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Vliv suplementace kolagennimi peptidy, vapnikem a vitaminem D,
resp. Calcidrinkem® na ubytek kostni hmoty a remodelaci kosti
u postmenopauzalnich zen s osteopenii — pilotni studie

Effects of supplementation with collagen peptides, calcium and vitamin D,
or Calcidrink® on the bone mass loss and bone remodelling in postmenopausal
women with osteopenia - pilot study
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Souhrn:

Uvod: Osteoporéza je civilizacnim onemocnénim, postihujicim v Evropé priblizné 6-8 % obyvatel, jejim disledkem jsou
nizkozatézoveé zlomeniny. Prevence a lécba umoziiuje snizit riziko zlomenin, zlepsit kvalitu Zivota a snizit ekonomické naklady
na terapii tohoto onemocnéni. Zakladem prevence tibytku kostni hmoty je dostatecna saturace organizmu vitaminem D a kalciem
(2, 4).
Metoda: U Zen déle nez pét let po menopauze suplementace vapnikem v davce 500-1 000 mg denné a vitaminem D v davce
400-800 IU denné zpomaluje tbytek kostni hmoty. U osob s nizkym dennim prijmem vapniku a u osob s deficienci vitaminu
D prokazatelné sniZuje riziko nevertebralnich zlomenin (o 24 az 50 %) a zlomenin kycle (o 29 %) (11). K dalSim nezbytnym
opatrenim v prevenci osteoporézy patfi dostatek pohybu a bilkovinna strava. Nedostatek bilkovin je rizikovym faktorem
zlomeniny proximalniho femuru (8). Kolagenni lyzaty obsaZené v pripravku Calcidrink obsahuji aminokyseliny, které jsou
zakladni soucasti kolagenu typu I, jenz tvori zaklad organické kostni hmoty. Cilem nasi studie bylo prokazat vliv uzivani
pripravku Calcidrink v prevenci sniZeni kostni hmoty u pacientek s osteopenii.
Vysledky: Do pilotni studie bylo zafazeno 21 Zen s postmenopauzalni osteopenii, které po dobu 1 roku uzivaly doporucené denni
davky pfipravku Calcidrink. V intervalu 3 mésici byly hodnoceny markery kostniho metabolizmu, na pocatku sledovani a po
12 mésicich byla zhodnocena celotélova denzitometrie. Kostni denzita na konci studie v oblasti bederni patere, proximalniho
femuru a kréku femuru zistala u vétsiny respondentek v mezich hodnot pred zacatkem léchy, u ¢asti z nich se denzita zvysila.
Markery kostni novotvorby se zvysily o 40 %. Markery kostni resorpce ziistaly bez vyznamnych zmén.
Diskuze: Vysledky denzitometrického méreni ve studii nasvédcuji tomu, Ze suplementace kalciem, vitaminem D
(cholekalciferolem) a kolagennimi peptidy u nékterych Zen v menopauze mizZe zpomalit tbytek kostni hmoty. Vysledky
jsou zatiZeny chybou pfi malém poctu zicastnénych, k jejich potvrzeni by bylo zapotrebi provedeni studie s vétSim poctem
respondent a kontrolni skupinou.
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Summary:

Introduction: Osteoporosis is a civilization disease which affects approximately 6 - 8% of people in Europe and which results
in low load fractures. Prophylaxis and therapy enable to improve the quality of life and to reduce the economic burden of the
therapy of this disease.

Methodology: Women with osteopenia who used the recommended daily doses of vitamin D, calcium and collagen peptides in
Calcidrink for one year were included in the pilot study.

