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Regul Pept. 2011 Oct 10;170(1-3):52-56
Nasal administration of a novel recombinant human para-
thyroid hormone (1-34) analog for the treatment of osteo-
porosis of ovariectomized rats.
Shi X, Wang C, Zhuang Z, Lu J, Liu J, Wu J, Cao R, Li T.
O syntetickém lidském parathormonu (hPTH 1-34) je
znamo, ze z hlediska 1écby osteopordzy ma plnou biologic-
kou tcinnost kompletni molekuly PTH. Autofi se ve studii
zabyvali ndvrhem nového analogu hPTH 1-34, ktery by byl
vhodny k intranazdlni aplikaci. Sou¢asné hodnotili G¢innost
takovych nosnich kapek proti osteoporéze. SloZitym tech-
nickym postupem byla ziskdna Gc¢innd latka Pro-Pro
-[Arg(11)] hPTH (1-34)-Pro-Pro. Ptipravené nosni kapky
pak dostdvaly ovarektomované samice laboratornich potka-
nd. Kontrolni skupina dostdvala nosni kapky se solnym roz-
tokem. Po dvandcti tydnech terapie dosahla denzita kostni-
ho minerdlu obratli (vySetfeno metodou DXA) u aktivné
1é¢ené skupiny o 28,0-47,2 % (p < 0,01) vyssich hodnot nez
ve skupiné lécené placebem. Autofi dile vySetfili sub-
chondralni vzorky kostni hmoty z hlavic femurt pokusnych
zvitat pomoci elektronové mikroskopie a s pomoci fotogra-
fii definovaného profilu tkdné vypocitali procento plochy
trdmcité kosti. Nalezy byly vyznamné vyS$si u skupiny 1é-
¢ené peptidem (p < 0,001) a dosahovaly hodnot zdravych
s obsahem Pro-Pro -[Arg(11)] hPTH (1-34)-Pro-Pro na os-
teoporotickou kostni tkan.

J Bone Miner Res. 2011 Aug;26(8):1774-1782

WHO absolute fracture risk models (FRAX): Do clinical
risk factors improve fracture prediction in older women
without osteoporosis?

Hillier TA, Cauley JA, Rizzo JH, Pedula KL, Ensrud KE,
Bauer DC, Lui LY, Vesco KK, Black DM, Donaldson MG,
Leblanc ES, Cummings SR.

Ackoli denzita kostntho minerdlu (BMD) je vyznamnym
predpovédnim faktorem zlomeniny, nejvice fraktur utrpi Ze-
ny, které denzitometrickd kritéria osteopordzy nespliuji.
Aby se moznost predpovédi rizika zlomeniny zlepsila, byl
ve spoluprédci s WHO vytvofen mistné specificky index rizi-
ka pomoci klinickych rizikovych faktorti (FRAX), ktery
urCuje desetiletou pravdépodobnost fraktury proximalniho
femuru a hlavnich osteoporotickych zlomenin. Kromé odli-
Seni zdkladnich kategorii podle BMD autofi v projektu
Study of Osteoporotic Fractures zhodnotili pomoci FRAX
desetiletou pravdépodobnost fraktury proximalniho femuru
a hlavnich osteoporotickych zlomenin (tj. oblasti kycle, kli-
nicky manifestni fraktury obratle, pfedlokti a humeru)
u 6252 Zen ve véku nejméné 65 let a vysledky porovnali
s incidenci zlomenin b&hem deseti let sledovani. Celkova
schopnost FRAX predpovédét riziko fraktury na zakladé
pocateni hodnoty T-skére (kategorie normdlni, sniZend
kostni hmota a osteoporéza) byla hodnocena pomoci ROC
(receiver-operating-characteristic) analyz uZivajicich plo-
chu pod kiivkou (AUC, area under curve). Béhem deseti let

