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Abstrakt

Cil prace: Cilem této prarezové, neintervencni, nerandomizované, prospektivni a
observacni studie bylo vybrat nejefektivnéjsi screeningovy ndstroj pro odhalovani sarkopenie
u pacientll s Huntintonovou nemoci (HN). Dalsim stanovenym cilem prace bylo statisticky

porovnat testovany soubor pacienti s HN se souborem zdravych kontrol.

Metody: Do studie byli vybrany osoby s geneticky diagnostikovanou HN (soubor pacientt)
a zdravi jedinci (soubor kontrol), ktefi souhlasili s U¢asti. Demografické udaje obou skupin byly
srovnatelné. Oba soubory byly testovany validovanymi ndstroji se zamérenim na vyhledavani
sarkopenie jako SARC-F, silovymi testy za pouziti ruéniho dynamometru, bioimpedancni
vySetfeni a funkéni testy (TUG, 30sekundovy test vstavani ze Zidle). Rovnéz byl pouZit
algoritmus pro vyhleddvani sarkopenie od Evropské pracovni skupiny pro sarkopenii u starSich
osob (EWGSOP2). Normalita dat a nasledné pouzity typ t-testu (Welstv nebo Mann Whitneyho
neparovy test) byl stanoven pouZitim Shapirova-Wilkova testu. Efektivita konkrétnich ndstroja

byla stanovena na zakladé vypoctu jejich senzitivity, specificity a prfesnosti.

Vysledky: V nasi studii bylo celkem zafazeno 30 pacientt (49,67+12,90 let) (15 muz( a 15
Zen) a 30 zdravych kontrol (50,17+16,47 let) (15 muz(i a 15 Zen). Prevalence sarkopenie byla
ve skupiné pacientt 50 %. Signifikantné horsi vysledky byly u pacientl zaznamenany pfi méreni
svalové sily a vykonnosti. Signifikantni rozdil mezi testovanymi skupinami se ukdazal také ve
hodnotach fazového uhlu a rovnéz v objemu svaloviny na levé dolni konéetiné. Porovnani
celkového mnozstvi objemu svaloviny se neprojevilo jako vyznamné. Pti uréovani senzitivity,
specificity a presnosti jednotlivych ndstroji a testll pro vysetfeni sarkopenie se jako
nejefektivnéjsi jevily: algoritmus od EWGSOP2 a SARC-F, které vykazovaly presnost 80 %.

Testovani svalové sily (cut-off pro geriatrické pacienty) vykazovalo pfesnost 76.67 %.

Zavér: MliZzeme konstatovat, Ze vyskyt sarkopenie byl ve zkoumaném souboru pacientl
Casty. Vysledky nasi studie naznacuji, Ze HN vyznamné ovliviiuje funkéni stav zkoumaného
souboru pacientli a také negativné ovliviiuje kvalitu jejich kosterni svaloviny. Podle nasich
vysledk( se jako nejpresnéjsi metody pro diagnostiku sarkopenie u pacientd s HN ukazuje
algoritmus pro vyhledavani sarkopenie od EWGSOP2, testovani svalové sily pomoci ruéniho

dynamometru a dotaznik SARC-F.

KliCovd slova: Huntingtonova nemoc, sarkopenie, EWGSOP2, dynamometrie,

bioimpedance, 30sekundovy test vstavani ze Zidle, TUG



Abstract

Introduction: The aim of this cross-sectional, non-interventional, non-randomized,
prospective and observational study was to investigate the most effective screening tool for
detecting sarcopenia in patients with Huntington's disease (HN). Another stated aim of the
study was to compare statistically the tested set of patients with HN with a set of healthy

controls.

Methods: The study enrolled individuals with genetically diagnosed HN (patient group)
and healthy individuals (control group) who agreed to participate. The demographic data of
both groups were comparable. Both cohorts were tested with validated sarcopenia-finding
tools such as the SARC-F, strength tests using a hand dynamometer, bioimpedance testing and
functional tests (TUG, 30-second chair-standing test). Sarcopenia-finding algorithm created by
The European Working Group on Sarcopenia in the Elderly (EWGSOP2) was also used.
Normality of the data and the type of t-test subsequently used (Wels or Mann Whitney
unpaired test) was determined using the Shapiro-Wilk test. The effectiveness of specific

instruments was determined by calculating their sensitivity, specificity and accuracy.

Results: A total of 30 patients (49.67+12.90 years) (15 males and 15 females) and 30
healthy controls (50.17416.47 years) (15 males and 15 females) were included in our study.
The prevalence of sarcopenia was 50% in the patient group. Significantly worse results were
observed in the patients in muscle strength and performance measures. Significant difference
between the tested groups was also shown in the values of the phase angle and also in the
volume of the musculature of the left lower limb. The comparison of total muscle volume did
not prove to be significant. In determining the sensitivity, specificity and accuracy of the
various tools and tests for sarcopenia, the most effective were the EWGSOP2 algorithm and
the SARC-F, which showed an accuracy of 80%. Muscle strength testing (cut-off for geriatric

patients) showed an accuracy of 76.67%.

Conclusion: We may conclude that the prevalence of sarcopenia was frequent in the
studied group of patients. The results of our study suggest that HN significantly affects the
functional status of the studied group of patients and also negatively affects the quality of their
skeletal muscle. According to our results, the EWGSOP2 sarcopenia search algorithm, muscle
strength testing using a hand-held dynamometer, and the SARC-F questionnaire appear to be

the most accurate methods for diagnosing sarcopenia in patients with HN.

Keywords: Huntington's disease, sarcopenia, EWGSOP2, dynamometry, bioimpedance, 30

seconds chair stand test, TUG



Uvod

Huntingtonova nemoc (HN) se fadi mezi neuropsychiatrické onemocnéni s autozomalnim
typem dédicnosti. Projevuje se predevsim poruchami hybnosti, kognitivnim deficitem a
poruchami chovani (Roth, 2020). Pribéh nemoci je béziné doprovazen postupnym poklesem

télesné hmotnosti a také zna¢nou Ubytkem kosterni svaloviny (Mochel et al., 2007).

Mutovany protein huntingtin se vyskytuje nejen v centralnim nervovym systému, ale i

v perifernich tkanich, zejména v srdci, ledvinach &i v kosterni svaloviné.

Studie zabyvajici se pri¢inami a mechanismy zplsobujicimi Ubytek svalové hmoty u
pacientl s HN uvadeéji zejména mitochondrialni dysfunkci, zanétlivé procesy, apoptdzu, zmény
transkripc¢nich faktor( a poruch procest zodpovédnych za kvalitu protein(. Nékteré procesy se
zdaji byt identické s procesy starnuti (Bozzi, Sciandra, 2020).

Sarkopenie je definovana ztratou svalové hmoty, sily a vykonnosti (Sharma et al., 2023).
Manifestuje se predevsim zhorSenym funkénim stavem a muze vznikat na podkladé starnuti
(primarni sarkopenie) nebo jako prlvodni jev akutniho ¢i chronického onemocnéni
(sekundarni sarkopenie). Bylo zjiSténo, Ze pfitomnost sarkopenie negativné ovliviiuje kvalitu
Zivota pacienta a predstavuje riziko pred¢asného Umrti. Samotny rozvoj sarkopenie Uzce
souvisi s nutricnim stavem pacienta a prevenci (Topinkova, 2019). Sarkopenie ma mimo jiné

zadvazné psychosocialni a ekonomické dasledky.

Sarkopenie se zafadila teprve neddvno do Mezinarodni klasifikace nemoci MKN-11
(Jensovsky, 2019). Zatim byla zkoumana hlavné u geriatrické populace, kterou nejcastéji
postihuje jako primdrni sarkopenie a kde se prolind se syndromem kiehkosti (Frailty). Na
zakladé téchto skuteénosti byly pro populaci v séniu vytvofeny screeningové nastroje pro jeji
v€asny zachyt (Morley, Jentoft, 2020). Progreduijici atrofie svalové hmoty, pokles svalové sily a
vykonnosti ve formé tzv. sekundarni sarkopenie vsak postihuje pacienty i pfi jinych akutnich i
chronickych onemocnénich, mezi néz se neodmyslitelné zarfazuji i neurodegenerativni

onemocnéni, jakym je také HN.

Vyzkum sarkopenie u neurodegenerativnich onemocnéni je dosud omezeny a zdroje se
zabyvaji predevsim jejim vyzkumem u Parkinsonovy nemoci. V dnesni dobé je mozné najit jen
nékolik védeckych publikaci o principech patologie kosterniho svalu u pacientl s HN, ale velka
vétsina z nich je provadéna na hlodavcich ¢i in vitro. Relevantni zdroje zabyvajici se vyskytem

sarkopenie u HN vsak chybi.



Tato diplomova prace si klade za cil najit ten nejvhodnéjsi screeningovy nastroj pro
odhalovani sarkopenie u pacientd s HN. Soucasné se také snazi zjistit, zda existuji rozdily v

svalovych parametrech mezi pacienty a zdravymi jedinci v kontrolni skupiné.



Seznam zkratek

25(OH)D — 25-hydroxyvitamin D

30 s test — 30sekundovy test vstavani ze Zidle

ALA —Kyselina alfa-linoleova

AR — Anabolicka rezistence

ATP — Adenosintrifosfat

BIA — Bioimpedanc¢ni analyza télesného sloZeni

BMI — Body mass index

Ca2+ —ionizované kalcium

CAG — Tripletové repetice cytosin-adenin-guanin

CNS — Centrdlni nervova soustava

CT — Pocitacova tomografie

DEXA — Dudlni rontgenova absorpciometrie

DHA — Kyselina dokozahexaénova

DNA — Deoxyribonukleova kyselina

EPA — Kyselina eikosapentaénova

ESPEN — The European Society for Clinical Nutrition

EWGSOP — European Working Group on Sarcopenia in Older People
EWGSOP1 — prvni konsensus Evropské pracovni skupiny pro sarkopenii
EWGSOP2 — reevidovany konsensus Evropské pracovni skupiny pro sarkopenii
FEES — Flexibilni edoskopické vySetreni polykani

FFM — Beztukova tkan



FFMI — Index beztukové tkané

GH — Rustovy hormon

H+ — Vodikovy kationt

HG — Ru¢ni dynamometrie

HMB — Bhydroxy-B-metylbutyrat

HN — Huntingtonova nemoc

HTT — Huntingtin

IGF-1 — Inzulinu podobny rastovy faktor 1
IL-1 — Interleukin 1

IL-6 — Interleukin 6

IR — Inzulinova rezistence

MRI — Magnetickd rezonance

mTOR — mammalian target of rapamycin
n-3 MK — Omega-3 mastné kyseliny

n-6 MK — Omega-6 mastné kyseliny

NO — Oxid dusnaty

PhA — Fazovy uhel

PN — Parkinsonova choroba

PRT — Odporovy trénink

ROS — VolIné kyslikové radikaly

S DKL — Svalova hmota na levé dolni koncetiné
S DKP — Svalova hmota na pravé dolni koncetiné

S HKL — Svalova hmota na levé horni koncetiné
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S HKP — Svalova hmota na pravé horni koncetiné

S torso — Svalova hmota na torzu

SARC-F — A Simple Questionnaire to Rapidly Diagnose Sarcopenia
SMM — Celkova svalova hmota

SO — Sarkopenickd obezita

SPPB — Short physical performance battery

TNFa — Tumor necrosis factor alpha

TUG — Timed up-and-go

VFS — Videofluoroskopické vysetreni polykani
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TEORETICKA CAST

1. Huntingtonova nemoc

1.1. Definice a patofyziologické mechanismy vzniku Huntingtonovy nemoci

Huntingtonova nemoc se zafazuje mezi neurodegenerativni a neuropsychiatricka
onemocnéni. Vznika na zakladné geneticky podminéné mutace IT-15 genu na kratkém raminku

4. chromozonu (4p16.3) kddujicim protein huntingtin (HTT).

Ve fragmentu HTT expanduje polyglutaminovy retézec, sestdvajici ze tripletovych repetic
(cytosin-adenin-guanin, CAG). Manifestace a forma samotného onemocnéni Uzce souvisi s
mnozstvim multiplikovaného tripletu CAG na 4p16.3, kde se za kritickou hranici pro klinické
priznaky povazuje 39 triplet(. Fyziologicka horni hranice zmnoZeni CAG triplet( byla stanovena
na 34, avsak jedinec s 35-39 opakovanimi CAG se klinickych ptiznakd ¢i pIné rozvinuté nemoci
dozit nemusi. V takovych pripadech existuje riziko, Ze se tento gen prenese do dalsi generace

a pocet tripletd u jeho potomka jiz mlize presahnout kritickou hodnotu 39 opakovani. Cim je

vevys

Podle poctu multiplikovanych tripletd a zavaznosti stavu postizené osoby je mozné HN na
3 klinické formy, a to klasickou formu (40-48 CAG), juvenilni formu (>59 CAG) a senilni formu
(36-39 CAG).

HN je jednim z chronicko-progresivnich onemocnéni bez moZnosti kauzalni terapie, coz
znamend neschopnost jej zastavit nebo zpomalit pomoci dosud dostupnych 1ék{. Proto se
uplatniuje paliativni péce, ktera se zaméruje prevainé na zmirnéni priznakd. Tato |écba mize
pozitivné ovlivnit celkovy pribéh nemoci a prispét ke zlepseni kvality Zivota pacienta a jeho
blizkych. V [é¢bé se vyuZivaji rizné farmakologické a nefarmakologické metody. K potlaceni
pohyb( charakteristickych pro HN se pouZivaji nékteré léky, jako jsou antipsychotika,

tetrabenazin a benzodiazepiny. Antidepresiva mohou sniZzovat Uzkost a depresi. Nutri¢ni péce
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a rehabilitace jsou dulleZitou soucasti péce o pacienty s HN, stejné jako fyzioterapie a

psychoterapie.

| ‘i/ "o
'\

\ } oy |

Huntington Disease Brain Normal Brain

Obrazek 1: Porovndni mozku pacienta s rozvinutou HN
a mozku bez patologie (Nishat, 2021).

1.2. Nutricni stav pacientd s Huntingtonovou nemoci

Pro progresi HN je typické postupné zhorSovani nutri¢niho stavu postizenych pacientd. Vliv
na to ma hned nékolik faktord, a to predevsim rozvijejici se poruchy polykani, hybnosti,
metabolismu a psychosocidlni situace, v niz se pacient momentalné nachazi (Klempif &
Muhlback, 2019). Nékteré zdroje uvadéji vliv mutovaného HTT na zvySenou atrofii kosterni
svaloviny, coZz muze mit pfimy vliv na snizovani metabolicky aktivni télesné hmoty a tim i na
snizovani hmotnosti a zhorSovani kvality télesného sloZeni a funkéniho stavu (Sassone, J. et al.,
2009).

Studie z roku 2017, ktera byla provadéna na rozsahlé kohorté pacientl s HN prokazala, Ze
nezavisle na délce CAG tripletd a stadiu onemocnéni, byly vyssi hodnoty BMI v dobé stanoveni

diagndzy spojovany s pomalejsi progresi priznakd HN (van der Burg et al., 2017).

