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POSTAVENI LEPTINU V METABOLIZMU KOSTNI
TKANE - CO VLASTNE VIME?

M. Bayer, §. Kutilek

Klinika détského a dorostového Iékar'stvi 1. LF UK Praha

Leptin je polypeptid o molekulové hmotnosti 14kDa, secernova-
ny tukovymi butikami. Jeho tvorba je fizena ,,0b* genem. Uplat-
fluje se v signalizaci pocitu sytosti a negativni zpétnou vazbou tlu-
mi adipogenezu. V posledni dobé je ¢asto diskutovdna moZna role
leptinu v metabolizmu skeletu. Angiogennim a osteogennim U¢in-
kem na prekurzory kostnich bunék leptin stimuje nartst kostni
hmoty ve fetdlnim obdobi. Ve zralé kostni tkdni sniZuje droven
kostniho obratu podporou exprese osteoprotegerinu butikami stro-
matu a mononukledry, u nichZ indukuje i tvorbu antagonistd
receptoru pro interleukin 1. Periferni aplikace leptinu pokusnym
zvifatim zvySuje formaci kortikdln{ kosti. Kromé pfimého pozi-
tivntho vlivu na proliferaci chondrocytl a osteoblastii v periferii
byl téZ prokdzdn nepiimy centrdlni tcinek leptinu na receptory
v hypothalamu, jejichz aktivace naopak vede k poklesu formace
kostni hmoty. Vysledny efekt pak zavisi na fadé faktord, vetné ak-
tudlniho stavu hematoencefalické bariéry. Méfené koncentrace
leptinu v krvi u lidf se 1isf podle pohlavi, a to bez ohledu na mnoz-
stvi tukové tkané. Studie s takika Sesti tisici sledovanymi jedinci
neprokdzala ptfimy vztah koncentrace leptinu v séru a denzity kost-
niho minerdlu, leptinemie spiSe koreluje s obsahem kostntho mi-
nerdlu v jednotce objemu kostni hmoty a ,,body mass* indexem.
Zmény koncentrace leptinu mohou ptispét k objasnéni mechaniz-
mu ztraty kostni hmoty u hypothalamické amenorrhoey, napiiklad
pfi mentdlni anorexii, kde k hormondlni dysbalanci dochdzi se-
kundéarné a situace je patofyziologicky odlisSnd od postmenopau-
zélntho obdobi.

EPIDEMIOLOGICKY PRIESKUM RIZIKA ZL.OMENINY PRI
OSTEOPOROZE V ZAVODOCH, V ZDRAVOTNICKYCH
ZARIADENIACH A U ZIEN MESTSKEJ POPULACIE

K. Bitter, O. Luk4&ov4, D. Magula, S. Petri¢ek, E. Ruttkayov4

Osteocentrum, VOU TaRCH Nitra — Zobor, NURCH Piestany, SR

Ako prvotné screeningové vySetrenie pomocou ultrazvukovej os-
teodenzitometrie v oblasti pity (pristroj HOLOGIC — SAHARA)
bola vykonané v potravindrskom zdvode, chemickom zdvode
a v zdravotnickych zariadeniach.

V jednom zdravotnickom zariadeni bolo vysetrenych 200 za-
mestnancov, z toho 186 Zien, 14 muZov, vekova hranica 22—-60 ro-
kov. Normdlne hodnoty malo 135 vySetrenych, a nizsie hodnoty
65. Z toho vyssie riziko zlomeniny odpovedajice osteopénii malo
57 (28,5 %) pracovnikov. U 8 vySetrenych (0,4 %) bolo diagnosti-
kované vysoké riziko zlomeniny odpovedajice osteopordze a za-
hdjend liecba.

V druhom zdravotnickom zariadeni bolo vysetrenych 331 za-
mestnanych zdravych zZien, vo veku 20-60 rokov. Z toho 74 malo
patologické hodnoty a u 59 (17,6 %) bolo diagnostikované vyssie
riziko zlomeniny odpovedajice osteopénii a u 15 (0,45 %) Zien bo-
la diagnostikované vysoké riziko zlomeniny odpovedajice osteo-
poréze. Hore uvedené vysledky sved¢ia o tom, Ze vyskyt osteo-
pénie a osteopordzy neobchddza ani zdravotnickych pracovnikov

a treba myslief na fiu aj u ,,zdravej* populécie.

V sibore 308 Zien vySetrenych v potravinarskom priemysle vo
veku 40-60 rokov bol vyskyt vysokého rizika zlomeniny 1 %, zvy-
Seného rizika zlomeniny 44 % a primerané riziko u 55 % Zien.

V chemickom priemysle boli vySetreni pracovnici vo veku
40-60 rokov a celkove bolo vysetrenych 710 muzov. (Vysoké rizi-
ko zlomeniny 2 %, vysSie riziko zlomeniny 35 % a primerané
63 %) a u 459 zien (vysoké riziko zlomeniny 1 %, vyssie riziko
zlomeniny 37 %, primerané riziko zlomeniny bolo u 62 %).

V stibore vySetrenych celotelovym osteodenzitometrom Hologic
4500 C 100 zien mestskej populdcie (ndhodny vyber) vo veku
55-65 rokov bola zistend osteoporéza u 43 Zien, osteopénia u 35
zien a normdlne hodnoty T score nad —1,0 malo iba 22 Zien.

TELESNA HMOTNOST A KOST

J. Blaho§!3, V. Hainer?, M. KuneSova?

VLA JEP, Hradec Kralové

2Endokrinologicky tstav Praha

sy VN, U vojenské nemocnice 1200, 169 02 Praha 6-Stresovice

K vyznamnym rizikovym faktorim komplikaci osteoporotic-
kych (OP) zlomenin (fx) patii nizka télesnd hmotnost. Naopak
vyS$s$i hmotnost je povazovdna za urcity protektivni faktor pro
vznik a vyvoj OP a fx. Ubytek hmotnosti je doprovizen zvy3enou
osteoresorpci. Hmotnost ovliviiuje kostni obrat, denzitu a pravdeé-
podobné i mikroarchitekturu kosti. V této souvislosti se studuji zej-
ména vliv télesného tuku, osteotropni hormony (inzulin, amylin,
estrogeny, leptin) a dalsi vlivy (ghrelin, resistin, IGF1,2, kalcito-
nin, neuropeptid Y aj.). Tukovy polstat ptisobi protektivné i me-
chanicky (zaté€Z kosti, ochrana pii padu). Vliv maji nepochybné
i genetickd predispozice a spole¢ny puvod osteoblastt a adipocyti
z kmenovych bunék. Z pfedbézné studie prezentujeme vlastni vy-
sledky, tykajici se vztahu mezi hmotnosti a kostnimi parametry,
jmenovité kostni denzitou a markery kostntho obratu u obéznich
pacientl a nékteré hormondlni ukazatele, které se mohou uplatnit
ve vztahu zvySené télesné hmotnosti ke kostnimu obratu. Z dosa-
vadnich dil¢ich vysledkl vyplyvd, Ze zvySenou kostni denzitu je
mozno povazovat za jeden z pfiznakd metabolického syndromu.

UCINEK NATRIUM ALENDRONATU NA KOSTNT
DENZITU A KOSTNf PEVNOST U KRYSICH SAMCU

P. Broulik, J. Rosenkrancov4, P. RidZi¢ka, R. Sedld¢ek

III. interni klinika 1. LF UK Praha, Fakulta strojni CVUT Praha

Patogeneza OP u muztii ma mnoho nejasnosti. Androgeny maji
vyznamny vliv na kostni metabolismus. Byla potvrzena pfitom-
nost receptort pro androgeny na osteoblastech.

Bisfosfondty jsou vysoce u¢inny antiresorpéni agents. Osteopo-
rotické zmény v kostech jsou charakterizovdny jednak zménou
denzity a jednak zménou struktury. Mechanické vlastnosti kosti
nejsou zavislé jen na kostni denzité, ale také elasticité a mikrosko-
pické struktufe kosti.

Cilem préace bylo zjisténi vlivu natrium alendronatu na kostni
denzitu a mechanickou odolnost femuru u kastrovanych a normal-
nich krysich samcti.

92

Osteologicky bulletin 2003 ro¢. 8




SOUHRNY

Dospéli krysi samci kmene Wistar vdhy 200 grami byli uZiti
v experimentu. Kastrované krysy a kontrolni krysy byly krmeny
natrium alendronatem v ddvce 1 mg/kg/den po dobu 6 tydnu a by-
ly srovndvany se skupinou kontrolnich a kastrovanych krys bez
alendronatu. Objem a denzita kosti byly méfeny pomoci Archime-
dova principu. Morfometrické méfeni bylo provadéno na rtg snim-
cich po zvétSeni. Druhy femur byl pak podroben testovani mecha-
nické odolnosti pomoci tfibodového ohybu pristrojem MINI
Bionix.

Kostni denzita 1,383 + 0,03 g/ml, ale i pevnost kosti 192 + 16
N mm-? byla vyznamné sniZena u kastrovanych krys ve srovnani se
skupinou kontrolni (1,491 + 0,03 g/ml, 208,7 + 13 Nmm-2). Pokle-
su denzity bylo zabrdnéno podanim natrium alendronatu. (1,477
0.03 g/ml), stejné jako sniZenf tloustky kortexu femuru. Podan{ na-
trium alendronatu sice zvysilo pevnost kosti (196 + 15 mm-2), ale
zvySeni bylo nizsi nez zvySeni kostni denzity (1,477 = 0,03 g/ml).
Natrium alendrondt podavany v terapeutické davce po dobu 6 tyd-
nd zabraruje dbytku kostni denzity a v mensi mife i snizeni kostn{
pevnosti.

PARATYREOIDEKTOMIE U NEMOCNYCH PO
TRANSPLANTACI LEDVINY

P. Bubenicek!, L. Sotornik!, M. Adamec?, V. Teplan!, §. Vitko?,
C. Povysil*

IKlinika nefrologie IKEM, 2Klinika transplantacni chirurgie
IKEM, S3Transplantcentrum IKEM, +Patologicko-anatomicky
ustav 1. LF UK, Praha

Pretrvéavajici hyperparatyreéza (HPT) muze vyzadovat paratyre-
oidektomii (PTE) i u nékterych nemocnych po transplantaci ledvi-
ny (TxL). V posledni dobé se zvaZovalo mozné zhorSeni funkce
Stépu ledviny po PTE. Cilem této studie bylo zhodnotit nase zku-
Senosti s PTE u nemocnych po TxL zejména z hlediska funkce sté-
pu ledviny.

Od roku 1982 do konce roku 2002 byla v naSem transplanta¢nim
centru provedena transplantace ledviny u 2 483 pacientd, 34 z nich
podstoupilo PTE pro HPT (13M, 21F, vék 51,6 + 10,5 let). Primér-
nd doba trvani hemodialyza¢niho 1é¢eni pred TxL byla 5,1 + 2.4 let.
PTE byla provedena v priméru 26 *+ 23 mésict po TxL. 23,5 % pa-
cientl podstoupilo PTE v prvnich 12 mésicich po TxL pro hyper-
kalcémie a 38,2 % pacienti pak vice nez 2 roky po TxL. U vSech
pacientd byla provedena parcidlni PTE, 3 nemocni byli reoperova-
ni pro pretrvavajici HPT. Histologicky byla zjisténa v 19 % piipa-
dech diftizni hyperpldzie, ve 46 % noduldrni hyperpldzie a v 35 %
adenom. Podskupina 1 je tvofena 23 nemocnymi s velmi dobrou
funkci $tépu v dobé PTE (clearance kreatininu vice nez 0,8 ml/s).
Ostatnich 11 pacientti podstoupilo PTE za rizného stupné renalni
insuficience a 3 z nich byli pozdé&ji dialyzovani pro selhdni funkce
Stépu.

Vysledky: Hladiny kalcia klesly po PTE z 2,97 + 0,31 mmol/l na
2,50 + 0,30 mmol/l a ztistaly stabilni i 1 rok po PTE (p <0,01). Ob-
dobné se sniZily hladiny Ca*+. Sérové hladiny iPTH byly 667 + 392
pg/ml (median 611) pfed PTE a nasledné se snizily na 225 * 245
pg/ml (median 124; p < 0,001) 5 dni po operaci a zGstaly stabiln{
1 rok po PTE (v priméru 181 + 239 pg/ml; median 104; p < 0,001).
Sérové hladiny kreatininu (S-Cr) byly 159 + 92 pmol/l pted PTE,
154 + 99 pumol/l 5dni po PTE and 137 + 49 umol/l 1 rok po PTE;
clearance kreatininu byla v praiméru 0,86 + 0,35 ml/s pfed PTE,
0,90 + 0,42 ml/s 5 dni po PTE a 0,96 + 0,30 ml/s 1 rok po PTE.
V podskupiné 1 byly nédlezy obdobné a zadny statisticky vyznam-
ny pokles v rendlni funkci nebyl nalezen. U 15 pacienti bylo pro-
vedeno denzitometrické vySetieni (DEXA) s nédlezem T-skore
—2,48 + 1,14 v oblasti lumbadln{ patefe a —2,75 + 1,07 v oblasti kr¢-
ku kycle, 6 mésicti po PTE doslo u téchto pacientii ke vzestupu
T-skére na —1,96 £ 1,39 (resp. —2,06 = 1,06) ve vyse uvedenych lo-
kalizacich (p < 0,01).

Zavéry: 1) parcialni PTE je u nemocnych po transplantaci led-
viny bezpecnou a efektivni metodou v 1é¢bé hyperparatyredzy,
2) vyznamné zhorSeni rendlnich funkci nebylo po PTE nalezeno,
3) 6 mésicu po PTE se zvysuje kostni denzita.

VYSETROVACI A LECEBNE POSTUPY U RENALNI
A POTRANSPLANTACNI OSTEOPATIE

P. Bubenidek!, I. Sotornik!, M. Adamec?, L. Kazdova3,
V. Teplan!, §. Vitko#, C. Povysils

!Klinika nefrologie IKEM, ?Klinika transplantacni chirurgie
IKEM, RIP IKEM, #Transplantcentrum IKEM, >Patologicko-ana-
tomicky ustav 1. LF UK, Praha

Cile price: Cilem nasi prace v oblasti rendln{ a potransplantacn{
osteopatie je stanoveni standardnich postupt v této problematice.
K tomuto tcelu vyuzivdme nase vlastni zkuSenosti, dané napt. 245
indikovanymi a provedenymi paratyreoidektomiemi (PTE) u ne-
mocnych se vSemi typy hyper-paratyre6z (HPT) a soustavnou pé-
¢f 0 nemocné po transplantacich (Tx) organt (v letech 1982-2002
celkem 2 483 nemocnych po Tx ledviny, z nichZ 34 vyZadovalo
PTE), nasSich pfedchozich publikaci stran demineralizace skeletu
u nemocnych po Tx ledvin, jater a srdce atd. Dals$imi podklady
jsou literdrni ddaje, zejména americky ndvrh K/DOQI Giudelines
for Bone Metabolism and Disease in Chronic Kidney Disease, ev-
ropskd doporuceni (Cannata-Andia J et al: Management of the re-
nal patients: experts’ recommedations and clinical algorithms on
renal osteodystrophy NDT 2000;15:Suppl.5) nebo japonské postu-
py (Fukagawa et al: Management of patients with advanced secon-
dary hyperparathyroidism: the Japanese approach. NDT 2002;17:
1553-1557) apod.

Vysledky: Na zdkladé vyse uvedenych zdroji byly vypracovany
navrhy standardnich postupd. U nemocnych s rendlni osteopatii
chceme navrhnout postupy zejména v 1é¢bé hyperfosfatémii,
v konzervativni terapii hyperpara-tyredzy, v indikacich k paratyre-
oidektomiim u sekunddrni HPT a v terapii nizkoobratové rendlni
osteopatie. U nemocnych po Tx ledviny vychdzime z vySetfeni
hodnot parathormonu (PTH) pfed Tx (rozdéleni na skupiny s vy-
raznou HPT, s tolerovatelnymi hodnotami a se susp. nizkoobrato-
vou rendlni osteopatii). Dals{ postup v jednotlivych skupinidch vy-
chdzi zejména z hodnot demineralizace skeletu dle provedeného
DEXA vySetfeni (u nemocnych s normalnim iPTH) ¢i z hodnot
kalcémie, kalciurie a velikosti pfistitnych télisek u nemocnych
s HPT. Nasleduji doporuceni pro nemocné dlouhodobé po Tx
(s glukokortikoidy indukovanou demineralizaci skeletu).

OSUD PACIENTOV PO ZLOMENINE PROXIMALNEHO
KONCA STEHNOVEJ KOSTI

P. Cisér, B. Steiio, R. Jany, Vojtasik, J.

NSP RuZinov, Bratislava, s. r.

Uvod: V praci autori sleduji prezivanie pacientov po operacii
pre traz proximdlneho femuru na II. Ortopedickej klinike LF UK
v Bratislave v rokoch 1997-2002.

Materidl: V rokoch 1997-2002 bolo na II. Ortopedickej klinike
LF UK pre uraz prox. femuru operovanych 879 pacientov. Autori
sledovali imrtnost pocas hospitalizicie a umrtnost do jedného ro-
ka po operdcii. Pacienti boli sledovani podla vekovych skupin.

Vysledky: Pocas hospitalizacie doslo k umrtiu 5,2 % pacientov,
do jedného roka zomrelo 32,3 % pacientov zo vSetkych. Priemer-
ny vek zomretych pacientov bol 81,2 roka, priblizne o 2 roky viac
ako je priemerné di7ka Zivota v SR.

Diskusia: VicSina pacientov s drazmi proximalneho femuru je
vo vysSej vekovej skupine, s ¢im je spojend aj polymorbidita paci-
entov, ktord by ale nemala byt prekdzkou k skorému operaénému
vykonu. Operdcia vyrazne zlepSuje moznosti rehabilitacie, oSetro-
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vania a opatrovania, kvalita Zivota je vyrazne vyssia ako u neope-
rovanych pacientov.

Zaver: Napriek vysokej umrtnosti je operdcia trazu prox. femu-
ru stile povazovana za urgentny vykon a jeho oddalovanie vyraz-
ne zhorSuje progndzu pacienta.