sledovéni utrpélo 368 Zen zlomeninu proximdlniho femuru
a 1011 nékterou z hlavnich osteoporotickych fraktur.
Vétsina Zen sledovaného souboru méla nizkou kostni hmotu
(n =3 791, 61 %) au nich doslo k nejvice piipadim zlome-
nin (proximalni femur n = 176, 48 %; hlavni osteoporotické
fraktury n = 569, 56 %). U Zen s normalni nebo nizkou kost-
ni hmotou byla metoda FRAX (véetné BMD) celkové
lepsim prediktorem fraktury proximdlniho femuru (AUC =
0,78 a 0,70) nez hlavnich osteoporotickych zlomenin
(AUC = 0,64 a 0,62). Jednodussi modely, zahrnujici vék
a predchozi frakturu, mély podobné AUC s FRAX, vcetné
Zen, u nichZ bylo dbdno na primarni prevenci (bez predcho-
z{ zlomeniny nebo osteopordzy prokdzané denzitometrif).
FRAX a jednodussi modely jsou tedy schopny predpovédét
desetileté riziko fraktur proximdlniho femuru a hlavnich
osteoporotickych zlomenin u starSich Zen s normaln{ ¢i sni-
Zenou kostni hmotou.

J Bone Miner Res. 2011 Aug;26(8):1822-1828

Mild hyponatremia as a risk factor for fractures: The rotter-
dam study.

Hoorn EJ, Rivadeneira F, van Meurs JB, Ziere G, Stricker
BH, Hofman A, Pols HA, Zietse R, Uitterlinden AG,
Zillikens MC.

Nedavné studie ukazuji, Ze hyponatrémie ma zfejmeé
vztah ke zlomenindm, ale prospektivni studie na toto téma
chybéji. Autofi zkoumali, zda hyponatrémie souvisi s frak-
turami, pady a/nebo s denzitou kostniho minerdlu (BMD).
Vyuzili k tomu 5208 seniorti z prospektivni, populacni
Rotterdamské studie, u nichZ byla na po¢étku vySetiena na-
trémie. Analyzovali ndsledujici hodnoty: BMD, zlomeniny
obratli (primérnd doba sledovéni byla 6,4 let), nevertebral-
ni fraktury (7,4 let), pocty padd, komorbiditu, soucasnou
medikaci a mortalitu. Hyponatrémie byla zjisténa u 399 je-
dinci (7,7 %; 133,4 £ 2,0 mmol/l). Subjekty s hyponatrémi{
byly star$i (73,5 £ 10,3 let versus 70,0 + 9,0 let, p < 0,001),
méli v neddvné minulosti vice pada (23,8 % versus16,4 %,
p < 0,01), méli vyssi prevalenci diabetu 2. typu (22,2 % ver-
sus 10,3 %, p,<,0,001) a Castéji uzivali diuretika (31,1 % ver-
sus 15,0 %, p,<,0,001). Hyponatrémie neméla vztah k nizsi
hodnoté BMD, ale byla po korekci na vék, pohlavi a body
mass index spojena s vyS$§im rizikem nevertebralnich zlo-
menin [mira rizika (HR) = 1,3; 95% interval spolehlivosti
(CI) 1,11-1,73, p = 0,004]. Dalsi pfizptsobeni podle indexu
invalidity, uzivani{ diuretik ¢i psycholeptik, nedavnych pada
nebo pfitomnosti diabetu uz na vysledky vliv nemélo. Pfi
plné korekci méli jedinci s hyponatrémii také zvysené rizi-
ko vyskytu fraktur obratli na zacdtku studie [odds ratio
(OR) =1,78; 95% CI 1,04-3,06, p = 0,037], ale ne pfi dal-
$im sledovani. Pii hyponatrémii také stoupala mortalita ja-
ko takova (HR = 1,21; 95% CI 1,03-1,43; p = 0,022). Lze te-
dy uzaviit, Ze mirnd hyponatrémie je u seniorl spojena se
zvySenym rizikem vertebralnich i nevertebrdlnich zlomenin,
ale nikoli s hodnotou BMD. ZvySené riziko fraktury pfi hy-
ponatrémii také nezdvisi na predchozich pddech, coz vede
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k domnénce o mozném vlivu této odchylky na kvalitu kost-
ni hmoty.

J Clin Endocrinol Metab. 2011 Oct;96(10):3095-3105
Abnormal Bone Microarchitecture and Evidence of
Osteoblast Dysfunction in Premenopausal Women with
Idiopathic Osteoporosis.