1.3. Nutri¢né podminéné patologické stavy u Huntingtonovy nemoci

Mezi nutricni podminéné poruchy nebo poruchy vyzZivy fadime stavy jako
malnutrice/podvyZiva, sarkopenie/syndrom kiehkosti, nadvaha/obezita, poruchy
mikronutrientti a realimentacni syndrom (Cederholm, 2015).

U pacientd s HN se mliZzeme setkavat s celym spektrem vyZivovych poruch, ale nejéastéji

s podvyZivou a sarkopenii.
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Poruchy vyzZivy/Nutricné podminéné patologické stavy

malnutrice/ realimentacni
podvyiiva ¥ ¥ syndrom

sarkopenie/ poruchy :

syndrom kfehkosti mikronutrientd ¢

R o

.

% nadvaha/obezita @
[

Obrazek 2: Poruchy vyZivy/Nutricné podminéné patologické stavy dle ESPEN — viastni
zpracovadni (Cederholm et al., 2017).

1.3.1. Metabolické zmény

Pfi rozvoji HN dochazi k radé metabolickych zmén, které se projevuji na nutri¢nim stavu
postizenych jedincu. Prehledovy ¢lanek z roku 2021 od autorl Singha a Agrawala pfinasi

souhrnny prehled metabolickych zmén u pacient(i s HN.

Zmény nastavaji predevsim na urovni celkového energetického metabolismu, rozvoje
mitochondrialni dysfunkce, zmén v lipidovém metabolismu a zmén transkripcnich procest,
zmén v metabolismu glukézy a poruch procesu zodpovédnych za kvalitu proteini. Z
patofyziologického hlediska jsou tyto alterace indukovany ptisobenym mutovanym HTT, jehoz

pritomnost byla kromé CNS prokazana také v perifernich tkanich (Singh & Agrawal, 2021).

Mitochondridlni dysfunkce je u HN zplsobena pfimym ucéinkem mutovaného HTT.
Dochdzi ke zhorSeni energeticktho managementu bunky. SniZuje se produkce
adenosintrifosfatu (ATP), ktery predstavuje hlavni zdroj energie pro bunécné procesy.
Mutovany HTT ma také vliv na produkci reaktivnich kyslikovych radikal (ROS) za vzniku

oxidac¢niho stresu, ktery poskozuje struktury mitochondrii (Rosenstock et al., 2010).

Metabolické zmény na urovni kosterniho svalstva se u této patologie projevuji jako

vrve

ktery byl nalezen v myocytech postizenych jedincl. Nékteré zdroje uvadéji, Zze atrofie svaloviny
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se zacina rozvijet jiz v prodromalnich stadiich onemocnéni (Busse et al., 2008). Na rozvoiji
svalové atrofie se podili i mitochondridlni porucha, protoZze dochdzi k porucham na urovni

oxidativniho metabolismu myocytl (Busse et al., 2008).

Zmény nastdvaji i v metabolické cinnosti jater, prokdzany vsak byly zatim hlavné na
modelech hlodavcl s HN. U téchto subjektl se objevovaly abnormality v jaterni tkani jako jeho
postupna atrofie, porucha funkce jaternich mitochondrii, vyznamna transkripéni porucha a
deregulace mocovinového cyklu. Nékteré zdroje poukazuji také na zhorsenou glukoneogenezi

v jatrech testovanych jedincl (Hoffmann et al., 2014).

Zmény v metabolismu lipidu byly prokdzany na hlodavéich modelll a pro jejich lepsi

pochopeni je tieba provést nékolik klinickych pozorovani.

Zmény v metabolismu glukézy byly prokazany nékolika klinickymi pozorovanimi. Byla
popsana snizena citlivost perifernich tkdni na inzulin a vyssi vyskyt alterace glukézové tolerance

a rozvoje diabetu u nositell genetické mutace pro HN (Singh & Agrawal, 2021).

Metabolické alterace na urovni gastrointestinalniho traktu u HN jsou pravdépodobné
zpusobeny pritomnosti mutovaného HTT ve stfevnich neuronech, coz bylo dosud prokazano
hlavné na modelech hlodavcll. Dochazi k porucham stfevni integrity. Podle studie od Andricha
et al. z roku 2009 postiZeni jedinci s HN maji pomérné ¢astou manifestaci xersostomie, dyfagie
a gastritidy (Andrich et al., 2009). Jina studie popsala zmény na stfevni sliznici v hlodavcich
modelech, mezi néZ patfila zkracena délka klkd, zuZeni tloustky stfevni sliznice, ¢imz
pravdépodobné dochazi k malabsorpci Zivin ze stravy. Popsdna byla i ztrdta neuropeptidd,

které jsou zodpovédné za motilitu stfev (van der Burg et al., 2011).

Hormon ghrelin je zodpovédny za regulaci chuté k jidlu a podili se na udrzeni energetické
homeostazy a regulaci metabolickych pochod( organismu. Nékolik zdroji popisuje zvysené

hodnoty jeho plazmatické koncentrace jiz od prodromdlnich stadii (Nambron et al., 2016).

V soucasné dobé je zkouman vliv stfevni mikrobioty na metabolismus pii HN. Nékolik
zdrojl poukazuji na rozvoj stfevni dysbidzy, kterda mize mit vliv na rozvoj klinickych priznakd u

postizenych jedinct s HN (Wasser et al., 2020).
1.3.2. Poruchy polykani

Poruchy fizeni hybnosti u HN narusuji polykaci akt. Polykani (deglutice) predstavuje
komplexni fyziologicky proces zalozeny na slozitém mechanismu posunu sousta z Ustni dutiny
pres hltan (pharynx) a jicen do zZaludku. Akt polknuti ma 4 faze: oralni pfipravna faze, oralni

faze, farygealni faze a ezofagealni faze.
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Poruchy polykani (dysfagie) se radi mezi casté pri¢iny malnutrice a dehydratace u HN.
Malnutrice v tomto ptipadé vznika primarné v disledku nedostatec¢ného energetického prijmu
(Novak, Kanovd, 2021). Kromé malnutrice hrozi rozvoj aspiracni bronchopneumonie a duseni.
Problém muzZe vzniknout v jakékoli ¢asti polykacich cest a v jakékoli fazi polykani. Dysfagie se

muze manifestovat jak pfi polykani tuhych, tak i tekutych substanci (Novak, Ruzickova, 2021).

Poruchy polykdni se nejcastéji projevuji jako zpomaleni (vaznuti) pasaze tuhé ci tekuté
(bolusu) substanci polykaného sousta. DalSim projevem je tzv. regurgitace, kdy se sousto se
zpétné navraci do faryngu nebo Ustni dutiny. Pojmy jako penetrace (zatékani stravy nad
hlasivkové vazy v hrtanu) a aspirace (prinik potravy pod hlasivkové vazy) sousta predstavuji
vdechnuti polykaného sousta do dychaci soustavy, coZz m(iZe vyustit aZ v zavainy zanétlivy stav
dolnich cest dychacich. Pfi vytékani sousta z Ust mluvime o droolingu a jeho zatékani do nosni

dutiny se nazyva leaking.

Klinické pfiznaky dysfagie se projevuji zejména jako kaslani, duseni se pfi jidle, obtizné
zvykani, pocit zahlenéni, vytékani tekutin a stravy z Ustni dutiny, zatékani tekutin a stravy do
nosu a prodlouZené doby stravené pri konzumaci pokrmu a tekutin. DalSimi disledky mGzou
byt vyskyt horecky spojeny se zanéty hornich ¢i dolnich dychacich cest a neamysiny pokles

télesné hmotnosti.

Jednim z nejvice ohroZujicich stav(i v této problematice je ticha aspirace (aspirace bez
obrannych reflextl, jakym je napr. kasel). Tento typ aspirace vznika predevsim jako dlsledek
poklesu objemu a sily dychacich svall a néasledné neschopnosti vytvofit dostatecné silny
obranny kaslaci reflex. Takto postizenému pacientovi pfi nedostatecné intervenci hrozi zanét

plic a vyrazné se zvysuje riziko uduseni.

U pacientd postizenych HN je proces polykani s postupnou progresi narusen, a to hlavné
pro sniZzeni kontroly cilenych polykacich pohybl a vyskyt chorey. U vétSiny pacientl se
zacinaji objevovat pocity beznadéje a strachu ze samotného procesu polykani a moznosti jist
potraviny a pit ndpoje, na které byli béhem Zivota zvykli. U téchto pacientl je proto nezbytné
pravidelné monitorovat schopnost normalné polykat a jiz pfi prvnich komplikacich zahajit
v€asnou intervenci v podobé nauceni vhodnych kompenzacnich strategii a zasad pfi jidle Ci
piti. Pro predpoklddané postupné zhorsovani kognitivnich funkci je idealni zacit s edukaci

ohledné polykani co nejdrive.

VySetfovani a edukaci pacienta v této oblasti ma na starosti vyskoleny klinicky logoped.
Stav polykaciho aktu vyhodnoti pomoci zobrazovacich vysetieni, a to flexibilnim endoskopem
(FEES), nebo videofluoroskopicky (VFS). Po vyhodnoceni vysledkl vysetreni klinicky logoped
urci potiebnd terapeutickd opatreni, jako rlizné kompenzacni techniky, uréeni vhodni polohy

pacienta pfi a po konzumaci, pouzivani vhodnych pomtcek (napf. skrabka nebo kelimek s
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vykrojenym okrajem), indikace vhodné konzistence potravy, sippingu a tekutin a také muze
doporucit pouziti modularnich dietetik jako zahustovadlo.

V terapii dysfagie je nutna uzka spoluprace klinického logopeda a nutri¢niho terapeuta.
Logoped po vysSetieni aktu polykdni urci pro konkrétniho pacienta vhodnou konzistenci stravy
a nutri¢ni terapeut mu na zakladé téchto doporuceni indikuje vhodny sipping, doporuci
bezpecné potraviny a urci jejich skladbu tak, aby pacient nebyl v deficitu energie a nutrient(.

1.3.3. Poruchy hybnosti

Poruchy hybnosti jsou charakteristické pro HN. ZpUsobeny jsou postupnym poskozenim
urcitych oblasti mozku, zejména bazalnich ganglii, které hraji klicovou roli v regulaci pohybu.

Lze je rozdélit na nékolik hlavnich typu, jakymi jsou chorea, dystonie, bradykineze a rigidita.

Chorea je nejvyraznéjsi a nejcastéjsi pohybova porucha spojend s HN. Projevuje se jako
neucelné, rychlé, nahle vznikajici, kratké a nepravidelné pohyby, které jsou nekontrolovatelné.
Mezi tyto pohyby se fadi grimasy, mavani rukama nebo trhani hlavou.

Dystonie predstavuje trvalé nebo opakujici se svalové kontrakce, které zpUsobuji
abnormalni postoje nebo neucelné pohyby, jako jsou zaktiveni krku, neobvyklé postaveni

rukou nebo nohou.

Bradykineze znamend zpomaleni pohybu. U postizenych HN muzZe byt tento pfiznak

spojen s obtizemi pti zahajeni pohybd, zvlast jde-li o sloZitéjsi nebo fizené pohyby.

Rigidita je zvySené svalové napéti a ztuhlost. ZpUsobovat mlze také omezeni rozsahu

pohybu a zvySenou bolestivost svalu. (Stoker, 2022).
1.3.4. Psychosocidlni situace

B&hem priib&hu HN se ¢asto objevuji zmény v chovani a osobnosti postizeného. Casto
trpi uzkosti a depresi, dochazi k emocionalnim porucham, které ovliviuji jeho osobnost a

mohou vést k agresivnim projeviim a drobnym kriminalnim ¢intim.

Tyto zmény psychiky a pohybové poruchy zplsobuji ztratu kontroly nad Zivotem
postiZzeného, coZ se projevuje nejen v jeho pracovnim vykonu, ale i v mezilidskych vztazich a
zajmech. Postupem casu se mohou objevit i problémy s rfe¢i a komunikaci, coz vede k

socialnimu tpadku, problémim v zaméstnani a finanénim potizim.

Zanedbavani vlastni osoby casto prinasi problémy s osobni hygienou a muize vést k
rdznym zavislostem, jako je nadmérné piti alkoholu a koufeni. Dochazi i k nedostatecnému

pFijmu potravy, coZ vede k vaznym staviim zplsobenym nedostate¢nou vyZivou, jako je rapidni
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Ubytek hmotnosti a podvyZiva. V pozdéjsich fazich onemocnéni se tyto poruchy vyZivy
prohlubuji, coz mize vést k rychlému zhorSeni stavu postizeného jedince (Klempit & Miihlback,
2019).
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2. Sarkopenie

2.1. Definice sarkopenie

Cruz-Jentoft a Sayer v roce 2019 sarkopenii definovali jako progresivni a generalizovanou
poruchu kosterniho svalstva, pfi které dochdzi k postupné ztraté svalové hmoty a funkce. Jedna
se o patologicky stav, ktery se sebou pfinasi radu nepfiznivych dasledkd, véetné padd, fraktur,
funkéniho a kognitivniho upadku, rozvoje kiehkosti, ochablosti a vétsiho rizika umrti (Cruz-
Jentoft & Sayer, 2019). Zvysend prevalence sarkopenie u hospitalizovanych pacientl
zapficinuje prodlouZeni jejich pobytu spolu s vysSim vyskytem infekci, coZz predstavuje také

vyznamné snizeni ekonomické rentability pro zdravotnicka zafizeni (Cai et al., 2020).

Tento stav postihuje predevsim starsi jedince jakozto soucast fyziologického procesu
starnuti (primarni sarkopenie). Bylo zjisténo, Ze od 30. roku Zivota se zacina prirozené snizovat
svalovd hmota, a to v priméru o 3-8 % za kazdych deset let (Liu et al., 2017). Vliv na rychlost a
miru jejiho rozvoje ma genetika jedince a faktory Zivotniho stylu. Sarkopenie muze také vznikat
v mladsim véku, a to v dasledku rGznych akutnich ¢i chronickych onemocnéni (sekundarni

sarkopenie).

Aktualni vyzkum se zaméruje na lepsi pochopeni patofyziologie sarkopenie a jeji efektivni
diagnostiku, Ié¢bu a navrhovani Gcinnych preventivnich strategii. Dliraz se klade predevsim na
sledovani vyvoje biomarker(l, vyZivovych intervenci a farmak, které by podpoftily pozitivni
ucinky odporového cvic¢eni na ztratu objemu a funkce kosterniho svalstva (Cruz-Jentoft & Sayer,
2019).

