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Alendronát: úãinnost ve spektru metabolick˘ch osteopatií

J. ROSA 

DC Mediscan, Praha

SOUHRN
Rosa J.: AAlleennddrroonnáátt::  úúččiinnnnoosstt  vvee  ssppeekkttrruu  mmeettaabboolliicckkýýcchh  oosstteeooppaattiiíí
Alendronát je prvním aminobisfosfonátem široce užívaným v léčbě postmenopauzální osteoporózy. Vzhledem k mechanizmu účinku
spočívajícím v supresi kostní remodelace zprostředkované inhibicí osteoklastické resorpce je jeho efekt zkoumán i u jiných forem
osteoporózy (steroidy indukovaná osteoporóza, osteoporóza u mužů), v prevenci osteoporózy u postmenopauzálních žen a u méně
častých metabolických osteopatií (Pagetova choroba, primární hyperparatyreóza, stavy po orgánových transplantacích). Článek roze-
bírá jeho užití v stávajících i potenciálních indikacích a uzavírá, že alendronát je nejpodrobněji prostudovaným bisfosfonátem. 
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SUMMARY
Rosa J.: AAlleennddrroonnaattee::  eeffffeeccttiivveenneessss  iinn  tthhee  rraannggee  ooff  mmeettaabboolliicc  ddiisseeaasseess  
Alendronate is the first aminobisphosphonate widely used for the treatment of postmenopausal osteoporosis. With respect to its me-
chanism of action based on bone turnover suppression mediated by inhibition of osteoclastic resorption, the effect of alendronate has
also been analyzed in other forms of osteoporosis (glucocorticoid-induced osteoporosis, male osteoporosis), prevention of osteoporosis
in postmenopausal women as well as in other less frequent metabolic bone diseases (Paget’s disease, primary hyperparathyroidism,
posttransplant conditions). The article focuses on its use in both current and potential indications, and concludes that alendronate is
the best studied bisphosphonate.
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CChhaarraakktteerriissttiikkaa
Alendronát je bisfosfonátem druhé generace, jehož mole-

kula obsahuje atom primárně vázaného dusíku. 
Alendronát je v České republice dostupný od roku 1996

pod obchodním označením Fosamax© (MSD). Zpočátku
pouze ve formě tablet obsahujících 10 mg sodné soli kyseli-
ny alendronové k dennímu užívání, od roku 2001 i ve formě
tablet obsahujících 70mg účinné látky k užívání 1x týdně.
Alendronát je k dispozici i v generických preparátech: od
roku 2004 k dennímu a od roku 2005 i k týdenní podávání.

Indikací k použití alendronátu v České republice je léčba
postmenopauzální osteoporózy. 

Od roku 2001 je v České republice dostupný alendronát
v dávkovacím schématu 70 mg 1x týdně. Terapeutická ekvi-
valence alendronátu aplikovaného 1x týdně v dávce 70 mg,
35 mg 2x týdně a alendronátu v denní dávce 10 mg byla
prokazována srovnáním vlivu jednotlivých terapeutických
režimů na náhradní markery účinnosti, tj. na BMD a marke-
ry kostní remodelace, v roční dvojitě zaslepené multicen-
trické studii s ženami s postmenopauzální osteoporózou
s prodloužením na další rok [1]. Vzestupy BMD a míra sup-
rese kostní remodelace byly mezi různými režimy ekvi-
valentní. V těchto studiích byl zjištěn obdobný výskyt kli-
nických zlomenin v jednotlivých dávkových skupinách.
Placebem kontrolovaná studie prokazující účinnost týdenní-

ho podávání alendronátu na snížení rizika fraktur není k di-
spozici. Totéž však platí i pro další bisfosfonáty registrova-
né v indikaci léčby postmenopauzální osteoporózy: risedro-
nát k podávání jednou týdně a ibandronát podávaný
v měsíčních intervalech. 

