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«« OSTEOPOROZA - NOVELIZACE 2023

>
DOPORUCENE POSTUPY PRO PRAKTICKE LEKARE



1. OBECNY UVOD, EPIDEMIOLOGIE

Osteoporéza je zdvazné metabolické onemocnéni chronického charakteru. Jde o chorobu velmi castou,
v civilizovanych zemich svéta se jeji vyskyt projevuje u 5-8 % populace. Postihuje dominantné osoby vy3siho
véku, typicky je vyskyt u zen v obdobi po menopauze a pozdéji. U muzid vznikd osteoporéza obvykle ve vyssim
véku. V zadném pripadé by vSak neméla byt povaZovédna za pouhy ,doprovodny projev stafi” bez potfeby
prevence a lécby. Naopak, je potfeba se pfipravit na to, Ze s prodluZujici se délkou zZivota bude stoupat i pocet
osob postizenych osteoporézou. Jiz v soucasnosti je podle statistickych Gdaji v CR vice nez 3,8 milion(i osob
starSich 50 let, z toho 2 miliony starsich 60 let, a tento pocet bude nepochybné stoupat, a s tim bude stoupat
i pocet osob trpicich osteoporézou a jejimi nasledky.

Skute¢nost, Ze prevenci, v€éasnému zachytu a terapii nebyla v minulych letech v CR vénovéana dostate¢na
pozornost, vede mimo jiné k tomu, Ze nemame dosud podrobnou studii s aktudlnimi daty o prevalenci a incidenci
osteopordzy v nasi populaci. V roce 2022 casopis Archives of Osteoporosis v piehledném ¢lanku ,Osteoporosis in
Europe: a compendium of country-specific reports” (Willers) na zékladé hrubych dat projektu SCOPE uvedl|, ze v roce
2019 trpélo osteoporézou v CR ,pfiblizné 572.000” obyvatel. V realité bude tato hodnota pravdépodobné vyssi,
i tak je ale zfejmé, Ze jde o onemocnéni s vysokou prevalenci. V Ceské republice za poslednich 20 let neexistuje
epidemiologicka studie potvrzujici aktudlni prevalenci choroby. Existuje jen evidence jejich komplikaci, pfedevsim
zlomenin. Podle téchto udajl je incidence fraktur proximalniho femuru u osob starsiho véku a predpokladaném
neadekvatnim Urazovém déji az 30.000 rocné. | pres pokrocilou operativu zlstdva mortalita béhem prvniho roku
po této frakture vysokd a nadpolovi¢ni podil nemocnych, ktefi preZiji jeden rok po zZlomeniné proximalniho femuru,
je odkdzan na pomuicky a pomoc okoli. Podstatnd ¢ast z nich musi byt umisténa do zafizeni dlouhodobé péce.
Evidence vertebralnich fraktur je nedostate¢nd, zna¢na ¢ast unika diagnostice, jejich nasledky jsou viak dlouhodobé,
s postupuijici deformitou postavy, kompresi hrudnich orgdnl a horni ¢asti zazivaciho traktu, se ztizenym Zilnim
navratem k srdci, poklesem dechové kapacity a dalSimi komplikacemi a nasledky.

2. DEFINICE A KLASIFIKACE

Osteopordza je systémové metabolické onemocnéni skeletu, charakterizované poklesem kostni hmoty
a porudenim mikroarchitektury kosti, coz vede ke snizené kvalité kostni tkdné a zvysenému riziku vzniku
zlomeniny (Christiansen 1993).

Klinickd diagnéza osteoporézy v Ceské republice je definovana jako hodnota BMD (zméfena pomoci
celotélového kostniho denzitometru), jejiz T-skore je nizsi nebo rovno -2,5. Diagnostické je rovnéz prodélani
osteoporotické zlomeniny, pokud je vyloucena jind (traumatickd) pficina. Posledni diagnostickou moznosti je
zvysené riziko zlomeniny zjisténé pomoci kalkulatoru rizika zlomenin FRAX s hodnotami rovnymi nebo vyssimi,
nez je diagnosticky ¢i intervenéni prah (pro CR zatim intervenéni prdh nebyl definovdn, stejné tak prdh hodnot FRAX
pro diagnézu osteopordzy, a tento diagnosticky postup tedy prozatim nelze aplikovat).

