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Souhrn

Osteopordza Je progredujici systémové onemocnéni skeletu charakterizované Ubytkem kostni hmoty a poruchami mikroarchitektury kostni tkané a v dsledku
toho zvy3enou nachylnosti ke zlomeninadm. B&hem Zivota utrpi jedna ze tfi Zen a jeden z péti muz osteoporotickou zlomeninu. Spolu s nariistem osteopo-
rotickych zlomenin se onemocnéni stava vyznamnym zdravotnim, socidlnim a ekonomickym problémem. S prodluzujici se délkou Zivota narlstaji Zliomeniny
nejen obratlovych tél a proximalniho femury, ale 1 daléi nevertebralni Zliomeniny. Osteoporotické zliomeniny snizuji kvalitu Zivota, zvy$uji morbiditu | mortalitu.
Cilemn lécby Je sniZit riziko prvni zZlomeniny v rdmci primarni prevence a zajistit [é¢bu nemocnym s prodélanou nizkotraumatickou zlomeninou v rAmci sekun-
darni prevence zlomenin. Nejrozéifeng)si paletu antiresorpénich 1k tvofi bisfosfonaty, které se deponuji v kosti a snizuji riziko zlomenin o 40-60 %. Dal3im
lékem s odlisnym mechanizmem G¢inku a silnym antiresorpénim potencialem je denosumab. Velkym pfinosem pro nemocné s pokrocilou manifestni os-
teopordzou Je lécba osteoanabolicka. Clanek pojednava o pristupech k diagnostice osteopordzy, posouzeni rizika zZiomenin a soucasnych moznostech lé¢by
osteopordzy.

Klicova slova

osteopordza — diagnostika — primarni a sekundarni prevence zlomenin

Osteoporosis diagnosis and treatment

Abstract

Osteoporosis is a progressive systemic skeletal disease, characterised by loss of bone mass and disorder of bone microarchitecture. Consequently, the bone is
prone to fractures. About 30% of women and 20% of men will suffer from an osteoporotic fracture in their lifespan. Over the last few decades, a rise in the os-
teoporotic complications has been observed. The disease has become an important medical, social and economic burden. With increasing life expectancy,
the number of vertebral body fractures and also proximal femoral bone and other non-vertebral fractures has been growing. Osteoporotic fractures worsen
the quality of life, increase the need for hospitalisation and even mortality. The first treatment goal is to decrease the risk of first fracture as part of primary pre-
vention and provide treatment to patients who have already suffered their first low trauma fracture, using secondary prevention methods to avoid repeated
fractures. The most useful antiresorptive drugs are bisphosphonates. They are stored in bones and reduce the risk of fracture by 40 to 60 percent. Another very
potent antiresorptive drug with a different mode of action is denosumab. Another therapeutic option is the osteoanabolic treatment, with a significant be-

nefit for patients with serious forms of the disease. The article presents an overview of diagnostic and therapeutic possibilities.
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Uvod

Akcelerovany Ubytek kostni hmoty spolu s po-
ruchou mikroarchitektury kosti v menopauze
zhor3uje kvalitu kosti a jeji mechanickou odol-
nost. Dochazi ke zvy3ené fragilité kosti a ke
zlomenindm [1]. Zlomeniny obratlovych tél
zatnajl narlstat exponencidlné po 50. roce
v&ku vzhledem k ¢asné ztraté trabekuldrnf kosti
v osovém skeletu. Po 70. roce v&ku se pfidava
i ztrdta kortikaInf kosti a v rdmdi involu¢nich
procest se zhorsuje novotvorba kosti. Z celko-
vého pottu zlomenin je vice neZ 80 % neverte-
brélnich a prudce nar(std incidence zlomenin
proximalniho femuru (graf 1,2) [2]. S nardstem
zlomenin nardstajl i finanéni naklady na lécbu.
V roce 2010 &inily naklady na Ié¢bu osteopo-
rézy (OP) a osteoporotickych zlomenin u muzt

a zen stardich 50 let 273 mil. eur, z toho pouze
19 % zahrnovala farmakologickd prevence zlo-
menin. Zdd se tedy, Ze nelé¢ime efektivné, resp.
nevyhleddvame a neléime nemocné v nej-
vy33im riziku zlomeniny. Odhadem je v této
skupiné lé¢eno v CR pouze 24 % Zen a 12 %
muZd [2]. Jednd se 0 nemocné, kteff jiz prodé-
lali osteoporotickou zlomeninu (obratle, pro-
ximalnf femur, distaIni pfedloktl, panev, paznf
kost). Kazda osteoporotickd zlomenina zvy-
Suje 2-5ndsobné riziko dal3l zlomeniny hlavné
v prvnim roce po zlomeniné [3,4]. Zlomeniny
podstatné snizujl kvalitu Zivota, zplsobuji dlou-
hodobé bolesti a invaliditu. P&tiletd mortalita
je u téchto nemocnych vy33i oproti b&Zné po-
pulaci s maximalnim nartstem mortality prvni
rok po zlomeniné [5,6]. Prognosticky nejzavaZ-

né&jsi je fraktura proximalnfho femuru. Do jed-
noho roku po fraktufe umird 20 % nemocnych,
30 9% nemocnych zstava invalidnich a 40 %
nenf schopno samostatné chiize [7].

Pro nemocné s vysokym rizikem zlome-
niny je potfeba zajistit potfebnou nefarma-
kologickou i farmakologickou péci. To se tyka
pacientek brzy po menopauze v rémci pri-
marni prevence s rizikovymi faktory (tab. 1),
které jesté neprodélaly zlomeninu. Stéle je
¢astetné opomlijend sekundarnf prevence zlo-
menin u nemocnych po prodélané nizkotrau-
matické zlomeniné, kterou je potfeba zajistit
co nejdrive. U polymorbidnich nemocnych
s opakovanymi pady a perifernimi zlomeni-
nami je nezastupitelnd role tzv. neskeletalnich
faktorl se snizenim rizika padu.
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Graf 1. Odhadovany pocet fraktur — Zeny rok 2010 CR [2].