Cohen A, Dempster DW, Recker RR, Stein EM, Lappe JM,
Zhou H, Wirth AJ, van Lenthe GH, Kohler T, Zwahlen A,
Miiller R, Rosen CJ, Cremers S, Nickolas TL, McMahon
DJ, Rogers H, Staron RB, Lemaster J, Shane E.

Idiopaticka osteoporéza (IOP) predstavuje u premenopau-
zdlnich Zen mdlo Castou chorobu s nejasnou patogenezi, pfi
niZ se fraktury s nepfiméfenym mechanismem objevuji u ji-
nak zdravych Zen s normdln{ funkci gondd. Nen{ jasné, jest-
li Zeny s idiopatickou nizkou denzitou kostnitho mineralu,
které neutrpély Zddnou zlomeninu, maji viibec osteoporézu.
Cilem této studie bylo ozfejmit, ¢im se lisi mikroarchitektu-
ra a remodelace u premenopauzéilnich Zen s IOP. Autofi
u 104 Zen provedli transiliakalni kostni biopsii po znaceni
tetracyklinem. 45 dcastnic mélo v anamnéze osteoporotic-
kou frakturu (IOP), u 19 byla pouze snizend denzita kostni-
ho minerélu (Z-skére < -2,0) a 40 Zen slouZilo jako kon-
trolni skupina. Biopsie byly vyhodnoceny pomoci
dvojrozmérné kvantitativni histomorfometrie a trojrozmér-
né mikropocita¢ové tomografie.

Vysledky: Zeny s patologii m&ly zeslabenou kortikalis;
mensi pocet kostnich tramecku, které byly slabsi, vice od-
délené a nerovnomérné rozlozené. Sife osteoidu byla snize-
na. Ve sledovanych parametrech nejsou mezi Zenami s [OP
a idiopatickou nizkou denzitou kostntho minerdlu Zadné
rozdily. Ackoli v dynamickych histomorfometrickych uka-
zatelich remodelace, plazmatické koncentraci kalciotrop-
nich hormonu, markerech kostniho obratu & hodnotach
IGF-I nebyly ve skupindch vyznamné odliSnosti, jedinci
v nejniz§im tercilu miry kostni formace méli vyznamné mé-
né osteoidu, zdvaznéji naruSenou mikroarchitekturu, mensi
pevnost kosti a vySsi sérovou koncentraci IGF-I nez Zeny
v hornich dvou tercilech. Z toho 1ze usuzovat, Ze Zeny s niz-
koobratovou IOP maji dysfunkci osteoblasti s rezistenci vi-
&i IGF-1. Zeny s vysokym kostnim obratem mély vyznamng
vyssi plazmatickou koncentraci kalcitriolu a nevyznamny
trend k vys$$im sérovym hladindm parathormonu a odpadu
kalcia do moci.

Zavéry: Vysledky naznacuji, Zze diagnéza IOP nemusi byt
podminéna frakturou v anamnéze. Zeny s IOP maji vysoky,
normdlni nebo nizky kostn{ obrat. Pfi nizkém kostnim obra-
tu jsou poruchy mikroarchitektury a pevnosti kosti nejvice
zietelné. Patogeneze idiopatické osteopordzy je ziejmé riz-
noroda a mize se liSit v zavislosti na remodelacni aktivité.

Osteoporos Int. 2011 Sep;22(9):2421-2437
Lifestyle factors, medications, and disease influence bone
mineral density in older men: findings from the CHAMP
study.
Bleicher K, Cumming RG, Naganathan V, Seibel MJ,
Sambrook PN, Blyth FM, Le Couteur DG, Handelsman DJ,
Creasey HM, Waite LM.

Samotné starnuti neni u muzii-seniord jedinym faktorem,
jenz ohrozuje jejich skelet. Existuje fada vlivi, které na stav

Yy

kostni hmoty pisobi a mohou vést k vyssi denzité kostniho

minerdlu (BMD) a menSimu riziku zlomeniny i u velmi sta-
rych muzd. Cilem této prifezové studie bylo nalézt faktory
ovliviiujici ploSnou BMD a miru jejich vyznamu u star§ich
muzd. Potfebné udaje autofi ziskali z populacni studie
Concord Health and Ageing in Men Project, ktera probéhla
v Sydney. Zicastnilo se ji 1 705 muzi ve véku 70-97 let.
BMD v oblasti patefe a kyc¢le byla méfena pomoci dvoue-
nergiové rtg absopciometrie.

