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Sarkopenie jako zavazné organove selhani,
jeji diagnostika a soucasné moznosti lécby

Eva Topinkova
Geriatricka klinika 1. LF UK a VFN v Praze

Souhrn

Sarkopenie je definovana jako generalizovana a progredujici ztrata svalové hmoty, svalové sily a fyzického vykonu
ovlivnénd vékem, kterd klesne pod definovanou hranici. Kosterni svalovd hmota, nejvétsi télesny organ, selhava ve své
funkci a byl navrzen termin svalové selhani — muscle failure. Sarkopenie je nahlizena jako zavazny klinicky problém,
ktery narusuje koncept zdravého starnuti a kvalitu Zivota postizenych senior(. V patogenezi sarkopenie se uplatruji
komplexni multifaktoridlni procesy, které zahrnuji nejen vékem podminéné zmény neuromuskularni funkce, obrat
proteinu ve svalech a hormonalni zmény, ale i chronicky prozénétlivy stav, oxidativni stres a behavioralni faktory —
vyZzivu a stupen fyzické aktivity. V ¢lanku je podan podrobny prehled screeningovych a diagnostickych metod véetné
konsenzudlné doporucenych diagnostickych hodnot (cut offs) jednotlivych vysetfeni a potencidlnich biomarkert
signalizujicich patofyziologické mechanizmy uplatrujici se v rozvoji sarkopenie u konkrétniho jedince. Podrobné jsou
popsany soucasné strategie pro prevenci a lé¢bu sarkopenie. Zahrnuji strukturovanou fyzickou aktivitu — progresivni
odporovy tréning a aerobni aktivity, které plsobi preventivné proti ubytku svalové hmoty a zlepsuji svalovou vy-
konnost. Efekt cviceni je potencovan nutri¢ni suplementaci, pfedevsim proteinoanabolickym efektem bilkovin a né-
kterych aminokyselin. V souc¢asnosti nejsou registrovana léciva s indikaci sarkopenie, ale ve vyssich fazich klinického
hodnoceni jsou latky (monoklondlni protilatky s antimyostatinovym efektem, selektivni moduldtory androgennich
receptord a dalsi), u kterych se predpoklada brzké zavedeni do praxe. Zavéry Sarkopenie je nova klinickd diagnéza or-
ganového selhani funkce kosterni svaloviny s negativnimi zdravotnimi dopady. Je tfeba, aby byli Iékaii obeznameni
s klinickymi projevy a diagnostickymi postupy a lé¢bu sarkopenie zaméfili individualné s ohledem na vedouci pficiny.
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Sarcopenia as a severe organ failure, its diagnosing and present
therapeutic possibilities

Summary

Sarcopenia is defined as generalized and progressive age-related loss of skeletal muscle mass, muscle strength and
physical performance below a defined threshold. In sarcopenia skeletal muscle mass - the largest body organ -
is failing in its function and the term ,muscle failure” was suggested. Sarcopeniat is now recognized as a serious
clinical problem compromising healthy aging concept and quality of life of affected older people. Sarcopenia has
a complex multifactorial pathogenesis, which involves not only age-related changes in neuromuscular function,
muscle protein turnover, and hormone levels and sensitivity, but also a chronic pro-inflammatory state, oxida-
tive stress, and behavioral factors — particularly nutritional status and degree of physical activity. The paper pro-
vides detailed review of screening and diagnostic methods and consensus-based cut off values and biomarkers
of potential patophysiologic mechanisms involved in sarcopenia development in individual patient. Further, de-
tailed description of current preventive and therapeutic strategies for sarcopenia is included. These involve struc-
tured physical activities, namely progressive resistance training and aerobic activities which prevent muscle loss
and improve muscle performance. The effect of exercise is enhanced by nutritional supplementation, particularly
through proteoanabolic effect of proteins and some amino acids. There are no currently registered drugs with in-
dication of sarcopenia but there are promising substances in higher phases of clinical trials (such as antimyosta-
tin human monoclonal antibodies, selective androgen receptor modulators) which have the potential to be intro-
duced into clinical practice soon. Conclusions Sarcopenia is a new clinical diagnosis of organ failure of the skeletal
muscle function leading to multiple adverse health outcomes. Physicians should be aware of clinical symptoms and
diagnostic algorithm and target treatment according to sarcopenia leading causes.
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Uvod
Koncem 90. let minulého stoleti pfinesla geriatrie do medi-
ciny novy koncept kiehkosti (v anglické terminologii frailty),
oznacovany vzhledem ke komplexni etiologii a vyskytu ve
vyssim véku také jako geriatricky syndrom kiehkosti, zkra-
cené geriatrickd kfehkost. Tento koncept umoznil popsat
a definovat obtizné uchopitelnou nardstajici vulnerabilitu
seniora zpUsobenou multisystémovou dysfunkci a akumu-
laci deficitd v prabéhu zivota [1-3]. | kdyz ma kiehkost ne-
pochybné velmi vyznamnou psychosocidlni a kognitivni
dimenzi, v poslednich 2 dekddach se vyzkum soustiedil
predevsim na koncept fyzické kiehkosti definované Frie-
dovou jako unavitelnost, vycerpanost, slabost, nizka fyzicka
aktivita s pomalou chiizi a pokles télesné hmotnosti [1].
Rozhodujici podil na fyzické kfehkosti ma sarkopenie,
nova nozologicka jednotka generalizované a progre-
dujici svalové atrofie manifestujici se selhavajici funkci
kosterni svalové hmoty. Protoze geriatrické kiehkosti
bylo v nasi literatufe vénovéno nékolik samostatnych
publikaci, je cilem tohoto sdéleni upozornit na proble-
matiku sarkopenie a jeji vyznam v soucasné praxi.
Diagnoéza sarkopenie je vétsiné praktikujicich 1ékart
dosud nezndma a s touto tematikou se zatim nesetkavaji
v pregradualnim ani v predatestacnim studiu. Diagnézu
sarkopenie nenachazime ani v |ékafskych zpravach. Pfi
tom jde o stav, kdy sval - nejvétsi télesny organ — selhava
ve své funkci a zcela zasadné ovliviiuje dalsi osud paci-
enta. Vétsina laikd ale ani 1ékafl nema vysvétleni pro
nahly propad fyzické zdatnosti béhem akutni hospita-
lizace pacienta: na llzko je pfijat akutné nemocny, ale
sobéstacny pacient a po nékolika dnech vylécena jeho
primarni k hospitalizaci vedouci diagnéza, ale pacient se
stdva obtizné mobilnim, schopnym chiize v lepsim pfi-
padé jen s choditkem. V minulosti jsme fikali, ze se paci-
ent ,rozleZel”. Dnes vime, Ze za zhorSenim funkéni zdat-
nosti je tfeba hledat pravé akcelerovanou ztratu svalové
hmoty béhem hospitalizace, na niz se podili kromé ome-
zeni mobility i stres, akutni zanét a nedostatec¢na vyziva
béhem hospitalizace. Sarkopenie postihuje v3ak i znac-
nou cast predevsim starsich nemocnych, s nimiz se se-
tkdvame v ambulancich. | kdyz je ztrata svalové hmoty
patrna jiz pfi pohledu na nemocného a pomalé chiize
a obtizné postavovani z nabidnuté Zidle by pro Iékare
mély byt signadlem pro dalsi otazky a vysetieni, na dia-
gndzu sarkopenie nemyslime. Proto sarkopenie zGstava
dosud nediagnostikovana a nelécena.

Sarkopenie

Terminologie a definice

Termin sarkopenie (z feckého sarx — maso, penia — ztrata)
byl pouzit poprvé 1989 Irwinem Rosenbergem pro popis
Ubytku svalové hmoty provazejici starnuti. Sarkopenie je
charakterizovana ubytkem svalové hmoty a poklesem
svalové funkce (vyjadiena jako pokles svalové sily a cel-
kové fyzické vykonnosti). Dochazi ke svalové atrofii, ale
i celkovému zhor3eni ,kvality” svalové hmoty projevu-
jici se vétsim poklesem svalové sily, nez by odpovidalo

stupni svalové atrofie. Podobné jako u osteoporézy je pro
sarkopenii diagnosticky pokles svalové hmoty a vykonu
pod stanovenou hranici.