ZMENY UKAZATELU KOSTNI REMODALACE PO
TRAUMATECH

R. Doleéek, J. Tymonov4, L. Pleva, A. Pohlidal

FNsP Ostrava-Poruba

Pii sledovani nemocnych po vétSim popéleni a po polytrauma-
tech, s postizenim i bez postizeni kosti, objevuji se patologické
hodnoty fady ukazatelt kostni remodelace. Tyto patologické hod-
noty mohou pretrvavat i mnoho mésici. U popdleni jsou ziejmé
nasledkem postiZzeni kiZe, s naslednym rozpadem kolagenu. Nic-
méné zavazny stres z popaleni a ndsledny povSechny katabolizmus
maji nepfiznivy vliv i na odlehlou kostni tkan, ve které dochazi
k vyznamnym zménam (poklesu) BMD, zjistitelnym denzitome-
trickou kontrolou po uplynuti ptl roku, v porovnani s ndlezem bez-
prostfedné po traumatu. Velmi citlivym ukazatelem je tu CTX
v séru (C terminal telopeptidu), ktery nékdy pretrvava i ptes rok po
zdvazném termdlnim drazu na vyrazné zvySenych hodnotdch (nad
10 nmol/l). Podobné citlivym je i NTX v mo€i (N terminal). Oste-
okalcin po zdvazném popdleni klesd na nizké hodnoty, béhem
uzdravovani se zvySuje na normdlni az zvySené hodnoty (napf.
z 7,5 ug/l postupné na 35,8 za 1/2 roku po popaleni). Deoxypyridi-
nolin po popéleni i po polytraumatech dosahuje vysokych hodnot.
Kyselé fosfatazy byvaji po popdleni i po riznych polytraumatech
zvySené az znané vysoké, ALP jsou zvySené az vysoké méné Cas-
to, Cast&ji pfi poranéni kosti. Hodnoty TNF« byvaji zvysené jak
u polytraumat, tak i u popdleni — je zndm jejich ucinek pfi resorp-
ci kostni tkdné. Za podobnych situaci byva napadné zvyseny IL-2
(méfeny jako solubilni receptor IL-2 v séru, tj. sIL-2R). ZvySeny je
i IL-6, nékdy ndpadné, jako ,,motor* vznikajici odezvy akutni fa-
ze. Prvni méfen{ IL-10 (ma inhibi¢ni{ tG¢inky na nékteré cytokiny,
napt. IL-2, IL-6) za vySe uvedenych situaci vykazuji také zvysené
hodnoty. Po popdleni i po zdvaznych polytraumatech lze zjistit vel-
mi Casto snizené hodnoty celkového i ionizovaného kalcia v séru.
Opakované byly zjistény zvySené az vysoké hladiny PTH, nizké
250H vitaminu D. Toto vSe souvisi s celkovou odezvou organismu
po nejriznéjsich traumatech vcetné popdleni, kde prevazuje velmi
dlouho celkovy katabolizmus. Po popdleni se popisuje stav nazva-
ny kostni nemoc. ZvySené aZ vysoké hladiny riiznych cytokind na-
vozuji stav, nazyvany syndrom nemoci, ktery piedstavuje i projev
odezvy akutn{ fize. Sledovani uvedenych ukazateld umoziuje 1é-
pe pochopit pribéh odezvy na stres z popaleni, po polytraumatu,
pravdépodobné i sledovani vysledkd 1écby podle zmén riznych
ukazatelti.

MIESTO KINEZIOTERAPIE V LIECBE OSTEOPOROZY

E. Durifovat, J. Zvarka?

!Reumatologicko-rehabilitacné centrum, Hlohovec, SR

2Ndrodny tstav reumatickych choréb, Piestany, SR

Cier prace: Moznost postdenia efektivnosti pravidelného cvice-
nia v ramci komplexného pristupu liecby pacientiek s postmeno-
pauzélnou osteoporézou.

Stbor a metddy: Do stiboru bolo zaradenych 69 postmenopau-
zéalnych Zien s prevazne sedavym sposobom Zivota s denzitome-
tricky verifikovanou osteoporézou podra kritérii WHO. Ziadna zo
sledovanych Zien nemala v anamnéze osteoporoticku fraktiru. Bo-
li ndhodne rozdelené na dve skupiny (cviciacu a kontrolnt). Pocas
12-mesacného sledovania sa na zaciatku a po roku vykonalo den-
zitometrické vySetrenie. Dalej sa sledovali: biochemické paramet-
re (s-Ca, s-P, u-Ca/24 hod., kostné markery), bolest chrbta, sila

uchopu rik, svalovy test vybranych svalov.

Vysledky: V priebehu sledovania sa zistilo signifikantné zvyse-
nie kostnej denzity v oboch skupindch, pri porovnani oboch skupin
boli vysledky signifikantnejSie v cviCiacej skupine. Biochemické
markery osteoresorpcie signifikantne poklesli v oboch skupinéach,
svalovd sila u cviciacich Statisticky vyznamne stipla a signifikant-
ne sa zniZila bolest chrbta.

Zaver: Vysledky preukazali uc¢innost pohybovej liecby v sledo-
vanej skupine postmenopauzalnych Zien. Pravidelné cvicenie by sa
malo staf samozrejmou stcasfou komplexnej liecby osteopordzy.

OBLICKY A PORUCHY BILANCIE MINERALOV

R. Dzirik, V. Spustovd

Ustav Preventivnej a klinickej mediciny, Bratislava, SR

Oblic¢ky sa podielaji na dysbalancii minerdlov ako pri¢ina alebo
kompenza¢ny mechanizmus. VSetky rendlne poruchy, ktoré vedu
k zniZeniu funkcie obli¢iek (chronicka rendlna insuficiencia v $ta-
diu konzervativnej liecby aj v chronickom dialyzacnom programe,
hereditarne poruchy obliciek, ako napr. rendlne tubuldrne aciddzy,
hyperfosfatirie, izolované alebo kombinované tubulopatie, Fanco-
niho syndrém, vitamin D rezistencia, Bartterov syndrém a iné) sa
podielaju na dysbalancii minerdlov. Z extrarendlnych pri¢in sa na
poruchdch podiela karencia vdpnika a vitaminu D, choroby gast-
rointestindlneho traktu (ulcerézna kolitida, Crohnova choroba,
hnacky), imunosupresia, a iné. Pri extrarendlnych pri¢indch oblic-
ky poruchy obvykle aspon parcidlne kompenzuju.

Zatial ¢o diagnostika a liecba klasickych nefropatii typu glome-
rulonefritid je zndma, problémom zostavaju tubulopatie, najmé re-
ndlne tubuldrne acidézy. Dominuje ich hereditirny vyskyt
a v ostatnych rokoch sa podstatne rozsirili poznatky o ich patoge-
néze, ¢o viedlo aZ k zmene ich klasifikdcie. Cast tychto ochoreni
sa zachyti uz v detstve, Cast sa manifestuje v plnom obraze az v do-
spelosti. Komplexnd diagnostika portch je jednoduchd, klasifikd-
cia a definicia génovej poruchy vyZzaduje tcast genetikov. Kostné
zmeny sa u znacnej Casti pacientov vyvijaji uz v detstve, obvykle
s typickymi rachitickymi prejavmi. Poruchy zraku, sluchu, zubo-
radia a mentdlne poruchy sa Casto nespdjaju s rendlnou tubularnou
acidozou. Prispievaji vSak k diferencidlnej diagnostike.

Porucha bilancie minerdlov a vnitorného prostredia si casto vy-
Zaduje celozivotnu korekciu, ktord v pripade nedostato¢nosti ma
polyorgdnové a kostné nasledky.

LONG-TERM EVALUATION OF VERTEBRAL
VOLUMETRIC BONE MINERAL DENSITY IN PEDIATRIC
RENAL TRANSPLANTATION

J. Feber, G. Filler, P. Braillon*, P. Cochat*

Children’s Hospital of Eastern Ontario, Ottawa, Canada
*Héspital Edouard Herriot, Lyon, France

Background: Recent studies raise concerns about loss of bone
mineral density (BMD) both in adults and in children after renal
transplantation, predominantly on steroids. No pediatric long-term
data exist to date.

Methods: 31 stable pediatric renal transplant recipients (mean
age 6.1 4.7 years) underwent a total of 165 (median 5, range 2-9
measurements per patient) BMD DEXA assessments using the
Hologic 2000. Measurements were performed between 0.3 months
and 11 years after transplantation. Volumetric Z-scores were cal-
culated according to Braillon PM, Nucl Med Commun. 1999. We
calculated the slope of the regression line for the volumetric Z-sco-
res and time after transplantation on each patient.

Results: Mean Z-score of BMD was 0.578 + 2.029 at the first
measurement, not significantly different from the last measure-
ment of 0.293 + 2.403 at 5.5 = 2.5 years post transplantation,
p = 0.4137. At that time the average Prednisone dose was
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4 mg/m?/day. The average slope was —0.07128 + 0.4479 SDS/year,
not significantly different from zero (p = 0.3906, one-sample
t-test). Individual data are shown on figure.

10 —

vol. BMD Z-score

5,0 7,5

Time after Tx [years|

10,0 12,5

Conclusions: We conclude that long-term lumbar bone mineral
density when expressed as volumetric z-score is not significantly
altered in pediatric renal transplant patients on this immunosupp-
ressive regime. There is no evidence for progressive deterioration
of bone mineral density despite ongoing low-dose Prednisone the-

rapy.

HODNOCENI KOSTNI DENZITY A RIZIKOVYCH
FAKTORU OSTEOPOROZY U NEMOCNYCH
SE SYSTEMOVYMI CHOROBAMI POJIVA

P. Hordk, M. Zurek, Z. Pospi¥il, T. Kraina, H. Dosoudilov4,
L. Faltynek

1II. interni klinika FN a UP Olomouc

Rizikové faktory osteopenie a osteoporézy u nemocnych se
systémovymi chorobami pojiva (systémovy lupus erythematodes,
dermatomyositida, sklerodermie, revmatoidnf artritida, atd.) neby-
vych faktort je takika uniformni poddvani glukokortikoidt jako 1é-
ka prvé volby ke zvladnuti chronického zanétlivého procesu a jeho
akutnich exacerbaci. Dal§imi faktory jsou sniZend mobilita ne-
mocnych, poruchy metabolismu vdpniku a vitaminu D, aktivita
zakladni choroby, délka jejtho trvani a dalsi.

Cil price: Prufezové a retrospektivni zhodnoceni incidence os-
teopenie a osteopordzy u L pétefe a krcku femuru (DEXA) ve sku-
piné nemocnych s vybranymi systémovymi chorobami pojiva vcet-
né revmatoidni artritidy (systémovy lupus erythematodes 40
nemocnych, revmatoidn{ artritida 20 nemocnych, dermatomyositi-
da 10 nemocnych, sklerodermie 20 nemocnych). Rizikové faktory
osteoporézy hodnoceny pomoci dotaznikové metody.

Vysledky: V dobé odesildni abstrakt dokoncovan sbér dat a sta-
tistické vyhodnoceni.

Zaveér: Péce o nemocné se systémovymi chorobami pojiva by
méla zahrnovat zhodnoceni kostni denzity a rizikovych faktort de-
mineralizace skeletu, zejména u nemocnych dlouhodobé 1écenych
kortikoidy a s aktivni chorobou.

WHI - PODROBNA ANALYZA A VLIV VYSLEDKU NA
MISTO ESTROGENU V DOPORUCENEM POSTUPU PRO
DIAGNOSTIKU A TERAPII POSTMENOPAUZALNI
OSTEOPOROZY

J. Jenidek!2

L ékarsky dim Praha 7, a.s., Centrum klimakterické mediciny

2Gynekologicko — porodnicka klinika 3. LF UK a FNKYV,
Praha 10

Uvod: Jiz vice jak rok se v odborné vefejnosti na celém svété
diskutuji vysledky studie WHI a divody ukonceni jednoho rame-
ne studie. Doba nekritického pfijimani hormonalni substituéni 1é¢-
by (HRT) je nendvratné pry¢ a znovu se dnes zvazuji indikace
v porovndni s moZznymi riziky a neZddoucimi ucinky. Diskuze
v odborném tisku potvrdila pfedchozi stanoviska k rizikim hor-
mondlni 1é¢by a ukdzala na slabd mista provedené studie a na ne-
moznost aplikovat automaticky vysledky studie na celou populaci
postmenopauzélnich Zen. HRT je kauzélni terapii vSech stavi spo-
jenych s deficitem estrogent. Redlny rozvoj pouziti HRT slibuji
prepardty s nizkymi ddvkami hormond nebo s nové pfipravenymi
gestageny a také tibolon.

WHI (Women’s Health Initiative): WHI je randomizovana pla-
cebem kontrolovand, dvojité slepa studie, kterd hodnoti efekt kom-
binované estrogen-gestagenni terapie a estrogenni terapie u post-
menopauzdlnich Zen. Po 5,2 letech bylo piedcasné ukonceno
rameno estrogen-gestagenni terapie pro zvySeni rizika karcinomu
prsu, zvySeni rizika kardiovaskuldrnich onemocnéni a pro zvySeni
rizika tromboembolizmu. WHI ale nebyla provadéna se zdravymi
postmenopauzdlnimi Zenami. 35 % bylo 1é¢eno pro hypertenzi,
35 % mélo nadvédhu, 34 % bylo obéznich, 4 % byli diabetiky
a 12,5 % mélo vyssi hladinu cholesterolu. Asi 25 % Zen jiz pred
randomizaci uZivalo v minulosti nebo pfed randomizaci riznou
dobu HRT (i vice jak 10 let). ZvySené riziko karcinomu prsu bylo
zaznamendno pravé u nich. Vysledky nelze podle mého ndzoru
uplatnit na vSechny Zeny, protoze i 79letd Zena uZzivala ve studii
stejnou ddvku jako Zena 50letd! Pramérny vék Zen ve studii byl
63 let! Navic nelze vysledky automaticky uplatiiovat i na jiné pre-
pardty (rizné gestageny a Cisty estrogen) a aplika¢ni formy (trans-
dermadlni, nasdlni i perordln{). Nelze zvelicovat mozna rizika HRT
na zakladé studii s populaci, se kterou se ve svych ordinacich béz-
né nesetkdvame.
od menopauzdlnich piiznakd a jsou dobfe tolerovany. Dle mého
nazoru maji pevné misto v pééi o Zeny a zabranuji ibytku kostni
hmoty. Nen{ na misté pfili$né zduraziiovani moznych nezadoucich
ucinku, ale spiSe zamysleni jak estrogeny vyuzit v kombinaci s dal-
$imi prostiedky k 1écbé osteopordzy ku prospéchu nasich pacien-
tek.

CHYBY A OMYLY V RADIOLOGICKE DIAGNOSTICE
OSTEOPATI

J. JenSovsky, J. Sprindrich, J. Blaho%

Osteocentrum UVN Praha-StieSovice

V dobé dominance DXA, jako metody vySetiovani osteologic-
kych pacientd, se klasické osteologické diagnostice radiologické
vénuje stile méné pozornosti a také odbornych 1ékara. Tento trend
plikaci. Popisujeme dva pfipady, kdy chybnda RTG diagnéza vedla
k celé fadé ndavaznych problému.

V prvnim piipadé se jednalo o pacientku narozenou v roce 1936,
u které byla v roce 1998 na zdkladé popisu RTG diagnostikovdna
multifokdln{ Pagetova choroba. Inicidln{ klinicky obraz budil navic
podezieni na akromegalii, ale tato nebyla potvrzena. Pac. byla az
do prichodu k ndm v roce 2002 1é¢ena jako m.Paget. Podrobné vy-
Setfeni prokdzalo skute¢né akromegalii, osteologickd diagndza by-
la ale zcela jind a podezieni na ni je mozné vyslovit jiz pfi kli-
nickém vysetfeni svleCeného pacienta. Diagndza je ale skute¢né
znacné raritni a je nutno na ni vzdy pomyslet. Chybny popis RTG
a nedostatecné klinické vySetfeni odddlily efektivni terapii o 4 roky.

V druhém piipad€ se jednalo o zdravotni sestru nar. 1955, u kte-
ré bylo zjisténo na interni klinice zvyseni celkové alkalické fosfa-
tdzy, bylo provedeno ERCP komplikované pankreatitidou a na
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RTG a MR popséno neoplastické postizeni nékolika obratlti. Proto
bylo opakované provedeno histologické vySetfeni, komplikované
pistéli. Pfi tom sprdvnd osteologickd diagnéza mohla byt, jak se
ukazalo, stanovena jiz podle prvnich snimkt RTG.

RISEDRONAT V TERAPII POSTMENOPAUZALNI
OSTEOPOROZY

J. JenSovsky

Bisfosfondty (BF) jsou celosvétove nejrozifendjsf skupinou 1é-
kil v terapii osteopordzy, ale i celé fady dalSich onemocnéni ske-
letu. BF se 1i8f jednak z hlediska antiresorpéni aktivity, z hlediska
rychlosti nastupu antiresorpcniho efektu, jeho setrvalosti ale také
jak se ukazuje existuji podstatné rozdily z hlediska tzv. ,,on-and-
oft* efektu.

Tteti generace BF ma fadové vyssi antiresorpcni Gc¢innost proti
generaci druhé. Jejim zdstupcem v klinické praxi je risedrondt sod-
ny (Actonel™). Tento BF byl studovédn na téméi 16 000 pacientech
ve studiich zahrnujicich celou problematiku osteologie — postme-
nopauzdlni osteopordza: efekt na zlomeniny obratlové i zlomeniny
kr¢ku femoru, prevence osteopordzy, prevence a lééba glukokorti-
koidy indukované osteoporézy (GIO), Pagetova kostni choroba
i onkologické postiZeni skeletu. Do studii s risedrondtem byly za-
fazeny osoby ve vysokém riziku zlomenin (napf. osoby s vice nez
dvémi vetrebrdlnimi frakturami), byly do nich zafazeny i osoby
soucasné uzivajici NSA nebo salicyldty, osoby s floridnim one-
mocnénim GIT apod. Actonel v téchto studiich prokdzal velmi
rychly ndstup klinického efektu — sniZenf rizika novych vertebral-
nich zlomenin o 69 % jiz béhem 6 mésict od pocitku uzivani! Po
roce Cinilo toto sniZzeni 61 resp. 65 % podle riznych studii. Pravé
u nejrizikovéjsich pacientek ale Cinilo sniZeni tohoto rizika az
74 %. Po pétileté 1écbeé bylo sniZeni rizika vertebrdlni fraktury
59 %. 1 po sedmi letech uzivani bylo potvrzeno, na rozdil od jinych
preparatd, snizeni rizika fraktur a to jak v oblasti vertebrdlni tak
i nonvertebrdlni. V dalsi rozsdhlé studii (HIP Study) byly primar-
nim lé¢ebnym cilem fraktury kréku femoru. U vysoce rizikovych
pacientek doslo po tfech letech 1é¢by risedronatem ke sniZend rizi-
ka fraktury kréku femoru o 60 %. Jak bylo jiz uvedeno, je risedro-
ndt schvdlen v USA i v prevenci postmenopauzalni osteopordzy
a je uzivan i v indikaci prevence a 1écby GIO.

Z bezpecnostniho hlediska klinického byly provedeny endosko-
pické komparativn{ studie risedrondtu, které prokédzaly, Ze nevyvo-
14vd, na rozdil od jinych BF, Zadnou iritaci jicnovou ani Zalude¢ni
a to ani u osob s anamnézou postizeni v této oblasti.

Z bezpecnostniho hlediska kostni tkan¢ bylo biopticky proka-
zano, ze risedronat chrani kostni mikroarchitekturu, nedochazi
k zvySovani krystalinity nebo zméndm kolagenovych vazeb. Rise-
drondt m4 proti star§im prepardtim i vyhodnéjsi profil ,,on- and-
off* fenoménu.

Bisfosfondty jsou riizné a mohou se li§it v podstatngch vlast-
nostech! Risedrondt, pyridinylovy derivat tfeti generace ma rychly
terapeuticky ndstup, ktery je velmi setrvaly, je GQ¢inny ve vSech
¢astech skeletu, v riznych, Casto i rizikovych klinickych situacich.
Lécba risedrondtem se ukdzala byt bezpe¢nou nejen pro pacienty
ale i pro kostni tkdn. Ddvkovéni 1 tbl s 35 mg tydné zajistuje nejen

stejny terapeuticky efekt ale i vyssi komplianci pacienti.

