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SUHRN

Koller T., Kollerov4 J., Payer ]J.: Poruchy kostného metabolizmu pfi chorobach pegene a traviaceho traktu

Spravna funkcia traviaceho traktu a pecene je dolezitou podmienkou ku fyziologickému fungovaniu kostného metabolizmu. Pri cho-
robach pecene sui najcastejsie postihnuti pacienti s chronickou cholestdzou pri primarnej biliarnej cirh6ze alebo sklerotizujicej cho-
langitide a pacienti s cirh6zou pecene. Z chor6b traviaceho traktu su pritomné poruchy kostného metabolizmu u pacientov s celiakiou,
pri ulceroznej kolitide a Crohnovej chorobe, pri chronickej pankreatitide a pri stavoch po resekciach zaludka. Poznanie a predvidanie
portich kostného metabolizmu umozni skoré nasadenie preventivnych opatreni a skort diagnoézu zavaznejsich portich kostného meta-
bolizmu. Pacienti, ktori st kandidatmi na transplantaciu pecene, st najviac ohrozenou skupinou. Osteoporotické fraktury v obdobi po
transplantacii peCene su tak Casté, Ze je ich potrebné aktivne vyhladavat a lie¢it. V sticasnosti existuju odportcania na skrining portich
kostného metabolizmu u rizikovych pacientov s chorobami pecene a traviaceho traktu. V prvom rade je potrebné lieit zakladnu cho-
robu traviaceho traktu a pecene a substituovat kalcium a vitamin D. Uz pri tejto liecbe ¢asto dojde ku tiprave kostnej denzity. Pri za-
vaznejsich pripadoch sa pridava aj Specificka lie¢ba na tpravu kostného metabolizmu.
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SUMMARY

Koller T., Kollerova J., Payer J.: Bone metabolism disorders in liver and gastrointestinal diseases

Normal functioning of the digestive tract and the liver is important for normal bone metabolism. Patients with chronic cholestasis
in primary biliary cirrhosis or primary sclerosing cholangitis and those with cirrhosis are most commonly affected by metabolic bone
disease. Among gastrointestinal diseases, disorders of bone metabolism are found in celiac disease, ulcerative colitis, Crohn’s disease,
chronic pancreatitis, and in conditions following gastrectomy. Knowledge and anticipation of disorders of bone metabolism allow ear-
ly initiation of preventive measures and early diagnosis of severe bone metabolism disorders. Patients who are candidates for liver
transplantation are the most vulnerable group. Osteoporotic fractures occurring after liver transplantation are so common that they
need to be actively diagnosed and treated. Recommendations for the screening of bone metabolism disorders in atrisk patients with
liver and digestive diseases are currently available. First, it is necessary to treat the underlying disease of the gastrointestinal tract and
liver, and to supplement calcium and vitamin D. These measures often lead to improvements in bone mineral density. In severe cases,
specific therapy for the treatment of osteoporosis is necessary.
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Uvod

Poruchy kostného metabolizmu spdsobujui poruchy kost-
nej Struktdry a mozu viest ku zvySenému riziku zlomenin.
Zlomeniny krcka stehennej kosti st spojené so zvysSenou
umrtnosfou. Strata kostnej hmoty vedie taktieZ ku nefemo-

ralnym fraktiram, ktoré si v spojitosti s nizkou kostnou
hustotou asociované so zvySenym rizikom imobilizicie
a predcasnej smrti. Najviac ddajov o poruchédch kostného
metabolizmu mame v stcasnosti z populdcie postmenopau-
zéalnych Zien [1]. Choroby traviaceho traktu a pecene sa
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vSak vyskytuji u mladsich vekovych skupin, a preto tdaje
ziskané Studiom starSich vekovych skupin na tieto populédcie
nie su uplne prenosné. Riziko zlomenin u mladsich veko-
vych skupin vSak znamend o to vysSie riziko ndslednych
komplikécif a stratenych rokov produktivneho a kvalitného
zZivota. Choroby traviaceho traktu alebo pecene su vsak Cas-
to ucinne liecitelné, ¢im vznikaji podmienky na tGpravu po-
rich kostného metabolizmu. Spravny komplexny manaz-
ment portch tradviaceho traktu by preto mal braf na zretel aj
patogenézu poruch kostného metabolizmu, ktora ovplyviiu-
je vSeobecné riziko porich kostného metabolizmu u kon-
krétneho jedinca. Cielom manaZmentu by nakoniec mala
byt adekvétna liecba zdkladného ochorenia traviaceho trak-
tu alebo pecene spojend s vhodnymi opatreniami na preven-
ciu strat kostnej hmoty a lie¢bu osteopordzy.

Poruchy kostného metabolizmu pri chorobach pecene

Nizka kostna denzita bola zistend u pacientov s choroba-
mi pecene rdznorodej etioldgie. Prevalencia osteopordzy sa
uddvala od 9 do 60 % pacientov, a to aj v oblasti chrbtice aj
v oblasti krcka femuru. NovSie ddaje uddvaju prevalenciu
T-skére menej ako —2,5 na drovni 21 % v oblasti lumbalne;j
chrbtice a 23 % v oblasti kr¢ka femuru. Najvyssia prevalen-
cia osteopordzy bola pozorovand u Zien s primdrnou bilidr-
nou cirhézou a u pacientov s cirhézou pecene v kone¢nom
Stadiu pred transplantdciou pecene. Jej prevalencia sa pohy-
bovala od 36 do 41 %. Tieto udaje pochddzaji najmi z pub-
likovanych retrospektivnych prac. Prospektivne Stidie tieto
udaje zatial nepotvrdili, aj ked mnohé z nich nemali opti-
malny protokol [2].