Obrdzek 3: Ztrata svalové hmoty pfi manifestaci sarkopenie (Musculo Activo Vs
Musculo Inactivo: MedlinePlus Enciclopedia Médica Illustracion, n.d.).
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2.1.1. Primadrni sarkopenie

Primarni sarkopenie je stav charakterizovany progresivni ztratou svalové hmoty a funkce,
bez vyskytu jiné patologie vedouci k degradaci kosterni svaloviny a sniZzovani sily. Tento stav se
obvykle vyskytuje v disledku pfirozeného procesu starnuti, je tedy podminéna vékem. Jeji
rozvoj je spojen s faktory jako genetika, hormonadlni zmény a nedostatecna fyzicka aktivita Ci
nedostateény energeticky pfijem. Degradace svalového tkaniva je doprovdzend jeho
morfologickymi zménami (atrofie svalovych vildaken Il. typu a postupnd apoptdza svalovych
bunék). Dochdzi k ubytku myofibril. Rozviji se také mitochondridlni dysfunkce a snizuje se
proteosyntéza. Primarni sarkopenie ma zavaziné dlsledky na zdravi a kvalitu Zivota jedince
(Nishikawa et al., 2021).

2.1.2. Sekunddrni sarkopenie

Sekundarni sarkopenie vznika predevsim v disledku nedostatecné fyzické aktivity (napt.
sedavy Zivotni styl, omezena pohyblivost pfi onemocnénich pohybového aparatu, dlouhodobé
upoutani na lGzko nebo nutnost pouZivani invalidniho voziku) a nedostatecné vyzivy
(nedostate¢ny energeticky piijem a nedostate¢ny prijem proteint) (Steffl et al., 2017).
Vyskytuje se také u nékterych neurologickych onemocnéni a onemocnéni spojenych s
chronickou zanétlivou reakci (nadorovd onemocnéni nebo selhdvani Zivotné dulezitych

organ() (Bauer et al., 2019).
2.1.3. Akutni sarkopenie

Akutni sarkopenie muze vzniknout ndhlym zplsobem v souvislosti s akutni metabolickou
zatéi. Casto prechazi do chronického stavu. Proteoanabolismus je degradovan z diivodu
rozvoje systémového zanétu, uzivanim Iékl na snizeni hladiny lipidd, kortikoidy, chemoterapii,
katabolismem a zhorSenim vyzivy v disledku téchto stavli (Montero-Errasquin & Cruz-Jentoft,
2023).

2.1.4. Chronicka sarkopenie

Chronicka sarkopenie je definovana jako stav trvajici 6 nebo vice mésicll. Zac¢ina postupné
a Casto je spojena s prilbéhem chronickych onemocnéni nebo dlouhodobé fyzické inaktivity
(Montero-Errasquin & Cruz-Jentoft, 2023).
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2.2, Patofyziologické mechanismy vzniku sarkopenie

Rozvoj sarkopenie je podminén multifaktorialné. Z molekularniho hlediska je vysledkem
nerovnovahy mezi degeneraci a regeneraci svalové hmoty, ¢imZz dochdzi k zméndm
metabolismu svalovych protein(i (nesyntetizuji se v dostate¢né mire). Mezi dalsi faktory
podminujici jeji vznik se fadi geneticka vybava jedince, zmény v endokrinnich procesech
(pokles sérového testosteronu a rlistového hormonu) (Wiedmer et al., 2021), inzulinova
rezistence (Léger et al.,, 2008), neurdlni zmény (Halter et al., 2016), proces vaskularizace
(McDermott et al., 2007), pfitomnost zanétu (zvySuje se koncentrace zanétlivych cytokin,
jako jsou IL-1, IL-6 a TNFa) (Ferrucci et al., 2002) a patologické zmény ve funkci mitochondrii
(Ferri et al., 2020).

Pti rozvoji sarkopenie nastdvaji zmény ve strukture svalovych vilaken. Se starnutim se
meéni pomér mezi svalovymi vlakny typu I. a typu Il. V geriatrické populaci je pozorovano
zvyseni podilu svalovych vldken I|. Typu (Cervena vldkna), pro které je typicky vysoky obsah
myoglobinu a dobrd schopnost odolat inavé. Maji velkou miru oxidacni kapacity. S pfibyvajicim
vékem se zvySuje mnozstvi svalovych vidaken typu Il. (bilda vldakna), ktera se vyznacuji nizkym
obsahem myoglobinu a mitochondrii. Pfedevsim jsou uréena pro rychlé kontrakce s kratkou
dobou trvani. Nékteré zdroje potvrzuji, Ze zvyseny podil svalovych vldken typu |. a zmény ve
svalovych vldknech typu Il. u starSich jedinci mohou vést ke ztraté sily a poklesu vykonnosti
(Larsson et al., 2019).

Vékem podminéné zmény v hormonalnim plisobeni maji vliv na degradaci svalové hmoty
a pokles funkénosti. Stale vice dlikazt naznacuje, Ze sniZzena hladina rlistového hormonu (GH),
inzulinu podobného rlistového faktoru 1 (IGF-1) a produkce pohlavich hormon( (androgent( a
estrogenu) se starnutim mohou podilet na vzniku sarkopenie (Glngor et al., 2021). Ackoli bylo
zZjiSténo, Ze suplementace GH a testosteronu zvySuje mnozstvi svalové hmoty u starSich osob,
vysoky vyskyt nezddoucich ucinkd (napf. vznik onkologickych malignit) v kombinaci s velmi

vysokymi ndklady tento pfistup neptipousti (Shin et al., 2018).

Nékolik studii ukazalo, Ze inzulinova rezistence (IR) mlze byt dilezitym mechanismem v
patogenezi indukovaného svalového Utlumu a Ze naopak také sarkopenie m{ize vést k rozvoji
a prohloubeni IR. PFi¢inny vztah mezi nimi vSak neni zcela jasny. Hlavnim cilovym organem
inzulinu je kosterni sval, ktery tvofi 40-50 % beztukové télesné hmotnosti dospélych. Prijem a
metabolismus glukdézy bunkami kosterniho svalu hraji hlavni roli v regulaci glukdzy. IR
predstavuje snizenou reaktivitu cilovych bunék kosterniho svalu na inzulin a poruchu

metabolismu glukdzy v bunkach celého téla, ¢im indukuje rozvoj sarkopenie (Liu & Zhu, 2023).
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Zakladem motorického nervového systému pro ovladani svalové cinnosti je horni
motoneuron. Pfirozenym procesem starnuti organismu se postupné ztraci, a tak dochazi v
perifernich nervech k poskozeni myelinu a ubytku axont. V disledku toho se postupné
zhorsuje motorika jedince, jeho svalové funkce a vznika u néj svalova slabost. Pojem centrdlni
aktivace (voluntary action), Casto oznacovand jako dobrovolnd akce, je termin v neurologii
pouzivany k popisu Uumysiného a zamérného pohybu, ktery je pod kontrolou vile jedince.
Vzhledem k pfibyvajicimu véku a nedostatecné fyzické aktivité dochdzi k zménam v centrdlni

aktivaci, ¢im se svalova slabost prohlubuje (Arnold & Clark, 2023).

Starnuti je spojeno s CastéjSim vyskytem aterosklerdézy, ktera zahrnuje poSkozeni cév a
mikrovaskuldrniho systému, coZ zapficinuje hyperproliferaci bunék hladkého svalstva cév.
Svalova zatéZz (napf. pfi sedavém zpulsobu Zivota) zahrnuje chronickou neuromuskularni
inaktivitu, ktera ma za nasledek snizeni poctu kapilar, jejich luminalniho priaméru a objemu a
také zvySenou produkci antiangiogennich faktord v kosternim svalu. Mikrovaskularni zmény a
snizena produkce oxidu dusnatého (NO) jsou klicovymi pricinami snizeného pritoku krve
kosternim svalem. Spatné prokrveni svaltl vyvolava jeho Ubytek mechanismem, ktery zhor3uje
metabolismus glukézy a anabolickou odpovéd organismu na pfijem bilkovin. Ischemické
poskozeni kosterniho svalu je navic spojeno s vysokym uvolfiovanim volnych kyslikovych
radikal( (ROS) z polymorfonuklearnich leukocytll, které infiltruji svalové tkané. ROS méni
bunécnou strukturu a funkci svalu tim, Zze napadaji lipidové a proteinové biomolekuly, které
jsou soucdsti struktury biologickych membran, enzymu a transportnich proteina. Zlepseni
vaskularizace a prokrveni kosterniho svalu je proto moinym mechanismem prevence
svalového ubytku (Ali & Kunugi, 2020).

Ubytek svalové hmoty m(Ze byt indukovan systémovym zanétem (,wasting”). Pfitomnost
zanétu ma za nasledek zvyseni hladiny prozanétlivych cytokint, jako jsou IL-1 (prozanétlivy
cytokin), IL-6 (zanét inhibujici cytokin) a TNFa (tumornecrosis factor). ZvySena produkce téchto
cytokinli vede k rozvoji anabolické rezistence (AR). Pojem AR predstavuje stav, pfi kterém
organismus neni schopen optimalné reagovat na prijem proteint nebo aminokyselin z hlediska

tvorby svalové hmoty (Bano et al., 2017).

Poskozeni mitochondrialni DNA ve svalovych burikidch (myocytech) zpUsobuje postupny
Upadek svalové tkané prostfednictvim rlznych mechanismd, jako napf. snizenim produkce
adenosintrifosfatu (ATP) a svalovych proteind. Tyto mechanismy nakonec vedou ke kone¢nému
zaniku myocitl. Aktualni vyzkum naznacuje, Ze mitochondrie se zdaji byt jednim z hlavnich
regulatorl rozvoje sarkopenie. Panuje predpoklad, Ze ztrata integrity mitochondrii v
myocytech je hlavnim faktorem vedoucim k degeneraci svalli. Mitochondrie jsou také

klicovymi hraci v procesu senescence (Ferri et al., 2020).
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Senescence je proces bunécného starnuti, béhem kterého dochdzi k postupné ztraté
schopnosti bunék délit se. Tento proces mlze byt bud programovany (soucast normalniho
bunééného vyvoje) nebo neprogramovany (reakce na poskozeni bunék). Senescentni buriky
projevuji fadu zmén, véetné zkraceni telomerl, poskozeni DNA a zvySené produkce
zanétlivych faktorl. Tento proces ma dulezity vliv na rizné aspekty starnuti a mize pfispivat
k rozvoji rliznych chorob spojenych se starnutim (Van Deursen, 2014). Do znacné miry bylo
prokazano, Zze modulaci mitochondridlnich funkci Ize vyvolat smrt senescentnich bunék a Ze

jejich odstranéni zlepsuje zdravi, kvalitu a funkci pohybového aparatu (Ferri et al., 2020).

Zvyseny C— ViSCERAING Inzulinova
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Obradzek 4: Etiologie sarkopenie — upraveno dle Topinkové (Morley, 2015).
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Proces starnuti Sarkopenie Chronicka onemocnéni

Zirata svalové hmota[ Powsrnfa%ﬁgve )Eﬂetabohcka poruche] Dysregl;:?’(;ilﬁ[iodukce

Anabolicka Inzulinova Deplece Snizeni Alterace
rezistence rezistence glutaminu  antioxidaéni kapacity = energetického vyvoje

ZvySeni morbidity a mortality

shizeni kontraktility a svalové sily, slabost, pady, porucha ventilace, osteoporéza,
kostni fraktury, dyslipidemie, metabolicky syndrom, diabetes mellitus 2. typu,
zvy$ené kardiovaskularni riziko, porucha imunity, infekce

Obradzek 5: Patofyziologické principy vzniku sarkopenie (Rusavy, 2020).

2.3. Sarkopenicka obezita

Sarkopenicka obezita (SO) predstavuje zavazny zdravotni problém a jeji prevalence ma v
dnesni dobé rostouci tendenci. Jedna se o synergické pusobeni sarkopenie a obezity, co
zapri¢inuje vyrazné metabolické zatiZzeni organismu. Pomérné vysoka mira prevalence SO je
zpUsobena starnutim populace, zvysujicim se vyskytem obezity a zménami v Zivotnim stylu v

poslednich desetiletich.

Vzhledem k nespecifi¢nosti priznak(l zlistdva SO nadale z velké ¢asti nediagnostikovana.
Pacienti obvykle prichazeji do zdravotnickych zafizeni kvali obezité a souvisejicim
komorbiditam (napf. diabetes mellitus 2. typu, nealkoholické ztukovaténi jater, dyslipidemie,
hypertenze a kardiovaskularni onemocnéni) nebo kv(li nespecifickym pfiznaklm, které souvisi

se sarkopenii jako takovou (napf. Unava, slabost a kifehkost).

Patogeneze SO je multifaktorialni. Dochazi k interakci mezi starnutim, sedavym zplsobem
Zivota, nevhodnymi stravovacimi navyky, inzulinovou rezistenci, zanétem a oxida¢nim stresem,
coz vede ke kvantitativnimu a kvalitativnimu Ubytku svalové hmoty a narlstu tukové hmoty.
Myokiny (véetné myostatinu a irisinu) a adipokiny hraji vyznamnou roli v patogenezi SO
(Polyzos & Margioris, 2018).
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PFi SO je tukova tkan infiltrovana do svalové hmoty. Faktory, které vedou k hromadéni
nitrosvalového a mezisvalového tuku (myosteatdza) jsou méné zndmé, ale nedavné duikazy
naznacuji, Ze narlst nitrosvalového tuku souvisi s fyzickou necinnosti, zménénou leptinovou
signalizaci, nedostatkem pohlavnich hormonl a glukokortikoidi. Dnes dostupné zdroje
naznacuji, ze akumulace bunék tukové tkané (adipocytld) a hromadéni intramyocelularnich
lipidG v kosternim svalu jsou spojeny se ztratou svalové sily, rozvojem IR a zvySenou mortalitou

postizenych jedincl (Hamrick et al., 2016).

2.4. Sarkopenie, kachexie a syndrom kirehkosti

Sarkopenie, kachexie a syndrom kiehkosti predstavuji prekryvajici se patologie, které je

viak v klinické praxi a diagnostice nutné rozliSovat.

Sarkopenie je fyziologicky ubytek poctu svalovych jednotek a sily, aniz by doslo k

souc¢asnym zménam v metabolizmu Zivin, se starnutim organismu.

Kachexie je syndrom, ktery postihuje vice organa a je zplsoben rdznymi onemocnénimi,
jako jsou nadorova onemocnéni, chronické infekce nebo srdecni selhdvani. Projevuje se
Ubytkem télesné hmotnosti alespon o 5 %, ktery doprovazi ztrata chuti k jidlu a zmény v

metabolizmu makrozivin.