Sarkopenie predstavuje novou nozologickou jednotku
a diagnoza sarkopenie byla v roce 2017 zafazena do me-
zinarodni klasifikace nemoci ICD-10-CM pod cislem
M 62.84 [4,5]. Pfesto existuje stale fada terminologickych
nejasnosti a néktefi autofi navrhuji uzivat termin myope-
nie (@analogicky s osteopenii) nebo dynapenie (zdlraznu-
jici svalovou slabost/nizky vykon svalu) nebo fadit sarko-
penii mezi onemocnéni doprovazena kachektizaci, tzv.
(muscle) wasting disorders [6]. Zadny z téchto termind se
nevzil a i naddle je nejfrekventnéjsi termin sarkopenie,
ktery bude uzivan v dalSim textu.

Prevalence sarkopenie, zdravotni dopady

a naklady na zdravotni péci

Podle recentnich epidemiologickych studii stoupa vyskyt
sarkopenie s vékem, castéji jsou postizeny zeny. Zdvazna
sarkopenie s poklesem svalové hmoty presahujici 2 smé-
rodatné odchylky (SD) mladych dospélych osob postihuje
po 60. roce véku 9-11 % Zen a 5-7 % muz. Leh¢i formy
sarkopenie (pokles svalové hmoty < 1-2 SD oznacovana
jako presarkopenie) postihuji az polovinu Zzen a > 40 %
starsich muzd (graf 1) [7]. V Ceské republice byl vyskyt sar-
kopenie (definované jako nizka svalova sila) zaznamenan
u 6 % osob mezi 70-79 lety, ale jiz u 21 % mezi 80-84 lety
a u osob nad 85 let postihoval tfetinu vysetienych. Jed-
nalo se o seniory bez zavazné nemocnosti schopné zit sa-
mostatné [8].

Graf 1. Prevalence sarkopenie v evropské populaci
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sarkopenie 1. stupné - SMI muzi 8,51-10,75 kg/m?; Zeny 5,76-6,75 kg/m?
sarkopenie 2. stupné - SMI muzi < 8,50 kg/m? zeny < 5,75 kg/m?

Svalové hmota hodnocena bioimpedanéni metodou vyjadiena jako
SMI.

SMI - index kosternich svald/skeletal muscle index
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Sarkopenie se vyskytuje ¢astéji u pacientll se zavaznym
onemocnénim srdce, plic a pacientli s demenci, v mal-
nutrici a u stavli omezujicich mobilitu [9,10].

Sarkopenie méa zdvazné nepfiznivé zdravotni dusledky
[11-13]:
= zhorsuje mobilitu pacienta a v pokrocilych fazich li-

mituje jeho sobéstacnost
= zvysuje riziko padu a fraktur
= zvysuje celkovou mortalitu

Pacienti se sarkopenii maji zvy3ené nédklady na zdra-
votni péci i socidlni sluzby: ¢astéjsi a delsi hospitali-
zace, vyssi potfebu nasledné a osetfovatelské ustavni
péce, domdci osetrovatelské sluzby (home care) a pe-
Covatelské sluzby [14]. U akutné hospitalizovanych zvy-
Suje pritomnost sarkopenie ndklady na nemocnicni
péci 5nasobné oproti pacientiim bez sarkopenie [15].
V CR proved| ekonomickou analyzu dopadd sarkope-
nie Steffl et al s vyuzitim dat projektu SHARE. U seni-
oru starsich 70 let bez zadvazné chronické nemocnosti
zvysovala sarkopenie pfimé naklady na zdravotni péci
2nasobné, a to predevsim z dlivodu hospitalizace. Spo-
tieba primarni péce byla srovnatelna [8].

Patofyziologie vzniku sarkopenie

Hmota kosternich svald tvofi 40-50 % celkové télesné
hmotnosti a kromé zajisténi pohybu téla se podili vy-
znamné na celkové spotiebé kysliku, celotélovém me-
tabolizmu, celkovém obratu a ukladani energetickych
substrat. Dostatecné robustni svalovd hmota je tak
nezbytnd pro udrzeni homeostazy.

Pricinné faktory a procesy podilejici se na rozvoji sar-
kopenie jsou multifaktoridlni. K ubytku svalové hmoty
dochazi pfi poruse rovnovahy mezi anabolickymi a kata-
bolickymi procesy ve svalu [15,16]. Mezi nejvyznamné;jsi
anabolické mechanizmy se fadi Ucinek anabolicky pUso-
bicich hormon (inzulin, IGF1, rGstovy hormon a pohlavni
hormony testosteron a dehydroepiandrosteron), svalové
kontrakce/svalova aktivita a dostatek esencidlnich amino-
kyselin zejména s rozvétvenym fetézcem (leucin, izoleu-
cin, valin). Proteoanabolicka cesta zahrnuje proteosyntézu
dependentni na serin/treonin kindze Act/protein kinaze B
(PKB), kterd nasledné aktivuje kindzu mTOR (mammalian
target of rapamycin). mTOR cesta aktivovana IGF1 a inzu-
linem prostfednictvim Act/PKB nebo pfimo aminokyse-
linami a cvicenim po vytvoreni komplexu mTORC1 indu-
kuje svalovou proteosyntézu. Studie sledujici anabolickou
odpovéd svalu potvrzuji, Ze starnuti je doprovazeno snize-
nou proteosyntézou ve svalu a snizenou odpovédina ana-
bolické stimuly ve srovnani s mladsimi jedinci. Tato situ-
ace je oznacovdna jako anabolicka rezistence svalu [17].
Vysvétluje se klesajici ucinnosti Act/PKB-mTOR proteo-
syntetické cesty, ale i vékem narUstajici inzulinovou rezis-
tenci, zménou télesného sloZeni's vékem (zmnozeni visce-
raIniho tuku, klesajici podil netukové télesné hmoty/lean
body mass — LBM, aktivace prozanétlivych cytokind, obe-
zita) a kvalitativnimi zménami ve svalu. Pro praxi to zna-
mena to, Ze k dosazeni anabolické odpovédi srovnatelné
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s mladsimi osobami je potfeba podnétu vyssi intenzity,
napt. vys$si davka proteinu/esencidlnich aminokyselin [18].

Katabolické procesy ve svalu urychluje zvysend zanét-
liva aktivita mediovana predevsim cytokiny (interleukiny,
tumor-nekrotizujici faktor a — TNFa a dalsi regula¢ni mo-
lekuly napt. atrogin 1), poskozeni zplisobena reaktivnimi
kyslikovymi produkty (oxidativni stres) a mitochondridIni
dysfunkce. Proteokatabolizmus ve svalu probihd cestou
aktivace ubikvitin proteasomové cesty s aktivaci myosta-
tinu a TGFp (transforming growth factor {3), které jsou za
klidovych okolnosti pfitomny ve svalové extraceluldrni
matrix v neaktivni formé. Jejich aktivaci jsou stimulovany
transkrip¢ni faktory, které piimou vazbou na nuklearni
DNA indukuji syntézu atroginu 1 a MuRF1. Dochdzi k ubi-
kvitinaci svalovych proteind, coz je pfedurcuje k proteo-
lyze proteasomem S26 [19].

Kromé poklesu celkového mnozstvi svalové hmoty do-
chdzii ke zhorSovani kvality (morfologie a vnitini architek-
tury) svalu. Vyznamnéjsi ztrata postihuje zejména rychla
svalova vlakna typu I, je patrnd dezorganizace sarko-
merickych prostor, snizuje se pocet satelitnich bunék
(zhor3ena regenerace svalu), dochazi k akumulaci tuku
mezi svalovymi vlakny i uvnitf myocytl (myosteatdza)
a k mikroskopické denervaci se snizenym poctem mo-
torickych jednotek (Ubytek spinalnich motoneuront)
a zhorsuje se funkce nervosvalové junkce [15,16].

