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1 CIL PRACE

Prevence vzniku chorob je v souc¢asné dobé téma casto diskutované. Jaké jsou vSak moznosti
a zpusoby prevence? Informace nabizené ve sdélovacich prostiedcich jsou ¢asto zamotanym
klubkem projevii odbornikii a komer¢nich zajmu firem rtizné trovné. Na druhé strané existuji

solidni cesty k prevenci, které i laik dokaze rozpoznat pfi urcité mife znalosti.

K prevenci patii i pravidelné zdravotni prohlidky, ockovani, omezeni takovych rizikovych
faktort, jako je nevhodné vyziva ¢i koufeni a naopak spravna volba vhodného zivotniho stylu
omezujiciho stresy. Casto miru pracovni, fyzické i jiné zatéze piizptisobujeme kalendainimu
véku. Mnohem adekvatnéjsi by vSak bylo vzit v tivahu skutecny, tak zvany biologicky vék.
Stejn¢ tak kazdé preventivni opatieni je nutno prizpisobit redlnému stupni individualniho
stafi, tedy skute¢nému biologickému véku jedince. Obvyklé preventivni prohlidky jsou velmi
uzitecné pii odhalovani nastupujiciho onemocnéni, celkovy biologicky vék se vSak na jejich

zaklade uréit neda.

Stari je stav organismu, ktery méfime standardné kalendainim vékem. Starnuti je soubor
procest, jejichz disledkem je zhorSovani stavu organismu a riist rizika nemoci a smrti. Lze
postupné starnuti, které souvisi se zdravotnimi riziky, méfit? V soucasnosti pouze biologicky
veék (BV) umoziuje kvantifikovat skute¢né individualni stafi konkrétniho ¢loveéka. Na zékladé
pribézného sledovani BV v priibéhu delsi doby 1ze sledovat b¢h vlastniho starnuti a zjistit,
zda nestarneme pfili§ rychle. K vypoctu se pouZivaji soubory vybranych markerl stari
(vhodné veli¢iny), které popisuji stav organismu z hlediska stupn€ zestarnuti. Matematickym

zpracovanim vysledki méteni se nasledné stanovi BV, ktery je vyjadifen zpravidla jednim

Cislem.

V gerontologické literatufe nachdzime mnoho desitek testd urcenych pro méfeni BV. Mezi
nejcastéji meéfené veliCiny patii: krevni tlak, tepova frekvence, vitalni kapacita plic,
akomodacni schopnost o¢i, zrakova ostrost, prah vnimani vysokych frekvenci zvuku, reakéni
rychlosti, schopnost soustfedéni, pruznost a plasticita kize, hladiny cholesterolu v Krvi,

triglycerida, stav intelektu, zejména schopnost koncentrace a analyzy.

Starnuti se vSak vyrazné projevuje i na naSich kostech. V bateriich testii by tedy svoje misto

méla mit i vhodnd veli¢ina k méfeni starnuti kosti, kterou Ize relativné¢ dobfe méfit. Je ji



hustota kosti neboli kostni denzita, jinak téz bone mass density (BMD). Veli¢ina méieni
hustoty kosti v§ak neni obvykle zahrnuta do baterii méteni BV. Pfitom ubyvani kostni hmoty
(osteopordza) postihuje Casem predevSim zeny po klimaktériu, ale i velkou cast muzi.
Zahrnutim do zékladniho screeningu méfeni BV by tedy tato veliCina, méfeni hustoty kosti,
ktera je méfitelnd za pomoci neinvazivnich denzitometrickych metod, méla ptinést dalsi
perspektivu, jak objektivné méfit zmény — v tomto pifipadé kosti — vdzané na starnuti

organismu.

Cilem ptedkladané disertaéni prace je prispét k moznostem méfeni skutecného stupné
zestarnuti lidského organismu pomoci méfeni BV. Pomoci méfeni funkceschopnosti
fyziologickych systému jedince 1ze BV urcit a pouzit jej jako indikator pfedcasného starnuti, a
tim 1 indikétor rizika onemocnéni. Tento obecny cil zahrnuje nésledujici dil¢i cile:

- Disertani prace by méla pfinést ptehled a postupy v soucasnosti vyuzivanych,
nestandardnich markert pro méteni BV

- Odkryt moznost méteni biologického staii denzity (BSD)

- Zaclenit tuto veli¢inu jako novy marker do nejbéznéji vyuzivanych baterii testi méteni
BV v soucasnosti
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- Vyuzit marker biologického stati denzity v prevenci osteoporozy

Vzdélenym cilem je méfeni BSD a BV v praxi, redlna prakticka aplikace BV a jeji vyuZiti pro

prevenci a autokontrolu zdravotniho stavu piedevsim gerontologické populace.



2 UVOD

2.1 Vyznam gerontologického vyzkumu

Gerontologie, véda o starnuti, se za poslednich tficet let posunula z roviny hledani vlastnich
metod a cilii k pocatku nové doby vyzkumu starnuti. S postupujicim pokrokem se stava zivot
nebo je mizeme meénit? Starnou muzi rychleji nez Zeny? Postihuje Alzheimerova choroba
vSechny savce nebo jen lidskou populaci? Pro¢ se vlastné lidé i zvifata stavaji kieh¢imi tim,
jak starnou? Neexistuje dosud zadny ziejmy divod, pro¢ tomu tak musi byt. Starnuti
pravdépodobné neni nutnost, kterd vyplyva ze zranitelnosti struktur organismu, ale presné
nastaveny, fizeny proces. V prvnim obdobi zivota se napiiklad ve skutecnosti zlepSuji
vSechny fyzické funkce, at’ je to koordinace, imunitni nebo kardiovaskularni systém. Avsak
kdyz vz musi zivo¢ichové z néjakého diivodu chatrat a umirat, pro¢ to probiha tak rozdilnou
rychlosti? Neni-li rozlustitelny paradox stdrnuti, zlstaneme navzdy odsouzeni k oném
biblickym tfikrat dvaceti plus deseti rokiim? Chceme-li zkoumat pficiny starnuti, musime

nejprve umét definovat a mefit staii.

Priblizné od Sedesatych let minulého stoleti se gerontologie zacala ménit ve skutecnou
ptirodni védu. Od té¢ doby se objevuji verifikacni procedury, neoveétené hypotézy a zarodky
védeckych teorii popisujici tempo starnuti. DileZitym meznikem ve vyvoji gerontologie je
naptiklad teorie volnych radikall, kterou praveé v Sedesatych letech ptedlozil doktor Harman.

Dalsi dilezity pokrok gerontologie zaznamenala pii feSeni otdzky, zda ma starnuti skutecné

jen jedinou pficinu, jediny ¢asovaci systém.



2.2 Mgritko postupu starnuti

Starnuti je proces, jehoz pribéh je s urcitosti druhové nastaven. Zaéneme jednoduchym
konstatovanim, ze starnuti je postupné zhorSovani vétSiny télesnych funkci v Case, ubyvani
fyzickych a psychickych sil vedouci k rostoucimu riziku onemocnéni a umrti. Zda se, ze co
stirne pomalu se dozije vysokého veéku, a co starne rychle, brzy dozije. Pouzivani délky
zivota jako méfitka starnuti vSak neni validni. Roli zde hraje kiehkost, zranitelnost, drsnost
okoli, Stastné ¢i nestastné ndhody. Rozdily ve starnuti rGznych druhi mohou byt dény i
jinymi okolnostmi, nez je starnuti samo o sob¢. Jinymi slovy: délka zivota volné Zijicich

ptaki bude jina, nez délka Zivota ptaka chovanych v zajeti.

V poslednim stoleti vzrostla stiedni délka zivota ze 48 na vice nez 75 let. Zlepsila se nase
schopnost brénit se infekénim chorobdm, dale kvalita vody, prostiedi, v némz jsou skladovany
a pfipravovany potraviny, ale i hygienické podminky. Méme ale jen mélo ptesnych dikazi,
ze samo neuprosné starnuti by se v poslednich desitkach let zpomalilo. Co jiného tedy k
méteni pribéhu starnuti mame? Rychlost, s niz pravdépodobnost smrti v dospélosti (od 35
tého roku) roste s nasim v€kem, je vybornym méfitkem vSeobecné rychlosti naseho starnuti.
Rychlost rlistu pravdépodobnosti nasi smrti se v ¢ase zvétSuje - meéni se geometrickou fadou.
Neni to pravidelny pfirtstek kazdy rok, ale nasobek urcitym cislem. Tuto matematickou
zéakonitost objevil uz v roce 1825 Gompertz a navazal Caleb Finch. Ten starnuti popisuje jako
Cas zdvojnasobovani umrtnosti - tedy jako ¢as, v némz se pravdépodobnost smrti zdvojnéasobi.
U 35letého clovéka se pravdépodobnost umrti zdvojnasobi za osm let, tedy ve veku 43 let,
Ctyfndsobna bude v 51 letech, a osmkrat se zveétsi v 59 letech®. Podobn& se miiZze mdfit
starnuti domestikovanych zvitat. Dvojndsobna doba vzrGstu iimrtnosti u mysi jsou asi tfi
meésice, u octomilky ptiblizn€ deset dni. Nejveétsi udiv vzbuzuje skutecnost, ze Finch se svymi
kolegy zjistili osmiletou dobu pro zdvojnasobovani mortality u Ameri¢anek v roce 1980, ale 1
u australskych vale¢nych zajatct v japonskych zajateckych taborech na Jave, a to v téze dobé.
Tvrdé podminky v tdborech vSak zvysily celkovou tmrtnost zhruba desetkrat ve srovnani s

domovem.

Vezméme si dvé nynéjsi hlavni pficiny smrti - rakovinu a srde¢ni choroby. Kdyby se zitra
vymytila veskera rakovina, vzrostla by délka lidského zivota jen asi o dva roky. Kdybychom
potlacili vSechny srdecni choroby, ziskali bychom tii az Ctyfi roky navic. Zdolavani jedné

choroby po druhé bude mit v budoucnosti stale mensi vyznam. Jedinou nadé¢ji na vyznamné



prodlouzeni zivota je novy pohled na samotné starnuti a nalezeni zpisobu, jak cely tento
proces zpomalit. Jak vSak starnuti souvisi se zdravotnimi riziky? Tvrdime, Ze starnuti je
nejvyznamng&jsi rizikovy faktor viibec. Staci jednoduchy pohled na statistiky, abychom zjistili,
ze za tiicet let zivota, feknéme mezi 35 az 65 rokem zivota, vzroste v disledku starnuti riziko
onemocnéni a imrti na kardiovaskularni choroby a rakovinu o vice nez 1000 %. Pomérné

malé zvyseni skuteéného, tj. ,,biologického véku*, vyrazné zvysi riziko onemocnéni a imrti.

Stari, tedy ,,stav organismu®, v soucasnosti urcujeme pouze pomoci tzv. chronologického,
neboli kalendarniho véku. Studujeme-li starnuti jedince, jde ndm o urceni redlného stupné
zestarnuti a pro tento ucel je kalendaini veék kritériem nedostatecnym. Nevystihuje
individualni rozdily v pribéhu starnuti ani zmény v rychlosti procesu provazejici starnuti.
Skute¢ny stupent redlného individualniho zestarnuti lze vSak objektivné méfit. Mluvime o
méteni biologického veku Elovéka. Métitko redlného stupné zestarnuti ma vyznam prakticky.
Napriklad hledame-li odpoveéd na otazku, zda byl beh starnuti ovlivnén zivotnim prostiedim,
vyzivou ¢i zivotnim stylem. Znalost skute¢ného stupné zestarnuti je dilezitd i pro volbu
vhodného lékatského piistupu. Celkové je Usili gerontologii orientovdno na nalezeni métitka
hodnoceni celkové trovn€ postupu starnuti. A timto méfitkem miZe biologicky vek byt.
Biologicky vek je charakteristika stavu organismu urcujici stupeii jeho zestarnuti, objektivnim

ohodnocenim osobniho ,,funk¢niho stavu* organismu.



3 VERIFIKACE TEORII STARNUTI

Existence velkého mnozstvi neovéfenych hypotéz, které se tykaji mechanizmii starnuti, je
jednim z hlavnich problému soucasné teoretické 1 experimentalni gerontologie. Jiz tradicné se
tyto hypotézy oznacuji jako teorie starnuti. Hypotézy v této oblasti neni mozno dosud ani
vyvratit, ani dokazat. V poslednich letech vSak pfinesl vyzkum na tomto poli vyznamny posun

a dilezité verifikacni prostiedky.

3.1 Klasické teorie starnuti

Od Sedesatych let dvacatého stoleti vznikal soubor mnoha tzv. teorii starnuti (Sinex 1960;
Failla, 1960; Medvedev, 1961; Comfort, 1962; Curtis, 1963; Orgel, 1963; Crowley, 1963;
Hayflick, 1965, 1975, 1985; Bjorksten, 1968; Kirkwood, 1980). VétSina se z dneSniho
pohledu jevi jako hypotézy ¢i spekulace.

Vseobecné se zde dil¢i procesy povazuji za univerzalni pfi¢iny starnuti. Pficina tohoto
nepiiznivého stavu spocivd v tom, Ze biologicky systém je interné strukturovan do
hierarchickych turovni. Pfitom procesy se starnutim spojené, probihajici na téchto
hierarchickych urovnich, maji nedostatecné¢ prozkoumané vzijemné vazby. DalSim

problémem teoretické gerontologie je nevyjasnénost nékterych zakladnich pojmu.

3.2 Soucasné teorie starnuti

a publicité se jisté tesi teorie volnych radikald, kterd fika, Ze primarni pfiinou starnuti je
poskozeni makromolekul a bunéénych struktur vlivem volné radikdlovych reakci.
Zdokonalena byla i1 endokrinni teorie starnuti vychdzejici z predpokladu, Ze endokrinni
systém je z hlediska fizeni procesu starnuti urcujicim. Stejné tak jsou rozvijeny genetické
teorie starnuti. Diskutovan je i spor o existenci pacemakeru, tedy univerzalnich ,,hodin®, které

hypoteticky fidi starnuti celého organizmu. Hledani ,komplexni teorie starnuti“ bude

nesporné pokracovat i v budoucnosti a da se usuzovat, Ze se objevi dalsi hypotézy.
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3.2.1 Teorie volnych radikalii

Volné radikédly jsou atomy ¢i skupiny atomti obsahujici neparovy elektron ve wvnéjsi
elektronové sféfe. Jsou velmi reaktivni a obvykle vyvolavaji fetéz reakci konCici jejich

neutralizaci.

Volné radikaly v organizmu vznikaji pfi fad¢ procesti. Z fyzikalnich vlivi je zdrojem volnych
radikala radioaktivni zafeni, ultrafialové svétlo, rentgenové zareni a dalsi. NejvyznamnéjSim
organickym procesem vzniku volnych radikélti je jejich produkce pii bunééném dychani

uvnitf bunék.

Reakce volnych radikéld jsou pticinou Cetnych poruch membran a makromolekul v Zivém
organizmu. Usuzuje se jejich role pfi vzniku fady chorob vcetné rakoviny. Podle teorie
volnych radikalt, kterou navrhl v Sedesatych létech a posléze rozvinul v l1étech devadesatych

Denham Harman, jsou volné radikéaly primarni pfi¢inou starnuti.

Pro tuto teorii mluvi n€kolik nepfimych dikazii. Mimo jiné fakt, ze reakce volnych radikalta
stoji v pozadi fady nemoci, jejichz vyskyt roste se stdrnutim (napf. rakovina, ateroskler6za a
dalsi) nebo fakt, Ze antioxida¢ni latky prodluzuji stfedni délku Zivota. Ve prospéch teorie
volnych radikalli nasvédcuje 1 fakt, Ze organizmy s rychlejSim metabolismem maji zpravidla

krats$i dobu zivota.

Naopak nékteré jevy nedokaZe teorie volnych radikalli zcela uspokojivé vysvétlit. Napft. 1
skutecnost, Ze vyssi fyzickd aktivita savell zpravidla prodluzuje dobu Zivota. Vysledky

. . . w1 oy TR 2
experimentl ukazuji, Ze antioxida¢ni latky neovliviiuji maximalni délku Zivota 0

3.2.2 Neuroendokrinni teorie starnuti

Neuroendokrinni teorie starnuti predpoklada, Ze rozhodujici mechanizmus, ktery idi starnuti,
je soucasti endokrinniho systému a patii do $ir$i kategorie tzv. endokrinnich teorii starnuti.
Predpoklada, ze centrem fidicim starnuti je epifyza, jejimz hlavnim endokrinnim prvkem je

hormon melatonin.
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Melatonin byl objeven koncem padesatych let a v poslednich n€kolika letech byla piedlozena

teorie, Ze melatonin fidi proces starnuti 2>,

Zastanci této teorie piredpokladaji, ze melatonin fidi tvorbu a uvoliiovani dalSich hormond, a
ma tak fidici roli v endokrinnim systému. Dale, Ze melatonin pisobi na vétSinu tkdni a bunék
v organizmu piimo, prostfednictvim specifickych receptorti a nespecifickym priinikem ptes

buné¢nou membranu.

Uctinky melatoninu dle této hypotézy zahrnuji fizeni biorytmtl, ovliviiovani stavu imunitniho
systému a stimulaci trofiky bunék, jakoz i1 podporu regenerac¢nich procesti. Produkce
melatoninu klesa intenzivné s vékem. Maximalni hladiny melatoninu u gerontologickych

jedinct jsou sniZzeny na necelych 25 % hodnoty ve srovnani s hladinami v mladém véku %

3.2.3 Genetické teorie starnuti

Genetické teorie starnuti se de€li do dvou dil¢ich skupin: a) teorie mutacni b) teorie

programovaného starnuti.

Mutacni teorie vychazeji z ptredpokladu, ze béhem zivota dochazi v somatickych butikach k

hromadéni mutaci. Tyto jsou povaZzovany za prvotni pficinu starnuti.

Naopak teorie programovaného starnuti vychazeji z predpokladu, ze funkce jednotlivych genti
je predem naprogramovana a ¢asové ohraniCena. Starnuti je podle téchto teorii vysledkem

urcitého genetického programu, je geneticky determinovano 3

Existence dlouhovekosti, kterd je podminéna existenci samostatného genu pro dlouhovékost,

je hlaséna samostatnou skupinou teorii.
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3.3 Verifika¢ni metody zaloZené na délce zivota

Strehler” predpoklad4, 7e koneénym verifikaénim kritériem pro teorie starnuti jsou kiivky
umrtnosti a zakonitosti jejich vzajemnych vztaht. Mimotradné dalezitym meznikem v tomto
smyslu byla prace Benjamina Gompertze 8 zabyvajici se zakonitostmi vyvoje umrtnosti v
lidské populaci v zavislosti na stari. Gompertz dospél k zavéru, ze umrtnost v lidské populaci

roste u dospélych jednci s vékem exponencidlné.