CHAOTIC GROWTH OF THE CONNECTIVE TISSUES

M. Kuklik, I. Mafik

Geneticka ambulance, Praha, CZ

Ambulantni centrum pro vady pohybového apardtu

We studied a group of patients with hereditary multiple exosto-
ses, which have a loss of heterozygosity for EXT 1. Loss of the
normal allele give rise clonal osteochondroma. Long-term follow
up of patients is necessary. Growing bony lumps and bumps are in-

dicated to surgical intervention. Histological investigation diffe-
rentiates grading of malignancy (chondrosarcoma). The markers
with tendency to malignancy were examinated in a group of our
patients, too. Enchondromatosis and other atypical forms (e.g.
Maffuci syndrome) we determined as fresh (postzygotic) autoso-
mal dominant mutation (blastopathy) without genetic risk for sib-
lings. Biochemical investigation proved high bone turnover. Both
markers of bone resorption (serum acid phosphatase, urine pyridi-
noline and deoxypyridinoline) and osteosynthesis (calcitonine and
bone isoenzyme of alkaline phosphatase) were elevated. Tissue
cultures of patients with this diagnosis have been studied, too. We
suppose similar cell changes in tissue cultures with abnormal sha-
pe and division. It could be a result of defect regulation of cell pro-
liferation due to mutations of oncogenes, antioncogenes and other
regulatory genes. Their products were monitored and some were
elevated. The expression is variable. Genetic counselling is based
on the mode of AD inheritance.

MOZNOSTI LECEBNEHO POUZIT{ BISFOSFONATU
V DETSKEM A DOROSTOVEM VEKU

S. Kutilek!, M. Bayer!, V. Vysko¢il?

Klinika détského a dorostového Iékaistvi 1.LF UK, Praha

20steocentrum FN a LF UK Plzeni

Bisfosfondty jsou syntetické analogy pyrofosfatd, které inhibuji
osteoklastickou resorpci kostni hmoty. Antiresorpéni ucinek bis-
fosfondtl je vysvétlovan zdsahem do cyklu mevalondtu s nésled-
nou poruchou prenylace proteinii a apoptézou osteoklastd. Do-
stupnost bisfosfondtd v organismu po perordlnim podani je velmi
nizkd — ze zazivaciho traktu se vstiebava < 1 % podané davky a to-
to muze byt dale sniZeno soucasnou piitomnosti potravy, napoju
nebo jinych farmak. Bisfosfonaty jsou v dospélém veéku pouZivany
u postmenopauzdlni i sekundédrni osteoporézy, u hyperkalcemic-
kych stavi provazejicich nadorovd onemocnéni ¢i immobilizaci,
u kostnich metastdz nddorovych onemocnéni, u heterotopickych
kalcifikaci, posttransplanta¢nich stavii a u Pagetovy choroby.
I kdyZ zadny z dostupnych bisfosfonatt nenf registrovan pro 1é¢bu
u déti, bisfosfonaty jiz byly s dspéchem pouzity v détském véku
v fadé¢ indikaci (osteogenesis imperfecta, idiopatickd juvenilni os-
teopordza, sekunddrni osteopordza, fibrézni dyspldzie, hyperkal-
cémie). Omezeni v pediatrii pfedstavuji zatim nedostatecné zkuse-
nosti s jejich pouzitim a mozny nezddouci vliv 1é¢by na skelet
z hlediska mineralizace kosti a jejich rtstu do délky a nékteré krat-
kodobé nezddouci ucinky (dyspeptické obtiZe pfi perordlni aplika-
ci, hypokalcémie, hypofosfatémie, febrilie, flebitida pfi intrave-
ndzni aplikaci, alergické kozni reakce, leukopenie, zhorSen{ funkce
ledvin a jater). V soucasné dobé existuji literdrni idaje o poddvani
bisfosfonatii cca 600 détem. Nejcastéji byl dle literdrnich ddaju
u détskych pacientl poddvdn pamidronét (vice nez 400 détem)
a alendrondt (n = 80), vzdcnéji etidrondt, klodrondt, olpadronat,
neridrondt. Dlouhodoba 1é¢ba bisfosfonaty vedla u détf ke zvySeni
pubertdlniho rlstu, zmirnéni bolesti, zlepSeni hybnosti a poklesu
poctu zlomenin. U pacientt s hyperkalcemickymi stavy vedlo po-
déni bisfosfondtd k dpravé kalcémie. Bisfosfonaty piedstavuji per-
spektivni skupinu 1éki. Standardizaci jejich 1é¢ebného pouziti
v détském a dorostovém véku se v soucasné dobé zabyva pedia-
trickd pracovni skupina American Society for Bone and Mineral
Research (ASBMR).

JEDNOFOTONOVA EMISNf TOMOGRAFIE
V DIAGNOSTICE RENALN{ OSTEOPATIE

M Luka¢, M. Buncovi, 1. Sotornik, P. Tdborsky

Dynamickd kostni scintigrafie je jednou z metod dlouhodobé
pouzivanych k urcenf rychlosti kostniho obratu u renaln{ osteopa-
tie. Autori referuji o vysledcich nékolikaletého srovnavani klasic-

96

Osteologicky bulletin 2003 ro¢. 8




SOUHRNY

ké plandrni vySetfovaci metody a jednofotonové emisni tomografie
na souboru 60 pacienti s rdznymi formami postizeni skeletu pri
chronickém selhdni ledvin. Poddvaji pfehled metodiky vySetfeni
a srovndni jeho vysledkd s jinymi diagnostickymi postupy, zejmé-
na s laboratornim obrazem rendlni osteopatie. Prace srovnava vy-
znam biochemickych metod a scintigrafie pro stanoveni rychlosti
kostniho obratu.

VYVOJ MEZINARODNf NOMENKLATURY
KONSTITUCNICH KOSTNICH CHOROB DO ROKU 2001
A APLIKACE V KLINICKE PRAXI

I. Mafik, M. Kuklik, A. Mafikova

Ambulantni centrum pro vady pohybového apardtu, Praha 3

Mezinarodni nomenklatura (MN) konstitu¢nich kostnich chorob
byla poprvé vypracovdna vyborem pro nomenklaturu intrinsickych
chorob kosti Evropské spolecnosti pro pediatrickou radiologii v Pa-
fizi v roce 1969. V roce 1977 byla provedena prvni revize a roku
1983 druhd revize Mezindrodni nomenklatury. Ttet{ revize — ¢tvr-
td verze Mezindrodni klasifikace osteochondrodysplazii (MK
OCHD) byla provedena Mezindrodni pracovni skupinou pro kon-
stituéni onemocnéni v roce 1991. Vychdzela vylu¢né z radiodiag-
nostickych hledisek, podle nichZ byly sdruZzeny do ,,rodin* kostni
dysplazie s morfologicky podobnymi vyvojovymi odchylkami
chondroosedlni tkdné. U nékterych KD byly uvedeny informace
o lokalizaci genu na ur¢itém chromozomu, zndmé genové sekven-
ce, genové mutace a jejich fenotypovy projev na drovni struktury
proteinu. Podle ¢tvrté revize MN z roku 1997 byly rodiny chorob
znovu usporadany na zdkladé recentnich etiopatogenetickych in-
formaci, tykajicich se genového anebo proteinového defektu. Kost-
ni dysplazie byly seskupeny do zvldStnich rodin podle zakladniho
defektu, ktery vznikl mutacemi ve stejném genu. Ve 3. i 4. revizi
MK OCHD Mezindrodni pracovni skupina vynechala klasifikaci
dysostéz s védomim, Ze je nezbytnd reklasifikace. Rychlé pokroky
v identifikaci molekuldrnich zmén si vyzadaly v roce 2001 dals{
versi klasifikace s nazvem Mezinarodni nosologie a klasifikace
konstituénich chorob kosti. Tato posledni klasifikace je také kom-
binaci morfologického a molekuldrniho seskupeni a predpoklada
se, Ze se budou paralelné rozvijet dvé vzdjemné se ovliviujici kla-
sifikace, a to klinickd, zjiStujici totoznost akceptované terminolo-
gie a dal$i molekulérni, kterd pomtiZze dal§imu porozuméni etiopa-
togeneze u jednotlivych KD. Hlavni zménou je pfipojeni geneticky
podminénych dysostéz ke KD.

Autofi aplikovali v minulosti na vlastni soubor konstitu¢nich vad
3., 4. a5. verzi MN OCHD. V préci je prezentovan soubor kost-
nich chorob rozdéleny s ohledem na soucasné platnou 6. verzi.

SYSTEMOVY LUPUS ERYTHEMATODES A OSTEOPOROZA

P. Masaryk, J. Rovensky, A. Letkovsk4, J. Luka¢

Nirodny ustav reumatickych chorob, Piestany, SR

SLE je autoiminne, multiorgdnové, estrogénmi mediované
ochorenie nejasnej etioldgie s variabilnymi klinickymi a laboratér-
nymi prejavmi a s neurcitym priebehom a prognézou.

ZlepSené prezivanie pacientov s SLE v poslednych rokoch
upriamilo pozornost aj na suvislost SLE s vyvojom osteoporozy.

Vyskyt nizkej kostnej denzity u pacientov s SLE nebol spociat-
ku jednoznacne popisovany. Pri¢inou boli hlavne nizkopocetné,
nehomogénne stbory a aj neadekvdtne technické moznosti a me-
lizovany pokles BMD, ktory je evidentny uz vo véasnych fazach
ochorenia. Tento pokles sa zvySuje s vekom, trvanim choroby
a prolongovanou medikdciou. U pacientov s trvanim SLE viac ako
10 rokov mozno vyskyt osteoporézy odhadovat u 15 % pacientov,
vyskyt manifestnej osteopordzy okolo 6 %. Napriek dokazu znize-
nej kostnej denzity sd udaje o vyskyte zlomenin velmi obmedzené.

V jedinej retrospektivnej Stidii autori zistili aZ 5-ndsobne zvysené
riziko zlomeniny u pacientov s SLE oproti beznej populécii.

V sticasnosti bolo identifikovanych niekolko rizikovych fakto-
rov osteopordzy pri SLE: abnormdlny metabolizmus vitaminu D
(redukovana expozicia slne¢nému svetlu, porucha syntézy kalcitri-
olu v obli¢kédch), ovaridlna dysfunkcia (amenorhea, pred¢asnd me-
nopauza), aktivita ochorenia (a s fou spojend produkcia zdpalo-
vych cytokinov a obmedzenie mobility), medikdcia (kortikoidy,
cytostatikd, antikoagulancid, antikonvulziva a pod.)

Boli tiez popisané aj niektoré ,protektivne faktory“: zvysend
tvorba ,estrogénnych™ metabolitov 16-alfa hydroxy estronénu
a estriolu, pritomnost protizapalovych cytokinov a zvysend sekré-
cia katakalcinu.

Zakladné zasady prevencie a terapie osteopor6zy u SLE sa v za-
sade neliSia od inych typov osteopordzy. Zvlast sa zddraznuje po-
davanie ¢o najnizsej davky kortikoidov, suplementicia kalcia a vi-
taminom D (v pripade rendlneho postihnutia prevazne metabolity
vitaminu D ako alfakalcidiol a kalcitriol), poddvanie tiazidov pri
hyperkalcitrii. V pripade verifikovanej osteoporézy a fraktur pri-
chddzaju do dvahy bisfosfondty a kalcitoniny. SERMy zatial nebo-
li v tejto indikécii skisané. Podavanie estrogénov, ¢i uz vo forme
kontraceptiv, alebo HRT zostdva diskutované. V Stadiu experimen-
tu je poddavanie PTH, DHEA, rastovych faktorov a tamoxifénu.

VYSLEDKY LECBY OSTEOPOROZY U DETSKYCH
ASTMATIKU

J. Novéak, M. Bayer, V. Palicka

Vztah denzity kostnich minerala k astmatu a jeho 1é¢bé je ob-
zvlaste v détském véku dosud mélo prozkoumanou otazkou. Spo-
radické publikace neddvaji jasnou odpovéd na tento problém, kte-
ry je vSak v praxi velmi casty. Nékteré price se zdsadnimi
metodickymi nedostatky a soucasné negativnimi vysledky na toto
téma pusobi dojmem bezproblémovosti a odvadéji postoj 1ékaiské
vefejnosti od tohoto tématu. Zpramérované hodnoty studii potom
zakryvaji dilezitou vlastnost lidské kosti — vyraznou individualn{
variabilitu v odezvé na onemocnéni nebo 1é¢bu glukokortikoidy.
padné vysoké procento pacientti 1éCenych inhala¢nimi glukokor-
tikoidy s kostni denzitou minerdli v patologickych hodnotéch.
V nasledujicich letech tito pacienti podstoupili bézné doporucova-
nou terapii astmatu i osteopordzy. V 1é¢bé astmatu byl navic po di-
agnoze kostni poruchy ucinén pokus pievést pacienty na nesteroidn{
terapii. V pfipadé nezbytnosti terapie inhalacnimi glukokortikoidy
byla peclivé vytitrovdna nejniz$i d¢innd ddvka téchto 1ékt. PIné vy-
uziti ostatni antiastmatické a antialergické medikace i doporuce-
nych nefarmakologickych metod 1é¢by (imunoterapie, eliminace
alergent apod. je zaméfeno i k umoznéni dostate¢né pohybové ak-
tivity astmatika jako zdkladni soucdsti 1é¢by kostni poruchy. Dale
byl diraz kladen na dostateCnou doddvku kalcia, vitaminu D,
raciondlni vyZivu i fddnou Zivotospravu.

Po dvou letech této komplexni 1é¢by bylo dosaZeno vyznamné-
ho zlepSeni kostni denzity u vétSiny pacientq.

Pro velky pocet astmatikt v populaci, jejich zvySené riziko kost-
ni poruchy a moznost jejitho terapeutického ovlivnéni je duilezité
osteopor6zu u téchto pacientl vyhledavat.

SOUCASNY STAV V DIAGNOSTICE A LECBE
OSTEOPOROZY V CESKE REPUBLICE

V. Palitka, P. Zivny

Osteocentrum Fakultni nemocnice Hradec Krdlové

Prevalence osteoporézy v Ceské republice nebyla aZ na ojeding-
lou studii v poslednich letech systematicky zkoumdna. Je vsak
pravdépodobné, Ze u Zen ve véku nad 50 let je postiZena nejméné
jedna tietina populace a u en nad 70 let polovina populace. Uda-
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je o frakturach krcku stehenni kosti potvrzuji vzestup incidence na
vice nez dvojndsobek za uplynulych 15 let, pfi¢emZ v poslednich
2-3 letech se zd4, Ze k dal§imu zvySovani dochdzi jen velmi mir-
né a pocet se ustaluje na 17-18 000 frakturdch/rok. Incidence ostat-
nich fraktur, vzniklych v disledku osteoporézy neni u nds syste-
maticky sledovdna, a je pro fraktury obratli nepochybné vyrazné
vys§i. Optimistické tivahy mohou pfedpokladat, Ze omezeni naris-
tu je duisledkem zlepSeni Zivotniho stylu a pfedevsim ucinné 1é¢by,
ktera je u nas Siroce dostupnd. Ekonomicka naro¢nost 1é¢by osteo-
pordzy je v§ak mimoiadnd a jeji ucelnd stratifikace je naprosto ne-
zbytnd a vyZzaduje budovani systému péce.

Zékladem musi byt co nejdokonalejsi diagnostika, postavend na
vybéru osob s rizikovymi faktory a jejich icelném sledovani. Zmé-
nou zivotospravy a Zivotniho stylu je potfeba zabranit vyvoji cho-
roby. Dojde-li k jejimu vzniku (rozhodujici diagnostickou pomtic-
kou je kostni denzitometrie typu DXA), musi byt zdkladem terapie
suplementace kalcia a vitaminu D, kterd v mnoha piipadech je
i lécbou postacujici (pfedevsim u vyssich veékovych skupin). Jen
v indikovanych piipadech je nezbytnd antiresorpcni 1écba s pecli-
vym vybérem piipravku, zaloZenym na:

e peclivé diferencialni diagnostice,

* véku pacienta,

e Casové a divodové vazbé osteoporotickych pfiznakd k meno-
pauze,

e zaméfeni terapie na prevenci fraktur podle jejich lokalizace (pa-
tefni obratle, proximdlni femur),

o prihlédnuti ke kontraindikacim 1é¢by,

* monitorovani U¢inku terapie.

Problematickou otdzkou ztstava délka terapie, a to jak z hledis-
ka jeji bezpecnosti tak i u¢innosti.

DOPORUCENE POSTUPY V DIAGNOSTICE A LECBE
POSTMENOPAUZALNI OSTEOPOROZY — DOPORUCENY
POSTUP PRO VOLBU LEKU

V. Palicka

Osteocentrum Fakultni nemocnice Hradec Kralové

Definovand a spravné diagnostikovand primdrni postmenopau-
z4lni osteopordza vyzaduje 16¢bu, sestavajici ze tif stupit. VSech-
ny jsou potiebné a nelze je vynechat:

a) Obecnd terapie a doporuceni: zdravy styl Zivota, dostate¢nd
a zdravotnimu stavu pfiméfend fyzickd aktivita a pohyb, do-
stateCny piijem vapniku stravou a saturace vitaminem D. Nez-
bytnd je i adekvatni prevence padu a jejich dusledka se stup-
fiujicim se vyznamem s postupujicim vékem pacientky.

b) Zikladni terapie, reprezentovand predev§im medikamentézni
suplementaci kalcia a vitaminu D.

c) Specializovana terapie antiresorpénimi léky a stimuldtory
kostni novotvorby. Tato terapie musi byt optimalizovana vzhle-
dem k pacientové véku, zdravotnimu stavu a dal§im ndleztim ¢i
kontraindikacim jednotlivych terapeutickych skupin. V rozho-
dovacim algoritmu hraje vyznamnou roli pfitomnost (a inten-
zita) menopauzdlnich piiznakd a doba, uplynuld od menopauzy.
V tésném peri- a postmenopauzalnim obdobi, pfi dominujicich
pfiznacich menopauzy, je Iékem volby vhodnd hormonaln{ 1é¢-
ba s védomim jejich indikaci a kontraindikaci a nezbytnou dél-
kou 1é¢by. Volba antiresorpénich 1€kt (bisfosfondty, kalcito-
nin, SERM) je determinovdna nékolika faktory, ze kterych je
nutné brat v dvahu pfedevSim:

* vék pacientky,

e piitomnost/neptitomnost bolestivého syndromu, nereagujici-
ho na zvyklou analgetickou terapii,

e dobu trvani choroby,

» dominujici lokalizaci postiZeni kostry a cilovou oblast 1é¢by,

e kontraindikace (absolutni i relativni).

Tento rozhodovaci algoritmus je ve formé doporuceni vypraco-
véan prozatim pouze pro antiresorpéni 1é¢bu, neni definovan pro
1é¢bu stimuldtory kostni novotvorby a potencidlni nové terapeutic-
ké pripravky a postupy.

Délka 1écby je prozatim neuzavienou otizkou a tzce souvisi
s monitorovanim u¢innosti terapie.

