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Riziko osteopordzy a zlomenin je pfi Iécbé glukokortikoidy vyznamné zvySené. Stupei individualniho absolutniho rizika prodélat v dalSich
10letech zlomeninu Ize v praxi odhadnout podle pfitomnych klinickych faktori postupem doporuéenym WHO. Zvyseni rizika zZiomenin
pfi 16¢bé glukokortikoidy je diisledkem zhorSeni kvality kosti, navozené zejména utlumem novotvorby a obnovy kostni hmoty pfi uzivani
glukokortikoidd. Proto je u nemocnych s vysokym rizikem zlomenin vyhodna sekvenéni osteoanabolicka a antiresorpéni terapie.
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GLUCOCORTICOID-INDUCED OSTEOPOROSIS: EMERGING PREVENTIVE AND THERAPEUTIC OPTIONS

Risk of osteoporosis and fracture in patients on glucocorticoid therapy is substantially increased. Individual absolute risk to sustain
a fracture within next 10 years can be assessed in clinical practice using the clinical factors according to WHO recommendation. Increased
risk of fracture is due to deterioration of quality of bone resulting from suppression of new bone formation by glucocorticoids. Accordingly,

a sequential bone anabolic and antiresorptive treatment is advantageous.
Key words: glucocorticoids, osteoporosis, fracture, risk, teriparatide, aminobisphosphonates.
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Osteopordza (OP) je podle v sou¢asné dobé
uzivané definice systémovym metabolickym one-
mocnénim skeletu, charakterizovanym poruchou
mechanické odolnosti kosti a v dlsledku toho zvy-
Senym rizikem zlomenin. Mechanické odolnost kosti
je podminéna mnozZstvim a kvalitou kostniho mineralu
a organické matrix, mikroarchitekturou a makroarchi-
tekturou kosti a dalSimi aspekty kvality kostni hmoty
(11). Za poslednich 15let se tedy definice OP vyrazné
nych osteodenzitometrickych kritérii pro diagnostiku
OP (denzita kostniho mineralu v bederni patefi, prox.
femoru nebo v distalnim pfedlokti < -2,5 T-skore)
(19) se soucasné hodnoceni rizika ziomenin podle
nového doporuceni WHO odviji od odhadu kvality
kostni hmoty, byt zatim jen nepfimého a zalozeného
na validovanych klinickych faktorech (20). Také pfi
rozhodovani o indikaci farmakologické 1é&by, posuzo-
vani jeji bezpe¢nosti a monitorovani jeji ucinnosti se
uziva ukazateld kvality kosti, byt zatim jen ukazateld
nepfimych. Kvantitativni méfeni mikroarchitektury
a dal$ich parametrd kvality kostni hmoty in vivo jsou
zatim ovéfovana a zUstavaji metodicky naro¢na.