Syndrom kiehkosti (frailty) predstavuje komplexni geriatricky syndrom, ktery se lisi od
sarkopenie a kachexie, nebot neni samotnou nemoci. Jeho hlavnimi rysy jsou postupné
zhorsovani funkce organl a téla ve fyzické, kognitivni a socialni roviné. Vyznacuje se také
ztrdtou funkéni rezervy a neschopnosti adekvatné reagovat na zatéz. K syndromu krehkosti
muZe prispivat i pokles pfijmu potravy a anorexie. Ty jsou dlsledkem poklesu hladin
neurotransmiterd a hormond, které moduluji pocit hladu a sytosti. Problémy s peroralnim
prijmem potravy mohou byt také spojeny se Spatnym stavem nebo absenci chrupu. DalSim
aspektem tohoto syndromu je zhorseny psychicky stav a projevy deprese, které ¢asto souviseji
s pocitem osamélosti v seniorském véku. Ekonomicka situace vétSiny geriatrickych pacientt

muze byt dalSim problémem (Chen et al., 2014).
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2.5. Screening sarkopenie v klinické praxi

V dnesni dobé jiz existuje nékolik strategii, kterymi lze sarkopenii v klinické praxi
diagnostikovat. Nejvhodnéjsim a nejjednodussim pro klinické pouziti se ukazuje test maximalni
svalové sily po stisku ruénim dynamometrem. V pfipadé, Ze zdravotnické zatizeni
dynamometrem nedisponuje, je mozné pouzit napft. test vstavani ze Zidle (chair stand test),
kdy vySetfovany subjekt po dobu 30 sekund vstava a seda si na Zidli. Timto testem se hodnoti
predevsim sila svaloviny dolnich koncetin pacienta a fyzicka vytrvalost.

Nejlepsi moznosti pro diagnostiku sarkopenie se ukazuji byt komplexni vysetieni. Mezi
takové nastroje patfi napftiklad kratkd baterie pro testovani fyzické zdatnosti (SPPB, short
physical performace battery) nebo EWGSOP2, ktery predstavuje doporuceny screeningovy
algoritmus detekce sarkopenie od EWGSOP (European Working Group on Sarcopenia in Older
People) z roku 2019.

2.5.1. Kratka baterie pro testovdni fyzické zdatnosti

Guralnik et al. publikovali SPPB v roce 1994. Tato baterie je primarné uréena pro
geriatrickou populaci a slouzi k hodnoceni motorickych funkci, jako jsou rovnovaha, stabilita a

motivace pacienta (Guralnik et al., 1994).

Kratky test fyzické kondice testuje tfi oblasti funkcionality. Kazdd z téchto oblasti se
hodnoti na stupnici od 0 do 4 bod(l. Celkové skére SPPB se pohybuje v rozmezi od 0 do 12
bod(, kde nizsi hodnoty signalizuji zhorSenou fyzickou kondici nebo kiehkost. VSechny ¢asti
SPPB jsou ¢asovany, pficemz ¢as na provedeni kazdé ulohy se méri pomoci stopek. Prvni ¢ast
testu zahrnuje zkousku rovnovahy v rliznych polohach, véetné sedu a stani v tandemovém
postaveni. Pacienti maji za ukol udrzet pozadované polohy po dobu 10 sekund, pficemz je

hodnocen dosazZeny ¢as.

Druha ¢ast testu méfri rychlost chlize na vzdalenost 4 metrq, priCemz ¢as se méri dvakrat

a zaznamenava se nejlepsi vysledek, a tedy nejkratsi ¢as.

Treti ¢ast SPPB hodnoti funkénost a rychlost pacienta pfi vstavani ze Zidle bez pouziti

rukou, opakujic tento postup celkem 5krat s rukama zktizenyma na hrudi (Phu et al., 2020).
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2.5.2. Screeningovy algoritmus detekce sarkopenie od EWGSOP2

Revidovany konsensus Evropské pracovni skupiny pro sarkopenii u starsich lidi (EWGSOP2)
publikovany v roce 2019 poprvé stanovil mezni hodnoty s prihlédnutim k datlim poukazujicim
na duleZitost zavedeni jednotnych kritérii do klinické praxe s cilem sjednotit diagnostiku

sarkopenie.

Pocatecni nejednotnost védeckych praci predstavovala hlavni divod, pro¢ v prvnim
konsensu (EWGSOP1) v roce 2010 nemohly byt pfesné stanoveny mezni hodnoty. EWGSOP2
ve srovnani s EWGSOP1 stanovuje za prioritu hodnoceni svalové sily.

Navrzeny algoritmus dle EWGSOP2 pro detekci-hodnoceni-potvrzeni-urceni zavaznosti
(Find-Asses-Confirm-Severity, F-A-C-S) sarkopenie (viz obr. 2) zahrnuje sledovani typickych
pfiznak( této poruchy. Pro ucely screeningu pacientl lze vyuZit dotaznik SARC-F (A Simple
Questionnaire to Rapidly Diagnose Sarcopenia, Jednoduchy dotaznik pro rychlou diagnostiku
sarkopenie), ktery se sklddd z péti otdzek. Pacient odpovida na tyto otazky subjektivné a
hodnoti miru vyskytu ptiznak( sarkopenie. Na zdkladé odpovédi se urcuje skére, které koreluje
s rizikem rozvoje sarkopenie. Skére mezi 4 a 10 naznacuje zvySené riziko a pacienti s timto skore
jsou doporuceni k dalSim vySetfenim tykajicim se stavu jejich svalové hmoty. | kdyz dotaznik
SARC-F vykazuje vysokou specifitu, jeho senzitivita je pomérné nizkd. To znamen3, Ze muze
snadno identifikovat osoby, které nemaji sarkopenii a nemusi podstoupit dalsi vysetfeni, ale
nedokdze zachytit vSechny jedince, ktefi sarkopenii skute¢né maji (vykazuje nizky pocet falesné
pozitivnich vysledkd, ale vysoky pocet faleSné negativnich vysledku). Z tohoto dlivodu neni

doporuceno pouZiti tohoto dotazniku pro masovy screening.

Vysetieni zacind tim, Ze u jedince vidime klinické pfiznaky rozvijejici se svalové atrofie,
pripadné po vyplnéni dotazniku se skore SARC-F<4 (stupen 1 — screening). Potom se pfistupuje
k druhému stupni (stupen 2 — zhodnoceni), a to k testovani svalové sily za pouZiti ru¢niho
dynamometru. Pokud je svalova sila nizkd, sarkopenie je pravdépodobnd a v klinické praxi to
staci k zahajeni intervence. Pfi pozitivnim vysledku postupujeme k dalSimu stupni (stupen 3 —
potvrzeni), kdy je mérfena kvantita kosterniho svalstva. Pomoci bioimpedancni analyzy
télesného slozeni (BIA), magnetické rezonance (MRI), dudlni réntgenové absorpciometrie
(DEXA) nebo pocitacové tomografie (CT). Pri vysledku nizké kvantity svaloviny je diagndza
sarkopenie potvrzena a prfechazime na posledni stupen diagnostiky (stupen 4 — zavaznost), kdy
posuzujeme miru zavaznosti sarkopenie tak, Ze vySetfovaného jedince podrobime testim na
fyzickou vykonnost. Pokud ma pacient mnozstvi svalové hmoty v pasmu normy, ale vyrazné
selhava ve funkénich testech hovorime také o manifestaci sarkopenie. Pokud pacient vykazuje
nizky svalovy objem a zaroven selhdva ve testech funkéni kapacity, hovofime o manifestaci

zdvaziné sarkopenie.
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Nové standardy od EWGSOP2 pro silu stisku ruky stanovuji limitni hodnotu pod 27 kg (v
EWGSOP1 30 kg) pro muze a pod 16 kg (v EWGSOP1 20 kg) pro zZeny. Pokud jde o 30sekundovy
test vstavani ze Zidle, nova mezni hodnota je pod 15 s/5 opakovani pro muze i Zzeny (Cruz-
Jentoft et al., 2018).

&

SARC-F nebo negativni T
et SARC o » sarkopenie vylougena,
g prip klinické podezieni rescreening pozdé&iji

Svalova sila normalni
sila stisku, test vstavani _—

ze zidle

sarkopenie vyloucena,
rescreening pozdéji

Zhodnoceni

n|'zka'|

sarkopenie 5
pravd&podobn —_ v praxi staci na spusténi

l a zahdjeni intervence

normalni T
Potvrzeni Kvantita svalstva
DXA, BIA, CT, MRI

l nizka

sarkopenie potvrzena

!

Fyzicka vykonnost nizka o ‘
rychlost chiize, SPPB, —)  z4vaind sarkopenie

TUG, chlize na400 m
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@ ) M

Obrazek 6: Algoritmus pro vyhleddvadni sarkopenie od EWGSOP2 — viastni
zpracovdani dle Jensovsky (Jensovsky, 2019).
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test muii Zeny

EWGSOP2 sarkopenie: cut-off skére pro snizenou svalovou silu pfi
testech stisku a vstavani ze Zidle

sila stisku —_—> <27kg <16 kg

vstavani ze zidle — <15 s pro 5 Ukont

GWGSOPZ sarkopenie: cut-off skore pro snizenou svalovou hmotu )

SMM —_— 5 <20kg <15kg

SMM/uyska2 — —— 50 <7 kp/m? <6 kg/m?

GWGSOPZ sarkopenie: cut-off skére pro sniZzenou svalovou hmotu )

rychlost chize E <0,8m/s
SPPB A <8 bodu
TUG _—m— >20s

test chiize na 400 m ———_ nedokonéen/dokoncen za
> 6 min

Obrazek 7: Mezni hodnoty algoritmu pro vyhleddvadni sarkopenie

(Jensovsky, 2019).

31



2.6. Prevence rozvoje sarkopenie

2.6.1. Fyzicka aktivita

Fyzickd aktivita mlze byt cennym opatienim pfi [éCbé a prevenci primarni i sekundarni
sarkopenie. Nejucinnéjsi metodou pro posileni svalové hmoty je progresivni odporovy trénink
(PRT), pfi kterém se zvySuje zatéz v prlibéhu ¢asu. PRT vyuziva rlzné typy odporu, jako je napt.

vlastni télesna viaha, gumové pasy a zavazi. Casto je doplfiovana také o aerobni cviéeni.

Zatéz se postupné zvysuje a trénink se mliZe skladat z rlizného poctu opakovani a intenzity.
Tréninkovy program by mél trvat minimalné 8-12 tydnd. Pfi zvaZovani strategii fyzického
tréninku je zasadni zvazit vSechny prekazky (vyplivajici ze zakladniho akutniho ¢i chronického
onemocnéni), které brani pfistupu k pohybovému rezimu. Vhodné zvoleny typ fyzické aktivity

by mél byt podporeny konzumaci dostatecného mnoistvi proteind (Beaudart et al., 2017).
2.6.2. Prijem proteinii

Jednim ze zakladnich pilit(i udrzeni a budovani svalové hmoty je adekvatni pfijem protein(
v pribéhu dne. Podle vydanych doporuceni z roku 2019 od skupiny ESPEN by mél priimérny
dospély clovék prijimat bilkoviny v minimalnim mnozstvi alespon 0,8 g/kg télesné hmotnosti
za den. Denni potfeba bilkovin se liSi podle nékolika faktor(, mezi néz patfi napr. vék, fyzicka
aktivita, zdravotni a vyzivovy stav. VysSi mira fyzické aktivity nebo pribéh chronického
onemocnéni mlze zvysovat denni potrebu pfijmu bilkovin aZz na 1,2-2,0 g/kg/den (Kipouros et
al., 2023).

HN probihd jako chronické onemocnéni. Jedinci postizeni HN jsou ndachylnéjsi k
nedostatecnému prijmu bilkovin béhem dne. Je to zplsobeno nékolika faktory, mezi néz patfi
napf. kognitivni deteriorace, snizeny zajem o vlastni osobu a okoli, chorea, dysfagie, problémy
s chrupem a dutinou ustni a nedostatecna vyZzivova gramotnost. Vyskyt mimovolnych pohyb(

také zvysuje denni potfebu energie a bilkovin (Chen et al., 2015).

Pti senilni formé HN (36-39 CAG) je dalsim rizikovym faktorem seniorsky vék, kdy potreba
pfijmu bilkovin roste, a to z dlivodu postupné vznikajicich zmén ve fungovani metabolismu
jakym je napfr. rozvoj anabolické rezistence. Nékteré studie prokdzaly, Ze ptijem bilkovin
pfiblizné poloviny zkoumané populace seniord nebyl dostatecny. V seniorském véku se
potieba celkového pfijmu bilkovin zvySuje. Podle doporucéeni od ESPEN by méli zdravi seniofi
prijimat 1,0-1,2 g/kg/den bilkovin. Seniofi s chronickym onemocnénim nebo v riziku rozvoje
malnutrice by méli prijimat 1,2-1,5 g/kg/den bilkovin. Efekt dostateéného pfijmu bilkovin na
budovani svalové hmoty v geriatrické populaci je vdzany na fyzickou aktivitu (Kipouros et al.,
2023).
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2.6.3. RozloZeni pfijmu proteini

K adekvatni anabolické odpovédi organismu (vytvoreni svalové hmoty, reparace
poskozenych tkani, syntéza hormon( a enzym(, imunitni reakce) pfi pfijmu bilkovin je nutno
davat dlraz na jejich mnozstvi v kazdé denni porci a také na ¢asovani jidel, které by mélo byt

co nejvice pravidelné (Paddon-Jones & Rasmussen, 2009).

Adekvatni distribuce proteini Neadekvatni distribuce proteini
maximalni
syntéza
protein
snidané obéd vecere snidané obéd vedefe
30g 30g 30g 10g 20g 60g

mnozstvi pfijatych protein(i na porci

Obrazek 8: Porovndni adekvdtni a neadekvdtni distribuce proteini béhem dne — vlastni
zpracovdni dle Paddon-Jones & Rasmussen (Paddon-Jones & Rasmussen, 2009).

Pro vypocet optimalni davky bilkovin a potfebného mnozstvi dennich porci pro jeji

dosaZzeni mizeme pouZit nasledujici vzorec (Benardot, 2021):
Hmotnost x 1,2—2 g proteinu/den: 25 = potifebné mnoZstvi dennich ddvek proteinu

2.6.4. Vitamin D

Vitamin D se fadi mezi vitaminy rozpustné v tucich. Ma steroidni strukturu a plsobi také
jako hormon. M4 klicovou roli v regulaci hladiny vapniku (Ca2+) v krevnim obéhu. Jeho
nedostatek mUze vést k onemocnénim jako je kfivice u déti nebo osteomalacie u dospélych.

Vitamin D ma vliv na nékolik dalSich tkani, napf. na kosterni sval (Deluca, 2014).

Bylo prokazano, Ze nedostatek vitaminu D pozitivné koreluje s rizikem nékolika
onemocnéni véetné sarkopenie. Remelli et al. v roce 2019 predstavili pfehled biologickych,
klinickych a epidemiologickych dikazl, které potvrzuji souvislost mezi vitaminem D a
zvySenym rizikem sarkopenie u geriatrické populace. V dlsledku toho se zacala vénovat
pozornost i jinym aspektiim metabolismu vitaminu D, neZ je homeostaza Ca2+ (Remelli et al.,
2019).
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Priblizné 80 % vitaminu D je syntetizovano v kizZi pfi vystaveni UVB zareni a zbytek pochazi
ze stravy. Vitamin D pfijimany ve stravé se déli na vitamin D3 (cholekalciferol), ktery je obsazen
v rybach a vaje¢ném Zloutku a vitamin D2 (ergokalciferol), ktery se nachazi v houbach (Pilz et
al., 2018). Vstfebdva se v tenkém stfevé a nasledné se zabudovava do chylomikron, které jsou
pak transportovany lymfatickymi cévami do cévniho recisté, odkud se distribuuje do celého
téla. Sérovy vitamin D je konjugovan s proteinem, ktery ho vadze a ndsledné transportuje do
jater. Tam je poté metabolizovan na 25-hydroxyvitamin D, nebo 25(OH)D. Hladina 25(0OH)D v
séru se v klinické praxi pouziva ke stanoveni vitaminu D a posouzeni jeho dostatku u daného
pacienta (Christakos et al., 2016).