R = R expk™™),

kde R je tmrtnost v Case t, Rp je umrtnost na pocatku sledovaného obdobi (v Case tp).
Makeham *? navrhl dal3i rovnici, kterd méla ptesnéji vystihovat tento jev.

R = Ro expk™™+A

Tehdejsi statistické tidaje tak byly novou rovnici aproximovany té€snéji, nez tomu bylo pfi
pouziti samotného Gompertzova vzorce. Makehamova konstanta méla vSak vyznam
predevSim pro niz§i veékové kategorie, s rostoucim ve€kem rostla velikost prvniho
(gompertzovského) Clenu rovnice a pro vyssi vékové kategorie se Makehamova konstanta

stavala postupné zanedbatelnou.

Pravdépodobnou pfii¢inou tohoto jevu je ziejmé fakt, Ze Makehamova konstanta vyjadiuje
vliv umrti, kterd nejsou zavisld na starnuti (naptiklad tragické ¢i katastrofické ptipady smrti).
V souladu s timto vysvétlenim je i fakt, Ze divoce Zijici druhy maji kiivky ptezivani blizké
exponencidle — to znamend, Ze jejich Umrtnost je pfiblizn€ konstantni. Jinymi slovy,
Makehamova konstanta je v téchto ptipadech tak velkd, Ze gompertzovsky ¢len v poslednim
vzorci ma na celkovy priabéh umrtnosti zanedbatelny vliv. Neznamena to tedy, jak se Casto

v r 17~ . verr oy . I 20
chybné uvadi, Ze divoce Zijici organizmy nestarnou “.

D4 se usuzovat, ze Gompertziv zdkon skutecné¢ obecné odrdzi cinnost zdkladnich
mechanizmii starnuti. Na druhou stranu platnost Gompertzova zakona mé i ontogeneticka
omezeni. Pro nedospé€lé organizmy a pro organizmy velmi staré Gompertziv zédkon totiz

neplati 22448,
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Gompertziiv zdkon je hlavnim voditkem pro historické i soucasné teorie starnuti, které
vychazeji z predstavy o jednotné piicin€ starnuti. Tato skupina teorii se oznacuje jako ,,teorie
pacemakerové“Gl. Bazalni myslenkou teorii je predpoklad, ze pro pribéh starnuti je
rozhodujici ¢innost ur¢itého pacemakeru, tzn. ¢asovaciho systému. Nazory na lokalizaci a
povahu tohoto pacemakeru se lisi a jsou pfedmétem spekulaci a hypotéz. Tyto pacemakerové
teorie stoji v protikladu k teoriim multifaktorialnim, pfedpokladaji, ze nalézt jedinou pfic¢inu

starnuti nelze *°.

3.3.1 Verifikacni metody zaloZené na mereni markeru starnuti a biologického veku

Rozsitenym verifikatnim kritériem pro posuzovani teorii stdrnuti jsou zmény marker

starnuti, resp. celkového biologického véku organizmu.

Objeveni skutecné vhodnych indikatorti (biomarkert) starnuti je predmétem gerontologického
zkoumani jiz dlouhou dobu. Testuji se prakticky méfitelné veliiny, jejichz zmény by
korelovaly se stupném zestarnuti organizmu. Celkové je usili gerontologl orientovano na
nalezeni méfitka hodnoceni celkové urovné postupu starnuti, tudiZ na ur€ovani biologického

véku 3'11'40'65'85.
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4 BIOLOGICKY VEK A JEHO MERENI

Stari kvantifikujeme v soucasnosti prakticky pouze jedinym zplsobem: pomoci tzv.
kalendainiho neboli chronologického véku. Jinymi slovy, dobou, ktera uplynula od data
narozeni jedince. Re§ime-li viak otazky starnuti diisledngji, jde ndm o uréeni realného stupné
zestarnuti. Zteteln¢ se prokazuje, ze pro tento ucel je kalendaini vek kriteriem zcela
nedostatecnym. Nevystihuje individualni rozdily pribéhu starnuti ani mozné zmény v

rychlosti procest, které starnuti provazeji.

V gerontologii je zcela nepostradatelné mit k disposici metodu umoziujici rozpoznat a
kvantifikovat pfimo zmény souvisejici se stdrnutim, nejen pouze kalendaini vek. Tento
pristup je zésadni z hlediska teoretické a experimentalni gerontologie, vzdy, kdyz je zadouci
verifikovat modely teoretické. Napftiklad za situace, kdy hledame odpovéd na otazku, zda byl
beh starnuti ovlivnén Zivotnim prostiedim, vyzivou ¢i celkovym Zzivotnim stylem i pro volbu
vhodné 1¢katské péce, vCetné terapie a davkovani 1¢éki, je znalost realného stupné zestarnuti

o W 14 1 1
dalezita ™1°.

4.1 Definice poymu biologicky vék

Potfebujeme tedy jiné méfitko stari, nez je bézné pouzivany v€k kalendaini. Nékolik desetileti
se gerontologové snazi nalézt vhodné indikatory (biomarkery) starnuti, a to jak na Grovni
dil¢ich systémi, tak z hlediska soustav a celkového stavu organismu. Usili je globalng
orientovano na nalezeni métitka hodnoceni celkové trovné postupu starnuti. Timto métitkem
je tzv. biologicky vé€k. Jeho definice neni jednoduchd. Celkovd komplikovanost souvisi
zejména s komplexnosti procesu starnuti a s obtiznosti rozli§it zmény vyplyvajici ze
samotného starnuti od zmén vzniklych naptiklad vlivem nemoci ¢i vlivem prostiedi.
Obzvlaste slozita je problematika vztahu starnuti a patologickych stavii. V tomto piipadé je
potencidlné pritomna obousmérnd kauzalita: starnuti pisobi obecné rist rizika onemocnéni,
piicemz onemocnéni zpétn€ ovliviiuje stav organismu. Tato situace komplikuje ur¢ovani BV

zvlasté u jedinca vyssich vékovych skupin, kde je vysoka incidence onemocnéni.
Velmi obecnou a globalni definici BV navrhuje Reis a Péthing%: BV charakterizuje obecny

stav jedince v urcitém okamziku jeho chronologického véku, ktery je urcen fyzickymi,

psychickymi a socialnimi charakteristikami. Dean™ naopak predklada podstatn¢ jednodussi
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definici: BV je objektivni ohodnoceni osobniho zdravotniho stavu. Zdravotni stav vSak mtze
byt ovlivnén prostfedim ¢i nemocemi, a to i zptisobem, ktery stupenl zestarnuti neovlivni. Je
tedy spravnéjsi mluvit o funkénim stavu organismu ¢i o stavu hlavnich fyziologickych
systémﬁls. Metody méieni BV, které se prakticky pouzivaji, vychazeji ve své podstaté prave z

tohoto pojeti.

Obvykle uzivany postup pfi vyvoji metod urCovani BV spociva ve vybéru a méteni vhodnych
veli¢in, které popisuji co nejuplné€ji stav organismu z hlediska stupné jeho zestarnuti.
Naslednym matematickym zpracovanim vysledkil téchto méfeni se pak stanovi BV,
hodnoceny zpravidla jednim Ccislem. Toto Cislo obvykle vyjadiuje BV jako primérny
kalendarni v€k v populaci, odpovidajici stavu piislusného jedince.

%

Tento pristup se Casto interpretuje tak, ze implicitné predpokladd jedinou pfic¢inu starnuti,
jinymi slovy, Ze existuje jediny "Casovaci" systém, ktery procesy starnuti fidi.
Charakterizovani celkového stavu organismu jedinym c¢islem vSak takovou interpretaci nutné

nevyzaduje.

4.2 M¢éfeni biologického véku, markery

4.2.1 Postup pri vybéru soubori testii pro urcovani biologického véku a matematické
zpracovani vysledkii

Vybér souboru testli se fidi konkrétnimi cili, které si dana studie klade. Naptiklad pro
experimentalni ¢i teoretickou gerontologii jsou vhodné jiné metody nez pro individualni
hodnoceni BV lidského organismu. Ackoliv pro uréovani BV lidi byla vyvinuta rozsahla fada
tzv. baterii testd, globalni vyvoj v této oblasti zatim nedospél do stadia standardizace téchto
metodik. Jak jiz bylo naznaeno, existujici soubory testli vychazeji z moZnosti pracovist,
Z edukace a erudice pracovnikli i z jejich konkrétnich cili ¢i vyzkumnych programd.
Soucasné stadium vyvoje metodik ur€ovani BV vSak umoznuje do jisté miry zobecnit postup
pii vybéru metodik a pfi stanovovani vzorcl pro vypocet BV. Postup obvykle obsahuje

nasledujici kroky?:

1. Predbézny vybér velicin pro hodnoceni BV - vychézi se z teoretického vyznamu

veli¢in pro charakterizaci starnuti, z moznosti a ukola pracovisté
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2. Zjisténi zavislosti vybranych veli¢in na chronologickém véku

3. Provedeni matematického zhodnoceni zévislosti, zejména urceni korela¢nich
koeficientt, provedeni redukce pivodniho souboru, stanoveni definitivniho souboru testl
4, Volba vhodného vztahu pro vypocet BV (za pouziti matematickych metod, zejména

vicenasobna regrese ev. teorie rustu). Nejcastéji se pouziva nasledujici vztah:

Y = Ay + > AKX,

kde Y je biologicky vék, Aj jsou koeficienty (vahy) vypoctené pro jednotlivé veliiny, X; jsou
hodnoty méfenych veli¢in. V posledni dobé vSak bylo pouziti tohoto vztahu podrobeno

principialni kritice 1%,

5. Urceni skrytych parametra (vlastnich pficin starnuti) za pomoci metod faktorové

anal}'lzyss’56

4.2.2 Prakticky pouzivané metody hodnoceni biologického véku

Pro hodnoceni BV bylo v gerontologické literatute jiz popsano nckolik desitek baterii testa.
Obecné plati, Ze pfi jejich sestavovani je nutno hledat kompromis mezi pozadavkem, aby
baterie obsahovala co nejvétsi pocet testovanych velic¢in (aby byl stav organismu popsén co
nejpodrobnéji) a snahou o to, aby byl soubor testii co nejméné technicky naro¢ny a znamenal
co nejmensi zat€Z pro testovanou osobu. Baterie testdl, které slouzi vyzkumnym ucelim
obsahuji zpravidla vétsi pocet métenych veli€in nez testy zaméfené na praktické urCovani
individualniho BV. Ackoli standardizace baterii testii nebyla dosud védecky akceptovana,
vysledky méteni BV vychazejici z vyzkumnych ucelti pfinasSeji na rozdil od ostatnich

koncepci a moznost srovnatelnosti vysledki.

Spektrum veli¢in vyskytujicich se v bateriich testd je wvelice rozsahlé. Od veli¢in
antropometrickych, biochemickych, fyziologickych, psychologickych, psychickych az po

veli¢iny popisujici chovani a socidlni statut.
Je zieymé, Ze vazba resp. korelace mezi zménami riiznych veli¢in a starnutim je rozdilna.

Veliciny, které se nejcasteji vyskytuji v pouzivanych bateriich, jsou ty veli¢iny, u nichZ se da

predpokladat nejtésnéjSi vazba na procesy starnuti. Mezi nejcastéji se vyskytujici veliiny v
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bateriich testi BV patii: tepova frekvence, krevni tlak, vitalni kapacita plic,veli¢iny popisujici
stav zrakového a sluchového organu, veliiny popisujici elasticitu a stav kiize eventudlné
Slach, veli¢iny popisujici stav chrupu, biochemické testy, zejména hladiny cholesterolu,
triglyceridii a sérovych bilkovin, a dale hlavni hematologické charakteristiky, rychlost ristu
akralnich organi, reak¢ni Casy a veliCiny popisujici stav intelektu, zejména schopnost

. 15,16
koncentrace a analyzy ™.

Obecné vsak jednotlivé baterie testli obsahuji nejcastéji jen kolem jedné desitky métenych
veliin, vybranych zpravidla podle moznosti pracovisté. Jako ptiklad uvadim baterii testil

pouzivanou v Institutu preventivni mediciny v Leidenu v Holandsku.

Veli¢iny

. Prah vnimani vysokych frekvenci zvuku
. Zrakové ostrost

. Schopnost rozliseni obrazci

. Reak¢ni Casy

. Maximalni systolicky tlak pti zatézi

. Maximalni dechova frekvence pfi zatézi
. Maximalni spotieba kysliku pfi zatézi

. Vitalni kapacita plic

Dalsi ptiklad je baterie testl navrzend na univerzité v Kyoto dr. Nakamurou:

Velic¢iny

. Hladina hemoglobinu

. Plasmaticka hladina albuminu

. Hladina cholesterolu

. Aktivita alaninaminotransferazy
. Glukézotolerancni test

. Zrakové ostrost

. Vitalni kapacita plic

. Systolicky krevni tlak

Dalsi priklad baterie testt viz piilohu €. 2.
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Ziejmé je, ze metodika urCovani BV ma znaény teoreticky 1 prakticky vyznam.
V nastdvajicim obdobi lze ocekdvat dal§i zvySovani zajmu, zejména o praktické a rutinni
metody uréovani BV. Tento zavér vyplyva z dlouhodobych trendd spolecenského vyvoje.
Prvnim z nich je demograficky vyvoj spolecnosti, smétujici k zvySovani zastoupeni vysSich
veékovych kategorii. DalSim je stoupajici pokrok mediciny, gerontologie a také zdravotniho
uvédoméni obyvatel. D4 se predpokladat, ze zajem o ur¢ovani individudlniho BV poroste i v
diisledku rostouci zivotni Grovné, alespon u nékterych socialnich skupin. Taktéz ekonomicka
motivace muze hrat roli pfi rustu zajmu o metody urCovani BV: systematické sledovani BV
muze hrat zasadni roli v prevenci a autokontrole zdravotniho stavu populace, i1 pii
ptizpsobovani zivotniho stylu zjisténym moznostem jedince. Z hlediska spolecnosti i jedince
by bylo velmi prospésné, kdyby se odkryla moznost piistupu obyvatel k testovani a hodnoceni
BV. V tomto smyslu by bylo Zadouci, aby i zdravotni pojiStovny nabizely moZnost ur¢ovani
BV jako soucast nadstandardni péce. Je rovnéz vyznamné, Ze autokontrola zdravotniho stavu
muze dlouhodobé¢ snizit i ndklady na zdravotni péci. Kromée toho je BV indikatorem obecného
rizika onemocnéni i umrti a tato informace by pojistovnam mohla pfispét k racionalizaci

stanoventi tarifil pfi uzavirani pojistek zivotnich a tirazovych.

Pro 1ékate je znalost BV rovnéz dulezita. Napt. pfi stanovovani vhodné terapie, vcetné
optimalizace davkovani medikamentl. Starnuti je proces, ktery se za¢ina nejen viditelng, ale 1
méfitelné projevovat urcitymi negativnimi privodnimi jevy jiz ve Ctvrté dekadé Zivota
cloveka. Racionalizace vyZivy a Zivotniho stylu za pomoci znalosti BV je tedy Zadouci jiz od

veku stredniho.

4.2.3 Metody urcovani biologického veku zaloZené na zménach zraku

,Zmeény zraku se starnutim jsou vyrazné a pomeérné snadno meritelné. Obvykle se proto do
souborii pro mérent biologického veku zarazuji parametry vychdzejici ze zmen akomodacnich
schopnosti oka a ze zmeén zrakové ostrosti. Akomodacni schopnosti je nejlépe posuzovat na
zdkladeé zmen akomodacni Sire. V souboru testit pouZivaném na nasem pracovisti odpovida
akomodacni Siri parametr, ktery nazyvame korigovany blizky bod. Néktera pracoviste
pouzivaji jednodussi metodu, spocivajici v méreni prostého blizkého bodu. Informacni obsah
tohoto méreni je vSak nizsi, protoZe nebere v uvahu celkovou zménu akomodacni Sire. V
jednoduché formé je mozno toto méreni provést i v domdcim prostredi. Postaci zmérit
nejkratsi vzdalenost na kterou jste schopni jesté dokonale zaostrit. Podle nasledujiciho grafu

pak miizete porovnat sviij vysledek s priumérnym stavem v populaci. Nutno vsak upozornit, zZe
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méreni neni vhodné pro kratkozraké oko. Blizky bod nelze pouzit u lidi s refrakcnimi vadami
obecné. Navic, refrakcni vady malého rozsahu zistavaji neodhaleny a zkresluji interpretaci.

Je treba pouzit dostatecné silné osveétleni a je treba mérit kazdé oko samostatne.

Mohlo by se zdat, Ze méreni akomodacni sire je malo vyznamny parametr, ktery nemiize mit
hlubsi vazbu na hlavni procesy provazejici starnuti. Akomodacni sire oka je velmi vyznamny
"marker" biologického véku. Méreni akomodacni Sire totiz vypovida o zméndach pojivovych
bilkovin. Tento parametr je velmi diilezity, zejména proto, Ze analogické zmeny probihaji v
pojivovych bilkovindch vsech organii, mimo jiné i v cévnich sténdch. Zmeény pruznosti cévnich
sten jsou z velké miry zpusobeny pravé témito zménami v pojivovych bilkovinach a maji uzkou
vazbu na vyskyt cévnich a srdecnich onemocnéni. Méreni pruznosti cév je vSak prakticky
nesnadné a pro svoji komplikovanost zpravidla madlo presné. Je proto z praktickych divodii
vhodné mérit zmeny akomodacni Siri ocni cocky, jako reprezentanta obecného procesu zmeén v

pojivovych bilkovinach v celém organismu.

