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ABSTRACT

PURPOSE OF THE STUDY

Persistent catabolism is one of the main causes of delayed healing in polytrauma patients. The purpose of this study is to
verify the effect of early administration of an anabolic steroid in combination with vitamin D on the process of bone healing
in polytrauma patients.

MATERIAL AND METHODS

In this prospective study, the patients with a serious trauma were divided into two groups (a control group and a treatment
group), with the treatment group being treated with nandrolone decanoate, an anabolic steroid in combination with vitamin
D. In all the patients, bone metabolism markers and sex hormone levels (men only) were monitored through lab testing for
the period of 70 days and the results of both the groups were subsequently compared.

RESULTS

The study included a total of 64 patients, 32 in the control group and 32 in the treatment group. The differences between
the groups in gender (p = 0.387) as well as in the age of patients (p = 0.436) were statistically non-significant. There was
a significant difference in the Injury Severity Score (48 in the treatment group as against 41 in the control group, p = 0.022).
Even though this difference was statistically significant, it cannot be considered clinically significant since all the patients
met the major trauma criteria. No positive effect of this treatment on bone metabolism parameters was established; on the
very contrary, the only statistically significant changes were observed in the control group. To be specific, in levels of one of
the bone formation markers, bone alkaline phosphatase on Day 7 after the injury (an increased level in the control group;
p =0.002) and in one of the bone resorption markers (bone acid phosphatase) on Day 70 after the injury (an increased level
in the treatment group; p = 0.042). In the treatment group, 70 days after the injury a higher 25(OH)vitamin D level (p < 0.001)
was reported and starting from Day 7 in men in the treatment group a significantly lower testosterone level and free testos-
terone level were observed. The level of androgenic hormones dramatically dropped in both the groups during the first days
after the trauma, the dynamics of its normalization was faster in patients in the control group than in the treatment group.

DISCUSSION

The administration of nandrolone decanoate, an anabolic steroid, in combination with vitamin D did not produce the
expected effect, i.e. an improvement in bone healing markers in polytrauma patients. One would expect that in polytrauma
patients with a bone fracture or fractures during bone healing higher levels of all the markers of bone resorption as well as
bone formation will persist. Similar increases in bone metabolism levels, however, were observed also in patients with
injuries in other somatic regions. This indicates the importance of bone tissue involvement in the overall response of the or-
ganism to polytrauma.

A faster normalization of the levels of testosterone, dihydrotestosterone and free testosterone in the control group
compared to the treatment group corresponds with the supplemental effect of anabolic steroids and reduced production of
these hormones as a feedback to hypothalamic-pituitary-adrenal axis.

CONCLUSIONS
In the follow-up period, the positive effect of anabolic steroid and vitamin D administration on bone metabolism in
polytrauma patients was not confirmed.
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Projekt vznikl s podporou MZ CR — RVO — FNOs/2016.

Préce vznikla za podpory projektu ¢islo CZ.02.1.01/0.0/0.0/17_049/0008441 ,,Inovativni lécebné metody pohybového aparatu
v urazové chirurgii* v ramci Operac¢niho programu Vyzkum, vyvoj, vzdélavani, ktery je financovan Evropskou unii a statnim
rozpoétem Ceské republiky.



1 77/ Acta Chir Orthop Traumatol Cech. 88, 2021, No. 3

uvobD

Na tkanové trauma reaguje organismus velmi rychlou
neuroendokrinni odpovédi s aktivaci sympatiku a vy-
plavenim katabolickych hormont. Ta je nasledovana
systémovou zanétlivou reakci charakterizovanou prede-
v§im aktivaci imunitniho systému s cilem zachovani
homeostazy. Dochazi k proteolyze (autokanibalismu
vlastnich svalit), rozvoji hyperglykemie a k imunosu-
presi. Tento stav mize progredovat v pietrvavajici za-
nétlivy, imunosupresivni a katabolicky syndrom PICS
(Persistent Inflammatory, Immunosuppressed, Catabolic
Syndrome), jehoz dusledkem je zhorSené hojeni ran,
snizena obrana proti patogentim, vznik sarkopenie, delsi
rekonvalescence a zvySena mortalita (24). Katabolismus
ovliviuyje 1 kostni tkan, a to nejen jeji reparacni procesy,
ale i metabolismus kosti obecné. Kostni tkan kromé své
tradi¢n¢ vnimané funkce (mechanicka opora, krvetvorba,
rezervoar mineralll, zajiSténi homeostazy, acidobazické
rovnovahy) ma i tzv. extraskeletalni funkce s parakrinnim
a endokrinnim efektem (26). Existuje cela fada ptisobk
(BDFs — Bone Derived Factors) s vlivem na kostni i he-
matopoetické bunky. Kostni tkani jsou vylucovany tzv.
,kostni hormony* osteokalcin, fibroblasticky rastovy
faktor 23 (FGF23) nebo lipocalin 2 a alterace kostniho
metabolismu tak mize ovlivnit i vzdalené organy a pii-
spét k rozvoji multiorgdnové dysfunkce nebo selhani
(14, 17, 26). Soucasti terapie zavaznych traumat by tak
m¢éla byt i snaha tento katabolicky syndrom pozitivné
ovlivnit. Kromé vyzivy a rehabilitace je jednou z moz-
nosti, jak toho dosahnout, i [éCba anabolickymi steroidy
210).