Definice osteoporotické zlomeniny dle Spole¢nosti pro metabolickd onemocnéni skeletu CLS JEP zni takto:

Jde o zlomeninu, kterd vznikd pfi minimdlnim drazu jako ndsledek snizené pevnosti kosti v tlaku a/nebo zkrutu, ktery
by neved! u normdini zdravé kosti ke zlomeniné. Klinicky Ize osteoporotickou (,kfehkou”) zlomeninu definovat jako
zlomeninu, kterd se vyskytuje v disledku minimdliniho traumatu (napfiklad pddu z vysky vstoje nebo pfi chizi, nebo
dokonce nizsiho, napr. pddu ze sedu (nebo dokonce Zddného identifikovatelného traumatu), pfi némz by u zdravého
jedince zZlomenina nevznikla” (Pikner).

Zlomenina miZze vzniknout v kterékoli lokalité kostry. Typické jsou viak predevsim fraktury obratlovych tél
(kompresivni) a zlomeniny proximalni ¢asti femuru. Jiz v mlad$im véku a casto i bez vyrazného poklesu kostni
minerdlni hustoty se objevuiji fraktury distalniho predlokti, obvykle po padu pfi chizi pfi pfedpazené, natazené horni
koncetiné v pronacnim postaveni. V pozdéjsSim véku nejsou vyjimkou fraktury pazni kosti. V SirSim smyslu maze
byt, s vyjimkou fraktur kosti lebky, hlezna a drobnych kosti rukou a nohou, za osteoporotickou povazovana kazda
zlomenina, k niz dojde za plisobeni malého nebo zadného nasili. Jina z definic povazuje za osteoporotickou takovou
frakturu, k niz dojde néasledkem padu z vysky stojici postavy nebo z vysky mensi. Z vyse uvedeného je zjevné, ze
oznaceni fraktury jako osteoporotické vedle typu fraktury podminuje i posouzeni irazového mechanismu.

Zasadnim rozlisenim, i z hlediska dalsiho postupu, je rozdéleni onemocnéni na osteoporézu primarni
a osteoporé6zu sekundarni. K pojmu ,primarni osteoporéza” jsou obvykle uvadéné

- postmenopauzalni osteopordza, vznikajici jako dlisledek deficitu estrogen(ll po fyziologické menopauze. Jeji
Casovy nastup je rlizny, existuji pacientky, u kterych se osteopordza vyvine rychle, béhem nékolika malo let po
prechodu, typictéjsi je vznik po 5-10 letech od klimakteria. Klasicky jde v prvni fazi o ztrdtu mnozstvi i architektury
trdmcité kosti. K typickym projeviim patii kompresivni fraktury obratlovych tél a distélniho predlokti — involu¢ni
osteopordza, vznikajici u muzl i u Zen obvykle ve véku nad 70 let. Casto postihuje trabekularni i kortikalni kost.
Ne vzdcné ma nékteré rysy sekundarni osteoporédzy, predevsim deficitu vitaminu D i kalcia, mirné sekundarni
hyperparatyre6zy, malnutrice a sarkopenie. Velmi ¢asto Usti ve zlomeniny proximalniho femuru.

Mezi primarni osteoporézy byvaji nékdy fazeny i idiopaticka osteoporéza (vznikajici ¢astéji v mladsim véku, bez



znamé pficiny) a juvenilni osteoporéza.

