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UVODNIK

ViéZené kolegyné€, vaZeni kolegové,

tak jako vzdy vyuzivime nase odborné médium —
Osteologicky bulletin — i jako zdroj informaci o kon-
gresu, ktery kazdoro¢né porddame. Je tomu tak i letos
kych a slovenskych klinickych osteologti. V tomto ¢is-
le tedy najdete nejen odborné ¢lanky, ale i pIné znéni
odborného programu a abstrakta pldnovanych predna-
Sek. Délame to proto, aby se program a odborné infor-
mace dostaly i k tém, ktef{ se kongresu z rtiznych da-
vodli nemohli zucastnit osobné. Berte tedy uvodni
slovo ke kongresu tentokrat i jako Gvodni slovo tohoto
¢isla Osteologického bulletinu. Pfeji Vam piijemné
¢teni a dobré odborné poucent.

Asi nikdo z nés pred dvaceti lety netusil, k jak vy-
raznym zménam v klinické osteologii dojde a jak se
obor rozvine. Dvacet let zmifuji proto, Ze se pravé
schdzime na ,,vyrocnim®, dvacdtém kongresu — spo-
le¢ném pro Ceské a slovenské klinické osteology. Na
druhé strané berme téch zminénych 20 let trosku s re-
zervou — prvni konference byla uz v roce 1996, pak
mald pauza — a pak uZ se schdzime pravidelné stiidavé
v Cechich a na Slovensku (samoziejmé, Ze znacna
&ast kongresti v Cechdch byla na Moravé — to pro ty,
ktet{ by to mohli vnimat citlivéji).

Pti pohledu do programu letoSniho kongresu by se
zdélo, Ze vSechna témata jsou ,tradi¢ni*. Tradice jsou
dobré a chvalyhodné, predstavuji zédklad a pevnou opo-
ru. Plati to i v klinické osteologii — nemtiZzeme vynechat
témata, jakymi jsou lécba metabolickych onemocnéni
skeletu, vazba mezi endokrinologii a osteologii, ¢i
oblast chorob détského skeletu. Zazni prednasky o vy-
Setfovacich metodach, jak zobrazovacich, tak labora-
tornich, o onemocnéni skeletu u muzd, o vitaminu D
a mnohé dalsi, které si jisté najdou bedlivé poslucha-
¢e. Nemiizeme opomenout aktivni ucast sester, ani
praktické workshopy denzitometrickych technologii.

Pfece jen ale chci upozornit nejméné na dvé oblasti,
které nejsou tak obvyklé. Jednou z nich je blok, ktery

Jsme nazvali ,,Organizace a rozvoj oboru klinické os-
teologie”. V CR probé¢hla dal$i zména systému atesta-
ci a jsme velmi radi, Ze klinickd osteologie zUstala za-
chovédna jako nastavbovy obor. Urcité zmény v ném
vSak planujeme i predpokldddame — a chtéli bychom
Vas s nimi v prib&hu kongresu sezndmit. Navrhujeme
»zlepSeni dostupnosti‘ naseho oboru pro lékare vice
zdkladnich odbornosti, méni se i kéd vykonu DXA,
objevuji se nové metody. Jak jsme spolecné s vedenim
UZIS slibili pred dvéma lety na kongresu v Brné, za-
hdjime pilotni projekt sledovani pacient po osteopo-
rotickych frakturach v republikovém rozsahu. Doufim
tedy, Ze i tento ,,organizacni blok* bude zajimavy.

Druhou netypickou oblasti je Kurz radiacni ochrany,
ktery jsme pfifadili pro zdjemce ke kongresu.
Vychazime z toho, zZe podle § 20 odst. 1 vyhlasky
¢. 409/20016 Sb. 9/2016 Sb. musi byt na kazdém pra-
covisti DXA pfitomna osoba zajistujici radiacni ochra-
nu a tato osoba musi podle nové legislativy absolvovat
»pripravu® do jednoho roku od nabyti planosti
Vyhlasky (coz se stalo 1. ledna 2017), a poté ji opako-
vat kazdych 5 let. Kurz je pravé touto nezbytnou “pri-
pravou” a chceme tém, ktefi DXA provozuji, umozZnit
ji absolvovat v ndvaznosti na kongres.

Jsem tedy presvédcen, ze dvacaty kongres Ceskych
a slovenskych klinickych osteologli bude nepochybné
zajimavy po strance odborné, védecké i organizacni
a zZe bude soucasné velmi krasnou pfilezitosti se sejit
a diskutovat odborné i spolecensky.

Moc se na Vas vsechny tésime!

Prof. MUDr. Vladimir Palicka, CSc., dr.h.c.
prezident kongresu

Osteologicky bulletin 2017 ¢. 2 roc. 22
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PUVODNI PRACE

Influence of biocomposite calcium phosphate materials
on the biomechanical dynamics of healing of experimental
defect of the compact bone
A. Korenkov

Sumy State University, Department of Human Anatomy, Sumy, Ukraine

SOUHRN

Korenkov A.: Vliv biokompozitnich kalciofosfatovych materiali na biomechanickou dynamiku hojeni experimentalnich
defektti kompaktni kosti

Cil: Studie méla za cil stanovit vliv biokompozitnich kalciofosfatovych materialii rizného slozeni a od riznych vyrobet
na biomechanickou dynamikii hojeni experimentalnich defektti kompaktni tkané.

Material a metody: Experiment byl proveden na 48 potkanech kmene Wistar. Ve stfedni ¢asti diafyzy femuru byl vytvo-
fen perfora¢ni defekt o priméru 2,5 mm zasahujici do dfefiové dutiny. U zvifat v prvni skupiné byl defekt vyplnén bio-
kompozitnim kalciofosfatovym materidlem Collapan (hydroxyapatit/kolagen/antibiotikum) a u zvifat druhé skupiny byl
pouzit easy-graft™ CRYSTAL (hydroxyapatit/ beta trikalcium fosfat). Casti poskozené kosti byly vysetfeny po 15, 30, 60
a 120 dnech dynamickou mikroindentaci ke stanoveni mikrotvrdosti a Youngova modulu v misté implantace kalciofos-
fatového materialu a okolni puvodni kosti.

Vysledky: Béhem experimentu se prokazalo, Ze mikrotvrdost a Youngtv modul v mistech implantace materialia Collapan
a easy-graft™ CRYSTAL se postupné blizi parametrtim ptvodni kosti. Po 30 a 60 dnech byly mikrotvrdost a Youngtv
modul v misté implantace materialu Collapan vy3$s§i nez v misté implantace easy-graft™ CRYSTAL. Po 120 dnech byly
hodnoty pro oba materialy stejné a pfevySovaly parametry ptivodni kosti.

Zavéry: Z biomechanického hlediska biokompozitni kalciofosfatové materialy Collapan a easy-graft™ CRYSTAL pfispi-
vaji k tplnému hojeni kompaktni tkané béhem 4 mésicu.

Klicova slova: reparacni osteogeneze, hydroxyapatit, beta trikkalcium fosfat, kolagen, mikrotuvrdost,
Youngtiv modul

SUMMARY

Korenkov A.: Influence of biocomposite calcium phosphate materials on the biomechanical dynamics of healing of ex-
perimental defects in compact bone

Objective: This study was aimed at establishing the influence of different by composition and manufacturer biocompo-
site calcium phosphate materials on the biomechanical dynamics of healing of experimental defect of the compact bone
tissue.

Materials and Methods: The experiment was carried out on 48 white Wistar rats. In the middle third of the diaphysis
of the femur there was reproduced the perforated defect with a diameter of 2.5 mm to medullar channel, which in the
animals of the first group was filled with biocomposite calcium phosphate material ,,Collapan® (hydroxyapatite/colla-
gen/antibiotic), and in the animals of the second group with ,Easy-graft™CRYSTAL® (hydroxyapatite/B-tricalcium
phosphate). The fragments of injured bones were examined at the 15%, 30%, 60 and 120 day by the method of dynamic
microindentation with determining of the microhardness and Young’s modulus of the site of implantation of calcium
phosphate material and the adjacent to it maternal bone.

Results: It is established that throughout the duration of the experiment, the microhardness and Young’s modulus of the
site of implantation of ,,Collapan® and , Easy-graft™CRYSTAL® were gradually approaching the same indicators of the
maternal bone. 30" and 60t day of the experiment, the area of implantation of ,,Collapan“ by microhardness and Young’s
modulus exceeded the area of implantation of ,Easy-graft™CRYSTAL®, and on the 120% day they did not just equal
among themselves, but also exceeded the corresponding indicators of the maternal bone.

Conclusions: The biocomposite calcium phosphate materials ,,Collapan® and ,Easy-graft™CRYSTAL* from a biome-
chanical point of view, contribute to complete healing of the defect of the compact bone tissue in 4 months.

Keywords: reparative osteogenesis, hydroxyapatite, -tricalcium phosphate, collagen, microhardness,
Young’s modulus

Osteologicky bulletin 2017; 22(2):44-50
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Introduction

Treatment of bone defects is one of the important
and at the same time, still unresolved problem of mo-
dern traumatology. Biocomposite calcium phosphate
materials through a similar chemical structure with the
bone tissue, inertness to biological tissues, the ability
to osseointegration, gradual biodegradation are widely
used in everyday clinical practice for replacement of
the lost bone tissue [1,2,3]. One of the most famous
components of biocomposite calcium phosphate mate-
rials is hydroxyapatite, which Professor Kaufman in
1997 at the International Congress of oral implanto-
logy in Germany announced as ,,the best medical ma-
terial of all time* [4]. To create biocomposite drugs
hydroxyapatite is most often combined with B-trical-
cium phosphate, or with organic natural and synthetic
polymers (collagen, polycaprolactone, etc.). Due to
this biocomposite materials acquire properties which
were absent in its individual components. It is known
that B-tricalcium phosphate undergoes reabsorption
faster than hydroxyapatite, and therefore due to the
changes of their ratio one biocomposite preparation
has the opportunity to regulate the process of resorp-
tion of calcium phosphate material in the area of im-
plantation [5,6,7,8,9]. It was found that such biocom-
posite material undergoes partial resorption and
primarily due to the B-tricalcium phosphate and hy-
droxyapatite remains at the site of the defect for a lon-
ger period, ensuring the prevention of atrophy and
preservation of bone tissue volume [10,11]. Using bio-
composite materials in which the hydroxyapatite is
combined with collagen, the opportunity to fill in the
bone defect deficiency not only of mineral but also of
organic component of bone tissue is created [12].
Moreover, the given combinations of constituents of
biocomposite materials are capable of osteoconducti-
ve influence on the reparative osteogenesis and posi-
tively influence the restoration of the structure of the
injured bone [13,14,15,16,17]. Here it should also be
noted that the treatment of bone defects is considered
successful not only with the full restoration of the
structure but also of the biomechanical characteristics
of the damaged bone [18]. However, the existing scien-
tific literature data on hardness and stiffness of the
sections of the implantation of calcium phosphate ma-
terials in the vast majority were obtained in experi-
ments on the bones of the skull and in one observation

period, but information concerning the comparative
influence of different by composition and by manufac-
turer biocomposite drugs on the dynamics of the bio-
mechanical healing of the defect of compact bone tis-
sue in the scientific literature was not found by us. It
should also be noted that information about the effect
of some commercial biocomposite materials in terms
of hardness and stiffness of the formed regenerate in
the scientific literature is completely absent, and for
other drugs the established biomechanical parameters
have a significant divergence [19,20,21,22]. While, it
is clear that the existing divergence of the biomecha-
nical parameters is probably affected by many factors.
For example, the size of the defect in the regenerative
potential of bone tissue, the characteristics of the cal-
cium phosphate material (manufacturer, composition,
geometric shape, total porosity, the pore size, the de-
sign, size, etc.) [12]. All this suggests that for a more
predictable influence of different by composition and
other characteristics biocomposite materials on the
biomechanical dynamics of the healing of bone de-
fects their experimental models are required. On the
latter in standard conditions and using different re-
search methods the biomaterials, which optimize repa-
rative osteogenesis can be studied and compared with
each other. Therefore, the aim of our work was to de-
termine the influence of different by composition and
by manufacturer biocomposite calcium phosphate ma-
terials on the biomechanical dynamics of healing of
experimental defect of the compact bone tissue.

Materials and Methods

The experiment was performed on 48 white Wistar
rats eight months of age with the weight of 250 + 10 g.
All procedures were agreed with the Commission on
Biomedical Ethics of Sumy State University (Minutes
No. 2/2 of 26. 02. 2016). The study protocol was done
according to the provisions ,,European Community
Directive of 24 November 1986 on the maintenance
and use of laboratory animals for research purposes®.
Before surgery, animals were initially injected with 2.5
mg/kg of acepromazine intramuscular and in 5 minu-
tes 75 mg/kg of ketamine intramuscular (Calypsol,
Gedeon Richter, Budapest-Hungary). After the induc-
tion of the animals in anesthesia, a defect of the me-
dullary canal with diameter of 2.5 mm was reproduced

Osteologicky bulletin 2017 ¢. 2 roc. 22
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under aseptic conditions in the middle third of the fe-
moral diaphysis using a portable drill with a spherical
cutter at low speed with cooling. Further, the experi-
mental animals were divided into 2 groups:

Group 1 (24 rats) — defect was filled with the bio-
material ,,Collapan* (Intermedapatyt, Russia registra-
tion number 2011/10304 FES) (Fig. 1). The latter is an
artificial granular biocomposite material consisting of
nanostructured hydroxyapatite, of collagen type I from
skin of cattle and antibiotics (lincomycin, gentamicin,
etc.) [15].

Group 2 (24 rats) — defect was filled with the bio-
material ,,Easy-graft™CRYSTAL* (Degradable Solu-

Figure 1
The granule of the biomaterial Collapan (3.54 um of size)
Electronic scanning image. X 30 magnification

Figure 2
The granule of the biomaterial ,Easy-graft™CRYSTAL*
with size of 684 um. Electronic scanning image.
X 120 magnification

tions AG, Switzerland registration number 2008/03310
FES). The preparation is produced in the syringe with
granules and a vial with an organic solvent Bio-
Linker®. The granules consist of 40 % B-tricalcium
phosphate and 60 % hydroxyapatite, and BioLinker® —
of water and N-methyl-2-pyrrolidone (NMP). Each
granule of the material (Fig. 2) is covered with thin
(10 um) polymer of polylactic and polyglycolic acid
(PLGA), which is capable of resorption [6,17].

Before the injection of the material into the defect
the granules were soaked in the BioLinker® liquid,
which temporarily softened the outer shell of granules
and provided their bonding. In this case the material
gained a lamellar mass consistency, which was easy to
model in the shape of the defect. After injecting the
material into the bone defect, it was soaked with blood,
which ensured the removal of BioLinker®, and the ma-
terial began to harden within minutes. Thus a stable
porous mass with microcells inside the granules the si-
ze from 1 to 10 um and macrocells between separate
granules was formed.

After entering into the bone defect of calcium
phosphate material the wound was tightly stitched
with silk thread through all layers of soft cover, the
seam was treated with 3% alcohol solution of iodine.
Then, during the next 3 days after operation for pre-
vention of septic complications the after-operation
seam was treated with an alcohol solution of iodine
and for analgesia ketorolac (JSC ,,Synthesis*, Kurgan,
Russia) was injected intramuscularly at a dose of
0.6 mg 2 times a day.

Next on the 15%, 30", 60 and 120 day after surge-
ry animals were taken out of the experiment by deca-
pitation under deep ether anesthesia with subsequent
study of injured bones by the method of dynamic mi-
croindentation on Indentometer ,.Micron-gamma®,
which was developed by the Aerospace national avia-
tion University (Ukraine) [23,24]. The surface of pre-
pared bones was polished down gradually with 250 nm
diamond paste slurry. After that the femurs were
mounted on self-polymerizing resin (VariDur 10;
Buehler, Lake Bluff, IL, USA) and subjected to a fine
special silicon carbide grinding paper polishing
(EcoMet 250 Grinder Polisher; Buehler, Lake Bluff,
IL, USA), dried, and treated with absolute alcohol to
decontaminate the surface. Then the samples were
fixed on twocoordinate table Indentometer ,,Micron-
gamma“* and using the optical microscope there were
identified the site of implantation of calcium phospha-
te material and adjacent to it maternal bone, in which
the measuring of hardness and stiffness was carried
out. As the indenter, there was used a triangular dia-
mond Berkovich pyramid with base in the form of an
equilateral triangle and an apex angle between oppo-
site faces 65°. The load on the indenter (P) was set
50 cN, and the velocity (V) was 5 g/c. In addition,
when carrying out dynamic microindentation there
were taken into account the conditions of application

46
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of the prints — the distance from the edge of the bone
to the imprint of > 2.5 d (d — is the diagonal length of
the imprint), and the distance between adjacent prints
>3d [25].

Using Indentometer ,,Micron-gamma* we had the
opportunity to continuously push the indenter into the
site of implantation of calcium phosphate material and
the adjacent to it parent bone and record the depen-
dence of the depth of its immersion on the strength of
pressing. At the same time the Indentometer ,,Micron-
gamma“ showed a chart of the load of the site of the
defect with implanted calcium phosphate material and
the adjacent to it parent bone, which consisted of a loa-
ding curve and unloading curve. The diagram display-
ed the work, which was spent by the indenter at over-
coming the resistance of the bone, regenerate and
biomaterial (the area above the branch of load), as well
as work of elastic forces, which was carried out on the
recovery of their shape after indentation (the area un-
der the unloading branch) (Fig. 3).

After registration of the diagram of load in the soft-
ware ,,Micron-gamma* the hardness by Meyer, GPa
and modulus of elasticity (by Young), GPa were auto-
matically calculated. In this case, the calculation of the
hardness was performed according to the formula:

P
H, =—"
Ap
where H,; — microhardness at the Meyer,
N
mm’

which represents the average pressure on the surface
of the imprint and by quantity most accurately reflects
the physical essence of hardness [25]; P, — the maxi-
mum load on the indenter, N; Ap — the projection of
the contact area, mm?. Determining of the elastic mo-
dulus by the load diagram was based on the method of
Oliver WC and Pharr GM [26] and were calculated
according to the formula:

2
i

1 1-v?

l-v
= +
E E E.

r 1

where E, E; i v, v, — the elastic moduli and Poisson’s
ratios for bone and indenter (for the indenter E; =
1 141 GPa and V, = 0.07; for the bone v =0.3); E, —
reduced contact modulus of elasticity, GPa.

The resulting digital values were treated statistically
by calculating the arithmetic mean (M) and its stan-
dard error (m). The significance of differences bet-
ween the indicators of the animals of the first and se-
cond groups was evaluated using Student t-test with
the use of statistical computer program MS Excel XP.
The differences were considered significant at
p < 0.05.

Figure 3
The load diagram of the site of implantation
of biocomposite materials by trihedral diamond pyramid
of Berkovich on Indentometer ,Micron-gamma®“.
Load curve (1) and unload curve (2).
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Results

On the 15" day of the experiment by the method of
kinetic hentemann it was found that the microhardness
and Young’s modulus of the site of implantation of bio-
material ,,Collapan® by 11.04 % (p > 0.05) and 5.62 %
(p > 0.05) were higher than in the site of implantation
of ,,Easy-graft™CRYSTAL® and was 0.573 + 0.022
GPa, 16.9 £ 0.41 GPa in the first and 0.516 £ 0.019 GPa,
16 £ 0.36 GPa in the second case. In addition, unresto-
red microhardness and Young’s modulus of the site of
implantation of ,,Collapan® was by 39.04 % (p < 0.05)
and 23.18 % (p < 0.05), and in the area of implantation
of ,,Easy-graft™CRYSTAL* by 48.24 % (p < 0.05)
and 35.22 % (p < 0.05) lower than in the adjusent ma-
ternal bone (0.94 + 0.029 GPa, 22 + 0.45 GPa and
0.997 + 0.033 GPa, 24.7 £ 0.52 GPa).

30t day of the experiment, the microhardness and
Young’s modulus of the site of implantation of bio-
material ,,Collapan®“ and ,,Easy-graft™CRYSTAL*
compared to the previous period of the experiment in-
creased by 37.69 % (p < 0.05), 31.36 % (p < 0.05) and
32.55 % (p < 0.05), 23.75 % (p < 0.05) and was
0.789 £ 0.024 GPa, 22.2 + 0.39 GPa in the first and
0.684 £ 0.023 GPa, 19.8 + 0.47 GPa in the second ca-
se. At the same time, the microhardness and Young’s
modulus of the site of implantation of ,,Collapan
exceeded the similar indicators of the site of implanta-
tion of ,,Easy-graft™CRYSTAL* by 15.35 % (p < 0.05)
and 12.12 % (p < 0.05). In addition, the studied bio-
mechanical parameters (microhardness and Young’s
modulus) of the site of implantation of ,,Collapan® was
by 21.95 % (p < 0.05) and 10.48 % (p < 0.05), and the
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Table
Data of variation-statistical processing of biomechanical parameters (Mean + SD) of the site
of implantation of biocomposite material and the adjacent to it maternal bone (n = 6)

Biomechanical parameters and measurement

Day Group Microhardness for Meyer Young’s modulus
after experiment (GPa) (GPa)
surgety The area Maternal The area Maternal
of the defect bone of the defect bone
Group 1 0.573 £ 0.022 0.94 + 0.029%** 16.9 £ 0.41 22 + 0.45%*
12 Group 2 0.516 + 0.019 0.997 £ 0.033%:* 16 £ 0.36 24.7 £ 0.52%*
20 Group 1 0.789 + 0.024* 1.011 + 0.031** 22.2 £ 0.39* 24.8 £ 0.57%*
Group 2 0.684 + 0.023 1.165 + 0.038%*%* 19.8 + 0.47 23.8 £0.55%*
60 Group 1 1,019 + 0.025%* 1.092 + 0.018** 23.3 £0.27* 24.9 + 0.43%*
Group 2 0.875 £ 0.021 0.945 £ 0.017%* 22.3+0.36 23.9 £ 0.29%*
Group 1 1.083 £ 0.036 0.989 + 0.035 252 +0.51 21.6 £ 0.47**
120 Group 2 1.185 + 0.039 1.045 + 0.032%* 259 +0.49 24.5+0.54

Note. Asterisk * (p < 0.05) shows significant difference of the microhardness and Young’s modulus of the site of the defect in animals
of the 1% group in relation to the 2", and the sign ** (p < 0.05) shows significant difference between the area of the defect and adjacent

to it parent bone

site of implantation of , Easy-graft™CRYSTAL* by
41.29 % (p < 0.05) and 16.81 % (p < 0.05) lower than
in the maternal bone (1.011 £ 0.031 GPa, 24.8 + 0.57
GPa and 1.165 £ 0.038 GPa, 23.8 £ 0.55 GPa).

60" day of the experiment, the microhardness and
Young’s modulus of the site of implantation of bio-
material ,,Collapan® compared to the previous period
of the experiment increased by 29.15 % (p < 0.05) and
4.95 % (p < 0.05), and in the area of implantation of
,,Basy-graft™CRYSTAL® by 27.92 % (p < 0.05) and
12.62 % (p < 0.05) and amounted to 1.019 + 0.025
GPa, and 23.3 £ 0.27 GPa in the first and 0.875 + 0.021
GPa, 22.3 + 0.36 GPa in the second case. The micro-
hardness and Young’s modulus of the site of implanta-
tion of ,,Collapan* were by 14.13 % (p < 0.05) and
4.29 % (p < 0.05) higher than the similar indicators of
the site of implantation of ,,Easy-graft™CRYSTAL*.
It should also be noted that the studied biomechanical
parameters (microhardness and Young’s modulus) of
the site of implantation ,,Collapan* was by 6.68 %
(p < 0.05) and 6.42 % (p < 0.05), and in the area of
implantation of , Easy-graft™CRYSTAL* by 7.4 %
(p < 0.05) and 6.69 % (p < 0.05) lower than in the
maternal bone (1.092 £ 0.018, 24.9 + 0.43 GPa and
0.945 + 0.017 GPa, 23.9 £ 0.29 GPa).

120™ day of the experiment — in the site of implanta-
tion of ,,Collapan® compared to the previous period,
the microhardness by Meyer and Young’s modulus
increased by only 6.28 % (p > 0.05) and 8.15 %

(p < 0.05), and in the area of implantation of ,,Easy-
graft™CRYSTAL* by 35.42 % (p < 0.05) and 16.14 %
(p < 0.05) and were 1.083 = 0.036 GPa, 25.2 + 0.51
GPa in the first and 1.185 * 0.039 GPa, 25.9 + 0.49
GPa in the second case. As seen from the given indi-
cators, on the 120* day, in contrast to other periods of
the experiment, the microhardness and Young’s modu-
lus of the site of implantation of ,,Collapan® were al-
ready by 8.6 % (p > 0.05) and 2.7 % (p > 0.05) lower
than in the site of implantation of ,,Easy-graft™CRY-
STAL®. In addition, on the 120" day of the experi-
ment, the microhardness and Young’s modulus of the
site of implantation of ,,Collapan® and ,Easy-
graft™CRYSTAL® exceeded by 9.5 % (p > 0.09),
16.67 % (p < 0.05) and 13.39 % (p < 0.05), 5.71 %
(p > 0.05) the corresponding indicators of the mater-
nal bone (0.989 + 0.035 GPa, 21.6 + 0.47 GPa and
1.045 £ 0.032 GPa, 24.5 £ 0.54 GPa).

Discussion

The conducted experimental study found that on the
15t day of the experiment, the microhardness and
Young’s modulus of the site of implantation of
,Collapan‘ and ,,Easy-graft™CRYSTAL* had no sig-
nificant difference, were much lower than correspon-
ding indicators of the maternal bone, indicating almost
the same low mineralization tissue structures of the re-
generate and relatively minor biomechanical characte-
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ristics of the implanted biomaterials. Since the 30™ day
of the experiment and further on the microhardness
and Young’s modulus of the site of implantation of
,Collapan* and ,,Easy-graft™CRYSTAL* were gra-
dually approaching the similar indicators of the mater-
nal bone, which from a biomechanical point of view
may indicates the increase in the number and maturity
of the bonetissue of the regenerate. Simultaneously on
the 30™ and 60™ day of the experiment the microhard-
ness and Young’s modulus of the site of implantation
of ,,Collapan* exceeded the similar indicators of the si-
te of implantation of ,Easy-graft™CRYSTAL®, and
on the 120* day they were equal among themselves. In
addition, on the 60" day of the experiment the studied
biomechanical parameters of the site of implantation
of ,,Collapan* and ,,Easy-graft™CRYSTAL* approa-
ched the similar parameters of the maternal bone.
However, full recovery of the defect of the cortical
layer of bone has not yet occurred as evidenced by
a slight advantage of the microhardness and Young’s
modulus of the maternal bone over the sites of im-
plantation of ,,Collapan® and ,,Easy-graft™CRY-
STAL®. At the same time the study of Du C. et. al. in-
dicates that the restored microhardness of the site of
the defect of the diaphysis of the femur of New
Zealand white adult rabbits even 12 weeks after im-
plantation into its cavity of biocomposite material
(hydroxyapatite/collagen) was almost two times lower
(0.85 £ 0.102 GPa) than in the adjacent to it maternal
bone (1.58 £ 0.101 GPa) [20]. In turn, the biomechani-
cal parameters of the sites of defects of cranial bone
that have been identified by various authors after im-
plantation of biocomposite materials differ consi-
derably between themselves. Thus, according to Al-
Qutub et. al. microhardness and Young’s modulus
of the maternal bones of Wistar albino rats on the 10
week after implantation in a cavity of a defect of bi-
phase calcium phosphate material (hydroxyapatite/
B-tricalcium phosphate/bone morphogenetic protein
2)is 0.637 = 0.006 and 21.49 + 0.095 GPa [21]. Howe-
ver, Liao HT et. al. found that the rate of microhard-
ness in the area of the defect of the temporal bone
of swine (pigs) in 6 months after implantation of bio-
composite calcium phosphate material (Polycapro-
lactone/hydroxyapatite/stem cells from the bone mar-
row) was much smaller (0.02 GPa) [22]. In our study,
on the 120" day of the experiment, the microhardness
and Young’s modulus of the site of implantation of
biomaterial ,,Collapan® was 1.083 + 0.036 GPa and
25.2 £ 0.51 GPa and of ,,Easy-graft™CRYSTAL® —
1.185 = 0.039 GPa and 25.9 + 0.49 GPa. Besides, du-
ring the last period of the experiment, biomechanical
indicators of the site of implantation of ,,Collapan®
and ,Easy-graft™CRYSTAL® did not just equal
among themselves, but also exceeded the correspon-
ding indicators of the maternal bone, which from
a biomechanical point of view can be assessed as com-
plete restoration of the integrity of the bone.

