INFORMACE

Ze svétove literatury

Incidence of hip and other osteoporotic fractures in elderly men
and women: dubbo osteoporosis epidemiology study
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Chang KP, Center JR, Nguyen TV, Eisman JA.
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Ackoli se fraktura v oblasti proximalniho femuru jevi z hlediska
nésledki, kvality zivota a finan¢nich ndkladt na 1é¢bu nejdilezi-
t&jsi, dlouhodobé udaje o sekuldrnich zméndch u muzui a Zen, Ziji-
cich v definované komunité nejsou k dispozici. Tato dvanéctileta
(1989-2000) prospektivni popula¢ni studie byla zaméfena na za-
stoupeni poctu osteoporotickych zlomenin podle véku a sekularn{
zmény u Zen a muzd star§ich 60 let z populace v Dubbo v Austra-
lii. Fraktury byly zjisfovany prozkouménim vSech vysledki ze
dvou radiologickych pracovist v dané oblasti, coz zajistilo zachy-
cenf vSech klinicky manifestnich osteoporotickych zlomenin. Roz-
borem 1 055 symptomatickych fraktur zpisobenych nepfimérené
malym inzultem byl v prab&hu 12 let nalezen statisticky vyznam-
ny pokles incidence vSech zlomenin u Zen (4 % ro¢né, p = 0,0003)
iumuzl (6 % rocné, p = 0,0004). Béhem celkem 39 357 sledova-
nych let doslo k 229 frakturdm krc¢ku femuru (175 u Zen a 54 u mu-
7). Celkovy vyskyt zlomenin kréku byl u Zen 75 + 57 na 100 000
sledovanych let, u muzi pak 329 + 45, s exponencidlnim naristem
s vékem. Ve vyS$8im véku se incidence vyskytu fraktur krcku fe-
muru u muzid blizi hodnotdm u Zen, pomér vyskytu mezi Zenami
a muzi klesa pro vékové skupiny 60-69, 70-79, 80 a starsi ze 4,5
(95 % CI: 1,3-15,7) na 1,5 (0,9-2,5) a 1,9 (1,2-2,8).

U Zen absolutni pocet zlomenin i incidence kontinudlné stoupd
s vékem, ale u muzt dosahuje pocet fraktur kréku maxima ve vé-
ku 80-84 let a poté klesd. Zajimavy je fakt, Ze pfes vzristajici po-
Cet s vékem dochdzi takika k poloviné (48 %) zlomenin proximal-
ntho femuru u muzi pred dovrSenim 80 let a 66 % téchto fraktur
se u zen objevi pred 85. rokem véku. Tato studie nedokdze vylou-
¢it zmény tempa nérustu incidence zlomenin kréku femuru, a to
ani ve skupiné nad 80 let véku, kde je incidence nejvyssi. Prace
vSak ukdzala, Ze velkd ¢ast fraktur proximdlniho femuru postihuje
osoby mladsi 80 let, zejména muze. Toto rozdéleni podle véku
zdtraziiuje potiebu Casné intervence proti osteopordze u Zen
a zvlasté u muzu.

Risedronate rapidly reduces the risk for nonvertebral fractures
in women with postmenopausal osteoporosis
Calcif Tissue Int 2004;74:129-35.
Harrington JT, Ste-Marie LG, Brandi ML, Civitelli R, Fardellone
P, Grauer A, Barton I, Boonen S.
University of Wisconsin Medical School, Madison, WI, USA,
Tim.Harrington @UWMEF.WISC.EDU
Dulezitym cilem 1é¢by osteoporézy je prevence nonvertebral-
nich fraktur, které tvoii podstatnou ¢ast osteoporotickych zlome-
nin. Autofi analyzovali ¢tyfi velké, randomizované, dvojité zasle-
pené a placebem kontrolované studie ve fazi III z hlediska vlivu
risedrondtu na vyskyt osteoporotickych nonvertebralnich fraktur.
Sledovény byly postmenopauzalni Zeny s nizkou denzitou kost-
niho minerdlu (T-skdre v bederni pétefi pod —2,5), bez ¢i s pred-
chozi frakturou obratle. Po dobu 1-3 let dostdvaly nemocné place-
bo (N = 608) nebo risedronat v denni didvce 5 mg (N = 564).
Na zacdtku studie mélo 58 % z nich nejméné jednu zlomeninu
obratle a stfedni hodnota T-skére byla u sledované skupiny —3.4.
Mezi nemocnymi z placebové skupiny pfitomnost pfedchozi frak-
tury obratle nezvysila celkové riziko vzniku nonvertebralni zlome-
niny, i kdyZ u nich byly fraktury humeru a proximdlniho femuru

