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Abstrakt

Na rozdiel od postmenopauzalnych zien u mladych premenopauzalnych zien v si¢asnosti neexistuju jednoznacné
odporuc¢ania diagnostiky a lie€by osteopordzy. Nizka hodnota kostnej hustoty u premenopauzalnych Zien nie je
asociovana s rovnakym rizikom fraktury ako u postmenopauzalnych Zien, preto nemozno v diagnostickom procese
vyuzit iba denzitometrické vysetrenie. Vacsina pripadov premenopauzélnej osteopordzy je spdsobend chronic-
kymi ochoreniami, ktoré zasahuju do kostného metabolizmu. Lie¢ba zakladného ochorenia ¢asto vedie k zlepse-
niu nielen denzity, ale aj kvality kosti. Zriedkavo je nutné vyuzit Specificku antiporoticku lie¢bu, avak v sic¢asnosti
nemame dostatok dokazov o efektivite a rizikdch takejto liecby. Cielom tohto ¢lanku je priniest sic¢asny pohlad na
definiciu, diagnostiku a lie¢bu premenopauzalnej osteoporézy.

Kla¢éové slova: kostna denzitometria — lie¢ba premenopauzalnej osteopordzy — premenopauzalna osteopordza —
riziko zlomenin

Abstract

In contrast to postmenopausal subjects, diagnosis and treatment of osteoporosis in young women remain poorly
defined. A low bone mineral density in premenopausal women is not associated with the same risk of fractures as
in postmenopausal women, therefore diagnosis requires not only densitometry but depends on the consideration
of other risk factors. Most cases of premenopausal osteoporosis are associated with chronic diseases known to
affect bone metabolism. Treatment of the underlying disease may improve bone density as well as bone quality.
Rarely, a bone-specific therapy may be used, although quality evidence is scarce. This article will review current
opinion on definition, diagnosis and treatment of premenopausal osteoporosis.

Key words: densitometry — premenopausal osteoporosis — risk of fracture — treatment of premenopausal
osteoporosis

Definicia a pri¢iny premenopauzalnej
osteoporozy

Asociacia medzi nizkou hodnotou kostnej mineralovej
hustoty (Bone Mineral Density — BMD) a vy$$im rizikom
fraktdry je u premenopauzaélnych Zien ovela slabsia ako
u Zien po menopauze [1]. Pri rovnakej hodnote BMD ma
premenopauzalna Zena nizSie riziko vzniku fraktdry nez
postmenopauzalna, ¢o suvisi s dalsimi rizikovymi fak-
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tormi rozvoja fraktur (napr. premenopauzalne Zeny maju
vacsie mnozstvo svalstva, vy$Sie hodnoty estrogénov,
niz&i kostny obrat, hrubsiu corticalis, menej padov atd’).
Nizka hodnota BMD nemusi u mladych Zien reflektovat
ochorenie skeletu ale méze znamenat iba nizku dosiah-
nutd maximalnu kostnd hmotu (PBM — Peak Bone Mass),
pripadne mensie rozmery skeletu. Maximalna kostna
hmota je podmienena geneticky, ale ovplyviuju ju aj
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mnohé enviromentalne faktory poc¢as rastu skeletu, ako
napriklad telesné cvicenie, prijem vapnika a vitaminu D,
fajcenie, prijem alkoholu, BMI v obdobi menarché, nastup
puberty alebo hormonalny status. Kazda zena dosiahne
maximalnu kostnu hmotu, ale nie kazda zena nevyhnutne
dosiahne aj optimalnu kostnu hmotu [2].

V klinickej praxi je teda velmi délezité odlisit pacientky,
u ktorych nizka BMD reflektuje nizku dosiahnutd maxi-
malnu kostnu hmotu od tych, u ktorych je nizka BMD
skutocne prejavom osteopordzy v désledku patologickej
modelacie/remodelacie kosti.

Vzhladom na vysSie uvedené nemozno u premeno-
pauzalnych zien pouzit su¢asnu definiciu osteopordzy
podla Svetovej zdravotnickej organizécie (World Health
Organization — WHO), ktora bola primarne navrhnuta pre
definovanie osteopordzy u postmenopauzalnych Zien.

U premenopauzalnych Zien by sa podla Medzindrodnej
spolo¢nosti pre klinicki denzitometriu (International So-
ciety for Clinical Densitometry — ISCD) mala kostna denzita
hodnotit na zaklade Z-skére. Z-skére <-2 SD sa vSak defi-
nuje ako ,znizena kostna denzita pod o¢akavanym rozsa-
hom pre danu vekovu skupinu’, a nie ako ,premenopauzalna
osteopordza”. Hodnota Z-skére > -2 SD sa ma definovat ako
v rdmci o¢akavaného rozmedzia pre danu vekovu skupinu’”.
Podla ISCD sa u premenopauzélnych Zien nema pouzivat
pojem osteopénia [3]. Pracovnd skupina Medzindrodnej na-
d4cie pre osteopordzu (International Osteoporosis Founda-
tion — IOF Working Group) ma na definovanie osteoporézy
v premenopauzalnom veku rozdielny nazor. Podla defini-
cie IOF by sa malo Z-skére pouZzivat na urcenie nizkej kost-
nej hmoty u adolescentoy, ktori eSte nedosiahli maximalnu
kostnu hmotu. U mladych ludi, ktori uz maju vybudovanu
maximalnu kostnu hmotu mozno pri diagnostike osteo-
porézy pouzit T-skdre. AvSak T-skore je diagnostickym
znakom pre osteopordzu iba u mladych ludi:
= s chronickymi ochoreniami, o ktorych je zname, Ze

ovplyvhuju kostny metabolizmus
» bez chronickych ochoreni, ktoré ovplyviuju kostny

metabolizmus, ale u ktorych su prevalentné nizkoener-
getické zlomeniny stavcov alebo su pritomné viac ako