100
90 i

80 -~

£ 70 -
= 60 _,,-/
2 50 e
z 40 =
= 30

20 ="

10

0

20 30 40 50 60 70

stafi

Dalsim typem testii pro urcovani biologického véeku je méreni zmeén zrakové ostrosti. Tento typ
testi vypovida o zméndch stavu sitnice a o analogickych zménach v bunkach nervového
systéemu. Méreni lze opét provést i v domacich podminkach. Postup je ndsledujici: na posledni
strance Bulletinu jsou uvedeny tzv. Landoltovy obrazce. Postaci urcit, z jaké vzdalenosti jste

schopni urcit polohu vysece na zobrazeném krouzku. Méreni je treba provadet pro kazdé oko
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zvilast, pri dobrém osvétleni. Pokud potiebujete bryle, je treba pouZzit takove, kterymi na
danou vzddalenost vidite nejlépe. Z nasledujiciho grafu pak miizete porovnat svoji zrakovou

ostrost s prumérem v populaci.
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Srovnanim vysledki méreni po uplynuti dost dlouhé doby lze sledovat zmény prislusnych
parametri a srovnanim s prilozenymi grafy  odhadnout, zda tyto zmeny odpovidaji
normdlnimu prubéhu starnuti. Je mozné také odecist z grafu dilci biologicky vék pro dany
parametr. Z grafu je mozno urcit, jakému priimérnému stari v populaci parametr odpovida. V
tomto pripadé je treba mit na pameéti, Ze grafy uvadeji priimerné hodnoty, pricemz variabilita
v populaci je pro jeden kazdy parametr velmi velka. Vysledky jsou proto pouze orientacni.
Stanoveni celkového biologického véku nelze urcit na zdakladé méreni jednoho parametru.
Dokonce ani aritmeticky priimeér vypocteny z nékolika parametrii neni vhodné meéritko
celkového biologického véku, protoze se lisi vyznamnost jednotlivych parametrii. Pro urceni
celkového biologického veku se pouzivaji specialni metody matematického zpracovani a je

pro tyto ucely nutny pocitac vybaveny potrebnymi programy. “
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4.2.4  Metody urcovani biologického veku zalozZené na zmendach sluchu

., Vetsina metod urcovani biologického véku zalozenych na zménach sluchu vychazi z tzv.
audiometrickych mereni. Audiometricka méreni spocivaji v tom, Ze se proméruje schopnost
vnimat tony ruznych vysek. Zpravidla se méri jakou intenzita zvukii dané frekvence je ucho
jeste schopno vnimat. U komplexnéjsich vysetreni se méri jesté subjektivni hladiny hlasitosti
pri jednotlivych frekvencich. Frekvence, na nichz se méreni provadi, se voli "skokove", tj.
postupné se nastavuji pevné urcené vysky tonit a na nich se zméri prislusné parametry.
Frekvence se voli tak, aby pokryly cely rozsah vnimanych tonii. Mérené parametry (prahove

intenzity, hladiny hlasitosti atd.) jsou silné individualné zavislé a maji i vékovou zavislost.

Vékova zavislost zminénych parametrii umozZiiuje pouziti audiometrickych velicin jako
markeri biologickeho veku. Komplikace pri praktickem pouziti techto parametrii v bateriich
testit pro urcovani biologického veku spocivaji v silné individualni zavislosti a ve sloZitosti
metodiky po technické strance. Individualni rozmanitost parametrii ztéZuje vzdjemné
porovnavani stupné zestarnuti jednotlivych osob. Technickd ndrocnost spociva zejména ve

zdlouhavosti méreni a v problémech s reprodukovatelnosti vysledkii.

Na nize uvedeném grafu je nami zjisténa vékova zavislost prahu vnimani vysokych tonui.
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V domacich podminkach toto meéreni nelze bézné provést. Na trhu neni ani vhodna aparatura.
Audiometry, které by toto mereni umoznily, jsou drahé a urcené jen pro profesionadlni pouZiti.
Na nasem pracovisti jsme vsak vyvinuli metodu, ktera umozZnuje provést méreni prahii

vnimani vysokych tonii za pouziti adaptovaného osobniho pocitace.

Citace Doubal, S.:
www.faf.cuni.cz/Gerontology/biologicalage/measurement/Biological AgeMeasurement.asp
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5 PRUVODNI JEVY STARNUTI SKELETU

Starnuti se vyrazné projevuje i na skeletu, kosti se stavaji s vékem ,,kieh¢imi“. Mechanicka
odolnost kosti je podminéna mnozstvim a kvalitou kostniho mineralu a organické matrix, dale
mikroarchitekturou a makroarchitekturou kosti a dalsimi aspekty kvality kostni hmoty ®. V
zakladni baterii testil méfeni BV by tedy mélo svoje misto nalézt i vySetfeni kostni denzity
(hustota), jehoz vysledky jsou obecné v korelaci s kalendainim vékem a ptipadné odchylky

mohou vyznamné pomoci stanovit individualni BV.

5.1 Osteoporoza

Osteopordza je podle mezinarodné¢ uznivané charakteristiky systémovym metabolickym
onemocnénim skeletu charakterizovanym poruchou mechanické odolnosti kosti a v disledku
toho zvysenym rizikem zlomenin "°. Role osteoporézy predstavuje jedno z nejvyznamngjsich
onemocnéni s vyraznymi dopady na zdravotni stav predev§im gerontologické populace 1 na
ekonomiku hospodaisky vyspélych zemi. Je cCasto nazyvadna tichou epidemii, protoze
zpravidla probihd v pocatku bezptiznakové a projevem je az nahly vznik komplikaci véetné
zlomenin *%. Jeji riziko tak nespociva pouze v Ubytku kostni hmoty spojeném s poruchou
mikroarchitektury kosti, ale zejména v tom, Ze tento stav je spojen se zvySenou nachylnosti k
frakturam ,,bez nasili*. Na osteopor6zu proto neni mozné nahliZet pouze jako na fidnuti kosti,

ale jako na nemoc, kterd ohrozuje organismus jako celek.

Prevalence osteopordzy se v civilizovanych zemich udéva v ¢islech 7-10 %. Ackoli jsou to
&isla pravé pro tichy priibéh choroby nepfesna, v Ceské republice je to piiblizné tii &tvrté
milionu osob. Naklady na 1é€bu jak osteopordzy tak zlomenin nartstaji. Osteopordézu (OST)
muzeme délit podle rtiznych kritérii na dvé zékladni skupiny, a to a) primarni, kde je pfic¢ina
neznama a Ulohu zde hraje vliv véku, rasy a pohlavi (postmenopauzalni OST, stafecka ¢i
juvenilni OST). Daéle pak b) sekunddrni OST, kde pfi¢ina znamd je (endokrinni,
hematologické onemocnéni, hepatologicka a nefrologickd onemocnéni, polékova OST,
nutriéni pticiny) 2, Logicky se naskytd otdzka, ktery z hlavnich faktori hraje pii vzniku
osteopordzy klicovou roli. Je to OST zlomenina v rodinné anamnéze (u matky), rasa,
zlomenina po nepfiméfené malém uUrazu v osobni anamnéze, hypogonadismus, lécba

kortikoidy a antiepileptiky, silné kufactvi, alkoholismus, nadmérny pfisun kavy, rizikové
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choroby, body mass index (BMI) pod 19? Odpovéd’ na tuto otazku je velmi obtizna a nemuze

byt jednoznacnd, nebot’ zapojeny jsou v podstaté vS§echny z nich.

Osteopordza mize byt privodnim jevem starnuti, ale neni jeho neodvratitelnym disledkem’®.
Osteopordza nema vyraznéjsi charakteristické klinické symptomy, je ale pfi¢inou zlomenin,
které vznikaji spontanné nebo pii mirném trazu (po padu ze stoje). Zlomeniny kréku stehenni
kosti a obratl vedou k invalidizaci, zavislosti postizenych osob na pomoci az k pred¢asnému
umrti. Osteoporozu Ize rozpoznat uz v bezptiznakovych zacatcich. Je mozné ji pifedchazet a
lze ji také 1éc¢it diive, nez se projevi frakturami, pfiCemz diagnéza onemocnéni ma byt
stanovena pred zahdjenim 1écby. Farmakologicka 1é¢ba osteopordzy ma byt stratifikovana s
ohledem na hlavni faktory absolutniho rizika zlomeniny béhem dalSich 10 let, tedy na stupen
ubytku kostni hmoty, v€k nemocnych a pfitomnost prevalentni zlomeniny " Velka &ast
pacientil je znateln€ postiZzena a dochazi k rozvoji zavislosti na pomoci druhych osob, ztraté
socidlni role ve spolecnosti az zlomeninam. Klicova role praktického 1ékaie v péci o pacienty

s osteopor6zou je nezastupitelna.

Osteopordza skeletu je onemocnénim masového vyskytu, které je povazovano za hrozbu
zdravotni, ekonomickou 1 spoleenskou. Nasledkem osteopordzy dochéazi ke zlomeninam, z

nich hlavn¢ zlomeniny obratlii a kr¢ku stehennich kosti vedou k nartistu morbidity a mortality
31

5.2 Osteodenzitometrické hodnoceni ubytku BMD
5.2.1 Diagnostika osteoporozy

Diagnostika OST se zpravidla omezuje na osteodenzitometrické hodnoceni stupné ubytku

BMD v porovnani s hodnotami u mladych dospé€lych osob stejného pohlavi.
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Kritéria WHO pro klasifikaci denzity
kostntho mineralu (BMD)
Kategorie Kritéria
Normaln( BMD =1 s od priaméru u mladych
dospélych zen
Osteopenie BMD -15 az -2,5 s pod primér u mladych
dospélych zen
Osteoporéza BMD «<-2,5 s pod pramér u mladych
dospélych zen
Manifestovana BMD <=2,5 s pod prameér u mladych
osteoporéza dospélych Zen a osteoporoticka zlomenina
30 1
201
104
E{Q 04 N
o
s -104 ,
@ Osteopenie
Bod N Z-skére
=7,V N S ;. Ot N ==15
T-skére =-3 Osteoporéza
=40 1 ——
40 50 60 70 80 V&k (roky)

U vyietiené 65leté pacientky byla BMD snizena o 3 smérodatné
odchylky pod primér u mladych zdravych dospélych zen (3 T-skére),
ale vzhledem k prameéru u stejné starych Zen byla snizena jen

o 1,5 smérodatné odchylky (Z-skére).

BMD - bone mineral density, s ~ smérodatna odchylka

Obr. 1 Vyjadrovani mnozstvi kostni hmoty na zdkladé osteodenzitometrického vysetieni )

Standardem vySetfeni BMD je dvouenergiovd rentgenova absorbciometrie (DXA) kycle-
pfipadné bederni patete, pti kterych uziti dvou energii zafeni umozZnuje korigovat vliv
meékkych tkani. Zeslabeni rtg zafeni po prichodu skenovanou kosti je pak umérné obsahu
mineralu ve tkani. Vyhodou proti jinym metoddm je velmi nizkd radiac¢ni zatéZ, rychlost
vysetieni a vysoka reprodukovatelnost. Kvantitativni vypocetni tomografie (QCT) umoziiuje
méfit volumetrickou denzitu minerdlu a odlisSit BMD kortikalni a tram¢ité kostni hmoty, jeji
nevyhodou je vys$i radiacni zatéZz a nizSi reprodukovatelnost oproti DXA. Kvantitativni
ultrasonometrie (QUS) vypovida nejenom o BMD, ale také o kvalité a struktufe kosti a tato
informace je komplementarni k vypovédi DXA o riziku zlomenin "°. Mé&teni BMD v jinych

mistech skeletu (DXA celotéloveé, piedlokti, patni kosti) nebo jinymi technikami
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(radiografickou absorpciometrii, QCT nebo QUS) nejsou doporu€ena pro stanoveni diagnozy

s pouzitim kritérii WHO, ktera jsou vysvétlena na obrazku 1.

Normadlni néalez (hodnota BMD vyss§i nez 1 smérodatnd odchylka pod primérem BMD u
zdravych mladych dospélych osob té¢hoz pohlavi se zjiStuje u zhruba 85 % Zen pred

menopauzou.

Osteopenie je u mladych zdravych dospélych osob projevem jisté genetické variability a v
mensi mife 1 vlivll vyZivy a fyzické aktivity na utvareni kostni hmoty v dospivani. Normalnim
nalezem je u zhruba 15 % zdravych Zen pfed menopauzou. Pojem Z-skére (pocet
smérodatnych odchylek pod primérem BMD u stejné starych osob téhoz pohlavi) se zatim v

klinické praxi neuzival.
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Obr. 2 Rozhodovaci algoritmus vysetieni nemocnych s podezienim na osteopatii, uzivany na

v 79
pracovisti autora .

Osteodenzitometrie je sice v soucasném navrzeném postupu diagnostiky zékladnim

vySetfenim (obrazek 2), ale osteodenzitometrickd diagnéza OST neni transparentni diagn6zou
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klinickou. Odborné spolecnosti v doporuc¢enych postupech 1é¢by osteopordzy predpokladaji,
7ze se pii diagnéze tohoto onemocnéni vychazi z anamnézy a z vysledki klinického,
osteodenzitometrického, rtg a laboratorniho (tabulka 1) vysetfeni. Teprve na komplexnim
zéklad¢ Ize provést odpovédné diferencialni diagnostiku. Nizka BMD ¢i zlomenina nejsou
vzdy jednoznacné projevem OST a u zen po menopauze nejsou vzdy automaticky projevem

postmenopauzalni OST.

Tab. 1 Laboratorni vysetieni pri podezieni na osteopatii "

Zakladnl vyletfend krve

Krewrd obral a dderencdin rozpodet keulooytl, sedimentace enytrocyti

15 onty kreatinin, madoving, kyseling motovd, ghyloemie, aburmin, AST, ALT GMT, ALP, TR U medd testosteron, SHBG, (M
A prostaticky séeovy antigen, U den po mercpauze FIH fheleltroforéza bikovin

2 kostrnich marker(s 15%0C 3 15-CTX (nebo 1UCTX rebo fU-NTX nebo fU-DPD, rebo - ACP S5)

Tacladind vytetferd mode |
hernicid wistfend, sediment, dUCa |
Doplugic! vyletiend |
Hyperkakcemicky a hypokalkoemicky syndrom,  15CaZe, 1SPTH, 1525 hydronpvimanmin D, kostrd lzoenzym ALP 1SPIN9,
Pagetova kostd dhoroba {151, 25 hydeowyvitamin D), Zhodinovy test: FU-Ca, fUPOL, U kreatinen,

rendini Subulimi peah pro fost sty
Mrcholetry myelom. nddory Diferenciaing diagnostics paraprotelnermie, nddorovt markery prolaktin ]
Hyperkortacinms A yvoiny kortsol :
Hypertyredza 51174 i
Hypogonadsmus 1Sentradol (superseraitivnd), SHBG, U mudd FSvoing 1651050800 ]
Virettivhy (o nalaing, § = strum, U = mol, d = 2o 28 hoding ALF = colovs alalids foafanite, OC ~ omtetihalon,

POV = arewiter mnbied peoges i peck cdagerns D | TN = b bowyMerrmriind Sekioep O] bolagerns trpu | (5 fooma)
NTX = aminoterrndind telogeptnd Lolagena tygu L DPO = decwpgpridiecdn, ACP S0 - hpels fostatazs 10 D fostech bated a)

Je tfeba odlisit primarni OST a rtizné typy sekundarni OST. Casto je cennid vypovéd
histologického vySetieni vzorku kosti. Biochemickd vySetfeni upifesni stav homeostazy

4

vapniku, hot¢iku a fosforu a troven kostni remodelace.
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Obr. 3 Podil deficitu estrogenii, nizké fyzické aktivity a nedostatecného privodu vapniku a

vitaminu D na stupni ubytku kostni hmoty u Zen po menopauze ™.
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Je-li prokdzana OST a objektivné dokumentovan stupeil rizika zlomeniny, je voditkem pii
posuzovéni aktivity onemocnéni stupeii osteoklastické osteoresorpce a novotvorby kosti 2.
Predstava, ze OST zplisobuje nadmérnd osteoresorpce, je zavadéjici, protoze o ndrdstu,
zachovani nebo ztraté kostni hmoty rozhoduje pomér mezi osteoresorpci a novotvorbou kosti.
OST a zlomeniny jsou nej¢astéji diasledkem absolutniho zvySeni osteoresorpce o, Zvyseni
osteoresorpce navozuji ve vyssim véku v podstaté tfi hlavni faktory (obrazek 4). U Zen je to
kolem padesatého roku véku rychly pokles produkce estrogend, které pted menopauzou
upravuji remodelaci kosti a zajistuji tudiz optimalni rovnovahu mezi elasticitou kosti a jeji
tvrdosti. Pii nedostatecném mnozstvi estrogenli pievazuje produkce cytokini (zejména
RANKL) v osteoblastech a ve stromalnich buiikdch kostni dfené nad produkci inhibitort
cytokinli (zejména osteoprotegerinu). V dusledku toho nestaci osteoblasty zcela vyplnit
resorpcni kavity a kosti se v kazdém remodelacnim cyklu tvoii méné, nez bylo resorbovano.
Velmi rychly ubytek kostni hmoty, navozujici aZ postmenopauzalni OST, trva zpravidla 8-10
let. Poté kostni hmota ubyva vyrazné¢ pomaleji, tak jak to odpovidd starnuti. Absolutni
pfevahu osteoresorpce nad novotvorbou navozuje také nizka fyzickd aktivita nebo
imobilizace. Navic je osteoresorpce pii nizkém nebo chybéjicim zatizeni velmi chaoticka a
nove tvorend kost nema potifebnou mikroarchitekturu. Mize to vyustit az v OST z inaktivity.
Tfetim vyznamnym divodem nadmérné osteoresorpce ve vysSim veéku je dlouhotrvajici
sekundarni hyperparatyredza, kterou navozuje nedostatek vapniku v potravé a zasobeni

vitaminem D '°.

5.2.2 Osteodenzitometrie

Je tfeba odhalit vSechny rizikové faktory pro osteopordézu a jiz na tomto zakladé muizZe
zkuSeny 1€kat s velkou pravdépodobnosti urcit, zda se o osteoporéozu miize jednat. Kostni
hmotu Ize métit bud’ ultrazvukem, nejcastéji na paté, nebo v nejvice ohrozenych mistech —
bederni patet, kycel, predlokti, ptfipadn¢ celotélové - denzitometrem, ktery vSak uziva
mimoradné nizkou davku zafeni ®. Souhrnny barevny nalez ukazuje vlastni méfend mista
spolu s namétenymi vysledky. Vékoveé prizplisobené evropské referenéni hodnoty pro
sledovanou oblast dovoluji okamzit¢ hodnoceni namétenych vysledkii. Osteodenzitometrie
ma opodstatnéni 1 u osob, které projevi zajem o preventivni zhodnoceni stavu skeletu, tedy o
zmeéteni skutecného biologického veéku kosti a posléze posouzeni vlivu opatieni a prostredki

pro zpomaleni starnuti kosti.
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Osteodenzitometrické vySetfeni identifikuje osoby s nizkou kostni hmotou. Vysledky
osteodenzitometrického vysetieni se vyjadiuji jako T-skore, tedy pocet smérodatnych
odchylek od priméru BMD (bone mass density) u mladych, zdravych osob téhoz pohlavi,
rasy, vysky a vahy nebo jako Z-skore urcujici pocet smérodatnych odchylek od priméru
BMD u stejné starych osob téhoz pohlavi, rasy, vysky a vahy. Pokud je Z-skore nizsi nez —2,
je vzdy tfeba vyloucit sekundarni osteopordzu. Kazdé snizeni BMD o jednu smérodatnou
odchylku zhruba zdvojnédsobuje riziko zlomeniny. Hodnoty T-skore mezi —1 az + 2,5 se
povazuji za normalni. T-skore mezi —1 az —2,5 ukazuji na osteopenii, T-skore nizsi nez —2,5
vykazuje denzitometricky ndlez osteopor(')zy4. M¢feni BMD pomoci dvouenergiové
rentgenové absorciometrie (DXA) je po korelaci na veék nejucinngjSim vyjadienim pro
stanoveni biologického stari skeletu (biologického stafi denzity) i preferencni metodou pro

stanoveni rizika zlomeniny, zejména u Zen po menopauze.