Castéjsi nez u téch, které predchozi zlomeninu obratle nemély. Ri-
sedrondt v ddvce 5 mg denné vyznamné snizil incidenci nonver-
tebréalnich fraktur jizZ béhem Sesti mésict. Po roce terapie poklesla
incidence nonvertebrdlni zlomeniny ve srovndni s kontrolni skupi-
nou o 74 % (p = 0,001) a po tfech letech byla sniZena o 59 %
(p = 0,002). Vysledky ukazuji, Ze risedrondt vyznamné sniZuje in-
cidenci osteoporotickych zlomenin jiz béhem Sesti mésict 1é¢by.

A 3-year double-blind, randomized, controlled study on the in-
fluence of two oral contraceptives containing either 20 microg
or 30 microg ethinylestradiol in combination with levonorgestrel
on bone mineral density

Contraception 2004;69:179-87.

Endrikat J, Mih E, Dusterberg B, Land K, Gerlinger C, Schmidt
W, Felsenberg D.

Schering AG, Mullerstrasse 178, D-13342 Berlin, Germany.

V této prospektivni, randomizované a dvojit¢ zaslepené srovna-
vaci studii autofi hodnotili vliv dvou kombinovanych kontraceptiv
na denzitu kostniho minerdlu a laboratorni ukazatele kostniho me-
tabolizmu. SniZend davka v pripravku obsahujicim 20 pg ethiny-
lestradiolu (EE) v kombinaci se 100 pg levonorgestrelu (LNG)
(20/100) byla porovndvdna s davkou 30 pg EE v kombinaci se
150 pg LNG (30/150). 48 dobrovolnic ve véku 20-35 let bylo sle-
dovano po 36 1é¢ebnych cykli. Charakter zmén (vzestup ¢i pokles)
vSech sledovanych parametri byl u obou skupin podobny. Ve srov-
ndni s prvotnim vysetfenim, po 36 lécebnych cyklech doslo k po-
klesu denzity kostniho minerdlu u skupiny 20/100 0 0,4 % a u sku-
piny 30/150 o 0,8 %. Tyto zmény nejsou statisticky vyznamné
(p = 0,902). Kostni izoenzym ALP se béhem sledovdni zvysil
0 55,4 % (20/100) nebo o 113,2 % (30/150), téZ bez statistické vy-
znamnosti (p = 0,522). Koncentrace N-termindlnich telopeptida
v moci poklesla o 21,1 % (20/100) a 0 13,4 % (30/150). Ani zde ne-
byl rozdil statisticky vyznamny (p = 0,613). Oba typy terapie Zeny
dobie snasely. Autofi uzaviraji, Ze obé ddavkovaci schémata 20 ¢i
30 pg EE byla schopna udrzet hodnoty denzity kostntho minerdlu
u mladych fertilnich Zen. Neni divodu predpoklddat, Ze by snize-
ni davky EE mélo negativni vliv na denzitu kostniho minerdlu. La-
boratorni markery prokazuji pokles kostniho obratu béhem terapie.