O prevalencii fraktir u pacientov s chorobami pecene ma-
me v si¢asnosti médlo ddajov. Udaje z niektorych §tadif viak
poukazuju na asi dvojndsobny vyskyt fraktir po korekcii na
vek a pohlavie. NajrizikovejSou sa zdad skupina pacientov
s hypogonadizmom s alebo bez sprievodnej cirh6zy. Naj-
Castej$imi fraktirami u pacientov s chorobami pecene boli
vertebrdlne fraktiry. Tento fakt sa vysvetluje predominant-
nou stratou spongidznej kosti a pravdepodobne suvisi aj
s niz§im prezivanim pacientov a imrtim pred dosiahnutim
veku, kedy st fraktiry femuru najcastejsie. Vsetky verte-
brilne fraktiry su spojené s vys$$im rizikom opakovanych
fraktdr. Pre riziko fraktdr je rozhodujice najmai Stadium po-
stihnutia pecene, jej dopad na vyZivu a na ostatné organové
systémy.

V patogenéze portch kostného metabolizmu pri choro-
bach pecene je najddleZitejsim faktorom zniZené mnozstvo
novovytvorenej kosti na tkanivovej aj na bunkovej drovni, ¢o
poukazuje na zniZzenu funkciu osteoblastov. V kontexte pre-
dizenej doby vyzrievania a normélnej aZ redukovanej miery
mineralizdcie dochddza ku zniZenej syntéze kostnej matrix.
U jedincov s aktivnym pitim alkoholu sa zistila zniZena pro-
dukcia matrix, zniZend mineralizacia kosti a zniZzena kon-
centrdcia osteokalcinu v sére v porovnani s abstinentami
[3]. Pre vsetky etiolégie choroby pecene je charakteristicky
deficit vitaminu D a malabsorpcia vapnika. Pri vitamine D
sa predpoklada jeho zniZena hydroxyldcia v peceni a jeho
zvySend miera inaktivicie cestou 24 hydroxyldcie. Nizka
expozicia slne¢nému Ziareniu u fazSie mobilnych pacientov
s cirh6zou taktieZ prispieva k tomuto stavu. Pri cholestatic-

kych chorobach pecene s poruchou tvorby alebo vylucova-
nia ZI€ovych kyselin vznikd funkény nedostatok Zl¢ovych
kyselin v lumene tenkého creva. Jeho nésledkom je nizSia
biologickd dostupnost vitaminov rozpustnych v tukoch vra-
tane vitaminu D a K [3]. Taktiez dochddza ku zraZzaniu soli
véapnika pritomnosfou neresorbovanych tukov v lumene ten-
kého creva. Nizky stav vyZivy a nizky body mass index si
u vSetkych pacientov spojené s niZSou kostnou hustotou.
Castym pridruzenym faktorom je hypogonadizmus, ktory je
pritomny u pacientov s pokrocilou cirh6zou a u pacientov
s hemochromatézou.

Primérna bilidrna cirh6za (PBC) a iné cholestatické
choroby

Prevalencia choroby sa vSeobecne uddva na 14-40/100 000
obyvatelov. Priblizne 30 % pacientov a asi jedna desatina
pacientov s primarnou sklerotizujicou cholangitidou maji
kostnd denzitu niz§iu, ako je prah vzniku fraktdir. Najmi
u pacientov v druhej skupine je osteopordza spojend s po-
kroc¢ilym poskodenim pecene [4]. U pacientov s primarnou
bilidrnou cirhézou, ktori si vySetrovani pred transplantd-
ciou pecene, bola zistend porucha kostného metabolizmu
u kazdého pacienta [5]. Zachovanie kostnej hustoty je preto
dolezitym cielom manaZmentu pacienta uZ aj v predtrans-
plantacnom obdobi. Zlatym Standardom v diagnostike je
denzitometria metddou dvojfotonovej absorpciometrie.
Mala by sa vykonaf u kazdého pacienta s dlhotrvajicim
priebehom primarnej bilidrnej cirhézy a v pokrocilejsich
Stadiach choroby pred pldnovanou transplantaciou pecene.
Rizikovymi faktormi osteoporézy si najmid nizky body
mass index, liecba steroidmi, zvySujici sa vek, Zenské po-
hlavie a nizka svalovd hmota. Imobilizécia, nizka expozicia
slne¢nému svetlu a menopauza su faktory, ktoré dalej zvy-
Suju riziko kostnych strat.

Liecba ursodeoxycholovou kyselinou (UDCA) v davke
13-15 mg/kg je stile zlatym Standardom liecby primdrnej
bilidrnej cirhézy [6]. Ak je nasadend v pociatoénych §ta-
didch, zlepSuje prognézu pacientov na troven beznej popu-
lacie. V pokrodilych $tadiach choroby je jej efekt uz Cia-
stoéne spochybiiovany a pri pretrvavajicom iktere je nutné
uvazovaf o transplantdcii pecene. Liecba ursodeoxycho-
lovou kyselinou vSak neznizuje kostné straty. Na primarnu
sklerotizujicu cholangitidu v sucasnosti nemdme Ziadnu
kurativnu liecbu, ktord by dokédzala ovplyvnif prirodzeny
priebeh choroby. V pripadoch dominantnej sten6zy zZl¢ovo-
dov je mozné pouzif endoskopickd dilatdciu ZI€ovodov.
Pouzitie UDCA v davke 20 mg/kg sa v niektorych Stididch
ukdzalo ako prospe$né, iné Stidie tento Uc¢inok nepovrdili.
Vyssie ddvky UDCA na trovni 30 mg/kg boli asociované so
zhorSenou prognézou. Liecba ostatnych cholestatickych he-
patitid je zvycajne len symptomatickd a expektacnd, az do
spontanneho zlepsenia cholestdzy. Pri protrahovanom iktere
taktiez moézZe pomdcft liecba ursodeoxycholovou kyselinou.