Dalšími možnými indikacemi užití alendronátu, pro něž
není preparát v České republice registrován, jsou léčba
osteoporózy u mužů, prevence postmenopauzální osteopo-
rózy, léčba kortikosteroidy indukované osteoporózy, léčba
Pagetovy choroby. Účinnost preparátu je více či méně pro-
studována u některých dalších kostních chorob. 

MMeecchhaanniizzmmuuss  úúččiinnkkuu
Alendronát je preferenčně vychytáván v místech skeletu,

kde probíhá osteoklastická resorpce kosti. Vazba na kostní
minerál patří mezi všemi bisfosfonáty k nejpevnějším. Do-
chází k poklesu osteoklastické resorbce kosti a následkem
funkčního spřažení osteoklastů a osteoblastů i k poklesu no-
votvorby kostní hmoty. Hlavní mechanizmus účinku alen-
dronátu na osteoklast je zprostředkován inhibicí farnesylpy-
rofosfátsyntázy (FFPS) mevalonátové biosyntetické cesty,
což vede k inhibici prenylace malých GTP-vázajících protei-
nů v osteoklastu a následnému zborcení jeho cytoskeletu
[2]. Snížení úrovně kostní remodelace jako celku v ideálním
případě zastaví pokles objemu kostní hmoty. Zvýšení stup-
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ně mineralizace kosti vede ke zvýšení tvrdosti kosti. Tím je
dosaženo vyšší pevnosti kosti a snížení rizika zlomenin. 

LLééččbbaa  ppoossttmmeennooppaauuzzáállnníí  oosstteeooppoorróózzyy
Klinická účinnost alendronátu byla zkoumána řadou kli-

nických studií III. fáze, jejichž cílem byl jak průkaz vlivu na
snížení rizika zlomenin tak vlivu na náhradní markery účin-
nosti – denzitu kostního minerálu (BMD) a markery kostní
remodelace.

Účinnost alendronátu v dávce 10 mg jedenkrát denně
u postmenopauzálních žen s nízkým množstvím kostní
hmoty byla zkoumána ve čtyřech dvojitě zaslepených, pla-
cebem kontrolovaných klinických studiích v trvání 2–3 ro-
ky. 

VVlliivv  nnaa  BBMMDD  aa mmaarrkkeerryy  kkoossttnníí  rreemmooddeellaaccee

Průměrné nárůsty BMD po třech letech léčby ve srovnání
s pacientkami užívajícími placebo činily 7–10 % na bederní
páteři, 5–6 % na krčku femuru a 7–8 % v trochanterické ob-
lasti. Léčba delší než 3 roky vedla k dalším velmi mírným
nárůstům BMD (bederní páteř, trochanterická oblast) nebo
její stabilizaci (krček femuru, předloktí, celotělový obsah
minerálu). 

Léčba alendronátem > 6 měsíců vede k dlouhodobé sup-
resi markerů kostní remodelace na 20–30 % vstupních hod-
not [3].

VVlliivv  nnaa  vvýýsskkyytt  zzlloommeenniinn

Údaje o účinnosti alendronátu na riziko zlomenin jsou od-
vozeny ze tří randomizovaných, dvojitě zaslepených, place-
bem kontrolovaných klinických studií.
1) SSlloouuččeennáá  SSeevveerrooaammeerriicckkáá  aa MMeezziinnáárrooddnníí  ssttuuddiiee s pa-

cientkami s T skóre ≤ –2,5 SD s či bez existujících zlo-
menin obratlových těl. Pro potřeby analýzy byly slouče-
ny tři dávkové skupiny (5 mg po dobu tří let, 10 mg po
dobu tří let, 20 mg po dva roky resp. 5 mg třetí rok). Ve
srovnání s placebem statisticky méně pacientek léčených
alendronátem utrpělo ≥ 1 novou zlomeninou obratlového
těla (3,2 % vs. 6,2 %; tj. snížení relativního rizika (RRR)
o 48 %) [4].