Synthesis of vitamin D in skin after burns
Lancet 2004;363:291-2.
Klein GL, Chen TC, Holick MF, Langman CB, Price H,
Celis MM, Herndon DN.
Department of Paediatrics, University of Texas Medical Branch,
Galveston TX 77555-0352, USA. gklein @utmb.edu

Tezké popaleninové trauma je provazeno deficitem vitaminu D,
snizenim kostniho obratu a poruchami v homeostize kalcia.
V soucasné praxi vSak tito nemocni rutinné suplementaci vitami-
nu D nedostdvaji a jejich expozice slune¢nimu svitu neni sledova-
na. Pomoci analyzy prekurzord vitaminu D3 po expozici UV svét-
lu ve vzorcich z biopsie ktize autofi zjistili, Ze konverze
7-dehydrocholesterolu na previtamin D3 byla u déti snizend v pra-
méru jesté 14 mésicl po popaleni. Soucasné u sledovanych nalez-
li nizké plazmatické koncentrace 25-hydroxyvitaminu D. Suple-
mentace vitaminem D je po popdleninovém traumatu nezbytna.

Patients with osteoporosis prefer once weekly to once daily dosing
with alendronate.
Maturitas 2004 Jul 15;48(3):243-51.
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Verbruggen N, Melton ME. St. Vincent’s Hospital, 120-809 W 41
Avenue, Vancouver, BC, Canada V5Z 2N6.

Bylo prokazano, Ze na 1é¢bu osteopordzy u postmenopauzalnich
Zen ma tydenni podavani alendrondtu stejny ucinek jako terapie
denni. Dosud neexistovala studie, jez by se zabyvala tim, ktery
z rezimi 1é¢by nemocni preferuji. Podklady pro tuto préaci pocha-
zeji ze 45 mist v 19 statech. 406 postmenopauzdlnich Zen bylo né-
hodné rozdéleno do dvou skupin. Prva dostdvala po ¢tyfi tydny
alendrondt v davce 70mg jednou tydné a poté po Ctyfi tydny alen-
drondt v ddvce 10mg denné. U druhé skupiny tomu bylo naopak.
Na konci studie ucastnici vyplnili DRG — Dosing Regiment Ques-
tionnaire.

Vysledky: 84 % dotdzanych preferovalo tydenni poddvani
alendrondtu. Tento rezim terapie byl také 87 % ucastnikii oznacen
bé dodrzovat.

Zaveér: VétSina postmenopauzdlnich Zen s osteoporézou dava
prednost tydennimu poddvani alendrondtu. Lékatfi by méli tento
zdjem nemocnych respektovat.

A Single-Dose Placebo-Controlled Study of AMG 162, a Fully
Human Monoclonal Antibody to RANKL, in Postmenopausal
Women

J Bone Miner Res 2004 Jul;19(7):1059-66.

Bekker PJ, Holloway DL, Rasmussen AS, Murphy R, Martin SW,
Leese PT, Holmes GB, Dunstan CR, DePaoli AM. Amgen Inc.,
Thousand Oaks, California, USA.

Ligand receptoru-aktivatoru nukledrniho faktoru kappa B
(RANKL) je nezbytnym faktorem pro diferenciaci a aktivaci oste-
oklasti. AMG 162, lidskd monoklondln{ protilatka proti RANKL,
muze tedy mit vyznamné antiresorpéni Gcinky.