V poslednich letech byla vénovéna pozornost také za-
nétlivym procestiim v souvislosti s akceleraci zmén prova-
zejicich starnuti véetné vlivu na svalovou tkan. Chronické
zanétlivé zmény nizké intenzity (low-grade inflammation)
aktivuji nuclear factor-kp (NF-kB) signalni cestu a produkci
mediatord zanétu, predevsim interleukinu 6 (IL6), interleu-
kinu 1 (IL1) a TNFa, které kromé dalSich negativnich vliva
akceleruji i pokles svalové hmoty a sily [20]. Na buné¢né
urovni dochazi k aktivaci jiz zminéné proteinokatabolické
ubikvitin proteasomové cesty, snizuje se anabolicky efekt
mediovany IGF1 a zvysuje se anabolicka rezistence svalu.
Vsechny prozanétlivé mechanizmy podilejici se na roz-
voji sarkopenie nejsou dostatecné prozkoumany. Je viak
zndmo, ze perzistujici zvyseni TNFa je spojeno s ,wasting”
syndromem - kachexii a sarkopenii a buné¢nou apoptd-
zou. Tyto zmény jsou vice vyjadieny ve svalech s nizkou
anabolickou aktivitou a ve svalech starsich jedinc. Fy-
zicky trénink — pfedevsim posilovaci (odporova) cviceni —
vyznamné snizil plazmatické hladiny TNFa a solubilniho
TNF receptoru 1, a proto by mohl byt G¢innou intervenci,
jak zvrétit proapoptotické nastaveni [21]. Také zvyseni pro-
zanétlivych cytokind IL6 a IL1 je spojeno se ztratou sva-
lové sily, zhorsenim chiize a fyzickou disabilitou [22]. Ex-
perimentalniintervence snizujici IL1 zahrnuji ketogenni
diety, zvyseny pfijem polynenasycenych tukl a kaloric-
kou restrikci [23].

Mitochondrialni dysfunkce v dlsledku buné¢ného
poskozeni mitochondridlni mtDNA reaktivnimi kysliko-
vymi a dusikovymi produkty (RONS) béhem Zivota je
procesem, ktery se podili na starnuti bunék a organové
dysfunkci béhem starnuti. Porucha oxidativni fosfory-
lace, snizena produkce ATP a snizend schopnost myo-
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cytu opravit poskozeni mtDNA a eliminovat poskozené
mitochondrie autofagocytézou jsou uvazovany jako
mozné mechanizmy spolupodilejici se na atrofii star-
nouciho svalu [24]. Je v3ak tfeba dalsiho vyzkumu uve-
denych mechanizm a zejména cest, které by umoznily
tyto procesy ovlivnit.

Klinicky obraz sarkopenie, klasifikace,
sarkopenie a kfehkost

Se stoupajicim vékem dochézi k fyziologickym zménam
muskuloskeletélniho aparatu, které postihuji kostni
hmotu a architekturu kosti, kloubni chrupavku, pojivo-
vou tkan, ale také svalovou tkan a nervosvalovy pfenos.

Svalova hmota i svalova sila narlistaji v pribéhu Zivota
az do ¢asné dospélosti a dosahuji maxima kolem 35-40 let
véku. Po 50. roce Zivota dochdzi k postupujici ztraté svalové
hmoty, kterd v dolnich koncetindch dosahuje 1-2 % ro¢né.
Svalova sila klesé jesté rychleji o 1,5-5 % za rok [25,26].
Proto je dulezité dosahnout v mladsim véku maxima sva-
lové hmoty, udrzet ji ve stfednim véku a ve stafi minimali-
zovat ztrtu.

U sarkopenie jsou s vékem spojené zmény svalové
tkdné generalizované a progreduijici a projevuji se zhor-
Sovanim svalové funkce. Klinickym koreldtem je subjek-
tivné vnimana a postupné nar(stajici unavitelnost nej-
prve pfi naro¢néjsich fyzickych ¢innostech, pozdéji jiz pri
béznych dennich ¢innostech, zhorsujici se celkova sila,
slabnuti a u zévaznéjsich forem sarkopenie dochézi k po-
klesu celkové fyzické zdatnosti a vykonnosti. Jde tedy
(analogicky napf. srde¢nimu selhani) o selhani svalové
funkce, jinymi slovy o selhdani hmotnostné nejvétsiho té-
lesného organu (muscle failure).

Pacienti se sarkopenii maji obtize pfi chlizi do schodt
a po nerovném povrchu, pfi delSim stani, obtizné se po-
stavuji ze sedu, v pfipadé padu se nedokazi zvednout.
Snizenajeisila rukou a pazi, maji potize pfi otevirani skle-
nic a lahvi, noseni a zdvihani bremen jiz o vaze 3-5 kg. To
vse negativné ovliviuje kvalitu Zivota nemocnych, jejich
celkovy pocit zdravi a zapojeni do bézného zivota. Tézké
formy sarkopenie omezuji samostatny zivot a sobéstac-
nost a pacienti vyzaduji dopomoc druhé osoby.

Primarni sarkopenie

Sarkopenii klasifikujeme jako primarni vékové podmi-
nénou, pokud nejsou piitomny jiné pficiny a orgdnova
onemocnéni, ktera zplsobuji ubytek svalové hmoty,
svalové sily a kvalitativni zmény svalové tkané [27].

Sekundarni sarkopenie

Sarkopenie se rozviji nejcastéji v disledku fyzické inak-
tivity (sedavy zpUsob Zivota, omezend mobilita pfi one-
mocnénich pohybového aparatu, dlouhodobém upou-
taninallzko nebovozik) [28], u nékterych neurologickych
onemocnéni, u onemocnéni doprovazenych chronickou
systémovou zéanétlivou reakci (nddorovd onemocnéni,
organové selhani - srdce, plic, ledvin). V téchto pfipa-
dech dochazi k ubytku nejen svalové tkané, ale i celkové
beztukové i tukové hmoty a hovofime o kachexii [29-31].

Dalsim vyznamnym kauzalnim faktorem rozvoje sekun-
darni sarkopenie je malnutrice, a to jak pfi nedostatec-
ném piijmu proteinu, tak protein-kaloricka.

Samostatnou jednotku tvofi sarkopenicka obezita
s nizkou beztukovou svalovou hmotou v pfitomnosti
obezity [32]. Obezita zvysuje riziko rozvoje sarkopenie
a limituje fyzickou aktivitu. Infiltrace svalu tukovou tkani,
tzv. myosteatdza, zplsobuje mitochondridlni dysfunkci
zhorsujici B-oxidaci se zvysenou tvorbou reaktivnich
kyslikovych produktl. To vytvaii lipotoxické prostredi,
vede k inzulinové rezistenci a zvysené produkci proza-
nétlivych cytokind a zplsobuje svalovou dysfunkci —
viz ¢ast patofyziologie sarkopenie [33,34]. Stupert myo-
steatdzy koreluje s celkovou mortalitou [35].

Podle ¢asového trvani klasifikujeme sarkopenii jako
akutni, s niz se casto setkdvame u geriatrickych paci-
entl pfi delsi hospitalizaci a upoutani na IGzko. Sarko-
penie trvajici 6 mésicl a déle je sarkopenie chronicka.
Toto rozliseni vychazi z potieby opakovaného vysetieni
pacientt v riziku sarkopenie pfi sledovani vyvoje a za-
vaznosti sarkopenie a odpovédi na lé¢bu [27].

Primdrni sarkopenie je onemocnénim vyssiho véku
(,senilni sarkopenie” analogicky se senilni osteoporé-
zou). Se sekundarni sarkopenii se mizeme setkat i u ne-
mocnych mladsiho a stfedniho véku. U vétsiny starsich
pacientll je v3ak pficina sarkopenie multifaktoridlni —
starnuti pohybového, resp. nervosvalového aparétu, dis-
krétni nutri¢ni poruchy (deficit vitaminu D, nizky pfijem
proteinu nedostatecny pro svalovy anabolizmus), ome-
zena fyzickd aktivita, nizkoprahovy zénét a dalsi komor-
bidity. Proto se v geriatrické literature fadi sarkopenie
mezi tzv. geriatrické syndromy s multikauzalni etiolo-
gii [36], u kterych musime uplatfiovat komplexni inter-
venci - viz dale |é¢ba sarkopenie.

Tab. 1. Varovné signaly sarkopenie. Upraveno podle

ml

varovné signaly sarkopenie
celkova slabost pacienta
klinické pozorovani pozorovana ztrata svalové hmoty
pomala chiize
pokles hmotnosti

pokles svalové sily v pazich nebo
dolnich koncetinach

celkova télesna slabost

subjektivni stesky
pacienta

Unava a rychla unavitelnost

péady a porucha mobility/chlze

ztrata energie

obtizné provadéni fyzicky naro¢néjsich
¢innosti nebo béznych cinnosti

v domécnosti

Klinické zhodnocen, malnutrice, nizka télesna hmotnost

anamneza télesna inaktivita
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Klinicka diagnostika

Screening sarkopenie

Vzhledem ke zdravotnim i ekonomickym dopadiim sar-
kopenie je zadouci rozpoznat pacienty s rizikem roz-
voje (i jiz s pfitomnou sarkopenii. Podezieni na sarkope-
nii zvysuje pritomnost varovnych signalt (tzv. red flags),
tab. 1. Klinické pozorovéni a dotaz na subjektivni stesky
pacienta doplnime orienta¢nimi otdzkami na stav vyzivy
a stravovani (napf. zda ma pacient dietni omezeni, dosta-
te¢ny kaloricky pfijem a pfijem proteinu, ubytek hmot-
nosti) a na Uroven fyzické aktivity pacienta. Nutri¢ni defi-
cit, minimalni fyzicka aktivita a pfevazné sedavy zptsob
Zivota jsou varovnymi signaly.