Diagnostika
Diagndza osteopordzy je klinickd s pouZitim
zobrazovacich a laboratornich metod s po-
souzenim rizika budoucich zlomenin. Zadn4
Z bé&Zné dostupnych metod nenfl oviem
schopna pfesné posoudit mechanickou odol-
nost kosti, kvalitu organické i anorganické
kostni hmoty a jeji mikroarchitekturu. BliZsi
informace o kvalité kosti Ize ziskat kvantitativni
vypocetnl tomografil s vysokym rozlidenim
(HR QCT) nebo invazivné z kostnf biopsie his-
tomorfometrickym vy3etfenim. Obé& metody
jsou vyuzivany hlavné v klinickych studiich.
Standardem diagnostiky zstava kostnf
denzitometrie DXA (Dual energy X-ray Ab-
sorptiometry). Pistroj vyuZiva princip absorpce
rentgenového zafeni pii praniku kostl. Davka
radiace pro vysetfovaného je nizkd (0,7-1 pSv).
DXA méfi obsah minerdlu v méfené oblasti
kosti (Bone Mineral Kontent — BMC) a hus-
totu neboli denzitu kostntho mineralu vg/cm?
(Bone Mineral Density - BMD). U viech ne-
mocnych se vy3etfuje oblast bederni patefe
L 1-4 a proximédlniho femuru v&etné kreku,
pffpadné oblast distalniho pfedloktl. Stupef
dekalcinace je posuzovén dle standardni od-

Tab. 1. Klinické rizikové faktory OP.

vék

pohlavi

BMI <19

nizkotraumatickd zlomenina
zlomenina ky¢le v 1. linii pifbuznych

kortikoterapie = 5 mg Prednisonu/den
> 3 mésice

nikotinizmus
nadmérny pifjem alkoholu
sekundarnf pficiny osteoporézy

predlokti

dalsi hip

chylky (SD) od prGméru zdravych mladych
osob stejného pohlavi pomoci tzv. T-skére.
Kazdy pokles denzity o 1 SD zvysuje pfiblizné
dvojnasobné riziko zlomeniny. Pfi hodnocenf(
T-skore jsou uplatfiovana kritéria WHO z roku
1994 (normalni nélez, tj. T-skdre -1,0 a vy3si;
osteopenie, tj. T-skére mezi -1,0 a -2,5; os-
teopordza, tj. T-skdre —2,5 a nizsi) [8]. Tato kri-
téria plati pro postmenopauzalni Zeny a pro
muZe starsl 50 let. Opakované méfenl v in-
tervalech 1-2 roky slouzi k posouzeni efektu
Ié¢by a mélo by byt provedeno na stejném
pfistroji. Pfesnost pfistroje a pfesnost méfent(
urtuje LSC (Least Significant Change), signifi-
kantnf zména na 95% hladiné vyznamnosti.
Kazdé kvalitnf pracovité by mélo timto &fslem
disponovat a spravné interpretovat vysledky
méfent.

Stanoviska k provadéni a hodnocenl den-
zitometrického vy3etfeni skeletu pravidelné
publikuje Mezindrodnl spole¢nost pro kli-
nickou denzitometrii (ISCD) [9]. Modern( pfi-
stroje dale umozZniujf morfometricky posoudit
pfipadné kompresivni zZliomeniny z bo¢niho
scanu patefe v rozsahu Th 4-L 5 (Vertebral
Fracture Assessment VFA). Negativni nalez
rychle a s minimalni radiacl vylou¢i kompre-
sivni zlomeniny, pozitivni ndlez je nutno veri-
fikovat na RTG. S kazdou prokazanou kompre-
sivnf zlomeninou obratlového téla kaskadovité
nartista riziko daldich zZiomenin véetné neverte-
brélnich a zZliomenin kr¢ku femuru. U takového
nemocného je jednozna&ny dlvod k nasazen!
antiporotické lé¢by [10]. Ur¢itym limitemn pro
validnf zhodnoceni DXA scanu v oblasti patefe
a proximdlniho femuru je nardst degenerativ-
nich zmén a kalcifikacl u nemocnych starsich
60 let, ktery vede k nadhodnoceni nélezu. Mezi
dalsi zobrazovacl metody v osteologii patif kla-

obratle predlokti dalsf

Graf 2. Odhadovany pocet fraktur — muzi rok 2010 CR [2].

sické rentgenové vysetfenl skeletu, CT, mag-
neticka rezonance a scintigrafické vy3etfen(
skeletu dle potfeb diferencidlni diagnostiky
a posouzeni zlomenin.

Laboratorni vysetreni

Zakladnl biochemické vysetfeni musi zahr-
novat kompletni mineralogram, hodnotu
kreatininu, jaternf testy v&etné ALP, odpady
vapniku motf, elektroforézu bilkovin séra a pfi-
padné moti. Dle potteby diferencialnf dia-
gnostiky doplfiujeme vy3etfenim hladiny
hormon( screeningem na celiakii, event. na-
dorovymi markery. Ve vé&t3iné pfipadi je du-
leZitd znalost hladiny 25-(OH)-D3 vitaminu.
Nezbytnou sou¢astf laboratorniho vy3etfeni
je zhodnoceni kostniho metabolizmu. Kostni
markery se rozdélujf tradi¢né na markery os-
teoresorpce a markery kostni novotvorby,
jejich role je ale do urtité miry spojena. Di-
ference v hladindch nastavaji az pfi patolo-
gickych procesech v kosti. Mezinarodni spo-
le¢nost pro osteoporézu (IOF) doporucuje
pouZfvat osteoresorpenf marker sCTX (C ter-
minalni telopeptid kolagenu 1) a marker novo-
tvorby PINP (prokolagen typu IN) v séru jako
markery s nejv&tsl vypovédnl hodnotou v kli-
nickych studifch s OP [11]. Z marker{ novo-
tvorby je dale vyuZivana S-ALP a S-kostni ALP
a osteokalcin. Zadny z kostnich marker(i nemé
specifickou diagnostickou hodnotu. Elevace
kostnich marker( koreluje se zavaznosti one-
mocnénl. Hladiny marker( kostnfho obratu se
zvysujl v menopauze, pii imobilité, po akut-
nich zlomeninach, dale pfi deficitu D vitaminu
a osteomaladii. Enormné vysoké hodnoty pro-
vézi tyreotoxikdza, hyperparatyredza, nddo-
rové a metastatické postizeni skeletu. Vysokou
hladinu ALP nachédzime u Pagetovy choroby.

Kardiol Rev Int Med 2014; 16(5): 402-409
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Naopak nizké hodnoty marker( novotvorby,
hlavné osteokalcinu, mohou byt projevem
dlouhodobé kortikoterapie pfi supresi osteo-
blastd. Hodnoty kostnich markert jsou zavislé
na cirkadiannim rytmu, roli hraje pifjem stravy
a la¢nénf ¢i pohybova aktivita. Odbéry krve je
nutno provadét vzdy nala¢no ve stejnou dobu
(vrchol kostni resorpce mezi 3. a 7. hodinou
ranni a v pozdnim odpoledni) [12].