2) FFrraaccttuurree  IInntteerrvveennttiioonn  TTrriiaall  ––  FFIITT  ((VVeerrtteebbrraall  FFrraaccuurree  SSttuu--
ddyy)) – s původně plánovaným tříletým trváním s pacient-
kami s ≥ 1 existující zlomeninou obratlového těla.
V rámci této studie bylo v populaci 2027 pacientek
(alendronát, n = 1 022; placebo, n = 1 005) pozorováno
ve srovnání s placebem statisticky významné snížení ri-
zika zlomenin obratlových těl (RRR 47 %, primární cíl)
a zlomenin distálního předloktí (RRR 48 %). Studie byla
předčasně ukončena po uplynutí 2,9 roku, protože bylo
dosaženo statistické významnosti (p = 0,047) ve snížení
výskytu zlomenin proximálního femuru (RRR 51 %) [5]. 

3) Čtyřleté studie FFrraaccttuurree  IInntteerrvveennttiioonn  TTrriiaall  FFIITT  ((CClliinniiccaall
FFrraaccttuurree  SSttuuddyy)) s pacientkami s nízkým množstvím kost-
ní hmoty bez předchozích zlomenin obratlových těl. Stu-
die se účastnilo 4 432 pacientek (alendronát, n = 2 214;
placebo, n = 2 218) s osteoporózou nebo hlubším stup-
něm osteopenie. Primárního cíle, snížení rizika klinic-
kých zlomenin, nebylo v této studii dosaženo. Byl však
prokázán vliv na snížení rizika zlomenin obratlových těl
(RRR 44 %) [6]. 

V obou studiích FIT byla léčené skupině první dva roky
podávána dávka 5 mg denně, která byla ve třetím (resp.
čtvrtém) roce léčby zvýšena na dvojnásobek, tj. 10 mg den-
ně. 

Léčba alendronátem v trvání 3–4 let byla spojena se
snížením rizika vícečetných zlomenin obratlových těl
o 78–90 % a s menším poklesem tělesné výšky (rozdíl pro-
ti placebu 1,3–3,2 mm).

I další studie – Fosamax International Trial (FOSIT) –
prokázala statisticky významné snížení rizika nevertebrál-
ních zlomenin o 47 % ve srovnání s placebem [7].

Metaanalýza zahrnující pacientky ze studií FIT s osteopo-
rózou dle kritérií WHO (BMD T skóre ≤ –2,5 SD nebo pří-
tomnost osteoporotické zlomeniny obratlového těla a nízké
množství kostní hmoty), do níž bylo zařazeno 3 658 pacien-
tek ze studií FIT, které těmto kritériím vyhověly, demon-
strovala významné snížení rizika zlomenin obratlových těl,
symptomatických zlomenin obratlových těl i zlomenin pro-
ximálního femuru po tříleté léčbě (graf 1) [8]. 

LLééččbbaa  oosstteeooppoorróózzyy  uu mmuužžůů
Užívání bisfosfonátů v léčbě mužské osteoporózy v druhé

polovině devadesátých let bylo založeno na předpokladu ob-
dobné účinnosti jako u postmenopauzálních žen, potvrze-
ném několika malými nekontrolovanými observačními stu-
diemi a zdokumentováním jeho efektu na hodnoty BMD
[9,10]. 

Výraznější posun přinesly výsledky randomizované, pla-
cebem kontrolované studie publikované v roce 2000 [11]
srovnávající vliv 10 mg alendronátu denně a placeba po do-
bu dvouleté léčby. 