Conclusion

Thus, biocomposite material ,,Collapan* and ,,Easy-
graft™CRYSTAL® from a biomechanical point of
view, contribute to complete healing of the defect of
the compact bone tissue in 4 months.
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Neucinnost a selhani lIécby osteoporozy

Stanovisko spoleénosti pro metabolicka onemocnéni skeletu, CLS JEP

PRACOVNI SKUPINA VYBORU SPOLECNOSTI PRO METABOLICKA ONEMOCNENI SKELETU
CESKE LEKARSKE SPOLECNOSTI JANA EVANGELISTY PURKYNE (SMOS CLS JEP)

J. ROSA, V. PALICKA, P. HORAK, K. PAVELKA, R. PIKNER, F. SENK, V. VYSKOCIL, V. ZIKAN

SOUHRN

Rosa J., Palicka V., Horak P., Pavelka K., Pikner R., Senk F., Vysko¢il V., Zikan V.: Neuéinnost a selhani 1écby osteopo-
rézy

Cil 1é¢by osteopordzy, tj. sniZeni rizika zlomeniny, nelze v klinické praxi adekvatné monitorovat. Na individualni urovni
je nutné vyuzit nahradnich ukazatelti u¢innosti lé¢by, které maji vztah k riziku zlomenin - denzity kostniho mineralu
(BMD) a markerti kostni remodelace (BTM).

Vsechny antiosteoporotické 1éky riziko zlomenin sniZuji, ale neeliminuji je uplné.

Vzestup BMD je u vétsiny antiresorp&nich preparatt spjat se snizenim rizika zlomeniny. Sila asociace vSak zalezi na an-
tiresorpéni potenci konkrétniho preparatu, druhu denzitometrické oblasti zajmu a typu hodnocené zlomeniny. Obecnym
problémem BMD, jako nastroje monitoringu t¢innosti antiresorpéni lé¢by osteoporozy, je skute¢nost, Ze nejmensi vy-
znamna zména (LSC) pii sériovém méfeni je zpravidla stejnd, nebo vétsi nez predpokladana zména BMD po ro¢ni lécbeé.
Pokles BTM pfi antiresorpéni 1é¢bé zpravidla znamend sniZeni rizika zlomenin, i kdyZz ani zde nemusi jit vZdy o linear-
ni zavislost. Obecnym problémem je chybéjici standardizace pouzivanych metod. Idealnim parametrem u¢innosti 1é¢by
osteoanabolickym teriparatidem je vzestup P1NP, stanoveny po 3-6 mésicich 1é¢by, u antiresorp&nich metod jsou obvy-
kle preferovany markery kostni resorpce.

Rada studii z redlné praxe pouzivala pracovni kritéria G¢innosti/neti¢innosti 1é¢by, ale systematicky se tomuto problému
vénovala az Mezinarodni nadace pro osteoporézu (IOF).

Pracovni skupina SMOS s pfihlédnutim k vy$e uvedenym skute¢nostem doporucuje zvazit zménu lé¢by osteopordzy pfi:
a) vyskytu nové osteoporotické zlomeniny (zvlasté vicecetné) nebo,

b) nedostate¢né odpovédi BMD nebo,

c) nedostate¢né odpovédi BTM na stavajici lécbu.

Ponechani vétsiho prostoru klinickému zhodnoceni jednotlivych pacienti je podlozeno zkusenostmi z dlouhodobé anti-
resorpéni 1écby osteoporozy. Velky duraz je kladen na spravnost provadéni méfeni BMD a stanoveni BTM.

Klicova slova: osteoporéza, selhani lécby, bisfosfondty, denosumab, teriparatid

SUMMARY

Rosa J., Palicka V., Horak P., Pavelka K., Pikner R., Senk F., Vysko¢il V., Zikan V.: Ineffective and failed treatment
of osteoporosis

The goal of osteoporosis treatment, that is, reducing the risk of fractures, cannot be adequately monitored in clinical prac-
tice. At an individual level, surrogate markers of treatment effectiveness must be used, that are related to the risk of frac-
tures — bone mineral density (BMD) and bone turnover markers (BTMs). All antiosteoporotic drugs reduce the risk of
fractures but do not eliminate it completely. In most antiresorptive agents, increased BMD is associated with a reduced
risk of fracture. The strength of this association, however, depends on the antiresorptive potency of a particular agent, ty-
pe of densitometry region of interest and type of assessed fracture. A general problem of BMD as an instrument for mo-
nitoring the effectiveness of antiresorptive therapy for osteoporosis is the fact that with serial measurements, the least sig-
nificant change is usually the same or greater than the expected change in BMD after one-year treatment. A decrease in
BTMs during antiresorptive therapy usually means a reduced risk of fractures but, once again, the relationship may not
be linear. Another general problem is a lack of standardization of the methods used. An ideal parameter of the effecti-
veness of treatment with the osteoanabolic teriparatide is an increase in PINP at 3-6 months of treatment; in antire-
sorptive methods, bone resorption markers are usually preferred. Many real practice studies used some working criteria
for effective/ineffective treatment but only the International Osteoporosis Foundation addressed the issue systematically.
With respect to the above facts, the Czech Society for Metabolic Skeletal Disease task group recommends to consider
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changes to the treatment of osteoporosis in cases of (a) a new osteoporotic fracture (in particular multiple fractures) or (b)
inadequate BMD response or (c) inadequate BTM response to the existing therapy. Leaving more space to clinical as-
sessment of individual patients is supported by experience from many years of antiresorptive treatment of osteoporosis.
Great stress is placed on proper measurements of BMD and determination of BTMs.

Keywords: osteoporosis, treatment failure, bisphosphonates, denosumab, teriparatide
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Uvod

Pracovni skupina Spolecnosti pro metabolickd one-
mocnéni skeletu (SMOS) byla ustanovena s cilem de-
finovat a publikovat stanovisko k hodnoceni t¢innos-
ti/netcinnosti 1écby osteopordzy, resp. jejtho selhdni.

Cile 1é€by osteopordzy

Cilem lécby osteopordzy je sniZeni rizika zlomeni-
ny. Terapeutické ovlivnéni rizika zlomenin lze spoleh-
livé posuzovat v ramci randomizovanych, kontrolova-
nych klinickych studii (RCT), které maji dostatecnou
statistickou sflu k prikazu vyznamného rozdilu inci-
dence zlomenin mezi 1é¢enou a kontrolni skupinou.
Pozitivni vystup z tohoto typu studii je nezbytnou pod-
minkou pro registraci ptipravku pro lécbu osteopo-
r6zy. Méné presné l1ze posuzovat vliv na incidenci zlo-
menin longitudindlnim sledovanim velkych soubort
1éCenych pacientli, bud samostatnymi observaénimi
studiemi, nebo v rdmci otevienych extenzi RCT. Na
individudlni drovni se musime spoléhat na nahradni
ukazatele ucinnosti, jejichZ vyvoj pri 1é¢bé prokazatel-
né koreluje se snizenim rizika zlomeniny a které jsou
zaroven Siroce dostupné.

V urcitych situacich akceptuji 1€kové agentury odvo-
zeni Gcinnosti léku ve smyslu sniZzeni rizika zlomenin
od vlivu na denzitu kostntho minerdlu (BMD), napt.
u muzl, ¢i u pacienti uzivajicich glukokortikoidy.
Predpokladem je obdobnd tcinnost prepardtu na hod-
noty BMD v populaci, v niz bylo prokazano snizen ri-
zika zlomeniny (postmenopauzalni Zeny) [1-3].

Markery kostni remodelace (BTM) se v klinickém
hodnocenf uplatiiuji ve studiich faze 2 (hledani davky)
i v subanalyzach registra¢nich studii, v nichz, stejné
jako BMD, plni roli sekundéarniho cile.

Zlomenina jako kritérium selhini 1é¢by
Zlomenina je zpravidla podminéna multifaktoridlné.

Na jejim vzniku se podileji skeletdlni i neskeletaln{ ri-

zikové faktory. VSechny registrované 1éky osteopordzy

riziko zlomenin sniZuji, ale nedokdz{ je zcela elimino-
vat. Relativni riziko zlomenin obratlovych tél byva do-
stupnymi léky snizeno o 30-70 %. Relativni riziko
zlomeniny proximdlniho femuru pii 1é¢bé nékterymi
preparaty je redukovano az o 50 % a relativni riziko
nevertebralnich zlomenin pfi uZivani nékterych 1éka
do 20 %. Lze proto ptfedpokladat, Ze nova osteoporo-
tickd fraktura, prodéland béhem 1é¢by, nemusi nutné
znamenat selhdni 1éCby. Stejné tak nepritomnost nové
zlomeniny automaticky neznamen4, Ze terapie je ucin-
nd [4]. Protoze antiresorpcni 1écba v tfadé klinickych
studif sniZuje riziko vicecetnych zlomenin o 80-90 %
[5-8], vyskyt dvou a vice novych osteoporotickych
zlomenin znamend podstatné vyssi pravdépodobnost,
Ze 1écba je u konkrétniho pacienta nedostatecné ucin-
na.

Nahradni markery 6¢innosti jako kritérium selha-
ni 1é¢by

Vztah miry zmény BMD i BTM a miry sniZenf rizi-
ka zlomeniny ovSem nenfi ve vSech pripadech linearn;
fada preparatl sniZuje riziko, napf. zlomenin obratld
srovnatelné, prestoZe indukované nartisty BMD, resp.
suprese BTM jsou rozdilné. Sila asociace vSak zalezi
na antiresrocpni potenci konkrétniho preparatu, druhu
denzitometrické oblasti zdjmu a typu hodnocené zlo-
meniny. V nékterych pripadech je prokazatelné snize-
ni rizika zlomeniny i u pacientd, u nichZ dochézi k po-
klesu BMD [9-10].

Denzita kostnitho minerdlu (Bone Mineral Den-
sity, BMD)

Univerzalné platnou zévislost poklesu rizika zlome-
niny na zméné BMD pfi antiresorpéni 1é¢bé nelze po-
stulovat: vztah se 1i$1 podle uZitého preparatu, jeho far-
makologického profilu, denzitometrické oblasti zdjmu
a typu zlomeniny. Naptiklad pfi 1é¢bé raloxifenem je
asociace zmény BMD kr¢ku femuru a sniZeni rizika
zlomeniny obratle volnd (zména BMD bederni patete
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je prakticky nepiinosnd) a BMD neni idedlnim néstro-
jem monitoringu 1é¢by osteopordzy timto prepardtem
[11]. Naproti tomu, napf. pii 1é¢bé denosumabem je
pokles rizika nevertebrdlni zlomeniny té€sné spjat se
vzestupem BMD krcku kosti stehenni, coZ umoZiiuje
konstatovat, Ze vzestup BMD této oblasti je indikéto-
rem Uc¢innosti této 1éCby i na individudlni drovni [12].
Obecnym problémem parametru BMD, jako ndstroje
monitoringu Uc¢innosti antiresorpcni 1écby osteopord-
zy, je skute€nost, Ze jeho nejmensi vyznamnd zména
(LSC) pii sériovém méfeni je zpravidla stejnd, nebo
vétsi nez predpokladand zména po jednoro¢ni 1é¢be.

Markery kostni remodelace (Bone Turnover Mar-
kers, BTM)

Pokles markerti kostni remodelace (BTM) pti 1é¢bé
antiresorpénimi piipravky zpravidla doprovdzi sniZzeni
rizika zlomenin. Star$i metaanalyza klinickych studii
s antiresorp¢ni 1écbou ukdzala tésnou korelaci mezi
redukei markert kostni resorpce a sniZenim relativni-
ho rizika nevertebrdlnich zlomenin (70% sniZeni bylo
spjato se sniZzenim rizika zlomenin o 40 %) [13].
Ovsem stejné jako u zmény BMD, ani zde nelze hovo-
fit o univerzalné platné linedrni z4vislosti. Napriklad
pii 1écbé risedrondtem se pokles kiivky incidence zlo-
menin obratlovych tél pfi hodnotach suprese parame-
tru kostni resorpce sSNTX o 40 % a hlubSich zfetelné
oplostuje; tj. v tomto pfipad€ neni hlubsi suprese spo-
jena s dal$im sniZenim rizika zlomeniny [14]. PfestoZe
LSC pfi longitudindlnim sledovdni BTM je 5-10x
vyS8i nez v pripadé BMD, nebyva problém dosdhnout
zmény vyS$$i nez LSC, protoze zmény BTM indukova-
né antiresorpéni 1é¢bou se pohybuji v fadu desitek pro-
cent. Za komplikaci, kterd brani $ir§Simu uznidni BTM
jako ndstroje diagnostiky a monitoringu osteopordzy,
lze povazovat chybéjici standardizaci pouZivanych
metod stanoveni BTM. I zde vSak dochazi k ur¢itému
posunu, jehoZ vystupem je napi. spole¢né doporuceni
pracovni skupiny Mezindrodni nadace pro osteopord-
zu (International Osteoporosis Foundation, IOF)
a Mezindrodni federace klinické biochemie a labora-
torni mediciny (International Federation of Clinical
Chemistry and Laboratory Medicine, IFCC) uZivat
jako marker kostni novotvorby sérovy PINP a jako
marker kostni resorpce sérovy CTX [15].

Monitoring osteoanabolické 1€cby

Casné vzestupy markeru kostni novotvorby PINP
v prubéhu 1é¢by teriparatidem dobie koreluji s narls-
tem BMD po dlouhodobé 1é¢be, vzestupem metabo-
lické aktivity skeletu, zjisténé scintigrafii kosti a para-
metry kvantitativni kostni histomorfometrie. Panuje
shoda, Ze idedlnim parametrem tcinnosti 1écby osteo-
anabolickym teriparatidem je vzestup P1NP, stanove-
ny uz po 3-6 mésicich lécby [16].

Monitoring a selhéni 1éCby osteoporézy — publi-
kovand data

Rada analyz pouZivala pracovni kritéria G&innosti/
nedcinnosti 1écby [17-24], ale systematicky se tomuto
problému vénovala az IOF ve svém ndvrhu z roku
2008 [25], resp. stanovisku publikovaném v roce 2012
[26]. Zminéné stanovisko IOF predpoklada, Ze pfi an-
tiresorpcni 1€¢bé osteopordzy by se nemély objevit no-
vé zlomeniny a v mife zavislé na uZzité 1écbé by mélo
dochdzet k vzestupu BMD a poklesu BTM. V takovém
pripadé pravdépodobné dochazi ke snizenf rizika zlo-
meniny a lécba by méla pokracovat. Podle 10F lze
zménu lécby doporucit, pokud po alesponi 12ti mésic-
ni 1é¢be s prokazatelné dobrou adherenci nastane ale-
spori jeden z nasledujicich 3 scénért:

1) 2 a vice novych osteoporotickych zlomenin,

2) 1 nova osteoporotickd zlomenina a jedno z nasledu-
jicich: pokles BMD o vice neZ LSC, nebo pokles
BTM méné nez o LSC,

3) pokles BMD o vice nez LSC a zaroveil pokles BTM
méné nez o LSC.

Je-li pacient nedostate¢né 1é¢en perordlnim antire-
sorpénim prepardtem, mél by byt vyzkouSen potent-
néjsi preparat z téZze 1ékové skupiny. Po selhdni vysoce
ucinného, ordlné aplikovaného antiresorpéniho prepa-
ratu prichdzi v tvahu zména na parenterdlni antire-
sorptivum. Pfi jeho selhdni je na misté zvaZit aplikaci
Iéku s osteoanabolickym tcinkem.

Po roce 2012 byla na téma prikazu (ne)dcinnosti ¢i
selhdni 1écby osteoporézy publikovana fada praci.
Z4dné z nich ovSem netestovala vykonnost IOF krité-
rif v celém rozsahu. Prace se navic 1isi nejen v uvazo-
vanych kritériich selhdni 1éCby, ale i skladbou popula-
ci, mirou adherence k 1é¢bé, délkou sledovani i typem
sledované 1écby. Jako kritérium selhdni 1écby byly
pouZzity = 1 incidentni zlomenina [27], = 2 incidentni
zlomeniny [28-29], > 2 incidentni zlomeniny a/nebo
pokles BMD o > LSC [30], = 2 incidentni zlomeniny
a/nebo pokles BMD o > LSC a/nebo pokles BTM
o < LSC [31]. Populace ptedstavovaly pifevdZné post-
menopauzdlni Zeny s osteopordézou, jedna ze studii
zatazovala i osteoporotické muze [29], dalsi ze studii
pracovala s pacienty s revmatoidn{ artritidou [31] a v jed-
nom piipadé bylo vyS$$i riziko zlomeniny doloZeno
vy$sim FRAX skére nebo prevalentni zlomeninou
[30]. Jen v nékterych studiich byla mezi vstupnimi kri-
térii dobra adherence k 1é¢bé [27,29]. Podil pacientd,
u nichZ bylo konstatovdno “selhdni 1é¢by”, se liSil sku-
te¢né dramaticky. Od nejnizsich vysledkd z kombino-
vaného dansko-kataldnského registru (0,6-0,7 %) [29]
az po 64,1 % u pacientl s revmatoidni artritidou [31].
I pfes naprostou inkonzistenci vysledkt (liSicich se
o dva fady!), lze na zdkladé zminénych analyz pfi-
stoupit k nékterym zevSeobecnénim. Spolehlivost od-
hadu ,,selhdni 1é¢by* je vyssi imérné poctu pouzitych
kritérii, tiZi osteopordzy, zavaznosti rizikovych faktort
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poklesu BMD/zlomenin a trvan{ sledovani. Hodnoceni
ucinnosti 1é¢by osteopordzy podle IOF kritérii nepo-
chybné prinese ,lepSi“ vysledky u kratkodobé nez
u dlouhodobé 1écby osteopordzy, mj. proto, Ze vék je
vyznamnym nezavislym rizikovym faktorem zlome-
nin, zmény BMD jsou nejvyraznéjsi na pocatku 1é¢by
a kostni remodelace byva 1écbou bisfosfonaty ovlivné-
na i po preruseni 1écby.

Doporuceni pro posuzovani Gcinnosti 1écby osteo-
por6zy SMOS

Uvodni setkani Pracovni skupiny SMOS uskutecné-
né dne 10. 5. 2017 slouzilo ke shrnuti zdkladnich in-
formaci, v¢. uvedeného stanoviska IOF a dat publiko-
vanych od roku 2012 az do soucasnosti. Na setkani
navézala série konzultaci, jejimZ vyusténim bylo zpra-
covani tohoto rukopisu. Rukopis byl pfedmétem vniti-
niho recenznitho fizeni v rdmci Pracovni skupiny
SMOS. Jeho publikace je vysledkem popsaného pro-
cesu.

Pracovni skupina SMOS doporucuje zvazit zménu
farmakoterapie osteopordzy, dojde-li alespoii k jedné
z nasledujicich situaci:

* vyskyt nové osteoporotické zlomeniny!, zvI4sté pak
vicecetné,

* vyskyt nové atypické zlomeniny?2,

e vyznamny pokles denzity kostniho minerdlu (BMD)?,

 nedostate¢nd odpovéd’ markerti kostni remodelace

(BTM)4.

VZdy je nezbytné podrobné ovéfit spravnost diagné-
zy osteopordzy a jeji etiologii, posoudit saturaci vita-
minem D, pfijem vapniku a vyloucit poruchy jeho
vstfebdvani (napf. celiakii) a zhodnotit dosavadni com-
pliance a perzistenci na 1é¢bé osteopordzy. Zejména
v pripadé 1écby p.o. bisfosfonaty je vhodné zkontrolo-
vat podminky podavani 1€ku. Je nezbytné uvazovat i ti-
7Zi osteopordzy, celkovy stav pacienta v¢. jeho mobili-
ty, komorbidity, konkomitantni 1é¢bu a v neposledni
fadé trvani dosavadni antiresorpcni 1é¢by osteopordzy.

Pfipadnou zménu farmakoterapie osteopordzy je ne-
zbytné vZdy zvazovat v uvedeném kontextu.

Potvrzend atypicka zlomenina je divodem k okam-
Zitému preruSeni antiresorpéni 1éCby, tpravé, 1€cbé ¢i
eliminaci dalsich rizikovych faktort (deficit vitaminu
D, revmatoidni artritida, uzivani glukokortikoidd a in-
hibitord protonové pumpy) [32], konzultaci s ortopedy
a pripadné zvaZeni off-label aplikace teriparatidu
[33-39].

Predkladané Stanovisko SMOS se od Stanoviska
IOF li8i. Prace publikované v letech 2012-2017 ukéza-
ly, Ze ani stanoveni pfesnych limiti nevede ke konzi-
stentnim vysledkiim incidence selhdni 1é¢by napii¢
riznymi populacemi pacienti. Proto jsou formulace
uzité ve Stanovisku SMOS uvedeny v obecnégj$i rovi-
né. Je ponechdn vétsi prostor klinickému zhodnoceni
individudlniho pacienta, coZ je podloZeno zkuSenost-
mi z dlouhodobé antiresorpcni 1écby osteopordzy,
v jejichz pozdéjsich fazich se méfitelny efekt sniZuje,
do hry vstupuji planované pauzy ve farmakoterapii
(,,drug holiday*) a zdroveri se miZe vice uplatiiovat
tlak silnych rizikovych faktord poklesu BMD a/nebo
zlomenin. Nové je jako diivod k revizi 1é¢by zminéna
atypicka zlomenina a je poloZen diraz na spravnost
provadéni méfeni BMD a stanoveni BTM.
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KAZUISTIKA

Glukokortikoidy indukovana osteoporoza —
problém medicinsky a pravni
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SOUHRN

Jensovsky J., Svehelka M.: Glukokortikoidy indukovana osteoporéza — problém medicinsky a pravni

Glukokortikoidy indukovana osteoporéza (GIOP) je nejcastéjsi sekundarni a iatropatogenni pficinou fidnuti kosti s ¢as-
to velmi rychlym a invalidizujicim priibéhem a trvalymi néasledky. Vzhledem k tomu, Ze glukokortikoidy uZzivaji neoby-
Cejné Siroce specialisté nejriznéjsich odbornosti (neurologové, revmatologové, pneumologové, dermatologové, alergolo-
gové, nefrologové, endokrinologové, gastroenterologové, onkologové aj.) mély by uvedené kazuistiky slouzit jako
ponauceni a varovani. Pfed nasazenim kortikoidu je nutné na moZnost této komplikace pomyslet, zajistit denzitometric-
ké vySetieni, zavést prevenci kalciem a vitaminem D a naplanovat dalsi monitoraci. Nebo je samoziejmé mozné svéfit
dispenzarizaci specializovanému pracovisti. V opa¢ném piipadé je mozné ocekavat pravni diisledky analyzované v dru-
hé ¢asti ¢lanku, které mohou byt velmi bolestné.

Klicova slova: osteoporoéza, glukolcortikoidy, prevence, ndasledky

SUMMARY

Jensovsky J., Svehelka M.: Glucocorticoid-induced osteoporosis — a medical and legal issue

Glucocorticoid-induced osteoporosis is the most frequent secondary and iatrogenic cause of bone loss, often with a very
rapid and disabling course and permanent consequences. Given the fact that glucocorticoids are extensively prescribed
by various specialists (e.g. neurologists, rheumatologists, dermatologists, allergologists, nephrologists, endocrinologists,
gastroenterologists and oncologists), the presented case reports should teach and warn. Prior to initiation of corticoste-
roid therapy, a possibility of this complication must be considered, bone densitometry performed, preventive calcium and
vitamin D supplementation administered and further monitoring planned. Alternatively, the patient may be referred to
a specialized center. Otherwise, potentially painful legal consequences may be expected, which are analyzed in the se-
cond part of the article.
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Glukokortikoidy indukovana osteoporéza (GIOP) je

v Nove

enterologové, nefrologové, dermatologové, hematolo-

nejCastéj$i iatropatogenni farmakologickou pfic¢inou
sekundarni osteopordzy. Glukokortikoidy (GK) maji
v mnoha oborech vyznamné postaveni vzhledem ke

-----

Odhaduje se, Ze peroralni glukokortikoidy uZiva témer
1 % dospélé populace [1]. Ve véku nad 70 let je GK
1éCeno 2,5-5,2 % osob [2]. Z hlediska 1ékatskych od-
bornosti spadaji do skupiny indikujici GK predevsim
neurologové, pneumologové, revmatologové, gastro-

gové, imunologové a endokrinologové. GIOP patii
mezi velmi zdvazné a Casto invalidizujici nezadouci
ucinky podavani téchto piipravki. GIOP se vyvine
u 30-50 % osob lécenych perordlnimi GK po dobu
alespon 6 mésict [2]. Ukazuje se, Ze ani inhalaéni ste-
roidy nejsou ziejmé bez negativniho efektu na skelet
[3]. Z klinického hlediska je zdsadni, Ze riziko zlome-
nin se zvySuje jiZ béhem 3-6 mésicl po zah4jent tera-
pie. Riziko zlomenin se zvySuje s uzivanou davkou, pii
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2,5-7,5 mg je riziko obratlové zlomeniny zvySeno
2,6krat, pfi davce nad 7,5 mg prednizonu nebo ekvi-
valentu je zvySeno 5,2krat pro obratle a 2,3krat pro kr-
cek femuru [4]. Ukazuje se také ale, Ze zfejmée neexi-
stuje bezpe¢nd prahova ddvka, a to i vzhledem k velmi
vyznamné inter-individualn{ citlivosti pacientti na GK.
Je pfitom dobie zndmym faktem, Ze prevalence obrat-
lovych zlomenin pfi dlouhodobém poddvani GK je vy-
znamné€ podhodnocena, nebof aZ 65 % téchto fraktur
je asymptomatickych [5].

Patofyziologie GIOP je odli§na od postmenopauzdl-
ni osteoporézy. V disledku podavani GK dochézi ne-
jen k akcentaci osteoresorpce, ale i k vyznamnému
utlumu neoformace kosti. JiZ v prvnich tydnech po za-
héjeni lécby GK mizeme dokumentovat tento vliv na
sniZen{ hladin osteoforma¢nich markerti — N terminal-
niho propeptidu prokolagenu I nebo osteokalcinu. GK
vedou k prodlouzeni Zivotnosti osteoklastl, utlumu
osteoblastické novotvorby kostni organické matrix
a zrychleni apoptdézy osteoblastl a osteocytt. Rychle
dochézi k ubytku kostni hmoty a konektivity tramci.
Nejvétsi tibytek kostni hmoty nastavd béhem prvnich
6-12 mésict, pozvolny ubytek ale pokracuje i v dal-
sich letech [6,7]. V pribéhu péti let se projevi zlome-
nina u tfetiny aZ poloviny exponovanych nemocnych.
Vice je ovlivnéna kost trabekuldrni, zvySuje se tedy
predevsim riziko obratlovych zlomenin. GK ale ovliv-
tuji i1 dal8i orgdnové systémy, které se podileji na vzni-
ku GIOP. Vedou k postizeni svald, inhibuji sekreci go-
nadotropini a snizuji sekreci sexagend, tlumi aktivn{
stievni transport vdpniku a navozuji kalciurii, vedou
k sekundarni hyperparatyredze [8,9,10]. GK tedy ne-
gativné ovliviiuji nejen kostni kvantitu, ale pfedevSim
kvalitu a komplexnimi mechanizmy zvysuji riziko zlo-
menin. Z jazykového hlediska je podstatné vystizZng;si
hovofit o ,,glukokortikoidy indukované kostni choro-
bé* (glucocorticoid-induced bone disease) nez o oste-
opordze.