Dostato¢ny privod kalcia a vitaminu D je zdkladom liec-
by osteopordzy bez ohladu na etioldgiu a je v sulade so vse-
obecne platnymi odporicaniami lieCby osteopordzy. Aj pri
cholestdze sa po parenterdlnom podani vitaminu D alebo
ordlnom podani 25-OH vitaminu D3 vstrebdvanie vapnika
zlepsi. Poddavanim alendronatu u pacientiek s PBC a osteo-
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porézou bola liecba spojend so zlepSenim kostnej hustoty
chrbtice aj femuru, ale Stddia nebola dostato¢ne velkd na
preukdzanie efektu na prevenciu zlomenin [7]. Podla ned4v-
no publikovanej Stidie viedla antiresorpénd liecba alendro-
natom 70 mg raz tyzdenne alebo ibandrondtom 150 mg raz
mesacne ku zlepSeniu kostnej denzity u postmenopauzal-
nych Zien s primarnou bilidrnou cirhézou po dvoch rokoch
o priblizne 5 % [8]. O nieco starSia metaanalyza efektu liec-
by bisfosfondtmi na kostni denzitu nedokdzala potvrdit, ale
ani vyvrdtif ich pozitivny efekt, dokdzala len zniZenie kon-
centracie odpadovych produktov kolagénu 1 v moci [9].
Efekt hormondlnej substitu¢ne lie¢by u pacientiek s primdr-
nou bilidrnou cirh6zou na kostnd denzitu bol predmetom
dvoch randomizovanych $tidii. V jednej z nich sa ukdzalo,
Ze transdermdlne podanie zlepSilo kostnii hustotu po dvoch
rokoch, ale efekt na zlomeniny sa ne-
podarilo dokazaf pre maly pocet pa-
cientov [10]. Druha Stidia dokdzala
nizsie kostné straty v oblasti krcka fe-
muru. Z pohladu moZnej hepatotoxici-
ty bola vSak hormonadlna liecba dobre
tolerovand a elevdcia aminotransferaz
bola zriedkava. Udaje o raloxifene pri

v oblasti driekovych stavcov s prevalenciou osteopénie 40 %
a osteopordzy 23 %. Menej Casto sa pozorovali kostné zme-
ny v oblasti kr¢ka femuru [5]. Velkd americk4 Stddia zistila
prevalenciu fraktir pri nizkej traume u pacientov s cirh6zou
na urovni 4,8 % oproti 1,1 % pri beznej populdcii. Pomer
Sanci na fraktiru bol oproti kontrolnej populacii 2,6 nasob-
ny [12]. Rizikové faktory portch kostného metabolizmu
u pacientov s cirh6zou boli najmi Zenské pohlavie, nizsi bo-
dy mass index a fajcenie. Medzi dalSie rizikové faktory sa
tieZ povazuje vek, zdvaznost cirh6zy, hypogonadizmus a li-
ecba glukokortikoidmi.

Vo vSeobecnych a nefarmakologickych odportic¢aniach sa
zdoraziuje zachovanie spravneho nutri¢ného stavu a preven-
cia malnutricie. Suplementacia vdpnikom a vitaminom D by
mali tvorif zdklad liecby, ak existuju udaje o ich zniZenom

chronickych chorobédch pecene st do-
stupné len z jednej pilotnej Stidie, kto-

Tabulka 1
Mozné indikacie denzitometrie pri chorobach pecene traviaceho traktu
(podla [29])
Choroba Indik4cia DXA

rd dokdzala, Ze liecba vedie ku preven-
cii strat kostnej hmoty [11].

V praxi sa pri cholestatickych cho-
robach pecene riadime celkovym kon-
textom choroby. U pacientov v mier-

+
jeden dalsi faktor

Chronicka choroba pecene

Prolongovana liecba steroidmi
Fraktdra pri malej traume
Hypogonadizmus

Zeny po menopauze

MuZi nad 50 rokov
Symptomatickd cholestdza

nych Stadidch choroby je délezitou
prevencia kostnych strat. V tychto §ta-

Pred transplantdciou pecene

v kazdom pripade

didch choroby vSak nie je porucha
vstrebdvania a trdvenia zvycajne kli-
nicky vyznamnd. Denzitometrické

Kompresivne fraktiiry
stavcov pri chorobdch pecene
alebo traviaceho traktu

v kazdom pripade

vySetrenie (dvouenergiovd RTG ab-
sorpciometria, DXA) sa vykond len
u pacientov s rizikovymi faktormi
fraktdr (tabulka I). V pokrocilych §ta-
didch choroby a najmi u kandiddtov
na transplanticiu pecene je potrebné
sledovat kostnid hustotu a lie¢bu upra-
vif na zdklade predpokladaného vyvo-

Zapalové choroby Creva

- 2 a viac kury steroidov

- > Ako 3 mesiace poddvania steroidov
- Zeny po menopauze

- Muzi nad 50 rokov

- Podvyziva

- Sekunddrna amenorhea

- Hypogonadizmnus u muZov

- Anamnéza fraktdr pri malej traume

ja zékladnej choroby a jej liecby v spo-

luprci so 3pecialistom, osteolégom ~ Celiakia

- VSetci dospeli 1 rok po nasadeni
bezlepkovej diéty

[3].

Gastrektomia

Cirhéza pecene
Cirhéza je kone¢nym Stddiom vSet-
kych dlhotrvajicich a progredujicich

- Frakttry pri malej traume
- Zeny po menopauze

- Muzi nad 50 rokov

- Hypogonadizmus

- Malabsorpény syndrém

chordb pecene. Prevalencia cirhdézy sa
uddva v Eurépe 2040 pripadov na
100 000 obyvateTov, v nasich krajinach
vSak byva tradicne vysSia ako v za-
padnej Eurépe. Podla najnovsich prac

Chronicka pankreatitida

- Exokrinnd insuficiencia
- Podvyziva

- Zeny po menopauze

- Muzi nad 50 rokov

- Malabsorpény syndrém

bola porucha kostného metabolizmu
pritomnd u 72 % pacientov s cirh6zou
pred pldnovanou transplantdciou pece-

ne. NajvyraznejSie postihnutie sa javi  [35,36].

