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Pagetova kostni choroba?
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SOUHRN

Skacelova M., Horak P., Dokoupilova E., Kacerova E., Skardaj.: Pagetova kostni choroba?

Pagetova choroba je po osteopordze druhé nejcastéjsi metabolické onemocnéni skeletu, charakterizované primarné poruchou funkce
osteoklastu. Jedna se o lokalizované onemocnéni kostni remodelace (probiha pouze v ur¢itych usecich skeletu na rozdil od systémo-
vych metabolickych osteopatii). Etiologie neni znama. Dochazi k chaotické kostni piestavbé s tvorbou nekvalitni ,plstovité kosti®.
Znagna ¢ast onemocnéni probiha asymptomaticky, kdy jsou nemocni vy3etfovani pro elevaci sérovych hladin alkalické fosfatazy, z kli-
nickych projevii dominuje bolest v misté postiZeni kosti a vznik deformit, komplikacemi mohou byt zlomeniny, utlakové syndromy, ¢i
pomérné vzacny zvrat v osteosarkom. Lékem volby jsou bisfosfonaty. Diferencialni diagnostika choroby miuZe byt za urcitych okolnosti
sloZita a je tfeba odlisit jiné stavy spojené s lokalizovanou kostni pfestavbou, zejména primarni ¢i sekundarni kostni tumory. Autofi
uvadéji kazuistiku 65leté nemocné Zeny s vysokou mirou klinické suspekce Pagetovy kostni choroby, u které byla nakonec podrobnym
vySetfenim prokazana diagnéza B bunécného lymfomu s dobrou lé¢ebnou odpovédi.
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SUMMARY

Skacelova M., Horak P., Dokoupilova E., Kacerova E., Skarda].: Paget’s disease of bone?

After osteoporosis, Paget’s disease is the second most common type of metabolic skeletal disorders. It is primarily characterized by im-
paired osteoclast function. It is a localized disease of bone remodeling (occurring only in certain skeletal regions, unlike systemic me-
tabolic bone diseases). The etiology is unknown. Chaotic bone remodeling occurs, with formation of poor quality bone of cotton wool
appearance. The disease is mostly asymptomatic, with patients being examined for elevated serum levels of alkaline phosphatase. The
clinical manifestations are dominated by pain at the site of bone involvement and development of deformities. The complications in-
clude fractures, pressure syndromes or relatively rare progression to osteosarcoma. The drugs of choice are bisphosphonates. Under
certain circumstances, the differential diagnosis of the disease may be difficult as it must be distinguished from other conditions as-
sociated with localized bone remodeling, in particular primary or secondary bone tumors. The authors present a case of a 65-year-old
female patient with clinically highly suspected Paget’s disease of bone. Based on detailed examination, the patient was eventually dia-
gnosed with B cell lymphoma responding well to therapy.
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Kazuistika

65letd pacientka doposud sledovand pouze pro autoimu-
nitni thyreoiditidu zacala od kvétna r. 2013 pozorovat po-
stupny vznik bolestivych vyristki na hlavé frontalné.
Nasledné se pridala nartstajici klidova bolest v oblasti levé
kycle a levého kolene. Pani byla bez jinych zdravotnich
potizi, afebrilni, cilené zredukovala télesnou hmotnost asi
o 7 kg za pul roku, stéZovala si na obCasné noc¢ni poty.
Nejdfive byla vySetfena na chirurgii, kde bylo provedeno
CT mozku, které popisovalo ptitomnost hyperostosis fron-
talis interna a dale hyperdenzity do 2 mm v mékkych tka-
nich parietdlné vlevo, pficemz sousedni kost byla intaktni.
Bioptické vysetieni nebylo indikovano. Doplnéné rentgeny

levé kycle a kolene prokdzaly pouze artrotické zmény, orto-
ped proved] obstiiky a pacientku odeslal na rehabilitaci.
Tato 1écba vsak neméla velky efekt, potiZe pretrvavaly, bo-
lestivost vyrustkd na hlavé se zvétSovala, nejvyraznéjsi byla
po ulehnuti na lizko. Rovnéz tak neustaly ani bolesti klou-
bt, navic se objevil pocit, Ze ji ,,nad levym kolenem néco
roste. Vzhledem k pfetrvavajicim potizim byla po kontrole
u oSetiujiciho endokrinologa odesldna na scintigrafii skele-
tu, ktera prokdzala zvySenou Cetnost impulzi loZiskového
charakteru v lebce parietdln€ vpravo, dile vlevo frontdlné
podél sagitdlniho Svu a v oblasti nado¢nicového oblouku.
Dile byla pritomna vyraznd akumulace radiofarmaka skvr-

