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Difuzna idiopaticka skeletalna hyperostdza (DISH, Forestierova choroba) je systémové nezapalové ochorenie pohybového
aparatu sposobujuce osifikaciu a kalcifikaciu ligamentov chrbtice a Gponov v okoli kibov. Hoci sa chrbtica javi ako robustna
s bohato vytvorenou kostou, u jedincov s DISH je v skuto¢nosti nachylnejsia na zlomeniny v porovnani s nepostihnutymi
jedincami. Zlomeniny st spbsobené unikatnym ,pakovitym” mechanizmom, vytvorenym kostnymi premosteniami. Pomo-
cou jednoduchych rontgenovych snimok mozno zlomeniny chrbtice pri DISH lahko prehliadnut, preto sa pri podozreni na
zlomeninu odporuca CT alebo MR vysetrenie. Kostna denzita chrbtice merana DXA aj QCT byva zvysend, ale TBS znizené,
¢o by mohlo vysvetlovat zvysené riziko zlomenin. PINP mozno povazovat za potencialny indikator hyperostoézy.

Klacové slova: hyperostéza, zlomeniny, denzitometria.

Diffuse idiopathic skeletal hyperostosis (DISH, Forestier’s disease) is a systemic non-inflammatory disease of the musculo-
skeletal system, causing ossification and calcification of the spinal ligaments and attachments around the joints. Although
the spine appears robust with richly formed bone, it is actually more prone to fracture in individuals with DISH compared to
unaffected individuals. Fractures are caused by a unique “lever-like” mechanism created by bone bridges. Spinal fractures
in DISH can be easily missed with plain X-rays, so a CT or MRI scan is recommended if a fracture is suspected. Spinal bone
density measured by both DXA and QCT tends to be increased, but TBS is decreased, which could explain the increased risk

of fractures. PINP can be considered a potential indicator of hyperostosis.

Key words: hyperostosis, fractures, densitometry.

Difdzna idiopaticka skeletélna hyperostéza (DISH, Forestierova
choroba) je systémové nezdpalové ochorenie pohybového aparatu
sposobujuce osifikaciu a kalcifikaciu ligamentov chrbtice a Uponov
v okoli kibov, hlavne velkych kibov, patnej kosti, oblast lakta a Achillove;
slachy. Priebeh ochorenia méze byt dlho asymptomaticky a zisti sa
len ndhodne na réntgenovej snimke z inej indikacie. Pokrocilé stavy
sa vyznacuju ¢asto zdpalovym typom bolesti chrbtice a vyraznym
obmedzenim hybnosti celej chrbtice, podobnym ako pri ankylozujucej
spondylitide (AS), avsak lisia sa vekovou prevalenciou, nepritomnostou
sakroilitidy a HLA-B27.

Prvy opis ochorenia pochadza z roku 1950 od prof. Forestiera pod
nazvom senilnd ankylozujuca hyperostéza (Obr. 1) (1). Podrobnejsiu
definiciu choroby predlozil a termin DISH zaviedol v roku 1975 prof.
Resnick (2, 3). Osifikacie pri DISH boli klasicky charakterizované ako
te¢Uca osifikécia pozdlZ ventrolaterdineho aspektu najmenej troch
susediacich stavcov alebo Styroch prilahlych stavcov (obraz ,cukrovej

polevy”, vzhladom na ¢asty vyskyt diabetu). Rastuce osifikacie Uponov
a Sliach moézu spbsobit kompresiu priedusnice a pazerdka, kedze sa
nachadzaju v prednej Casti krénej chrbtice (4).

Na diagnostiku sa pouZivaju viaceré klasifika¢né kritéria, najcastejsie
podla Resnicka. Utsingerove kritérid zahfraju aj pritomnost entezofytov
a Matove kritérid umoznuju stadiovanie DISH (Tab. 1, 2, 3) (5, 6).