Metodika: jedna se o randomizovanou, dvojité zaslepenou, pla-
cebem kontrolovanou studii s pouZitim jednordazového podani
AMG 162 v rizn& odstupiiované ddvce. Uastnilo se Sest skupin
(n = 49) postmenopauzdlnich Zen, které nahodné dostaly jednora-
zovou podkozni injekci AMG 162 ¢i placeba (v poméru 3 : 1).
Déavky AMG 162 mély vysi 0,01; 0,03; 0,1; 0,3; 1,0 a 3,0 mg/kg.
Vsechny pacientky byly sledovany po Sest mésict, skupiny se tie-
mi nejvy$simi divkami AMG po 9 mésicl. Z laboratornich ukaza-
teld kostntho obratu autofi sledovali pomér N-telopeptid/kreatini-
nu z druhé ranni moc¢i (NTX), plazmatické NTX a kostni frakei
ALP. Vysledky a zdvéry: Jednordzovd podkozni divka AMG 162
vedla k rychlému (do 12 hod.), na davce zdvislému, vyraznému (az
0 84%) a pretrvavajicimu (az po 6 mésict) poklesu NTX v modi.
Po pil roce dosahoval pokles NTX v moci v priméru o 81 %
u nejvyssi ddvky AMG 162 v porovndni s 10% poklesem v place-
bové skupiné. V séru klesa NTX o 56 % (u placeba o 2 %). Akti-
vita kostni frakce ALP se po prvni mésic neménila, coZ ukazuje na
primdrni antiresorpéni tc¢inek AMG 162. Koncentrace intaktniho
parathormonu vystoupily u nejvyssi davky AMG 162 béhem ctyf
dnd priblizné na trojndsobek, ale béhem sledovani klesly na pa-
vodni hodnoty. Koncentrace plazmatického kalcia se v Zddné sku-
piné nezménila o vic jak 10 % (po korekci na albumin) a nikdo ze
sledovanych nemél hodnoty pod 2,0 mmol/l. AMG 162 nemocné
ky. Kromé vyse uvedenych nedoslo k Zddnym dal$§im zméndm la-
boratornich parametru.

Zavér: Jednordzové subkutdnni poddni AMG 162 zpusobilo
rychly a pfetrvavajici, na ddvce zavisly pokles kostniho obratu.
Mize tedy byt icinnou a vhodnou 1é¢bou osteopordzy.

Effects of long-term prolactin-raising antipsychotic medication
on bone mineral density in patients with schizophrenia

Br J Psychiatry 2004 Jun;184(6):503-508.
Meaney AM, Smith S, Howes OD, O’brien M, Murray RM,
O’keane V. Beaumont Hospital, Dublin, Ireland

Cilem studie bylo zjistit vztah denzity kostniho mineralu vici
zméndm endokrinnich parametrid u nemocnych schizofrenii, ktefi
uzivali prolaktin stimulujici antipsychotika.

Metodika: U 55 nemocnych, ktef{ dostdvali prolaktin stimuluji-
ci antipsychotika po dobu delsi neZ 10 let, byla vySetiena BMD po-
moci DXA bedernf{ patefe a kycle. Soucasné se stanovovaly kon-
centrace prolaktinu a pohlavnich hormonu v seru.

Vysledky: U 17 (57 %) muzi a 8 (32 %) Zen byla zjisténa sni-
Zend BMD k jejich véku. Vyss8i ddvky antipsychotik vedly k vyssi
prolaktinémii a v&tsi ztrdt€ kostni hmoty. U muzd byla navic ztra-
ta kostni hmoty v negativni korelaci k plazmatické koncentraci tes-
tosteronu.

Zavér: Nemocni schizofrenif na dlouhodobé prolaktin stimuluji-
ci antipsychotické terapii maji zvySené riziko poklesu BMD né-
sledkem hypogonadizmu zpisobeného hyperprolaktinémii.

Effects of high dose methylprednisolone pulse therapy on bone
mass and biochemical markers of bone metabolism in patients
with active rheumatoid arthritis: a 12-month randomized prospec-
tive controlled study

J Rheumatol 2004 Jun;31(6):1083-7.

Frediani B, Falsetti P, Bisogno S, Baldi F, Acciai C, Filippou G,
Bacarelli MR, Filipponi P, Galeazzi M, Marcolongo R. Depart-
ment of Clinical Medicine and Immunological Sciences, Division
of Rheumatology, University of Siena, Siena, Italy.

Autofi studovali u nemocnych revmatoidni artritidou vliv jedno-
ro¢ni 1é¢by vysokymi ddvkami metylprednisolonu ve formé i.v.
pulsii na kostni hmotu, aktivitu ALP a zmény deoxypyridinolinu
v moci. Vysledky porovnavali s i¢inky perordlni 1é¢by metylpred-
nisolonem u nemocnych se stejnou diagnézou.