Problémenm je, Ze klinicky v§znam GIOP neni dmér-
ny naméfenym hodnotdm kostni denzity (BMD) pii
denzitometrickém (DXA) vySetfeni, ale aZ nizkotrau-
matickym, anebo dokonce atraumatickym, spontdn-
nim zlomenindm, pfedevsim obratlti. Musime si pfi-
pomenout, Ze vystupem DXA vySetfeni je mnoZstvi
kostniho minerdlu na jednotku plochy. Hodnota BMD
neni rozhodné dobrym parametrem pro zahajeni nebo
monitoraci terapie. Samozfejmé pokud béhem prvnich
6 mésicu terapie GK registrujeme vyznamny tbytek
hodnot BMD, je to indikaci k dvaze o zahdjeni speci-
fické 1é¢by. Podle rtiznych doporuéeni odbornych spo-
leCnosti by se tak mélo stat pii poklesu hodnot BMD
pod —1,5 SD T-skére [11,12]. U GIOP se ale naopak
jednd o proces postihujici osteoformaéni procesy
a mikroarchitekturu kosti, tedy kostni kvalitu a nikoli
dominantné kvantitu. Podle doporu¢eni WHO nema
byt kritériem pro intervenci GIOP limit BMD hodnot,
ale zhodnocen{ individudlniho absolutniho rizika pa-
cienta. V tomto ndm mitize byt pomocnikem napf. al-

goritmus FRAX, kde uzivani GK patii k faktorim
s nejvyssi vahou. Tento algoritmus ale nekalkuluje
napf. zdvislost nizkoenergetické zlomeniny na dobé
podavani GK a byl ovéfen pro osoby starSi 40 let.
V CR navic neni referenénim parametrem pro farma-
koekonomické rozvahy o zahdjeni terapie. Nové
DXA umoZziiyje sledovat parametry typu trabekulér-
niho skére, které mohou byt uZite¢cnym pomocnikem.
Dulezité je sledovat markery kostniho obratu, kde
zvySeni resorp¢nich parametri je zpravidla ¢asnym
dusledkem uzivani GK, sledovani koncentraci CTX
(C terminalniho telopeptidu), PINP (prokolagenu
typu 1) nebo osteokalcinu je pro monitoraci pribéhu
GIOP podstatné.

Prevence GIOP je doporucovana vzdy, pokud je uZzi-
vand ddvka 2,5 mg prednizonu denné nebo ekvivalent-
ni a doba predpoklddaného podéavéni delsi nezZ 3 mési-
ce. Vzhledem k inter-individudlni vnimavosti na GK
je ale skute¢né obtizné, aZ nemoZzné stanovit ,,bezpec-
nou davku®, m4 byt uZivdna vZdy nejmens$i moZnd
a po nejkratsi moznou dobu. Pfed nasazenim terapie
GK by mély byt zhodnoceny individudlni rizikové pa-
rametry pro porotizaci skeletu (vék, BMI, stav sexage-
nd, koufeni, farmakoterapie s moznosti poskozovani
kostniho metabolizmu, stav mobility, tolerance a vstie-
bavani kalcia v dieté, hladiny vitaminu D apod.). M¢lo
by byt provedeno a vyhodnoceno vySetieni DXA, pfi
horsi vySettitelnosti patefe je dobré doplnit i RTG vy-
Setieni, abychom mohli vyloucit ev. jiZ pfitomné
asymptomatické komprese, nebo prolomeni krycich
plotének. U zvlasté ohroZenych jedinci s fadou moz-
nych sekundarnich pficin postiZeni skeletu a nepiizni-
vym vyvojem markerti kostniho obratu je indikovano
opakovat toto vySetfeni jiZ po 6 nebo 12 mésicich.
Nesmirné dulezité je vySetfeni hladin vitaminu D, pro-
toZze jsme nyni skuteéné svédky pandemie jeho defi-
citu a v tomto piipadé dochazi nejen ke zhorSen{ vstie-
bavani kalcia a mineralizace kosti, ale napf. je
nepiiznive ovliviiovén i stav svalového aparatu. Idedln{
je tedy na pocatku preventivnich opatfeni nasazeni
kalcia a vitaminu D soucasné a D vitamin davkovat
podle jeho hladin v organizmu. Pfedev$im u pacientt
s kompromitovanou funkci ledvin je na misté i dvaha
o uzivani aktivnich metabolitil vitaminu D. K preven-
tivnim opatfenim musi patfit také hormondalni sub-
stituéni 1é¢ba, a to jak u Zen, tak i u muzi. Je tieba
vyhodnotit a eventudlné i intervenovat nutri¢ni stav pa-
cientd, stav jejich svalového aparatu a fyzickou vykon-
nost, mobilitu. Z terapeutického hlediska plati, Ze roz-
hodnuti o 1é¢bé mé byt vzdy individudlni na zdkladé
vyhodnoceni klinického nalezu, laboratornich vySetfe-
ni, DXA a RTG vySetieni, pfidruZenych onemocnéni
a komplikaci. Terapeuticky se v 1é€bé GIOP uZivaji
antiresorp¢ni bisfosfondty nebo osteoformacni teripa-
ratid pfi splnéni indika¢nich kritérii.

Rozvoj a nésledky GIOP nejsou jedinou zdvaZnou
komplikaci poddvani GK. Samostatnou kapitolu poda-
vani GK predstavuje kostni postiZzeni aseptickou ne-
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krézou (synonyma avaskuldrni, ischemickd). Zpra-
vidla se jedna o hlavice velkych kloubi — kyc¢li, nebo
ramennich kloubli, mize se ale vyskytnout i napf.
v distdlnim femuru nebo proximdlni tibii i jinde.
Etiologie tohoto postiZeni neni jasnd, nyni zvaZzovanou
pfi¢inou miZe byt abundantni apoptéza osteocytd,
zpusobena GK a sniZeni kostni remodelace. U kloub-
nich hlavic dochézi k jejich kolapsu a ve vétSiné pri-
padii kon¢i postizeni nutnosti implantovat endoproté-
zu. Vyjimkou nenfi postiZeni vice hlavic soucasné, a to
i po vysazeni GK. PostiZeni neni pfimo umérné davce
a dobé podavani. V ambulanci mame mladého muZe,
u kterého po ddvce 2,5 mg prednizonu po dobu 3 mé-
sict doslo k nekrdze hlavic obou humert a obou fe-
murt. Proto je tfeba dbat na anamnestické tdaje o bo-
lestivosti téchto partii, omezeni kloubni hybnosti a pfi
podezieni na aseptickou nekrézu provést vidy MRI
vySetfeni kloubu, které spolehlivé podezieni bud po-
tvrdi, nebo vylouci. Rozhodné nestaci prosty snimek,
na kterém postiZzeni nemusi byt viibec vidét.

Shriime si vySe uvedené. Pokud mé 1ékat se zdmé-
rem nasadit GK postupovat ,lege artis®, mél by si
v prvni fad€ byt védom moZnosti iatropatogenniho po-
$kozeni pacienta a mél by ho o moZnych neZidoucich
dc¢incich informovat. Potom by mél bud’ pfed nasaze-
nim GK odeslat pacienta na specializované osteolo-
gické pracovisté k vySetfeni a dispenzarizaci, anebo
m4 sdm provést vstupni zhodnoceni rizikovych para-
metrti pro rozvoj GIOP. Mélo by byt provedeno labo-
ratorni vySetfeni parametrii fosfokalciového metabo-
lizmu, v&etné hladin vitaminu D a markerd kostniho
obratu, mélo by byt provedeno denzitometrické vyse-
tfenf a doplné€n snimek hrudni a bedern{ pétefe. Je po-
tfeba zvédZit moZnosti a pfinos hormonéln{ substituéni
terapie sexageny. Je vhodné zhodnotit stav nutrice
a svalového aparitu a eventuilné zajistit v tomto smé-
ru odborné konzilium. Lékaf by si mél byt védom fak-
tu, Ze GK mohou vést k velmi zdvaZnym neZiddoucim
Géinkdm, v&etné t&ch ireparabilnich, jako jsou kom-
presivni zlomeniny obratll, velmi rychle! V priibéhu
n&kolika mélo m&sici. Méla by byt zahdjena prevence
rozvoje GIOP piipravky obsahujicimi dostatek vstfe-
batelného kalcia a vitaminu D. Tento by mél byt d4v-
kovan idedln€ podle svych hladin. V pfipad€ vysoké-
ho rizika postiZeni GIOP a patologickych zlomenin je
tfeba nasadit specializovanou terapii bisfosfonity ne-
bo teriparatidem vc&as. Kontrolni vySetfeni DXA
u ohroZenych osob by mélo byt provedeno po 6 mési-
cich 1écby. Podle americké spolecnosti ASBMR (The
American Society for Bone and Mineral Research) je
,.malpraxe v této oblasti velmi Castd, ignorovéni pre-
ventivnich opatfeni uddvané v USA je vice nez u 50 %
specialistl, predepisujicich GK (ASBMR-Primer on
the Metabolic Bone Diseases and Disorders of
Mineral Metabolism, 8" ed., 2013). Stav u nas v této
oblasti mize byt jesté horsi.

V nésledujicich odstavcich popisujeme nékteré
z mnoha piipadi nepiiznivého vyvoje GIOP z posled-
ni doby. O komentdi a odborny nizor jsme pozadali
specialistu na zdravotni pravo.

Pacientka K. S., 46 let, s negativni rodinnou ana-
mnézou pro osteoporézu a zlomeniny. Interné nesto-
nala, pfed deseti roky utrpéla traumatickou zlomeninu
L1 konzervativné oSetienou. Pravideln€ menstruovala,
dobfe sndsela a jedla mlécné vyrobky, dobfe snasela
i opalovani. Pracovala jako pokladni do poc¢atku roku
2016, kdy ji byla diagnostikovdna imunogenni hyper-
tyreéza s tyroiddlni orbitopatii. Pacientka astenicka,
159 cm vysokd a vazici 54 kg. Vzhledem k zdvaZznosti
orbitopatie zacala v unoru 2016 dostavat kortikoidy —
prednizon v inicidlni ddvce 40 mg denné, se sniZenim
na 20 mg denné béhem roku a od cervna také pre-
chodné cyclosporin. Od léta 2016 si stéZovala na pro-
gredujici vertebrogenni algicky syndrom. V prosinci
2016 byla provedena totdlni tyroidektomie a vysazeny
kortikoidy. Pacientka je kufacka a koufila po celou
dobu onemocnéni i pfes to, Ze byla upozornéna na
mozné komplikace s ohledem na o¢ni problémy. Od
pocatku onemocnéni méla sekunddrni amenoreu, anti-
koncepcni tablety neuZivala. V listopadu 2016 se u ni
projevily bolesti pétefe jiZ nereagujici na béZnd anal-
getika, dostala Novalgin a podstoupila rehabilitaci.
K ndm byla odesldna z neurochirurgie, protoZe na pre-
lomu roku ji byly nalezeny kompresivni obratlové zlo-
meniny. Dle MRI vySetfeni se jednalo o komprese
hrudnich obratlu 3, 4, 5, 6, 7, 8, 10, 11 z toho v obrat-
lich 5, 7, 8 a 10 s obrazem kostniho edému a obratlo-
vé zlomeniny L1 a 4 v bederni oblasti. Stav umoZnil
provedeni vertebroplastiky obratle Th10. U pacientky
doslo k tézké kyfotizaci, pies den se snaZila nosit pre-
depsany korzet, v noci spala v kiesle, vzhledem k ne-
zvladatelnému algickému syndromu je nyni lé¢ena na
specializovaném centru pro 1écbu bolesti. Od konce
roku 2016 prestala koufit, dostdva substituéné supres-
ni terapii tyroxinem. V pribéhu onemocnéni bylo
z hlediska osteologického provedeno mimo nase pra-
covisté v lét€¢ 2016 denzitometrické vySetieni s popi-
sem ,,osteopordzy v izolovanych oblastech®. K nasa-
zeni kalcia a vitaminu D doSlo ale aZ v prosinci 2016
pfi registrovani kompresi na RTG snimku, dostdvala
1 g kalcia a 400 IU vitaminu D. Pfi vstupnim vySetie-
ni u nds koncem ledna 2017 méla pacientka v normé
laboratorni osteologické parametry, ale i pfes mnoho-
cetné vertebrdlni komprese byla denzitometricky stile
v pasmu pordzy dle WHO s T-skére na bederni pateti
—2,6 SD, nékteré obratle az — 3,0 SD. Osteoporéza by-
la i na krécich kosti stehenni s T-skére — 2,5 SD. Doslo
ke sniZeni vySky pacientky o 4 cm. Z hlediska osteo-
logického pokracujeme v zavedeném poddvéni kalcia
a D vitaminu, pacientka dostala antiresorb¢ni terapii
bisfosfondty, byla zavedena hormondlni substitu¢ni te-
rapie. Stav je naddle velmi neutéSeny, pacientka trpi
i pfes analgetika morfinového typu vyznamnymi bo-
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lestmi, dechovymi a gastrointestindlnimi (GIT) pro-
blémy v souvislosti s deformaci patefe, nespavosti
a pochopitelné i depresemi. M4 zaZadédno o invalidni
dichod.

Pacient U. J., 29 let, s negativni rodinnou anamné-
zou pro osteopordzu a zlomeniny, od détstvi 1é¢en pro
atopicky ekzém, alergické astma a vicecetné potravi-
nové alergie. Pracoval jako barman. Pacient zacal uZi-
vat kortikoidy pfed 4 roky jako 1é¢bu atopickych koz-
nich projevi, dostdval Medrol, davky kolisavé, Casto
velmi vysoké az 64, resp. 80 mg, nejnizsi udrZzovaci
davka 32 mg denné. Pacient normostenik, 190 cm,
90 kg, kurak, s intoleranci mléénych vyrobki a intole-
ranci slunce. Nebyl nikdy vySetfen denzitometricky
a nebyla zavedena ani prevence kalciem a vitami-
nem D. K ndm pacient doporucen z neurochirurgické
kliniky, kde byla provedena v kvétnu 2016 vertebro-
plastika kompresivni zlomeniny L5, vzniklé pfi zdvi-
hani bfemene, v ndsledujicich tydnech doslo ale ke
kompresim vSech bedernich obratli s vyznamnymi
neurologickymi ndasledky, stav skeletu neumoZiiuje
chirurgickou stabilizaci patefe, pacient upoutdn na vo-
zik a ma zazadano o uplny invalidni dichod. Vysku
pacienta nelze hodnotit vzhledem k deformaci péteie
a upoutdni na invalidni vozik. Pro kruté bolesti 1é¢en
na specializovaném neurologickém centru kombinac{
analgetik, véetné opidtovych. Z osteologického hle-
diska laboratorni parametry prokazaly vyznamny de-
ficit vitaminu D se sekundédrni hyperparatyredzou,
vyznamné potladeni kostni novotvorby a akcentaci
osteoresorpéniho procesu. Denzitometricky patef ne-
vySettitelnd, na krécich kosti stehenni a na predlokti
ndlez klasifikacné t&éZ§{ osteopenie. Provedena satura-
ce vitaminem D, doplilovéni kalcia a zdravotni pojis-
fovna souhlasi s nasazenim teriparatidu. Pacient nada-
le koufi. Pres to, Ze specialist¢ doporucili razantni
snizeni davek kortikoidd, tak si spiSe ptidava, protoze
ma tak mensi koZni potiZe.

Pacientka R. L., 56let4, s negativni rodinnou osteo-
logickou anamnézou, ve 47 letech byla provedena hy-
sterektomie a bilaterdlni adnexotomie z divodu myo-
matdzy. Jednd se o velmi astenickou pacientku, vazici
64 kg pfi vysce 173 cm, konzumuje pravidelné mlécné
vyrobky, md alergii na slunce. Denzitometrie nebyla
provedena, hormondlni substitu¢ni 1é¢ba nebyla kon-
zultovédna ani zavedena. Nebyla ji ani doporucena pre-
vence kalciem a vitaminem D. V 52 letech byl pa-
cientce diagnostikovdn karcinom prsu. Stav byl feSen
operaci, ozafovdnim a byla zavedena farmakoterapie,
kortikoidy uZivala pacientka v davkach do 5 mg pred-
nizonu denné asi rok, letrozol 5 let. Pfed rokem byla
odesldna na neurologii svym praktickym lékafem pro
tézké bolesti zad bez reakce na béZna analgetika. Na
rentgenovém snimku patefe nalezeny komprese Th 8§,
10, 12 a L5. Po MR vysetfeni byly na naSi neurochi-
rurgické klinice provedeny vertebroplastiky obratld Th

10 a 12 s velmi dobrym efektem. Pacientka mohla od-
loZit korzet, opustit centrum pro 1é¢bu bolesti a mohla
se vrdtit do svého administrativntho zaméstndni.
Denzitometricky v dobé prichodu k ndm byla pétet
prakticky nevysSetfitelna. Kréky kosti stehennich se na-
chédzely v pasmu té€Zzsi osteopenie, piedlokti jsme shle-
dali v pdsmu vyznamné pordzy. Laboratorné shledany
zcela neméfitelné hladiny vitaminu D se sekunddrni
hyperparatyredzou, zvySeny kostni obrat a vyssi hladi-
ny celkové alkalické fosfatdzy. Vyska postavy nemoc-
né poklesla o 4 cm. Po saturaci vitaminem D a norma-
lizaci laboratornich parametrii pacientka pozoruje
subjektivné vyznamné zvySeni vykonnosti a mensi
unavnost, byla zahdjena antiresorpéni terapie.

Pacientka S. A., nynf 35let4, nestonala do svych 29
let, kdy ji byla diagnostikovdna idiopatickd trombo-
cytopenickd purpura, o dva roky pozdéji Sjogrentv
syndrom. Pacientka uZivala ndrazové kortikoidy v ma-
sivnich ddvkéch, prednison az 120 mg denné, trvald
nejnizsi davka byla a je 10 mg. Dostdvala i pulzy
Solumedrolu a Imuran a Plaquenil. Nemocnd ma vy-
znamné vyjadfeny cushingoidni habitat, pfibrala za
rok od zahdjeni 1é¢by kortikoidy 35 kg, klinické proje-
vy tézké steroidni myopatie, byla upoutdna na vozik.
Sekundédrni amenorea trvala od nasazeni kortikotera-
pie. HST (hormondlni substitu¢ni 1é¢ba) zvaZovédna
nebyla. Denzitometrie nebyla provedena, prevence
kalciem a vitaminem D zaji$téna nebyla. K nam pfisla
s rentgenologickym ndlezem kompresi obratlti Th 11,
12 a L5. Vzhledem ke klinickému stavu bylo posouze-
ni vySkovych zmén obtiZzné. Denzitometricky je patef
prakticky neinterpretovatelnd, na krécich kosti stehen-
ni a predlokti ndlez v normé. Pacientka nebyla indiko-
véana k neurochirurgické intervenci. Metabolicky jsme
nalezli potlacené markery osteoformace a vysoké mar-
kery osteoresorpce, hladina vitaminu D byla pouze
20 nmol/l, hladina parathormonu zvySend. Vertebro-
genni potiZe nemocné byly zvladatelné béZnou anal-
getickou terapii. Pacientka po normalizaci fosfokalcio-
vého metabolizmu, nasazeni antiresorpéni terapie
a detrakci kortikoidu, sice nadéle v invalidnim ddcho-
du, ale schopnd béZnych dennich samoobsluznych
¢innosti mimo vozik.

Pacientka N. L., 64 let, s negativni rodinnou ana-
mnézou pro osteopatie, od détstvi sledovand pro pso-
ridzu, jinak vdznéji nestonala. Pacientka je nullipara,
klimax prodélala v 56 letech. Pracovala jako ufednice,
nikdy nekoufila. V roce 1992 ji byla diagnostikovdna
psoriatrickd artritida, zacala uZivat prednison v ddvce
5 mg denné, tuto davku dostdvala beze zmény dalSich
20 let. Prodélala aseptickou nekrézu pravé kycle,
a proto byla pfed 4 roky prevedena na 1é¢bu Humirou.
K denzitometrickému vySetfeni nikdy nedoslo, nedo-
stavala kalcium, D vitamin v kapkéch pouze posledni
4 roky od skonceni terapie kortikoidy a po prodélané
osteonekréze. K ndm byla odesldna pro vyznamny
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vertebrogenni algicky syndrom a ndlez kompresivni
zlomeniny obratle L2, kterd vznikla zcela bez trauma-
tu. Pétef nelze denzitometricky vySetfit pro deformac-
ni a degenerativni zmény, na krcku kosti stehenni je
nidlez BMD v pdsmu osteopordzy, na predlokti téz.
RTG snimek dokumentuje kompresivni zlomeninu L2
a7z do obrazu vertebra plana. Pacientka je vyrazné
kfehkého somatotypu, vysokd 160 cm a vazici 51 kg,
zjevné sarkopenickd. V laboratornim obraze jsme ne-
shledali patologické hodnoty, v pdsmu normy byly
i hladiny vitaminu D. Zahgjili jsme kombina¢ni sub-
stituéni terapii kalciem a vitaminem D a pridali bis-
fosfonéty.

Z pravniho hlediska je pro vSechny popsané piipady
spole¢né podezfeni na existenci pricinné souvislosti
mezi podavanim kortikoidd a rozvojem GIOP, prova-
zené vznikem zlomenin, nejcastéji pak kompresivnich
zlomenin obratli. Skute¢nost, ze v Ceské republice
jsou perordlni kortikoidy registroviany ve formé fady
1é¢ivych piipravkd, jde tedy prakticky vzdy o pouziti
registrovaného 1é¢ivého pripravku, véc z pravniho hle-
diska zna¢né zjednoduSuje. Na prezentované piipady
proto Ize nahliZet zejména s ohledem na dikci specidl-
niho pravniho ptedpisu, a to zdkona ¢. 378/2007 Sb.,
o 1é¢ivech a zménach nékterych souvisejicich zakont
(ZOL), pricemz relevantni je zejména dikce ustanove-
ni § 7 odst. 1 pism. a) ab)a § 8 odst. 4 a 5 ZOL. Podle
ustanoveni § 7 odst. 1 pism. a) ZOL jsou osoby zacha-
zejici s 1é¢ivy povinny dbat na maximdlni prospé$nost
1é¢iv pii jejich pouZiti a omezit na nejniZs§i moZnou
miru nepiiznivé disledky ptisobeni 1éCiv na zdravi
¢lovéka, podle ustanoveni § 7 odst. 1 pism. b) ZOL
jsou osoby zachdzejici s 1é¢ivy povinny dodrZovat po-
kyny k zachdzeni s 1é¢ivym piipravkem podle souhrnu
udaji o piipravku, pokud ovSem nejde o pouzivani
1é¢ivych piipravkl podle § 8 odst. 3 az 5 ZOL. Usta-
noveni § 8 odst. 4 ZOL pak stanovi, Ze oSetfujici 1ékar
muze, pokud neni v obéhu léCivy piipravek potieb-
nych terapeutickych vlastnosti, pouZit registrovany
léCivy ptipravek zpisobem, ktery neni v souladu se
souhrnem tudaju o ptipravku, je-li v§ak takovy zptsob
dostatecné odivodnén védeckymi poznatky. Ustano-
veni § 8 odst. 5 ZOL mj. stanovi, Ze poskytovatel zdra-
votnich sluZzeb odpovidd podle pravnich pfedpisi za
Skodu na zdravi, nebo za usmrceni ¢lovéka, ke kterym
doslo v dusledku pouziti registrovaného 1é¢ivého pii-
pravku zptisobem uvedenym v odstavci 4.

Zasadni zavér plynouci z dikce ustanoveni § 8 odst.
4 a 5 je tedy ten, ze doslo-1i v disledku pouziti regi-
strovaného 1é¢ivého pripravku ke Skodé¢, respektive
k 4jmé& na zdravi pacienta, nebo dokonce k jeho usmr-
ceni, vyplyva odpovédnost zdravotnického zafizeni za
takovy ndsledek jiz ze skute¢nosti, Ze pouZity registro-
vany 1éCivy piipravek byl pouzit zpisobem, ktery nen{
v souladu se souhrnem udaji o pfipravku, a to i pokud
byl takovy zpisob pouziti dostate¢né odiivodnén vé-

deckymi poznatky. To samé pak samoziejmé plati tim
spise, pokud takovy zplsob pouziti védeckymi po-
znatky ani dostate¢né odiivodnén nebyl.

Napftiklad souhrn ddaji o pfipravku Prednison 5
Léciva, resp. Prednison 20 LéCiva, jakoZto jednoho
z typickych zéstupcl perordlnich kortikoidi, obsahuje
celou fadu zcela jednoznaénych pokynl pro pouZit,
stejné jako celou fadu doporuceni, a to jak pro speci-
fické klinické situace, tak i obecnéj$i povahy. Pouze
pro ilustraci 1ze uvést, Ze u starSich pacientt je pred za-
h4jenim dlouhodobé terapie doporuceno provedeni rtg
vySetieni hrudniku, rovnéZ tak je doporucovédna profy-
laxe osteopordzy, jeZ je oznacena za zvlasté dileZitou,
pokud jsou piitomny dalsi rizikové faktory, vcetné
familidrni predispozice, pokroc¢ilého véku, postme-
nopauzalniho stavu, nedostatecného piijmu bilkovin
a vapniku, nadmérného koufeni, nadmérné konzuma-
ce alkoholu a nedostatku fyzické aktivity, pricemz
profylaxe osteopordzy je zaloZena na dostate¢ném pii-
sunu vapniku a vitaminu D.

Obecné lze konstatovat, Ze pokud byl v konkrétnim
pfipadé urcity registrovany lécCivy piipravek pouZit
zpusobem, ktery neni v souladu se souhrnem udajt
o pripravku, prokdzani takové skute¢nosti necini v pri-
padé soudniho sporu vétSich potiZi, a Casto ani nejde
o otazku odbornou, k jejimuz zodpovézeni by bylo
potieba ustanovovat znalce. Souhrn tdaju o piipravku
je totiZz podle ustanoveni § 3 odst. 1 ZOL souddsti roz-
hodnuti o registraci 1é¢ivého pripravku, tedy soucdsti
rozhodnuti vydaného pfisluSnym orgdnem, z n&hoZ
soud v obCanském soudnim fizeni podle ustanoveni
§ 135 odst. 2 obcanského soudniho fddu vychdzi.

V nejobecnéjsi roviné lze na pouZiti urcitého regi-
strovaného 1é¢ivého piipravku zptisobem nesoulad-
nym se souhrnem udajd o pfipravku, a zejména zput-
sobem neodiivodnénym védeckymi poznatky, nahlizet
rovnéZ jako na porusSeni povinnosti poskytovat zdra-
votni sluzby na naleZité odborné trovni, ve smyslu
ustanoveni § 45 odst. 1 zdkona ¢. 372/2011 Sb., o zdra-
votnich sluzbdch, a pfedevsim jako na poruSeni povin-
nosti provadét jakykoliv zakrok v oblasti péce o zdra-
vi v souladu s profesnimi povinnostmi, ve smyslu
¢lanku 4 Umluvy o lidskych pravech a biomedicing
¢. 96/2001 Sb. m. s., jakoZto prdvniho predpisu speci-
ficky upravujiciho poskytovani zdravotnich sluZeb nej-
vy$si, resp. Ustavni drovné, s aplikaéni pfednosti pred
zédkonem (na zakladé ¢l. 10 Ustavy). PorusSeni uvede-
nych ustanoveni byvd v soudni praxi nékdy oznacova-
no jako postup ,,non lege artis*, zdroven je vSak tieba
upozornit, Ze pojem ,,lege artis je natolik vyznamové
tvdrny a v soudnich sinich opakovany spis jiZ jen jako
usmévné zaklinadlo, neZz jako paddny argument, Ze ne-
srovnatelné podstatnéjsi je redlny, objektivni soulad, ¢i
nesoulad urcitého postupu s dikcei relevantniho pravni-
ho predpisu, v kontextu zde diskutované problematiky

60

Osteologicky bulletin 2017 ¢. 2 roc. 22




KAZUISTIKA

zejména ZOL, odkazujiciho na prislusny souhrn udajt
o pripravku.