Results: After the 1-year follow-up the 66.6%, 71.42%, 76% and 2.46% of women out of the total number of the enrolled
women maintained or increased bone density of the proximal femur, lumbar spine, femoral neck and distal radius, respectively.
The mean marker values of the bone production PICP and ALP were significantly increased with regard to the randomization. The
mean osteocalcine values were insignificantly reduced. The resorption marker CTx remained significantly unchanged.
Conclusion: Results of the pilot study indicate that the supplementation with calcium, vitamin D and collagen peptides in
postmenopausal women can reduce the loss of bone mass. The results are biased by a small number of participants and study
with a higher number of respondents and a control group would be required to confirm these results.
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Uvod

Pod pojmem osteopenie rozumime celkovy
lbytek kostni hmoty, v jehoz dlsledku se
zvysuje riziko zlomenin. Toto riziko vyznamné
nar(std pri poklesu mnozstvi kostni tkané
pod urcitou jasné definovanou mez, pak jiz
hovorime o osteopordze. Osteopordza je dle
WHO jiz definovana jako nemoc a opravriuje
[ékare k podan{ lékd snizujicich dbytek kostni
hmoty. NejCastéjsi pric¢inou osteoporézy
je dbytek pohlavnich hormonl u Zen po
menopauze. V postmenopauzalnim obdobi
dochazi k primérnému Gbytku kostni hmoty
0 1-2 % za rok v zavislosti na genetické
vybavé a zivotnim stylu (8).

VétSina  velkych  klinickych  studif
prokazujicich  Gcinnost  pripravkl  pro
[écbu Ubytku kostni hmoty byla provadéna
u zen s osteodenzitometricky potvrzenou
osteoporézou. Vysledky nékolika studii
(SOF a NORA) vsak dokazuji, ze vétsina tzv.
nizkozatézovych zlomenin se vyskytuje
u Zen, které jesté nespliuji WHO kritéria pro
osteoporézu (5).

Vysledky téchto studii potvrzuji vyznam
prevence vzniku osteoporézy jesté ve stadiu
ne plné rozvinutého onemocnén.

Cilem nasi studie bylo prokdzat vliv
uzivani véapniku, vitaminu D spolecné
s esencidlnimi aminokyselinami v pfipravku
Calcidrink v prevenci snizeni kostni hmoty
u pacientek s osteopenii po roce uzivani.
V doporucené denni ddvce pripravku je
obsazen kolagenni hydrolyzdt ve formé
kolagennich peptidi 12 800 mg, 800 mg
kalcia ve formé kalciumlaktoglukonatu, 440
IU cholecalciferolu, dale 400 mg magnézia,
15 mg zinku a dalSich latek podporujicich
kostni metabolizmus a metabolizmus
kolagenu (vitamin C, vitamin E, méd, mangan,
fluor, bylinné extrakty — smetanka lékarska,
preslicka rolni, oresdk kralovsky).

Do sledovani bylo zarazeno celkem 21
Zen s osteopenii, které spliovaly kritéria
randomizace. Primérny vék Zen byl 61,7 + 6,3
(rokd), primérnd hmotnost 74,3 + 14,9 (kg),
vSechny pacientky mély hladinu vitaminu
D v mezich normy a byla u nich vyloucena
sekundarnf etiologie osteopenie. Ctyfi 7eny
mély v anamnéze zlomeninu distdlniho
predlokti, nikotinizmus udalo 5 Zen, fraktura
krcku u matky se vyskytla u jedné pacientky.

Medikaci rizikovou pro vznik osteoporézy
neuzivala zadna z nich, vsechny byly
pohybové aktivni. Pacientky po dobu 1
roku uzivaly predepsanou ddvku pripravku
Calcidrink , jejiz slozeni odpovida denni
doporucené davce vitaminu D a kalcia

u postmenopauzilnich zen (400-800 IU
cholekalciferolu a 800-1 200 mg kalcia) (10).

Metodika

Ve tfimésicnich intervalech byly sledovany
markery kostni remodelace (sérovd hladina
telopeptidu kolagenu I C(Tx, kostniho
izoenzymu alkalické ALP, osteokalcinu OC,
prokolagenu kolagenniho peptidu typu
I PICP).

Po roce byla mérena kostni denzita na
celotélovém denzitometru Lunar prodigy
v oblasti bederni patere, kycle, krcku femuru
a distdlniho predlokti. Statistické hodnoceni
bylo provadéno Studentovym T-testem
pro spdrované soubory s oboustrannym
rozdélenim (pro soubory parametr(i pred a po
ro¢nim poddvani pfipravku Calcidrink).