NOVE POZNATKY V PATOFYZIOLOGII OSTEOPOROZY
A JEIf DIAGNOSTICE

V. Palitka, P. Zivny

Osteocentrum Fakultni nemocnice Hradec Krdlové

Systematicky vyzkum, vyvolany vysokou zavaznosti osteopord-
zy, neustdle posouvd hranici poznani jejtho podkladu a pficin.
V genetice osteopordzy jsou konkrétni poznatky a praktické apli-
kace brzdény ziejmou polygenni dédicnosti a novinky jsou sou-
stfedény na dva typy studii: asocia¢ni studie s hledanim vazeb me-
zi jednotlivymi geny ¢i jejich clustery a vyskytem osteopordzy
a/nebo na stdle Castéjsi popis konkrétnich genetickych abnormalit
u jednotlivych pacientd ¢i rodin. Typické jsou popisy zmén v ge-
nech typu Osterix, Sklerostin, LRP5 a dalsich. Vyrazny posun po-
znatkl s praktickym uplatnénim lze oéekdvat s Sir§im prinikem
mikro€ipt do béZznych diagnostickych postuptl a piesunem od ge-
nomiky k proteomice. Moznost paralelniho vysetfeni sady gent
a jejich exprese umozni v¢as poznat jedince s vysokym rizikem
a vcas je omezit. Druhou vyznamnou oblasti piinosu genetickych
studii bude sledovdni rezistence k 1écbé, kterd ma obvykle gene-
ticky podklad.

Molekularni diagnostika objastiuje regulaci metabolismu oteo-
klastl a osteoblastt. Systém RANKL-RANK-OPG byl prvnim vel-
kym prilomem v poznatcich o buné¢nych a molekularnich regu-
lacich. Posun na regula¢ni droven uvnitf buiiky pfinesl zdjem
o regulaci aktivity nukledrniho faktoru kB a roli extraceluldrni
kostni matrice v kostni remodelaci. Proteiny extracelularni matri-
ce, které maji jak stimulacni, tak represorickou aktivitu, reguluji
nejen Runx2 (Cbfal), ale i tyrosin kindsové aktivity a ndslednou
transkripéni aktivitu skeletdlnich genti.

Na meziorgdnové trovni se do zna¢né miry objasnila vazba me-
zi tukovou tkdni a kostnim metabolismem a regula¢ni roli hormo-
nu tukové tkdné, leptinu. Jeho sérova hladina pozitivné koreluje
s BMD, ale pfi dané télesné hmotnosti je u premenopauzélnich Zen
korelace mezi leptinem a BMD inversniho charakteru.

GLUKOKORTIKOIDY INDUKOVANA OSTEOPOROZA
U NEMOCNYCH SE SYSTEMOVYM ONEMOCNENIM
POJIVA - VLIV VYSOKYCH DAVEK KORTIKOIDU

K. Pavelka, T. Zitko, R. Svobodova, J. Vencovsky

Glukokortikoidy (GK) jsou souédsti prakticky vSech rezimi
kombinované imunosupresivni 1é¢by u systémovych onemocnéni
pojiva. Zvlastni vyznam maji GK v 1é¢bé polymyositidy-dermato-
myositidy (PM-DM). Jsou zde 1ékem volby, protoZe jsou vysoce
ucinné a o dcinnosti dalSich 1ékt (methotrexat, cyklosporin) jsou
jen nedostatecnd data. GK se u PM-DM navic pouZivaji ve vyso-
kych davkach (20-80 g prednisonu denné) po relativné dlouhou
dobu (> 6 mésicti). Pacienti maji i sniZenou funkci pti svalové sla-
bosti. Autofi prezentuji piipad 2 pacientek s PM a smiSenym one-
mocnénim pojiva, které byly premenopauzdlni a nemély jiné rizi-
kové faktory OP, neZ jejich zdkladni onemocnéni a terapie
vysokymi ddavkami GK. U obou bylo vysetfeno basdlni BMD
(u jedné zcela normdlni, u druhé hranicici osteopenie v 1 miste).
Podéno kalcium a D vitamin. Obé vyvinuly béhem 3—4 mésica
mnohocetné vertebrdlni fraktury pfi prakticky normalnim BMD
Autofti ddle retrospektivné vySetfili skupinu 75 PM-DM, u kterych
bylo vyhodnoceno BMD, prevalence osteoporotickych fraktur
a zpusob podavané 1é¢by.
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Americkd kolej revmatologli (ACR) doporucuje u revmatickych
onemocnéni léCenych vice nez 3 mésice diavkami prednisonu
> 7,5 g prednisonu denné, poddvat kromé kalcia a D vitaminu an-
tiresorpéni 1é¢bu pti BMD niZ§im nez — 1SD. Je moZné, Ze u ne-
mocnych s vysokymi davkami GK (> 20 mg denné) je nutné po-
dédvat antiresorpéni 1éc¢bu jesté dfive (pfi normdlnim BMD). Toto
vSak bude nutné ovéfit v prospektivnich, dvojslepych studiich.

KOSTNE ZMENY PRI OCHORENIACH STITNEJ ZLAZY

J. Payer, Z. Killinger, L. Baqi

1. interna klinika LFUK a FN, Bratislava, SR

Tyreoiddlne hormdény maji nezastupitelnd dilohu vo vyvoji kos-
ti pocas fetdlneho obdobia, v kostnej modeldcii v detstve a pri re-
modela¢nych cykloch v dospelosti. St nevyhnutné pre tvorbu
a maturdciu kostnych buniek. Ich deficit v intrauterinnom obdob{
je spojeny s neonatalnou retarddciou a spomalenou kostnou matu-
raciou. Efekt tyreoiddlnych horménov je realizovany priamo (napr.
prostrednictvom RANKL) i nepriamo (rastovy hormon, rastové
faktory, pohlavné hormény, parathormén, vitamin D, atd’.)

Hypertyre6za vedie k zvyseniu kostnej resorpcie, poklesu BMD
(preferenc¢ne v oblasti kortikdlnej kosti) a riziku vzniku fraktdr.
Vyssie riziko vzniku osteoporézy maji aj Zeny so subklinickou
(endogénne a exogénne suprimovanym TSH) hypertyre6zou.

Naopak hypotyreéza a jej nasledna substitu¢nd liecCba nemd
u dospelych pacientov negativny efekt na kostné tkanivo. U paci-
entov (najmé Zien po menopauze) so subklinickou i manifestnou
hypertyreézou je potrebné vysetrovat BMD a aplikovat preventiv-
ne a v pripade potreby i terapeutické opatrenia.

STUDIA IMPACT — COMPLIANCE A ZOTRVANIE
V LIECBE ACTONELOM

J. Payer

1. interna klinika FN Bratislava, SR

Nedostato¢né zotrvavanie pacientok v liecbe je hlavnym problé-
mom v ucinnej liecbe postmenopauzélnej osteopordzy. Predpokla-
d4 sa, Ze skord pozitivna verbalna informdcia od lekdra vo forme
vysledkov kostnych markerov bude viest k lepSiemu ,,compliance*
a poklesu poctu preruseni osteoporotickej liecby pocas dlhSieho
obdobia, a tak aj k zvySeniu ucinnosti liecby.

Stidia IMPACT (Improving Measurements of Persistance on
ACtonel Treatment) je najvicsia prospektivna tidia na testovanie
tejto hypotézy, ktora pouziva vysledky zmeny kostného markera
NTx.

Ciele: stidia mala vo farmakologickej Casti za ciel sledovaf
vplyv poddvania rizedrondtu na marker kostnej resorpcie NTx
a kostnd denzitu BMD a sucasne ovplyvnenie tychto parametrov
priebeznym informovanim pacientok. V epidemiologickej casti
monitorovat vyskyt vybranych rizikovych faktorov (RF) vo vzfahu
k osteoporotickym zlomenindm (Fx) a zv1ast k tichej osteopordze.
V epidemiologickej Casti boli pacientky rozdelené do 3 podskupin
(1. predchadzajuca Fx +, RF +/—, 2. pred. Fx —, RF +, 3. pred. Fx —,
RF - (tichd osteopordza). Do Stidie bolo zaradenych 7 166 Zien vo
veku 65-80 r., predtym nediagnostikovanych pre postmenopauzal-
nu osteoporézu. Pacientky sucasne spifiali nasledovné kritéria:
BMD < -2,5 (chrbtica alebo totalny femur) alebo BMD < —1,0 (ak
bol vyskyt netraumatickych fraktir po 45. roku). Pacientky boli
zdroven poZziadané, aby vyplnili EVOS dotaznik rizikovych fakto-
rov a poskytli vzorku krvi na genotypizaciu.

Tie pacientky, u ktorych sa potvrdila osteoporéza (viac ako
2 000 pacientok), sa lie¢ili 5 mg rizedrondtu denne pocas 12
mesiacov. Sucasne uZzivali kalcium 500 mg a vitamin D 400 IU
denne. Pacientky boli informované o ich najzdvaZnejSich riziko-
vych faktoroch (nizka telesnd hmotnost, pritomnost netraumatickej
fraktdry po 45 r. a vyskyt fraktiry kréka u matky).

V 21 krajindch celého sveta sa aktivne zapojilo 172 centier.
Centrd boli 1 : 1 randomizované na informované (pacientky boli vo
forme grafu informované lekdrom o tucinnosti liecby pomocou
zmeny NTx po 10 a 22 tyzdiioch liecby) a na neinformované (in-
formdciu dostali po ukonceni liecby). NTx bolo stanovované
v centrdlnom laboratdriu. Denne sa v zaslepenej forme ziskavali
a zaznamendvali informdcie o ,,compliance* pacientok a ich zotr-
vavani v liecbe pomocou elektronickych monitorovacich ciapo-
¢iek, ktoré boli vo forme uzaveru rizedrondtovej flasticky.

U pacientok sa tiez hodnotila zmena BMD po 52 tyzdioch a ko-
relovala sa so zmenami NTx po 3 a 6 mesiacoch [7,8]. Po 3 mesia-
coch bola zmena NTx —35 % a po 6 mesiacoch aZ -39 %. Zmena
CTx po 3 mesiacoch bola —49 % a po 6 mesiacoch —55 %. Zmena
BMD chrbtice po 1 roku bola +4 % [9]. Takisto sa sledovala za-
vaznost spravneho diagnostikovania zlomeniny stavca, kde falo§nd
negativita bola v 43 % a falo$na pozitivita v 9,2 % pripadov [10].

V Slovenskej republike sa zapojili do $tidie 2 centra:

Centrum &. 2101: NURCH v Pie§tanoch bolo informované cent-
rum (44 skrinovanych/16 liecenych pacientok, pomer 1 : 2,75).

Centrum ¢. 2102: I. internd klinika FN v Bratislave bolo nein-
formované centrum (45 skrinovanych/15 lie¢enych pacientok, po-
mer 1 : 3).

Predbezné vysledky v SR potvrdzuji dand hypotézu a nazna-
¢uju, aka je dolezitd informovanost pacientok pre ich dalSiu dspes-
nu spolupracu v liecbe.
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VPLYV TRANSFER FAKTORU NA BIOCHEMICKE
UKAZOVATELE KOSTNEHO OBRATU, BMD A BMC
U OVARIEKTOMOVANYCH POTKANIC

J. Rovensky, K. Svik, M. Stan&ikov4, R. Iitok

Narodny tstav reumatickych chor6b, Piestany, SR

Transfer faktor (TF) je dialyzat homogendtu Tudskych leukocy-
tov (Immodin®, Sevapharma, a. s., CR). PouZiva sa pri roznych
imunodeficientnych stavoch najmi na stimulaciu bunkami sprost-
redkovanej imunity. Z klinickych ddajov je zndme, Ze priaznivo
pOsobi na kostnu tvorbu pri chronickych osteomyelitidach a pris-
pieva k obmedzeniu osteolytickych metastdz. Cielom tejto Studie
bolo overif u¢inok TF na biochemické ukazovatele kostnej resorp-
cie a kostnd denzitu na modeli postmenopauzilnej osteopordzy
u ovariektomovanych potkanic.

Dospelé samice potkanov kmena Sprague Dawley (270 + 10g)
boli bilaterdlne ovariektomované (OVX) a simulovane operované
(SHAM). Po operécii sa zvieratd rozdelili do troch skupin: SHAM
kontroly, OVX potkanice a zvieratd lie¢ené s 0,25 ml TF na zvie-
ra subkutdnne 3x tyZdenne, celkom 9 tyzdiiov. Skrmovala sa Stan-
dardnd kimna zmes vo vypocitanych ddvkach podla dennej potre-
by zdravych zvierat s dostatoénym obsahom vépnika. V $tidii sa
sledovali: pyridinolin (Pyr), deoxypyridinolin (DPyr), kreatinin
v moci, NO3/NOs3 v sére, kostna mineralna denzita (BMD) a kost-
ny minerdlny obsah (BMC) celého tela a femuru.

Hodnoty Pyr a DPyr v moci boli cca 2krat vyssie u OVX potka-
nic ako u SHAM kontrol na 28. den Stidie. TF signifikantne zni-
Zoval hodnoty Pyr aj DPyr v moc¢i (p < 0,05). Naopak, dusitany/du-
sicnany, ktoré si v sére u OVX potkanic preukazne nizsie
v porovnani so SHAM kontrolami, TF signifikantne zvySuje
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(p <0,001). BMD celotelové ako aj femuru mali tendenciu sa zvy-
Sovat u zvierat liecenych TF. Preukdzatelne vyssi u lieCenych zvie-
rat bol vSak len BMC celého tela v porovnani s OVX kontrolami.

Vysledky naSej prace ukazuju, Ze transfer faktor u ovariektomo-
vanych potkanic pozitivne ovplyviiuje kostny metabolizmus, zni-
Zuje markery kostnej resorpcie a naopak zvySuje koncentriciu
NO5/NOs v sére i celotelovy kostny minerdlny obsah.

THE THERAPEUTIC EFFECTS OF D-HORMONE ANALOGS
ON BONE STRENGTH AND PREVENTION OF FALLS
AND FRACTURES IN OSTEOPOROTIC PATIENTS

E. Schacht

Metabolic Bone Disease Unit, University Clinic Balgrist, Zu-
rich, Switzerland

Osteoporosis is a multifactorial disease characterized by low bo-
ne mineral density (BMD), decreased bone quality, neuromuscular
deficiencies and therefore increased risk of falls. In the growing ef-
forts to increase BMD, physicians often ignore the other basic pat-
hological factors, that also cause the development of fractures.

Established osteoporosis in older patients of both sexes is cha-
racterized by decoupled bone remodeling induced by sex hormone
deficits and by a somatopause (Insulin-like Growth Factor [IGF]-
deficit), but also by lack of vitamin D and by reduced synthesis of
D-Hormone in kidneys and bone as well as by a lack of receptors
and/or receptor affinity for D-Hormone (VDR’s) in the target or-
gans. As consequences of these facts there are an endocrine incre-
ase of parathormone (PTH) and a paracrine decrease of Transfor-
ming Growth Factor [TGF]-B. Parallel to the decreased bone
strength there happen a loss of muscle power and performance, an
increase of balance disorders and, very important, an increasing
risk of ,,intrinsic, nonsyncopal, locomotoric falls. There seemed
to be a positive correlation between neuromuscular deficiencies
and BMD. In principle age-related sarcopenia is besides of redu-
ced physical activity the consequence of a reduction of fast-twitch
type II muscle fibers, decreased IGF-1 and increased cytokine le-
vels, e.g. IL-6 and TNF-a. Low D-Hormone- and high PTH-levels
play also an important role because proximal muscle weakness is
a well-known clinical sign in hyperparathyroidism and disturban-
ces of vitamin D metabolism. A positive correlation was found
between muscle strength and D-Hormone serum levels in elderly.

Especially in Alfacalcidol therapy, D-Hormone is safely provi-
ded to the body in circumvention of its own regulation, by means
of which higher hormone concentrations can be achieved in the
target tissues than by administration of plain vitamin D indepen-
dent of the vitamin D status and the inhibition of vitamin D acti-
vation in the kidney or resistance to vitamin D (VDR deficits).
There is evidence that D-Hormone Analogs (Alfacalcidol, Calcit-
riol) normalizes PTH, increases number and activity of osteob-
lasts, directly inhibits osteoclasts and normalizes the ,high bone
turnover® in the elderly osteoporotic patients. The D-Hormone
Analogs have in addition effects on skeletal muscle function.
D-Hormone receptors have been found in skeletal muscle cells.
Treatment induces an increased number of fast-twitch type II
muscle fibers, increases IGF-1 serum levels, improves functional
abilities, e.g. time taken to dress and walking distance, improves
reduced muscle strength (isometric knee extension strength) in el-
derly and in patients with theumatoid arthritis (RA).

Besides of the known effects on vertebral fracture rate there are
new clinical data confirming that D-Hormone Analogs are redu-
cing peripheral fractures by reducing falls.

The expanded understanding of the pathogenesis of Glucocorti-
coid-induced osteoporosis (GIOP) with its disturbed calcium ho-
meostasis and its impaired bone/muscle metabolism and the phar-
macological effects of D-Hormone Analogs, counteracting such
iatrogenic bone loss, and possibly muscle deficits, explain the par-

ticularly good clinical efficacy in this most frequent form of se-
condary osteoporosis.

Due to its immunomodulating properties D-Hormone Analogs
are in addition suitable for prevention of bone loss induced by
chronic inflammatory diseases or by organ transplantations and for
reduction of fractures in these high risk groups. High serum cyto-
kine levels (TNF-a, IL-1, IL-6) increase bone resorption, decrease
bone formation and increase muscle weakness. TNF-a inhibits the
expression of 1a-Hydroxylase in the kidney and by this way redu-
ce D-Hormone levels. D-Hormone Analogs regulate the cytokine
homeostasis (TNF-ai; IL-121; I1-41; TGF-B1) and increase the
activity of suppressor cells (CDg and Th,). These effects are res-
ponsible for the improvement of the disease modifying therapy in
chronic inflammatory diseases, the decrease of pain and the re-
duction of immunosuppressive drugs in organ transplantation.

Summary: D-Hormone Analogs have multifactorial effects in
different organs. By regulating bone remodeling, improving bone
quality, reducing neuromuscular deficiencies and prevention of
falls D-Hormone Analogs reduce vertebral and peripheral fractu-
res in different types of osteoporosis. The mode of action on musc-
le power is unique and differentiate this form of therapy from all
other antiosteoporotic drugs, which all have no influence on falls.
The fact that D-Hormone is a body-own immunomodulator expla-
ins the advantageous efficacy in GIOP-/Inflammation-induced os-
teoporosis.

RIZEDRONAT - NIELEN POKLES BIOCHEMICKYCH
MARKEROV KOSTNEHO OBRATU ...

J. Schudichov4!, I. Trnovsk4?, J. HIGbik3, J. M4lik3

IMFN UKB Martin, SR, 2NZZ Suéany, SR, NZZ Martin, SR

Ciel prace: upozornif na skuto¢nosf, Ze nielen nélez poklesu
koncentricie biochemickych kostnych markerov, ale taktiez ich
elevécia, je vysledkom uspes$nej antirezorpénej liecby rizedrona-
tom.

Metédy: mineralovi bilanciu a metabolicky obrat sme hodnoti-
li v sibore 45 postmenopauzalnych Zien s osteopordzou, s prie-
mernym vekom 59 rokov, na liecbe rizedronatom. Kontrolnu sku-
pinu tvorilo 20 Zien s osteopordzou bez terapie. Sledovali sme
Standardné biochemické markery kostného obratu, doplnené
o kostny izoenzym ALP, osteocalcin a hydroxyprolin. Pre Statistic-
ké spracovanie boli zhodnotené vysledky pred zapocatim a po de-
viatich mesiacoch liecby rizedrondtom.