Pozn.: indikdcie denzitometrie by mali v klinickej praxi respektovat platné odborné
usmernenia Ministerstva zdravotnictva Slovenskej republiky a SMOS v Ceskej republike
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prijme. Denny prijem kalcia by mal byt minimdlne 1 g den-
ne. Davka vitaminu D potrebnd na normaliziciu jeho statu-
su v organizme je variabilnd a uddva sa od 800 IU denne az
do 50 000 IU 3x tyzdenne. Hypogonadizmus je potrebné
liecit. U hypogonadickych premenopauzalnych Zien ako aj
perimenopauzalnych Zien sa ukdzala transdermalna hormo-
ndlna substitu¢nd liecba ako i¢innd na zvysenie kostnej hu-
stoty bez nepriaznivého vplyvu na funkciu pecene [10].
U starSich postmenopauzalnych Zien je riziko a prospech ta-
kejto liecby potrebné zvazit a zvycajne sa indikuje ind far-
makologicka liecba. U hypogonadickych muzov sa indikuje
lieCba testosterénom. Existuju urCité obavy, Ze testosterén
by mohol zvysif riziko vzniku hepatoceluldrneho kacinému.
U pacientov na steroidnej lieCbe sa ich indikdcia musi peri-
odicky potvrdzovaf a divka by mala byt udrZiavana na naj-
niz8ej moznej drovni. Pacienti by mali byf vedeni k pravi-
delnej fyzickej aktivite primeranej ich zvyklostiam a veku.
Alkohol a fajéenie sa vyrazne neodporucajd.

O farmakologickej liecbe sekundarnej osteopordzy pri
chorobéch pecene v stcasnosti nemame uspokojivé mnoz-
stvo klinickych $tudif a prakticky zatial nebola publikovana
ziadna randomizovand kontrolovand Stidia s fraktirou ako
primarne hodnotenym javom. Udaje o lietbe preto pochad-
zaju len zo Stidif u postmenopauzdlnych Zien alebo u mu-
7Zov. Na zdklade tychto tdajov je moZzné doporucit lieCbu
alendrondtom, ibandrondtom alebo risedrondtom pacientom
s cirhézou a osteopordézou. Liec¢ba by mala reSpektovaf ak-
tudlne kontraindikécie a varovania, stav pacienta by mal byf
sledovany lekdrom na pravidelnych navstevach. V pripade
intolerancie bisfosfonatov alebo v pripade obavy z vyvola-
nia krvacania z vysokorizikovych paZerdkovych varixov by
alternativnymi liekmi mohli byt intravenézne podany pa-
midronat alebo zoledronat, alebo ordlne podany stroncium
ranelat, pripadne raloxifen, aj ked klinické udaje o ich pou-
ziti v tomto kontexte zatial nemame [3,4,13].

Transplanticia pecene

Transplanticia pecene je lie¢ebnou modalitou u chordb
pecene v kone¢nom $tddiu, teda najmi cirhdzy akejkol'vek
etiolégie. Incidencia fraktir v prvych 6-12 mesiacoch bola
popisovand az na urovni 25-30 %. Tento stav ma vSak ten-
denciu sa zlepSovat po 1-2 rokoch od transplantacie pecene.
V manazmente je doleZitd prevencia kostnych strat u pa-
cientov kandiddtov na transplanticiu pecene, prevencia po-
rich vyzivy a dostatocnd mobilizacia. Ostatné lieCebné me-
tédy su totozné ako pri manazmente cirh6zy [4].

Pouzitie bisfosfondtov po transplantacii pecene bolo pred-
metom siedmych $tidii, ktorych hlavnym cielom bolo zni-
Zenie rizika zlomenin. Paf Stidif posudzovalo intravendzne
podanie pamidrondtu. V jednej z nich sa aj priaznivy efekt
na prevenciu zlomenin dokdzal. Ostatné tri Studie ukdzali
zlepSenie kostnej hustoty po liecbe, ale efekt bol limitovany
len na trabekuldrnu kost stavcov a nemal efekt na kortikal-
nu kost. Jedna Stidia nedokédzala vyrazny vzostup kostnej
hustoty po podani pamidrondtu. V tejto Studii vSak pacienti
nemali vyraznu stratu kosti v lumbadlnej oblasti a miera zlo-
menin v placebovej skupine bola len na trovni 8 %. Per-
ordlne podanie alendrondtu bolo predmetom jednej Studie,
ktord nebola kontrolovand. Kyselina zoledréonova poddvana

do 7 dni po transplanticii peCene a ndsledne 1., 3., 6. a 9.
mesiac dokdzala zniZif kostné straty v prvych troch mesia-
coch po transplantécii pe¢ene. Nedostatok dokazov na zni-
Zenie rizika zlomenin v tychto $tididch je pravdepodobne
dany malym poctom pacientov v kontexte transplantacii pe-
cene a tiez aj v sucasnosti nasadzovanymi preventivnymi
opatreniami uz pred transplanticiou, ktoré spdsobili vyraz-
nud redukciu miery fraktir vSeobecne [3,7].

Mozné indikdcie DXA vySetrenia u pacientov s chronic-
kymi chorobami pecene su uvedené v tabulke I.

Poruchy kostného metabolizmu pri chorobédch traviace;j tru-
bice a pankreasu

Choroby trdviaceho traktu patria medzi najcastejSie po-
ruchy zdravia. Udaje o poruchdch kostného metabolizmu
mame v sucasnosti u pacientov s celiakiou, s chronickou
pankreatitidou, po resekénych operaciach Zalidka a s chro-
nickymi zdpalovymi chorobami Creva.

