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Pouzité zkratky

ANOVA analyza rozptylu
ANOVA1/2 analyza rozptylu jednoduchého/dvojného ttidéni

BMI body mass index, pomér vahy a druhé mocniny vysky
CRP C reaktivni protein
DEXA dudlni rentgenova absorpciometrie

DHEA(S) dehydroepiandrostendion(sulfat)

FAI index volnych androgenti

FSH folikulostimulaéni hormon

fT4 volny thyroxin

HDL lipoproteiny o vysoké hustoté
HRT hormonalni substitu¢ni terapie
IKEM Institut klinické a experimentalni mediciny
IRMA radiometrickd imunoanalyza
LDL lipoproteiny o nizké hustoté

LH luteiniza¢ni hormon

M menopauzalni skupina

NS nesignifikantni

oC hormonalni antikoncepce

p hladina statistické vyznamnosti
PostM postmenopauzalni skupina

PR plné reprodukéni skupina

PreM premenopauzalni skupina

r korela¢ni koeficient

RIA radioimunoanalyza

SHBG globulin vazajici pohlavni hormony
SZO Svétova zdravotnicka organizace
TEC celkovy testosteron

TG triglyceridy

T-Chol celkovy cholesterol

WHR waist to hip ratio

W/H waist to height index



I. Uvod

I. 1. Zena a kardiovaskularni riziko

V soucasné dob€ se vénuje velkd pozomost tzv. civilizatnim chorobdm souvisejicim
piedev§im se sniZenou pohybovou aktivitou a vysokym energetickym p#ijmem a z toho
vyplyvajicimi zménami télesné hmotnosti, sloZeni téla, metabolického a endokrinniho profilu.
Kardiovaskularni onemocnéni je celosvétové nejCasté&jsi p¥i¢inou smrti Zen. Ve vékové
skupin€ 35 — 44 let trpi muzi kardiovaskularnimi onemocnénimi vice nez Sestkrat ¢astéji nez
Zeny, po 45. roku morbidita u Zen stoupa rychleji a vysledkem je stejnd kardiovaskularni
morbidita okolo 75. roku pro obé pohlavi (Lerner et Kannel, 1986). V poslednich desetiletich
stoupa prumérna délka Zivota v rozvinuté ¢asti svéta a postmenopauzalni obdobi se tvoii stale
vEtsi Cast Zivota Zeny, a star$i Zeny jsou pocetné nartstajici skupina se vSemi zdravotnimi

a ekonomickymi disledky z toho vyplyvajicimi.

I. 2. Reprodukéni obdobi

Premenopauza je v SirSim slova smyslu celé reprodukéni obdobi pfedchéazejici menopauze
a v uz$im slova smyslu obdobi zacinajici né€kolik let pfed zastavenim reprodukéni schopnosti,
bez klinickych pfiznakd klimakteria, ale jiZz sprvnimi endokrinologickymi znadmkami
klimakteria, za¢ind okolo 40. roku vé&ku. Perimenopauza zafind s nastupem prvnich
klimakterickych symptomid a konéi 1 rok po menopauze. Menopauzu definujeme jako
posledni fyziologické krvaceni z endometria v Zivoté Zeny. MliZzeme ji urcit aZ retrospektivné
s Casovym odstupem 1 roku. U vétSiny Zen pfichdzi mezi 45. a 55. rokem Zivota, obvykle

mezi 48. a 52. rokem s medianem 51 let (Zivny, 1999).

I. 3. Télesné slozeni

Priorita mySlenky frakcionace celkové hmotnosti téla na jednotlivé komponenty naleZi
Ceskému antropologovi Matiegkovi (1921), ktery také poprvé pouZil pojem télesné sloZeni.
Studie tykajici se télesného sloZeni se v souCasné dob€ zaméfuji na zmeény podilu
jednotlivych télesnych frakci v riznych fazich ontogeneze, v disledku télesné zaté€ze a

tréninku, pii nékterych onemocnénich nebo vlivem uéinku lékt. Stavba téla, t€lesné sloZeni a



t€lesné rozméry jsou podstatnymi faktory motorické vykonnosti a fyzické zdatnosti jedince
(Riegerova, Ptidalova et al., 2006).

Velmi Casto se setkavame s rozdélenim celkové hmotnosti téla na dvé komponenty: tukovou
komponentu a aktivni télesnou hmotu, pfesnéji tukuprostou hmotu neboli lean body mass.
Tukova slozka je pomé&meé homogenni, ale tukuprosta télesna hmota v sob& zahrnuje znaéné
odli$né slozky jak z hlediska morfologického a chemického, tak z hlediska jejich biologické
aktivity. Jsou to kostra, svalstvo a tzv. zbytek, ktery v sob&é zahrnuje hmotnost vnitinich
organii véetné télesnych tekutin (Bldha, Sedivy et al., 1986). Matiegka byl prvni, kdo se
pokusil o kvantifikaci t€lesnych komponent na zakladé zevnich antropometrickych rozmért
t€la. Navrhl rozdé€leni hmotnosti t€la na 4 slozky: hmotnost skeletu, kiize a podkozZi,
kosterniho svalstva a rezidua a vypracoval postup jejich stanoveni, ktery se pouZiva dodnes

(Fetter, Prokopec et al., 1967).

I. 4. Zmény hmotnosti, t€lesného sloZeni a distribuce tuku dospélvch Zen

I. 4. a. Zmény hmotnosti

Hmotnost Zen obvykle naristd od pln€ reprodukéniho obdobi do Easné postmenopauzy
(Basdevant, Eliaet al., 1992; Haapanen, Miilunpalo et al.,, 1997), nazory o vlivu vlastni
menopauzy na vahovy pfiristek nejsou jednotné. Nékteré priutezové studie prokazaly veétsi
hmotnost u Zen postmenopauzélnich ve srovnani s premenopauzalnimi (Pasquali, Casimirri et
al., 1994; denTonkelaar, Seidell et al., 1990), ale vétSina studii neprokazala vliv menopauzy
na pfirtistek hmotnosti nezavisle na véku. (Tremollieres, Pouilles et al., 1996; Panotopoulos,
Ruiz et al., 1996; Bjorkelund, Lissner et al., 1996). Longitudinalni studie sledujici ptivodné
premenopauzalni Zeny neprokazaly rozdil pfirdstku hmotnosti mezi Zenami, které se staly
postmenopauzalnimi a Zenami, které zistaly premenopauzalni (Wing, Matthews et al., 1991;
Macdonald, New et al., 2003). Retrospektivni studie na francouzskych Zenach ukazuje
rovnomérny pfiristek hmotnosti pfesahujici 10 kg u Zen mezi 20 a 56 lety bez akcelerace
nartistu hmotnosti v menopauze a okolo 50. roku BMI dosahl 25, hranice mezi normalni
hmotnosti a nadvahou (Basdevant, Elia et al., 1992). Z udaji v nasi populaci (Skodova, Pisa
et al., 1990; Skodova, Pisa et al., 1992) vyplyva, Ze tento nariist je jeité o néco vétsi neZ
v jinych evropskych zemich, u spartakiadnich soubort z 80. let (Blaha, Sedivy et al., 1986)
ma BMI vypoctené z primémé hmotnosti a vysky u skupiny Zen 45 aZ 55 letych hodnotu

26.2, vjiné studii porovnavajici Zeny prazské se vsetinskymi je priméma hodnota BMI



prazskych Zen 26.1 jiz ve vékové skupiné 36 — 49, ve skupiné 50 — 65 let je primémy BMI
27.7, pficemz ve skupiné vsetinskych Zen ve véku 50 — 65 let je dokonce 31.0. Studie
prokazala statisticky vyznamné niz§i BMI u prazskych Zen ve skupinach 18 — 35 let (p < 0.05)
a 50 — 65 let (p < 0.01) (Pobisova, Zamrazil et al., 1994). U prazskych Zen bude tedy

pravdépodobné zjisténa niZ$i hmotnost neZ by byla zji§téna v jiné oblasti Ceské republiky.

1. 4. b. Zmény télesného slozeni

Bylo prokazano, Zze u starnoucich Zen tukuprosta hmota ubyva a tukova hmota narista
(Genazzani et Gambacciani, 2006), mnoho studii prokazalo, Ze tukuprostd hmota se piili§
neméni u premenopauzalnich Zen a k jejimu ubytku dochéazi az v postmenopauze (Poehlman,
Goran et al., 1993; Poehlman, Toth et al., 1995) a tento Ubytek je ptimo umérny poctu let od
nastupu menopauzy (Svendsen, Hassager et al., 1995; Wang, Hassager et al., 1994). Obsah
tuku v téle se ve stafi mlze zvySovat i pii udrZeni stalé hmotnosti, protoZe dochazi k ubytku
svalové hmoty, ktera je nahrazovana tukem (Gallagher, Ruts et al., 2000) a zbyvajici svalova
hmota miiZze byt infiltrovana tukem (Goodpaster, Kelley et al., 2000). AvSak studie
prokazujici tyto zmény pouZzivaji ke stanoveni tukuprosté hmoty, kostni a svalové hmoty
moderni metody jako DEXA nebo pocitaéovou tomografii (Genazzani et Gambacciani, 2006,
Svendsen, Hassager et al., 1995; Wang , Hassager et al., 1994; Poehlman, Toth et al., 1995),

a nikoliv klasickou antropometrii.

I. 4. c. Distribuce tuku

Pouzivané antropometrické indikatory centralniho tuku jsou WHR, obvod pasu a bficha,
nékdy i W/H (waist to height index) a index tloustky koZni fasy subskapularni/nad tricepsem.
Zatimco WHR ziistavéa dilezitym indikatorem centralni adipozity (Cefovska, Némedek et al.,
2001), obvod pasu nebo W/H index byly prokazany jako ptesnéjsi ukazatele centralniho tuku
(Ashwell, Cole et al., 1996; Han, McNeill et al., 1995), pfi¢emzZ vliv vyS§ky na obvod pasu u
bilych dospélych jedincl byl prokazan jako nevyznamny (Han, Seidel et al., 1997). Studie na
Zenach dvoj¢atech prokazala genetickou dispozici pro mnozZstvi a distribuci tuku a zda se, ze
tyto dvé vlastnosti jsou neseny riznymi geny. (Samaras, Spector et al., 1997). Za zminéni
stoji rozdilné pfistupy k terminologii a méfeni obvodu pasu a bficha v ¢eskych studiich —
v angliéting vZdy uvadény waist (pas). VSeobecné je preferovand metoda méfeni pasu dle

SZ0, kdy se méfi obvod uprostied spojnice mezi poslednim Zebrem a crista iliaca, ale béZné
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se pouZivad zjednoduSené meéfeni pasu jako nejuzsiho obvodu na trupu mezi processus
xiphoideus a crista iliaca superior, coZ odpovida definici dle Fettera (Fetter, Prokopec et al.,
1967). N&kdy je pouzivana jesté tfeti metoda podle Martina (Martin et Saller, 1957), kdy se
méfi obvod ve vysce pupku, coz odpovida eské definici obvodu bficha (Skodova, Pi3a et al.,
1992; Hajni§ et KuneSova, 2000). Tato rozdilost ve zpisobu méfeni by mohla byt jednim
z diivodt vy$§iho WHR v Eeské populaci ve srovnani s jinymi (Hajni$ et Kunesova, 2000).

V menopauzalnim a postmenopauzalnim obdobi dochéazi k centralizaci tuku, vétSina studii
prokazala zavislost na menopauze nebo letech od nastupu menopauzy (Poehlman, Toth et al.,
1995; Svendsen, Hassager et al., 1995; Tremollieres, Pouilles et al., 1996; Poehlman et
Tchernof, 1998; Toth, Tchemof et al., 2000), nékteré studie prokazaly zavislost narlistu
tukové hmoty a jeji centralizace pouze na véku — starnuti bez vlivu menopauzy (Pasquali,
Casimirri et al., 1994; Wang , Hassager et al., 1994), je popsana jiZ u premenopauzalnich Zen
(Pascot, Lemieux et al., 1999). Je prokazan také vliv klesajiciho podilu estrogend vici
androgentim nejen na mnoZstvi celkového télesného tuku, ale hlavn€ na mnoZstvi tukové
tkané€ na horni poloving t¢la — abdominalni obezitu (Seed 2002). Zména z gynoidni (hruska)
na androidni (jablko) distribuci tuku manifestovana naristem WHR s negativnimi
metabolickymi disledky je vysvétlovana regionalnimi zménami aktivity lipoproteinové lipazy
v zévislosti na sexualnich hormonech. Premenopauzalni Zeny maji vysSi aktivitu
lipoproteinové lipazy ve femoralni oblasti neZ v oblasti mamarni a abdominalni, na druhou
stranu lipolytickd odpovéd a senzitivita je vy$8i voblasti mamarni a abdominalni.
V menopauze ziejmé€ klesd nejen zvySena aktivita lipoproteinové lipazy ve femorélnich
adipocytech, ale 1 lipolyticka odpovéd mamarmich a abdominalnich adipocytd.
Postmenopauzalni Zeny nevykazuji Zadné rozdily v metabolismu tukové tkané ve
zkoumanych regionech. Je tedy pravdépodobné, Ze Zenské sexualni hormony maji regionalné
odlisny ucinek, tj. zvySuji aktivitu lipoproteinové lipazy ve femoralnich adipocytech, které se
tak zvétSuji. Stimulace lipolyzy v oblasti abdominalni a mamarni je pravdépodobn¢ také
ovlivnéna sexualnimi hormony. Také sekundarni pohlavni rozdil v ukladani tukové tkané je
ziejmé zplisoben regionalné specifickymi U¢inky pohlavnich steroidl, hlavné estrogeni na
metabolismus adipocytt. (Rebuff-Scrive, Eldh et al, 1986; Rebuff-Scrive, Anderson et al.,
1989).
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I. 5. Vybrané antropometrické studie na &eské populaci

Antropometrické prifezové studie na velkych souborech ¢eské populace obsahujici
komplexni antropometrické charakteristiky byly provadény v minulosti v ramci spartakiad
(Blaha, Sedivy et al., 1986). Dal3i studie na mensich souborech poskytuji vétSinou jen n€kolik
antropometrickych tidajd, napt. studie MONICA (Skodova, Pi%a et al., 1990; Skodova, Pisa et
al., 1992), studie zabyvajici se prevalenci poruch §titné zlazy a také nastupem menopauzy
a nékterymi antropometrickymi charakteristikami — BMI, WHR, 4 koZni fasy a znich
uréované rozlozeni tuku (Cefovska, Némedek et al., 2001) a studie vyvoje pasu a bokid

u dospélé populace (Hajni$ et Kunesova, 2000).

I. 6. Vztahy antropometrickych, metabolickych a endokrinologickych parametrt

I. 6. a. Hmotnost a sérové lipidy

Spojitost nadvéahy ¢i obezity a kardiovaskularniho rizika je znama, stejné tak byly opakované
prokazéany korelace hmotnosti s krevnim tlakem, celkovym a LDL cholesterolem, triglyceridy

a inzulinem nala¢no (Owens, Matthews et al., 1992).

I. 6. b. Centralni obezita a metabolicky syndrom

Centralni obezita u Zen je vétSinou definovana jako WHR nad 0.85. Je spojena s inzulinovou
rezistenci u obéznich i neobéznich Zen (Carey, Jenkins et al., 1996; Cnop, Landchild et al.,
2002), rozvojem non-inzulindependentniho diabetu mellitu (Lundgren, Bengtsson et al.,
1989) a kardiovaskularnimi chorobami, a to nezavisle na BMI, coZ bylo prokazano
v prifezovych i longitudinalnich studiich. Tento vliv miZe byt vysvétlen zvySenou lipolyzou,
ktera vede ke zvysené produkci glukézy a LDL v jatrech, zatimco jejich utilizace ve svalu je
snizena. Hladina glukdzy a triglyceridd v séru tak stoupa, HDL cholesterol klesd a LDL
cholesterol stoupa, dale stoupa krevni tlak a zanétlivé markery (Pi-Sunyer, 2004). Tyto zmény
vedou k rozvoji metabolického syndromu X, komplexu metabolickych abnormalit, ktery
zvySuje kardiovaskularni riziko a zahrnuje kromé centralni obezity také inzulinovou
rezistenci, hyperinzulinémii, nizky HDL cholesterol, zvySeny apolipoprotein B a triglyceridy
(Despres 1994). Byva spojen s hyperandrogenémii a sniZenou hladinou SHBG (Reinecke,
Bogdanski et al., 2002). Vyskyt metabolického syndromu X stoupd s vékem a obzvlasté
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u postmenopauzalnich Zen (Park, Zhu et al., 2003). Také studie metabolismu adipocytt
v centralni oblasti na abdominalné€ obéznich Zenach a obéznich muzich pfinesla zavér, Ze tyto
skupiny maji vysoky potencial uvoliiovat volné mastné kyseliny z intraabdominalnich depot
a tim zhorSovat metabolicky profil a kardiovaskularni riziko (Rebuff-Scrive, Anderson et al.,
1990). Kromé&€ zmeén v lipidovém spektru se téZ uvaZuje o sniZeném fibrinolytickém
potencidlu v postmenopauze (Mendelsohn et Karas, 1999) a CRP je zfegjmé vyznamny
indikator kardiovaskularniho rizika u starSich Zen (Ridker 2003) a byl dokonce siln&jsi
predikéni faktor pro kardiovaskularni piithody neZ LDL cholesterol ve studii Women's health
Study na 27 939 Zenach (Ridker, Rifai et al., 2002).

Studie na 26 Zenach s poruchou glukézové tolerance u nich prokazala zvySenou hmotnost,
obvod hrudniku pfes mesosternale a vy3si procento tuku dle Pafizkové. Zeny s WHR nad 0.80
mély vyssi diastolicky krevni tlak a vys§i BMI neZ Zeny s WHR 0.80 nebo niZ§im. (PobiSova,
Zamrazil et al., 1990).

Obvod pasu a triglyceridy byly nejvyznamnéj§imi ukazateli inzulinorezistence ve studii na
347 zdravych americkych muZich a Zenach, avSak studie zahrnovala i extrémné obézni
jedince s BMI 46 (Carr, Utzschneider et al., 2004).

