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INFORMACE

Vzpominka na Stanislava Havelku

JAROSLAV BLAHOS

Necekand zprava o skonu dlouholetého pfitele a souputnika Zzi-
votem osobnim i profesnim je vzZdy nesmirné bolestivd. V fadé
prétel se ndhle objevi zase jedno prazdné misto a bude vyplnéno
jen vzpominkou.

Se Stanislavem Havelkou jsem se poprvé setkal zacitkem 60. let
na jednom revmatologickém sjezdu. Znal jsem jeho jméno jiz z li-
teratury a védél jsem z vyprdavéni, Ze je netinavnym cestovatelem,
diskutérem s bystrymi postiehy, clovékem ve stdlém spéchu, vzdy
s ohromnou pieplnénou taskou. Pfi vecirku sjezdu jsme sedéli spo-
lu u stolu a tam asi vzniklo naSe pratelstvi podminéné spole¢nym
zdjmem o kalcium a kost a v8e co s nimi souvisi. Nic nevadilo,
Ze jeho pohled byl spiSe revmatologicky, muj endokrinologicky.
Oba jsme vycitili, Ze tato tematika prostoupi nasi profesni budouc-
nost, aniz jsme tusili jak. Dals{ schizku jsme si sice nedomluvili,
ale za par dnd po skonceni sjezdu se Stanislav objevil ve dvefich
mé pracovny v tehdejSim Vyzkumném ustavu endokrinologickém
docenta Silinka na Narodn{ tfid&. Stanislav nemiloval prazdné feci
a spustil hned ,,in medias res*. Navrhl, abychom vyuzili obou-
stranného zdjmu a navrhl svolat semindf k sobé do Vyzkumného
dstavu revmatologického. S nadSenim jsem souhlasil a ihned jsme
si rozmysleli program — dat organiza¢né dohromady osteologickou
sekci Revmatologické spolecnosti. Schiizi jsme svolali za 2 tydny
nato a pozvali jsme vSechny, o nichZ jsme védéli, Ze maji o tuto
problematiku zdjem. A tak na prvni schiizi sekce pfisli Kocidn,
Broulik, Vokrouhlickd, Pacovsky. Na dalSich schuzich, konanych
jedenkrat mésiéné uz jsme se rozrostli. Prichazel Stépan, Hoza,
Wilczek, Zofkova, JenSovsky, Vyhndnek, Koldf, Trnavsky a dalsi.

Program jsme vzdy pfipravili spolu se Stanislavem. Nékoho jsme
pozadali o prehled v urcité tematice, jez mu byla blizkd a pak na-
stala diskuze, kterd se neziidka protihla dlouho do velera. Slo
o neformdlni setkavani nadSencd a mél jsem vzdy pocit exkluziv-
ni intelektudlni zdbavy. Hostitel Havelka byl nepfekonatelny
ve svych ndpadech, ohromné sectély a schopny rozvést osteologic-
kou tematiku do Sirokych horizontl interni mediciny. Byl posléze
spoluinicidtorem i mezinarodnich osteologickych sjezdii v CSR
a na pozvani ,,Stana“ pfijizdéli renomovani cizinci. Stanislav byl
i umélcem. Promptné vymyslel logo: dva andéle nesouci transpa-
rent s latinskym ,,Cito venientibus ossa“ (v€as pfichdzejicim kosti,
jako parafrdze na ,,pozdé¢ prichdzejicim kosti* — sero venientibus
ossa). Pozdéji, kdyz vidél, jak je zanedbavana chrupavka, modifi-
koval heslo na ,,Cito venientibus ossa et cartilago®.

Stanislav pracoval netinavné az do poslednich chvil svého Zivo-
ta. Stale mél své pacienty v Revmatologickém ustavu, byl inicidto-
rem a $éfredaktorem casopisu Osteologicky bulletin, ale navic
i nadanym bdsnikem. MéI jsem moZnost ist nékteré jeho basné
i prozy a zasl jsem nad jeho uméleckym nadanim. Myslim, Ze ni-
kdo z nds, jeho pratel, si nedovedl predstavit, Ze tento nezlomny
nestor nasi osteologie nds muze tak nenaddle opustit.

S Horatiem bychom fekli ,.cita mors®, mimofddného védce,
skvélého 1ékate, oblibeného a chytrého pedagoga a fe¢nika a hlav-
né skvélého ¢lovéka. Pro mne navic nezapomenutelného vérného
ptitele. Odesel velky muz ceskoslovenské mediciny a jeho jméno
nesmi byt zapomenuto.
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Kostna denzita vo vztahu k uzivaniu hormonalnej antikoncepcie

M. SOJAKOVAL, J. PAYER2, M. BOROVSKY?, Z. KILLINGERS, P. HRUZIKOVA?,
E. STENOVAS, P. ONDREJKA*

'I. gynekologicko-pérodnicka klinika Lekarskej fakulty UK a Fakultnej nemocnice, FNsP sv. Cyrila a Metoda, Bratislava, Slovenska republika
?Interné oddelenie Fakultnej nemocnice, FNsP Ruzinov, Bratislava, Slovenska republika
3L internd klinika Lekarskej fakulty UK a Fakultnej nemocnice, Bratislava, Slovenskd republika
‘NsP Ministerstva vntitra, Bratislava, Slovenskd republika

SUHRN

Sojakova M., Payer J., Borovsky M., Killinger Z., Hruzikova P., Steftové E., Ondrejka P.: Kostn4 denzita vo vztahu k uZivaniu hormonélnej antikon-
cepcie.

Uvod: Suvislost medzi uzivanim hormonalnej antikoncepcie, kostnou denzitou a rizikom vzniku osteoporotickych fraktar ostava stale neobjasnend.
Viaceré retrospektivne studie u postmenopauzalnych Zien a prospektivne 3tudie u perimenopauzalnych Zien preukazali pozitivny alebo negativny uci-
nok hormonalnej antikoncepcie na kost, aviak dostupnych je len mélo prierezovych §tudii, ktoré sa zaoberali danou problematikou u Zien vo fertilnom
veku.

Ciel: Pilotna prierezova $tidia u zdravych Zien vo fertilnom veku zamerand na: 1) porovnanie nélezov kostnej denzity lumbalnej chrbtice a proximal-
neho femuru vo vztahu k uzivaniu hormonalnej antikoncepcie, 2) zhodnotenie nalezov kostnej denzity vo vztahu k body mass indexu, 3) porovnanie
vyskytu potencialnych rizikovych faktorov osteoporozy u Zien s fyziologickym a patologickym nalezom kostnej denzity.

Materidl a met6dy: Do studie bolo zaradenych 50 zdravych Zien vo fertilnom veku rozdelenych do dvoch suborov podla uzivania hormonélnej anti-
koncepcie. Subor A (N = 30) tvorili Zeny uZivajtice nepretrzite hormonalnu antikoncepciu s obsahom ethinylestradiolu 30 ug po dobu minimalne 2 ro-
kov. Do suboru B (N = 20) boli zaradené Zeny, ktoré hormonalnu antikoncepciu nikdy neuzivali. Podmienkou zaradenia do 3tudie bola negativna ana-
mnéza chronickych ochoreni potencialne ovplyviujucich kostny metabolizmus. Vyskyt potencialnych rizikovych faktorov osteoporézy bol
zdokumentovany na zaklade dotazniku a rozhovoru s pacientkou. Denzitometrické vySetrenie lumbalnej chrbtice a proximalneho femuru bolo reali-
zované rtg absorbciometriou.

Vysledky: Porovnanim vysledkov kostnej denzity lumbalnej chrbtice (1,01 vs 1,04 g/cm?) a proximélneho femuru (0,89 vs 0,97 g/cm?) vo vy3etrovanych
stiboroch pacientok neboli zaznamenané vyznamnejsie rozdiely vo vztahu k uZivaniu hormonalnej antikoncepcie. V stibore Zien uZivajicich hormo-
nalnu antikoncepciu dosiahnuta kostna denzita v lumbalnej chrbtici a proximalnom femure 3tatisticky vyznamne korelovala s hodnotami body mass
indexu (p = 0,001, resp. p = 0,0001). Porovnanim vyskytu potencialnych rizikovych faktorov osteopénie/osteoporozy u zien s fyziologickymi a patolo-
gickymi hodnotami kostnej denzity sa s vynimkou tatisticky vyznamne niz§ich hodno6t body mass indexu (p = 0,024) nepodarilo objasnit pri¢inu zni-
Zenej kostnej hmoty u zdravych Zien vo fertilnom veku.

Kltéové slové: kostna denzita — hormonalna antikoncepcia — body mass index.

SUMMARY

Sojékova M., Payer J., Borovsky M., Killinger Z., Hruzikova P., Stefiové E., Ondrejka P.: Bone mineral density in relation to oral contraceptive use.
Background: The impact of oral contraceptive use on bone mineral density (BMD) and risk of osteoporotic fractures remains unclear. Positive and ne-
gative effects on BMD have been described in several retrospective studies with postmenopausal women and prospective studies with perimenopausal
women. However, there is a paucity of prospective studies evaluating the role of contraceptive pills on bone in young women with childbearing poten-
tial.

Aim of the study: Pilot, cross-sectional study in healthy young women has been designed to investigate: 1) the impact of oral contraceptive use on BMD
at lumbar spine and total femur, 2) the correlation of physiological and pathological findings of BMD and body mass index, 3) the occurrence of po-
tential risk factors of osteoporosis in women with normal and decreased BMD.

Material and methods: 50 healthy young women enrolled into the study were divided in two groups according to the use of oral contraceptive pills.
Group A (N = 30) had used oral contraceptives containing 30 ug of ethinylestradiol for more then two years. Group B (N = 20) had never used oral con-
traceptive pills. Eligible women had no personal history of chronic diseases potentially affecting bone metabolism. Potential risk factors of decreased
BMD were determined by a detailed questionnaire and an interview. All subjects underwent BMD evaluation at lumbar spine and total femur using
dual x-ray absorptiometry.

Results: No significant differences in mean lumbar spine BMD (1.01 vs 1.04 g/cm?) and mean total femur BMD values (0.89 vs 0.97 g/cm?) were deter-
mined between women who never used oral contraceptives and current users of pills, respectively. In current users of oral contraceptives BMD at lum-
bar spine and total femur significantly paralleled body mass index (p = 0.001 and p = 0.0001, respectively). Regarding the occurrence of potential risk
factors of osteoporosis in women with physiological and pathological BMD results the reason of decreased values in healthy young women except low
body mass index (p = 0.024) remains unclear.

Keywords: bone mineral density — oral contraceptive pills - body mass index.

Osteologicky bulletin 2004;9(4):116-120

Adresa: MUDr. Monika Sojakova, PhD., I. gynekologickoporodnicka klinika Lekarskej fakulty UK a Fakultnej nemocnice, FNaP sv. Cyrila a Metoda,
Antolska 7, 851 07 Bratislava

Doslo do redakce 5. 4. 2004
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Uvod

Priaznivy uc¢inok estrogénov v pripravkoch hormondlnej substi-
tucnej liecby na kostny metabolizmus a kostnd hmotu u Zien v pe-
rimenopauze a po menopauze je vSeobecne akceptovany. Suvislost
medzi uzivanim hormondlnej antikoncepcie, kostnou denzitou a ri-
zikom vzniku osteoporotickych fraktir vSak ostdva stile neobjas-
nend. Retrospektivne $tidie u postmenopauzdlnych Zien a pro-
spektivne Stddie u perimenopauzdlnych Zien preukdzali priaznivy
ucinok hormondlnej antikoncepcie na kost [1,2,3], av§ak len mélo
prierezovych Stidii sa zaoberalo danou problematikou u Zien vo
fertilnom veku [4,5,6].

V stcasnosti je trendom postupné zniZovanie davok ethinylest-
radiolu (EE) v pripravkoch hormonalnej antikoncepcie. Objavuji
sa vSak ndzory, Ze dlhodobé uZivanie hormondlnej antikoncepcie
s vel'mi nizkou ddvkou ethinylestradiolu u mladych Zien moZe spo-
malif dosiahnutie maximalneho obsahu kostnej hmoty v tomto ve-
kovom obdobi [4,7].

Cielom tejto pilotnej prierezovej Stidie bolo: 1) porovnanie na-
lezov kostnej denzity lumbadlnej chrbtice a proximdlneho femuru
u zdravych Zien vo fertilnom veku uZivajicich hormondlnu anti-
koncepciu a Zien, ktoré hormondlnu antikoncepciu nikdy neuziva-
li, 2) zhodnotenie ndlezov kostnej denzity vo vztahu k body mass
indexu v oboch vySetrovanych skupindch pacientok, 3) porovnanie
vyskytu potencidlnych rizikovych faktorov osteopordzy u Zien s fy-
ziologickym a patologickym nédlezom kostnej denzity.

Material a met6dy

Problematikou sme sa zacali zaoberaf v auguste 2002, zbieranie
tdajov a zhodnotenie vysledkov bolo ukonc¢ené v marci 2004. Po-
¢as sledovaného obdobia sa Stddie ztcastnilo 50 zdravych Zien vo
fertilnom veku. Pacientky boli rozdelené do dvoch stiborov podla
uzivania hormondlnej antikoncepcie. Do siboru A (N = 30) boli
zaradené Zeny uZivajlice nepretrZite hormondlnu antikoncepciu
s obsahom EE 30 pg po dobu minimdlne dvoch rokov. Subor B
(N = 20) tvorili Zeny, ktoré hormondlnu antikoncepciu nikdy neu-
zivali. Vylucovacim kritériom zaradenia do Stidie bolo dlhodobé
uzivanie liekov a vyskyt chronickych ochoreni v anamnéze poten-
cidlne ovplyvilujicich kostny metabolizmus.

Udaje zamerané na vyskyt potencialnych rizikovych faktorov
osteopénie/osteopordzy boli ziskané na zdklade podrobného do-
tazniku a rozhovoru s pacientkou. Predmetom gynekologickej ana-
mnézy bol vek menarché, predchadzajice gravidity, parita, cha-
rakteristika menstruacného cyklu, predchddzajice a sicasné
uzivanie hormondlnej antikoncepcie so zameranim na vek v Case
zahdjenia lie¢by, typ pripravku a obsah EE, celkova dizka uZivania
antikoncepcie. Dotaznik dalej obsahoval udaje osobnej a rodinnej
anamnézy so zameranim na vyskyt fraktir. Fyzickd aktivita vo
volnom case zodpovedajiica minimalne rychlej chddzi bola hod-
notend v Stvorstupiiovej Skdle (Ziadna fyzickd aktivita, menej ako
1 hodinu tyzdenne, 1-2 hodiny tyZdenne, viac ako 2 hodiny tyz-
denne). Abuzus nikotinu bol hodnoteny ako negativna anamnéza,

Tabulka 1
Charakteristika stboru (N = 50)

Stbor A Stbor B

(N =30) (N =20)
Vek (rokov) Priemer (rozpitie) 26,5 (21-32) 25,3 (22-31)
Hmotnost (kg) Priemer (rozpitie) 61,1 (40-89) 59,9 (48-91)

Body-mass index (kg/m?) Priemer (rozpiitie)
Di¥ka u¥ivania HA (rokov) Priemer (rozpiitie)

Vek v Case zahdjenia uZivania HA (rokov) Priemer (rozpitie)

21,2 (14,9-29.4) 21,6 (17,8-37,9)
5,0 -7 _

20,6 (17-25) _

Parita n (%)
nulipara 19 (63,3 %) 15 (75 %)
1 4 (13,3 %) 3 (15 %)
2 7 (23,3 %) 2 (10 %)
a viac - -
Abuzus nikotinu n (%)
negativna anamnéza 20 (66,7 %) 11 (55 %)
prileZitostne 7 (23,3 %) 7 (35 %)
pravidelne 3 (10 %) 2 (10 %)
Fyzick4 aktivita vo vofnom ¢ase n (%)
Ziadna 3 (10 %) 2 (10 %)
menej ako 1 hodina tyZdenne 7 (23,3 %) 4 (20 %)
1-2 hodiny tyzdenne 5 (16,7 %) 8 (40 %)
viac ako 2 hodiny tyZdenne 15 (50 %) 6 (30 %)
Rodinnd anamnéza vyskytu fraktir n (%) 3 (10 %) 1 (5 %)
Osobnd anamnéza vyskytu fraktir n (%) 3 (10 %) -
Pravidelné uZivanie liekov n (%) 3 (10 %) -
Vegetaridnstvo n (%) 6 (20 %) 1 5 %)
Suplementicia kalcia n (%)
< 500 mg denne 15 (50 %) 17 (85 %)
<1 000 mg denne 13 (43,3 %) 3 (15 %)
> 1 500 mg denne 2 6,7 %) -
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Tabulka 2
Korelacia body mass indexu (BMI) (kg/m2) a kostnej denzity (BMD)
(g/cm?2) lumbalnej chrbtice a proximalneho femuru
vo vySetrovanych sboroch

Stbor A Stbor B
N=30) N=20)
Lumbélna chrbtica BMD (g/cm?)
Priemer 1,01 1,04
(rozpitie) (0,8-1,4) (0,9-1,2)
Proximélny femur BMD (g/cm?)
Priemer 0,89 0,97
(rozpiitie) (0,6-1,2) (0,8-1,2)
BMI (kg/m?)
Priemer 21,24 21,62
(rozpiitie) (14,9-29.4) (17,9-37,9)

p = 0,001, r = 0,593 (Statisticky vyznamna zavislost medzi BMI a BMD
lumbadlnej chrbtice v stbore Zien uzivajicich hormondlnu antikoncep-
ciu)

p = 0,0001, r = 0,638 (Statisticky vyznamna zavislost medzi BMI a BMD
proximdlneho femuru v stbore Zien uZzivajicich hormonalnu antikon-
cepciu)

- bez Statisticky vyznamného rozdielu sledovanych parametrov medzi po-
rovndvanymi sibormi

fajCenie prileZitostné a fajcenie pravidelné. Hodnotené boli taktiez
stravovacie ndvyky so zameranim na konzumaciu potravin s dosta-
toénym obsahom kalcia, resp. pravidelni suplementdciu kalcia
(v mg denne). U pacientok bola zdokumentovand vyska, hmotnost
a body mass index vypocitany ako hmotnost (kg) delend vyskou
(m) umocnenou dvomi. Sociodemografickd charakteristika paci-
entok je sumarizovand v tabulke 1.

Tabulka 3
Porovnanie fyziologickych a patologickych nalezov kostnej denzity
BMD (g/cm2) lumbalnej chrbtice podla uzivania hormonalnej
antikoncepcie

Vysetrenie kostnej denzity bolo realizované dudlnou rtg absorb-
ciometriou pristrojom Hologic, Delphi v mieste lumbalnej chrbti-
ce (L1-L4) a proximdlneho femuru. Na Statistické zhodnotenie vy-
sledkov bol pouzity neparametricky Kruskal-Wallisov test.

Vysledky

Porovnanim vysledkov kostnej denzity v mieste lumbdlnej chrb-
tice a proximdlneho femuru sa nezaznamenali Statisticky vyznam-
né rozdiely medzi stiborom Zien uZivajicich hormondlnu antikon-
cepciu s obsahom EE 30 pg a stiborom zien, ktoré hormonalnu
antikoncepciu nikdy neuZzivali. V sibore uZivajicom hormondlnu
antikoncepciu vysledok kostnej denzity v lumbdlnej chrbtici
(BMD 1,01 g/cm?) ako aj v mieste proximdlneho femuru (BMD
0,89 g/cm?) Statisticky vyznamne koreloval s hodnotami body
mass indexu (p = 0,001, resp. p = 0,0001) (tabulka 2).

U 8 pacientok uzivajicich hormondlnu antikoncepciu a 2 pa-
cientok z kontrolného stiboru bez antikoncepcie boli hodnoty kost-
nej denzity v mieste lumbadlnej chrbtice v rozsahu osteopénie (naj-
niz§ie hodnoty T skére —2,4). Porovnanim fyziologickych nédlezov
kostnej denzity v mieste lumbdlnej chrbtice a ndlezov v rozsahu
osteopénie vo vzfahu k uzivaniu hormondlnej antikoncepcie nebo-
li zistené Statisticky vyznamné rozdiely. V subore Zien uZzivajicich
hormondlnu antikoncepciu sa zaznamenali Statisticky vyznamne
niZ§ie hodnoty body mass indexu u Zien s osteopéniou ako u Zien
s fyziologickym nalezom kostnej denzity lumbalnej chrbtice (p =
0,013). Fyziologické nélezy kostnej denzity lumbadlnej chrbtice
(BMD 1,08 g/cm?) u Zien uzivajicich hormondlnu antikoncepciu
Statisticky vyznamne korelovali s hodnotami body mass indexu
(BMI 22,51 kg/m?, p = 0,041) (tabulka 3).

Hodnoty kostnej denzity v mieste proximdlneho femuru boli
u 6 pacientok uZivajicich antikoncepciu a 1 pacientky z kontrol-
ného suboru bez antikoncepcie v rozsahu osteopénie, resp. osteo-
pordzy (najnizsie hodnoty T skdre —2.7). Fyziologické nélezy kost-
nej denzity proximdlneho femuru (BMD 0,95 g/cm?) u Zien

Tabulka 4
Porovnanie fyziologickych a patologickych nalezov kostnej denzity
BMD (g/cm2) proximalneho femuru podla uzivania hormonalnej
antikoncepcie

Fyziologicky nilez BMD Stibor A Stbor B Fyziologicky nidlez BMD Stbor A Stbor B
N=22) N=18) N=24) N=19)

BMD lumbiélnej chrbtice (g/cm?) BMD proximélneho femuru (g/cm?)

Priemer 1,08 1,06 Priemer 0,95 0,98

(rozpiitie) (0,9-1,4) (0,9-1,2) (rozpitie) (0,8-1,2) (0,8-1,2)

Body-mass index (kg/m2) Body-mass index (kg/m?)

Priemer 22,51 21,83 Priemer 21,98 21,69

(rozpitie) (17,6-29.4) (17,9-37,9) (rozpitie) (17,6-29,4)  (17,9-37,9)

BMD v rozsahu osteopénie Stbor A Stbor B BMD v rozsahu osteopénie/osteopor6zy Stbor A Stbor B
N=8 N=2) (N=6) N=1)

BMD lumbiélnej chrbtice (g/cm?) BMD proximélneho femuru (g/cm?)

Priemer 0,86 0,92 Priemer 0,69 0,82

(rozpitie) (0,8-0,9) (0,9-1,0) (rozpitie) (0,6-0,8)

Body-mass index (kg/m?) Body-mass index (kg/m?)