Metodika: 31 Zen s aktivni revmatoidni artritidou dostdvalo po
dobu jednoho roku intermitentné i.v. pulzy metylprednisolonu
(1 000 mg denné po tfi dny, v intervalu cca 76 dnf). Na zacatku stu-
die a kazdé tfi mésice byla méfena denzita kostnitho minerdlu (ce-
lotélovd, bederni patef, kré¢ek femuru), koncentrace kostni frakce
ALP, koncentrace deoxypyridinolinu v moci. Mimo to byla na po-
¢atku studie a poté kazdy mésic stanovena sedimentace erytrocy-
ti, hodnoceno Thompsonovo kloubni skore a ranni ztuhlost. Kon-
trolni skupinu, stejné vySetfovanou, predstavovalo 31 Zen s aktivni
revmatoidn{ artritidou, lé¢enych perordlnim metylprednisolonem.

Vysledky: Ve skupiné s intravendzni terapii nedoslo na Zddném
méfeném misté k vyznamnému poklesu BMD. Pfi perordlnim po-
ddvéani metylprednisolonu signifikantné klesi BMD bederni pate-
fe v 6 a 12 mésici 1é¢by. Celkovd BMD a BMD krcku femuru kle-
sd u této skupiny vyznamné po 12 mésicich terapie. Soucasné se
snizuje i aktivita kostni frakce ALP. Koncentrace deoxypyridinoli-
nu v moc¢i se nezménily ani u jedné skupiny.

Zaver: Ve srovnani s kontinualni perordlni terapii je pulzni 1é¢-
ba metylprednisolonem pro kostni tkan Setrnéjsi a nedochdzi ani
ke zméndm biochemickych ukazatelt kostniho metabolizmu.

Bone loss in patients treated with pulses of methylprednisolone is
not negligible: a short term prospective observational study
Ann Rheum Dis 2004 Aug;63(8):940—4.
Haugeberg G, Griffiths B, Sokoll KB, Emery P. Department of
Rheumatology, 1st Floor, Leeds General Infirmary, Great George
Street, Leeds LS1 3EX, UK. p.emery @leeds.ac.uk

Studovédn byl vliv pulzni i.v. 1é¢by metylprednisolonem (MP)
na kostni hmotu.

Metodika: U 38 nemocnych (30 Zen) s riznymi revmatickymi
chorobami a s indikaci k pulzni terapii MP byla vySetfena denzita

Osteologicky bulletin 2005 ¢. 1 ro¢. 10

15




INFORMACE

kostniho minerdlu (BMD) v oblasti bederni patete a kycle a to na
zacdtku 1é¢by a po Sesti mésicich.

Vysledky: Demografickd data — primérny vék (SD) 48,4 (16,3)
let; BMI 24,9 (5,1) kg/m?; primérna (rozpéti) doba trvani choroby
3,2 (0,1-40,0) let. Béhem sledovani nemocni dostali primérnou
kumulativni divku MP 3,0 (1,6) g béhem 5,7 (2,0) pulzt v prabé-
hu 5,7 (2,3-33,7) mésicti. 34/38 (89 %) bylo 1éceno téz cykofosfa-
midem, 20 (53 %) dostdvalo perordlni kortikosteroidy a 8 (21 %)
bralo téZ bisfosfondty nebo estrogeny. Na konci studie poklesla
prumérnd BMD v oblasti kr¢ku femuru o 2,2 %, v celé kycli
o 1,1 % a v bederni pateti o 1,0 %. Pfi rozboru podskupin doslo
ke vzestupu BMD u nemocnych soucasné 1é¢enych bisfosfonaty
nebo estrogeny (kr¢ek +1,6 %, kycel +3,2 %, bederni patef
+4,5 %). U nemocnych bez jakékoli antiresorp¢ni terapie doslo
k poklesu BMD, at uz dostédvali (kréek —4,4 %, kycel —2,4 %, pa-
tef —2,1 %) nebo nedostavali (krcek —1,7 %, kycel —1,9 %, patet
—2,6 %) soucasné perordlni prednisolon.