V &asné menopauze jsou zvysené hodnoty
CTX ukazatelem vysokoobratové osteopo-
rozy fast bone losers” a znamenaji riziko zlo-
meniny bez zavislosti na kostni denzité. Zvy-
Sena kostni resorpce vede ke kostnim ztratam
(> 3 %/rok) a ke zhor3eni kvality kosti s per-
foracemi kostnfch trdmcd. Publikovana data
ale nepodporujl schopnost markerd predi-
kovat kostni ztraty ve viech oblastech skeletu
vzhledem k variacim kostnich ztrdt mezi jed-
notlivymi lokalitami skeletu. Nezndme hod-
noty kostnich markerd, které by byly jasnym
divodem k zahdjen( preventivnl [é¢ebné in-
tervence [11,12]. Kostni markery vyuZivdme
dale k monitoraci efektu antiresorpéni 1é¢by,
kterd upravuje markery k premenopauzalnim
hodnotdm. Pfi kontrole hladin kostnich mar-
ker(l je potteba rozhodnout, zda je zména
kostniho markeru signifikantni a zda pouze
neodpovida biologické a analytické varia-
bilit¢ markeru (Least Significant Change -
LSC) [13]. Pokles markerd mdZeme detekovat
jiz za 3-6 mésicl po zahdjenl 1é¢by a miZeme
brzy dostat informace o Gcinku léku a riziku
dal3f zZlomeniny. Pri¢inou neklesajiciho kost-
niho markeru méZe byt i nedostate¢na adhe-
rence k Ié¢bé. V praxi je vhodné méfit kostni
markery pfed zahdjenim Ié¢by a po jednom
roce lé¢by. Antiresorpéni potencial je rozdflny
dle typu lé¢by. Hlavnf roli hraje stupef\ inhi-
bice kostnf resorpce a buné¢né mechanizmy
Gcinku 1éku, afinita ke kosti, ddle podana davka
a forma aplikace. Z klinickych studif mame pfe-
hled o odpovédi marker( na jednotlivé antire-
sorp&nf a anabolické prepardty. Nejvatsi pokles
pod referen¢nim rozmezim hodnot s dlouho-
dobym nadmérnym ttlumem kostnf remode-
lace vidime u alendronatu a zoledronatu [14].
Zatim nezname odpovéd na bezpe¢nost této
nadmérné suprese kostntho obratu. Pfi dé-
letrvajici supresi obratu se BMD nadéle zvy-
3uje, ale riziko fraktur se pfi poklesu sCTX pod
60 % jiz nesnizuje [15]. Vyznamna suprese
kostnfho obratu, v&t3l neZ u alendronaty, je
patrna u denosumabu. Efekt je po vysazeni
lé¢by rychle reverzibilnl. Specifickd je odpovéd
kostnich marker na anabolickou lé¢bu, kdy

je vyrazné zvyseni PINP b&hem prvnich 3esti
mésfcl lécby znamka efektu lé¢by [16]. Kostnl
markery ndm davaji odpovéd na stupefi kostnl
remodelace po vysazenf |é¢by, tzv.,drug holi-
days". Po vysazenf hormonadlnf [é¢by se kostn(
obrat rychle vraci do postmenopauzaélnich
hodnot. Supresnf vliv alendronatu miiZze pfe-
trvavat jeden rok a dokonce ani pét let po vy-
sazeni preparatu nemusi dosahovat vstup-
nich hodnot [17].

Posouzeni rizika zZlomenin

K posouzeni rizika zlomeniny je BMD nedo-
stacujici. K presné&jsimu hodnocenl, na za-
kladé vysledk( z popula¢nich studif v jednot-
livych zemi veéetné CR, byl vyvinut kalkulator
rizika zlomeniny FRAX (Fracture Risk Assess-
ment Tool). FRAX percentudlné vyjadfuje de-
sefiletou pravdépodobnost vzniku hlavnl os-
teoporotické zlomeniny (proximalni femur,
obratlové télo, paznf kost nebo distalni pfed-
loktf) a samostatné desetiletou pravdépo-
dobnost zlomeniny proximalniho femuru. Je
uréen pro postmenopauzalni Zeny a muZe od
50 let v&ku. Lze jej aplikovat pouze u dosud
nelé¢enych nemocnych. Pro kazdého |ékafe
je k dispozici na webovych strankach www.
shefac.uk/FRAX/ [18]. Kalkulator je voditkem
pro ambulantnf lékafe k posouzenf indikace
denzitometrického vy3etfenl, pro osteology
a dal3i odborné Iékafe k posouzenf prahu far-
makologické intervence (riziko hlavni zlome-
niny > 20 %, riziko zlomeniny proximélniho
femuru > 3 9).V praxi je nutné v fadé pripada
potitat s podhodnocenim vypotteného rizika
pfi kvantitativnim nar(stu rizikovych faktor(
(vysoké davky kortikoid, mnohocetné zlo-
meniny, silné kufactvf, velky pifjem alkoholu).
Vypovédnf hodnota je rovnéz niz3i pfi velkych
diskrepancich mezi BMD patefe a proximal-
niho femuru (cca 5 % nemocnych) [19].

Lécba osteoporozy
Nefarmakologicka opatfeni - pady
a pohyb

K ovlivnéni rizika zlomenin nestacr kvalitnf far-
makoterapie, ale fada neskeletovych opatfeni.
V prvé fadé je potfeba minimalizovat rizika
padu. Roli hrajf viechna onemocnéni porusu-
jici mobilitu, zavrativé stavy, neuromuskularni
a muskuloskeletdlni onemocnénl, porucha
visu, kognitivni funkce.

Zakladem je udrZovéni fyzické aktivity ne-
mocnych a pravidelna chize. U¢inek pohybu
na kost je komplexni. Pohyb aktivuje osteo-
blasty a zlep3uje osifikaci kostni hmoty. Pfiz-

Tab. 2. Doporu¢ovany pfijem vapniku dle
véku [22].

Vékova skupina Denni potfeba
vapniku (mg)
dospivajici 1 300-1 500
dospéll do 50 let 800-1 000
dospéll nad 50 let 1200-1 500
téhotné a kojici Zeny 1200

nivé ovliviiuje muskuloskeletalnf apardt, zlep-
Suje svalovou silu, kostnl hmotu a stabilitu téla.
Pozornost je tfeba zaméfit na lé¢ebnou rehabi-
litaci v akutnich stavech po zlomeninéch. Pro
nemocné s osteoporézou ve vyssim véku je
vhodna kaZzdodennl mirna az stfednl fyzicka
aktivita nejlépe ve formé pravidelné chlze
a turistiky [20,21].

WyZiva, vapnik a D vitamin

Pozornost zasluhuje adekvatni strava
s ohledem na kostni a svalovou hmotu a sta-
bilitu télesné vahy.