Priemer 18,29 19,72 Priemer 18,31 20,42

(rozpitie) (14,9-23.4) (19,7-19,8) (rozpitie) (14,9-23.4)

p = 0,041, r = 0,438 (Statisticky vyznamna zavislost medzi BMI a BMD
lumbadlnej chrbtice v stibore Zien s fyziologickym nalezom uzivajicich
hormonélnu antikoncepciu)

p = 0,013 (Statisticky vyznamny rozdiel BMI medzi stibormi s fyziologic-
kym a patologickym ndlezom BMD lumbélnej chrbtice u zien uzivaju-
cich hormondlnu antikoncepciu)

- bez Statisticky vyznamného rozdielu sledovanych parametrov vo vzfahu
k uzivaniu hormondlnej antikoncepcie

p = 0,008, r = 0,523 (Statisticky vyznamnd zdvislost medzi BMI a BMD
proximélneho femuru v stibore Zien s fyziologickym nédlezom uZzivaji-
cich hormonalnu antikoncepciu)

p = 0,026 (statisticky vyznamny rozdiel BMI medzi sibormi s fyziolo-
gickym a patologickym ndlezom BMD proximélneho femuru u Zien
uzivajucich hormondlnu antikoncepciu)

- bez Statisticky vyznamného rozdielu sledovanych parametrov vo vztahu
k uzivaniu hormondlnej antikoncepcie
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uzivajucich hormondlnu antikoncepciu Statisticky vyznamne ko-
relovali s hodnotami body mass indexu (BMI 21,98 kg/m?,
p = 0,008) (tabulka 4). U pacientok uZivajuicich hormondlnu anti-
koncepciu s ndlezom kostnej denzity proximdlneho femuru v roz-
sahu osteopénie/osteopordzy sa zistili Statisticky vyznamne nizsie
hodnoty body mass indexu ako u zien s fyziologickym nédlezom
(p = 0,026). Analyzou vysledkov kostnej denzity proximdlneho fe-
muru v stiboroch s normdlnym a patologickym ndlezom vo vztahu
k uzivaniu hormondlnej antikoncepcie sa Statisticky vyznamné
rozdiely nezaznamenali.

Porovndvané sibory pacientok s fyziologickymi a patologicky-
mi hodnotami kostnej denzity v mieste lumbdlnej chrbtice a proxi-
malneho femuru sa Statisticky vyznamne neli§ili v dizke uZivania
hormonalnej antikoncepcie, veku v Case zahdjenia liecby, parite,
rodinnej a osobnej anamnéze vyskytu fraktdr, abuze nikotinu,
vykondvani fyzickej aktivity, stravovacich navykoch a suplementa-
cii kalcia. U zZien s vysledkami kostnej denzity v rozsahu osteopé-
nie/osteopordzy sa zaznamenali Statisticky vyznamne nizsie hod-
noty body mass indexu ako u Zien s fyziologickym ndlezom
kostnej denzity (p = 0,024) (tabulka 5).

Na zdklade uvedenych vysledkov mozno zhrnut, Ze kostnd den-
zita v mieste lumbalnej chrbtice a proximdlneho femuru nebola vy-
znamnejSie ovplyvnend uZivanim hormondlnej antikoncepcie.
U Zien uZivajicich hormondlnu antikoncepciu dosiahnutd kostnd
denzita v lumbdlnej chrbtici ako aj proximalnom femure Statistic-
ky vyznamne korelovala s hodnotami body mass indexu. V tomto
subore Zien sa zaznamenal S$tatisticky vyznamny rozdiel body

mass indexu medzi pacientkami s fyziologickym a patologickym
ndlezom kostnej denzity v oboch meranych oblastiach. Porovna-
nim vyskytu potencidlnych rizikovych faktorov osteopénie/osteo-
pordzy v suboroch Zien s normdlnymi a patologickymi hodnotami
kostnej denzity sa s vynimkou $tatisticky vyznamne niz$ich hod-
ndt body mass indexu nepodarilo objasnif pric¢inu nizkych hodnot
kostnej denzity u Zien s osteopéniou/osteoporézou.

Diskusia

Vplyv estrogénov na kostni hmotu je evidentny u Zien s nizky-
mi hladinami endogénnych estrogénov, napr. po ovarektémii alebo
pri dlhotrvajuicej fyzickej aktivite vytrvalostného charakteru. Pres-
na tloha hormondlnej antikoncepcie vo vzfahu ku kostnej denzite
vSak ostdva nadalej neobjasnend. Retrospektivne Stidie u perime-
nopauzdlnych a postmenopauzdlnych Zien uvddzaju, Ze predchdd-
zajice uZivanie hormondlnej antikoncepcie pdsobi preventivne
na zabrdnenie poklesu kostnej hmoty a tym vzniku osteopordzy
v neskorSom veku [2,3,8,9]. Vo viacerych pracach vsak boli hod-
notené pripravky hormondlnej antikoncepcie s obsahom ethiny-
lestradiolu v davke 50 pg. U postmenopauzdlnych Zien v minulos-
ti uzivajicich hormondlnu antikoncepciu boli hodnoty kostnej
denzity o 2-3 % vyssie ako u zien, ktoré ju neuZzivali [§]. Po pred-
chddzajicom uzivani hormondlnej antikoncepcie nastal pokles ri-
zika vzniku fraktdr krcka femuru o 25 % a pri uZivani ddvok EE
50 pg 0 44 % v porovnani so Zenami, ktoré liecbu nikdy neuzivali
[2]. Vplyv na kostni hmotu mala taktie aj di7ka uZivania hormo-
ndlnej antikoncepcie. Kazdym rokom uZivania hormondlnej anti-

Tabulka 5
Porovnanie sociodemografickych Gdajov u pacientok s fyziologickym a patologickym nalezom BMD lumbailnej chrbtice a proximalneho femuru
Stbor s fyziologickym Stbor s BMD v rozsahu
nélezom BMD ostepénie/osteoporézy
(N =38) N=12)

Vek (rokov) Priemer (+ SD) 26,7 (£3,7) 26,3 (£ 4,6)
Body-mass index (kg/m?) Priemer (rozpitie) 222 (17,6-37,9) 18,7 (14,9-23,4)
Dika u¥ivania HA (rokov) Priemer (rozpitie) 5,1 2-7) 4.8 2-7)
Vek v Case zahdjenia uZivania HA (rokov) Priemer (rozpitie) 20,6 (17-25) -
Parita n (%)

nulipara 25 (65,8 %) 9 (75 %)

1 5 (13,2 %) (16,7 %)

2 8 (21,0 %) 1 (8,3 %)

3 aviac - -
Abuzus nikotinu n (%)

negativna anamnéza 22 (57,9 %) 9 (75 %)

prilezitostne 12 (31,6 %) 2 (16,7 %)

pravidelne 4 (10,5 %) 1 (8,3 %)
Fyzick4 aktivita vo volnom &ase n (%)

Ziadna 2 (5,3 %) 3 (25 %)

menej ako 1 hodina tyZdenne 7 (18,4 %) 4 (33,3 %)

1-2 hodiny tyzdenne 12 (31,6 %) 1 (8,3 %)

viac ako 2 hodiny tyZdenne 17 44,7 %) 4 (33,3 %)
Rodinnd anamnéza vyskytu fraktir n (%) 4 (10,5 %) -
Osobnd anamnéza vyskytu fraktir n (%) 2 (5,3%) 1 (8,3 %)
Pravidelné uZivanie lickov n (%) 3 (7,9 %) -
Vegetarianstvo n (%) 6 (15,8 %) 1 (8,3 %)
Suplementicia kalcia n (%)

< 500 mg denne 25 (65,8 %) 7 (58,3 %)

< 1 000 mg denne 11 (28,9 %) 5 (41,7 %)

> 1 500 mg denne 2 (5,3 %) -

p = 0,024 (Statisticky vyznamny rozdiel medzi porovndvanymi sibormi s normdlnymi a patologickymi hodnotami BMD)
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koncepcie nastalo zvySenie kostnej denzity priblizne o 1 % [1].
Po 10 rokoch uzivania antikoncepcie sa u perimenopauzdlnych
Zien zaznamenal vzostup kostnej denzity az o 11,3 % [9].

Podla viacerych pric vSak dc¢inok hormondlnej antikoncepcie
na kostnii denzitu a riziko vzniku fraktdr zavisi okrem dizky uzi-
vania antikoncepcie aj od veku Zien v Case jej uzivania. Pokles ri-
zika vzniku fraktir bol najvyraznejsi pri dlhodobom uzivani anti-
koncepcie u Zien vo veku nad 40 rokov, priom po 8 rokoch
uzivania liecby nastalo zvySenie kostnej denzity o 12 % v porov-
nani so Zenami, ktoré liecbu neuZzivali [1,2]. Na druhej strane
u mladych Zien vo veku 19-23 rokov sa po 5 rokoch uZivania hor-
mondlnej antikoncepcie s obsahom EE 20 pg vyraznejSie zmeny
kostnej denzity nezaznamenali [4].

V sledovanom subore zdravych Zien vo fertilnom veku sme ne-
zaznamenali stivislost medzi uzivanim hormondlnej antikoncepcie,
ani dizkou jej uZivania a hodnotami kostnej denzity lumbalnej
chrbtice a proximalneho femuru. U mladych zdravych Zien sa vSak
ndlezy kostnej denzity prirodzene nachddzaju v rozpiti fyziologic-
kych hodndt a vzhladom na komplex faktorov ovplyviiujicich do-
siahnutie maximalnej kostnej hmoty (okrem estrogénov geneticka
vybava, kalcium, telesnd hmotnost, vitamin D, fyzickd aktivita
atd’) je pomerne zlozité urcif presni dlohu hormondlnej antikon-
cepcie [10,11].

V stlade s naSimi vysledkami viaceré klinické Stidie nepotvrdi-
li vyznamnej$i vplyv hormondlnej antikoncepcie na kostni denzi-
tu lumbdlnej chrbtice a proximdlneho femuru [12,13,14,15]. Na-
viac, dve velké prospektivne epidemiologické Stidie poukdzali na
vSeobecne nizSie riziko vzniku fraktir u zien, ktoré hormondlnu
antikoncepciu nikdy neuZzivali, v porovnani so Zenami, ktoré ju
uzivali [16,17]. U uzivateliek hormondlnej antikoncepcie zazname-
nali zvySenie relativneho rizika vzniku fraktir o 20 % a riziko sa
zvySovalo s dizkou uZivania hormondlnej antikoncepcie. Podla
inych autorov viak dizka uZivania hormonalnej antikoncepcie, ako
aj vek, v ktorom Zeny prvykrat zacali lieCbu uzivatf, nema vplyv
na kostnu denzitu [6].

Ucinok hormondlnej antikoncepcie na rozvoj kostnej hmoty
pravdepodobne zavisi aj od ddvky ethinylestradiolu v uZivanych
pripravkoch. Pri uzivani antikoncepcie s davkou EE menej ako
15 pg sa zaznamenal tbytok kostnej hmoty, zatial ¢o pri ddvkach
nad 25 pg EE nastalo zvySenie kostnej hmoty [18]. UZivanie hor-
mondlnej antikoncepcie v davke 20 pg EE vyraznejSie neovplyv-
flovalo Ubytok ani ndrast kostnej hmoty [15,18]. Naviac, niektori
autori uvddzajud, Ze dlhodobé uZivanie monofazickej hormondlnej
antikoncepcie s obsahom EE 20 pg u velmi mladych Zien mdZze za-
brénif, resp. oneskorif fyziologické dosiahnutie maximalneho ob-
sahu kostnej hmoty v tomto vekovom obdobi [4,5,7,19]. Optimal-
nou na zabrdnenie straty kostnej hmoty sa v pripravkoch
hormonadlnej antikoncepcie javi davka 25-35 pg EE [9].

Zaver
Hodnoty kostnej denzity lumbadlnej chrbtice a proximalneho fe-
muru u zdravych Zien vo fertilnom veku neboli vyznamnejSie

ovplyvnené uzivanim hormonalnej antikoncepcie. U Zien uZivaju-
cich hormondlnu antikoncepciu dosiahnutd kostnd denzita v oboch
meranych oblastiach Statisticky vyznamne korelovala s hodnotami
body mass indexu. Porovnanim vyskytu potencidlnych rizikovych
faktorov osteopénie/osteopordzy u Zien s fyziologickymi a patolo-
gickymi hodnotami kostnej denzity sa s vynimkou Statisticky vy-
znamne niz§ich hodnot body mass indexu nepodarilo objasnif pri-
¢inu zniZenej kostnej hmoty u zdravych Zien vo fertilnom veku.
Potrebné budu dalSie prospektivne Stidie a vyhodnotenie zmien
kostnej denzity v sledovanom stibore pacientok pri dlhodobejSom
uzivani hormondlnej antikoncepcie.
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Miesto kinezioterapie v liecbe osteoporozy
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SUHRN

Durisova E., Zvarka J.: Miesto kinezioterapie v lie¢be osteoporézy.

Ciel: Moznost postidenia efektivnosti pravidelného cvi€enia v ramci komplexného pristupu lie¢by pacientiek s postmenopauzalnou osteoporézou.
Metody: Do stiboru bolo zaradenych 69 postmenopauzélnych Zien s prevazne sedavym spoésobom Zivota s denzitometricky verifikovanou osteoporézou
podTa kritérii WHO. Ziadna zo sledovanych Zien nemala v anamnéze osteoporoticku fraktiru. Pacientky v oboch skupinach denne uzivali: 60 mg ra-
loxifene, 1 000 mg vépnika, 800 IU vitaminu D. Boli ndhodne rozdelené na dve skupiny (cvi¢iacu-A a kontrolnu-K). Poc¢as 12-mesa¢ného sledovania sa
na zaciatku a po roku vykonalo denzitometrické a rtg vysetrenie. ﬁalej sa sledovali: biochemické parametre (S-Ca, S-P, U-Ca/24 hod., markery osteo-
formacie a osteorezorpcie), bolest chrbta, sila tichopu ruk, svalovy test vybranych svalov.

Vysledky: V priebehu sledovania sa zistilo signifikantné zvySenie kostnej denzity v oboch skupinéch, pri porovnani oboch skupin boli vysledky signifi-
kantnejiie v cviiacej skupine (A: p < 0,01, K: p < 0,05). Biochemické markery osteorezorpcie signifikantne poklesli v oboch skupinach (A: p < 0,01,
K: p <0,05), svalova sila u cviciacich statisticky vyznamne stipla (A: p < 0,01) a signifikantne sa zniZila bolest chrbta (A: p < 0,05).

Zgver: Vysledky prace preukdzali ucinnost pohybovej liecby v sledovanej skupine postmenopauzalnych Zien. Pravidelné cvi¢enie by sa malo stat sa-
mozrejmou sti¢astou komplexnej liecby osteoporozy.

KTugové slové: osteoporéza — kinezioterapia — svalova sila — liecba.

SUMMARY

DuriSova E., Zvarka J.: The place of kinesiotherapy in the management of osteoporosis.

Aims: Assesment of the efficiency of regular exercise as part of the comprehensive appoach to the management of female patients with postmenopau-
sal osteoporosis.

Methods: Eighty-nine postmenopausal age women were included in the study, showing predominantly sedentary lifestyles and presenting with densi-
tometrically verified osteoporosis according to the WHO criteria. None of the women in the group had osteoporotic fracture in her medical history.
The patients were randomly assigned to two groups (Exercise-A and Control-K). The patients of both groups were taking: 60 mg raloxifene, 1 000 mg
calcium, 800 IU vitamin D daily. The observation period was 12 months. Densitometric and x-ray examination were performed at the baseline and
after one year. The parameters monitored included: biochemistry (S-Ca, S-P, U-Ca/24 hr., bone formation and bone resorption markers), back pain,
grip strength, muscle test of selected muscles.

Results: A significant increase in bone density could be observed in both groups, the results being more significant for the exercise group (A: p < 0,01,
K: p <0,05). Biochemical markers of bone resorption significantly dropped in both groups (A: p < 0,01, K: p < 0,05), muscle strength increased signifi-
cantly (A: p <0,01), and back pain showed a significant relief (A: p < 0,05).

Conclusion: The results demonstrated that the exercise therapy administered to the group of postmenopausal women studied was efficient. Regular
exercise should become a natural conponent of the comprehensive management of osteoporosis.

Keywords: osteoporosis — kinesiotherapy — muscle strength — treatment.
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Uvod

Rd&zne nefarmakologické opatrenia mdzu redukovat riziko vyvi-
jajucej sa postmenopauzilnej osteopordzy, ktoré vo vSeobecnosti
by mali byt odporucené vSetkym Zendm vratane adekvatneho cvi-
Cenia, diéty bohatej na kalcium, vyldicenia faj¢enia a vyhybania sa
excesivnemu pouzivaniu alkoholu [1].

Vyznam pohybu pre organizmus je zndmy uZ od staroveku. Spe-
cifické pdsobenie na kostru v§ak podrobne popisal az Wolf v roku
1897. Vyslovil tak ako prvy tézu o priamom vzfahu — pohyb, utva-
ranie a funkcny stav pohybovej ststavy. Martin s Brownom v roku
1989 poukdzali i na efekt nevhodnej a nedostatocnej stimuldcie.
Pohyb vyvoldva na skelete odpoved modela¢ni a remodela¢nd.

Predpokladom optimalnej funkcie kosti je zdfaz submaximédlna,
nie maximadlnej intenzity. Pohyb priamo ovplyviiuje kostné zmeny
a to ako ich priebeh, tak i dobu vzniku patologickych zmien. Op-
timdlna volba pohybovej aktivity spolu s dodrzanim zdsady har-

monickej stimuldcie organizmu ako celku jeho jednotlivych systé-

mov je podmienkou fyziologicky pozitivneho efektu [2].

Ako sa mechanické signaly pri cvieni — deformdcia kostnych

Struktdr — menia na signaly biochemické a bioelektrické?

V podstate existuje pat tedrii [3].

1. Vznik deformacnych potencidlov piezoelektrickym javom. Sva-
lové kontrakcia vedie k deformacii krystalov hydroxyapatitu, pri
ktorej vznika na tenznej strane kladny a kompresnej strane za-
porny potencidl, ¢im sa stimulujd osteoblasty a tvorf sa osteoid.

2. Posobenie cez prostaglanginy. Deformédciou membrany osteo-
cytov sa cez prostaglandin E2 a cyklicky adenozinmonofosfat
zvysuje syntéza DNK a RNK, ¢o vedie k proliferacii osteobla-
stov a osteocytov.

3. Zmeny toku iénov preformovanymi kostnymi kandlikmi pri de-
formdcii kosti pohybom. Predpoklada sa, Ze negativne nabité
povrchy prifahuji i6ny vapnika.
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4. Zvysené krvné zasobenie kosti. Je dokdzana pozitivna koreldcia
medzi krvnym tokom v kosti a mohutnostou endostalnej apozi-
cie.

5. Tedria vzniku a repardcie drobnych mikrofraktir lamiel Haver-
sovych kandlikov. Pri zafazovani kosti pohybom dochddza
k mikroskopickému poskodeniu lamiel. PoSkodené miesta si
odburavané osteoklastami a na uvolnenom mieste postavia os-
teoblasty sekundarne osteony. Ak tento proces prebieha dosta-
to¢ne dlho, dochddza k novotvorbe najmai kortikalnej kosti.

Ucinok cvitenia na kost je komplexny, v zdsade ide o 3 mecha-
nizmy:

¢ aktivaciu osteoblastov,

e fixdciu Ca2* iénov na negativne nabité plochy,

* zvySeny prisun materidlu pre osifikdciu.

Rehabiliticia je neoddelitelnou sucasfou komplexnej terapie

a prevencie osteopordzy. Z prostriedkov fyzikélnej terapie ma roz-

hodujuici vyznam pohybovd liecba. Fyzickd aktivita a gravitcia su

dolezité mechanické stimuly pre kostny rast a remodeldciu.
Cielom kinezioterapie je sticasné pdsobenie na niekolko oblasti:

e $pecidlnymi cvikmi sa snazif uvolnif svalové hypertony
[4,5,6,7.8] (jednou z mozZnosti je vyuZitie techniky antigravitac-
nej relaxdcie),

» zafazovaf kosti pohybom tak, aby vzniknuté piezoelektrické po-
tencidly z namdhanych kostnych krystilikov podrazdili kostné
bunky k vicsej tvorbe zakladnej kostnej hmoty a aby zosilnela
vonkajsia vrstva rirkovitych kosti a prestavbou kostnych trdmcov
v smere najvacsich tlakov a tahov kosti spevneli,

¢ posilnif celkovo svalstvo, aby mohli byt kosti zafaZzované vicsou
silou a aby sa okolo chrbtice vytvoril pds mohutnejSieho svalstva,
ktory by pomdhal odpruZif na seba dosadajice stavce s medzi-
stavcovymi platnickami, ¢im sa vyrazne zniZi bolestivost chrbti-
ce [4,6,7.8],

* docielit celkové zlepsenie pohyblivosti, zvysif pacientovu schop-
nost zvlddnut beZzné denné Cinnosti a minimalizovaf riziko moz-
nej zlomeniny [9,10,6,7,8,1],

* zlepsit celkovi koordindciu stabilizaénymi, balanénymi a koordi-
na¢nymi cviceniami ako prevencia padov a fraktdr [10,11,12,1],
* obnovenie sprdvnych motorickych stereotypov (dychanie, sed,

stoj, predklon, dvihanie, leZanie, vstdvanie z postele, spravne no-
senie bremien ...) [12,9],
e zmiernenie alebo odstranenie bolesti [14,15,16,17,18,19,9].

Materiél a metodika

Do sledovaného stiboru bolo zaradenych 69 postmenopauzal-
nych Zien s prevazne sedavym spdsobom Zivota. Boli vybrané zo
suboru 830 pacientiek vySetrenych a lie¢enych v Reumatologicko-
rehabilitacnom centre v Hlohovci. VSetky Zeny mali v oblasti chrb-
tice alebo proximdlneho femuru verifikovani osteoporézu podla
kritérii WHO (T-skdére menej ako —2,5); nezucastnili sa Ziadnych
ndro¢nejsich fyzickych aktivit ani pravidelne necvicili pocas po-
slednych 6 mesiacov pred zaradenim do Studie; Ziadna zo sledova-
nych osdb nemala v anamnéze osteoporotickd zlomeninu. Vsetky
probantky denne dostdvaju 60 mg raloxifenu, 1 000 mg vapnika,
800 IU vitaminu D. Zeny boli nahodne rozdelené na 2 skupiny.