s Xz

nitého charakteru ve stfedni ¢4sti levého femuru a jeho epi-
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fyze (obé léze délky cca 6 cm), v diferencidlni diagnostice
bylo vysloveno podezieni na Pagetovu chorobu, polyosto-
tickou fibrézni dysplazii, event. na metastaticky proces (ob-
razek 1I). Bylo znovu provedeno kontrolni CT vySetfeni
mozku s odstupem 6 mésici, kde byl neménny nalez hyper-
ostézy frontdlnich kosti, ddle pak byla popisovana progrese
hyperdenzit v mékkych ¢astech pii kalvé, na CT femurt by-
lo popsano mirné rozsifeni kortikalis ve stfedni ¢asti levého
femuru s jemnou periostdlni reakci. Ndlez byl konzultovan
s ortopedy, ktef{ doporucili dalsi sledovani kostnich loZisek
a odleh¢ovani LDK pfi chiizi, event. nasazeni bisfosfonatu.
Neurochirurg ani onkolog neindikovali provedeni biopsie
loziska na kalvé. Pacientka byla odesldna k doSetfeni do
spddové revmatologické ambulance, zde byla pfi laborator-
nim vySetfeni zjiSténa vys$Si sérovd hladina ALP (2,47
ukat/l), ostatni laboratorni vysledky vcetné imunologie
a onkomarkert byly negativni, rovnéz tak i vysledek gyne-
kologického vysetfeni a mamografie. Denzitometrie proka-
zala osteopenii ve v§ech méfenych oblastech. Byla vyslove-
na suspekce na Pagetovu kostni chorobu, pacientka odesldna
k potvrzeni diagnézy a zahdjeni terapie do osteocentra. Pfi
vstupnim klinickém vySetieni byly pfitomny mnohocetné
tuzsi rezistence na lbi frontdlng, palpacné citlivé, jinak byl
fyzikdlni ndlez pfiméfeny. Z laboratornich vySetfeni byla
zjisténa vysokd sedimentace erytrocyti 60/114, dale pak
mirné zvySend hladina ALP (2,2 ukat/l) a jejiho kostniho
izoenzymu (17,2 ug/l), kostn{ obrat byl normdlni (PINP 68,1
ug/l, osteokalcin 25,1 ug/l, sCTX 0,64 ug/l), rovnéz tak hla-
diny parathormonu a vitaminu D (PTH 30 ng/l, vit. D 83,9
nmol/l). Elektroforéza séra byla normalni, nebyl prokazin
paraprotein v séru ani v moci, byla pfitomna lehce zvysena

Obr. 1
Scintigrafie skeletu — zvySena kumulace radiofarmaka
v oblasti lebky a levého femuru