Celiakia

Celiakia je definovand ako chronické zapalové poskode-
nie sliznice tenkého Creva vyvolané expoziciou lepku. Je
charakterizovand pritomnosfou protildtok proti transglu-
tamindze v triede IgA a na sliznici tenkého creva pritom-
nostou zdpalovych elementov v lamina propria s ndslednou
atrofiou ¢revnych klkov. Celiakia ma najvyssi vyskyt u kau-
kazskej populdcie, kde sa jej prevalencia udava na 1 ku 100
az 200 jedincov. U prvostupniovych pribuznych prevalencia
stipa na 1 ku 10 a u druhostupiiovych na 1/39 [15]. Nizku
kostnd denzitu md 20-50 % pacientov s celiakou. Preva-
lencia portch kostného metabolizmu je u pacientov s celia-
kou priblizne trojndsobnd oproti beZnej populdcii [16].
Osteopordza bola zistend u 29 % pacientov v oblasti chrbti-
ce au 19 % v oblasti kr¢ka femuru. StarSie Stadie uddvaja
riziko fraktir u pacientov s celiakiou 3,5-7 ndsobne vysSie
oproti beznej populdcii. V menSich séridch malo fraktiru
v anamnéze 25 % vSetkych pacientov. Novsie Stidie uda-
vaju riziko fraktdir u pacientov s celiakiou je 1,4 niasobné
oproti beznej populédcii. Kumulativna incidencia fraktir
u 70 ro¢nych pacientov s celiakiou sa zistila na drovni 43 %
oproti 20 % v beznej populacii. Naj¢astejSim miestom zlo-
meniny bolo zdpistie. Riziko fraktir je vysSie u nelieCenych
pacientov oproti lieCenym a zlomenina moze byt aj prvou
klinickou manifestaciou celiakie [17].

Jedinci s diagnézou celiakie pocas detstva, ktori dodrzuju
lieCebny reZim, maji kostnd denzitu vysSiu ako jedinci so
celiakiou zistenou az pocas dospelosti. Je to dané tym, Ze ak
na bezlepkovej diéte dojde ku normalizicii vstrebdvania
vipnika a vitaminu D, umoZni sa takmer tplnd reStiticia
kostného metabolizmu. Naopak, ak sa diagnéza zisti v do-
spelosti, tak sa takdto restiticia neumozni, o ma za nasle-
dok nizsiu kostnu hustotu. Toto tvrdenie podporuju aj tidaje
zo $tudif, kde u dospelych nebol vek zistenej celiakie aso-
ciovany s kostnou hustotou a taktiez sa nezistil ani vplyv po-
hlavia [18]. Z foriem celiakie m4 klinickd (symptomaticka)
forma vysSie riziko straty kostnej hmoty v porovnani s ti-
chou formou, avSak ani pri tichej forme nie su jedinci chra-
neni pred stratou kostnej hmoty. Rizikovymi faktormi nizkej
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kostnej denzity pri celiakii si vysokd zdpalovad aktivita
v tenkom creve, vek, Zenské pohlavie, menopauza a uZiva-
nie gluko-kortikoidov. Pri odhade rizika zlomenin je vSak
kostnd hustota len jednym z rizikovych faktorov, ku ktoré-
mu sa priddvaji vek stanovenia diagnézy, aktualny vek, dlh-
Sie trvanie symptémov, deficit vitaminu D a menopauzalny
status.

Liecbou prvej linie pri celiakii je bezlepkova diéta. Je
ucinnd na zvysenie kostnej hustoty a vedie ku zvySenému
vstrebdvaniu kalcia. Najvicsi prirastok kostnej hmoty pri-
chadza pocas prvého roka liecby a da sa ocakdvaf az na
urovni 5 %, v detskom veku vyznamne vys$i. Tato miera
vSak zvycCajne nestac¢i na to, aby sa kostnd hustota znorma-
lizovala. Najvicsi ndrast kostnej hmoty je v oblasti axidlne-
ho skeletu, oproti ostatnych oblastiam. KIti¢ovou v G¢innos-
ti bezlepkovej diéty je adherencia k nej, ktord v redlnej praxi
zdaleka nie je sto percentnd. Narast kostnej hmoty je vyssi
u mladsich jedincov oproti dospelym, pretoze 97 % kostnej
hmoty sa ziskava v prvych dvoch dekadach Zivota. U deti
dojde k takmer dplnej normalizacii kostnej hustoty do dvoch
rokov. U dospelych sa zistilo, Ze ku zvySeniu kostnej hmoty
ddjde na bezlepkovej diéte len vtedy, ak tato zacne pred 25
rokom Zivota [16,19].

Dostato¢ny privod kalcia a vitaminu D je dal§im doleZi-
tym opatrenim, ktoré velkou mierou vplyva na nérast kost-
nej hustoty. Z tychto dovodov je doporucovany prijem
800 UI vitaminu D a 1,2 az 1,5 gramu kalcia denne a mal by
byt vo forme farmakologickej. Farmakologicka liecba osteo-
pordzy u pacientov s celiakiou je indikovand v pripadoch,
kedy sa bezlepkovou diétou po roku nedosiahne Zelany
efekt. Prvou liniou liecby su bisfosfonaty, aj ked” Specidlne
Stidie u pacientov s celiakou doposial neprebehli. Stratégia
liecby vsak nie je odlisnd od ostatnych pricin osteoporézy

[1].

Chronicka pankreatitida

Chronickd pankreatitida je choroba, ktord sa vyznacuje
chronickou progresivnou zapalovou destrukciou pankreatic-
kej 7lazy. V Ceskej republike je incidencia 7-8/100 000
obyvatelov [20]. Prevalencia portich kostného metabolizmu
u pacientov s chronickou pankreatitidou je vysoka. Prvé
udaje o moZnosti portich kostného metabolizmu vychadzali
zo zisteni, Ze nizka hodnota sérového vitaminu D bola pri-
tomnd omnoho CastejSie u pacientov, ako u zdravych jedin-
cov [21]. Neddvna metaanalyza desiatich §tidif na 513 pa-
cientoch s chronickou pankreatitidou zistila, ze 23,4 %
pacientov malo DXA metddou zistend osteopordzu a 39,8 %
pacientov malo osteopéniu. Akdkol'vek porucha kostného
metabolizmu bola pritomnd u 65 % pacientov [22]. O nieco
mensi vyskyt zistila na ¢eskej populdcii $tudia na 73 pa-
cientoch, kde prevalencia portich kostného metabolizmu
bola na drovni 39 %, osteopénia bola pritomnd u 26 %,
osteoporéza u 5 % a osteomaldcia u 8§ % pacientov [23].
Stidia danskych autorov zistila, Ze pacienti s chronickou
pankreatitidou maju riziko fraktir oproti beznej populacii
1,7 nasobné. NajrizikovejSia bola skupina mladych Tudi do
50 rokov s alkoholovou etiolégiou zdpalu [24]. Velka retro-
spektivna americka Stidia ukdzala, Ze pacienti s chronickou
pankreatitidou maju prevalenciu fraktir z minimdlnej trau-