Prvu skupinu (oznacenud A) tvorilo 36 Zien (pacientky z regiénu
Hlohovec, ktoré pravidelne dochadzali na cvicenie), v druhej-kon-
trolnej skupine (oznacenej K) bolo 33 Zien (pacientky mimoregio-
ndlne, ktoré cvicili len sporadicky, alebo necvicili vobec). Charak-
teristika suborov je v tabulke I, hodnoty T-skére a Z-skére v tab. 2.
Neboli zistené signifikantné rozdiely vo veku, v trvani menopau-
zy, hmotnosti, vyske tela, T-skore a Z-skére medzi cviciacimi Ze-
nami a kontrolami, a teda oba stibory boli v tychto charakteristi-
kdch porovnateIné.

Pocas 12-mesacného sledovania Zeny prvej skupiny absolvovali
rehabilitacny program so submaximalnou fyzickou zifazou. Nasa

vlastna cvicebnd zostava pozostava z presne definovanych cvikov
v Styroch polohéch tela, pricom dodrziava zdkladné kineziotera-
peutické pravidld. Najskor sa vyfahuju svaly posturdlne s tenden-
ciou ku skrdteniu (Sijové svalstvo, zadnej strany chrbta, stehien, 1y-
tok ...) a aZ potom sa posiliuju svaly fazické s tendenciou
k oslabeniu (svaly sedacie, brusné ...). Pacientky cvicili zostavu
cvikov doma po predchddzajicej instruktdzi lekdrom a diplomova-
nou fyzioterapeutkou trikrét tyZdenne 30-40 minut. Jednotlivé cvi-
ky sa opakovali 10 az 15krat v jednej sérii, pricom sa zacinalo
s nizSou intenzitou cvicenia a postupne pocas 3—4 tyzdiov sa za-
taz zvySovala na optimdlnu. VSetky cviky sa vykondvali pomaly,
plynulym pohybom.

Toleranciu cvi¢ebného programu Zeny hodnotili pomocou troj-
stuptiovej Skdly, bud’ ako: 1. veImi dobrd, 2. dobrd, alebo 3. slabd
a vysledok bol vyjadreny v percentdch.

Denzita kostného minerdlu bola stanovend metédou DXA
(g/cm?, Hologic QDR 4000) v driekovej chrbtici (L1-L4) a v pro-
ximdlnom femure, pred zahdjenim sledovania a po 12 mesiacoch
(koeficient varidcie bol 1 %). Rtg vysSetrenie hrudnikovej a drieko-
vej chrbtice sa vykonalo na zaciatku sledovania a po 12 mesiacoch.

V trojmesacnych intervaloch sa zaznamenavala bolest chrbta
pomocou vizuilnej analégovej $kily (VAS) a svalova sila tchopu
ruk bola merand balénkovym manometrom. Na zaciatku, o Sest
mesiacov a po roku sa vykonal svalovy test podla Jandu pomocou
6-stupniovej stupnice od 0 do 5 [20]. Vysetrovala sa extenzia trupu
(svalstvo hrudného a driekového segmentu-musculus erector spi-
nae a quadratus lumborum), flexia trupu (brusné svalstvo, hlavne
priamy brusny sval-musculus rectus abdominis), extenzia v bedro-
vych kiboch (velky sedaci sval-musculus gluteus maximus) a ex-
tenzia v kolennych kiboch (Stvorhlavy stehnovy sval — musculus
quadriceps femoris), pricom sa zaznamendval priemer z oboch
stran.

Z biochemickych parametrov sa sledovali sérové kalcium (refe-
ren¢né hodnoty 2,10-2,80 mmol/l), fosfor (0,65-1,61 mmol/l),
v moci kalcidriu za 24 hodin (2,4-7,2 mmol) stanovené Stan-
dardnymi biochemickymi metodikami. Z markerov kostnej for-
macie sa zistovali sérové hladiny alkalickej fosfatizy —ALP
(1,32-4,0 mmol/l) a osteokalcinu-OC (2,9-13,9 ng/ml). Z marke-
rov kostnej rezorpcie sa stanovoval deoxypyridinolin-DPYR
(v umol) vo vzorke druhého ranného mocu na chemiluminiscenc-
nom analyzatore ACS: 180 Plus s korekciou na koncentraciu krea-
tininu v moci (v mmol).

Pri Statistickej analyze ndrastu denzity bol pouzity T-test. Na po-
rovnanie ostatnych kvantitativnych parametrov bola pouZzitd analy-
za rozptylu (analysis of variance-ANOVA), pripadne jej nepara-
metrickd obdoba-test podla Kruskala a Wallisa. Vysledky sa
spracovali na osobnom pocitaci s vyuZzitim Fox BASE + Vers.2.10.
a profesiondlneho integrovaného Statistického softwarového balika
STARGRAPHICS Vers.5.0.

Vysledky

Sledovanie dokoncilo 67 Zien. V prvej skupine 36 Zien, v kon-
trolnej skupine 31 Zien (2 pacientky sa nedostavili na kontrolu
po troch mesiacoch). Celkovo sa zaznamenala dobra tolerancia
cvi¢ebného programu (23 Zien, tj. 64 %), velmi dobrd tolerancia
(10 zien, tj. 28 %) a slabSiu toleranciu uddvali 3 Zeny, tj. 8 %.
Pri porovnani rontgenogramov hrudnikovej a driekovej chrbtice na
zaciatku a na konci sledovania neboli zaznamenané Ziadne nové
zlomeniny stavcov v celom stbore.

Podla kontrolného merania BMD v priebehu 12 mesiacov sa
kostnd denzita lumbdélnej chrbtice signifikantne zvysila v oboch
skupindch, o 0,027 + 0,035 g/cm?, tj. +4,02 + 4,61 % v cviciacej
skupine (p < 0,01) a o 0,018 + 0,032 g/cm?, tj. +2,63 + 4,05 %
v kontolnej skupine (p < 0,05).

V oblasti proximalneho femuru do$lo k nérastu kostnej denzity
v cviciacej skupine o 0,024 + 0,031 g/em?, tj. +3,35 + 4,30 %

122

Osteologicky bulletin 2004 c. 4 roc. 9




PUVODNi PRACE

(p < 0,05), v kontrolnej skupine o 0,02 + 0,028 g/cm?, tj. +2,96 +
4,03, kde nebola zistend Statistickd vyznamnost (tab. 3).

V subore sa zaznamenalo po 12 mesiacoch mierne zvySenie si-
ly uchopu na obidvoch hornych koncatinich u cviciacich Zien
(0 26,52 mmHg na pravej ruke, o 14,36 mmHg na lavej ruke), vSak
bez Statistickej signifikantnosti. Ovela menSie zvySenie sily tcho-
pu sa zaznamenalo u kontr6l (o 14,14 mmHg na pravej ruke,
0 8,56 mmHg na Tlavej ruke).

V tab. 4 su uvedené hodnoty svalového testu v priebehu sledo-
vania. Po 6 mesiacoch cvicenia bolo zistené signifikantné zvyse-
nie sily extenzorov trupu a brusného svalstva (p < 0,05), po 12 me-
siacoch bolo zvySenie eSte signifikantnejSie (p < 0,01) a zaroven
bola zvy3end aj sila extenzorov bedrovych kibov (p < 0,05). V kon-
trolnej skupine sme nezistili Ziadne signifikantné zmeny. Zazna-
menal sa lahky pokles svalovej sily extenzorov a flexorov trupu, si-
la extenzorov bedrovych kibov a kolien sa prakticky nezmenila.

Pri hodnoten{ algického syndrému chrbta (tab. 5) sa zistil pokles
intenzity bolesti v oboch skupindch. V skupine A sa zaznamenalo
po polro¢nom cviceni signifikantné zniZenie bolesti chrbta
(p < 0,01), po 9 a 12 mesiacoch boli zmeny menej vyznamné
(p < 0,05). V skupine K bolo signifikantné zniZenie bolestivosti
len po 6 a 9 mesiacoch (p < 0,05).

Hodnoty vybranych biochemickych parametrov (kalcémia, fos-
fatémia, hladiny celkovej alkalickej fosfatdzy, kalcidria) nevykaza-
li vyznamné rozdiely ani v jednej skupine stboru. Hladiny OC
v sére signifikantne stipli po 6 mesiacoch v skupine A o 1,03 +
1,74 ng/ml, tj. 16,5 + 10,4 % (p < 0,05) a v skupine K 0 0,77 + 1,73
ng/ml, tj. 12,7 + 10,1 % (p < 0,05). Po 12 mesiacoch sa ich hladi-
na mierne znizila, ale pretrvavala zvysSend hodnota oproti vstup-
nym hodnotdm (tab. 6). Hodnoty DPYR (tab. 6) signifikantne
poklesli v oboch skupindch po 6 mesiacoch sledovania, signifi-
kantnejSie v skupine A o 5,19 * 9,31 pmol/mmol kreatininu, tj.
0 32,1 £20,3 % (p < 0,01), v skupine K 0 3,76 + 8,35, tj. 0 23,5 +
20,8 % (p < 0,05). Signifikantny pokles pretrvaval aj na konci sle-
dovania. V skupine A o 6,41 * 8,32 pmol/mmol kreatininu, tj.
0 39,7 + 20,3 % (p < 0,01,) v skupine Ko 4,22 + 8,11, tj. 0 26,4 +
21,3 % (p < 0,05).

Diskusia

Pravidelna fyzickd aktivita moZe pomoct udrzaf skeletdlnu inte-
gritu pocas celého Zivota jedinca. Cvicenie zabezpecuje zvySenie
kostnej masy, ale musi byt trvalé, aby narast kostnej hmoty pokra-
¢oval [21]. Cvicenie je dalej vyznamnym faktorom v redukcii rizi-
ka vzniku zlomenin. ZlepSuje svalovu silu, pohyblivost, stabilitu,
drzanie tela, a tym zniZuje incidenciu a zdvaznosf padov [15].
Hoci vieme mdlo o optimalnom cvi¢ebnom programe s maximal-
nym dcinkom na kost [22], je moZné stanovif niektoré vSeobecné
odporicania. NajdolezitejSie je, aby program nebol skodlivy [21,
23]. Cvicenie musi zvysif pacientovu schopnost zvladnuf bezné
denné ¢innosti a minimalizovat riziko moznej zlomeniny. Pre tych,
ktori doteraz pravidelne nevykondvali Ziadne fyzické aktivity, ini-
cidlny program mus{ byf niZ$ej intenzity a musi by dostato¢ne bez-
peény. Postupné zvySovanie intenzity cvi¢enia redukuje moznost
poranenia a zlepSuje pacientovu toleranciu [24,25]. V ostatnych
20 rokoch bol efekt cvicenia na stimuldciu kostného rastu dobre
dokumentovany pocetnymi autormi [26,27,28,29,30,31,24]. Vo
vécsine prac boli sledované postmenopauzalne Zeny, ktoré predsta-
vuji skupinu populdcie s najva¢sim rizikom ubytku kostnej hmoty
a s nim spojené zvySené riziko osteoporotickej fraktiry. Vysledky
tychto studii, aZ na malé vynimky naznacuju, Ze cvicenie je efek-
tivne na udrzanie alebo zvySenie kostnej hmoty [32]. UZ v starSich
pracach napriklad Krolner a spol. sledovali 16 Zien v menopauze,
ktoré cvicili 8 mesiacov | hodinu dvakrdt tyZdenne stredne velkou
intenzitou. Zaznamenali u nich zvySenie obsahu minerédlov v 3. aZ
5. lumbélnom stavci o 3,5 %, u necviciacich klesol o 2,7 %. Ne-
skor Pruittovd a spol. [24] sledovali vplyv zdfazového tréningu

u Zien 7 rokov po menopauze. Zeny randomizovane rozdelené na
skupinu, ktord trénovala trikrat tyzdenne (17 Zien) a na kontrolnd
skupinu (10 Zien). Po 9 mesiacoch neboli zaznamenané Ziadne
zmeny v kostnej denzite na predlakti a kr¢ku femuru v oboch sku-
pindch, ale denzita v oblasti chrbtice sa zvysila 0 1,6 % v trénova-
nej skupine a znizila o 3,6 % v kontrolnej skupine. Aj ked tieto
rozdiely neboli signifikantné, autori naznacuju, Ze zafaZovy tré-
ning moZe byt uZito¢ny na udrZanie kostnej hmoty u Zien kratko
po menopauze.

Na objasnenie potencidlnej interakcie medzi estrogénnym statu-
som a cvic¢ebnou zdfazou Notelovitz a spol. [33] zostavil randomi-
zovany pokus u 20 Zien po chirurgickej menopauze. Zeny boli roz-
delené na tie, ktoré uzivali iba substitu¢ni hormonalnu liecbu
(0,625 mg konjugovanych estrogénov denne) a Zeny, ktoré okrem
tejto liecby trikrdt tyzdenne posiliiovali. Po roku neboli zistené
zmeny v lumbdlnej denzite u Zien uZivajicich len estrogény, avSak
u zdroven cviciacich Zien doslo k zvyseniu denzity o 8,3 %. Tiez
sa zistilo zvySenie v oblasti distdlneho radia o 4, 1 % u cviciacich
Zien, ale neboli zaznamenané zmeny u necviciacich. Tato Stidia je
jedna z prvych, ktord demonstruje dramaticky ndrast kostnej hmo-
ty v axidlnom aj periférnom skelete po fyzickej zafazi. Cvicenie
modze pomdct spomalif stratu kosti vo v€asnej menopauze, ale na
zvysenie kostnej hmoty sa zdd byt G¢innejSia kombindcia cvicenia
a substitucnej hormondlne;j terapie.

Dalsky a spol. [32] porovndval Gcéinky krdtkodobého a dlhodo-
bého cvicenia a obdobie po ukonceni cvicenia. 35 postmenopau-
zélnych Zien rozdelil na cvic¢iacu a kontrolnd skupinu. Cvicebny
program zahriioval 3 razy tyZdenne 50—60 mintt prechddzky, jog-
ging, chodzu do schodov a Tahky posiliovaci tréning. Po 9 me-
siacoch sa v cviciacej skupine signifikantne zvysila denzita lum-
balnej chrbtice 0 5,2 %, bez zmien bola u kontrol. Po 22 mesiacoch
sa zvysila o 6,1 % oproti vychodiskovym hodnotdm u cviciacich,
ale poklesla o 1,1 % u kontrol. Po 13 mesiacoch po ukonéeni cvi-
Cenia lumbalna denzita vyrazne poklesla — bola vyssia len o 1,1 %
oproti vstupnej hodnote, aj napriek adekvatnej kalciovej suplemen-
tacii (1 500 mg vdpnika denne). Tento fakt jasne dokazuje, Ze cvi-
Cenie musi byt trvalé, aby sa udrzalo dosiahnuté zvysenie kostnej
hmoty.

V stlade s tymito pracami aj v nasej skupine postmenopazdl-
nych Zien mal 12-mesa¢ny cvicebny program pozitivny efekt na
denzitu lumbdlnej chrbtice a krcku femuru.

Postmenopauzédlna osteopordza sa vyznacuje zvySenim kostné-
ho metabolizmu. Popri osteoresorpcii sa zvySuje aj osteoformdcia,
dynamickd rovnovdha tychto dejov je vSak naruSend v prospech
osteoresorpcie. V sére sa zvysuje alkalickd fosfataza, osteokalcin
a v moci deoxypyridinolin. V prici Rockwella a spol. [36] autori
pozorovali zniZenie hladiny vdpnika a zvySenie osteokalcinu
v skupine premenopauzdlnych Zien priemerného veku 40 rokov,
ktoré cvicili dvakrat tyZdenne po dobu 9 mesiacov. Podobné zme-
ny nasli i v kontrolnej skupine, ale boli menej vyrazné. Predpokla-
daju, Ze tieto zmeny su odrazom zvySeného kostného metabolizmu
v dosledku zvySenej fyzickej aktivity u cviciacich Zien.

Sinaki a spol. [37] nezaznamenali signifikatné zmeny v hladi-
nach vapnika, fosforu, alkalickej fosfatazy, kalcitrie a hydroxypro-
linu v moci v skupine 65 postmenopauzdlnych Zien, z ktorych
34 Zien absolvovalo nezdfaZovy cvicebny program zamerany na
posiliiovanie extenzorov chrbta Skrat tyzdenne 24 mesiacov. Ne-
doslo ani k vyznamnych zmenach denzity lumbaélnej chrbtice. Au-
tor upozoriiyje, Ze cviCebny program bol relativne nizkej fyzickej
namahy a nie kazdy program musi byt efektivny na spomalenie
kostnej straty.

Prince a spol. [38] sledovali 168 postmenopauzalnych Zien, kto-
ré boli viac ako 10 rokov po menopauze. Dve skupiny Zien uZzivali
kalcium v réznych liekovych forméch, jedna skupina sa zdrovei
venovala aerébnemu cvicebnému programu a jedna uzivala len
placebo. Nasli pokles hydroxyprolinu a deoxypyridinolinu v sku-
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pindch Zien, ktoré uzivali kalcium bez ohladu na to, ¢i zaroveri cvi-
¢ili a uddvaju, Ze suplementdcia vapnika spomaluje kostnu resorp-
ciu. Podobne Dalsky [34] u postmenopauzdlnych Zien nenasiel Zi-
adne zmeny v hladinich osteokalcinu po 9-mesacnom cviceni
napriek zvySeniu denzity lumbdélnej chrbtice. Naopak Nelsonova
a spol. [39] na zdklade zvySenia parathorménu a osteokalcinu po
posiliiovacom tréningu u 20 postmenopauzdlnych Zien vo veku 50
az 70 rokov v porovnani s nezmenenymi hodnotami parathorménu
a zniZenim hladin osteokalcinu u kontrol (19 Zien) predpokladaju,
Ze kostnd formadcia sa zvysuje fyzickou naimahou.

ZnizZujuca sa fyzick4 aktivita s vekom moze viest k redukcii sva-
lovej hmoty, pretoZe ¢im menej intenzivne st svalové kontrakcie,
tym mensi je aj objem svalstva. Svalovd hmota a kostna hmota sd
priamo zavislé. Hmotnost svalu vyjadruje silu, ktorou je kost na-
mdhand a tak svalovd hmotnost je doleZitou determinantou kostnej
masy. Tento ndzor je podporovany niekolkymi pozorovaniami
in vivo a pozitivnou koreldciou medzi kostnou denzitou lumbal-
nych stavcov a silou extenzorov chrbta [40]. Kladny efekt cvicenia
na svalovd silu je v literatiire dobre dokumentovany. V pocetnych
pracach sa skimal aj vzfah svalovej hmoty a sily na velkost kost-
nej denzity. Doyle a spol. [4]] porovnal hmotnost suSiny treticho
lumbdlneho stavca s Tavym musculus psoas u 46 pitvanych jedin-
cov a nasiel pozitivnu koreldciu, a to aj pri zohladneni veku, teles-
nej vysky a hmotnosti. Aloia a spol. [42] porovndval celkovy ob-
sah vdpnika v tele a index kostnej hmoty a svalovej hmoty. Neskor
v inych prdcach autori zisfovali mozny vzfah medzi kostnou den-
zitou a svalovou silou na miestach vystavenych vicsej zafazi [43].
Napriklad BMD predlaktia je korelovana so silou tdchopu a sila ex-
tenzorov chrbta s denzitou lumbadlnej chrbtice [30,31]. Sinaki
a spol. [30] nasli signifikantnd koreldciu medzi kostnou denzitou
lumbdlnej chrbtice a silou extenzorov chrbta u zdravych postme-
nopauzdlnych Zien. Tato koreldcia bola konStantnd, aj ked’ denzitu
korelovali vekom. Dalej ukézali, 7e Zeny s vy§Sou droviiou fyzic-
kej aktivity mali vac¢siu izometricku silu extenzorov chrbta a vys-
$iu denzitu chrbtice ako Zeny s nizkou fyzickou aktivitou. Tieto vy-
sledky naznacuju, Ze existuje pozitivna zdvislost medzi svalovou
silou urcitej svalovej skupiny a odpovedajicou Castou skeletu.

S néviznosfou na tieto literdrne udaje aj v nasej skupine post-
menopauzdlnych Zien mal 12-mesacny cvic¢ebny program pozitiv-
ny efekt na svalovi silu sledovanych svalov.

Osteopordza, najma v oblasti axidlneho skeletu, je Casto spre-
vadzand algickym syndrémom. Jedna z hlavnych pri¢in chronickej
osteoporotickej bolesti je svalova dysbalancia, vznikajica na pod-
klade kyfézy, pripadne kyfoskoliézy chrbtice v ddsledku zniZenia
statickej funkcie kostného tkaniva [15,16,4]. Zvysené napitie pre-
tazovaného posturdlneho svalstva ma za ndsledok jeho kontraktu-
ru a ischemizéciu, vedicu k bolestivému syndrému. Fézické sval-
stvo je oslabené. Cielend pohybovd liecba pomdha zniZif napitie
v prislusnych svaloch, uvolnuje kontraktdry, posiliiuje utlmené
svaly a prerusenim blidneho kruhu zniZuje aZ odstrariuje bolest
[44]. V literatdre je relativne mdlo pric zaoberajicich sa ovplyv-
nenim bolestivého syndrému pocas cvicebného programu. V préci
Simkina a spol. [45] pri sledovani 14 Zien s postmenopauzalnou
OP vo vekovom rozpiti 53-74 rokov, ktoré cvicili 5 mesiacov
3-krat tyZdenne a ich cvi¢ebny program bol cieleny najmé na hor-
né koncatiny a stabilitu trupu, sa zaznamenala okrem signifikant-
ného zvysenia denzity distalneho radia aj signifikantna redukcia
bolesti lumbadlnej chrbtice. Harrison a spol. [14] sledovali 78 Zien
a nasli signifikantné zmensSenie bolesti chrbta v skupine 37 Zien po
4ro¢nom cvicebnom programe niz3ej zdfaZze v kombindcii s aerob-
nymi aktivitami (chodza, tanec). ZmenSenie bolesti pozitivne ko-
relovalo s celkovym zvySenim kondicie oproti skupine 36 Zien, kde
tieto zmeny neboli signifikantné. Preisingerovd a spol. [27] v su-
bore Zien vo veku 45 az 75 rokov, ktoré boli minimélne 1 rok po
menopauze, porovnavala efekt cvi¢enia a hormondlnej substitucnej
liecby. U 47 zien, ktoré sa venovali cvicebnému programu trikrat

tyzdenne 20 minidt po dobu 30 mesiacov, zaznamenala signifi-
kantné zniZenie bolesti chrbta v porovnani s 38 Zenami, ktoré uzi-
vali estrogény, a s 52 Zenami kontrolnej skupiny. Pri hodnoteni al-
gického syndrému chrbta v naSom stbore sa zistil pokles intenzity
bolesti v oboch skupinach Zien. Vyraznejsie zniZenie bolesti chrb-
ta u cviciacich Zien mozno davat do suvisu s cvicebnym progra-
mom, ktory bol zamerany popri zlepSeniu svalovej dysbalancie aj
na zlepSenie drZania tela [46]. Je zrejmé, Ze na bolestiach pri OP
sa podiela aj psychicka zlozka [47].