5.3 Riziko zlomenin

Zlomeniny jsou zdvaznym zdravotnim, socidlnim a ekonomickym problémem, protoze jejich
castym dusledkem jsou kromé bolesti také hospitalizace, socialni zavislost, zhorSeni kvality
zivota, invalidizace nebo umrti pacienta. Naprosta vétSina zlomenin po 55. roce véku u Zen a
po 65. roce véku u muzi jsou zlomeninami osteoporotickymi. V Ceské republice je
osteopordzou (OST) postizeno kolem 400 000 Zen a 200 000 muzt. Kazdy rok prodéla kolem
20 000 osob klinicky dokumentovanou zlomeninu obratle (morfometricky zjistitelnych
zlomenin obratli je tiikrat vice) a kolem 18 000 osob zlomeninu kycle (obrazek 4).
Farmakologickou lé€bu OST dostava kolem 30 000 nemocnych ®z epidemiologickych
udajl zietelné vyplyva, Ze pii prokazané OST je nezbytné nejenom medikament6zné udrZet
kvalitu kostni hmoty a zabranit nové zlomenin¢, zlepsit koordinaci svalové ¢innosti a zabranit

padam, ale také posilovat svaly.
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Obr. 4 Prevalence osteoporozy a incidence zlomenin obratlii a proximalniho femuru u
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Ceskych Zen

K OST a zlomenindm vede ptedevSim u starSich osob absolutni sniZeni novotvorby kosti.
Novotvorba kosti systematicky klesa jiz od 40. roku v€ku. Divodem je postupny pokles
Zivotnosti osteoblastll a zvySeni adipogeneze na ukor osteogeneze s vékem. I kdyZ u starSich
osob neni osteoresorpce nadmérné zvySend, pievazuje relativné nad novotvorbou kosti a to
muze vyustit v involuéni OST (primarni OST) a riziko zlomenin (obrazek 4). Nadégji pro tyto
nemocné piinaSi anabolickd 1é€ba. Podobny mechanismus jako involuéni OST ma
glukokortikoidni OST. Ta muiZe vznikat v kterémkoli v€ku u obou pohlavi. Pfi¢inou této
sekundarni OST je mj. zrychlena apoptoza osteoblastli a osteocytd, v dusledku toho zhorSena
novotvorba kostni hmoty. Mimo to také zhorSena stfevni absorpce vapniku miize navodit

sekundarni hyperparatyreozu.
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Obr. 5 Zmény mikroarchitektury kosti pri zrychlené osteoresorpci a pri sniZené novotvorbé

kosti "°.

Ubytek kostni hmoty méa tedy dvoji realny mozny prabéh — jednak dezintegraci
mikrostruktury kosti a jednak zten¢ovani kostnich trdmci (obrazek 5). Pfiinou perforaci a
nestac¢i zkompenzovat. Pokud takto zrychlené zhorSovani kvality kosti pfivodi pokles BMD o
10 %, klesne mechanickd odolnost kosti o 70 %. Zrychleny ubytek kostni hmoty Ize
dokumentovat opakovanym meéfenim BMD v intervalu jednoho roku anebo jednorazovym

r W r . 79
stanovenim markeru osteoresorpce (napi. koncentrace CTX v séru nebo v mo¢i) .

Naopak zkracovani Zivotnosti osteoblastli a nadmérné nizka novotvorba kosti pfi starnuti jsou
pfi¢inou ztencovani kostnich tramct. Pokud pti tom BMD poklesne o 10 %, klesne
mechanicka odolnost kosti 0 20 %' . Zpravidla se oba prvky kombinuji. Typicky se tramce
nejen ztencuji s vékem, ale také dezintegruji v disledku trvale lehce zvySené koncentrace
PTH pfi nedostate€ném zéasobeni vitaminem D a véapnikem, které jsou u starych osob tak
Casté. AvSak i1 prukazné ,,nezrychleny* ubytek kostni hmoty dlouhodob¢ navozuje postupné
zhorSovani OST a zvySovani rizika zlomenin (obrazek 6) 7 Ptispivat k tomu mtiize mj. také
zpomalend obnova organické kostni matrix a s tim spojené hromadéni mikrotrhlin

(mikroposkozeni) v kostni hmoté "
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V prospektivni studii bylo sledovano 1 040 zen po menopauze.
Pravdépodobnost prodélat alespon jednu zlomeninu obratle byla u zen
s bazalné zvyienou koncentraci S-CTX 1,94x vy33i (p < 0,05) nez u zen

s nezvysenym markerem osteoresorpce.

Obr. 6 Vypoved markeru osteoresorpce (S-CTX) o riziku zlomenin .

Cilem lécby OST je zlepsit, anebo alespon udrzet kvalitu a mnozZstvi kostni hmoty, zabranit
tak zlomeninam a zachovat nebo zlepsit kvalitu zivota. Pacienti jsou zatim identifikovani na
zaklad¢ klinickych rizikovych faktorl, a pokud je to vhodné, podstoupi vySetieni
osteodenzitometrické. V Evropé pravé na zéklad¢ téchto vySetfeni zdravotni pojistovny
zpravidla hradi 1é¢bu u nemocnych, jejichz denzita kostniho mineralu (BMD) je niz§i nez —2,5
T-skore, a to pouze pokud se méii v bederni patefi nebo v proximalnim femuru metodou
dvouenergiové rtg absorpciometrie. Zdivodiuje se to tim, Ze BMD vysvétluje 75-90 %
variability kostni mechanické odolnosti a riziko zlomenin se zvySuje 1,5-3x s kazdym
snizenim BMD o 1 T-skore”. Ve skutecnosti viak nebyl nikdy zjistén prah BMD, po jehoz
ptekro€eni by byla zlomenina nevyhnutelna, a vétSina zlomenin vznika u osob, které maji jen
osteopenii’®. Tento postup umoZiiuje 1&&it pouze 27 % ze viech osob, které v dalsich letech
utrpi zlomeninu. Proto bylo v USA doporuéeno 1é¢it nemocné s BMD pod —2 SD, pokud
nemaji dal§i vyznamné rizikové faktory, a pod —1,5 SD, pokud jsou rizikové faktory
prokazany’®. Vyznamnymi rizikovymi faktory jsou min&ny zlomenina prodé&lana po 50. roce
véku, zlomenina u piibuzného v prvni linii, hmotnost pod 58 kg, koufeni a uzivani

glukokortikoidl po dobu delsi nez 3 mésice.
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Dosavadni zptsob identifikace nemocnych, kteii potiebuji 1éCbu, je hlavné v Evropé zcela
konzervativni, protoze se osteodenzitometrické vySetfeni doporucuje jen pacientim s
nékterym z rizikovych faktori a lé¢eni jsou pouze nemocni s osteodenzitometricky
prokdzanou OST. Dostupné epidemiologicka data vSak umoziuji vyhledavat pacienty, ktefi
maji vyznamné riziko zlomeniny, a proto 1é¢bu potiebuji ™ Svétova zdravotnické organizace
(WHO) ve spolupraci s Mezinarodni nadaci pro osteoporézu (IOF) zpracovava doporuceni
hodnotit individualni absolutni riziko prodélat béhem dalSich 10 let (IAR10) zlomeninu ky¢le,
obratle, popiipad¢ vSechny osteoporotické zlomeniny. Vychazi se pfitom z rizika dané¢ho typu
zlomeniny u Zen ve v€ku 70 let v dané zemi nebo geografickém regionu. Tato hodnota se pak
koriguje podle stupné¢ ubytku kostni hmoty (preferencné Z-skore zjisténé v celkovém
proximalnim femuru pomoci DXA, pfi pouziti jinych technik méfeni BMD nebo QUS jsou
koeficienty jin¢). Vime, ze kazdy pokles BMD celkového proximalniho femuru o 1 Z-skore
znamena zvySeni rizika zlomeniny obratle 1,9x a rizika zlomeniny kycle 2,4x, Ze riziko
zlomeniny obratle se zdvojnasobuje pii kazdém zvySeni v€ku o 8 let a riziko zlomeniny

a1 v 1oz vt 7
proximalniho femuru pii kazdém zvyseni v&ku o 6 let

. Riziko je vyS$i u Zen s
podpriimérnou hodnotou BMI a stoupd s poctem, typem a zdvaznosti prodélanych zlomenin.
Napftiklad pokud uZ pacientka prodélala zlomeninu obratle, je riziko dal$i zlomeniny obratle
zvysené 3,3x a riziko zlomeniny kyéle 1,8x. "°. Pro dalsi korekce mohou byt pouzity jiné
vyznamné faktory rizika zlomenin (koufeni, rodinnd anamnéza zlomeniny, uzivani
glukokortikoidl, rychlost ubytku kostni hmoty, genetické ukazatele, nedostatecné zasobeni
vitaminem D, situace nebo 1éky, které zvysuji sklon k padim, a dalsi). Uvedeny model byl

validovan pro Zeny ve Svédsku, kde jako ekonomicky zdtivodnitelné bylo nejméné 10%

IAR10 ky¢le .

Informace o kvalit¢ obratle nebo proximalniho femuru mulze pacienty motivovat pfi
rozhodovani podstoupit dlouhodobou 1é¢bu a 1€kati umoziuje odhadnout pocet zen, které je
pfi daném riziku tfeba 1éCit pfipravkem se zndmou ucinnosti, aby se predeslo jedné nové
zlomeniné. Pro platce zdravotni péce pifindsi hodnoceni individualniho absolutniho rizika
zlomenin jednak moZznost rozhodnuti, od jakého stupné absolutniho rizika bude svym

klientim ten ktery lécebny piipravek hradit, jednak zlepSeni kontroly 1écby OST.

Zminéné klinické faktory (stupen ubytku kostni hmoty, vek, prod€land zlomenina, BMI,
stupenl resorpce a novotvorby kosti, pfi¢iny sekundarni OST a dal$i) vlastné zastupuji

ukazatele kvality kosti, které nejsou zatim v klinické praxi dostupné. Vyznam stupné sniZeni
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BMD a rychlosti kostni remodelace byl jiz zminén vySe. Vék pacientek je vyznamnym a na
BMD nezavislym faktorem rizika zlomenin (obrazek 7) " pfedeviim proto, Ze se s vékem
méni kvalita kosti, klesd novotvorba kosti a akumuluji se i mikroposkozeni kostni hmoty. S
vekem také stoupa riziko padi, zejména po 70. roce. Podle epidemiologickych studii se riziko
zlomeniny krc¢ku stehenni kosti u zen vyraznéji zvysSuje ve véku nad 70 let (obrazek 7).
Prodélana zlomenina vypovidéd nejen o poklesu BMD, ale také zhorsSeni kvality kosti. Navic
predstavuje zménu osového uspotradani kosti a preneseni mechanické zatéze na jiné - vedlejsi
useky skeletu (obratle). Kterakoliv zlomenina, pokud k ni dojde bez zavazného trazu u osob
starSich 50 let, ma byt posuzovana jako mozny dasledek OST. Zlomeniny obratlii maji zcela
zasadni vyznam, protoze vznikaji i u mladSich zen. Riziko umrti po klinické zlomening
obratle je obdobné jako po zlomenin¢ proximalniho femuru. Rtg vySetfeni patete je dilezité u
vSech pacientdi s OST a bolestmi v zadech, sniZovanim vysky téla progradujici kyf6zou.
Doporucuje se predozadni a bo¢ni snimek hrudni a bederni patete pti zachovani standardni
vzdalenosti rtg lampy a filmu. Za frakturu obratle se na bo¢nim snimku povazuje snizeni
ptedni, stfedni nebo zadni vysky obratle o vice nez 20 % a rozdil vySky sousednich obratli o

vice nez 20 % °.

Snizeni BMD o nejmén¢ 2,5 T-skore ziistava kritériem pro osteodenzitometrickou diagnostiku
OST a trva doporuceni odbornych spole¢nosti, aby klinick4d diagndza OST byla zalozena na
komplexnim vySetfeni nemocnych. Pozdéji se budou pii hodnoceni pouZivat jisté 1 Z-skore,
vék a dal8i validovana kritéria rizika zlomenin. ProtoZe se pii hodnoceni rizika zlomenin
vyrazn¢ zvysi véha informace o jiz prodélané zlomeniné, mélo by byt uz dnes standardem
pfesné méteni vysky jedinci pfi vstupnim vySetieni a vSech dalSich kontrolach pomoci

stadiometru ’.

Do dosavadnich klinickych studii byly pacientky zatazovany na zaklad¢é zjisténé OST, a

nikoli na zaklad¢ rizika zlomeniny v dalSich 10 letech.

Studie rovnéZz umoznuji soucasné zvazovat dlouhodoby vliv 1é€by na kvalitu kosti. Jelikoz
OST je chronickym onemocnénim a vyZaduje dlouhodobou péci, je soucasti stratifikace 1écby
kromé jiz zminéné bezpec€nosti pro kost také individudlni posouzeni celkové bezpecnosti a
realnosti mnohaletého podavani zvoleného 1éku. Jen tak Ize zajistit dlouhodobou adherenci k
l1écbe, ktera je pii OST stejné tak jako pfi jinych chronickych onemocnénich zavaznym

klinickym problémem .
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Obr. 7 Zavislost rizika zlomenin na denzité kostniho mineralu (BMD) a na véku "

5.4 Prevence osteoporozy

Priméarni prevence osteoporézy ma za cil umoZnit b&hem détstvi a dospivani vytvoreni
maxima kostni hmoty, jaké u daného jedince dovoluje jeho genetickd V}'/bava79. Kromé
pfiméfené fyzické aktivity, pfiméfeného pfivodu vapniku a bilkovin v potravé, pfiméfeného
zasobeni vitaminem D a C také vylouceni toxickych vlivi prostfedi (koufeni, t€Zké kovy,
nadmérny ptijem fosfatli apod.). Denni potieba vapniku u déti ve véku do 6 meésict je 0,1
g/kg, do 6 let 0,4-0,65 g, mezi 6-10 lety 0,6-0,85 g a mezi 10-20 lety 0,75-1,30 g. U 13-16
letych chlapct se doporucuje 1,1-1,5 g vapniku denné. Dokonce i po 18. roce véku, kdy je uz
vétSina kostni hmoty utvotena, 1ze ptfivodem vapniku a cvicenim zvysit obsah minerdlu ve
skeletu o vice neZ 5 %’°. Nezbytnou podminkou vyvoje skeletu v dospivéni je pfimé&fend

produkce pohlavnich hormont.

Sekundarni prevence OST mé zabranit ztratdm kostni hmoty, které jsou disledkem
fyziologického poklesu estrogeni po menopauze u Zen, nevhodného Zivotniho stylu aj.
Predevsim jde o zajisténi pfimétené fyzické aktivity, kterd stimuluje osteoblasty k novotvorbé

kostni hmoty.
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T¢lesnd hmotnost se méa udrzovat pfimétené vysce postavy, protoze neimeérné nizka hmotnost
je rizikovym faktorem OST’® . Strava mé byt vyvéaZena a ma obsahovat mj. dostatek bilkovin.
Vyvézena strava je zasadné¢ doporucena také pro zajisténi doporucené¢ho piijmu vapniku.
Strava bez mlécnych vyrobkt zajistuje denné 0,4 az 0,5 g vapniku, ale pro udrzeni rovnovahy
mezi pfijmem a vydejem vapniku a tim také stavu kosti je tfeba dalSich 0,5 g. U déti je
ucinnost absorpce vapniku kolem 75 %, v dospélosti je jen 30—-50 % a po 66. roce dale klesa s
vékem. Doporuceny denni ptivod vapniku, celkové 1 g denné u zen pfed menopauzou a u
muzu do 65 let véku a 1,5 g denné€ u Zen po menopauze a u starSich muzi, ma byt zajistén u

vSech nemocnych OST, a to 1 pfi dal$i medikamentozni 1écbé "

Doporuceny denni piivod 400 IU vitaminu D je vhodné zajistit u vSech pacientli zejména v
zimnich mésicich, u starSich pacient se doporucuje 800 IU. Aktivni metabolity vitaminu D
(lo-hydroxyvitamin D a kalcitriol) jsou v dédvce zpravidla 2x 0,25 mg denné¢ indikovéany pro

£ v 7 . o v ;s . .7
1é&bu osteopordzy u pacientd se zhor§enymi funkcemi ledvin *°.

U Zen déle nez pét let po menopauze suplementace vapnikem v ddvce 500-1000 mg denné a

vitaminem D v ddvce 400-800 IU denn¢ zpomaluje tbytek kostni hmoty.

Primarni prevence zlomenin je vhodna u dospélych zen a muzi s osteopenii a jednoznaénym
zrychlenym ubytkem kostni hmoty. Pokud neni prokazéno jiné metabolické nebo nadorové
onemocnéni skeletu, ale je prokdzana né€ktera z pfi¢in sekundarni OST, je nutné 1é¢it primarni
onemocnéni. Pfiblizna Givaha plati také u Zen v prvnich letech po menopauze, pokud maji
osteopenii a zvySenou osteoresorpci. U nich je metodou prvni volby hormonalni substitucni
terapie, pokud neni priikazné riziko nezadoucich Gc¢inki 1é¢by. Lécba nejen zabranuje dalsimu
ubytku kostni hmoty, ale prokazateln& snizuje riziko zlomeniny distalniho piedlokti ”°, ktera

je typickou osteoporotickou zlomeninou v prvnich letech po menopauze.
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5.5 Biologické stafi skeletu a body mass index

Jak jiz bylo zminéno, za jeden z faktort hrajicich roli pfi vzniku osteopordzy a tim i pfi
zhorSeni biologického veéku je povazovan body mass index pod 19, tedy obecné feCeno
podvaha. Porovnanim vztahu naméfenych hodnot BMI a Z-skére je mozno zhodnotit, kolik
zen s horSim biologickym stafim denzity kosti, tedy vy$Sim nez kalendainim vékem, trpi
podvahou (BMI do 18,5), kolik spadéd do idealni vahy (BMI 18,6-24,9), jaké mnozstvi spada
do mirné nadvahy (BMI 25-29.,9) a kolik Zen je obéznich (BMI vice nez 30)-hodnoceno dle
indexu télesné hmotnosti BMI (WHO 1997).