Vysledky

U Zadné pacientky se nevyskytly béhem
sledovaného obdobi jednoho roku zadné nové
nizkozatézové zlomeniny.

Zména BMD

Zména BMD v oblasti bederni patere
po roce, hodnoceno zménou v g/cm?
vzhledem k LSC = 0,026 (tolerovand chyba
denzitometru), zahrnovala 8 pacientek se
signifikantnim zvysenim BMD po roce uzivan{
pripravku, 5 pacientek se signifikantnim
snizenim BMD a 7 pacientek beze zmény
v BMD.

Zména BMD v oblasti proximalniho
femuru v g/cm? vzhledem k LSC = 0,016
zahrnovala 7 pacientek s vyznamnym
zvysenim kostni denzity po roce uzivani
pfipravku, 7 pacientek s vznamnym snizenim
kostni denzity a 7 pacientek bez vyznamnych
zmén v BMD.

Zména BMD v oblasti krcku femuru v g/
cm? zahrnovala 15 pacientek se zvysenim
kostni denzity po roce sledovani, 5 pacientek
se snizenim kostni denzity a 1 pacientku
beze zmén kostni denzity. LSC pro tuto oblast
nebyla stanovena.

Zména BMD v oblasti distalniho radia
v g/cm? zahrnovala 6 pacientek, u nichz doslo
ke zvyseni ¢i uchovani kostni denzity, a 15
pacientek, u nichZ se kostni denzita snizila.
LSC pro tuto oblast nebyla stanovena.

Biochemické parametry: méreny pred
poddnim Calcidrinku a dale po trech mésicich

Osteokalcin — po Ctvrtletni stagnaci doslo
ke statisticky vyznamnym poklesiim sérovych

hladin ve vsech intervalech, po celou dobu
sledovdni v rdmci referenénich hodnot.

Prokolagen kolagenniho peptidu
typu I (PICP ) — ve viech kontroldch
doslo ke statisticky vyznamnému zvyseni
prdmérnych hodnot s maximalnim ndrlstem
po 6 mésicich (0 29 %), opét po celou dobu
sledovdni v rdmci referenénich hodnot.

Kostni ALP — prliméré hodnoty
vykazovaly statisticky vyznamny nardst.
Maximdlnich prlimérnych hodnot ALP
bylo dosazeno v 6. mésici. Opét v rdmci
normdlnich referencnich hodnot.

Telopeptid kolagenu typu I CTx — zmény
primérnych hodnot jednotlivych kontrol
nebyly statisticky vyznamné.

Po roce sledovani se kostni denzita (BMD)
signifikantné zvysila nebo zlstala zachovana
v mezich pidvodnich hodnot v oblasti
proximdlniho femuru u 66,6 % zen, v oblasti
bedern{ patefe se uchovala nebo zvysila BMD
u 71,42 % zen, v oblasti krcku femuru se BMD
zvysila nebo zlistala zachovana u 76 % Zen,
v oblasti distalniho radia zdstala zachovana
plvodni hodnota kostni denzity u 2,46 % Zen
z celkového poctu zafazenych.

Primémé hodnoty markerd kostni
novotvorby PICP, ALP se v priibéhu
jednotlivych méreni statisticky vyznamné
zvysily, pFiblizné o 40 %. Primérné hodnoty
osteokalcinu se vzhledem k pQvodnim
hodnotdm nevyznamné snizily. Marker
resorpce CTx se vyznamné neménil.

Diskuze

Ubytek kostni hmoty po menopauze
tvofi u vétsiny Zen priblizné 1-2 % rocné
(8). U zen déle nez pét let po menopauze
suplementace vapnikem v davce 500-1 000
mg denné a vitaminem D v ddvce 400-800 IU
denné prokazatelné zpomaluje Gbytek kostni
hmoty. U osob s nizkym dennim pfijmem
vapniku a u osob s deficienci vitaminu D
prokazatelné sniZuje riziko nevertebralnich
zlomenin (o 24 az 50 %) a zlomenin kycle (o
29 %) (11). Nedostatek bilkovin je rizikovym
faktorem zlomeniny proximalniho femuru
(10).