Studie na zdravych premenopauzalnich Zenach rozdélenych do dvou skupin — mladé Zeny
a premenopauzalni Zeny prokazala u premenopauzalni skupiny kromé& vyssiho celkového
télesného tuku, obvodu pasu, centralniho a visceralniho tuku také vyssi hladiny cholesterolu,
LDL cholesterolu, vyssi glykémii po stimulaci 75 g glukézy. Visceralni tuk u obou skupin
vyznamné koreloval s hladinou triglyceridli, pomérem celkovy cholesterol/HDL, glukézou,
inzulinem a C-peptidem a negativné koreloval s HDL cholesterolem. Po adjustaci na
visceralni a celkovy tuk byl nartist s vékem ptivodné nalezen u glykémie nala¢no a gluk6ézové
tolerance eliminovan. Z toho vyplyva, Ze na véku zavisla centralizace tuku probihajici jiz pfed
nastupem menopauzy je vyznamnym rizikovym faktorem pro zhorSovéni kardiovaskuladrniho

rizika v premenopauze (Pascot, Lemieux et al., 1999).

L. 6. c. Estrogeny a jejich vliv na metabolicky profil a kardiovaskularni systém

Estrogeny maji piimy a nepifimy uéinek na kardiovaskularni systém, ktery je zprostfedkovan
pfes estrogenové receptory. Pfimy ucinek spoéiva v aktivaci endotelidlniho oxidu dusnatého a
tim arteridlni vazodilataci. Dlouhodoby uc¢inek spoéiva v modulaci odpoveédi na poSkozeni
a artrotické zmény. Estrogen také nepfimo ovliviiuje sérové lipoproteiny a triglyceridy a

expresi koagula¢nich a fibrinolytickych proteinti. Bylo opakované prokazano, Ze hormonalni
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zmeény spojené s menopauzou se podileji na zvySeni kardiovaskularniho rizika (Lerner et
Kannel, 1986; Kannel, Hjortland et al., 1976; Gordon, Kannel et al.,, 1978) a Casna
menopauza zvySuje kardiovaskularni riziko (van der Schouw, van der Graaf et al., 1996; Hu,
Grodstein et al., 1999; Hjortland, McNamara et el., 1976, Matthews, Meilahn et al., 1989), a
tak postmenopauza, obezita, centralni obezita a nizka té€lesna aktivita jsou nezavislé faktory
kardiovaskuldmiho rizika (Hjortland, McNamara et al., 1976; Freedman, Williamson et al.,
1995; Manson, Willett et al., 1995). Existuje studie prokazujici i obraceny vztah, Ze
kardiovaskularni rizikovy profil je determinantou pro nastup menopauzy (Kok, van Asselt et
al., 2006).

Klesajici podil estrogend viéi androgentim ma za nasledek ¢etné metabolické zmény. Kromé
Jiz zminéného vlivu na distribuci tuku ve smyslu centralizace ma téz vliv na zvySenou
inzulinovou rezistenci (Seed 2002) a hyperinzulinémii (Livingstone et Collinson, 2002,
Golden, Ding et. al., 2004). U obéznich Zen ¢asto zjistujeme zvySeny pomér LH/FSH, coz
spolu s hyperinzulinémii a snizenim SHBG vede k vyvoji hyperandrogenémie, ktera je jesté

vyrazn€j$i u abdominalni lokalizace tukové tkan€ (Vondra et Starka, 1999).

I. 6. d. Metabolismus lipidi a menopauza

Zvyseny cholesterol, LDL cholesterol a triglyceridy jsou castéj§i u postmenopauzalnich Zen
neZ u premenopauzalnich (Hjortland, Mcnamara et al., 1976; Matthews, Meilahn et al., 1989;
Stevenson, Crook et al., 1993; Kuller, Meilahn et al., 1994; Gower, Nagy et al., 1998). Britska
studie na 542 zdravych neobéznich Zenach ve véku od 18 do 70 let prokazala vliv starnuti na
vysSi celkovy cholesterol, LDL cholesterol a triglyceridy, BMI koreloval pozitivné
s celkovym cholesterolem a LDL frakci. Postmenopauzélni Zeny mély vyznamné vyssi
koncentrace celkového cholesterolu a LDL cholesterolu, zatimco HDL cholesterol byl
signifikantné niZ8i, rozdily mezi pre- a postmenopauzalnimi Zenami byly vyznamné nezévisle
na véku a BMI nebo jiném potencialné modifikujicim parametru (Stevenson, Crook et al.,
1993). Sledovani metabolickych parametri od premenopauzy do postmenopauzy
a ultrazvukové méfeni tloust’ky médie a plath v karotidach na souboru 314 americkych Zenach
prokazala vliv premenopauzalniho krevniho tlaku, LDL, HDL, triglyceridi a BMI na
postmenopauzalni zmény na karotidach. Vzestup LDL cholesterolu a triglyceridi a pokles
HDL frakce cholesterolu byl vys§i v perimenopauze neZ v postmenopauze, zatimco vzestup
krevniho tlaku a sérové glykémie byl vétsi v postmenopauze (Matthews, Kuller et al., 2001).

Vztah mezi odhadovanym intraabdominalnim tukem, lipidy vséru a menopauzou byl
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zkouman 1 ve studii na 141 americkych Zenach. Hmotnost, procento tuku, hmotnost tukové
hmoty, centralni kozni fasy, obvod pasu a odhadovany intraabdominélni tuk vypocitavan
podle vzorce: obvod pasu x 2.57 + vé€k x 0.92 + suprailiakalni kozZni fasa x 0.69 — 188.61
(Kekes-Szabo, Hunter et al., 1996), LDL a celkovy cholesterol a triglyceridy byly
signifikantn€ vys$§i u postmenopauzalnich Zen, menopauza zde neméla vliv na HDL
cholesterol. Uvedena studie dale prokazala u obou skupin zavislost celkového cholesterolu na
1) centralnich koZnich fasach (bficho, hrudnik I a II, subskapuldrni a suprailiakalni), 2)
odhadovaném intraabdominalnim tuku a 3) celkovém télesném tuku stanovenym
hydrodenzitometricky, zavislost LDL cholesterolu na odhadovaném intraabdominalnim tuku
u pre- i postmenopauzalnich Zen a na souctu centralnich koznich fas u premenopauzalnich
Zen, nikoliv u postmenopauzalnich. Triglyceridy byly zavislé pouze na centralni adipozité, t).
centralnich koZnich fasach a odhadovaném intraabdominélnim tuku. Zkoumanim podilu vlivu
menopauzy a centralni adipozity na lipidové spektrum bylo zji§téno, Ze odstranéni vlivu
odhadovaného intraabdominalniho tuku snizi zavislost na menopauzalnim stavu o 44 %
a 46 % v piipadé celkového a LDL cholesterolu a dokonce o 73 % v ptipadé triglyceridd.
Prokazala tak mozny vliv zvySeného ukladdani intraabdominalniho tuku spojeného

s menopauzou na zmény v lipidovém spektru (Gower, Nagy et al., 1998).

I. 6. e. Testosteron a SHBG

Celkovy télesny tuk a mnoZstvi tukové tkan€ na horni poloving té€la - abdominalni obezita -
jsou spojeny s projevy androgenémie, tj. se zvySenym volnym sérovym testosteronem
a poklesem SHBG a tim se déle prohlubuje hyperinzulinémie a inzulinorezistence (Vondra et
Starka, 1999). Volny testosteron se bud’ pfimo stanovuje nebo se vypocita z celkového jako
FAI (free androgen index) = TEC/SHBG x 100.

SHBG koreluje negativné s celkovym tukem, tukovou tkani na horni polovin€ téla, hladinou
sérové glukdzy, inzulinu a triglyceridy, pozitivné s HDL cholesterolem (Haffner, Dunn et al.,
1992). U deskych obéznich Zen hladina SHBG vyznamn€ negativné korelovala
s antropometrickymi ukazateli centralniho ruku — obvodem pasu a sagitalnim diametrem ve
vy$i 4. lumbalniho obratle (Hainer, Kune$ova et al., 2002). Hyperandrogenémie a nizky
SHBG jsou nalézany u Zen s metabolickym syndromem, SHBG byl identifikovan jako
nezavisly kardiovaskularni faktor (Reinecke, Bogdanski et al., 2002).

Asociace vysoké hladiny kortizolu u Cushingova syndromu a zménach distribuce tukové

tkané je vSeobecné znama. Dominantni hormonalni odchylkou u abdominalni formy obezity
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je zvySena citlivost osy hypotalamus — hypofyza — nadledviny, projevujici se zvySenim
sekrece a metabolického obratu kortizolu i na podprahové podnéty. Obrat je zvysen vice,
proto plazmaticka hladina kortizolu zistava obvykle v normé&, nebo miZe byt dokonce
1sniZena. ZvySend sekrece i metabolismus kortizolu vedou k akcentované depotizaci tuku
v abdomindlni a viscerdlni oblasti s vySe zminénymi metabolickymi disledky. Kortizol
piispiva 1 k vyvoji periferni inzulinoresistence a ke zhorSeni periferni utilizace glukozy,
rovné€Z je spojovan s preferencim tuku v potravé, jak bylo prokazino u obéznich (Vondra et
Starka, 1999). Studie na zdravych postmenopauzalnich Zenach neprokazala korelaci hladin
kortizolu s typem distribuce tukové tkan¢ uréeného pomoci WHR (Kaye et Folsom, 1991),
avSak ve studii na ¢eskych obéznich Zenach byla prokdzana vyznamna negativni korelace
kortizolu s obvodem pasu a sagitalnim diametrem trupu ve vy$i 4. lumbalniho obratle

(Hainer, Kunesova et al., 2002).

L. 6. f. Dehydroepiandrosteron (DHEA)

Jedna se o cirkulujici steroid piitomny v séru jako sulfoester (DHEAS). Vedle kiiry nadledvin
a gonad probiha jeho syntéza i v nékterych mozkovych buiikach, kde také ucinkuje, ¢imz se
fadi mezi neurosteroidy, které vyznamné ovliviiuyji né€které funkce CNS, véetné
behavioralnich projevi. Zatim nebyly objeveny Zadné receptory schopné tento hormon
rozpoznat. Jeho hladiny dramaticky klesaji s v€kem, ruku v ruce s nartistem degenerativnich
zmeén typickych pro stafi. Ma ucinky mimo jiné: antisklerotické, antidiabetické, antiobézni
a imunoprotektivni. Hladiny DHEA vyznamné negativné Kkoreluji s éetnosti vyskytu

kardiovaskularnich chorob (Hampl et Starka, 1999).

I. 7. Fyzicka aktivita a metabolismus

Mnoho studii téZ uvadi preventivni vliv fyzické aktivity, ktera kromé snizeni BMI také
sniZuje nebo zabrafuje centralizaci tukové tkané (Poehlman, Toth et al., 1995; Gilliat-
Wimberly, Manore et al., 2001; Sternfeld, Ngo et al., 2002). U profesionalnich sportovkyn
s vysokou tréninkovou aktivitou nedochazi k iibytku tukuprosté hmoty ani k centralizaci tuku
jako u ostatni populace (Davy, Evans et al., 1996).

Ackoliv hmotnost plynule narista jak u premenopauzalnich tak u postmenopauzalnich Zen,
narist hmotnosti u postmenopauzalnich Zen je spojen se zvySenym kardiovaskularnim

rizikem, tj. poklesem HDL a vzestupem LDL cholesterolu. Zeny, kterym se béhem 3 letého
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intervalu podatilo zvysit télesnou aktivitu, mély vyznamné mensi pfirdstek hmotnosti a tézZ
mensi pokles HDL cholesterolu, zmény lipidi souvisejici se zvySenou télesnou aktivitou byly
nezavislé na zmén€ hmotnosti, coZz ukazuje na moZnost ovlivnéni negativnich zmén
lipidového spektra spojeného s v€kem a nartistem hmotnosti fyzickou aktivitou (Owens,
Matthews et al., 1992). Studie na 44 obéznich Zenach se sedavym zpilsobem Zivota prokazala
vliv zmény Zivotniho stylu na sniZeni hmotnosti, mnozZstvi té€lesného tuku, cholesterolu, LDL
cholesterolu, triglyceridi. Hodnoty HDL a glykémie nala¢no vSak zistaly nezménény i po
6 mési¢ni intervenci (Carels, Darby et al., 2004). Podobné piiznivé zmény rizikovych faktori
byly prokazany ve studii na zdravych neobéznich Zenach, kde ve skupiné po intervenci
azmeén€ Zivotniho stylu do$lo po 18 mésicich k poklesu hmotnosti, LDL cholesterolu
a dalSich rizikovych faktori, po 54 mésicich sledovani nebyl ve skupin€ s intervenci pfirtistek
hmotnosti na rozdil od kontrolni skupiny, obvod pasu vyznamné klesl a vzestup LDL,
triglyceridii a sérové glukézy byl vyznamné niz8i u skupiny s intervenci neZ u kontrolni
skupiny (Simkin-Silverman, Wing et al., 2003) V souladu s t€émito vysledky je v ramci
prevence kardiovaskularnich onemocnéni doporu¢ovano zvyseni fyzické aktivity, sniZeni

piijmu cholesterolu a sniZovani hmotnosti.

I. 8. Vliv OC/HRT

Prehled randomizovanych placebem kontrolovanych studii nepodava dikazy o vyznamné&jS$im
vlivu hormonaini antikoncepce (OC) na nartist hmotnosti (Gallo, Grimes et al., 2004), studie
jsou téméf zajedno v priikazu nulového efektu hormonalni substitu¢ni terapie (HRT) na
télesnou hmotnost (Reubinoff, Wurtman et al., 1995; Sites, L'Hommedieu et al., 2005; Chen,
Bassford et al., 2005). Né&kolik kratkodobych studii prokazalo vliv HRT na sniZeni
centralizace tuku (PobiSova, Zamrazil et al., 1994; Gambacciani, Ciaponi et al., 1997,
Reubinoff, Wurtman et al., 1995), nicméné recentni randomizovana placebem kontrolovana
dvojité slepa dvouleta studie na 51 americkych Zenach neprokazala zadny vliv HRT na
hmotnost, intraabdominalni tuk, podkoZni abdominalni tuk. Celkova tukova hmota, procento
tuku a tukuprosta hmota byly uréovany pomoci DEXA (Sites, L"'Hommedieu et al., 2005).

V dalsi recentni placebem kontrolované tfileté studii na 835 americkych postmenopauzélnich
Zenach HRT vyznamné snizila ztratu tukuprostych mekkych tkani a pomér tukové hmoty na
trupu/na noze, ale nebyl pozorovan rozdil ukazateld centrdlni adipozity jako WHR nebo
obvodu pasu mezi skupinami HRT a placebo, sloZeni téla bylo i zde stanoveno pomoci

modernich zobrazovacich metod (Chen, Bassford et al., 2005).
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Randomizovana dvouleta prospektivni placebem kontrolovana studie prokazala, Ze ve skupin€
Zen na HRT doslo ke statisticky vyznamnému sniZeni celkového a LDL cholesterolu ve
srovnani s placebo skupinou. HDL cholesterol a triglyceridy zistaly beze zmény b&hem
dvouletého sledovani. (Haarbo, Marslew et al., 1991). V posledni dobé se objevily studie
zpochybniyjici  pozitivni  ufinek HRT na snizeni kardiovaskularniho rizika
u postmenopauzalnich Zen, ¢i dokonce upozoriiujici na mozné zvySeni kardiovaskularnich
piihod (Hulley, Grady et al., 1998; Clearfield, 2004). Prvni randomizovana studie zkoumajici
vliv HRT na primami prevenci kardiovaskularnich chorob ukazala pfevahu negativnich
u¢inkl nad benefitem pro zdravé Zeny na HRT ve srovnani s kontrolni skupinou bez 1é¢by.
(Rossouw, Anderson et al., 2002). Novéjsi studie neprokazuji Zadny vliv HRT na primarni
prevenci kardiovaskularmich chorob a tato diskrepance se star§imi studiemi je vysvétlovana
chybé&jici adjustaci pro vychozi parametry, jako napiiklad socioekonomicky statut nebo
vzdélani. AvSak vSeobecné€ pozitivni vliv HRT pfevazuje nad moZnymi potencidlnimi riziky
u postmenopauzalnich zen (Clearfeld, 2004).

V antikoncepénich piipravcich obsazené estrogeny zvysuji hladinu SHBG a tim se snizuje
hladina volného testosteronu. Tento uéinek je castecné oponovan gestagenni sloZkou
preparatu (Paseka, 1997). Na uzZivatelkach OC bylo dale prokazano snizeni DHEAS, PRL,
zvy$eni thyroxin binding globulinu, av§ak fT4 se zvySuje jen velmi lehce a metabolismus
§titné zlazy zistava beze zmény, zvySuje se corticosteroid binding globulin a tim i celkovy

kortizol (Wiegratz, Kutschera et al., 2003).

II. Cile prace

Jak je patrno z pfehledu literatury, idaje o dynamice zmén hmotnosti a distribuce tukové
tkané v obdobi menopauzy nejsou vZdy jednotné a mohou se u riznych populaci lisit. Nejsou
k dispozici studie na velkych souborech ceskych Zen, které by poskytovaly komplexni
antropometrické nebo jiné udaje o sloZeni téla a distribuci tuku a vazbu na metabolické
charakteristiky, pokusili jsme se tedy alesponi o ziskani dat na stfedné velkém souboru.

Cilem prace bylo ziskat podrobné antropometricky, metabolicky a endokrinologicky
charakterizovany stfedné velky soubor zdravych ¢eskych Zen s rovhomémym zastoupenim

Zen plné reprodukénich, premenopauzalnich, menopauzalnich a postmenopauzalnich
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a analyza zmén hmotnosti, sloZeni téla, distribuce tuku, laboratornich parametrii a jejich
vzajemné zavislosti v té€chto skupinach.

Ukolem bylo zjistit na souboru prazskych Zen, kdy dochazi k nejvétsimu nardstu hmotnosti,
nartstu tukové tkané a kdy zacina centralizace tuku, tj. zména z gynoidni siluety na rizikovou
1 v postmenopauzalnim obdobi. Dale porovname zji$téné udaje s diivéj$imi studiemi na Ceské
populaci i v zahranici.