Ocekava se, ze kolem roku 2050 na svété kazdoro¢né dojde k asi 6 milionim
osteoporotickych zlomenin kréku femuru, které jsou spojeny s velkou morbiditou 1 zvySenim
individualniho rizika umrti a celkové predstavuji mimotadné velkou zatéZz zdravotnictvi . Ta
bude v pfistim stoleti o to horsi, ze 75% zlomenin se pravdépodobné vyskytne v rozvojovych
zemich s kritickym nedostatkem prostfedki. Nejjednodussim, nejefektivnéjSim a zifejme i
nejlevnéjSim piistupem je prevence s cilem udrzeni denzity a mikroarchitektury kostni hmoty,

jejimz indikatorem je BMD (bone-mineral denzity).

V populaci je mezi maximalnimi individudlnimi hodnotami BMD rozptyl, z asi 85%
podminény geneticky. Nicméné, nesporny vyznam maji i faktory prostiedi, které 1ze ovlivnit
— piivod kalcia, koufeni, t€lesnd hmotnost a fyzickd aktivita. Ale jednoducha pifedstava o

jejich ,kladném plsobeni by nebyla tplné spravna.

Byla provedena klinicka studie, kterd sledovala vyznam mirného cviceni a diety se snizenym
obsahem tukli na té€lesnou hmotnost premenopauzéalnich Zen. Studie trvala 18 mésict,
primérny pokles hmotnosti u Zen v souboru byl 3,2 kg (hlavni pficinou byl celkovy ubytek
télesného tuku). Soucasné ale doslo 1 k snizeni hodnot BMD - ve srovnani s kontrolami byl
pokles BMD, métené v kycli, dvojnasobny. Pii méfeni denzity obratlii byl také zjistén pokles,

ale mirnéjsi, statisticky nevyznamny.
Za urcitych podminek tedy mtze mit vahovy ubytek neptiznivy vliv na kostru.

Z klinické praxe je ostatné znamo, ze zeny s nizkym BMI (body-mass index, kt. se vypocita

jako hmotnost v kilogramech d€lend druhou mocninou vysky), tj. niz§im nez 19 kg/m2 a
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poruchami jako anorexia nervosa jsou vice ohrozeny osteopordézou a zlomeninami. Studie
,»The Study of Osteoporotic Fractures® dosla k zavéru, ze 20% zvySeni télesné hmotnosti ve
vékovém obdobi od 25 do 72 let vedlo k sniZeni rizika fraktur o 40%. Souvislosti mezi
mnozstvim télesného tuku a rizikem osteopordzy nejsou Uplné ziejmé. Je mozné, ze pii vyssi
télesné hmotnosti je kostra vice zaté¢Zzovana a odpovida na to kompenzacnim zvysenim BMD.
Pravdépodobné dochéazi k zméndm v metabolizmu nebo biologické dostupnosti hormonti pro

razné tkane.

Na druh¢ strané, nadvéha je prokazateln¢ spojena se zvySenym rizikem vzniku hypertenze,
diabetu, osteoartrézy a ischemické choroby srde¢ni, takze vétSina ozdravnych programi
doporucuje udrzovani optimalni télesné hmotnosti po dobu celého zivota v dospélosti.
Znepokojujici pfitom ale je, Ze mnoho lidi, kteti maji idedlni BMI, se pfesto snazi omezovat
ptijem kalorii a sniZovat télesnou véhu i mnozstvi tuku. Mnozi to kompenzuji branim riiznych
potravinovych doplikt a vitaminti. Ale ke ztratdm kostni hmoty, pozorovanym ve shora
citované studii, dochazelo i pii zvySené kozumaci potravinovych doplikl obsahujicich

kalcium. Naproti tomu G€innym opatfenim bylo mirné cviceni (napft. chize).

Zakladnimi pravidly pro zachovani zdravi kosti je udrZzovat idedlni BMI a dbat na dostate¢ny
pfivod véapniku. Kdyz se clovék rozhodne pfistoupit k omezujici dieté¢ a sniZovani télesné
hmotnosti, at’ uZ mu jde o zdravi nebo o Stihlou linii, sou¢ésti denniho rezimu by se mélo stat

cviceni, branici negativnimu vlivu hubnuti na kostru.
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6 ANALYZA VZTAHU MEZI DENZITOU, VEKEM A DALSIMI
PARAMETRY

Mezi zmény, které probihaji v organismu zavisle na starnuti, patii jednoznacné i zmény
hustoty skeletu. Korelace mezi zménami BMD a starnutim je ziejma, tudiz predpoklada velmi
tésnou vazbu na procesy starnuti. Ackoli je tento marker technicky nenarony a pro
testovanou osobu znamend minimalni zatéz, v gerontologické literatuie nebyl dosud popsan
marker biologické staii denzity (BSD) jako veli¢ina charakterizujici stav jednoho z hlavnich

fyziologickych systému.

Pro ovéfeni vyuziti markeru BSD jako vhodné veli¢iny k ohodnoceni biologického stari
skeletu, pro néslednou moznost zatazeni markeru do baterie méfeni BV, i pro odhaleni
nékterych rizik onemocnéni skeletu — jako je osteopordza, bylo zapotiebi vyhodnotit data z
denzitometrickych snimki, které informace o BMD a BSD poskytuji.

Spolupréce s centrem CCBR Pardubice umoznila vyuzit nemalé mnozstvi potfebnych dat pro

vyzkum.

6.1 CCBR

Center for Clinical and Basic Research (CCBR)- centrum klinického a zakladniho vyzkumu,
vzniklo v Dénsku v roce 1992 jako nadac¢ni védecko-vyzkumny projekt profesora Clause
Christiansena, predniho svétového odbornika na problematiku osteoporozy. CCBR v
soucasnosti provozuje ambulantni zafizeni uréend pro provadéni klinickych hodnoceni 1¢kti v
Dansku, Estonsku, Brazilii, Polsku a nové v Ceské Republice- v Pardubicich.

Laboratof umisténa v CCBR, ktera byla pouzivdna pro méfeni v daném projektu, je vybavena

celotélovym kostnim denzitometrem.

6.2 Celotélovy denzitometr

Ptistroj pracuje na zakladé dvouenergetické rentgenové absorpciometrie Dual Energy X-Ray
Absorptiometry (DXA), nepotiebuje Zadné stinidlo nebo zvlastni mistnost a obsluha sedi v
téze mistnosti jako vySetfovany. Vysledkem jsou absolutni hodnoty BMD (g/cm2), T-score
(Young-Adult), Z-score (Age-Matched) a grafické porovnani s referenénimi evropskymi
hodnotami. At uz v celotélové denzitometrii nebo v denzitometrii dil¢i - spinalni a femuralni.
Jako vedlejsi hodnoty jsou vzdy naméfeny procenta tuku ve skenované oblasti. Souhrnny

barevny nalez ukazuje méfend mista spolu s namétenymi vysledky. Vékove ptizplisobené
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evropské referencni hodnoty dovoluji okamzité hodnoceni naméfenych vysledki podle
doporuceni svétové zdravotnické organizace. (Denzitometricky snimek kyc¢elniho kloubu —

ptiloha ¢.1)

6.3 Vstupni soubor — méteni T-skore, Z-skore

Do projektu byla zatazena a nasledné¢ vyhodnocena anonymni data z osteodenzitometrickych
meieni bederni patete, kycelniho kloubu a snimkii celotélové denzitometrie. Celkem byly
zafazeny vstupni snimky 211 Zen, bélosek, ve véku 23,3-84,3 let. Soubor vznikl ndhodnym
vybérem osob z databaze centra CCBR Pardubice. Jednalo se o zeny nekufacky, zeny, které
dosud nebyly 1é¢eny jakymkoli zptisobem z divodu fidnuti kosti. Celkem bylo hodnoceno

449 m¢éteni (tabulka 2).

Tab. 2 Pocty meéreni.

Pocet méreni bederni
Pocet méteni celkem pateie
Pocet méreni
449 kycelniho kloubu
Pocet méreni
celotélové 34
denzitometrie

209

206

282 méfeni, tedy 62,8 % vSech méfeni, mélo namétené hodnoty lepsi ke svému véku, vaze,
vySce a rase, Z-skore v hodnotach plus +. Biologické staii skeletu snimané oblasti bylo nizsi
neZ chronologicky kalendaini vék. Se spolehlivosti 0,95 by se tedy tyto zeny mély vyskytovat

v populaci v rozmezi 58,3-67,4 %.

167 méfeni, tedy 37,2 % vSech méfeni, mélo namétené hodnoty horsi ke svému veku, vaze
vysce a rase, Z-skore v hodnotach minus -. Biologické stafi skeletu snimané oblasti bylo vyssi
nez chronologicky veék kalendéaini. Se spolehlivosti 0,95 to v populaci odpovida vyskytu v

rozmezi 32,8-41,9% (tabulka 3).
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Tab. 3 Pocty méreni Z-skore - | Z-skore +.

Pocet méieni bederni 133
Pocet méfeni, pateie se Z+
u kterych byla Pocet méfeni
nameétena hodnota kycelniho kloubu 127
Pocet méfeni celkem Z-skore + se Z+
449 282 Pocet méfeni
tzn. 100 % tzn. 62,8% celotélové 22
denzitometrie se Z+
Pocet méfeni bederni 76
Pocet méfeni, pateie se Z-
u kterych byla Pocet méfeni
nameétena hodnota kycelniho kloubu 79
Z-skore — se Z-
167 Pocet méreni
tzn. 37,2% celotélové 12
denzitometrie se Z-

Cetnost vyskytu naméfenych hodnot (-/+) Z-skore je zobrazena na obrazku 8,9,10, za pouziti
sloupkového diagramu. Kategorie oznacena —3 zde ukazuje pocet osob s hodnotou Z-skore

mezi -3 az — 2,5, kategorie oznacena —2,5 pocet osob s hodnotou Z-skoére mezi -2,5 az —2 atd.
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Obr. 8 Histogram cetnosti vyskytu (-1+)Z-skore skeletu bederni patere

monitorovanych Zen.
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V souboru bylo shrnuto 209 snimkt bederni patete (tabulka 2). Z téchto 100 % byla Cetnost
vyskytu naméfenych hodnot Z-skore — (minus) v 36,4%, 63,6% se Z-skore + (plus).
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Cetnost vyskytu

Z-skore (kycelni kloub)

Obr. 9 Histogram Cetnosti vyskytu (-1+)Z-skore skeletu kycelniho kloubu monitorovanych Zen.

V souboru bylo shrnuto 206 snimki kycelniho kloubu (tabulka 2). Z téchto 100% byla Cetnost
vyskytu naméfenych hodnot Z-skore — (minus) v 38,4%, 61,6% se Z-skore + (plus).

cetnost vyskytu
ol
|
T
]
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Z-skore (celotélové zobrazeni)

Obr. 10 Histogram cetnosti vyskytu (-I+)Z-skore celotélového zobrazeni skeletu

monitorovanych Zen.

V souboru bylo shrnuto 34 snimkii celotélové denzitometrie (tabulka 2). Z téchto 100% byla
cetnost vyskytu naméfenych hodnot Z-skore — (minus) v 35,3%, 64,7% se Z-skore + (plus).
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Grafy vékové zavislosti T-skore a Z-skore
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Graf 1,2 Vekové zavislosti T-skore a Z-skore u skeletu bederni pdteie monitorovanych Zen.

Tab. 4 Tabulka vyznamnosti a intervalovych odhadit smérnic k ( pro spolehlivost 95%) ke
grafu 1,2.

patef na véku T Z

R? 0,0115 0,1053
R 0,1072 0,3245

pocet 208 208
hladina vyznamnosti nevyznamné 0,001
k 0,02 0,062
Kmin -0,005 0,037
Kmax 0,045 0,087
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Graf 3,4 Vékové zavislosti T-skore a Z-skore u kycelniho kloubu monitorovanych Zen.

Tab. 5 Tabulka vyznamnosti a intervalovych odhadii smérnic k ( pro spolehlivost 95%) ke

grafu 3,4.
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Graf 5,6 Vékové zavislosti T-skore a Z-skoreu u u celotélové denzitometrie monitorovanych
Zen.

Tab. 6 Tabulka vyznamnosti a intervalovych odhadii smérnic k ( pro spolehlivost 95%) ke
grafu 5,6.

celotélové na véku T z
R? 0,0597 0,0066
R 0,2443 0,0812
pocet 33 33
vyznamnost ne ne
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Komentar

Zjisténé namefené hladiny vyznamnosti umoziuji zdivodnit, zda mezi veli¢inami je nebo
neni vyznamna zavislost. Intervalové odhady pak dovoluji posoudit rozmezi, jak rychle roste
resp. klesd dana veli¢ina s vékem, a porovnanim situace pro T-skore a Z-skore. Interpretace

téchto i dalsich vysledkd je provedena v kapitole Diskuse.

Ze souboru byla nize v grafech vypusténa data vztahujici se k odlehlému kalendainiho véku

23,3 let.

6.4 Porovnani biologického stati denzity kyc€elniho kloubu a kalenddiniho
véku

Ponechan jen graf i tabulkové tidaje pouze pro kycelni kloub, kde Z-skore alespon piiblizné

odpovida skutecné vékové zavislosti.

EY

80

70

60

50

40

30

Stiedni biologické stafi density (roky)

20

44,2-57,5 57,6-70,9 71-84,3

Intervaly kalendainiho véku (roky)

Graf 7 Porovnani BSD kycelniho kloubu a kalendarniho veku s SD.

Tab. 7 Porovnani BSD kycelniho kloubu a kalendarniho véku u monitorovanych Zen.

stfedni stiedni Pocet zen | Pruméma | SD
vékovy kalendaini vék biologické stati Vv dané hodnota
interval (KV) denzity vékové diference
(BSD) kategorii KV-BSD
vSechny 68,6 64,9 205 3,7 17,0
44,2-57,5 53,6 62,1 15 -8,5 18,5
57,6-70,9 64,6 61,8 100 2,8 16,5
71-84,3 75,6 68,7 90 6,9 16,5
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Hodnota BSD : pro 40 < BSD < 100 odpovida individualni stav denzity priiméru skupiny s

vékem rovnym BSD; pro BSD = 40 je denzita stejna nebo vyssi nez u vékové skupiny 40 let,

pro BSD = 100 je denzita stejna nebo mensi nez u vékové skupiny 100 let.
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Graf 8 Porovnani BSD kycelniho kloubu a kalendairniho véku u monitorovanych Zen.

Z grafii je na prvni pohled patrny v urcitych pifipadech extrémni rozdil mezi vékem

kalendainim a hodnotou biologického stafi denzity skeletu v monitorovné oblasti. BSD zde

charakterizuje skute¢ny stav skeletu Zen v monitorované oblasti.

6.5 Biologické stafi denzity a body mass index
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Graf 9 Obecna tendence k ristu hodnot BMI s vekem.
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Tab. 8 Porovnani procentualniho vyskytu nizsiho (+ Z-skore) a vyssiho
(- Z-skore) skeletu bederni pdatere u monitorovanych zen v zavislosti na BMI.

+Z-skére -Z-skore
BMI (BSD skeletu bederni patete < (BSD skeletu bederni patete>
kalendaini vék) kalendaini veék)
<18,5 - -
18,6-24,9 56,00 % 44,00 %
25-29,9 64,20 % 35,80 %
>30 65,10 % 34,90 %

Tab. 9 Porovnani procentudlniho vyskytu nizsiho (+ Z-skore) a vysSiho
(- Z-skore) skeletu kycelniho kloubu u monitorovanych zen v zavislosti na BMI.

+Z-skore -Z-skore
BMI (BSD ky¢elniho kloubu < (BSD ky¢elniho kloubu >
kalendarni vék) kalendarni vék)
<18,5 - -
18,6-24,9 45,80 % 54,20 %
25-29,9 63,40 % 36,60 %
>30 64,00 % 36,00 %

Tab. 10 Porovnani procentualniho vyskytu nizsiho (+ Z-skore) a vyssiho (- Z-skore)
skeletu celého tela u monitorovanych Zen v zavislosti na BMI

Ll -Z-skére
BMI | (BSD Cek’teljévlf; kalendarni R S e
<185 i :
18,6-24.9 42,90 % 57.10 %
25.29,9 66,70 % 33,30 %
>30 75.00 % 25.00 %
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Z prizkumu lze tedy konstatovat, ze 0 % sledovanych Zen ve veéku 44,2 az 84,3 let trpi
podvahou, 11,9 % Zen je normalni vahy, 39,3 % Zen mé nadvahu a 48,8 % Zen trpi obezitou.
Se spolehlivosti 0,95 to znamena, ze v populaci zen, z nichz byl soubor vybran, se s podvahou
vyskytuje nejvyse 0,7 % zen. Dale Zeny s normalni vahou se vyskytuji v populaci v rozmezi
9,0-15,2 %, zeny s nadvahou v rozmezi 34,7-44,0 % a Zeny obézni v rozmezi 44,2-53,6 %.

Porovnani T-skore a Z-skore skeletu bederni patefe, kycelniho kloubu a celotélové

denzitometrie u monitorovanych zen v zavislosti na BMI je patrné z nasledujicich grafi.
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6.6 Porovnani T-skore a Z-skore u monitorovanych zen v zavislosti na BMI

Graf 10,11 Porovnani T-skore a Z-skore u monitorovanych Zen v zavislosti na BMI.

Tab.11 Tabulka vyznamnosti a intervalovych odhadii smérnic k ( pro spolehlivost 95%) ke

grafu 10,11.
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Graf 12,13 Porovnani T-skore a Z-skore kycelniho kloubu u monitorovanych zen
v zavislosti na BMI.

Tab. 12 Vyznamnosti a intervalovych odhadii smérnic k ( pro spolehlivost 95%) ke grafu
12,13.

ky€el na BMI T z
R? 0,1219 0,0345
R 0,3491 0,1857
pocet 205 205
hladina vyznamnosti 0,001 0,01
k 0,072 0,034
Kmin 0,045 0,009
Kmax 0,098 0,059
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Graf 14,15 Porovnani T-skore a Z-skore skeletu celotélového zobrazeni u monitorovanych
Zen v zavislosti na BMI.

Tab. 13 Tabulka vyznamnosti a intervalovych odhadu smérnic k ( pro spolehlivost 95%) ke
grafu 14,15.

celotélové na BMI T z
R 0,3836 0,1010
R 0,6194 0,3178

pocet 34 34

hladina vyznamnosti 0,001 nevyznamné

k 0,186 0,085
Kmin 0,101 -0,006
Kmax 0,271 0,176
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6.7 Vyskyt osteopordza — osteopenie v méteni kycelniho kloubu

Tab.14 Porovnani vyskytu osteoporéza — osteopenie v méreni kycelniho kloubu.