Zcela recentné byl vypracovan i kratky dotaznik SARC-F
uréeny pro screening [37]. Doporucujeme ho pouzit k vy-
hledavani pacientl v riziku (tab. 2). SARC-F ma velmi dobrou
specifitu, ale nizkou senzitivitu [38]. Dobre tak identifikuje
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osoby, které sarkopenii nemaji, u kterych neni tfeba dale
vysetiovat. Vzhledem k nizké senzitivité vSak zatim nelze
SARC-F doporucit pro celoplosny populacni screening.

Pro screening Ize vyuziti hodnoceni rychlosti chlize na
vzdalenost 4 m. Rizikovy je ¢as delsinez 4 s (tedy rychlost
chize nizdi nez 1 m/s — viz dale).

Diagnosticky postup

Diagndza sarkopenie se je zaloZena na:

= méfeni svalové sily, nej¢astéji sila stisku ruky ru¢nim
dynamometrem

= zhodnoceni fyzické zdatnosti za pouziti standardizo-
vanych vykonnostnich testud

= méfeni mnozstvi svalové hmoty

Diagnosticky algoritmus navrzeny Evropskou pracovni
skupinou pro sarkopenii (European Working Group on
Sarcopenia in Older People — EWSOP) z roku 2010 za-

Tab. 2. Dotaznik SARC-F pro screening sarkopenie, ceska verze. Upraveno podle [37]

polozka otazka skore
z4dné =0

1.sila Jak velké potize mate pfi zvedani a neseni bfemene o vaze 5 kg?  malé=1
velké ¢i neschopen =2
zadné =0

2. chiize Jak velké potize vam cini pejit mistnost? malé=1

3. postaveni ze sedu

4. chiize do schodii

5. pady

screeningové skore > 4/10 predikuje sarkopenii

Jak velké potize vam Cini presun ze zidle ¢i z postele?

Jak velké obtize vam ¢ini vyjit 10 schodt?

Kolikrat jste upadl/a béhem minulého roku?

velké, s pomuckami nebo neschopen =2
zadné=0

malé=1

velké nebo neschopen bez pomoci = 2
zadné =0

malé=1

velké nebo neschopen =2

neupadl =0

1-3 pady =1

4 ¢ivice padd =2

Schéma. Algoritmus pro diagnézu sarkopenie, konsenzus Evropské pracovni skupiny [27,101]

pacienti > 65 let

—> sarkopenie vyloucena
i =z
—
~ <
bkl rvchl he POMALA 2
obvykla rychlost chiize T3 (<08m/s) S
NORMALNI’i svalovéd hmota |
sila stisku ruky ik ) <
— <20kg Zeny 2| SMi<6,42kg/m2zeny
NORMALNIl <30kg muzi SMI < 8,87 kg/m2 muzi
korelace dle BMI

sarkopenie vyloucena

Vnitf Lék 2018; 64(11): 1038-1052

> sarkopenie
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chycuje schéma [27]. Doporucuje se zahdjit vysetieni
méfenim rychlosti chlize a svalové sily ru¢nim dyna-
mometrem. V pfipadé patologickych hodnot dopinime
vysetfenim k presnému stanoveni mnozstvi svalové
hmoty.

Nasledné (2011-2014) byly publikovany konsenzy pro
americkou [39-41] a asijskou [42] populaci, jejichz dia-
gnosticka kritéria a hranice jednotlivych vysetieni spe-
cifickych pro sarkopenii se mirné odlisuji (napt. abso-
lutni mnozstvi svalové hmoty je vztazeno k body mass

indexu, pro asijskou populaci je kritickd hodnota sva-
lové hmoty nizsi nez pro kavkazoidni rasu), v zasadé
vsak vsechny hodnoti svalovou silu, fyzickou vykonnost
a svalovou hmotu. V dalsim textu se podrobnéji zamé-
fime na tyto oblasti, podrobnosti zachycuje tab. 3.

Hodnoceni svalové sily

Snizeni svalovéssily je hlavniklinickou manifestaci sarko-
penie. Nizka sila stisku ruky je velmi dobrym predikto-
rem zdravotnich komplikaci, delsi hospitalizace, funk¢-
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Tab. 3. Nastroje pouzivané pro diagnostiku a zavaznost sarkopenie

standardizované testy

sila stisku ruky (grip strength)
svalova sila

test postaveni ze sedu 5krat za
sebou (chair stand test)

rychlost chiize na vzdalenost 4 m

obvyklou rychlosti (gait speed)

kréatka baterie pro testovani
fyzické zdatnosti (SPPB)

fyzicka vykonnost
test vstan a jdi na cas (TUG)

test chiize na 400 m

SMM nebo ASMM, ALM pomoci
DXA

hmota kosternich
svald

SMI nebo ASMI pomoci BIA

svalova hmota muscle cross-sectional area
a kvalita svalové

hmoty CT nebo USG

s vyuzitim magnetické rezonance,

kritéria sarkopenie

muzi < 27 kg
Zeny < 16 kg

stisk vztazeny k BMI:
muzi< 1,0
Zeny < 0,56

CasdelSinez15s

<0,8m/s, tj. 5 a vice s u obou pohlavi
< 1,0 m/s podezfeni na sarkopenii

celkové skore < 8 bodul
korelace s mortalitou < 10 bodtl

>20s

muzi = 5 min
Zeny = 6 min

u sarkopenickych: prdmér 8,7 min

> 15 min nebo neschopnost dokoncit
test = mobility disability

ALM

muzi < 19,75 kg

zeny < 15,02 kg

ALM/vyika?
muzi < 7,23-7,26 kg/m?
Zeny < 5,45- 5,67 kg/m?

ALM/BMI
muzi < 0,789
Zeny <0,512

ASMI/vyska?

muzi < 7,0-8,87 kg/m?

Zeny < 5,5-6,42 kg/m?

fat free mass (beztukova télesna
hmota)

muzi < 47,9 kg

Zeny < 34,7 kg

zatim pouze pro experimentalni

ucely, nejsou definovany hodnoty
diagnostické pro sarkopenii

navod k provedeni, reference

Dodds et al, 2014 [45]
Roberts et al, 2011 [44]

Pinheiro et al, 2016 [46]

https://www.nia.nih.gov/research/labs/leps/
short-physical-performance-battery-sppb

https://www.nia.nih.gov/research/labs/leps/
short-physical-performance-battery-sppb
Guralnik et al, 2000 [55]

Berkova et al, 2013 [57]

Pavasini et al, 2016 [56]

Podsiadlo et al 1991 [58]
Bischoff et al, 2003 [60]

Vestergaard et al, 2009 [52]
Marzetti et al, 2018 [53]

Studenski et al, 2014 [41]
Kim et al, 2002 [63]

Yamada et al, 2017 [65]
Gould et al, 2014 [66]
Cruz-Jentoft et al, 2010 [27]
Chien et al, 2008 [64]

ALM - apendikularni svalova hmota/Appendicular Lean Mass ASMI - apendikularni SMI ASMM - apendikuldrni SMM BIA - bioimpedanc¢ni analyza
SMI - index kosternich svald/skeletal muscle index SMM hmota kosternich svald/skeletal muscle mass SPPB - kratka baterie pro testovani fyzické
zdatnosti/Short Physical Performance Battery TUG - test vstar a jdi na ¢as/Timed-Up-and-Go test



nich omezeni, zhorsené kvality Zivota a umrti [43]. Proto
nové pripravovany aktualizovany konsenzus Evropské
pracovni skupiny navrhuje svalovou silu jako hlavni kri-
térium pro diagndzu sarkopenie. Doporucenou meto-
dou je stanoveni maximalni sily stisku ruky. Méreni
vyzaduje pouziti ru¢niho dynamometru a standardi-
zované provedeni. Hodnotime nejlepsi ze 3 pokusl na
kazdé ruce, hodnoty vztahujeme k odpovidajici stan-
dardizované populaci [44]. U starSich osob muze byt
vyhodnoceni limitovdno komorbiditami (artréza ruky,
neurologicky deficit, st. p. frakture predlokti apod). Ab-
solutni hodnoty jsou ovlivnény rasou i zivotnim stylem.
Graf 2 zachycuje normativni data pro britskou popu-
laci zalozend na udajich 12 epidemiologickych studii.
Hodnoty < 2 standardni odchylky (SD) jsou povazovany
za patologické, tj. diagnostickd pro sarkopenii je sila
stisku u Zzen < 16 kg, u muzl < 27 kg [45]. Hodnotu je téz
mozné vztdhnout k BMI. Pak jsou patologické hodnoty
pro muze < 1,0 a pro zeny < 0,56. Sila stisku ruky kore-
luje se svalovou silou pazi a dolnich koncetin a je jedno-
duchym, levnym a dostupnym vysetienim doporuco-
vanym pro nemocni¢ni i ambulantni praxi.