Vysledky: zaznamenali sme Statisticky signifikantny vzostup
sérovych koncentrdcii Ca, ion. Ca a vzostup aktivity ALP, ktory
nepresahoval referen¢né rozsahy.
prezentovany pokles, ale prave elevécia biochemickych markerov
kostného metabolizmu je vysledkom zlepSenia kvality kostnej
hmoty a dspesnosti antirezorpénej lie¢by rizedronitom.

DENZITA KOSTN{HO MINERALU A MOCOVA
EXKRECE N-ACETYL-BETA-D-GLUKOS-AMINIDASY
U DETSKYCH PACIENTU S IDIOPATICKOU
HYPERKALCIURIL

S. Skalovél, V. Pali¢ka?, §. Kutflek?

IDétska klinika a 2Osteocentrum, Fakultni nemocnice Hradec
Kralové, 3Klinika détského a dorostového I€karstvi 1. LF UK Praha

Uvod a cile: Idiopatickd hyperkalciurie (IH) je definovéna jako
hyperkalciurie, ktera pfetrvdva i po upravé dietnich odchylek,
a kterd nem4 jasnou piic¢inu. UvaZzuje se mj. o poruse tubuldrni re-
absorpce vapniku. Casnym indikdtorem tubuldrniho postiZeni je
enzym N-acetyl-beta-D-glukosaminidasa (NAG) lokalizovany
v lysozomech proximdlniho tubulu. V dostupné literatufe existuji
rozdilné nazory, tykajici se mocové exkrece NAG u pacienti s TH
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a vztahu mezi IH a stavem skeletu. Nasim cilem bylo vySetfit NAG
a denzitu kostniho minerdlu (BMD) u détskych pacientd s TH.

Pacienti, materidl, metodika: U 18 pacientti s IH (12 chlapca
a 6 divek, primérny vék 10,3 + 5,5 roku) byly vysetfeny koncent-
race NAG/kreatinin v moc¢i (U-NAG), mocova exkrece kalcia
v mmol/kg/24 hodin (U-Ca) a u 11 déti z tohoto souboru byla téz
vySetfena BMD metodou DXA. Ziskané vysledky byly vyjadieny
jako Z-skore, porovndny s jiz dfive publikovanymi referen¢nimi
hodnotami a vzdjemné korelovany.

Vysledky: Kalciurie byla signifikantné zvySena oproti referen-
¢nim hodnotdm (p < 0,0006), obdobné jako hodnoty U-NAG
(p < 0,006), zatimco hodnoty BMD byly snizeny (p < 0,001).
Nebyla zjisténa korelace mezi U-NAG a U-Ca (r = 0,2). Byla zjis-
téna vysokd inverzni a signifikantni korelace mezi BMD a U-Ca
(r=-0,8, p<0,01), hodnoty U-NAG a BMD nekorelovaly (r =-0,3).

Zavér: U pacientt s IH lze predpokladat tubuldrni postizent, je-
hoZ stupen nejspiSe nesouvisi se stupném hyperkalciurie. Pacienti
s IH maji sniZenou denzitu kostniho minerdlu v zdvislosti na ztra-
tach kalcia moci. K detailnéjsimu objasnéni téchto vztahu jsou
nutné dal3f studie.

SEKUNDARN{ HYPERPARATYREOZA — NADALE
AKTUALNTI PROBLEM CHRONICKYCH NEFROPATII

I. Sotornik, P. Bubenicek, L. Karasovd, M. Adamec, M. Kouba

IKEM a UVN — Stresovice, Praha

Sekunddrni hyperparatyreéza (2HPT) a aplastickd kostni choro-
ba jsou stéZejnimi typy rendlni osteopatie, vyvijejici se v pribéhu
rendlni insuficience a chronického dialyzacniho 1é¢eni (CHDL).
Predmétem sdéleni je prvni typ kostnich komplikaci. I kdyz v pa-
togenezi a v moznostech medikamentézniho 1é¢eni 2HPT se obje-
vuji nové poznatky, zistava potieba chirurgického zakroku na piis-
titnych téliscich (PT) — paratyreoidektomie (PTE) nalé¢hava.

Metody vySetfovani a vysledky: Byly hodnoceny nékteré pato-
genetické faktory 2HPT ve svétle naSich zkuSenosti: vyvoj hyper-
fosfatemie v hyperbolické zdvislosti na poklesu rendlni funkce, de-
ficit vitaminG D3 v CHDL, urovenl deremineralizace skeletu ve
spojitosti s dobou CHDL, soucasny ndrast Cetnosti provedenych

iy

cha 2HPT, je rovnéz rizikova pro vznik vaskuldrnich kalcifikaci.
Korekce deficitu kalcitriolu je zatim nejdostupnéjsim prostiedkem
konzervativniho 1éCeni 2 HPT limitovaného histomorfologickou
strukturou PT. Techniky PTE jako ultimum refugium nebyly dosud
prekonany. Denzitometrie skeletu je prostfedkem monitorovani kli-

nického stavu nemocnych.

ZMENY SUCASNYCH NAZOROV NA HODNOTENIE
DEFICITU VITAMINU D A JEHO SUPLEMENTACIU

V. Spustovi, K. Stefikovd, R. Dzirik

Ustav preventivnej a klinickej mediciny, Bratislava, SR

V sucasnosti je zhoda, Ze koncentricia 25(OH)D; je relevant-
nym indikdtorom celkového statusu vitaminu D v organizme, na-
kolko predstavuje mnoZstvo vitaminu D syntetizovaného v orga-
nizme a prijatého potravou. Diskusia sa vedie o koncentracidch
vitaminu D, ktoré charakterizuji hypovitamindzu, resp. jeho defi-
cit a mnozstve vitaminu D, ktoré je potrebné na korekciu. Podla su-
Casného patofyziologického pristupu sa definovala najnizsia hod-
nota referen¢ného rozsahu 50 nmol/l (20 ng/ml) optimalna
koncentricia vitaminu D v rozmedz{ 100-150 nmol/l (40-60 ng/ml).
V mnohych krajindch takito koncentraciu nedosahuje 50-70 %
obyvatelstva. Obzvlast rizikové sd skupiny starSich Tudi, aj ked
maji normdlnu funkciu obli¢iek. Pri zniZenej funkcii obliciek
dostatok 25(OH)D; md mimoriadny vyznam, lebo syntéza

1,25(0OH)2D; sa stava substrat dependentnou.

Denné odporucané davky vitaminu D (nutri¢né davky) 400-800
U su dostato¢né pre Standardnt populdciu, nevedia vSak korigovat
deficit vitaminu D. Viaceré Stiudie poukazuji na efektivnost a bez-
pecnost podavania 2 000-2 500 IU/d. V pilotnej Stidii sme overili
davku 2 100 IU/d u postmenopauzdlnych Zien s osteopordzou.
Koncentricia 25(OH)D; sa zvysila z rozsahu deficitu na dolny
rozsah optimdlnych koncentrdcii vitaminu D, koncentrdcia
1,25(0OH),D; sa nemenila. Nezistili sme ziadny pripad hyperkalci-
urie. Uvedené mnoZzstvo vitaminu D je mozné podat aj kumulativ-
ne raz do tyzdia, t.j. 15 000-20 000 IU.

Zaverom: suplementécia stredne vysokymi ddvkami vitaminu D
sa javi bezpecnd a efektivna u Tudi s rizikom deficitu vitaminu D
(postmenopauzdlne Zeny so zniZenou kostnou denzitou, starsi lu-
dia) a je efektivna aj u pacientov s mierne a stredne fazko zniZenou
funkciou oblic¢iek v dosledku veku alebo rendlneho ochorenia. Ta-
kato jednoducha stratégia pomdze zniZif prevalenciu sekundarnej
hyperparatyreézy u jedincov bez rendlneho ochorenia alebo aj
s primdrnym rendlnym ochorenim.

CHRANICE KYCLf: CO NOVEHO

V. §majstrla, L. Bortlik, J. Volsky

NZZ Bormed

Fraktur kycelni oblasti epidemicky pribyva a stavaji se stdle vét-
$im zdravotnim a ekonomickym problémem rozvinutych zemi.
Chrénice kycli (hipsavers, hip-protectors) jsou uzndvanym a Siroce
pouzivanym prostfedkem k prevenci osteoporotickych zlomenin
kycelni oblasti u rizikovych nemocnych. Jde o kalhotky se speci-
alnimi vycpdvkami (mékkymi nebo skofepinovymi) v oblasti vel-
kého trochanteru. Kalhoty se podvlékaji pod béZné oblecenti, opti-
mdlni je nepfetrZité noSeni ve dne 1 v noci. Vyrdbéji se v mnoha
velikostech a modifikacich v nékolika zemich. Jejich tcinnost by-
la prokdzana v laboratornich testech i v klinickych studiich. V la-
boratornich testech bylo prokdzano sniZeni energie ndrazu na tro-
chanter pod préh fraktury i pfi energiich ndrazu bliZicich se 10kN.
V klinickych studiich se pak sniZen{ rizika zlomenin pii ndhodném
padu pohybuje kolem 50 %. V préci jsou uvedeny novéjsi klinické
studie v¢. praci tykajicich se cenové efektivity.

Chranice ky¢li jsou tedy vhodnym doplitkem ostatnich zpisobt
1é¢by osteopordzy. Vzhledem k cenové vyhodnosti, prokazané
ucinnosti, snadnosti pouZiti a bezpecnosti by se mély stit nedilnou
soucasti vSech strategif, které si kladou za cil sniZit ¢etnost devas-
tujicich zlomenin kycelni oblasti.

PREVENTIVNY FAKTOR OSTEOPOROZY - PRIJEM
VAPNIKA FORMOU MLIEKA A MLIECNYCH VYROBKOV

K. Sramkovs

Konzum mlieka a mlie¢nych vyrobkov je vyznamny protektivny
faktor osteoporézy. Okolo 50-70 % dennej potreby védpnika je hra-
denych mliekom a mlie¢nymi vyrobkami. Osoba, ktord pravidelne
nekonzumuje mlieko alebo mlie¢ne vyrobky, prijima denne v po-
trave 400-500 mg vapnika. Asi 500 mg vapnika mozno doplnif
konzumédciou mlie¢nych vyrobkov.

Monitorovali sme prijem vdpnika z konzumadcie mlieka a mlie¢-
nych vyrobkov u ndhodne vybratych 94 Zien — univerzitnych Stu-
dentiek odboru Vedeckd vyziva Tudi SPU Nitra s priemernym
vekom 21,36 £ 1,21 rokov (vo veku 20-25 rokov). Metédou 24-ho-
dinovych nutricnych protokolov — retrospektivnych stravovacich
anamnéz sme sledovali konzumaciu mlieka a mlie¢nych vyrobkov
(potravin i mlie¢nych ndpojov) v priemere za jeden den. 24-hodi-
nové nutriéné protokoly vypliiali §tudentky pri riadenom rozhovo-
re. Na zdklade mnoZstva skonzumovanych mlie¢nych potravin
a napojov sme pomocou softwaru Alimenta 3.0, ktory vyuziva slo-
venskd banku dat zloZenia potravin (Vyskumny ustav potravindr-
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sky, Bratislava, 1998) vypocitali prijem vépnika a energie do orga-
nizmu touto formou a porovnali s odpori¢anymi vyzivovymi ddv-
kami (OVD) [Kajaba et al., 1997] u Zien s Tahkou pracou vo veku
19-34 rokov.

V skupine Zien sme zistili konzum mlieka a mlie¢nych vyrob-
kov, ktory doddva priemerne 456,13 * 336,26 mg vapnika, ¢im je
OVD pre denny prijem 900 mg vépnika pokrytd na 49,59 + 37,69 %.
Sledované Zeny prijimali z denného konzumu mliecnych potravin
i ndpojov vapnik v rozsahu 0-1 426,15 mg denne, ¢im bola OVD
pre prijem vapnika krytd na 0—158, 46 %.

Hodnotenim krytia dennej energetickej potreby konzumom
mlieka a mlie¢nych vyrobkov, sme zistili priemerny energeticky
prijem 1 229,92 + 905,64 kJ (290,75 + 218,34 kcal), ¢im je odpo-
rucany prijem energie na deti (9 500 kJ, resp. 2 270 kcal pre sle-
dovanu skupinu Zien) splneny na 12,95 + 9,53 %. Prijem energie
bol v rozsahu 0—4 245 kJ, resp. 0—1 015 kcal, ¢o predstavuje po-
krytie OVD pre prijem energie u jednotlivych sledovanych pro-
bandov v rozsahu 0-44,68 %.

V $tidii sme zistili, Ze konzum mlieka a mlie¢nych vyrobkov
kryje v sledovanej skupine populdcie Zien priemerne.

NUTRICNE FAKTORY OSTEOPOROZY

K. Sramkovi, K. Bitter

WHO zaradila osteoporézu do skupiny hromadnych chordb ne-
infekéného pdvodu (civiliza¢nych chordb). Ide o epidemiologicky
zavazné choroby, poruchy zdravia, oslabenia zdravia a zniZenie
zdatnosti v dosledku civilizacie. St vysledkom epidémie neinfekc-
nych chorob (chordb zdpadnej kultiry) v dosledku ,,westerniza-
cie* — akceptdcie tzv. zdpadného Stylu Zivota.

Za stav zdravia zodpovedd z podielu Styridsiatich az pdtdesiatich
percent faktor Zivotného S$tylu vratane nutri¢nych faktorov. Na
vznik a vyvoj osteopordzy vplyvaji mnohé ovplyvnitelné i neov-
plyvnitel'né rizikové faktory.

V subore 107 ndhodne vybratych Zien vo veku 20-62 rokov
(s priemernym vekom 43,9 rokov) sme merali kostni denzitu
osteodenzitometrom Sahara Hologic v oblasti calcaneus nedomi-
natnej dolnej koncatiny a sledovali sme vyskyt osteopénie a osteo-
pordzy. Skimali sme aj antropometrické parametre Zien.

Nutri¢nou anamnézou sme sledovali stravovacie zvyklosti Zien
a vyhodnotili sme u nich konzumdciu mlieka a mlie¢nych vyrob-
kov. Hodnotili sme protektivne a rizikové nutri¢né faktory osteo-
pordzy a vysledky sme vyhodnotili chi-kvadrit testom.

Na zédklade osteodenzitometrie sme sledované Zeny rozdelili do
dvoch skupin — skupina A Zien s normdlnym nalezom kostnej den-
zity a skupina B s osteopéniou. Osteoporézu sme nediagnostiko-
vali ani u jednej Zeny.

Priemerna telesna hmotnost bola v A skupine Zien 67,4 kgav B
skupine 67,3 kg. Priemernd telesnd vyska Zien bola 164,1 cm
(A skupina) a 166,0 cm (B skupina).

V A skupine Zien sme zistili priemerntd hodnotu T-skére —0,01
(minimum -0,9, maximum 2,8) a Z-skére 0,9 (min. -0,4, max.
2,3); v B skupine T-skére —1,6 (min. —2,3, max. —1) a Z-skére (min.
-2,5, max. 0,1).

Sledovanim nutri¢ného faktora — konzumdcie mlieka nutri¢nou
anamnézou sme zistili, Ze v A skupine konzumuje mlieko 81,8 %
zien a v B skupine 85,3 % zien (nesignifikantny rozdiel, x? = 0,227).

V konzumdcii mliecnych vyrobkov sme potvrdili signifikantny
rozdiel — mlie¢ne vyrobky konzumuje 96,9 % Zien z A skupiny
alen 79 % zien z B skupiny (P < 0,1, x2 = 3,474).

V §tadii sme potvrdili protektivny nutriény faktor osteopordzy —
konzumdciu mlie¢nych vyrobkov.

UCAST OBLICIEK A VEKU NA DYSBALANCII
MINERALOV U POSTMENOPAUZALNYCH ZIEN

Stefikové K, Spustové V, Dzirik R

Ustav preventivnej a klinickej mediciny, Bratislava, SR

Negativna bilancia minerdlov u postmenopauzalnych Zien pred-
stavuje klic¢ovy faktor rizika osteoporézy. Zatial' ¢o procesy prij-
mu a absorpcie minerdlov sa Studovali detailne, poznatky o rendl-
nej tcasti si mdlo prehladné.

Do sledovania sme zaradili 36 postmenopauzdlnych Zien s oste-
opéniou a osteoporézou vo veku 4675 rokov, ktoré uzivali 500 mg
vapnika/d bez suplementdcie vitaminu D. Koncentrdcia vdpnika
(Ca) v plazme bola nizka, vekom sa nemenila; exkrécia Ca do mo-
¢u vekom klesala (r = —0,425; p < 0,01) bez zmien frak¢nej exkré-
cie Ca. Podobne vekom klesala aj exkrécia fosforu (r = —0,335;
p < 0,03) a hor¢ika (r = —-0,355; p < 0,03) do mocu. Klirens krea-
tininu sa vekom mierne, Statisticky nevyznamne zniZoval. Kon-
centracia 25(OH) cholekalciferolu v plazme bola v rozsahu stred-
ného az tazkého deficitu vitaminu D. Inverzne korelovala s vekom
(r =-0,357; p < 0,03) a voIne korelovala s kalcidriou (r = 0,343;
p < 0,04). Koncentracia 1,25(OH), cholekalciferolu bola tiez niz-
ka, vekom sa nemenila a korelovala s exkréciou Ca (r = 0,458;
p < 0,005). Koncentricia intaktného parathorménu bola v refe-
ren¢nom rozsahu, vekom sa nemenila.

Zaver: Dysbalancia minerdlov, predovsetkym vépnika, sa u post-
menopauzalnych Zien vekom prehlbuje. Popri nedostato¢nom prij-
me, resp. suplementécii vapnika sa za najvyznamnejsiu pri¢inu po-
vazuje nedostatok vitaminu D a klesajtica funkcia obliciek.

JE SIGNIFIKANTNY ROZDIEL V BMI U POSTMENOPAU-
ZALNYCH PACIENTOK S FRAKTUROU PROXIMALNEHO
FEMURU OPROTI POPULACII BEZ ZLOMENINY?

B. Steiio, J. Vojtas¥sk, P. Cisar, P. Hrizikova, E. Stefiova

1I. Ortopedicka klinika LF UK a NsP RuZinov, Bratislava, SR

Ciele prace: Ciefom prdce je posudif vSeobecne akceptovany
fakt o nizZSom BMI u pacientok, ktoré utrpia fraktiru proximdlne-
ho femuru ako komplikaciu osteoporézy, oproti kontrolnej skupine
pacientok bez fraktury.

Metddy: Autori zaradili do Stidie pacientky hospitalizované
v roku 2002 pre zlomeninu proximdlneho femuru, vo veku nad 70
rokov, na II. Ortopedickej klinike v Bratislave. Kontrolnd skupinu
tvorili pacientky, vo veku nad 70 rokov, denzitometricky vySetrené
na L. Internej klinike v Bratislave, bez anamnézy fraktdry stavca ¢i
proximdlneho femuru. V kazdej skupine bolo zaradenych 85 paci-
entok.