Androgenni anabolické steroidy (AAS), jako napft.
syntetické derivaty testosteronu, jsou primarn¢ indiko-
vany ke stimulaci proteosyntézy a podpory anabolismu.
Jejich lécebné vyuziti bylo kromé polytraumatu popsano
u chronickych chorob, excesivniho popaleni a stavu po
radioterapii. Vé&tSina publikovanych studii 1é¢ebného vy-
uziti AAS se zabyva jejich efektem na pozitivitu kone¢né
svalové proteinové bilance, udrzeni svalové hmoty, zlep-
Seni svalové sily a redukci délky pobytu na intenzivnim
luzku (1, 16, 21, 22, 23). Androgeny jsou nicméné esen-
cialni i pro kostni tkan, at’ uz ve smyslu vyvoje kostni
hmoty nebo jejiho udrzeni (18). Terapeuticky t¢inek na-
ndrolon dekanoatu (ND) na proces kostniho hojeni vSak
byl dosud prokazan ptredevsim u starSich pacientl
v osteoporotickém terénu (19). U osteoporotickych
a osteopenickych postmenopauzalnich Zen byl prokazan
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pozitivni efekt aplikace anabolickych steroidii na denzitu
kosti v lumbalni oblasti a v oblasti proximalniho femuru
(11). V experimentu na zvifatech bylo prokazano, ze
aplikace AAS vedla ke zlepSeni objemu kostniho svalku
po fraktute kosti (13).

Dalsi molekulou zasadni pro rast a metabolismus
kostni tkané je vitamin D, ptisobici skrze udrzovani ho-
meostazy vapniku a fosforu, modulaci ristu bunék, ale
i prostiednictvim parakrinniho ptisobeni v mnoha tkanich
vcetng tkané kostni (2). Bunta et al. potvrdili vztah mezi
velikosti posttraumatické ztraty kostni hmoty, insufi-
cienci v pfijmu kalcia a snizené hladin€ vitaminu D (4).
Fischer et al. ve své studii z roku 2018 navrhli, Ze sub-
stituce kalcia a vitaminu D by mohla znamenat benefit
pro polytraumatizované nemocné s mnohocetnymi zlo-
meninami (10) .

Dolecek et al. na zaklad¢ svych vyzkumi navrhli, Ze
podavani kombinace vitaminu D a AAS by mohla byt
u polytraumatizovanych pacientd v ¢asné fazi 1écby pii-
nosna (6, 7, 8). Hedstrdom et al. v roce 2002 publikovali
pozitivni efekt AAS v kombinaci s vitaminem D a kal-
ciem na kostni denzitu u star$ich zen po operaci zlome-
niny stehenni kosti (15). Zadnou studii zamé&fenou na
efekt soucasného podavani AAS a vitaminu D u poly-
traumatizovanych pacientli jsme vSak ani pti ditkladné
reSer$i nenasli. Rozhodli jsme se proto v prospektivni
studii ovétit hypotézu, zda podani kombinace anabolic-
kého steroidu a vitaminu D3 v tvodni fazi 1écby poly-
traumatu vede ke zméné kostniho metabolismu ve pro-
spéch kostni formace.

MATERIAL A METODIKA

Do studie byli zafazeni konsekutivni pacienti s po-
lytraumatem, kteti byli primarné ptijati a léceni ve Fa-
kultni nemocnici Ostrava od ¢ervna 2017 do kvétna
2020. Inkluzni kritéria byla: Injury Severity Score (ISS)
>31, muzi ve véku 18—60 let, Zeny 18—50 let. U Zen
jsme omezili vékové rozmezi k vylouceni pocinajici
osteopordzy a hormonalnich vlivli spojenych s meno-
pauzou. Exkluzni kritéria byla: nemocni s devastujicim
poranénim mozku s infaustni prognézou, Zeny gravidni
a v obdobi laktace, pacienti se znamou alergii na arasidy
a soju, muzi s karcinomem prostaty.