Pokud neni mozné provést/hodnotit silu stisku ruky,
doporucuje se zhodnotit svalovou silu dolnich konce-
tin. Vyuziva se ,chair stand” test, tj. test postaveni ze
sedu na zidli bez pomoci pazi 5krat za sebou maximalni
rychlosti. Pro sarkopenii svéd¢i neschopnost se posta-
vit bez opory, popfipadé cas delsi nez 15 s pro obé po-
hlavi [46]. Alternativné je mozné hodnotit svalovou silu
vybranych svalovych skupin dolnich koncetin (extenze
nebo flexe kolena, stlaceni plosiny obéma nohama se
zméfenim maximalni sily jednoho provedeniR_ ) [47].

Hodnoceni fyzické vykonnosti

Fyzickd vykonnost je definovéna jako objektivné mé-
fitelna télesnd funkce ve vztahu k pohybové aktivité.
Jde o komplexni aktivity vyzadujici funkénost celého
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muskuloskeletalniho aparatu, nervového a kardiorespi-
ra¢niho systému.

V diagnostice sarkopenie se doporucuji méfeni rych-
losti chlize nebo testové baterie, napf. ,Kratka baterie
pro testovani fyzické zdatnosti”, Test ,vstan a jdi” nebo
hodnoceni instrumentalnich viednich ¢innosti (Instru-
mental Activities of Daily Living — IADL) [27].

Rychlost chlize je rychld, bezpecna a spolehliva metoda
pro hodnoceni svalové sily a svalového vykonu. Rych-
lost chiize také velmi dobie predikuje negativni dopady
sarkopenie — pady, disabilitu, institucionalizaci a morta-
litu [48,49]. Nejcastéji doporucovanou variantou je rych-
lost chiize obvyklou rychlosti na vzdalenost 4 m za de-
finovanych podminek s manudlnim mérenim c¢asu nebo
za pouziti akcelerometru [50]. Za predpokladu, Zze vykon
pacienta neni ovlivnén jinou komorbiditou (porucha rov-
novahy, stereotypu chlize pfi ortopedickych nebo neuro-
logickych onemocnénich, demenci apod), je suspektni
pro sarkopenii ¢as del3i nez 4 s (rychlost mensi nez 1 m/s).
U zavaznéjsi sarkopenie je rychlost chlze mensi nez
0,8 m/s, tedy ¢as delsi nez 5 s. Peelova et al v systematic-
kém piehledu 48 studii zaznamenali primeérnou rychlost
chiize u geriatrickych pacientd starsich 70 let v nemoc-
nici 0,45 m/s, v nasledné péci 0,52 m/s a vambulantni péci
0,74 m/s a vysetteni chiize doporucuje jako soucast kom-
plexniho geriatrického posouzeni [48]. Kognitivni poruchy
(mirnd kognitivni porucha a demence) negativné ovliviuji
rychlost chiize a urychluji pokles fyzické zdatnosti v pru-
méru o jednu dekadu [51].

Test chdize na 400 m hodnoti schopnost chlze a vy-
trvalost. Standardizované podminky vyZzaduji vnitini
chodbu s rovnym povrchem o délce nejméné 25 m. Vy-
Setfovany prochazi 20 x 20 m co nejrychleji, povolena
jsou nejvyse 2 zastaveni. Schopnost ujit tuto vzdalenost
koreluje se schopnosti vykondvat nezavislé cinnosti
(IADL). Seniofi bez sarkopenie zvladnou tuto vzdale-
nost obvykle do 5-6 min [52]. Primérna doba u sarko-

Graf 2. Maximalni sila stisku ruky méfena ruénim dynamometrem v prabéhu Ziveta, normativni data populace

Spojeného kralovstvi. Upraveno podle [45]
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penickych jedincl nad 70 let ve studii SPRINTT byla
podle Marzettiho et al 8,70 = 2,46 min [53]. Cas del3i nez
15 min nebo neschopnost test dokoncit svédci o tzv.
,mobility disability”, tedy tézké sarkopenii vedouci ke
zdravotnimu postizeni (disabilité) a limitujici nezavisly
zivot pacienta [54].

Komplexni posouzeni fyzické vykonnosti umoznuje
kratka baterie pro testovani fyzické zdatnosti (seni-
ord) - Short Physical Performance Battery/SPPB. SPPB
je testova baterie zahrnujici hodnoceni rovnovéhy, chiize
na 4 m a postavovani ze Zzidle [55]. Maximalni bodové
skore je 12 bodl (za kazdou ¢ast maximalné 4 body),
hodnoty 10-12 bodl znaci dobrou fyzickou zdatnost,
nizsi hodnoty jsou typické pro pacienty s rizikem kieh-
kosti. Typické pro sarkopenii jsou hodnoty < 8 bodd,
mortalita se zvysuje jiz pod hranici 10 bodu [56]. SPPB
byl popsén a validovaniv CR[57].

Test vstan a jdi na ¢as (Timed Get Up and Go) patfi
mezi vykonnostni testy, v CR je vyuzivan v ramci o3et-
fovatelské praxe [58,59]. Zahrnuje postaveni ze zidle,
ch@izi na 3 m, otoceni, chlizi zpét a posazeni. Pro sarko-
penii svédci ¢as delsi nez 20 s [60].

Vsechny uvedené testy predikuji nezddouci dopady
sarkopenie a jsou pouzivany v klinické i vyzkumné praxi
pro diagnézu i progresi sarkopenie a hodnoceni efektu
lécby.

Hodnoceni svalové hmoty

Pro hodnoceni mnozstvi kosterni svalové hmoty lze vyuzit
nékolik metod, které se lisi presnosti, cenou i dostupnosti.
Nejpresnéjsi metodou vyuzivanou ve vyzkumu jsou mag-
netickd rezonance a vypocetni tomografie. Jejich pouziti
v klinické praxi limituje dostupnost a cena. Proto v praxi
vyuzivdme dvoufotonovou absorpciometrii (DXA) nebo
bioimpedan¢ni analyzu (BIA). Hodnotu svalové hmoty
vyjadfujeme v kg jako celkovou kosterni svalovou hmotu
(Skeletal Muscle Mass — SMM) nebo svalovou hmotu viech
4 koncetin (Appendicular Skeletal Muscle Mass — ASMM
nebo téz Appendicular Lean Mass — ALM). Vzhledem k od-
liSnostem ve vysce a hmotnosti vysetfovanych jsou cel-
kové hodnoty svalové hmoty vztahovany k vysce nebo

Obr. Ultrasonografické vysetfeni architektury

m. gastrocnemius

superficidlni aponeurdza

hluboka
aponeuréza

svalovy
svazek

uhel upnuti svalu
(pennation angle)

BMI [61,62]. Hodnoty diagnostické pro sarkopenii jsou
uvedeny v tab. 3 [63].

BIA poskytuje méné presné informace a svalova
hmota se odhaduje s pomoci rovnic kalibrovanych pro
urcitou populacis vyuzitim DXA udajli [64-66]. Proto se
hodnoty mohou lisit s ohledem na jednotlivé pfistroje
a populace. Doporucuje se vychazet z absolutné namé-
fené hodnoty a pro vypocet vyuzit rovnici podle Jan-
ssena [7]:

skeletal muscle mass (kg) = vyska? BIA odpor x 0,401 +
[pohlavi x 3,825] + [vék x (-0,71)] + 5,102,

kdy vyska je udavana v cm; BIA odpor v ohmech; po-
hlavi muzi = 1 a zeny = 0; vék v letech; Skeletal Muscle
Index SMI = (skeletal muscle mass/hmotnost) x 100.