Okazaki et al. v roce 2017 prokazali pozitivni korelaci mezi sérovou koncentraci 25(0OH)D a
funkci svalll. Sérové koncentrace 25(0OH)D <30 ng/ml a <20 ng/ml poukazovali na nedostatek
vitaminu D (Okazaki et al., 2017).

Metaanalyza péti randomizovanych studii zkoumajicich ucinky suplementace vitaminem
D v davce 20 pg/den (800 IU/den) na pady a zlomeniny kosti u geriatrické populace poukazala
na to, Ze suplementace vitaminem D sniZila riziko padu o 22 % ve srovndani se suplementaci
samotnym Ca2+ nebo placebem. Suplementace vitaminem D v této ddvce také vedla k
vyznamneé nizSimu vyskytu zlomenin kosti ve srovnani se suplementaci davkou 10 pg/den (400
IU/den) (Bischoff-Ferrari et al., 2009).

2.6.5. Omega 3 mastné kyseliny

Omega 3 mastné kyseliny (n-3 MK) spolu s omega 6 mastnymi kyselinami (n-6 MK) patfi
do skupiny polynenasycenych mastnych kyselin (PUFA) a jsou pro lidsky organismus esencidlni
(neni je schopen tvofit samostatné a je tfeba je ptijimat prostfednictvim vyZivy). Zndmé jsou
tfi druhy mastnych kyselin oznacovanych jako n-3 MK, a to kyselina alfa linolenova (ALA),
kyselina dokosahexaenova (DHA) a kyselina eikosapentaenova (EPA). ALA se vyskytuje
hlavné v rostlinnych olejich (napf. fepkovy a Inény olej), ale také v semenech (napf. Inénd a chia
seminka) a olejninach. DHA a EPA jsou pfitomny v ZivociSnych potravinach jako ryby a rybi
oleje, mofsti ZivoCichové a vejce. V lidském organismu probiha konverze ALA na EPA a nasledné
DHA. Tato pfeména je vSak Castokrat pomérné omezena (jen kolem 15 %) a je zavisla na
genetické predispozici jedince. Pro potizeni a udrZzeni vhodného poméru n-3 MK a n-6 MK v
organismu je proto nutna prima konzumace EPA a DHA z jejich primarnich zdroji (ryby, morsti

zivocichové a suplementy).

Jednou z hlavnich uloh n-3 MK v organismu je tvorba struktur bunécnych membran, a to
ve formé fosfolipidd. Jejich dalsim Ukolem je poskytovani energie a tvorba eikosanoidu, které
predstavuji skupinu signdlnich molekul s efektem na imunitni, hormonalni, kardiovaskularni a

imunitni systém jedince. Eikosanoidy jsou tvofeny také n-6 MK, pficemz na rozdil od téch, co
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pochdzeji zn-3 MK vykazuji prozanétlivost. Spolu sn-3 MK se navzajem potykaji o stejné

desaturacni enzymy pro jejich tvorbu.

Dnesni strava zapadniho typu, kterd je bohatd na konzumaci primyslové zpracovanych
vyrobk( z obilnin, ¢erveného masa a nékterych typ( rostlinnych oleji prfedstavuje nadbytek
pfijmu n-6 MK oproti n-3 MK.

Bylo dokdzano, Ze dostatecny prijem omega-3 mastnych kyselin ma pozitivni uc¢inky na
rizné biologické procesy, véetné imunitniho systému, kognitivnich funkci a nervosvalového
systému. Néktera data naznacuji, Ze omega-3 mastné kyseliny také pfrispivaji k zdravi
kosterniho svalstva. Tyto ucinky zahrnuji zvySeni velikosti a sily svall u starsSich osob, ochranu
pfed Ubytkem svalové hmoty pfi nedostatecné fyzické aktivité a moZnou ochranu pred
svalovym Ubytkem pti chronickém onemocnéni. Mechanismem, skrze ktery omega-3 mastné
kyseliny pozitivné ovliviiuji hmotnost svalu, je jejich zac¢lenéni do membranovych fosfolipidd
svalovych bunék. Toto obohaceni membran mastnych kyselin EPA a DHA je spojeno s nékolika
fyziologickymi zménami, jako je zvySena syntéza svalovych bilkovin, snizena exprese faktoru,
které reguluji rozklad svalovych bilkovin a zlepsena funkce mitochondrii. Pfesny mechanismus,
jak EPA a DHA v membrandach ovliviuji tyto procesy, zlstava zatim nejasny (McGlory et al.,
2019).

Doporucovana denni davka n-3 MK se pohybuje v rozmezi 0,376 — 4 g, co €ini 250-500 mg
EPA a DHA dohromady. Zalezi vSak na vychozich podminkach u konkrétniho jedince (Shahidi &
Ambigaipalan, 2018).

2.6.6. Bhydroxy-8-metylbutyrat (HMB)

Postprandialni metabolickou odpovéd' Ize optimalizovat také pouzitim substratu HMB,

ktery je pfirozenym metabolitem aminokyseliny leucin.

V mnoha studiich se ukdzal jako ucinny prostfedek proti stradani svalové hmoty a funkce
tim, Ze stimuluje anabolické signalni drahy a inhibuje svalovou proteolyzu. Leucin m3a
schopnost pfimo aktivovat drahu mTOR (mammalian target of rapamycin) a inhibovat

proteazom, ¢imZ zabranuje proteolyze (Calvani et al., 2013).

Za normalnich podminek se pouze asi 5 % leucinu pfeménuje na HMB. To znamena, Ze
jedinec musi denné zkonzumovat nejméné 60 g leucinu, aby splnil poZzadovanou davku 3 g
HMB denné pro maximalni stimulaci syntézy svalového proteinu, coZz neni praktické.
Konzumace 2-3 g HMB denné se povaZuje za bezpeéné bez jakéhokoli vlivu na biochemické
markery v krvi ¢i moci. Také nebyl prokadzan vliv na rozvoj jaterniho a ledvinového selhani
(Oktaviana et al., 2019).
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2.6.7. Kreatin monohydrat

Kreatin je latka, ktera se v lidském organismu vyskytuje pfirozené, a to hlavné v kosterni
svaloviné. Jeho molekula se skldda z aminokyselin glycinu a argininu. Nékteré zdroje poukazuji
na proteoanabolicky efekt kreatinu. Zabezpecuje zvySenou hydrataci svalovych bunék, coz
dopomahd ke zvysené syntéze proteinl a zabranuje tak degradaci svalové hmoty. Také
indukuje tvorbu kontraktilnich svalovych vlaken (Candow et al., 2022).

Organismus ho ziskdva prostfednictvim endogenni syntézy (v jatrech a ledvinach) nebo je
obsaZen v potravé/suplementu. Mezi jeho primarni zdroje patti napf. cervené a rybi maso. Pfi
zpracovani jeho potravinovych zdroju je nezbytné zohlednit riziko degradace zplsobené
tepelnou Upravou. Jeliko? je pfirozenym zdrojem kreatinu pfedevsim maso, jeho nedostatkem
jsou ohroZeni vegani, vegetariani a starsi lidé (problémy kousanim, polykanim a snizenou chuti

k jidlu, sniZzeni frekvence pohybové aktivity).

Kreatin Ize pfijimat v podobé dopliiku vyZivy. Radi se mezi nejrozsifen&jsi suplementy,

velmi oblibeny je pfedevsim v oblasti sportovni vyzivy.

Co se ty¢e metabolismu kreatinu, je krvi transportovan k svalovym burikdm, kde probiha
jeho fosforylace za vzniku latky zvané fosfokreatin. Tento proces probiha jako soucast kreatin-
fosfatového cyklu. Fosfokreatin zajistuje rychlejsi regeneraci ATP zpocatku intenzivniho
vykonu. Dochazi k tomu prostfednictvim makroenergetickych fosfatovych vazeb. Pfispiva také
k pomalejSimu ndstupu svalové Unavy tim, Ze pomdaha oddalovat ndstup anaerobni glykolyzy,
¢imz se odddli produkce vodikovych kationtli H+. Pfitomnost kreatinu zaroven napomdha

pufrovat vznikajici H+ ve svalu (Guzun et al., 2011).

Studie provedené na starSich dospélych naznacuji, Ze samotna suplementace kreatinem
ma pouze omezeny prinos pro svalové funkce nebo hmotnost. Navzdory tomu se zd3, zZe
suplementace kreatinem ve spojeni s odporovym tréninkem zvySuje adaptacni reakci svalli na
tréninkovy podnét. Kreatin jako takovy muzZe byt Uc¢innou dietni strategii v boji proti svalové
atrofii a sarkopenii souvisejici s vékem, pokud se pouziva jako doplnék k odporovému tréninku
(Dolan et al., 2019).

2.7. Vyzkum sarkopenie u neurodegenerativnich onemocnéni

Proces zvany neurodegenerace zpUsobuje progresivni ztratu struktury nebo funkce
neuronuy a je tak zakladnim principem rozvoje neurodegenerativnich onemocnéni. Lze je
definovat podle primarnich klinickych pfiznaku, jakymi jsou napt. demence, parkinsonismus

nebo onemocnéni motorického neuronu. Definovany mohou byt i na zakladé anatomické
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distribuce neurodegenerace (napt. frontotemporalni degenerace, extrapyramidové poruchy

nebo spinocerebeldrni degenerace), pfipadné na principu zakladni molekularni abnormality.

Nejcastéjsi neurodegenerativni poruchy jsou amyloidézy, tauopatie, a-synukleinopatie a
proteopatie. Mezi nejzndméjsi a nejvice védecky zkoumand neurodegenrativni onemocnéni
fadime  Alzheimerovu nemoc, Parkinsonovu nemoc, roztrousenou sklerézu,

amyotrotrofickou lateralni sklerézu a v neposledni fadé i HN (Dugger, Dickson, 2017).

Problematikou manifestace sarkopenie u vétSiny neurodegeneraci se dosud zabyvalo jen
malo relevantnich védeckych studii. Nejprozkoumanéjsi je momentalné u Parkinsonovy

nemoci. Také pfibyvaji zdroje na jeji vyskyt u Alzheimerovy nemoci.
2.7.1. Sarkopenie u Parkinsonove nemoci

Parkinsonova choroba (PN) je neurodegenerativni onemocnéni typické pro stfedni az vyssi
vék, prabéh onemocnéni ma chronicky a progresivni charakter. Princip patogeneze spociva v
poklesu dopaminu ve stridtu..PN se vyznacuje hlavné pfiznaky jako svalova rigidita (ztuhlost
svall), bradykinesie (zpomaleni pohybu), tremor (klidovy tfes), poruchy spankového rezimu a
také ¢astym priznakem byvaji poruchy stoje a chiize. Castym jevem je pfitomnost impulzivniho
¢i depresivniho chovani (Bloem et al., 2021). PN je aktudlné jedno z nejrychleji globalné
rostoucich neurologickych patologii (Dorsey & Bloem, 2018).

Systematicky prehled ze srpna roku 2023 od autord Hart et al. shromazduje a posuzuje
dosud dostupné zdroje zabyvajici se sarkopenii u PN. Potvrzuje, Ze existuji dikazy k
predpokladu, Ze sarkopenie se vyskytuje ¢astéji u jedincli s PN nez u zdravych jedincl ve stejné
vékové skupiné. Také poukazuje na dulezitost véasného zachytu presarkopenie a sarkopenie u
pacientl s PN jako moZného protektivniho faktoru pro rychlost funkéni deteriorace a poklesu
sily (Hart et al., 2023).

Studie z roku 2016 potvrdila, Ze pacienti s PN a manifestovanou sarkopenii vykazovali horsi
funkcni stav, ktery mél dopad na celkovy pribéh zakladniho onemocnéni (Barichella et al.,
2016).

Dalsi zdroje popisuji spolecné znaky mezi patofyziologickymi principy vzniku obou
onemocnéni. Popisovdn je predevsim zdnét zprostifedkovany interleukinem 6 (IL-6), ktery je
spojovan se ztratou svalové hmoty a zhorseného fyzického vykonu u jedinct s PN a také u
zdravych jedinctd (Drey et al., 2017). Jako dalsi spole¢né znaky studie uvadéji zmény v zapojeni
a funkci neuront (Lima et al., 2020) a mitochondrialni dysfunkci, ktera byla nalezena i ve

tkanich mimo nervovy systém. (Ercan et al., 2009).
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2.7.2. Principy ztrdceni svalové hmoty u pacienti s Huntingtonovou nemoci

o

Jednim z pravodnich jevl pfi progresi HN je ztraceni télesné hmotnosti atrofie svaloviny.

Pfedpokldda se, Ze hlavni pti¢inou degradace svalové hmoty u HN je mitochondrialni

dysfunkce. Ztrata funkce mitochondrii silné koreluje se ztratou energetické homeostazy.

Dale to jsou zanétlivé procesy, apoptdza, zmény transkripcnich procesl a poruchy procesu
zodpovédnych za kvalitu proteind.

Aktualné neni k dispozici dostatek relevantnich studii, které by zkoumaly principy
patofyziologie a diagnostiku sekundarni sarkopenie u HN. Nékteré zdroje uvadéji, Ze zaméreni
se na podporu svalové hmoty zlepSuje symptomy onemocnéni a zpomaluje jeho progresi. Na
zvitecich modelech (hlodavcich s HN) se pfi zlepSovani parametri svaloviny potvrdilo

prodlouZeni Zivota testovanych subjekt(.

HN postihuje primarni centrdlni nervovy systém, ale zmény nastdvaji také v perifernich
tkanich. Pfitomnost zmutovaného huntingtininu byla kromé nervovych bunék prokazana i v
organech jako srdce, ledviny, jatra a kosterni svalovina, kde je jeho mnozstvi srovnatelné s

mnozstvim v CNS (Sassone, J. et al., 2009).
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Obrdzek 9: Patofyziologické principy rozvoje svalové atrofie u HN — vlastni zpracovadni dle Bozzi &
Sciandra (Bozzi & Sciandra, 2020).
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PRAKTICKA CAST

3. Vyzkum

3.1. Cil vyzkumu

Cil 1: Najit ten nejvhodnéjsi screeningovy ndstroj pro odhalovani sarkopenie u pacient(l s
HN.

Cil 2: Zjistit, zda se v svalovych parametrech mezi sebou liSi soubor pacientt a kontrol.