Pacienti byli rozdéleni do dvou stejné velkych skupin
(po 32), znichz v jedné (intervenovana skupina) byl pa-

DEN
LEKY 1. 21. 28. 35. 42. 49. 56. 63.
Deca-Durabolin (mg) i.m. 50 50 50 50
Vitamin D3 B.0.N. (1.U.) i.m. 200000
Vigantol (1.U.) p.o. (gtt) 5000 5000 5000 5000 5000 5000 5000
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Tab. 2. Charakteristika pacienti
Table 2. Characteristics of patients
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Median (1QR) nebo n (%) ?

Intervenovana (N = 32) Kontrolni (N = 32) pe
Vék 35 (28; 47) 36 (26; 44) 0,436
Pohlavi (muzi) 22 (69) 26 (81) 0,387
Injury Severity Score 48 (41; 50) 41 (34; 42) 0,022
Exitus 0(0) 1(3) -

2 Median a mezikvartilové rozpéti nebo absolutni a relativni ¢etnost v procentech

® Manniiv-Whitneyho test nebo Chi-kvadrat test nezavislosti

2 Median and interquartile range or absolute and relative frequency in percentage

® Mann-Whitney test or Chi-square test of independence

cientim v predem uréenych davkach a casech (viz
dekanoat (DecaDurabolin firmy N. V. Organon, Nizo-
zemsko) a vitamin D3 (Vitamin D3 B.O.N. firmy Bou-
chara-Recordati, Francie a Vigantol firmy Merck Serono,
Némecko). Davkovani 1ékt bylo v souladu s doporuce-
nim vyrobct. Obdobi podavani odpovidalo ¢asné a sub-
akutni potraumatické fazi. Z legislativnich diivodi byla
nejprve rekrutovana intervencni skupina a nasledné kon-
trolni skupina. Lécebné postupy aplikované u polytrau-
matizovanych pacientli se po celou dobu studie nezmé-
nily.

U vsech nemocnych probihala v pravidelnych inter-
valech (1., 7., 14.,28. a 70. den) monitorace laboratorné
stanovenych markerti kostni formace — kostni frakce al-
kalické fosfatazy (bALP), N-propeptid prokolagenu typu
1 (PINP), osteokalcinu a kostni resorpce — kostni frakce
kyselé fosfatazy (bACP), C-terminalni oktapeptid kola-
genu typu I (telopetid CTX). Kromé kostniho metabo-
lismu byly hodnoceny hladiny 25(OH)vitaminu D, pa-
rathormonu (PTH), testosteronu, dihydrotestosteronu
a volného testosteronu.

Statistické zpracovani

Pti exploracni analyze numerickych parametrii bylo
vyuzito nejcastéji medianu (MED) a mezikvartilového
rozpéti (IQR), poptipadé dalsich charakteristik (mini-
mum, prumér, maximum apod.). Pfi testovani vyznam-
nosti rozdilu mezi numerickymi parametry mezi sledo-
vanymi skupinami byl pouzit Mannv-Whitneyho test.
Pro analyzu vyvoje parametrii v ase byl pouzit parovy
Wilcoxoniiv test. Kategorialni proménné jsou prezento-
vany pomoci absolutnich a relativnich ¢etnosti, pfi¢emz
relativni Cetnosti jsou vyjadieny v procentech; pro kon-
tingencni tabulky byl pouzit Chi-kvadrat test nezavislosti.
Byla stanovena hladina vyznamnosti 0,05. VeSker¢ sta-
tistické analyzy byly provedeny v softwaru R (R 3.6.2,
WWW.r-project.org).