Nizké svalovd hmota vyjadiend SMI je < 8,87 kg/m?
pro muze a < 6,42 kg/m? pro Zeny. BIA vysledky mohou
byt ovlivnény hydrataci a pfitomnosti edém (nadhod-
noceni svalové hmoty).

Orientacnim vysetfenim, které nepfili$ presné koreluje
se svalovou hmotou a nutri¢nim stavem, je antropomet-
rické méreni obvodu paze a obvodu lytka. Pro sarkope-
nii svéd¢i obvod paze nad tricepsem < 21,1 cm u muzd
a < 19,2 cm u Zzen. Obvod lytka u sarkopenickych osob je
mensi nez 31 cm. V soucasnosti se toto vysetteni dopo-
rucuje pro screening jako dopInéni SARC-F a pokud nenf
dostupné ekonomicky narocné;si vysetreni.

Kvalita svalové hmoty

Kvalita svalové hmoty je termin, ktery je v soucasnosti
nejednoznacné definovdn a zahrnuje mikroskopické
a makroskopické zmény svalové architektury, bioche-
mické zmény a slozeni svalové tkané [67]. V soucas-
nosti vsak pro klinickou praxi neni stanovena vhodna
metoda k hodnoceni kvality svalové hmoty. Ve vy-
zkumu jsou ovéfovany magnetickd rezonance a CT
(hodnoti plochu mm. psoas na urovni 3/4 lumbalniho
obratle nebo plochu mm. kvadriceps a homogenitu
svalu a stupen myosteatézy) a svalova biopsie. Jako
perspektivni je zda byt ultrasonografické (USG) vyset-
feni [68], v tisku je pfipraven standardizovany protokol
pracovni skupiny SARCUS Evropské geriatrické spolec-
nosti pro jeho provadéni. Obr. zachycuje schematicky
USG vysetfeni m. gastrocnemius. USG by se mohla stat
rutinni levnou a dostupnou diagnostickou metodou.

Diagnostické biomarkery

Biomarkery se zdaji byt slibnou oblasti pro zpfesnéni

diagnostiky sarkopenie a umoziuji upfesnit i mecha-

nizmy podilejici se na rozvoji sarkopenie [11,15,69]. Je

mozné sledovat biomarkery nasledujicich patogenetic-

kych mechanizm:

= degenerativni procesy neuromuskuldrni junkce, napf.
C termindlni agrinovy fragment (CAF) - protein syn-
tetizovany motoneurony destabilizujici receptor pro
acetylcholin, u sarkopenie je zvysen a koreluje s neuro-
muskularni tnavnosti a nizkou ALM
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endokrinni dysfunkci, tj. hormony ovliviujici proteo-
anabolizmus - testosteron, DHEA, a osu GH-IGF-1,
rdstové faktory regulujici rdst svalu, napf. myosta-
tin (MYO), activin A a B, rlstovy diferencia¢ni faktor
15 (GDF-15), kostni morfogenetické proteiny, TGF(,
folistatin (FST - hlavni inhibitor myostatinu) a brain-
-derived neurotrophic factor (BDNF),

obrat svalovych protein(. Do této skupiny patfi sar-
komerické proteiny (aktin, myosin, troponin a tropo-
myosin) a proteiny extraceluldrni matrix (N-terminal
globular domain epitop kolagenu 6, IC6), MMP-ge-
nerated degradation fragment of collagen 6 (C6M),
N-terminal peptide (P3NP, 3-methylhistidin - 3MH),
X izoforma troponinu T specificka pro kosterni sval
(sTnT) a kreatinin,

markery fyzické inaktivity, napt. komplement pro-
tein C1g, hemoglobin, albumin, selen, leptin, kyselina
mocova, magnesium a vitamin D,

= markery zanétu a oxidativniho stresu: IL6, IL1, TNFq,
butyryl-cholinesterase (b-CHE), oxidovany low den-
sity lipoprotein (OxLDL) a vitamin C.

Uvedené biomarkery zachycuji pouze mozné patoge-
netické mechanizmy sarkopenie a jejich korelace s kli-
nicky vyznamnymi aspekty je slaba. Mohou vsak na-
pomoci v identifikaci procest podilejicich se na rozvoji
multifaktorialné podminéné sarkopenie. V soucasnosti
probiha intenzivni vyzkum, ktery by umoznil jejich roz-
Siteni v klinické praxi.

Soucasné terapeutické pfistupy u sarkopenie

Ovlivnéni komorbidit

U sekundarni sarkopenie, napt. u chronické obstrukcni
plicni nemoci (CHOPN), srde¢niho selhani, chronickych
systémovych zanétlivych onemocnéni, osteoporézy, dia-
betu nebo obezity je dllezita |écba primarni choroby.

Fyzicka aktivita a cvicebni programy

Z klinické praxe je zndm negativni vliv kratkodobé inak-
tivity béhem hospitalizace, poranéni nebo rekonvales-
cence, béhem niz dochazi k akcelerované ztraté svalové
hmoty. BEhem inaktivity klesa u starsich osob proteo-
syntéza ve svalu o 30 % a za kazdy den inaktivity/imo-
bility se ztraci 0,5-1 % svalové hmoty [70]. Proteoka-
tabolizmus neni zasadnéji postizen. Vzhledem k jiz
popsané anabolické rezistenci starsich osob, tj. snizené
odpovédi na anabolické stimuly, je velmi obtizné tento
proces zvratit.

Jako nejefektivnéjsi se ukazuji fyzickd aktivita, kon-
krétné posilovaci cvic¢eni formou progresivniho odpo-
rového tréninku (progressive resistence training — PRT).
Pfi tomto typu cviceni pacient procvicuje jednotlivé
svalové skupiny proti zevnimu odporu, a zatéz a pocet
opakovani pohybu se postupné zvysuje podle indivi-
dualnich schopnosti. Doporucuje se zahajovat cviceni
s frekvenci 2krat tydné a postupné navysovat na 3krat
tydné, prodluzuje se postupné i délka lekci. Minimalni

délka trvani cvicebniho programu je 8-12 tydnu. V kli-
nickych studiich byla vyuzivana tradi¢ni posilovaci cvi-
ceni se zavazim, cviceni s gumou, cviceni proti gravi-
taci vlastni vahou atd. Vhodné je kombinovat PRT i se
cvicenim aerobnim, vytrvalostnim a cvi¢enim rovno-
véahy a kloubni pruznosti [71].

V Cochrane databazi 121 studii potvrdili Liu a Latham
vyrazny efekt PRT na zvy3eni svalové sily a VO, [72].
PRT mé pozitivni i kdyz méné vyjadreny efekt na fyzickou
vykonnost, rychlost chiize a postavovani ze sedu [73].
Metaanalyza zahrnujici 1328 starSich osob s PRT pro-
gramem potvrdila efekt PRT na zvyseni svalové hmoty
(1,1 kg; 0,9-1,2 kg), vyssi intenzita cviceni vedla k vétsimu
nardstu [74].

U starsich kiehkych osob se sarkopenii a funkénim
omezenim je obtizné zahdjit intenzivni program fyzické
aktivity. Pfi tom pravé u kiehkych seniordi mize cviceni
zabranit rozvoji disability. Je tfeba program pfizpUso-
bit jejich funkénim omezenim a velmi postupné inten-
zitu cviceni zvysovat. U fyzicky zdatnéjsich nezavislych
seniorl se doporucuje jakakoli fyzickd aktivita, a to jak
aerobni (optimalné 90-150 min tydné nejméné stiedni
intenzity) plus posilovaci cviceni (PRT) 2krat tydné.
Cuje zaskoleni fyzioterapeutem a alespor periodicky
dohled nad spradvnym provadénim. Osvédcuje se za-
¢lenovat fyzickou aktivitu do bézné denni rutiny [11,15].

Nutri€ni intervence
Malnutrice zcela nepochybné zasahuje do patogeneze
sarkopenie a je jednim ze znamych faktor( zhor3ujicich
svalovou funkci pfedevsim u kiehkych pacientd. Se stou-
pajicim vékem klesa celkovy kaloricky pfijem, méni se
stravovaci nadvyky a energeticky a proteinem bohatd
strava je nahrazovana potravinami s nizkou kalorickou
i biologickou hodnotou. Zvysuje se pocet seniori v mal-
nutrici a zvlasté po 70. roce véku dochazi k postupnému
poklesu hmotnosti. V tomto véku tvofi 75 % ze ztracené
hmotnosti tuk a 25 % jde na vrub ztraty svalové a kostni
hmoty. | kdyzZ se podafi dosahnout zvyseni hmotnosti,
dojde jen k velmi malému doplnéni pGvodné ztracené
svalové hmoty. Narlistd pouze mnozstvi tukové tkané
a dochézi k rozvoji sarkopenické obezity. Zakladni pre-
venci rozvoje sarkopenie ve vy3sim véku je proto dosta-
tecny a vyvazeny proteinokaloricky pfijem [75].