V obecné roviné lze pak na ignorovani pokynu a do-
poruceni obsaZenych v souhrnu udaji o piipravku
rovnéZ nahliZet jako na poruSeni obecné prevenéni
povinnosti, vyjaddiené v ustanoveni § 2900 zakona
¢. 89/2012 Sb., ob&anského zdkoniku, podle néjz je
kazdy, vyZaduji-li to okolnosti piipadu, povinen poci-
nat si pfi svém konani tak, aby nedochdzelo k nedu-
vodné 4jmé na Zivoté ¢i zdravi.

KaZdopddné vSak, pravé vzhledem k existenci po-
drobnych a jednoznaénych souhrnti tdajt o pfipravku,
byva dominantni otdzkou v tomto typu spord mnohem
Castéji existence pricinné souvislosti mezi podavanim
konkrétniho 1é¢ivého pripravku, a pacientem, nynfi jiz
Zalobcem, tvrzenymi ndsledky, neZ samotny nesou-
lad se souhrnem tudajti o pfipravku. V této souvislosti
je vSak tfeba pfipomenout jednu ze zakladnich zdsad
soukromého préva, explicitné vyjaddienou v ustanoveni
§ 6 odst. 2 zakona ¢. 89/2012 Sb., ob¢anského zakoni-
ku, Ze totiZ nikdo nesmi téZit ze svého nepoctivého
nebo protipravniho ¢inu, ani z protipravniho stavu,
ktery vyvolal, nebo nad kterym ma kontrolu.

Pokud se tedy nyni, po urcitém teoretickém utvodu,
vratime napiifklad ke shora uvedené kazuistice pa-
cientky K. S., 46 let, kutacky, jiZ byl v tnoru 2016 na-
sazen Prednison v ddvce zprvu 40 mg denné, posléze
v ddvee 20 mg denné, jiZ byla v 1ét€ 2016 denzitome-
tricky diagnostikovana osteopordza, jiZ vSak pfesto by-
ly kalcium a vitamin D nasazeny teprve aZ v prosinci
2016, potom je dlouhodoby nesoulad zptsobu podava-
ni piipravku Prednison se souhrnem tdaju o piipravku
Prednison 20 Léciva, evidentni, stejné tak, jako je evi-
dentn{ i dlouhodobé poruSovani povinnosti poskytovat
zdravotni sluzby na néleZité odborné drovni, dlouho-
dobé porusovéni povinnosti poskytovat zdravotni péci
v souladu s profesnimi povinnostmi a dlouhodobé po-
ruSovéani obecné prevenéni povinnosti. Pfipadna argu-
mentace zdravotnického zatizeni nejistotou, zda by ke
vzniku kompresivnich obratlovych zlomenin nebylo
u pacientky doSlo, i pokud by prednison nebyl pa-
cientce zpusobem nesouladnym se souhrnem tudajt
o piipravku viibec podavan, pak narazi na skute¢nost,
Ze tuto nejistotu vyvolalo svym nesprdvnym postupem
samo zdravotnické zafizeni, jeZ se z ni nyni snaZi téZit.
Obdobnym zpusobem lze z pravniho hlediska nahlizet
i na fadu dalSich shora prezentovanych kazuistik.

Z hlediska pacienta, resp. Zalobce, je nejkompliko-
vanéjsi situaci takova, kdy se na jeho 1é¢bé postupné ¢i
paralelné spolupodilelo nékolik zdravotnickych zafi-
zeni, jeZ se mohla spolupodilet na vzniku vysledné
Ujmy. Problémem byva zejména prokazani pribéhu
vzdjemné komunikace participujicich zafizeni, nebot
argumentace pfedpokladem prevzeti pacienta do péce

jinym zafizenim ¢i specialistou (endokrinologem,
osteologem, revmatologem, neurologem, praktickym
lékafem atd.) je Castd, nejednou navic doloZend vzi-
jemné si odporujicimi zdznamy v dokumentaci zicast-
nénych.

Obecné vSak lze konstatovat, Ze soudni spory pa-
cientd se zdravotnickymi zafizenimi vyvolané nesprav-
nym, resp. souhrnu tdajd o pfipravku odporujicim po-
davanim 1éCivych piipravkd, nejsou nijak vzacné,
a vzhledem k jednoznacné dikci dotéenych souhrnti
udaji o piipravku ani nijak zvlast komplikované.
Zatim jde vSak spiSe o pfipady rychle nastupujicich
nasledkti v oblasti kardiologie (pfedavkovani drasli-
kem, digitalisem), hematologie (pfeddvkovani imuno-
supresivy, cytostatiky) a oftalmologie (komplikace po
nitroo¢nim podan{ 1é¢iv uréenych k podéni nitroZilni-
mu).

GIOP, resp. ndsledky nevhodné zvolené 1é¢by korti-
koidy obecné, zatfim stoji mimo tento hlavni proud
soudnich sport, souvisejicich s poddavanim 1éCiv.
7 moznych ndasledki se jako nejzavaznéjsi pochopitel-
né jevi kompresivni zlomeniny obratlti s potencialné
fatdlnimi neurologickymi dusledky, demonstrovatelné
na shora uvedeném piipadu pacienta U. J., 29 let.
Niéroky takto postiZenych pacientil, zejména dolo-li
k jejich postiZeni v produktivnim veéku, pfitom mohou
v souhrnu dosghnout i desitek miliont korun, vezme-
me-li do Gvahy, Ze krom spiSe (nikoliv v8ak nutné) jed-
nordzového odskodnéni bolesti a ztiZeni spolecen-
ského uplatnéni (pfekdzky lepSi budoucnosti, resp.
trvalych nésledki), ma poskozeny rovnéz narok na na-
hradu dcelné vynalozenych nakladi spojenych s péci
0 své zdravi, o svou osobu a o svou domdcnost (a to
¢asto vynaklddanych po dobu desitek let, s vékem a in-
flaci navic naristajicich), a rovnéZ narok na nahradu
za ztratu na vydélku, pozdéji na diichodu (¢asto rovnéz
vznikajici po dobu desitek let, rovnéz s inflaci nart-
stajicich), krom fady dalSich naroki.

Jednim z cili tohoto ¢lanku tedy je piispét véasnym
varovdnim k tomu, aby problematika GIOP i naddle
ztstala mimo hlavni proud soudnich sporti pacienti
a zdravotnickych zafizeni, a to pfedev§im diky jeji
adekvétni prevenci a vCasné diagnostice. Takovy stav
je nepochybné v bytostném zijmu obou ziicastnénych
stran.
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Zprava ze zasedani vyboru Spolecnosti
pro metabolicka onemocnéni skeletu CLS JEP
konaného dne 9. ¢ervna 2017

Program:

1. Kontrola zapisu z jednani dne 3. biezna 2017: zapis

schvélen bez pfipominek, nékteré ukoly trvaji a by-
ly pfedmétem dnesniho jednani.

. Pfiprava XX. Mezinarodniho kongresu SMOS

a SOMOK ve Zliné ve dnech 21.-23. zaf{ 2017:

* vybor detailné€ projednal odborny program kon-
gresu a vzhledem k (prozatim) malému poctu pfi-
hlasenych aktivnich dcastnikii rozhodl o téchto
odbornych blocich:

* organizace a rozvoj oboru, plan 2 hodiny: ates-
tacni priprava, koncepce oboru, kod 89312,
doc. Dusek a dalsi;

» farmakoterapie kostnich metabolickych onemoc-
1é¢by, drug-holiday;

* endokrinopatie a kostni metabolismus: endokrin-

ni disruptory, DM a OP;

muzska OP;

starnuti a kost;

varia;

sesterska sekce a Skoleni v denzitometrii;

prof. Palicka sezndmi pana Prochazku se situaci

a oslovi prof. Payera a doc. Killingera s planem

odborného programu;

e definitivni abstrakta pro vyzvané fecniky do
20. cervna, v poloviné Cervence dead-line pro
sestaveni programu (vybor projednd mailové, do
konce Cervence musi abstrakta a program do tis-
ku);

* samostatny blok pro sestry a ostatni NLP bude
v patek odpoledne.

. Atestace z klinické osteologie: vybor s potéSenim
vzal na védomi informaci, Ze Klinickd osteologie
(KO) je zarazena do seznamu nastavbovych atesta-
ci. Doporucil doplnit seznam zdkladnich atestaci,
jejichz nositelé se mohou pfihlasit do vzdélavaciho

programu KO o nefrologii, pneumologii, hematolo-
gii, onkologii a praktické lékarstvi — pfipominku na
MZ napiSe predseda.

Vybor detailné projednal naplii vzdélavaciho pro-
gramu a schvilil ji. Dr. Pikner zajisti jeji predloZe-
ni cestou akredita¢ni komise.

. Koncepce oboru Klinickd osteologie: dr. Pikner

pripravil inovovanou verzi, kterd je pro ¢leny vybo-
ru oteviena k diskuzi do 16. ¢ervna (pripominky
zasilat dr. Piknerovi), pak bude projedndna defini-
tivni verze.

. Vybor s potéSenim pfijal informaci, ze predevsim

diky usili dr. Kasalického a dr. Piknera se podafilo
zajistit novou kalkulaci kddu 89312 a prevést jej do
gesce odbornosti 110, tedy klinické osteologie.

. Prof. Bayer informoval o zavazné situaci Osteo-

logického bulletinu. Trva havarijni nedostatek kva-
litnich ¢lankd i recenzentl. Predseda zjisti moZnos-
ti a podminky, aby vyddvani Casopisu prevzala
CLS JEP.

. Vybor schvdlil porddani Konference Sekundarni

osteopordza v terminu 5. — 7. dubna 2018 a povéfil
doc. Vyskocila pfipravnymi pracemi a jednanim.

. Dr. Pikner informoval o svém jednéni s profesorem

Eastellem, ktery pod garanci IOF uspoiddd dne
11. 5. 2018 v CR kurz o racionalnim vyuZiti kost-
nich markeri. Akci déle sleduje a organizuje
dr. Pikner.

. Vybor povétil doc. Vyskocila zajisténim predates-

tac¢niho kurzu ve dnech 30. 10. az 3. 11. 2017.

10. Vybor schvalil pfijeti MUDr. Michala Skachy

(Praha) a vzal na védomi zménu adresy dr. OlSav-
ského.
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20. kongres ceskych a slovenskych osteologu
21.-23. zari 2017, Zlin

Odborny program

CTVRTEK 21. 9. 2017

Hlavni kongresovy sdl — Aula
Druhy sal — Poslucharna B

13.00-13.45 SLAVNOSTNI ZAHAJEN{

13.45-15.25 ENDOKRINOPATIE A KOSTNI METABOLISMUS

Piedsednictvo:  prof. MUDr. Jaroslav Blahos, DrSc.
prof. MUDr. Juraj Payer, CSc.

13.45 Antropogenni endokrinn{ disruptory a kalciofosfatovy metabolismus
Lenka Franekova!, J. Blahos!, L. Starka?
!Internf klinika a osteocentrum, UVN Praha; 2Endokrinologicky tstav, Praha

14.05 Vplyv glykemickej kompenzicie na kvalitu kosti u pacientov s diabetes mellitus 2. typu
Peter Jackuliak, M. KuZma, J. Payer
V. internd klinika, LF UK a UN Bratislava

14.25 Vyznam vitaminu D u diabetes mellitus
Viaclav Vyskocil, A. Planickova
Osteocentrum, II. interni klinika, Fakultni nemocnice, Plzeri

14.45 Hypofosfatemicka osteomalacie s hyperparatyre6zou: subtotilni nebo totdln{ paratyreoidektomie?
Vit Zikan
3. interni klinika, 1. LF UK a VFN, Praha
15.05 Chirurgické feSen{ primérn{ hyperparatyre6zy
Petr Libansky!, P. Broulik?, M. Fialova!, D. Mysikova!, R. Lischke!, J. Tvrdoii!, S. Addmek!
13. chirurgickd klinika, 1. LF UK a FN Motol, Praha; ?3. interni klinika, 1. LF UK a VFN, Praha

15.25-15.40 Prestdvka

15.40-16.10 Odborné sympozium s podporou spole&nosti Eli Lilly CR, s. r. o.,
Nové studie v 16Eb& osteoporbzy
Vit Zikan
3. interni klinika, 1. LF UK a VEN v Praze
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Vysledky novych studif v 16€bé osteoporézy
Jan Stépan
Revmatologicky istav, Praha

16.10-16.40 Pleiotropni a non-pleiotropni u¢inky alfacalcidolu
Odborné sympozium s podporou spole¢nosti Teva Pharmaceuticals CR, s. r. o.
PrednésSejici: prof. MUDr. Juraj Payer, PhD., MPH, FRCP
MUDir. Peter Jackuliak, PhD.

D-hormén v prevencii a lie€be osteoporotickych zlomenin
prof. MUDr. Juraj Payer, PhD., MPH, FRCP
V. interna klinika, Lekarska fakulta UK a UN Bratislava

Pleiotropné d¢inky D-horménu
MUD:r. Peter Jackuliak, PhD.
V. interna klinika, Lekarska fakulta UK a UN Bratislava

16.40-16.55 Prestavka

16.55-18.45 ORGANIZACE A ROZVOJ OBORU KLINICKE OSTEOLOGIE

Predsednictvo:  prof. MUDr. Vladimir Pali¢ka, CSc.
MUDr. Jan Rosa
MUDr. Peter Variuga, PhD.
doc. MUDr. Zdenko Killinger, PhD.

16.55 Koncepce oboru klinické osteologie v CR a atestatni pfiprava
Vladimir Pali¢ka, R. Pikner, J. Rosa, P. Kasalicky a vybor SMOS
Osteocentrum, FN Hradec Krdlové, Spolecnost pro metabolicka onemocnéni skeletu, CLS JEP

17.25 Monitoring G¢innosti 1€€by osteopordzy a selhani 1€cby
Jan Rosa, V. Pali¢ka, P. Horak, K. Pavelka, R. Pikner, F. Senk, V. Vyskocil
Pracovni skupina vyboru Spole¢nosti pro metabolickd onemocnéni skeletu, CLS JEP

17.40 DXA a tdprava kédu a vykazovan{
Richard Pikner, P. Kasalicky, V. Palicka
Spole¢nost pro metabolickd onemocnéni skeletu, CLS JEP

18.00 FGF23 — nové poznatky
Vladimir Palicka!, R. Pikner?, J. Vavrova!, B. Friedecky!, S. Dusilovad Sulkova!
!Hemodialyzacni stredisko, UKBD a Osteocentrum, FN a LF UK, Hradec Krdlové;
20ddéleni klinickych laboratori a kostniho metabolismu, Klatovska nemocnice, a. s.

18.15 Informaéni podpora UZIS CR pro osteologii, informace o zdmé&ru projektu —
sekundarn{ prevence zlomenin femuru
Ladislav Dusek!, R. Pikner?, V. Palicka?
1Ustav zdravotnickych informaci a statistiky, MZ C‘R, Praha;
2Spolecnost pro metabolickd onemocnéni skeletu, CLS JEP
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8.00-9.20

Predsednictvo:

8.00

8.20

8.40

9.00

9.20-9.30

9.30-10.30

10.30-10.40

10.40-11.50

Predsednictvo:

PATEK 22. 9. 2017

VYSETROVACI METODY V OSTEOLOGII

MUDr. Richard Pikner, Ph.D.

doc. MUDr. Viclav Vyskocil, Ph.D.
prof. MUDr. Jozef Vojtassdk, CSc.
doc. MUDr. Milan Ochodnicky, CSc.

Denzita kostniho mineralu, index kostni mikroarchitektury (TBS), t€lesné sloZeni a kostni remodelace:
dlouhodobé zmény u postmenopauzélnich Zen s karcinomem prsu 1é€enych inhibitory aromatdzy
Dana Michalska!, M. Zimovjanova?, M. Raskovd!, L. PetruZelka?, 1. Palatkova!, V. Zikan!

13, interni klinika, 1. LF UK a VEN, Praha; 2Onkologickd klinika, 1. LF UK a VFN, Praha

Osteoporéza u transsexuélnich pacientli — hodnotime jejich denzitometrické a laboratorn{ nélezy spravn&?
Pavla Rehotkovd
Endokrinologie, Hradec Krdlové

Novy pacientsky orientovany dotaznik zamerany na riziko nedostatku vitaminu D (D-PRO)
u reumatoidne;j artritidy — vysledky prvej eur6pskej multicentrickej Stidie

Pavol Masaryk

NURCH, Piestany

DXA Body composition u §portovcov
Sona Tomkova, Z. Lorinczova, K. Hricova
Interna klinika, LF UPJS, Nemocnica Kosice-Saca, a. s. — 1. stikromnd nemocnica

Prestavka

Osteoporéza: jedno onemocnéni, rizné piistupy
Odborné sympozium s podporou spole¢nosti AMGEN, s. r. o.
Predsedajici: prof. MUDr. Vladimir Palicka, CSc., dr.h.c.

Osteoporosis Management and clinical practice in Austria (working title)
Heinrich Resch
Hospital Barmherzige Schwestern, Vienna

Dostupnost pé&e o pacienty s osteopor6zu v CR
Vladimir Palicka

Osteocentrum, FN Hradec Kralové

Denosumab — setkéan{ teorie s praxi

FrantiSek Senk

Osteocentrum, Nemocnice Havlickiiv Brod

Prestavka

VYZVANE PREDNASKY

prof. MUDr. Vladimir Palicka, CSc.
MUDr. Richard Pikner, Ph.D.
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10.40 Management of Osteoporosis
Ian R. Reid
University of Auckland, New Zealand

11.20 The management of breast cancer and subsequent fracture risk
Heinrich Resch
Hospital Barmherzige Schwestern, Vienna, Austria

11.55-12.40 Markery kostni remodelace: kdy a jak?
Odborné sympozium s podporou spolecnosti ROCHE, s. 1. o.

Markery kostni remodelace v klinické praxi
Richard Pikner
Odbor klinickych laboratoii a kostniho metabolismu, Klatovskd nemocnice, a. s.

Diferencidlni diagnostika pomoci markerd kostn{ remodelace (kazuistiky)
Dana Michalska
IIL interni klinika — klinika endokrinologie a metabolismu, VFN v Praze a 1. LF UK

12.40-14.00 Prestavka na obéd

14.00-16.20 VARIA

Predsednictvo: MUDr. Irena Kucerova
prof. MUDr. Petr Broulik, DrSc.
MUDr. Peter Vanuga, PhD.
MUDr. Sona Tomkova, PhD.

14.00 Metabolické osteopatie u pacientd s malabsorpénim syndromem
Ivana Palatkova, V. Zikan
3. interni klinika, 1. LF UK a VFN, Praha

14.20 Kostné prejavy pri hypofosfatazii (sibor pripadov)
Prednaska s laskavou podporou spolecnosti Alexion Pharma Czech, s. r. o.
Martin Kuzma', J. Chandoga?, P. Jungova?, Z. Killinger!, R. Kocijan3, H. Resch?, J. Payer!
1V, internd klinika, LF UK a UNB, Bratislava;
2Ustav lekdrskej biologie, genetiky a klinickej genetiky, LF UK a UNB, Bratislava;
3St. Vincent Hospital Vienna, Academic Teaching Hospital of the Medical University of Vienna, Austria

14.40 Morbus Paget — jednoduchd diagnostika?
Erika Kacerova, E. Dokoupilova
MEDICAL PLUS, s. r. o., Uh. Hradiste; Interni oddéleni Nemocnice Kyjov

15.00 Ukazatelé signélnich drah myelomové kostni nemoci
Petra Krhovska!, P. Flodr?, J. Zapletalova’, T. Pika!, J. Bacovsky!, J. Minafik!
'Hemato-onkologickd klinika, FN Olomouc a LF UP;
2Ustav klinické a molekuldrni patologie, FN Olomouc a LF UP; 3Ustav Iékarské biofyziky, LF UP

15.20 Vyuzit{ kmenovych bun€k u degenerativnich onemocnéni kosti a chrupavek
Jaroslav Michalek, Z. Dudasova
International Consortium for Cell Therapy and Immunotherapy a klinika Cellthera, Brno

15.40 Biolé6gia kostného hojenia a jej klinické aplikécie
Tomds Seveik, R. Totkovié, S. Tomkovd
Klinika muskuloskeletdrnej a $portovej mediciny, Nemocnica Kosice-Saca;
Osteocentrum, Nemocnica Kosice-Saca
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16.00

16.20-16.35

16.35-18.35

Predsednictvo:

16.35

16.55

17.15

17.35

17.55

18.15

Lower limb discrepancy and knee deformity correction by drilling epiphysiodesis — long term results
Ivo Matik!2, D. Zemkovéd'3, R. Myslivec*!, A. Matikovd!, S. Petrdsova!

IAmbulantni centrum pro defekty pohybového apardtu; Praha;

2Fakulta zdravotnickych studii Zapadoceské univerzity, Plzeii; *Détské oddéleni, FN Motol; Praha;
4Ortopedické a traumatologické oddéleni, Nemocnice Pribram

Prestavka

PEDIATRICKA OSTEOLOGIE

prof. MUDr. Milan Bayer, CSc.
doc. MUDr. Stépan Kutilek, CSc.
MUDr. Alexandra Letkovska, PhD.
MUDr. Viera Gonsorc¢ikova, CSc.

Vliv opozdéni puberty na kostn{ zdravi v dal§im Zivot&

Milan Bayer

Klinika déti a dorostu, 3. LF UK a FN Kralovské Vinohrady, Praha; Osteocentrum — Revmatologické
a rehabilitacni odd. Thomayerovy nemocnice, Praha

Muskuloskeletéln{ systém u déti a adolescentli se zanétlivymi stfevnimi onemocnénimi
Klédra Maratovd, O. Hradsky, J. Matyskova, 1. Copovd, O. Soucek, Z. Sumnik, J. Bronsky
Pediatricka klinika, 2. LF UK a FN Motol, Praha

Novorozenecka hypokalcémie — tranzitorni neonatélni pseudohypoparatyre6za
étépén Kutilek1,3, M. Vracovskil, Z. Fejfarkova2, R. Pikner2,3

IDétské oddéleni, Klatovska nemocnice, a. s.;

20ddéleni klinické biochemie, Klatovska nemocnice, a. s.;

3Osteocentrum, Klatovska nemocnice, a. s.

Hypokalcemicka tetanie a myopatie u pacienta s pseudohypoparatyreézou

étépén Kutilek!, I. Plasilova, P. Bébova-Mala, K. Hasenohorlova, K. Hanulikova

IDétské oddélent, Klatovskd nemocnice, a. s.; Détské oddéleni, Pardubickd krajskd nemocnice, a.s.;
Détska klinika, FN a LF UK, Hradec Kralové

Nenf epilepsie jako epilepsie, aneb pseudohypoparatyre6za dvakrat jinak
Kazuistika dvou déti ze Zlinského kraje

Petra Camborova

Détské oddéleni, Krajskd nemocnice T. Bati, a. s., Zlin

Chybna diagnéza kiivice
Stépan Kutilek
Détské oddélent, Klatovskd nemocnice, a. s.; Détské oddélent, Pardubicka krajskd nemocnice, a. s.

Paralelng probiha

13.30-18.30

KURZ RADIACNI OCHRANY

Piiprava osoby zajisfujici radiacnf ochranu registranta podle § 20 odst. 1 vyhlasky &. 409/20016 Sb.
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8.00-9.00
9.00-11.00
Predsednictvo:
9.00

9.20

9.40

10.00

10.20

10.40
11.00-11.15
11.15-13.00
Predsednictvo:

11.15

SOBOTA 23. 9. 2017

Zavérecny test kurzu RadiaCni ochrany

P

MUZSKA OSTEOPOROZA A OSTEOPOROZA VE STAR{

doc. MUDr. Viclav Vyskocil, Ph.D.
prof. MUDr. Jan étépén, DrSc.
MUDr. Zlata Kmecova, PhD.
MUDr. Danica Telepkova

Rizikové faktory osteopor6zy a zlomenin u muZi
Pavel Horak, M. Skacelova
III. interni klinika, nefrologickd, revmatologicka a endokrinologicka, FN a LF UP Olomouc

Diagnostika a diferencidlni diagnostika osteoporézy p¥i muskuloskeletdlnich onemocnénich u muZzi
Jan Stépan
Revmatologicky tstav, Praha

Lé&ba osteoporézy u muZzi

Jan Rosa

Affidea, Praha

Je senilnf osteopor6za onemocnéni, nebo jen projev stafi
Petr Broulik

III. interni klinika, 1. LF UK, Praha

Bermudsky trojdhelnik zlomenin
Jif1 JenSovsky
Internf klinika, 1. LF UK a UVN — VEN, Praha

Komplexni péCe o geriatrické pacienty po fraktufe proximalniho femuru v terénu osteoporézy
na liZk4ch Centra nisledné pé&e FN Motol

Martina Novakova

Centrum ndsledné péce, FN Motol, Praha

Prestavka

LECBA METABOLICKYCH ONEMOCNENI SKELETU

MUDr. Jan Rosa

prof. MUDr. Pavel Hordk, CSc.
MUDr. Sona Tomkova, PhD.
MUDir. Pavol Masaryk, CSc.

Soucasny pohled na 1é¢bu osteogenesis imperfecta u dospélych
Ivan Raska, D. Michalska, M. Raskova, I. Palatkova, V. Zikan
I1I. interni klinika, 1. LF UK a VEN, Praha
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11.35 Vplyv rastového horménu na kvalitu kosti
Martin Kuzma!, I. Sdgova?, D. Pavai3, P. Variuga3, P. Jackuliak!, Z. Killinger!, J. Payer!
1V, interna klinika, LF UK a UNB, Bratislava; *I. interna klinika, JLF UK a UN, Martin;
3Ndrodny endokrinologicky a diabetologicky tistav, Lubochiia

11.55 Lékové prazdniny v praxi — zkuSenosti
Petr Kasalicky
Affidea, Praha

12.15 Vitaminy a metabolismus kosti
Jan Rosa
Affidea, Praha

12.35 Osteonekréza &elisti pfi antiresorpéni 16¢b& u osteologickych pacient
Lukas$ Hauer!, J. Jambura!, D. Hrusak!, V. Vysko¢il?
1Stomatologickd klinika, odd. UCOCH, LF UK a FN Plzeii;
2Osteocentrum, II. internf klinika, KOTPU, LF UK a FN Plzeii

Paralelng probiha
9.10-09.30 BLOK SESTER
9.10 Ulohy sestry v podpore zdravia os6b s rizikom osteoporézy

Jozefina Dankoova
Osteocentrum, Internd klinika, LF UPJS, Nemocnica Kosice-Saca, a. s. — 1. sikromnd nemocnica

9.20 DXA body composition — vyuZitie v osteologickej ambulancii
Anna KolodZejova
Osteocentrum, Internd klinika, LF UPJS, Nemocnica Kosice-Saca, a. s. — 1. sikromnd nemocnica

9.40-11.10 MozZnosti pouZiti kostnich denzitometrti GE Lunar v rutinni praxi
work-shop
Petr Kasalicky

11.20-12.50 MozZnosti pouZiti kostnich denzitometrt Hologic v rutinni praxi
work-shop
Pavel Havlik

POSTER

Metabolické kostni zmény u celiakie v dospélosti

Iva Hoffmanova, D. Sanchez

2. interni klinika, 3. LF UK a FN KV, Praha; Laborator bunécné a molekuldrni imunologie,
Mikrobiologicky tistav, Akademie véd Ceské republiky, v.v.i., Praha

13.00 ZAVER KONGRESU

‘ 70 Osteologicky bulletin 2017 ¢. 2 roc. 22




INFORMACE

VLIV OPOZDENI PUBERTY NA KOSTNI
ZDRAVIV DALSIM ZIVOTE

M. Bayer

Klinika déti a dorostu, 3. LF UK a EN Kralovské
Vinohrady, Praha; Osteocentrum — Revmatologické
a rehabilitacni odd., Thomayerova nemocnice, Praha

Fyziologicky pribéh puberty je jednim ze zaklad-
nich pfedpokladi fddného nartstu kvalitni kostni
hmoty. Opozdéni puberty (pozdéjsi menarche) bylo
opakované dokumentovdno ve spojitosti s nizZ§im
mnoZstvim kostni hmoty a vySS$im rizikem zlomeniny
v dospélosti. Ukazuje se, Ze vzhledem k vySsi frek-
venci fraktur v obdobi riistu a niz$i denzité kostniho
minerdlu u téchto jedinct jesté pied zadatkem pu-
bertalnich hormonalnich zmén pravdépodobné nepi-
jde pouze o nedostateCnou expozici dozravajici kosti
estrogenim. Mladi dospéli s opozdénou pubertou
v anamnéze maji také horS§i mikrostrukturu kosti, ve-
douci k jeji sniZzené mechanické odolnosti. Nacasovani
a pribéh puberty ma sice individudlni variabilitu, ale
vyznamnou roli zde hraji genetické faktory. VSe navic
mizZe byt do ur¢ité miry modifikovano zevnimi vlivy,
jako je stupen fyzické aktivity a stav vyZivy, jak do-
svédcuje vztah nartistu body mass indexu béhem ristu
a rizika zlomeniny proximalnfho femuru v pozdéjSim
zivoté. V neposledni fadé pak opoZdéni puberty, pozo-
rované u nékterych chronickych onemocnéni, jakou
jsou celiakie, cystickd fibréza nebo chronické zanétli-
vé stfevni choroby, mohou pfispét k negativnimu pui-
sobeni vlastniho patofyziologického procesu na kostni
tkan.