3.2. Metodika vyzkumu

3.2.1. Design studie
Tato studie je prospektivni, prlifezova, nerandomizovana, neintervencni a observacni.
3.2.2. PouZivané pristroje a pomiicky

K ziskdvani dat byly v této studii pouzity pristroje: SECA mBCA 525 (pfenosné
bioimpedancni zafizeni), Baseline BIMS digital (load-cell) 5-position grip (digitalni rucni

dynamometr), Zidle, svinovaci met, stadiometr, stopky a vytiSténé screeningové dotazniky.
3.2.3. Charakteristika souborti

Testovany soubor se skladal z 30 pacientt v rGznych stadiich HN, z toho 15 Zen a 15 muz(.
VSichni zkoumani pacienti méli diagnézu HN stanovenou pomoci genetického vySetfeni.
Soubor pacientl byl ve vékovém rozmezi 30-76 let. Zakladni statistické charakteristiky tykajici
se souboru pacient( jsou uvedeny v tabulce ¢.1. Nabor pacientt byl realizovan ve spolupraci s
Centrem pro extrapyramidova onemocnéni (EXPY centrum) na Neurologické klinice 1. LF UK a
VFN v Praze a pecovatelskymi zafizenimi, kterd maji ve své péci pacientli s HN (Dom dichodcu
Prose¢ u Posné, Domov Potoky — Domov se zvlastnim rezimem). Vylu€ujicim kritériem byl

nezajem pacienta o Ucast ve vyzkumu nebo neschopnost dokondit testy.
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Soubor pacientt n=30

(M/2) pramér + SD rozsah median
Vék (roky) 49.67 £12.90 30-76 46.5
Vyska (cm) 172.53 +9.16 158-187 174.5
Hmotnost (kg) 73.65 + 16.87 43.8-103.6 72.9
BMI (kg/m?) 24.70+5.21 15.73-36.66 23.2

Tabulka 1: Soubor pacientt — zdkladni statistické charakteristiky.

Kontrolni soubor se skladal z pohlavné a vékové vazanych zdravych jedincl. Ti neméli

zadné chronické ¢i akutni onemocnéni, které by se mohlo prepsat do jejich nutricniho di
funkéniho stavu a zkreslit tak vysledky. Celkové se tento soubor skladal z 30 jedinct, z toho 15

muzli a 15 Zen. Vékové rozpéti kontrolniho souboru bylo 24-86 let. Zakladni statistické

charakteristiky tykajici se kontrolniho souboru jsou uvedeny v tabulce €. 2.

Kontrolni soubor n=30

(M/2) pramér * SD rozsah median

Vék (roky) 50.17 + 16.47 24-86 49

Vyska (cm) 174.77 £ 12.52 141-202 176.5

Hmotnost (kg) 77.86 £ 19.52 49-132.6 77

BMI (kg/m?) 25.24 + 4.36 18.67-36.73 24.75

Tabulka 2: Kontrolni soubor — zdkladni statistické charakteristiky.

3.3. Metody sbéru a vyhodnocovani vysledku

3.3.1. Anamnéza

V souboru pacientll byla u kazdého vySetfovaného jedince odebrana podrobna
zdravotnicka anamnéza, ktera slouZila za zachyceni poruch vyzivy a mobility. Sbér informaci o
pacientovi probihal prostfednictvim osobniho rozhovoru béhem navstévy v nutricni ambulanci
a naslednym dohledanim zdravotnich zprav v nemocni¢nim systému. Anamnestické udaje byly

pfed zahajenim testl odebrany také u souboru zdravych kontrol.
3.3.2. Antropometrické udaje

Télesna vyska testovanych jedincl byla mérena naboso ve vzpfimeném postoji s patami
oprenymi o svislou sténu pomoci stadiometru. Pfi méreni jsme si peclivé ovéfili, ze chodidla
obou nohou byla po celou dobu kontaktu s podlahou. Ramena byla uvolnéna a pfitlacena ke
sténé spolu se sedacimi svaly. Ruce byly uvolnény a s dlanémi smérovaly k stehnim.
VysSetfovand osoba si udrzovala hlavu vzpfimené a pohled upfeny pfimo pred sebe. Po zajisténi

spravné polohy jsme posunuli stadiometr k nejvyssimu bodu hlavy a zméfili jsme jeji vysku.
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Aktudlni télesnd hmotnost byla uréena pouzitim osobni vahy v odborné nutri¢ni
ambulanci. Pro co nejméné zkreslené vysledky byl vySetfovany jedinec pred samotnym
vazenim pozadan o vyprazdnéni mocenim a defekaci. BEhem méreni mél na sobé pouze spodni

pradlo.
3.3.3. Bioimpedancni analyza télesného slozeni

Pro stanoveni télesného sloZeni testované osoby byl pouzity diagnosticky pristroj SECA
mBCA 525 (pfenosné bioimpedancni zafizeni). Testovand osoba byla véas edukovana o
vhodném postupu pred vySetfenim, a to minimalné 4-6 hodin hladovéni (idedlné vsak 8 hodin)
a zdrZeni se alkoholu po dobu 8 hodin. Dale by nemél den pfed méfenim provadét fyzickou
aktivitu, kterd by mohla ovlivnit vysledky. Horecka nebo zvySena teplota by mohly ovlivnit
presnost vysledkl méreni, s chybou 1 °C = 1-2 %. Pfed samotnym mérenim vysetfovany lezel
pfiblizné 3-4 minuty v klidu. Méreni probihalo pouze ve spodnim pradle a bez kovovych
doplnka.

Na vystupu z bioimpedancniho zafizeni byly u obou testovanych soubor( sledovany
parametry jako celkova svalovd hmota (SMM) a svalovd hmota na jednotlivych télesnych
kompartment(: na torzu (S torso), levé horni koncetiné (S HKL) pravé horni koncetiné (S HKP),
levé dolni koncetiné (S DKL) a pravé dolni koncetiné (S DKP). Mezi dalsi sledované parametry
patfila beztukova tkan (FFM), index beztukové tkané (FFMI) a fazovy uhel (PhA).

PhA predstavuje proménnou BIA, kterd je ukazatelem poméru mezi extraceluldrni a
intracelularni vodou, télesnou hmotnosti bunék a buné¢nou integritou (Di Vincenzo, O., Marra,
M., & Scalfi, L., 2019). Vyssi hodnoty fazového Uhlu jsou obvykle spojovany s lepSim zdravotnim
stavem a funkci bunék. Nizké hodnoty zas naznacuji, Ze doslo k poskozeni bunééné membrany
a nutriéni a funkéni stav jedince je zhorsen. PhA se zdd byt dobrym ukazatelem mortality
(Garlini, Alves, Ceretta et al., 2019).

3.3.4. SARC-F

Dotaznik SARC-F je prostiedkem k rychlé a jednoduché hodnoceni rizika sarkopenie u
starSich dospélych osob. Jednd se o zkracenou verzi puvodniho dotazniku SARC-F, ktery se
opira o pét otdzek tykajicich se sily svall, schopnosti vstat z Zidle, chlize, Urovné fyzické aktivity
a stravovacich navykd. Odpovédi na tyto otdzky poskytuji rychly odhad rizika sarkopenie. Udaje
naznacuiji, ze skére SARC-F 2 4 nejlépe predpovida potiebu dalsiho, komplexnéjsiho vysetreni.
Maximalni skére SARC-F je 10 (Malmstrom, Morley, 2013).
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3.3.5. Dynamometrie

Dynamometrie je vyuZivana k diagnostice sarkopenie a kfehkosti. Pfedstavuje metodu,
ktera je pouzivana k méreni sily svalli nebo stisku ruky za ucelem posouzeni fyzického vykonu
a funkéniho stavu jedince (Sousa-Santos, Amaral, 2017). V této studii byl k méreni sily v hornich

koncetinach poutzit digitalni dynamometr Baseline BIMS digital (load-cell) 5-position grip.

Béhem vysetfeni byl testovany jedinec umistén do nasledujici polohy: sedél vzpfimené
opreny o opéradlo Zidle s chodidly poloZzenymi na podlaze. Rameno bylo addukovano a
neutralné rotovano, loket je ohnut v ahlu 90°, predlokti bylo v neutralni poloze a zdpésti v
rozmezi 0° az 30° extenze (Ashraf, Kiran, Malik et al., 2022).

Test byl proveden na 3 pokusy a zaznamendn byl nejlepsi vysledek. Jednotlivé pokusy byly

od sebe oddéleny kratkymi pauzami.
Pro vyhodnoceni vysledki byly pouzity dva druhy meznich hodnot (cut-off), a to:
e mezni hodnoty pro béznou populaci dle Steibera (Steiber, 2016)
e mezni hodnoty pro geriatrickou populaci dle EWGSOP2 (Cruz-Jentoft et al., 2019)
3.3.6. 30sekundovy test vstdavdni ze Zidle

30sekundovy test vstavani ze Zidle je metoda fyzického testovani, ktera pomaha urcit
schopnost osoby vstat a opét se posadit na Zidli za dobu 30 sekund. Tento test se pouZiva k
posouzeni sily dolnich konéetin, vytrvalosti a celkové fyzické kondice. Predstavuje
jednoduchy a efektivni screeningovy nastroj pro identifikaci osob s rizikem padu nebo

omezenou mobilitou (Yee, Ng, Allen et al., 2021).

U pacientl s HN se jevi jako vysoce spolehlivy a soucasné vykazuje validitu s dalSimi
metodami méreni chlze a rovnovahy. Tim padem zahrnuje vice aspektu fyzického postizeni u
HN, diky ¢emu by se mél vyuzivat v klinické praxi ¢astéji (Khalil, van Deursen, Quinn L et al.,
2010).

V této studii se 30sekundovy test vstavani ze Zidle provadél za pouziti Zidle bez opéradel
a stopek na mobilnim telefonu. Zadni strana pouZité Zidle byla oprfena o zed pro lepsi
rovnovahu a predejiti pddlim. Pfed samotnym zahdjenim dostal testovany jedinec presné
pokyny, jakym zplsobem bude test provadét. Vysetfovany si sedl do stfedu Zidle a do
vzpfimeného sedu, s nohama rozkroéenymi na Sifku ramen a poloZzenymi na podlaze pod
uhlem tak, aby kolena ¢astecné precnivala. Jedna noha byla mirné nakrocena pro lepsi

stabilitu. Paze vySetfovaného byly poloZeny v oblasti hrudniku a prekfizeny v zapésti.
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Test byl proveden pouze jednou. Vysledek testu byl vyhodnocen jako celkovy pocet
uspésnych pokust o vstani za 30 sekund (kdy se i polovi¢ni vstani na konci 30. sekundy pocitalo

jako Uplné vstani). Pokusy, které nebyly provedeny spravné, nebyly zapocitany.

Mezni hodnoty pro vyhodnoceni vysledk( byly uréeny dle Rikli a Jones (Rikli, R.E. and
Jones, C.J., 1999).

3.3.7. Time up and go test

Test TUG (Timed Up and Go) je spolehlivy, bezpecny, ekonomicky a ¢asové nenarocny
nastroj pro hodnoceni celkové funkéni mobility. Pomalejsi ¢asy TUG jsou dle nékterych zdroja
spojeny s vétsim poctem zdravotnich komorbidit, horSim socioekonomickym statusem, vy$sim
indexe télesné hmotnosti a zhorsenym fyzickym a duSevnim zdravim (Kear, Guck, McGaha,
2017).

V nami testovaném souboru pacientll byl pouZit pro uréeni rizika padu a testovani stability.
Test byl proveden nasledovné: po pokynu terapeuta testovany jedinec vstane, ujde 3 metry k
viditelnému oznaceni, obrati se, vrati se ke Zidli a opét se posadi. Cas se zastavi, kdyz je pacient
opét vsedé. Pripadné pouziti podplrné pomucky bylo zaznamenano. Pfed samotnym mérenim

by mél byt proveden cvi¢ny pokus, abychom se ujistili, Ze pacient spravné pochopil pokyny.

Studie z roku 2018 od Busse, Wiles, Rosser, ktera byla vykondvand na vzorku 24 pacient(
s HN poukazuje nato, Ze skore TUG 2 14 predstavuje v této skupiné zvySené riziko padu (Busse,

Wiles, Rosser, 2018). Tento cut-off byl pouZit také v nasi skupiné pacienta.

4. Statistické testovani

4.1. Statistické metody

Pro dosazZeni cile 1 byla u souboru pacient(l stanovena diagnéza sarkopenie analyzou
kvalitativnich a kvantitativnich parametr( kosterni svaloviny. Vysledky jednotlivych néstroja
pro vyhledavani sarkopenie byly porovnany s diagndzou sarkopenie a rozdélené do skupin
skute¢né pozitivnich/negativnich nebo falesné pozitivnich/negativnich, ¢imz byla nasledné

uréena jejich specifita, senzitivita a presnost.

Pro dosazeni cile 2 byl nutri¢ni a funkéni stav obou soubord srovnan pomoci Welchova
neparového t-testu nebo Mann-Whitneyova nepdrového testu. Abychom byla ovérend

normalita dat a vhodné zvoleny typ statistického testu, byl pouzity Shapirov-Wilkav test.
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4.2. Testovani normality dat

Normalita dat byla v této studii testovana pouzitim Shapirova-Wilkova testu. Shapiro(v-
WilkQv test je statisticky test pouzivany k posouzeni normality dat. Urcuje, jak dobre se sada
dat hodnoti normalnim rozdélenim. Pokud jsou data normalné distribuovana, ShapiroGv-
WilkGv test vykazuje vysokou hodnotu p, coZ znamena, Ze nelze zamitnout nulovou hypotézu
o normalnim rozdéleni dat. Naopak, pokud je hodnota p nizsSi nez stanovena hladina
vyznamnosti, je mozné zamitnout nulovou hypotézu a tvrdit, Ze data nejsou normdlné
distribuovana (Woolson, Clarke, 2002). Tabulka €. 3 a 4 zobrazuje p-hodnoty, které vykazal

Shapirov-Wilk(v test pro jednotlivé testované nastroje u souboru pacientt a zdravych kontrol.