Vysledky: V modelu mnohocetné regresni analyzy souvi-
sela BMD proximélniho femuru s t€lesnou hmotnosti a fy-
zickou zat€zi, ale nezdvisle na véku. Nicméné pozitivni
vztah mezi vy$§i BMD a rekreacni sportovni aktivitou se
stoupajicim vékem sldbne. Mezi faktory nezdvisle spojené
s niz§{ BMD v oblasti kycle patii neschopnost vstat bez po-
moci ze sedu, nefrolitidza v anamnéze, 1écba thyroxinem
a asijsky ptivod. U BMD bederni patefe to byla chronicka
obstrukéni plicni nemoc, fraktura v anamnéze rodi¢u a 16¢-
ba thyroxinem. Vys$i télesnd hmotnost, télesnd aktivita
(tanec, tenis, jogging), sila kvadricepsu, pozivani alkoholu
a uzivani statini mélo vztah k vys$§i BMD proximalniho fe-
muru, zatimco vySsi vék, osteoartritida, vyssi télesnd hmot-
nost a uzivani aspirinu bylo zaznamendno u vyssich hodnot
BMD v bederni patefi.

Zavery: UdrZeni télesné hmotnosti, fyzické aktivity a sily
m4 jednoznacné pozitivni vliv na BMD i u pfestarlych mu-
78. Rada ostatnich parametri také BMD ovliviiuje, a pokud
jsou zavzaty do mnohodetné regresni analyzy, zdvislost
BMD na véku mizi. To znamend, Ze zpasob Zivotniho sty-
lu, pribéh chorob s vy$§im vékem spojenych a uzivani ruz-
nych medikamenti midze BMD ovlivnit spiSe nez vék jako
takovy.

Osteoporos Int. 2011 Sep;22(9):2557-2560

Skeletal fluorosis due to excessive tea and toothpaste con-
sumption.

Joshi S, Hlaing T, Whitford GM, Compston JE.

Clanek popisuje kazuistiku 53leté Zeny, jeZ byla vySetio-
véana pro frakturu metatarsu. Byla odesldna na kostni den-
zitometrii, kterd pfinesla ne¢ekané vysledky. Denzita kost-
niho minerdlu (BMD) vyjadfend jako T-skére dosdhla
v bedernf pétefi hodnoty +11 a v oblasti kycle hodnoty +7,6.
Nasledné laboratorni vySetfeni odkrylo velmi vysoké kon-
centrace fluoridt v séru, moci i tkdnich. Pfi¢inou byl exce-
sivni pfijem Caje a konzumace zubni pasty. Tento pripad
zduraziuje nutnost vylouceni fluorézy u jedincu s prekva-
pivym nédlezem vysoké BMD.

J Bone Miner Res. 2011 Sep;26(9):2261-2270.

A single infusion of zoledronic acid produces sustained re-
missions in Paget's disease — data to 6.5 years.

Reid IR, Lyles K, Su G, Brown J, Walsh J, Del Pino-
Montes J, Miller P, Fraser W, Cafoncelli S, Bucci-
Rechtweg C, Hosking D.