V poslednich 15letech se podafilo prokazat, Ze
kvalita kosti vyrazné zavisi na stupni metabolického
obratu kosti. Tyka se to jak vysokoobratové, tak i niz-
koobratové OP. Typickym pfikladem vysokoobratové
OP je rychly Ubytek kostni hmoty u Zen v prvnich
letech po menopauze, kdy u tfetiny Zen klesa denzita
kostniho mineralu (BMD) aZ o nékolik procent za rok.
Pfi vysokoobratové OP nestadi ani vy3si ¢innost oste-
oblastl zcela kompenzovat nadmérnou osteoresorpci,
kostni tramce se ztenCuiji, perforuji a snizuje se jejich
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konektivita. ZvySenou endokortikéini osteoresorpci
se ztenuje kortikalni kost a zvySuje se jeji porozita.
Pokles mechanické odolnosti kosti pfi vysokoobratové
OP je vSak také zpUsoben zhor§enim materidlovych
vlastnosti kostni hmoty, jako je nedostateéna tvorba
pfitnych vazeb kolagenu a sniZeni mnozstvi mine-
ralu v objemové jednotce kosti. Pokud takto zrych-
lené zhorSovani kvality kosti navodi pokles BMD
0 10 %, klesne mechanicka odolnost kosti az 0 70 %.
Zrychleny Ubytek kostni hmoty Ize dokumentovat
opakovanym méfenim BMD v intervalu jednoho roku
anebo jednordzovym stanovenim markeru osteore-
sorpce v séru nebo v mo€i (napf. produktu degradace
kolagenu typu |, C-terminalniho telopeptidu, CTX).
AZ dvé tfetiny onemocnéni OP nejsou zpUsobe-
ny nedostatkem estrogen(i po menopauze, ale jde
0 OP sekundarni a nebo o involu¢ni OP. U Zen jsou
funkce §titné Zlazy a 1é¢ba antikonvulzivy, u muzd
je to alkoholizmus a hypogonadizmus (11). U obou
pohlavi se kromé toho vyznamné uplatfiuje Ié¢ba
glukokortikoidy (GK) a zhorSovani funkce osteob-
lastli s vékem, tedy nizkoobratova OP. Dlouhodobé
nizka novotvorba kosti vede ke zten¢ovani kostnich
trdmcl a k jejich zvySené fragilité. Dfive se to opét
pfisuzovalo zméndm BMD, protoze pfi poklesu BMD
0 10%, zplisobeném ztencovanim kostnich tramc,
klesa mechanicka odolnost kosti 0 20 %. V poslednich
15letech se ale opét zdiraznilo snizeni mechanické
odolnosti kostni hmoty, zplisobené at uz zhorSenou
obnovou kostniho kolagenu a tim zhor3enim elasti-
city kosti, nebo zvySenou mineralizaci kostni tkané
a kumulaci mikroposkozeni kostni hmoty. Proto je rizi-
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ko zlomenin pfi involuéni OP a pfi léCbé GK zvy3ené
i pfi nezrychlené osteoresorpci. V klinickych situacich
se oba fenomény zpravidla kombinuji a kostni trdamce
se nejen ztenCuiji, ale také se dezintegruii pfi deficitu
sexagenu a v dUsledku trvale lehce zvysené kon-
centrace parathormonu pfi nedostate¢ném zésobeni
vitaminem D a vapnikem.

Cilem tohoto ¢lanku je poukazat na pokrok, které-
ho bylo v poslednich 15letech dosazeno pfi vyzkumu
patogeneze glukokortikoidy indukované osteopo-
rézy (GIOP), v diagnostice tohoto onemocnéni, pfi
hodnoceni rizika zlomenin a v prevenci a lé¢bé OP
u pacientt 1é¢enych GK.

Rozsah problému

Osteopordza indukovana GK je nej¢astéjsi formou
sekundarni OP. Glukokortikoidy jsou pro své nezastu-
pitelné protizanétlivé a imunosupresivni U€inky uziva-
ny zejména pii respiracnich onemocnénich (40 %), pfi
zanétlivych onemocnénich stfev, revmatoidni artritis
a systémovém lupus erythematosus. Peroralni GK
uziva kolem 0,5-1% populace (7). Prevalence uzivani
GK se zvySuje s vékem a u pacientu starSich 70let
dosahuje 2,5-5,2%. V Ceské republice bylo v roce
2007 distribuovano 25867 492 dennich davek oralnich
GK; nejcastéji 8lo o prednison (60 %), methylpredni-
solon (26 %) a dexamethason (8 %). Za predpokladu
80% compliance Ize odvodit, ze v Ceské republice
uziva GK asi 0,9 % populace. Je tfeba zddraznit, ze
jde vétsinou o mladsi pacienty, u nichz je s ohledem
na dlouhodobé uZivani GK nutné zvazovat mnoha-
letou, asto celoZivotni antiosteoporotickou Ié¢bu.
Napfiklad 78 % z naSich 1200 nemocnych s roztrou-
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Graf 1. Zavislost absolutniho rizika jakékoli nizkotraumatické zlomeniny u mladSich muzi (trojuhelniky) a Zen (krouzky) (vlevo) a u starsich osob (vpravo) bez lécby

glukokortikoidy, p¥i Iécbé glukokortikoidy u osob bez prevalentni zlomeniny a u osob s prevalentni zlomeninou Ié€enych glukokortikoidy (20)
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BMD krcku femoru (T-skore)

Senou sklerézou, 1é¢enych GK, byli muzi mladsi 55 let
nebo zeny pfed menopauzou.