Mezinarodni odborné spolecnosti (Society for Sarco-
penia, Cachexia, and Wasting Diseases [76] a European
Society for Clinical and Economic Aspects of Osteoporo-
sis/ESCEO [75]) vypracovaly doporuceni pro nutri¢ni in-
tervenci pro prevenci a management sarkopenie.V obou
doporucenich se zdGrazriuje synergicky efekt nutri¢niin-
tervence s fyzickou aktivitou.

Hlavni nutri¢ni strategie doporucované pro lécbu
sarkopenie zahrnuji [11,75-771:

Zvyseny pfijem proteinu
Dostatec¢ny pfijem proteinu napomaha udrzet svalovou
hmotu a silu u dospélych i starych osob. Vzhledem k ana-
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bolické rezistenci starsich osob je tfreba pro dosazeni op-
timalni proteosyntézy vys$siho mnozstvi proteinu, nez
jsou doporucované denni davky (DDD) 0,8 g proteinu/kg
hmotnosti/den. Na zdkladé vysledkl studie PROT-AGE
bylo navrzeno zvyseni DDD proteinu pro starsi osoby
na 1,2 g/kg/den (tj. 90 g proteinu denné pfi hmotnosti
75 kg). Jde o pfijem kvalitniho proteinu s vysokym obsa-
hem leucinu a dalsich esencialnich aminokyselin v dieté
nebo formou proteinové suplementace [78]. U seniorl
se syndromem kiehkosti nebo s chronickym onemocné-
nim s vysokym rizikem progrese sarkopenie je doporu-
¢end davka proteinu jesté vyssi 1,2-1,5 g/kg/den.

Je dostatek védeckych duikazll, ze proteinova suple-
mentace zpomaluje Ubytek svalové hmoty, vétsi efekt se
popisuje u pacientt s plvodné nizkym pfijmem proteinu.
Efekt na zlepseni svalové funkce vsak je méné vyrazny
a popisuji ho pouze nékteré studie. Proteoanabolicka od-
povéd svalu je zavisla na aminokyselinovém slozeni pro-
teinu. Primarnim stimulem proteosyntézy jsou esencidlni
aminokyseliny (viz dale), které jsou obsazeny ve vysoce
kvalitnich bilkovinach predevsim zivocisného ptvodu.

Ke stimulaci maximalni proteosyntézy je u starsich
osob tieba asi 30 g proteinu. Doporucuje se proto roz-
délit doporucenou denni davku do 3dennich porci (tj.
3 % 30 g) k dosazeni optimélni stimulace béhem celého
dne [79]. V pfipadé fyzické aktivity PRT se doporucuje
pfijem rychle stravitelného proteinu (syrovétkovy pro-
tein, mléko) kratce po skonceni cviceni.

Esencialni aminokyseliny, jejich metabolity

a prekurzory

Suplementace aminokyselinami s rozvétvenym retéz-
cem - leucin, izoleucin a valin byla v minulosti uzivéna
atlety ke zlepseni vykonosti. Systematicky prehled a meta-
analyza publikovanych studii potvrzuiji, ze leucin zvysuje
proteosyntézu ve svalu a také LBM a muze rozsirovat in-
tervencni spektrum u sarkopenie [80,81].

B-hydroxy B-methylbutyrat (HMB) je metabolitem
leucinu s vyssi ucinnosti na stimulaci proteosyntézy.
Také HMB byl historicky uzivan sportovci. Denni davka
3 g HMB pusobi preventivné proti svalové atrofii, ale jsou
treba dalsi studie, které by zhodnotily jeho efekt na zlep-
Seni svalové sily a vykonu [82].

Ornitin a-ketoglutarat (OKG) je prekurzorem nékolika
aminokyselin (glutamatu, glutaminu, argininu a prolinu)
a dalsich biologicky aktivnich latek (polyamind, citrulinu,
a-ketoisokaprodtu a NO), které jsou vyznamnymi modu-
ldtory proteinového metabolizmu a hemodynamiky ve
svalu [77]. Jejich zavedeni do praxe vsak vyzaduje dalsi
klinické studie.

Suplementace vitaminem D

Sérové hladiny vitaminu D klesaji s vékem a deficit vita-
minu D je u starsich osob ¢asty. Vitamin D ovliviiuje sva-
lovy metabolizmus a trofiku a nizké hladiny jsou aso-
ciovany se sarkopenii. V holandské studii Longitudinal
Aging Study Amsterdam méli seniofi s nizkou hladi-
nou 25(0OH) vitaminu D < 25 nmol/| 2krat vétsi pravdé-

podobnost trpét sarkopenii [75]. Metaanalyza 29 studif
se suplementaci vitaminem D potvrdila malé, ale statis-
ticky vyznamné zvyseni svalové hmoty i sily [83]. Snizil se
0 19 % i vyskyt padu [84]. Dalsi vysledky studie PROVIDE
naznacily i vyhodnost kombinované nutri¢ni suplemen-
tace vitaminem D a syrovéatkovym proteinem obohace-
nym leucinem u sarkopenickych pacient(, kterd zlepsila
svalovou hmotu a silu dolnich koncetin vice nez prosta
suplementace vitaminem D [85]. V souc¢asnosti probihajici
studie DO-HEALTH (http://dohealth.eu/wordpress/) ové-
fuje kombinovany efekt cvi¢ebniho programu, vitaminu D
a w-3 mastnych kyselin. Na zakladé téchto vysledkl se
doporucuje stanovit u viech sarkopenickych pacient
hladinu vitamin D a v pfipadé nizkych sérovych hodnot
podat terapeutickou davku vitaminu D do normalizace,
dlouhodobé pak podavat udrzovaci davku 800 IU denné.

Kreatin monohydrat

Kreatin monohydrat v davce 5-20 g denné podavany
béhem PRT zlep3oval svalovou hmotu i vykonnost a dopo-
rucuje se podavat po dobu 12 tydnd pfi soucasné probiha-
jicim PRT programu a pfi pokracujicim cvicenii déle [15,76].

Antioxidanty

Antioxidanty (tj. selen, vitaminy A, C, E, a 3 karoten) snizuji
uroven oxida¢niho stresu a predpoklada se, ze by mohly
zmirmovat oxidacni stres, a tak zasdhnout do patofyziolo-
gie sarkopenie. V epidemiologickych studiich byla vyssi
plazmatickd hladina antioxidant(i spojena s niz$im rizi-
kem disability a lepsi svalovou silou. Interven¢ni studie az
dosud nepotvrdily benefit suplementace antioxidanty
a jejich podavani u sarkopenie tak nema oporu v klinic-
kych studiich a mGze predstavovat zdravotni riziko [15].

w-3 mastné kyseliny (MK)

Polynenasycené mastné kyseliny (PUFAs) mohou zlep-
Sovat proteosyntézu ve svalu a silu stisku ruky [86]. Eiko-
s dlouhym fetézcem (kyselina eikosapentaenova a dokosa-
hexaenovd). Metaanalyza 68 studii, které sledovaly efekt
téchto MK ziskanych z moftskych Zivocichd, potvrdily pro-
tizdnétlivy ucinek a snizeni cytokint a TNFa. Efekt na pro-
teosyntézu ve svalu a na svalovou hmotu nebo funkci
nebyl konzistentni. Zatim tedy ani w-3 MK nemohou byt
vyuzity pro lé¢bu sarkopenie.

Kaloricka restrikce

Diskutovanou intervenci je kaloricka restrikce s pravi-
delnym fyzickym cvicenim, které zlep3uji celkové zdravi
i homeostazu proteinového obratu [87]. Riziko vaho-
vého ubytku v disledku kalorické restrikce u neobéz-
nich seniort s akceleraci svalové atrofie i nedostate¢né
prozkoumané mechanizmy kalorické restricke neumoz-
nuji tyto postupy zatim uplatriovat v praxi [88].