Dosavadni probéhlé dvé studie ukazaly, Ze jednorazova
infuze 5 mg zoledrondtu vede u nemocnych s Pagetovou
chorobou k vyraznéjsi reakci organismu nez pfi terapii rise-
dronatem. Neni ovSem zndmo, jak dlouho ucinek tohoto
jednordzového podani pretrvava. Autofi tedy v oteviené stu-
dii sledovali d¢astniky uvedenych dvou studii (152 pacientd
po podani zoledronatu, 115 1é¢enych risedrondtem), a to po
dobu az 6,5 roku bez jakékoli dal$i intervence. Vystupem
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bylo zjisténi doby, po niZ doslo k relapsu (ndvrat plazmatic-
ké aktivity alkalické fosfatdzy /ALP/ k hodnotdm rozdilnym
o méné nez 20 % oproti aktivité pfed terapii) nebo ke ztraté
odpovédi organismu (odpovéd = normalizace ALP nebo
sniZenf jejich maximalnich hodnot alespoil o 75 %). Ve sku-
piné 1é¢ené zoledronatem dosahovaly béhem sledovani uka-
zatele kostniho obratu niz$ich hodnot a primérnd aktivita
ALP zustdvala v referenénim rozmezi. Ve skupiné s rise-
drondtem stoupala ALP nad normu jiz po roce. K relapsu
doslo castéji na risedrondtu (23/115; 20 %) nez po podani
zoledronatu (1/152; 0,7 %; p < 0,001). Ztrata odpovédi byla
ve skupiné se zoledrondtem zaznamendna v 19 piipadech
(12,5 %), kdezto pfi risedrondtu u 71 nemocnych (62 %) —
p < 0,0001. Mira rizika relapsu a ztraty odpovédi dosdhla po
podéani zoledrondtu 0,02 (95% interval spolehlivosti
0,00-0,18) a 0,12 (95% interval spolehlivosti 0,07-0,19).
Zmény v kvalité Zivota nemocnych, vyjadfené pomoci sko-
rovactho systému SF-36, byly ve skupiné po zoledronétu po-
zitivnéjsi béhem celého sledovani (p = 0,01). Prediktivn{
hodnotu k trvani odpovédi organismu mély markery kostni-
ho obratu vysetfené po Sesti mésicich.

Zavér: SouCasné pozorovani zaznamenalo u Pagetovy
choroby po jednordzovém podani zoledronatu dosud nepo-
psané dlouhodobé pretrvavani remise, provazené zlepSenim
kvality Zivota.

J Bone Miner Res. 2011 Sep;26(9):2287-2297

A 7-day continuous infusion of PTH or PTHrP suppresses
bone formation and uncouples bone turnover.

Horwitz MJ, Tedesco MB, Sereika SM, Prebehala L,
Gundberg CM, Hollis BW, Bisello A, Garcia-Ocafia A,
Carneiro RM, Stewart AF.

Dosud nikdo nezkusil u lidského organismu modelovat
stav primdrni hyperparatyreézy (HPT), humoralni onkogen-
ni hyperkalcémie (HOH) nebo stav mobilizace kostni hmo-
ty pii laktaci po dobu delsi nez 48 hodin. Autofi proto vyu-
zili zdravé dospé€lé dobrovolniky ke studii, pfi niZ jim po
sedm dni podavali kontinudln{ infuzi lidského parathormo-
nu 1-34 (hPTH 1-34) a lidského parathormonu podobného
proteinu 1-36 (WPTHrP 1-36). U sledovanych doslo k mir-
nému setrvalému vzestupu kalcémie a vyraznému potlaeni
endogenni sekrece PTH. Maximalni{ tolerované infundované
davky béhem sedmi dnd (2 a 4 pmol/kg/hod pro PTH
a PTHrP, v daném potadi) byly vyrazné niZsi neZ pouZité
v predchozich kriatkodobych studiich na lidech (8-28
pmol/kg/hod). Na rozdil od pfedchozich pozorovani po uZi-
ti vys$Sich davek nyni nedoSlo k vykyvim kalcitriolu ani
hodnoty tubuldarniho maxima pro fosfaty (TmP/GFR), pfe-
stoZe se objevila hyperkalcémie a hyperkalciurie. Intenzita
kostni resorpce se podle ocekavani rychle zvysila a po pfe-
ruSeni infuze se zdhy navritila k plGvodnimu stavu.
Nicméné, zcela odlisné od HPT, byla po sedm dnf infuzi po-
tla¢ena formace kosti na 3040 %. S prerusenim infuzi PTH
¢i PTHrP markery kostni formace opét prudce nastoupaly,
coz potvrdilo, Ze béhem kontinudlniho poddvani PTH ¢i
PTHrP je formace kosti utlumena. Studie ukazuji, Ze konti-
nudlni ptsobeni PTH a PTHrP na lidskou kostni tkdri in vi-
vo vede k aktivaci déju kostni resorpce, ale dozravani oste-
oblastl je pozastaveno. Takova situace nejbliZe imituje déje
pfi HOH. Ackoli to neni zcela presny model, poc¢atecni vze-
stup resorpce kosti a opétné stoupajici kostni formace po

ukonceni infuzi pfipomind téZ mobilizaci skeletdlniho kal-
cia v matefském organismu a jeho opétné ukladani po ukon-
¢enfi laktace. Pozorovani osvétluji podobnosti a rozdily me-
zi modelovym stavem a vlastni HPT.