VYSLEDKY

Celkem bylo do studie zafazeno 64 polytraumatizo-
vanych pacientil s ISS 31 bodi a vys§im. Do interveno-

vané i kontrolni skupiny bylo zatazeno po 32 nemoc-
nych. V intervenované skupiné pacienti bylo 22 muzi
(69 %) a 10 zen (31 %), v kontrolni skupin¢ bylo
26 muzu (81 %) a 6 zen (19 %). Rozdil v zastoupeni po-
hlavi mezi skupinami (p = 0,387) ani vé€ku pacientll
(p = 0,436) nebyl statisticky vyznamny. Hodnoty ISS
se mezi skupinami statisticky vyznamné lisily. Medidn
ISS u intervenované skupiny byl 48 bodd, u kontrolni
skupiny 41 bodi (p = 0,022). Ptestoze tento rozdil je
statisticky signifikantni, v praxi jej nelze povazovat za
klinicky vyznamny, jelikoz vSichni pacienti spliovali
kritéria zavazného traumatu (3). Charakteristika pacientt
je uvedena v tabulce 2.

U 30 z celkovych 32 pacienti intervenované skupiny
byla podana kompletni aditivni terapie anabolickym ste-
roidem a vitaminem D dle nastaveného schématu véetné
hodnoceni krevnich vzorkt. Jeden nemocny z této sku-
piny po Gvodnim vyjadieni souhlasu ze studie odstoupil,
druhy pacient byl ptelozen dle mista bydlisté do jiného
regionu. Kontrolni skupinu tvofilo 32 nemocnych bez
pridatné 1écby. U dvou pacientt z kontrolni skupiny ne-
byla ziskdna posledni laboratorni data. Divodem bylo
u jednoho pacienta imrti 51. den po urazu, u druhého
pacienta se jednalo o zruSeni kontroly z epidemiologic-
kych divodu. V intervenované skupiné ve sledovaném
obdobi nedoslo k zadnému timrti pacienta. Pro statistické
hodnoceni byly vyuzity veskeré ziskané udaje, tzn. ve-
Skera data vcetné udaji od pacienti s nekompletnimi
udaji. Nebyly zaznamenany zadné negativni G¢inky po-
davané terapie.

Srovnani intervenované a kontrolni skupiny
Parametry kostniho metabolismu, hladina 25(OH)vi-
taminu D a parathormonu mezi skupinami byly porov-
navany na vstupu (tj. 1. den), dale 7. a 70. den (viz ta-
bulka 3). Na vstupu nebyl prokazén statisticky vyznamny
rozdil, tzn. skupiny Ize z hlediska vstupnich hodnot sle-
dovanych ukazatelti povazovat za homogenni. Hladina
kostni frakce alkalické fosfatazy byla 7. den po trazu
signifikantné vyssi u kontrolni skupiny nez u intervencni
skupiny (p = 0,002). Skupina intervenovana pak méla
70. den po traze signifikantn¢ vyssi hladinu kostni frakce
kyselé fosfatazy (p = 0,042) i 25(OH)vitaminu D
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Tab. 3. Srovndni parametrii kostniho metabolismu, 25(0H)vitaminu D a parathormonu 1., 7. a 70. den

P1NP — N-propeptid prokolagenu typu 1, bALP — kostni frakce alkalické fosfatdzy, telopeptid CTX — C-termindini oktapeptid
kolagenu typu I, bACP — kostni frakce kyselé fosfatdzy, PTH — parathormon

Table 3. Comparison of bone metabolism parameters, 25(0H) vitamin D and parathormone on Day 1, 7 and 70

P1NP — procollagen type 1 amino-terminal propeptide, bALP — bone alkaline phosphatase, CTX — C-terminal telopeptide of type |
collagen, bACP — bone acid phosphatase, PTH — parathormone

Median (IQR)
Intervenovana (N = 32) | Kontrolni (N = 32) p°

1. den

PINP (ng/l) 78,84 (60,24; 93,52) 71,53 (48,04; 101,10) 0,704
bALP (pkat/l) 0,38 (0,25; 0,50) 0,40 (0,40; 0,57) 0,065
Osteokalcin (ng/l) 15,15 (9,97; 17,02) 14,90 (10,80; 17,60) 0,845
Telopeptid CTX (ng/l) 0,40 (0,28; 0,49) 0,37 (0,25; 0,48) 0,621
bACP (nkat/l) 49,45 (41,07; 63,85) 56,25 (41,70; 65,78) 0,595
25(0H)vitamin D (nmol/1) 37,00 (28,85; 54,65) 40,90 (27,47; 52,33) 0,891
PTH (pmol/l) 8,65 (4,95; 15,00) 7,80 (4,50; 13,50) 0,861
7. den