Vysledky: Priemerny vek v skupine pacientok so zlomeninou
bol 78, 215 roka. Priemerné BMI v tejto skupine bolo 24.45.
Priemerny vek v kontrolnej skupine pacientok bez zlomeniny bol
76,46 roka a priemerné BMI 25,29.

Zavery/sthrn: Vyhodnotenim oboch stborov sa autorom nepo-
darilo potvrdif v sledovanej populdcii signifikantny rozdiel medzi
sledovanou skupinou pacientok s fraktdrou proximélneho femuru
a bez osteoporotickej zlomeniny.

DEFICIENCE VITAMINU D A HORMONALN{ STAV
OVLIVNUJ UCINNOST LECBY AMINOBISFOSFONATEM
U MUZU S KLINEFELTEROVYM SYNDROMEM

J. §tépén1, P. Burckhardt?, V. Hana!

13. internf klinika 1. LF UK, Praha, ?Département de médecine
interne, University, Lausanne, Switzerland

Cilem studie bylo posoudit t¢innost dvouletého podavéani iban-
drondtu (2 mg i.v. kazdé 3 mésice) na denzitu kostntho minerdlu
(BMD) a biochemické markery kostni remodelace (m.j. C-termi-
ndlni telopeptid kolagenu typu I, CTX, a N-termindlni propeptid
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kolagenu typu I, PINP) u 14 pacientt s Klinefelterovym syndro-
mem. Pfed touto 1é¢bou ztraceli pacienti rocné 1,3 % BMD v be-
derni patefi, 0,9 % BMD v kr¢ku femoru, a 0,6 % BMD celotélo-
vé. Rychlost snizovdni BMD zdvisela vyznamné negativné na
koncentraci estradiolu v séru. V dobé zahdjeni 1é¢by byl pramérny
veék pacientu 55,2 r. (48-64 r.), a T-skére (pramér £ SD) v beder-
ni pétefi bylo —2,6 + 1,0. Po 6 mésicich 1écby poklesla sérovd kon-
centrace CTX 0 39 %, a PINP o0 55 % (oboji p < 0,05). Po 12 a 24
mésicich 1é¢by se BMD bederni pdtefe zvysila (primér + SD)
078 23 % a 10,1 £ 4,3 %; v krcku femoru o 3,8 = 4,0 %
a6,7+55 %, acelotélové 0 4,7 +2,2 % a 5,5 + 2,5 %. Rychlost
nartstu BMD v kréku femoru statisticky vyznamné korelovala se
sérovou koncentraci testosteronu a negativné se sérovou koncent-
raci 25 hydroxyvitaminu D (p < 0,005). Po ukonceni 1écby se sé-
rové koncentrace CTX a PINP zvysily k hodnotdm pfed 1écbou
a BMD v bederni pétefi a v kr¢ku femoru vyznamné klesala. Iban-
dronat tedy ucinné zvySoval BMD ve vSech méfenych mistech ske-
letu, ale jeho efekt byl ovlivnén deficienci vitaminu D a upravil se
po suplementaci vitaminem D. Zmény biochemickych markera
kostni remodelace byly v souhlase s antiresorpénim mechanismem
uc¢inkd inbandrondtu.

MONITOROVANI LECBY OSTEOPOROZY
ANTIRESORPCNIMI PRIPRAVKY

J. Stépan

3. interni klinika 1. LF UK, Praha

Ve velkych klinickych studiich 1é¢by postmenopauzalni osteo-
pordézy kalcitoninem, raloxifenem, risedrondtem i alendrondtem
bylo prokdzano po 3 letech uzivani 1€ka statisticky vyznamné sni-
Zeni rizika zlomenin obratlii. U Zen starSich 70 let, s pokrocilym
snizenim denzity kostniho minerdlu (BMD) a s vysokym rizikem
zlomenin, bylo prokdzdno vyznamné sniZeni rizika zlomenin pro-
ximdlniho femoru po 3 letech 1é¢by risedrondtem, pripadné alend-
rondtem. U naprosté vétSiny pacientek tedy 1écba méla ocekdvany
efekt. U naprosté vétSiny pacientek se pri 1é¢bé udrzela a nebo leh-
ce zvysila BMD v pdtefi, piipadné v proximalnim femoru, a sniZi-
ly se koncentrace biochemickych ukazateld kostn{ remodelace. To
jsou dva objektivni ukazatele, které 1ze v praxi uZzit i pro monito-
rovani 1é¢by. V klinickych studiich u velkych skupin sledovanych
osob byl zjistén vztah mezi zvySenim BMD, resp. sniZzenim bio-
chemického markeru, a sniZenim rizika zlomenin. Klinicky rele-
vantni je vSak pouze informace, jak BMD (marker) vypovida
o stupni odpovédi u jednotlivych osob, 1é¢enych pripravkem v re-
gistrované ddvce. Vzhledem k nepfesnosti méfeni téchto ukazate-
1t 1ze ze zmény BMD nebo markeru béhem 1é¢by usuzovat, zda
trend zmény u dané pacientky odpovida informaci z ptislusné kli-
nické studie 1éku. Potfebnou informaci lze ziskat vySetfenim BMD
zpravidla po roce 1é¢by vSemi vySe zminénymi piipravky, vysetie-
nim biochemického markeru po 6 nebo 12 mésicich 1écby (v pii-
padé kalcitoninu, pouzitim dynamického testu, béhem 90 minut).
Pokud je vypovéd méfeni BMD a markeru souhlasné pfizniva,
ovéfujeme jen BMD v doporucenych intervalech a vysetieni mar-
keru opakujeme jen v indikovanych situacich. Pokud BMD proka-
zateln€ klesa a hodnoty markeru se prikazné nesnizuji, povazuje-
me za vhodné ovéfit compliance a event. piehodnotit zakladni
diagnézu ¢i upravit 1écbu. Pokud je informace BMD a markeru od-
li$n4, je nutné udaje ovéfit.

Zavér: V Klinické praxi u naprosté vétSiny nemocnych postacu-
je ovéfit, zda se objektivni ukazatele stavu skeletu méni obdobnym
smérem, jako v piislusné klinické studii 1éku, ktera prokdzala efekt
1é¢by na riziko zlomenin.

OSTEOPOROZA JE CHRONICKYM ONEMOCNENIM —
DUSLEDKY PRO LECBU

J. St¥pén

3. internf klinika 1.LF UK a VFN Praha

Urceni progndzy a vhodnych 1écebnych opatfeni u nemocnych
béhu, aktivity a rozsahu kostniho onemocnéni, ale také celkového
zdravotniho stavu nemocnych. Vedoucim motivem pro vySetfeni
a 1é¢bu je ptitom riziko zlomenin, protoZe zlomeniny zhorsuji kva-
litu Zivota, vedou k pfed¢asnému umrti, a vyznamné zvysuji na-
klady na zdravotni péci. Riziko zlomenin je mj. ovlivnéno mnoz-
stvim a kvalitou kostntho minerdlu, kvalitou organické kostni
hmoty, stavem kostni remodelace (resorpce a novotvorby), mikro-
architekturou kosti, stupném akumulace mikroposkozen{ kosti, ge-
ometrif kosti a prodélanymi zlomeninami. Neméné vyznamnymi
jsou v€k nemocnych, neuromuskularni funkce a rizika padd pod-
minénd zdravotnim stavem a prostiedim. ProtoZe osteopordza je
chronickym onemocnénim a nelze ji béhem nékolika let vylécit
Zadnym dostupnym lékem, museji byt preventivni a lécebnd opat-
feni ke sniZeni rizika zlomenin zajiSfovdna dlouhodobé (nékdy
i celozivotné). Vhodnym medikamentosnim opatfenim je prevence
a 1é¢ba postmenopauzdlni osteopordzy raloxifenem (Evista), ktery
prokazatelné, dlouhodobé a setrvale pfiznivé upravuje stav skele-
tu, tedy mnozstvi a kvalitu kostni hmoty. Vyhodné je zahajovat 1éc-
bu jest¢ dfive, nez dojde k prvni zlomeniné, protoZe po 3 letech
uzivani sniZuje riziko prvni zlomeniny obratle o 55 % a riziko
mnohocetnych zlomenin o 93 %. Raloxifen mimoto u¢inné (po 5
letech 0 83 %) sniZuje riziko i samotného vzniku osteopordzy
u Zen s vys$sim rizikem osteopor6zy. Lécba vSak vyznamné snizu-
je riziko nové zlomeniny také u Zen, které uz zlomeninu prodélaly
(po 4 letech o 38 %). Pokud Zeny prodélaly mnohocetné nebo t&éz-
ké zlomeniny obratli, 1é¢ba vyznamné snizuje riziko nové zlome-
niny obratll i zlomenin jinych kosti. UZivani l1éku je snadné a ne-
omezuje pacientky. DtileZitou motivaci pro pravidelné uzivani 1éku
a setrvani pacientek na 1é¢bé je piiznivy tcinek raloxifenu také na
jiné tkané€ nez kost (endometrium, kardiovaskularni systém), a ze-
jména vyznamné sniZeni rizika nadorového onemocnéni prsni Zla-
Zy u Zen s 0steoporézou.

AKY JE OSUD PACIENTA PO ZLOMENINE BEDROVEHO
KLBU

S. Tomkovd, M. Sasala

VSZ Nemocnica, a. s., Kosice-Saca, SR

Zaistenie dobrej kvality Zivota Tudom, ktori sa doZivaju vyssie-
ho veku, patri medzi zdvazné tlohy sic¢asného zdravotnictva. Zlo-
menina bedrového kibu je jednym z faktorov, ktory moze kvalitu
Zivota dramaticky zhorsift.

Celozivotné riziko zlomeniny proximdlneho femuru je 15-20 %
u zien a 5 % u muzov. Pocet fraktir krcka femuru nardstol
v EU pocas 4 rokov o 25 % (1996-2000). Nérast vydavkov na
hospitalizaéni starostlivost bol v EU pocas troch rokov o 33 %
(1997-2000). V celosvetovom meradle v priebehu 25 rokov hrozi
zdvojndsobenie fraktir femuru.

V préci poddvame udaje o vyskyte zlomenin proximdlneho fe-
muru pacientov nasej nemocnice, ktord ma spad asi 100 000 oby-
vatelov. V priebehu 8 rokov (1995-2002) bolo hospitalizovanych
240 pacientov so zlomeninou bedrového kfbu, ktord sme mohli
hodnotit ako zlomeninu pri osteoporéze. Jednu tretinu tvorili mu-
Zi, dve tretiny Zeny, priemerny vek muZov bol niz§i — 69 rokov,
u zien 76 rokov. Vyskyt zlomenin v nasom regiéne vykazuje na-
rast, od r. 1995 sa pocet pacientov oproti r. 2002 takmer strojndso-
bil. Z toho fraktiry kr¢ka tvorili 44 %, zlomeniny pertrochanteric-
ké 45 % a najmenej Casté su, ako je udavané aj v literatdre, tak aj
u nés, subtrochanterické zlomeniny: 11 %. Umrtnost po zlomeni-
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nach proximalnaho femuru sa uddva v jednotlivych krajinach od
20-30 %, v naSom subore bola dmrtnost do roka 29 % u muzov,
pricom do 14 dnf to bolo 6 % pacientov. U Zien bola tmrtnost
0 nieco nizsia — 24 % .

Napriek stipajicemu poctu pacientov so zlomeninou bedrového
kibu v epidemiologickych idajoch sa uddva, Ze imrtnost po zlo-
menine postupne klesd, co urcite stivisi s tGroviiou poskytovania
zdravotnickych sluZieb. V naSom sibore poklesla takmer sedem-
ndsobne.

Zlomenina bedrového kibu je stile vaZna akitna situdcia, spoje-
nd s bolestou, takmer vZdy si vyZaduje operacné rieSenie. Opera-
cia znamend imobilizdciu. AZ polovica pacientov, ktori preZiji md
stazenu pohyblivost, si odkdzani ¢asto na trvald pomoc inej 0so-
opatrovanie, ¢i dlhodobd ustavna starostlivost. Pacient po zlomeni-
ne je v kazdom pripade obmedzeny v beZnych dennych c¢inno-
stiach a celkova kvalita Zivota po zlomenine je neporovnatelne
horsia ako pred fou.

LOKALNA OBSERVANCNA STUDIA S PREPARATOM
RALOXIFEN (EVISTA®) - ZAKLADNA
CHARAKTERISTIKA SUBORU

P. Vaitugal, J. Rosa2, M. Noskovi¢?, A. Ritomsky?

INarodny endokrinologicky a diabetologikcy tstav, Lubochiia,
2Eli Lilly SR, *Fakulta socidlnych a ekonomickych vied Univerzi-
ty Komenského, Bratislava, SR

Pozitivne vysledky randomizovanych kontrolovanych S$tudif
(RCT) st nevyhnutnym predpokladom k registracii prislusného
lieku v danej terapeutickej indikdcii. Tento typ Studif je vSak zvia-
zany s radom vstupnych a vylucujucich kritérii. Interpretdcia dat,
ziskanych pomocou RCT a ich aplikdcia na klinickd prax vSak
moZe realne vyuzitie prislusného lieku zkreslovat.

Observacna Stidia (OS) predstavuje epidemiologické sledovanie
pacientov v neselektovanej populdcii, nezahffia terapeuticku inter-
venciu a reSpektuje Standartny priebeh starostlivosti o pacientky.
Pomocou tychto Stidii je mozné rozpoznaf dosial nepoznané,
vzéacne a dlhodobo neziaduce ucinky, ¢i naopak prospesnost lieku.
Pomocou OS je tieZ mozné sledovat i spdsob uZivania prepardtu ¢i
ekonomické implikacie.

Prezentované tdaje obsahuju zakladné informécie o stbore pa-
cientok, zaradenych do osemndstmesacnej prospektivnej observac-
nej Stidie s hydrochloridom raloxifénu (preparat EVISTA®), ktord
v sticasnej dobe prebieha v Slovenskej republike. Primdrnym cie-
Tom $tidie je stanovenie spoluprdce (compliance) pacientok, pri-
¢om medzi sekunddrne ciele sa zaraduje spokojnost pacientok
s liecbou, vplyv na kvalitu Zivota, bezpecnost a sledovanie dalSich
informdécii vyznamnych z hladiska zdravotného stavu postmeno-
pauzélnych Zien s osteopordzou.

Autori sa domnievaju, Ze ako prezentované zdkladné charakte-
ristiky, tak predovSetkym findlne vysledky sledovania napomdzu
pochopif skutocnd tlohu skiimaného preparatu v liecbé postmeno-
pauzalnej osteopordzy na Slovensku.

ALENDRONAT V LECBE DETSKYCH PACIENTU
S OSTEOGENESIS IMPERFECTA — 3LETE ZKUSENOSTI

V. Vysko¢ill2

I'Traumacentrum Klinika ortopedie a traumatologie pohybového
ustroji, 2Osteocentrum II. interni klinika FN Plzern

Osteogenesis imperfecta je relativné vzacné onemocnéni, ve-
doucf k frakturdm a deformitdm dlouhych kosti. Dosavadni 1é¢ba
kalcitoninem, kalciem a vitaminem D méla pouze minimdlni vliv
na kostn{ denzitu a nesplnila ocekdvani z hlediska redukce zlome-
nin. Ndrast kostni denzity po této trojkombinaci dosahoval pouze
4,6 % za rok. Prvni uspokojivé vysledky byly dosaZzeny az pamid-

rondtem, proto jsme po souhlasu rodi¢t zahdjili 1é¢bu dal§im vys-
$im typem bisfosfondtu alendronitem. Sledovali jsme 30 déti s OI
(pram. veék 13,7 roku). V pribéhu jednoroéni terapie jsme u déti
starSich 10 let poddvali 10 mg alendronatu denné a u déti 4—10 let
uzili davku 5 mg. Z-skére bylo na pocatku terapie u vSech pacien-
tt pod —2,5 pfi nasazeni kalcitoninu, v dobé nasazeni alendronatu
—2,1 améli vice nez 2 fraktury za rok. Po jednoro¢ni 1écbé alend-
rondtem jsme zaznamenali signifikantni zvySeni kostni denzity
v bederni patefi 14,5 %, pri dalsi kontrole po 3 letech 6,3 %.
V ostatnich lokalizacich kycle a predlokti jsme sice kostni denzitu
méfili, ale vzhledem k deformitdm neslo o srovnatelnd data. VySsi
ndrust jsme pozorovali u mobilnich pacientd, narGst kostni denzi-
ty u ¢dste¢né€ imobilnich pacienti (2 pacienti z naseho souboru)
byl vyrazné nizsi. V prubéhu prvniho roku terapie jsme zazname-
nali u naSeho souboru pouze jednu zlomeninu pfi adekvatnim trau-
matu a to zlomeninu bérce pii lyZovani u chlapce s osteogenesis 1.
typu dle Sillence. Nepozorovali jsme zadné vedlejsi ucinky jak
v laboratornich hodnotdch naSich pacientti ani nezadouci gastroin-
testindlni d¢inky. Hladiny osteokalcinu, prokolagenu III, N-telo-
peptidu a crosslinks poklesly signifikantné v prvnim roce, dalsi
pokles osteokalcinu z 82,9 na 76,5 ng/ml, PIIINP z 11,6 na
9,69 pg/l, telopeptidu 8,6 na 8,07 ng/ml nebyly signifikatni. Signi-
fikantni byl pouze pokles crosslinks z 25,7 na 13,9 nM/mMkrea.
Pfi 1é¢beé alendrondatem nedoslo k poklesu PICP, nesignifikantné
se zvysil z 153,8 na 163.,9 ug/l. Kdyz jsme méfili metakarpofalan-
gedln{ index, méli jej vSichni pacienti v priméru vyssi a to vlevo
8,57 a vpravo 8,58. Pacienti s osteogenesis imperfekta méli signi-
fikantné vétsi obvod hlavy. Radiologické kontroly nasich pacientl
provadéné vétsinou po drobnych traumatech, které nebyly dopro-
vdzeny zlomeninou neprokdzaly negativni efekt na kost ¢i ristovou
ploténku.

DENZITOMETRIE — NEJCASTEIS CHYBY A ARTEFAKTY

V. Vyskocil!2

'Traumacentrum Klinika ortopedie a traumatologie pohybového
ustroji, 2Osteocentrum II. interni klinika FN Plzeil

Autor ve své praci shrnuje nejCastéji zaznamendvané chyby pfi
polohovani pacienta ¢i pfi centraci skenu provadéjicim operdtorem.