Pti analyze laboratornich parametrti jsme se zaméfili hlavné na ukazatele kardiovaskularniho
rizika a jejich vztahy k antropometrickym charakteristikam, cenné zejména pro klinickou
praxi.

Vedle transverzalniho Setfeni jsme u ¢asti souboru provedli stejna méfeni po 3 letech a ziskali

D 24

II1. Material a metodika

III. 1. Material

Probandky byly ziskavany v gynekologickych ordinacich na Praze 2 a v ordinaci zavodniho
praktického 1€kafe v arealu Walter-Motorlet, n = 213, soubor byl riznorody z hlediska
socioekonomického statutu probandek. Ugast ve studii byla limitovana vékem 20 - 65 let,
informovanym souhlasem s udasti ve studii, zdravotnim stavem a BMI do 35, vSechny
vyhovujici probandky byly pfijimany do studie a rozdélovany do &tyfech ve€kovych skupin,
které nejlépe odpovidaji jednotlivym fazim reprodukéniho obdobi stfedoevropské populace

Zen, pti¢emzZ do kazdé skupiny byly nabirany do poctu cca 50 Zen, viz tabulka 1:

Tabulka 1: Charakteristika souboru 213 probandek

Reprodukeéni Vékovy interval | n | Primérny v€k | Pocet Zen % Zen
obdobi s OC/ HRT s OC/HRT
PIné reprodukéni 20.00-3599 | 58 | 26.89+4.69 37 64
Premenopauzéalni | 38.00-45.99 | 48 | 42.54+2.50 11 23
Menopauzalni 48.00-54.99 | 62 | 51.34%2.51 20 32
Postmenopauzalni | 55.00 — 65.99 45 | 59.53+2.71 14 31
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Soubor probandek jsme se snaZili pfibliZit co nejvice primé&mym zdravym ¢eskym Zenam,
proto Zeny lé€ené pro diabetes, hypertenzi, koronarni syndrom, poruchu metabolismu lipidd,
antikoncepce ani hormonalni substituéni terapie nemély vliv na vybér probandek, opét jsme
se snazili zachytit skuteny stav v nasi populaci. Zeny na OC/HRT byly definovany jako
Zeny, které tuto terapii uzivaly v dobé vy3etfeni, délka terapie nebyla brana v ivahu. Zeny,
které braly jiné 1éky ovliviiujici sloZeni téla nebo BMI, byly ze studie vyfazeny.

Po 3 letech byly probandky znovu kontaktovany, z pivodnich 213 Zen stale bydlelo v Praze
abylo ochotno pokracovat ve studii 146 probandek, ziskali jsme tak soubor, ktery byl
podkladem pro tfiletou longitudinélni studii a jehoZ pocateéni charakteristiky jsou uvedeny

v tabulce 2:

Tabulka 2: Charakteristika souboru 146 probandek

Reprodukéni Vékovy interval | n | Primémy vék | Pocet Zen % Zen
obdobi s OC/ HRT s OC/HRT
PIné reprodukéni | 20.00-3599 | 34 | 26.96+4.47 23 67
Premenopauzalni 38.00 — 45.99 34 | 42.23+2.78 10 29
Menopauzalni 48.00-54.99 | 45 | 51.56%2.61 20 44
Postmenopauzalni | 55.00 — 65.99 33 | 59.55+2.82 11 33

Jako uzivatelky OC/HRT v longitudinalni studii byly definovany Zeny, které uzivali OC/HRT
pfi druhém vysSetieni v roce 2003, vétSina probandek uzivaly stejnou nebo podobnou terapii
JiZ pted prvnim vySetfenim v roce 2000.

Studie byla schvalena Etickou komisi V§eobecné fakultni nemocnice Praha 2.
III. 2. Metodika
Formou dotaznikii a lékaiského pohovoru byly zjistovany hmotnostni vykyvy bé&hem

jednotlivych obdobi Zivota, stravovaci zvyklosti, rodinné a osobni anamnéza se zaméfenim na

vySe uvedené choroby a uZivané léky.
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IIL. 2. a. Stanoveni télesného sloZeni

Metody pro odhad télesného sloZeni délime na laboratorni a terénni. Laboratorni metody jsou
pro terénni praxi naro¢né na technické vybaveni, odbornost obsluhy, organizaci, ¢as, mnohdy
vystaveni probanda radiacni zaté€Zi a v neposledni fad¢ je jejich cena vét§inou vysoka, nejsou
tedy vhodné pro pouZziti v terénu na velkych souborech. V sou¢asné dobé jsou nejCast&ji
pouZivanymi laboratornimi metodami denzitometrie, hydrostatické vaZeni a metoda DEXA
(duélni rentgenova absorpciometrie), pfipadné hydrometrie, méfeni celkového télesného
drasliku, pocitatova tomografie a magnetickd rezonance, které slouZi jako standardy pro
hodnoceni validity metod zaloZzenych na jinych principech. Za referenéni metodu je
povazovana DEXA. Na rozdil od laboratornich metod je antropometrie pouZitelna v terénu na

velkych souborech.

II1. 2. a. 1. Antropometrie

Od dob Matiegkovych byla vypracovana fada dal$ich postupti pro odhad télesného sloZeni
z antropometrickych rozméri, a to u vice nez 100 popula¢nich skupin, s pouZitim kosternich
rozmérd, obvodovych meér a nejcastéji z tlouStky koZnich fas meéfenych riznymi typy
kaliperi. U nas je nejcastéji pouzivanou metodou odhad télesného sloZeni ze souctu
10 koZnich fas dle Pafizkové (1962), stale se vyzna¢né uplatiiuje puvodni Matiegkova
metoda, ¢i jeji modifikace dle Drinkwatera (1980) (Riegerova, Ptidalova et al., 2006; Blaha,
Sedivy et al., 1986).

Odhad podilu tuku na zékladé tloustky koznich fas je zaloZen na dvou piedpokladech:

1. tloustka podkoZni tukové tkané je v konstantnim poméru k celkovému mnozZstvi tuku,
2. mista zvolena pro méfeni tlousStky kozZnich fas reprezentuji primérnou tloustku podkozni

tukové vrstvy.

Tyto ptedpoklady vSak nebyly jednozna¢né potvrzeny. Distribuce tuku se méni s vékem,
v zavislosti na pohlavi, pohybové aktivit€, neni dostatek informaci o distribuci tuku v riiznych
popula¢nich skupinach. Z toho ddvodu je validita regresnich rovnic pro odhad télesného
sloZeni z koZnich fas omezena jen na populac¢ni skupinu, ze které byly rovnice odvozeny.
Dalsi omezeni této metody vyplyvaji z techniky méfeni. Pro piislu§né regresni rovnice je
nutno specifikovat nejen populacni skupinu, typ pouzitého kaliperu (Lange, Best, Harpenden,
Somet apod.), misto méfeni, ale i srovnavaci metodu, z jejichZz vysledkd byly rovnice

odvozeny. Metoda dle Patizkové uziva kaliper typu Best, referenéni metodou byla
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denzitometrie na zakladé¢ hydrostatického vazeni a regresni rovnice existuji pro rizné
populacni skupiny dle véku a pohlavi. Méfeni vyZaduje peclivy zacvik a zkuSenost, vzhledem
k intervalu spolehlivosti regresnich rovnic miZe chyba i u zkusenych antropologti dosdhnout
9 aZ 10 %. Pravdépodobnost chyby se nadale zvySuje u extrémnich hodnot. Vysledné hodnoty
koznich fas mohou ovlivnit také rozdily v elasticité kiiZze. Ve svété se pouzivaji jiné odhady
procenta tuku, nejcastéji dle Durnina. Stanoveny podil jednotlivych télesnych frakci se podle
riznych metod od sebe 1iSi. Nejvyrazngjsi rozdily nalézame pti stanoveni procentudlného
zastoupeni tukové frakce. Rozdily jsou tim vétsi, ¢im je jedinec obéznéjsi a rozlozZeni tuku
vice dispropor¢ni. Diference jsou podminény predevsim rozdilnymi misty meéteni na dolni
kongetin€ (nad patelou u metody Pafizkové, nad m. quadriceps femoris u metody Matiegky)
a poc¢tem koZnich fas - metoda 10 koZnich fas dle Pafizkové dava obvykle nizsi vysledky ve
srovnani s metodikou dle Matiegky, kterd procento tuku ur€uje pomoci 6 koZnich fas. VéEtsi
diference nalézame u Zen a jedinci s vy$§im mnozZstvim podkozniho tuku. U hypokinetickych
jedinct je svalstvo na dolnich koncetindch ochablé a pomér té€lesné hmoty je posunut na
stranu tukové frakce, coZ 1épe vystihne fasa nad m. quadriceps nez nad patelou. Navic u Zen
je lokalizace na stehné jedno z kritickych mist kumulace podkozniho tuku. Procento tuku
stanovené riznymi metodami se téméf neliSi u jedincl s relativné malym mnoZstvim

proporcionalné€ uloZeného podkoZniho tuku. (Riegerova, Ptidalova et al., 2006).

IIL 2. a. 1. 1. Antropometrické mé&feni

Vysetfeni bylo provadéné vrannich a dopolednich hodinach po vyplnéni dotazniku
a lékafském pohovoru. Télesna hmotnost byla uréovana lékaiskymi vahami k nejbliz§imu
0.1kg u probandek ve spodnim pradle bez obuvi, vyskové rozméry byly méfeny
antropometrem ve standardnim postoji k nejbliz§imu 0.1 cm - télesna vySka, vySka bodi
suprasternale, iliocristale, iliospinale, symphysion od podlozky, $itkové rozméry pelvimetrem
a kefalometrem: biakromialni, transversalni $ifka hrudniku, bikristalni, bispinalni §itka panve,
sagitalni primér hrudniku, $ifka epikondylti humeru, femuru, kotniku, zapésti. Obvody jsou
méfeny pasovou mirou k nejbliz§imu 0.1 cm: obvod hrudniku mezosternélni, bficha pfes
omphalion, pasu v nejuz$im misté na trupu, glutealni, paZe relaxované, kontrahované,
predlokti, obvod stehna glutedlni a stiedni, obvod lytka maximalni, tloustka 14 koZnich fas

Bestovym kaliperem k nejbliz§imu 0.5 mm:
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1. fasa na tvafi — probiha vodorovné ve spojnici tragus — nozdry, méfi se pfimo pod spankem
tak, aby nebyl vzat tukovy polStar tvare,

2. fasa na podbradku — probihé svisle, méfi se pfimo nad jazylkou, pod bradou, hlava je mirné
zvednuta, kiiZze na krku nesmi byt napnuta,

3. fasa na hrudniku I — probiha $ikmo, méfi se nad velkym prsnim svalem v mist€ pfedniho
podpazniho zahybu (v pfedni axilarni ¢afe),

4. fasa na hrudniku II — méfi se ve vysi 10. Zebra v pfedni axilarni ¢afe, probiha paralelné se
Zebry,

5. fasa suprailiakalni — probihd podél pribéhu hiebene kosti kycelni, méH se v priseciku
hiebene a piedni axilarni Cary,

6. fasa na bfiSe — probihd vodorovng, méii se ve Y4 vzdalenosti pupek — horni pfedni kycelni
trn (bliZze pupku),

7. fasa nad patelou — probiha svisle, méfi se pfimo nad ¢éSkou, dolni koncetina je uvolnéna,
ohnuta v kolen¢ a opiena o $pi¢ku nohy,

8. fasa nad tricepsem — probiha svisle, méfi se nad trojhlavym svalem paZnim v poloviné
vzdélenosti acromion-olecranon, paZe visi volné€ podél téla,

9. fasa subskapularni — probiha ve sméru od patete Sikmo doli v thlu 45°, pod dolnim tihlem
lopatky,

10. fasa na lytku I — probiha svisle, méii se asi 5 cm pod fossa poplitea, dolni koncetina je
uvolnéna, ohnuta v kolen¢ a opfena o $pi¢ku nohy,

11. fasa na lytku II — méfi se v mist€ nejvetsiho vyvinu lytkového svalu mediding,

12. fasa nad bicepsem — probiha svisle v ose paze, méii se nad vrcholem btiska dvojhlavého
svalu pazniho, horni koncetina je uvolnéna, volné visici, dlani oto¢ena dopiedu,

13. fasa na volarni stran€ pfedlokti — méfi se na volarni stran€ v mist€ maximalniho obvodu,
14. fasa na stehné nad ctythlavym svalem — méfi se na stehné€ nad ¢tythlavym svalem
v poloviéni vzdalenosti od rozkroku ke kolenu, dolni kon¢etina je uvolnéna.

(Blaha, Sedivy et al., 1986).

Vsechna méteni byla provedena stejnym pracovnikem.

III. 2. a. 1. 2. Zpracovani antropometrickych udaja

Naméiené udaje byly zpracovany programem ANTROPO, k dalsimu hodnoceni byly pouzity

nasledujici parametry:
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Procentudlni zastoupeni tuku v téle dle Patfizkové:
napfi. Zeny 17 - 45 let: %tuku =35.572 . log x — 61.25
X — suma 10 koZnich fas: na tvéafi, na podbradku, na hrudniku I a II, nad tricepsem,

subskapularni, na bfiSe, suprailiakalni, nad patelou a na lytku L.

BMI: hmotnost / (vyska téla v m)’, WHR: obvod pasu/obvod glutealni.

Absolutni (v kg) a relativni (v %) hmotnost kosti, svalu a tuku podle Matiegky:

Hmotnost kostry: O = o’.L. ki
o0=(0; +02+03+04)/4,L - télesna vyska, k; =1.2
0, - Sitka epikondylu humeru, o, - $itka zapésti, o; - $itka dolni epifyzy femuru, o4 - Siika

kotniku

Hmotnost kiize a podkozi: D=d . S. k;

d=(d+dy+d3s+ds+ds+dg)/ 12

S=71.84 . H%%» 107% , S — povrch téla, H — hmotnost v kg, L — télesna vyska v cm
k,=0.13, d, - koZni fasa nad bicepsem, d, - kozni fasa na pfedlokti I, d; - koZni fasa na stehné,

d4 - koZni fasa na lytku I, ds - koZni fasa na hrudniku II, d¢ - koZni fasa na bfiSe

Hmotnost svalstva: M=1>. L. ks

r=(r+rnt+trtr)/4

L - télesna vyska, k3 = 6.5

r; = (obvod paze / 7) - (fasa triceps/2) - (fasa biceps /2), r, = (obvod ptedlokti / ) — koZni fasa
na ptedlokti I, r; = (stfedni obvod stehna/ 1) — koZni fasa na stehné, r, = (maximalni obvod

lytka / ) — koZni fasa na lytku I

Hmotnost zbytku: R=H - (O + D + M)
H je télesna hmotnost, O je hmotnost kostry, D je hmotnost kiize a podkozi, M je hmotnost

svalstva. Existuje i zptisob vypoctu pfimo z antropometrickych rozmeéri. (Fetter, Prokopec et
al., 1967, Blaha, Sedivy et al., 1986).

PouzZivané hodnoty jednotlivych komponent byly korigované o rozdil mezi hmotnosti

navazenou a pocitanou.

24



II1. 2. b. Stanoveni laboratornich parametru

Probandky byly pozvany na odbér krve po 12 hodinovém la¢néni - menstruujici Zeny v Casné
folikularni fazi, tj. mezi prvnim a sedmym dnem menstrua¢niho cyklu. Pacientky byly
odebirany s maximalnim odstupem 1 mésic od antropometrického vySetfeni. Z krve byly
urCovany v laboratofich IKEM (Institut klinické a experimentalni mediciny) metabolické
parametry: glukéza a lipidové spektrum — celkovy cholesterol, LDL cholesterol, HDL
cholesterol - ve absorp¢ni spektrofotometrii, vypo€itan byl pomér HDL/celkovy cholesterol,
triglyceridy byly stanoveny enzymaticky. Endokrinologické charakteristiky - pohlavni
hormony: FSH, LH, testosteron celkovy, estradiol, DHEA, progesteron a kalcitonin, inzulin,
C-peptid byly stanoveny metodou RIA. TSH, fT4 byly stanoveny v IKEMu v roce 2001
metodou RIA, ktera v roce 2003 jiZ na uvedeném pracovisti nebyla dostupna — z toho divodu
byla analyza provedena v Endokrinologickém ustavu komer¢nim kitem Abbott Laboratories.
Stanoveni SHBG metodou IRMA a kortizolu metodou RIA bylo provedeno téz

v Endokrinologickém ustavu .

IIL. 2. c. Statistické hodnoceni

Statistické zpracovani vysledkt bylo provedeno ve statistickém oddéleni IKEM.

Pro vSechny veli¢iny byl vypocitan primeér a smérodatna odchylka v kazdé skuping.

Rozptyl s° je primér &étverci odchylek od priméru. Kdyz véak pogitame vybérovy rozptyl,
nedélime vétsinou soudet ¢tvercli odchylek vyrazem n, ale (n — 1). Délitel (n — 1) se nazyva
pocet stupiii volnosti rozptylu. Obecny vzorec vypada takto:

1 n
s = (£, — £)°.

Smérodatna odchylka se obvykle definuje jako druha odmocnina z rozptylu.

Pro méfeni sily linearni zavislosti mezi dvéma spojitymi nahodnymi veli€inami se pouZziva
Pearsoniiv korela¢ni koeficient. Pocita se podle vzorce:

Say

’
242
\/5’5”

r=
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kdes,’ a sy2 jsou vybérové rozptyly a sy, je odhad kovariance sledovanych veli¢in x a y:

1
n—1

Y (5= ) (v - 7)

=1

S;y =

Hodnota korela¢niho koeficientu se pohybuje od —1 do 1. Hodnoty +1 nabyva tehdy, pokud
vSechny body [xi, yi] leZi na pfimce. Nule je roven v ptipadé€, Ze veli¢iny jsou nezavislé.
Korelaéni koeficient v8ak miiZze byt nulovy i v ptipad€, Ze veliiny jsou funkéné zavislé, ale
zavislost neni linearni. Pfi méfeni linearni zavislosti je znaménko korelaéniho koeficientu
kladné, kdyz obé veliiny x a y zaroven rostou nebo obé zaroveii klesaji, a zaporné, kdyz
jedna z veli¢in roste, zatimco druhi klesa.