Vliv suplementace védpnikem a vitaminem
D v prevenci dbytku kostni hmoty u Zen
po menopauze byl jasné prokdzan (3,
6). Vétsina studii vsak byla provadéna
u postmenopauzélnich Zen s osteoporézou,
z velké casti u pacientek uzivajicich
antiresorpcni pripravky, které mohou ovlivnit
vysledky sledovani. Ddle v téchto studiich byl
sledovan preventivni vliv kalcia a vitaminu
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D na dbytek kostni hmoty, nikoliv kalcia Denzitometrie bederni patere po roce léchy
a vitaminu D, spolecné s kvalitn bilkovinnou 2
slozkou.

Kost je ziva tkan, kterou tvofi organicka 1,5
slozka (1/3) prevazné v podobé kolagenu s
typu I (90 %) a kostni minerdl (2/3) S
hydroxyapatit — Ca10(P04)6(0H)2 (9). Pro g

=
o0

zachovanf kvalitni kostni hmoty je nezbytny
dostatecny prijem vapniku, vitaminu D, ale

0,5 ‘
9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21

ty, které obsahuji peptidy nezbytné pro ‘ ‘ ‘
tvorbu kolagenu. Pro organizmus je 1 2 3 .45
nejlépe vyuzitelnou formou téchto bilkovin pacient

kolagenn hydrolyzat, resp. Stépend Zelatina,  Graf 1 Denzitometrie bedernt patee LSC 0,026 g/cm?. Barva svétle fialovd 1. mésic, tmavd 12. mésic lécby

kterd se ziskdvd enzymatickou fhydrolyzou Denzitometrie proximalniho femuru po roce lécby

Zelatiny z veprové kize a kouskl kosti. 12
Obsah aminokyselin prolinu, hydroxyprolinu '
a glycinu je v obou zdrojich stejny, rozdil 10
je ve vstiebatelnosti. Syntéza kolagenu 0,8 - | .

z kolagennich peptidl v tenkém strevé je tE)

\'/e'l.m1 rychvla aJeJ1€h dopEnen]m vyzivou se 5 0,6
jejich vstiebatelné mnozstvi mize zvysit o 4, |
az 0 66 %. Po perordlnim podani dochdazi sz

k rychlé distribuci kolagenu do skeletu, 0,2 -
kloub, kiize a dalsich kolagennich struktur 0
(9,7). 123 45 6 7 8 9 1011 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21

Do naseho souboru jsme zaradili
postmenopauzalni zeny s osteopenii, nikoliv
Zeny s postmenopauzalni osteoporézou

pacient

Graf 2 Denzitometrie proximdlniho femuru LSC: 0,016 g/cm?. Barva svétle fialovd 1. mésic, tmava 12. mésic lécby

z vice diivodii. U této skupiny pacientek nenf Denzitometrie krcku femuru po roce lécby

jesté indikovana antiresorpcni ¢i anabolicka 10

terapie, ktera by ovlivnila vysledky sledovani.

Slo ndm také zvlasté o prevenci, ne o lé¢bu 0,8 7 ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ! ‘
jiz rozvinutého onemocnéni. Vliv saturace L 06 -

organizmu kombinaci vdpniku, vitaminu o ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
D a plnohodnotné bilkoviny v prevenci g 04 -

vzniku osteopordzy u postmenopauzélnich = ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
osteopenickych Zen nebylo dle nam e« 0,2 -

dostupnych pramen dosud sledovano. ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
Bylo provedeno pouze nékolik malych studii

s pacientkami, které jiz mély osteoporézu 12345678 910111213 14151617 18 19 20 21
a byly [é¢eny kromé kolagennich peptidi téz pacient

antiresorpcnimi léky (1). Graf 3 Denzitometrie krcku femuru LSC nestanovena. Barva svétle fialovd 1. mésic, tmavd 12. mésic lécby