2 nizkoenergetické zlomeniny [4]

Mozno teda zhrnut, Ze podla sucasnych odporucani
mdbze mat premenopauzélna Zena stanovenu diagndzu
osteopordzy, ak ma:
= BMD Z-skére < -2 SD alebo T-skére <-2,5SD
a
= chronické ochorenie asociované s poruchou kostného
metabolizmu alebo anamnézu vertebralnych alebo non-
vertebralnych nizkoenergetickych fraktur

U tychto Zien treba dalej patrat po pricinach osteopordzy,
ktora je zvacSa spdsobena sekundarne bud réznymi
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Tab | Prehl'ad moznych pri€in premenopauzalnej

osteoporézy

SEKUNDARNE PRICINY OSTEOPOROZY
chronické a zapalové ochorenia

IBD

celiakia

nefropatie

cysticka fibréza

(juvenilnd) reumatoidna artritida
systémova mastocytoza
malabsorpcia

HIV

stav po transplantacii organov
systémové ochorenia spojiva
talasémia

leukémia

endokrinopatie

diabetes mellitus 1. typu

hypovitaminéza D

hypogonadizmus (anorexia nervosa, amenorea, Turnerov syndrém)
hypertyroidizmus

Cushingov syndrom

hyperparatyredza

neuromuskulédrne a metabolické

Duchenneova svalova dystrofia
Gaucherova choroba
hemochromatéza
galaktosémia

poruchy skladovania glykogénu
Marfanov syndrém

lieky

glukokortikoidy
glitazény

PPI (chronicky)
antikonvulziva
heparin (chronicky)
antikonvulziva
inhibitory aromatazy
chemoterapeutika
vysoké davky tyroxinu
cyklosporin
GnRH-inhibitory

GENETICKY PODMIENENA OSTEOPOROZA
osteogenesis imperfecta

hypofosfatazia

osteoporosis-pseudoglioma syndrome (OPPG)
prava idiopaticka osteopordza

iné mutdcie génov

nové mutacie génov

idiopatickd osteoporédza

osteopordza asociovana s tehotenstvom a laktaciou
spinalna osteoporéza

prechodnd osteopordza bedrového kibu

www.clinicalosteology.org



Payer J et al. Su¢asny pohlad na premenopauzalnu osteoporézu

systemovymi, ¢asto nepoznanymi, ochoreniami alebo
chronickou lieCbou, ktora zasahuje do kostného obratu.
Len maly podiel pripadov tvori idiopaticka osteopordza
[5]. Niektori autori este samostatne vyclenuju osteo-
pordzu asociovanu s tehotenstvom a laktaciou a gene-
ticky podmienent osteoporoézu (prehlad moznych pricin
premenopauzalnej osteoporozy je uvedeny v tab.

Indikacie k vysSetreniu kostnej denzity

pri podozreni na premenopauzalnu

osteoporozu

Rutinny skrining kostnej denzity u premenopauzalnych

zien sa neodporuca. Medzi indikacie na vySetrenie

BMD u premenopauzalnych zien podla ISCD patria:

= pritomnost nizkoenergetickej fraktury

= pritomnost ochorenia alebo stavu asociovaného s nizkou
kostnou hmotou alebo stratou kostnej hmoty

= uzivanie medikacie asociovanej s nizkou kostnou hmo-
tou alebo stratou kostnej hmoty

= zacatie Specifickej antiporotickej lie¢by

= monitorovanie efektivity liecby [6]

Podla odporucani Americkej reumatologickej spolo¢nosti
(American College of Rheumatology — ACR) by sa mala
stanovit hodnota BMD u pacientov mladsich ako 40 rokov
s vysokym rizikom fraktury (anamnéza nizkoenergetickej
fraktury, malnutricia, nizke BMI, hypogonadizmus, sekun-
darna hyperparatyredza, ochorenie stitnej Zlazy, rodinna
anamnéza fraktury kréka femoru, fajCenie, ablzus alko-
holu) ¢im skér po zahdjeni liecby glukokortikoidmi (z akej-
kolvek indikacie), najneskor vsak do 6 mesiacov od za-
hajenia liecby. U tychto pacientov sa odporuca kontrolné
vySetrenie BMD kazdé 2-3 roky [7]. Z hladiska fraktur
treba zdoraznit, Ze priblizne u 30 % vSetkych Zien v preme-
nopauzalnom veku déjde k vzniku fraktury, ktora je zvy-
Cajne traumaticka a malokedy viacpocCetna. Tieto fraktury
sU asociované prave s nizkou dosiahnutou maximalnou
kostnou hmotou u inak zdravych Zien [8]. Preto by sa
nemalo realizovat denzitometrické vysSetrenie u kazdej
zeny s frakturou, pokial okolnosti vzniku nesvedcia pre
nizkoenergeticku frakturu (typicky definovanu ako frak-
tlra po pade z vysky priblizne rovnakej ako je vyska danej
osoby, pripadne mensej), nie su frekventné (viac ako dve),
alebo miesto fraktury je pre mladu Zenu netypické (stavce).