Do sledování byli zařazeni muži ve věku 30–90 let
(převážná většina z nich byla starší šedesáti let) s primární
osteoporózou resp. nízkou hodnotou BMD (T skóre ≤ 2,0
proximálního femuru nebo bederní páteře podle mužské 

Tabulka 1
Incidence morfometrick˘ch zlomenin obratlov˘ch tûl 

po 24 mûsících léãby* – pacienti, ktefií dokonãili 
dvouleté sledování. Podle Adachi et. al. (20)

PPllaacceebboo AAlleennddrroonnáátt

Celkově 4/59 (6,8) 1/143 (0,7)**

Rok 1 1/59 (1,7) 1/143 (0,7)

Rok 2 3/59 (5,1) 0/143 (0,0)

Muži 0/19 (0,0) 0/46 (0,0)

Ženy 4/40 (10,0) 1/97 (1,0)

- premenopauzální 1/17 (5,9) 0/35 (0,0)

- postmenopauzální 3/23 (13,0) 1/62 (1,6)

*Počty pacientů s ≥ 1 morfometrickou zlomeninou obratle/počet 

pacientů s dostupným digitalizovaným skiagramem páteře (%) 

ve skupině placebové a kombinované skupině alendronátové 

(5-, 10- a 2,5/10-mg)

**p = 0,026 podle Fisherova exaktního testu
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referenční databáze). Třetina mužů měla prevalentní zlome-
ninu obratle. Mezi cíli studie byly BMD, změna tělesné výš-
ky, zlomeniny obratlů. Vzestupy BMD bederní páteře, pro-
ximálního femuru i na celotělovém scanu odpovídaly vývoji
pozorovanému při léčbě postmenopauzální osteoporózy. 

Léčba alendronátem vedla k významnému snížení výsky-
tu zlomenin obratlových těl hodnocených kvantitativní ver-
tebrální morfometrií: výskyt 0,8 % v alendronátové skupině
vs. 7,1 % ve skupině placebové (p = 0,02). Výskyt zlomenin
obratlových těl hodnocených semikvantitativně byl snížen
obdobně, ovšem statisticky nevýznamně. Vliv na neverte-
brální zlomeniny nebyl hodnotitelný. 

Reakce BMD na léčbu se u hypogonadálních mužů se ne-
lišila od vývoje denzitometrického nálezu mužů s normální-
mi hladinami testosteronu. Nízký počet takových pacientů
neumožnil zhodnotit vliv léčby na výskyt zlomenin. Reakce
na léčbu hodnocená podle BMD nebyla závislá na věku ani
hloubce osteoporózy. 

Ze srovnávací studie vyplynul nižší výskyt zlomenin
obratlů při užívání alendronátu ve srovnání s alfakalcidio-
lem u mužů s primární osteoporózou [12].

Týdenní aplikace alendronátu v dávce registrované pro
léčbu postmenopauzální osteoporózy (70 mg) vede i u mu-
žů k ekvivalentním vzestupům BMD jako dávka 10 mg den-
ně [13].

Uvedené výsledky umožňují konstatovat, že léčba alen-
dronátem zvyšuje hodnoty denzity kostního minerálu u mu-
žů s idiopatickou osteoporózou i u mužů s nízkými hladina-
mi testosteronu a snižuje výskyt zlomenin obratlových těl
u osteoporotických mužů [14]. U hypogonadálních mužů
má vzhledem k odlišnému mechanizmu účinku smysl kom-
binace substituce testosteronem a aplikace alendronátu [15].

Alendronát je v současné době nejlépe prostudovaným
bisfosfonátem i v oblasti mužské osteoporózy. Stejně jako
ostatní bisfosfonáty, není alendronát v České republice v in-
dikaci terapie osteoporózy u mužů registrován. Z medicín-
ského hlediska je však jeho užití dostatečně zdůvodněno
a plátci zdravotní péče v případě alendronátu nerozlišují
osteoporózu postmenopauzální a mužskou. V praxi je tedy
alendronát v léčbě mužské osteoporózy široce užíván, což
podporují i jeho efekty na úrovni BMD a markerů kostní re-
modelace při aplikaci dávky 70 mg jedenkrát týdně [16]. 

