,3+0,6 5,4+0,6 5,3+0,7
Insulin (mU /1) 12,246,3 6,412,6 5,56+2,4 6,4+2,2
NEFA / FFA (umol /I 681,8+186 |698,0+066,1 | 585,6+180,5| 545,6+186,9
Glycerol (umol / 1) 210,7+£77,6 | 157,4435,2 | 149,9465,7 | 155,1+41,1
HDL (mmol /) 1,240,3 1,0+0,2 1,240,3 1,310,2
Total cholesterol (mmol /) 4,610,5 3,9+0,8 4,310,6 4,5+0,7
Triglycerides (mmol / 1) 1,1£0,3 0,910,2 0,9+0,2 0,9+0,2
Free testosteron (pmol / ) 5,5+2,7 3,7£2,3 4,03 3,61£2,3
Total testosteron (nmol /1) 2,11+0,8 2,110,8 1,7+0,8 1,61£0,5
SHBG (nmol /1) 58,8159 83,2162,4 | 74,6173,5 72,5+68,8
Cortisol 237,4£109,1 | 171,61£77,8 | 154,0¢69,7 | 171,2+80,9

V tabulce €. 12 uvadim primérné hodnoty hmotnosti zZen v jednotlivych fazich

dietniho reZzimu spole¢né se smérodatnou odchylkou.
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Tabulka ¢. 13 — Hmotnost zen bez PCOS

Weight (kg)

Code of patient Basal VLCD LCD WM
3 121,6 111,6 105,6 104,5
6 96,0 89,4 89,9 97,4
9 91,4 84,9 81,0 86,9
14 121,7 113,3 108,9 109,3
15 97,0 89,4 86,3 82,2
18 85,3 76,3 75,4 74,8
19 97,3 89,0 87,7 89,4
20 79,3 73,0 69,3 67,0
21 128,2 121,5 118,0 119,0
23 101,9 94,4 91,0 90,5
24 85,2 76,2 70,6 69,4
26 89,9 86,1 84,2 85,6
27 119,6 111,7 106,4 101,7
28 103,6 95,2 92,7 90,8
32 99,9 92,7 92,6 91,0

Mean + Std. Dev. |[101,2+14,6 | 93,6+14,2|90,6+13,7 | 90,6+13,9

Z uvedenych hodnot vyplyva, Ze nejvyssi primérnd hmotnost je pfed zahajenim
dietni 1écby (W1 = 101,2), poté dochazi k poklesu, ktery je nejvyraznéjsi ve fazi
VLCD (W2 =93,6) a dale se primérna hmotnost snizuje (W3 = 90,6).

QGraf ¢. 4 — Hmotnost zen bez PCOS
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Dale jsme hodnotili inzulinovou rezistenci pomoci HOMA indexu: HOMA =
inzulinémie x glykémie : 22,5. Inzulinova rezistence je definovand hodnotami

HOMA indexu vétsi nebo rovno 2,68.

Nejvyssi hodnota HOMA indexu je na pocatku dietniho rezimu (HOMA 1 =
3,05), dale dochéazi k poklesu (HOMA 2 = 1,52), pied zapocetim udrzovaciho
rezimu se hodnota snizuje (HOMA 3 = 1,33) a na konci sméfuje k nartstu

(HOMA 4 = 1,51).

Tabulka ¢. 14 — HOMA index

HOMA | index

Code of patient Basal VLCD LCD WM
3 7,25 2,66 1,95 1,38
6 3,32 2,62 2,82 1,77
9 1,01 1,13 1,01 1,52
14 3,08 1,55 1,64 2,62
15 1,7 1,07 0,64 0,99
18 4,25 2,39 0,67 1,96
19 2,06 0,67 1,07 1,17
20 2,06 1,13 1,42 0,92
21 3,88 1,59 1,14 1,73
23 2,04 1,13 1,07 1,01
24 1,68 0,54 0,59 0,69
26 3,29 2,75 1,84 2,54
27 3,31 1,11 1,88 1,85
28 5,72 1,41 1,45 1,63
32 1,13 1,22 0,74 0,92