Na zdklade nepritomnosti rontgenologickych zmien v zmysle
zlomeniny na teldch stavcov hrudnikovej a driekovej chrbtice moz-
no cvicebny program v sledovanej skupine postmenopauzdlnych
zien v praci hodnotif ako bezpecny bez rizika alebo len s minimal-
nym rizikom vzniku osteoporotickej zlomeniny.

Zaver

Vyskyt osteoporézy v populdcii exponencidlne narasta vzhla-
dom k predlZujicemu sa priemernému veku ¢loveka. Preto je ne-
smierne dolezitd komplexnd terapia osteopordzy.

Jednym z rozhodujicich faktorov je popri diétnej a medikamen-
téznej terapii aj dostatocna fyzicka aktivita, ktord je nie vZdy do-
statone docenend. Pritom prdve primerand fyzickd aktivita sa
moZe povazovat za prostriedok chraniaci skeletdlnu integritu a za-
rovenl posobi ako vyznamny Cinitel v prevencii osteoporotickych
zlomenin.

V predloZenej praci sa potvrdil kladny efekt vlastného cviceb-
ného programu na denzitu lumbadlnej chrbtice a kr¢ku femuru. Vy-
sledky tejto prace potvrdzujd, Ze znizovaniu svalovej hmoty a sily
s pribidajicim vekom je mozné zabranif pohybovou aktivitou.

Tabulka 1
Charakteristika stborov

Priemerny vek Trvanie Vyska Hmotnost
® menopavzy (f)  (cm) (kg)
A-cviCenie 63,1 14,5 161,7 75,6
n =236 +7,5 +7,3 +5,5 +10,2
(51-70) (4-23) (150-177) (58-92)
K-kontroly 64,5 16,3 160,3 73,2
n=33 18,2 7,7 5.8 +10,1
(55-71) (5-24) (151-176) (53-94)
n — pocet
r — roky

hodnoty su priemery + smerodajna odchylka

Tabulka 2
Hodnoty T-skére a Z-skore v sledovanych siboroch

A-cviCenie K-kontroly
n =36 n=33

L1-L4
T-skére -3,65 + 1,84 -3,60 + 1,79
Z-skére -1,75 £ 0,83 -1,72 £ 0,98
Proximdlny femur
T-skére -1,71 £ 0,85 —-1,84 £ 0,96
Z-skére 0,76 £ 0,75 -0,89 + 0,80
n — pocet

hodnoty st priemery + smerodajnd odchylka
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Tento program vyuZiva zostavu submaximadlnej intenzity cvicenia, Tabulka 5
vyznaduje sa bezpecnostou s dorazom na nutnost pravidelnosti po- Hodnotenie bolesti chrbta pomocou vizualnej analogovej Skaly
hybovej aktivity. (VAS)
Pre tieto dovody je potrebné presadzovaf trvali pohybovi liecbu —
ako neoddeliteInd sucasf preventivnych a lieCebnych opatreni u pa- VAS (cm) A-cviCenie K-kontroly
cientov s osteoporézou. n =36 n=31
0 mes. 3,93 +2,01 3,85 + 2,01
Vlastnad cvicebna zostava a dalSie podrobné tabul’ky u autorky.
3 mes 3,20 + 1,69 341 +198
Tabulka 3 6 mes. 245+ 187" 3.03 +2,08°
Kostna denzita lumbalnej chrbtice a proximalneho femuru 9 mes. 2,51 +2.01° 3.16 + 1,82*
a % zmeny o rok
12 mes. 2,55 + 1,89° 3,63 +2,13
Denzita A-cviCeni K-kontrol
enzi cv_meme (111 het Hodnoty st priemery + smerodajna odchylka
(g/lcm?) n=36 n=31
“p <0,05; *p < 0,01
L1-L4
0 mes. 0,681 = 0,132 0,704 £ 0,144
Tabulka 6
12 mes. 0,708 £ 0,116 0,722 £0,146 Biochemické markery kostnej forméacie — osteokalcin(OC) a kostnej
% zmeny 1402 + 461" 42.63 + 4.05° rezorpcie — deoxypyridinolinu(DPYR) v priebehu sledovania
Proximalny femur Parameter A-cviCenie K-kontroly
0 mes. 0,723 £ 0,104 0,692 % 0,113 n =36 n=31
12 mes. 0,747 + 0,092 0,712 + 0,102 OC v sére
(ng/ml)
% zmeny +3,35 £ 4,30° +2,96 + 4,03
0 mes. 6,23 + 1,92 6,02 + 1,73
Hodnoty su priemery + smerodajna odchylka 6 mes. 726 + 176" 6,79 + 1,65"
“p <0,05; *p < 0,01
12 mes. 6,89 + 1,65 6,09 + 1,89
Tabulka 4 DPYR v moci
Svalovy test (podla Jandu) v priebehu sledovania (kmol/mmol kreat.)
0 mes. 16,12 9,43 15,94 + 7,07
Pohyb A-cvifenie K-kontroly
(hlavné svaly) n=36 n=31 6 mes. 10,93 + 5,37 12,18 £ 8,15*
Extenzia trupu 12 mes. 9,71 + 6,29" 11,72 + 6,84°

(erector spinae,

quadr. lumborum) Hodnoty st priemery * smerodajnd odchylka

“p < 0,05; *p < 0,01

0 mes. 3,28 £0,26 3,43 +£0,36
6 mes. 3,66 = 0,12* 3,60 0,28
Literatidra
S. + +
12 mes 3,97 £ 042 340£0,32 1. Reginster JY, Delmas PD. Prevention and treatment of postmenopausal osteopo-
Flexia trupu rosis. In Rizoli R, eds: Atlas of Postmenopausal Osteoporosis, London, Science

Press, 2004:63-64.

rectus abdominis
( ) 2. Kolektiv autorov. Pohybovy systém a zafez. Praha, Grada Publishing, 1997:

0 mes. 3,06 + 0,31 3,14+0,25 167-178.
3. Rodan P. Pohybova aktivita a lieCebna rehabilitdcia v prevencii a liecbe osteopo-
6 mes. 3,65 +0,21* 3,04 £ 0,28 rézy. Rehabilitdcia 1998;4:229-231.
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12 mes. 3,71 £0,33" 3,03+£0,39 s osteoporézou. Osteologicky buletin 1997;2:49-51.
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0 mes. 345£0.24 3,58£0,36 7. Zvarka J. Rehabiliticia pri osteoporéze. In: Rovensky J a kol: Rheumatoldgia
v tedrii a praxi V. Martin, Osveta, 1998:973-977.
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12 mes. 4,13 0,33 3,57 £ 0,44 tislava, SAP, 1998: 116—-121.
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LIECREH 1995:219-249.
Hodnoty st priemery + smerodajnd odchylka 14. Harrison JE, Chow R, Dornan J et al. Evaluation of a program for rehabilitation
p <0,05; *p < 0,01 of osteoporotic patients 1993;3:13-17.
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Vyznam sexualnich steroidli pro integritu skeletu

|. ZOFKOVA, K. ZAJICKOVA

Endokrinologicky stav a 3. lékarska fakulta UK, Praha

SOUHRN

Zofkova L, Zajickova K.: Vyznam sexualnich steroidii pro integritu skeletu.

Sexualni steroidy svym vyznamem pro kost pfevysuji klasické osteotropni systémy parathormon - 1,25(OH), vitamin D a somatotropin — IGF-I. Estro-
gen piisobi na nékolika urovnich kostni remodelace a je stejné vyznamnym prediktorem kostni hmoty u Zen i u muz. Mimofadny vyznam estrogenu
pro integritu kosti obou pohlavi pravdépodobné souvisi s vyvojem specifickych jadernych receptorti v ¢asné fazi evoluce davno pied vznikem recepto-
it androgennich. Autofi prokazali asociaci cirkulujicich prekurzort sexuéalnich steroida s kandidatnimi geny pro kostni hmotu. Tato vazba podporuje
hypotézu o spole¢né evoluci dvou vyznamnych funkéné propojenych systémii — skeletu a reprodukce. V piehledu je vénovana pozornost mechanizmtm
ucinkt sexualnich steroidi ve fyziologii a v procesu starnuti kosti.

Kli¢ov4 slova: sexualni steroidy — estrogen - testosteron — dehydroepiandrosteron —androstendion — kostni remodelace —~kandidétni geny kostniho me-
tabolismu - evoluce.

SUMMARY

Zofkova L, Zajickova K.: Importance of sexual steroids for integrity of the skeleton.

Importace of sexual steroids for the skeleton exceeds that of other classic calciotropic systems such as parathyroid hormone - 1,25(0OH), vitamin D
or somatotropin — IGF-I. Estrogen acts at several levels of bone remodeling and it is a potent predictor of bone mass in women as well as in men. Ex-
traordinary importance of estrogen for integrity of male and female skeleton is probably connected with development of specific nuclear receptors ear-
ly in the evolution, long ago before androgen receptors. Authors observed association between circulating precursors of sex-steroids and some candi-
date genes for bone mass. This association strengthens the hypothesis on common evolution of both important interrelating systems — the skeleton and
reproduction. In this review the attention is devoted to mechanisms of sex-steroid action and their role in the processes of bone development and aging.
Keywords: sexual steroids — estrogen — testosterone — dehydroepiandrosterone — androstenedione — bone remodeling - candidate genes for bone me-
tabolism — evolution.
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Uvod

Involuéni osteopordza je povaZzovdna za jedno z nejzdvaznéjsich
onemocnéni souvisejicich se starnutim. Postihuje 35 % postmeno-
pauzélnich Zen bilé populace a 19 % muzi. Osteoporéza vyznam-
né zvySuje morbiditu i mortalitu postiZenych jedinct nebof je spo-
jena s vysokym rizikem fraktur.

Hlavnimi hormondlnimi okruhy regulujicimi kostni metabolis-
mus jsou sexudln{ steroidy (estrogeny, androgeny a jejich prekurzo-
ry) a systémy somatotropin — IGF-I a PTH - 1,25(OH),vitamin Ds.

Vyvoj problematiky. Vysoky vyskyt osteoporézy u postmeno-
pauzdlnich Zen a zmirnéni ztraty kostni hmoty pfi substituci estro-
geny jsou ddvno zndma pozorovani. V roce 1998 Riggs a spol. [1]
poukdzali na Sir$i patogeneticky vyznam deficitu estrogent — pri
vzniku ¢asné (akcelerované) i pozdni (pomalé) ztraty kostni hmo-
ty u Zen a na vyznam estrogend pro integritu kosti muzské.

Zdroje sexuélnich steroidii u Zen. Estrogeny jsou tvofeny z 95 %
v ovariu, zbytek vznikd periferni konverzi z androgent. Testoste-
ron je v premenopauze syntetizovan z 25 % v ovariu, z 25 % v nad-
ledviné a z 50 % periferni konverzi. Substraty (meziprodukty) pro
intra- i extragonaddlni syntézu sexudlnich steroidd jsou C19 an-
drogeny, z nichz DHEA je produkovén prevazné v kufe nadledvi-
ny, zatimco 84- androstendion v nadledviné a ovariu.

Sexudlni steroidy jsou syntetizovany také v kosti, kde byly iden-
tifikovany klicové enzymy steroidogeneze aktivované 1,25(OH),
vitaminem D a inhibované glukokortikoidy. Jsou jimi 178 hydro-
xysteroid dehydrogendza (pro syntézu testosteronu z androsten-
dionu), aromatiza (pro konverzi androgenu na estrogen) a 5a re-
duktdza (pro syntézu dihydrotestosteronu). Lokdlné produkované
sexudlni steroidy maji v kosti vyznamnou parakrinn{ funkei [2].

Molekuldrni mechanizmy plsoben{ estrogenu na kost

Estrogen ovliviiuje kost pfimo prostiednictvim alfa a beta recep-
tort jadernych, cytosolovych a membranovych na osteoblastech,
osteoklastech a osteocytech. Molekula estrogenniho receptoru
(ER) je obdatena jednou doménou pro vazbu na DNK a dvéma do-
ménami pro vazbu transkripénich faktora. Neaktivni estrogenni re-
ceptor (ER) je vazan na heat shock protein.

Aktivace ER — genomicky a negenomicky efekt estrogenu.
Po stimulaci ER dochdzi k uvolnéni heat shock proteinu a ke vzni-
ku komplexu ligand/receptor, jenZ je dimerizovdn a konformovan.
Poté dochazi k odkryti domény pro vazbu na ERE (estrogen res-
ponse element) v promotorové oblasti cilového genu a na AP-1 lo-
kusu DNK [3]. Kromé klasického ERE a AP-1 se pfi aktivaci re-
ceptoru mohou uplatnit i dalsi transkripéni faktory, jaderny faktor
NFkB a Spl, a to nezavisle na ERE (obr. 1) [4,5]. Genova tran-
skripce je indukovina interakci koaktivitort a korepresora s akti-
vacni funkei AF-1 nebo AF-2. Zatimco AF-1 je nezdvisld na ligan-
du, AF-2 se vdze na specificky ligand a urCuje tak tkdnovou
specificitu hormonu [6]. Sekrecni odpovéd indukovand genomic-
ky je pomald. Rychly, negenomicky efekt je zprostfedkovan mem-
branovymi receptory cilovych bunék s tcasti G-proteint a nésled-
nou aktivaci kalciovych kandll, adenylatcyklazy, fosfolipizy C
a tyrosin kindzy [7].

Cilovymi tkdnémi estrogenu jsou Zenské reprodukéni orgdny
véetné ovarii, testes, ale i dalsi tkan¢ s 10—1 000krat nizZ§im poctem
receptord, jimiZ jsou hypofyza, mozek, nadledvina, endotel a sva-
lovina cévni stény (aktivace syntdzy vazodilatacniho plisobku
NO), jatra (Gtlum produkce LDL cholesterolu a vzestup hladiny
HDL- cholesterolu), plice, prostata, ledvina a kost [8].
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Vliv estrogenu na kost

Estrogen tlumi kostni resorpci pfimym pusobenim na ERa
a ERB. Ob¢ formy receptorti maji stejné vazebné domény, ale ERB
ma efekt Castecné antagonisticky, takZe vyrazeni ERB obvykle
zvysi citlivost ERa na estrogen [9]. ERa byly prokazany v kosti
kortikalni, zatimco ERB v kosti trabekuldrni. Prvé jsou kédovany
na 6. chromosomu a polymorfismy Xbal a Pvull, druhé na 14.
chromosomu. Estrogen prostfednictvim ERa tlumi apoptézu
osteocytu a tim senzibilizuje mechanostat — zpétnovazebné zafize-
ni na osteocytech, které aktivuje kostni resorpci nebo novotvorbu
v zévislosti na objemu kostni hmoty. V menopauze v disledku sni-
zené citlivost mechanostatu, zafizeni indukujictho novotvorbu
nebo ztratu kosti v zdvislosti na aktudlnim stavu kostni hmoty, do-
chdzi k nepfiznivému poméru mezi piiristkem a ztrdtou kosti
ve prospéch jejtho ubytku [10].

Estrogen tlumi produkci osteoresorpénich cytokina (IL-1, IL-6,
TNF-a, GM-CSF) a PGE, monocyty i kostnimi butikami [11, 12].
Blokuje expresi NFkB (RANKL) v osteoblastech, tlumi diferen-
ciaci a aktivaci osteoklastd a indukuje jejich apoptézu. Stimuluje
produkci protiregulacniho peptidu osteoprotegerinu (OPG) [4].
Vyslednym efektem je zpomaleni resorpce kosti. Estrogen také
zvySuje pocet a mitogenni aktivitu osteoblastt, prodluzuje fazi no-
votvorby kosti a stimuluje syntézu prokolagenu. Fyziologicky vy-
znam estrogenu spo¢ivd i ve stimulaci produkce insulin-like-
growth faktoru (IGF)-I a 1,25(OH), vitaminu D a v senzibilizaci
jejich receptoru.

Fyziologicky vyznam estrogenu pro kost

Estrogen spolu s androgeny zrychluje pubertdlni zran{ a sexudl-
ni dimorfismus skeletu, rdst kosti do délky, periostalni apozici
a ztlustén{ trabekul. Spolu s androgeny a rustovymi faktory ury-
chluje nardst kostni hmoty (peak bone mass) u obou pohlavi a zpo-

maluje jeji ibytek béhem starnuti [13]. Zajistuje integritu kostni
mikroarchitektury. Estrogen je prvofadym prediktorem kostni

hmoty, a to i u muzi [14].
Disledkem fyziologického deficitu estrogenu u Zen je meno-
pauza. Z hlediska kostniho metabolismu je tfeba rozliSovat jeji Cas-

Obr. 1

Estrogenni signalizace — genomicky Gc¢inek. Ligand — 17B-estradiol
po presunu k jadru vytvoii komplex s estrogennim receptorem (ER).
Néasleduje dimerizace a konformacni zména v transkripéné kompe-
tentni komplex, ktery se vaze na responsivni prvky v cilovém genu

citlivém na estrogen. Mimo klasické ERE a AP-1 lokusy existuji

dalsi transkripéni faktory — NFkB a Spl, které mohou reagovat

s estrogennimi receptory a modulovat genovou transkripci
(podle: J. E. Compstonové [27]).
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nou a pozdni fazi. V prvnich 4-5 letech po ztraté menstruac¢niho
cyklu dochdzi k remodelacni nerovnovaze, kdy se resorpce kosti
v disledku zvySen{ aktivacni frekvence (zmnozeni kostnich remo-
dela¢nich jednotek) zrychli az o0 90 %, zatimco formace se zrychli
jen o 45 % [15]. Soucasné je vyznamnou mérou tlumena funkce
mechanostatu. Disledkem té€chto zmén je ztrata prevazné trabeku-
larn{ kosti. Pozdéji (10-15 let po menopauze) dochdzi k tGtlumu
osteoblastické funkce, ke zpomaleni syntézy 1,25(OH), vitaminu
D a v dusledku negativni bilance kalcia k druhotné hyperparaty-
redze. V této fazi ubyva predevsim kost kortikdlni [16].

Estrogen a muZska kost

Estrogen je dominantnim hormonem kontroly kostni resorpce
a mechanostatu i u muzi. U ERa knockoutovanych myS$ich samctu
byl pozorovan 25% tubytek kostni hmoty a zdstava ristu dlouhych
kosti. Pozitivni ucinek testosteronu je CdsteCné zprostfedkovdn
estrogeny vznikajicimi z androgeni pisobenim tkanové aromatd-
zy. Knockout genu pro aromatdzu ma za nésledek sniZeni objemu
trabekularni kosti [17].

Androgeny a kost

Podobné jako estrogeny pozitivné ovliviiuji kost obou pohlavi,
androgeny pusobi i na kost Zenskou, a to prostfednictvim recepto-
ri v osteoblastech, osteoklastech a osteocytech [18]. Ukazuje se,
Ze vyznamnou roli maji androgeny produkované piimo v kosti
puisobenim Sa-reduktidzy a 17B-hydroxysteroid-dehydrogendzy.
Na kost piisobi nejen piimo, ale i prostfednictvim estradiolu a es-
tronu, na néZ jsou konvertovany.

Také odpovéd kosti na androgen je jednak pomald, indukovana
aktivaci osteoklastickych jadernych receptora a jednak okamzitd,
zprostiedkovand negenomicky membranovymi receptory. Andro-
geny, podobné jako estrogeny, tlumi produkci osteoresorpcnich cy-
tokind a odpovéd kosti na osteoresorp¢ni pusobeni parathormonu.
Naopak pozitivné ovlivituji aktivitu osteoprotegerinu a proliferaci
a mitogenn{ aktivitu osteoblastii. Androgeny vyznamnou mérou
ovliviiuji kostni metabolismus zvySenim exprese ristovych fakto-
rt a jejich receptort, pfedev§im IGF-I, TGF (transforming growth
factor) o a TGFp [19].Vysledkem je posun rovnovdhy kostni remo-
delace ve prospéch novotvorby. Androgeny mimoto zlepSuji bilan-
ci kalcia v organismu stimulac{ vstfebdvani{ iontu ve stievé. Speci-
fickym projevem vlivu androgent je vzestup periostdlni apozice
kosti, efekt, ktery vyrazné diferencuje kost muzskou a Zenskou.

Vyznam nedostatku androgend pro muZskou a Zenskou kost

Fyziologicky pokles hladin androgenti u muzt je projevem an-
dropauzy, jez v disledku pozvolného ttlumu produkce testostero-
nu i estrogenu vede k poklesu formacni a vzestupu resorpéni akti-
vity a ke ztraté kostni hmoty. Soucasné v dusledku vzestupu hladin
SHBG klesd biologickd dostupnost sexudlnich steroidti. Pulzatilni
sekrece somatotropinu se oplostuje a klesd produkce IGF-1 a IGF
binding proteinu-3. Fyziologické zpomaleni metabolizace vitami-
nu D v pribéhu starnuti vede k druhotné hyperparatyreéze a k dal-
Simu zrychleni ztraty kortikdlni kosti. Dusledkem dlouhodobého
nedostatku androgend nebo rezistence jejich receptori u muzu
iu Zen je zrychleni kostni remodelace a vznik osteoporézy [20].

Genetick4 kontrola syntézy sexudlnich steroidd a jeji souvislost
s kontrolou kostniho metabolismu

Je zndmo, Ze transport a Stépeni cholesterolu jsou kédovany ge-
nem pro mitochondridlni enzym — CYPI11Al (polymorfismus
P450). Inicidlni faze steroidogeneze, syntéza 17-OH pregnenolonu
a DHEA je pak determinovadna genem pro CYP17 [21], zatimco
syntéza dalsich mezi¢lankt androstendionu a testosteronu je kddo-
vana geny pro 3B-hydroxysteroidni dehydrogendzu a 17-hydroxys-
teroidni dehydrogendzu a genem pro CYP19 [22]. Syntéza estro-
genu je pod kontrolou genu pro aromatdzu.
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Pfedmétem naseho vyzkumu bylo sledovani vztaht mezi hladi-
nami sexudlnich steroidd, pfedevsim jejich prekurzortu k vybranym
kandidatnim gentim pro osteoporézu. Asociacni studie provedené
na souboru nesubstituovanych postmenopauzdlnich Zen pfinesly
prukaz vazby nékterych jednotlivych krokt steroidogeneze k tém-
to geniim. Prekvapivym zjiSténim byla vazba Casné faze steroido-
geneze — produkce DHEA z cholesterolu ke genim pro VDR
(Fok I polymorfismus) [23] a ke genu pro apolipoprotein E (ApoE)
[24]. Nejvyssi hladiny dehydroepiandrosteronu byly zaznamenany
u nositelek genotypt Ff a E3/4. Dalsi krok steroidogeneze — pro-
dukce androstendionu byl vdzdn na gen pro ERa [25] a na gen pro
kalcitoninovy receptor [26]. Konecnd fdze steroidogeneze — pro-
dukce testosteronu byla pak vdzdna na gen pro ApoE [24]. Synté-
za a metabolismus nejvyznamnéjsich osteotropnich hormoni — se-
xudlnich steroidd jsou tedy pravdépodobné determinoviny
polygenné se spoluticasti kandidatnich genti pro kostni metabolis-
mus.