Sekundarnich pfi¢in vzniku osteoporézy je mnoho (Palicka) a patfi mezi né mnohd zdvaznd systémova
onemocnéni, at jiz endokrinologickd (nedostatek riistového hormonu, nelééend zvysend funkce $titné Zlazy,
diabetes mellitus, morbus Cushing, primarni i sekundarni hyperparatyredza, mentélni anorexie, dlouhodoba
amenorhea), tak chronicka zanétlivda onemocnéni (revmatoidni artritida), chronicka renalni insuficience (CKD -
MBD, minimalné od CKD 3), malnutrice a mnohocetny myelom, ¢i iatrogenné vyvoland osteopordza (typickymi
pfiklady jsou napfiklad dlouhodobé uzivani glukokortikoidd v davce vétsi nez 5 mg, néktera antiepileptika), ¢i
vzacné vrozena onemocnéni (osteogenesis imperfekta a dalsi).

3. PATOFYZIOLOGIE, RIZIKOVE FAKTORY

Kostni tkan je velmi zivy orgdn, jehoz nejméné jednu tretinu tvofi organické ¢asti, dominantné kolagen typu |,
elastin a dalsi. Dvé tretiny jsou tvoreny kostnim mineralem, dominantné kalciumfostatem, jehoz krystalicka forma
je oznacCovana jako hydroxyapatit (Ca5(PO4)30H). Metabolismus kosti zajistuji specifické bunky — osteoklasty,
osteoblasty a osteocyty. Osteoklasty, velké, mnohojaderné bunky, pochazeji z kmenovych bunék monocyto-
makrofagové linie a jsou schopny resorbovat kost snizenim pH (a narusenim mineralnich soucasti) a produkci
proteolytickych enzym, rozrusujicich organickou slozku. Osteoblasty produkuji novou organickou bazi pro
kostni minerdl, osteoid, do kterého se nasledné uklada kalcium-fosfat. Osteocyty, plivodem zfejmé z osteoblast(
zakomponovanych do kostni tkdné, jsou mezi sebou propojeny mimofadné hustou siti kanalkd s proudici
tekutinou. Poruseni téchto kandalkd je zfejmé jednim z signald, ktery spousti kostni remodelaci. Kostni tkan je
od narozeni az do smrti organismu stale pfestavovéna. V mladi dominuje novotvorba kostni tkdné, v dospélosti
pak vyvazena osteoresorpce s novotvorbou. Pravé kostni bunky jsou hlavnimi aktéry trvalé remodelace, ktera
umoznuje regeneraci a opravu drobnych poskozeni a mikrofraktur a také adaptaci na zatéz. Remodelace probiha
v rdmci mikroskopickych remodelacnich jednotek, kterych je ve skeletu vice nez 1 milion. Jde o cyklicky proces,
ktery je rychlejsi v tramcité kosti a pomalejsi v kosti kortikalni. Nerovnovaha osteoresorpce a kostni novotvorby
vede k poruse kostni tkdné — nadmérna resorpce pfi nedostatecné zvysené novotvorbé (stav typicky pfi deficitu
estrogeni) vede k osteoporoéze (Rosa).

Rizikové faktory osteoporézy

Geneticky je kostni hmota (BMD) determinovana z 60-85 % a index heritability pro osteoporotické zlomeniny se
udava v rozmezi 25-48 % (Tran).

Kromé genetického pozadi je pro spravny vyvoj kostni tkané kritické obdobi rlistu a konce puberty, kdy pravidelné
cvi¢eni a dostate¢ny pfijem vapniku a vitaminu D umozniuji dosdhnout maximalni kostni hmotu (peak bone mass)
(Mcguigan, Lofgren).

Rizikové faktory, které ovliviuji kostni mineralizaci ¢i kvalitu kosti, zvy3Suji riziko osteoporotické zlomeniny
nezdvisle na genetickém pozadi.