P1NP (ng/1) 103,10 (83,09; 145,35) 108,40 (79,04; 169,10) 0,638
bALP (pkat/l) 0,40 (0,26; 0,50) 0,60 (0,40; 0,80) 0,002
Osteokalcin (ng/l) 13,70 (9,55; 15,70) 10,20 (7,40; 18,90) 0,318
Telopeptid CTX (ng/l) 0,77 (0,64; 1,00) 0,61 (0,38; 0,88) 0,103
bACP (nkat/l) 54,10 (41,60; 66,35) 55,50 (43,50; 66,40) 0,663
25(0H)vitamin D (nmol/1) 28,70 (20,05; 33,50) 25,60 (18,50; 32,80) 0,442
PTH (pmol/l) 4,65 (2,38; 7,40) 4,70 (3,60; 9,30) 0,204
70. den

PINP (ng/l) 276,10 (215,00; 330,50) 236,70 (158,50; 378,25) 0,344
bALP (pkat/l) 1,02 (0,80; 1,60) 1,15 (0,80; 1,90) 0,800
Osteokalcin (ng/1) 30,60 (27,70; 35,90) 27,60 (23,75; 31,60) 0,064
Telopeptid CTX (ng/l) 1,34 (1,02;1,77) 1,11 (0,69; 1,62) 0,101
bACP (nkat/l) 135,00 (88,70; 175,00) 110,55 (86,07; 126,68) 0,042
25(0H)vitamin D (nmol/1) 59,65 (50,85; 80,80) 40,80 (31,03; 50,00) <0,001
PTH (pmol/l) 1,50 (1,00; 1,90) 2,10 (1,50; 2,77) 0,031

@ Median a mezikvartilové rozpéti pro dany parametr

® p-hodnota Mannova-Whitneyho testu
2 Median and interquartile range for the given parameter
® p-value for the Mann-Whitney test

(p < 0,001) a vyznamné nizsi hladinu parathormonu
(p=10,031).

U muzil byly posuzovany hladiny testosteronu, di-
hydrotestosteronu, volného testosteronu a estradiolu.
U Zen vzhledem k malé velikosti jejich souboru srovnani
hladin pohlavnich hormont provadéno nebylo. Srovnani
muzl intervenované skupiny a kontrolni skupiny v uve-
denych ukazatelich 1., 7. a 70. den je k dispozici v ta-
bulce 4. Od 7. dne muzi v kontrolni skupiné vykazovali
statisticky vyznamné vyssi hladiny testosteronu, dihy-
drotestosteronu i volného testosteronu nez muzi v inter-

venované skupin€. Hladiny téchto parametrti 1. den sta-
tisticky vyznamné odlisné nebyly.

Vyvoj sledovanych parametri v ¢ase

V tabulce 5 jsou analyzovany rozdily v parametrech
kostniho metabolismu, 25(OH)vitaminu D a parathor-
monu mezi 1. a 70. dnem a 7. a 70. dnem. U vSech pa-
cientd doslo ve sledovaném casovém intervalu k signi-
fikantnimu vzestupu markerti kostni resorpce i kostni
formace, ale zaroven nebyl identifikovan statisticky vy-
znamny rozdil mezi skupinami ve vyvoji téchto markert
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Tab. 4. Srovnani skupin pacient(i (pouze muZii) v hladindch pohlavnich hormond 1., 7. a 70. den
Table 4. Comparison of the groups of patients (men only) with respect to sex hormone levels on Day 1, 7 and 70

PUVODNI PRACE
ORIGINAL PAPER

Median (IQR) ®
Intervenovana (N = 22) | Kontrolni (N = 26) | p°

1. den

Testosteron (nmol/l) 6,94 (5,24; 10,32) 6,64 (4,87;10,52) 0,776
Dihydrotestosteron (pmol/1) 597,00 (416,00; 787,00) 531,00 (372,25; 634,50) 0,304
Volny testosteron (pmol/l) 30,15 (21,30; 36,17) 24,60 (12,20; 33,47) 0,180
Estradiol (nmol/l) 0,13 (0,11; 0,16) 0,13 (0,10; 0,16) 0,699
7. den

Testosteron (nmol/l) 1,00 (0,71; 1,69) 2,25 (1,68; 3,39) <0,001
Dihydrotestosteron (pmol/l) 190,00 (172,00; 237,00) 224,00 (201,50; 295,50) 0,040
Volny testosteron (pmol/l) 5,65 (3,35; 8,30) 7,60 (5,90; 11,45) 0,049
Estradiol (nmol/l) 0,11 (0,09; 0,13) 0,12 (0,08; 0,19) 0,318
70. den