my 4,8 % oproti 1,1 % v kontrolnej skupine. Toto riziko bo-
lo porovnateIné s ostatnymi chorobami trdviaceho traktu
ako bola cirhéza (4,8 %), celiakia (5 %), Crohnova choroba
(3 %) a stavy po gastrektomii (5,4 %). Pomer Sanci objave-
nia sa fraktdiry pri minimélnej traume bol oproti kontrolne;j
populécii po korekcii na vek, pohlavie a rasu 2,4 ndsobny
[12]. Medzi rizikové faktory portich kostného metabolizmu
pri chronickej pankreatitide patri fajcenie, nevyvazena stra-
va a nizka expozicia slne¢nému Ziareniu.

V liecbe st zdkladnym pilierom diétne opatrenia s dosta-
toénym obsahom védpnika a vitaminu D. Nutri¢nd podpora
je zamerand na prevenciu straty hmotnosti ako aj na zlepSe-
nie stavu vyZivy v dlhodobom horizonte. U¢inn4 je najmi
spoluprica s diétnymi sestrami pripadne s dietolégmi. Dal-
Sou podmienkou uc¢innej liecby je lie¢ba chronickej bolesti.
Doporucuje sa tiezZ pravidelnd vahonosna fyzickd aktivita
a abstinencia od faj¢enia a alkoholu. Pacienti s exokrinnou
insuficienciou by mali byf substituovani perordlnymi pan-
kreatickymi enzymami. St ddkazy o tom, Ze tato ndhradna
enzymaticka liecba vedie ku vyraznej redukcii vylu¢ovania
tukov v stolici a taktieZ vedie ku normalizacii absorbpcie
vépnika do organizmu. Absorpcia vitaminu D mdZe byt aj
napriek substitiicii u pacientov s fazkou exokrinnou insufi-
cienciou nadalej poruSend [25]. Po dvoch rokoch liecby sa
doporucuje opakovat DXA vySetrenie.

Pacienti s osteoporézou alebo uz zistenymi fraktirami by
mali byf naviac liecen{ §pecialistami na poruchy metaboliz-
mu kosti. Indikovand je medikament6zna liecba sekundar-
nej osteopordzyv silade s platnymi odporicaniami lieCby
osteopordzy. Existuju tdaje o liecbe alendrondtom a pami-
drondtom u pacientov s cystickou fibrézou [26,27]. Stidie
mimo tejto choroby vSak zatial chybaju, a v praxi sa preto
postupuje od pripadu k pripadu. Faktormi, ktoré ovplyviuji
vyber vhodného lieku, st najmi vek pacienta, pohlavie, po-
tencidlna fertilita, predpokladd dspesnost lieCby zakladného
ochorenia, di7ka lie¢by a pritomnost dal§ich rizikovych fak-
torov poruch kostného metabolizmu [28].

Stavy po gastrektomii

Vredova choroba gastroduodéna bola v minulosti pomer-
ne Castou indikdciou na gastrektémiu. Zmenend pasaz hor-
nou castou traviaceho traktu po resekcidch zalidka spo-
sobovala poruchu synchronizdcie s vyluCovanim Zlce
a pankreatickych Stiav, ktord viedla ku poruchdm travenia.
Aj ked pocet operanych vykonov pre vredovi chorobu za
posledné desatrocia dramaticky klesol, v sticasnosti sa stdle
stretdvame s pacientmi, ktori tento vykon v minulosti pod-
stupili. Naviac sa objavuji nové typy operacnych vykonov
na zalidku. Okrem tradi¢nych parcidlnych a totdlnych ga-
strektomii z onkologickych indikdcii pribuda najmi pocet
bariatrickych operécii pre obezitu. Udaje a skiisenosti, kto-
ré mame z dlhodobého sledovania pacientov po Bilrotho-
vych operaciach, preto mdZeme preniest aj do sicasnosti.

Osteoporéza sa vyskytuje CastejSie u pacientov po ga-
strektémii v porovnani so skupinou bez gastrektémie s rov-
nakym vekom. V Siestich $tudiach, kde bola pouZzitd DXA
metdda na stanovenie kostnej hustoty bola zistend preva-
lencia osteopordzy chrbtice u 22-37 % pacientov a krcka -
femuru u 10-61 % pacientov. Osteomaldcia bola zistena
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u 10-20 % pacientov. Vysoka prevalencia sa vysvetluje cha-
rakteristikami skimanej populdcie, pretoZe pacienti boli
v starSom veku, kedy sa predpokladd vysokd incidencia
osteopordzy aj bez prechddzajicej resekcie Zalidka [29].
Vyskyt fraktir krcka femuru 30 rokov po operacii zalidka
bol uddvany na 25 % s 2,5 ndsobnym relativnym rizikom
oproti kontrolnej populécii, vertebralnych fraktdir na drovni
41 % s relativnym rizikom 4,7 a fraktdr predlaktia na drov-
ni 20 % s relativnym rizikom 2,2. Kumulativna incidencia
akejkol'vek fraktdry bola 72 % za 30 rokov.

Spravny manazment zac¢ina nefarmakologickymi pristup-
mi, ktoré su univerzdlne pre vsetky priciny. Doporucuje sa
dostato¢nd expozicia slnecnému Ziareniu a fyzicka aktivita.
U pacientov po gastrektomii je potrebné zaistif dostato¢ny
prijem kalcia a vitaminu D, na ¢o je niekedy potrebné vys-
Sie ako beZne doporucované davkovanie. Pacienti so stea-
toreou by mali uZiva pankreatické enzymy v substitucnej
davke a efekt liecby by mal byf monitorovany. Pacienti s os-
teopor6zou by mali byf lie¢eni Specialistami v osteoldgii
[1,29].