Bone. 2011 Oct;49(4):605-612
A new active vitamin D(3) analog, eldecalcitol, prevents the
risk of osteoporotic fractures — A randomized, active com-
parator, double-blind study.
Matsumoto T, Ito M, Hayashi Y, Hirota T, Tanigawara Y,
Sone T, Fukunaga M, Shiraki M, Nakamura T.

Eldekalcitol je analog 1,25-dihydroxyvitaminu D3, ktery
zlepSuje denzitu kostniho mineralu, nezndme vsak jeho vliv
na riziko zlomeniny. Cilem této studie proto bylo zjistit, zda
eldekalcitol v uc¢inku na prevenci osteoporotickych fraktur
predstihne alfakalcidol. Slo o tifletou dvojité zaslepenou
studii s ndhodnym vybérem za pouziti aktivniho kompara-
toru. Testovala se Uc¢innost denniho perordlniho poddvani
0,75 ug eldekalcitolu vici 1,0 ug alfakalcidolu na prevenci
zlomenin. Projektu se zicastnilo 1054 osteoporotickych
osob ve véku 46-92 let. Po ndhodném vybéru uZzivalo elde-
kalcitol 528 jedinci, alfakalcidol 526 osob. V obou skupi-
nach probéhla stratifikace podle plazmatické koncentrace
25-hydroxyvitaminu D. Nemocni s jeho nizkou koncentraci
(pod 50 nmol/l) dostavali denné 400 IU vitaminu D3.
Primarnim vystupem studie byly nové zlomeniny obratlg.
Druhotné autofi sledovali vSechny ostatni fraktury, zmény
denzity kostniho minerdlu a markert kostniho obratu.

Vysledky: Po 36 mésicich byla incidence zlomenin obrat-
14 nizsi ve skuping s eldekalcitolem (13,4 versus 17,5 %; mi-
ra rizika HR = 0,74; pfeddefinovany 90% interval spolehli-
vosti 0,56-0,97). Eldekalcitol sniZoval parametry kostniho
obratu a zvySoval denzitu kostntho minerdlu mnohem vy-
razné&ji nez alfakalcidol. Post-hoc analyza ukazala, Ze elde-
kalcitol snizoval také incidenci hlavnich nevertebralnich
fraktur, zejména zlomenin distalniho predlokti (1,1 versus
3,6 %; HR 0,29; 95% interval spolehlivosti 0,11-0,77). Co
se tyCe nezddoucich ucinkd, pii eldekalcitolu Castéji doslo
ke vzestupu kalcémie a kalciurie, ale v mife glomeruldrni
filtrace mezi skupinami rozdil nebyl.

Zavér: U nemocnych s osteoporézou bez deficitu vitami-
nu D je v prevenci fraktur obratlli a distalniho predlokti el-
dekalcitol stejné bezpecny ale ucinnéjsi nez alfakalcidol.

Br J Cancer. 2011 Sep 27;105(7):881-883.

Intravenous bisphosphonate therapy and atrial fibrillation/
flutter risk in cancer patients: a nationwide cohort study.
Erichsen R, Christiansen CF, Frgslev T, Jacobsen J,
Sgrensen HT.

O riziku 1é¢by osteopordzy bisfosfondty ve smyslu vysky-
tu fibrilace komor existuji protichiidné nélezy. Pfi onko-
logickych onemocnénich se v terapii kostnich metastiz
a hyperkalcémie poddvaji bisfosfonity v mnohem vétsich
davkach nez u osteoporézy, ale o riziku fibrilace komor
u téchto nemocnych neni zndmo nic. Autofi proto zorgani-
zovali plosnou populaéni kohortovou studii s vyuzitim né-
rodnich danskych databazi. Kazdy onkologicky nemocny,
ktery mezi rokem 2000-2008 dostdval intravendzni bisfos-
fonaty, byl porovndn se dvéma onkologickymi pacienty, kte-
i1 takto 1éCeni nebyli, s pfihlédnutim na typ nddoru, piitom-
nost vzdalenych metastdz v dobé diagnézy, vék a pohlavi.
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K uréeni miry rizika fibrilace/flutteru komor vcetné korekce
na soubézné dilezité faktory byla vyuZzita Coxova regrese.