V nasi studii u vétsSiny Zen zlstala
kostni denzita v oblasti bederni patere,
proximalntho femuru a krcku femuru
v mezich hodnot pred zacdtkem [échy,
u nékterych se dokonce zvysila. Markery
kostni novotvorby se zwySily o 40 %,
markery kostni resorpce nebyly ovlivnény.
Osteokalcin se snizil. PFicina snizenf hladiny
osteokalcinu neni zcela jasna. V krvi ma
osteokalcin kratky biologicky polocas, je
metabolizovdn jatry a vylucovan ledvinami.
Tim je limitovana jeho vypovédni hodnota
(12).

Denzitometrie distalniho radia po roce lécby

BMD g/cm?

2 3 4 5 6 7 8 9 101112 13 14 15 16 17 18 19 20 21
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a Graf 4 Denzitometrie distdlni tretiny predlokti LSC nestanovena. Barva sveétle fialova 1. mésic, tmavd 12. mesic lécby
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Osteokalcin

Telopeptid kolagenu typu I CTx
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prmérna hladina v séru @ 3 mésice

Graf 5

Po ctvrtletni stagnaci praméri doslo ke statisticky vyznamnym poklesim ve vsech

intervalech
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Graf 7
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primérna hladina v séru @ 3 mésice

Referencni hodnoty pro telopeptid kolagenu I CTx = 0,142-1,351 (ug/!)

Zmeny pramémych hodnot jednotlivych kontrol k S1 nebyly statisticky vyznamné

Primérné hodnoty osteokalcinu se pohybovaly v referencnich hodnotdch (3,1-13,7 ug/!)

Kostni alkalicka fosfataza

Prokolagen kolageniho peptidu typu I PICP
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Graf 6 Graf 8

Primérné hodnoty kostni ALP vykazovaly statisticky vyznamné zmény (ndrdst) oproti
kontrolnim hodnotdm pred zacdtkem lécby (S1) pii vsech kontroldch kromée T4
Maximdlnich pramérnych hodnot ALP bylo dosaZeno pri T2 (6. mésic lécby)

Referencni hodnoty prokolagenu I. typu (PICP) = 69-163 (ug/!)
Ve vsech kontroldch (T1-T4) doslo k statisticky vyznamné zmené pramémych hodnot
vzhledem ke kontrole v S1 (randomizace), s maximdlnim ndristem hodnot v T2 (o

Opet v ramci normdlnich referencnich hodnot kostni ALP (0,24-0,71 pikat/l)

Zavér

Cilem nasi pilotni studie bylo prokdzat
Gcinek pravidelného uzivani pfipravku
Calcidrink (vit. D, kalcium a kolagenni
lyzaty) na snizeni Gbytku kostni hmoty
u postmenopauzalnich zen s osteopenii. Na
zékladé zhodnoceni vysledk( studie jsme
tento efekt potvrdily. Jsme si védomi, ze
vysledky jsou zatizeny chybou, kterd je ddna

29 %), tj. po 3 mésicich

malym poctem zidcastnénych a chybéjici
kontrolni skupinou. Cilem ndsledujici
studie by mélo byt srovndni minimalné
dvou skupin pacientek v dostatecném poctu
respondentl s postmenopauzalni osteopenii.
Jedna skupina pacientek by uzivala vapnik
a vitamin D, druha skupina kombinaci vapnik,
vit. D a kolagenni lyzaty. Cilem studie by
mélo byt zhodnoceni vyznamu suplementace

Stagnace nebo zvyseni BMD
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% pacientd
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Graf 9

Kréek
femuru

Distalni
radius

kvalitni bilkovinou spolu s vitaminem
D a kalciem v prevenci osteoporézy ve
srovnani se skupinou suplementovanou
pouze dvojkombinaci vapnikem a vitaminem
D. Neméla by chybét téZ kontrolni skupina
uzivajici placebo...
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