JE SENILNI OSTEOPOROZA ONEMOCNENI,
NEBO JEN PROJEV START

P. Broulik

III. interni klinika, 1. LF UK, Praha

Vétsina naSich nemocnych v osteologickych ambu-
lancich jsou nemocni star§i nez 70 let. VétSinou jsou
poslédni do osteologické ambulance na podkladé neur-
¢itych bolesti v ,.kostech* nebo rtg snimku, kde velice
Casto neni Zaddnd kompresivni zlomenina, jen vagni
popis rentgenologa, Ze jde o osteopordzu. Tito nemoc-
ni jsou pak dale vySetifovani, je provddéna denzitome-
trie, tedy obsah minerdli v méfenych kostech, kde sa-
moziejmé hodnoceni podle T-skére dle osteologickych
guidelines prokazuje ibytek obsahu kostnitho minerdlu
do pasma osteoporozy.

Co tedy vlastné involuéni (senilni) osteopordza je
a jak vznika?

Vek je jednim ze zdkladnich problematickych bodd
snahy definovat ,,osteoporézu®. NemizZeme nahliZet
a posuzovat skelet a riziko zlomenin u osob v 6. a 7.
dekadé stejné, jako u osob v 8. a 9. dekddé Zivota.
Jednd se o klinicky i terapeuticky odliSné situace
s plynulym pfechodem. V 70ti letech nemocného je

aktivita enzymatického apardtu kiZe syntetizujiciho
vitamin D aZ 10krat niZs$i neZ u mladych osob. Se stér-
nutim dochdzi ke zpomaleni hydroxylace vitaminu D
a rezistenci cilovych tkdni na aktivni metabolit vitami-
nu D kalcitriol. SniZend koncentrace aktivniho meta-
bolitu vitaminu D vede ke sniZenému vstiebavani kal-
cia sttevem a k hypokalcémii, jeZ stimuluje tvorbu
a vydej PTH piistitnymi t&lisky. Se starnutim stoupd
u naSich nemocnych koncentrace imunoreaktivniho
PTH (senilni sekundarni hyperparatyre6za). Myopa-
tie, navozend nedostatkem vitaminu D se manifestuje
klinickym syndromem, bolestmi svald, svalova sla-
bost, potiZze se vstavanim a chiz{ ze schodd, porucha-
mi rovnovahy a pady vedouci ke zlomenindm. Zeny
ztraceji v priméru 1 kg a muzi 2 kg svalové hmoty za
dekdadu Zivota. Vyskyt sarkopenie se uddavd kolem
5-13 % u osob mezi 60-70 roky a 10-50 % u osob nad
80 let véku. U osteopordzy je to dysbalance mezi re-
sorpci a formaci, u sarkopenie je to dysbalance mezi
syntézou a degradaci svalli. Sarkopenie i osteoporéza
jsou oba procesy spojené se starnutim podminénym
ubytkem hmoty a kvality, s velmi podobnymi etiolo-
gickymi momenty a velmi podobnou patogenezi.
Spolecné maji i zdravotni nasledky — zvySené riziko
padut a zlomenin.

NEN{ EPILEPSIE JAKO ’EPILEPSIE, ANEB
PSEUDOHYPOPARATYREOVZA’ DVAI’(RAT’ JI-
NAK. KAZUISTIKA DVOU DETI ZE ZLINSKEHO
KRAJE

P. Camborova

Détské oddéleni, Krajskd nemocnice T. Bati, a. s.,
Zlin

V kratkém kazuistickém sdéleni prezentujeme dva
pripady déti ze Zlinského kraje, kde prvnim piizna-
kem a divodem k vySetfovani byl zachvat kiedi.
Puvodné zamyslena diagnéza epilepsie se vSak na za-
kladé dalSich vySetfeni ukdzala jako nesprdvna.
Laboratorné a ndsledné i geneticky byla u divky po-
tvrzena pseudohypoparatyre6za typ 1b. U chlapce
byla splnéna diagnostickd kritéria pro Albrightovu he-
reditdrni osteodystrofii (PHP 1A). Toto vzicné one-
mocnéni, kterého predpoklddand prevalence je 7 pfi-
padid na milion obyvatel, se v kratkém ¢asovém obdobi
vyskytla na naSem pracovisti.

ULOHY SESTRY V PODPORE ZDRAVIA OSOB
S RIZIKOM OSTEOPOROZY

J. Dankéova

Osteocentrum, Interna klinika, LF UPJ§, Nemocnica
Kosvice—gaca, a. s. — 1. siikromna nemocnica

Uvod: Pre osteoporézu je charakteristicky zvySeny
ubytok kostnej hmoty. Ochorenie je ¢asto podmienené
nespravnou Zivotospravou.
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Metodika: V teoretickej Casti prezentujeme zakladné
informdcie o osteopordze, jej klasifikaciu, rizikové
faktory, diagnostiku, prevenciu a liecbu. Prezentujeme
intervencie sestry a jej ulohy v podpore zdravia pri
osteopordze. Realizdciou prieskumu sme zisfovali
mieru informovanosti o osteopordze a jej rizikach, vy-
kondvani preventivnych opatreni v praxi, pritomnost
rizikovych faktorov podmiefiujicich vznik osteoporo-
zy a zaujem o inform4cie. Pre zber ddajov bol pouZity
neStandardizovany dotaznik vlastnej konStrukcie.

Vysledky: Vysledky u 151 respondentov z Osteo-
centra nemocnice Kogice-Saca poukazuji na nedosta-
to¢né vedomosti v oblasti prevencie a potvrdzuji vy-
skyt rizikovych faktorov.

Zaver: Spracovany edukacny materidl moze prispiet
k zvySeniu informovanosti o ochoreni medzi pacient-
mi.

INFORMACNI PODPORA UZIS CR PRO OSTEO-
LOGII, INFORMACE O ZAMERU PROJEKTU - SE-
KUNDARNI PREVENCE ZL.OMENIN FEMURU

L. Dusek!, R. Pikner?, V. Pali¢ka?

1Ustav zdravotnickych informaci a statistiky MZ
CR, Praha; 2Spolecnost pro metabolickd onemocnéni
skeletu, CLS JEP

Nové rekonstruovany Ndarodni zdravotnicky info-
maéni systém CR umoZiiuje reprezentativni analyzy
tykajici se populaéni zaté€Ze, klinickych procesti a vy-
sledkii v riznych segmentech péce. Prednaska tyto
moZnosti predstavi na piikladu zlomenin proximdlni-
ho femuru, které budou zhodnoceny z hlediska popu-
la¢niho poctu piipadi od r. 2007, jejich distribuce
v regionech CR a celkovych vysledki 1é¢by, vietné
analyzy preziti pacientl v Case a kvantifikace celkové
mortality. Déle bude predstaven zdmér projektu poda-
ného do operaéniho programu Zaméstnanost — sekun-
ddrni prevence osteoporotickych zlomenin.

OBCIANSKE ZDRUZENIE ,REUMATIZMUS* —
20. VYROCIE ZALOZENIA

E. DuriSova , E. Rexov4, P. Rexa

Reumatologicko-rehabilitacné centrum, Hlohovec

Obcianske zdruzenie ,REUMATIZMUS* (dalej
OZR) bolo zaloZené a zaregistrované v roku 1997.
Cielom a poslanim OZR je vytvdraf podmienky na
uspokojovanie zdujmov a potrieb svojich ¢lenov, ale
aj ostatnej verejnosti v oblasti socidlno-ekonomicke;j
podpory zdravia a vzdeldvania, pomoci pri vytvarani
podmienok na huménno-zdravotnicku innost v boji
proti chronickej bolesti pri ochoreniach pohybového
aparitu, ale i v inych oblastiach spoloc¢enského a kul-
tdrneho Zivota so zameranim na organizovanie vzdela-
vacich, spolo¢enskych a Sportovych podujati, za dce-
lom upeviiovania fyzického i duSevného zdravia.

V roku 20. vyrocia zaloZenia OZR pripominame
niektoré aktivity ¢lenov tohto zdruZenia v spolupraci
s Reumatologicko-rehabilitaénym centrom v Hlohovci.
Sucastou aktivit boli pocetné odborné konzulticie,
predndsky, publikdcie, rozhlasové a televizne relécie...
S pozitivnym ohlasom sa stretli aj Kurzy pohybovej
lie¢by pri osteopordze, cvifenia pri reumatoidnej art-
ritide, cviCenia pri bolesti chrbtice... pre pacientov
z celého Slovenska s nadvéznostou na knihu s CD
,,Bolesti chrbtice, klbov, kosti a...“, ktorti mnohi tcast-
nici obdrzali bezplatne. Kniha je urend hlavne pa-
cientom, aby sa zrozumitelnou formou dozvedeli ¢o
najviac o svojom ochoreni. Okrem podrobnych infor-
maécii o ochoreniach pohybového apardtu uvddza i ra-
dy o ich komplexnej liecbe, vritane roznych vysetreni
a cviceni (drobnych kibov rik, pliec, kolien a bedier —
aj po totdlnej endoprotéze), zdsady Skoly chrbta a Spe-
cidlne cviebné zostavy i s nahratym CD (automobili-
zacnd zostava — podla MojziSovej, panvové dno — Licky,
bolesti chrbtice a osteoporéza — podla DuriSovej). Je
velmi doleZité pacienta nielen naucif jednotlivé cviky
sprdvne vykondvaft, ale ho aj motivovaft k trvalej fyzic-
kej aktivite v domdcom prostredi. K tomuto prispieva
i nahraté CD s jednotlivymi cviéebnymi zostavami,
ktoré sa na uvedenych kurzoch pacienti ucili.

Ostatnou tspesnou celoslovenskou aktivitou i s med-
zinarodnou ucasfou s ndzvom “Cvifenim a chddzou
proti osteopordze v kaZdom veku* bolo trojdiiové po-
dujatie v Hlohovci. Jeho tivodnou akciou bol jubilejny
X. ro¢nik Kurzu kinezioterapie pri osteopordze. Dru-
hy defi — v duchu hesla IOF , Miluyj svoje kosti, chran
si svoju buddcnost* bol program venovany chodecké-
mu Sportu v Hlohovci. V jeho tvode film pripomina-
juci histériu aktivit, spojeny s besedou so Sportovymi
osobnostami (napr. Jozef Pribilinec, Matej T6th, Mate;j
Spisiak, Jozef Bencik), dalej prednaska ,,Osteopord-
za —tichy zlodej kosti — d6leZitost pohybovej aktivity*
a na zdver symbolické chodecké ,.kolecko* po pesej
z6ne v Cele so zdstupcami mladych registrovanych
chodcov spolu so vSetkymi zicastnenymi bez rozdielu
veku. Treti deit vyvrcholil 20. ro¢nikom ,,Medzin4-
rodného chodeckého meetingu® s ucasfou aj olympij-
ského vitaza Mateja Tétha. Discipliny boli uréené pre
vSetky vekové skupiny registrovanych chodcov, ale
i pre vSetkych ostatnych, od deti materskych $kol, za-
kladnych, strednych $kol, az po kluby ddchodcov.
Zaroveni bola otvorena provizorna ,,0Osteologickd am-
bulancia®, poskytujica bezplatné poradenstvo lekarov
vo Specializicii reumatoldgia, ortopédia, rehabiliticia
v problematike osteopordzy.

ANTROPOGENNI ENDOKRINNI DISRUPTORY
A KALCIOFOSFATOVY METABOLISMUS

L. Franekova!, J. Blahos!, L. Starka?

IInterni klinika a osteocentrum, UVN, Praha;
2Endokrinologicky tstav, Praha
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Antropogenni endokrinni disruptory jsou chemické
latky, vzniklé lidskou ¢innosti a pasobi jako agonisté,
nebo antagonisté na hormondlni receptory, zejména
estrogenové i nesteroidni (tyroiddlni). Vlivem téchto
latek ztraci receptory schopnost rozpoznat je od pfiro-
zenych hormonti a po kontaktu s nimi interferuji
s tvorbou, sekreci, transportem, metabolismem, vaz-
bou, G¢inkem a eliminaci pfirozenych hormont, ¢imz
rusi endokrinni a metabolickou homeostazu.

Autofi se zabyvaji jejich vlivem na kalciofosfatovy
metabolismus a jeho fidici mechanismy.

OSTEONEKROZA CELISTI PRI ANTIRESORPC-
NI LECBE U OSTEOLOGICKYCH PACIENTU

L. Hauer!, J. Jambura!, D. Hru$dk!, V. Vysko¢il?

1Stomatologick4 klinika, odd. UCOCH, LF UK a FN
Plzeini; 2Osteocentrum, II. Interni klinika, KOTPU,
LF UK a EN Plzen

Uvod: Osteonekréza &elisti zplisobend 1é¢ivy
(MRONJ) je vz4cnad, ale zdvaznd komplikace, postihu-
jici pacienty s antiresorptivni a/nebo biologickou 1é¢-
bou, ovliviiyjici kostni metabolismus. Terapie je obtiz-
nd, v soucasné dob& je na vétsing pracovist v CR
preferovana Casna chirurgicka 1écba téchto 1ézi. Duraz
je také kladen na preventivni opatfeni.

Metody: Autofi prezentuji soubor 36 osteologickych
pacientd (42 1éz{), u nichz byla v obdobi 01/2005 az
06/2017 diagnostikovdna a 1é¢ena MRONJ.

Vysledky: 29 1ézi MRONIJ bylo 1é¢eno chirurgicky
podle jednotného protokolu, zatim se 100% udspésnos-
t.

Zavér: Prestoze je MRONIJ u osteologickych pacien-
ti vzdcnym onemocnénim, mdZze mit podobné jako
u onkologicky nemocnych zdvazny pribéh vyznamné
snizujici kvalitu Zivota (patologickd zlomenina mandi-
buly, oroantrdlni/oronazélni komunikace, kolemcelist-
ni zanéty), a tak mize byt subjektivné vnimana huie
nez zdkladni onemocnéni. Cilem je uplné vyléCeni
téchto 1ézi, coZ je Zddouci i vzhledem k o¢ekdvané dél-
ce preziti u osteologickych pacientti. Na nasem praco-
visti dosahujeme u této skupiny vyrazné lepSich tera-
peutickych vysledkii, nez je tomu u onkologicky
nemocnych s MRONJ.

METABOLICKE KOSTNI ZMENY U CELIAKIE
V DOSPELOSTI

I. Hoffmanoval, D. Sanchez?

12, interni klinika, 3. LF UK a FN KV, Praha;
2Laborator bunécné a molekuldrni imunologie, Mikro-
biologicky tstav Akademie véd, Ceské republiky,
v.v.1., Praha

Uvod: Osteopordza i celiakie jsou béZna onemocné-
ni s vysokou prevalenci v zapadni populaci (~7-8 %,
respektive ~1 %). SniZeni kostni minerdlové denzity

(BMD) — osteopenie a osteopordza jsou nachdzeny ne-
jen u typickych forem celakie provdzenych zjevnym
malabsorpénim syndromem, ale i u zhruba 50 % sub-
klinickych ¢i asymptomatickych forem celiakie v do-
spélosti. Etiopatogeneze metabolickych kostnich
zmén u celiakie je multifaktoridlni, zahrnuje vSak dva
zékladni mechanismy: stfevni malabsorpci a pfitom-
nost chronického zdnétlivého prostiedi ve sliznici ten-
kého stieva.

Kostni zmény spojené s malabsorpci jsou disledkem
sekunddrnitho hyperparatyreoidismu, vzniklého vli-
vem sniZzeného vstiebavani kalcia a vitaminu D pfi
funkénich a morfologickych zménéch tenkého stfeva
(vilézni atrofie).

Chronické uvoliovani zanétlivych cytokini (pf.
TNFalfa, IL-6, IL-1beta) z tenkého stfeva postizeného
autoimunitnim zdnétem do periferni krve pfispivd
k pfevaze osteoresorpce nad osteoformaci. Porucha
dynamické rovnovihy v systému OPG/RANKL/RANK
hraje roli v rozvoji metabolickych kostnich zmén u ce-
liakie.

Metody: Hodnoceny byly markery kalciového meta-
bolismu (sérové hladiny kalcia, pomér kalcium/albu-
min, sérové hladiny 25-OH vitaminu D; a parathor-
monu) a BMD (DXA) u 20-ti jedinctii s recentné
diagnostikovanou celiakii. Uvedené parametry byly
korelovany s hladinami specifickych celiakalnich au-
toprotildtek (protilatky proti tkdfiové transglutamindze
ve tiidé IgA a IgG) a s tiZ{ histologického nédlezu ve
sliznici tenkého stfeva hodnoceného dle Marshovy
klasifikace.

Vysledky: Vsichni jedinci s recentné diagnostikova-
nou celiakii méli sniZenou hladinu 25-OH vitaminu
D3. ZvySena sérovd hladina parathormonu byla zjisté-
na u 35 % recentné diagnostikovanych celiakt a kore-
lovala se snizenim BMD a se stupném vilézni atrofie
sliznice tenkého stfeva hodnocené podle Marshovy
klasifikace.

Zavér: Vysetfeni a lécba metabolickych kostnich
zmén je u dospélych jedinci s celiakii nutnou soucés-
ti 1ékaiské péce. Vitamin D hraje kromé jiného i roli
v udrZen{ integrity intestindlni bariéry. Suplementace
vitaminem D a vdpnikem pfispivd nejen k nastartova-
ni 1é¢by metabolické osteopatie u celiak, ale i k pod-
pofe imunitnich funkef na trovni tenkého stieva.

RIZIKOVE FAKTORY OSTEOPOROZY A ZLO-
MENIN U MUZU

P. Horak, M. Skicelova

1II. interni klinika, nefrologickd, revmatologickd a en-
dokrinologickd, FN a LF UP Olomouc

Osteopordza u muzi byla dlouhou fadu let podcerio-
vana. V rozvoji osteopordzy pusobi u muzi nékteré
faktory protektivné, jako je naptiklad dosaZeni

0 20-40 % vyssi vrcholové kostni hmoty, ¢i vétsi peri-
ostalni formace, zejména na pateti, mohutngjsi svalo-
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va hmota a niz${ tempo vékem podminéné ztraty kost-
ni tkdné. Trend ztencovani trabekul ¢asové predchizi
jejich perforacim, coZ zvySuje regeneracni schopnost
muzského skeletu. I tak se vSak muzska osteopordza
stdvd vyznamnym medicinskym problémem. Z celko-
vého poctu osteoporotickych zlomenin tvoii celych
39 % zlomeniny u muzi. Vyskyt zlomenin u muzi ko-
piruje exponencidlni kfivku u Zenské populace s mir-
nym posunem doprava. Vyznamnym socioekonomic-
kym problémem je daleko vyS$§i mortalita spojend
s frakturami u muzi (31-35 %) nez u zen (17-22 %).
Rovnéz osteopor6zu u muzti délime na primarni a se-
kundérni. Oproti Zendm 1ze muZskou osteoporézu cas-
t&ji klasifikovat jako sekundarni pfi existenci zndmych
pricin. Genetické faktory hraji vyznamnou roli v pato-
genezi kostni fragility a osteoporézy u obou pohlavi.
Dédic¢nost kostniho fenotypu €inf asi 50-80 %, zbyva-
jicich 20-50 % je disledkem faktorti zevniho prostie-
di a Zivotniho stylu. Vztah ke kostni denzit¢ ma celd
tivaéni mutace genu pro aromatdzu (CYPI9A1), mu-
tace gentl pro estrogenni a androgenni receptory, geny
pro LRP5 a LRP6 (lipoprotein receptor-related protein
5 a 6), které koduji signalizaci Wingles proteind. Mutace
v genech pro kolagen typu 1 (COLIA1, COLIA2) jsou
vyznamné asociovdny se zvySenou kostni fragilitou
a rizikem zlomeniny. DileZitou roli hraji i mutace
v genu pro receptory vitaminu D (VDR), dale pak ge-
ny pro RANKL a osteoprotegerin. Z dalSich kandidat-
nich gend lze jmenovat napf. mutace v genu pro
SOSTDC1 (sklerostinovd doména proteinu 1), geny
pro IL-6, parathormon a dal$i. RovnéZ tak celd fada
skeletdlnich (geometrie kréku femuru, kostni obrat)
1 extraskeletdlnich (BMI, svalov4 sila) rizikovych fak-
tort osteopordzy je do znaéné miry ovlivnéna genetic-
ky. Kromé& vékem podminéného ubytku pohlavnich
hormontit (ADAM syndrom — Androgen decline in
aging male) se na ubytku kostni hmoty muze vyznam-
nou mérou podilet jak primarni, tak i nejriznéjsi typy
sekundarnich hypogonadismi. V patogenezi muzské
osteopordzy hraji rovnéz roli kalcitropni hormony —
parathormon, hormony §titné 7zlazy, kortizol, rastovy
hormon a v neposledni fadé nizké hladiny vitaminu D.
Zavaznym faktorem rozvoje muzské osteoporozy léce-
nych pro karcinom prostaty je androgen — deprivaéni
terapie. Na vzniku osteopordzy se mohou podilet i dal-
§1 Iéky, zejména dlouhodobd terapie glukokortikoidy,
dale antiepileptika, nékterd imunosupresiva a antikoa-
gulancia. Stejné jako u Zen md i u muzi hodnota BMD
omezenou hodnotu pro ur€eni individudlniho rizika
zlomenin. Individudlni{ riziko zlomeniny je ovlivnéno
dalSimi rizikovymi faktory. Pii posouzeni rizika zlo-
meniny u muzi je tfeba zhodnotit rovnéz neskeletaln{
faktory, proto se doporucuje i posouzeni absolutniho
rizika fraktury pomoci algoritmu FRAX (Fracture
Risk Assessment Tool).

Podporeno grantem IGA_LF _2017-09.

VPLYV GLYKEMICKE] KOMPENZACIE NA
KVALITU KOSTI U PACIENTOV S DIABETES
MELLITUS 2. TYPU

P. Jackuliak, M. KuZma, J. Payer

V. interna klinika, LF UK a UN Bratislava

Uvod: V stcasnosti je uz akceptovany fakt, Ze osteo-
porotické zlomeniny sd zdvaznou komorbiditou
a komplikdciou DM. Riziko fraktir je zvysené jednak
u pacientov s DM 1. typu, u ktorych je zniZend kostna
denzita, avSak aj u diabetikov 2. typu, a to napriek nor-
malnym hodnotdm kostnej denzity.

Ciel: Zistit vplyv glykemickej kompenzécie na kost-
nd hustotu a trabekuldrne kostné skére u pacientok
s DM 2. typu.

Sdbor a metodika: Analyzovali sme kohortu 105 pa-
cientok s DM 2. typu. U vSetkych pacientok bola vy-
Setrena centrdlna kostna denzita (v oblasti chrbtice
a bedra) metodikou DXA, boli vySetrené parametre
glykemickej kompenzicie, boli zmerané antropome-
trické parametre. Kvalitu kosti sme analyzovali vyuZi-
tim softwéru TBS. Nasledne sme vysledky Statisticky
spracovali.

Vysledky: Dobra glykemicka kompenzécia s hodno-
tou glykovaného hemoglobinu < 7,0 % DCCT nevied-
la k zmendm BMD u pacientok s DM 2. typu. AvSak
pacientky s hodnotou HbAlc < 7 % DCCT mali si-
gnifikantne lepSie TBS (1,254 £ 0,148 vs. 1,166 £ 0,094,
p =0,01). Bola zaznamenana negativna korelacia med-
zi TBS a glykovanym hemoglobinom (r = -0,112,
p < 0,05), glykémiou nalacno (r = -0,117, p < 0,05).
Optimélny vplyv na TBS ma dosiahnutie vSetkych
troch markerov glykemickej kompenzdcie, t.j. glykova-
ného hemoglobinu, glykémie nalacno a postprandidlne;j
glykémie. VyuZitim ROC krivky sme preukazali, Ze
najvyznamnej$i vplyv ma glykovany hemoglobin, ako
marker dlhodobej kompenzacie DM.

Zaver: Optimdlna glykemicka kompenzacia, hodno-
tend pomocou glykovaného hemoglobinu, nevedie
k zmendm BMD, avS§ak m4 priaznivy efekt na TBS. To
podmienuje fakt, Ze v rdmci komplexného manazmen-
tu diabetika s cielom redukcie komplikacii DM je nut-
né z hladiska rizika osteoporézy a osteoporotickych
fraktdr dosiahnutia dobru glykemickd kompenzaciu.

BERMUDSKY TROJUHELNIK ZLOMENIN
J. JenSovsky
Interni klinika, 1. LF UK a UVN — VEN Praha

Zlomeniny ve vys§ich decenniich Zivota mohou byt
jisté vysledkem sniZeni kostni denzity a mohou byt
1 velmi nizkotraumatické. To je pfipad prakticky atrau-
matickych vertebrdlnich kompresi. Naopak klinicky
nejvyznamnéjsi a nejnakladnéjsi zlomeniny proximal-
niho femuru, ale i zlomeniny distalniho predlokti jsou
vzdy vysledkem padu. Osteologové dnes vySetiuji sta-
le dokonaleji fadu parametrti kostni tkané pomoci
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DXA, ucime se zachdzet s pojmy syndrom kiehkosti
a sarkopenie, intenzivné se pracuje na jejich defini-
cich, kritériich hodnoceni a moZnostech intervence.
Problematice padu se ale vénujeme zatim velmi spo-
radicky, téméf vibec. V fadé studii bylo doloZeno,
Ze pady jsou nezavislym rizikovym faktorem pro zlo-
meniny. Pad v poslednim roce popisuje 50 % osob nad
80 let. Napf. osoby s tendenci k opakovanym padim
maji 4x vyssi vyskyt zlomenin, proti osobdm s izolo-
vanymi pady. Pacienti s osteoporézou a frailty syndro-
mem maji riziko padd dvojnasobné. Riziko padu je,
alespoii z bazdlnim métitku zakomponované ve skéro-
vacich systémech Garvan a Q- Research Fracture
Score a existuje i oficidlni stanovisko ke kalkulaci ve
FRAXu. V prednasce se vénujeme klasifikaci padd,
moznostem jejich ovlivnéni na rGznych etazich a re-
centnim epidemiologickym studiim. Je tfeba opustit
osteocentricky pristup k pacientovi a osteocentricky
pohled na zlomeniny, vénovat se diagnostice a moZz-
nostem intervence sarkopenie a syndromu kiehkosti.
Je potieba zacit analyzovat problematiku padu i v béz-
né klinické praxi a zavddét preventivni opatieni, ome-
zujici u¢inné jejich vyskyt.

MORBUS PAGET - JEDNODUCHA DIAGNOS-
TIKA?