Kazda premenopauzalna Zena, u ktorej sa zisti nizka
hodnota BMD by mala byt ndsledne presetrend, rov-
nako ako premenopauzalne Zeny s anamnézou nizko-
energetickych fraktur alebo stavov asociovanych so zni-
zenou kvalitou kostného tkaniva.

Diagnosticky pristup zacina vylucenim sekundar-
nych pri¢in osteopordzy a nasledne pokracuje zhodno-
tenim moznej pritomnosti genetickych poruch vedu-
cich k zvySenej kostnej fragilite. Podla udajov z literatury
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u 44-90 % mladych pacientov s osteopordzou sa zisti se-
kundarna pri¢ina a vyrazny percentualny rozdiel medzi
jednotlivymi Studiami zrejme reflektuje viac, alebo menej
intenzivne diferencialno-diagnostické Usilie [4].

V osobnej a rodinnej anamnéze sa treba cielene pytat
na vyskyt ochorenia kosti, endokrinopatii, metabolickych
alebo chronickych zapalovych ochoreni, na vyskyt, pocet
a typ fraktur, u Zien je velmi délezita gynekologicka anam-
néza (nadstup menarché, amenorea, tehotenstvo, laktacia),
nemenej dolezité su informacie o fyzickej aktivite, stra-
vovacich navykoch, pripadnych gastrointestinalnych
taZkostiach, nesmieme zabudnut na podrobnu liekovud
anamnézu. V ramci fyzikalneho vysetrenia je potrebné
si v§imat typické znaky ochoreni/stavov asociovanych
s osteopordzou, medzi fyzikalne nélezy ktoré si obzvlast
asociované s osteoporozou u mladych ludi patria: nizky
vzrast a/alebo nizke BMI, hyperpigmentdcia alebo znizena
pilozita (hypogonadizmus), pritomnost kyfézy, deformity
kong&atin, znamky zapalu kibov, hyperlaxita kibov, modré
skléry, zla denticia. V ramci laboratérneho skriningu by
mala mat kazda pacientka vySetrené parametre minera-
lového metabolizmu (sérovy vapnik korigovany k hodnote
albuminu, fosfat, vitamin D, alkalické fosfataza), rendlne
funkcie (urea, kreatinin), hepatalne enzymy, zapalové pa-
rametre (krvny obraz a diferencidl, sedimentacia, C-reak-
tivny protein), dalej hodnotu glykémie nalaéno, hodnotu
tyreotropného hormonu, 24-hodinovy zber mocu na vy-
Setrenie hladin kalcia a vySetrenie protilatok proti celiakii
na vylucenie pripadnej malabsorpcie.

Na zdklade vysledkov anamnézy, fyzikalneho nélezu
a laboratérnych skriningovych vysetreni mozno v dalsom
kroku cielene doplnit iné Specifické vySetrenia za tcelom
potvrdenia spravnej diagnozy.

Velmi slubnym nastrojom v odhade rizika fraktiry sa
zda byt trabekularne kostné skdre (Trabecular Bone
Score — TBS). TBS je neinvazivna metdda, ktora sa stano-
vuje z beznej denzitometrickej snimky lumbalnej chrbtice
na zéklade odtieriov Sedej farby a dokaze kvantifikovat
trabekularnu kostnu mikroarchitektoniku. Pri premeno-
pauzélnej osteopordze dokaze pomdct v pripade Zien,
ktoré utrpeli osteoporoticku frakturu, avsak BMD je vzhla-
dom na vek primeranad. Vtedy nam neadekvatne nizka
hodnota TBS dokéze odhalit sekundarnu osteoporézu pri
subklinickych (oligosymptomatickych) formach ochoreni,
ako su napriklad primarna hyperparatyredza, hypertyreoza
alebo diabetes mellitus 2. typu [9].

Liecha premenopauzalnej osteoporoézy
V sucasnosti nemame k dispozicii jednoznac¢né odpo-
rucania na lieCbu premenopauzalnej osteoporozy. Chy-
baju kvalitné studie u tejto skupiny pacientov, ktoré by
jednoznacne preukazali priaznivy efekt Specifickej anti-
porotickej liecby na zniZenie rizika fraktur.
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Vseobecné odporucania pre prevenciu
VSetky premenopauzalne zeny by mali byt svojimi oset-
rujucimi lekarmi oboznamené o vseobecnych odporu-
Caniach prevencie osteopordzy. Medzi zakladné opatre-
nia patria: adekvatny prijem vapnika (1 000-1 500 mg
elementarneho vapnika denne, preferenéne prijatého v po-
trave), adekvatny prijem vitaminu D, v snahe udrzat hod-
noty 25(0H)D priblizne na hodnote 30 ng/ml (75 nmol/l),
pravidelna fyzicka aktivita, vyvarovanie sa fajceniu a exce-
sivnemu prijmu alkoholu, udrziavane normalnej hodnoty
BMI bez extrémnych vykyvov telesnej hmotnosti [10].