Testosteron (nmol/l) 5,50 (3,59; 7,36) 10,82 (7,58; 15,74) <0,001
Dihydrotestosteron (pmol/1) 301,00 (214,25; 475,75) 512,50 (292,75; 618,75) 0,015
Volny testosteron (pmol/l) 15,60 (13,92; 22,23) 29,05 (24,40; 42,17) <0,001
Estradiol (nmol/l) 0,12 (0,08; 0,17) 0,14 (0,09; 0,18) 0,900

@ Medién a mezikvartilové rozpéti pro dany parametr
® p-hodnota Mannova-Whitneyho testu

@ Median and interquartile range of differences in the monitored parameters
bp-value for the paired samples Wilcoxon test to test the significance of differences within the groups in time

a parathormonu. U 25(OH)vitaminu D byl u interveno-
vané skupiny zaznamenan signifikantné vyssi nartst pii
srovnani vyvoje od 1. do 70. dne (p < 0,001) i od 7. do
70. dne (p < 0,001).

Selektivné pro muze byl analyzovan vyvoj hladiny
testosteronu, dihydrotestosteronu, volného testosteronu
a estradiolu. Analyza rozdili v hladinach pohlavnich
hormonti mezi 1. a 70. dnem a 7. a 70. dnem je k dispo-
zici v tabulce 6. Z tabulky je patrné, Ze u testosteronu,
dihydrotestosteronu a volného testosteronu nejprve doslo
k vyraznému poklesu (7. den) a nasledoval nartist do
70. dne. Z tabulky 6 je nicméné také vidét, Ze nartst od
7. do 70. dne byl signifikantné vétsi u kontrolni sku-

piny.
DISKUSE

V naSem projektu jsme posuzovali obdobi 70 dni po
tézkém zranéni se sledovanim laboratornich ukazatell
kostniho metabolismu v souvislosti s aplikaci anabolic-
kého steroidu a vitaminu D bezprostiedné po urazu.

Piedpokladany pozitivni efekt podavani kombinace
ND a vitaminu D na stimulaci markert kostni formace
a naopak tlumeni markeri resorpce nebyl prokdzan. Na-
opak, byl zjistén statisticky vyznamny rozdil v hlading
kostni frakce jednoho z markert kostni formace, alka-
lické fosfatazy, 7. den po urazu (p = 0,002) ve prospéch

skupiny kontrolni a naopak, 70. den po trazu byla v in-
tervenované skupiné signifikantné vyssi hladina kostni
frakce kyselé fosfatazy (p = 0,042). Jedna se nicméné
jen o izolované hodnoty markert kostni formace, res-
pektive kostni resorpce, bez moznosti jednozna¢né kli-
nické interpretace.

To, co je jasn€ patrné, je vystupniovana troven kost-
niho metabolismu vSech zranénych nemocnych bez roz-
dilu pritomnosti kostniho traumatu. Dalo by se ocekavat,
Ze u pacientl, ktefi maji zlomeninu jedné nebo vice
kosti, budou v ramci kostniho hojeni pfetrvavat vyssi
hladiny vSech markera kostni resorpce i kostni formace.
Obdobné vzestupy hladin kostniho metabolismu jsme
nicméné zjistili 1 u pacientll s poranénim jinych soma-
tickych regiont. To ukazuje na vyznam zapojeni kostni
tkan¢ jako takové do celkové reakce organismu na po-
lytrauma. Tento vysledek koresponduje i s literarnimi
udaji o vzestupu markerti kostniho metabolismu u kri-
ticky nemocnych (20). Signifikantné vys$si hladina
25(OH)vitaminu D v intervenéni skuping je zadoucim
a ocekavanym pozitivnim efektem pfi jeho suplementaci.
Niz§i hodnoty PTH v intervenované skupiné mohou mit
souvislost se substituci vitaminem D a jeho vyssi hladi-
nou v krvi u intervenovaného souboru (25). Naprosta
vétSina vSech pacientii méla nizkou hodnotu 25(OH)vi-
taminu D pfi vstupnim vySetfeni, u kontrolni skupiny
v prubéhu monitorace hladina 25(OH)vitaminu D dale
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Tab. 5. Analyza rozdilii v parametrech kostniho metabolismu, vitaminu D a parathormonu mezi 1. a 70. dnem a 7. a 70 dnem —
kladnd hodnota ciselnych charakteristik naznacuje ndrist v ¢ase a zdpornd hodnota naznacuje pokles parametru v éase