Prevalencia

Prevalencia DISH je zavisld od veku a pohlavia. Onemocnenie je Castej-
Sie u muzov v pomere 2 — 4 : 1. Vznik ochorenia je raritny pred 40. rokom
a vzacne pred 50. rokom. Julkunen et al. vo finskej populdcii na zaklade
rontgenovych snimok odhadli vyskyt od 0,2 % do 0,3 % vo veku 40 — 49
rokov az po 69 % az 11,2 % vo vekovej skupine nad 70 rokov (7). S pribuda-
jucim vekom prevalencia vyznamne rastie a vo vyssom veku sa pohybuje
medzi 7 — 28 % (8). Pomocou réntgenovych snimok hrudnika bola hldsena
prevalencia DISH 2,9 % u Azijcov, 3.9 % u Africanov a 17 % u belochov (9, 10).
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Obr. 1. Réntgenové snimky chrbtice s DISH

V recentnej $tudii z Indie zistili Ahmed et al. u 1915 pacientov na
zaklade CT vysetreni celkovu prevalenciu 19,2 %. Vekova prevalencia
stUpala od 0 vo vekovej dekdde 20 - 29 az do 45,2 % vo vekovej kategorii
nad 80 rokov. Celkova prevalencia u muzov bola 20,16 % a u Zien 14,91 %.
Najcastejsie bola postihnutéd Th-chrbtica, najviac oblast Th8 — Th9. Pocet
premosteni bol od 4 - 24, najcastejsie 5 (11). Z regiénu strednej Eurépy je
znama len studia madarskych autorov, ktorf opisali vyskyt DISH u muzov
273 % a u Zien 12,8 %, pricom u muzov stupala prevalencia od 10,0 %
(50 - 54 rokov) do 36,6 % (nad 75 rokov) a u Zien od 1,9 % (50 — 54 rokov)
do 259 % (nad 75 rokov) (12).

DISH je asociovand s muzsky pohlavim, vekom > 50 rokov, obezitou,
diabetes mellitus, metabolickym syndromom, syntetickymi retinoidmi,
etnickym faktormi (mensia prevalencia u ¢ernochov, Indianov a Aziatov),
genetickymi faktormi (COL6AT) (10, 13, 14, 15, 16, 17,18, 19).

Patogenéza

Patogenéza DISH nie je celkom jasna. Predpoklada sa nadbytok
rastovych faktorov (napr. inzulin, inzulinu podobny rastovy faktor 1,
transformujuci rastovy faktor-31 a dalsie), ktoré vyvolévaju transforma-
ciu mezenchymdlnych buniek na fibroblasty a osteoblasty, a znizena
inhibicia peptidov podporujucich kost (napr. matrix Gla protein, kostna
inhibicia morfogénneho proteinu 2 a Dickkopf-1 — DKK-1) (20).

DISH a zlomeniny

Hoci sa chrbtica javi ako robustné s bohato vytvorenou kostou, u je-
dincov s DISH je v skuto¢nosti ndchylnejsia na zZlomeniny v porovnani
s nepostihnutymi jedincami. U pacientov s DISH sa vytvéraju kostné
mostiky (VB — vertebral bridge), ktoré spajaju stavcové teld a vytvaraju
dihé ramena paky, ktoré mézu zvysit riziko zlomenin aj v dosledku
malej traumy, tzv. pakovy efekt. Tieto zlomeniny mozu viest k trvalému
poskodeniu miechy. Diagndza zlomenin chrbtice je u pacientov s DISH
Casto oneskorend. V japonskej studii bol podiel pacientov s DISH medzi
pacientmi s fraktdrou stavcov az 33,9 % (21).

Hlavnou pri¢inou zlomeniny byva pad zo stojacej alebo sediacej
polohy; toto sa tykalo 146 pacientov (51,2 %). Diagndza zlomeniny
bola oneskorend u 115 pacientov (40,4 %) (22). Kostné mostiky spa-
jajuce teld stavcov v DISH mozu spdsobit stuhnutie chrbtice a tym
zmenit biomechanické vlastnosti. Zlomeniny sa mézu vyskytnut
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Tab. 1. Resnickove kritérid DISH (podla 2)

1. | Splyvajuce osifikacie a kalcifikacie na anterolaterdinej strane najmenej
Styroch susediacich stavcovych tiel

Relativne zachovanie vysky diskov v postihnutom useku chrbtice

3. | Nepritomnost kostnej ankylézy apofyzarnych kibov a erozif, sklerézy
alebo intraartikuldrnej kostnej fuzie sakroiliakalnych kibov