S pfibyvajicim vé&kem se stale Casté&ji se-
tkavame s proteinokalorickym deficitem pro-
vazenym poklesem aktivni svalové i kostnf
hmoty. Uprava vyZivy spolu s doporu¢ovanou
dévkou bilkovin kolem 1g/kg/den snizuje
rizika pada a komplikace po osteoporotickych
zlomeninach v&etné zlomenin proximalniho
femuru [21]. S pribyvajicim vékem a s po-
klesem absorpé&ni schopnosti pro vapnik roste
riziko negativni vapnikové bilance a sekun-
darni hyperparatyredzy u starsich nemocnych.
Celkovy denni pffjem vapniku se li3f dle véku
(tab. 2) [21,22]. Pokud nelze dosahnout poZa-
dovaného pfijmu vapniku ve stravé, je vhodné
pfistoupit k farmakologické suplementaci ve
formé kalcium karbondtu nebo citratu. Nej-
vyhodnéj3f je kalcium citrdt, jehoZ vstreba-
telnost nenl zavisla na pfftomnosti Zalude&n(
stavy. Vzhledem k pfedpokladanému deficitu
D vitaminu zhruba u 2/3 nemocnych s os-
teoporézou je potfeba zajistit i pfijem D vita-
minu. Celkovy pifjem vépniku 1 000-1 200 mg
spolu s D vitaminem v ddvce minimalné
800 1U/den sniZuje riziko zlomenin a padd
hlavné u seniord a zlep3uje svalovou koordi-
naci [21,22]. Dostate¢nd hladina 25-OH-D vi-
taminu (30-60 ng/ml) je pfedpokladem Gcin-
nosti antiresorp&ni a ostecanabolické [é¢by.
Stéle diskutovanym tématem je mozné kar-
diovaskularnf riziko pfi suplementaci vapni-
kovymi tabletami. Ndlezy jsou nejednoznacné.
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Metaanalyza publikovana v roce 2010 proka-
zala 30% nardst vyskytu infarktu myokardu ve
srovndni s placebem, bez sou¢asného zvy3eni
rizika jinych vaskuldrnich a mozkovych pffhod.
Vystupni data ale nebyla zcela konzistentni,
z analyzy byli dale vylou¢eni nemocni s kombi-
novanou lé¢bou vapnikem a D vitaminem [23].
Dalsi studie publikovana v roce 2011 nepro-
kazala zvy3ené riziko aterosklerézy pfi suple-
mentaci vapnikem ani vy33i riziko amrti [24].
Vy83I vyskyt aterosklerézy pii pffjmu vapniku
pouze ze stravy nebyl prokazan v zadné studii.

Kromé cholekalciferolu jsou pouZivany
v |é¢bé osteopordzy aktivni metabolity vita-
minu D alfakalcidol, event. kalcitriol. Na rozdil
od pfirozeného D vitaminu je alfakalcidol
u¢inny u nemocnych s normalnf i snfzenou
hladinou D vitaminu. Zvy3uje stfevnf absorpci
vapniku, brani rozvoji sekundarni hyperpara-
tyredzy, stimuluje osteoblastickou kostni for-
maci a pfiznivé ovliviiuje svalovou silu. V né-
kolika studiich byl prokédzén jeho efekt na
sniZeni rizika vertebrélnich i nevertebrélnich
zlomenin a sniZenf rizika padd. Pfinos z 1é¢by
majf hlavné starsi nemocnf se sarkopenif a s re-
ndlni nedostate¢nostf. Alfakalcidol Ize pouZit
u nemocnych s poruchou vstfebdvani vap-
niku a D vitaminu nebo s intoleranci této za-
kladni substituce. Rizikem |é¢by je hyperkalci-
urie nebo hyperkalcemie [25].

Farmakoterapie

AZ do 90. let minulého stoleti byla osteopo-
roza lé¢ena pouze vapnikem a D vitaminem.
Pro omezeny potet nemocnych s bolestivymi
kompresemi obratll byl k dispozici injekénf
kalcitonin (dostupnost v CR od roku 1975).
Prvni pokrok nastal v roce 1996, kdy se objevil
na ¢eském trhu alendronat.

Dnes se v |é¢bé postmenopauzalni osteo-
porézy pouZiva nékolik skupin lékl s proka-
zanym efektermn na sniZeni rizika zZlomenin [26].
Estrogeny a tibolon v rdmci hormonalni sub-
stitu¢nf |é¢by (HRT) a selektivni moduldtory
estrogenovych receptor (SERM) ovliviujf
zejména endokrinnf pfi¢inu akcelerované
kostni ztraty v menopauze. VéZou se na re-
ceptory estrogentl v osteoblastech, fyziolo-
gicky snizuji kostni remodelaci, netlumi ak-
tivitu osteoblastd a umoziuji fyziologickou
reparaci kosti. Skupina antiresorp&nich &k
tlumf kostni resorpci a ¢aste¢né i kostni novo-
tvorbu. Sem patif bisfosfonaty, které se pfimo
véZzi na kost. Jinym mechanizmem mimo kost
pasobi dalsi antiresorpenf Iék denosumab.
Protikladem jsou léky stimulujici kostni novo-

tvorbu - tj. parathormon a jeho derivéty. Sa-
mostatnou skupinu tvoff stroncium ranelat,
ktery zvy3uje kostnf formaci a sou¢asné sni-
Zuje kostnf resorpci. Spole¢nost pro metabo-
lickd onemocnéni skeletu (SMOS) publiko-
vala v roce 2007 Doporucené postupy pro
diagnostiku a terapii postmenopauzalni os-
teopordzy a v roce 2010 vydala dodatek k do-
poru¢enym postuptm [22,27,28]. Evropska
doporutenljsou k dispozici od roku 2013 [26].

Hormonalni substituéni Ié¢ba (HRT) sni-
Zuje kostni ztraty ve viech mistech skeletu bez
ohledu na vék, dobu Ié¢by a formu podani
(p.o., transdermalné). Vysledky randomizova-
nych studii prokdzaly sniZeni rizika vertebral-
nich i nevertebralnich zlomenin vZetné kr¢ku
femuru v prméru o 30 % [26,27]. Dlouho-
dobé Ié¢ba HRT je ale spojena se zvysenym ri-
zikem karcinomu prsu, tromboembolie a kar-
diovaskularnich pifthod. V roce 2012 vydala
proto Mezindrodnf menopauzalni spole¢nost
jasnd doporu¢enf a omezeni pro uZfvanf HRT.
K prevenci a |é¢bé postmenopauzalnf osteo-
porozy je doporu¢eno nasadit Ié¢bu u Zen
pfed dosazenim 60 let nebo do 10 let po me-
nopauze s respektovanim viech kontrain-
dikaci [29]. K prevenci osteopordzy se dale
pouZiva tibolon, lék ze skupiny selektivnich re-
guldtor( tkafové estrogenni aktivity (STEARSs).
Tibolon je synteticka latka, kterd ovliviiuje es-
trogenni, progesteronové i androgenni recep-
tory. Jeho acinek v prevenci kostnich ztrat je
srovnatelny s klasickou hormonalni substituci.
Oproti HRT ale nezvy3uje prsni denzitu a nesti-
muluje endometrium [30].