V praxi nejsou v CR dostupné nutri¢ni produkty pro lékaf-
ské ucely s indikaci sarkopenie. Lze viak vyuzit nutri¢ni do-
plriky s navysenym obsahem proteinu (napf. Nutridrink pro-
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tein, Fresubin protein energy), HMB, vitaminem D (Ensure
plus Advance), w-3 MK (nékteré onkologické produkty).
Maji vSak soucasné vysoky energeticky obsah, a proto
nejsou vhodné napt. u sarkopenické obezity. Ostatni pro-
dukty Ize najit spise v doplncich pro sportovni vyzivu nabi-
zejicich Siroké spektrum aminokyselinovych, proteinovych
a dalsich doplrnikd.

Kombinované intervence - fyzicka aktivita + nutri¢ni
suplementace

Stale vice klinickych studii potvrzuje, ze lepsiho efektu
dosahuji kombinované lécebné rezimy [89,90]. Meta-
analyza 22 studii kombinujici PRT s proteinovou suple-
mentaci potvrdila statisticky vyznamné vyssi narlst
beztukové hmoty, objemu svalu a sily dolnich koncetin
u kombinovanych rezimid v porovnani pouze s PRT [91].
Fyzicka aktivita zvysuje citlivost kosternich sval(i k pro-
teinoanabolickému efektu aminokyselin, a proto jsou
kombinace cvi¢ebnich programi s vhodnou nutri¢ni
podporou doporucenou strategii k udrzeni svalové

hmoty a sily ve vyssim véku [75].

Farmakologicka Ié¢ba

V soucasnosti neni registrovan zadny lék pro 1é¢bu sar-
kopenie. Ve vyvoiji je viak nékolik substanci, které zasa-
huji na rliznych urovnich do nékolika patofyziologickych
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cest. Tab. 4 zachycuje nové latky k ovlivnéni sarkopenie
a probihajici klinické studie.

Vzhledem ke klesajici proteosyntéze byly v 1é¢bé sarko-
penie ovérovany protenoanabolické hormony. Bohuzel,
pro jejich nezadouci ucinky nemohou byt doporuceny
v této indikaci. V klinickych studiich byly ovérovany:
= Testosteron v terapeutickych davkach zvysuje sva-

lovou hmotu a méné i svalovou silu a celkovou sva-

lovou vykonnost a vede k poklesu mnozstvi tukové
hmoty. Vyssi davky stimuluji myogenezu aktivaci sa-
telitnich bunék a potlacuji adipogenezu [92]. Poda-
vani testosteronu zejména u non-hypogonadalnich
muzl je spojeno s rizikem nezadoucich ucinl (zvy-

Sené kardiovaskularni riziko, retence tekutin, poly-

cytemie, akcelerace benignich i malignich postizeni

prostaty, horSeni spankové apnoe). Nezadouci tcinky

(NU) jsou viak zavislé na davce a vyskytuji se obvykle

az pfi podavani vysokych davek 300-600 mg/tyden

[15]. V Cervenci roku 2018 byly publikovany prvni vy-

sledky dosud probihajici velké klinické studie The

Testosterone Trials in Older Men [93,94]. Testosteron

zvysil mnozstvi svalové hmoty, které viak nebylo do-

provazeno zlepsenim fyzické vykonnosti hodnocené
jako vzdalenost usla za 6 min. Dalsi rozsahla studie

The TADM trial sleduje efekt Ié¢by testosteronem

u diabetikl a bylo zahajeno zafazovani pacientt.

Tab. 4. Farmakologické latky ovéfované pro lIécbu svalové atrofie, sarkopenie a kachexie v klinickych studiich

(upraveno podle [15])

mechanizmus tcinku nazev substance vyrobce indikace klinického hodnoceni faze klinického
hodnoceni
l. antagonisté myostatinu
. faze 3 (pfedcasné
blokada aktivinovych receptort - .. PR Duchennova svalova dystrofie ukonéeno)
typu Il protilatkou anti-ActRIIA/IIB
zdravi dobrovolnici faze 1
REGN-1033 (trevogrumab) Regeneron/Sanofi  sarkopenie faze 2
nahrada kycelniho kloubu faze 2
huménni monoklonalni LY- Eli Lill seniofi s pady faze 2
protilatka proti myostatinu 2495655 (landogrozumab) Y ) i . .
néadorova kachexie (karcinom
pankreatu)
PF-06252616 Pfizer inclusion body myositis faze 1
sarkopenie faze 2
inhibice receptord aktivinu typu Il BMY338 (bimagrumab) Novartis fraktura horni ¢asti stehenni kosti ~ faze 2

protildtkou anti-ActRIIA/IIB

II. selektivni moduléatory androgennich receptorti (SARM)

MK-0773 (enobosarm/
ostarine)

lll. aktivatory troponinu v kosternim svalu

CK-201735 (tirasemtiv)

GTx

nadorova kachexie a kachexie
u CHOPN

faze 3 (nedosazeno

nadorova kachexie AP
primarniho cile)

stresova inkontinence, vliv na
svalové dno

faze2A, probiha
nabor

amyotroficka laterdlni skler6za faze 2,3

Cytokinetics

myasthenia gravis
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= Selektivni modulatory androgennich receptori
(SARM) maji zachovany anabolicky efekt na kost
a sval, ostatni uc¢inky zodpovédné za NU jsou potla-
Ceny. V soucasnosti je ovérovano nékolik nesteroid-
nich SARM (tab. 4). Enobosarm ovérovany ve fazi 2 kli-
nického hodnoceni zvysil po 3 mésicich LBM i fyzicky
vykon u muzd i postmenopauzélnich Zen a byl dobie
snasen [95]. Prestoze je stédle v klinickém hodnoceni,
Ize jej v soucasnosti jiz zakoupit jako anabolikum pod
nazvem Ostarine v internetovém prodeji. Dalsi SARM,
MK-773, u sarkopenickych kiehkych senioru statisticky
vyznamné zvysil LBM, ale bez pozitivniho ucinku na
silu a funkci [96]. Pres vétsi bezpecnost je efekt SARM
na LBD mensi ve srovnani s vy$simi ddvkami testoste-
ronu. Zatim chybéji data o efektivité, perzistenci ucinku
a bezpecnosti pfi dlouhodobém podavani.

= GH/IGF1. Podéavéniristového hormonu a jim induko-
vaného IGF1 je zatizeno fadou NU (ortostaticka hypo-
tenze, gynekomastie, myozitida, hyperglykemie, edémy,
syndrom karpélniho tunelu, zvysené kardiovaskularni
riziko) a pres zvyseni LBM nezlepsilo svalové funkce [15].
Proto jsou pro lé¢bu sarkopenie nevhodné.

= Grelin a agonisté grelinovych receptord. Grelin po-
tencuje chut k jidlu, zvysuje pfijem potravy a stimuluje
sekreci rGstového hormonu. Zatim jen nékolik malych
studii s grelinovymi agonisty (@anamorelin a kapromore-
lin) demonstrovalo pozitivni efekt na svalovou hmotu
a funkci (tandemova chlize, chiize do schodd). Vzhle-
dem k malému efektu na LBM se neocekava jejich vyu-
ziti v 1é¢bé sarkopenie.

= ACE inhibitory. Funkéni zvyseni vykonnosti (6minu-
tova chiize) bylo popsano jiz v roce 2007 ve studii s pe-
rindoprilem u srde¢niho selhani Smukadasem et al
[97]. Doslo i ke snizeni vyskytu fraktur stehenni kosti.
Nasledné probéhlo nékolik mensich studii s nekonzis-
tentnimi vysledky. Nové zahdjend klinicka studie The
LACE study (Leucine and ACE inhibitors in sarcope-
nia) bude ovérovat efekt kombinované Iécby v trvani
12 mésicl na celkovou zdatnost (hodnocenou SPPB)
a svalovou hmotu (DXA) i ndkladovou efektivitu [98].

Nové farmakologické pfistupy

Vzhledem k piedpokladané roli prozénétlivych cytokint
a myokinl v patogenezi sarkopenie se nabizeji v [é¢bé
i monoklondlni protilatky [99]. Do klinického hodnoceni
postoupily antimyostatinové monoklonalini protilatky tre-
vogrumab, landogrozumab a bimagrumab [100]. Probiha-
jici studie v indikacich nddorové kachexie, po operacich na
horni ¢asti stehenni kosti, v prevenci padd i primarni sar-
kopenie jsou slibné predevsim v zabranéni ztraty svalové
hmoty, efekt na vykonnostni testy viak je omezeny. Zatim
je vyvoj ve fazi 2-3 klinickych hodnoceni, Ize v3ak redlné
ocekavat uvedeni nékteré z téchto anabolicky pusobicich
latek do registracniho fizeni béhem nékolika let.
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