Radi sem jednak maly vyiez tzn., oblast zdjmu ROI musi u pi-
tefe zachycovat obé lopaty kosti kycelni a obratel Th 12. Podobné
oblast ky¢le musi zachycovat oblast acetabula, celou hlavici, maly
trochanter by mél byt identifikovatelny, nikoliv vSak vyrazné pie-
sahovat medidln{ kortikalis, protoZe v tomto pfipadé by to zname-
nalo vyraznou zevni rotaci koncetiny, kterd mtize vyrazné zkreslit
vysledné BMD. Zmény zpusobené rotaci mohou byt vétsi nez
zmény dosazitelné antiresorpnimi prepardty za jeden rok. Pokud
jsou dobre stanovené ROI, pak lze identifikovat event. dalsi chyby,
napft. posun skenu o jedno obratlové télo, ktery rovnéz vzhledem
k nestejné plose obratlovych t€l zméni vysledek méfeni. Vzdy je
tieba vyloucit degenerativni a artrotické zmény, které vyrazné zvy-
§1 vysledné BMD. Stejné tak interni a externi artefakty. Mezi in-
terni pocitdme skleroticky plat v aorté, cholelithidzu a urolitidzu
arovnéz i spolknutou kalciovou tabletu. Mezi externi fadime zipy,
knofliky a jiné rtg kontrastni ¢dsti odévu, které jsou pfitomné
v méfenych oblastech. Zcela jinou kapitolou jsou anatomické zme-
ny jak v oblasti patefe — sakralizace L5 a lumbalizace S1, stavy po
neurochirurgickych operacich a rovnéz dysplastické zmény po vro-
zeném vykloubeni kycelntho kloubu ¢i aseptické nekrdze hlavice
¢i skluzu pfi coxa vara adolescentia. V poslednich letech se miize-
me u pacientek setkat i se svorkami po cholecystectomii, implan-
taty pfi cévnim bypassech ¢i jinymi artefakty po korekénich ope-
racich.

Zvlasté vyrazné zkresleni mize nastat, je-li denzitometrie pro-
vedend v kratkém Casovém tuseku po rtg kontrastnim vysetfeni

2

stfev a urcité zkresleni prinasi i pfedchozi scintigrafie skeletu. Dal-
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$im faktorem je i osobni chyba operitora. Vzhledem k tomu, Ze
vySe uvedené zmény, jak uz bylo vyse konstatovano, mohou mno-
hondsobné prevysovat zmény, které muzeme dosdhnout i za 2 roky
1é¢by 1 témi antiresorpénimi prepardty, které maji vyrazné zmény
BMD, mohou tyto chyby u nékterych pacientt, bud’ zcela zdiskre-
ditovat ¢i naopak nadhodnotit nefektivni 1éc¢bu. Pfi hodnoceni je
tieba vzit tyto skute¢nosti v tvahu, nebof maji vliv na ekonomiku
ale i efektivitu pouzité 1écby. Navic cilem 1é¢by jiZ ddvno neni zvy-
Sit kostn{ denzitu, ale zabranit zlomenindm a zlepsit kvalitu Zivota
pacientd a tyto priority je tfeba si uvédomit i pfi diagnostice.

RIZIKO ZLOMENINY PO PREDCHOZI FRAKTURE

V. Vysko¢il!2

I'Traumacentrum Klinika ortopedie a traumatologie pohybového
ustroji, 2Osteocentrum 1I. interni klinika FN Plzer

Ve Velké Briténii se kazdorocné vyskytuje vice nez 180 000 os-
teoporotickych fraktur: 70 000 fraktur kycle, 25 000 symptomatic-
kych vetebrdlnich fraktur a 41 000 fraktur zdpésti. V zdpadnim
svéte stoupd vyskyt fraktur kyCle u muzi a Zen nad 75 let expo-
nencidlné s vékem. 1 rok po prodélani fraktury kycle: 40 % paci-
entti neni schopno samostatné chodit, 60 % je omezeno v alespon
jedné z ¢innosti béZzného Zivota, 80 % je omezeno v ndro¢néjsich
¢innostech. V prvnim roce po uraze potiebuje 27 % pacientti do-
maci oSetfovatelskou sluzbu, po 1. roce toto ¢islo klesd na 14 %,
avSak 30 % stéle vyzaduje pomoc v domécnosti. Z pacientt, ktef{
pfed drazem byli Gplné samostatni, se jich 18 % stane zavislymi na
pomoci a 8 % jich vyZaduje domdci oSetfovatelskou sluzbu. Celo-
Zivotni riziko zlomeniny dolniho konce radia a ulny je u Zen 16 %,
coz je podobné jako u zlomenin kycle. Béhem poslednich 50 let
nartstd pocet zlomenin predlokti u déti.

Staff lidé maji tendenci ldmat si konce dlouhych kosti, ¢astéji na
proximalnim konci. Mezi lety 1950/54 az 1983 se prevalence ver-
tebrdlnich fraktur na normdlnich laterdlnich hrudnich rentgeno-
vych snimcich zvysila pétkrat. Podobné se zvysila incidence ,,fra-
gilnich fraktur* distdlniho radia, proximdlnitho humeru, kotniku,
kondylu tibie a pately mezi 50. a 80. lety. Po prodélané zlomeniné
BMD pokracuje v poklesu zhruba 4-5 % za rok na neporanéném
kycli v prvnim roce po zlomeniné a zvySuje tak riziko ndsledné
zlomeniny. Ztrata BMD u pacienta po zlomeniné miZe byt az 5x
vyssi neZ u populace bez zlomeniny. U pacientti se zlomeninou
v oblasti kycle je 0 2,4 % vyssi ztrata v oblasti patefe, tyto ndlezy
koreluji s hladinami 1,25 dihydroxyvitaminu D. Procentudln{ ztra-
ta byla nejvétsi u pacientt s nejvyssim vychozim BMD a dosaho-
vala 5 % ro¢né u pacientti, jejichz BMD je vE&tS{ nez 1 g/cm?.
V souboru 1 288 muzi a Zen s frakturou distdlniho pfedlokti bylo
riziko vertebraln{ fraktury u Zen 5x vyss§i a u muzt 10x vyssi!!!

Zavéry: Nizka BMD muze byt pokladana za rizikovy faktor pro
naslednou zlomeninu.

U starsich Zen anamnéza jakékoliv zlomeniny je spojena s rizi-
kem ndsledné zlomeniny. Jako rizikovy faktor pro zlomeninu kyc-
le ma zlomenina zdpésti vétsi vyznam u muzii neZ u zen.
nez BMD. V zdvéru prace autor rozebira rozdily v rizikovych fak-
torech mezi Zenami a muZi a jejich prevenci.

KOSTNI STRUKTURA, JEJf INTEGRITA A REAKCE

NA STRES A VZNIK PATOLOGICKYCH STAVU

V. Vyskocil 12

I'Traumacentrum Klinika ortopedie a traumatologie pohybového
ustroji, 2?Osteocentrum II. interni klinika FN Plzeni

Ve své predndsce se autor zabyvd nejprve anatomickym roz-
délenim kosti na epi, meta a diafyzu a rozdily v jejim rdstu a zmé-
nami v cévnim zdsobeni a zpisobem, jakym tyto anatomické dis-
pozice ovliviiuji apozici, resorpci a latkovou vyménu kosti. Kost

sestava z kalcium karbonatu a fosfatu, které tvori 60-70 % hmot-
nosti kosti a ovliviiuji jeji tuhost (stiffness) a jsou hlavni determi-
nantou odolnosti kosti vii¢i kompresi. Kolagen naproti tomu, zvy-
Suje flexibilitu a odolnost v tenzi, zatimco obsah vody, ktery tvoi{
25-30 % hmotnosti zabezpecuje pfedevsim vyZzivu a transport 13-
tek nezbytnych pro zdkladni funkce kosti. Kortikdlni kost ma ob-
sah minerdlu 70-95 % ve srovnéni s trabekuldrni kosti, kterd ob-
sahuje jen 10-70 %. Tento zdkladni rozdil v obsahu minerdlu spolu
s rozdilnym zastoupenim kortikdlni a trabekuldrni kosti deter-
minuje rozdilné fyzikdlni vlastnosti kosti v riznych oblastech ske-
letu a jejich rozdilnou reakci na zatéz, ale i 1é¢bu. Zdrava a osteo-
porotickd kost se li§1 nejen obsahem minerdlu a kolagenu, ale
i pomérem kalcium fosfatu a kalcium karbondtu. Kortikdlni kost
ma nizkou porozitu a rozdilny obsah nemineralizované tkané a vy-
sokou odolnost vuéi stresu, mensi vici ohybu. U trabekuldrni kos-
ti jsou poméry opacné. Longitudindln{ rust kosti kon¢i obvykle
v 18 letech, vyjimec¢né trvé do 25 let, naproti tomu rist po obvodu
kosti zajisfovany periostem pietrvavd po cely Zivot, ale nejvetsi je
v dospivani. Dals{ vyvoj kosti je pak otdzkou balance mezi osteob-
lasty a osteoklasty a kromé minerdlu klesd i obsah, resp. pocet ko-
lagennich vldken a zvySuje se lomivost kosti zvlasté u Zen. Maxi-
malni peak bone mass u Zen je v obdobi 25-28 let a do menopauzy
ztraci Zena priblizné 0,5-1 % kostni hmoty. V obdob{ prvnich 5-8
let menopauzy se zvySuje na 6,5 % rocné. V dalsi fazi prednasky
se autor zabyvd pusobenim komprese, tenze, stfihu a torse na kost.
Rozebira akutni a cyklickou zdtéz a efekt makro i mikrotraumatu
na kost. Zabyva se vznikem patologickych stavt jako je hypertro-
fie, atrofie kosti a osteopordza v souvislosti se zménou fyzikdlnich
vlastnosti kosti a zménou odpovédi na zatéz. Cilem prednasky je
predstavit kost jako Zivy dynamicky orgdn zajiStujici fadu funkci,
reagujici na vnéjsi vlivy, zaté€Z i tah svalovych tpont a nikoliv jen
jako beztvarou masu, jejiz vlastnosti nelze ovlivnit pouze jedno-
strannym farmakologickym zasahem do procesu mineralizace.

ZMENY KOSTNI DENZITY A VYBRANYCH ANTROPO-
METRICKYCH PARAMETRU U DET{ LECENYCH
INHALACNIMI KORTIKOIDY

V. Vyskocil'?, J. Varvafovska?

'Traumacentrum Klinika ortopedie a traumatologie pohybového
ustroji, 2Osteocentrum II. interni klinika FN Plzei, 3Détskd klini-
ka Fakultni nemocnice Plzer

Sledovéano celkem 24 astmatikti z toho 10 dévcat a 14 chlapcu
prumérného véku 12,7 roku, primérny vék dévcat byl 12,2 roku,
pramérny vék chlapci 12,4 roku. Skupina byla sledovédna od roku
1996 v praméru 7 let, béhem ndsledujicich 2 let se tato skupina
rozsifila na 50 déti, nejkrat$i doba sledovini byla 5 let. Pacienti
uzivali Beclomethason — BDP Budesonid — BUDE, Flucatison —
FP, ve formé&: Becodisk, Pulmicort a Seretide v§e 2x denné. Od po-
¢atku byli pacienti rozdéleni podle davky kortikoidi vétsi nez
0,35 mg Hydrocortisonu na kg vdhy a den, coZ bylo 46 % souboru
a mensi, coZ bylo 54 %. Tito pacienti byli na po¢atku primérného
véku 12,1 roku a doba podavani na pocétku sledovani byla 35 mé-
sici a BMD pétefe 89 % normy vyjadieno v procentech Z skore,
BMD predlokti 85 % normy a rozdil mezi BMD UD a 1/3 69,8 %.
U skupiny, kde davka kortikoidl byla nizsi nez 0,35 mg Hydro-
cortisonu na kg vahy a den a primérny vék pacienti byl 14,3 roku
a doba poddvani 42 mésicti a BMD patefe byla 94 % podle Z sko-
re a BMD pfedlokti 91 % normy. Rozdil mezi BMD UD a 1/3 pou-
ze 38 %. Po 5-7letém sledovani doslo u skupiny s davkou vétsi nez
0,35 mg Hydrocortisonu na kg védhy a den pfi suplementaci Ca
a vitamin D k minimalnimu néruastu z 0,607 na 0,627 ve srovnani
se skupinou, kde byla ddvka mensi nez 0,35 mg, kde doslo k né-
rustu z 0,757 na 0,875 g/cm?. Pokud jsme sledovali zapornou od-
chylku vysky od normy, pak u skupiny pfepoctené na Hydrocorti-

[ ys

zon byla u niz§{ davky hodnota —4,5 cm a —6 cm u vyssi davky,
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kdezto u ddavky pod 3 mg prednisonu —4cm u davky nad 3 mg —6 cm.

SniZeni vysky jsme u vSech skupin verifikovali jest¢ pomérem
délky pazi ke skutecné vysce. U vyssich davek kortikoidi byl ten-
to pomér vyrazné nizsi (0,99 versus 0,96). Nezjistili jsme korelaci
mezi kumulativni a a hodnotou BMD. Na druhé strané BMD DXA
je signifikantné nizs{ oproti referenénim hodnotdm p < 0,0003.
sazenim kortikoidd, véetné zjisténi piijmu vapniku a zaznamendni
t€lesné vysky. Po nasazeni inhala¢nich kortikoidu volit pfiméfenou
télesnou aktivitu, optimalizovat piijem vapniku a vitaminu D a zo-
pakovat markery za 3—6 mésict, denzitometrii pak do 12 mésicu.
Nutnd je pravidelna kontrola vysky dle referencnich tabulek, pro-
toZe rustova retardace neni zavisld na dévce.

MORFOMETRICKE ASPEKTY LECBY OSTEOPOROZY
ANTIRESORPTIVY A OHLEDEM NA MIKROARCHITEK-
TONIKU A VERIFIKACE EFEKTU LECBY BIOPSIEMI

V. Vyskocill?

IOsteocentrum II. interni klinika FN Plzen, 2Traumacentrum
Klinika ortopedie a traumatologie pohybového ustroji FN Plzeri

Antiresorpéni 1éky uzivané pii 1écbé osteopordzy na zdkladé
studii odpovidajicich evidence based medicine redukujf riziko zlo-
menin. Pfitom nen{ Zadny diikaz, Ze by zvyseni BMD vedlo k res-
tituci ztrdt kosti zpaisobenych starnutim organismu. Antiresorpéni
Iéky dosahuji nartustu BMD a redukce poctu zlomenin. Prvnim
efektem je vyrovndni deficitu na tzv. mistech remodelace, pficemz
je tieba si uvédomit, Ze jsou 2 druhy deficitu kostni hmoty: prvni,
ktery je irreversibilni a vyplyva z negativni balance, resp. nerov-
novahy mezi mnoZstvim odstrafiované a novotvoiené kosti v jed-
notlivych remodelacnich jednotkdch BMU. Druhy, ktery je rever-
sibilni a je zptsoben zpozdénim mezi odstranénim staré kosti
a mezi formaci kostni matrix v¢etné jeji primdrni a sekundarni mi-
neralizace. Velikost této druhé imbalance je determinovdna mnoz-
stvim remodela¢nich jednotek na jednotku plochy kosti vznikajici
v urc¢itém ¢asovém intervalu. Antiresorptiva dokdZi zaplnit tato re-
modelaéni mista a vedou tak zpocatku k rychlému nérdastu BMD.
Druhy zptisob je zvétSeni skute¢né minerdlni denzity kostni mat-
rix. Zpomalen{ remodelace umoZzni dokonceni sekunddrni minera-
lizace nové formované kosti. Pokud by tomu tak nebylo, byla by
stard kost nahrazovdna novou kosti v riznych stadiich sekundarni
mineralizace. Tato sekundarni mineralizace hraje roli predevs§im
v prvnich 12-18 mésicich antiresorpcni 1é¢by. Otdzka tcinnosti
efektu pri dlouhodobé 1€cbé je zatim nejasnd a bude se liSit u jed-
notlivych antiresorptiv. Ttetim efektem je redukce nepoméru obje-
mu odstranéné a nahrazované kosti. Risedronat zlepSuje BMU ba-
lanci a estrogeny a etidrondt redukuji nepomér v BMU. Poslednim
zptsobem je Easnd redukce poétu zlomenin. Cim je zpGisoben pres-
né tento efekt, neni dosud jasné, jaky je procentudlni podil snizeni
poctu remodelacnich mist, zvétSeni skutecné BMD, ochrana archi-
tektoniky vlivem zmény piezivani osteoklasti. Risedrondt, ktery
md protektivni efekt na mikroarchitekturu kosti md bioptickd data
po jednom, tfech i 5ti letech 1écby. Dalsim lékem, ktery ma pozi-
tivni vliv na mikroarchitektoniku kosti je parathormon, ktery vSak
patii mezi l1éky stimulujici kostni formaci. U ostatnich 1ékd na bi-
optickd a histomorfometricka data stdle cekdme.

DIAGNOSTICKE ALGORITMY U OSTEOPOROZY

V. Vyskocilt.2

IOsteocentrum 1II. interni klinika FN Plzern, 2Traumacentrum
Klinika ortopedie a traumatologie pohybového ustroji FN Plzeii

Osteopordza je generalizované systémové onemocnéni skeletu,
charakterizované zhorSenou mechanickou odolnosti kosti. ZhorSe-
nd mechanickd odolnost kosti je disledkem zmén mnozZstvi a kva-
lity kostni hmoty, a predisponuje ke zvySenému riziku zlomenin.

V Ceské republice osteoporéza postihuje 15 % muzii a 33 % Zen
ve véku nad 50 let a 39 % muzu a 47 % Zen ve véku nad 70 let, te-
dy vice nez 5 % obyvatel. Disledkem tohoto onemocnéni jsou zlo-
meniny, zejména obratll a kycle. Tyto zlomeniny vyznamné zhor-
Suji kvalitu Zivota a zkracuji délku Zivota.

Rozhodnuti o vySetfeni na osteoporézu vychdzi z idaja o véku
pacienta, o rizikovych faktorech osteoporézy v rodinné a osobni
anamnéze vySetfované osoby, a z vysledku klinického vySetfeni.
Klinické rizikové faktory osteopordzy samy o sob& nepostacuji pro
stanoveni diagnézy tohoto onemocnéni. Pii zjisténi alespoil jedno-
ho zdvazného faktoru, pfipadné dvou méné zdavaznych faktord, je
vhodné zajistit vySetfeni, cilend na ovéfeni osteopordzy. Osteo-
denzitometrie ma opodstatnéni jen u osob, které maji zdjem o pii-
padné potiebnd preventivni nebo 1é¢ebnd opatfeni. Osteodenzito-
metrické vySetfeni identifikuje osoby s nizkou kostni hmotou.
U osob bez prodé€lané zlomeniny je denzita kostniho minerdlu
(BMD) nejlépe kvantitativné hodnotitelnym prediktorem osteopo-
rotické zlomeniny. Vysledky osteodenzitometrického vysetfeni se
vyjadiuji jako T-skdre (pocet smérodatnych odchylek od primeéru
BMD u mladych zdravych osob téhoZ pohlavi) nebo jako Z-skére
(pocet smérodatnych odchylek od priméru BMD u stejné starych
osob téhoz pohlavi). Pokud je Z-skére nizsi nez -2, je vzdy tfeba
vyloucit sekunddrni osteoporézu. Kazdé snizeni BMD o 1 sméro-
datnou odchylku zhruba zdvojndsobuje riziko zlomeniny. Hodnoty
T-skére nad —1 se povazuji za zcela normdlni a nenf tieba dalSich
opatfeni. Pfi osteopenii (T skére mezi —1 a —2,5) zavisi rozhodnu-
tf o vhodnosti diferencidlni diagnostiky snizené BMD na zvazeni
klinického stavu a dalsich rizikovych faktor zlomenin. Osteoden-
zitometricky ndlez osteoporézy (T-skére nizsi nez —2,5, podle do-
poruceni IOF v celkovém prox. femoru, zpravidla také v bederni
patefi, kr¢ku femoru a v distdlnim predlokti) vyZaduje diferencidl-
ni diagnostiku a vySetfeni a posouzeni dalsich rizikovych faktort
zlomenin. Kritérium T-skére pfi hodnoceni stupné tbytku kostni
hmoty lze uplatiiovat vyhradné u osob vysetfenych pomoci dvou-
energiové rentgenové absorpciometrie (DXA) v uvedenych mis-
tech skeletu.