Raloxifen je synteticka latka ze skupiny se-
lektivnich modulator( estrogenovych recep-
tord (SERM). Pisobf jako agonista i antagonista
estrogenovych receptord dle cflové tkané. Sni-
Zuje kostni ztraty u postmenopauzalnich Zzen
a je vhodny pro prevenci i lé¢bu postmeno-
pauzalni osteoporézy hlavné u mladsich Zen
v klimakteriu. Ve studii MORE (Multiple Out-
comes of Raloxifene Evaluation) byl prokazan
30-50% pokles rizika vertebralnich zlomenin
bez ohledu na prevalentni zlomeninu. V pod-
skupiné Zen s t&Zkymi kompresivnimi zlomeni-
nami obratld snfZil raloxifen riziko nevertebral-
nich zlomenin po tfech letech lé¢by o 47 %.
Pifnosem raloxifenu je pokles rizika rakoviny
prsu o 60 %. Raloxifen je vhodny hlavné pro
mladsi postmenopauzalni Zeny s vy33i rizikem
vertebralnfl zlomeniny. Vedlejsim G¢inkem této
skupiny lékd je hlavné vy3si riziko tromboem-
bolie a nepffjemné navaly horka [31,32]. Bo-

huZel, lék byl koncemn roku 2013 staZen z trhu
v CR. Dalsf ze skupiny SERM je bazedoxifen,
ktery na rozdil od raloxifenu sniZuje rizika i ne-
vertebralnich zlomenin [26]. Bazedoxifen je re-
gistrovany v CR, zatim nedostupny na trhu.

Bisfosfonaty jsou synteticka analoga py-
rofosfatll s vysokou afinitou k hydroxyapatitu,
které inhibujf osteoklastickou resorpci. K [é¢bé
osteopordzy se pouZivaji aminobisfosfonéty
obsahujici v molekule dusik. Bisfosfonaty jsou
preferen¢né vychytavany v mistech s aktivnl
kostni remodelaci. Prostfednictvim inhibice
farnesylpyrofosfatsyntazy (FPPS) v mevalo-
natové cesté syntézy cholesterolu narudujf
funkci osteoklastd, ktera vede k jejich apo-
ptéze. Potla¢enim osteoresorpce se mista
s resorbovanou kosti vyplni novou hmotou
spolu s rychlym narGstern primarni minerali-
zace. S urtitym zpozdénim dochaz i k &astee-
nému Gtlumu funkce osteoblastd. Pi dlouho-
dobé |é¢bé bisfosfonaty se suprese kostniho
obratu déle neprohlubuje, dochézi k sekun-
dérni mineralizaci v zavislosti na stupni re-
sorpce. Mikroarchitektura kosti zdstava zacho-
vana a nedochazf k perforaci kostnich tramc(.
Bisfosfonaty se dlouhodobé deponuji v kosti,
u alendronatu je udavan polocas deldi nez
10 let. Pfi novém odbourdvan( kosti dochazf
k uvolnéni deponovaného bisfosfondtu a dal3f
inhibici kostni resorpce. Aminobisfosfonéty se
podavaji ordlné (alendronat, risedronat, iban-
drondt) nebo nitroZilné (ibandronat a kyse-
lina zoledronovd). Jednotlivé preparéty se lidi
stupném biologické u¢innosti a stupném afi-
nity ke kosti. Afinita ke kosti odpovida za va-
zebny potencidl a dobu trvani efektu. Roste
v gradientu risedronat < ibandronat < alen-
dronat < zoledrondt. Inhibice farnesyldifos-
fatsyntazy v mevalonatové cesté odpovida
z7a antiresorp&nf potencial a roste v gradientu
alendronét < ibandronét < risedronét < zo-
ledronat. | pfes rozdilnost jednotlivych bis-
fosfonat( je vliv na riziko zlomenin obdobny
a narlst BMD neni v pfimé korelaci s poklesem
rizika zZlomenin. Nevyhodou p.o. bisfosfonat(
je nizkd vsttebatelnost (0,6-1,5 %). U ordlnich
forem se deponuje v kosti kolem 50 % bisfos-
fonatu, pfi nitroZilnf lé¢bé zhruba 60 % bisfos-
fonatu. Zbytek bisfosfonatu se rychle vylutuje
ledvinami [33].

Spole¢nym u¢inkem bisfosfondta je sni-
Zeni rizika zlomenin, ktery byl potvrzen ran-
domizovanymi klinickymi studiemi b&hem
3-4leté |é¢by. Viechny bisfosfonaty sniZujl
rizika vertebrélnich zlomenin. Efekt na never-
tebrélni zZlomeniny a zlomeniny kréku femuru

Kardiol Rev Int Med 2014; 16(5): 402-409

405



Diagnostika a lécba osteoporézy

Tab. 3. Efekt jednotlivych léki na sniZeni rizika vertebrélnich zlomenin [26].

Lék

HRT
raloxifen
bazedoxifen
alendronat
risedronat
ibandronat NA
zoledronat

+ 4+ + +

stroncium ranelat
denosumab
teriparatid NA

Snizeni rizika zlomenin obratll
osteoporéza

SniZeni rizika neobratlovych zlomenin

manifestni osteoporéza osteoporoza manifestni osteoporéza

+ + (veetné kycle)

+ NA NA

4 . +

- NA + (veetné kycle)

+ NA + (veetné kycle)

+ NA +

+ NA +*

- + (veetné kycle) ' + (veetné kycle)'

+* + (v¢etné kycle) +*

+ NA +

NA — nejsou Udaje, 'posthoc analyza, *bez ohledu na piitomnost prevalentni vertebralni zZlomeniny

jiz tak jednoznac¢ny nenf, u nékterych prepa-
rath byl potvrzen az sekundarné v post hoc
analyze (tab. 3). Bisfosfonaty jsou dnes lékem
prvnl volby u v&tsiny hlavné stardich nemoc-
nych. Misto dennich forem p.o. bisfosfonat(
uzivanych ve studiich jsou dnes k dispozici
bisfosfonaty s tydennim a mési¢nim poda-
vanim se srovnatelnym G¢inkem a lep3i com-
pliance. Jejich u¢innost spolu se zachovanim
kvality kosti byla histomorfometricky potvr-
zena u viech uZivanych bisfosfonat(.

Jednotlivé bisfosfondty
Alendrondt se pouZiva v dévce 70mg p.o. v ty-
dennich intervalech. Ve velkych studiich FIT |
a FIT Il (Fracture Intervention Trial) se riziko
vertebralnich zlomenin sniZilo o 44-47 % bez
ohledu na prevalentni vertebralni zlomeniny.
Riziko nevertebralnich zlomenin a zlomenin
kreku femuru se sniZilo v prméru o 50 %
pouze u Zen s prevalentni vertebralni zliome-
ninou. U Zen bez prevalentni vertebralni zlo-
meniny byl alendronat u¢inny pfi BMD T-skére
kreku femuru < -2,5 [34]. Vzhledem k vysoké
afinité ke kosti a mnohaleté retenci v kosti
mé alendronét oproti risedronatu silny anti-
resorpéni potencial. Kostni markery se snizuj
050-80 % a suprese kostniho obratu pfetrvava
dlouhodobé po vysazenf lécby [26,27,32]. His-
tomorfometrické nalezy po tfech letech lé¢by
alendronatem ukazuji snizenou kostni remo-
delaci 093 % [22,26,35].