hladina LDH (5,83 ukat/l), jinak byla zdkladni laboratorni
vySetieni bez pozoruhodnosti. Na kontrolnich radiogramech
byla potvrzena hyperostosis frontalis, novy pak byl Rtg na-
lez na levém femuru, kde bylo popisovéno rozsiteni kortika-
lis a solidni periostdlni reakce v oblasti diafyzy a dist. me-
tadiafyzy (obrazek 2). Vzhledem k urc¢itym diagnostickym
pochybnostem bylo nakonec indikovdno provedeni biopsie
z loziska na kalvé, histologickym vySetfenim byl potvrzen
difuzni velkobunéény B lymfom (DLBCL) (obrdzek 3). Pa-
cientka byla pfedana do péce hematoonkologd, ndsledné
provedené PET CT vysetfeni prokdzalo zvySenou akumula-
ci 18F-FDG v lozisku infiltrujicim distaln{ cca 2/3 distdlni-
ho femuru vlevo a okolni mékké tkan€, na CT femur bez
loZisek, déle v téle Th 2, v pii¢ném vybézku Th 1 vlevo a ve
3. Zebru vpravo, na CT bez strukturdlniho koreldtu a v lo-
zisku vychdzejicim z kalvy frontdlné vlevo s mékkotkd-
novou slozkou prominujici do podkoZzi a mirné pod kalvu,
patrnd skleroticko-lytickd prestavba frontdlni kosti a peri-
ostaln{ reakce na vnitini i zevni laminé, déle zvysSena aku-
mulace FDG v podkoZi parietdlné ve stiedni cafe (obrdzek
4, 5). Zahajena chemoterapie, podany 2 cykly R-PACEBO
(rituximab-cyklofosfamid-adriablastin-etoposid-prednison-
bleomycin) s intrathekdlni aplikaci cytostatik, nasledné
3. cyklus bez lumbalni punkce. Poté poddni chemoterapie
R-IVAM (rituximab-ifosfamid-etoposid-cytosin arabinosid-
methotrexdt-Ca leucovorin) s i.th. aplikaci cytostatik,
ndsledné aplikovdna terapie R-HAM (rituximab-cytosin
arabinosid-mitoxantron) s i.th. aplikaci cytostatik a neu-
spésnym sbérem PBSC (Peripheral blood stem cell — kme-
nové bunky periferni krve). Proto byl podadn 2. priming cy-
klofosfamidem v davce 6400 mg. Stimulace G CSF
nedspésnd, podpora Mozobilem taktéZ netdspésnd, upusténo
od sbéru PBSC [1]. V soucasné dobé je pacientka po hema-
toonkologické 1é¢bé stabilizovand, v remisi onemocnéni, pfi
kontrolnim PET CT nebyla prokdzadna viabilni nadorova
tkan.

Diskuze

Pagetova kostni nemoc je lokalizované, fokdlni benign{
metabolické onemocnéni skeletu, které je charakterizovdno
poruchou kostni remodelace a na ni navazujici abnormalni
strukturou kosti. Jednd se o druhé nejcastéjsi metabolické
onemocnéni skeletu, vzhledem k pomérné ¢astému asym-
ptomatickému pribéhu vSak byva diagnostikovdna jen asi
u jedné tietiny nemocnych. Predilekénim mistem postizeni
je panev, femur, bederni patef, kalva a tibie.

Presna prevalence onemocnéni neni zndma, jeji ndrust
stoupd s vékem, pricemz vzacny je vyskyt pred 40. rokem
véku, onemocnéni postihuje pfiblizné od 2 % do 7 % popu-
lace v Severni Americe a Zapadni Evropé, v Ceské republi-
ce se uddva postiZzeni cca 3 % populace starsi 50 let. Existuji
znacné geografické rozdily v jeho vyskytu, postiZeni jsou
0 néco Castéji muzi nez Zeny [2—4].

Patogeneze

Primarné se jednd o postizeni osteoklastd, tyto jsou v po-
stizené kosti vyrazné zmnozeny, jejich velikost je podstatné
vétsi a obsahuji velké mnoZstvi bunéénych jader. Kromé
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zmnoZeni bunéénych jader je pro né typickd pritomnost
jadernych inkluzi, které vykazuji ur¢itou podobnost s nu-
kleokapsidy paramyxovird. Dochdzi k vystupiiovani kostn{
resorpce, sekunddrné jsou zmnozeny a aktivovany i osteo-
blasty, vysledkem je pak chaotickd dezorganizace kostni ar-
chitektury se zménou struktury kolagenu, coZ vSe v konec-
ném disledku vede k tvorbé ,.plsfovité kosti“. Tato kost je
zvySené vaskularizovand, na coZ je tfeba myslet v pripadé
planovanych opera¢nich vykont [5].

Etiologie

Vyznamnou roli hraje geneticka dispozice, coZ potvrzuje
fakt, Ze asi 1240 % pacientd s Pagetovou kostni chorobou
ma pozitivni rodinnou anamnézu stran vyskytu onemocné-
ni. U Pagetovy kostni choroby byl popsdn autosomdlné do-
minantni typ dédi¢nosti s riznou penetranci. Byla popsdna
celd fada gend, které mohou mit vztah k rozvoji Pagetovy
kostni nemoci. Nejvice frekventni mutaci ve vztahu k cho-
robé je postizeni genu 5q35-QTER, ktery kéduje ubikvitin
binding protein — sekvestosom-1 (SQSTM1/p62), ktery hra-
je vyznamnou roli v signdlni cest¢ NFkB [6-8]. Urcita role
je pfipisovana i virové infekci (paramyxoviry — virus spalni-
cek, virus psinky) [9,10].