Z celkového poctu 79 méreni Kycelniho kloubu
se Z-skore —(minus)
osteoporodza osteopenie nespada do
osteopenie ani do
osteoporozy
Kycel 8 méfeni= 10,1% 55 méteni= 69,6% 16 méteni= 20,3%

Pouze 10,1% Zen z celkovych 79 méfeni se zhorSenym BSD spadalo do oblasti osteopordzy,

69,6% do oblasti osteopenie. V obou ptipadech byla doporucena suplementace vapniku,

vitaminu D ¢i zahdjena 1écba. Avsak zastava 20,3 % Zen se zhorSenym BSD skeletu, u

kterych nebyla 1éCba zahéjena (stav nebyl patologicky), avSak u kterych se d4 jednoznaéné

predpokladat progradni stav se zvySujicim se vékem.
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7 DISKUSE

Mezi vysledky analyzy dat ziskanych u studovaného souboru 211 Zen a vysledky
piedpokladanymi podle bézné¢ tradovanych pfedstav i podle standardnich medicinskych
aplikaci denzitometrickych méteni se ukazaly nékteré zavazné rozpory. Problémy se tykaji
predevsim piedpokladanych vlastnosti a pouzivané interpretace vysledk denzitometrickych

meéteni bederni patete a zCasti 1 méteni kycle.

Vzhledem k tomu, ze T-skore je jen vékove nezavislym prepoctem zmétené BMD na pocet
smérodatnych odchylek od priméru BMD u mladé dospélé populace osob téhoz pohlavi, rasy
a BMI, mély by primérné hodnoty T-skore s rostoucim vékem klesat, pokud klesaji s vékem
primérné hodnoty BMD. Naopak smyslem Z-skore je kompenzace v€kové zavislosti tak, ze
toto skore vyjadiuje pocet smérodatnych odchylek vzhledem k priméru BMD subpopulace
osob vékové kategorie shodné s danym jedincem. Primérné Z-skore by tedy mélo byt na véku

prakticky nezévislé.

V piipadé naSich vysledki u méteni kyc€le je s uvedenymi predpoklady zcela v souladu pouze
T-skore, kde byl prokdzédn vyznamny pokles na hladiné¢ 0,01. Z-skore vSak zde vekove

nezavislé neni — se spolehlivosti 0,95 s vékem mirné roste — viz grafy 3,4 a tabulka 5.

Jinou nesrovnalost dava totéz porovnani pro méfeni denzity bederni patete. Podle naSich dat
znazornénych na grafu 1,2 T-skore a tedy i denzita spiSe roste (i kdyZz jen statisticky
nevyznamng), zatimco by podle o¢ekavani m¢l nastavat vyznamny pokles. Naopak Z-skore
zde statisticky vysoce vyznamné roste (hladina 0,001) , ackoli by mélo byt vékové nezavislé.

Tyto vysledky podle naseho soudu zpochybiiuji piedstavu o tom, Ze se s vékem zdkonité
snizuje primérna denzita u vSech Casti skeletu. Zaroven to vSak znamena, Ze napf.
interpretace Z-skore pro bederni patef jako kritéria pro osteopenii ¢i osteopordzu je
pfinejmensim pochybna. Rozdily mezi T-skore kyc€le a patete (a tedy 1 mezi jejich skute¢nou

denzitou) v zavislosti na véku doklada také graf 16.
Podle namétenych hodnot, tabulek vyznamnosti a intervalovych odhad smérnic k regresnich

pfimek jsou hodnoty alarmujici a signalizuji zfejmé disproporce pro pouzivani algoritmu

vypoctu Z-skore. V piipadé méfeni kycle se dd usuzovat ,,pouze” na neptesnost, v piipade
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mefeni patefe dokonce na nekorektnost az kontraproduktivnost pouzivani dosavadniho

zpisobu vypoctu Z-skore.
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Graf 16 Zavislost rozdilu T-skore kycle a T-skore patere na véku.

Urcité nesrovnalosti s tradovanou intepretaci se projevily 1 v hodnoceni zavislosti denzity na
body mass indexu. Podle grafii 10,11 a tabulky 11 s hodnotami vyznamnosti a rozmezi
smérnic informujicich o vztahu T-skére a Z-skore k BMI se paradoxné jevi, ze Z-skore dobie
kompenzuje vliv BMI na zmény denzity patete (kde ale selhava pro kompenzaci zavislosti
denzity na v€ku). Naopak pro denzitu kyc¢le, kde Z-skore vcelku dobfe kompenzuje zavislost
denzity na v€ku, kompenzuje vliv BMI na denzitu jen malo: regresni pfimka pro zavislost Z-
skore kycCle vysoce vyznamné roste, a to jen o néco méné nez vuci T-skore, jak dokladaji

grafy 12,13 a tabulka 12.

Grafy 14,15 a tabulka 13 pro celotélové méfeni naznacuji podobnou situaci jako pro kycel
BMI, ale vysledky jsou vinou malého malého poctu provedenych méfeni v tomto piipade

statisticky neprikazné.

Otéazkou je, ¢im mohou byt vySe popsané rozpory zpusobeny. Lze si jen stézi piedstavit, ze
zjisténé rozdily mezi vékovou zavislosti denzity bederni patefe a denzity kyc¢le by mohly byt
zavinény systematicky nevhodnym vybérem hodnocenych subjektil. Jestlize tomu tak neni a

tyto rozdily plati pro celou populaci, pak je zfejmé zavér o mnepouzitelnosti univerzalni
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interpretace hodnot denzity bederni patefe (a mozna i nckterych dalSich soucasti skeletu)

pomoci Z-skére s vysokou mirou spolehlivosti platny.

Pouziti kostni denzity jako markeru biologického véku je mozné napt. pro denzitu kycle,
nikoli ale pro denzitu patefe. Podobné jako u vétSiny markeri BV je zde velka variabilita
individualnich hodnot v kazdé vékové kategorii, takze baterie markerd musi byt dost rozsahla,
aby odhad BV byl dostate¢né ptesny. Praktickou nepouzitelnost jen jediného markeru pro

odhad BV ilustruje graf 8.

V souboru je evidentni vyskyt vysokych hodnot BMI, 39,3 % Zen ze souboru mé nadvéahu a
48,8 % zen trpi obezitou. Vysledky koresponduji se statistickymi populacnimi udaji. Vysoké
hodnoty BMI v celém souboru redlné odrazeji stav populace, resp. je mozné je povazovat za

pienositelné na celou populaci.

V Ceské republice udavaji statisticka data 40 % obyvatel bojujicich s obezitou. Jiné prameny
hovoii o tom, Ze 60-65 % Cechii je obéznich. Za poslednich 20 let se navic pocet obéznich
zdvojnasobil a stale stoupd. Neékteré statistiky nds stavi na tfeti, jiné na paté misto evropského
zebtiCku zemi s nejvy$Sim vyskytem obezity a jeji vyskyt kolisa v celosvétovém meéftitku.
Obecné l1ze vsak konstatovat, Ze obéznich pfibyva s vékem, vyskyt obezity vrcholi ve véku
kolem 50 azZ 60 let a Zeny jsou ve vSech populacich vice obézni neZ muzi.

Statistiky OSN hovoii o celosvétové epidemii obezity.
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8 ZAVER

S postupnym prodluzovanim stfedni délky zivota se stava osteoporodza zdvaznym zdravotnim,
ale i socio-ekonomickym problémem. Onemocnéni je o to zaludnéj$i, Ze byva vétSinou
asymptomatické az do objeveni se prvni zlomeniny. Teprve pokrocCild osteopordza se
manifestuje bolestmi zad, snizenim télesné vysky, kyfézou patefe a zlomeninami. Patologické
profidnuti kostni struktury stejné jako ,,pouhé* zhorSeni biologického staii denzity, piinasi
dnes znama rizika, zhorSuje kvalitu Zivota jedince. Prognostické odhady ukazuji, Ze v Evrop¢
se pocet lidi starSich 65 let pravdépodobné zvysi ze 68 miliont v roce 1990 na 133 miliony v
roce 2050. Jeste vétsi bude pocet starSich lidi v Asii, ocekava se nariist ze 145 na 894 miliony.
Umémé tomu se zvysi i pocet lidi s hor§im biologickym stafim kostni denzity i incidence

osteoporozy.

Kazda vyspéla spolecnost pecuje nejen o nemocné, ale stard se o preventivni péci. At z
divodl zdravotnich, socidlnich, humdénnich 1 cist¢ ekonomickych. Opakované vcasné
kontroly biologického stafi kostni denzity stejn¢ jako jednoduchd opatieni omezujici tbytek
kostni hmoty mohou byt pro jedince 1 spolec¢nost zna¢nym piinosem. Biologické stati denzity
muze poskytovat i jeden z mnoha zdrojli informaci pro prevenci predCasného starnuti a tim 1

zmens$eni zdravotnich rizik.

Tato studie potvrzuje skutecnost, Ze BMD né&kterych kosti (naptiklad kyc¢le) je vyrazné, 1 kdyz
se znacnym individualnim rozptylem, zavisla na v€ku. Zaroven ale ukazuje, Ze to neplati pro
vSechny Casti skeletu (napt. pro bederni patef). Pro vhodné vybranou ¢ast skeletu tedy jde o
jeden z potencialnich markerii pro vypocet biologického veéku individua, vyhodny 1 pouZzitim

jednoduché a neinvazivni metody.

Studie dale potvrzuje potiebu zpiesnéni standardniho pfepoctu T-skore na Z-skoére a nalezeni
odpovidajicich variant pfepoctu pro méfeni denzity riznych typl kosti. Vysledky této studie
(komentované podrobnéji v kapitole Diskuse) by mohly a mély piispét k lepsi objektivité v

oblasti prevence 1 1éceni osteopordzy .
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9 SUMMARY

Old age is a state of organism, which is standardly measured by calendar age. Ageing process
is a collection of processes, the consequence of which is deteriorating of the state of organism
and the increase of illness and death risks. Gradual ageing process which is connected with
health risks can be measured. Presently, it is only the biological age (BA) which can quantify
the true individual old age of a particular man. On the basis of a continuous observation of
BA for a longer period of time, it is possible to observe the progress of ageing itself and to

diagnose whether we do not age too fast.

Among the most frequently measured quantities belong: blood pressure, pulse rate, vital lung
capacity, accommodative ability of eyes, visual acuity, threshold of perceptibility of high

sound frequency and others.

However, the ageing process can be distinctly seen on our bones. The role of osteoporosis
represents one of the most significant illnesses with distinct impact on the health condition,
especially of the gerontology population, and then on the economy of economically advanced
countries. Therefore, an appropriate quantity for the measurement of bone ageing, which
could be relatively easily measurable, should be a part of the number of tests. This quantity is
the thickness of bones - bone density, in other words bones mass density (BMD).

In the sampling, there is an evident occurrence of high values of body mass index (BMI),
39, 3 % women in the sampling are overweight and 48,8 % women suffer from obesity. The
results correspond with the statistical population data. High values of BMI in the whole
sampling mirror the state of our population realistically, or more precisely they can be

considered as applicable to all population.

Advanced countries take care not only of ill people but they also take care of preventive care,
either of health, social, humane or purely economic reasons. Frequent, well timed checking of
biological age of density, as well as simple steps to prevent decrease of bone mass could be
highly beneficial not only for an individual but also for the society. Biological age of density
could provide one of many sources of information to prevent premature ageing and therefore

decreasing health risks.
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This study proves the fact that BMD of some bones (for example coxae) are significantly,
however, with considerable individual variability, dependent on age. At the same time it also
shows that it does not apply to all parts of skeleton, for example to lumbar backbone (the
results in our opinion impugn the concept that together rightfully with age, the average
density of all parts of skeleton decreases). For an appropriately chosen part of skeleton, it
could be one of the potential markers for calculation of biological age of an individual, also

beneficial due to the use of a simple and non-invasive method.

The study also confirms the need for precising of valuation of the standard conversion of the
T-score into the Z-score and finding corresponding variations of the conversion for density
measurement of different types of bones. The results of this study could and should contribute

to better objectivity in terms of precaution and treatment of osteoporosis.
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10 PRILOHY

10.1 Priloha I: Osteodenzitometricky snimek kycelniho kloubu

Osteologické centrum

Hip Axis Length Comparison (mm
Left=6,6

30 -20 -10 Mean 10 20 30
(Left=110.8 mm) (Mean = 104,2 mm)

COMMENTS:

Patient: S Facility ID:
Birth Date: 6.6.1940 63,7 years Patient ID: 405606007
Height / Weight: 160,0cm 66,0 kg Measured: 17.2.2004  8:31:56 (7,51)
Sex / Ethnic: Female White Analyzed: 10.6.2004 14:33:08 (7,51)
Left Femur Bone Density
F Reference: Total
BMD (g/cm2) YA T-Score
1,24

2
1
0
-1
-2
-3
-4
-5
20 30 40 50 60 70 80 90 100
Age (years)

1,12
1,00
0,88
0,76
0,64

1 2 3
BMD Young-Adult Age-Matched

Region (g/cm2) T-Score Z-Score

Neck 0,840 -1,2 0,2

Wards 0,668 =19 0,0

Troch 0,712 0,7 -0,1

Shaft 1,062 = -

Total 0,882 -1,0 0,1

Image not for diagnosis

Printed: 10.6.2004 14:33:13 (7,51) 76:3,00:50,00:12,0 0,00:11,58 0,60x1,05
16,3:%Fat=31,6%

0,00:0,00 0,00:0,00

Neck Angle (deg)= 52

Filename: koubkv_ht7wv5bgo.dff

Scan Mode: Standard

1 -Statistically 68% of repeat scans fall within 1SD ( 0,012 g/cm2 for Left Femur Total)
2 -USA, Femur Reference Population, Ages 20-40
3 -Matched for Age, Weight (females 25-100 kg), Ethnic
11 -World Health O - Dy of O is and O penia for C:
Women: Normal = T-Score at or above -1,0 SD; Osteopenia = T-Score between =10
and -2,5 SD; Osteoporosis = T-Score at or below -2,5 SD; (WHO definitions only apply

when a young healthy Caucasian Women reference database is used to determine
T-Scores.)

GE Medical Systems
LUNAR

Prodigy
DF+14856
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10.2 Piloha IT: American test battery, Harvard University ™

Chapter 6

AMERICAN TEST BATTERY

Harvard University

n interesting attempt to measure biological age by measuring the dimensions of various

parts of the body was performed by the late Dr. Albert Damon of Harvard University
(1972). Using standard anthropometric techniques (Hertzberg, et al), Damon and his col-
leagues measured 51 lengths, widths and girths of different body parts of 600 men, ranging in
age from 25-75. He selected the ten measurements correlating most closely with chronologi-
cal age, and used them to calculate an aging measurement equation.

BASIS FOR USING PHYSICAL MEASUREMENTS

While Damon’s rationale may seem obscure, it is based on sound reasoning. Changes in physi-
cal appearance are one of the most obvious manifestations of the aging process (Fig. 6-7). Dr.
Gary Borkan (1980)--whose work is described in chapter 12--asked physicians invoived in
aging measurement studies at the Veteran’s Administration to make preliminary guesses of
subjects’ ages prior to their undergoing more sophisticated aging measurements. He found
that those who were estimated to be older than their chronological ages (based solely on physi-
cal appearance) actually scored older biologically. Similarly, most of those whao appeared
younger also scored younger. Damon tried to establish 2 method to objectively quantify such
subjective appraisals of appearance.

Age 30

Fig. 6-1. Sequence of facial changes that occur with age. Courtesy, Postgraduate Medicine, April 1984,
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Chapter 6 Harvard Universii/

The principle of using body measurements as an indicator of age is further exemplified
the ability of most pediatricians to make an accurate assessment of a child’s age if sequentic|
measurements of the child’s height, weight, and head circumference are known. These dat.
can be compared with one of several standard pediatric growth charts (Fig. 6-2) to determine
age.

i i X]
15 7‘ | o
R I TN R )

in cm R
STATURE \

Illustration by
L. Singh-Rey

Fig. 6-2. Pediatric Growth Chart (lllustration by Paul J. Singh-Roy, abstracted with permission from
Patient Care, September 30, 1984. Copyright 1984, Patient Care Communications, Inc., Darien, CT All
rights reserved).

Although similar charts have not been developed for adults because skeletal growth ha
ceased, it is well known that changes in body composition result from aging. Alterations i1
bone and cartilage density, lean body mass, hair color and hair density occur as the years pas:
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Chapter 6 Harvard Universi

REQUIREMENTS FOR DAMON’S TEST BATTERY.

1. Anthropometric caliper (Appendix A. 6-2).
2. Sliding caliper (Appendix A. 6-3).

3. Skin fold caliper (Appendix A. 6-4).

4.
5
6
7

Handgrip dynamometer (Appendix A. 6-1).

. Tape measure.
. Large draftsman’s triangle.

. Camera, for recording extent of baldness and grayness, for later comparisons.

TESTS IN DAMON’S TEST BATTERY:

. Hair grayness (G) (Appendix B. 6-1).

Handgrip strength (HGS), dominant hand (Appendix B. 6-2), in kg.
Ear breadth (EB) (Appendix B. 6-3), in mm.

Sitting Height (SH) (Appendix B. 6-4), in mm.

Ear length (EL) (Appendix B. 6-5), in mm.

Nose breadth (NB) (Appendix B. 6-6), in mm.

Bideltoid breadth (BB) (shoulder breadth) (Appendix B. 6-7), in mm.
Abdominal depth (AD) (Appendix B. 6-8), in mm.

Triceps skinfold thickness (TSF) (Appendix B. 6-9), in mm.

. Baldness (B) (Appendix B. 6-10).

DAMON’S EQUATION FOR BIOLOGICAL AGE:

Biological age = 50.56 years + 2.86 (G) - 0.08 (HGS) 0.36 (EB) - 0.03 (SH) + 0.28
+ 0.37 (NB) -0.09 (BB) + 0.08 (AD) - 0.21 (TSF) + 0.66 (B)
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Harvard University Chapter 6
CALCULATION SHEET
AMERICAN TEST BATTERY
HARVARD UNIVERSITY
Name: Date of Exam Y EEY
Date of Birth: V3 /

Chronological Age:

\. Hair grayness (none=0, slight=1,

25%=2, 50%=3, 75%=4, complete=5): 2886 =
2. Handgrip strength,

dominant hand, in kg «......-0.- S 0.08 =
3. Ear breadth, in mm ......cc-0c0n- oA, 0.36 =
4. Sitting height, in mm .......... e: S e 0.03 =
5. Ear length, in mm .......c0c00-- ] 0.28 =
6. Nose breadth, in mm .......-0--- STl W 0.37 =
7. Bideltoid breadth

(shoulder breadth), in mm ..... 008 s
8. Abdominal depth, in mm ......... R 0.08 =
9. Triceps skinfold thickness, in mm: ___ 0.21 =
10. Baldness (none=0, slight=1,

25%=2, 50%=3, 75%=4, complete=5): __ 0.66 =
Biological age = 50.56 + 1. -~ 2. 8%
ol . E B« F P TRINELR 8.
LG D e MO e
(Plot on a graph--aApp. C) Biological age =
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i tarnuti je jev, pro ktery ma porozu-
méni jen malokdo. Jepice Zije den,
pes i dvé desetileti, ¢clovek stoleti.
WY Pro Zelvu mozna plati ,,¢im starsi,
tim lepsi“. Starnou muzi rychleji nez zeny?
Pro¢ nékteré organy starnou rychleji, zatim-
co jiné vydrzi fungovat déle? Jsou pravidla
starnuti dana, nebo je mizeme ménit?