Z4vér: Terapie i.v. pulzy MP vede k vyrazné ztrat€ kostni hmo-
ty. Preventivni opatieni ve smyslu soucasné terapie antiresorptivy
je u téchto nemocnych zcela na misté.

Risedronate and Pamidronate Treatment in the Clinical Manage-
ment of Patients with Severe Paget’s Disease of Bone and Acqui-
red Resistance to Bisphosphonates
Calcif Tissue Int 2004;75(3):189-96.
Rendina D, Mossetti G, Viceconti R, Sorrentino M, Nunziata V.
Department of Clinical and Experimental Medicine, Federico II
University Medical School, 80131, Naples, Italy

Cilem studie bylo posoudit i¢innost a bezpecnost 1é¢by risedro-
ndtem a pamidrondtem u 30 nemocnych (vék 57,86 + 8,90 let)
s tézkou formou Pagetovy nemoci (PN), pfi niZ se objevila rezi-
stence na terapii intravendznim klodrondtem. Patnict nemocnych
bylo 1éCeno perordlnim risedrondtem (30 mg denné po 8 tydnu).
Terapie se opakovala u nemocnych, u kterych nedoslo do 120 dnt
k remisi PN (normalizace plazmatické aktivity celkové ALP). Dru-
hych patnidct nemocnych dostdvalo intraven6zné pamidronat,
30 mg/den po tfi dny. Kira se opakovala (60 mg/den po tfi dny),
pokud nedoslo do 120 dnt k remisi PN. Do Sedesdtého dne terapie
doslo k vyznamnému poklesu ALP u vSech nemocnych. 360. den
dosdhlo remise 13 (86,6 %) nemocnych na risedronatu; devét
z nich béhem pocatecni a Ctyfi pomoci opakované 1écby. Ve stej-
nou dobu doslo k remisi u 12 (80 %) pacientd 1é¢enych pamidro-
ndtem, u Sesti béhem pocatecni a u Sesti pii opakované terapii. Tti
nemocni méli na pamidrondtu vyznamny pokles ALP, ale ani po
dvou kurdch u nich nedoslo ke klinické remisi. U dvou z nich se
béhem studie objevil relaps choroby. Incidence vedlejsich tcinku
a tranzitorni hyperparatyredza ve vztahu k terapii bisfosfondty by-
la vyznamné niZsi po 1é¢bé risedrondtem.

Zavér: U nemocnych s té€zkou rezistentni formou PN ma pero-
raln{ terapie risedrondtem srovnatelny uc¢inek s lécbou i.v. pamid-
rondtem pfi niz${ incidenci nezadoucich ucink.

A Meta-Analysis of Prior Corticosteroid Use and Fracture Risk
J Bone Miner Res 2004 Jun;19(6):893-899.
Kanis JA, Johansson H, Oden A, Johnell O, De Laet C, Melton ITI
LJ, Tenenhouse A, Reeve J, Silman AJ, Pols HA, Eisman JA,
McCloskey EV, Mellstrom D. Centre for Metabolic Bone Disea-
ses (WHO Collaborating Centre), University of Sheffield Medical
School, Sheffield, United Kingdom

Vztah mezi kortikoterapii a rizikem zlomenin byl studovdn me-
taanalyzou dat ze sedmi kohortnich studii, kterych se tcastnilo pfi-
blizné 42 000 muzi a Zen. Cilem bylo potvrdit, Ze pfedchozi ¢i
soucasna lé¢ba kortikoidy je vyznamnou indicif rizika fraktury ne-
zavisle na hodnoté BMD a na existenci pfedchozich zlomenin.

Metodika: Bylo vyuzito dat ze studie EPOS/EVOS, CaMos,
Rotterdam Study, Dubo Osteoporosis Epidemiology Study
(DOES) a z prospektivnich kohort v Sheffieldu, Rochestru a Got-
henburgu. Vliv jakékoli kortikoterapie, hodnoty BMD, véku a po-
hlavi na riziko vSech zlomenin, osteoporotickych fraktur nebo
pouze zlomenin proximdlniho lemuru studovali autofi pomoci Po-
issonovy regrese v kazdé kohorté a pro kazdé pohlavi zvlast. Vy-
sledky riznych studii byly slou¢eny pomoci beta koeficientti.