Onemocnénim OP pfi uzivani GK je ohrozeno
30-50% pacientd, ktefi jsou Ié&eni ordlnimi GK dé-
le nez pul roku. ZvySené riziko GIOP se prokazuje
i u nemocnych, ktefi uzivaji inhalacni GK. Relativni
riziko zlomenin, spojené s uzivanim GK, je ve véku
50let 2,63 pro OP zlomeniny a 2,44 pro zlomeninu
prox. femoru. Ve véku 70let je toto riziko 1,76 pro
OP zlomeniny a 4,42 pro zlomeninu prox. femoru.
Na grafu 1 je vyjadfena zavislost rizika jakékoli niz-
kotraumatické zlomeniny na BMD v kr¢ku femoru
u pacienttl lééenych dlouhodobé GK. Zavislost je
uvedena pro 2 vékové kategorie, kdy jsou GK nej-
Castéji podavany. Pokud by ve véku 55let byla Ié¢ba
doporu¢ovana pfi 7-12 % riziku OP zlomeniny béhem
dalSich 10let, byla by u osob bez rizikového faktoru
indikovéna pfi BMD -3 T-skére, ale u osob |é¢enych
GK a jinak bez dal$iho rizikového faktoru by to bylo
T-skére -2. Pacienti 1éCeni GK a jiz prodélavsi zlo-
meninu by pak byli Ié&eni bez ohledu na hodnotu
BMD. Obdobnou zavislost Ize vyjadfit také mezi BMD
v kréku femoru a rizikem zlomeniny proximalniho
femoru.

Riziko zlomeniny pfi 16&bé GK zavisi na uZiva-
né denni davce léku (graf 2). Tyto Udaje vyplynuly
z retrospektivni analyzy dat z britské General Practice
Research Database, kde byla kazdému pacientovi
uzivajicimu GK, star§imu 18let, pfifazena zdrava
osoba. Celkem bylo hodnoceno 244 235 nemocnych
(pram. vék 57,1let) a 244235 kontrol (prim. vék
56,9let). V obou skupinach bylo 58,6 % zen (18).
Riziko neobratlovych i obratlovych zlomenin bylo sta-
tisticky vyznamné zvySeno jiz pfi uzivani prednisolonu
v denni davce niz8i nez 2,5mg. Pfi uzivani 2,5-7,5mg
prednisolonu bylo riziko klinickych zlomenin obratlli
zvySeno 2,6krat a pfi denni davce vyssi nez 7,5mg
bylo zvySeno 5,2krat. Riziko zlomeniny prox. femoru
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nebylo zvySeno pfi denni davce < 2,5mg, ale pfi
davce 2,5-7,5mg bylo zvySeno 1,8krét a pfi davce
7,5mg nebo vyssi 2,3krat. Pri 1é¢bé GK stoupa rizi-
ko zlomeniny s dobou uzivani, resp. s kumulativni
davkou Iéku.

Bylo by v8ak chybou zvazovat relativni riziko
zlomeniny pii lé¢bé GK bez pfihlédnuti k dalSim rizi-
kovym faktor(im. Riziko zlomeniny zavisi pfedevsim
na mnozstvi kostni hmoty (BMD) a nezavisle na BMD
také na véku, pohlavi, prodélané nizkotraumatické
zlomeniné (v osobni anamnéze a u rodi¢d), koufeni
a nadmérném uzivani alkoholu. Uzivéani GK je dalsim,
na BMD i na dfive prodélané zlomeniné nezdvis-
lym prediktorem rizika nové zlomeniny, vyznamnym
zejména u osob mladsich 65let. DalSim nezavis-
lym rizikovym faktorem je revmatoidni artritis. Toto
chronické zanétlivé onemocnéni navozuje Ubytek
kostni hmoty. Onemocnéni v8ak ¢asto trva uz od
détstvi nebo Casné dospélosti a spolu s Ié¢bou GK
miZe negativné ovliviiovat samotné vytvareni hmoty
skeletu. Podle doporuéeni WHO se mé u daného paci-
enta identifikovat pfitomnost uvedenych rizikovych
faktorli a na zakladé toho pak hodnotit individudlni
absolutni riziko prodélat béhem dalSich 10let OP
zlomeninu (20). Jednoduchy kalkulator rizika (www.
shef.ac.uk/FRAX/) je vSak ovéfen pouze pro osoby
starsi 40let.