Spearmantiv korelacni koeficient je zaloZeny na pofadich jedincli uspotfaddanych podle
velikosti vzhledem ke dvéma sledovanym veli¢inam. Kazdému jedinci se pfifadi dvojice
pofadi Q (pofadi podle prvni veli¢iny x) a R (pofadi podle druhé veli¢iny y). Kdyby
s rostoucimi hodnotami x vzriistaly i hodnoty y, byla by zfejmé potadi obou veli¢in shodna, t;.
Q = R pro kazdého jedince. JestliZe s rostoucimi hodnotami x klesaji hodnoty y, jsou potadi
obou veli¢in pravé opa¢na. PH nezavislosti jsou poradi zpfehazena zcela nahodné. Pi
shodném potadi dosahuje koeficient rs maximalni hodnoty 1, p#i opacném potadi minimalni
hodnoty -1. Hodnoty korela¢niho koeficientu blizké nule naznacuji, Ze pofadi jsou ndhodné
zptehazena, a mezi sledovanymi veli¢inami tedy neni zavislost.

K otestovani rozdild ve skupinovych primérech jsme pouZili parovy t-test pro veliCiny
s normalnim rozdélenim, pro porovnani dvou méfeni stejné veli€iny v ¢asovém odstupu jsme
pouzili neparametricky test Wilcoxonilv. Pro srovnani dvou nezavislych skupin jsme pouzili
dvouvybérovy t-test, resp. neparametricky Manndv-Whitneyiv test.

Srovnani vé€kovych skupin bylo provedeno analyzou rozptylu jednoduchého tiidéni
ANOVALI, ktera je zaloZena na piedpokladu, Ze kazdy z vybérli pochazi z populace
s normalnim rozdélenim se stejnou smérodatnou odchylkou. Zajima nas, zda priméry skupin
jsou v§echny shodné, nebo zda se navzajem lisi.

Pro skupiny definované jednak dle véku jednak dle uZivani OC/HRT byla pouzita analyza
rozptylu dvojného tfidéni ANOVA2, ktera dovoluje analyzovat vliv dvou faktori s pevnymi
efekty na vysledek pozorovani a také pisobeni obou faktorti najednou (interakci faktort).
Testy ANOVA byly doplnény Bonferroniho metodou pro mnohonésobné srovnavani, protoze
mnohonasobné testovani vyznamnosti dava vysokou pravdépodobnost, Ze bude nalezen

vyznamny rozdil pouze ndhodou. Pro feSeni tohoto problému mnohonasobného porovnavani
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existuje n€kolik metod, jako napiiklad zde pouzitd Bonferroniho, pomoci niZ provedeme
modifikované t-testy s upravenou hladinou vyznamnosti. Tu ziskame tak, Ze hladinu o
jednoduse vydélime celkovych poétem porovnani, ktera chceme provést. Tato hodnota pak
bude nasi hladinou vyznamnosti pro kazdy t-test.

Rozhodovani o nulové hypotéze na 5 % nebo jiné hladin€ vyznamnosti na zaklad€¢ nahodného
vybéru miZze vést ke vzniku dvou mozZnych chyb. MiuZeme dostat vyznamny vysledek
a zamitnout nulovou hypotézu, 1 kdyZ ve skute¢nosti plati a naopak, pravdépodobnost této
chyby miize byt pfedem stanovena vyzkumnikem a zavisi jak na velikosti zkoumaného
efektu, tak na rozsahu vybéru, hovofime o sile testu. Nizka sila testu nedovoluje vyloudit

neprokazany efekt na sledovanou veli¢inu (Zvarova, 2001).

IV. Vysledky

Data sebrana na pocatku, tj. v roce 2000 od 213 probandek jsme hodnotili nejdfive samostatné
jako priifezovou studii. Data sebrana v roce 2003 u 146 z pivodnich 213 probandek jsou
srovnavana v ¢ase jako longitudinalni Setfeni.

Hodnoty antropometrickych rozmérii a indext jsou v textu a tabulkdch uvedeny ve formé
primér+SD, v grafech pouze primémé hodnoty. Znakem ,**“ je znaCena v tabulkach

statistickd vyznamnost: *** p <0.001, ** p <0.01, * p <0.05.

IV. 1. Priifezova studie na souboru 213 probandek

Ziskali jsme podrobné antropometricky charakterizovany soubor 213 Eeskych Zen s dal§imi
udaji, data jsou k dispozici u autora. Zaméfili jsme se hlavné na zmény télesné hmotnosti,
sloZeni téla a rozloZeni tuku v jednotlivych skupinach.

Pfi hodnoceni vysledki této ¢asti studie je pro nazornost pouZito termind, které nejsou pfesné,
jako napfiklad narist, pokles, zvySeni, sniZeni apod. Tyto terminy vyjadfuji zménu mezi
jednotlivymi skupinami Zen v rozdilnych reprodukénich fazich pfi prvnim méfeni celého
souboru 213 Zen, v Zadném piipadé se nejedna o zmény v Case, jak tomu bude dale v Casti
hodnotici longitudinalni studii.

V tabulkach jsou uvedeny statistické vyznamnosti korela¢nich koeficientti a ,,** u hodnoty ve

skupiné znadi statistickou vyznamnost rozdilu oproti pfedchozi (mladsi) skupiné.

27



IV. 1. a. Vysledky antropometrického mé&feni

IV. 1. a. 1. Télesna vyska a hmotnost

V tabulce 3 je uvedena priméma vyska, hmotnost a BMI ve ¢tyfech reprodukénich skupinach

Zen. V souladu se sekularnim trendem vySka rovnoméme klesa s v€kem (rozdil v primeérech

NS, r = -0.21). Ke zvySovani télesné hmotnosti dochazi jiZ u premenopauzalnich Zen

(p <0.05), dosahuje maxima v menopauze (NS) a déle se jiZ nezvySuje, totéZ plati pro BMI

(musime vzit v Gvahu klesajici t€lesnou vysku s vékem), jehoZ narist je u premenopauzalnich

Zen jeste€ vyznamnéjsi (p < 0.01) neZ nardst hmotnosti a také korelace s vékem je silngjsi.

Tabulka 3: VySka, hmotnost a BMI v jednotlivych skupinach a korelace s vékem

pro cely soubor

Reprodukéni obdobi n Vyska (cm) Hmotnost (kg) | BMI (kg/m®)
Pln€ reprodukéni 58 166.5£5.5 61.2+8.1 22.2+3.4
Premenopauzalni 48 165.0+6.8 67.2+13.6* 24.6+4.4**

Menopauzalni 62 164.6+6.1 72.0+14.0 26.6+5.1
Postmenopauzalni 45 163.6+4.7 71.1+10.9 26.5+£3.7
Korelace s v€kem r -0.21%* 0.33%** 0.40%**

Graf I : BMI v jednotlivych skupinach

PR PreM M PostM
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IV. 1. a. 2. SloZeni téla

Procentualni zastoupeni kostni hmoty, svalstva a tuku podle Matiegky a procento tuku dle

Pafizkové jsou uvedeny v tabulce 4. Soucet zastoupeni slozek dle Matiegky neodpovida

100 %, zbytek tvofi reziduum, které neni uvedeno. Procentudlni podily kostni a svalové

hmoty koreluji siln€¢ negativné s vékem, procento tuku koreluje silné pozitivné s vékem.

Rozdily primért jsou statisticky vyznamné pii srovnavani Zen v plném reprodukénim obdobi

vs. premenopauzalni pro procento svalové hmoty a tuku, stejné tak jako procento tuku dle

Patizkové (p < 0.01), ostatni rozdily NS.

Tabulka 4: Procentualni zastoupeni télesnych slozek dle Matiegky a procento tuku
dle Patizkové v jednotlivych skupinach a korelace s v€kem pro cely soubor

Reprodukéni obdobi n % Kosti % Svalu % Tuku % Tuku
Matiegka Patizkova
PIné reprodukéni 58 13.8+1.6 34.7£5.0 30.0£7.5 22.8+6.3
Premenopauzalni 48 13.0+1.8 31.5£5.2%* | 35.1+8.6** 28.2+9.6**
Menopauzalni 62 12.8+1.6 31.7+4.8 36.4+7.6 30.0+8.2
Postmenopauzalni 45 12.6x1.4 28.4£3.9 39.7+6.3 32.6+7.1
Korelace s v€kem r -0.30%** -0.38%** 0.40%** 0.42%**

Graf II: Procentualni zastoupeni kosti, svalu a té€lesného tuku dle Matiegky
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Graf III: Procento tuku dle Pafizkové

%
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Tabulka 6 a graf VI znazomiuji primémé hodnoty hmotnosti kostni, svalové a tukové hmoty
dle Matiegky v jednotlivych vé€kovych skupinach. Korelace tuku s vékem je silné pozitivni
(r=0.38, p<0.001), kostni hmota koreluje téz pozitivné s vé€kem, ale slabg&ji (r = 0.19,
p <0.01), sval s vékem nekoreluje. Nebyl prokéazan statisticky vyznamny rozdil primérti mezi
jednotlivymi skupinami Zen pro hmotnost kosti, pro svalovou hmotu pouze vyznamny pokles
v postmenopauzalni  skupin¢ (p<0.01), pro hmotnost tuku vyznamny nardst
u premenopauzalnich Zen (p < 0.01). SloZka reziduum neni uvedena, tvofila 13.0 az 13.7 kg,
nejmén€ u skupiny pln€ reprodukéni, nejvice u skupiny menopauzilni, sledovala trend

celkové hmotnosti s nevyznamnymi rozdily v jednotlivych skupinéch.

Tabulka 6: Hmotnost kostni, svalové a tukové tkan¢ dle Matiegky v jednotlivych skupinach
a korelace s v€kem pro cely soubor

Reprodukéni obdobi n Kost (kg) Sval (kg) Tuk (kg)
PIné reprodukéni 58 8.4+0.8 21.1+£3.2 18.8+6.9
Premenopauzalni 48 8.6+1.2 20.8+3.8 24.5+£9.9**

Menopauzalni 62 9.1+1.1 22.3+3.8 26.9+10.4
Postmenopauzalni 45 8.9+1.2 20.0+2.9** 28.7+8.2
Korelace s vékem r 0.19** NS 0.38***
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Graf IV: Hmotnost kostni svalové a tukové slozky dle Matiegky
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IV. 1. a. 3. Distribuce tuku
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Distribuce tuku byla uréena pomoci obvodovych parametri a 14 koZnich fas. Priméré

hodnoty WHR, obvodu bficha, pasu a boki v jednotlivych skupinich uvadi tabulka 7. Pro

cely soubor vSechny tyto parametry silné pozitivné koreluji s vékem, WHR (r=0.57,
p <0.001), pas (r=0.50, p<0.001) a bficho (r=0.56, p<0.001) viak koreluji mnohem
siln&ji neZ obvod glutealni (r=0.27, p <0.001). Rozdily primérti v jednotlivych skupinach

ukazuji, Z¢ WHR a obvod pasu vyznamné naristaji u premenopauzalnich Zen (p < 0.001),

méné u menopauzalnich a je§t€ mén€ u postmenopauzalnich Zen (vSe NS). Obvod bficha a

boklti roste plynule do menopauzy (bficho p<0.001 u premenopauzalnich, p <0.01

u menopauzalnich Zen, pro bok NS). V postmenopauze obvod bokil zlistdva beze zmény,

zatimco obvod bficha dale roste, aviak mnohem méné nez v predchozich skupinach.

Tabulka 7: WHR, obvod pasu, bficha a obvod gluteélni (bokti) v jednotlivych skupinach
a korelace s v€kem pro cely soubor.

Reprodukéni obdobi | n WHR Pas (cm) Bficho (cm) | Glutedlni (cm)
PIné€ reprodukéni | 58 0.72+0.05 70.4+7.3 80.4+8.2 98.2+7.0
Premenopauzalni | 48 | 0.77£0.06%** | 77.9+11.0%** | 88.2+11.8*** 100.7+8.9

Menopauzalni 62 0.80+0.06 83.2+11.5 95.9+£1.9%* 104.3+9.1
Postmenopauzalni | 45 0.82+0.06 84.9+9.5 98.1+£10.0 104.1£8.7
Korelace s v€kem r 0.57%** 0.50%** 0.56%** 0.27%*x*
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Graf IV: Obvod pasu, bficha a bokt
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Graf V: WHR v jednotlivych skupinach
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Tabulka 8: KoZni fasy v jednotlivych skupinach a korelace s vékem pro cely soubor

Kozni fasa Plné Pre- Menopauzalni Post- Korelace
(cm) reprodukéni | menopauzalni menopauzalni | s vékemr
Tvar 6.1+1.8 7.1+1.8* 7.5+2.3 8.5+£2.5 0.37***
Brada 6.6+3.1 9.614.7** 10.7£3.7 13.5+4.0** 0.53%**

Hrudnik I 7.9+4.2 11.4+6.2* 12.5+6.3 15.4+5.8 0.42%**

Hrudnik 11 11.1£6.1 16.0£8.0%* 19.2+8.5 20.3%£6.2 0.45%**

Suprailiakalni| 14.1£7.7 17.1£9.4 20.5£9.5 22.6+8.0 0.35%*x*
Bficho 26.8£10.5 | 34.8+£13.7** 39.8+12.1 45.7+13.1 0.49%**
Patela 15.7£6.7 21.5+9.5** 19.5£7.4 23.2+47.3 0.28***
Biceps 7.9+4.7 10.4£5.1 11.3£6.3 13.1+£5.2 0.29%**

Predlokti I 7.7+4.2 11.1£5.5** 10.4+4.8 12.6+5.2 0.31**x*

Triceps 20.9+£7.0 25.3+8.1** 26.6+7.1 27.946.2 0.32%**

Subskapularni| 14.7+6.6 19.1+£10.5 20.4+8.9 20.5+7.7 0.26***
Lytko I 16.2+7.2 19.6+8.5 20.4+8.8 22.449.3 0.24***
Stehno 33.7£11.5 38.9+12.0 38.5t11.6 40.1+11.8 0.18 **

Lytko II 21.0£8.0 24.9+8.8 24.3+7.7 26.4+7.2 0.19 **

Tabulka 8 ukazuje tloustku 14 koZnich fas v jednotlivych skupinach. VSechny koreluji silné
pozitivn€ s vékem, p < 0.001 pro vSechny kromé¢ fas na dolni konceting (p < 0.01 pro koZni
fasu na stehné a na lytku). Jiz jsme prokézali narist tukové slozky s v€kem, nyni si v§imnéme
rozdilnych trendti zmén koZnich fas. Tloustka koZnich fas na tvafi, na brad¢, na hrudniku I
a II, suprailiakalni, na bfise, nad tricepsem, nad bicepsem, subskapularni a na lytku I nartista
rovnomeéme mezi sousednimi skupinami, tloustka koZnich fas na pfedlokti I, nad patelou, na
stehné a na lytku II roste u premenopauzalnich Zen, zlstava beze zmény nebo mimé klesa
umenopauzalnich Zen a pokrauje vnaristu u postmenopauzalnich Zen. Rozdily
v prumémych hodnotach mezi sousednimi skupinami jsou vyznamné jen pro né€které fasy pii
srovnani plné reprodukénich a premenopauzalnich Zen. Zatimco u Zen premenopauzalnich
v §irS§im slova smyslu — tj. véetné plné€ reprodukéni skupiny — mé nejveétsi tloustku kozni fasa
na stehné, u Zen menopauzalnich a postmenopauzalnich je to fasa na bfiSe. Tato fasa také
nejsilngji koreluje s vékem pro cely soubor (r = 0.49, p < 0.001). KoZni fasy na horni poloviné
téla maji podstatné mensi tloustku ve srovnani s fasami na dolni poloviné u nejmladsi vé€kove

skupiny, u star$ich skupin se rozdil v tloust’ce koZnich fas na horni a dolni ¢asti t€la zmenSuje,

33



coZ spoleéné s vySe uvedenou analyzou obvodovych rozmérti dokazuje zménu distribuce tuku
ve prospéch centralizace, zfetelnou jiZz v premenopauze.

Nasim dal$im zdmem bylo zjistit, zda k uvedené zméné distribuce tuku — centralizaci —
dochéazi jest€¢ dfive nez knardstu hmotnosti. Jelikoz BMI vyznamné nartsta jiz
u premenopauzalnich Zen, jak bylo dokazano i na naSem souboru, rozdélili jsme skupinu
premenopauzalnich Zen do tfi podskupin v pétiletych vékovych intervalech, resp. Sestiletym
u posledni skupiny, jak je uvedeno v tabulce 9. Je patrno, Ze dochazi k nartistu BMI jiZ uvnitt
pln€ reprodukéni skupiny, zmény jsou malé (NS), navic procento tuku uréené obéma
metodami, dle Matiegky i Patizkové narista téZ zvolna a téZ nevyznamné (NS), obvod bficha
narusta nejvice z méfenych obvodi (. pas, bficho, boky) a rozdily jsou statisticky vyznamné
(p < 0.01 pfi srovnani skupin 20 — 24 vs. 30 — 35). WHR nartista mirné u skupiny 30 — 35,
avSak rozdily mezi skupinami 20 — 24 a 25 — 30 vs. 30 — 35 jsou statisticky vyznamné
(p <0.01). Z uvedeného vyplyva, Ze mize dochazet ke zmé€nam ve smyslu centralizace jiZ pii

mirmém nartistu BMI a tukové hmoty, tj. pted vyznamné&j$im nartistem hmotnosti.