Zapalové choroby ¢reva (IBD)

Zapalové choroby Creva sa vyznacuju chronickym zdpa-
lovym poskodenim traviaceho traktu. Pri¢ina vzniku zdpa-
lovych chor6b sa v sti¢asnosti chdpe ako multifaktoridlna
(geném, mikrobiém, vonkajSie prostredie), ale presny me-
chanizmus doposial nebol objasneny. Prevalencia v Eurépe
sa uddva v priemere 250 pacientov na 100 000 obyvatelov
spolu pre Crohnovu chorobu a ulcer6znu kolitidu. U pa-
cientov so zdpalovymi chorobami Creva sa osteoporéza vy-
skytuje od 18 do 42 %. V studidch s pouzitim DXA metédy
bolo priemerné T-skére lumbadlnej chrbtice —1,45 a T-skére
kr¢ka femuru —1,94, 14 % pacientov malo lumbélne T-skére
menej ako —2,5 a 16 % malo T-skére kr¢ka femuru menej
ako —2,5. Udaje o tom, &i je viac postihnuta lumbdlna chrb-
tica alebo femur, st rozporuplné. Na rozdiel od pecene, kde
dominuje postihnutie lumbdlnej chrbtice, pri zdpalovych
chorobéch ¢reva sa velké rozdiely medzi lokalitami nezisti-
li. Rizikovymi faktormi portch kostného metabolizmu boli
najmé Crohnova choroba, v niektorych stidiach muzské po-
hlavie. Zd4 sa, Ze dizka trvania choroby md vplyv na riziko
osteopordzy, a to plati najmé u pacientov diagnostikovanych
pred 18. rokom Zivota. Do 6 mesiacov od diagnézy je kost-
nd hustota totoznd s beznou populdciou a s trvanim aktivne-
ho zapalového postihnutia sa rozdiely voci beznej populacii
zvySuju. NovSia kérejskd praca ukdzala, Ze kostné zmeny
sivisia s vekom, kedy bola diagnostikovand choroba [30].
7 dalSich faktorov, ktoré korelovali s kostnou hustotou boli
sila stisku ruky, telesnd hmotnost, hribka koZnej riasy a bo-
dy mass index. UZivanie kortikosteroidov korelovalo s kost-
nou denzitou vo vicSine Studii. Predchddzajtice operacie ne-
mali vplyv na prevalenciu osteoporézy. V dalsich faktorov
sa nezistil vyraznejsi vplyv fajéenia, sériovych koncentracii
testosterénu ani kostnych markerov na vyskyt osteopordzy.

Vyskyt fraktir u pacientov so zdpalovymi chorobami Cre-
va sa zda byt vyssi ako v zdravej populdcii. V danskej ko-
hortovej Stadii vyskytu fraktdr [31] sa vSak u ulceréznej ko-
litidy vysSie riziko fraktdr nezistilo. Pri Crohnovej chorobe
bolo relativne riziko akejkol'vek fraktdiry na drovni 1,7 né-

sobku beZnej populdcie podobného veku a pohlavia. U Zien
bolo relativne riziko 2,5 ndsobné, u Zien pred menopauzou
az 2,9 nasobné. Pacienti s Crohnovou chorobou mali 6,7 na-
sobné riziko fraktidry stavca oproti kontroldm, pri ulceréznej
kolitide bol vSak pozorovany len trend a 2,5 ndsobné riziko
nebolo Statisticky vyznamné. U oboch chorob sa vSak neza-
znamenalo zvySené riziko fraktir femuru. Dve Stddie zo
Severnej Ameriky zistili zvySené riziko fraktir cca 1,4 na-
sobne oproti beznej populécii, u pacientov nad 60 rokov
bola incidencia vertebrdlnych fraktir 2 az 2,2 ndsobnd.
Jedinym rizikovym faktorom bol vek. Z vysledkov tychto
Stidii vyplyva, Ze riziko fraktdr je vySSie v tejto populdcii
oproti kontroldm, ale nie je také vysoké, aby sa odporucal
plosny DXA skrining vSetkych pacientov [29].

VysSie uvedené zistenia st vSak zafazené dvoma chyba-
mi. Po prvé, prevalencia osteoporézy uddvand v tychto pra-
cach uz v sticasnosti nie je aktudlna, pretoze v klinickej pra-
xi st uz dve desafrocia zavedené opatrenia na prevenciu
kostnych strat. Po druhé, zapalové choroby ¢reva prebiehaju
dlhodobo a ich prirodzeny priebeh je charakterizovany stri-
edanim faz zdpalu, kedy dochddza ku redukcii kostnej hus-
toty a faz remisie choroby, kedy sa kostna hustota zvysuje.
Vsetky tieto zmeny sa deji na pozadi maximadlnej kostnej
hustoty konkrétneho jedinca dosiahnutej v cca 20. roku Zi-
vota a su ovplyviiované aj ostatnymi faktormi ako vek, po-
hlavie, estrogénovy status, fajéenie a liecbou steroidmi.
Prierezové Studie vSak neberd do dvahy dynamické zmeny
kostnej hustoty, pretoZe meranie kostnej hustoty sa zvycajne
v kazdom stbore vzdy pacienti v roznych fazach choroby,
a preto sa sledovanim celej skupiny zvycajne nezisti vyraz-
nejsia zmena kostného metabolizmu v porovnani so zdravou
populéciou rovnakého pohlavia a veku.