V ¢em spociva starnuti?

Zacneme jednoduchym konstatovanim,
Ze starnuti je postupné zhorsovani vétsiny
télesnych funkci v case, ubyvani fyzickych
a psychickych sil vedouci k rostoucimu rizi-
ku onemocnéni a imrti. Zda se, Ze co starne
pomalu, dozije se vysokého véku, a co starne
rychle, brzy dozije. Ale uzivat délku Zivota
jako méritko starnuti je velmi oSemetné.
Vzdyt roli zde hraje kiehkost, zranitelnost,
drsnost okoli, §tastné ¢i nestastné nahody.
Rozdily ve starnuti riiznych druhii mohou
byt dany i jinymi okolnostmi, nez je starnuti
samo 0 sobé. Jinymi slovy: délka Zivota pta-
ka Zijiciho volné kdesi v kiovi bude jina nez
délka Zivota ptaka chovaného v zoologické
zahradg. Jako méritko starnuti neobstoji ani
délkazivota. V poslednim stoleti vzrostla dél-
ka Zivota ze 48 na vice nez 75 let. Mame ale
jen mélo presnych diikazd, Ze samo netipros-
né starnuti by se v poslednich desitkach let
zpomalilo. Co jiného tedy k méfeni priibéhu
starnuti mame?

Proces starnuti

je tieba zpomalit

Rychlost, s niz pravdépodobnost smrti
v dospélosti (od 35. roku) roste s nasim vé-
kem, je vybornym métitkem vieobecné rych-
losti naSeho starnuti. Rychlost riistu pravdé-
podobnosti nadi smrti se v ¢ase zvétsuje —
méni se geometrickou fadou. Neni to pravi-
delny prirtstek kazdy rok, ale nasobek urci-
tym ¢islem. U 35letého ¢lovéka se pravdépo-
dobnost umrti zdvojnasobi za osm let, tedy
ve véku 43 let, ¢tyfnasobna bude v 51 letech
a osmkrat se zvétsi v 59 letech. Podobné se
mize méfit starnuti domestikovanych zvi-
fat. Dvojnasobna doba vzriistu amrtnosti
umysijsou asi tii mésice, u octomilky asi de-
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set dni. Vezméme si dvé nyné&jsi hlavni prici-
ny smrti — rakovinu a srde¢ni choroby. Kdy-

| by se zitra vymytila veskera rakovina, vzrost-

la by délka lidského zivota jen asi o dva roky.
Kdybychom zvladli véechny srde¢ni choro-
by, ziskali bychom tfi az ¢tyfi roky navic.
Zdolavani jedné choroby po druhé bude mit
v budoucnosti stale mensi vyznam. Jedinou
nadéji na vyznamné prodlouzeni zivota je
novy pohled na samotné starnuti a nalezeni
zpiisobu, jak cely tento proces zpomalit. Jak

| vSak starnuti souvisi se zdravotnimi riziky?

Starnuti je nejvyznamnéjsi

rizikovy faktor

Tvrdime, Ze starnuti je nejvyznamnéjsi ri-
zikovy faktor viibec. Staci jednoduchy po-
hled na statistiky, abychom zjistili, Ze za tfi-
cet let zivota, feknéme mezi 35 az 65 rokem
zivota, vzroste v disledku starnuti riziko
onemocnéni a amrti na kardiovaskularni

{l choroby a rakovinu o vice nez 1000 %. Po-

mérné malé zvyseni skute¢ného, tj. biologic-
kého véku, vyrazné zvysi riziko onemocnéni
aumrti.

Jak se méfi starnuti?

Stari, tedy stav organizmu, v souc¢asnosti
urcujeme pouze pomoci tzv. chronologické-
ho neboli kalendainiho véku. Studujeme-li
starnuti jedince, jde ndm o urceni realného
stupné zestarnuti a pro tento tcel je kalen-

Poradna




darnivek kritériem nedostate¢-
nym. Nevystihuje individualni
rozdily v pribéhu starnuti ani
zmény v rychlosti procesu pro-
vazejici starnuti. Skute¢ny stu-

pen realného individualniho ze-

starnuti Ize v8ak objektivné
mérit. Mluvime o méfeni biolo-
gického véku ¢lovéka. MéFitko
realného stupné zestarnuti ma
vyznam prakticky, a to napfi-

klad tehdy, hledame-li odpoved

na otazku, zda byl béh starnuti
ovlivnén zivotnim prostiedim,
vyzivou ¢i Zivotnim stylem.
Znalost skutecného stupné ze-
starnuti je dilezita i pro volbu
vhodného Iékarského pistupu.
Celkové je usili gerontologti
orientovano na nalezeni mérit-
ka hodnoceni celkové Grovné
postupu starnuti. A timto mé-
fitkem miiZe takzvany biologic-
ky vék byt.

Stari organizmu se nej¢asté-
ji kvantifikuje primérnym ka-
lendainim vékem, ktery v po-
pulaci odpovida primérnému
stavu organizmu daného stari,
nijak v§ak nereflektuje indivi-
duélni rozdily mezi jedinci.
Biologicky vék vsak umoziiuje
kvantifikovat skute¢né indivi-
dualni stafi konkrétniho ¢lové-
ka. K vypoctu se pouzivaji sou-
bory vybranych markert stafi
(vhodnych veli¢in), které popi-
suji co nejuplnéji stav organiz-
mu z hlediska stupné zestarnu-
ti. Matematickym zpracova-
nim vysledkd méteni se pak
stanovi biologicky vek, ktery je
vyjadren zpravidla jednim éis-
lem. Toto ¢islo nejéastéji vyjad-
fuje biologicky vék jako prii-
meérny kalendaini vék v po-
pulaci odpovidajicich stavu
jedince. Spektrum méfenych
veli¢in vychazi z méfeni funk-
ceschopnosti fyziologickych
systém, z méfeni biochemic-
kych, antropometrickych, psy-
chologickych a dalsich. V ge-
rontologické literatufe nacha-
zime mnoho desitek testl
urcenych pro biologicky vek.
V praxi je v8ak nutno hledat
kompromis mezi pozadavkem,
aby baterie testd obsahovala co
nejvétsi pocet testovanych ve-

Poradna

li¢in, a snahou o to, aby byl
soubor testli co nejméné tech-
nicky naro¢ny a nezatézoval
zkoumanou osobu. V testova-
cich souborech se maji uzit ty
veli¢iny, kde se predpoklada
nejtésnéjsi vazba na procesy
starnuti. Mezi nejéastéji pouzi-
vané patii nasledujici velic¢iny:
krevni tlak, tepova frekvence,
vitalni kapacita plic, akomo-
dac¢ni schopnost o¢i, zrakova
ostrost, prah vnimani vysokych
frekvenci zvuku, reakéni rych-
losti, schopnost soustiedénti,
pruznost a plasticita ktize, cho-
lesterol, triglyceridy, stav inte-
lektu, zejména schopnost kon-
centrace a analyzy.

Méreni

biologického

véku jako

metoda prevence

Metodika uré¢ovani biologic-
kého véku ma znacny teoretic-
ky i prakticky vyznam. V bu-
doucnosti lze oc¢ekavat dalsi
zvySovani zajmu o tuto oblast,
ktery vyplyva z nékolika dlou-
holetych trendt spolecenského
vyvoje. At uZ se jedna o demo-
graficky vyvoj a zvySovani po-
¢tu prisludniki vyssich véko-
vych kategorii nebo pokrok me-
diciny a zdravotni uvédoméni
obyvatel, rostouci zivotni Gro-
ven, ekonomickd motivace,
prevence a autokontrola zdra-
votniho stavu. Bylo by velmi za-
douct, aby i pojistovny nabizely
moznost urcovani biologického
véku jako soucast nadstandard-
ni péce, nebot biologicky vék je
indikatorem obecného rizika
onemocnéni (a imrti) a tato in-
formace by mohla pojistovnam
prispét k racionalizaci stanove-
ni tarifti pfi uzavirani zivotnich
atrazovych pojistek. Kazda vy-
spéla spole¢nost pecuje nejen
0 nemocné, ale stara se také
o preventivni péci. A praveé zde
je misto pro méteni biologické-
ho véku, které slouzi jako zdroj
informaci pro prevenci pfed-
¢asného starnuti, a tim i pro
snizeni zdravotnich rizik.

Mgr. Jitka Krdtkd

Jak prodlouzit produktivni vék -
AMINOKYSELINOVA TERAPIE

Resenim problematiky prodlouzeni anebo navréceni mladi se
zabyvd lidstvo témé&F od nepaméti. Zékladnim problémem starnuti
organismu je snizend produkce lidského ristového hormonu
(HGH oligopeptid). Moderni chemie a farmacie je schopna je
syntetizovat a prevést do lékové formy, kterou aplikuji specia-
lizovand lékafska pracovists. Vzniklé moderni ,elixiry mléadi”
jsou viak paradoxné dostupné pro déti s vaznymi hormondlnimi
poruchami a jejich aplikace dospélym je doposud doménou
utajovanych védeckych pracovisf.

Moderni dietologie se snazi fesit problém poddvdanim potrav-
nich doplfikd, které obsahuji jednotlivé segmenty HGH olipeptidd
(jednoduché aminokyseliny), které lidsky organismus biochemic-
ky ddle transformuje. Problémem byvé uréeni vhodného poméru
jednotlivych aminokyselin v potravnim dopliiku (obvykle je to firemni
tajemstvi) a jejich biologicEé dostupnost a transformovatelnost.

Pripravek PM AMINOprogress 120 cps.
(PURUS-MEDA, s. . 0.) je ceské FeSeni
problematiky s podtextem ,STOP STAR-
NUTI ORGANISMU”. Obsahuje vyvé-
Zenou smés aminokyselin a biokata-
lyzétord, kterd dévd moznost zvyseni
produkce omlazujicich hormon( pfi-
rozenou cestou v lidském organismu.

2 az 4 kapsle se vZivaji pred spanim,
rotoze pfipravek navic prohlubuje
Evalifu hlubokého osvézujictho spanku.
Piipravek PM AMINOprogress je
dostupny bez receptu v [ékérnéch.

Na dobirku jej Ize objednat na
www.purusmeda.cz nebo na lince
932 192 71 1.

Ing. Jifi Novotny

. v
P m21 energie pro Zivot
aneb JAK CHYTIT DRUHY DECH

Sou&asny zivotni styl a politické situace vndsi do naseho
denniho biologického rezimu nové nezvyklé negativni elementy.
Celd Fada z nés se citi nezvykle unavend, ale bud nemizeme
spat, nebo naopak negekané kolabujeme v mdlobdch ¢i nece-
kané zirdcime orientaci a paméf. Jsme napadéni Eastymi vird-
zami, nezvyklymi alergiemi a vykyvy krevniho tlaku. Nase psychi-
ka vykazuje neopodstatnény pesimismus a nase sexudlni aktivita
Le blokovana depresi. Bolesti kréni a bederni pdtefe ¢i kloubd

olen bez opodstatnéného Iékafského ndlezu jsou nasim dennim
nezvanym hostem.

B&zné, doposud osvédené terapie se miji Gcinkem. Aniz moz-
nd tusime, trpime obdvanym syndromem chronické Gnavy &i syn-
dromem ,vyhotelého paliva”.

Jednim z vychodisek z bludného
kruhu se ukdazala &eskd vyzivovd
terapie tixotropnim roztokem,
smési ryze pfirodnich kvazi-
neurotransmiterd a adap-
togend, vyvinutd v koope-
raci pracovnikio firem
PURUS-MEDA, PharmDr.
Radek a hradecké farma-
ceutické fakulty. Vznikly pfi-
pravek PM21 (pitné ampule)
je jiz k dostani v siti auto-
rizovanych [ékdren a inter-
netoncﬁ obchodi se zdra-
vou vyzivou. Bliz3i informace
a internetovy obchod nalez-
nefe na www.purusmeda.cz,
na dobirku Ize objednat na
lince 532 192 711.

Ing. J. Novotny a kol.
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10.4 Ptiloha IV: Jitka Kratka, Ceskoslovenska fyziologie 56 (2007/1) 155-159

Biologické stari skeletu a jeho iloha
vV prevenci osteoporozy

Jitka Kratka

Farmaceutickd fakula Karlovy university, Hradec Krélové

SOUHRN

Skute&ny stupeii realného individuélniho zestarnuti organismu je chatakterizovan biologickym vékem. Pomoci mére-
ni funkceschopnosti fyziologickych systém jedince Ize biologicky vék uréit a pouZit jej jako indikator pfed¢asného
starnuti a tim i indikétor rizika onemocnéni. Clanek pfinasi prehled v soudasnosti vyuzivanych, nestandardnich mar-
kerti pro méteni biologického véku a odkryva moznost méfeni biologického véku (BV) skeletu a jeho vyuZiti v preven-
ci osteopordzy. Zahrnuti méreni BV skeletu do zékladniho screeningu prevence by mélo prinést dalsi perspektivu, jak
objektivnd méFit zmény organismu korespondujici se starnutim.

Klicova slova: biologicky vk, starnuti kosti, osteopordza, osteodenzitometrie

SUMMARY

The actual level of factual individual ageing of organism is characterized by biological age. By means of measuring
function ability of physiological systems it is possible to evaluate the biological age and use it as an indicator of pre-
mature ageing and therefore as an indicator of the risk of getting ill. The article brings an overview of contemporary
used, non-standard markers for the measurement of biological age and uncovers the possibility of measurement of
biological age (BA) of skeleton and its use in osteoporosis precaution. Inclusion of BA measurement of skeleton into
basic screening of precaution should bring another perspective how to measure objectively the changes in organism

that correspond with ageing.

Key words: biological age, bone ageing, osteoporosis, osteodensitometry

UvVOD

Starnutf organismu piedstavuje jedno z nejpodstatnéjsich
rizik vzniku onemocnéni. Usili gerontologi je dlouhodobé
orientovano na nalezeni métitka hodnoceni urovné postupu
starnuti, at’ uz organismu jako celku nebo pouze dil¢ich
systémil. Skute¢ny stupen individudlniho zestarnuti ¢asto
neodpovida véku kalendainimu a Ize jej objektivnéji vyjadrit
stanovenim véku biologického (BV).

Biologicky vék charakterizuje stav organismu, urcuje stu-
peti jeho zestarnuti a umoziiuje 1épe kvantil kovat skutecné
individudlni stafi. Urovani a ovéfovani BV ma vyznamny
aplika¢ni potencial jako indikator pfed¢asného starnuti.
Z medicinského hlediska jeho diilezitost spo¢iva v moZznos-
tech ovéfovani metod a prostiedkd pro zpomaleni starnuti
(Doubal, Klemera, 2000). Rostouci Zivotni Grovefi, moZznosti
autokontroly zdravotniho stavu, demogral cky vyvoj sméfu-
jici k zvySovani poctu lidi ve vyssich vékovych kategorii, ale
i ekonomicka motivace, jsou prediktorem Sirokého vyuziti
méfeni BV v budoucnosti.

Hlavni problém vychazejici z navrhovanych systému
méfeni véku je, Ze systémy byly zpravidla vytvofeny na
zékladé jednorazovych studii bez pozdéjsich ovéfovani na
stejném souboru jedincl. To znamend, ze z na sobé zcela
nezéavislych studii na vétsim poctu lidi byly odvozeny
systémy méfeni a ziskané vysledky byly publikovany, aniz
vznikl $ife uznavany standard pro méfeni BV (Dean, 1988).
Proto gerontologicka i jina literatura uvadi mnoho desitek
testil riizné kvality a trovng, které jsou ur¢eny k méfeni BV.
Ne vzdy se vak v testovacich souborech pouzivaji veli¢iny
(markery) t&sné vazané na konkrétni procesy starnuti. Mezi
nejcastéji hodnocené biofyzikalni markery patii: krevni tlak
systolicky a diastolicky, tepova frekvence v klidu a po zatézi,
vitalni kapacita plic, akomodaéni schopnost o¢i, prah vnima-
ni vysokych frekvenci zvuku, pruznost a elasticita kiize.

Starnuti se viak vyrazné projevuje i na kostech. V zaklad-
ni baterii testii méfeni BV by tedy mélo svoje misto nalézt
i vySetieni kostni denzity (hustota), jeho vysledky jsou obec-
né v korelaci s kalendainim vékem a pfipadné odchylky by
mohly vyznamné pomoci stanovit individualni BV.

10
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Mechanicka odolnost kosti je podminéna mnozstvim
a kvalitou kostniho minerélu a organické matrix, dale mikro-
architekturou a makroarchitekturou kosti a dalSimi aspekty
kvality kostni hmoty (Stépan, 2003). Nedostatek vyuzZitel-
ného vapniku (z riznych divodi), nedostatek slune¢niho
svétla (UV-zafeni) a nedostatek latek potiebnych pro stavbu
kosti a metabolismus vapniku (hof¢ik, hormony estrogeny,
kalcitonin aj., provitamin D, vitamin D, fosfor, selatina
kolagen, vitamin C), patii mezi hlavni pfi¢iny snizovani
odolnosti kosti. Mnozstvi kostni hmoty lze kvantitativné
hodnotit méfenim denzity kostnfho mineralu BMD (bone
mass density).

Novotvorba kosti jiz od 40. roku véku postupné kle-
s4. Diivodem je postupny pokles Zivotnosti osteoblastil
a zvyseni adipogeneze na Ukor osteogeneze (osteoblasty
a adipocyty vznikaji ze spole¢né kmenové buiiky) s vékem
(Stépan, 2005). Ackoli u starSich osob neni osteoresorpce
nadmérné zvysena, pievazuje relativné nad novotvorbou
kosti, a to miize vyustit v primarni osteopordzu a zvysené
riziko zlomenin.