Nové poznatky o patofyziologii GIOP
Denzita kostniho minerélu kortikalni i traméité
kostni hmoty proximalniho femoru je u pacientd dlou-
u kontrol a stuperi poklesu BMD vyznamné koreluje se
snizenim mechanické odolnosti kostni hmoty v oblasti
kycle. Jiz pfed vice nez 15 lety bylo histomorfometric-
kym vySetfenim kosti u pacientt s GIOP prokazano,
Ze ddlezitym mechanizmem Ubytku kostni hmoty pfi
Ié¢bé GK je utlum kostni novotvorby. To se opakova-

www.internimedicina.cz /

BMD krcku femoru (T-skore)

né potvrdilo a dnes vime, ze mnozstvi kostni hmoty
vytvorfené v jednom remodelaénim cyklu (wall width)
u Zen lé¢enych GK (> 7,5mg denné déle nez 6 mésic)
neZ u kontrol. Kostni trdmce jsou pfitom prokazatelné
ztenCené. Pfi vysokych davkach GK je zhorSena také
konektivita tramc( (5).

Zaposlednich 15let se zdsadné zménilo chapani
patogeneze vysokoobratové i nizkoobratové OP. Plati
to zejména pro GIOP. Jiz dfive bylo znamo, ze ve
fyziologickych koncentracich jsou sice GK nezbytné
pro funkci osteoblastli a pro novotvorbu kosti, ale ze
nadbytek GK brzdi rist a zrani skeletu a Ze v expe-
rimentu i u lidi vede ke klinicky vyznamné OP. Od té
doby se prokazal genomicky mechanizmus biolo-
gickych ucinkd GK, ale také Ucinky prostfednictvim
jaderného faktoru kappa B, nezavisle na uvedeném
mechanizmu (2).

Genomicky ucinek je zprostfedkovan vazbou
hormonu na receptor pro GK. Lipofilni hormon pro-
chazi bunéénou membranou, vaze se na cytozolo-
vy receptor a po dimerizaci a vazbé na specificky
response element pozitivné nebo negativné reguluje
transkripci v zavislosti na stadiu ristu a diferenciace
osteoblastl (2).

V prvnich mésicich l1écby GK se zvySuje diferen-
ciace osteoblastll. V osteoblastech se zvySuje pro-
dukce RANKL (ligand pro RANK, receptor activator
of nuclear factor kappa B). Navdzanim RANKL na
jeho receptor na osteoklastech (RANK) se spousti
metabolické drahy, zodpovédné za osteoklastickou
osteoresorpci. Produkce RANKL je na zacatku léCby
GK vysoka také v synovidlnich burikéch a v aktivova-
nych T-burikdch jako projev aktivity zakladniho one-
mocnéni (napf. revmatoidni artritis) (13). Ke zvySeni
produkce RANKL mohou pfispivat také ucinky GK
na tkané jiné nez kost, zejména deficit sexagenu pfi
snizeni sekrece gonadoliberinu a pfi snizené periferni
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sekreci pohlavnich hormon(, ale také sekundarni
hyperparatyredza a ubytek svalové hmoty. V prvnich
mésicich Ié¢by GK je proto vyrazné zvySena osteore-
sorpce a rychlost Ubytku kostni hmoty (18).