PPrreevveennccee  oosstteeooppoorróózzyy  ppoossttmmeennooppaauuzzáállnníícchh  žžeenn  
Vliv alendronátu u postmenopauzálních žen do 60. roku

věku bez prokázané osteoporózy analyzovala studie zkou-
mající efekt dávek 2,5 mg a 5 mg na hodnoty BMD. Ve
srovnání s placebem vedla dvouletá léčba pětimiligramovou
denní dávkou k průměrným nárůstům BMD o 3,5 % na be-
derní páteři, o 1,9 % na proximálním femuru a o 0,7 % na
celotělovém scanu. Na distálním předloktí léčba alendroná-
tem zpomalila pokles BMD. Významné efekty, včetně vy-
sokého procenta pacientek, které na léčbu odpovídaly, byly
pozorovány i při aplikaci alendronátu v dávce 2,5 mg den-
ně, která odpovídá čtvrtině současné terapeutické dávky
[17]. 

Ve své době jistě průlomová práce, která nebyla dosud do-
statečně doceněna, zkoumala účinky dvou různých intermi-
tentních režimů léčby alendronátem u postmenopauzálních
žen (věkové rozmezí 52–70 let) s hodnotami BMD krčku fe-

muru a/nebo bederní páteře < –2 SD bez prevalentních zlo-
menin obratlových těl. Šlo o aplikaci 20 mg alendronátu
jednou týdně resp. o cyklickou léčbu denní dávkou 10 mg
po dobu jednoho měsíce následovanou dvouměsíční pau-
zou. Po roce léčby byly pozorovány významné nárůsty
BMD na bederní páteři (+2,2 %, resp. +2,5 %) a krčku fe-
muru (+1,6 %, resp. +1,5 %). Léčba byla v obou případech
spojena s významným poklesem kostního izoenzymu alka-
lické fosfatázy (–25 %, resp. –28 %) a vylučování N-telo-
peptidu kolagenu typu I do moči (–40 %, resp. –30 %).
Léčba v dávkách třetinových ve srovnání s dávkou terapeu-
tickou tedy významně zvyšuje hodnoty BMD a snižuje mar-
kery kostní remodelace. 

V době publikace výsledků studie (rok 2000) bylo kon-
statováno, že uvedené intermitentní režimy léčby osteopo-
rózy mohou být prospěšné v dlouhodobé terapii/prevenci
osteoporózy, především u žen s nižší compliance při sou-
stavném denním užívání. Tato práce předznamenala regi-
straci týdenní dávky alendronátu (2001) a svým způsobem
i registraci jiných bisfosfonátů v delších než týdenních in-
tervalech (ibandronát 2006, risedronát 2008/?/) [18]. 

Alendronát v redukovaném dávkování tedy dokáže zabrá-
nit poklesu BMD u relativně mladších žen v postmenopau-
ze, dosud bez prokázané osteoporózy. V uvedené indikaci
však alendronát není v České republice registrován. 

PPrreevveennccee  aa llééččbbaa  gglluukkookkoorrttiikkooiiddyy  iinndduukkoovvaannéé  oosstteeoo--
ppoorróózzyy

Roční placebem kontrolovaná studie s pacienty obou po-
hlaví (věkové rozpětí 17–83 let), kteří užívali glukokortikoi-
dy v průměrné dávce odpovídající 10 mg prednisonu, ana-
lyzovala vliv dvou denních dávek alendronátu (5 mg
a 10 mg) ve srovnání s placebem. Průměrná změna bederní
páteře byla +2,1 % (5 mg denně), resp. 2,9 % (10 mg den-
ně); u pacientů užívající placebo došlo k poklesu o 0,4 %.
Významné rozdíly oproti placebu byly zjištěny i na krčku
kosti stehenní (+1,2 %, resp. +1,0 % vs. –1,2 %) a celotělo-
vém scanu. 