Tabulka 9: PIné reprodukéni skupina dale rozdélena do vékovych intervall (uveden interval
a primémy vek) a BMI, % tuku dle Patizkové, Matiegky, WHR, obvod pasu
a bficha v té€chto podskupinach

Podskupina n BMI % Tuku | % Tuku WHR Pas Bficho
(kg/m?) | Patizkova | Matiegka (cm) (cm)

20.00-24.99
26 |21.743.1] 21.5¢6.1 | 29.1£7.0 | 0.70+0.03 |69.3+5.3| 77.8+6.2

22.45+1.42

25.00-29.99
16 |22.5+£3.5( 23.1+6.1 | 30.2+8.9 | 0.70+0.04 |70.5+7.4| 80.5+7.4

27.36+1.22

30.00-35.99
16 |22.6+3.8| 24.6£6.0 | 31.4+6.4 | 0.75+0.06** | 72.1+£9.2 | 84.4+10.1

33.21+1.78

IV. 1. a. 4. Vliv OC/HRT na antropometrické parametry

Ackoliv vliv OC/HRT na hmotnost, télesné sloZeni a distribuci tuku nebylo cilem studie,
tento vliv byl zkouman. Analyzou dat nebyl prokdzan Zadny vliv OC/HRT na
antropometrické parametry s vyjimkou vlivu OC na WHR u premenopauzalnich Zen, hodnoty

jsou uvedeny v tabulce 10. Pro obvod bticha, pasu a obvod glutealni nebyl prokazan u naseho
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souboru statisticky vyznamny rozdil mezi uZivatelkami OC/HRT a neuZivatelkami, sila testu

je pod 80 %.

Tabulka 7: WHR v jednotlivych skupinach v zavislosti na OC/HRT

Skupina n WHR p

PIné reproduk¢ni bez OC 21 0.73£0.06 NS

PIn€ reprodukéni s OC 37 0.71+0.04
Premenopauzalni bez OC 37 0.78+0.06 <0.05

Premenopauzalni s OC 11 0.74+0.04

Menopauzalni bez HRT 42 0.80+0.06 NS
Menopauzalni s HRT 20 0.78+0.06

Postmenopauzalni bez HRT 14 0.81£0.06 NS
Postmenopauzalni HRT 31 0.80+0.07

IV. 1. b. Laboratorni analyza — metabolicky a hormonalni profil

Tabulka 8: Ukazatele lipidového a sacharidového metabolismu
reprodukénich skupinéch a korelace s v€kem pro cely soubor

a kalcitonin v jednotlivych

PIné Pre- Menopauzalni Post- Korelace

reproduk¢ni | menopauzélni menopauzalni | s vékem
T-Chol 5.19+0.01 5.71£1.01 6.00£1.0 6.55+1.13 0.44***
(mmol/1)
HDL 1.58+0.37 1.58+0.39 1.53+0.36 1.55+0.36 —0.06
(mmol/1)
LDL 3.09+0.83 3.48+0.72 3.81+0.946 4.39+1.15% | 0.42%**
(mmol/1)
HDL/T-Chol 30.90+6.60 28.20+7.20 26.37+8.24 24.60+£7.40 [-0.33%**
()
TG 1.15+£0.49 1.25+0.74 1.59+1.19 1.53+0.60 0.22%*
(/)
Glukéza 4.67+0.54 4.76+0.58 4.77+£0.57 5.19+0.63%** | 0.25%**
(mmol/])
C-peptid 0.69+0.27 0.71+0.42 0.78+0.42 0.86+0.34 0.16*
(pmol/l)
inzulin 7.32+3.75 7.79+6.08 8.32+10.34 7.48+4.17 0.01
(mUL/1)
kalcitonin 19.41£5.31 21.00+6.76 18.80+7.13 19.61+6.70 -0.04
(pg/ml)
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IV. 1.b. 1. Lipidy

Hladiny celkového cholesterolu (T-Chol) a LDL cholesterolu siln€ pozitivné koreluji s v€kem
(r = 0.44 resp. r = 0.42, p < 0.001), narist mezi jednotlivymi skupinami je vyznamny pouze
pro LDL frakci mezi menopauzalnimi a postmenopauzalnimi Zenami (p < 0.05). HDL frakce
se neméni s vékem, pouze je patrny slaby klesajici trend v menopauze, jedna se tudiz
o izolovany narist LDL slozky a tim zvySovani kardiovaskularniho rizika: HDL/T-Chol
klesa, pfevracena hodnota, tj. T-Chol/HDL neboli tzv. aterogenni index roste. Triglyceridy
(TG) mirmé stoupaji do menopauzy, u postmenopauzalnich Zen mirmé klesaji. Vliv OC/HRT
na lipidové spektrum nebyl v tomto souboru prokazan, u Zen postmenopauzalnich na HRT
byly zjidtény niz$i primémé hodnoty cholesterolu, LDL cholesterolu, triglyceridii a vyssi

hodnoty HDL, av§ak nebyly statisticky vyznamné.

Graf VI: Celkovy cholesterol a triglyceridy v séru v jednotlivych skupinach

W T-Chol v mmol/l
BmTGv gl

N WA O O N

[m HDL-CholT-Chol
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IV. 1. b. 2. Glukéza, C-peptid a inzulin

Hladina glukézy v séru nalaéno pozitivné koreluje s vékem (r = 0.25, p < 0.001), rozdily mezi
skupinami jsou nevyznamné a nardst velmi mirny aZ do menopauzy, u postmenopauzalnich
Zen vyznamné€ stoupd (p < 0.001). C-peptid slabé pozitivn€¢ koreluje s vékem (r = 0.16,
p < 0.05), inzulin s vékem nekoreluje, jeho hladina se zvySuje do menopauzy.

Vliv OC/HRT nebyl v naSem souboru prokazan s vyjimkou vyznamné niZ§i hladiny glukézy
nala¢no u postmenopauzalnich Zen na HRT (p < 0.01), hodnoty s hormonalni terapii a bez

jsou uvedeny v tabulce 9.

Graf VIII: Hladina C-peptidu, inzulinu a glukézy v séru nala¢no

9.00
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5.00 4—
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3.00
2.00 -
1.00
0.00 -

B C-peptid v pmol/l
B Inzulin v mU/L
O Gluk6éza v mmol/

IV. 1. b. 3. Kalcitonin, fT4 a TSH

Tyto hormony vékem nekoreluji ani jsme neprokéazali rozdily mezi skupinami. OC byla
spojena s vys$i hladinou fT4 u pIn€ reprodukénich Zen (p < 0.01), u premenopauzalnich byl

pozorovan stejny trend, av8ak rozdil nebyl vyznamny.

37



Tabulka 9: Sexualni hormony, DHEA, SHBG, kortizol, TSH a fT4 u plné reprodukéni

premenopauzalni skupiny a zavislost na OC/HRT
»¥“ zna¢i vyznamnost rozdilu ve skupiné mezi uzivatelkami a neuZivatelkami OC/HRT, ,,+* zna¢i vyznamnost
rozdilu mezi oznagenou skupinou a skupinou ,,mladsi* se stejnou hormonalni lé¢bou ( s/bez OC/HRT).

Reprodukéni faze PIné reprodukéni Premenopauzalni
OC, n=37 bez OC, n=21 OC, n=11 bez OC, n=37
LH (TU/N) 4.7£2.6 7.0£3.9 7.8+5.1 8.2+7.4
FSH (IU/1) 7.0£3.1 6.3+2.4 9.5+8.6 12.2+£12.6+
PRL (ng/ml) 11.0+6.2 10.5+7.3 9.9+5.1 12.9+12.0
PRG ng/ml 0.89+2.28 0.86+0.68 0.39+0.18 0.81+0.99
ED (pg/ml) 38.9+32.0 41.9+26.2 110.3+£142.2 66.7+47.1
TEC (ng/ml) 1.7£1.0 1.7+0.8 1.0£0.5+ 1.5+0.8
DHEA (ug/ml) 194.1+£104.1 216.2+107.7 107.9£50.4++ 182.0+105.3*
SHBG (nmol/1) 140.0+68.0 72.34£50.5%** 103.4+53.6 73.1+41.4
kortizol(nmol/1) 880.4+264.2 602.1+£191.9%** 731.5+282.3 527.9+174.5*
TSH (mIU/1) 1.91£1.05 2.06+0.97 2.39+0.52 2.19+1.05
fT4 (pmol/l) 13.93+1.56 12.71£1.61** 13.16+1.92 12.80+1.42
Glc (mmol/l) 4.65+0.52 4.69+0.59 4.83+0.67 4.74+0.54
Reprodukéni faze Menopauzalni Postmenopauzalni
HRT, n=20 bez HRT, n=42 HRT, n=14 bez HRT, n=31
LH (TU/N) 28.7423.8 28.9+24.3 37.1+20.0 33.2+13.5
FSH (IU/) 40.2+28.9 40.7+34.6 49.0+18.8 65.7£27.8++
PRL (ng/ml) 9.4+4.8 8.4+6.5 5.9+2.0+ 6.6+4.5
PRG ng/ml 0.44+0.64 0.81+1.1 0.38+0.22 0.41+0.33
ED (pg/ml) 46.4+37.1 66.0+84.1 37.7£27.3 23.5+37.5+
TEC (ng/ml) 0.9+0.3 1.2+0.7 1.1+0.5 1.2+0.5
DHEA (ug/ml) 85.7+39.0 118.4+76.9* 122.3+73.2 95.3+52.8
SHBG (nmol/1) 75.0+43.5 75.3+45.8 51.6+23.1 55.0+24.9
kortizol(nmol/1) 579.6x117.4 585.0£211.5 499.9+134.2 552.7+161.9
TSH (mIU/N) 3.73+8.80 2.14+1.45 4.04+7.71 2.64+3.11
fT4 (pmol/1) 12.53+£2.00 13.16 £2.00 12.49+1.58 13.39+2.70
Glc (mmol/l) 4.68+0.51 4.81+0.60 4.77+0.24 5.44+0.88**
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Tabulka 10: Korelace hormoni z pfedchazejici tabulky s vékem pro cely soubor

Hormon korelace s vékem pro cely soubor n=213
LH 0.60***
FSH 0.65%**
ED -0.03
PRL -0.23%%x*
PRG -0.11
TEC -0.28**x
TSH 0.10
fT4 -0.10
korelace s vékem - pouze neuZivatelky OC/HRT n=131
SHBG -0.13
DHEA -0.48***
kortizol -0.05

IV. 1. b. 4. Sexualni hormony, SHBG, DHEA a kortizol

Hladiny jsou ovliviiovany OC/HRT, proto jsme jejich hodnoty uvedli u uZivatelek
i neuZivatelek hormonalni terapie zvlast. Je tfeba predeslat, Ze n€které probandky zvlasté
okolo menopauzy nemusely mit pravidelny cyklus a nebyly odebrany spravné v Casné
folikularni fazi. LH a FSH jsou dle o¢ekavani vy$§i u menopauzalnich a postmenopauzalnich
Zen, estradiol je vysoky u premenopauzalnich Zen, avSak ve skupin€ s OC je maly pocet
probandek a vyskytuje se tam extrémné vysoka hodnota. PRL s vékem klesa (r=-0.23,
p <0.001), PRG ma tendenci klesat. Testosteron velmi silné negativné koreluje s vékem
(p <0.001), korelaci FAI u Zen bez OC/HRT nebyla prokazana. Korelace jsou uvedeny
v tabulce 10 pro cely soubor, nebot’ vliv OC/HRT nebyl statisticky vyznamny.

Vliv. OC/HRT byl prokazan pouze u nasledujicich veli¢in: DHEA byl niZsi
u premenopauzalnich Zen s antikoncepci neZ bez antikoncepce (p < 0.05), skupina Zen plné
reprodukénich na OC méla vyssi hladinu kortizolu a SHBG (p <0.001 pro obé veli¢iny)
ataké vyss$i hladinu fT4 (p<0.01) neZ Zeny bez OC. Vyssi hladina kortizolu byla téZ

vyznamna u premenopauzalnich Zen s OC. SHBG a kortizol nekoreluji vyznamné s v€kem,
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DHEA s v€kem vyznamné klesa (r =-0.48, p 0.001). Korelace SHBG, DHEA a kortizol

s v€kem v tabulce 10 jsou uvedeny s vylou¢enim uzivatelek OC/HRT.

IV. 1. c. Vztahy antropometrickych a laboratornich parametri

Tabulka 11: Vyznamné korelace ukazatelii sacharidového a lipidového metabolismu
s antropometrickymi parametry: obvody bficha, hrudniku, pasu, koZnich fas
na bfiSe, na podbradku, sumou 10 koZnich fas dle Pafizkové, % tuku

dle Patizkové a Matiegky, hmotnosti tuku, WHR a BMI

SHBG
inzulin | &~ | Glukéza | FPY | 16 | mpL | DL | I | hez

peptid T-Chol Chol OC/HRT

Bficho 0.29 | 0.38 0.28 -0.47 034 | -0.32 | 0.39 | 0.32 -0.29
kokok ok k * k% *ok ok *okok ok ok * ok ok * k% *kk

Hrudnik | 0.41 | 045 0.35 -0.51 039 | -0.42 | 0.36 | 0.27 -0.34
*okk *okk *kok *okk dokok *ok ok *kok ook k ok

Pas 0.35 0.29 0.29 -0.51 0.43 | -0.39 | 0.40 | 0.31 -0.30
ok ok ok ok * Kk *kok *kk * ok ok *okok *okk seokok

Rasa 0.21 | 0.33 0.36 -044 | 032 | -0.28 | 0.39 | 0.35 -0.40
bficho ek k Ak ok *kk * ok %ok * kK Aok ok Aok ok ook
Rasa 0.26 | 0.32 0.29 -0.42 032 | -0.26 | 0.39 | 0.35 -0.41
brada %k %k * %k %k * 3%k * %k * %k * kK * kK k% sk ok
Suma 10 | 032 | 0.35 0.32 -0.47 0.31 | -0.35 | 0.38 | 0.31 -0.45
fas kokok ok ok ook ok ok ok koo dokok dkok dokok skokk
% Tuku | 0.28 | 0.33 0.32 -0.45 031 | -0.32 | 0.36 | 0.30 -0.42
Pafizkova * kK Aok dkok kkok *kok sk Ak ok %k ok koK
% Tuku | 0.26 | 0.30 0.31 -0.43 0.25 | -0.31 | 0.37 | 0.31 -0.39
Matiegka ek 3k ek K kK ok %k % koK * %k %k *kk dkk dek ok
Tuk 0.38 | 0.40 0.31 -0.47 033 | -0.37 | 0.36 | 0.29 -0.38
oKk k% ok k * %k Ak kok *ok ok keokk *kk kokk

WHR 0.24 | 0.31 0.19 -0.48 042 | -0.37 | 0.40 | 0.30 -0.25
ok ok %%k kK *okok *okk koK %k ok *kk ko k

BMI 036 | 043 0.33 -0.50 035 | -0.39 | 0.38 | 0.29 -0.29
kookok *kk ok k * %k dokok * k% *kk *kok ok k

V tabulce 11 jsou uvedeny korelace metabolickych parametrii s koznimi fasami na bfiSe a na

podbradku, které korelovaly nejsilngji z koZznich tas, dale procenta tuku dle Pafizkové

a Matiegky, hmotnosti tuku a indexu WHR. VSechny uvedené korelace jsou velmi silné

(p <0.001) kromé zavislosti glukézy na WHR (p < 0.01). Z ukazateld metabolismu sacharidt

koreluje s BMI, ukazateli mnoZstvi télesného tuku a centralni lokalizace nejsiln&ji C-peptid,

dale inzulin a nejméné glukoza, rozdily v korela¢nich koeficientech jsou viak malé (p < 0.001
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pro v3echny, pouze glukéza na WHR p <0.01). MnoZstvi inzulinu a C-peptidu nejsilngji
koreluje s obvodem hrudniku (p < 0.001).

Kardiovaskularni riziko vyjadiené pfevracenou hodnotou poméru HDL/celkovy cholesterol
koreluje nejsilngji s obvodem pasu a obvodem hrudniku, hned nésleduje BMI, dile WHR,
obvod bficha, suma koZnich fas dle Pafizkové a mnoZstvi tuku v kg dle Matiegky, druhym
nejvyznamnéj$im korelatem k uvedenym antropometrickym charakteristikim je LDL

cholesterol (p < 0.001 pro vsechny).

IV. 1. d. Vzajemné vztahy laboratornich parametri

Tabulka 12: Vzajemné korelace parametri lipidového a sacharidového metabolismu
a fT4 a SHBG. Korelace SHBG jsou poc¢itany pouze u neuZivatelek OC/HRT

HDL/ , C- ) ,
T-chol | HDL LDL T-Chol TG | Glukdza peptid inzulin fT4
HDL 0.12
LDL 0.95 0.95
%k %k %k 3k %k %k
HDL/ -0.57 0.72 -0.69
T_Chol kkk % %k Xk %k %k %k
TG 0.29 -0.43 0.25 -0.60
skok sk ok sk *ookok ook ok
Glukéza | 0.24 -0.11 0.23 -0.24 0.11
%k 3k %k k¥ KKk
C-peptid | 0.21 -0.41 0.20 -0.46 0.48 0.22
kK Sk k sk k Kk %k sk sk %k kK
inzulin 0.09 -0.30 0.10 -0.30 0.36 0.21 0.67
koK skokk ok ok *ok okok
fT4 -0.14 0.10 -0.17 0.18 -0.07 0.00 -0.04 -0.03
* * %
SHBG -0.20 0.29 -0.29 0.38 -0.15 -0.17 -0.19 -0.14 0.18
*% ok Kokok dkokok * * *k * *

Z tabulky 12 je patrné, Ze jednotlivé lipidové frakce spolu navzajem velmi siln€ negativné ¢i
pozitivné koreluji pln€ v souladu s klinicky zndmymi vztahy, hladina glukézy vyznamné
pozitivné koreluje s celkovym cholesterolem (p <0.001) a potaZmo LDL cholesterolem
(p <0.01), negativné s pomérem HDL/celkovy cholesterol (p <0.001), korelace glukézy
s HDL a triglyceridy jsou nevyznamné. To vSak neplati pro inzulin a C-peptid, které koreluji

s HDLcholesterolem a triglyceridy velmi siln€ (p <0.001) a inzulin nekoreluje s celkovym,
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potazmo ani s LDL cholesterolem. Je zde patmy vliv fT4 na pozitivni vztah k lipidovému
metabolismu — slaba negativni korelace s celkovym a LDL cholesterolem a pozitivni korelace
s pomérem HDL/celkovy cholesterol. VySe uvedené parametry byly navzajem korelovany pro
cely soubor, tj. uZivatelky i neuzivatelky OC/HRT. Korelace pro SHBG byly z divodu
vyznamného ovlivnéni OC pocitany pouze pro neuzivatelky OC/HRT (n=131). Byla
prokdzana pozitivni zavislost mezi vys$i hladinou SHBG a pfiznivéj§im lipidovym
a sacharidovym profilem: SHBG pozitivné koreluje s HDL cholesterolem a podilem
HDL/celkovy cholesterol (p < 0.001), negativné¢ s celkovym cholesterolem (p <0.01), LDL
cholesterolem (p <0.001), triglyceridy, glukézou, a inzulinem (ve p <0.05) a C-peptidem

(p < 0.01).