Risedronat je uzivan v ddvce 35mg p.o.
v tydennich intervalech. Oproti alendronatu
mé slabdr afinitu ke kosti. Rovnéz ttlum kostnf
remodelace je u risedronatu i pfes silnou inhi-
bici FPPS slab3f oproti ostatnim bisfosfonatdm

a mineralizace narlsta pozvolnéji. Efekt na snf-
Zeni rizika zZlomenin je srovnatelny s alendro-
ndtem. Jeho t¢innost byla potvrzena v tifle-
tych studiich VERT-NA a VERT-MN (Vertebral
Efficacy with Risedronate Therapy). Risedronat
u Zen s prevalentni vertebralni zZlomeninou
sniZil riziko vertebrélnich zlomenin o 41-49 %
a v severoamerické v&tvi VERT-NA sniZil riziko
nevertebralnich zlomenin o 39 %. V prodlou-
Zené sedmileté vétvi VERT-MN by! vyskyt ver-
tebrdlnich zlomenin staciondrni, resp. ne-
doslo k dalsimu poklesu rizika. Ve studii HIP
(Hip Intervention Program) se sniZila incidence
fraktur proximélniho femuru o 40 % u Zen ve
véku 70-79 let, které mély osteoporédzu kreku
femuru. U Zen starsich 80 let s rizikovymi fak-
tory a bez dokumentované osteopordzy se
riziko fraktury proximalniho femuru nesniZilo.
Dodate¢nou analyzou uvedenych studif bylo
prokazano sniZeni rizika novych vertebralnich
zlomenin u Zen starsich 80 let s osteopordzou
kr¢ku femuru nebo s prevalentnf vertebralnf
zlomeninou [27,36,37].

Ibandronét je k dispozici ve formé tablet
s obsahem 150mg soli kyseliny ibandronové
k uZfvani 1x mési¢né nebo ve formé injekcr
3mg k aplikaci i.v. v tfimési¢nich intervalech.
Viyhodou ibandronétu je intermitentni dév-
kovani, které spolu se slabsi afinitou ke kosti
nevede k trvalé supresi kostniho obratu. Efekt
p.o. ibandronétu byl prokézéan v rozsahlé studii
BONE (iBandronate Osteoporosis trial in North
Armerica and Europe) s denni dévkou ibandro-
natu 2,5mg. U Zen s prevalentni vertebralni
zlomeninou sniZil intermitentni ibandronat
riziko vertebrdlni ziomeniny o 50 %. U¢innost
intermitentni aplikace ibandronédtu byla na-

sledné& potvrzena ve studiich MOBILE (MOn-
thly iBandronate In LadiEs) a DIVA (Dosing Intra
Venous Administration), kdy bylo pouZito jiz
intermitentni podavéni s vy3si davkou iban-
dronétu oproti denni dévce ve studii BONE.
Intermitentni aplikace ibandronatu 150mg
jedenkrat mésiéné p.o. a 3mg jedenkrét za
tfi mésice i.v. vedla k v&tsimu ndrdstu BMD
i k vetsimu poklesu kostnich marker( ve srov-
nani s denni davkou. Metaanalyzou uvede-
nych studii bylo prokézano sniZzeni rizika ne-
vertebrdlnich zlomenin o 38 % pfi plné davce
p.o. i parenteraini formy ibandrondatu. Iban-
dronat hlavné v injek&nf formé& muze vyvolat
pfiznaky akutnf faze prvé tfi dny po podani.
Riziko nefrotoxicity je nizké u obou forem
podani [33,38,39].

Zoledronat ma silny antiresorp&ni poten-
cidl s vysokou afinitou ke kosti a vyraznym
efektemn na rizika viech zlomenin. Oproti alen-
drondtu je suprese kostniho obratu hlubsi
s rychlej3im nastupem ucinku. Na druhé
strané inhibi¢ni U¢inek na novotvorbu je
mirné&j3l oproti alendrondtu vzhledem k mi-
nimalné jednoro¢nimu davkovacimu inter-
valu. Aktiva¢nl frekvence je snizena o 63 %.
Pro |é¢bu osteopordzy u Zen i muzl je po-
uZfvana infuze s 5mg zoledronatu. Tfileta
studie HORIZON-PFT (Health Outcomes and
Reduced Incidence with Zoledronic acid
ONce yearly — Pivotal Fracture Trial) prokdazala
u Zen s postmenopauzélni osteopordzou sni-
Zeni rizika vertebrlnich zlomenin o 70 % bez
ohledu na pfitomnost vertebralni zlomeniny.
Lécba dale sniZila riziko zlomeniny proximal-
niho femuru o 41 %, riziko nevertebréalnich
zlomenin o 25 % a riziko viech klinickych zlo-
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menin o 33 %. Studie HORIZON-RFT (Recurrent
Fracture Trial) hodnotila riziko zlomenin u Zen
i muzd po zlomeniné proximalniho femuru,
kterym byl aplikovan zoledrondt do tff mésicl
po zlomeniné. Lécba byla spojena se snizenim
rizika vertebralnich i nevertebralnich zZlomenin.
Po tfech letech |&¢by se sniZila mortalita po
fraktufe kréku femuru o 28 % oproti placebu.
Zoledrondt mé tedy oproti ostatnim bisfosfo-
natdm vyrazny vliv na sniZzeni rizika zlomenin.
Prednostf je 100% compliance. SirSimu pouzitf
u stardich nemocnych branf pfiznaky akutnf
faze, které se objevi zhruba u 15 % nemoc-
nych prvni tfi dny po prvni infuzi. Rizikem je
pfechodné ovlivnénf renalnich funkcl po apli-
kaci a moznd nefrotoxicita u polymorbidnich
nemocnych. Viysetfenf renalnich funkcl pfed
lé¢bou je zadouci [40,41].

Stroncium ranelat je specificky svym dual-
nim G¢inkem na kost. Zvysuje kostnl formaci
a zaroven inhibuje kostnl resorpci. Stroncium
ranelat zlepsuje kvalitu trabekularni i korti-
kalni kosti. V poslednich letech je zkouman
vliv I1éku na hojeni zlomenin. Efekt preparatu
raneldtu byl potvrzen u postmenopauzalni os-
teoporézy ve dvou velkych registra¢nich stu-
dilch se zamé&fenim na osovy i perifernl skelet.
Ve studii SOTI (Spinal Osteoporosis Therapeutic
Intervention) pokleslo riziko nové vertebralni
zlomeniny po prvnim roce lé¢by o 49 %, po
tfech letech lé¢by kleslo riziko o0 41 % a pretr-
vavalo béhem pétileté l1é¢by. Studie TROPOS
(TReatment Of Peripheral OSteoporosis) pro-
kdzala snizenf rizika viech nevertebréalnich
zlomenin o 16 % a hlavnich nevertebrélnich
fraktur (kreek femuru, zapéstl, panev, Zebra,
kli¢ni a paznf kost) o 19 % oproti placebu. Vy-
znamné bylo snizeni zlomeniny proximal-
niho femuru o 36 % u Zen ve véku > 74 let
s T-skore < —2,4 SD v kr¢ku femuru. Prospéch
z |é¢by v obou studiich mély i Zeny ve véku
80-100 let (1 488 Zen), s dobrou tolerancl lécby
i v tomto véku. U¢innost stroncium ranelatu
neklesala ani po desetiletém sledovéni a byla
srovnatelna s efektem v prvnich péti letech
lécby [42-45]. Lé¢ba stroncium raneldtem
byla v uvedenych randomizovanych studiich
bezpetna. Z neZiadoucich u¢ink( je uvaddéno
vys$3i riziko Zilni tromboembolie a zdvazny
DRESS syndrom s koZnimi a systémovymi
projevy. Vzhledem k vy33imu kardiovaskular-
nimu riziku pfi Ié¢bé stroncium raneldtem
vydala Evropskad lékova agentura EMA v roce
2014 nové doporucenf 1é¢by, kterd znacné
omezuji pouZiti 1éku u starich polymorbidnich
nemocnych.