Soubor pacientt
Parametr Velikost Primér SD Median p-hodnota
souboru

BMI 30 24.7 5.21 23.22 0.097
SMM 30 23.94 6.65 23.1 0.077
S torso 30 10.82 3.43 10.55 0.118
S HKP 30 1.54 0.49 1.43 0.115
S HKL 30 1.46 0.46 1.4 0.220
S DKP 30 5.08 1.22 5.11 0.221
S DKL 30 5.05 1.29 5.06 0.252
PhA 30 4.89 0.78 4.65 0.112
FFM 30 51.59 11.9 48.93 0.086
FFMI 30 17.17 2.75 17.05 0.434
HG 30 23.4 9.74 21.7 0.050
30s 30 10.86 5.13 10 0.156
TUG 30 11.02 5.86 9.76 0.000
SARC-F 30 3.53 2.76 3 0.037

Tabulka 3: Soubor pacientt — testovdni normality dat.

zelené oznaceni -- data byla vyhodnocena jako normdlni, cervené oznaceni -- data nebyla

vyhodnocena jako normdlni

SMM — celkovd svalovd hmota, S torso — svalovd hmota na torsu, S HKP — svalovd hmota na
pravé horni koncetiné, S HKL — svalovd hmota na levé horni koncetiné, S DKP — svalovd hmota na
pravy doini koncetiné, S DKL — svalovd hmota na levé dolni koncetiné, PhA — fdzovy uhel, FFM —
beztukovad tkdn, FFMI —index beztukovy tkdné, HG — dynamometrie, 30 s test — 30sekundovy test

vstdvdni ze Zidle, TUG — Timed Up and Go test
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Kontrolni soubor
Parametr Velikost Primér SD Median p-hodnota
souboru

BMI 30 25.24 4.36 24.75 0.184
SMM 30 28.43 10.25 24.4 0.013
S torso 30 12.34 4.88 9.8 0.001
S HKP 30 1.85 0.79 1.63 0.027
S HKL 30 1.76 0.73 1.48 0.026
S DKP 30 6.18 2.04 6.1 0.009
S DKL 30 6.3 2.06 5.64 0.004
PhA 30 6.07 1.24 6.35 0.084
FFM 30 60.27 18.83 52.71 0.004
FFMI 30 18.71 4.59 17.5 0.016
HG 30 40.13 14.22 33.95 0.015
30s 30 20.17 6.59 20 0.717
TUG 30 5.64 1.6 5.35 0.003

Tabulka 4: Kontrolni soubor — testovdni normality dat.

zelené oznaceni -- data byla vyhodnocena jako normdlni, cervené oznaceni -- data nebyla

vyhodnocena jako normdlni

SMM — celkova svalovd hmota, S torso — svalovd hmota na torsu, S HKP — svalovd hmota na
pravé horni koncetiné, S HKL — svalovd hmota na levé horni koncetiné, S DKP — svalovd hmota na
pravy dolni koncetiné, S DKL — svalovd hmota na levé doini koncetiné, PhA — fdzovy uhel, FFM —
beztukovad tkdn, FFMI —index beztukovy tkdné, HG — dynamometrie, 30 s test — 30sekundovy test

vstdvdni ze Zidle, TUG — Timed Up and Go test
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4.3. Statistické porovnani vysledkd

Po urceni normality dat byly vysledky jednotlivych vySetfeni nutri¢niho a funkéniho stavu
mezi souborem pacientd a kontrol porovnavany za pouZiti Welschova nepdrového t-test a

MannUv-Whitneyho neparového testu.

Welschlv neparovy t-test a MannUv-Whitneyho nepdrovy test jsou statistické testy
pouzivané k porovnani pramérl dvou nezavislych skupin, kdyz nejsou splnény predpoklady
normalniho rozdéleni dat nebo homogenity rozptylu.

Welschlv test je robustni verzi t-testu, ktery se pouziva, kdyz predpoklady normalniho
rozdéleni a homogenity rozptyld nejsou splnény. Tento test porovndva rozdily mezi priiméry

dvou skupin a je vhodny pro data s rlznymi rozptyly nebo odchylkami.

Mann(v-Whitneyho test, zndmy také jako U-test, je neparametricky test pouZivany k
porovnani stfednich hodnot dvou nezdvislych skupin, kdyz predpoklady normalniho rozdéleni
nejsou splnény. Tento test porovnavd hodnoty ve dvou skupindch a urcuje, zda existuje
statisticky vyznamny rozdil mezi nimi, aniz by vyZzadoval predpoklad normalniho rozdéleni dat
(Woolson, Clarke, 2002).

4.3.1. Body mass index (BMI)

Vysledky testovani BMI byly statisticky zpracovany za pouziti Welchova neparového t-testu

(tab. €. 5). Rozdil mezi souborem pacientl a kontrol se neprokazal jako signifikantni (p=0.665).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacientu 30 0.665 NE
Kontrolni soubor 30

Tabulka 5: Porovnadni intexu télesné hmotnosti (BMI) (Welchiv nepdrovy t-test).
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4.3.2. Celkovda svalova hmota SMM

Vysledky testovani SMM byly statisticky zpracovany za pouziti Mann Whitneyho
neparového testu (tab. ¢. 6). Rozdil mezi souborem pacientll a kontrol se neprokazal jako
signifikantni (p=0.1153).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacienti 30 0.1153 NE
Kontrolni soubor 30

Tabulka 6: Porovndni SMM (Manniv Whitneyho nepdrovy test).

4.3.3. Svalovd hmota na trupu (S torso)

Vysledky testovdni S torso byly statisticky zpracovany za pouZiti Mannova Whitneyho
neparového testu (tab. ¢. 7). Rozdil mezi souborem pacientd a kontrol se neprokazal jako
signifikantni (p=0.2224).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacientu 30 0.2224 NE
Kontrolni soubor 30

Tabulka 7: Porovndni SMM (Manniv Whitneyho nepdrovy test).

4.3.4. Svalova hmota na pravé horni koncetiné (S HKP)

Vysledky testovani S HKP byly statisticky zpracovany za pouziti Mann Whitneyho

neparového testu (tab. ¢. 8). Rozdil mezi souborem pacientl a kontrol se neprokazal jako

signifikantni (p=0.1737).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacientu 30 0.1737 NE
Kontrolni soubor 30

Tabulka 8: Porovndni S HKP (Manniv Whitneyho nepdrovy test).

47




4.3.5. Svalovd hmota na levé horni koncetiné (S HKL)

Vysledky testovani S HKL byly statisticky zpracovany za pouziti Mannova Whitneyho

neparového testu (tab. ¢. 9). Rozdil mezi souborem pacientl a kontrol se neprokazal jako

signifikantni (p=0.1259).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacienti 30 0.1259 NE
Kontrolni soubor 30

Tabulka 9: Porovndni S HKL (Manniv Whitneyho nepdrovy test).

4.3.6. Svalovd hmota na pravé dolni koncetiné (S DKP)

Vysledky testovani S DKP byly statisticky zpracovany za pouZiti Mannova Whitneyho

neparového testu (tab. ¢. 10). Rozdil mezi souborem pacientl a kontrol se neprokazal jako

signifikantni (p=0.05367).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacientu 30 0.05367 NE
Kontrolni soubor 30

Tabulka 10: Porovndni S DKP (Manniv Whitneyho nepdrovy test).

4.3.7. Svalova hmota na levé dolni koncetiné (S DKL)

Vysledky testovani S DKP byly statisticky zpracovadny za pouziti Mannova Whitneyho

neparového testu (tab. ¢. 11). Rozdil mezi souborem pacienti a kontrol se prokazal jako

signifikantni (p=0.0292).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacienti 30 0.0292 ANO
Kontrolni soubor 30

Tabulka 11: Porovndni S DKL (Mannuv Whitneyho nepdrovy test).
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4.3.8. Fazovy uhel (PhA)

Vysledky testovani PhA byly statisticky zpracovany za pouZiti Welchova neparového t-testu

(tab. ¢.
(p=0.00005638).

12). Rozdil mezi souborem pacientd a kontrol se prokdzal jako signifikantni

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacienti 30 0.00005638 ANO
Kontrolni soubor 30

Tabulka 12: Porovndni PhA (Welchiv nepdrovy t-test).

4.3.9. Beztukova tkan (FFM)

Vysledky testovani FFM byly statisticky zpracovany za pouZiti Mannova Whitneyho

neparového testu (tab. ¢. 13). Rozdil mezi souborem pacientd a kontrol se neprokazal jako

signifikantni (p=0.1055).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacienti 30 0.1055 NE
Kontrolni soubor 30

Tabulka 13: Porovndni FFM (Mannuv Whitneyho nepdrovy test).

4.3.10.Intex beztukové tkané (FFMI)

Vysledky testovani FFMI byly statisticky zpracovany za pouziti Mannova Whitneyho

neparového testu (tab. ¢. 14). Rozdil mezi souborem pacientl a kontrol se neprokazal jako

signifikantni (p=0.1054).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacientu 30 0.1054 NE
Kontrolni soubor 30

Tabulka 14: Porovndni FFMI (Manniv Whitneyho nepdrovy test).
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4.3.11.Dynamometrie (HG)

Vysledky testovani FFMI byly statisticky zpracovany za pouziti Mann Whitneyho
neparového testu (tab. ¢. 15). Rozdil mezi souborem pacienti a kontrol se prokazal jako
signifikantni (p=0.00002765).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacienti 30 0.00002765 ANO
Kontrolni soubor 30

Tabulka 15: Porovndni HG (Manniv Whitneyho nepdrovy test).

4.3.12.30s test vstavani ze Zidle (30s test)

Vysledky testovani 30s testu byly statisticky zpracovany za pouziti Welchova nepdrového
t-testu (tab. ¢. 16). Rozdil mezi souborem pacientll a kontrol se prokazal jako signifikantni
(p=0.0000001104).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacientu 30 0.0000001104 ANO
Kontrolni soubor 30

Tabulka 16: Porovndni 30s testu (Welchiv nepdrovy t-test).

4.3.13.Timed Up and Go test (TUG)

Vysledky testovani TUG byly statisticky zpracovany za pouziti Mann Whitneyho

neparového testu (tab. ¢. 17). Rozdil mezi souborem pacienti a kontrol se prokazal jako
signifikantni (p=0.000000005448).

Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
Soubor pacienti 30 0.000000005448 ANO
Kontrolni soubor 30

Tabulka 17: Porovndni TUG (Manniv Whitneyho nepdrovy test).
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4.3.14.Souhrnna tabulka statistického porovndni souboru pacienti a kontrol

Statistické porovnani souboru pacientt a kontrol

Parametr Velikost souboru p-hodnota Signifikantni vysledek
BMI 30 0.665 NE
SMM 30 0.115 NE
S torso 30 0.222 NE
S HKP 30 0.174 NE
S HKL 30 0.126 NE
S DKP 30 0.054 NE
S DKL 30 0.029 ANO
PhA 30 0.001 ANO
FFM 30 0.106 NE
FFMI 30 0.105 NE
HG 30 0.000 ANO
30s test 30 0.000 ANO
TUG 30 0.000 ANO

Tabulka 18: Statistické porovndni souboru pacientt a kontrol (souhrnnd tabulka).
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4.4. Grafické znazornéni rozdilli mezi souborem pacientti a kontrol

4.4.1. Svalovad hmota na levé dolni koncetiné (S DKL) — grafické porovndni

Ve statistickém srovnani souboru pacientld a kontrol byl signifikantni rozdil nalezen v
mnozstvi svalové hmoty na levé dolni koncetiné (Graf ¢. 1), v hodnotach PhA (Graf €. 2), v
silovém testu provedeném ruénim dynamometrem (Graf €. 3), v 30s testu (Graf €. 4) a v TUG
testu (Graf ¢. 5).

Svalovad hmota na levé dolni konéetiné (kg)

10
9 T
8
7
6 X
5
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2
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B soubor pacient [ soubor kontrol

Graf 1: Grafické porovndni svalové hmoty na levé
dolni koncetiné (S DKL) mezi souborem pacienti a
kontrol.

4.4.2. Fazovy uhel (PhA) — grafické porovndni
Fazovy uhel (°)

. T

gl

O P N W b U1 OO NN 00 W

B soubor pacien [ soubor kontrol

Graf 2: Grafické porovndni fdzového uhlu (PhA)
mezi souborem pacientt a kontrol.
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4.4.3. Dynamometrie — grafické porovndni

Dynamometrie (kg)
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Graf 3: Grafické porovndni rucni dynamometrie
mezi souborem pacientt a kontrol.

4.4.4. 30s test vstavadni ze Zidle (30s test) — grafické porovndni

30sekundovy test vstavani ze Zidle (pocet
postaveni)

35
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B soubor pacient O soubor kontrol

Graf 4: Grafické porovndni 30s testu vstdavdni ze
Zidle (30 s test) mezi souborem pacientu a
kontrol.
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4.4.5. Timed Up and Go test (TUG) — grafické porovndni

TUG (s)
25

20
15
10 + °

5 %I

B soubor pacientt [0 soubor kontrol

Graf 5: Grafické porovndni Timed Up and Go
(TUG) mezi souborem pacientu a kontrol.
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5. Méreni validity nastroju pro vyhledavani sarkopenie u pacientt
s HN

Hlavnim cilem, ktery si tato studie kladla bylo urcit efektivitu jednotlivych nastroji pro
vyhledavani sarkopenie ve zkoumaném souboru pacient s HN. Pro dosaZzeni daného cile byla
testovana specifita a senzitivita jednotlivych nastrojli. Nasledné byla vypoétem urcena
pfesnost nastroje. Jako zlaty standard pro uréeni diagndézy sarkopenie byla zvolena kombinace
vice diagnostickych metod a dlouhodobé odborné klinické sledovani daného pacienta.
Prevalence sarkopenie byla ve zkoumaném souboru pacient(i 50 %. Tabulky ¢. 19-25 zobrazuji

hodnoty specifity, senzitivity a presnosti konkrétnich nastroju.

5.1. Validita algoritmu pro vyhledavani sarkopenie od EWGSOP2

Algoritmus pro vyhledavani sarkopenie (EWGSOP2)
statistika hodnota 95% Cl
specifita 100.00 % 78.20 %-100.00 %
senzitivita 60.00 % 32.29 %-83.66 %
prevalence 50.00 %
Pfesnost testu 80.00 % 61.43 %-92.29 %

Tabulka 19: Urceni validity algoritmu pro vyhleddvani sarkopenie od EWGSOP2 v
souboru pacientd.
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5.2. Validita dynamometrie (cut-off pro béznou populaci)
Dynamometrie (cut-off pro béZnou populaci)
statistika hodnota 95% Cl
specifita 0.00 % 0.00 %-21.80 %
senzitivita 100.00 % 78.20 %-100.00 %
prevalence 50.00 %
Pfesnost testu 50.00 % 31.30 %-68.70 %
Tabulka 20: Urceni validity dynamometrie (cut-off pro béZnou populaci) v
souboru pacientd.
5.3. Validita dynamometrie (cut-off pro geriatrickou populaci)
Dynamometrie (cut-off pro geriatrickou populaci)

statistika hodnota 95% Cl
specifita 93.33% 68.05 %-99.83 %
senzitivita 60.00 % 32.29 %-83.66 %
prevalence 50.00 %
Pfesnost testu 76.67 % 57.72 %-90.07 %

Tabulka 21: Urceni validity dynamometrie (cut-off pro geriatrickou populaci) v

souboru pacientd.
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5.4. Validita fazového uhlu (PhA)

Fazovy uhel (PhA)
statistika hodnota 95% ClI
specifita 40.00 % 16.34 %-67.71 %
senzitivita 80.00 % 51.91 %-95.67 %
prevalence 50.00 %
Pfesnost testu 60.00 % 40.60 %-77.34 %

Tabulka 22: Urceni validity PhA v souboru pacientd.

5.5. Validita 30sekundového testu vstavani ze zidle

30s test vstavani ze zZidle

statistika hodnota 95% Cl
specifita 20.00 % 4.33 %- 48.09 %
senzitivita 100.00 %

78.20 %-100.00 %

prevalence 50.00 %

Presnost testu 60.00 % 40.60 %-77.34 %

Tabulka 23: Urceni validity 30sekundového testu vstdvdni ze Zidle v souboru pacientd.
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5.6. Validita Timed Up and Go test (TUG)

Timed Up and Go test (TUG)

statistika hodnota 95% ClI

specifita 100.00 % 78.20 %-100.00 %
senzitivita 20.00 % 4.33 %-48.09 %
prevalence 50.00 %

Pfesnost testu 60.00 % 40.60 %-77.34 %

Tabulka 24: Urceni validity TUG testu v souboru pacientd.