Z dosavadnich poznatki i z naSich vysledka vyplyva, Ze mezi
sexudlnimi steroidy a kosti je vzdjemnd funkéni vazba vysvétlitel-
na spolec¢nou evoluci reprodukéniho systému a kalciového meta-
bolismu. Jiz u ptdkt reprodukce zdvisi na mineralizaci vaje¢né
skofdpky. Geneticka kontrola steroidogeneze a kalciového metabo-
lismu stejnymi geny je pravdépodobné projevem spole¢né evoluce
dvou vyznamnych a funkéné propojenych systému — skeletu a re-
produkce. Tuto hypotézu by posilila identifikace dalSich spolec-
nych gent pro kost a steroidogenezi. Vyzkum v budoucim dese-
tileti bude také pravdépodobné sméfovat k hleddni novych
modulatorti ER se selektivnim t¢inkem na kost a k jeho vyuZziti
v 1é¢bé muzské osteopordzy. Klinicky vyznam by mohla mit apli-
kace estrenu, ,.idedlniho* syntetického estrogenu s minimdlnimi
vedlej$imi ucinky, puasobiciho negenomickych mechanizmem.
Hlubsi poznani patofyziologie pubertdlni kosti umoZni vyuZit se-
lektivni sexageny k modulaci ndrastu kostni hmoty v peripubertél-
nim véku.

Gegotypizace [cit. 26] byla podporena grantem NR/7827-3 IGA
MZ Ceské republiky.
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Dominantni vlivy akcelerujici nebo retardujici ridnuti a houstnuti
kortikalis

M. PETRTYL, J. DANESOVA

Ceské vysoké uceni technické v Praze, Fakulta stavebni, Laborator biomechaniky a biomateridlového inZenyrstvi

SOUHRN

Petrtyl M., Danesova J.: Dominantni vlivy akcelerujici nebo retardujici ¥idnuti a houstnuti kortikalis.

PiedloZend prace je zaméfena na exaktni analyzy procesi houstnuti a fidnuti kortikalis. Originalnim zptsobem je ukdazano, jak matematicky model
komplexniho biomechanochemického systému (na priklad kompakty) umoznuje exaktné predeterminovat a definovat zédkladni dominantni vlivy, Fidi-
ci jeji houstnuti a Fidnuti. Rychlosti biochemickych reakei pfi procesech ubytku kortikalis nebo jejiho tvofeni jsou ovliviiovany nejenom chemickymi
a genetickymi uéinky, ale i i¢inky mechanickymi (biomechanickymi). I kdyz ,,pfiroda nevi“ o existenci kladnych nebo zapornych znamének, které jsou
soucasti exaktnich modelt — ,,obrazt pfirody® — ,,citi jejich existenci a velmi citlivé na né reaguje. Signum (znaménka) zmén napéti (resp. signum zmén
deformaci) predeterminuji dominanci vlivii akcelerujicich nebo zpomalujicich houstnuti nebo fidnuti tkané. K houstnuti kortikalis dochazi, kdyz cel-
kové objemové zmény n; (sledované reaktantni slozky) jsou zaporné (n; < 0), tj. kdyZz se objem hmotnostni jednotky zmensi. Ridnuti nastava, kdyz cel-
kové objemové zmény n; (sledované reaktantni slozky) jsou kladné (n; > 0), tj. kdyZ se objem hmotnostni jednotky zvétsi. Proces houstnuti a fidnuti v kos-
ti zavisi nejenom na dominanci objemovych zmén, ale i na zménach napéti v jejim elementu. Zménou napéti Ap lze proces houstnuti nebo fidnuti ve
tkani urychlit nebo zpomalit. Jestlize zmény mechanického napéti v kosti jsou zdporné, dochazi k retardaci jejiho houstnuti a k akceleraci jejiho fid-
nuti. Jestlize zmény mechanického napéti v kosti jsou kladné dochazi k akceleraci jejiho houstnuti a k retardaci jejiho fidnuti. V presentovaném exakt-
nim ,,obrazu“ houstnuti a fidnuti kortikalis je prokazano jak dominantni a nezastupitelnou roli sehravs dynamické namahdani tkani. Dosazené vysled-
ky jsou vyuzitelné v klinické praxi.

Kligov4 slova: biomechanika — biochemie — kortikalis — houstnuti/Fidnuti kosti — regulatory houstnuti/fidnuti — rychlost houstnuti/fidnuti — zmény na-
péti — objemové zmény — retardace houstnuti/fidnuti kosti — akcelerace houstnuti/fidnuti kosti.

SUMMARY

Petrtyl M., Danesova J.: The dominant influences accelerating or retarding the changes in cortical density.

Limit cycles of bone remodelling are regulated biomechanically and biochemically (genetically). The speeds of biochemical reactions (i.e. the speeds
of intense metabolic processes) depend on the volume changes of molecular mixtures and on the stress changes in a bone element. Processes of densi-
ty depend on both the dominant volume changes of molecular mixtures and stress changes. The resultant speed of the j biochemical reaction, which
forms part of biochemical (metabolic) processes in the bone tissue (in the remodelling limit cycle) is dependent on the product of speeds of the bio-
chemical reaction initiated biochemically (resp. genetically) and on the speeds of chemical reaction initiated biomechanically. The jt biochemical re-
action is influenced by the internal — primary chemical (genetical) effects and the external — biomechanical effects, i.e. stress changes Ap. The density
of bone can be increasing when the stress changes in bone have the positive signum. The dynamic stress/strain changes in bone play the dominant ro-
le at both the thickening and thinning processes. The presented results are useful for clinical purposes.

Keywords: biomechanics — biochemics - corticalis — grow of bone density — bone structural regulators — speed of bone density — stress changes —volu-
me changes — retardation/acceleration of bone density.
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1. Uvod sorpci kortikalis (obr. 2).

Remodelaéni procesy v kortikalis probihaji v limitnich cyklech
stiidanim intenzivnich biochemickych reakci se slabé staciondrni-
mi stavy [1,2]. Existence slabé staciondrnich stavi je podminkou
néslednych intenzivnich metabolickych procest (biochemickych
reakci) a naopak.

Béhem biochemickych reakei dochdzi v uvazovaném objemo-
vém mikro/nanoelementu kosti ke zméndm koncentraci moleku-
larnich smési. Tyto zmény koncentraci jsou disledkem komplex-
nich metabolickych procesi, které jsou ovlivnény zménami
exprese genl (tj. v pfipadech, kdy se uplatiiuje genomovy mecha-
nizmus) nebo jsou disledkem zmén proteind (tj. zmén jejich funk-
ci uvnitf butiky), a to bez vlivu genii (obr. 1).

Kromé téchto dvou fundamentdlnich procest (bez vlivu genu
a s vlivem genu), existuje velmi dilezity primarn{ vliv mechanic-
ky/biomechanicky. Klein-Nulend, E. Burger dokazali [3], Ze pii
mechanicky iniciovaném toku extraceluldrni tekutiny v lakundch
osteocytl, dochdzi ke stimulaci osteoreceptorti (integrini o, B)
a nasledné k produkci prostaglandinu PG2, ktery piispivad k re-

Souhrnné feceno, biochemické reakce mohou byt ovlivnény:
a) chemickymi G¢inky (bez genetickych vlivil), b) chemickymi
u¢inky u nichZ se uplatiiuje genomovy mechanizmus, c) biome-
chanicky.

Role biomechanickych uéinkt pii metabolickych procesech
v kortikalis byla dosud zkoumdna a ovéfovana velmi sporadicky.
Nejsou exaktné popsiny rychlosti metabolickych procesd houst-
nuti nebo fidnuti kosti v z4vislosti na objemovych zménach mole-
kularnich smési (verifikovaného elementu tkdn€) a neni znam4 ro-
le vlivu zmén napéti ve tkéni pfi jejim houstnuti nebo Hdnuti.

Tato price je zaméfena na analyzu dynamiky metabolickych
procesti houstnuti a ridnut{ kortikalis. Cilem je formulovat funda-
mentélni principy, tykajici se vlivu mechanického/biomechanické-
ho naméhén{ na akceleraci/retardaci houstnuti nebo ¥idnut{ kosti.
Price je zaméfena i na raciondlni vyuZiti presentovanych zavéru
v klinické praxi.

Pozastavme se nejdiive a ve stru¢nosti u nékterych hlavnich re-
guldtort vlastnost{ a struktur kosti. Genové regulétory jsou dilezi-
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té pro tvorbu tkédni, na priklad pro jeji mi-
neralizaci [4]. Geny jsou citlivé na specific-
ké hormony [5]. Napiiklad parathormon
(PTH) je hormondlnim peptidem, ktery re-
guluje bunéény metabolismus v kosti, sni-
Zuje kolagenni syntézu (osteoid) a naopak
zvySuje osteokalcinovou genovou expresi
[6]. PTH v kosti stimuluje mnohondsobné
bunécné signaly [6] a reguluje kalciovou
homeostdzu v séru [8]. Hormony iniciuji
genovou aktivitu a prostfednictvim gent
ovlivityji (sekundarné reguluji) biochemic-
ké procesy v kosti.

Jinym piikladem je genova regulace kost-
ntho sialoproteinu (BSP), kterd je dulezita
pro diferenciaci osteoblastli a pro minerali-
zaci osteoidu [9]. BSP je (spolu s osteopon-
tinem OSP) hlavnim proteinem kostni mat-
rix [4]. BSP je regulovdn hormondlnim
peptidem (PTH, viz vySe) pomoci genové-
ho mechanizmu [10]. Je produkovan oste-
oblasty, béhem mineralizace osteoidu [4]
a je prominentni komponentou pfi formaci
kosti [11,12,13,14]. Sialoprotein mé funkci
nejenom regulacni, ale i strukturdlni [10].

Hormondlni regulace sehrdva dtlezZitou
roli i pfi produkei osteopontinu (OSP). Os-
teopontin je fosfore¢ny mimobunécny pro-
tein (nalézajici se v matrici kosti) [15].
Vznikd v kostni matrici pfi jeji mineralizaci
z transformovanych bunék [13,14,4]. Spolu
s kostnim sialoproteinem (BSP) je jejim do-
minantnim proteinem.

Mineralizace osteoidu je regulovdna téz
D-vitaminem [1,25-(OH),Ds], [16]. Vita-
min D moduluje a fidi uvoliiovdni kalcio-
vych iontd butikami do mineralizované tka-
né [16,17].

Velmi vyznamnou roli pfi rekonstrukci
kosti (jeji regeneraci) sehravaji ristové fak-
tory. Ristové faktory, spolu s alkalickou
fosfatdzou, akceleruji regeneraci tkdné [18].

Vyse uvedené biochemické (metabolic-
ké) procesy v kosti byly vétSinou sledovany
bez zohlednéni biomechanickych vliva,
které sehrdvaji zcela neopominutelnou roli
pfi houstnuti a fidnut{ kosti. A pravé na ty-
to vlivy je zaméfena tato prace.

Pri analysach zmén hustoty je tfeba velmi
disledné rozliSovat houstnuti nebo fidnuti
ve tkdni a houstnuti nebo fidnuti tkané.
Pfi zménach hustot ve tkdni jsou vyhradné
sledovany variace koncentraci molekular-
nich smési, a to vzdy jen jisté komponenty
(j-té biochemické reakce), na piiklad mole-
kuldrni smés osteoidu, molekuldrni smés
osteoklastu atp., zatimco pfi analysich hus-
toty tkdn€ (jako makrocelku) je tkan po-
suzovdna z globdlntho pohledu. Zvyseni
koncentrace molekularnich smési (na sle-
dované molekularn{ urovni tkané) je koinci-
dentn{ se zvySenim hustoty (na makrourov-
ni). Hustota kostni tkdné-makrohustota je
mérnd (specifickd) hmotnost kosti vztaZend
k objemovému jejimu elementu (na makro-
drovni, pifipadné na mezourovni). Kostni

Obr. 1
Dvé cesty bunécné exprese, vlevo — funkéni zménou proteinli (bez vlivu genomového
mechanizmu), vpravo — zménou genové exprese (vlivem ,zapojeného“ genomového

mechanizmu)
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Obr. 2
Schéma produkce prostaglandinu PG2, ktery prispiva k resorpci kortikalis. Deformace
mineralizované matrice (vyvolané mechanickym/biomechanickym zatizenim skeletu) iniciuji
tok extracelularni kapaliny v lakunach osteocytd. Smykovy tok této kapaliny (v tangencialnim
sméru k povrchu lipidové membrany) namaha povrchové bunécné osteoreceptory, které
prenaseji biomechanochemicky signal do intracelularnino prostoru osteocytu [3].
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hmota je heterogenni biosubstance, majici jistou hmotnost a skla-
dajici se ze strukturdlné odliSnych urovni. Na piiklad zvySovani
hladiny minerald v osteoidu, biochemicky popsané na molekular-
ni drovni zménou koncentrace molekuldrni smési osteoidu, je na
makrotdrovni registrovdano zvySenim mérné (specifické) hustoty
a navySenim kostni hmoty.

Procesy fidnuti (resorpce) kortikalis jsou popsdny dvéma funda-
mentdlnimi stechiometrickymi rovnicemi [1,2]:

D1+D2:>D3+D4 (1)
D3 +D5:>D6 (2)

kde

D1 je smés (substance) latek iniciujicich fizi mononukledrnich
bunék na osteoklasty,

D2 jsou mononukledrni buriky a jimi produkované enzymy,

D3 jsou populace osteoklastti vzniklé fizi z mononukledrnich bu-
nék,

D4 je odpadovy substrat, ktery je produktem biochemickych reak-
cf pfi fizi mononuklearnich bun¢k na osteoklasty,

D5 je ,stard” mineralizovand kostni tkan, tj. tkan kterd vznikla
v pfedchozim remodela¢nim cyklu,

D6 jsou zbytné produkty aktivity osteoklastil s tkdni, vzniklé de-
gradaci organické a anorganické slozky kostni tkdné.

Pro rychlost biochemickych procest dle stechiometrické rovni-
ce (1) a (2)) je rozhodujici objemova zména n, osteoklastii a zmé-
ny napéti Ap = p — p., viz ddle (dominantné iniciované dynamic-
kym zatéZovanim tkdné). Objemovd zména n, osteoklastd je pro
prubéh téchto reakci dominantni komponentou.

Proces houstnuti (aposice) tkdné jsou popsdny tfemi stechiome-
trickymi rovnicemi (3), (4) a (5) [1,2]:

D2+D5iD7+D8 (3)
D9+D7:>D10+D11 (4)
D12+D10iD]3+D14 (5)

D7 jsou vznilé osteoblasty a jimi produkované enzymy a dalsi
syntetické slozky, regulujici a spoluvytvarejici organickou
(nemineralizovanou) matrici — osteoid,

D8 jsou zbytné produkty vzniklé degradaci organické a anorga-
nické slozky kostni tkdné dusledkem aktivity mononuklear-
nich bunék,

D9 je substrat (extraceluldrni tekutina) obsahujici na pfiklad me-
tabolity, latky energeticky podporujici funkce remodelace,
ionty, cukry, aminokyseliny, kalcitonin (produkovany Stitnou
Zlazou a vneseny do krve) a soubory dal$ich latek.

D10 je osteoid, tj vysokomolekuldrni (kolagenni) komponenta
mezibunécné hmoty neobsahujici mineraln{ slozky.

D11 je odpadovy substrdt, ktery je produktem biochemickych
oxydacnich procest a ostatnich reakci pti vzniku prebytec-
nych (odpadnich) nizkomoldrnich produktd, jako je na pi.
kyseld fosfatdza aj.

D12 je substrat, ktery obsahuje komponenty iniciujici naslednou
mineralizaci osteoidu.

D13 je substrit, tj. komplex nadbyteénych a odpadnich produkti
z pfedchozich biochemickych reakci, umoziuyjicich a regulu-
jicich remodelacni procesy.

D14 je vysokomolekuldrni mineralizovany kolagen, tvorici novou
extraceluldrni matrici.

2. Rychlosti biochemickych procest
Rychlosti jednotlivych biochemickych reakci dle rovnic (1) az
(5) jsou vyrazné z4vislé na objemovych zm&ndch dominantnich

komponent (reaktantech, molekuldrnich smésich) a na zménéch
napéti. Pro prvni reakci (1), jak bylo vySe uvedeno, je rozhodujici
(kromé& zmén napéti) objemova zména osteoklasti n,, pro tieti bi-
ochemickou reakci (3) je rozhodujici (kromé zmén napéti) obje-
mova zména osteoblasti N3, pro ¢tvrtou biochemickou reakci (4) je
rozhodujici (kromé zmén napéti) objemova zména osteoidu n,, pro
patou biochemickou reakci (5) je rozhodujici (kromé zmén napéti)
objemovd zména mineralizovaného osteoidu ns. Tyto zdvislosti
jsou nédstrojem pro exaktni anal§zy procesd fidnuti a houstnuti
v kostni tkdni. Disledkem tEchto dil¢ich procest (tj. soubort
vSech biochemickych reakci (1) az (5)) je celkové houstnuti, resp.
celkové fidnuti kostni tkan€, v globalnim pohledu.

Globélni fidnuti kostni tkdné (v integrdlnim, celkovém pohledu
na tkdn) je posloupnost (fetézec) biomechanochemickych procesu
(tj. biochemickych reakci a staciondrnich stavi), jejichz vysled-
kem je zmenSeni hustoty kostni tkdn€ (ve sledovaném jejim ele-
mentu). Globélni houstnuti tkdn€ (v integralnim, celkovém pohle-
du na tkan) je posloupnost (fetézec) biomechanochemickych
procest (tj. biochemickych reakci a stacionarnich stavi), jejichz
vysledkem je zvétSeni hustoty kostni tkdn€ (ve sledovaném jejim
elementu).

Proces houstnut{ kostn{ tkdné (v jejim objemovém elementu) je
charakteristicky tim, Ze hmotnostn{ jednotka této tkané (na priklad
1 g nebo 1 mg) zaujme mensi objem neZ méla na pocatku houst-
nuti. To znamen4, Ze do§lo k nértistu kostni tk4ng, tj. zvétsila se je-
j{ hustota, tzn., Ze vyslednd objemova zmé&na kostn{ tkén& je men-
51 jak nula.

Proces fidnuti kostni tkdn€ (v jejim objemovém elementu) je
charakteristicky tim, Ze hmotnostni jednotka této tkané (na priklad
1 g nebo 1 mg) zaujme vEtsi objem nez méla na pocatku fidnuti.
To znamend, Ze doslo k dbytku kostni tkdné, tj. zmenSila se jeji
hustota, tzn., Ze vyslednd objemova zmé&na kostni tkdné je vetsi jak
nula.

Rychlosti biochemickych reakci jsou ovliviiovany nejenom che-
mickymi a genetickymi ucinky, ale i d€inky mechanickymi (bio-
mechanickymi). Obecné feceno, rychlost k; (j-té biochemické re-
akee, j =1, 3,4, 5) je funkei jak objemovych zmén n, sledovanych
reaktantnich sloZek molekuldrni smési tkdné, tak i zmén napéti
Ap =p —pe, kde pe je napéti v elementu kostni tkdné za staciondr-
niho stavu.

Pro rychlost j-té biochemické reakce (j =1, 3, 4, 5) remodelova-
né kostni tkdané plati exponencialni rovnice [1,2,19,20,21]:

k= Aje A ©)

kde

Ap jsou zmény napéti v elementu kostni tkang,

n; jsou objemové zmény sledovanych reaktantnich sloZek v ele-
mentu kostn{ tkdné vzniklé G¢inkem:

a) chemickych latek (které jsou primdrn€ iniciovdny mechanic-
kymi Gcinky), a které vyvoldvaji objemové zmény ny, sledova-
nych reaktantnich sloZek (na pfiklad smykovym tokem extra-
celuldrni tekutiny v lakunéch osteocyti);

b) chemickych latek, transformovanych v buiikdch pfi ,,vypnu-
tém* genomovém mechanizmu, které primarné (nebo sekun-
darn€) vyvoldvaji objemové zmény njs, sledovanych reaktant-
nich slozek;

¢) chemickych latek (vzniklych v souCinnosti s genomovym me-
chanizmem), vyvoldvajici objemové zmény N sledovanych
reaktantnich slozek;

A; je soucinitel zavisly na hodnoté rovnovazného stavu tkdné.

Pro celkovou (vyslednou) objemovou zménu n; sledovanych re-
aktantnich sloZek (j-té biochemické reakce) a za predpokladu plat-
nosti principu superpozice muzeme psat:

(132
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Obr. 3
M = Njm + Nichp * Niche @) Pribéh funkce vysledné rychlosti k; biochemické reakce je Gmérny
exponencialni funkci e = (Mjm+ Mjen)- AP,
Slougenim objemovych zmén Ny, od primédrnich chemickych V tomto pFl’pad{e je funkce k; kl?sajici. Houstnuti vvkostnl’ tkani
¢inkl (bez soucinnosti s genomovym mechanizmem) s objemo- nastartované objemovou zmenou N, se bude pfi poklesu
vymi zménami Ny, (od chemickych Gcinkd iniciovanych v sou- napeti p (vzhledem k pe, 4. pri Ap < 0) tlumit - retardovat.
¢innosti s genomovym mechanizmem) v celkové objemové zmény i
od chemickych dc¢inki, dostaneme:
k] :Aj e _(”jm +’7j£U Ap
Mj = Mjm + Njch (8)
Rovnici (6) Ize pomoci rovnice (8) upravit takto: |
k; I
kj=Aje = (Tjm*Mjcn) Ap ©) !
Z rovnice (9) je zifejmé, Ze rychlost j-té biochemické reakce :
(j =1,3,4,5) pfi remodelaci kostni tkané je ovliviiovina zména- I
mi napéti Ap a objemovymi zménami n; = Ny, + Njeh- :
Vzhledem k tomu, Ze rychlost j-té biochemické reakce (j = 1, 3,
4, 5) je funkci objemovych zmén n;s, od chemickych tcinki a ob- I
jemovych zmén ny, od chemickych G¢inki primarné iniciovanych :
mechanickymi vlivy, je tfeba urdit, jaky vliv na rychlost j-t€ bio- |
chemické reakce maji chemické latky (primarné iniciované che- I _
micky, pfipadné€ geneticky) a jaky vliv na rychlost j-t€ biochemic- ! .
ké reakce maji chemické latky (vznikajici primarn€ mechanickymi P <Pe Pe P> Pe P
Ginky). Ap=p-pe<0 Ap=0 Ap=p-pe>0
V kostn{ tkani bé€hem jeji remodelace mohou (v prib&hu kazdé
j-t€ biochemické reakce, j = 1, 3, 4, 5) nastat dva fundamentaln{ Obr. 4
pifpady dominance rychlosti, a to dominance rychlosti kjch(tj- do- Priibéh funkce vysledné rychlosti kj biochemické reakce je Gmérny
minance rychlosti od chemickych G¥inki) nebo dominance rych- exponencialni funkci e =~ (Mjm * Mjcn)- AP |
losti ky, (tj. dominance rychlosti od mechanickych G€inkii). V tomto pfipadé je funkce k; rostouci. Pfi G¢inku chemickych latek,
ProtoZe objemové zmény N, od primarnich chemickych G¢ink na pfiklad 1€kt nebo hormont (N, << 0), dochéazi k houstnuti
a objemové zm&ny Nim od primérnich mechanickych 6&inkd jsou v tkani, a to jen tehdy, kdyZ tkan bude zatézovana (Ap > 0,
mimo stacion4rnf stavy v nerovnovéze, je v rovnici (9) vzdy jedna j. p > pe), jinak dojde k Gtlumu houstnuti v kostni tkani.

z hodnot objemovych zmén fadove vyssi neZ hodnota druhé obje-
mové zmeny (tzn. Nic, << Nj, NEDO Niy << Nji).