Tab. 2. Utsingerove kritérid (podla 5)

1. | Splyvajuce osifikdcie na anterolaterdinej strane najmenej styroch
susediacich stavcovych tiel

2. | Splyvajuce osifikacie na anterolaterdlnej strane najmenej dvoch
susediacich stavcovych tiel

3. | Symetrické a periférne entezopatie paty, pately alebo lakta s
novotvorbou kosti, ktord ma dobre vymedzeny kortikdlny okraj

Vylucujuce kritéria:

abnormaélna vyska disku

kostnd ankyléza apofyzarych kibov

Definitivna diagnéza - kritérium 1
Pravdepodobna diagnéza - kritérium 2 a 3

Tab. 3. Matove kritérid (podla 6)

Stupne postihnutia:

1 = osifikacia bez premostenia

2 = osifikacia s nekompletnym premostenim

3 =kompletné premostenie

4 = zavazna osifikacia a extenzivne premostenie s hribkou viac ako T cm

DISH definicia: stuper 2, 3 alebo 4 na troch a viac prilahlych stavcoch

aj len po malej alebo trividlnej traume, su ¢asto vazne posunuté
a obvykle su sprevddzané neurologickymi deficitmi v dosledku
pridruzeného poranenia miechy. Identifikdcia zlomenin chrbtice
u jedincov s DISH méze byt ndrocna z dévodu rédiologickej pritom-
nosti degenerativnych zmien, okultnych linii zlomenin (hoci tieto
linie zvycajne prechddzaju celym stavcom spredu dozadu) a pacienti
nie vzdy dokazu rozliit medzi uz existujicou a novou bolestou
chrbta a/alebo krku. Pomocou jednoduchych réntgenovych snimok
mozno zlomeniny chrbtice v DISH lahko prehliadnut, preto sa pri
podozrenf na zlomeninu odporuca CT vySetrenie. Vysetrenia mag-
netickou rezonanciou su uzito¢né v pripade podozrenia na okultné
zlomeniny, ktoré je tazké odhalit pomocou CT. Prevlddajucim me-
chanizmom zlomenin pri DISH je hyperextenzia. Hoci sa zlomenina
stavcov vo vieobecnosti lieci konzervativne pokojovym rezimom
a s pouzitim korzetu, pri zZlomeninach stavcov u pacientov s DISH sa
odporuca operacia s tuhou vnutornou fixaciou (21). Tieto zlomeniny
si vo vseobecnosti vyzaduju dlhosegmentovu chirurgicku fixaciu
na zabezpecenie dostato¢nej mechanickej stability umozniujlcej
hojenie zlomenin a prevenciu (dalsich) neurologickych deficitov.
V metaanalyze zahfnajlcej 1193 pacientov s DISH malo 231 paci-
entov (22,6 %) vertebralne fraktury (15).

V $tudii francdzskych autorov u 782 muZov vo veku 50 — 85 rokov
bolo riziko zZlomeniny stavcov vyssie u muzov s DISH oproti muzom bez
DISH [10/164 (6,1 %) oproti 16/597 (2,7 %), P < 0,05; pomer $anci (OR)
2,89 (95 % ClI 1,15, 7,28), P < 0,05] (23).

Podla japonskych autorov dizka premostenf signifikantne koreluje
s rizikom zlomeniny. Premostenia v oblasti Th1-os sacrum: RR 1,21,
p < 0,05; L1-0 sacrum RR: 2,78; p < 0,01 (Obr. 2) (23).
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0br. 2. DiZka premosteni koreluje s rizikom zlomeniny (podia 33)

DISH a kostnd denzitometria

Difuzna idiopatickd skeletdlna hyperostéza spdsobuje umelo
zvysenu minerdlnu denzitu bedrovej kosti meranu dudlnou réntge-
novou absorpciometriou (25). Viaceré Studie preukdzali konzistentne
vys$siu kostnud minerdinu hustotu (BMD) u pacientov s hyperostézou,
¢o znamend nizsie riziko fraktur. Vyssia BMD bola opisana nielen na
chrbtici (25,26), ale aj na predlakti (27). Vietky tieto predchadzajice