Hlavni rizikové faktory:

« Prodélana osteoporoticka zlomenina

+ Vék a Zenské pohlavi

+ BMD: s kazdym poklesem T-skére o 1,0 SD se zvysuje riziko zZlomeniny 1,5-3,0x (Kanis)

« TBS: kazdé snizeni TBS o 1 SD zvysuje riziko zlomeniny o 30 % (pfedevsim kompresivni fraktury obratl()
(Gregson)

« Pady a sarkopenie: 2 a vice pady ro¢né zvysuiji riziko osteoporotické zlomeniny o 30 % (Gregson)

« Terapie kortikoidy: davka vyssi nez 7,5 mg prednisonu denné podavanda déle nez 3 mésice zvysuje riziko
osteoporotické zlomeniny o 15-20 % (Gregson).
Pozndmka: 5 mg prednisonu a prednizolonu odpovida 4 mg metylprenizolonu, triamcinolonu a 0,75 mg
dexametazonu (Krsek)
Obdobné je uzivani inhibitor( aromataz pfi |é¢bé nadorovych onemocnéni nebo a androgen-deprivacni lé¢ba

« Onemocnéni indukujici sekundérni osteoporézu (viz vyse)

Dalsi rizikové faktory:

+ Chronicky nedostatek vitaminu D (koncentrace 25(0OH)D vitaminu v séru by mély byt minimalné 50 nmol/I
(Chevalley), vétdina autor(l (véetné stanoviska SMOS) vsak za dolni hranici optima povazuje 75 nmol/I

« Hyperparatyreéza: dlouhodobd jak primarni, tak sekundarni hyperparatyredza zvysuje predevsim kostni
resorpci a vede k ubytku kosti

+ MGUS a pfedevsim mnohocetny myelom zvy3uji kostni resorpci a zvy3uji riziko zlomenin (Drake)

« Aktualni koufeni a pfijem alkoholu vice nez 3 jednotky denné (1 jednotka = 10 ml 100% alkoholu)
Priklad: 1 pivo 10° pfedstavuje cca 1,8 jednotek, pivo 12° 2,1 jednotky, 175 ml vina 2,1 jednotek, 5 cl 40%
alkoholu 2 jednotky)



Za samostatny rizikovy faktor zZlomenin byva povazovan zvyseny kostni metabolicky obrat, prokazatelny zvySenim
hodnot markerl kostniho obratu: jsou-li zvysené hodnoty P1NP (markeru novotvorby), ¢i CTx (markeru resorpce),
je zvysené riziko zlomeniny (Kanis). Zvyseni hodnot u muzd v mladsim véku a v premenopauzalnim obdobi u Zzen
je vyraznym rizikovym faktorem zlomenin (Pikner).

Rizikové faktory pro vznik osteopordzy byvaji ¢asto déleny na rizikové faktory ovlivnitelné (at jiz pacientem ¢i
Iékafem) a rizikové faktory neovlivnitelné. V kazdém pfipadé je narlst rizika zlomenin vyrazné spjat s vékem
a po sedmdesatém roce véku narlstd v pfipadé rizika fraktury proximalniho femuru exponencidlné. Obdobné
i incidence dalsich typickych osteoporotickych fraktur, tedy kompresivnich fraktur obratld ¢i jinych fraktur,
narusta s kazdou dekadou véku na dvojndsobek. Je navic skute¢nosti, Ze kazda osteoporoticka zlomenina zvysuje
riziko zlomeniny dalsi, a to velmi vyrazné, a nejen v téze lokalité.

Dalsim velmi vyraznym neovlivnitelnych rizikovym faktorem je pozitivni rodinnd anamnéza. Je evidentni, Ze
osteoporéza ma geneticky podklad, nelze viak jednoduse definovat jeden gen ¢ malou skupinu genetickych
zmén, které by byly jasné definovanym rizikovym faktorem. Ani velké studie typu GWAS (Genome-Wide-
Associated-Studies) prozatim nedospély k jednoznaénym doporucenim. Obecné se tedy uvadi, Ze vyskyt
osteoporotickych zlomenin, pfedevsim v Zenské rodové linii, je silnym, neovlivnitelnym rizikovym faktorem.
Skutec¢nost, ze Zeny jsou vyrazné Castéji postizeny osteoporézou, je zndmad, a zenské pohlavi se tedy mezi
neovlivnitelnymi rizikovymi faktory uvadi téz.