NajcastejSie priciny sekundarnej
osteoporoézy u premenopauzalnych zien
Sekundarna osteopordza je nacastejSou pricinou premeno-
pauzalnej osteopordzy a lieCba ochorenia, ktoré k osteo-
poroze viedlo by mala byt zédkladom terapeutického
manazmentu u premenopauzalnych Zien. Pri mnohych
tychto ochoreniach samotna liecba sekundarnej priciny
osteoporozy vedie k zvyseniu hodnoty BMD. Vysledky
Studii, skimajucich vplyv Specifickej farmakologickej anti-
porotickej lieGby na zvysSenie BMD a zniZenie rizika frak-
tdr u pacientov so sekundarnou osteopordzou zatial nie
sU presvedcCivé. NavySe Studie skumajuce vplyv anti-
porotickej liecby, ktoré preukazali narast BMD, sucasne
nepreukazali u lieCenych pacientov znizenie rizika a poctu
fraktdr. Najviac kvalitnych dét mame v suc¢asnosti pre vy-
uzitie bisfosfondtov a teriparatidu. V dalSom texte uve-
dieme vyuzitie Specifickej antiporotickej lieCbu u vybra-
nych ochoreni, veducich k sekundarnej osteopordze.

Karcinom prsnika

U zien s karcindmom prsnika vedie onkologicka liecba
s GnRH analdégmi, tamoxifénom a inhibitormi aroma-
tazy k rozvoju hypogonadizmu a akcelerovanej strate kost-
nej hmoty [11]. Poddvanie kyseliny zoledrénovej (4 mg i.v.
kazdych 6 mesiacov pocas uzivania chemoterapie) u pre-
menopauzélnych Zien (priemerny vek 44-46 rokov) s kar-
cinomom prsnika, ktoré podstupili adjuvantnd chemo-
terapiu viedlo k prevencii straty kostnej denzity v oblasti
LS-chrbtice v porovnani s kontrolnou skupinou. V sku-
pine zien lieCenych kyselinou zoledrénovou pretrvavala
stabilnd hodnota kostnej denzity viac ako 5 rokoy, ¢o je
v ostrom kontraste s kontrolnou skupinou, u ktorej doslo
k strmému poklesu kostnej denzity [12]. Dalia $tudia s ky-
selinou zoledrénovou (4 mg iv. kazdé 3 mesiace) viedla
u zien s novodiagnostikovanym karcindmom prsnika
(priemerny vek 42 rokov) po 12 mesiacoch liecby k sta-
bilnej hodnote kostnej denzity na rozdiel od Zien, ktorym
bolo poddvané placebo a u ktorych doslo v sledovanom
obdobi k signifikantnej redukcii hodnoty kostnej denzity
[13]. Terapia rizedrondtom (30 mg rizedronatu per os
denne 2 tyzdne, potom 10 tyzdnov bez lie€by, rezim zo-
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pakovany 8-krat poc¢as 2 rokov) viedla k signifikantnému
narastu kostnej denzity u Zien s karcinomom prsnika
v kontraste k signifikantnému zniZeniu kostnej denzity
u pacientov v kontrolnej skupine, ktorym bolo podavané
placebo [14]. Ina Studia s rizedronatom (35 mg tyzdenne)
u premenopauzalnych Zien s karcindmom prsnika (prie-
merny vek 43 rokov) vSak neviedla po 2 rokoch terapie
k signifikantnému zvySeniu kostnej denzity v porovnani
s placebom [15]. Vo vSeobecnosti mozno povedat, Ze
podavanie kyseliny zoledronovej u premenopauzalnych
Zien s karcinomom prsnika je podporené presvedCivej-
§imi dokazmi a bezpe&nostny profil u tychto Zien je porov-
natelny s tym u zien po menopauze, i napriek frekventnej-
Siemu davkovaniu (kazdych 3—6 mesiacov vs raz ro¢ne).

Chronické zapalové ochorenia creva

Specifické antiporotickd liedba u pacientov s chronickymi
zapalovymi ochoreniami ¢reva viedla k zvySeniu BMD rov-
nako u postmenopauzalnych aj premenopauzalnych zien.
Aledronat u pacientov s Crohnovou chorobou a nizkou hod-
notou kostnej denzity viedol k 4,6 % vzostupu hodnoty BMD
v oblasti lumbalnej chrbtice. V kontrolnej skupine s place-
bom v sledovanom obdobi hodnota BMD klesla 00,9 % [16].
Doposial vSak nemame Studie, ktoré by ozrejmili, ¢i u pa-
cientov s chronickymi zapalovymi ochoreniami Creva vedie
zvysena hodnota BMD tieZ k zniZeniu rizika fraktur.

Cysticka fibréza

Cysticka fibroza je takisto asociovana so zvysenou stra-
tou kostného tkaniva. Vysledky systematického pre-
hladu 7 §tudii u pacientov s cystickou fibrézou z roku
2014 poukazali na fakt, Ze hoci perordine alebo intra-
vendzne podavané bisfosfonaty viedli k vzostupu kost-
nej hustoty, tento vzostup sa nepretavil do signifikant-
ného znizenia poctu fraktar [17].