Pfi dlouhodobém podavani GK snizuji expresi
kliovych transkripénich faktord nutnych pro dife-
renciaci mezenchymalnich bunék kostni dfené ve
zralé osteoblasty a naopak v osteoblastech zvySuji
expresi transkripénich faktord, které podporuii adipo-
cytogenezi a brzdi osteoblastogenezi. Aniz budeme
zachdzet do podrobnosti, je tfeba zminit, Ze vlastnim
mechanizmem tohoto Ucinku GK je zvySeni expre-
se proteinu Dkk-1, extracelularniho antagonisty
signalni cesty Wnt/beta-catenin, ktera je nezbytna
pro zahdjeni syntézy slozek organické kostni matrix
v osteoblastech (ristového faktoru IGF-I, kolagenu,
osteokalcinu) (12). Uvedenymi mechanizmy také GK
navozuji apoptézu osteoblastil a osteocytd. Utlum
mechanosenzorické funkce osteocytil nedovoluje
potfebnou stimulaci osteoblastl fyzickou aktivitou
a vede k poklesu mechanické odolnosti kostni hmoty.
Dal$im novym poznatkem je pokles novotvorby kosti
po odstranéni receptoru pro GK na osteoklastech.
Potvrdil se tak vyznam osteoklastd jako zdroje pro-
teinG, které navozuji stimulaci osteoblast(i (8).

Glukokortikoidy se vazou také na své receptory
na osteoklastech a navozuji tim opozdéni apoptézy
osteoklast(. Pfesto se tim osteoresorpce kosti nezvy-
Suje. Dlivodem je jednak zhorSend osteoklastogeneze
(zhor$end odpovéd preosteoklastd na stimulaci), jed-
nak zhor§ena funkce osteoklastli (zhor§ena schop-
nost k pfichyceni na kostni povrch) (9).

Na individudlnich rozdilech ve stupni zmén
v osteoblastech pfi expozici GK se uplatiiuje aktivita
11-beta hydroxysteroid dehydrogenazy-1. Tento
enzym odpovidé za konverzi biologicky neaktivnich
GK na aktivni 11-hydroxymetabolity, které navozuji
apoptézu kostnich bunék. Aktivita enzymu stoupa

Graf 2. Zavislost rizika zlomenin na denni davce glukokortikoidu (zluté sloupce: pod
2,5mg, modré sloupce: 2,5-7,5mg, zelené sloupce: nad 7,5mg). Podle (18)

s vékem a pfi expozici GK (3). Na individuélinich roz-
dilech v expresi G¢inkl GK se také mize podilet
geneticka variabilita receptoru pro GK (17).

Nové moznosti prevence a lécby
osteoporoézy indukované
glukokortikoidy

S novymi poznatky o patogeneze GIOP se béhem
poslednich 15let vyrazné zlepsily moznosti farmako-
logické intervence tohoto onemocnéni. Pomaleji se
vSak méni doporuceni, kdy Iécbu indikovat. Protoze
u pacienttl lé¢enych GK je dvojnasobné riziko zlo-
menin nezavisle na BMD, je nepfijatelnou indikace
preventivnich a Ié¢ebnych opatfeni na zakladé hodnot
BMD niz8ich nez -2,5 SD. V Ceské republice vSak
neni antiosteoporoticka lé¢ba hrazena ani podle
nékolik let starych doporuéeni odbornych spoleénosti
indikovat Iéky pfi pfiméfenéjSich hodnotach BMD
(-1,5 SD) (15). Podobna doporuceni vydaly pfed fadou
let také riizné zahraniéni spolednosti. Zadny z téchto
doporucenych postupl vSak zatim nezohledriuje indi-
vidualni absolutni riziko zZlomenin, ani nové dostupné
osteoanabolické Iéky (20).

Moderni osteodenzitometricka vysetfeni dvou-
energiovou absorpciometrii maji vynikajici reproduko-
vatelnost, kterd umozriuje po 6 mésicich podavani GK
identifikovat nemocné s jen 3% ubytkem kostni hmoty
v bederni patefi a u téchto nemocnych zajistit spravna
medikamentézni opatfeni. Pokud se pfedpoklada
uzivani GK po dobu deli nez 3mésice, zajistuje se
suplementace vapnikem a vitaminem D v doporuce-
nych davkéch. Nové se zdlrazfiuje moznost farma-
kologicke intervence aktivnimi metabolity vitaminu D.
Kalcitriol (1,25-dihydroxyvitamin D) a 1-alfa-hydro-
xyvitamin D zvy$uiji stfevni absorpci vapniku, zvysuiji
diferenciaci osteoblastl a produkci organické kostni
matrix, mohou inhibovat osteoresorpci, zlep3uiji funkci
svalll a moduluji stav imunitniho systému. V fadé ohle-
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du je tedy jejich ucinek opacény nez u GK. Na rozdil
od vitaminu D se uplatriuji i u pacientl s pfiméfenou
koncentraci 25-hydroxyvitaminu D v krvi.