IV. 2. Longitudinalni studie na 146 probandkach

V tabulkach je uvedena statistickd vyznamnost rozdili mezi obéma méfenimi — v roce 2000

a 2003 na stejné skupiné Zen.

IV. 2. a. Vysledky antropometrického méfeni

IV. 2. a. 1. Télesna vyska a hmotnost

Tabulky 13 a 14 ukazuji zmény v somatometrickych parametrech: t€lesna vySka vyznamné
klesa ve vSech skupinach cca o 0.5 cm, nejvice ve skupiné postmenopauzalni, maximalni
individualni pfirdstek je 1.5 cm a ubytek 3.0 cm. Zmény jsou v rozmezi pfipustné chyby
méfeni, maximalni ubytek je v postmenopauzalni skuping, coz odpovida kosternim zménam
v souvislosti se starnutim.

Nejvétsi hmotnostni narist je v menopauzalni skuping: 2.0 kg (SD = 3.6, p <0.01), ze 45 Zen
29 mélo hmotnostni pfirtstek (3.8+3.2kg), nejveétsi v této skupiné byl pfirdstek 11 kg, u 15
Zen byl ubytek (1.4+1.0 kg), maximalné 3.6 kg. V plné reprodukéni skupin€ jsme prokazali
nevyznamny piirdstek 1.5 kg (SD =4.6, NS), ze 34 Zen byl u 20 zji§t€én hmotnostni nartst
(3.9+4.2 kg), ve dvou piipadech se jednalo o extrémni narist 15 kg, 11 Zen ztratilo na
hmotnosti (2.6+2.2 kg) a maximalni ibytek byl 6.6 kg. V premenopauzalni skupin€ nebyla
prokazana zména hmotnosti, (+0.3 kg, SD = 5.4, NS), ze 34 Zen se u 11 zvySila hmotnost
(5.0+4.1 kg), maximalni pfirtistek byl 13 kg v jednom ptipadé€, u 17 Zen, tj. u poloviny byl
prokdzan hmotnostni ubytek, (2.6+4.5 kg) a v 1 piipad¢ doSlo k extrémnimu ubytku
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hmotnosti 19 kg v disledku striktni diety. U postmenopauzalnich Zen byl prokazan
nevyznamny narist hmotnosti (+0.7 kg, SD=2.6, p=0.06, NS). U 20 Zen ze 33 doslo
k nartistu (2.2+1.7 kg) a maximalni hmotnostni pfirtistek byl 5.3 kg. 12 Zen svou hmotnost
sniZilo (1.6+2.3 kg) a maximalni hmotnostni ubytek byl 8.3 kg. V kazdé skupiné bylo nékolik
Zen, u kterych hmotnost byla stejné jako na zacatku studie. BMI ma4 stejny trend, ale na rozdil
od hmotnostnich zmén jsou rozdily statisticky vyznamné ve v§ech skupinach kromé skupiny

premenopauzalni.

Tabulka 13: Vyska, hmotnost, BMI, télesné sloZeni, obvod bficha, boki, stehna
subglutealni, pasu a WHR ve skupin€ plné reproduk¢ni a premenopauzalni
v roce 2000 a 2003

Reprodukeni faze PIné reprodukéni Premenopauzalni
n=34 n=34
Pocate¢ni veék 26.96+4.47 42.23+2.78
Rok méfeni 2000 2003 2000 2003
Vyska (cm) 166.8+5.1 166.2+5.2%* 165.5+7.1 165.1+7.2*
Hmotnost (kg) 60.4+£7.9 61.9+7.6 69.7£14.4 70.1£16.2
BMI (kg/m°) 21.8+3.0 22.5+3.3* 25.4+4.5 25.6x4.9
Kost (kg) 8.4+0.8 8.2+0.8*** 8.6+1.2 8.6+1.3
Sval (kg) 20.8+3.0 20.0+2.9** 20.9+4.0 20.6+3.9
Tuk (kg) 18.1+6.2 20.6+£6.6** 26.8+£9.7 27.1£11.5
% Kosti 14.1£1.4 13.4+1.6*** 12.6+1.4 12.6+1.7
% Svalu 34.6x4.4 32.5+4.2** 30.32£4.1 30.0+4.4
% Tuku Matiegka 29.5+6.9 32.8+7.0** 37.5+6.9 37.2+8.3
% Tuku Patizkova 22.4+53 25.0+4.4*** 30.7+8.7 30.0+8.7
Bficho (cm) 79.4£5.7 81.3+5.6 88.6+12.5 88.5+12.8
Gluteélni (cm) 97.7+£6.6 99.4+6.2* 102.8+£9.2 102.9+10.0
Stehno subgluteélni 58.9+£5.0 62.5£5.0*** 63.246.1 64.9+6.9%*
(cm)
Pas (cm) 69.2+5.0 70.7+5.5* 79.1+11.4 79.4+12.6
WHR 0.71+0.04 0.71+0.04 0.77+0.06 0.77+0.07
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IV. 2. a. 2. Télesné sloZeni

U plné€ reprodukéni skupiny byl maly pokles kostni (p < 0.001) a svalové hmoty (p <0.01),
narist tukové hmoty (p<0.01) a procenta tuku dle Matiegky (p <0.01) i Pafizkové
(p <0.001). U premenopauzalnich Zen nedo$lo ke zméné Zadné z komponent, ve skupiné
menopauzalnich Zen je pokles svalové slozky o 1.2 kg a nartist tukové hmoty o 2.5 kg, ob&
zmény jsou statisticky nevyznamné. Signifikantni byly zmeény v relativnim zastoupeni
komponent: pokles procenta kostni a svalové hmoty (pro ob& p <0.001) a zvySeni procenta
tuku jak dle Matiegky (p < 0.001) tak dle Patizkové (p < 0.01). U postmenopauzalni skupiny

jsme uvedenymi metodami neprokazali Zddné zmény zkoumanych komponent.

Tabulka 14: Vyska, hmotnost, BMI, télesné sloZeni, obvod bficha, boki, stehna
subglutealni a WHR ve skupin€ menopauzalni a postmenopauzalni
v roce 2000 a 2003

Reprodukéni faze Menopauzalni Postmenopauzalni
n=45 n=33
Pocateéni vék 51.56+2.61 59.55+2.82
Rok méfeni 2000 2003 2000 2003
Vyska (cm) 164.8+6.3 164.2+6.3%** 163.9+4.5 163.1£5.0***
Hmotnost (kg) 70.3+11.9 72.3+13.0%* 71.1+£10.0 71.8+10.7
BMI (kg/m") 26.0+4.6 26.945.0%** 26.4+3.4 27.0+3.8%*
Kost (kg) 8.9+0.9 8.9+1.0 8.8+1.2 8.9+1.2
Sval (kg) 22.1£3.6 20.9+3.7 20.0+3.0 20.2+2.6
Tuk (kg) 25.6+7.5 28.1+10.3 28.6+7.5 28.5+7.8
% Kosti 12.9+1.6 12.5+1.6%** 12.5+1.4 12.4+1.4
% Svalu 31.745.1 29445 1%** 28.3+4.2 28.4+3.6
% Tuku Matiegka 35.6+£7.9 37.948.1*** 39.7+6.6 39.2+6.4
% Tuku Patizkova 29.4+8.2 31.1+7.4** 33.2+7.5 31.9+6.4
Bfticho (cm) 95.2£10.5 96.1+11.5 97.2+10.2 98.1+9.6
Gluteélni (cm) 103.3+7.7 104.3+£8.4* 103.7+7.8 103.4+8.0
Stehno subglutealni 62.3+6.2 65.7+£5.6%** 62.7+£5.3 63.5+£5.7
(cm)
Pas (cm) 81.9+10.5 83.9+£11.4** 85.0+8.9 85.7+9.6
WHR 0.79+0.06 0.80+0.07* 0.82+0.06 0.83+0.07
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IV. 2. a. 3. Distribuce tuku

Tloust’ka kozZni fasy na bfiSe a obvod bficha maji ve skupinach stoupajici trend, neméni se
pouze u premenopauzalnich Zen, u kterych v8ak nebyl zaznamenan ani pfiristek hmotnosti.
Obvod bficha narostl nejvice u plné€ reprodukéni skupiny, kde byl také vyznamny nériist BMI
a rozdily obou veli¢in spolu korelovaly nejvice v této skupin€ (r = 0.79, p < 0.001). Ackoli
narist BMI byl vy$$i u menopauzélnich nez u postmenopauzalnich Zen, obvod bficha stoupal
vobou skupinach stejn€, pfirdstky nebyly signifikantni. NarGst obvodu pasu je
nejvyznamnéj§i u menopauzalnich Zen: 2.0 cm (p < 0.01), méné vyznamny u plné
reproduk¢nich Zen (p < 0.05) a nartist u pre- a postmenopauzalnich Zen neni vyznamny. WHR
se neméni u pln€ reprodukénich ani premenopauzalnich Zen, ale nardstd u menopauzalnich
(p <0.05) a postmenopauzalnich Zen (NS).

Obvod glutedlni roste u plné reprodukéni (p <0.05) a menopauzalni skupiny, neméni se
u premenopauzalni skupiny a beze zmeény zlistava i u postmenopauzalni skupiny i pfes nartist
hmotnosti/BMI. Tuk se tedy do oblasti glutealni jiZ u postmenopauzalnich Zen neukladé ani
pfi naristu hmotnosti. Subglutedlni obvod stehna vyznamné naristd do menopauzalni skupiny
(p <0.001, p<0.01, p<0.001 resp.), u premenopauzalni skupiny i pfes nulovy narust
hmotnosti/BMI. U postmenopauzalnich Zen ma sice rostouci trend, avSak narist je
nevyznamny a relativné nejmensi.

Hodnoty perifernich a centralnich fas a jejich sum ukazuji tabulky 15 a 16. Tloust’ka kozni
fasy na tvafi nartsta nejvice u plné reprodukéni skupiny (p < 0.001), nartistd nevyznamné
u premenopauzalni skupiny i ptes nulovy nartist hmotnosti, druhy nejvétsi ptiristek je
v menopauzalni skupiné (p < 0.001), u postmenopauzélnich Zen je beze zmény. Rasa na
podbradku ma stejny trend, jen nenariistd u premenopauzalnich Zen. Tloustka koZnich fas na
hrudniku I a II nartistd pouze u pln€ reprodukéni skupiny (hrudnik I: p < 0.05), u ostatnich
vétSinou nevyznamné klesa (p < 0.05 pouze pro hrudnik I u postmenopauzalnich Zen), pouze
ve skupin€ premenopauzalnich Zen zistava fasa na hrudniku I nezménéna. Je zajimavé, Ze
také doSlo k poklesu mezosternalniho obvodu hrudniku u premenopauzélnich Zen, i kdyz
nevyznamnému, coZ by mohlo souviset se zménami v mamarni oblasti zplisobenymi
starnutim. KoZni fasy na bfiSe a suprailiakalni se neménily, pouze nevyznamné nartistaly u
plné reprodukénich a menopauzalnich Zen. U plné€ reprodukénich a premenopauzalnich Zen
rozdily kozni fasy na bfiSe a BMI korelovaly silné (r =0.63, p <0.001, r=0.54, p <0.01
resp.), u menopauzalnich a postmenopauzalnich nekorelovaly. Kozni fasa nad patelou

vyznamng rostla u plné reprodukéni skupiny (p < 0.05), v premenopauzalni a menopauzalni
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skupiné byly zmény nevyznamné, pokles byl u postmenopauzalnich Zen (p < 0.05). Rasa nad

bicepsem nartGstd do skupiny menopauzalni, signifikantné u plné¢ reprodukénich a

premenopauzalnich Zen (p < 0.05, NS, p < 0.01 resp.). Rasa nad tricepsem vyznamné nartista

u plné€ reprodukénich (p < 0.05) a menopauzalnich Zen (p < 0.001), v ostatnich skupinach se

neméni. KoZni fasa na stehné€ nariistd u plné€ reproduk¢nich (p < 0.01) a menopauzalnich Zen

(p < 0.05), zatimco u premenopauzalnich a postmenopauzalnich Zen ma klesajici trend. Rasy

na lytku I a II nartistaji v pIn€ reprodukéni (pro obé p < 0.005) a menopauzalni skupiné (p <

0.05, p < 0.001 resp.). Rasa na predlokti I nariista u vech skupin (p < 0.05 pro pln&

reprodukéni, p < 0.001 pro menopauzalni skupinu). Rasa subskapularni ma rostouci trend ve

vSech skupinéch (p < 0.001 pouze pro menopauzalni skupinu).

Tabulka 15: Kozni fasy, suma perifernich a centralnich fas ve skupiné pin€ reprodukéni
a premenopauzalni v roce 2000 a 2003

Reprodukéni faze PIné reprodukéni Premenopauzalni
n=34 n=34
Pocatecni vek 26.96+4.47 42.23+2.78
Rok méfeni 2000 2003 2000 2003
Tvar 6.1+1.7 7.241.9%** 7.3£1.8 7.8+1.9
Brada 6.6+3.1 8.4+4.0% 10.5+4.8 10.5+5.2
Patela 16.3+6.7 19.0+6.8* 24.0+9.8 22.2+7.6
Biceps 7.244.3 8.6+4.7* 11.3+4.8 11.7+6.3
Triceps 21.0+6.3 23.7+6.6* 27.8+7.2 28.0+8.9
Stehno 30.4+10.3 38.4+9.4** 22.0+8.5 22.7+£8.0
Lytko I 15.8+6.2 19.7+£6.9** 22.0+8.5 22.7£8.0
Lytko II 20.1+6.2 23.4+7.6%* 27.7+8.1 28.1+7.3
Predlokti I 7.4£3.9 10.8+5.8* 12.4+5.6 13.9+6.6
Suma perifernich tas 134.5+£39.0 159.5+43.0%** 184.5+50.5 185.0+53.0
Hrudnik I 7.6£3.9 8.5+4.7 13.1+7.1 11.9+6.5
Hrudnik II 10.1+5.3 11.9+4.8* 17.6+£7.9 16.9+9.2
Suprailiakalni 13.1+6.7 14.4+7.3 18.0+9.3 17.849.1
Bficho 26.1+9.1 27.3+12.0 37.4+12.2 36.8+15.3
Subskapularni 13.745.1 15.9+6.8 20.6+9.2 21.7+£12.0
Suma centralnich fas 72.0£27.0 76.8+£32.0* 108.5+41.5 103.8+40.6
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Pokud hodnotime soucet tloustky perifernich fas (mimo trup), najdeme nejvyznamnéjsi rozdil

u pln€ reprodukéni a menopauzalni skupiny (p < 0.001). Narist je vétsi u pln€ reprodukéni

skupiny i pfes mensi nartist BMI a stejny nartist hmotnosti tukové slozky. Zména sumy

perifernich koZnich fas nebyla prokazéana u premenopauzalni a postmenopauzalni skupiny.

Suma centralnich fas (na trupu) naristd vyznamné u plné€ reprodukéni a menopauzalni

skupiny (p < 0.05), v premenopauzalni skupiné ma klesajici, v postmenopauzalni opét

vzristajici trend a také zde nalézame nejvys$Si hodnotu pro sumu centralnich fas, zatimco

suma perifernich fas dosahuje pifi méfeni v roce 2003 stejné hodnoty od premenopauzélni do

postmenopauzalni skupiny. To svéd¢i o nejvétsi zasobé podkozniho tuku v centrélni oblasti

u postmenopauzalnich Zen, ale dal$i vyznamny nartist jiZ v této skupin€ prokazéan nebyl.

Tabulka 16: Kozni fasy, suma perifernich a centralnich fas ve skupin€ menopauzalni

a postmenopauzalni v roce 2000 a 2003

Reprodukéni faze Menopauzalni Postmenopauzalni
n=45 n=33
Pocatecni vék 51.56+2.61 59.55+2.82
Rok méfeni 2000 2003 2000 2003
Tvar 7.5+2.2 8.442.1%** 9.1£2.3 9.2+2.5
Brada 10.5+£3.9 11.4+4.1* 13.5+3.5 13.3+3.8
Patela 20.3+£7.8 21.319.4 23.2+7.6 20.6+7.8*
Biceps 10.5+£5.2 11.9+£6.0** 13.3+4.8 12.94+4.8
Triceps 26.1+£7.6 29.8+8.4%*x* 27.9+6.3 28.9+7.0
Stehno 37.8£12.2 38.8+£12.5* 38.7£12.5 36.9+10.3
Lytko I 19.9+9.4 23.5+9.6* 24.0+£9.5 22.4+7.7
Lytko I 23.7+7.6 26.6£8.3%** 26.9+6.4 26.5+6.5
Predlokti I 10.0+4.9 13.6£6.1*** 12.8+4.9 14.5+4.8
Suma perifernich fas { 167.0£51.5 186.5+58.5%** | 189.5+44.5 185.5+43.5
Hrudnik I 12.2+6.4 12.5+6.8 16.1£5.0 14.6+5.9*
Hrudnik II 18.4+8.5 17.2+6.7 21.3+6.4 19.9+6.9
Suprailiakalni 20.4+9.9 21.9+10.2 23.4+8.4 22.9+11.3
Bficho 39.7+12.5 42.4+13.2 45.5+13.9 45.7£12.0
Subskapularni 20.1£8.5 24.2+11.0%** 20.2+£7.7 23.7+8.8
Suma centralnich fas | 110.6+40.5 116.8+42.0* 122.0+30.5 124.5+£32.0
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Individualni rozdily mnozZstvi tuku dle Matiegky a sumy 10 koZnich fas dle Patizkové koreluji
srozdily BMI vice u pIné reprodukénich a premenopauzalnich Zen ve srovnani
s menopauzalnimi a postmenopauzalnimi skupinami, vétina korelaci rozdild BMI a koznich
fas progresivné klesa od plné reprodukénich k postmenopauzalnim Zenam.