Table 5. Analysis of differences in bone metabolism, vitamin D and parathormone parameters between Day 1 and Day 70 and
between Day 7 and Day 70 — a positive value of numerical characteristics indicates an increase in time, while a negative value

indicates a decrease of the parameter in time

Medidn (IQR) *
p b
Intervenovana (N = 32) Kontrolni (N = 32) pe

1. den-70. den

PINP (ng/l) 170,63 (120,86; 244,75) 152,00 (87,50; 246,60) 0,361
<0,001 <0,001

bALP (ukat/l) 0,66 (0,40; 1,06) 0,80 (0,40; 1,20) 0,915
<0,001 <0,001

Osteokalcin (pg/l) 17,40 (13,40; 22,90) 13,80 (7,10; 17,90) 0,071
<0,001 <0,001

Telopeptid CTX (ng/1) 0,90 (0,68; 1,35) 0,90 (0,38; 1,06) 0,201
<0,001 <0,001

bACP (nkat/l) 65,10 (24,95; 128,80) 56,80 (21,00; 76,10) 0,223
<0,001 <0,001

25(0H)vitamin D (nmol/1) 20,90 (8,85; 37,05) -6,55 (-18,65; 6,15) <0,001
<0,001 0,150

PTH (pmol/1) -7,70 (-13,50; -3,90) -6,20 (-11,65; -3,05) 0,678
<0,001 <0,001

7. den-70. den

PINP (ng/l) 142,40 (105,77; 232,19) 102,90 (44,41; 202,40) 0,143
<0,001 <0,001

bALP (pkat/l) 0,63 (0,50; 1,12) 0,65 (0,10; 1,33) 0,563
<0,001 <0,001

Osteokalcin (ng/l) 19,25 (14,60; 23,40) 18,50 (9,40; 20,70) 0,336
<0,001 <0,001

Telopeptid CTX(png/1) 0,44 (0,21;0,82) 0,36 (-0,03; 0,86) 0,320
<0,001 0,013

bACP (nkat/l) 81,90 (28,83; 123,80) 48,60 (32,05; 76,12) 0,185
<0,001 <0,001

25(0H)vitamin D (nmol/l) 33,30 (26,25; 46,40) 13,25 (0,48; 21,90) <0,001
<0,001 0,002

PTH (pmol/l) -2,90 (-5,55; -0,70) -2,50 (-4,30; -1,60) 0,711
<0,001 <0,001

P1NP — N-propeptid prokolagenu typu 1, bALP — kostni frakce alkalické fosfatazy, telopeptid GTX — C-termindini oktapeptid kolagenu typu I,

bACP - kostni frakce kyselé fosfatazy, PTH — parathormon
@ Median a mezikvartilové rozpéti rozdilii ve sledovanych parametrech
®p-hodnota parového Wilcoxonova testu za icelem testovani vyznamnosti

rozdilGi v rdmci skupin v ¢ase

¢p-hodnota Mannova-Whitneyho testu za icelem srovnani skupin ve vyvoji v Gase
P1NP — procollagen type 1 amino-terminal propeptide, bALP — bone alkaline phosphatase, CTX — C-terminal telopeptide of type | collagen, bACP

—bone acid phosphatase, PTH — parathormone

2 Median and interquartile range of differences in the monitored parameters
®p-value for the paired samples Wilcoxon test to test the significance of differences within the groups in time

¢p-value for the Mann-Whitney test to compare the groups in time

klesala. Ve vyse zminéné studii Bunty et al., ktera po-
tvrdila vztah mezi velikosti posttraumatické ztraty kostni
hmoty a insuficienci v piijmu kalcia a vitaminu D, autofi
vyslovili hypotézu, ze deficit vapniku a vitaminu D pfi-

spiva ke komplikacim kostniho hojeni i zvySené kostni
resorpci (4). V nasi analyze laboratornich markert kost-
niho metabolismu jsme nicmén¢ tuto hypotézu nepotvr-
dili. Stejn¢ tak se nepotvrdil pozitivni vliv nandrolon
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Tab. 6. Analyza rozdili v parametrech pohlavnich hormonti (pouze muZi) mezi 1. a 70. dnem a 7. a 70 dnem — kladnd hodnota
ciselnych charakteristik naznacuje ndrist v case a zdpornd hodnota naznacuje pokles parametru v ¢ase