Za preventivni opatfeni Ize také povazovat hor-
monalni substitu¢ni 1é¢bu, ktera u pacientd s deficitem
sexagent brzdi apoptézu osteoblastli a osteocytd,
navozenou GK. Hormonalni 1é¢ba je doporuéovéna pfi
Ié&bé GK u premenopauzalnich zen s nedostate¢nou
produkei estrogen(, u Zen po pfed¢asné menopauze,
u zen v prvnich letech po fyziologické menopauze
a u muzd mladsich 501let s prokdzanym deficitem
biologicky tiginného testosteronu (4). Uginky selektiv-
nich modulatord estrogennich receptort u zen s GIOP
nebyly zatim ovéfeny v kontrolované klinické studii,
nicméné jejich uZit by bylo zdivodnéno nejenom jejich
prokazanymi stimulacnimi U¢inky na osteoblasty, ale
také moznosti jejich dlouhodobého uzivani pfi nutné
mnohaleté GK terapii, protoZe na rozdil od estrogent
priikazné snizuiji riziko nddorového onemocnéni prsu
a nezvysuiji riziko karcinomu endometria.

AntiresorpCni 1é¢ba aminobisfosfonaty (alen-
dronatem a risedronatem) u nemocnych s GIOP je
doporucovana na zakladé vysledkd kontrolovanych
klinickych studii, ve kterych vdak bylo snizeni rizika
zlomenin bud jen sekundarnim cilem, nebo bylo zjis-
téno na zakladé post hoc analyz (10, 14). Pocet zen
pfed menopauzou a mlad$ich muzi v téchto studiich
vSak nepostacuje pro posouzeni U¢inku Ié¢by amino-
bisfosfonaty u této nejpoCetnéjsi skupiny nemocnych
léCenych GK. U Zen ve fertilnim véku je ostatné uziti
aminobisfosfonatd pfi gravidité spojeno s rizikem
pro skelet plodu. Protoze se aminobisfosfonaty lisi
stupném vazby na kostni mineral, doporucuje se
poddvat zenam ve fertilnim véku aminobisfosfona-
ty s kratSim polo¢asem v kosti. Aminobisfosfonaty
podéavané v kratkych ¢asovych intervalech vyrazné
tlumi nejenom osteoresorpci, ale také aktivitu oste-
oblastl a tim novotvorbu kosti. Pravé Gtlum kostni

Graf 3. Zména BMD bederni patefe a prox. femoru (vlevo) a incidence zlomenin
obratle (vpravo) u nemocnych s GIOP, lécenych bud teriparatidem (TPTD) nebo

alendronatem (ALN) po dobu 18 mésic. Podle (16)
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novotvorby je hlavni pfi¢inou zhorSovani kvality kostni
hmoty pfi GIOP. Kvalita kostni hmoty zatim nebyla
u pacientli Ié¢enych aminobisfosfonaty pfi GIOP
hodnocena. UrCitou nadéji je podavani zoledronatu
v dlouhych intervalech, protoze béhem jednoho roku
od aplikace Iéku se aktivita osteoblastil upravuje. Tato
Ié¢ba také zvySuje BMD vice nez risedronat.