Klinicky obraz

A7 90 % onemocnéni Pagetovou kostni chorobou probihd
asymptomaticky, choroba je Casto zjist€éna ndhodné pfi
rentgenovém vysetfeni provadéném z jiné indikace, nebo
u pacientd vySetfovanych pro zachyt vyssi hladiny sérové al-
kalické fosfatdzy [11]. Nejcastéjsi klinickou manifestaci
onemocnéni je bolest kosti, kterd asto byva zejména nocni
nebo po namaze, a ustupuje po poddni bisfosfonatd. Etio-
logie bolesti v misté kostni 1éze neni zndm4, mohou se na ni
podilet periostdlni zmény, ddle pak i hyperemie kosti a mi-
krofraktury. Bolest se miZe projevit piimo v oblasti 1éze
nebo muizZe byt sekunddrni pfi komplikacich zdkladniho
onemocnéni, jako jsou naptiklad osteoartréza ptilehlych
kloubd, patologické zlomeniny v misté postizeni, dtlakové
syndromy ¢i nddorovy zvrat. Dal$im pfiznakem mohou byt
deformity kosti, v nékterych piipadech byva pfitomna i hy-
peremie kize nad postizenym mistem. PostiZzeni lebky mu-
Ze vést ke vzniku deformit, pomérné Casté byvaji bolesti
hlavy, didle se mohou objevit i pfiznaky neurologické pri
kompresi hlavovych nervi, v cca 2 % pripadi mize dojit
i k hluchoté na podkladé postiZeni kochledrniho aparétu.
Postizen{ Celisti miZe vést ke vzniku deformit s malokluzi
a periodontdlnim postizenim. Pfi postizeni patefe mize do-
jit ke vzniku spindln{ sten6zy a kompresi nervi, mize dojit
i ke kompresi obratlovych tél. Postizeni panve byvd pomér-
né Casto asymptomatické, mize vSak vést k sekundarni kox-
artréze ev. i k protruzi acetabula. Pfi postizeni dlouhych
kosti (nejcastéji femur, tibie) mize dojit k jejich defor-
mitdm, Castou komplikaci jsou patologické fraktury nebo
artréza prilehlych kloubt. Polyostotické postizeni muze
v nékterych pripadech vést az k hyperkinetické cirkulaci se
znamkami kardidlni insuficience. ZvySend vaskularizace
v chaoticky usporadané kosti miZe byt i pri¢inou zvyseného
krvaceni v pribéhu ortopedickych vykont. Vzacnou kom-

Obr. 2

Rtg stehennich kosti — rozSifeni kortikalis
a solidni periostalni reakce v oblasti diafyzy
a dist. metadiafyzy vlevo

plikaci (0,2-1 %) pak mtize byt maligni zvrat pagetické 1é-
ze v osteosarkom. U nékterych pacientti dochdzi k vyznam-
nému sniZeni kvality Zivota a v neposledni fadé i k psychic-
kému utrpen{ z nemoci [5,12-15].

U nami popisované kazuistiky by pro diagnézu Pagetovy
kostni nemoci mohl svéd¢it vék nemocné, kostni bolesti
s maximem Vv oblasti kalvy a levého femuru, zvyraziujici se
v no¢nich hodinach po ulehnuti na lizko a dale pak postup-
ny vznik kostnich deformit. Postizeni kalvy a femuru je
u Pagetovy kostni choroby pomérné Casté, naopak nocni po-
ty a vdhovy ubytek, v piipadé nasi nemocné cileny, nespa-
daji do obrazu onemocnéni.