Table 6. Analysis of differences in sex hormone parameters (men only) between Day 1 and Day 70 and between Day 7 and Day
70 - a positive value of numerical characteristics indicates an increase in time, while a negative value indicates a decrease of the

parameter in time

Median (IQR)

p b
Intervenovana (N = 22) Kontrolni (N = 26) pe

1. den-70. den

Testosteron (nmol/l) -0,91 (-2,08; 0,37) 2,68 (0,16; 4,77) 0,001
0,110 0,002

Dihydrotestosteron (pmol/l) -237,00 (-380,50; -54,75) 72,00 (-260,25: 113,00) 0,354 0,039
<0,001

Volny testosteron (pmol/l) -1,90 (-15,50; 2,50) 1,40 (-3,20; 9,00) 0,009
0,028 0,127

Estradiol (nmol/1) -0,05 (-0,10; 0,03) -0,00 (-0,09; 0,05) 0,441
0,046 0,461

7. den-70. den

Testosteron (nmol/1) 1,80 (0,41; 5,53) 5,70 (3,58; 9,67) 0,017
<0,001 <0,001

Dihydrotestosteron (pmol/l) 48,00 (-8,88:;3274,50) 118,00 (54,00: 288,00) 0,001 0,071

Volny N 0 ,014

olny testosteron (pmol/l) 6,30 (3,90; 11,05) 15,65 (10,45: 30,95) <0,001 0,0

<0,001

Estradiol (nmol/l) 0,05 (-0,01; 0,10) -0,03 (-0,06; 0,07) 0,017
0,010 0,607

@ Median a mezikvartilové rozpéti rozdilii ve sledovanych parametrech

®p-hodnota parového Wilcoxonova testu za Gcelem testovani vyznamnosti rozdilG v rdmci skupin ¢ase
¢p-hodnota Mannova-Whitenyho testu za icelem srovnani skupin ve vyvoji v ¢ase

@ Median and interquartile range of differences in the monitored parameters

®p-value for the paired samples Wilcoxon test to test the significance of differences within the groups in time

¢p-value for the Mann-Whitney test to compare the groups in time

dekanoatu na proces kostni formace u mladsich pacientti
po zavazném traumatu.

V intervenovaném souboru jsme zaznamenali signi-
fikantni redukci hladin muzskych pohlavnich hormont
od sedmého dne dale. Ty razantné klesaji okamzité po
urazu u vSech té€zce zranénych, coz je znama skute¢nost
nejen u polytraumat, ale i u pacientd s popaleninovym,
mozkovym nebo spindlnim traumatem (6, 7, 9, 12).
Uprava hladin testosteronu, dihydrotestosteronu a vol-
ného testosteronu v kontrolni skupiné je rychlejsi nez
ve skuping intervenované, coz nicméné odpovida su-
plementa¢nimu efektu AAS a snizeni produkce téchto
hormont prostfednictvim zpétné vazby na osu hypota-
lamus-hypofyza-nadledviny (5, 27). Klinicky efekt sni-
zenych hladin androgennich hormonti v kombinaci se
suplementaci syntetickych anabolik tedy nelze hodnotit
pouze na zaklad¢ laboratornich hodnot. Ptesto tento fakt
podporuje zavér, ze podavani anabolickych steroidii po-
lytraumatizovanym pacientim v akutni fazi nepfinasi
ocekavany benefit.

Nase studie ma né€kolik limitaci. Je to v prvé fadé
pfirozena heterogenita souboru polytraumatizovanych

pacientil spojena s jejich relativné nizkym poctem. Dalsi
limitaci je omezeny Casovy interval sledovani kostniho
metabolismu a celkovd davka medikace. Ve srovnani
s n¢kolikaletym uzivanim ND u osteoporotickych pa-
cientt, kde byl pozorovan pozitivni efekt, se jedna o re-
lativné malé davky (11, 19).

ZAVER

Ve sledovaném obdobi 70 dnil po tirazu jsme u poly-
traumatizovanych pacientl neprokazali pozitivni efekt
podavani kombinace vitaminu D s anabolickym steroi-
dem (nandrolon dekanoatem) na laboratorni markery
kostniho hojeni. Zajimavym vysledkem je pozorovany
vzestup hladin markerti kostniho metabolismu i u pa-
cientd, u nichz nebyly ptfitomny zadné fraktury. Norma-
lizace koncentraci androgennich hormont pokleslych
v prvnich dnech po traumatu byla rychlejsi v kontrolni
skuping nez v intervenované. Tento nalez podporuje za-
vér, ze podavani anabolickych steroida polytraumatizo-
vanym pacientim v akutni fazi nepfinasi zddny oceka-
vany benefit.
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