Pfed vice nez 15lety byl opakované prokazan
piiznivy Uéinek podavani kalcitoninu na BMD pfi lé¢bé
GK. Pozdéji byl tento antiresorpéni 1€k znovu ovéfo-
van v prevenci ¢asného Ubytku BMD po nasazeni GK
(1). Snizeni rizika zlomenin lécbou kalcitoninem pfi
GIOP v8ak nebylo v kontrolovanych studiich hodno-
ceno. Jakkoli je kalcitonin zcela bezpeénym a velmi
uéinnym inhibitorem osteoklastické osteoresorpce,
bylo by ho tfeba uzivat ve vysSich dennich davkach,
nez umoziuje dostupnd intranazalni aplikace.

Osteoanabolicka [é&ba je vzhledem k mechaniz-
mu Ucink( GK na kost zcela zdGvodnénym postupem
ke snizeni rizika zlomenin pfi GIOP. Nepfekvapuje
proto, Ze iz pfed 11lety probéhla kontrolovana ran-
domizovand studie u¢inkd fluoridu sodného (50 mg
denné) u pacientl [éCenych denné 15-22mg pred-
nisonu. Ackoli se BMD zvysila, studie neprokazala
snizeni rizika zlomenin. Fluorid sodny totiz vyrazné
stimuluje novotvorbu kosti, ale novotvofend kost ma
horsi kvalitu.

Ve stejné dobé byly pfi GIOP studovany Gcinky na
kost u dal$iho osteoanabolického Iéku, parathormonu
(resp. teriparatidu, coz je rekombinantni N-termi-
néini fragment 1-34 lidského parathormonu). Lé¢ba
stimuluje proliferaci a diferenciaci bunék osteoblas-
tické fady, tumi apoptézu osteoblasti a zvysuje tak
novotvorbu normalni tram¢ité i kortikalni kostni hmoty
(6). U zen s postmenopauzalni OP, které uzivaly hor-
monélni substituéni lé¢bu a GK, se po roce podavani
teriparatidu zvysila BMD patefe 0 11% a po dalSim
roce po vysazeni teriparatidu se BMD v prox. femoru
zvySila 0 5%. Trvalo v8ak dalSich 11let, nez byly
Ucinky teriparatidu na kost porovnany s antiresorpéni
IéEbou (16). Ve dvojité zaslepené kontrolované studii
u 428 zen a muz{ ve véku 22-89 let, ktefi dostavali
denné nejméné 5mg prednisonu, byla polovina paci-
entd lé¢ena alendrondtem (10mg denné) a polovina
teriparatidem (20 ug denné). Vysledky po 18 mésicich
jsou uvedeny v grafu 3 a zcela potvrzuji kauzalnost
osteoanabolické I1é¢by GIOP. Je to lé¢ba fadove

326

nakladnéj$i nez antiresorpéni terapie a jeji trvani
je omezeno na 18 mésicl. U nemocnych s GIOP by
ale teriparatid mél byt logicky Ié¢bou prvni volby,
protoze pokud jeho podavani navazuje na vysazenou
|é¢bu aminobisfosfonaty (zejména alendronétem), je
acinnost nizsi nez u dfive nelééenych pacientd. Navic
jde vétsinou o mladsi pacienty, u kterych zabranéni
zlomeniné mé vyznamny ekonomicky efekt. Je vSak
také tfeba uvést, ze lé¢ba je kontraindikovana u ros-

individualniho absolutniho rizika prodélat v dalSich
10letech a zlomeninu odhadnout podle pfitomnych
klinickych faktord postupem doporué¢enym WHO.
Protoze riziko zlomenin pfi 1é¢bé GK je disledkem
zhorSeni kvality kosti, navozené zejména Utlumem
novotvorby a obnovy kostni hmoty, je u nemocnych
s vysokym rizikem zlomenin vyhodné uzit sekvencni
osteoanabolickou a antiresorpéni terapii. Tuto Ié¢bu
v Ceské republice zajistuji specializovana praco-

toucich déti a u dospivajicich, u téhotnych a kojicich  visté.
Zen, pfi tézkém selhani ledvin a pfi nadorovych one-

mocnénich.
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Revmatologicky ustav

Na Slupi 4, 128 50 Praha 2
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Zavér
Riziko osteopordzy a zlomenin je pfi 16Ebé gluko-
kortikoidy prokazatelné zvySené. V praxi Ize stupen
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