Rovnost mezi rychlosti ki (od chemickych téinki) a rychlosti ki=Aje ~(Mjm *Mjeh) Bp
kim (od mechanickych 6¢inki) nastane, kdyZ n, = Njm a nebo kdyz
Ap =0 (tj. p = p.). Absolutni staciondrn{ stav (,,zmrtveni tkdné)
vznikd tehdy, kdyZ zmény napéti jsou nulové (tj. Ap =0, tj. p = p.)-
Pak rychlost biochemické reakce ki, 0od chemickych tcinki se rov- k
nd rychlosti ki, od mechanickych dcinkd, tj. Kin = Kim.

A

3. Principy houstnutf a fidnuti

Signum vysledné objemové zmény n; = Ny, + Niew (pro j = 1, 3,
4, 5) sledovanych reaktantnich sloZek definuje (charakterizuje)
houstnuti molekulérni smési a nebo jeji fidnuti ve tkani pfi j-té bi-
ochemické reakci (j = 1, 3, 4, 5).

Ridnuti ve tkdni nastdva tehdy, kdy? celkovd objemova zména n;»
sledované reaktantni slozky je kladnd (n; > 0), tj. kdyZ dochdzi
ke zvétSeni objemu (hmotnostni jednotky uvazované komponenty).
Jinymi slovy, fidnuti nastane, kdyZ objemové zmény n; jsou klad-

né (tj. hmotnostni jednotka uvazované komponenty zaujme veétsi P <Pe Pe P~ Pe P
objem). Ap=p-pe<0 Ap=0 Ap=p-pe>0
Poznamka:

(1) n; je objemové zména sledovanych reaktantnich sloZek elementu remodelované kostni tkdné (pfi j-té chemické reakci, j = 1, 3, 4, 5); je definovéna ja-
ko funkce zdvisld na poc¢atecni hustoté p,; (i-t¢ komponenty molekuldrni smési) a na aktudlni hustoté p; této substance (viz stechiometrické rovnice).
Na piiklad n, zdvisi na hustoté molekularni smési osteoidu, nebo n; zavisi na hustoté molekuldrni smési osteoklastti, vzniklych fizi z mononukledr-
nich bunék atp.

(2) Fyzikélni vyznam objemovych zmé&n n; reaktantnich slozek je zfejmy z pfedstavy o houstnuti, resp. fidnuti ve tkdni. Jestlize se mérny objem (tj. ob-
jem 1 g sledované reaktantni substance pfi j-t€ chemické reakci) zmensuje (molekuly se ,,zhutiiuji*), systém ,,houstne®, tzn., Ze hustota reaktantnich
slozek roste. Objemovd zm&na n; je z4pornd.

3

=

Prevrdcend hodnota 1/n; koeficientu objemovych zmén n; sledovanych reaktantnich slozek ma fyzikdlni vyznam hustoty mechanické energie, majici
rozmér [J/m3] = [Pa]; popisuje schopnost materidlu ménit sviij objem v dusledku probihajicich chemickych reakei.

Osteologicky bulletin 2004 c.4 roc. 9 133 |




PREHLEDNY CLANEK

V opa¢ném piipadé€, kdyZ celkova objemova zména n; (sledova-
né reaktantn{ slozky) je zdpornd (n; < 0), tj. kdyZ se objem hmot-
nostni jednotky zmens$i, pak dochédzi k houstnuti. Jinymi slovy,
houstnuti nastane, kdyZ objemové zmény n; sledovanych reaktant-
nich sloZek jsou zdporné (tj. hmotnostni jednotka uvazované kom-
ponenty zaujme mensi objem).

Proces houstnuti nebo fidnuti ve tkdni zdvisi nejenom na domi-
nanci objemovych zmén, ale i na zméndch napéti v elementu kost-

ni tkdné. Zménou napéti Ap lze proces houstnuti nebo Ffidnuti

ve tkéni urychlit nebo zpomalit.

(a) Rychlost houstnuti ve tkdni pfi j-té biochemické reakci (pro
j=1,3,4a)), iniciované objemovou zménou n;, << 0, od pri-
mdrnich chemickych 6¢inkl nebo ny, << 0, od primarnich me-
chanickych uc¢inkd je obecné popsin exponencidlni funkci
zmeén napéti Ap = p — pe ve sledovaném elementu kostni tkané.

(b) Houstnuti v kosti bude pfi poklesu napéti (zatiZeni) Ap < O re-
tardovéno (tlumeno), a to jak pfi iniciaci houstnuti objemovy-
mi zménami N od primdrnich chemickych Gcinkd, tak i pfi
iniciaci houstnuti objemovymi zménami nj, od primdrnich

Obr. 5 mechanickych G¢inkd, (obr. 3).
Pr&béh‘funkct‘e vysledné r}/crjlosti k; j-té biochemickéAreakce je (c) Pii ndrlstu napéti (zatiZeni) Ap > 0, tj. p > p. bude houstnut{
Umérny exponenciaini funkci e i(,njm +,'7‘i"h - Po v kosti akcelerovéno, a to jak pii iniciaci houstnuti objemovy-
V tomto prlpade je funkee k; vro‘stoucl. Ridnuti v kf)str:l tkani je mi zménami N, od primdrnich chemickych Gginki, tak i pfi
akcelerovano poklesem napéti p (vzhledem K pe, tj. pfi Ap < 0). C . . L. o § oL s
iniciaci houstnuti objemovymi zménami nj, od primérnich
mechanickych d¢inka, (obr. 4).

(d) Rychlost fidnuti ve tkani (pfi j-té biochemické reakei (j = 1, 3,
4, 5)), nastartované objemovou zménou N, >> 0 (od primdr-
nich chemickych tcink(i) nebo n, >> 0 (od primdrnich me-
chanickych G¢inkt) je popsdn exponencidlni funkci zmén na-
P&l Ap = p — p. ve sledovaném elementu kostn{ tkané.

(¢) Ridnuti ve tkani bude p¥i poklesu napéti (zatiZenf) Ap < 0 ak-
celerovano (zintenzivnéno), a to jak pfi iniciaci fidnuti obje-
movymi zménami N, (od primarnich chemickych 6cink), tak
i pfi iniciaci fidnuti od objemovych zména n;, (od primérnich
mechanickych d¢inku), (obr. 5).

(f) Pfi malém (omezeném) pohybu (resp. pti nedostatecném zaté-
zovani tkdng, tj. pfi Ap <0, tj. p < pe) bude fidnuti ve tkéni ak-
celerovéno.

(g) Pfi aktivnim pohybu (resp. pfi zatéZovani tkané, tj. Ap > 0,
resp. p > p.) bude fidnuti ve tkani retardovdno — tlumeno,
(obr. 6).

Z matematického obrazu procest houstnut{ a fidnuti v kosti tka-

= A. o ~(Mjm +Njch) D
kj=Aje (Mjm *+1jch) Bp

\

P <Pe Pe P> Pe p ni je patrné jak vyznamné mechanickd napéti ovliviiuji procesy
Ap=p-p.<0 Ap=0 Ap=p-p.>0 zmén koncentraci molekularnich smési a nasledn€ rychlosti proce-

st houstnut{ a ¥idnuti. Role mechanickych G¢ink (resp. napjatost-

nich odezev ve tkdni na tyto Gc¢inky) je pro fadu metabolickych

Obr. 6 procest modelace a remodelace tkdni prioritni. Mechanické ti¢in-

Pribéh funkce vysledné rychlosti k; biochemické reakce je Gmérny ky dominantné pfispivaji k regulaci biochemickych procesti sou-
exponenciaini funkci e = (Mjm * Mjen)- AP visejicich s procesy houstnut{ nebo fidnuti kosti.

V tomto piipadé je funkce k; klesajici. Ridnuti v kostni tkani,
zpUsobené Gbytkem chemickych latek (na piiklad Gbytkem
hormontl), se zatéZovanim (pohybem) (tj. zménami napéti p

(vzhledem K pe, tj. pfi Ap > O, resp. p > pe) retarduje, pfipadné

zastavuje.

k/ :A] e _(njm +’7jdz) Ap

Y

ae]

P <Pe Pe P> Pe
Ap=p-pe<0 Ap=0 Ap=p-pe>0

Dominantni vliv mechanickych d¢inkl na genovou expresi byl
»in vitro* ovéfen Schildem a Truebem [22], ktef{ prokazali nape-
fovou regulaci riistu populace fibroblastl disipovanych v kolagen-
nim gelu. Pfi mechanickém zatéZovani verifikovanych vzorka by-
lo zjiSténo patnéctindsobné zvy¥eni hladiny geni Cyr61 mRNA ve
srovndni se vzorky bunék, které nebyly zatéZovany. (Pozn.: geny
Cyr6l a CTGF jsou zatazeny do rodiny CCN genti). Urychlen{
syntézy kolagenu mechanick§mi G¢inky byly prokaziny Heine-
meirem a kol. [23]. Heinemeir verifikoval akcelerovanou syntézu
kolagenu rustovymi faktory TGF-B-1 a CTGF. Podobné Langberg
[24] biochemicky dokdzal vliv mechanickych namédhani a nésled-
né& ristovych faktord (TGF-beta a IGF-1) na zrychleni syntézy ko-
lagenu.

Z biomechanického a biochemického pohledu je zfejmy vztah
mezi biomechanickymi ucinky a rtstovymi faktory. Ristové fakto-
ry jsou extraceluldrni proteiny, které ¥idi rust, proliferaci a diferen-
ciaci kostnich bunék. Obecné feceno, rustové faktory zajistuji
preziti* bunék ve tkdnich. Jejich funkéni ,aktivita™ je velmi z4-
visld na dynamice mechanickych G¢inkd. Eliminace rustovych
faktorti (na piiklad pfi absenci mechanického zatéZzovini) vede
k naruseni regulacniho cyklu bunék a nésledné k jejich apoptose.

4. Zavéry pro klinickou praxi

véry pro klinickou praxi:
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1. Pfi nedostate¢ném zatézovani skeletu (tj. pfi minimalizaci
nebo pii absenci pohybu) jsou vnéjsi aplikace chemickych 14-
tek (na priklad 1€kd, hormont atp.), jejichZ cilem bylo ini-
ciovat houstnuti tkané viceméné neti€innd. Predpokladané
houstnuti bude pfi nedostatku pohybu (pfesnéji feceno — pii
minimalizaci nebo dokonce absenci frekventovanych zmén na-
péti) retardovéano a tlumeno.

II. Mechanickym zatéZovanim skeletu (tj. maximalizaci pohybu,
maximalizaci zmén zatiZeni) budou aplikace chemickych latek
(na priklad 1éku, hormont atp.), jejichz cilem bylo iniciovat
houstnuti tkdng€, vysoce G¢inné. Predpokladané houstnuti bude
pri dostatecném pohybu akcelerovano.

III. Aplikace 1ékt podporujicich houstnuti kostn{ tkdné jsou velmi
ucinné v pripadé dynamického zat€Zovani (dynamického na-
mahén{) skeletu (resp. sledované jeho lokality).

IV. Aplikace 1€kt (retardujicich nebo zcela zastavujicich fidnuti
tkdné budou efektivni jen tehdy, kdyz kostni tkai bude cilené
mechanicky namihédna (tj. dynamicky zatéZovéana).

V. Dynamické zatéZovan{ kostni tkdn€ (jako nedilnd slozka har-
monického pohybu) je nezastupitelnym faktorem (inicidtorem
a vlivem) podmifiujicim modelaci a remodelaci kortikalis.

VI. Dynamickym zat€Zovanim lidského skeletu je zintenzivnén
ucinek chemickych latek (1ékt, hormoni), potfebnych pro tlu-
men{ fidnuti kostni tkdn€ nebo pro akceleraci jejiho houstnuti.
Frekvencni zmény mechanického namédhéani kostni tkané¢ mo-
hou, pfi nedostupnosti 1€ka, tyto 1éky nahradit. Zmény napéti
ve tkdni, primdrné iniciované pohybem (resp. pfetvoienim kor-
tikalis) mohou druhotné vyvolat vznik chemickych latek, kte-
ré prispivaji k retardaci fidnuti kosti.

PiedloZend prace vznikla za podpory grantu GACR & 106/03/0255.
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Ze svétove literatury

Two to three years of hormone replacement treatment in healthy
women have long-term preventive effects on bone mass and osteo-
porotic fractures: the PERF study
Bone 2004;34:728-35.
Bagger YZ, Tanko LB, Alexandersen P, Hansen HB, Mollgaard
A, Ravn P, Qvist P, Kanis JA, Christiansen C.
Center for Clinical and Basic Research A/S, Ballerup, Denmark.

Hormondlni substituéni 1écba (HRT) je Casto indikovana po do-
bu nékolika let k potla¢eni menopauzdlnich symptomu. Dlouhodo-
bé pouzivani HRT k primdrni prevenci osteopordzy bézné doporu-
¢ovano neni, ale zkoumani vlivu omezené doby terapie na skelet se
t&31 velkému zdjmu. Autofi studovali d¢inky 2-3letého poddvani
HRT Zendm v ¢asné menopauze ve vztahu k moznému dlouhodo-
bému vlivu této 1é¢by na ztrdtu kostni hmoty a vyskyt fraktur. Stu-
die se zucastnilo 347 zdravych postmenopauzdlnich Zen s normal-
nim mnoZstvim kostni hmoty, které diive participovaly na nékteré
z HRT studii a které byly znovu vysetfeny po 5, 11 a 15 letech po
hormonaln{ 1é¢bé. 236 Zen dfive dostdvalo HRT nebo placebo po
dobu 2-3 let a pak uzZ nemély Zadnou terapii ovliviiujici skelet,
zbylych 84 Zen bylo 1éceno HRT i pozd€ji ¢i dosud. VSechny Zeny
mély na zacatku a konci studi, jichZ se tcastnily (a téZ pfi sledo-
véani) vysetfenou denzitu kostniho minerdlu (BMD) axidlniho ske-
letu a obsah minerdlu v kosti (BMC) na ptedlokti. Autofi Zeny
vySetfili radiologicky k vylouceni vertebrdlnich zlomenin a shro-
mazdili informace o nonvertebralnich frakturach. Zeny, které byly
v minulosti 1é¢eny HRT, vykazuji v porovnani s placebovou sku-
pinou vyznamné vyss$i hodnoty BMD i BMC (> 5 %) i fadu let po
ukonceni 1écby. Po vysazeni HRT se rychlost ztrdt kostni hmoty
vrétila do béznych hodnot pozorovanych u postmenopauzalnich
Zen. Priznivy vliv na kostni hmotu provédzelo ve srovndni s place-
bovou skupinou i vyznamné sniZeni rizika vSech typu osteoporo-
tickych zlomenin (OR = 0,48/95 % CI, 0,26-0,88/). ,,Fast losers*
z placebové skupiny mély vice nez Ctyfnasobné riziko zlomeniny
nez zeny, které absolvovaly kratkodobou terapii HRT s ndslednym
béZnym tempem ztraty kostni hmoty po jejim vysazeni.

I kratkodoba terapie HRT v ¢asném postmenopauzdlnim obdobi
ma dlouhodoby piiznivy vliv na prevenci ztrat kostni hmoty a vy-
skyt osteoporotickych zlomenin.

A randomized clinical trial comparing oral alendronate and intra-
venous pamidronate for the treatment of Paget’s disease of bone
Bone 2004;34:747-54.

Walsh JP, Ward LC, Stewart GO, Will RK, Criddle RA, Prince
RL, Stuckey BG, Dhaliwal SS, Bhagat CI, Retallack RW, Kent
GN, Drury PJ, Vasikaran S, Gutteridge DH.

Department of Endocrinology and Diabetes, Sir Charles Gairdner
Hospital, Nedlands, WA 6009, Australia.

Bisfosfondty druhé a tfeti generace jsou pfi Pagetové chorobé 1é-
kem volby. Autofi provedli dvouletou randomizovanou studii, po-
rovnavajici perordlni 1é¢bu alendrondtem a i.v. terapii pamidrona-
tem u 72 nemocnych s Pagetovou chorobou. Randomizace byla
provedena na zdkladé poc¢dtecni hodnoty plazmatické aktivity ALP
a predchozi terapii bisfosfonaty (ano ¢i ne). VSichni jiz diive 1éce-
ni dostali pamidronat. Schéma terapie spocivalo v poddvéni pa-
midrondtu (60 mg) ve formé jednordzové infuze kazdé tfi mésice,
alendrondt byl poddvdn v denni ddvce 40 mg v tfiimési¢nich ku-

rach. Lécba pokracovala, dokud nedoslo k biochemické remisi
(plazmatickd aktivita ALP a pomér deoxypyridinolinu ku kreatini-
nu v moc¢i v normdlnim rozmezi), nebo jasnému plateau. Po roce
studie byli nemocni, ktefi nereagovali na pamidrondt, pfevedeni na
alendronat. V této dobé dosahlo biochemické remise 31/36 (86 %)
nemocnych lécenych od zacdtku alendrondtem ve srovnani s 21/36
(56 %) nemocnymi na pamidrondtu (p = 0,017). Pfi terapii alend-
rondtem doslo k vyznamnéj$imu poklesu ALP (p < 0,001) i pomé-
ru deoxypyridinolinu ku kreatininu v moc¢i (p < 0,001). U dfive ne-
lé¢enych vedl alendrondt k remisi u 20/22 (91 %) pacientt
v porovndni s 19/22 (86 %) na pamidrondtu. Rozdil nenf statisticky
vyznamny, nicméné alendrondt vedl k vyznamnéjSimu poklesu
obou biochemickych ukazateld (ALP p = 0,014, DPD/cr
p < 0,001). U jiz dfive 1é€enych alendrondt navodil remisi u 11/14
(79 %), pamidrondt u 2/14 (14 %) (p < 0,001), a to s vyznamnéj-
$fm sniZzenim obou biochemickych parametri (p < 0,001). Autofi
uzaviraji, ze u diive nelééenych nemocnych s Pagetovou chorobou
je dosazeni biochemické remise pomoci pamidrondtu ¢i alendro-
ndtu obdobné. U nemocnych jiz difive lécenych pamidrondtem
se jevi alendrondt 1ékem Gc¢innéjSim.

The skeletal effects of glucocorticoid excess override those of or-
chidectomy in mice

Endocrinology 2004;145:1980-7.

Weinstein RS, Jia D, Powers CC, Stewart SA, Jilka RL, Parfitt
AM, Manolagas SC.

University of Arkansas for Medical Sciences, Division of Endoc-
rinology and Metabolism, 4301 West Markham Street, Slot 587,
Little Rock, Arkansas 72205-7199. weinsteinroberts @uams.edu.

Uvadi se, ze hypogonadizmus pfispiva k rozvoji steroidy indu-
kované osteopordzy, ale nejsou pro to dostatecné dikazy. Hypogo-
nadizmus, stejné jako nadbytek gklukokortikoidd, vede ke ztraté
kostni hmoty, avsak piislusny bunéény mechanizmus téchto d&ju
se lisi.

Ztrata pohlavnich hormont zvySuje kostni obrat stimulaci dife-
renciace osteoblastl i osteoklasti. Nadbytek glukokortikoidl nao-
pak kostni remodelaci snizZuje. Oba stavy nicméné podporuji apo-
ptézu osteoblast, tlumi apoptézu osteoklasti a dasledkem je
nedostate¢nd reparace resorbované kosti. Autofi sledovali tyto dé-
je a porovndvali uéinky orchidektomie, nadbytku glukokortikoida
a kombinovaného stavu na laboratornich zviratech. Po 28 dnech,
pii monoterapii prednisolonem nedoslo k poklesu koncentrace vol-
ného testosteronu ani hmotnosti semenného vacku. Denzita kost-
niho mineralu obratlii a mechanicka odolnost kosti poklesla u zvi-
fat léCenych prednisolonem ¢i po orchidectomii stejnou mérou,
zmény vSak nemély aditivni efekt. Orchidektomie podle ocekava-
ni vedla ke stimulaci prekurzord osteoblastl i osteoklastl, ale pii
soucasné terapii glukokortikoidy k ni nedoslo. Prednisolon sou-
Casné zabrdnil zvySeni mnoZstvi osteoidu, poctu osteoblastd,
osteoklastt, formaci kosti a vzestupu aktivaéni frekvence, navoze-
ném orchidektomii. Apopt6za osteoblasti stoupala u mysi na pred-
nisolonu i u zvifat po orchidektomii, vzestup vSak nebyl aditivni.
Préce dokldda, Ze hypogonadizmus nenf privodnim jevem gluko-
kortikoidy indukované osteopor6zy a Ze nepiiznivé vlivy na kost,
zpusobené nadbytkem glukokortikoidd dominuji nad skeletalnimi
ndsledky orchidektomie.