Ačkoli primárním cílem studie bylo ovlivnění BMD be-
derní páteře, mezi sekundárními cíli (vedle vlivu na BMD
proximálního femuru a markery kostní remodelace) bylo
i ovlivnění výskytu zlomenin obratlových těl. Po roční léč-
bě byla celková incidence těchto fraktur statisticky nevý-
znamně nižší v alendronátových skupinách (2,3 %) nežli
skupině placebové (3,7 %). Nebyl zjištěn významný rozdíl
ani v jednotlivých podskupinách mužů a premenopauzál-
ních žen. Pouze v podskupině postmenopauzálních žen byl
metodikou binárního semikvantitativního hodnocení zjištěn
statisticky významný rozdíl ve výskytu zlomenin obratlo-
vých těl (4,4 % v alendronátových skupinách, resp. 13,0 %
v placebové skupině) [19]. Zhruba polovina pacientů byla
sledována v extenzi této studie po dobu dalších 12 měsíců.
Na bederní páteři byl zaznamenán trend k dalšímu vzestu-
pu, na krčku femuru byl dosažený vzestup udržen. Po dvou-
leté léčbě byl v alendronátových skupinách souhrnný výskyt
zlomenin obratlových těl ve srovnání s placebem významně
nižší: 0,7 % versus 6,8 % (rozdíly v percentuální incidenci
oproti údajům uvedeným výše jsou zřejmě způsobeny sku-
tečností, že jde o analýzu pouze těch pacientů, kteří dokon-
čili dvouleté sledování (tzv. completers); nejde o analýzu
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podle léčebného záměru /intention to treat/) [20]: tabulka 1.
Přerušení léčby alendronátem je u pacientů užívajících

≥ 6 mg prednisonu denně spojeno s rychlým poklesem
BMD [21].

Léčba postmenopauzálních žen inhalačními steroidy
(ekvivalent dávky ≥ 800 µg/den) je spojena s poklesem
BMD (–0,80 % na bederní páteři, –0,51 % na krčku femu-
ru). Léčba alendronátem vedla u těchto pacientek k vzestu-
pu BMD o 2,99 % (bederní páteř), resp. o 0,97 % (krček fe-
muru) [22].

S ohledem na velmi špatnou biologickou dostupnost bis-
fosfonátů je vhodné zmínit i skutečnost, že pacienti s Cro-
hnovou chorobou reagovali na léčbu alendronátem adekvát-
ním vzestupem BMD i supresí markerů kostní remodelace,
což svědčí pro neporušené vstřebávání u této choroby [23].

LLééččbbaa  PPaaggeettoovvyy  cchhoorroobbyy
Patologicko-anatomickým základem Pagetovy choroby je

lokalizovaná porucha kostní remodelace, při níž v postiže-
ných místech skeletu dochází k hyperplázii a hypertrofii os-
teoklastů s následkem vystupňované kostní resorpce. Ta je
následována překotnou novotvorbou kostní hmoty, jejíž dez-

organizovaná hypervaskularizovaná mikroarchitektonika je
biomechanicky málo kompetentní. Postižené úseky kosti
jsou náchylné k deformitám a frakturám. Účinná terapie by
měla redukovat osteoklastickou kostní resorpci a vést k úle-
vě od symptomů a snížení rizika komplikací, především zlo-
menin. 

Stávající doporučení pro léčbu Pagetovy choroby zahrnu-
jí i aplikaci alendronátu v dávce 40mg denně po dobu 6 mě-
síců. Opakování kúry je indikováno při opětovném vzestupu
celkové aktivity alkalické fosfatázy (ALP) nad horní hrani-
ci normálního referenčního rozmezí nebo (není-li dosaženo
poklesu do normálního referenčního rozmezí) při vzestupu
o > 25 % nad dosaženou nejnižší aktivitu ALP [24]. Tento
postup je odvozen od výsledků severoamerické studie, kdy
při uvedeném dávkování 63 % pacientů dosáhlo biochemic-
ké remise, tj. normálních hodnot ALP [25].