Mean + Std. Dev. |3,05+1,67 | 1,53+0,7 | 1,33+0,6 | 1,51+0,56

Nasledny graf €. 5 znazoriiuje pokles inzulinové rezistence u zen bez PCOS.
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Graf ¢. 5 — HOMA index
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Pti méfeni hodnot SHBG bylo zjisténo, Ze nejnizsi primérna hodnota byla pied
zah4jenim dietniho rezimu (SHBG 1 = 59), k ndrustu primérnych hodnot doslo po

fazi VLCD (SHBG 2 = 83) a v dalSich fazich je zde pokles (SHBG 3 = 75),

(SHBG 4 =72).
Tabulka ¢. 15

SHBG (nmol/L)
Code of patient Basal VLCD LCD WM
3 17 23 17 18
6 17 28 18 21
9 83 132 91 82
14 27 37 35 34
15 30 57 66 49
18 29 74 73 51
19 42 60 41 54
20 255 279 325 303
21 38 78 56 57
23 28 43 39 40
24 75 99 73 54
26 29 38 36 32
27 90 113 102 85
28 55 85 60 68
32 36 62 52 49
59 62 73 69
Mean + Std. Dev. | 5959 | 8362 | 75+73 | 72+69
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Graf ¢. 6 — Hodnoty SHBG u Zen s PCOS
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K hodnoceni sily vztahu hmotnosti a HOMA indexu u zen s PCOS byl pouzit

Pearsonuv korelaéni koeficient.

Tabulka ¢. 16 — Korela¢ni koeficient W 1 / HOMA 1

X y X-X y-y" (X=X -Y)
121,6 7,25 20,40 4,19 85,66
96 3,32 -5,19 0,26 -1,39
91,4 1,01 -9,79 -2,04 19,99
121,7 3,08 20,50 0,02 0,57
97 1,7 -4,19 -1,35 5,67
85,3 4,25 -15,89 1,19 -19,04
97,3 2,06 -3,89 -0,99 3,86
79,3 2,06 21,89 | -0,99 21,72
128,2 3,88 27,01 0,82 22,36
101,9 2,04 0,70 -1,01 -0,71
85,2 1,68 15,99 | -1,37 21,94
89,9 3,29 -11,29 0,23 -2,68
119,6 3,31 18,41 0,25 4,74
103,6 5,72 2,406 2,66 6,42
99,9 1,13 -1,29 -1,92 2,48
Suma 1517,9 | 45,78 0 0 171,61
Std. Dev. | 14,56 1,66

Korela¢ni koeficient r = 0,506
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Korela¢ni koeficient r = 0,506 ptedstavuje zietelnou zavislost obou proménnych

W 1/ HOMA 1. Je to nejvyssi namétend hodnota ze vSech méfeni.

Tabulka ¢. 17 — Korela¢ni koeficient W 2 / HOMA 2

X y X-x" y-y© (X -x)y-y)
111,6 2,66 17,95 1,12 20,26
89,4 2,62 -4,24 1,08 -4,62
84,9 1,13 -8,74 -0,40 3,51
113,3 1,55 19,65 0,01 0,36
89,4 1,07 -4,24 -0,46 1,95
76,3 2,39 -17,34 0,85 -14,89
89 0,67 -4,64 -0,86 4,01
73 1,13 20,64 | -0,40 8,28
121,5 1,59 27,85 0,058 1,63
94,4 1,13 0,75 -0,40 -0,30
76,2 0,54 17,44 | -0,99 17,29
86,1 2,75 -7,54 1,21 -9,19
111,7 1,11 18,05 -0,42 -7,60
95,2 1,41 1,55 -0,12 -0,18
92,7 1,22 -0,94 -0,31 0,29
Suma 1404,7 | 22,97 0 0 20,80
Std. Dev. 14,23 0,70

Korelaéni koeficient r = 0,149

V ptipad€ méteni vztahu W 2 / HOMA 2 ¢ini korela¢ni koeficient r = 0,149, coz
vyjadiuje slabou miru vztahu. V této skupiné Zen se jedna o nejnizsi namétenou

hodnotu, ze vSech Ctyf méteni.
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Tabulka ¢. 18 — Korela¢ni koeficient W 3/ HOMA 3

X y O y-y© (X -x)y-y)