136

Osteologicky bulletin 2004 ¢. 4 roc. 9




INFORMACE

KALENDAR AKCI

14% JOF Advanced Training Course on Osteoporosis
Osteology 2005

1.-3. 2. 2005, Lyon, France

Kontakt: Fina Liu-Malaval, 73 cours Albert Thomas,
Lyon, France

e-mail: fliu@osteofound.org
http://www.osteofound.org.activitie/advanced_training

Osteology 2005

2.-5. 3. 2005, Basel, Switzerland

Kontakt: Marius Kraenzlin

e-mail: marius.kraenzlin@unibas.ch
http://www.osteologie2005.de, http://www.svgo.ch/osteologie

5t European Congress on Clinical and Economic Aspects
of Osteoporosis and Osteoarthritis

16.-19. 3. 2005, Rome, Italy

Kontakt: YP Communication, Boulevard G. Kleyer, 108,
4000 liege-Belgium

e-mail: yolande @piettecommunication.com

http://www. piettecommunication.com

EuroMedLab — 16% IFCC-FESCC European Congress

of Clinical Chemistry and Laboratory

8.—12. 5. 2005, Glasgow, UK

Kontakt: Meeting Makers, Jordanhill Campus, Southbrae Dr,
Glasgow, G13 1PP, UK

e-mail: euromedlab2005 @meetingmakers.co.uk
http://www.glasgow2005.org

3d International Conference on Children’s Bone Health

11.-14. 5. 2005, Sorrento (Naples), Italy

Kontakt: Maria Luisa Bianchi, M.D., Istituto Auxologico Italiano
IRCCS - via L. Ariosto 13 — 20155 Milano, Italy

e-mail: ml.bianchi @auxologico.it

http://www.iccbh.org

3t International Conference on Osteoporosis in Men

12.-14. 5. 2005, Genoa, Italy

Kontakt: Gerolamo Bianchi, Division of Rheumatology, La Col-
letta Hospital, Arenzano — Genova, Italy

e-mail: gerolamo_bianchi@tin.it

IBMS-ECTS 2005 — 2 Joint Meeting of the International
Bone and Mineral Society and the European Calcified
Tissue Society

25.-29. 6. 2005, Geneva, Switzerland

Kontakt: European Calcified Tissue Society,

or Mr. Rand Price (IBMS), PO Box 337, Patchway, Bristol,
BS 32 47R, UK (ECTS), 2025 M Street, NW, Suite 800,
Washington, DC 20036, USA

e-mail: admin@ectsoc.org (ECTS), IBMS @dc.sba.com
http://www.ectsoc.org

Bone and Tooth Society Annual Meeting
4.-5.7. 2005, Birmingham, UK

Kontakt: Janet Crompton,

The Old White Hart, North Nibley,
Dursley, Glos., GL 11 6DS, UK

e-mail: janet@janet-crompton.com
http://www.paget.org.uk

Advances in the Molecular Pharmacology and Therapeutics
of Bone Disease

6.-7. 7. 2005, Oxford, UK

Kontakt: Janet Crompton,

The Old White Hart, North Nibley,

Dursley, Glos., GL 11 6DS, UK

e-mail: janet@janet-crompton.com

http://www.paget.org.uk

International Symposium on Paget’s Disease
8.-9. 7. 2005, Oxford, UK

Kontakt: Janet Crompton,

The Old White Hart, North Nibley,

Dursley, Glos., GL 11 6DS, UK

e-mail: janet@janet-crompton.com
http://www.paget.org.uk

ANZBMS Annual Scientific Meeting
7-9. 9. 2005, Burswood Casino, Perth, Australia
http://www.anzbms.org.au

ASBMR 27% Annual Meeting

22.-26.9. 2005

Kontakt: ASBMR, 2025 M Street, Suite 800, Washington,
DC 20036, USA

e-mail: ASBMR @dc.sba.com

http://www.ASBMR.org

11% World Congress on the Menopause
18.-22. 10. 2005, Buenos Aires, Argentina
Kontakt: Silvina Palacio, Sarmiento 1562 4° F,
Buenos Aires, Argentina

e-mail: registration @anajuan.com

http://www. anajuan.com/menopause
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Zprava ze zasedani vyboru SMOS

konaného dne 27. z

P

arl

2004 v Praze

Ptitomni: dle presencni listiny (vybor byl usnaSenischopny)

Kontrola zédpisu

v o~

ko uspésny kongres a vybor SMOS dékuje slovenskym organi-
satorim za spolupraci.

Zapis byl viem ¢lenfim vyboru zasldn s predstihem, nebyly 6. Zadost SUKL ke klinickému hodnoceni nového ptipravku
komentife ani pisemné, ani dstni pfi jedndni vyboru. Zapis k 1é¢bé osteopordzy
schvélen bez pfipominek. Vybor pfijal/po obsdhlé diskusi stanovisko a védecky sekretdr
je odeslal SUKL. V diskusi byla zdtiraznéna nutnost peclivého
2. Plan akei na rok 2005 dodrzovani vSech kritérii a svobodné rozhodnuti lékate, ktery
Celostétni kongres spole¢né se SOMOK bude na podzim 2005 po d0h9dé $ pacienq(ot.l rO?hOduje o tom, zda bude pacientka
ve Zlin& (lokdlni organizator MUDr. P. Novosad), termin pro- do studie zafazena Ci nikoli. To samozfejmé platf pro viechny
jednd predseda s mistnimi organizdtory, pravdépodobné klinické studie.
13.-15. fijna. Zodpovida: doc. Bayer, dr. Novosad .. o ) . o
Pracovni den vénovany kazuistikdm, organizdtor MUDr. Ka- 7. Zadost dr. Vanové, vedouci odboru soc. péce a zdravotnictvi
salicky a MUDr. Rosa v LD v Praze v jarnich mésicich (du- M Praze . . L . .
ben). Zodpovidd: dr. Kasalicky, doc. Bayer Vyb_gr v1tg aktl_vnu/krajeva flE:.blZl spolupréci. Dovc.,Bayer zaSle
Vybor vzal s pot&Senim na védomi informaci prof. S¢udly, ve- kopii dopisu z jarnich mésicti a celkovou odpoved.
douciho Qsteocentra EN Olomou/c, O pripravovane odborné 8. Zadosti 0 nova pracoviité a piistrojové vybaveni typu DXA
konferenci ,,.Deset let dvoufotonové denzitometrie ve FN Olo- . . o . . . < .
o v J . Vybor projednal Zddosti nemocnice Bruntdl, spolecnosti
mouc™, pfipravované na 4. listopad 2005. BORMED Frydek Mistek, spole¢nosti Nepna Centrum Ostra-
3. Webové strdnka SMOS Vavl, MUDr. Jviruée (Pflfbram),a HEIEIOCI’lin Havli¢kiv Brod.
Ukol trvd, dr. Vyskogil projednd situaci s pi. Ponocnou (CLS) Predseda odeSle stanovisko viboru Zadatelim.
ac Ecs)va stranka by méla vychazet ze struktury webové stranky 9. Vybor souhlva.sil s prijetim novych élen}‘i:
’ MUDr. G. Simkovd, Pharm. dr. Martin Pacovsky, MUDr. P.
4. Mezindrodni aktivity Vicherek.
* doc. Bayer bude. internetovou cestou informovat Cleny 10. Pracovni den SMOS spolecné s Ortopedickou spolec¢nosti dne
SMOS o moznosti uchdzet se o grant IOF k podpofeni ticas- 12. listopadu 2004
ti na jarnim kursu v Lyonu. Zajisti doc. Bayer a sekretarka « pfipravuje MUDr. Vyskogil. Vybor vyzve jako fecniky:
SMOS; prof. St&péana, prof. Blahose, doc. Bayera, dr. Vyskocila, té-
* 20. fijen — Den boje proti osteoporéze s tématem ,,Osteopo- mata: bolesti zad, Sudekova dystrofie a 1é¢ba fraktur prox.
réza u muzi*. Budeme v OB publikovat ¢lanek prof. E. See- femuru zajisti ortopedi, morfometrickd dg. fraktur obratlt
mana na toto téma. Informace o ,,.Dni“ budou rovnéz distri- prim. Beran. Prednasejici oslovi dr. Vyskogil.
buovdny internetovou poStou ¢&lenim SMOS. Zajisti
doc. Bayer a sekretdtka SMOS; 11. Dopis ndméstka ministryné zdravotnictvi ke screeningu a dia-
e doc. Kutilek pielozi test o riziku osteoporézy u muZzd gnostice celiakdlni sprue:
a SMOS jej bude distribuovat ¢leniim a Osteocentrim. Zaji- * vybor konstatuje, Ze jde 0 onemocnéni s velmi tizkou vazbou
stf doc. Kutilek a sekretditka SMOS; k poruchdm metabolismu skeletu a povéfil doc. Bayera
* situace s EU: SMOS navrhl jiZ v jarnich mésicich IOF do Eu- a doc. Kutilka vypracovdnim odpovédi. Ndsledné bude po-
ropean Union Osteoporosis Consultation Panel doc. Emme- tieba stanovisko SMOS publikovat v Osteologickém bulleti-
rovou, nyn&j§i ministryni zdravotnictvi. Liga pacienta delego- nu.
vala MUDr. Vokrouhlickou, CSc.
Pristi zaseddni vyboru bude 26. listopadu (pétek) ve 13.00 h,
5. Kongres slovenskych a ¢eskych osteologi v RuZzomberoku misto bude upfesnéno.
Vice nez 260 ucastnikt, 33 prednédsek. Celkové hodnoceno ja- Predseda ukoncil jedndni vyboru v 16.15 h.
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ZPRAVY Z IOF

Pierre D-Delmas ziskava cenu Frederika C. Barttera

Profesor Pierre D. Delmas, president IOF (International Osteo-
porosis Foundation), se stal nositelem ceny Frederika C. Barttera
za rok 2004. Toto ocenéni je kazdoro¢né udélovano v ramci
ASBMR (American Society for Bone and Mineral Research) jako
uznani za vyznamny piinos v klinické praci v oblasti chorob kost-
niho a minerdlntho metabolizmu.

Cena byla preddna na 26. Vyro¢nim setkani ASBMR, jeZ pro-
béhlo letos 1.-5. fijna (Seattle, Washington, USA).

Cena byla pojmenovana po Frederiku C. Bartterovi, proslulém
védci, ktery vénoval pievdaznou ¢ast svého profesiondlntho zdjmu
studiu vztahti mezi funkei ledvin a rtiznych endokrinnich systému
a obohatil medicinské poznatky po mnoha strankdch. Dr. Bartter
stdl u popisu ¢tyf klinickych syndromt: Kongenitdlni adrenalni
hyperplazie (1952); Syndrom nepfiméfené sekrece adiuretinu
(Schwarz a Bartter, 1956); Bartterdv syndrom (1960) a Syndrom
fostatové deplece (Lotz-Bartter, 1962).

Pierre D. Delmas je teprve druhym védcem z Evropy, kterému
byla tato cena udélena. Pracuje jako profesor mediciny a revmato-
logie na Université Claude Bernarda v Lyonu a je feditelem Vyz-
kumného oddéleni patofyziologie osteoporézy v Nemocnici Edu-
arda Herriota v Lyonu. Profesor Delmas je jednim z pfednich
odbornikt v oblasti metabolickych onemocnéni skeletu, zejména
osteopordzy. Je autorem nebo spoluautorem vice nez 400 védec-
kych praci na mezindrodni{ trovni a zastupcem $éfredaktora ¢aso-
pist Osteoporosis International a Bone. Jako president IOF se pro-
fesor Delmas aktivné podili na vyvoji mezindrodnich vzdélavacich
programi v oblasti osteopordzy.

Nové poznatky by mély ptimét vlady zemi EU, aby se zabyva-
ly dosud nedostate€nou dostupnosti denzitometrického vySetfeni

Zprava odborné skupiny pifi Evropském parlamentu (European
Parliament Osteoporosis Interest Group) fikd, Ze ,leckterych cilt
bylo dosazeno, ale pfesto zbyva jest¢ mnohé ucinit”. Skupina vy-
zyva politiky zem{ EU k aktivitdm, sméfujicim k zajiSténi preven-
ce, diagnostiky a 1écby osteopordzy na odpovidajici drovni.

Evropsky parlament, Brusel, 10. listopadu 2004

Ve zpravé se piSe, Ze pocet a dostupnost celotélovych denzito-
metrickych pfistroji k tcelné diagnostice a terapii osteopordzy je
v evropskych zemich zatim nedostacujici.

Dvouenergiova rtg absorpciometrie (DXA) je v soucasné dobé
minerdlu, hlavniho faktoru rizika zlomenin.

Autory pojedndni ,,Potifeba DXA k péci o nemocné osteopord-
zou v Evropé“ jsou John Kanis (¢len rady IOF) a Olof Johnell (mi-
stopfedseda Vyboru védeckych poradct pii IOF). Prace bude pub-
likovdna v renomovaném casopise Osteoporosis International.

Autofi obraceji pozornost ¢tendfe na nedostatek DXA pfistroju
v Evropé. S ohledem na tdaje o poctu fraktur ve vétsiné evrop-
skych stédtech lze fici, Ze pies ucinny screening je v mnoha zemich
dostupnost DXA nedostacujici. Nedojde-li nyni k rozhodnym zmé-
nam na ndrodnich i evropské trovni, Ize ocekdvat dramaticky na-
rust ndkladi na osteoporézu. European Parlament Osteoporosis In-
terest Group zpravu projednal na svém zaseddni. Vyzyva vSechny
Clenské staty EU k podniknuti konkrétnich kroku k tomu, aby ob-
¢ané, jimZ osteopordza bezprostiedné hrozi, méli moZnost jejtho
v&asného zachytu. Mélo by se jim dostat informaci o spravném Zi-
votnim stylu a podle potieby i 1éCby, jak bylo uvedeno jiz v Dopo-

rucenich Evropské Komise v r. 1998. K podpofe téchto cild vy-

zvaly dvé ¢lenky Evropského parlamentu — Mary Honeyball a An-

gelika Niebler — jménem celé skupiny ke vzniku Ujedndn{ o oste-

opordze, jez by zajistilo prioritu feSeni problematiky osteopordzy

na ndrodni drovni. Zasedani bylo ptitomno pies 70 tcastnika, veet-

né ¢lend Evropského parlamentu, vysSich stitnich dfednikd, od-

bornych poradcl ve zdravotnictvi jednotlivych stiti a zdstupcu

nevladnich organizaci z vice neZ dvaceti ¢lenskych zemi EU.

Béhem setkdni zduraznila profesorka Juliet Compston, ¢lenka

rady IOF a pfedsedkyné EU Osteoporosis Consultation Panel, us-

péchy, jichZ jiz bylo dosazeno v nékterych stdtech:

Finsko — vlada podporuje program ke zlepSeni diagnostiky a Iécby
osteopordzy,

Francie — v nové legislativé, tykajici se zdravotnictvi, se feSeni pro-
blematiky osteopordzy stalo prioritou,

Recko — novad kampafi mezi veiejnosti je podporovéna ministrem
zdravotnictvi,

Irsko — vlada poskytla financovani Irish Osteoporosis Society,

Italie — doporuceni sendtu o péci o nemocné osteoporézou se stala
soucdsti prace oblastnich zdravotnich tradd,

Portugalsko — ministerstvo schvalilo strategicky pldn pro revmatic-
ka onemocnéni, véetné osteopordzy,

Spanélsko — rozgiteni a podpora European Osteoporosis Action
Plan mezi politiky, sendt bude hostitelem schiize Parlament on
Osteoporosis 25. listopadu 2004.

Profesorka J. Compston vyzdvihla tyto iniciativy, ale znovu opa-
kovala mySlenku Osteoporosis Interest Group, kdyz fekla, Ze ,,vi-
tdme tyto Uspéchy, ale jeSt€ mnohem vice prace nds ¢ekd*. Pro ne-
dostatek zdroju se v fad€ zemi stdle nedafi zdchyt osob v riziku
onemocnéni. Existujici screeningové programy jsou v nékterych
statech také nedostupné pro lidi s nizkymi pifijmy, jako je tomu
ve Francii a Belgii, kde vySetfeni neni hrazeno.

Spoluptedsedkyné Interest Group, ¢lenka Evropského parla-
mentu Mary Honeyball, zdGraznila, Ze zafazeni osteopor6zy mezi
zdravotni priority vlad miZe v budoucnu usetfit zna¢né ndklady.
Jeji kolegyné, Angelika Niebler, dodala, Ze je Cas, aby se této cho-
robé, kterd zpusobuje zdvaznd postizeni, dostalo pozornosti na po-
litické udrovni. Zasluhuje ji zejména proto, Ze existuji financné
vyhodné preventivni postupy. Obé uzaviely, Ze je nezbytné pokra-
Covat v tomto Usili a Ze parlamentni Osteoporosis Interest Group
tak ucini. Naléhaly na Clenské staty EU, aby souhlasily se zavéry
setkdni podpofit akce proti osteoporéze, které by pomohly ke
v€asné diagnéze, informovéni vefejnosti o sprdvném Zivotnim sty-
lu a terapii nemocnych.

Dals{ informace lze ziskat na adresach:
Mary Anderson, EU policy
Co-coordinator and IOF Board Member
e-mail: manderson @osteofound org.
web: www.osteofound.org

Grainne Crowley

Weber Shandwick, Brussels, Belgium
Tel.: +32 2 282 1625

e-mail: gcrowley @webershandwick.com

preklad M. Bayer
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S hlubokym zirmutkem oznamujeme vSem Ctendftim, Ze dne 4. fijna 2004 zemfel ve vé€ku nedoZitych 77 let Cestny predseda Spolec-
nosti pro metabolickd onemocnén{ skeletu a $éfredaktor Easopisu Osteologicky bulletin

Prof. MUDr. Stanislav Havelka, CSc.

Narodil se 8. 12. 1927 v Litoméficich v rodiné tfednika. Do je-
ho stiedoskolskych studif zasdhla druhd svétovd vélka, béhem niz
se musela rodina nékolikrét st€hovat. Prvad povalecnd léta jej zasti-
hla na prazské lékarské fakulté. Po promoci ptisobil mlady doktor
Havelka na détském oddéleni v DéCiné a poté na détské klinice
v Hradci Kralové. Z obou pracovist si prinesl viely vztah k pedia-
trii, jejimz pfiznivcem zilstal po cely svij Zivot. Vyznamny zlom
nastal v roce 1959, kdy zvitézil
v konkurzu na misto védeckého
aspiranta ve Vyzkumném ustavu
chorob revmatickych v Praze. Zde
pak pisobil tficet osm plodnych
let.

Profesor Havelka se podilel na
feSeni celé fady vyzkumnych tiko-
14, zvlasté téch, které se zabyvaly
epidemiologii, imunogenetikou
a klinickymi aspekty juvenilni idi-
opatické arthritidy a dermatomyo-
zitidy. Na vyzkumu pracoval bez
pfehdnéni az do konce ZzZivota
a jesté pred rokem uspésné obhdjil
grantovy tkol, do jehoZ feSenf pfi-
zval i japonské kolegy. Byl vprav-
dé prvnim ceskym détskym rev-
matologem a polozil zdklady této
specializace u nds. Jeho zvlastn{
oblibé se tésila leckdy dosud ne-
docenénd kloubni chrupavka.
Vzdy pojimal pohybovy aparat
komplexné a netinavné piipominal
opomijeny periost — ¢as uZ mu
nedal, aby tento ndmét rozvinul do
experimentdln{ a klinické prace.

Vysledky védecké prace profesora Havelky mély nemaly ohlas
nejen v tehdejiim Ceskoslovensku, ale také za hranicemi. B&hem
svého pusobeni se stal autorem vice nez 300 publikaci v odbor-
nych Casopisech z riznych zemi, byl spoluautorem a editorem né-
kolika ucebnic a monografif (vydani té posledni, kterd je nyni pfi-
pravena do tisku, se bohuZel jiz nedockal). V roce 1993 se stal
,.guest editorem” suplementu Journal of Rheumatology. Na védec-
kych sympoziich a kongresech prednesl takika 500 sdéleni a na
fadé mezindrodnich akci v zahrani¢i vystoupil jako pozvany fec-
nik.

Po dlouhd 1éta vedl European Society of Osteoarthrology a za-
stupoval Ceskou revmatologickou spole¢nost ve vyboru EULAR.
Osobné se zasadil o vznik PIPERS (Prague International Pediatric
Rheumatology Sympozium), které s bohatou mezindrodni dcasti
uzndvanych odbornikd poprvé organizoval jiz v roce 1982.

Profesor Havelka netinavné propagoval vznik samostatné odbor-

tak na odborné semindfe v Revmatologickém tstavu a setkdvani
nadSenct v osteologii. Po zaloZeni Spole¢nosti v roce 1995 se
s jednoznacnym souhlasem stal jejim predsedou a stdl prvé dva
roky v Cele vyboru. Béhem této doby absolvoval fadu vycerpavaji-
cich jednani s ministerstvem zdravotnictvi, pojisfovnami i s lékat-
skou komorou, kterd byla vedena v zdjmu nemocnych, za optima-
lizaci a racionalizaci piistupu k pacientim s osteoporézou. V roce
1997 na vlastni Zddost z funkce
predsedy odstoupil a vybor jej
jmenoval ¢estnym predsedou spo-
le¢nosti. Bez jeho usili by tézko
vznikla nejen Spole¢nost pro me-
tabolicka onemocnéni skeletu, ale
také by tézko vznikl ctvrtletnik
Osteologicky bulletin. Od prvniho
¢isla v r. 1996 vedl profesor Ha-
velka redakéni radu a je bezpo-
chyby hlavné jeho zdsluhou, Ze se
Casopis setkdvd se zdjmem lékar-
ské vefejnosti jiZ po osm let.
Nelze opomenout jeho zdsluhy
pedagogické — déle nez Ctvrt sto-
leti na interni katedfe fakulty dét-
ského lékaistvi priblizoval proble-
matiku  systémovych chorob
pojiva u déti generacim studentt
a prvé ,,osteologické kriacky* pod
jeho vedenim udé¢lala fada z nds,
pozdgjsich jeho spolupracovnika.
Ptitom po celou dobu své kariéry
nezapominal na béZnou ambulant-
ni praxi a jeho pacienty bychom
jen tézko spocitali.

Jako vSestranné vzdélany clovék
mél profesor Havelka Siroky rozhled i zdbér. Kromé mediciny se
vénoval také hudbé (SMOS vénoval znélku, jeZ zahajuje vétSinu
naSich odbornych kongresti) a méalokdo vi, Ze kromé Iékare, védce
a ucitele se v jeho osobnosti skryvala i duse basnika.

V poslednich letech si Castéji st€Zoval na zdravotni obtiZe, hife
se pohyboval a méné se objevoval na vefejnosti. Zistal vsak, jak
sam fikdval, ,,¢ilym duchem v chatrném téle* a jeho rady, snoubi-
ci v sobé odborné znalosti s Zivotni moudrosti, byly pro nds velmi
cenné. O to vic ndm bude chybét.