SSttaavvyy  ppoo  oorrggáánnoovvýýcchh  ttrraannssppllaannttaaccíícchh
U pacientů po orgánových transplantacích je běžným je-

vem rychlý úbytek BMD, který odráží snížený stupeň
mineralizace doprovázející vysokou kostní resorpci s nedo-
statečně vystupňovanou kostní novotvorbou i reálný úbytek

Graf 1
Léãba alendronátem a relativní sníÏení rizika (RRR) symptomatick˘ch zlomenin obratlov˘ch tûl (A), v‰ech klinick˘ch zlomenin 

(B), nonvertebrálních zlomenin (C) a zlomenin proximálního femuru (D). Dávka alendronátu 5 mg dennû (mûsíce 0–24) 
resp. 10 mg dennû (mûsíce 25–36). 

*Statisticky v˘znamn˘ rozdíl alendronát vs. placebo (p < 0,05)
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kostní hmoty. Tento pokles je nejrychlejší v prvních šesti
měsících po tranplantaci. V dalším období, v závislosti na
snížení dávek imunosupresiv (především kortikosteroidů
a cyklosporinu), se pokles BMD zmírňuje, případně se uka-
zuje jako částečně reverzibilní. Při selhání srdce, jater a led-
vin dochází specifickými patofyziologickými procesy
k ovlivnění metabolizmu kosti a minerálu ještě v předtrans-
plantačním období [26]. Při výběru léčby a hodnocení její
účinnosti je na místě uvažovat jak typ orgánového selhání
a s tím související změny metabolizmu kostní hmoty, tak ča-
sový faktor, tedy odstup od transplantace.

Především v časném posttransplantačním období je zdo-
kumentováno vysoké riziko zlomenin. Řada pacientů utrpí
zlomeniny bez ohledu na normální pretransplantační hod-
noty BMD, přičemž t.č. nejsou identifikovány klinické fak-
tory spolehlivě predikující riziko zlomeniny na individuální
úrovni. Všichni pacienti po transplantaci jsou kandidáty
účinné léčby, která dokáže pokles BMD zmírnit či zvrátit. 

Osmiměsíční studie (6 měsíců léčby zahájené 2 měsíce po
transplantaci) s 25 pacienty po transplantaci srdce srovná-
vala s vývojem BMD v kontrolní skupině vliv léčby alend-
ronátem 10mg denně, s nebo bez doprovodného programu
spočívajícího v posilovacím cvičení. Kombinace alendroná-
tu a cvičení ovlivňovala BMD bederní páteře, krčku femuru
a celotělový obsah minerálu účinněji než samotné užívání
alendronátu [27].

Roční studie s 149 pacienty po transplantaci srdce srovná-
vala efekt léčby alendronátem 10mg denně a kalcitriolem
0,50 µg denně. V léčených skupinách byl – ve srovnání
s kontrolní (ovšem nerandomizovanou) skupinou po trans-
plantaci neléčených pacientů – zaznamenán minimální
trend k poklesu BMD bederní páteře a proximálního femu-
ru. Incidence zlomenin obratlových těl byla 3,6 % v kalci-
triolové a 6,8 % v alendronátové skupině – oproti 13,6 % ve
skupině referenční. Tyto numerické rozdíly nebyly statistic-
ky významné [28].

K poklesu BMD v prvním roce dochází u pacientů po
transplantaci ledvin i přes standardní suplementaci aktivním
metabolitem vitamínu D [29].

U 35 pacientů > 12 měsíců (v průměru 42–49 měsíců) po
transplantaci ledviny byl podáván alendronát 10 mg denně
nebo kalcitriol 0,5 µg denně. Léčba alendronátem i kalci-
triolem vedla k významně vyšším nárůstům BMD bederní
páteře (+8 % resp. +7 %) ve srovnání s kontrolami. Změny
BMD krčku femuru se mezi jednotlivými skupinami neliši-
ly, ale v alendronátové skupině byl zaznamenán významný
trend k vzestupu [30].

40 pacientů > 18 měsíců po tranplantaci ledviny (v prů-
měru 61 měsíců po transplantaci) užívalo alendronát 10 mg
denně v kombinaci s kalcitriolem 0,5 µg denně nebo samot-
ný kalcitriol. BMD bederní páteře a krčku femuru byla
v kalcitriolové skupině stabilní. Ve skupině užívající vedle
kalcitriolu i alendronát byl zaznamenán významný vzestup
BMD (5 % na bederní páteři i krčku femuru) [29].