Denosumab je novy biologicky antire-
sorp¢nl 1ék. Jednd se o plné humanni mo-
noklonalni protilatku IgG2, ktera se specificky
vaze na cytokin RANK ligand (ligand pro re-
ceptor aktivatoru nuklearnfho faktoru kB),
hlavni medidtor tvorby, funkce a pfezivanf os-
teoklastl. Aktivita osteoklastl je fizena vza-
jemnym ptsobenim dvou protichddnych
sloZek, RANK ligandu a osteoprotegerinu. De-
nosumab nahrazuje fyziologickou funkci os-
teoprotegerinu pii zvysené osteoresorpdi a in-
hibuje osteoklastogenezi. Denosumab ma
nékolik vwhod oproti bisfosfonatim. Nevaze
se na kostni povrch, a proto se nehromadi ve
skeletu. Potlacenl kostnf resorpce nastupuje
rychle po aplikaci. Oproti alendrondtu je an-
tiresorpéni t¢inek siln&j3i, ale reverzibilnf. DU-
kazem reverzibility U¢inku je postupna ele-
vace kostnich marker( po pferusenf 1é¢by,
ke které dochazi b&hem nékolika mésicl.
Denosumab se nevylu¢uje ledvinami, a Ize
ho proto pouZit u nemocnych s omezenou
funkcf ledvin. U¢innost denosumabu byla po-
tvrzena v rozséhlé studii FREEDOM (Fracture
REduction Evaluation of Denosumab in Oste-
porosis Every 6 Months) v ddvce 60mg pod-
koZné kazdych sest mésicl. Do studie bylo
zafazeno 7 868 Zen ve véku 60-91 let. Riziko
zlomeniny pokleslo jiz po prvnim roce 1é¢by
a b&hem tifletého sledovani byl u¢inek setr-
valy. Po tfech letech se riziko zlomenin obratll
snfZilo o 68 %, zlomenin ky¢le o 40 % a ne-
obratlovych zlomenin o 20 %. U Zen se zvy-
genym rizikem vzniku zlomeniny a BMD kreku
femuru < -2,5 se riziko nevertebrélnich zlo-
menin sniZilo o 35 %. Pokles relativniho rizika
zlomeniny ky¢le v podskupiné Zen = 75 let
byl 62 % [46,47]. Vzhledem k silnému antire-
sorp¢nfmu Ucinku zvysuje denosumab BMD
v oblasti bedernl patefe, proximalniho femuru
a distalntho predloktl vyznamnéji nez alen-
dronat. Pfiznivy efekt na kortikdInf porozitu se
vysvétluje odlisnym mechanizmem G&inku
oproti bisfosfonatlm a lep3l dostupnostf de-
nosumabu ke kortikdlni kosti [47]. Silny Gtlum
kostni remodelace byl potvrzen histomorfo-
metrickym vySetfenim bioptickych kostnich
vzorkd po dvou a trech letech |é¢by. Akfi-
vacni frekvence byla snizena o 99 %, u vice
nez poloviny vzork( chybély osteoklasty. Kva-
lita kosti zGstala po tfech letech zachovéana.
Pretrvdvala normalni mikroarchitektura kor-
tikéIni i trabekuldrni kosti a normalni minera-
lizace. Histomorfometrif bioptickych vzork(
po vysazenf lé¢by byla potvrzena reverzibilita
Gtlumu kostni remodelace [48,49].

Ucinnost a bezpeé¢nost
dlouhodobé antiresorpéni lécby
Ucinek antiresorpénf 1écby na snizenf rizika
zlomenin byl potvrzen v rozsahlych rando-
mizovanych studiich po dobu 3-5leté 1é¢by.
Dikazy o G¢innosti Ié¢by trvajicl déle nez pét
let jsou nedostate¢né vzhledem k malému
vzorku nemocnych v prodlouZenych studiich
a k ne zcela prtikaznému dal3fmu sniZenf
rizika zlomenin. Osmiletd lé¢ba raloxifenem ve
studii CORE (Continuing Outcomes Relevant
to Evista) prokazala setrvaly u¢inek na BMD
a riziko vertebrélnich zlomenin a snizeni rizika
rakoviny prsu o 66 %. Riziko tromboembolie se
s dobou lé¢by déle nezvy3ovalo [50,511.

Otazkou efektu dlouhodobé lé¢by bisfos-
fonaty se zabyvala prodlouZena studie FIT
(FIT FLEX), kterd porovnavala u Zen efekt de-
setileté |é¢by alendrondtem oproti Zenam,
u kterych byla po péti letech Ié¢ba alendro-
natem pferusena. Zeny v lé¢ené skuping
mély nizsi vyskyt klinickych vertebréinich zlo-
menin a nizsi vyskyt nevertebralnich zlomenin,
pokud mély T-skore < -2,5 v kréku femuru.
Riziko ostatnich zlomenin bylo stejné v obou
skupinach. Pferusenf |é¢by vedlo k mirnému
poklesu BMD a postupnému ndrdstu kost-
nich marker( b&hem daliich péti let. Histo-
morfometrické vysetfenl neprokazalo rozdily
v kvalité kosti obou skupin. Lé¢ba ostatnimi
bisfosfonéty byla v prodlouzenych studiich sle-
dovana po dobu 5-7 let. Celkové byl prokdzan
nartst BMD v korelaci s pokracujici Ié¢bou, in-
cidence zZlomenin se nezvydovala [27,50,51].
Vliv adherence |é¢by na riziko zlomenin krku
ukézalo pozorovani autor Curtis et al v ob-
servacni studii u 9 063 Zen. U Zen, které uzf-
valy bisfosfondty = 2 roky, se riziko zlomeniny
proximalnfho femuru zvysilo po prerudeni
terapie. Naopak riziko zlomeniny sldblo se
zlepsenim compliance, resp. u Zen s com-
pliance = 80 9% riziko zlomeniny ky¢le nebylo
prakazné [52].