5.7. Validita dotazniku SARC-F

SARC-F
statistika hodnota 95% ClI
specifita 93.33% 68.05 %-99.83 %
senzitivita 66.67 % 38.38 %-88.18 %
prevalence 50.00 %
Presnost testu 80.00 % 61.43 %-92.29 %

Tabulka 25: Urceni validity dotazniku SARC-F v souboru pacient.
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6. Diskuze

Jednim z cild této prace bylo najit ten nejvhodnéjsi screeningovy nastroj pro odhalovani
sarkopenie u pacientll s HN. Pro splnéni tohoto cile jsme vypocCtem stanovili senzitivitu,
specifitu a presnost jednotlivych ndstrojl pro detekci sarkopenie v naSem souboru pacientl s
HN. Celkové u 15 jedincti ze souboru 30 pacientl byla sarkopenie pfitomna (prevalence 50
%).

6.1.1. Diskuze algoritmu pro vyhleddvadni sarkopenie podle EWGSOP2

Algoritmus pro vyhledavani sarkopenie podle EWGSOP2 v naSem souboru pacientt odhalil
9 z 15 pripad( manifestované sarkopenie. Falesné oznacil 6 jedincl jako negativnich. Nastroj
neoznacil nikoho jako falesné pozitivniho a dokazal odhalit vSech 15 negativnich jedincud. Tento

algoritmus vykazoval senzitivitu 60 % a specifitu 100 %. Pfesnost nastroje byla 80 %.

Algoritmus EWGSOP2 urcuje pritomnost sarkopenie na zakladé kombinace klinickych
kritérii a méreni svalové hmoty, svalové sily a fyzické vykonnosti. Tato kritéria jsou stanovena
jako nizky svalovy objem spolu s nizkou svalovou silou nebo nizkou fyzickou vykonnosti. Tato
kombinace je pouZzita k diagnostikovani sarkopenie a uréeni jeji zavaznosti (Cruz-Jentoft et al.,
2018).

Domnivam se, Ze tento ndstroj v nami zkoumaném souboru pacientd nezachytil 40 % ze
sarkopenickych pacientt z dlivodu, Ze je navrzen predevsim pro geriatrickou populaci. V nasem
souboru pacientl se vyskytovali jak geriatri¢ti pacienti, tak jedinci, ktefi se nachazeli ve
stfednim véku Zivota. Pro tyto osoby nebyly mezni hodnoty zvoleny EWGSOP2 zcela vyhovuijici,
to se tykalo predevsim hodnoceni svalové sily. Dale je nutno podotknout, Ze algoritmus
nezohlednuje specifika Huntingtonovy choroby, jakymi jsou napf. chorea, poruchy volni

motoriky a kognitivni deteriorace.
6.1.2. Diskuze dynamometrie

Dynamometrie byla v této praci posuzovana ze dvou uhll pohledu, a to za pouZiti meznich
hodnot pro béZnou populaci (dynamometrie 1) (Steiber, 2016) a meznich hodnot pro

geriatrické pacienty (dynamometrie 2) (Cruz-Jentoft et al., 2018).

Dynamometrie 1 oznacila vSechny pacienty jako pozitivni, a tedy 15 z nich bylo skutec¢né
pozitivnich a 15 falesné pozitivnich. Jako skutec¢né ¢i faleSné negativniho neoznacila nikoho.

Nastroj vykazoval nulovou specifitu, senzitivitu 100 % a presnost 50 %.
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Dynamometrie 2 oznacila 9 pacientll jako skutec¢né pozitivnich, za skutecné negativnich
oznacila 14 pacientd. FaleSné pozitivni byl 1 pacient a faleSné negativni byli 6 pacienti. Nastroj
vykazoval specifitu 93.33 %, senzitivitu 60 % a presnost 76.67 % u HN.

Tento vysledek naznacuje, Ze svalovou silu pacientd s HN neni vhodné posuzovat podle
meznich hodnot pro béZznou populaci nakolik u nich probiha zatizeni samotnou HN. Pfestoze
dynamometrie 2 vykazovala pomérné vysokou presnost, myslim si, Zze svalova sila u pacient(l s
HN by neméla byt posuzovana ani podle meznich hodnot, které byly stanoveny pro
geriatrickou populaci. BEhem testovani pacientl bylo znatelné, Ze chorea rusi cileny maximalni
stisk horni konCetiny. Domnivam se, Ze pro pacienty sHN a i jinymi neurodegerativnimi
onemocnénimi, ktefi jsou v rlznych fazich onemocnéni by mély byt samostatné stanoveny

mezni hodnoty pro silu stisku horni koncetiny.
6.1.3. Diskuze fazového uhlu

Hodnoty PhA koreluji s lepSim zdravotnim stavem a vyssi integritou bunék (Garlini et al.,
2018). PhA bylo v této praci zjistovano za pomoci BIA zafizeni typu seca mBCA 525. Pfi uréovani
rizika rozvoje sarkopenie vykazoval specifitu 40 %, senzitivitu 80 % a presnost nastroje byla 60
%.

PhA dokazal v nasem souboru pacientl odhalit 12 z 15 skutecné pozitivnich jedincd na
sarkopenii. Skutecné negativni urcil jen 6 jedincl z 15. FaleSné pozitivnich bylo podle néj 9

jedincu a falesné negativni byli 3 jedinci.

PhA jako ukazatel dobrého nutricniho a funkéniho stavu je stdle tématem diskusi a
vyzkumu. V nasem souboru pacientl vykazoval pomérné vysokou senzitivitu, protoze témér
vSichni sarkopenicti pacienti méli jeho hodnoty pod hranicemi normy pro jejich vék a pohlavi.
Avsak u velkého pac mnozZstvi pacientl byly jeho hodnoty nizké i presto, Ze u nich sarkopenie
nebyla manifestovdna -- celkové u 6 pacientl z 30, ktefi nebyli povaZzovani za sarkopenickych,
jsme pozorovali nizké hodnoty PhA. Vysledky z BIA zafizeni mohly byt také zkreslené, pokud

pacient nedodrzZoval doporucena opatieni pred vazenim.

Sassone a kolektiv ve své publikaci z roku 2009 poukazuji na to, Ze mutovany HTT
poskozuje itegritu bunék (Sassone, J. et al., 2009). Tento fakt mlze byt jednim z ddvod(, proc
jsou hodnoty PhA u pacientd s HN sniZzeny i presto, Ze se sarkopenie u nich jesté
nemanifestovala. Bylo by zajimavé, kdyby se PhA v budoucnu zkoumal jako potencidlné
efektivni predikéni faktor rozvoje sarkopenie (presarkopenie) u pacientl s HN. Mensi studie z
roku 2022, ktera se zabyvala tématikou PhA a sarkopenie u pacientli s HN ho povaZuje za

kvalitni ukazatel rozvoje sarkopenie u této diagnézy (Rivadeneyra-Posadas et al., 2022).
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Problematika souvislosti PhA a sarkopenie u pacientd s HN si zaslouZi vétsi pozornost,
protoZe se jedna se o zajimavy parametr v kontexte rozvoje sarkopenie. Myslim si, Ze pro jeho

lepsi prozkoumdni bude potrebny vétsi vzorek pacient(.
6.1.4. Diskuze 30sekundového testu vstdavani ze Zidle a TUG

30sekundovy test vstavani ze Zidle v naSem souboru pacientld oznacil 15 jedinci jako
skutec¢né pozitivnich, 3 jedincl jako skute¢né negativnich. Jako faleSné pozitivnich oznacil 12
pacientl a Zadného jedince neoznacila jako falesné negativniho. Nastroj v naSem souboru
pacientl vykazoval specifitu 20 %, senzitivitu 100 % a presnost byla 60 %. 30sekundovy test
vstavani ze Zidle byl schopen odhalit vSechny pacienty, u kterych byla sarkopenie jiz pfitomna,

ale také ji indikoval u 12 dalSich pacientd, u kterych pfitomna nebyla.

TUG testoval rychlost chiize pacientt. Nizsi hodnoty jsou spojovany s rizikem degradace
svalové hmoty (Filippin et al., 2017). V nami testovaném souboru pacientl TUG vykazoval
specifitu 100 %, senzitivitu 20 %, presnost byla 60 %. Podatilo se mu odhalit 3 skutecné
pozitivni pacienty z 15, skute¢né negativnich bylo 15 pacient(l. Falesné pozitivni nebyl nikdo.
Podafilo se mu tedy detekovat vSechny pacienty, ktefi skutecné sarkopenii netrpéli, ale
nedokazal odhalit 80 % pozitivnich jedincu.

Tento vysledek je podle mého ndzoru zplsoben zhorsenym funkénim stavem vyplyvajicim
ze zakladniho onemocnéni. Néktefi pacienti, pfestoZze maji dostate¢né mnozstvi svalové hmoty
a dokazi vyvinout dostatecné velkou silu, nejsou pro vyskyt mimovolnych pohyb( schopni
provést tyto testy s jejich plnym potencidlem. Velky efekt na vysledek ma také kognitivni
Upadek pacientl, protoZe Castokrat maji problém pochopit a nasledné aplikovat zadané
instrukce. Pro pacienty sHN je také problematické setrvat béhem vysetfeni v plné

soustifedénosti. Casta byva pfitomna i nizkd motivace ze strany pacienta.
6.1.5. Diskuze dotazniku SARC-F

Dotaznikové Setfeni pomoci SARC-F vykazovalo v nami testovaném souboru pacient(
specifitu 93.33 %, senzitivita byla 60 % a presnost nastroje byla 76.67 %. SARC-F dokazal
detekovat 9 z 15 skutecné pozitivnich jedinc(i. Dokdazal také zachytit témér vSechny skutecné
negativni jedince, a to 14 z 15. Jako falesné pozitivniho urcil 1 pacienta a faleSné negativnich

bylo 6 pacientd.

Podle nékterych zdroja je SARC-F sice ve velké mife specificky, ale jeho senzitivita je
pomérné nizkd. To znamenad, Ze mUze snadno identifikovat jedince, ktefi netrpi sarkopenii a
nemuseli by byt podrobeni dalSim vySetfenim. Dotaznik se proto nedoporucuje pro Siroké

screeningové testovani praveé kvlli nedostatecné citlivosti (Malmstrom & Morley, 2013). V nasi
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studii se ukazalo, Ze tento nastroj urcil nékolik pacientll faleSné. PrestoZe presnost testu v této
praci byla az 93.33 % se podle mého subjektivniho postfehu zcela nehodi pro pacienty s HN.
Je to proto, Ze pro upadajici kognici nejsou ¢astokrat schopni samostatné odpovidat na
jednotlivé otdzky pravdivé. Nutna je tak vZdy asistence pecujici osoby. Jak jiz bylo taky zminéno
u predchozich nastrojli, nékteré odpovédi na dotazy dotazniku mohou byt zkresleny
pritomnosti HN a ne sarkopenii. Naptiklad pfi dotaznikové otdzce ,Jak velké obtize vam cini
vyjit 10 schodi” muzZe byt odpovéd' pacienta zkreslena zhorSenou motorikou a mimovolnymi
pohyby. Pfi urovani rizika sarkopenie u pacientli s HN pomoci dotaznikového Setfeni by se mél
SARC-F doplnit o dotazniky funkéni skaly, které byly vhodné pro jedince s touto diagndézou.

6.1.6. Diskuze porovndni souboru pacientt a kontrol

Dalsim cilem této prdace bylo zjistit, zda se v svalovych parametrech mezi sebou lisi soubor

pacientl a kontrol.

Po statistickém srovnani obou soubor( jsme dosli jsme ke zjisténi, Ze soubor pacientt s HN
vykazoval signifikantné (p <0.01) horsi vysledky v nasledujicich parametrech: svalova sila
pFi ruéni dynamometrii (p=0.00002765), fazovy thel (p=0.00005638), 30sekundovy test
vstavani ze zidle (p=0.0000001104), TUG (p=0.000000005448) svalova hmota na levé dolni
koncetiné (p=0.0292).

Myslim si, Ze zhorSené vysledky pacientl oproti zdravym vékové a pohlavné vazanym
kontrolam vychazely predevsim z patofyziologickych mechanism( a projevil HN. Na horsi
vykon pfi testu svalové sily a funkce méla u nesarkopenickych pacientl vliv hlavné poruchy

fizeni pohybu, chorea a rozvijejici se kognitivni deficit.

Domnivam se, Ze snizené hodnoty PhA pacientti oproti kontrolam jsou zplsobeny
pritomnosti mitochondrialni dysfunkce a zvySenou mirou oxidac¢niho stresu, coz je

PhA muZe byt sniZzena fyzickd aktivita pacientd béhem dne oproti kontrolam. Je to z dlivodu
poruch fizeni pohybU, nedostatecného energetické prijmu, psychickym stavem a nékterymi
farmaky. Dopad na to maji také rizné socidlni problémy jako napf. ztrata zaméstnani Ci

partnera.

V celkovém objemu svalové hmoty se mezi testovanymi soubory neprokazal vyznamny

rozdil, liSila se pfedevsim funkce svalové hmoty.

vV

srovnani se zdravymi jedinci. Tuto situaci mohlo zpUsobit nékolik faktor(. Jednim z nich je
rychlejsi progrese svalové atrofie u pacientd s chronickym onemocnénim ve srovnani se

zdravymi jedinci v kontrolni skupiné. Ve skupiné pacient(l pozorujeme vliv vékem podminéné
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ztraty svalové hmoty (rozvoj primarni sarkopenie), ktera je prohloubena jesté ztratou svalové
hmoty vlivem chronického onemocnéni (rozvoj sekundarni sarkopenie). Toto zpUsobuje
nejen snizeni objemu a kvality svalové hmoty, ale také sniZzenou silu a vytrvalost svalu.
Chronické onemocnéni muze vést k omezeni fyzické aktivity, coZ dale urychluje a prohlubuje

svalovou atrofii.
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7. Zaveér

Nase studie dospéla k zavéru, Ze jako nejpresnéjsi metody pro diagnostiku sarkopenie u
Huntingtonovy nemoci se ukazuji algoritmus pro vyhledavani sarkopenie podle EWGSOP2,
testovani svalové sily pomoci ru¢niho dynamometru a dotaznik SARC-F. Pro potvrzeni nasich
vysledk( a lepsi porozuméni této problematiky je nutné tento vyzkum provést na vétsim poctu

pacientl rlizného stéri, délky trvani nemoci a v ¢etné prodromalnich stadiich.

Vysledky nasi prace ukazuji na ¢asty vyskyt sarkopenie u Huntingtonovy nemoci a také, ze

sarkopenie ma nepfiznivy dopad na funkéni stav pacienta.
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