105,6 1,95 14,96 0,62 9,29

89,9 2,82 -0,74 1,49 -1,10

81 1,01 -9,64 -0,31 3,072

108,9 1,64 18,26 0,31 5,68

86,3 0,64 -4,34 -0,68 2,98

75,4 0,67 -15,24 | -0,65 10,03

87,7 1,07 2,94 -0,25 0,76

69,3 1,42 -21,34 0,09 -1,95

118 1,14 27,36 -0,18 -5,16

91 1,07 0,36 -0,25 -0,09

70,6 0,59 20,04 | -0,73 14,80

84,2 1,84 -6,44 0,51 -3,29

106,4 1,88 15,76 0,55 8,69

92,7 1,45 2,06 0,12 0,25

92,6 0,74 1,96 -0,58 -1,15

Suma 1359,6 | 19,93 0 0 42,82
Std. Dev.| 13,69 0,59

Korelaéni koeficient r = 0,374

Hodnota korela¢niho koeficientu r = 0,374 v ptipad¢ méfeni W 3 / HOMA 3

indikuje mirné piekracujici hranici mezi slabou a stfeni mirou vztahu.
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Tabulka ¢. 19 — Korela¢ni koeficient W 4 / HOMA 4

X y X - X y-y  (x-x)y-y)

104,5 1,38 13,86 -0,13 -1,80

97,4 1,77 6,76 0,25 1,69

86,9 1,52 -3,73 0,01 -0,04

109,3 2,62 18,66 1,1 20,52

82,2 0,99 -8,43 -0,52 4,38

74,8 1,96 -15,83 0,44 -6,96

89,4 1,17 -1,23 -0,34 0,41

67 0,92 23,63 | -0,59 13,94

119 1,73 28,36 0,21 5,95

90,5 1,01 -0,13 -0,5 0,06

69,4 0,69 21,23 | -0,82 17,41

85,6 2,54 -5,03 1,02 -5,13

101,7 1,85 11,06 0,34 3,76

90,8 1,63 0,16 0,12 0,02

91 0,92 0,36 -0,59 -0,21

Suma 1359,5 22,7 -0,01 0 54,02
Std. Dev. 13,87 0,56

Korelaéni koeficient r = 0,494

V ptipadé¢ méteni W 4 / HOMA 4 ¢ini korela¢ni koeficient r = 0,494, ktery

poukazuje na stfedni silu vztahu mezi proménnymi.
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Diskuse:

U obéznich Zen s PCOS doslo po redukci vahy k upraveni jednotlivych slozek
PCOS. V redukénim rezimu doSlo k nejvétsim zméndm po VLCD, v dalSich
fazich dietniho programu byly Gpravy pozvolné. Cim vyssi byla redukce vahy,tim
vice doSlo kUpravé inzulinové rezistence o kterou nam u Metabolického
syndromu jde predevsim. V dusledku zlepSeni citlivosti na inzulin dochazi k
poklesu inzulinémie a tim ke zvySeni syntézy SHBG v jatrech. Hladina kortizolu
se snizila po velkém Ubytku véhy.

Z hlediska zmén hladiny krevnich lipidid u zen s PCOS doslo k sniZeni hladiny
triglyceridi, HDL-cholesterolu (ktery se po VLCD snizil v duasledku stravy
S nizkym obsahem tukti, v dalSich fazich narostl), hladina celkového cholesterolu
se nezménila. U Zen bez PCOS doSlo ke sniZeni triglyceridii, pti VLCD poklesla
hladina celkového cholesterolu, dale se navratila k piivodnim hodnotam, u HDL-
cholesterolu nedoslo k vyznamnym zménam.

Po redukci védhy u obéznich Zen tedy doSlo jak k ipravé metabolickych, tak
hormonalnich parametrii, které¢ vyznamné ovliviiuji klinickou symptomatologii.
Proto by se obézni Zeny s PCOS mély zaméfit na snizeni hmotnosti a to
metodami: SniZzenim denniho energetického pfijmu a naopak zvySenim pohybové

aktivity.
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Zavér

Cilem této studie bylo zjistit, jak redukce vahy ovliviiuje jednotlivé metabolické a
hormonalni ukazatele Syndromu polycystickcych ovarii, jako jsou inzulinova
rezistence, dyslipidémie, zvySené hladiny testosteronu a snizené hladiny SHBG.

V této studii bylo prokazano, ze u obou skupin obéznich Zen se zménily jak
parametry antropometrické, tak laboratorni. Pfi sledovani antropometrickych
ukazatelli doslo ke snizeni jejich vahy, BMI, obvodu pasu, obvodu boki, WHR a
obsahu tuku v téle.