Ucinnost a bezpe¢nost celkové desetileté
lé¢by denosumabem by mélo potvrdit po-
kracovéani studie FREEDOM formou otevfené
studie. K dispozici jsou nyni osmiletd data,
kterd prokézala kontinualni narist BMD - v ob-
lasti L patefe 0 18,4 % a v oblasti proximalniho
femuru o 8,3 %. Po osmi letech |é¢by je patrna
nizké incidence novych vertebrélnich i ne-
vertebralnich zlomenin v&etné kr¢ku femuru
a stabilni suprese kostniho obratu. Obavy z ve-
dlejsich ucinkd biologické 1é¢by se nepotvr-
dily. Nebyla zvy3ena incidence mocovych ani
bronchidlnich infekci a nebyly prokazany po-
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ruchy imunity. V 1é¢ené skupiné byla castéjs
kozni infekce a vyrdzka [53].

Dlvodem k petlivé rozvaze pfi dlouhodobé
antiresorp¢ni lé¢bé je nedostatek informaci
o kvalité kosti pfi dlouhodobé supresi kostnf
remodelace. Nadmérny nartst sekundarni
mineralizace spojeny s potlacenim obnovy
kostni hmoty mzZe zhorsovat elasticitu kosti
a vést i k mikrofrakturdm. Riziko se zvy3uje po
70. roce véku, kdy mUzZe byt ttlum aktivity os-
teoblastl spojeny se starnutim jedté poten-
covan supresivnim vlivem bisfosfonata.

V této souvislosti nelze vylougit vy3si
vyskyt atypickych subtrochanterickych zlo-
menin u osob dlouhodobé lé¢enych bisfosfo-
néty. Dlkazy pochazeji pouze z fady kazuistik,
nikoli z randomizovanych studii. Incidence
se zvysuje z 2 pffpad/100 000 lécenych/rok
na 78 piipadd/100 000 Iécenych/rok po os-
mileté |écbé bisfosfonaty. V extenzi studie
s denosumabem byly po osmi letech hldseny
pouze dva pfipady atypické subtrochante-
rické zlomeniny. Po vysazenf |é¢by se riziko
rychle snizuje. Vzacnou komplikacl 1é¢by
bisfosfonaty a také denosumabu mize byt
déle osteonekroza celisti. Incidence je uva-
déna 1/10 000 a < 1/100 000 lé¢enych pro
osteoporézu [49,501. U kaZzdého nemocného
je vhodna sanace chrupu pfed zahajenim
hlavné nitroZilnf antiresorpénf 1é¢by. Dlouho-
dobou Ié¢bu je nutné posuzovat individuainé.
Roli hrajf prodélané zlomeniny, hodnota BMD,
uroveri kostni remodelace, dosavadnl adhe-
rence k lé¢bé a komorbidity. Prospéch z an-
tiresorpéni 1é¢by delsi neZ pét let mohou mit
Zeny ve vysokém riziku klinickych zlomenin
obratld a Zeny s T-skére < -2,5 v kreku femuru.
Nemocné po ukonéenf |é¢by dispenzarizu-
jeme v odstupu 1-2 let. V zavislosti na typu
Ié¢by nartsta riziko poklesu BMD a elevace
kostnich marker(. U alendronatu a zoledro-
ndtu maZe stabilnf kostnl denzita a potlaceni
kostnf remodelace pretrvavat po dobu jed-
noho roku i déle. Naopak rychly pokles BMD
a elevace kostnich marker( jsou patrné po vy-
sazeni HRT, SERM a denosumabu s naslednym
zvysenim rizika zlomenin.

Osteoanabolickd Ié¢ba na rozdil od an-
tiresorpéni 1é¢by zvy3uje proliferaci osteo-
blastd a stimuluje kostni novotvorbu. K 1é¢bé
je pouzivan derivat parathormonu teripa-
ratid (1-34 PTH). Predpokladem anabolic-
kého efektu je intermitentni aplikace léku 1x
denné, kdy aktivita osteoblastll pfevysuje ak-
tivitu osteoklast(. Teriparatid podporuje novo-
tvorbu trabekuldrni i kortikalni kosti, zlep3uje

kvalitu kosti a jeji pevnost. Efekt teriparatidu
byl ovéfen v randomizované studii FPT (The
Fracture Prevention Trial) u Zen s manifestni os-
teopordzou. Teriparatid snizoval po 18-24 mé-
sicich |é¢by riziko vertebrélnich zlomenin
0 65 % a riziko nevertebrélnich zlomenin
0 53 %. Vzestup BMD na osovém skeletu byl
9 % [54]. Histomorfometrickd vy3etfeni pro-
kdzala narlst objemu trabekularni i kortikalnf
kosti a zlepsenf konektivity tramct [55]. Uin-
nost teriparatidu neni utlumena predchozf
lé¢bou bisfosfonaty [56]. PFi l6¢bé se zmirfiujl
bolesti patefe, u fady nemocnych se zlep3uje
kvalita Zivota. NarGst markeru kostnf formace
PINP Ize detekovat jiZz po dvou més(cich lé¢by.
\ praxi monitorujeme Geinnost 1é¢by po 3esti
mésicich. Teriparatid je indikovan u Zen i muz
s vysokym rizikermn zlomeniny po selhani mini-
malné dvouleté antiresorpéni lé¢by. Dal3f indi-
kacf je kortikoidni osteoporoza. Lé¢ba je sou-
stied&na do specializovanych pracovist v CR.
Doba lé¢by je 18-24 mésicd. Po jejim ukon&enf
se v&tsinou zrychluje ubytek kostni hmoty a je
potfeba zahdjit co nejdfive antiresorpZnf lé¢bu.

Zaveér

Cllem lé¢by osteopordzy je sniZenf rizika zlo-
menin. Preventivnl postup s dostate¢nym pff-
jmem vépniku a D vitaminu je nutné zajistit
u viech nemocnych s rizikovymi faktory os-
teoporézy. Prodélana osteoporotickd zlome-
nina je dvodem k vy3etfenl a ke vasnému za-
hdjenf antiresorp&nf 1é¢by spolu se zajisténim
dostate¢né saturace D vitaminem. Riziko dal3f
zlomeniny se sniZuje jiZ po prvnim roce lé¢by,
zlepsuje se kvalita Zivota a sniZuje se mortalita
po akutnl zZlomeniné. Léky se lisf svym mecha-
nizmem G¢inku, individudlnf je i reakce nemoc-
nych na lé¢bu. Pfi volbé prepardtu zohlednu-
jeme jeho G¢innost na riziko dané zlomeniny,
neskeletdlni faktory u polymorbidnich ne-
mocnych, bezpeénost |é¢by a schopnost ad-
herence k |é¢bé&. Benefit z dlouhodobé, vice
nez pétileté antiresorpeni 1é¢by maji nemocni
s manifestni osteoporézou a nemocni s osteo-
porézou v kreku femuru. Ucinna a ekonomicky
ndrocna osteoanabolicka |é¢ba je ur¢ena pro
nemocné v nejvyssim riziku zlomeniny.
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