Pomoci analyzy rozptylu dvojného tfidéni ANOVA 2 a testu Mann-Whitneyova bylo
prokazano, Ze WHR bylo signifikantné nizsi u uzivatelek OC v premenopauzalni skupiné jak
v transverzalnim tak i v longitudinalnim sledovani (p < 0.05). V tomto souboru nebyl
prokazan Zadny vliv HRT na antropometrické parametry, ale nelze ho vyloucit, protoZe sila
testu je pod 80 %. Vliv OC na zménu WHR byl zkouman také na sloucené skupiné Zen plné
reprodukénich s premenopauzalnimi, tam vSak nebyl prokazan zadny rozdil mezi
uzivatelkami a neuzivatelkami OC. To by mohlo sv&d¢it o0 mozném vlivu OC na niz§i WHR

pouze u premenopauzalnich Zen.

IV. 2. b. Porovnani laboratornich parametrt

IV. 2. b. 1. Lipidové spektrum a sacharidovy metabolismus

Tabulka 17: Lipidové spektrum a parametry sacharidového metabolismu ve skupiné plné
reprodukéni a premenopauzélni v roce 2001 a 2003

Reprodukéni faze PlIn¢€ reprodukéni Premenopauzalni
n=34 n=34
Pocateéni vék 26.96+4.47 42.23+2.78
Rok méteni 2000 2003 2000 2003
T-Chol (mmol/1) 5.40+1.14 5.11+0.91 5.46+0.91 5.51+0.99
HDL (mmol/1) 1.68+0.36 1.65+0.30 1.48+0.36 1.53+0.35
LDL (mmol/1) 3.20+0.92 2.98+0.83 3.37+0.71 3.33+0.64
HDL/T-Chol (%) 31.50+6.96 32.79+6.11 | 27.64+7.54 | 28.05+5.79
TG (g/) 1.22+0.55 1.08+0.44 1.27+0.83 1.20+0.59
C-peptid (pmol/1) 0.69+0.24 0.60+0.26 0.80+0.51 0.77+0.42
inzulin (mU/1) 7.2242.71 6.34+3.73 8.90+7.46 | 8.15+6.52
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Tabulka 17 udava hodnoty lipidovych frakci, inzulinu a C-peptidu v roce 2001 a 2003, Zadné
vyznamné zmeény ve skupinidch nebyly prokazany. Ani longitudindlnim Setfenim nebyl
prokazan vliv OC/HRT na inzulin a C-peptid, hladina glukézy pti odbéru v roce 2003 nelze
hodnotit. Zkoumanim vlivu OC/HRT na zmény v lipidovém a sacharidovém metabolismu byl
prokazan pozitivni vliv OC na pomér HDL/celkovému cholesterolu - u Zen s OC narist
02.15 %, u Zen bez OC klesa o 0.39 %, (p <0.05). Tento trend je patrny také pfi sledovani

vlivu OC u plné€ reprodukéni skupiny, ale neni statisticky vyznamny.

Tabulka 18: Lipidové spektrum a parametry sacharidového metabolismu ve skupiné
menopauzalni a postmenopauzalni v roce 2001 a 2003

Reprodukéni faze Menopauzalni Postmenopauzalni
n=4>5 n=33
Pocatecni ve€k 51.56+2.61 59.55+2.82
Rok méfeni 2000 2003 2000 2003
T-Chol (mmol/1) 5.78+1.08 5.96+0.79 6.48+1.23 6.21+0.99
HDL (mmol/l) 1.53+0.35 1.54+0.71 1.58+0.35 1.54+0.42
LDL (mmol/1) 3.66+0.93 3.78+0.75 4.36x1.21 4.01+0.98
HDL/T-Chol (%) 27.23+8.29 25.84+6.87 | 25.22+7.29 | 25.57+£7.95
TG (g/1) 1.37+0.79 1.44+0.71 1.62+0.78 1.62+0.78
C-peptid (pmol/1) 0.74+0.42 0.83+0.93 0.88+0.36 0.91+£0.50
inzulin (mUL/1) 8.51+12.23 8.40+12.26 7.54+3.97 | 10.46x11.34

IV. 2. b. 2. Sexualni hormony

U skupiny plné reprodukénich Zen nedoslo k Zadné vyznamné zmén€, u premenopauzélnich
Zen doslo ke zvySeni FSH (p < 0.01), poklesu PRL (p < 0.001), ve skupin€ menopauzalni
vyznamn¢é stoupa FSH, klesa PRL, estradiol (v8e p <0.001), stoupa celkovy testosteron
(p <0.01). V postmenopauzalni skupiné vyznamné klesa estradiol (p < 0.01) a stoupé celkovy
testosteron (p <0.001). Uvedené zmény dokumentuji ocekavané postupné vyhasinani
sexualnich  funkci

u premenopauzalnich Zen. SHBG nevyznamné klesa u vSech skupin s vyjimkou

ahormonalni zmény snim spojené, né&které zalinaji iz

postmenopauzalni, ve které se neméni.
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V. Diskuze metodickych postupii a vysledki

V. 1. Antropometrické parametry

V. 1. a. Zmény hmotnosti

VétSina udaju v literatufe se shoduje na tom, Ze hmotnost Zen postupné nartista od plné
reprodukéniho obdobi do ¢asné postmenopauzy (Basdevant, Elia et al., 1992; Haapanen,
Miilunpalo et al., 1997), nazory na vliv menopauzy na hmotnostni pfirstek se lidi: nékteré
prifezové studie prokazaly vy$si hmotnost Zen postmenopauzalnich neZ premenopauzalnich
(Pasquali, Casimirri et al., 1994; denTonkelaar, Seidell et al., 1990), ale vétSina studii
neprokazala vliv menopauzy na hmotnostni zmény nezavisle na vé€ku (Tremollieres, Pouilles
et al., 1996; Panotopoulos, Ruiz et al.; 1996, Bjorkelund, Lissner et al., 1996). Longitudinalni
studie sledujici pivodné premenopauzalni Zeny bé&hem jejich pfechodu do menopauzy
neprokazala Zadny rozdil ptfirGstku hmotnosti mezi Zenami, které se staly
postmenopauzalnimi a témi, které zistaly premenopauzalni (Wing, Matthews et al., 1991;
Macdonald, New et al., 2003). Retrospektivni studie na Francouzkach prokazala stejnomémy
nardst hmotnosti pfes 10 kg mezi 20 a 56 lety bez zvySeni piiristku v menopauze a okolo
50. roku BMI dosahovalo hodnoty 25, tj. hranice mezi normalni hmotnosti a nadvahou
(Basdevant, Elia et al., 1992).

V této studii maji Zeny ve v€kové skupin€ mezi 48 a 55 lety primémy BMI 26.6, a rozdil
mezi pocateénimi hodnotami BMI mezi plné reprodukéni a postmenopauzalni skupinou byl
9.9 kg a vezmeme-li v ivahu mensi vysku (o 2.9 cm) u postmenopauzalnich Zen zpiisobenou
kromé kosternich zmén ve stafi i sekularnim trendem, trendy zmén hmotnosti jsou shodné
s vy$e uvedenymi zahrani¢nimi daty.

Porovnanim na$ich antropometrickych dat s daty ziskanymi Setfenim na velkych souborech
v 80. letech pii celostatnich spartakiadach (Blaha, Sedivy et al., 1986) jsme zjistili, Ze Zeny
v nasem souboru byly primémneé o 2 cm vyss§i a 0 2 — 4 kg t€Z8i krome€ pln€ reprodukénich
Zen. BMI neni u srovnavaného souboru uvedeno, BMI vypocitany z primémych hodnot
vySky a hmotnosti 45 az 55 letych Ceskych Zen je 26.2, je tedy o malo niZ§i. S ohledem na to,
Ze jednim z kritérii pro vybér probandd byl BMI mensi nez 35 a ve studiich srovnavajicich
prazskou a mimoprazskou populaci (napf. Vsetin) byl prokazdn vyznamné niz§i BMI

prazskych zen ve vé€ku 18 az 35 a 50 aZ 65 (PobiSova et al., 1994), je pravdépodobné, Ze
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hmotnost ¢eskych Zen roste jesté vice neZ v nékterych zemich, jak bylo jiZ také v minulosti
prokazano (Skodova, Pi3a et al., 1990 et 1992).

Béhem tfilet¢ho sledovani souboru 146 Zen byl nejvétsi piiristek zaznamenan
u menopauzalnich Zen, nasledovaly plné reprodukéni a postmenopauzalni Zeny, primérna
hmotnost premenopauzélnich Zen se nezménila viibec. Nase udaje u menopauzalnich Zen jsou
srovnatelné se tfiletou longitudinalni studii Study of Women’s Health Across the Nation
(SWAN) na souboru vice nez 3000 zen ve v€ku 42 - 52 let, ktera prokazala nartist primérné
hmotnosti o 2.1 kg (3 %) béhem ttiletého obdobi (Sternfeld, Ngo et al., 2004). Jina studie
prokazala u menopauzélnich Zen primé€my nartist hmotnosti o 0.8 kg za rok, u 20 % Zen
narist vice neZ 4.5 kg a pouze u 3 % Zen ubytek vétsi nez 4.5 kg (Wing, Matthews et al.,
1991). Také tyto udaje jsou v souladu s nasimi vysledky, ubytek vice nez 4.5 kg v8ak nebyl
v menopauzalni skupin€é zaznamenan u Zadné probandky. V premenopauzalni skupiné jsme
neprokazali o¢ekavany nardst hmotnosti, naopak vét$ina z probandek svoji hmotnost sniZila,
v jednom piipad€ dokonce o 19 kg redukéni dietou, v jinych piipadech doslo i k vyraznému
nartstu hmotnosti. Vzhledem k tomu, Ze na velkych souborech (Matthews, Meilahn et al.,
1989; Basdevant, Elia et al., 1992; Lewis, Jacobs et al., 2000) byl prokdzan hmotnostni nartst
u Zen vtéto ve€kové skupiné, nebudeme ztéto skuteCnosti Cinit zadny zavér. Vysledky
longitudinalniho Setfeni naznacuji, Ze narist hmotnosti akceleruje v menopauze, avsak tato

data nedovoluji prokazat, zda jde o zavislost na menopauze nebo na véku.

V. 1. b. Zmény télesného slozeni

U starmoucich Zen byl prokazan ubytek tukuprosté télesné hmoty (lean body mass)
v postmenopauze a nartist tukové hmoty v perimenopauzalnim a postmenopauzalnim obdobi
(Genazzani et Gambacciani, 2006). Tukuprosta hmota se pfili§ neméni u premenopauzalnich
Zen, klesa po menopauze (Poehlman, Goran et al., 1993, Poehlman, Toth et al., 1995) a pokles
je pfimo umémy dob€ od nastupu menopauzy (Svendsen, Hassager et al., 1995; Wang,
Hassager et al., 1994). Podil tukové slozky v té€le b€hem starnuti stoupa i pfi stalé hmotnosti
na ukor ubyvajici svalové hmoty (Gallagher, Ruts et al., 2000) a dochazi i k tukové infiltraci
zbyvajici svalové tkané (Goodpaster, Kelley et al., 2000). Avsak tukuprosta hmota, kostni
a svalova komponenta byly v téchto studiich ur¢eny pomoci modernich zobrazovacich metod
jako DEXA nebo pocitacova tomografie pro stanoveni (Genazzani et Gambacciani, 2006;

Svendsen, Hassager et al., 1995, Wang, Hassager et al., 1994; Poehlman, Toth et al., 1995).
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V priifezovém Setfeni na souboru 213 Zen jsme jasné prokazali nartist tukové hmoty od pIné
reprodukéni do postmenopauzalni skupiny. Méfeni s odstupem 3 let neprokéazala dal$i narist
tukové hmoty u postmenopauzalnich Zen, naopak doslo k nevyznamnému poklesu procenta
tuku dle Pafizkové, coZ miiZze byt zplisobeno zménami vlastnosti kiize a podkozi u star§ich
probandek. Pocate¢ni hodnoty ukazateld tukového podilu v longitudindlnim sledovani 146
Zen neodpovidaly pivodnim hodnotam celého souboru, ale konecné hodnoty dosahuji
podobného charakteru jako data zprifezového Setfeni: postmenopauzalni Zeny maji
maximum tukové slozky, nasleduje skupina menopauzalni s blizkymi hodnotami pro
mnozstvi tuku v téle. K vyznamnému narlistu tukové slozky stanovené antropometricky tedy
dochazi do obdobi ¢asné postmenopauzy, dal$i nardst je zfejmé€ mén€ vyznamny nebo t€zko
detekovatelny uvedenou metodou. Jak je vySe uvedeno, antropometrické stanoveni tukové
slozky pomoci koZnich fas ma fadu omezeni — vyzaduje peclivy zacvik, zkuSenost, regresni
rovnice pro specifické populace, ze kterych byly odvozeny na zaklad€é srovnani méfeni jinou
metodou, a tak i u zku$enych antropologii miiZze chyba odhadu dosahnout 9 — 10 %. Nicméné
vyhoda antropometrickych postupti spociva v nezatéZujicim vysetfeni pro probanda, rychlost,
moznost pouziti v terénnich podminkach na velkych souborech (Riegerova, Ptidalova et al.,
2006).

Srovnanim s daty sebranymi v 80. letech (Blaha, Sedivy et al., 1986) byly v tomto souboru
naméfeny vétsi tloust’ky kozZnich fas, nejvyznamnéjsi je rozdil u kozni fasy na biiSe, coZ mtize
souviset s pfitomnosti sportovnéjsich jedinci v souborech pii celostatnich spartakiadéch.
Vypocéteny BMI u menopauzélnich Zen se sice li§i jen malo, pokud ale porovname obvod
bficha, v naSem souboru jsou hodnoty vyss$i, v menopauzalni skupin€ piiblizn€ o 10 cm.
Jelikoz rozdil ve srovnavanych souborech svékem nardstd, je pravdépodobné, ze
v postmenopauzalni skupiné je rozdil velmi vyznamny.

Pokles kostni ani svalové hmoty u menopauzalnich a postmenopauzalnich Zen nebyl v tomto
souboru prokazan, pouze progresivni pokles relativniho zastoupeni kostni a svalové hmoty
v jednotlivych skupinach v transverzalnim Setfeni. Zde bylo také zjist€éno vyznamné sniZeni
svalové hmoty u postmenopauzalnich Zen, i kdyZ nejvyssi hodnota svalové hmoty z celého
souboru byla u menopauzalni skupiny, coz neodpovida ofekavanému trendu postupného
poklesu. Diivodem mohou byt jednak nedostatky pouzité metody, jednak tiilety interval
nemusel byt dostate¢né dlouhy pro postihnuti vyraznéj$ich zmén. Antropometrické kostni
rozméry velkych souborii z 80. let (Blaha, Sedivy et al., 1986) odpovidaji nagim métenim,
biakromialni, bikristalni $itka a $itka zapésti také mimé stoupaji s vékem. Obvodové rozméry

konéetin byly u naseho souboru o néco niz$i, spolu s vy$§imi hodnotami koZnich fas zde tyto
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rozdily zpisobuji mensi podil kostni a svalové komponenty. I kdyZ soubor z 80. let zahrnoval
Zeny pouze do 55 let, také zde nebyl prokazan zadny pokles kostni a svalové hmoty, naopak
tyto komponenty lehce s v€kem rostou podobn¢ jako v nasi studii, coz dokladd moZna

omezeni v piesnosti a validité klasické antropometrie v tomto sméru.

V. 1. c. Zmény distribuce tuku

U plné reprodukénich Zen dochézi se zvy$enim BMI k rovnomémému nartstu obvodi, nartst
koznich fas je vyrazné€jsi v periferii neZ na trupu. Ackoliv vysledky transverzalniho Setfeni
prokazovaly centralizaci tuku jiZ u premenopauzalnich Zen, vysledky tfiletého sledovani toto
nepotvrdili, pfi¢inou mizZe byt nezménéna pruimérna hmotnost premenopauzalni skupiny
s pomé&mn¢é velkymi individualnimi rozdily, vyznamnou zménou byl jen narist subglutealniho
obvodu stehna u této skupiny. U menopauzalnich Zen naopak byla vyznamna centralizace
prokazana, ale za trvajiciho ukladani tuku v gluteofemoralni oblasti. Postmenopauzalni Zeny
mély tendenci k centralizaci, av§ak zmény nebyly statisticky vyznamné, ale nejvyssi hodnoty
centralnich kozZnich fas ztstavaly vtéto skupiné 1 pfi longitudindlnim sledovani.
V longitudinalnim Setfeni byly statisticky vyznamnéj§i zmény pasu a WHR neZ obvodu
bificha, pas je nékterymi zdroji povaZzovan za nejlepsi indikator centralniho tuku uréeného
antropometricky (Han, McNeill et al., 1995; Ashwell, Coll et al., 1996). Srovnani obvodu
bficha se spartakiadnimi soubory z 80. let je uveden vySe, porovname-li obvody bficha a
obvod glutealni s jinymi udaji na eské populaci (Hajni§ et Kune$ovéa, 2000), nachazime
stejny trend vyvoje s vékem, obsahuje i vys§i v€kové kategorie, kde obvod glutealni klesa ve
vékové skupiné 60 — 65 let, nasledné opét roste a konecné znovu klesa az po 70. roce veku.
Hodnoty v naSem souboru jsou celkové niZsi, coz mohlo byt zpdsobeno kritériem BMI do 35
pro vybér probandek do naSeho souboru. Vysledky jsou dale v souladu se zménami

lipoproteinové lipazy béhem reprodukénich fazi (Rebuff-Scrive, Eldth et al., 1986).

V. 1.d. Vliv OC/HRT na antropometrické parametry

I kdyz vliv OC/HRT na hmotnost a sloZeni téla nebyl uéelem této studie, srovnali jsme
antropometrické parametry u uZivatelek a neuzZivatelek OC/HRT. V naSem souboru byl
prokazan pouze vliv OC na niz§i WHR u premenopauzalni skupiny jak v transverzalnim tak
v longitudinalnim sledovani (p < 0.05). Neprokazali jsme Zadny vliv HRT na antropometrické

parametry, ale je tfeba upozornit na to, Ze dale rozdélené skupiny na uZivatelky a neuzivatelky
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OC/HRT obsahovaly v nékterych pfipadech malé poéty probandek a sila testu byla pod 80 %,
efekt tedy nelze vyloudit. Recentni idaje v literatufe uvadi kromé nulového efektu HRT na
hmotnost i nulovy efekt HRT na mnoZstvi télesného tuku i na zmény jeho distribuce (Sites,
L"Hommedieu et al., 2005).