Anorexia nervosa

Dalsi systematicky prehlad, tentokrat u Zien s anamné-
zou anorexia nervosa, poukazal na pozitivny efekt liecby
bisfosfonatmi (rizedronat) v zmysle zvysenia kostnej
hustoty u dospelych Zien, rovnaky efekt sa vSak lie¢bou
bisfosfonatmi (alendronét) nepodarilo dosiahnut u pa-
cientok v adolescentnom veku. Nalez moze svedcit pre
rozdielny mechanizmus Ucinku bisfosfonatov v réznom
vekovom obdobi [18]. Najvyraznejsie zlepsenie kvality
kostného tkaniva sa vS8ak podarilo dosiahnut pacient-
kam, u ktorych doslo k navratu menstruacného cyklu
a k narastu BMI — teda u tych, u ktorych sa terapeuticky
podarilo ovplyvnit zakladné ochorenie [19].

Liecba glukokortikoidmi

NajcastejSou formou sekundarnej osteopordzy zaprici-
nenej liekmi je osteoporéza v désledku terapie gluko-

www.clinicalosteology.org



Payer J et al. Su¢asny pohlad na premenopauzalnu osteoporézu

kortikoidmi: 30—40 % pacientov chronicky liecenych
glukokortikoidmi ma radiologicky ndlez vertebralnej frak-
tury (efekt kortikosteroidov na kost je vyraznejsie vy-
jadreny na kvalite trabekularnej kosti) [20]. Negativny
ucinok zavisi od davky glukokortikoidov a celkovej doby
podavania. Glukokortikoidmi indukovana osteoporéza
je v8ak potencialne reverzibilné ochorenie. Po ukonceni
kortikoterapie hodnota BMD stupa a riziko fraktur klesa
a mladé zeny, ktoré su sice Casto lieCené vysokymi dav-
kami glukokortiokoidov, maju vo vseobecnosti vacsi
potencial pre navrat kostnej denzity k vychodiskovej
hodnote [21]. Vo vSeobecnosti mozno odporucit liecbu
davkami glukokortikoidov po ¢o mozno najkratsi ¢as.
Z hladiska Specifickej antiporotickej farmakoterapie
glukokortikoidmi indukovanej osteopordzy su peroralne
bisfosfonaty liekmi prvej volby. Dévodom je ich nizka
cena, vyhovujuci bezpe&nostny profil a relativny dosta-
tok dat o ich efektivite v redukcii rizika fraktur. Podla od-
porucani Americkej reumatologickej spolo¢nosti z roku
2017 vSetky Zeny v reprodukénom veku mladsie ako 40
rokov so stredne vysokym az vysokym rizikom, ktoré
zaroven nepldnuju otehotniet pocas uzivania Specificke;
antiporotickej lieCby a uzivaju efektivnu antikoncepciu
by mali byt liecené perordlnymi bisfosfonatmi. Stredne
vysoké az vysoke riziko je v odporuc¢aniach definované
nasledovne:
» anamnéza nizkoenergetickej fraktury

alebo
= lie¢ba glukokortikoidmi > 6 mesiacov davkou > 7,5 mg

denne u pacientov so Z-skoére < -3 SD

alebo
= strata kostnej denzity > 10 % za rok u pacientov uziva-

jucich davku glukokortikoidov > 7,5 mg denne

alebo
= vek > 30 rokov a uzivanie velmi vysokych davok gluko-

kortikoidov [7]

U Zien s nizkym rizikom staci podla odporuc¢ani optimali-
zovat denny prisun kalcia, vitaminu D a edukovat pacientku
orezimovych opatreniach. Pokial v konkrétnom pripade po-
uzitie peroralnych bisfosfondtov nie je mozné, odporuca sa
skusit lieGbu teriparatidom. Liecbu denosumabom alebo
vysokymi davkami intravendznych bisfosfonatov mozno
pre nedostatok dat o ich bezpecnosti u tychto Zien pouzit
iba v pripade velmi vysokého rizika fraktur alebo u tych,
u ktorych nemozno v liecbe z akéhokolvek dévodu vyuzit
peroralne bisfosfonaty alebo teriparatid.

Manazment sekundarnej osteoporozy -
obecné zasady

Plati, ze u premenopauzalnych zien, u ktorych je znama
sekundarna pricina osteopordzy sa treba pri lieCbe zame-
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rat predovsetkym na liecbu zékladného ochorenia. Zaha-
jenie $pecifickej farmakologickej liecby treba posudzovat
individudlne hlavne u Zien s pritomnymi fraktdrami, u Zien
s dokumentovanou progredujucou stratou kostnej hmoty
napriek adekvatnej lieCbe zakladného ochorenia alebo pri
extrémne nizkej hodnote BMD (T- alebo Z-skére < -3 SD)
[22].