Obr. 3. Koreldcia BMD a zdvaznost DISH podla Matu (28)
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Studie sa uskutocnili pomocou réntgenovej absorpciometrie s dvoji-
tou energiou (DXA), ktord meria dvojrozmernu plosnd BMD ako sucet
vsetkych zoslabujicich tkaniv v projekcii Itca. Plynulé osifikacie mézu
viest k nadhodnoteniu vysledkov BMD pomocou DXA, ¢o obmedzuje
hodnotenie rizika zlomeniny u tychto pacientov. Nebolo jasné, aku
BMD ocakavat v trabekularnej kosti, ked sa meranie vykonava po-
mocou kvantitativnej pocitacovej tomografie (QCT), ktord umozniuje
oddelené meranie trabekuldrnej kosti a kortikdlnej kosti chrbtice
v troch rozmeroch, ktoré nie st ovplyvnené okolitymi osteofytmi.
Tento nedostatok riesila $tudia Diederichsa et al. (28). V $tudii 342 mu-
7ov vo veku > 65 rokov boli analyzované bo¢né rontgenové snimky
chrbtice, lumbalna BMD sa merala pomocou DXA a QCT. DISH bola
pritomna u 52 % (178/342) muzov. Muzi s DISH boli starsf (priemer
75,1 oproti 73,3, p < 0,05) a Castejsie mali prevlddajuce zlomeniny
(28 % oproti 20 %, p < p = 0,09). BMD hodnotend pomocou DXA
(1,08 vs 1,00 g/cm?, p < 0,0001), ale nie s QCT (0,11 vs 0,11 g/cm? p =
0,65), bola vyznamne vyssia u muzov s DISH v porovnani s muzmi bez
DISH. Signifikantne nizsia bola BMD muzov s DISH aj zZlomeninami
v porovnani s muzmi s DISH, ale bez zlomenin, detegovana iba po-
mocou QCT (-25 %, 0,09 oproti 0,12, p < 0,05). DXA BMD a QCT BMD
boli signifikantne vyssie pri tazkej lumbalnej DISH (+22 % a +31 %,
p < 0,0001). Autori vyvodili zéver, Ze DISH bola spojend s vysSou
prevalenciou vertebrdlnych fraktur u starSich muzov. Lumbalne
osifikacie suvisiace s DISH by sa mali brat do Uvahy pri interpretacii
merani BMD, aby sa predpovedalo riziko ich zlomeniny (Obr. 3, Tab.
4) (28). Zvysena stuhnutost chrbtice méze hrat dolezitejsiu Ulohu ako
vertebralna BMD pri zvySenom riziku zlomenin a typickych vzoroch
zlomenin pozorovanych u jedincov s DISH (29).

DISH a kostné markery
Kostné markery boli sledované viacerych studiach:

®m  Horie etal. sledovali kostnt denzitu a kostné markery pri DISH a osifi-
kacii zadného pozdizneho ligamenta (OPLL). BMD bola vy3sia pri DISH,
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Tab. &. Koreldcia BMD a zlomenin pri DISH (podia 28)
BMD QCT (g/cm3) Zlomeniny (n = 47) Bez zlomenin (n = 145) p
DISH (n =93) 0,09+0,03 0,12 +0,04 0,002
Bez DISH (n =99) 0,11 +£0,03 0,11 +0,03 0,691
p 0178 0,105
BMD DEXA (g/cm?) Zlomeniny (n = 83) Bez zlomenin (n = 259) p
DISH (n=178) 1,04+ 0,16 110+£0,19 0,057
Bez DISH (n = 164) 095+0,16 1,01 £0,16 0,061
p 0,021 0,0002

kostné markery TRACP a PINP boli pri DISH nesignifikantne nizsie,
signifikantne vy3si pri DISH bol i-PTH, pri¢om Ca aj P boli rovnaké (30).