Vysledky: Mezi 3 981 onkologicky nemocnymi lé¢enymi
intravendznimi bisfosfondty doslo k fibrilaci/flutteru komor
ve 128 (3,2 %) pripadech. U 7 906 ostatnich onkologickych
pacientii byla takovd situace zaznamendna 192x (2,4 %).
Korigovand mira rizika tedy ¢ini 1,7 (95% interval spolehli-
vosti 1,2-2,4).

Zavér: U onkologicky nemocnych mohou intravenézni
bisfosfonaty zvysit riziko fibrilace ¢i flutteru komor.

J Bone Miner Res. 2011 Oct;26(10):2341-2357

Vitamin D supplementation during pregnancy: Double-
blind, randomized clinical trial of safety and effectiveness.
Hollis BW, Johnson D, Hulsey TC, Ebeling M, Wagner CL.

Otazky potieby, bezpec¢nosti a Géinnosti poddvani suple-
mentace vitaminem D béhem gravidity nejsou jesté vyfese-
ny. V této kontrolované studii s ndhodnym vybérem dosta-
valy Zeny s jednoCetnou graviditou ve stadiu 12 az 16 tydna
400, 2 000 nebo 4 000 IU vitaminu D3 denné aZ do porodu.
Primarnim vystupem studie bylo stanoveni plazmatické
koncentrace 25-hydroxyvitaminu D (25/0H/D) u matky
i ditéte v dobé porodu; sekundarnim vystupem bylo piekro-
¢eni plazmatické koncentrace 25/0OH/D 80 nmol/l a zjistént,
jaka plazmatickd koncentrace 25/OH/D je tieba k dosaZzeni
maximdlni produkce kalcitriolu. Do studie bylo zafazeno
494 Zen, 350 z nich vytrvalo aZ do porodu. Stfedni plazma-
tické koncentrace 25/0H/D mésic pfed porodem a v jeho
dobé se u jednotlivych skupin vyznamné lisily (p < 0,0001)
stejné jako procento Zen, jeZ dosdhly saturace organismu
(nejvice pii davee 4 000 IU) (p < 0,0001). Relativni ,,riziko*
dosdhnout plazmatické koncentrace 25/0OH/D 80 nmol/l ¢i
vys$$i v obdobfi jednoho mésice pred porodem se vyznamné
lisilo pfi srovnani suplementace 2 000 a 400 IU (RR = 1,52;
95% interval spolehlivosti CI 1,24—1,86) a pti srovnani su-
plementace 4 000 a 400 IU (RR = 1,6; 95% CI 1,32-1,95).
Mezi davkou 4 000 a 2 000 IU uZ vyznamny rozdil nebyl
(RR = 1,06; 95% CI 0,93-1,19). Cirkulujici 25/0H/D mél
béhem gravidity pfimy vliv na plazmatickou koncentraci
kalcitriolu (p < 0,0001) s nejvétsim efektem ve skupiné se
suplemetaci 4 000 IU. Z hlediska bezpecnosti se mezi sku-
pinami nevyskytly Zadné rozdily. Ve vztahu k suplementaci
vitaminem D ¢i plazmatické koncentraci 25/0H/D nedoslo
k zddnym nezadoucim dcinktim.

Zavéry: Suplementace t€¢hotnych Zen denni davkou 4 000
IU vitaminu D3 se jevila jako bezpecna a nejicinnéjsi v do-
sazeni saturace organismu u vSech Zen a jejich déti bez
ohledu na etnickou piislusnost. V porovnani s vysledky stu-
die soucasnd doporuceni k dosazZeni potiebné plazmatické
koncentrace 25/0H/D nedostacuji, zejména u afroamerica-
na.

Calcif Tissue Int. 2011 Oct;89(4):265-270

Risk of newly diagnosed type 2 diabetes is reduced in users
of alendronate.