Idiopaticka osteoporoéza

Pred tym, nez stanovime diagnozu idiopatickej osteo-
pordzy u premenopauzalnej zeny, musime sa uistit, ze
sme pacientku podrobili extenzivnemu preSetrovaniu a jed-
noznacne sme vylucili vsetky priciny sekundarnej osteo-
pordzy. Zahajenie Specifickej antiporotickej liecby bez te-
rapeutického ovplyvnenia moznej sekundarnej priciny
je postup non lege artis. U mnohych zien s idiopatickou
osteoporézou mozno uplatnit vSeobecné odporicania za
Uselom zabranenia negativnej bilancie vépnika. Studia na
16 zenach s diagndzou idiopatickej osteopordzy ukazala, ze
adekvatny prijem kalcia, vitaminu D, zvySenie fyzickej ak-
tivity a vyhybanie sa fajceniu viedlo k signifikantnému na-
rastu BMD v oblasti lumbalnej chrbtice aj femoru, pricom
sa pocas sledovaného obdobia nevyskytla Ziadna fraktura
[23]. O efektivite a bezpecnosti liecby bisfosfondtmi alebo
teriparatidom u mladych premenopauzalnych Zien s idiopa-
tickou osteopordzou nemame dostatok informaci.

Osteopordza asociovana

s tehotenstvom a laktaciou

Telo matky sa pocas tehotenstva a kojenia adaptuje
na zvySeny vydaj a spotrebu kalcia asociovany s potre-
bami plodu a s neskorSou laktaciou prostrednictvom
zvySenej kostnej resorpcie a znizenej renalnej exkrécie
kalcia. Spotreba kalcia poCas tehotenstva sa zvysuje pri-
blizne o 300-500 mg denne a pocas laktacie priblizne
0 210 mg denne. WHO odporuca tehotnym zenam
prijem 1 500-2 000 mg elementarneho kalcia denne od
20. gestacného tyzdna az do konca gravidity [24]. Denna
odporuc¢ana davka vitaminu D je minimalne 600 IU, v pri-
pade deficitu vitaminu D dévka 1 500-2 000 IU [25]. Sup-
lementacia kalcia vSak u postpartalnych zdravych zien
neviedla v porovnani s placebom k prevencii straty kost-
nej denzity pocas laktdcie a bola asociovana iba s mier-
nym vzostupom kostnej denzity po ukon&eni dojcenia
[26]. Tehotenstvo a laktacia su asociované s poklesom
v kostnej denzite hlavne trabekularnej kosti, ktory sa na-
pravi zvy¢ajne do 6—12 mesiacov po skon¢eni dojcenia.
Osteopordza asociovand s tehotenstvom a laktaciou
je zriedkavé ochorenie, ktoré sa méze manifestovat vo
forme osteopordzy axidlneho skeletu (Pregnancy Spinal
Osteoporosis — PSO) alebo prechodnej osteopordzy bed-
rového kibu (transient Osteoporosis of the Hip during
Pregnancy — OHP). Podavanie bisfosfonatov (v priemere
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pocas 24 mesiacov) alebo teriparatidu (poc¢as 18 mesia-
cov) bolo u tychto Zien asociované so zvySenim BMD, ale
nie s redukciou poctu fraktur [27,28]. NavySe uvedené
Studie su realizované na velmi malej vzorke Zien (9, resp.
3) a treba podotknut, Ze hodnota BMD po ukonceni lak-
tacie u zien typicky vzrastie, a nie je jasné, ¢i v tychto stu-
diach mala Specificka antiporoticka liecby vobec nejaky
efekt a ¢i neslo iba o prirodzeny narast BMD po ukon&eni
laktacie. Zendm v reprodukénom veku s diagnostikova-
nou osteopordzou mozno ako dalSiu terapeutickd moz-
nost odporucit vyhnut sa dojceniu.

Mozné neziaduce ucinky liecby
osteoporozy u premenopauzalnych zien
V sucasnosti su zname viaceré neziaduce Ucinky anti-
porotickej lieCby a mnozstvo neziaducich ucinkov narasta
s dizkou trvania liecby. Vo vztahu k liedbe premeno-
pauzdlnych Zien je nutné si uvedomit, Zze potencidlna
liecba zacina uz v pomerne nizkom veku, ¢o moze viest
k dlhorocnému uzivaniu antiporotickej lieCby. Navyse
bisfosfonaty sa akumuluju v kostnom tkanive a ich
Ucinok méze pretrvavat aj roky po skonceni ich uzivania.
Celkova dizka uzivania tychto preparatov pri jednotlivych
indikaciach u premenopauzalnych zien nie je zatial jed-
noznacne stanovena. Napriklad pri dlhotrvajucej lieCbe
bisfosfonatmi sa zvySuje riziko zastavenia remodela-
cie kosti, moze dochadzat k prediiene’mu hojeniu kosti,
s dizkou terapie bisfosfondtmi sa taktie? zvysuje riziko
atypickych zlomenin femoru alebo osteonekrézy celuste
[29,30]. Bisfosfonaty maju aj antiangindzny efekt, ¢o
mbze viest k redukcii mnozstva transkortikdlnych ciey,
ktoré zabezpeCuju 80 % krvného zasobenia kosti, a tym
takisto k ovplyvneniu hojenia kostného tkaniva [31].

KedZe premenopauzalne Zeny su zaroven v reprodukg-
nom veku, dalSou dblezitou témou sui mozné neziaduce
Ucinky antiporotickej liecby na plod. Bisfosfonaty precha-
dzaju placentou a akumuluju sa vo fetalnom skelete. V do-
terajsich studiach sa nepreukazal vyrazny teratogénny
efekt, ale vysledky zaroven poukazuju na zvysené riziko
neonatélnych komplikécii [32].