117 pacientů po prodělané transplantaci ledvin užívalo
alendronát 10 mg denně nebo kalcitriol 0,25 µg denně. Léč-
ba byla v obou skupinách zahájena v relativně dlouhém od-
stupu po tranplantaci (7,1 roku ve skupině alendronátové
resp. 9,6 roku ve skupině kalcitriolové. Dvanáctiměsíční
léčba vedla k významným nárůstům BMD na bederní páte-

ři (+4,2 % při léčbě alendronátem, +2,0 % při léčbě kalci-
triolem) i krčku femuru (+3,3 %v obou skupinách). Rozdí-
ly mezi léčenými skupinami nebyly významné [31].

Zdá se, že přínos léčby v prvních 6–12 měsících po trans-
plantaci patrně převyšuje potenciální rizika (především roz-
voj adynamické kostní choroby u pacientů po transplantaci
ledvin). Bisfosfonáty by však měly být užívány pokud mož-
no po co nejkratší dobu při současném monitoringu bioche-
mických parametrů metabolizmu kosti. [32].

PPrriimmáárrnníí  hhyyppeerrppaarraattyyrreeóózzaa
Osteoporóza je u pacientů s primární hyperparatyreózou

(pHPT) běžným zjištěním [33]. Akcelerovaná endokortikál-
ní resorpce a intrakortikální porozita vede k poklesům BMD
skeletu tvořeného především kortikální kostí. Přesto, že
kostní remodelace může být zvýšena na několikanásobek
normálních hodnot, je trámčitá kost postižena relativně mé-
ně. Prokázaná osteoporóza je u pacientů s pHPT indikací
k chirurgické intervenci; paratyroidektomie vede k výraz-
ným vzestupům BMD [34]. 

Primární HPT je charakterizována sníženou citlivostí bu-
něk příštitných tělísek k sérovému vápníku, což vede k zpět-
novazebnímu udržování vyšších hladin sérového vápníku
[35]. Aplikace bisfosfonátů vyvíjející tlak na pokles kalcé-
mie může vést k nežádoucímu kompenzatornímu vzestupu
parathormonu [36] či dokonce k dalšímu růstu adenomu
příštitného tělíska [37].

I v případě alendronátu aplikovaného v dávce 10 mg den-
ně byl u pacientů s pHPT krátkodobý [38] nebo přetrvávají-
cí [39] vzestup sérového parathormonu pozorován. 

Léčba alendronátem podle předpokladů vede k vyšším
vzestupům BMD na bederní páteři ve srovnání s neléčený-
mi pacienty. Změny BMD skeletu tvořeného převážně korti-
kální kostí (krček femuru) se od kontrolních skupin neliší
[40] nebo jsou vzestupy při léčbě alendronátem relativně
nižší [39].

Léčba alendronátem je spojena s významnými poklesy
většiny markerů kostní remodelace [38–40]. 

Léčba alendronátem může být uvážena u pacientů s mír-
nou pHPT, kteří nejsou vhodnými kandidáty k chirurgické-
mu řešení a přitom jsou ohroženi progresí osteoporózy a/ne-
bo zlomeninami. 

ZZáávvěěrr
Alendronát je široce užívaným lékem, který u pacientek

s postmenopauzální osteoporózou snižuje výskyt zlomenin
obratlových těl a některých nevertebrálních zlomenin, včet-
ně zlomeniny proximálního konce kosti stehenní. 

Jeho účinek je podrobně zdokumentován u řady méně
častých metabolických osteopatií. U většiny z nich přínos
léčby alendronátem převyšuje potenciální rizika.

Snad ještě více než u primární osteoporózy je v těchto pří-
padech nutno monitorovat jeho působení na kostní metabo-
lizmus a výsledkům přizpůsobit výši dávek a trvání léčby. 
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