Vysledky: Po korekci na BMD bylo ptredchozi uZzivani kortikoi-
da spojeno s vyznamnym vzestupem rizika jakékoli fraktury,
osteoporotické zlomeniny i pouze fraktury proximdlniho femuru.
Relativni riziko pro jakoukoli zlomeninu kolisalo od 1,98 ve véku
50 let k 1,66 pro vék 85 let. U osteoporotickych fraktur bylo roz-
mez{ relativniho rizika 2,63-1,71 a u zlomenin proximalniho fe-
muru 4,42-2,48. Mezi muZi a Zenami nebyly nalezeny vyznamné
rozdily. Pokud se nepfihlizelo k BMD, riziko jen nevyznamné
stoupd. Neni zavislé na existenci pfedchozich zlomenin. Ve tfech
kohortach se soucasnou kortikoterapii vyznamné klesala BMD
v kr¢ku lemuru, ale tento fakt riziko fraktury vysvétlil pouze ¢ds-
tecné.

Zavér: Predchozi ¢i souCasné uzivani kortikoidd zvySuje riziko
zlomenin, a to mnohem vyznamnéji, nez by bylo mozné vysvétlit
méfenim BMD. Kortikoterapii 1ze prohldsit za v§eobecné potvrze-
ny rizikovy faktor fraktur.

Physiological studies in heterozygous calcium sensing receptor
(CaSR) gene-ablated mice confirm that the CaSR regulates calci-
tonin release in vivo

BMC Physiol 2004 Apr 20;4(1):5.

Fudge NJ, Kovacs CS.

Receptor pro kalcium —, kalcium sensing receptor” (CaSR)
ovliviiuje hladinu plazmatického kalcia potlaéenim sekrece parat-
hormonu. Soucasné mé pozitivni vliv na exkreci vapniku v tubu-
lech ledvin. Inaktiva¢ni mutace CaSR vedek hyperkalcémii a hy-
pokalciurii. CaSR byl detekovdn i na C buiikdch Stitné Zlazy,
tvoricich kalcitonin. Jestlize tedy vapnik stimuluje uvolnéni kalci-
toninu do obéhu, vzestup kalcémie zpusobené inaktivaci CaSR by
mél zvysit koncentraci sérového kalcitoninu (pokud mutace CaSR
nesnizi reaktivitu kalcitoninu na hodnotu kalcémie). K demon-
straci predpoklddanych regulacnich vlivi CaSR na uvolnéni
kalcitoninu pouzili autofi normdlni a heterozygotni CaSR negativ-
ni (CaSR+) mysi, které maji hyperkalcémii a hypokalciurii, ale
normdlni dobu pfeZivani. Kazdé zvife dostalo intraperitonedlni in-
jekei 500 pl fyziologického roztoku nebo jednu ze dvou davek ele-
mentarniho kalcia (500 pmol/lkg, ¢i 5 mmol/kg). Na poc¢atku bylo
méfena hladina ionizovaného kalcia, po 10 minutdch ionizované
kalcium a plazmatickd koncentrace kalcitoninu. CaSR+ myS§i mély
vy$si bazaln{ kalcémii a reakci na oba typy davek kalcia u nich do-
Slo ve srovndni se zdravymi zvitaty k vét§imu nartstu koncentrace
ionizovaného kalcia. Pfes vyznamné vyssi kalcémii a bez ohledu
na jeji hodnotu mély CaSR+ mysi trvale niZsi koncentrace kalcito-
ninu. Kfivka ddvka/odpovéd kalcitoninu vici vzestupu ionizo-
vaného kalcia byla u heterozygotnich zvifat sniZzend ¢i posunutd
doprava. Tyto vysledky potvrzuji predpoklad, Ze CaSR je fyziolo-
gicky reguldtor sekrece kalcitoninu. Pfi vzestupu koncentrace ioni-
zovaného kalcia tedy CaSR tlumi sekreci parathormonu a soucas-
né stimuluje sekreci kalcitoninu.