Na hrané neovlivnitelnych a ovlivnitelnych rizikovych faktor( se objevuje nizka hodnota BMI. Ta je obvykle
spojena i s nizkou hodnotou hustoty kostniho mineralu, a riziko vzniku osteoporézy a osteoporotickych zlomenin
je u astenickych typu vyssi.

K ovlivnitelnym rizikovym faktordim nepochybné patfi zivotni styl (eliminace nikotinismu a abusu alkoholu),
ale pfedevsim télesna aktivita a pohyb. Kazda delsi imobilizace vyrazné zvysuje riziko poklesu BMD, a tato vazba
stoupd s vékem pacienta. Bez pfimérené a vhodné télesné zatéze v celém zivotnim obdobi nelze dosédhnout
dobrého vyvoje kostni hmoty ani jejiho udrzeni.

Do znaéné miry ovlivnitelny je dostate¢ny pfijem a hladina vitaminu D, méfend jako sérova koncentrace
25-OH-vitaminu D. Pokles sérové koncentrace pod hodnoty 50 nmol/l vyrazné zvysuje riziko fraktur jednak
zhorsenym metabolismem kostni tkané, jednak zvysenym rizikem padd. Rovnéz nedostate¢ny pfijem vapniku je
nepochybny rizikovy faktor.

Mezi naprosto zasadni rizikové faktory patfi prakticky viechny formy hypogonadismu. Menopauza s naslednym
poklesem produkce a hladiny estrogend, ale i arteficidlni, ¢asto iatrogenné vyvolany hypogonadismus
(ovarectomie ve fertilnim véku) zdsadné zasahuje do aktivity a funkce osteoklastll i osteoblast(i s naslednou
zvysenou osteoresorpci a poklesem novotvorby kostni tkané.

4. DIAGNOSTIKA

V diagnostickém postupu u osteopordzy nejsou v rovnovaze tfi klasické diagnostické pilite — klinicky nalez,
laboratorni parametry a zobrazovaci techniky.

Vlastni klinické pFiznaky osteopordzy jsou velmi chudé a k diagnostice nestaci. Mnohdy je ,prvnim” klinickym
pfiznakem aZ osteoporotickd fraktura, coZ je samoziejmé jiz projev komplikace choroby, a tedy velmi pozdni
projev. Ke klinickym pfiznakdim patfi vétsinou nespecifické projevy typu bolesti v zddech, Unava a povsechna
slabost. Charakteristické je snizeni télesné vysky, obvykle uvaddéné vétsi nez 3-6 cm oproti vysce v mladi. Jde ale
vétsinou o nasledek kompresivnich fraktur obratl(, tedy opét velmi pozdni projev.

Laboratorni ukazatele, at jiz zakladni stanoveni koncentrace mineralnich latek (pfedevsim Ca a P, Mg, ale i Na
a dalsich) v séru a modi, i stanoveni specifickych Bone Turnover Markers (BTM), tedy marker0 kostni remodelace,
jsou zasadni predevsim v diferencidlni diagnostice a jsou velmi dobrym ukazatelem rychlosti kostniho obratu
a vyvoje onemocnéni a Uspésnosti ¢i neuspésnosti lé¢ebnych postupl, nelze je ale pouzit jako zakladni
diagnostické ukazatele. Ke specidlnim laboratornim ukazateldm typu BTM patfi aktivita alkalické fosfatazy
v séru, optimalné i jeji kostni isoformy, stanoveni P1NP (prokolagen 1 N-terminalni propeptid) jako ukazatele
kostni novotvorby a CTx (C-termindIni oktapeptid kolagenu typu 1) jako ukazatele kostni resorpce. K novéjsim
laboratornim parametriim patfi stanoveni koncentrace sklerostinu, FGF-23 a dalSich.