Vestergaard P.

Autor se snaZzil zjistit, zda uZivani antiresorpéni 1é¢by pfi
osteopordze je spojeno s rizikem rozvoje diabetu prvého
(T1D) nebo druhého (T2D) typu. Vyuzil piehled danskych
lé¢enych nemocnych s osteoporézou (n = 103.562) v porov-
nani se ztrojenou skupinou ndhodné vybranych osob bez
diabetu téhoz véku a pohlavi (n = 310.683). Hlavni vystup-
ni proménnou byl vyskyt diabetu po pocate¢nim datu. Mezi
pacienty na alendrondtu, etidrondtu ¢i raloxifenu nebylo na-
lezeno odlisné riziko rozvoje T1D. OvSem riziko rozvoje
T2D bylo u vsech tif typu terapie sniZeno (alendronat — mira
rizika HR = 0,71; 95% interval spolehlivosti CI 0,59-0,85;
etidronat — HR = 0,77; 95% CI 0,69-0,86; raloxifen — HR =
0,46; 95% CI 0,25-0,87). U alendronatu (nikoli etidronatu
¢i raloxifenu) zdvisel pokles rizika na davce (= 1 definova-
nou denni davku /DDD/ HR = 0,22; 95% CI 0,12-0,41;
p pro trend je < 0,01).

Zaveér: Antiresorpcni 1é¢ba osteopordzy ziejmé neni spo-
jena se zvySenim rizika rozvoje diabetu, naopak zde 1ze po-
stihnout urcity protektivni ucinek ve vztahu k potlaceni
kostniho obratu. Tuto problematiku bude tfeba jesté blize
prozkoumat.

Curr Opin Endocrinol Diabetes Obes. 2011 Dec;18(6):
359-370.

Familial hypocalciuric hypercalcacmia: a review.
Christensen SE, Nissen PH, Vestergaard P, Mosekilde L.

Hyperkalcémie muze byt stavem Zivot ohrozujicim. Fami-
lidrni hypokalciurickd hyperkalcémie (FHH) je vzacnou, ce-
loZivotni a benigni klinickou jednotkou. Je tfeba ji odliSit od
ostatnich hyperkalcemickych stavii, jako je hyperkalcémie
pri malignitich nebo primarni hyperparatyre6ze (PHPT).
Podle neddavnych objevi je FHH zptisobena inaktiva¢ni mu-
taci genu pro kalcium sensing receptor (CASR), vedouci
k hyposenzitivité organismu na vapnik, nasledné hyperkal-
cémii a hyperkalciurii. Dédi¢nost poruchy je autozomalné
dominantni. Podobné jako pii PHPT, také u FHH nachazi-
me hyperkalcémii, normdlni nebo zvySenou plazmatickou
koncentraci parathormonu a plné zachované rendlni funkce.
Pacienti maji zcela normalni fenotyp a postradaji jakoukoli
klinickou manifestaci hyperkalcémie. Je zde typicka relativ-
né nizka exkrece kalcia do moci, na rozdil od PHPT, kde
byva hyperkalciurie. Hodnoty plazmatickych koncentraci
25(OH)-vitaminu D se pohybuji v béZnych mezich véetné
sezénnich vykyvi, nicméné koncentrace kalcitriolu mohou
byt mirné zvysené. Pres lehké navyseni kostniho obratu jsou
hodnoty denzity kostniho minerdlu vyjadiené jako Z-skére
normdlni. V diferencidlni diagnostice nutno uvaZovat
o PHPT, nékdy téZ o hyperkalcémii pfi malignité nebo pfi
uzivani thiazida.

Zavér: Z celkového pohledu FHH nevyZaduje Zddnou 1é¢-
bu. Autofi doporucuji dvoustupriovy diagnosticky proces.
Nejdfive je tieba vySetfit pomér kalcia ke clearence kreati-
ninu pii sbéru moci za 24 hodin. U vSech pacientt se zjisté-
nou hodnotou 0,020 ¢i méné pak hledat mutace genu pro
CASR pomoci molekuldmi genetiky. Diagnosticka senziti-
vita tohoto postupu je 98 %.
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