Odesla jedna z vyznamnych postav ¢eské mediciny, na kterou
budeme vzpominat s laskou a tctou.

Jménem vyboru Spole¢nosti pro metabolickd onemocnéni ske-
letu a jménem Redakéni rady Osteologického bulletinu

Prof. MUDr. Vladimir Pali¢ka, CSc.

né spolecnosti, kterd by se zabyvala metabolickymi osteopatiemi. ptedseda vyboru

Byl bezpochyby tim hnacim motorem, ktery nakonec vznik Spo- Doc. MUDr. Milan Bayer, CSc.

le¢nosti pro metabolickd onemocnéni skeletu prosadil. Navézal ji védecky sekretaf
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Citaty a uryvky z basni a knih prof. MUDr. Stanislava Havelky, CSc.

Narodil jsem se na den Neposkvrnéného poceti P. Marie
v Litoméficich sedm set let po jejich povyseni na mésto.

Chvélim Renéintiv vtip, kde jeho Strejc oslovuje Tviirce:

,.Tak vy jste to stvofil? Byt Vami, moc bych se tim nechlubil.*
Zni to vystizné a neurazlivé. Urcité se to libi i Panubohu.
(Inicialy, 1992)

Podepfit slabsi povazuji za svou milou povinnost.
Obzvlastnim potéSenim je mi pfemdhat protivenstvi lidf a véci.

Nechtél bych byt basnikem. Staci mi chyby a nevyhody 1ékat-
ského povoldni, jez vykondvam jedenactyficet roku.

Mivadm nepifjemné asociace, kdyZ ¢tu (EX 32, 7-8):
.l promluvil Hospodin k MojZziSovi:

Tvuj lid se vrhd do zkazy.

QOdlili si sochu zlatého bycka a klanéji se mu*.

Dokud se nezméni genofond lidstva, ¢ekal bych pouze mini-
maln{ spolecensky pokrok. Skute¢né zmény bych predpokla-
dal tfeba za pul milionu let.

Jakdkoli snaha o jejich uspiSeni je hodna tcty.

Hlas

ProtoZe
Ne snad, byste mne cetli,
ne snad pro pomnik svétly,

Biih chran, nechci byt kralem.
Ze vSak zalk’ bych se milem,

musim vydechnout dusi
hlas, jejZ druzi jen tusi.

Vyznani

Jsem bldzen

ze starého mésta,

pomatly

a jako rosa Cista

nazlatly

a zly

jak jedna pro kazdého jista.
Jsem jako vy

z téhoZ tésta.

J& nechci vice mista, chci jen,
a o to prosim, prosim,

pod nebesy vzdycky
dychat

lidsky.

Dear Sir

I received from Jonathan Reeve the information about the death of Prof. Stan Havelka. I have heard and read some of his interesting pa-
pers and I still remember him, when I was in Prague for the EVOS Meeting. I am sure that we lose an important member of the Europe-

an scientific comunity.

Please, in my name and in my group’s name, receive the most sincere condolences for the death of Prof Havelka.

‘With best wishes

Jacome Bruges Armas MD, PhD

Servico Especializado de Epidemiologia e Biologia Molecular (SEEBMO)

Hospital de Santo Espirito. Angra do Heroismo.
Azores, Portugal.
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POKYNY AUTORUM

Pokyny autoriim

Profil &asopisu:

Osteologicky bulletin je periodikum, zabyvajici se klinickou a labora-
torni problematikou kostnitho metabolismu v celé §ifi, jak ve vlastnich za-
kladnich, ale i hrani¢nich 1ékaiskych, pfipadné, pokud je tieba, i v nelé-
katskych oborech. Pfednost se davé informacim s praktickym vystupem.

Zisady vztahu mezi autory a redakecf:

Redakce piijima prispévky v cestiné, ve slovensting, nebo anglicting,
které odpovidaji odbornému profilu ¢asopisu. Kromé zprav a spolecenské
rubriky jsou vSechny pfijaté prispévky podrobeny nezavislé recenzi mini-
malné dvéma (2) recenzenty, pficemz se zachovdvd oboustrannd ano-
nymita. O vysledcich recenzniho fizeni je autor zpraven dopisem redakce
soucasné s ndzorem redakce na konecnou tpravu clanku nejpozdéji
do 2 mésict od doruceni piispévku. Redakce si vyhrazuje pravo provadét
drobné stylistické tpravy textu a upravovat pravopis podle progresivni ver-
ze. Redakce ve vlastni rezii doplni pieklad ndzvu a souhrnu piispévku
do anglictiny, pokud autor tyto podklady nedodd v potiebné kvalité sam.

Pied definitivnim odevzdanim do tisku bude autorovi (hlavnimu auto-
rovi) zasldn provizorni vytisk prace k autorské korektute. Pii autorské ko-
rektufe nelze bez predchozi dohody s redakei provadét zmény textu v roz-
sahu veétSim nez 5 fadka. Uzivejte obvyklych korektorskych znacek.
Korekturu odeslete neprodlené zpét, nedostane-l1i ji redakce do 5 pracov-
nich dnl od odesldni, bude to povazovat za souhlas autora s textem
(je mozné pouzit i faxu nebo e-mailu s naskenovanou piilohou).

Uvefejnénd prdace se stdvd majetkem Casopisu a pretisknout jeji ¢dst,
presahujici rozsah abstraktu nebo pouzit obrazek v jiné publikaci lze jen
se souhlasem vydavatele. Rukopis se archivuje v redakci; autorim se vra-
ci jen, byl-li odmitnut nebo na zvlastni vyzadani.

Zas{lan{ rukopis:

Vsechny rukopisy zasilejte vyhradné na dile uvedenou adresu redakce,

a to zdsadné ve dvoji formé:

a) jeden kompletni vytisk s veskerou obrazovou dokumentact, opatfeny ti-
tuln{ stranou s podpisem hlavniho autora,

b) text rukopisu v elektronické podobé (na disketé, CD) véetné tituln{ stra-
ny (viz ddle, samoziejmé bez autentického podpisu) spolu s tabulkami,
grafy a schématy, pokud byly vyrobeny pomoci pocitacového progra-
mu. Tabulky, grafy, obrazky a schémata pfipojte jako samostatné sou-
bory mimo textovy soubor. Velmi tfm usnadnite kone¢né zpracovani.

Tituln{ strana obsahuje:

a) Ndzev prace, ktery musi byt stru¢ny a vystizny, musi odpovidat skutec-
nému obsahu sdélenf a bez pouziti zkratek.

b) Typ sdéleni (viz niZe).

¢) Jména autora a spoluautorti ve zkracené podobé bez titulti (J. Xyz, B.
Yxz, ...), s odkazy na nazvy jejich pracovist.

d) V samostatném odstavci celd jména autort a spoluautorl véetné titula
a védeckych hodnosti. Nazvy pracovist, na néz se u jmen odkazuje.

e) U prvniho (hlavniho) autora bude uvedena tplnd kontaktni adresa pro
dalsi styk s redakci vcetné e-mailové adresy.

f) U prvniho (hlavniho) autora uvedte rovnéz telefonni, pripadné faxové
spojeni.

g) ProhlaSenti, Ze zaslany text je urcen pro otiSténi v ¢asopise Osteologic-
ky Bulletin a nebyl ani nebude jinde publikovén a klauzuli, Ze spoluau-
tofi souhlasi s textem zaslaného sdéleni a s uvefejnénim v tomto ¢aso-
pise.

h) U puvodnich a prehlednych praci a u kratkych sdéleni ptipoji autor pro-
hldseni (a to i v negativnim piipad€) o sponzorovani ¢i stietu zdjmu; je-
li prace sponzorovana (grantem, jinou organizaci, vyrobcem a pod.) ne-
bo dochdzi-li ke stfetu zdjmid (napf. autor je pifmo ¢i nepiimo
zainteresovan na vysledcich vyroby ¢i prodeje, je majitelem popisova-
ného patentu a p.), musi byt tato skute¢nost v zavéru sdéleni uvedena.

i) U klinickych studii pfipoji autor estné prohldseni, Ze studie byla pred
zahdjenim schvalena mistné pfislusnou etickou komisi. Provadély-li se
pokusy na zvifatech, vyZaduje se prohldseni, Ze byly dodrZeny ustavni

nebo ndrodni pfedpisy a smérnice pro chov a experimentalni uziti zvifat.
j) Pod prohldsenim (body g,h,i), opatfenym datem, je tfeba vlastnoru¢ni
podpis hlavniho autora.
k) Redakce netrva na ,,imprimatur* pfednosty pracovisté autora/autort.

Typy sdélen:

Kazdy prispévek musi byt samotnymi autory oznacen jako jedna z nd-
sledujicich variant; podle tohoto zafazeni bude v redakci posuzovan, v ne-
jasnych pripadech bude konec¢né zatazeni provedeno po dohodé¢ redakce
s autorem. Ma-li predklddand price atypické charakteristiky, je vhodné
kontaktovat pfedem redakci Osteologického bulletinu, pani Marii Janovi-
covou (redakce @trios.cz).

1. Uvodnik (Editorial)

Strucnd charakteristika konkrétniho aktudlniho problému z pera erudo-
vaného odbornika, zkuSeného a zndamého autora. Nejcastéji se tykd ¢lan-
ku ¢i skupiny ¢lankd k urcité problematice publikovanych ve stejném
¢isle Osteologického bulletinu. Editorial je zaddvan redak¢ni radou kon-
krétnimu autorovi

2. Piivodni préce (Original article)

Prace obsahuje vysledky vlastniho laboratorniho, klinického nebo epi-
demiologického vyzkumu. Obvykly rozsah 8—16 normostran; souhrnny
pocet tabulek, graf a obrazka 2-10; literdrnich odkazi 10-30. Souhrn
v rozsahu 10-20 fadki musi byt strukturovany, tj. déleny na oddily:
Cil price — Materidl a metody — Vysledky — Zavér. Vlastni text se déli
na Uvod — Material a metody — Vysledky — Diskuzi — Zavér.

Uvod slouzi k zdkladnimu sezndmeni s problematikou, popf. divody,
které vedly autora k vytvofeni prace. Uvadi hypotézu, kterd ma byt potvr-
zena ¢i vyvracena.

Soubor pacientl, material a metody (v experimentalnich pracich pouze
Material a metody). Toto je ¢ast, kterd by méla pfinést zakladni informa-
ce o hlavnich charakteristikdch soubort pacientd, v pfipadé experimentdl-
ni ¢i teoretické studie také o materidlu, ktery autor hodnotil. Pfi popisu
metody je tieba pfesné popsat postup a nedilnou soucdsti této pasdze je
i zpusob statistického hodnoceni.

Vysledky. Tato ¢ast ptvodni prace musi obsahovat fakta zjisténd studif,
tj. odpovédi na otdzky polozené v predchozi ¢asti (Materidl, metody).
Do této ¢asti nepatii interpretace ziskanych vysledkt ani diskuze k nim.
Grafické znazornéni vysledku je vitdno. Vysledky uvedené v grafické po-
dobé ¢i v tabulkdch by nemély byt opakovany v textu.

Diskuze slouzi k rozboru dosazenych vysledkii a k jejich srovndn{
s pracemi jinych autori zabyvajicimi se stejnou problematikou. Udaje
uvedené v &asti Uvod by se nemély v diskuzi opakovat. Je nutno odlisit lo-
gickd vysvétleni vysledki od extrapolaci ¢i hypotéz zalozenych na ziska-
nych vysledcich.

Zavér. Shrnuje vyznam studie a vyjadiuje, zda bylo dosazeno cili uve-
denych v tvodu, resp. zda byla potvrzena pivodni hypotéza. Zavére¢né
shrnuti mize byt téz soucasti Diskuze.

Puvodni prace prochdzi recenznim fizenim.

3. Prehlednd price (Review article)

Tato sdéleni poddvaji prehled soucasnych znalosti o urcité problemati-
ce. V pristupu k tématu musi byt patrny osobni ndzor autora, ktery musi
byt jasné oddélen od objektivniho vykladu. Obvykly rozsah 10-20 nor-
mostran; souhrnny pocet tabulek, grafti a obrazka 2-10; literarnich odka-
zi 20-50, pticemz alespon 50 % z nich neni star$i nez 3 roky. Souhrn

lenky textu. Prochdzi recenznim fizenim.

4. Kratké sd€leni (Short communication)

Muze se jednat o kazuistiku ¢i jiné zajimavé pozorovéni z klinické i
laboratorni praxe, vysledky pilotni studie, kriticky souhrn poznatki o ma-
lo zndmém problému a podobné. Obvykly rozsah 3—6 normostran; sou-
hrnny pocet tabulek, grafi a obrazkl 1-4; literarnich odkazt 10-15. Sou-
hrn i v tomto pffpadé musi byt vystizny v rozsahu 5-10 fadki. Vlastn{ text
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obsahuje dvodni ¢ast, vlastni pozorovéni, diskuzi a zavér. Prochazi re-
cenznim fizenim.

5. Dopis redakei (Letter-to-the-editor)

Subjektivni nazor ¢tendfe na urcity odborny problém, komentdf ¢i po-
lemika k dffve otisténému sdéleni a podobné. Rozsah 1-5 normostran,
véetné eventudlnich tabulek, grafd, obrazku a literdrnich odkaz. Maxi-
mélné 10 literdrnich odkazd. Zadny souhrn. Text prochazi recenznim Fi-
zenim, redakce nemusi sdilet stanovisko autora.

6. Zpréva (Report)

Zprava z kongresu, ze zahrani¢niho pobytu apod., z vyznamnych jed-
nan{ apod. Redakce pfijima takovd sdéleni, zabyvaji-li se jasné definova-
nou a pro nase obory relevantni problematikou. U zpravy z kongresu
se zpravidla jednd o jedno téma, jehoZz prezentaci autor podrobné zpracu-
je a ptipadné i komentuje. Naopak neni Zddouci uvadét vycet prednasek
¢i udélosti a o kazdé z nich se zminit jednou vétou. Rozsah je 1-5 nor-
mostran, vyjime&né po dohodg s redakef vice. Zadny souhrn. Text nepro-
chdzi recenznim fizenim.

7. Recenze knihy (Book review)

Recenze knihy nebo skript vydanych v CR nebo SR, které pojednavaji
o problematice kostniho a minerdlniho metabolizmu. Kritické pojeti je za-
douci. Rozsah 1-2 normostrany.

8. Oznameni (Announcement)
Informace o uddlosti, jednani ¢i rozhodnuti, které jsou vyznamné pro
étenarskou odbornou komunitu a/nebo maji nadcasovy charakter.

V piipadech hodnych zietele mize byt pouzit i jiny typ sdéleni.

Soucasti ¢asopisu je téz ,Informacni piiloha®, ktera je urcena k infor-
macim Ctenafské obce o terminech mezindrodnich a domécich odbornych
akei (kongresovy kalenddr), o praci garantujicich odbornych spolecnosti,
doskolovacich akcich a o vyznamnych jedndnich s tfady a pojisSfovnami.
Prispévatelé do této prilohy necht kontaktuji redakci Osteologického bul-
letinu, pani Marii Janovicovou (redakce @trios.cz).

Formaln{ néleZitosti ptispévka:

Rozsah rukopisu je urcen typem sdéleni (viz vySe). Pfi tpravé na nor-
mostrany se text formatuje tak, aby na stranu formatu A4 vychazelo pfi-
blizné 60 thozt na fadek a 30 fadek na stranku. Stranky je tieba ¢islovat.

Kazdy graf, schéma, tabulka, vzorec ¢i obrazek musi byt pfipojen na
zv14stnim listé, na rubu s uvedenim prvniho autora a ndzvu préce. V tex-
tu je tfeba oznacit mista, kam maji byt piislusné tabulky, grafy ¢i obrazky
umistény. Kazda pfiloha (tabulka, graf, schéma) md byt srozumitelnd sa-
ma o sobé, bez ¢tenf textu. Jsou-li v ni uvedeny zkratky, které se bézné ne-
pouzivaji, musi byt pfipojeny vysvétlivky. Redakce si vyhrazuje pravo od-
mitnout rozsdhlé neprehledné tabulky, stejné jako tabulky v poctu,
nepfiméfeném k rozsahu a obsahu textu.

Vysledky vysetfeni v ¢iselné podobé uvadéjte v jednotkach SI normy,
pouze hodnoty pulzu, teploty a krevniho tlaku je mozné uvadét v kon-
ven¢nich jednotkéch.

K pocitaové tvorbé textu, tabulek a graft lze pouzit kterykoliv bézny
textovy a tabulkovy editor; pouZivejte pfitom béznych typi pisma a pred
odesldanim zkontrolujte vytisknutim zkuSebni stranky, souhlasi-li pismo
na obrazovce s interpretaci pisma tiskarnou. Pokud by byl autor nucen
prispévek vytvofit v méné bézném ¢i neobvyklém pocitac¢ovém programu
(napf. na bazi MacOs ¢i Unix), doporucuje se toto predem s redakei kon-
zultovat (redakce @trios.cz).

U graft je vhodné dodat redakci i vychozi tdaje ve formé tabulky;
umozni to znovu vytvorit graf zpiisobem vyhovujicim technologii ptipra-
vy Casopisu pro tisk. V technicky slozitych ¢i nejasnych pripadech kon-
zultujte grafické studio (p. Mgr. Fucik, pfck@bohem-net.cz).

Je-li k rukopisu pfipojena obrazovd dokumentace, je nejvhodnéjsi pou-
zit origindlni fotografie, pérovky nebo diapozitivy (uvedte vZdy jméno au-
tora snimku, obrazku apod.). Pfipomindme, Ze s vyjimkou obdlky se ves-
keré ilustrace tisknou ¢ernobile (ve stupnich Sedi), pro lepsi vysledek jsou
vSak s vyhodou jako vstupni informace zpracovavany barevné podklady.

Fotografie i dalsi ilustrace 1ze dodat i v elektronické podobé. Pred jejich
zaslanim vSak doporucujeme konzultovat s grafickym studiem, pfipravu-
jicim Casopis pro tisk (viz vySe) zejména charakter zpracovdvanych pod-
kladd, zptsob piipravy dat, rozméry ilustrace, barevny prostor, rozliSent,
format dat, velikost souboru, metodu ev. komprimace a zptsob zaslani.
Zasadné nevhodna forma pro obrazovou i jinou dokumentaci jsou prezen-
tace ve formatu MS PowerPoint nebo z podobnych programd.

Zaradi-li autor do rukopisu jakoukoliv dokumentaci nebo vyznamnou
partii textu, pfevzatou z jiné publikace, musi byt pramen vyslovné uveden
a predlozen pisemny souhlas autora a vydavatele pivodniho pramene.
Je vyhradné zdlezitosti autora opatfit si potfebny souhlas a autor za to ne-
se pravni odpovédnost. Nejasnosti v tomto ohledu mohou byt divodem
k odmitnuti prace.

Pouzije-li autor v textu zkratky, musi byt ptislusné vyrazy poprvé pou-
zity v plném znéni a ndsledovany zkratkou uvedenou v zdvorce. Obsahu-
je-li text zkratek vice, je alternativni moznost pfipojit jako zvlastni prilo-
hu seznam pouzitych zkratek.

Naézvy 1€k se uvadéji v generické formé; pouze v ptipadé, chtéji-li au-
tofi z jakéhokoliv divodu zdiraznit, Ze §lo o konkrétni pfipravek (napf.
pii popisu nezddoucich G¢inka), uvede se kromé generického ndzvu téz fi-
remni oznaceni a jméno vyrobce.

Nézvy mikroorganismi se pisi kurzivou, podle platného taxonomické-
ho zafazeni. Poprvé uvadény ndzev mikroorganismu musi byt uveden
v nezkracené podobé (Staphylococcus aureus), pii jeho opakovani se pou-
Zije zkracend forma (S. aureus).

Sdéleni (plati pro klinické i laboratorni prace, pro psany text, tabulky
i obrazovu Cdst) nesmi poruSit anonymitu pacienta. Neuvadéjte proto
v textu jména ani inicidly nemocnych, nemocni¢ni a protokolova ¢isla
apod.

Literarni odkazy

maji byt ¢islovany v pofadi, v némz byly uvedeny poprvé v textu. Od-
kazy se uddvaji pomoci arabskych ¢islic v hranaté zavorce. Citace obsa-
huje:

a) prijmeni a zkratky jmen vSech autort (cita¢ni ohlas!),

b) plny nazev a pripadné podndzev price v jazyce origindlu,

¢) standardnim zptsobem zkrdceny nédzev Casopisu, rok, svazek. a strdn-
kovy rozsah. Inicidly prvnich jmen autort a zkratky ndzvu Casopisu
se pisi bez tecek, za znaky oddélujicimi rok, ro¢nik a stranky se nedéla
mezera. Pfi dpravé citaci jednotlivych typt dokumentt se fid'te ndsle-
dujicimi piiklady:

Standardni ¢lanek v Casopisu:

Epstein S, Inzerillo AM, Caminis J, Zaidi M. Disorders associated with
acute rapid and severe bone loss. J Bone Miner Res 2003;18:2083-2094.

Clanek v supplementu Gasopisu: Frumin AM. Functional asplenia. Blo-
od 1979;54, Suppl 1:26-37.

Monografie (kniha): Wilson SJ. Blood cultures. 3rd ed. New York,
Churchill Livingstone, 1992:984.

Kapitola v knize: Leary ET. C-telopeptides. In: Eastell R, Baumann M,
Hoyle NR, Wieczorek L, eds: Bone Markers. Biochemical and Clinical
Perspectives. London, Martin Dunitz, 2001:39-48

Clanek ve sborniku: Winterpacht A. Gene defects in chondrodysplasias.
In: Schonau E, ed: Paediatric Osteology. New developments in diagnostics
and therapy. Proceedings of the First international workshop on paediatric
osteology, 5-7 October 1995, Cologne, Germany. Amsterdam, Elsevier
Science, 1996:43-52.

Clanky z pogitadovych siti: Pro citace informaci ziskanych on-line z In-
ternetu nebo nejsou pravidla sjednocend. Pokud jsou udaje dostupné, uve-
dou se v poradi — autor — ndzev — pramen (v¢. pristupové adresy (URL),
resp emailové adresy autora) — datum vydéni ¢i zachyceni, piipadné iden-
tifika¢ni Cislo, jde-li o piispévek z diskuzni skupiny nebo je-li vyslovné
uvedeno. Nékteré prameny zpusob citace doporucuji, v takovém piipadé
se fid'te timto doporucenim.

Prispévky zasilejte na adresu:

Redakce Casopisu Osteologicky bulletin, TRIOS,; s. 1. o.
Zakoufilova 142, 149 00 Praha 4-Chodov

E-mail: redakce @trios.cz

Telefon: 267 912 030, fax: 267 915 563
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