V. 2. Zmény laboratornich parametri

Odbér byl provadén u menstruyjicich Zen v dobé od 1. do 7. dne po zaCatku menstruace, tj.
v Casné folikulami fazi. U n€kterych Zen uzivajici n€které typy OC bylo né€kdy obtiZzné tento
termin pfesné urcit, stejné tak jako u nékterych Zen v menopauzalni skuping, které mély
nepravidelny cyklus, a tak nékteré Zeny nemusely byt odebrany v ¢asné folikularni fazi.
Zmeény prumérnych hodnot sexuéalnich hormont ve skupinach dokumentuji o¢ekavané zmény
b&hem reprodukénich fazi Zivota Zeny.

Pfi opakovéani méfeni v roce 2003 se nam nepodatilo zajistit vySetfeni kalcitoninu a TSH
a fT4 ve stejné laboratofi, proto hodnoty nejsou uvedeny. Bohuzel do$lo k chybnému
zpracovani materidlu na stanoveni glukézy, hladiny v roce 2003 byly signifikantné nizsi ve

v$ech skupinéach a vysledky nejsou validni.

V. 2. a. Lipidové spektrum

Lipidové spektrum se pii transverzalnim sledovani mezi skupinami méni smérem
k rizikov€j$imu, vysledky se shoduji s literaturou: stoupa LDL frakce, celkovy cholesterol
aklesa podil HDL/celkovy cholesterol. Triglyceridy rostou pouze do menopauzy,
v postmenopauze maji klesajici trend. HDL se neméni, ma velmi slabou klesajici tendenci
v menopauze i1 postmenopauze. V longitudinalnim Setfeni mliZzeme pozorovat nevyznamné
zmény ve smyslu zlepSeni lipidového profilu, toto vSak neplati v menopauzélni skuping, kde
je patrny trend k nardstu LDL a poklesu poméru HDL/celkovy cholesterol. V1iv menopauzy
predev§im na frakce LDL a celkovy cholesterol je znam z literatury, nazory na vliv
menopauzy na HDL frakci a triglyceridy nejsou vzdy jednotné. ZlepSeni profilu u ostatnich
skupin je i pfes nartist hmotnosti/BMI, mozné vysvétleni je zlepSeni stravovacich navyki, coz
by pro nasi populaci bylo velmi pfiznivé.

Dale jsme analyzovali vztah lipidovych frakci a BMI, celkového télesného tuku a ukazatelt
centralni obezity — byly zde vyznamné korelace vSech té€chto parametri s LDL, celkovym

cholesterolem a triglyceridy. Prokéazali jsme také negativni korelaci HDL cholesterolu
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a podilu HDL/celkovy cholesterol s BMI, mnoZstvim télesného tuku a ukazatelti centralni
obezity. HDL jako jedina lipidova frakce nezavisel na véku, coZ také odpovidid udajim
v literatufe (Stevenson, Crook et al., 1993). Kromé uvedenych faktori ma na lipidové
spektrum pfiznivy vliv fyzicka aktivita, ktera jak znamo u vétSiny Zen vyznamné Kklesa

s vékem.

V. 2. b. Sacharidovy metabolismus

Vyznamny je nartist hladiny glukdzy s vékem, nejvyraznéjsi v postmenopauze, méné koreluje
s vekem C-peptid a u inzulinu nebyla prokazana korelace s vékem. Priméry ve vsech
skupinéch jsou v mezich normy, pouze hodnota glukézy nala¢no u postmenopauzalnich Zzen
se blizi k horni hranici normy a v této skupiné se jiZ vyskytovaly ¢etnéji Zeny s poruSenou
glukézovou toleranci. Glukdza, inzulin a C-peptid téZ vyznamné koreluji s BMI, mnoZstvim
té€lesného tuku a centralni lokalizaci, pouze u glukozy byla prokazana relativné slabsi korelace
s WHR, avsak korelace s obvodem pasu a bficha jsou velmi silné, siln€j$i nez s v€kem.
Vztahy jednotlivych parametrti lipidového a sacharidového metabolismu ukazuji kromé
znamych vztahi mezi jednotlivymi lipidovymi frakcemi negativni korelaci hladin C-peptidu
ainzulinu s HDL a pozitivni korelaci s hladinou triglyceridd, naopak glukdza nekoreluje
s HDL ani s triglyceridy, ale koreluje siln¢ s LDL cholesterolem, potazmo is celkovym
cholesterolem a pomérem HDL/celkovy cholesterol. U C-peptidu jsou korelace s lipidovym
metabolismem nejvyraznéjsi, podobné jako pro BMI a centralni adipozita. Také udaje
v literatufe poukazuji v pfipadé€ sacharidi na vztah centralniho uloZeni tuku a zvySenou
hladinou glukézy nala¢no, a to jiZ u premenopauzalnich Zen (Pascot, Lemieux et al., 1999).
Také udaje znaSi populace poukazuji na zvySenou hmotnost, obvod hrudniku pfes
mesosternale, a vy$si procento tuku dle Patizkové u Zen s porusenou glukdézovou toleranci
(Pobisova, Zamrazil et al., 1990). Potvrzen byl také znamy vztah SHBG a LDL a HDL
cholesterolu: oba stejné silné koreluji s SHBG, LDL negativn€é, HDL pozitivné, SHBG téz
koreluje s ukazateli sacharidového metabolismu, a to po vylouéeni Zen s OC/HRT. Tyto udaje
se shoduji s literaturou (Haffner, Dunn et al., 1992). SHBG byl jiz identifikovan jako
nezavisly faktor kardiovaskularniho rizika u postmenopauzalnich Zen (Reinecke, Bogdanski
et al., 2002). Vyznamné korelace parametrii sacharidového, lipidového metabolismu a BMI,
celkového télesného tuku a centralniho tuku byly prokazany i u tohoto souboru a jsou

v souladu s metabolickymi zménami, které uvedené zmény hmotnosti, télesného sloZeni
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a distribuce tuku pfinasi: rizikovy metabolicky profil aZ metabolicky syndrom X se vSemi

zdravotnimi riziky.
V. 2. c. Vliv OC/HRT

Vliv HRT na lipidové spektrum nebyl v tomto souboru prokazan, u Zen postmenopauzalnich
na HRT byly zjistény niz$i primérmné hodnoty cholesterolu, LDL cholesterolu, triglyceridd
a vys§i hodnoty HDL, av$ak nebyly statisticky vyznamné. HRT vyznamné sniZzovala hladinu
glukdézy v postmenopauzalni skupiné€, coZ je v souladu s literaturou (Salpeter, Walsh et al.,
2006). V longitudinalnim sledovani byl pozitivni vliv OC na pomér HDL/celkovy cholesterol:
u Zen s OC byl zjiSté€n narist 0 2.15 %, u Zen bez OC pokles 0 0.39 %, (p < 0.05), stejny trend
byl i u pIné reprodukéni skupiny, tyto zmény odpovidaji jinym pozorovanim (Wiegratz, Jung-
Hoffmann et al.,, 1998). Pohledy na HRT a kardiovaskularni riziko se dost ménily od
menopauzy pisobit i kardioprotektivné, az po aditivni Skodlivy vliv na kardiovaskularni
riziko v postmenopauze (Rossouw, Anderson et al., 2002). Novéjsi studie neprokazuji zadny
vliv HRT na primarni prevenci kardiovaskularnich chorob a tato diskrepance se star$imi
studiemi je vysvétlovana chybé&jici adjustaci pro vychozi parametry v téchto studiich, jako
naptiklad socioekonomicky statut nebo vzdélani. Novéjs$im trend uznava spiSe vSeobecné
pozitivni vliv HRT, ktery pfevazuje nad moznymi potencialnimi riziky pro postmenopauzalni
Zeny (Clearfeld, 2004). Prokazany vliv OC na snizeni DHEA, zvySenou hladinu sérového
kortizolu a SHBG a také mozné vys$i hladiny fT4 je znamy a shoduje se s literaturou

(Wiegratz, Kutschera et al., 2003).

V1. Zavéry a zhodnoceni cili prace

Byl ziskan stfedné velky soubor podrobné antropometricky, metabolicky a endokrinologicky
charakterizovanych ¢eskych Zen ve &tyfech reprodukénich fazich uréenych vékovymi
intervaly. Hmotnost, sloZeni téla, distribuce tuku a metabolicko-endokrinologicky profil
ajejich vztahy byly studovany transverzaln€, na ¢asti probandek i longitudinaln€ v odstupu

tf let s nasledujicimi zavéry:
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1)

2)

3)

4)

5)

6)

7

8)

9)

Hmotnost se postupné zvySuje jiZz od plné reprodukéniho obdobi do menopauzy
s pravdépodobnou akceleraci hmotnostniho nardstu v obdobi okolo menopauzy. Tukova
hmota i procento télesného tuku uréené antropometricky se progresivné zvysuje pouze do
¢asné postmenopauzy.

Relativni zastoupeni kostni a svalové hmoty klesa s vékem, antropometricky nebyl
prokazan pokles kosterni ani svalové hmoty u postmenopauzalnich Zen do 65 let.
Centralizace tuku s v€kem jiZ od premenopauzy, vyznamna je v menopauzalnim obdobi,
aviak za stale pokrafujiciho vyznamného ukladani tuku v oblasti gluteofemoralni.
V postmenopauze je naznacen pouze trend k centralizaci, mnozstvi centraln€é uloZeného
tuku je v tomto obdobi nejvyssi.

Nartst hmotnosti je podobny jako v jinych populacich, ale s ohledem na to, Ze jsme
zkoumali praZské Zeny a jejich hmotnost byva niZ§i ve srovnani s jinymi oblastmi Ceské
republiky, je vysoce pravdépodobné, Ze narlist hmotnosti ¢eskych Zen je vyS$i nez ve
srovnavanych populacich.

Vliv HRT na antropometrické parametry nebyl pouZzitymi metodami prokazan, pouze vliv
OC na snizeni WHR u premenopauzélnich Zen.

Zmeény lipidi béhem starnuti jsou smérem k rizikov&jsimu profilu, nejvyraznéjsi jsou
v obdobi menopauzy: stoupa LDL frakce, celkovy cholesterol a klesa podil HDL/celkovy
cholesterol. Triglyceridy rostou pouze do menopauzy, v postmenopauze maji klesajici
trend. HDL je pomémé stily, ma velmi slabou klesajici tendenci v menopauze
a postmenopauze, jako jediny z lipidovych frakci nekoreluje s ve€kem. Glykémie také
plynule stoupa, nejvyznamnéji v postmenopauze, kde jiz casto dosahuje patologickych
hodnot.

Prokazali jsme pozitivni zavislost celkového cholesterolu, LDL, triglyceridti, C-peptidu,
inzulinu a glukézy a negativni zavislost HDL na BMI, mnozstvi télesného tuku
a ukazatelich centralni obezity.

C-peptid a inzulin negativné koreluji s HDL cholesterolem a pozitivn€ s hladinou
triglyceridi, hladina glukézy nekoreluje s HDL ani s triglyceridy, ale vy3$§i hladiny
glukézy jsou spojeny s vy$sim LDL cholesterolem, potazmo i celkovym cholesterolem
a pomérem HDL/celkovy cholesterol. C-peptid je z ukazatelli sacharidového metabolismu
nejvyznamnéj$i korelat vyse lipidovych frakci, BMI a centralniho tuku.

Vyznamna je korelace SHBG s LDL cholesterolem a negativni korelace stejné

vyznamnosti s HDL cholesterolem.
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10) HRT by mohla mit vliv na sniZeni hladiny glukézy u postmenopauzalnich Zen. MoZny se
také jevi pozitivni vliv OC na pomér HDL/celkovy cholesterol.
Zavérem lze Fici, Ze podstatna ¢ast zmén béhem reprodukénich fazi Zivota Zeny a vztahy mezi
nimi, které jsme prokazali na tomto souboru, byla jiZ popsana, vétSinou vSak na jinych
populacich nez ceské. Z vysledkl je zfejmé, Ze kardiovaskularni riziko stoupa s vékem,
zvl]asté kritické je obdobi menopauzy a nepiiznivé zmény antropometrickych a metabolickych
parametrii spojenych s kardiovaskularnimi riziky je mozné aspoii ¢aste¢né ovlivnit zdravotné-
preventivnimi programy zaméfené na zdravejsi stravovani a zvySeni pohybové aktivity. Proto
je nezbytné, aby Zeny zvlasté v obdobi menopauzy byly i u nas vice zapojeny do

preventivnich aktivit.

VII. Souhrn

UVOD:

Béhem starnuti u Zen, zvlasté okolo menopauzy, dochazi k vyznamnym zménam spojenym se
zvySenym kardiovaskularnim rizikem. Literatura neni jednotna v nazorech do jaké miry jsou
zmény hmotnosti, télesného slozZeni, distribuce tuku a metabolického profilu zavislé na véku
a na menopauze jako takové, nékteré faktory se mohou lisit u rtiznych populaci. Cilem prace
bylo podrobné antropometricky, metabolicky a endokrinologicky charakterizovat stfedné
velky soubor zdravych €eskych Zen v jednotlivych reprodukénich obdobich a sledovat zmény

hmotnosti, sloZeni téla, distribuce tuku laboratornich parametri a jejich vzdjemné zavislosti.

MATERIAL A METODIKA:

Soubor 213 dosud zdravych prazskych Zen ve ¢tyfech skupinach odpovidajicich jednotlivym
reprodukénim fazim: plné€ reprodukéni, premenopauzélni, menopauzalni a postmenopauzalni
jsme vysetfili metodou klasické antropometrie, udaje pocitacové zpracovali pomoci softwaru
Antropo a vypocitali nasledujici parametry: celkové mnozstvi tuku v téle dle Pafizkové, suma
10 koZnich fas: na tvafi, na podbradku, na hrudniku I a II, nad tricepsem, subskapuldrni, na
bfise, suprailiakalni, nad patelou a la lytku I, BMI, WHR, absolutni (v kg) a relativni (v %)
hmotnost kosti, svalu atuku podle Matiegky. Odbér krve nalaéno byl proveden
u menstruujicich Zen v ¢asné folikularni fazi pro stanoveni glukézy, lipidového spektra —

celkového cholesterolu, LDL cholesterolu, HDL cholesterolu, poméru HDL/celkovy
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cholesterol, triglyceridd, pohlavnich hormond: FSH, LH, celkového testosteronu, estradiolu,

DHEA, progesteronu, kalcitoninu, inzulinu, C-peptidu, TSH, SHBG kortizolu. Z uvedeného

souboru jsme u 146 Zen provedli stejné vySetfeni s tfiletym odstupem a ziskali tak data pro

longitudinélni Setfeni.

VYSLEDKY:

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7

8)

9)

Hmotnost se postupné zvySuje jiZz od plné reprodukéniho obdobi do menopauzy
s pravdépodobnou akceleraci v tomto obdobi. Tukova hmota i procento télesného tuku se
progresivné zvysuje do ¢asné postmenopauzy.

Nebyl prokazan pokles svalové ani kosterni hmoty v postmenopauze, pouze relativni
zastoupeni téchto slozek.

Centralizace tuku probiha jiZz od premenopauzy, vyznamna je v menopauzalnim obdobi,
avSak za stale pokraCujiciho vyznamného ukladani tuku v oblasti gluteofemoralni,
v postmenopauze je naznacen pouze trend k centralizaci.

Nartist hmotnosti je pravdépodobné vyss§i neZ ve srovnavanych populacich.

Vliv HRT na antropometrické parametry nebyl pouzitymi metodami prokazan, pouze vliv
OC na sniZzeni WHR u premenopauzalnich Zen.

Zmény lipidi beéhem reprodukénich fazi jsou smérem k rizikov€j§imu profilu,
nejvyrazné€jsi jsou v obdobi menopauzy: stoupa LDL frakce, celkovy cholesterol a klesa
podil HDL/celkovy cholesterol. Triglyceridy rostou pouze do menopauzy. HDL ma velmi
slabou klesajici tendenci v menopauze a postmenopauze. Glykémie plynule stoupa,
nejvyznamnéji v postmenopauze, kde jiz ¢asto dosahuje patologickych hodnot.

Prokazali jsme pozitivni zavislost celkového cholesterolu, LDL, triglyceridi, C-peptidu,
inzulinu a glukézy a negativni zavislost HDL na BMI, mnozZstvi télesného tuku
a ukazatelich centralni obezity.

C-peptid a inzulin negativné koreluji s HDL cholesterolem a pozitivn€ s hladinou
triglyceridi, hladiny glukézy koreluji s LDL cholesterolem, potazmo i celkovym
cholesterolem a pomérem HDL/celkovy cholesterol. C-peptid je z ukazateli
sacharidového metabolismu nejvyznamnéj$i korelat vySe lipidovych frakci, BMI
a centralni adipozity.

SHBG koreluje pozitivné¢ s LDL cholesterolem a negativné s HDL cholesterolem, obé

korelace jsou stejné€ vyznamné.

10) HRT by mohl ptisobit na sniZeni glykémie u postmenopauzalnich Zen, OC by mohla mit

pozitivni vliv na lipidové spektrum zvySenim poméru HDL/celkovy cholesterol.
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ZAVER:

Na cCeské populaci byl prokdzan néardst hmotnosti jiz u plné€ reprodukénich Zen az do
menopauzy, kdy pravdépodobné dochazi k akceleraci spolu s centralizaci tuku a zménou
lipidového spektra v rizikovéj$i. Roste celkovy cholesterol, LDL a triglyceridy, HDL se
vyznamné€ neméni a nekoreluje s vékem. Ukazatele lipidového a sacharidového metabolismu
Jsou zavislé kromé vé€ku i na BMI, télesném tuku, ukazatelich centralniho tuku. Zdravotné-
preventivnimi programy, které by mohly pomoci témto rizikovym zménam piedchazet, by

mély byt zaméfeny pifedevs$im na menopauzalni Zeny.
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