Diagnostika

Z laboratornich vySetfeni k diagnostice zpravidla posta-
¢uje zvySend hladina sérové alkalické fosfatizy a jejitho
kostniho izoenzymu, pficemz je dilezité si uvédomit, Ze je-
jich hladiny nekoreluji s rozsahem postiZeni, pomérné vyso-
ké byvaji pfi postiZeni lebky, naopak nizké nebo i normalni
mohou byt pfi postiZzeni panve ¢i obratld. V dusledku zvy-
Seného kostniho obratu v pagetické 1ézi, zejména pfi poly-
ostotické form& onemocnéni, byvaji zvySeny i dal$i marke-
ry kostniho obratu, jako napf. N-termindlni peptid kolagenu
typu I (PINP), C-termindlni telopeptidovy fragment kolage-
nu typu I (CTx ). RovnéZ tak midZe byt zvySena hladina ky-
selé fosfatazy. Hladiny sérového kalcia a fosforu byvaji ve
vétsiné pripadi normdlni, hyperkalcemie a hyperkalciurie
Casto souvisi s imobilizaci pacienta [16]. Zdkladem dia-
gnostiky Pagetovy choroby jsou zobrazovaci metody, a to
zejména klasickd radiografie a kostn{ scintigrafie. V piipadé
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Obr. 3
Histologicky nalez — velkobunécny B lymfom

Obr. 4

diagnostickych nejasnosti, zejména pii suspekci na nadoro-
vé postiZeni, se vyuzivd i CT vySetieni a vySetfeni magne-
tickou rezonanci ¢i PET CT. Radiologické pfiznaky choro-
by jsou pomérné variabilni, zalezi na délce choroby a misté
postizeni. V prvni fazi onemocnéni prevazuji osteolytické
zmény, jejichz klasickym projevem je osteitis circumscripta
na kalvé ¢i tzv. .,V znameni“ v misté kortikalis dlouhych
kosti. V dalsich fazich choroby pak dochdzi ke zhrubéni
kortikalis a ztlusténi a nepravidelnostem v kosti trabekuldr-
ni, ¢asto az k vymizeni rozdilu mezi kosti kortikdln{ a tra-
bekuldrni; u pokrocilé choroby mohou prevladat sklerotické
zmény. Vysledny rtg obraz pak miZe byt kombinaci vSech
vySe uvedenych zmén, dochdzi k deformitdm zejména dlou-
hych kosti ev. i k zlomenindm. Scintigrafické vySetfeni
ozfejmi rozsah postiZeni (monoostoticka vs. polyostoticka
forma) a aktivitu choroby, jednd se o senzitivni, ale nespe-
cifické vySetteni [17]. MRI vySetfeni je uZzite¢né v piipadé
podezieni na sarkom, obrovskobunécny tumor nebo meta-

staticky proces, PET CT vySetieni se rovnéZ vyuZivd v rdm-
ci diferencidlni diagnostiky. Bioptické vySetfeni je indiko-
vano v nejasnych ptfipadech nebo v piipadé podezieni na
maligni zvrat onemocnéni.

Hodnoty sérové alkalické fosfatazy a jejiho kostniho izo-
enzymu byly u na$i pacientky lehce zvySeny, coZ muze
svédcit pro moznost zvySeného kostntho obratu pfi zvazo-
vané diagn6ze Pagetovy kostni choroby, na druhou stranu
vysoké hladiny LDH a vysoka sedimentace erytrocytd zce-
la jist¢ souvislost s onemocnénim nemaji. Vysledek rent-
genového vySetieni lebky a femuru rovnéz tak nebyl pro
diagnézu typicky, na lbi byla opakované popsdna hypero-
stosis frontalis; v priibéhu vysetfovani doslo k rozvoji zmén
na levém femuru ve smyslu rozsifeni kortikalis s periostalni
reakci, tento ndlez by naopak mohl mit souvislost se zvazo-
vanou diagnézou. Rovnéz tak scintigraficky nédlez zvysené
akumulace radiofarmaka v lebce a v levém femuru podpo-
ruje moznou diagnézu Pagetovy kostni choroby. Naopak po-
stizeni mékkych tkdni v misté loZiskovych zmén kalvy po-
pisované na CT lebky do obrazu radiologickych zmén pfi
Pagetové kostni chorobé nespadd. Histologické vysSetfeni
nepatfi k rutinnim vySetfovacim metodam u Pagetovy cho-
roby, ale v situaci jakychkoliv pochybnosti, které vyvstaly
vzhledem k ne zcela jednozna¢nym radiologickym ndleziim
i u naS$i pacientky, a zejména pak tam, kde hrozi riziko
z prodleni, je zcela jist¢ vhodnym doplnénim vysSetfovaciho
protokolu. To potvrzuje i naSe kazuistické sdéleni, kdy se
o metabolické onemocnéni skeletu nejednalo a zvazovana
1é¢ba bisfosfondtem by neméla pro pacientku Zadny benefit,
naopak by vedla k odddleni stanoveni spravné diagnézy,
a tim ke zhorSen{ prognézy nemocné.