Zaver

= Neexistuje jednozna¢na zhoda v definovani osteo-
pordzy u premenopauzalnych zien a jej diagnostika
nemoze byt postavend iba na zéklade denzitometric-
kého vySetrenia.

= Nizka hodnota BMD u premenopauzalnych zien nie
je asociovana s rovnakym rizikom fraktury ako u Zien
po menopauze.

= Vacsina pripadov osteopordzy u premenopauzalnych
Zien je v dosledku identifikovatelnej sekundarnej pri-
¢iny, ktorej spréavna diagnostika a lieCba moze viest aj
k zlepseniu kvality kosti.
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= Az po dbslednom vyluceni vSetkych pricin sekundar-
nej osteoporézy mdézeme stanovit diagndzu idiopa-
tickej osteoporozy.

= VSetky premenopauzalne zeny by mali byt edukované

o zakladnych odporuceniach prevencie osteoporoézy.

Antiporoticka lie¢ba nemusi fungovat rovnako u pre-

menopauzalnych aj postmenopauzalnych Zien, najma

vo vztahu k redukecii rizika fraktur.

Zahajenie Specifickej antiporotickej lieCby treba u pre-

menopauzalnych zien posudzovat individualne.

= Vieme len velmi malo o neskorych neziaducich ucin-

koch antiporotickej liecby v mladom veku a jej moZznom

vplyve na vyvoj plodu u tehotnych Zien.

Potrebujeme viac kvalitnych studii, ktoré by objasnili

u koho, kedy a ako liecit premenopauzalnu osteopordzu.

Literatura

1. Martinez-Morillo M, Grados D, Holgado S. Premenopausal oste-
oporosis: how to treat? Reumatol Clin 2012; 8(2): 93-97. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.1016/j.reuma.2011.05.011>

2. Weaver CM, Gordon CM, Janz KF et al. The National Osteopo-
rosis Foundation’s position statement on peak bone mass develop-
ment and lifestyle factors: a systemic review and implementation re-
commendations. Osteoporos Int 2016; 27(4): 1281-1386. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.1007/s00198-015-3440-3>.

3. Schousboe JT, Shepherd JA, Bilezikian JP et al. Executive su-
mmary of the 2013 International Society for Clinical Densitome-
try Position Development Conference on bone densitometry. J Clin
Densitom 2013; 16(4): 455-466. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.or-
g/10.1016/j.jocd.2013.08.004>.

4. Ferrari SL, Bianchi ML, Eisman JA et al. IOF Committee of scien-
tific Advisors Working Group on Osteoporosis Pathophysiology. Os-
teoporosis in young adults: pathophysiology, diagnosis, and man-
agement. Osteoporos Int 2012; 23(12): 2735-2748. Dostupné z DOI:
<http://dx.doi.org/10.1007/s00198-012-2030-x>.

5. Cohen A, Recker RR, Lappe J et al. Premenopausal women with
idiopathic low-trauma fractures and/or low bone mineral density. Os-
teoporos Int 2012; 23(1): 171-182. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
0rg/10.1007/s00198-011-1560-y>.

6. ISCD Official Positions — Adult. Indications for Bone Mineral Den-
sity (BMD) Testing 2019. Dostupné z WWW: <https://www.iscd.org/
official-positions/2019-iscd-official-positions-adult/>.

7. Buckley LG, Fink HA, Cannon M et al. 2017 American College of
Rheumatology guideline for the intervention and treatment of glu-
cocorticoid-induced osteoporosis. Arthritis Rheumatol 2017; 69(8):
1521-1537. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1002/art.40137>.

8. Ferrari SL, Chevalley T, Bonjour JP et al. Childhood fractures are
associated with decreased bone mass gain during puberty: an early
marker of persistent bone fragility? J Bone Miner Res 2006; 21(4):
501-507. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1359/jbmr.051215>.

9. Kuzma M, Variuga P, Binkley N et al. High Serum Fractalkine is
associated with Lower Trabecular Bone Score in Premenopausal
Women with Graves' Disease. Horm Metab Res 2018; 50(8): 609-614.
Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1055/a-0633-2814>.

10. Ross AC, Manson JE, Abrams SA et al. The 2011 report on dietary
reference intakes for calcium and vitamin D from the Institute of Medi-
cine: what clinicians need to know. J Clin Endocrinol Metab 2011; 96(1):
53-58. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1210/jc.2010-2704>.
11. Spénikova B. Sekundarna osteopordza pri nadorovych ochoreni-
ach. Clin Osteol 2018; 23(1): 9-17.

12. Gnant M, Mlineritsch B, Luschin-Ebengreuth G et al. Adjuvant en-
docrine therapy plus zoledronic acid in premenopausal women with
early stage breast cancer: 5-year follow-up of the ABCSG-12 bone mi-

www.clinicalosteology.org



Payer J et al. Su¢asny pohlad na premenopauzalnu osteoporézu

neral density substudy. Lancet Oncol 2008; 9(9): 840-849. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.1016/S1470-2045(08)70204-3>.