B Fassio et al. sledovali vyskyt zZiomenin pomocou VFA a kostné markery
u pacientov s DISH a diabetes mellitus 2. typu. Nebol zisteny Ziadny
Statisticky vyznamny rozdiel pre hodnoty BMD medzi podskupinami
DISH a NO-DISH. Co sa tyka krvnych biomarkerov, pacienti s DISH
vykazovali vyznamny rozdiel len v koncentréciach sklerostinu v sére
(32 oproti 35,5 pmol/I pre podskupinu DISH a NO-DISH v uvedenom
poradi; p = 0,010). Po Uprave o métuce faktory zostali koncentracie
sklerostinu v sére vyznamne nizsie v skupine DISH (p = 0,002) (31).

®  Niuetal.analyzovali markery osteokalcin (OSC), osteoprotegerin (OPG),
secernovany frizzled-related protein 1 (SFRP-1), DKK-1 a SOST v malej
skupine 25 pacientov s osifikiciu zadného pozdiZneho vaziva (OPLL),
ankylozujucou spondylitidou (AS), difiznou idiopatickou skeletédlnou
hyperostézou (DISH) a osifikdciou Zltého véziva (OYL). Koncentracie
DKK-1 bolinizsie pri vietkych Styroch nozologickych jednotkéch oproti
kontroldm, zatial ¢o koncentracie OSC boli signifikantne vyssie. Pri DISH
boli signifikantne vyssie koncentracie OSC, SFRP-1 aj SOST oproti kont-
roldm. Zaverom studie bolo, Ze koncentracie OSC a DKK-1 v krvimozu
sluzit ako diagnostické biomarkery (Obr. 4) (32).

B Furukawa et al. korelovali maximalnu dizku vertebralnych premoste-
nf (max VB) a kostné markery u pacientov s DISH. Zistili signifikantnu
koreldciu MaxVB s PINP. PINP mozno povazovat za potencidlny
indikator hyperostézy (Obr. 5) (33, 34).

DISH a TBS
V dostupnej literature je len velmi malo studii skimajucich vztah

medzi DISH a kostnou mikrostruktirou hodnotenou pomocou skére

Obr. 4. Hodnoty vybranych markerov pri DISH (podla 32)
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trabekularnej kosti (TBS). Dobre dizajnované studie Spanielskych autorov
vyuzili kohortovt studiu CAMARGO (35, 36). V pravej studii boli zahrnutf
muzi (968) vo veku > 50 rokov. Analyzovali sa klinické kovaridty, DISH,
TBS, markery kostného obratu v sére a kostna minerdlna hustota (BMD).
Priemerny vek Ucastnikov bol 65 + 9 rokov. Dvestosedem Gcastnikov
(21,6 %) malo DISH. Jedinci s DISH boli starsi, mali vy3sf index telesnej
hmotnosti (BMI) a obvod brucha, nizsiu rychlost glomeruldrne;j filtracie
(GFR) a vyssiu prevalenciu metabolického syndrému (MetS) ako osoby bez
DISH (NDISH). Mineralna hustota kostf v driekovej chrbtici (LS-BMD) bola
vyznamne vyssia v skupine DISH. Hodnoty TBS boli 1,317 (1,303 - 1,331) pre
DISH a 1,334 (1,327 — 1,341) pre NDISH jedincov, po Uprave podla veku, BMI,
abdominalneho obvodu, arteridinej hypertenzie, diabetes mellitus, MetS,
GFR, sérovej alkalickej fosfatazy (ALP), LS a BMD krcka stehnovej kosti (p =
0,03). Koncentrécie ALP v sére boli vyssie u pacientov s DISH, ¢o vykazovalo
inverznu korelaciu s TBS, ktora zostala vyznamna po Uprave podla veku
a BMI. Autori uzatvaraju, Ze hodnoty TBS boli vyznamne niZsie u muzov
s DISH bez ohladu na vek, BMI a BMD, ¢o naznacuije, Ze pritomnost DISH
moze suvisiet s horsou trabekuldrnou mikrostrukturou (35).