E. Kacerovdl, E. Dokoupilova?

IMEDICAL PLUS, s. r. o., Uh. Hradisté; 2Nemocnice
Kyjov

Morbus Paget pfedstavuje lokalizované onemocnéni
skeletu, charakterizované loZisky enormné akcelerova-
né a dezorganizované kostni remodelace. Prvni Cast
prednasky si klade ambice pribliZit toto onemocnéni
skeletu, jejimz dtisledkem je poruseni mikro i makro-
architektury kosti. Je to 2. nejcastéjSi onemocnéni
skeletu, jak je tradovdno? A je diagnostika M. Paget
jednoduchd? Na tyto otdzky se pokusi odpovédét ti
sdéleni z praxe interni a revmatologické ambulance.

LEKOVE PRAZDNINY V PRAXI — ZKUSENOSTI
P. Kasalicky
AFFIDEA, Praha

V soucasné dobé k nejvétsim problémim v praxi
patii délka podavani bisfosfonati, 1ékové prazdniny
a zda a kdy se vrétit opét k antiresorpcni 1€¢bé po je-
jich pferuSeni.

PtestoZe jsou udaje o délce prerusSeni 1écby u alen-
dronatu, risendronatu i zoledronatu, u ibandronatu
vlivem nedostatku dat ze studif neexistuji takova dopo-
ruceni. To vzhledem k rozSifenosti ibandronatu v 1é¢-
bé osteoporézy v CR predstavuje logisticky problém
z hlediska potieby dal$tho sledovani takovychto pa-
cientl v osteologickych ambulancich po ukonéeni po-

davani ibandrondtu. Pokusili jsme se tuto problemati-
ku v praxi nasi ambulance zmapovat.

Metodika: Byly vybrani pacienti z osteoambulance
jednoho I1ékafe osteocentra, ktefi byli vySetfeni
v 1Q2015. Z téchto 404 pacienti pii hodnoceni o 2 ro-
1é¢by byla 1é¢ba preruSena a byly zahdjeny lékové
prazdniny. Z té€chto 117 pacientd jich u 30 bylo opét
zahdjeno poddvéani antiresorptiv pro signifikantni po-
kles BMD.

Zavér: V nasi 1é¢ebné praxi cca u 25 % pacientd,
u kterych po dlouhodobém poddvani ibandrondtu je
jeho podavani preruseno, se vraci po 2 a vice letech 1¢-
kovych prazdnin k antiresorpéni 1é¢bé, toto je nutno
zohlednit v logistice sledovani pacientl a jejich kon-
trol, ev. pfedavanim do péce praktickych lékait.

DXA BODY COMPOSITION — VYUZITIE
V OSTEOLOGICKEJ AMBULANCII

A. KolodZejova

Osteocentrum, Interna klinika, LF UPJS‘, Nemoc-
nica Ko§1'ce—§aca, a. s., 1. sukr. nemocnica

DXA BODY COMPOSITION - zloZenie tela, je
dodlezity ukazovatel celkového stavu organizmu. Za
pomoci DXA denzitometra a Specidlneho softweru je
moZzné presne kvantifikovat: celkovi hmotnost organiz-
mu, mnozstvo telesného tuku, kosti (BMD) a svalov, ich
percentudlne vyjadrenie v jednotlivych Castiach tela
(horné a dolné koncatiny, trup...).

VySetrenie vykondva sestra, resp. DXA operator, tr-
vé cca 10-15 min.

Je to referencnd metdda, presnd, rychla a neinvaziv-
na v otvorenom systéme, vhodnda i pre dalSie odbor-
nosti, kde je Ziadice stanovenie telesného zloZenia.

Vyuzitie tejto vySetrovacej metdédy je vyhodné
okrem sledovania kostného tkaniva najmi u Sportov-
cov na sledovanie percentudlneho podielu tukov a sva-
lov a u obéznych pacientov s réznymi metddami re-
dukcie hmotnosti.

V naSej nemocnici, ktord je ako jedind FIFA Medical
Centre of Excellence, vykondvame pravidelne toto vy-
Setrenie u vrcholovych aj rekreacnych Sportovcov.

UKAZATELE SIGNALNICH DRAH MYELO-
MOVE KOSTNI NEMOCI

P. Krhovské!, P. Flodr2, J. Zapletalova3, T. Pikal,
J. Badovsky!, J. Minafik!

'Hemato-onkologickd  klinika, FN Olomouc
a Lékai'skd fakulta Univerzity Palackého; *Ustav klinic-
ké a molekularni patologie, FN Olomouc a Lékarska
fakulta Univerzity Palackého; *Ustav Iékai'ské biofyzi-
ky, Lékarska fakulta Univerzity Palackého

Cil studie: Cilem nasi studie bylo srovnat sérové hla-
diny vybranych parametri kostniho metabolismu a ty-
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téZ parametry hodnocené na klondlnich plazmatickych
burikach a ve stromatu kostni dfené u pacient s mno-
hocetnym myelomem (MM) v dobé diagnézy. DalSim
cilem bylo zhodnotit jejich vztah k rozsahu onemoc-
néni, jeho a k dobé do progrese (PFS).

Materidl a metody: Soubor se sklddal z 58 pacientt
s mnohocetnym myelomem v dob& diagnézy. Byly
hodnoceny tyto parametry mikroprostiedi kostni dfené
a kostniho metabolismu v séru i histobiopsii (tedy
na plazmatickych buiikdch a ve stromatu kostni dre-
né): makrofdgovy zdnétlivy protein lo. (MIP-1ov),
Activin A, Sklerostin, Dickkopf protein 1 (DKK 1),
RANK, RANKL, annexin A2, osteoprotegerin (OPG)
a tartat rezistentni kysela fosfatdza (TRAP). Ddle byly
tyto posuzované ukazatele korelovdny s rozsahem one-
mocnéni (hodnoceném dle Durie-Salmon klasifi-
kace — DS), aktivitou onemocnéni (hodnocenou dle
Mezindrodniho prognostického indexu — ISS) a s dobou
do progrese (PFS). Pro ucely statistiky jsme pouZzili
Kruskal-Wallisoviv test s post hoc testy podle Dunnové,
déle Spearmanovu korelacni analyzu a Coxovu regresni
analyzu.

Vysledky: Byla prokazana signifikantni korelace
mezi stadiem Durie-Salmon klasifikace a Annexinem
A2 v séru (medidn = M = 27,6 (DS 1) vs. 34,5 (DS 1)
vs. 37,5 (DS III) pg/ml; p = 0,037). Také byla proka-
zana korelace mezi stadiem onemocnéni hodnoce-
nému pomoci Durie-Salmon klasifikace a MIP-1a na
plazmatickych buiikdch v trepanobiopsii (M = 11,0
(DS I) vs. 12,0 (DS II) vs. 65,0 (DS II); pg/ml,
p=0,01 v TB)iv séru (21,2 (DS I) vs. 24,5 (DS 1I)
vs. 27,3 (DS III); pg/ml, p = 0,012 v séru. Dale bylo
zjiSténo, Ze sérové hladiny RANKL jsou vyznamnym
prediktorem progrese (RANKL > 17620 pg/ml:
RR 2,569, p = 0,013). Nebyla prokdzdna signifikantni
zévislost mezi ukazateli signdlnich drah myelomové
kostni nemoci, hodnocenych na klondlnich plazma-
tickych butikdch, ani bunikich stromdlnich a ISS, ani
PFS.

Zavér: Byl prokazan vztah vybranych ukazateli
kostntho metabolismu k aktivit¢ mnohocetného mye-
lomu — s aktivitou onemocnéni koreluji sérové hladiny
annexinu A2 a MIP-1. Déle bylo prokdzano, Ze sérové
hladiny RANKL jsou vyznamnym prediktorem pro-
grese. Z vybranych parametrii pfisuzujeme nejvetsi
vyznam Annexinu A2, MIP-1o. a RANKL.

Za podpory grantu IGA-LF-2017-001.

HYPOKALCEMICKA TETANIE A MYOEATIE
U \?ACIENTA S PSEUDOHYPOPARATYREOZOU

S. Kutilek, I. Plasilova, P. Bébova-Mala, K. Haseno-
horlova, K. Hanulikova

Détské oddéleni, Klatovska nemocnice, a. s., Détské
oddéleni, Pardubickd krajskd nemocnice, a. s., Détskd
klinika, FN a LF UK Hradec Kralové

Uvod: Kalcium ma zdsadni vyznam v procesu ner-
vosvalového pfenosu, svalové kontrakce a pro metabo-
lismus svalové buiiky. Myopatie mize byt vzdcnym
projevem hypokalcemickych stavti.

Kazuistika: 16lety chlapec s bezvyznamnou rodin-
nou i osobni anamnézou byl pfijat na JIP Détského od-
déleni Pardubické krajské nemocnice pro kratkodoby,
tf'i minuty trvajici stav bezvédomi, provazeny kiecemi.
Pti ptijeti byl jiz pti védomi, Glasgow coma scale 12
bodu. Laboratorni vysetieni prokdzalo hypokalcemii
(celkové S-Ca < 1,0 mmol/L), hyperfosfatemii (S-P 2,8
mmol/L), hypomagnezemii (S-Mg 0,64 mmol/L).
Aktivita sérové kreatinkindzy (S-CK) byla 32 pkat/L
(norma 0,57-2,45 pkat/L). Byla zavedena i.v. infuze
10% kalcium glukondtu rychlosti 1,5 ml/kg/hodinu.
Po 5 hodindch stoupla S-Ca na 1,25 mmol/L, soucas-
né doslo k vzestupu S-CK na 38 pkat/L. Pacient byl
rovnéZ suplementovdn perordlnim kalciem (3 000
mg/den) a ordlnim cholecalciferolem (20 000 IU/den-
né). Doslo k postupnému vzestupu kalcemie (1,6 a 1,7
mmol/L. 3. a 5. den), po 14 dnech dosihlo S-Ca 1,9
mmol/L, S-P 2,34 mmol/L, po 28 dnech S-Ca 2,2
mmol/L. S-CK z pocétku stoupala (131 pkat/L a 222
ukat/L 3. a 4. den). Od pétého dne zacala S-CK kle-
sat — 186 pkat/L ptes 104 pkat/L a 60 ukat/L. 6., 7. a 9.
den, az doséhla po 14 dnech 7,16 pkat/L a po 28 dnech
1,9 pkat/L. Chlapec netrpél myalgiemi a nemél klinic-
ké zndmky myopatie. Byl patrny prodlouZeny interval
QTc na EKG (0,47 sec), bez jinych elektrokardiogra-
fickych ¢i echokardiografickych zndmek myokardial-
niho poSkozeni. Hladiny kreatininu v séru a sérovd
aktivita alkalické fosfatdzy byly v normé (66 pumol/L
a 2,2 pkat/L). Hladina parathormonu v séru byla
opakované zvySena (10,3; 12 a 14 pmol/L; norma
0,7-6,5). Tyto vysledky vyluc¢ovaly moZnost osteoma-
lacie ¢i klinicky vyznamného deficitu vitaminu D
a jednoznacné vedly k diagnéze pseudohypoparatyre-
6zy (PHP). Pfi genetickém vySetfeni nebyla prokdza-
na mutace genu GNAS. MLPA metodou (Multiple
Ligation Probe Amplification) byla zjiSt€éna delece
exonu 16-5 a 16-6 (heterozygotni), coz vede ke ztraté
metylace alternativniho promotoru GNASTA. Porucha
metylace je asociovdna s dédiénym onemocnénim
pseudohypoparatyreéza Ib (PHP Ib). Jednd se tedy
o PHP Ib. Stejny ndlez byl zjist€n u jeho bratra.
Probihd vysetfeni ostatnich ¢lent rodiny.

Diskuze: Tézka hypokalcemie (celkové S-Ca pod
1 mmol/L) mize zptsobit manifestni tetanii s po-
ruchou védomi, myopatii a mize vést az k srde¢nimu
selhani. U déti s t€Zkym deficitem vitaminu D a hy-
pokalcemif byla popsdna dilataéni kardiomyopatie se
srdecnim selhdanim. U pacientd s hypoparatyreézou,
¢i PHP byla velmi vzdcné pozorovana myopatie s ex-
trémnimi hodnotami S-CK. U naSeho pacienta byla
pritomna tézka hypokalcemie pfi PHP Ib, manifestni
tetanie, extrémné vysoké hodnoty S-CK s normalni
srde¢ni funkci a bez klinickych zndmek tézZké myo-
patie.
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Zavér: U pacienti s vyraznou hypokalcemii dochazi
k poruse védomi s kie¢emi a mtize byt pfechodné pii-
tomna klinicky nevyraznd myopatie s extrémnimi hod-
notami S-CK.

Podékovani: RNDr Grossmannovi (Genetika Plzer)
za molekuldrné genetickou analyzu.

CHYBNA DIAGNOZA KRIVICE

S. Kutilek

Détské oddéleni, Klatovska nemocnice, a. s.; Détské
oddéleni, Pardubickd krajska nemocnice, a. s.

Kfivice (rachitis) je definovdna jako celkové one-
mocnéni rostouciho détského organismu, které je cha-
rakterizovano sniZenou mineralizaci kostni matrix
a deformitami skeletu. Kfivice mohou byt vrozené, ¢i
ziskané dle patofyziologického mechanismu je lze da-
le délit na primdrné hypokalcemické (vitamin D-defi-
citni kivice, vitamin D-dependentni kiivice typ I ¢i II)
¢i primdrné hypofosfatemické (vrozené ¢&i ziskané).
Klinicky se kfivice miZe projevit zvySenym pocenim,
svalovou slabosti, mékkym zdhlavim (craniotabes),
zvysenou drazdivosti, pozdéji opozdénim rdstu. Na
rentgenovém snimku ruky je charakteristicky nalez
pohérkovitych deformit. Pfi laboratornim vySetfeni
zjiStujeme vysokou aktivitu alkalické fosfatdzy, hy-
pofosfatemii, hyperfosfaturii a pfi vitamin D deficitni
¢i dependentni kfivici t€Z hypokalcemii a sekundarni
hyperparatyreézu. U hypofosfatemické kiivice jsou
normélni hladiny parathormonu a kalcia v séru.
Prezentovéna série Ctyt kazuistik, kdy byly nespravné
hodnoceny izolované se vyskytujici jednotlivé ptizna-
ky (mirné deformity skeletu, ¢i craniotabes bez RTG
a laboratorniho ndlezu, zvySené poceni, diagnostika
rachitidy na zdkladé ultrazvukového vySetieni velkych
kloubd, izolované vySetfeni aktivity alkalické fosfa-
tazy, ¢i kostni izoformy ALP, izolované vySetfeni hla-
diny kalcidiolu bez dal$ich dilezitych laboratornich
parametrl, nespravnd interpretace zakladnich bioche-
mickych vysledk) a chybné pridéleny diagndzy kiivi-
ce s ndslednym podédnim ¢i doporu¢enym podanim vy-
sokych davek vitaminu D. Diskutovdna diferencidlni

v s

diagnostika kiivice a nej¢ast&jsi chyby v béZné praxi.

NOVOBOZENECKA H’YPOKALCEMIE — TRAN-
ZITQRNI NEONATALNI PSEUDOHYPOPARATY-
REOZA

S. Kutilek!3, M. Vracovskid!, Z. Fejfirkova?,
R. Pikner23

IDétské oddéleni; 20Oddéleni klinické biochemie;
3O0steocentrum, Klatovska nemocnice, a. s.

V pribéhu gravidity ptestupuje vapnik z matetské
krve pfes placentu a je inkorporovan do fetdlniho ske-
letu. Po porodu je nahle piivod vdpniku od matky

prerusen. Tim u novorozence dochdzi ke stimulaci se-
krece parathormonu (PTH). Mechanismy, zajiStujici
homeostdzu kalcia vSak nemusi byt v tomto obdobi
zcela funkéné kompetentni a vysledem jsou vykyvy
v plazmatické koncentraci vapniku. U nezralych no-
vorozenct je v pribéhu prvnich téi dnl Zivota doln{
hranici kalcemie 1,8 mmol/L; u zralych 2,0 mmol/L.
Rozlisujeme ¢asnou (do 3 dni véku) a pozdni (> 3. den
véku) novorozeneckou hypokalcemii. Rizikovymi fak-
tory Casné hypokalcemie jsou prematurita, perinatdlni
asfyxie, sepse, tranzitorni hypoparatyredza; riziko-
vymi faktory pozdni hypokalcemie jsou tranzitorni ¢i
primarni hypoparatyre6za, hypomagnezemie, vyssi
obsah fosforu ve stravé, hepatopatie, u neonatdlni hy-
pokalcemie se téZ miZe jednat o pfechodnou rezisten-
ci cilovych tkani vii¢i PTH (tranzitorni pseudohypopa-
ratyre6za). Klinické projevy hypokalcemie jsou
nespecifické (neklid, tachypnoe, apnoické pauzy, kie-
Ce, stridor, eventudlné kardidlni dekompenzace).
Prezentujeme 3 novorozence (2 chlapce porozené
v 39. tydnu gestace a jednoho mirné nezralého — 35.
tyden + 6. den gestace) s mirnou hypotonii a mirné
zhorSenou poporodni adaptaci, kde byla zjiSténa
hypokalcemie s hyperfosfatemii ¢i normofosfatemi,
normomagnezemii a s normalni aktivitou S-ALP, pfi
vyrazné pfechodné elevaci S-PTH. Na zdklad€ bioche-
mickych nalezli uzavirdme jako tranzitorni neonataln{
pseudohypoparatyredzu.

KOSTNE PREJAVY PRI HYPOFOSFATAZII
(SUBOR PRIPADOYV)

M. KuZma!, J. Chandoga?, P. Jungova?
Z. Killinger!, R. Kocijan3, H. Resch?, J. Payer!

1V, interna klinika, LF UK a UNB, Bratislava, SR;
2Ustav lekdrskej bioldgie, genetiky a klinickej gene-
tiky, LF UK a UNB, Bratislava, SR; 3St. Vincent Ho-
spital Vienna, Academic Teaching Hospital of the Me-
dical University of Vienna, Vienna, Austria

Hypofosfatdzia (HPP) je raritné vrodené metabo-
lické ochorenie, ktoré je charakterizované nizkou
aktivitou tkanivovo neS$pecifickej alkalickej fosfatazy
(TNSALP) a mdze mat zdvazné dosledky v kazdom
veku. HPP je spdsobend tzv. ,,loss of fucntion* muta-
ciou v géne pre TNSALP a zavaZnost klinického stavu
koreluje s vekom, pri¢om najvdznejSie formy boli po-
zorované vo v€asnom novorodeneckom veku. V kli-
nickom obraze HPP sa m6Zu vyskytovat neurologické,
kostné, reumatologické, svalové a nefrologické pri-
znaky. TNSALP sa podiela na vytvarani kryStalov
hydroxiapatitu, a preto je nizka aktivita TNSALP aso-
ciovand s nedostato¢nou kostnou mineralizaciou a ex-
traceluldrnym hromadenim jej substrdtov a véapnika.
NajcastejSim prejavom HPP je rychla strata mlie¢neho
chrupu a pred¢asna strata trvalého chrupu. U deti
HPP-indukovand rachitida vedie k deformitdm kosti
a nizkemu vzrastu. V dospelom veku sa prejavuje bo-

Osteologicky bulletin 2017 ¢. 2 roc. 22

77 |




INFORMACE

lestami kosti, osteomalédciou a castymi fraktdrami.
Fraktdry sd charakteristické atraumatickym mechaniz-
mom a zlym hojenim s nutnosfou reoperacii. Hlavhym
diagnostickym markerom je nizka hodnota ALP,
avSak definitivna diagnéza je stanovend biochemic-
kym a genetickym vySetrenim. Liec¢ba osteopordzy je
u pacientov s HPP obmedzena, pretoZe podavanie bis-
fosfondtov a nadmernych davok vitaminu D vedie
k exacerb4cii prejavov ochorenia. V uvedenej praci sa
venujeme 3 pacientkdm s adultnou formou hypofosfa-
tazie, klinickym priebehom ochorenia a vplyvom na
kostnud hustou, trabekuldrne kostné skoére a parametre
kosti stanovené pomocou vysoko-rozliSovacieho peri-
férneho kvantitativneho CT (HR-pQCT).

VPLYV RASTOVEHO HORMONU NA KVALI-
TU KOSTI

M. KuZma!, I. Sigovd’, D. Pavai3, P. Vailuga?,
P. Jackuliak!, Z. Killinger!, J. Payer!

1V, interna klinika, LF UK a UNB, Bratislava; ?I. in-
ternd klinika, JLF UK a UN, Martin; 3Ndrodny endo-
krinologicky a diabetologicky tstav, Lubochiia

Rastovy hormén (RH) zvySuje rast kosti prostrednic-
tvom komplexnych hormondlnych dcinkov inzulinu
podobného rastového faktora 1 (IGF-1). IGF-1, ktory
je produkovany prevazne v pe€eni, zvySuje diferencia-
ciu prechondrocytov v epifyze kosti. RH a IGF-1 hra
kIdcovu dlohu v linedrnom raste kosti od narodenia po
dospelost a remodel4ciu kosti ovplyviiuje pocas celé-
ho Zivota. Je zndme, Ze pacienti s deficitom RH v do-
spelosti maju zniZzend BMD a zvysené riziko fraktur.
Viaceré prace preukdzali pozitivny efekt poddvania ra-
stového horménu na kvantitativne kostné parametre,
hlavne kostnu hustotu. V animélnych modeloch sa po-
mocou metdd pocitacovej tomografie potvrdila vy-
znamne narusend kostna mikroarchitektonika u zvierat
s deficitom RH a jej zlepSenie po substiticii RH. Stu-
die u T'udi sice nepreukdzali zhorSenie kostnej kvality
u pacientov s deficitom RH, avSak limit4cie tychto
prdc ndm nedovoluju jednoznacne uzavrief tito pro-
blematiku. V naSej praci sme sa venovali vplyvu lie¢-
by RH na kostnd hustotu a kvalitu kosti stanovovanu
pomocou trabekuldrneho kostného skére (TBS) s ohla-
dom na hladiny vitaminu D ako ko-faktora vo vplyve
na kost a zaznamenali sme pozitivny vplyv v oboch
zlozkdch. Na druhej strane ani vplyv hypersekrécie
RH a IGF-1 na kostné tkanivo a riziko fraktir nebol
doteraz dostato¢ne preskimany. Akromegdlia stimulu-
je kostny obrat, ¢o vedie k vzostupu osteomarkerov,
pricom markery resorpcie vykazuji vysSie hodnoty.
Pacienti s akromegéliou maji normdlnu, alebo dokon-
ca zvySend BMD, existuji v8ak aj prace, kde bola po-
zorovand nizka BMD u akromegalikov s hypogonadiz-
mom, predovSetkym na lumbadlnej chrbtici, pri¢om na
kréku femuru bol tento efekt menej vyrazny. Viaceré

Stidie dokumentovali vertebrdlne fraktiry (VF) u 1/3
akromegalikov. Medzi rizikové faktory VF patri hypo-
gonadizmus, diabetes mellitus a predchddzajica VF.
Je zname, Ze riziko fraktiry nekoreluje s BMD, pri-
¢om akromegalici s VF majd vyraznejSie narusend tra-
bekuldrnu mikroStruktiru v porovnani s pacientmi bez
fraktir. Vzhiadom na finanénd ndro¢nost je stanove-
nie kostnej Struktdry v klinickej praxi obmedzené, pre-
to sa niektoré prace upriamuji na posudenie rizika VF
vo vztahu ku TBS. V nasom stibore sme zistili zniZe-
né hodnoty TBS u akromegalikov (predovsetkym s hy-
pogonadizmom) oproti zdravym subjektom. Je zrejmé,
7e kvalita kosti zohrdva u oboch ochoreni vyznamni
ulohu.

CHIRURGICKE RESENI PRIMARNI HYPERPA-
RATYREOZY

P. Libansky!, P. Broulik?, M. Fialova!, D. Mysi-
koval, R. Lischke!, J. Tvrdoii!, S. Addamek!

13, chirurgickd klinika, 1. LF UK a FN Motol; 3. in-
terni klinika, 1. LF UK a VFN, Praha

Primérni hyperparatyre6za je onemocnéni zplso-
bené nadmérnou sekreci parathormonu z jednoho, vi-
ce nebo vSech pristitnych télisek. Po stanoveni jasné
diagnézy primdrni hyperparatyreézy zalezi uspéch
operac¢niho feSeni na zkuSenosti a dsudku chirurga.
Principem operace je odstranit hyperfunkéni patolo-
gické pristitné télisko. Cilem je dosdhnout normalni
hladiny kalcia a definitivné vylécit primarni hyperpa-
ratyredzu. Pritom dochdzi ke zlepsSeni zdravotniho sta-
vu a vymizeni, nebo alesponi sniZeni obtiZi.

V poslednich letech na III. chirurgické Kklinice,
1. LF UK a FN Motol je operovdno pro diagnézu pri-
marni hyperparatyre6zy 180 pacientt za rok. V soubo-
ru 1 289 pacienti pievazovaly zfetelné zeny 1 107
(86 %) nad muzi 182 (14 %), primérny vék v tomto
souboru byl 60 let. Z klinického obrazu mélo kostni
syndrom 44,9 % pacientl, renalni syndrom 29,5 % pa-
cientd. Primérna hladina celkového kalcia pfed opera-
ci byla 2,82 mmol/l. V &4sti souboru byl stanovovdn
peroperacni intaktni parathormon (iPTH), primérna
hladina iPTH bezprostiedné pted operaci byla 19,62
pmol/l (zakladni hodnota), primérnd hladina perope-
ra¢ntho iPTH (10 minut po odstranéni patologicky
zménéného pristitného téliska) byla 6,57 pmol/l,
primérny pokles iPTH byl o 66,5 %. Uspéch operace
byl 98,5 % v &asti souboru bez méfeni peropera¢niho
iPTH, uspéch operace s méfenim peropera¢niho iPTH
byl 99,1 %.

Ze souboru je ziejmé, Ze chirurgické feSeni je ucin-
né. Pred operaci je vSak nutné spravné stanovit pficinu
hyperkalcemie. U mnohych pacientt je zptisobena pri-
marni hyperparatyre6zou. V pfipadé jasné stanovené
diagnézy je indikovdna chirurgickd 1écba s odstrané-
nim pfi¢iny onemocnéni.
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MUSKULOSKELETALNf SYSTEM U DET]
A ADOLESCENTU SE ZANETLIVYMI STREV-
NIMI ONEMOCNENIMI 5

K. Maratové, O. Hradsky, J. Matyskové, 1. Copova,
0. Soucek, Z. Sumnik, J. Bronsky

Pediatricka klinika, 2. LF UK a FN Motol, Praha

Uvod: Nizk4 kostni denzita (BMD) a zvysen4 inci-
dence fraktur patfi mezi popsané extraintestindlni
komplikace pacienti se zanétlivymi stfevnimi one-
mocnénimi (IBD). Cilem pfedkladané studie bylo
zhodnoceni muskuloskeletalnich funkci a posouzeni
asociace mezi sérovou koncentraci 25-hydroxyvita-
minu D (25-OHD) a svalovymi funkcemi a parametry
pevnosti kosti u déti a adolescentl s IBD. Déle byla
stanovovana prevalence asymptomatickych vertebral-
nich fraktur (VF) u téchto déti.

Metodika: Do studie bylo zafazeno 70 déti s IBD (39
chlapct a 31 divek) starSich 6 let, median véku byl
13,8 let. Volumetrickd BMD a geometrické parametry
kosti byly vySetfovany prostfednictvim periferni kvan-
titativni pocitacové tomografie na nedominantni tibii.
Dynamické svalové funkce byly vySetieny pomoci
mechanografie. VF byly hodnoceny za pouZiti semi-
kvantitativni standardizované metody podle Genanta.
Rozdily oproti normé& byly testovany pomoci jednovy-
bérového t-testu.

Vysledky: Svalové funkce adjustované na télesnou
hmotnost se u déti s IBD neliSily od referencni popu-
lace. Zaznamenédna byla sniZend trabekuldrni BMD
(Z-skére -1,.6; p < 0,001) a Sife kortikdlni kosti
(Z-skére —0,7; p < 0,001). Kortikdlni BMD (Z-skére
1,1; p<0,001) byla naopak zvySend. Asociace mezi
25-OHD a svalovymi a denzitometrickymi parametry
nebyla prokdzdna. VF byla prokdzéna pouze u jedno-
ho z naSich pacientd.