Diferenciélni diagnostika

Je pomérné sloZitd, jak dokazuje i prezentovand kazuisti-
ka. Elevace sérové alkalické fosfatdzy mize mit celou fadu
pric¢in vcetné syndromu hyperfosfatdzie; vzdy je nutné vy-
Setfit i jeji kostni izoformu, v ptipadech, kde to neni mozné,
pak laboratorni vySetfeni doplnit o vySetieni — glutamyl-
transferdazy. Je nutno vyloucit osteoporézu, osteomalacii;
rentgenovy obraz hyperostosis frontalis mize byt v nékte-
rych pripadech zaménén s pagetoidni 1ézi. RTG obraz je
u vétsiny pacientl pro diagnostiku rozhodujici a eliminuje
diferencidlné diagnostické rozpaky, u mensi skupiny ne-
mocnych mohou vznikat nejasnosti napt. v ptipadé inicidlni
faze choroby (osteolyza) nebo pti netypickych lokalizacich.
Duilezité jsou Casové udaje (ev. star§i RTG dokumentace),
rychlejsi progrese (méné neZ rok) neni typicka pro Pagetovu
kostni chorobu. V nékterych ptipadech musime zvaZovat
i moznost kostniho nadoru, af jiz benigniho, tak i maligniho,
ev. i vzacny zvrat Pagetovy choroby v osteosarkom. Rovnéz
tak je nutno vyloucit pfitomnost kostnich metastaz, pfi na-
lezu osteoplastickych nebo sklerotickych zmén je zejména
nutné v prvé fadé myslet na moznost generalizace karcino-
mu prostaty. Dilezité je, a to zejména pii polyostotickém
postiZeni, i vylouceni hematologické malignity, predevsim
mnohocetného myelomu, lymfomu ¢i syndromu myelofi-
brézy. Z dalSich onemocnéni skeletu, kterd mohou cinit
diagnostické potiZze, je vhodné zminit i osteopetrézu
a McCune-Albrightiv syndrom.
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Primérni lymfom kosti je pomérné vzicné onemocnéni,
které se manifestuje u cca 2 % lymfomil dospélych, v dét-
ském véku je o néco Castéjsi. Nejcastéji se manifestuje kli-
dovou kostni bolesti, u poloviny nemocnych byvd hmatné
bolestivé zdufeni mékkych tkani, v nékterych pripadech
mize byt prvni manifestaci i patologicka fraktura. Postizen{
kosti midZe byt solitirni nebo se muze jednat o mnohocetné
lytické kostni 1éze. Casnym radiologickym projevem byva
meduldrni ,,mramorovani*, ddle pak lytické nebo radiolu-
centni 1éze asociované se zmnoZenim prilehlych mékkych
tkani, které nebyvaji kalcifikovany. Expanzivni kostni pro-
ces muZe vést i k erozim kortikalis a rozsiteni kostnich dia-
fyz. V diferencidlni diagnostice se Casto vyuZziva i dalSich
zobrazovacich metod, zejména CT a MRI vysetfeni, ke sta-
gingu zdkladnitho onemocnéni pak PET CT vySetfeni [18].

Terapie

V piipadé symptomatického onemocnéni Pagetovou kost-
ni chorobou je zahdjeni terapie indikovano vzdy, u asymp-
tomatického pribéhu pak zalezi zejména na lokalizaci
postizeni a pfitomnych komorbiditdch. Hlavni indikaci je
v téchto pfipadech pfitomnost metabolicky aktivniho one-
mocnéni v lokalitdch, které jsou rizikové z hlediska vzniku
moznych komplikaci (lebka, pétef, vdhonosné kosti nebo
postiZzeni bezprostiedné v okoli kloubi). V ostatnich lokali-
tach je vhodné zahgjit terapii pii vice jak dvojndsobném
zvySeni hladin sérové alkalické fosfatazy. V piipadé jejich
normélnich hladin se doporucuje nejprve doplnit kostni
scintigrafii, v pfipadé aktivniho onemocnéni rozhodnout
o 1écbe. Rovnéz tak je indikovana 1é¢ba asymptomatického
onemocnéni v piipadé pldnovaného ortopedického vykonu,
kdy se predpoklada, Ze snizeni abnormalniho kostniho obra-
tu miaze priznive redukovat hypervaskularizaci v misté léze,
a tim sniZit riziko krevnich ztrat v pribéhu operace. Studie,