V druhej studii uvedenf autori analyzovali podobny vztah u postme-
nopauzalnych Zien. Do Studie bolo zaradenych 1545 Zien po menopauze
(priemerny vek 62 £ 9 rokov). Pacientky s DISH (n = 152; 8,2 %) boli starsie
a mali signifikantne vy3siu prevalenciu obezity, metabolického syndro-
mu, hypertenzie a diabetes mellitus 2. typu (p < 0,05). Tieto pacientky
mali nizsie hodnoty TBS (p = 0,0001) napriek tomu, Ze mali vyssiu BMD
driekovej chrbtice (p < 0,0001) a vy33iu prevalenciu vertebralnych zlome-
nin ako Zeny bez DISH (28,6 % vs 15,1 %; p = 0,002). Zeny s vertebréalnymi
zlomeninami a DISH mali priemerny TBS zodpovedajuci degradovanej
trabekuldrnej struktdre (1,219 + 0,1). Po Uprave o matuce faktory boli

Obr. 5. Koreldcia PINP a di?ky vertebrdinych mostikov (podia 33)
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odhadované priemery TBS 1,272 (1,253 - 1,290) v skupine DISH a 1,334
(1,328 — 1,339) v skupine NDISH (p < 0,0001) (Tab. 5) (36).

Liecba DISH

Kauzélna terapia DISH neexistuje. Experimentalne testované ,antio-
sifikacné” lieky, ako anti-Hif-1a, anti-aktivin A, tamoxifén, su len v stadiu
zvieracich testov. Prebiehaju huménne skusky so sodium tiosulfatom na
heterotopickeé osifikacie. Palovarotén (vysokoselektivny gama agonista
receptora kyseliny retinovej) je registrovany od roku 2022 v EU, ale len
na heterotopickeé osifikacie (37). Starostlivost o pacientov s DISH sa teda
zakladd len na symptomatickej terapii bolesti, lokéInej fyzikalnej liecbe

a hlavne pravidelnej rehabilitdcii.

Kazuistika

Pacientka vo veku 65 rokov. Viac rokov uddvala bolesti Th-L chrb-
tice pri DISH. V roku 2022 jej bolo diagnostikované nediferencované
ochorenie spojiva s rysmi systémovej sklerdzy, poruchou akralnej
cirkulacie, dermasklerézou a difuznym opuchom prstov ruk, s pozi-
tivitou anti-CenP protildtok. Do lie¢by boli od roku 2023 zavedené

Obr. 6. Pacientka, AP projekcia, vyrazné zndmky DISH
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nizkodavkové kortikoidy (prednizén 5mg/d). V juni 2024 bola hos-
pitalizovand v NURCH v Piestanoch pre zhorsenie bolesti chrbtice.
Na rontgene chrbtice bol opisany typicky nalez DISH, ale sUcasne aj
zlomenina stavca Th9. DXA nélez vykazoval normalnu kostnu denzi-
tu v oblasti L-chrbtice (T-skére: -0,5) aj femuru. Analyza TBS ukéazala
degradovanu mikroarchitektdru kosti (TBS: 1,140) (Obr. 6, 7,8, 9). Bola
zavedena rekalcifika¢na aj antiresorpc¢na liec¢ba vapnikom v davke
1200 mg denne, vitaminom D v davke 1000 IU denne a peroralnym
ibadrondtom v davke 150 mg 1x mesacne.

U tejto pacientky na nedd jednoznacne stanovit pri¢ina zZlomeniny
stavca. Do Uvahy prichddza samotnd DISH, ale aj podavanie kortikoidov,
hoci v nizkej davke, zrejme islo o kombinéciu oboch faktorov. Kazuistika
podciarkuje mozné podhodnotenie rizika zliomeniny u pacientov s DISH
pri DXA vysetreni kostnej denzity. VySetrenie TBS-skére tam, kde je do-

stupné, méa velky prinos ako komplementarny marker rizika zliomeniny.

Tab. 5. 78S pri DISH (upravené podia 35, 36)

Muzi

DISH (207) NON-DISH (769)

TBS 1,317 (1,303 - 1,331) TBS 1,334 (1,327 - 1,341) p < 0,03
Zeny

DISH (152) NON-DISH (1393)

TBS 1,272 (1,253 = 1,290) TBS 1,334 (1,328-1,339) p < 0,001

Obr. 7. Pacientka, bocnd projekcia, zliomenina Th9 I st.



PREHLEDOVE GLANKY | PREHIADOVE CLANKY | REVIEWS | 105

Obr. 8. Pacientka, DXA lumbdinej chrbtice v norme
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Obr. 9. Pacientka, TBS - degenerovand mikroarchitektira kosti
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