Zavér: IBD diagnostikovana v détském veéku ovliv-
fluje pevnost kosti, ale nikoliv svalové funkce. Tyto
zmény nejsou asociovany se sérovymi koncentracemi
25-OHD. Laterogram pétefe neni u asymptomatickych
déti s IBD indikovén.

LOWER LIMB DISCREPANCY AND KNEE
DEFORMITY CORRECTION BY DRILLING EPI-
PHYSIODESIS — LONG TERM RESULTS

I. Marik!, D. Zemkova!3, R. Myslivecl#4,
A. Mafikoval, S. PetraSova!

TAmbulant Centre for Defects of Locomotor
Apparatus, Prague; *Faculty of Health Care Studies,
West Bohemia University, Pilsen; *Dept. of Paedia-
trics, University Hospital Motol, Prague; *Orthopaedic
and Traumatology Department, Hospital Pribram

Introduction: The aim of our contribution is to sum-
marize and generalize our long-term experience with
treatment of lower extremities length discrepancy
(LELD) and angular deformities correction by a me-

thod of epiphysiodesis in children with acquired and
genetic bone disorders. Disruption of growth plate gi-
ves building of the bone bridge (partial or total) and
the premature termination of growth of the long bone.
Length discrepancy is corrected by continuing growth
of the shorter side. Hemi-epiphysiodesis (HE) is used
for valgosity and/or varosity correction. Accurate pre-
diction of remaining growth of the physis and the right
timing of epiphysiodesis are decisive for both equali-
zation of the extremities and angular deformity cor-
rection.

Methods and Patients: Already twenty years we use
modified Macnicol s technique of drilling epiphysio-
desis (Macnicol et al 1992). Prediction method com-
bines auxology, anthropometry and radiology using
remaining growth prediction of the lower extremities
by Anderson, Green, Messner (1963) and bone age by
Greulich Pyle (1959) and Tanner Whitehouse 3
(Tanner, Healy et al. 2001).

Firstly, we evaluate the results of surgery of 42
children with LELD including congenital limb de-
fects, bone dysplasias, vascular anomalies, consequen-
ce of inflammation, injury of growth plates and/or re-
sult of neurologic diseases. The second group contains
23 patients with axial knee deformities. It consists
from 15 patients with idiopatic deformities and 8 pa-
tients with bone dysplasias and/or dysostoses.

Results: 1st group: Average predicted abbreviation in
our group was 2.7 cm (1.5-7 cm), final shortening was
0.8 £ 0.6 cm (0-2.5 cm). The reason of insufficient
correction was late indication of surgery. Improvement
of the prediction method and earlier indication of sur-
gery gives better results (2005-2015). 25 patients had
predicted discrepancy lower or equal 2.5 cm. The
LELD 2 cm must be solved by epiphyseodesis at the
bone age 12.3-12.5 years in girls and 14.2-14.4 in
boys.

20d group: The results of hemi-epiphyseodesis were
excellent in patients with normal growth dynamics.
Predicted remaining growth was 1.6 £ 0.5 cm, tibiofe-
moral angle changed by 7.1 = 3.5 °. In patients with
bone dysplasias the prediction of the remaining growth
is difficult. Hemi-epiphysiodesis gives good results
treating valgosity but the the results of varosity treat-
ment were insufficient.

Conclusions: The drilling epiphysiodesis is a mini-
invasive safe method of choice for both correction
of LELD (from 2 to 6 cm) and correction the around
knee deformities (knock knees or bow legs) in growth
period. We proved that the remaining growth data
by Anderson, Green and Messner (1963) are enough
precise for the Czech population. Individual follow-
up of growth from the beginning of puberty is
emphasized. In the right time indicated HE results to
excellent correction of tibio-femoral angle. Worse re-
sults were gained in patients with difficult prediction
of remaining growth (severe bone dysplasias and va-
rosity).
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NOVY PACIENTSKY ORIENTOVANY DOTAZ-
NIK ZAMERANY NA RIZIKO NEDOSTATKU
VITAMINU D (D-PRO) U REUMATOIDNEJ AR-
TRITIDY - VYSLEDKY PRVEJ EUROPSKEI]
MULTICENTRICKEJ STUDIE

P. Masaryk

NURCH, Piestany

Mnohé klinické aj experimentdlne dita poskytuju
velké mnozstvo dokazov, ze nedostatok vitaminu D
modze byt dolezitym enviromentdlnym rizikovym fak-
torom vzniku viacerych autoimunitnych ochorent, v¢i-
tane reumatoidnej artritidy (RA).

Nie je neobvyklé, Ze pacienti s RA maju ,tiché* pri-
znaky nedostatku vitaminu D (vystupriovana bolest,
svalové slabost, zmeny v raste vlasov a nechtov, zme-
ny nalady a pod.), ktoré nemusia patrit k samotnej RA.
Zachytif takého priznaky samotnym pacientov je cie-
Tom dotaznika D-PRO (Vitamin D — Pacient oriented
Outcomes). Tento dotaznik pozostdva z troch domén:
SRS (Symptom Risk Score), HRS (Habitus Risk
Score) a GRS (Global Risk Score).

Cielom Stddie bolo stanovif hladiny vitaminu D
(25-OH D) vo velkom sibore pacientov s RA z rdz-
nych krajin Eurépy a analyzovat jeho vzfah k aktivite
choroby dlZke trvania, disabilite a kvalite Zivota a va-
lidovat pacientsky orientovany dotaznik D-PRO. Sti-
dia bola podporovand EULAR (No CLIO64).

Metody: Do stidie bolo zaradenych 625 pacientov
s RA (priemerny vek 55 £ 11 r) s trvanim RA 11 + 9 ro-
kov a 276 zdravych kontrol z 13 europskych krajin, v¢i-
tane Slovenska (NURCH, Piesfany). Krvné vzorky na
vySetrenie hladiny 25-OH D boli odobraté v zime 2014
a centrdlne analyzované imunoassayom (DiaSorin).
Popri osobnej, liekovej a anamnéze choroby pacienti
vyplnili aj tri dotazniky: RAID (Rheumatoid Arthritis
Impact Diseases score), HAQ (Health Assessment
Questionnare) a D-PRO. Sucasne bol stanoveny aj CRP.

Vysledky: Priemernd koncentracia 25-OH D u pa-
cientov s RA (17,62 £ 9,76 ng/ml) bola signifikantne
niz8ie ako u zdravych kontrol (18,95 + 9,45 ng/ml).
Statisticky vyznamné boli aj rozdiely medzi niekto-
rymi jednotlivymi krajinami. Deficit vitaminu D (< 20
ng/ml) bol ndjdeny u 66 % pacientov RA, zdvazny
deficit (< 10 ng/ml) takmer u 25 % a len 6 % malo
normdlne koncentricie (medzi 30 and 50 ng/ml).
Negativna koreldcia bola ndjdend medzi 25-OH D
a DAS28-CRP (p < 0,001), RAID (p = 0,05) a HAQ
(p =0,04). Podobne aj medzi 25-OH a D a jednotlivy-
mi doménami D-PRO: SRS (p = 0,04), HRS (p =0,02)
a GRS (p =0,02).

Zaver: Tato prva europskd multicentricka Stadia pri-
ddva dal8i ddkaz, Ze nedostatok vitaminu D je u pa-

cientov s RA velmi Casty, s vyznamnymi rozdielmi
medzi jednotlivymi krajinami a negativne koreluje
s klinimetrickymi indexami aktivity ochorenia a kvali-
ty Zivota.

VYUZITI KMENOVYCH BUNEK U DEGENE-
RATIVNICH ONEMOCNENI KOSTI A CHRUPA-
VEK

J. Michélek, Z. DudaSova

International Consortium for Cell Therapy and
Immunotherapy a klinika Cellthera, Brno

Degenerativni onemocnéni kosti a chrupavek posti-
huji vice nezZ 50 % osob star§ich 50 let. Ve vékové
kategorii nad 70 let je navic velmi Casto pfitomna ko-
morbidita, spojend s nadmérnym uZivdnim léCivych
piipravkii s obsahem fluoru, které zvySuji toxicitu
a bolestivost celého pohybového apardtu. Pro nékteré
pacienty s degenerativni osteoartrézou muze byt fe-
Senim totdlni endoprotéza, avSak z dlouhodobého hle-
krve — metalézu a zvySené riziko nddorovych onemoc-
néni. Metal6za mize pusobit kardiotoxicitu, neuroto-
Xicitu a nefrotoxicitu, ohluchnuti a oslepnuti. Resenim
u indikovanych pacientil s degenerativnim onemocné-
nim kosti a kloubi muize byt vyuziti hojivého poten-
cidlu autolognich kmenovych bunék, cerstvé izolova-
nych ze stromdlni vaskuldrni frakce (SVF) tukové
a pojivové tkané. V souboru 1 128 pacienti ve véku
19-94 let, sledovanych po dobu 12-56 mésicu s dege-
nerativni osteoartrézou stupné 2—4, jsme pozorovali
po jednordzovém poddni autolognich bunék SVF
statisticky vyznamné zlepSeni v parametrech bolest,
tydenni spotfeba analgetik, kulhdni, ztuhlost kloubu
a rozsah pohybu kloubu. Vyhodou podani bunék SVF
je také minimdlni invazivita procedury, kterd je zcela
bezpecnd, bez rizika vzniku infekénich komplikaci, in-
farktu myokardu, cévni mozkové pfihody, které se vy-
skytuji pfi standardni operaci totdlni endoprotézy, ze-
jména u komorbidnich pacientii. Aplikace bunék SVF
je provadéna ambulantné, nevede k invalidizaci pa-
cienta. Pacientlim se vyrazn¢ zlepSuje mobilita oSetfe-
nych kloubi a pohybového aparitu a rychle se navraci
k béZznym fyzickym aktivitdim bez nutnosti dlouhodo-
bé rehabilitace. Poddni kmenovych bunék z vlastni tu-
kové a pojivové tkané tak vyznamné a dlouhodobé
zlepsuje kvalitu Zivota.

Tato prdace byla podporena grantem International
Consortium for Cell Therapy and Immunotherapy
(www.iccti.eu) a Ministerstva Skolstvi, mladeZe a té-
lovychovy ¢. CZ.1.07/2.3.00/20.0012.

DENZITA KOSTNIHO MINERALU, INDEX
KOSTNf MIKROARCHITEKTURY (TBS), TELES-
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NE SLOZENI A KOSTNI REMODELACE: DLOU-
HODOBE ZMENY U POSTMENOPAUZALNICH
ZEN S KARCINOMEM PRSU LECENYCH INHI-
BITORY AROMATAZY

D. Michalski!, M. Zimovjanov4?, M. RaSkovil,
L. PetruZelka?, 1. Palatkova!, V. Zikan!

13, interni klinika, 1. LF UK a VEN v Praze; ?Onko-
logicka klinika, 1. LF UK a VFN v Praze

Inhibitory aromatdzy (AI) jsou standardem 1écby
u vétSiny postmenopauzdlnich Zen s karcinomem prsu
s pozitivnimi estrogenovymi receptory. Nicméné, me-
zi nezadouci ucinky dlouhodobé 1é¢by Al patiif rozvoj
osteopordzy a zlomeniny. Cilem nasi studie bylo zhod-
notit, zda zmény biochemickych markert kostni remo-
delace (N-termindlni propeptid prokolagenu typu I;
PINP a C-telopeptid kolagenu typu I, CTX) béhem
prvnich 6 mésici 1é¢by Al asociuji se zménami BMD
a TBS (Trabecular Bone Score) béhem 36 mésict 1é¢-
by Al Navic byly hodnoceny zmény télesného sloZzeni
(mnoZstvi a distribuce svalové a tukové tkan¢). NaSe
vysledky svédéi pro vyznamné zvyseni markeru kost-
ni resorpce CTX jiz v prubéhu prvnich 6 mésici 1é¢-
by Al a signifikantni pokles BMD za 36 mésict 1écby.
V soucasné dobé probihd zpracovani dat a hodnoceni
TBS a télesného sloZeni. Prvni vysledky budou k dis-
pozici béhem srpna 2017. Vcasnd identifikace Zen
s vyS8im rizikem ubytku BMD nebo poklesu parame-
tru TBS umozZni cilené posileni preventivnich opatfeni
a uc¢inné sniZenf rizika zlomenin.

KOMPLEXNI PECE O GERIATRICKE PACIEN-
TY PO FRAKTURE PROX’IMALNH{O FEMURU
V TERENU OSTEOPOROZY NA LUZKACH
CENTRA NASLEDNE PECE FN MOTOL

M. Novékovi

Centrum nasledné péce, FN Motol

Osteoporéza neni jedinym rizikovym faktorem ura-
zG u seniort. Patfi vSak do skupiny ovlivnitelnych
rizik. Pokud bude s rizikem vzniku osteoporézy poci-
tdno vcas, budou i opatfeni, kterd zamezi rozvoji cho-
roby a jejim dal$im nésledkiim minimalizovéna.

Uraz u seniora miize vést k zdvaznému poranéni,
ztraté sobésta¢nosti nemocného, imobilizaci a neziid-
ka i k smrti. Podcetiovat nelze ani psychicky dopad,
depresi, strach z dalSich padut, které mohou zpisobit
omezeni fyzické aktivity a zhorSovat sobéstacnost.

Osteoporéza je vysoce frekventni onemocnéni
s alarmujici morbiditou a mortalitou v dusledku frak-
tur. Proto je kladen diraz na aktivni vyhleddvani osob
zatiZzenych rizikem vzniku osteopordzy a na jeji pre-
venci. Prislibem do budoucnosti v 1é¢bé osteopordzy
je farmakogenetika. Genotypizace umoZni nejen iden-
tifikovat jedince disponované k osteoporotickym frak-
turdm, ale i predikovat odpoved kosti na antiosteopo-
rotickou 1é¢bu i riziko jejich vedlejsich ucinki.

Zlomenina proximdlniho femuru je nejzdvaznéjsi ze
v8ech osteoporotickych zlomenin a jeji vyskyt v se-
niorském véku exponencidlné stoupa. Pacientl s osteo-
porézou a jejimi komplikacemi bude do budoucna pfi-
byvat. Nartst bude zptsoben jednak prodluZovanim
pramérné délky Zivota, dale také Spatnym zivotnim
stylem, negativnimi vlivy Zivotniho prostfedi, ¢4st pa-
d4 i na tkor nedostatecné diagnostiky a 1écby osteopo-
r6zy.

Fraktury proximdlniho femuru dnes predstavuji vét-
Sinou vitdlni indikaci k operacnimu feSeni, kone¢ny
vysledek vSak nezavisi jen na operacni 1é¢be, ale vel-
mi vyznamné i na dal$i komplexni ndsledné péci o se-
niory. Svéd¢&i pro to i fakt, Ze vétSina zdvaznych kom-
plikaci, které mohou vést k dmrti pacienta, ¢i Gplné
ztraté sobéstacnosti, nevznikne na opera¢nim sdle, ani
v Casném pooperaénim obdobi, ale v ndsledujicich
dnech a tydnech.

Je tfeba si uvédomit, Ze primérny veék pacientil se
zlomeninou proximdlniho femuru je dle literatury 78
let, coz piiblizné odpovidd primérnému veéku Zivota
v Ceské republice. Nelze tedy ocekdvat, Ze pomoci
farmak 1ze vyraznym zptisobem zlepsit kvalitu, a tedy
i mechanickou odolnost skeletu téchto pacientt. Navic
zcela mimo pozornost a péci zustava kvalita svalové
tkdné, funkcni stav CNS, zdvaznd onemocnéni apod.
Prevence zlomenin proximélniho femuru a osteoporo-
tickych zlomenin viibec musi byt tedy komplexni. To
znamend dlouhodobé ovlivnéni zplsobu Zivota senio-
rl, zejména jejich fyzické a dusevni aktivity. Jde o ce-
lospolecensky piistup k problematice stafi.

METABOLICKVE ,OSTEOPATIE U PACIENTU
S MALABSORPCNIM SYNDROMEM

1. Palatkova, V. Zikin

3. interni klinika, 1. LF UK a VFN v Praze

Malabsorpéni syndrom vede ke zméndm metabo-
lismu kostni tkdné s tbytkem kostni hmoty a/nebo po-
ruSe kostni mineralizace. Na gastrointestindlni one-
mocnéni v dospélém véku se casto zapomind jako na
vyznamnou pii¢inu osteoporézy nebo osteomalacie.
Uvadime kazuistiku pacienta s hypokalcemickou osteo-
malacii, jejiZ pfi¢inou byla nepoznand celiakie a di-
skutujeme patologické zmény kostni tkdné u dalSich
gastrointestindlnich chorob s malabsorpci.

Klicovd slova: celiakie, malabsorpcni syndrom, os-
teomalacie, osteopordza

IgONCEPCE OBVORU vIgLINICKE OSTEOLOGIE
V CR A ATESTACNI PRIPRAVA

V. Palicka, R. Pikner, J. Rosa, P. Kasalicky a vybor
SMOS

Osteocentrum, FN Hradec Kralové, Spolecnost pro
metabolickd onemocnéni skeletu CLS JEP
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Vybor SMOS prekladd svym ¢lenim a dal$im zain-
teresovanym obornikim v klinické osteologii ndvrh
nové koncepce a atestaéniho vzdélavani v oboru. Jde
o teprve 2. navrZzenou koncepci oboru (prvni je z roku
1995). Je ztejmé, Ze nova koncepce je nezbytna, stejné
jako jeji pravidelnd aktualizace. Soucasné s novym
zdkonem o vzdélavani 1ékait je pfipravena zména
zptisobu, rozsahu piipravy k atestaci z klinické osteo-
logie. Tato zména reflektuje pfedevsim redlnou potfe-
bu kontinudlniho vedeni Skolitelem a sniZuje Casové
ndroky prezen¢niho pobytu na akreditovanych praco-
vistich. Rozsifuje vyznamné i pocet zdkladnich obord,
jejichz specialisté mohou atestacni piipravu v klinické
osteologii absolvovat.

DXA A UPRAVA KODU A VYKAZOVAN{

R. Pikner, P. Kasalicky, V. Palicka

Spolecnost pro metabolicka onemocnéni skeletu,
CLS JEP

V roce 2017 na zdkladé opakovaného pozadavku ze
strany VZP doslo k tpravé kalkula¢niho listu denzi-
tometrického kédu. Cilem prezentace je seznamit s ak-
tudlnim ndvrhem tdpravy kédu 89 312 Dvoufotonovd
denzitometrie. Tento ndvrh vSak dosud nebyl schvilen
a jeho ucinnost mize byt nejdiive od 1. 1. 2018. Za-
kladni zasady jsou, Ze nositelskou odbornosti bude od-
bornost 110 — klinickd osteologie a sdilejicimi stejné
jako dosud 101, 104 a nové 809. Cena prfistroje v kal-
kulacnim listu klesla na 1 500 000 K¢ s dobou Zi-
votnosti 10 let, omezeni vykazovani bude 3 vykony
(lokality) 1x ro¢né, naopak doslo k navyseni ceny pra-
ce 1ékafe a nové i obsluhujictho persondlu. Proti pt-
vodnimu navrhu VZP (pokles o 50 %) a soucasnému
bodovému hodnoceni jde o kompromisni, logické fe-
Seni s poklesem bodového ohodnoceni o cca 25 %.
V prezentaci budou vysvétleny navrzené zmény a je-
jich dopady na praxi.

SOUCASNY POHLED NA LECBU OSTEOGE-
NESIS IMPERFECTA U DOSPELYCH

1. Raska, D. Michalskd, M. Raskova, 1. Palatkov4,
V. Zikén

I1I. interni klinika, 1. LF UK a VFN v Praze

Osteogenesis imperfecta (OI) je nejcastéjsi genetic-
ky podminéné onemocnéni, spojené se zlomeninami
kosti. Z 85-95 % pripadt OI se jedna o defekty spoje-
né s kolagenem typu 1, které se dédi autosomalné do-
minantnim zpisobem a jsou zplsobeny mutacemi ge-
ni COL1A1 a COL1A2. To vede ke kvantitativnimu,
¢i kvalitativnimu postizeni kolagenu typu 1.

V poslednim desetileti byly popsdny defekty v néko-
lika dalSich proteinech, které se podileji na normalni
funkci kolagenu. Charakteristickym znakem Ol je pie-

devs$im zvySend lomivost kosti, i kdyZ mohou byt ne-
gativné postihnuty i jiné tkdné ¢i orgdny.

Bisfosfondty (BP) jsou nejcastéji uzivané 1éky, které
priznivé zvySuji kostni denzitu (BMD) a sniZuji vyskyt
zlomenin, pfedeviim u détskych pacientd s OL Utinek
BP u dospélych pacienti s OI ovliviiuje hlavné BMD,
ale pfi jejich dlouhodobém plisobeni midZe nardstat
riziko atypickych zlomenin femuru. V tomto sdéleni
bychom rédi piehledné sdélili souc¢asny pohled na 1éc¢-

bu OI u dospélych pacientti.

MANAGEMENT OF OSTEOPOROSIS
Ian R. Reid
University of Auckland, New Zealand

Progressive increases in life expectancy have resul-
ted in a steady climb in low trauma fractures among
the elderly. Maintaining BMI > 20 is an important
community-wide measure for fracture prevention,
along with smoking cessation and regular safe exerci-
se. Calcium requirements are usually best met from
a balanced diet, but low-dose vitamin D replacement is
important for osteomalacia prevention in those with
inadequate sunlight exposure (e.g. the frail elderly,
veiled women). Falls prevention is an important com-
ponent of fracture prevention. Fracture risk can be
estimated from clinical risk factors and bone density,
and a formal assessment is indicated in most women in
their early sixties, earlier in those with specific risk
factors. A 10-year hip fracture risk > 3 % is an arbitra-
ry but widely used threshold for pharmaceutical inter-
vention. Bisphosphonates remain the most widely
used pharmaceuticals, with denosumab, teriparatide,
and agents acting on the estrogen receptor also having
roles. The combination of teriparatide with anti-re-
sorptives significantly increases effects on BMD, and
new anabolic agents (abaloparatide, romosozumab)
are also very promising in this regard. However, whe-
ther or not these new agents and combinations of exis-
ting therapies improve efficacy of fracture prevention
remains to be determined. Learning how to most ef-
fectively use the growing range of agents for osteopo-
rosis treatment remains a major challenge and oppor-
tunity.

LECBA OSTEOPOROZY U MUZU
J. Rosa
Affidea, Praha

Cilem 1écby osteopordzy je sniZenf rizika zlomenin.

ReZimové opatfeni: V ndvaznosti na identifikaci
a ptipadné odstranéni ovlivnitelnych pfi¢in osteoporé-
zy a pred zahdjenim jeji i¢inné farmakoterapie by mé-
la byt pfijata reZimova opatfeni. Ta zahrnuji kvalitni
vyZzivu, prisun vapniku do celkového denniho piijmu
1 000-1 500 mg, dostatecnou fyzickou aktivitu a cvi-
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¢eni, sniZzeni piijmu alkoholu u jedincd s piijmem
3 a vice jednotek denné, vynechdni koufeni, suple-
mentaci vitaminem D na cilové hodnoty 25(OH)D
75 nmol/l, odstranéni rizikovych faktori doméciho
prostiedi a eliminaci rizikovych aktivit.

Utinnost a bezpe¢nost 16¢by osteopordzy je u muzi
zdokumentovdna podstatné méné neZ u postmenopau-
zélnich Zen. Utinnost je vétSinou odvozovina od ob-
dobného ovlivnéni ndhradnich markerti G¢innosti —
denzity kostniho minerdlu (BMD) a markeri kostni re-
modelace (BTM) — jako v populaci postmenopauzal-
nich Zen, v nichZ bylo prokdzano sniZeni incidence
zlomenin.

Antiresorpéni 1é¢ba: Vedle efekti na BMD a BTM
vede p.o. aplikace alendrondtu a risedronatu i i. v. 1é¢-
ba kyselinou zoledronovou ve srovnédni s kontrolnimi
skupinami také ke sniZeni rizika zlomenin obratlovych
tél. Poddvéani ibandrondtu a raneldtu stroncia je spo-
jeno s priznivym ovlivnénim nahradnim markert
ucinnosti, vliv na incidenci fraktur nebyl prokazovan.
Aplikace denosumabu je spjata s uc¢innosti na BMD
i BTM a u pacientt se sekundarnim hypogonadismem
1 se sniZzenim incidence zlomenin.

Osteoanabolickd 1é¢ba: Obdobné jako u postmeno-
pauzélnich Zen vede aplikace osteoanabolického teri-
paratidu k rychlému naristu markerd kostni novotvor-
by i k vzestupu BMD a lécba je spojena s niZ$im
vyskytem stiedné tézkych a tézkych zlomenin obratli.

Dal3¥{ 1éky: Terapeuticka aplikace androgent by mé-
la byt vyhrazena pacientim s klinicky manifestnim hy-
pogonadismem.

Redlnd dostupnost farmakoterapie osteopordzy je
u Ceskych muzi relativné nizkd. Z vice nez jednoho
sta tisic muzi s denzitometricky diagnostikovanou
osteopordzou dostava antiresorpéni nebo osteoanabo-
lickou 1é¢bu osteopordzy jen zhruba dvanact procent.
Muz s osteopordzou ve srovnani s osteoporotickou Ze-
nou m4d tudiZ jen polovi¢ni pravdépodobnost, Ze se mu
dostane 1écby.

MONITORING UCINNOSTI LECBY OSTEOPO-
ROZY A SELHANI LECBY

J . Rosa, V. Pali¢ka, P. Horak, K. Pavelka, R. Pikner,
F. Senk, V. Vyskocil

Pracovni skupina vyboru Spolecnosti pro metabolic-
ka onemocnéni skeletu (SMOS)

Cilem 1é¢by osteopordzy je sniZeni rizika zlomeni-
ny. Vliv na riziko zlomenin lze spolehlivé monitorovat
v rdmci randomizovanych kontrolovanych klinickych
studif, méné presné i longitudindlnim sledovdnim vel-
kych soubori léenych pacienti. Na individudlni
urovni se musime spoléhat na ndhradni markery G¢in-
nosti, jejichZ vyvoj pfi 1é€bé prokazatelné koreluje se
sniZenim rizika zlomeniny, a které jsou zdrovei Siroce
dostupné.

Vsechny antiosteoporotické 1éky riziko zlomenin
sniZuji, ale zcela jej neeliminuji. Jedna nova osteopo-
rotickd fraktura, prodéland béhem 1é¢by nemusi nutné
znamenat selhan{ 1éc¢by. Stejné jako nepiitomnost nové
zlomeniny automaticky neznamend, Ze 1é¢ba je Gcin-
nd. ProtoZe antiresorpéni 1é¢ba v fadé klinickych stu-
dif sniZuje riziko viceetnych zlomenin o 80-90 %,
vyskyt dvou a vice osteoporotickych zlomenin zname-
nd podstatné vyssi pravdépodobnost, Ze jde o nedosta-
te¢né ucinnou lécbu.