Predstava, e osteopordzu zplsobuje nadmérna osteo-
resorpce, je zavadgjici, protoze o nartistu, zachovani nebo
ztraté kostni hmoty rozhoduje pomér mezi osteoresorpci
a novotvorbou kosti. Zvy$eni osteoresorpce navozuji ve
vy§$im veku tfi hlavni faktory. U Zen je to jiz kolem pade-
satého roku véku rychly pokles produkce estrogentl, které
pred menopauzou upravuji remodelaci kosti a zajistuji tak
optimalni rovnovahu mezi tvrdosti a elasticitou kosti. Pfi
nedostatku estrogenti prevazuje produkce cytokind (zejména
RANKL) v osteoblastech a ve stromalnich buiikach kostni
dfené nad produkci inhibitordl cytokinti (zejména osteopro-
tegerinu). V disledku toho nestaf osteoblasty zcela vyplnit
resorpéni kavity a kosti se v kazdém remodelaénim cyklu
tvoii méng, nez bylo resorbovano. Rychly ubytek kostni
hmoty, navozujici aZ postmenopauzalni osteoporézu, trva
zpravidla 8-10 let. Poté kostni hmota ubyva pomaleji, tak
jak to odpovida starnuti. Absolutni pfevahu osteoresorpce
nad novotvorbou navozuje také imobilizace nebo nizka
fyzické aktivita. Tretim vyznamnym déivodem nadmérné
osteoresorpce a zrychleného tbytku kostni hmoty ve vy$$im
véku je dlouhotrvajici sekundarni hyperparatyredza, kterou
navozuje nedostatek vapniku v potravé a nedostate¢né zaso-
beni vitaminem D. (St&pan, 2005)

Podle WHO (svétova zdravotnicka organizace) jsou
primérné hodnoty denzity kosti standardizovany a jsou
jednozna¢né stanoveny ve vztahu véku, pohlavi, vySce, vaze
a rase. Po jednoduchém neinvazivnim osteodenzitometric-
kém vy3etreni tak miize nejen lékaf na zdkladé informace
o hustot& kosti zhodnotit riziko zlomenin a osteopordzy, ale
kazdy jedinec mize jednoduse zhodnotit biologicky vek
svych kosti ze snimané oblasti skeletu.

Osteopordéza
Osteopordza je podle mezinarodn& uznavané charakte-

ristiky systémovym metabolickym onemocnénim skeletu
charakterizovanym poruchou mechanické odolnosti kosti

a v dasledku toho zvy$enym rizikem zlomenin (Stepan,
2005).

Role osteopordzy predstavuje jedno z nejvyznamnéjsich
onemocnéni s vyraznymi dopady na zdravotni stav prede-
v§im gerontologické populace i na ekonomiku hospodarsky
vyspélych zemi. Je ¢asto nazyvana tichou epidemii, protoze
zpravidla probihd v po¢atku bezpfiznakové a projevem
je az nahly vznik komplikaci véetné zlomenin (Hrckova,
Sarapatkova, 2004). Jeji riziko tak nespociva pouze v ibytku
kostni hmoty spojeném s poruchou mikroarchitektury kos-
ti, ale zejména v tom, Ze tento stav je spojen se zvySenou
nachylnosti k frakturam ,,bez nasili*. Na osteopor6zu proto
neni mozné nahlizet pouze jako na fidnuti kosti, ale jako na
nemoc, ktera ohrozuje organismus jako celek.

Prevalence osteopordzy se v civilizovanych zemich uda-
va v &islech 7-10 %. Ackoli jsou to &isla pravé pro tichy
priibéh choroby nepresnd, v Ceské republice je to pfiblizné
tfi Stvrtd milionu osob. Néklady na 1é¢bu jak osteopordzy,
tak zlomenin narstaji. Osteoporézu (OST) mtizeme délit
podle riiznych kritérif na dvé zakladni skupiny, a to a)
primarni, kde je pfi¢ina neznama a ulohu zde hraje vliv
véku, rasy a pohlavi (postmenopauzalni OST, stafeckd ¢i
juvenilni OST). Déle pak b) sekundarni OST, kde pficina
znama je (endokrinni, hematologické onemocnéni, hep-
atologicka a nefrologicka onemocnéni, polékova OST,
nutri¢ni pfic¢iny) (Hrckova, Sarapatkova, 2004). Logicky
se naskyté otazka, ktery z hlavnich faktorii hraje pfi vzniku
osteoporédzy kli¢ovou roli. Je to OST zlomenina v rodin-
né anamnéze (u matky), rasa, zlomenina po nepfiméfené
malém trazu v osobni anamnéze, hypogonadismus, lécba
kortikoidy a antiepileptiky, silné kufactvi, alkoholismus,
nadmérny prisun kavy, rizikové choroby, body mass index
(BMI) pod 19?2 Odpovéd na tuto otazku je velmi obtizna
a nemiize byt jednozna&na, nebot’ zapojeny jsou v podstaté
vSechny z nich.

Osteodenzitometrie a biologicky vék

Je tieba odhalit viechny rizikové faktory pro osteopor6zu
a jiz na tomto zkladé miize zkuSeny lékaf s velkou pravde-
podobnosti uréit, zda se o osteoporézu miize jednat. Kostni
hmotu lze m&fit bud’ ultrazvukem, nejcastéji na paté, nebo
v nejvice ohrozenych mistech — bederni pater, kycel, pted-
lokti, pfipadné celotélové — denzitometrem, ktery vSak uziva
mimoi4dné nizkou davku zareni (Stépan, 2002). Souhrnny
barevny nalez ukazuje vlastni méfena mista spolu s name-
tenymi vysledky. Vékové pFizplisobené evropskeé referencni
hodnoty pro sledovanou oblast dovoluji okamzité hodnocent
naméfenych vysledk. Osteodenzitometrie ma opodstatnéni
i u osob, které projevi zdjem o preventivni zhodnoceni stavu
skeletu, tedy o zméFeni skutecného biologického veku kosti
a posléze posouzeni vlivu opatfeni a prostfedkd pro zpoma-
leni starnuti kosti.

Osteodenzitometrické vysetieni identifikuje osoby
s nizkou kostni hmotou. Vysledky osteodenzitometrického
vySetieni se vyjadiuji jako T-skore, tedy pocet smérodatnych
odchylek od priméru BMD (bone mass density) u mladych,
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zdravych osob téhoZ pohlavi, rasy, vy3ky a vahy nebo jako
Z-skore uréujici podet smérodatnych odchylek od priime-
ru BMD u stejné starych osob téhoz pohlavi, rasy, vysky
a vahy. Pokud je Z-skore niz8i nez -2, je vzdy teba vylougit
sekundérni osteoporézu. Kazdé snizeni BMD o jednu sme-
rodatnou odchylku zhruba zdvojnéasobuje riziko zlomeniny.
Hodnoty T-skére mezi -1 az + 2,5 se povazuji za normalni.
T-skére mezi -1 az -2,5 ukazuji na osteopenii, T-skére
niz$i nez -2,5 vykazuje denzitometricky nalez osteopor6zy
(Bayer et al., 2003). Méfeni BMD pomoci dvouenergiové
rentgenové absorciometrie (DXA) je po korelaci na vék
nejicinn&j3im vyjadienim po stanoveni biologického véku
kosti i preferen¢ni metodou pro stanoveni rizika zlomeniny,
zejména u Zen po menopauze.

Vlastni méFeni biologického véku skeletu

Pro ovéieni metody a ohodnoceni biologického véku
kosti z denzitometrickych snimkd, i pro vyuziti BV v pre-
venci osteopordzy, byla shrnuta a vyhodnocena anonymni
data z osteodenzitometrickych méfeni bederni pétefe
98 Zen, bélosek, ve véku 39,5-84,3 rokill. Soubor vznikl
nahodnym vybérem osob z databaze centra CCBR (Cen-
ter for Clinical and Basic Research) Pardubice. Jednalo
se o zeny nekuracky, Zeny nelécené jakymkoli zplisobem
z diivodu Fidnuti kosti.

65 7en, tedy 66,3 %, mélo naméfené hodnoty lepsi ke
svému véku, vaze, vysce arase, Z-skore v hodnotéch plus +,
biologicky vék skeletu bederni patefe niz3i nez chronologic-
ky kalendaini vék. Se spolehlivosti 0,95 by se tedy tyto Zeny
mély vyskytovat v populaci v rozmezi 56,1~75,6 %.

33 Zen, tedy 33,7 %, mélo naméfené hodnoty horsi ke
svému véku, vaze vysce a rase, Z-skore v hodnotach minus -,
biologicky vék vyssi nez kalendéini. Se spolehlivosti 0,95 to
v populaci odpovidé vyskytu v rozmezi 24,4-43,9 %.
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Obr. 1: Porovnani vyskytu hodnot Z-skdre (-/+) u skeletu beder-
ni patefe monitorovanych Zen

Cetnost vyskytu naméfenych hodnot (-/+) Z-skére je
zobrazena na obrazku 2, za pouziti sloupkového diagramu.
Kategorie oznagend -3 zde ukazuje pocet osob s hodnotou
7-skére mezi -3 aZ - 2,5, kategorie oznacena -2,5 pocet osob
s hodnotou Z-skére mezi -2,5 az -2 atd.

Jak jiz bylo zminéno, za jeden z faktort hrajicich roli pfi
vzniku osteoporézy a tim i p¥i zhorSeni biologického véku
je povazovan body mass index pod 19, tedy obecné feceno
podvaha. Porovnanim vztahu naméfenych hodnot BMI a Z-
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Obr. 2: Histogram Setnosti vyskytu (-/+) Z-skére skeletu bederni
péatefe monitorovanych Zen

skére je mozno zhodnotit, kolik Zen s horsim biologickym
vékem kosti, tedy vy33im nez kalendainim vékem, trpi
podvéhou (BMI do 18,5), kolik spada do idealni vahy (BMI
18,6-24,9), jaké mnozstvi spada do mirné nadvahy (BMI
25-29.9) a kolik zen je obéznich (BMI vice nez 30) — hod-
noceno dle indexu t&lesné hmotnosti BMI (WHO 1997).
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Obr. 3: Porovnéani biologického véku skeletu bederni patefe
(-/+ Z-skdre) u monitorovanych Zen v zavislosti na BMI

Z priizkumu Ize tedy konstatovat, ze 0 % sledovanych
7en ve veéku 39,5 az 84,3 let trpi podvahou, 8,2 % Zen je
normalni vahy, 42,9 % Zen ma nadvéhu a 48,9 % Zen trpi
obezitou. Se spolehlivosti 0,95 to znamena, Ze v populaci
¥en, z nichz byl soubor vybréan, se s podvahou vyskytuje
nejvyse 3,7 % zen. Déle zeny s normalni véhou se vyskytuji
v populaci v rozmezi 3,6-15,5 %, zeny s nadvdhou v rozme-
7i 32,9-53,3% a zeny obézni v rozmezi 38,7-59,3%. Porov-
néni biologického véku kosti u Zen v podvéze az obezité je
patrné v tabulce 1.

Ze sledovaného souboru je mozné usuzovat na velmi
podobné rozlozeni procent Zzen se Z-skore lepSim nez 0
(tedy lepsim biologickym vékem skeletu bederni patefe) ise
Z-skére horsim nez 0 (horsi biologicky vék skeletu bederni
patefe) — a to zen v nadvaze stejné jako Zen normalni vahy
i 7en obéznich. Mezi rozdélenim ve skupinach se vyznamné
rozdily neprojevuji. Tato skutecnost je v souladu s metodi-
kou, jakou je Z-skére ur¢ovano.

Skuteény BV skeletu Ize snadno odhadnout z naméfené
hodnoty BMD s vyuzitim standardnich grafi WHO, vyja-
dfujicich zavislost optimalnich hodnot BMD na veku pro
dané pohlavi, rasu a BMI, jestlize v nich ,,zp&tné** hledame
kalendaini vék odpovidajici naméfené hodnoté BMD.
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Tab. 1: Porovnani procentudlniho vyskytu nizsiho (+ Z-skére) a vy$siho (- Z-skdre) BV skeletu bederni patefe u monitorovanych Zen

v zavislosti na BMI.

i +Z~skére -Z—skére
(biologicky v&k < kalendéini vék) (biologicky ve€k > kalendaini vek)
<18,5 = -
18,6 —24.9 62,50 % 37,50 %
25-29,9 66,66 % 3333%
30< 66,66 % 3333%

Z grafii je na prvni pohled patrny v urcitych pripadech
extrémni rozdil mezi vékem kalendainim a hodnotou BV
skeletu bederni patefe Zen. BV zde charakterizuje skute¢ny
stav skeletu Zen v monitorované oblasti.
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B Kalendarni vék

GRAF 3 0 Bologicky vék
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Kalendaini roky
zgs223888

Méfeni 67 - 98

Graf 1-3: Porovnéni kalendafniho a biologického véku skeletu
bederni patefe u monitorovanych Zen

ZAVER

Studie potvrzuje skute¢nost, ze BMD je vyrazné zavisla
na véku. Jedn4 se o jeden z potencialnich markert pro vypo-
et celkového BV, kdy za pouziti neinvazivni jednoduché
metody Ize uréit nejen skute¢ny biologicky vék skeletu
monitorované oblasti, ale i zahajit v¢as pfipadna opatieni
proti zrychlenému procesu starnuti.

Pouze 6,1 % zen z 33,7 % se zhorSenym BV spadalo do
oblasti osteopordzy, 20,4 % do oblasti osteopenie. V obou
piipadech byla doporugena suplementace vapniku, vitaminu
D &i zahajena 1écba. Avsak zlistava 7,2 % zen se zhorSenym
BV skeletu, u kterych nebyla 1é¢ba zahéjena (stav nebyl
patologicky), avsak u kterych se da jednozna¢né predpoklé-
dat progradni stav se zvySujicim se vékem.

S postupnym prodluzovanim stredni délky Zivota se
stava osteopordza zavaznym zdravotnim, ale i socio-ekono-
vétdinou asymptomatické aZ do objeveni se prvni zlomeniny.
Teprve pokrocila osteopordza se manifestuje bolestmi zad,
snizenim télesné vysky, kyfézou patefe a zlomeninami.
Patologické profidnuti kostni struktury stejné jako ,,pouhé*
zhorSeni biologického véku skeletu, pfinasi dnes zndma
rizika, zhor3uje kvalitu Zivota jedince. Prognostické odhady
ukazuji, ze v Evropé se pocet lidi starsich 65 let pravdépo-
dobné zvysi ze 68 miliont v roce 1990 na 133 miliony v roce
2050. Jeste vétsi bude pocet starSich lidi v Asii, ocekava se
narist ze 145 na 894 miliony (Lancet 2002). Umérné tomu
se zvysi i pocet lidi s hor§im biologickym vékem skeletu
i incidence osteopordzy.

Kazda vyspéla spole¢nost pecuje nejen o nemocné, ale
stard se o preventivni pé&i. At z diivodii zdravotnich, sociél-
nich, humannich i &ist& ekonomickych. Opakované vasné
kontroly biologického véku skeletu stejné jako jednoducha
opatieni omezujici Gbytek kostni hmoty mohou byt pro
jedince i spolecnost zna¢nym piinosem. Hodnoty BV ske-
letu budou zaroven vyznamnym piispévkem pro hodnoceni
celkového BV jedince. Biologicky vék tak miize poskytovat
zdroj informaci pro prevenci pred¢asného starnuti a tim
i zmenseni zdravotnich rizik.
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10.5 Priloha V: Ptehled publikaci a prezentaci

Publikace v odbornych &asopisech, vefejné prezentace

o Kratka, J.: Pro¢ starneme? Vademecum 2006;4: 34-35.

o Kratka, J.: Biologicke starfi skeletu a jeho uloha v prevenci osteoporozy,
Ceskoslovenska fyziologie 56 (2007/1) 155-159.

o Kratka, J., Nepustil, A.: www.urocont.cz

Piednasky. postery

o Kratka, J., Freiberkova, M.: Volné radikaly a starnuti organismu (ptfednaska; Klub
zdravi pti LDN Jihlava, 2005)

o Kratka, J., Freiberkova, M.: Vliv volnych radikalii a ptisobeni extraktu ginkgo bilobae
(prednaska; 2. pracovni konference Sdruzeni praktickych 1ékai, Marianské Lazné¢,
2006)

o Kratka, J.: Fytofarmaka a dopliiky stravy v 1€katské praxi (pfednaska + poster;
Sdruzeni praktickych lékatti pro déti a dorost, Liberec, zati 2006)

o Kratk4, J.: Fytofarmaka a doplnky stravy v 1€kaiské praxi (prednédska + poster;
Sdruzeni praktickych lékatti pro déti a dorost, Ostrava, zaii 2006)

o Kratkd, J.: Fytofarmaka a doplnky stravy v 1€katské (pfednaSka + poster; Sdruzeni
praktickych I¢kaiti pro déti a dorost, Hradec Kralové, fijen 2006)

o Kratkd, J.: Fytofarmaka a dopliky stravy v 1ékaiské praxi (ptednaska + poster;
Sdruzeni praktickych Iékati pro déti a dorost, Praha 2, fijen 2006)

o Kratk4, J.: Fytofarmaka a doplnky stravy v 1€kaiské praxi (prednédska + poster;
Sdruzeni praktickych 1ékaiti pro déti a dorost, Pardubice, fijen 2006)

o Kratka, J.: Fytofarmaka a dopliiky stravy v 1€katské praxi (prednaska + poster;
Sdruzeni praktickych 1ékait pro déti a dorost, Olomouc, listopad 2006)

o Kratka, J.: Fytofarmaka a dopliiky stravy v 1€katské praxi (pfednaska + poster;
Fakultni nemocnice Hradec Kralové, ORL klinika, Hradec Kralové listopad 2006)

o Kratka, J.: Fytofarmaka a dopliikly stravy v 1ékaiské praxi (prednaska + poster;
Sdruzeni praktickych Iékait pro déti a dorost, Brno, inor 2007)

73


http://www.urocont.cz/

11 SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK

BMD bone mass density

BMI body mass index

BSD biologické stafi denzity

BV biologicky veék

CCBR Centrum klinického a zakladniho vyzkumu

CTX C-terminalni telopeptid kolagenu

DXA dvouenergiova rentgenova absorbciometrie

IAR individualni absolutni riziko osteoporotické zlomeniny béhem dalsich 10 let

IOF Mezinarodni nadace pro osteoporozu

IU mezinarodni jednotka International Unit

KV kalendaini vék

LDN 1é¢ebna dlouhodobé nemocnych

OST/OP osteoporoza

PTH parathormon

QCT kvantitativni vypocetni tomografie

QUS kvantitativni ultrasonometrie

RANKL cytokin

RTG rentgen, rentgenovy

SD smérodatnd odchylka

T-SKORE  pocet smérodatnych odchylek od priméru BMD u mladych, zdravych osob
téhoz pohlavi, rasy, vysky a vahy

WHO Svétova zdravotnickd organizace

Z-SKORE  pocet smérodatnych odchylek od praiméru BMD u stejné starych osob téhoz

pohlavi, rasy, vySky a vahy
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