13. Hershman DL, McMahon DJ, Crew KD et al. Prevention of bone
loss by zoledronic acid in premenopausal women undergoing ad-
juvant chemotherapy persist up to one year following discontinuing
treatment. J Clin Endocrinol Metab 2010; 95(2): 559-566. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.1210/jc.2009-1366>.

14. Delmas PD, Balena R, Confravreux E et al. Bisphosphonate ris-
edronate prevents bone loss in women with artificial menopause due
to chemotherapy of breast cancer: a double-blind, placebo-contro-
lled study. J Clin Oncol 1997; 15(3): 955-962. Dostupné z DOI: <http://
dx.doi.org/10.1200/JC0.1997.15.3.955>.

15. Hines SL, Mincey BA, Sloan JA et al. Phase Il randomized, pla-
cebo-controlled, double-blind trial of risedronate for the prevention of
bone loss in premenopausal women undergoing chemotherapy for
primary breast cancer. J Clin Oncol 2009; 27(7): 1047-1053. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.1200/JC0.2008.19.1783>.

16. Haderslev KV, Tjellesen L, Sorensen HA, Straun M. Alendronate in-
creases lumbar spine bone mineral density in patients with Crohn’s
disease. Gastroenterology 2000; 119(3): 639-646. Dostupné z DOI:
<http://dx.doi.org/10.1053/gast.2000.16518>.

17. Conwell LS, Chang AB. Bisphosphonates for osteoporosis in
people with cystic fibrosis. Cochrane Database Syst Rev 2014;
(3):CD002010. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1002/14651858.
CD002010.pub4>.

18. Misra M, Golden NH, Katzman DK. State of the art systematic
review of bone disease in anorexia nervosa. Int J Eat Dis 2016; 49(3):
276-292. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1002/eat.22451>.

19. Misra M, Klibanski A. Anorexia nervosa and bone. J Endcrinol
2014; 221(3): R163-R176. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1530/
JOE-14-0039>.

20. Curtis J, Westfall AO, Allison J et al. Population-based assessment
of adverse events associated with long-term glucocorticoid use.
Arthritis Rheum 2006; 55(3): 420-426. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
org/10.1002/art.21984>.

21. Van Staa TP, Leufkens HG, Abenhaim L et al. Use of oral corticoste-
roids and risk of fractures. J Bone Miner Res 2005; 20(8): 1487-1494.
Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1359/jbmr.2005.20.8.1486>.
22. Payer J, Killinger Z. Osteopordza. Herba: Bratislava 2012. ISBN
9788089171941.

www.clinicalosteology.org

23. Peris P, Monega A, Martinez MA et al. Bone mineral density evo-
lution in young premenopausal women with idiopathic osteoporosis.
Clin Rheumatol 2007; 26(6): 958-961. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
org/10.1007/s10067-006-0405-0>.

24. [World health organization]. Guideline: calcium supplementation
in pregnant women. World Health Organization 2013. ISBN 978-92—
4-150537-6. Dostupné z WWW: <https://apps.who.int/iris/bitstream/
handle/10665/85120/9789241505376_eng.pdf>.

25. Holick, MF, Binkley NC, Bischoff-Ferrari HA et al. Evaluation, tre-
atment, and prevention of vitamin D deficiency: an Endocrine Society
clinical practice guideline. J Clin Endocrinol Metab 2011; 96(7): 1911~
1930. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1210/jc.2011-0385>.
Erratum in J Clin Endocrinol Metab 2011; 96(12): 3908.

26. Kalkwarf HJ, Specker BL, Bianchi DC et al. The effet of calcium
supplementation on bone density during lactation and after weaning.
N Engl J Med 1997; 337(8): 523-528. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
0rg/10.1056/NEJM199708213370803>.

27. O'Sullivan SM, Grey AB, Singh R. et al. Bisphosphonates in preg-
nancy and lactation-associated osteoporosis. Osteoporosis Int
2006; 17(7): 1008-1012. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1007/
s00198-006-0112-3>.

28. Choe EY, Song JE, Park KH et al. Effect of teriparatid on preg-
nancy and lactation-associated osteoporosis with multiple vertebral
fractures. J Bone Miner Metab 2012; 30(5): 596—-601. Dostupné z DO
<http://dx.doi.org/10.1007/s00774-011-0334-0>.

29. Fink HA, MacDonald R, Forte ML et al. Long-term drug therapy and
drug discontinuations and holidays for osteoporosis fracture preven-
tion: a systematic review. Ann Int Med 2019; 171(1): 37-50. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.7326/M19-0533>.

30. Wotton CJ, Green J, Brown A et al. Use of oral bisphosphonates
and risk of hospital admission with osteonecrosis of the jaw: Large
prospective cohort study in UK women. Bone 2019; 124: 69-74. Do-
stupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1016/j.bone.2019.04.003>.

31. Wood J, Bonjean K, Ruetz S et al. Novel antiangiogenic effects of
the bisphosphonate compound zoledronic acid. J Pharm Exp Ther
2002; 302(3): 1055-1061. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1124/
jpet.102.035295>.

32. Sokal A, Elefant E, Leturcq T et al. Pregnancy and newborn out-
comes after exposure to bisphosphonates: a case-control study. Os-
teoporos Int 2019; 30(1): 221-229. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
org/10.1007/s00198-018-4672-9>.

Clin Osteol 2019; 24(2): 75-81