Vzestup denzity kostniho minerdlu (BMD) je u vét-
Siny antiresorp¢nich preparati spjat se snizenim rizika
zlomeniny. Sila asociace vsak zaleZ{ na antiresrop&ni
potenci konkrétntho preparatu, druhu denzitometrické
oblasti zajmu a typu hodnocené zlomeniny. Asociace
zmény BMD krcku femuru a sniZeni rizika zlomeniny
obratle pii 1écbé raloxifenem je velice volnd (zména
BMD bederni patefe je naprosto nepiinosnd) a BMD
neni vhodnym ndstrojem monitoringu 1é¢by osteopo-
rézy timto preparatem. Naproti tomu pfi 1é€bé denosu-
mabem je pokles rizika nevertebrdlni zlomeniny tésné
spjat se vzestupem BMD krcku kosti stehenni, coz
umozZiuje konstatovat, Ze vzestup BMD této oblasti je
indikdtorem tuc¢innosti této 1écby i na individudlni
urovni. Obecnym problémem BMD, jako néstroje mo-
nitoringu U¢innosti antiresorpcni 1é¢by osteopordzy, je
skutecnost, Ze nejmensi vyznamnd zména (LSC) pfi
sériovém méfeni je zpravidla stejnd nebo vétSi nez
pfedpoklddand zména BMD po cca ro¢ni 1é€bé. Pokles
markera kostni remodelace (BTM) zpravidla indikuje
sniZen{ rizika zlomenin, i kdyZ ani zde nemusi jit vzdy
o linedrni zdvislost. Problémem nebyvd nemoZnost
dosdhnout zmény vyssi neZ LSC, ale spiSe chybéjici
standardizace BTM a velkd preanalytickd chybovost
metody. I zde vSak dochdzi k ur¢itému posunu, jehoZ
vystupem je napf. doporu¢eni IOF a IFCC jako mar-
keru kostni novotvorby PINP a jako markeru kostn{ re-
sorpce CTX (Morris et al., Clin Chim Acta 2016).
Panuje shoda, Ze idedlnim parametrem uc¢innosti 1é¢by
osteoanabolickym teriparatidem je vzestup PINP, sta-
noveny uz po 3—-6 mésicich 1écby.

Rada studif z redlné praxe postulovala pracovni kri-
téria tcinnosti/nedcinnosti 1écby, ale systematicky se
tomuto problému vénovala aZ Mezindrodni nadace pro
osteopordzu (I0F) ve své publikaci z roku 2012 (Diez-
Perez et al. Osteoporos Int 2012). Podle IOF 1ze zmé-
nu 1écby doporucit, pokud po alespont 12mésicni 1é¢bé
nastane jeden z ndsledujicich 3 scénait: 1) 2 a vice
novych osteoporotickych zlomenin; 2) 1 nova osteo-
porotickd zlomenina a jedno z nésledujicich: pokles
BMD o vice nez LSC, nebo pokles BTM méné nez
o LSC; 3) pokles BMD o vice nez LSC a zarovei po-
kles BTM méné nez o LSC. Je-li pacient nedostatecné
lé¢en perordlnim antiresorpénim prepardtem, mél by
byt vyzkouSen potentnéjsi prepardt z téZe 1ékové sku-
piny. Po selhdni vysoce t¢inného ordlné aplikovaného
antiresorpéniho prepardtu pfichdzi v dvahu zména na
parenterdlni antiresorptivum. Pfi jeho selhdni je na
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misté zvazit aplikaci 1éku s osteoanabolickym ucin-
kem.

Pracovni skupina SMOS s pfihlédnutim k vySe uve-
denym skute¢nostem doporucuje zvizit zménu 1écby
osteopordzy pii vyskytu nové osteoporotické zlome-
niny (pfedev§im vicecetné), nebo nedostate¢né odpo-
védi BMD, nebo nedostate¢né odpovédi BTM na sta-
vajici 1écbu. Ponechdni vétSitho prostoru klinickému
zhodnoceni individuélniho pacienta je podloZeno zku-
Senostmi z dlouhodobé antiresorpcni 1écby osteoporé-
zy, v jejiz pozdéjsich fazich se méfitelny efekt sniZuje
a zaroven se muze vice uplatiiovat tlak silnych riziko-
vych faktorti poklesu BMD/fraktur. Velky diraz je
vSak kladen na sprdvnost provddéni méfeni BMD
a stanoveni BTM.

VITAMINY A METABOLISMUS KOSTI
J. Rosa
Affidea, Praha

Poznatky o roli latek, které jsou pro télo nezbytné,
ale organismus je neni schopen sdm syntetizovat, tj.
vitamint, pro kostni metabolismus se pomalu, ale sou-
stavné rozsifuji. Z vitamind, které jsou pro normaln{
sloZeni a funkci kostni hmoty nezbytné, 1ze uvést pre-
dev§im vitamin D a vitamin K. Zadouci je adekvétni
saturace vitaminem C. Vitamin A v nadbytku muze
naopak kostni hmotu ovliviiovat negativné.

Vitamin D nenfi sensu stricto vitaminem v tom smys-
lu, Ze 7-dehydrocholesterol, pfitomny v epidermis, se
vlivem UV zéfeni transformuje na prekurzory vitami-
nu D, které uZz orgdnové systémy pieméni na vlastni
ucinné aktivni metabolity. V pripadé nedostate¢ného
oslunéni Ize vitamin D pfijimat v uréitych potravindch
¢i preparatech. Zarazeni mezi vitaminy je sporné
i z toho divodu, Ze aktivni metabolity ovliviiuji vzda-
lené organové systémy, a majf proto v podstaté hormo-
ndlni povahu (souhrnné proto byvaji oznacoviny jako
D-hormon). Hlavni funkce vitaminu D v metabolismu
kosti spocivd ve facilitaci intestindlni absorpce vapni-
ku a regulaci mineralizace nové tvorené kostni hmoty.
Vyjadieny deficit, v naSich podminkdch jiZ extrémné
vzdcny, se manifestuje v détském veéku jako kfivice,
resp. v dospélosti jako osteomalacie. V poslednich le-
tech se ukazuje, Ze aZ epidemicky charakter md v po-
pulaci v civilizovanych zemich nedostatecnd saturace
vitaminem D (v anglosaské literatufe ozna¢ovand po-
nékud nesfastné jako vitamin D insufficiency), ktera
sice nevede ke zndmkdm klinického deficitu, ale pro-
sttednictvim chronické sekunddrni hyperparatyredzy
se podili na rozvoji senilni osteopordzy. Histologicky
byvaji i u pacientti se sekundarni hyperparatyre6zou
ovSem prokazovany poruchy mineralizace osteoidu.

Vitamin K se vyskytuje ve formé rostlinného vitami-
nu K1 (fylochinon) a bakteriemi produkovaného vita-
minu K2 (menachinon). Biologickd ucinnost jedné
z forem vitaminu K2, oznacované jako MK-7 (podle

poctu isoprenylovych skupin v molekule menachi-
nonu) je az 17x vysS§i neZ ucinnost vitaminu KI.
Mnozstvi vitaminu K v béZné potravé zcela postacuje
k syntéze kolagula¢nich faktord. Pro dals§i vyznamnou
funkci, kterou je karboxylace Gla proteinti (napf.
osteokalcinu), je vSak béZny dietni pfijem vitaminu
K nedostate¢ny. Deficit vitaminu K byvd spojovin
s osteopordzou i zvySenym rizikem zlomeniny proxi-
malniho femuru. Naopak suplementace vitaminem K2
vede k vzestupu denzity kostniho minerdlu a prav-
dépodobné i k poklesu rizika zlomenin. Cast téchto
ucinkd mize mit pfi¢inu v pozitivnim ovlivnéni funk-
ce osteoblastil vitaminem K2. Dalsim K-dependent-
nim proteinem je matrix Gla protein (MGP), vyznam-
ny inhibitor kalcifikace mékkych tkani. Suplementace
vitaminem K2 je spojovana s niz§im vyskytem kardio-
vaskuldrnich ptihod, které mohou mit souvislost s kal-
cifikacemi aterosklerotickych platt.

Studie konzistentné ukazuji, Ze vys§i pfijem ovoce
a zeleniny ma pozitivni vliv na stav kostni hmoty.
Kyslikové radikédly se mohou podilet na rozvoji proce-
su kostni resorpce a prirozené antioxidanty jako vita-
min C snizuji troven oxidativniho stresu. Kostni hmo-
ta je z vice neZ 90 % tvorena kolagennimi proteiny,
pficemz vitamin C je esencidlnim kofaktorem syntézy
hydroxyprolinu a hydroxylysinu. Experimentalné na-
vozeny deficit vitaminu C u zvifat ma negativni dopad
na kostni hmotu, chrupavku a dalsi pojivové tkdné. Ra-
da klinickych studii ukdzala protektivni efekt vitami-
nu C na kostni hmotu, nékteré i na sniZeni rizika zlo-
menin, pfedev§im u starSich muzi a zvlasté kufaka.

Vitamin A je souhrnnym ozna¢enim molekul vyka-
zujicich retinoidni aktivitu. Z biologického hlediska je
nejvyznamnéjsi kyselina retinovd, vznikajici z vitami-
nu A v fadé bunéénych typt, vé. osteoblastl, osteo-
klasti a chondrocytt. Pusobeni kyseliny retinové ma-
Ze byt bimoddlni. Z hlediska kostntho metabolismu je
podstatné, Ze kyselina retinova v nadbytku (davky nad
3000 IU denné) vede k zvySeni osteklastické resorpce
kosti, rozvoji osteopordzy a zlomenindm ve star$i po-
pulaci.

OSTEOPOROZA U TRANSSEXUALNICH PA-
CIENTU - HODNOTIME JEJICH DENZITOME-
TRICKE A LABORATORNI NALEZY SPRAVNE?

P. Rehotkova

Endokrinologie, Hradec Krdlové

Jen c4st transgender osob, jejichZ pohlavni identita
je odli$nd od té, kterd jim byla pfifazena pfi narozeni,
se rozhodne pro fyzickou zménu pohlavi. Hormondlni
terapie a adnexektomie/orchidektomie méni i jejich
télesné sloZeni a kostni metabolismus. Riziko vyvoje
osteopordzy je u téchto pacientll Siroce variabilni,
ovlivnéné dosazenim kostni zralosti, véku odpovidaji-
cim ubytkem kostni hmoty, complianci pii uZivani
cross-sex hormondlni 1é¢by a dalSimi obecné doloZe-
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nymi rizikovymi faktory s vazbou pfedev§im na fy-
zickou aktivitu. Pfevazuji pacienti se zménou FtM,
u nichz pred ovarektomii pfi terapii testosteronem
pravdépodobné nedochdzi k ubytku kostni hmoty, po
ovarektomii je pak k jeji prevenci nezbytnd dostate¢né
vysoka hladina testosteronu. Pii zméné MtF androgen-
ni blokada a terapie estrogeny muize vést jesté pred or-
chidektomii, dokonce k mirnému vzestupu BMD, po
ni je vSak opét nezbytnd k jejimu udrZeni vysokd ddv-
ka estrogenu. Mimo sprdvné nastavenou hormondlni
terapii by méli byt pacienti suplementovani kalciem
a vitaminem D, doporucujeme dostate¢nou fyzickou
aktivitu a v pritomnosti dal$ich rizikovych faktord ne-
bo pfi kontraindikaci hormonaln{ substituce preventiv-
ni antiresorpéni terapii. Pfed zahdjenim hormondalni
terapie je pak u obou skupin vhodné provedeni denzi-
tometrického vysSetfeni se zhodnocenim ostatnich rizi-
kovych faktori vyvoje osteopordzy. Denzitometrie,
stejné jako laboratorni metody, ma vSak referen¢ni da-
tabazi odliSnou pro obé pohlavi a vSechny nastroje
k urcenf rizika vzniku osteoporotické fraktury, véetné
FRAX, vyuZivaji T-skére dle pohlavi vySetfovaného
jedince. MoZné feSeni, kterym je provedeni dvojitho
denzitometrického hodnoceni, podle databdze pro po-
hlavi pGvodni a aktudlni, ztstava k diskuzi.

Zavér: K transgender pacientim, ktefi podstupuji
1é¢bu, vedouci ke zméné pohlavi, je vhodné pii hod-
noceni v rdmci referencnich mezi laboratorniho a den-
zitometrického vySetieni pristupovat individudlné.
Obecnd doporuceni predev§im k jejich denzitometric-
kému vySetieni jsou v§ak vhodna.

BIOLOGIA KOSTNEHO HOIJENIA A JEJ KLI-
NICKE APLIKACIE

T. Sev¢ik!, R. Totkovi¢2, S. Tomkova?

IKlinika muskuloskeletirnej a Sportovej mediciny,
Nemocnica Kosice-Saca; >Klinika muskuloskeletdrnej
a Sportovej mediciny, Nemocnica Kosice-Saca Osteo-
centrum, Nemocnica Kogice-Saca

Pocas poslednych dvoch dekdd doslo k vyraznému
progresu v pochopeni hojenia zlomenin. Ako vieme,
kost sa ako jedno z mdla tkaniv hoji bez vytvorenia
fibréznej jazvy. Napriek vyraznej regeneracnej kapaci-
te kostného tkaniva, dochddza obcas k zlyhaniu biolo-
gickych procesov a dojde k zhojeniu zlomenin v nevy-
hovujicom postaveni, spomalenému kostnému hojeniu
a vzniku pseudoartréz. R6zne vyskumy na huméannych
aj zvieracich tkanivdch priniesli poznatky, ktoré opti-
malizuji hojenie kosti a zniZuju riziko vzniku pseudo-
artr6z. Pomdhaji ndm k pochopeniu hojenia z r6znych
perspektiv, histologickej, biochemickej, biomechanic-
kej. V préaci prezentuji autori jednotlivé moZnosti ov-
plyvnenia kostného hojenia a zdroven prehlad jedno-
tlivych kazuistik problematického kostného hojenia po
ortopedickych operdcidch.

DIAGNOSTIKA A DIFERENCIALNI DIAGNOS-
TIKA OSTEOPOROZY PRI MUSKULOSKELE-
TALNICH ONEMOCNENICH U MUZU

J. Stpén

Revmatologicky tstav, Praha

Nékterou ze zlomenin utrpi za rok 1,6 % ceskych
muzu. Incidence vSech typd zlomenin nartstd s vé-
kem. Jeden z péti padesatiletych muzi prodélda béhem
dalSiho Zivota nizkotraumatickou zlomeninu. MuZe
postihuje kazda tfeti zlomenina proximalniho femuru.
Po zlomeniné v oblasti kyCle ma pouze 20 % muzi
uchovanu ptivodni nezdvislost na dopomoci. Polovina
vSech muzl po zlomeniné v oblasti ky¢le odchazi do
domovit dlouhodobé péce. Osteoporotické zlomeniny
proximdlniho femuru i obratlli jsou asociovany se zvy-
Senym rizikem tmrt{ v dalSich 5-10 letech. Klinickd
diagnéza osteoporézy ma vychazet z anamnézy a kli-
nického vySetieni, doplnéného hodnocenim vysledku
DXA, radiologického vySetieni (zejména morfometrie
obratli) a laboratorniho vysetieni. Osteodenzitome-
trickd kategorie stupné poklesu BMD (g/cm?) se sta-
novi pomoci DXA v bederni pétefi nebo v proximal-
nim femuru, pfipadné v oblasti distdlntho radia. Ve
véku = 50 let ma BMD v osteodenzitometrické kate-
gorii osteoporézy (T-skére = -2,5) kolem 6,6 % ces-
kych muzi. Prevalence osteopenie (BMD v rozmezi
—1 a7z -2,5 SD) a osteopordzy se vyznamné lisi, pouZi-
je-1i se referenéni databaze pro Zeny nebo pro muZze.
Doporucenym referenénim standardem pro vypocet
T-skére u muzi je databaze pro zdravé Zeny kavkazské
rasy ve vékovém rozmezi 20-29 let (NHANES III).
Osteodenzitometrickou kategorii BMD nelze zaménit
za klinickou diagnézu osteopordzy, ani ji uZit k uréeni
interven¢niho prahu. Poklesem BMD Ize vysvétlit jen
Ctyfnasobek ndristu rizika zlomeniny proximdlniho
femuru mezi 50 aZ 80 roky véku, ale riziko zlomenin
se v tomto obdobi zvySuje 30krat. Na tomto fenoménu
se nezdvisle na zméndch BMD vyznamné podili zhor-
Seni kvality kostni hmoty s vékem nebo navozené se-
kunddrnimi pfi¢inami. Pro numerické vyjadieni in-
dividudlni pravdépodobnosti prodélat béhem dalSich
10 let frakturu kycle (pfipadné hlavni osteoporotickou
zlomeninu) podle klinickych rizikovych faktord zlome-
nin doporucen ndstroj FRAX (http://www.shef.ac.uk/
FRAX/). Nejde vSak o nastroj pro diagnostiku osteo-
porézy. Néktery z rizikovych faktord, které se podileji
na onemocnéni skeletu, se prokazuje aZ u poloviny
vSech muzu s osteoporézou a nizkotraumatickymi zlo-
meninami. NejvyznamnéjSimi rizikovymi faktory jsou
abusus alkoholu, sekundarni hyperparatyreéza pii de-
ficienci vitaminu D, hyperkortisolismus a hypogo-
nadismus (incidence zlomenin se u muzi zvysuje pfi
sérovych koncentracich celkového estradiolu < 60
pmol/l). Cilend laboratorni vySetieni jsou proto ne-
zbytnd pro diferencidlni diagnostiku primarni a sekun-
darni osteoporézy u muzi. Pokud u star$ich muzi ne-
ni prikaznd sekundarni pfi¢ina ibytku kostni hmoty,
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jsou vyznamnym kritériem involu¢ni osteopordzy hra-

ni¢né niz8{ markery kostni novotvorby a nezvySené
biochemické markery osteoresorpce.

DXA BODY COMPOSITION U SPORTOVCOV

S. Tomkova, Z. Lorinczova, K. Hricova

Interna klinika, LF UPJ§, Nemocnica Kosvice—Svaca,
a. s. — 1. sukromna nemocnica

Uvod: Body composition — zloZenie tela je doleZity
ukazovatel vyvoja, stavu vyzZivy a vplyvu roznych ty-
pov tréningu na hmotu tela. Je presnej$i ukazovatel
celkového stavu organizmu ako vysSka a hmotnost.
Telesny tuk je najvariabilnejSia zloZka hmotnosti tela.
Je lahko ovplyvniteIny vyZivovymi aspektami a po-
hybovou aktivitou. Vrcholovi $portovci si vyZaduju
zvl4Stny pristup, pretoZe ich zdsoby tuku su spravidla
zniZené.

Stbor a metodika: Realizovali sme vySetrenie body
composition po¢as medzindrodného maraténu mieru,
ktory sa kond v KoSiciach kazdy rok. VySetrenych
bolo 37 Sportovcov-muZov vo veku od 18-35 rokov.
Sledovali sme kostnud denzitu, zloZenie tela, body mass
index, srdcovi frekvenciu a EKG zmeny.

Vysledky: Potvrdil sa Stasticky vyznamny (p = 0,0067)
linedrny vzfah medzi poctom nabehanych kilomet-
rov/mesiac a % tuku u maraténcov.

Zaver: Meranie zloZenia tela je dolezité v rdmci
Sportovej pripravy u réznych typov Sportov a rdéznych
typov tréningov. Ide o referenéni metddu. Vytvara
trojkomponentovy model tela. Vyhodnotf aj stav kost-
ného tkaniva, je opakovatelné, neinvazivne, rychle.
Sken a jeho vizudlna podoba moZe sluZif ako motiva-
cia.

VYZNAM VITAMINU D U DIABETES MELLI-
TUS

V. Vyskodil, A. Plani¢kova

Osteocentrum, II. interni klinika, Fakultni nemocni-
ce Plzen

Diabetes mellitus je chronické onemocnéni, u kte-
rého se predpoklddd ochranny vliv vitaminu D jako
prevence vzniku onemocnéni a zdrovenl se ocekdva
pozitivni vliv vitaminu D na glykemicky profil. Rada
metaanalyz prokdzala vliv nizké hladiny vitaminu D
na vyskyt diabetes mellitus a naopak se predpoklada-
lo, Ze vitamin D bude slouZit jako ochranny faktor
pred vznikem komplikaci pfi onemocnéni diabetem.

V souboru autofi sledovali celkem 1 206 Zen a 681
muzt s diabetem II. typu a 75 Zen a 33 muzu s diabe-
tem I. typu. Jako kontrolni soubor byla pouZita skupi-
na 2 197 zen a 330 muzi. U vSech sledovanych 4 522
pacientd byla kromé véku, vysky, vahy, BMI sledova-

na i hladina vitaminu D, T-skére v bederni patefi
a obou kyclich, kostni markery, osteokalcin PINP,
CTx, glykémie a pouZita 1écba.

S ohledem na nizké pocty pacientil s diabetem I. ty-
pu se autofi pokusili vyhodnotit vysledky pacientt
s diabetes mellitus II. typu, které nakonec rozdélili do
3 vékovych skupin 55-65 let, 66—80 let a 81 a starSich.
Autofi sledovali rozdily v hladinach vitaminu D v let-
nich a zimnich mésicich u nesuplementovanych a u su-
plementovanych pacienti rozdélenych do skupin
podle typu suplementace, tzn. samotnd suplementace
vitaminem D 3 v davce 800-1 200 IU, dale pacienti
s 600 mg vapniku a 400 IU vitaminu D a kone¢né pa-
cienti s 600 mg vapniku a 2 000 IU vitaminu D.

Nejvétsi vztah k vysledné hladiné vitaminu
25(0OH)D3 mélo BMI a stejné paradoxné i na vysled-
né T-skére. Autofi pak ddle srovndvali hladiny vitami-
nu D v jednotlivych skupinidch diabetes typu I, 1I
a kontrolni skupin€ a rovnéZ hladiny osteokalcinu
PINP a CTx ve vSech sledovanych vékovych skupi-
nach. Nejveétsi roli opét mélo BMI pacientd. V dal$im
sledovén{ autofi u téZe skupiny planuji zhodnoceni vli-
vu vitaminu D na CRP, glykosylovany hemoglobin
a efekt na hladiny glykemie, protoZe predbéZné vy-
sledky nepodporuji hypotézu, Ze by vitamin D mél
pozitivni vliv na senzitivitu k antidiabetické 1é¢bé, ani
Ze by zlepSoval homeostdzu glukézy u pacienti s II.
typem diabetu.

HYPOFOSFATF_’:MICKA OSTEOIYIAL’ACIE S HY-
P]@RPARATYREOZOU: SUBTOTALNI NEBO TO-
TALNI PARATYREOIDEKTOMIE?

V. Zikan

3. interni klinika, 1. LF UK a VFN v Praze

Hypofosfatemickd osteomalacie je vzdcnd metabo-
lickd osteopatie, charakterizovand poruchou minera-
lizace kostni hmoty s charakteristickymi klinickymi,
biochemickymi a kostnimi histologickymi rysy.
Genetické varianty zahrnuji X-vdzanou a autozomalné
dominantni, nebo recesivni hypofosfatemickou rachiti-
du/osteomalacii a dédi¢nou hypofosfatemickou rachi-
tidu/osteomalacii s hyperkalciurii. Vzdcné se vyskytu-
je nddorem navozend hypofosfatemickd osteomalacie
(TIO). Hypofosfatemie je zprostiedkovdna zejména
nadbytkem fibroblastového ristového faktoru 23
(FGF23), ktery inhibuje rendlni tubuldrni reabsorpci
fosfatu, coz vede k hypofosfatemii. Hladiny vdpniku
a PTH v séru jsou téméf vZdy normdlni. Nicméné sé-
rové koncentrace 1,25-dihydroxyvitaminu D jsou bud
nizké, nebo nepfimérené normdlni vzhledem k hy-
pofosfatemii. Lécba osteomalacie vétSinou vyZaduje
celozivotni 1écbu fosfaty a aktivnimi metabolity vita-
minu D s dislednou monitoraci. Uvadime kazuistiku
pacientky s hypofosfatemickou osteomalacii s dlouho-
dobym sledovanim, kterd rozvinula opakované hyper-
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paratyreézu s hyperkalcemif pfi dlouhodobé perordlni  kou osteomalacii (s nadbytkem FGF23) a hyperparaty-
1é¢bé fosfaty. Prechodna hypoparatyreéza po subtotdl-  reézou, u nichZ neni mozna kauzalni 1é¢ba.
ni paratyreoidektomii vedla k normalizaci fosfatemie,

bez hypokalcemie pfi nizké davce Rocaltrolu. Zistava Kilicova slova: fibroblastovy rustovy faktor 23, hy-
otdzkou, zda totalni paratyreoidektomie nemiize byt  perparatyreéza, hypofosfatemickd osteomalacie, pa-
volbou 1é¢by u nékterych pacientti s hypofosfatemic-  rathormon, paratyreoidektomie

Osteologicky bulletin 2017 ¢. 2 roc. 22 87 ‘




INFORMACE

Abecedni seznam prednasejic

s 2

icih

Strana Strana
A Addmek Svatopluk .......... ... ... ... ... 78 Michélek Jaroslav ............. ... ... ... 80
Michalska Dana ..................... 81, 82
B  BacovskylJaroslav ....................... 75 Minafik Jifi .......... ... 75
BayerMilan .............. .. ... .. .... 71 Myslivec Radek ............... .. ... ... 79
Bébova-Mala Pavla ...................... 76 MysSikovd Dagmar ........... ... .. L. 78
BlahoS Jaroslav ......................... 72
Bronsky Jiff ... 7 N  Novdkovd Martina ....................... 81
Broulik Petr ......... ... ... .......... 71,78
~ . P Palatkova Ivana ...................... 81, 82
¢ GAMBOIOVAPRITA e 30 Palicka Viadimir ... .. ... .. 72. 81, 82, 83
POVALIVANA v : Pavai DUSAN oo 78
D Dankéova Jozefina ...................... 71 Pavelka Tqmas """"""""""""" 83
o Payer Jurajv ....................... 74,77, 78
Dokoupilova Eva ....................... 75 o Gx
Dusek Ladislav 7 PetraSova Sarka .......... ... .. ... ... . ... 79
""""""""""""" PetruzelkalLuboS ........................81
Y NP PikaTomas ............ ... .. ... ... 75
D DuriSovaElena ......................... 72 Pikner Richard 72.77. 81. 82. 83
F Fejfirkovd ZIata ...ooooooooeeeo 77 PACKOV AMNA - 50
Fialova Martina . ....................... 78 ASLOVA IVANA v
Flodr Patrik ............................ 75
R Raskalvan ......... .. ... ... ........ 81, 82
H  Hanulikovd Kristyna ..................... 76 Rakovd Mdria ..., 82
Hasenohorlovad Kristyna .................. 76 Reid lanR. ... 82
Hauver LukdS ........................... 73 geschPHemrlch ------------------------- Z;
Hordk Pavel ............. ..o .. 73, 83 exaleter ...
Hradsky Ondfej ........................ 79 Rexova Elena .......................... 72
Hricovd Katarfna ....................... 86 RosaJan ..................... 81, 82, 83, 84
Hrusak Daniel .......................... 73
R RehotkovaPavla . .........coooreenrnnn . 84
CH ChandogalJan .......................... 77
S Sagovalvana ............... ... ... ... ... 78
J Jackuliak Peter ...................... 74,78 Sinchez Daniel ... ... ... ... 73
J anlbura J af.lw --------------------------- 73 Skacelova Martina  ...................... 73
J ensovs}<y & S 74 Soudek OndFe] ..............ciiiiiiii.. 79
Jungova Petra .......... ... .o o 71 Starka Luboslav . .......... ... ... ...... 72
K KaCerovaErika ......................... 75 & Senk Frantisek 33
Kasalicky Petr . .....oovvueeen... 75, 81, 82 QOIS CTAMUSOL wvvrrrerer e
i Sevéik Tomas .......................... 85
Killinger Zdenko .................... 71,78 Stépan Jan 85
KocijanRoland ......................... 77 $ & 7d Vk """"""""""""""""" 79
KolodZejovd Anna  ...................... 75 umnt CER
Krhovskda Petra ......................... 75 Lo
Kutilek SEAN ... 76, 77 T gﬁa’jlﬁggg L 85, gg
Kuzma Martin ..o 4,77, 78 g 78
L Libansky Petr .......................... 78 .
Lischke Robert . ...............c oo ... 78 V  VafugaPeter ............ ... 78
Lorinczova Zuzana . . . ..o oo 86 Vracovskd Martina . ..................... 77
VyskoCil Vaclav .................. 73, 83, 86
M Maratova Klara ......................... 79
MatikIvo ... ... .. .. . L. 79 Z ZapletalovdJana ............... .. ... ... 75
Maiikova Alena .......... ... . ... .. .. ... 79 Zemkovd Daniela ....................... 79
Masaryk Pavol ........ .. .. .. .. . ... 80 Zikan Vit ... .. 81, 82, 86
Matyskovd Jana .......... .. .. .. .. ..., 79 Zimovjanova Martina .................... 81
\ 88 Osteologicky bulletin 2017 .2 rog. 22