Ucinna lie¢ba zdpalovych chordb ¢reva je zdkladnym ka-
metiom upravy kvality Zivota pacientov, zniZenia rizika ma-
lignej transformdcie ako aj zniZenia rizika portich kostného
metabolizmu a fraktdr. Zdkladnym ciefom liecCby zdpalo-
vych chordb creva je navodenie remisie, preto spociatku po-
ddvame lieky schopné navodif remisiu choroby. Po medika-
mentézne navodenej remisii je hlavnym ciefom lieCby
udrZanie remisie bez steroidnej liecby. Pacienti v remisii bez
steroidov st najlepSou prevenciou strat kostnej hmoty a toto
obdobie im umoZni dosiahnif zlepSenie kostnej hustoty,
ktoru stratili pocas obdobia vzplanutia choroby.

Pacienti so zdpalovymi chorobami ¢reva, ktori dosiahnu
remisiu, maju signifikantne vysSiu kostnd hustotu merant
pomocou Z-skére. Prvou podmienkou je minimalizovaf
pouitie steroidov ako aj budesonidu na minimum. Cim dlh-
Sie trvd remisia choroby, tym je vicSia Sanca dpravy kostnej
hustoty. Tieto tidaje pochddzaji zo Stadii pacientov liece-
nych azatioprinom ako aj protilitkami proti TNF alfa.
Monoterapia infliximabom viedla ku pozitivnemu efektu na
kostni remodelaciu, ktord sa posudzovala dynamikou kost-
nych markerov. PouZitie infliximabu u pacientov s IBD
viedlo ku zlepSeniu kostnej hustoty meranej DXA oproti
kontroldm v izraelskej Stadii [32]. V studii nasho centra pre
liecbu zdpalovych chordb creva sme taktiez zistili, Ze pa-
cienti na kombinovanej liecbe azatioprinom a protilatkami
proti TNF alfa dosiahli signifikantne vyss§i ndrast kostnej
hmoty oproti ostatnym pacientom [33]. Aj pacienti, ktori
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boli lie¢eni antiresorpcnou liecbou v kombindcii s anti TNF
alfa, mali signifikantne vyssi ndrast kostnej hustoty (6,7 %)
oproti kontroldm na liecbe bisfosfondtmi sélo (4,46 %).
Liecba zvySila kostnd hustotu lumbdlnej chrbtice +3,97 %.
Zda sa teda, Ze kombinovand imunosupresivna liecba, alebo
kombinovana liecba anti TNF plus bisfosfonaty ma aditivny
efekt na ndrast kostnej hustoty u pacientov so zapalovymi
chorobami creva.

Pocas akitneho vzplanutia choroby, ale aj po navodeni
remisie, je dolezitd dostatocnd substiticia vitaminom D
a vapnikom. Pacienti zriedkavo prijmaji odporicané kvan-
tity vitaminu D na trovni 400-800 IU denne a védpnika
1 500 mg denne. V sicasnosti je odporticand suplementacni
ddvka vitaminu D na trovni 800-1 000 IU denne, u pacien-
tov s malabsorpciou vitaminu D st potrebné davky eSte vys-
Sie. Pokial je koncentricia vitaminu D v sére niZSia ako 15
ng/ml, tak vicSina autorit odporuica substituovat 50 000 jed-
notiek tyzdenne pocas 8—12 tyzdiiov a ndsledne opift skon-
trolovat sérovi koncentraciu. Ciefom by malo byt udrzat
koncetraciu nad 30 ng/ml. Substiticia vitaminom D a véap-
nikom ma klicovy vplyv u pacientov na antiresorpcne;j liec-
be. CviCenie primerané telesnej konstiticii taktieZ zlepSuje
kostnd denzitu. FajCenie je v kontexte Crohnovej choroby
neZziaduce, pretozZe je silnym spustacom zdpalovej odpovede
v Creve.

Rozhodnutie o pridani farmakologickej liecby ku substi-
tdcii vitaminom D a vdpnikom a ku liecbe choroby creva je
zalozené na kalkuldcii rizika fraktdr. U pacientov s osteo-
porézou je rozhodnutie zaloZené na kontexte zakladného
ochorenia ¢reva, vyhlade moznej remisie alebo operacného
rieSenia a moznosfou tupravy kostnej hustoty v remisii.
VolIba lieku zahfiia bud’ antiresorp¢nu liecbu alebo osteo-
anabolicku liecbu. Vyber prepardtu by mal reSpektovaf za-
kladné indikacné kritérid pre konkrétny liek, predominantni
lokalizdciu ostepordzy a celkové riziko na zdklade FRAX
skore [1,19,29,34].

Odporicané indikdcie denzitometrie u pacientov s choro-
bami traviaceho traktu s uvedené v tabulke 1.

Zaver

Spravna funkcia traviaceho traktu a pecene je dolezitou
podmienkou na fyziologické fungovanie kostného metabo-
lizmu. Pri chorobédch pecene si najcastejSie postihnuti pa-
cienti s chronickou cholestdzou pri primarnej bilidrnej cir-
héze alebo sklerotizujicej cholangitide a pacienti s cirhézou
pecene. Z chor6b traviaceho traktu su pritomné poruchy
kostného metabolizmu u pacientov s celiakiou, pri ulce-
roznej kolitide a Crohnovej chorobe, pri chronickej pan-
kreatitide a pri stavoch po resekcidch Zalidka. Poznanie
a predvidanie poruich kostného metabolizmu umozni skoré
nasadenie preventivnych opatreni a skord diagnézu zdvaz-
nejSich porich kostného metabolizmu. Pacienti, ktori su
kandidatmi na transplantaciu pecene, si najviac ohrozenou
skupinou. Osteoporotické fraktiry v obdobi po transplanta-
cii pecene st tak Casté, Ze je ich potrebné aktivne vyhlada-
vat a lieCif. V stiCasnosti existuji odpordcania na skrining
portich kostného metabolizmu u rizikovych pacientov s cho-
robami pecene a trdviaceho traktu. V prvom rade je po-
trebné lieCif zakladnd chorobu traviaceho traktu a pecene

a substituovaf kalcium a vitamin D. UZ pri tejto lieCbe Cas-
to dojde ku uprave kostnej denzity. Pri zdvaZznejSich pripa-
doch sa priddva aj Specificka lie¢ba na tipravu kostného me-
tabolizmu.
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