BMD vypovida o riziku zlomeniny v méfeném tseku skeletu 1é-
pe. nez o riziku zlomeniny v jiném misté. Méfeni BMD pomoci
DXA je po korekci na vék nejic¢innéjsim vyjadienim rizika zlo-
meniny u Zen po menopauze.

ALENDRONAT - 10 LET ZKUSENOST{ V KLINICKE
PRAXI A NOVE VYSLEDKY A SROVNANI KLINICKYCH
STUDI

V. Vysko¢il!2

!0Osteocentrum 1I. interni klinika FN Plzer, *Traumacentrum
Klinika ortopedie a traumatologie pohybového tstroji FN Plzeri

Alendronat patif mezi bisfosfonaty 2. generace, které byly popr-
vé zafazeny do studii v Libermanové studii, pak FIT I v roce
1992-3, pozdéji to byly studie FIT II, FOSIT a dalsi.

Velké randomizované kontrolované studie jasné prokazaly klad-
ny efekt ordlniho alendrondtu na kostni minerdlni denzity a vyskyt
fraktur mezi Zenami s postmenopauzalni vertebralni osteoporézou.
Nemocni vykdzali progresivni vzestup kostni minerdlni denzity
v axidlnim a perifernim skeletu béhem 3leté periody, ve srovndni
s kontrolni skupinou lé¢enou kalciem, kterd méla kostni ztratu.
Stfedni odchylky v kostni minerdlni denzité mezi lécenou a kon-
trolni skupinou po 3 letech byly 8,8 % na patefi, 5,9 % na kycli
a 2,5 % na celém téle. V této studii bylo léCeni spojeno s 48% re-
dukei v zastoupeni Zen s novymi vertebrdlnimi frakturami, sniZe-
nou progresi vertebrdlnich deformit a signifikantni redukef ztraty
vysky. V dalsf studii 2 000 Zen s vertebrdlnimi deformitami bylo
ndhodné vybrdno k terapii s alendrondtem/vdpnikem nebo vapni-
kem samotnym. U Zen 1é¢enych alendrondtem byla vykdzdna 57%
redukce bolestivych patefnich fraktur, 44% redukce fraktur zapés-
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ti a 50% redukce fraktur kycle. VSechny tyto diference byly statis-
ticky signifikantni. V souvislosti s délkou jejich pouzivani se roz-
proudila i diskuze ohledné optimdlni délky poddvéani. Chavassieux
a Menieur jiZ v roce 1997 publikovali histomorfometrickd data na
nichZ prokazuji sniZeni mineralizovanych povrchi na 92 % a sni-
Zen{ aktiva¢nich frekvenci na 87 %, tato ¢isla se od sebe neliSila po
24 a 36 mésicich 1écby. Tato histomorfometrickd prace prokdzala
signifikantni zvétseni ,,wall thickness* a sniZeni eroznich povrch.
Tato pozorovani potvrzuji, Ze mineralizace normdlni a pfestavba
kostnich tramcu je signifikantné sniZzend. Tato pozorovani zaroven
potvrzuji, Ze za zvySeni BMD pfi 1é¢bé alendrondtem jsou zodpo-
védné prave redukce poctu remodelacnich mist a snizeni aktivacni
frekvence. ProtoZe mineralizace je normalni i u davky 40 mg pou-
Zivané u Pagetovy choroby, ukazuje to na vysoky bezpecnostni pro-
byly spojeny s poruchou mineralizace. V soucasné dob¢ jsou k dis-
pozici 7 a 10letd data, kterd prokazuji dalsi nartst BMD, ale nelze
z nich interpretovat zmény v riziku zlomenin po dlouhodobém po-
ddvéani. Vzhledem k pfetrvavajicimu efektu po vysazeni a vzhle-
dem k EBM datim na redukci zlomenin v oblasti patefe, kycle
a predlokti se prednaska zabyva i farmakoekonomickym srovna-
nim a a vékovou stratifikaci. V zdvéru pak hodnoti studie provede-
né na redukci zlomenin pfi 1é¢bé postmenopauzalni osteopordzy.

PODAVAN{ KALCITRIOLU PO DOBU DVOU LET ZVYSf
DENZITU BEDERN{ PATERE I PROXIMALN{HO FEMORU
U OSTEOPENICKYCH ZEN - PILOTNf FARMAKOGENE-
TICKA STUDIE

K. Zajitkov4, I. Zofkov4, M. Hill

Endokrinologicky tstav, Praha

Cilem prospektivni studie je ovéreni 1écebného efektu 1,25(OH),
vitaminu D; (kalcitriol) u osteopenickych Zen a jeho vztahu k Taql
polymorfizmu ve VDR genu. Soubor tvofilo 35 normdlnich Zen,
z nichz 27 bylo postmenopauzdlnich. Kostni minerdlni denzita
(BMD) byla méfena pomoci DXA (g/cm?), a to pfed nasazenim
a v priibéhu podavani kalcitriolu (+ 500 mg iontt kalcia). Rychlost
ndristu BMD byla vyjadiena v procentech vychozi hodnoty

(ABMD %). Taql polymorfizmus byl stanoven restrikéni analyzou
PCR produktu.

Predbézné vysledky ziskané v prvnich dvou letech 1écby ukazu-
ji, Ze kalcitriol signifikantné zvySil BMD v bederni pdtefi
(p < 0,001) i v oblasti proximélntho femoru (p < 0,01). Zména
BMD v bederni pétefi byla vdzdna na pfitomnost alel t a T v Taql
polymorfnim lokusu ve VDR genu. Zeny obdafené alespoii jednou
alelou t (tt a Tt genotypy) dosahly mensiho nardstu BMD neZ Ze-
ny s genotypem TT (p < 0,028, ANCOVA).

Predkladand studie potvrdila pozitivni vliv kalcitriolu na kostni
masu u osteopenickych Zen, jenz by se mohl vdzat k polymorfiz-
mu Taql. Tuto otdzku zodpovi kone¢nd analyza po tfiletém poda-
vani 1éku.

SEXUALNI STEROIDY A KOST

1. Zofkové

Endokrinologicky tstav, Praha

Sexudlni steroidy svym vyznamem pro kost pievySuji klasické
kalciotropni systémy (PTH — 1,25(OH), vitamin D a somatotro-
pin — IGF-T systém). Estrogen plsobi na nékolika tdrovnich kostni
remodelace a je stejné vyznamnym prediktorem kostni hmoty
u muzt jako u Zen, u nichZ je naopak vyvoj i tbytek kostni hmoty
modulovan hladinami androgenti. Prvofady vyznam estrogenu pro
integritu kosti u obou pohlavi pravdépodobné souvisi s casnym vy-
vojem specifickych jadernych receptori béhem evoluce, a to dav-
no pied vznikem receptord pro androgeny. Hypotézu o geneticky
kédovaném vztahu sexudlnich steroidi ke kosti podporuje prikaz
asociace jejich sérovych hladin s kandidatnimi geny pro kostni
hmotu (1-4). Tyto zavislosti by mohly vysvétlit vzajemné funkéni
propojeni dvou pro Zivot nezbytnych systémt — reprodukéniho
systému a kosti. V piehledu je vénovana pozornost mechanismim
uc¢inku sexudlnich steroidii v procesu maturace a starnuti kosti.
Odkazy:
1. Zajickovd, Zotkova, Hill, et al: J Endocrinol. Invest 2003;26:312—15.
2. Zofkova, Hill, Zajickova: Horm Metab Res 2002;34:127-31.
3. Zofkova, Zajickova, Hill: Steroids 2002;67:815-19.
4. Zofkova, Zajickova, Hill, Hofinek: Eur J Endocrinol 2002;148:503-506.
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1st Joint Meeting of the International Bone and Mineral Society
and the Japanese Society for Bone and Mineral Research,
3.-7. cervna 2003, Osaka, Japonsko

Ve dnech 3. az 7. ¢ervna 2003 probéhl v Osace mezinarodni os-
teologicky kongres, organizovany spole¢né Mezindrodni a Japon-
skou spole¢nosti pro metabolickd onemocnéni skeletu (IBMS-
-JSBMR). V osackém ,.International Convention Center” zaznélo
celkem 19 prehlednych piendsek, 90 kratkych sdéleni a bylo vy-
staveno 571 postert.

Jeste pred oficidlnim zahdjenim kongresu, pod zastitou profeso-
ra Y. Seina, probéhlo satelitni sympozium vénované problematice
kostnich chorob u déti. Osteogenesis imperfecta (OI) predstavuje
metabolické onemocnéni skeletu se zvySenou kostni fragilitou
a zna¢né variabilnimi klinickymi projevy v zdvislosti na typu mu-
tace v genech pro alfa 1 a alfa 2 fetézec kolagenu typu I (chromo-
zomaln{ lokusy 17q a 7q). Vedle klasické klinické klasifikace (typ
I-1V) byly predstaveny dalsi tfi typy onemocnéni — OI V-VII. Po-
sledni zminény typ napodobuje klinicky a histologicky typ I, nic-
méné vazebnd analyza v rodokmenu ukdzala vztah k lokusu 3p22-
-24.1, kterym neni kédovan Zadny zndmy kostni protein. MoZnym
kandiddtem v tomto chromozomdlnim lokusu by mohl byt gen pro
receptor PTH (PTH R-2) (Glorieux FH, Kanada).

Objeveni signaliza¢ni dradhy RANKL/OPG/RANK/NF-kB zna-
menalo zdsadni posun v pochopenf osteoklastogeneze. Mutace ge-
nd kédujicich proteiny této signalizacni drdhy hraji roli v patoge-
nezi nékterych vzdcnych metabolickych osteopatii, otdzkou je
i jejich role v patogenezi komplexnich chorob jako je osteopordza.
Funkéni mutace genu pro RANK zptisobuje vzdcnou autozomalné
dominantné dédi¢nou chorobu — familidrni expanzivni osteolyzu
(FEO), spojenou s ¢asnou hluchotou. Juvenilni forma Pagetovy
choroby je klinickym koreldtem inaktiva¢ni mutace genu pro OPG
(Whyte MP, USA).

V oblasti jihovychodni Asie a rovnikové Afriky jsou kojené dé-
ti, i pfes dostatek UV zdfeni, ohroZeny nutri¢ni rachitidou. Divo-
dem je velmi nizky prijem vapniku a vitaminu D (Pettifor J, Jiho-
africkd Republika). V fadé vyspélych zemi diky fortifikaci mléka
nutri¢ni rachitida prakticky neexistuje. Nicméné urcité riziko u vy-
hradné kojenych déti existuje i tam, zejména u matek vegetaridnek.
Také vzristajici strach z rakoviny kiZe vyrazné omezuje expozici
UV zdfeni. Petiffor soucasné kritizoval z hlediska mozné toxicity
nefyziologické bolusové podavini vitaminu D (300 000 j 1 x za
mésic), které je béZné v nékterych zemich vychodni Evropy jako
tzv. stossterapie.

Klein se ve svém piispévku vénoval problematice tbytku kostni
masy u kriticky popdlenych déti (vice nez 40 % téles. povrchu). Na
ubytku kostni hmoty a sniZeném metabolickém obratu se podili ze-
jména vysoké hladiny glukokortikoidi vedouci k omezenému vy-
zravani a urychlené apoptéze osteoblasti, coZ potvrzuji snizené
hladiny osteoformacnich markerd — BMP2, cfbal, ALP). Pivodn{
predpoklad, Ze delSi imobilizace a zvySené hladiny zanétlivych cy-
tokint povedou k vystupiiovanému kostnimu obratu se tak nepro-
kazal (Klein GL, USA). Klinické pozorovani Kleina bylo na mole-
kuldrni drovni potvrzeno dal$im piispévkem, ktery ukdzal, Ze
kortikoidy suprimuji expresi genu pro OPG. V mensi mife stimu-
lujf expresi genu pro RANKL (Kondo T, Japonsko).

Rada piispévkd byla vénovdna vitaminu D — jeho vztahu ke
kostni denzité, k vyskytu osteoporotickych zlomenin, k riziku pa-
da, svalové vykonnosti az k analyze t¢inkd vitaminu D na mole-
kuldrni drovni v in vivo a in vitro experimentech. Gallagher uka-
zal, Ze i samotnd suplementace vitaminem D dokaze v populaci

senior vyznamné sniZit pocet padu, a nasledné i frekvenci osteo-
porotickych zlomenin. Lécba kalcitriolem vedla k vyznamné re-
dukci padi a zlomenin i v populaci Zen bez zndmek deficitu vita-
minu D. Zda kalcitriol zlepSuje svalovu silu up-regulaci VDR
receptort ve svalech nebo ovliviiuje rovnovahu a pohybovou koor-
dinaci na drovni centrdlni nervové soustavy neni zcela objasnéno
(Gallagher, USA).

Na druhé strané nékolik studii na experimentdlnich zvifatech
a bunéénych kulturdch jednozna¢né pozitivni efekt vitaminu D
zpochybnilo. Knock-out VD receptoru vede u my$i k vySsi kostni
denzité, zejména v oblasti kortikdlni kosti, v disledku vyssi expre-
se proteinu cfbal neZ v intaktnim souboru (Inoue A, Japonsko).
Supresi dalSich genti — runx2 a OPG — muze vitamin D branit ex-
cesivni periostdlni apozici (Tanaka H, Japonsko).

Intermitentni poddvani PTH v 1é¢bé osteopordzy se pomalu std-
va skutecnosti. RhPTH (1-34) zvysuje kostni hmotu v oblasti tra-
bekuldrni i kortikdlni kosti, upravuje kostni mikroarchitektoniku
a kostn{ silu, a tak svym anabolickym efektem vyznamné pfispivd
ke sniZeni rizika osteoporotickych zlomenin. (Neer RM,USA). Sa-
motné méfeni BMD miZe uvedené pozitivni ué¢inky PTH na kost
podhodnocovat (Sato M, USA). Moznou perspektivou nizkodav-
kovaného PTH bude i 1é¢ba zlomenin. Dvoutydenni lé¢ba PTH
zlepSuje tvorbu kalusu s vétsi mechanickou odolnosti. Souc¢asné se
zvySuje 1 kostni novotvorba a remodelace, o které svédc¢i zvySené
zastoupeni OB a OC v histologickych vzorcich, zvySend exprese
IGF-1, kolagenu I, ALP, osteonektinu a osteokalcinu (Nakajima A,
Japan).

Setrvale zvySend hladina PTH negativné koreluje s poétem padi
a procentem preziti u star$i populace. Signifikatni korelace mezi
PTH a zvySenou mortalitou zustavd i po korekci na vék a pohlavi
(Sambrook PN, Australie).

Vedle regulace télesné hmotnosti (anorexigenni efekt) ovliviiuje
leptin pravdépodobné také kostni metabolizmus. Ob/ob mys, lep-
tin deficitni, dosahuje vyssich hodnot BMD neZ kontrola. Podava-
ni leptinu koriguje zvySenou BMD (Takeda S, USA). Zda se na an-
tiosteogennim efektu uplatiuje leptin pfimo, expresi v OB
(Satomura K, Japonsko), nebo prostiednictvim sympatoadrener-
gniho systému, zbyva prokdzat. Spoluicast periferniho sympato-
adrenergniho systému na kostni remodelaci podporuje pfitomnost
a- a B-receptord na OB i OC (Togari A, Japonsko).

V ramci novych strategif antiresorpcni 1é¢by Zaidi ukdzal na pii-
my vztah mezi TSH a osteoklastogenezi. Mys s knock-outovanym
TSH receptorem vykazovala zndmky zrychleného kostniho obratu
aniz§{ BMD i pfes substituci tyroiddlnimi hormony. Receptory pro
TSH jsou na OC a jejich prekurzorech. Poddvani TSH tlumi
RANKL indukovanou diferenciaci a proliferaci OC. Vysledky ex-
perimentil na mysi a buné¢nych kulturdch ukazuji, Ze TSH tlumi
kostni remodelaci a jeho deficit vede k vystuptiované osteoresorp-
ci (Zaidi M, USA).

Mutace genu pro LRP5 (LDL receptor-related protein) vede
k syndromu OPPG - osteoporosis-pseudoglioma, ktery se vyzna-
¢uje snizenou kostni masou, kostni fragilitou a slepotou od détstvi.
Na druhé strané vazebné analyzy v rodindch s vysokou kostni den-
zitou ukdzaly vztah LRPS genu k syndromu vysoké kostni hmoty
(high bone mass syndrom). LRP5 ovliviiuje rast a diferenciaci OB
(Warman M, USA). Je pravdépodobné, Ze bézné se vyskytujici ale-
lické varianty genu pro LRP5 mohou ovliviiovat vyvoj kostni hmo-
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ty v détstvi a adolescenci, a tak se LRP5 gen fadi do pocetné rodi-
ny kostnich kandidatnich gent (Ferrari S, Svycarsko).
zlomeniny. Vedle pfimych zdravotnich disledkt jsou nezanedba-
telnym faktorem i vysoké ekonomické ndklady. Ro¢né se na 1écbu
zlomenin kr¢ku kosti stehenni vynaklddd pies 10 miliard USD
(Black DM, USA). Se vzrtstajici zivotni drovni, prodluzujici se
stiedni délkou zivota a pokracujici urbanizaci vzristd pocet osteo-
porotickych zlomenin zejména v Asijské populaci (Lau E, Cina).
Soucasna data naznacuji, Ze v roce 2050 bude 50 % vSech zlome-
nin proximdlniho femuru pravé v této populaci. Z epidemiolo-
gickych udaji vyplyva, Ze se na rozdil od zlomenin proximdlniho
femuru vyskyt kompresivnich zlomenin obratli geograficky vy-
znamné nelisi. Na druhé strané az 2/3 vertebrdlnich zlomenin uni-
ka diagnostice (Delmas P, Francie).

Rada dal3ich sdé&leni byla vénovina diagnostice a 16b& osteo-
pordzy. Stéle jesté plati, ze zdkladem 1écby vysokoobratové osteo-

1y rozvoj molekularni osteologie je velmi pomalu sledovan nabid-
kou novych 1éka proti osteoporéze.

Pouzité zkratky:

OI - osteogenesis imperfecta, PTH — parathormon, RANK - re-
ceptor aktivator nukledrniho faktoru kB, OPG — osteoprotegerin,
RANKL — RANK ligand, NFkB — nukledrni faktor kB, BMP 2 —
kostni morfogeneticky faktor, cfba 1 — core binding factor al,
ALP - alkalicka fosfataza, OB — osteoblast, OC — osteoklast, VD —
vitamin D, VDR - receptor vitaminu D, LRP 5 — LDL (low densi-
ty lipoprotein) receptor-related peptid.

Reference:
Bone supplement, 32(5), 2003 — abstrakta kongresu k nahlédnut{ u autorek.

Katefina Zaji¢kov4, Ivana Zofkova

pordzy je antiresorpéni 1é¢ba. Piislibem do brzké budoucnosti jsou Endokrinologicky dstav Praha
piipravky stimulujici kostni formaci. Nérodni 8
Z celkového pohledu je tfeba poznamenat, Zze mimoradné rych- 116 94 Praha 1
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