Differential Effects of Teriparatide on BMD After Treatment With
Raloxifene or Alendronate.

J Bone Miner Res 2004 May;19(5):745-51.

Ettinger B, San Martin J, Crans G, Pavo 1. Division of Research,
Kaiser Permanente Medical Care Program, Oakland, California,
USA.
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INFORMACE

Teriparatid — lidsky rekombinantn{ parathormon (1-34) zvySuje
BMD a snizuyje riziko zlomenin u postmenopauzdlnich Zen s oste-
oporézou. Cilem priace bylo zaznamenat tG¢inky 18 mési¢ni 1écby
PTH u Zen s osteopordzou, které byly predtim 1éCeny alendrona-
tem nebo raloxifenem.

Metodika: 59 postmenopauzdlnich Zen ve véku 60-87 let
s BMD T-score pod -2,0, které byly dfive 1éceny alendrondtem
(ALN) ¢i raloxifenem (RLX) po 18-36 mésict, dostavalo denné
podkozni injekce Teriparatidu v ddvce 20 pg po dobu 18 mésici.
Vsechny byly po dobu studie suplementovany 1 000 mg kalcia
a 400 IU vitaminu D denné. Primarnim cilem bylo sledovat zmé-
ny BMD v bederni pétefi, sekunddrnim cilem bylo zaznamenat
zmény markeru kostniho obratu, BMD v oblasti proximalniho le-
muru a bezpecnost 1écby.

Vysledky: Vychozi hodnoty markerti kostniho obratu byly
u ALN pacientek asi polovi¢ni v porovnani s nemocnymi na pred-
chozi terapii RLX. Béhem lé¢by Teriparatidem stoupaly tyto mar-

kery u ALN skupiny pomaleji a jejich vrchol byl asi o tfetinu niz-
$i nez u RLX skupiny. Béhem prvych 6 mésict byly zaznamenény
signifikantni (< 0,05) rozdily v BMD v oblasti ky¢le (ALN —-1,8 %
versus RLX +0,5 %) i v oblasti axidlniho skeletu (ALN + 0,5 %
versus RLX + 5,2 %). Mezi 6. a 18. mésicem byl pozitivni trend
BMD v obou méfenych mistech u obou skupin podobny. Po
18 mésicich doslo v bederni patefi ke vzestupu BMD o 10,2 %
(RLX) a 04,1 % (ALN). Rozdil je statisticky vyznamny. V oblas-
ti kycle stoupd BMD o 1,8 % u RLX skupiny, zatimco u ALN pa-
cientek se nelisi od vychozich hodnot (< 0,05).

Zavér: Lécba Teriparatidem zvySuje kostni obrat u Zen s osteo-
porézou, af byly diive 1é¢eny ALN nebo RLX. Predchozi terapie
RLX dovoluje pii 1é¢bé parathormonem nérist BMD podobné ja-
ko u nemocnych dfive ni¢im nelécenych. Na rozdil od toho, pred-
chozi 1é¢ba ALN nartist BMD brzdi, zejména v prvych Sesti mési-
cich.

vypisuje soutéz o

skeletu za rok 2004
Cena bude udélena za nejlepsi praci

v tuzemském ¢i zahrani¢nim tisku.

Cena je dotovéna ¢astkou 20.000,- K¢

Uzéavérka prihlasek je 31. kvétna 2005.

Ceska lékaiska spole¢nost Jana Evangelisty Purkyné
Spolecnost pro metabolickd onemocnéni skeletu

Cenu Spolecnosti pro metabolicka onemocnéni

publikovanou na téma metabolickych chorob skeletu v roce 2004

Podminkou udéleni ceny je clenstvi (alespor prvniho autora) ve SMOS v roce 2004.

Prihlasky spolu s plnym textem publikace je tfeba zaslat na adresu védeckého sekretare SMOS.

PredloZené prace budou posouzeny odbornou porotou, sestavenou z prednich odborniki oboru.
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