které by toto jednoznacné potvrdily, vSak neexistuji. Dalsi
jednoznacnou indikaci k terapii je pak hyperkalcemie navo-
zend imobilizaci u pacientd s polyostotickym postizenim
[19]. Cilem 1écby je tileva od bolesti, zpomaleni progrese
choroby a prevence komplikaci (deformity, zlomeniny, ma-
ligni zvrat). Terapie musi byt vzdy komplexni, kromé&é medi-
kamentdznich postupi by méla zahrnovat v indikovanych
piipadech i fyzioterapii, pouzivani protetickych pomticek,
ev. i operacni pristupy. Symptomaticky se pouZzivaji k 1écbé
bolesti nesteroidni antiflogistika ¢i analgetika, v terapii se-
kundérni osteoartrdzy lze vyuzit i poddvani 1ékia ze skupiny
SYSADOA (symptomatic slow acting drugs of osteoarthri-
tis).

Lécba Pagetovy kostni choroby se zaméfuje na inhibici
tvorby osteoklasttl a na potladeni osteoresorpce, pouZivaji se
bisfosfonaty obsahujici dusik, pfi¢emz Iékem prvni volby je
v soucasné dobé kyselina zoledronova v ddvce 5 mg v in-
travendzni infuzi [19-21]. Tato 1é¢ba vede k remisi one-
mocnéni definované ve studiich jako normalizace nebo ales-
poni 75% snizeni hladin alkalické fosfatazy v 96 % piipadu.
Dalsimi léky, které maji data k pouZiti u Pagetovy choroby,
jsou pamidronat, risedrondt a alendronat. Pamidronét se po-
dava ve ctyrhodinové infuzi v ddvce 30 mg ve tfech po sobé
ndsledujicich dnech, alternativné lze podat v ddvce 60 mg
i.v. kazdé 3 mésice aZz do dosaZeni remise. Risedronat se
uziva peroralné v davce 30 mg denné po dobu 2 mésict, alen-
drondt pak v ddvce 40 mg denné po dobu 6 mésicti [22-25].
V ptipadé recidivy onemocnéni, kdy po ukoncené 1é¢bé do-
chazi k progresi radiologického ndlezu, opétovnému naruis-
tu hladin sérové alkalické fosfatdzy a kostnim bolestem je
indikovano opakovani 1éCby, nejlépe podani infuze kyseliny
zoledronové. Nezadouci ucinky 1écby bisfosfonaty jsou
obecné zndmy a pacienty je na né¢ vhodné upozornit; v pii-
padé perordlnich forem se jednd zejména o dyspeptické po-
tiZe, u intravendznich prepardti pak mize dojit k vyskytu

Obr. 5
PET CT vySetfeni — loZiskové zmény kalvy
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flu-like syndromu s horeckami, myalgiemi a artralgiemi.
Z dlouhodobych nezadoucich ucinku je to pak predevsim
zvysené riziko osteonekrdzy Celisti a atypickych fraktur fe-
muru. VSichni pacienti by zdroveni méli uZivat suplementaci
kalcia v ddavee 1 200 mg denné a vitamin D v davce 800 IU
denné. V posledni dobé se objevuji prvni zpravy o vyuziti
1é¢by denosumabem [26], naopak jiZ bylo zcela upusténo od
podavani kalcitoninu.

Zavér

Diagnostika Pagetovy kostni choroby je vzhledem k roz-
manitosti pfiznakd od zcela asymptomatického onemocnén{
az k t€zZkym komplikacim pomérné sloZzitd, na onemocnéni
je nutno myslet zejména pii prikazu jinak nevysvétlitelné
elevace hladin sérové alkalické fosfatazy a dale pii vzniku
bolesti a deformit kosti u starSich osob. V diferencidlni dia-
gnostice je zejména v netypickych ptipadech, kdy neni zfe-
telny RTG nélez, nutno pomyslet i na vzacnéjsi onemocné-
ni.
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