Z hlediska tupravy laboratornich parametrii doslo u obéznich zen k nejvétsim
zménam po dietnim rezimu VLCD, v dalSich fazich byly Upravy pozvolné.
Poklesla hladina inzulinémie, glykémie a NEFA. Hladina HDL cholesterolu se
nezménila. Rozdilné laboratorni vysledky u obéznich Zen jsme zaznamenali
Vv hladinach celkového cholesterolu a TAG. U obéznich zen s PCOS doslo ke
snizeni obou téchto parametrt, u zen bez PCOS nikoliv.

Bylo prokézéno, Ze jiz pii redukei hmotnosti o 10% doslo k Gpravée laboratornich
hodnot androgenti. Uprava laboratornich ukazatelti maze vést ke zlepseni klinické
symtomatologie spojené¢ s PCOS. Vysledky studie ukazuji, ze redukce vahy by
méla patfit do prvé linie 1écebnych opatieni uzivanych v 1é€be PCOS.

Na druhou stranu si myslim, Ze tato doporuceni by se méla tykat kazdého z nas.V
dnedni dobé, kdy se obezita stdva pandemii a civiliza¢ni onemocnéni hrozbou
lidstva, je velmi dilezité dbat na zdravou vyzivu a celkové se starat o sviyj
zdravotni stav.

I vysledky mého mé prace mne utvrzuji, ze péfe vénovana vlastnimu télu se
nékolikandsobné vrati — kvalitou Zivota na vSech trovnich. A o to by nam mélo jit
piedevsim...

»dpravna vyziva, aktivni pohyb a pozitivni mysleni nase vlastni télo oceni...*
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Conclusion

The aim of this study was to find out, how the weight reduction influences
individual metabolic and hormonal indicators of syndrome of ovarian polycystic,
such as resistance to insulin, dyslipidemia, increased level of testosterone and
decreased level of SHBG.

This study proves that both groups of overweight women have changed both
anthropometrical parameters, and laboratorial parameters. When examining these
anthropometrical indicators, there has been decrease of their weight, BMI,

waistline, WHR and fat level in the body.

As for the adjustment of laboratorial parameters, there have been great changes at
overweight women after diet regime VLCD,; in other stages the adjustments were
gradual. The levels of insulinemia, glykemia and NEFA have decreased. The level
of cholesterol has not changed. We have noticed different laboratorial results at
overweight women at the levels of overall cholesterol and TAG. Overweight
women with PCOS decreased both these parameters; however, overweight women
without PCOS did not.

It has been proven that in case of weight reduction for 10%, there has been the
adjustment of laboratorial number of androgens. The adjustment of laboratorial
indicators can lead to improvement of clinical symtomatology connected with
PCOS. The results of the study show, that weight reduction should Belong to the
first line of method of treatment of PCOS. On the other hand, I think that these
recommendations should be kept by everyone. Nowadays, when the overweight
becomes a pandemic and civilization diseases a threat for humankind, it is very
important to follow the rules of healthy diet and take care of one’s health in

general.
The results of my work assure me that the care you give to your own body is a

great investment — the quality of life is better in all levels. And we should aim at

this at the first place...
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,»Our body will be grateful for the right healthy diet, sport and positive
thinking...*

65



Seznam pouzité literatury

cela kniha:

1. HAINER, V.: Zdklady klinické obezitologie. Grada Publishing, a.s. Praha 2004.
2. SVACINA, S.: Metabolicky syndrom. Nakladatelstvi TRITON, Praha 2006
kapitola — ¢asti knihy v ¢estiné :

3. KORDAC, V.: Interna IV. pro posluchéarny lékarskych fakult. Statni
pedagogické nakladatelstvi, Praha 1990, s. 30-35

4. KLENER, P.: Vaitrni Iékarstvi dik V. Nakladatelstvi Karolinum, Praha 1999,
s. 151-154

internetové zdroje

5. STARKA, L.: Soucasny pohled na syndrom polycystickcyh ovarii., Prana 2004
Dostupnost z www: http://gyne.cz/clanky/2004/204cl1.htm

6. MARTINIK, FIALOVA, : Repetitorium o obezité. Hradec Kraloveé,
Dostupnost z www: http://obezita.org/index.php?page=prednasky&menu=7

7. MARTINIK, : Reaveniiv metabolicky syndrom X — teorie a praxe. Hradec

Kralové,

Dostupnost z www: http://obezita.org/index.php?page=prednasky&menu=6

66



67