Zakladni spektrum laboratornich vysetieni u osteoporézy by mélo obsahovat:

« sérové koncentrace Ca, P, Mg, pfipadné 25(0OH)D vitaminu, parathormonu, pfinosem je i stanoveni poméru Ca/
kreatinin ranni mo¢i (,druha ranni moc”)

+ P1INP, CTx: kostni markery informuji o rychlosti a stupni kostniho obratu a riziku zZlomeniny (vyznamné zvysené
hodnoty vzbuzuji podezieni na sekundarni etiologii)

« krevni obraz s diferencidlem a ELFO bilkovin séra (k vylou¢eni hematologickych onemocnéni a myelomu)



K dal$im potfebnym a vhodnym vysetienim pfi klinickych diivodech patfi:
« TSH, markery celiakie, CRP, testosteron, FSH, LH, glykémie

Zékladnim diagnostickym postupem tak zUstévaji zobrazovaci techniky. RTG vysetfeni hrudni a bederni patefe
je velmi potfebné k vylouceni ¢i potvrzeni pfitomnosti kompresivnich fraktur obratlovych tél (doporucend je
klasifikace kompresivnich fraktur dle Genanta).

Pfitomnda kompresivni fraktura je soucasné i vyznamnym rizikovym faktorem pro dalsi zlomeniny, at jiz byla
klinicky néma ¢i méla klinické projevy. Velmi vhodné, i z hlediska minimalizace radia¢ni davky, je vyuziti LVA
(Lateral Vertebral Assessment) ¢i VFA (Vertebral Fracture Assessment), které |ze provést pfi stanoveni BMD na DXA
pristroji vy$siho typu s vétsim poctem detektord.

Samotné rtg vysetreni k priikazu a diagnostice osteoporézy nepostacuje a zietelny nalez osteoporézy na rtg
snimku je velmi pozdnim projevem choroby. Pouziti CT s odpovidajicim softwarem by mélo byt vyhrazeno pro
komplikované situace, kdy nelze objektivné posoudit ndlez DXA; ma v3ak vyhodu v moznosti separace nélezu
v tramcité kosti uvnitf obratle. Radiacni zatéz je ale nesrovnatelné vy3si nez u vysetifeni DXA. Pokrocilé techniky
typu uCT a dalsich prozatim do bézné praxe nepronikly.

Rozhodujici diagnostickou metodou tak zlstadva DXA (Dual Energy X-Ray Absorptiometry). Jde v principu o rtg
vysetreni, které vyuziva soucasného pouziti dvou rtg paprskd o rlizné energetické hladiné, které prochézeji
méfenou oblasti téla. Tyto rtg paprsky jsou rtizné pohlcovany v mékkych tkanich a v kostnim mineralu. Systém
detektorll zachyti proniknuvsi paprsky a softwarovy systém srovna hodnoty s referen¢ni databazi. Standardnim
méfenym mistem je oblast bederni patefe (L1-L4), oblast proximélniho femuru (pfipadné obou) a distalni
predlokti. K vyhodnoceni je potieba vysledky srovnat s hodnotami u mladych zdravych zen stejného etnika
(20-29 let), optimalné referen¢ni databaze NHANES lIl. Odchylka od referen¢ni hodnoty (pokles), vyjadieny ve
smérodatnych odchylkach (tzv. T-skére), je klicovym diagnostickym ukazatelem. Normalni jsou hodnoty 0 + 1,
pokles T-skére do hodnot - 1,0 az -2,5 - je oznacovan jako snizena kostni denzita nebo osteopenie, a pokles pod
hodnotu -2,5 T-skére je diagnosticky oznacovan jako osteoporéza. Za potvrzenou diagnézu osteopordzy mizeme
také povazovat pfitomnost prokazatelné osteoporotické fraktury v anamnéze.

Z-skére, tedy hodnota poctu smérodatnych odchylek korigovana na pohlavi a vék se pouziva k hodnoceni kostni
denzity pfedevsim u déti, premenopauzalnich Zen a muzid pod 50 let.

K posouzeni mikroarchitektury trabekularni kostni kané, predevsim v obratlovych télech, se pouzivd méreni tzv.
TBS (Trabecular Bone Score), softwarového nastroje posuzujiciho kontinuitu trdmct trabekularni kosti (prostorové
nehomogenity tramcité kosti). Hodnota TBS je samostatnym ukazatelem, nezavislym na BMD.

Snaha o individualizaci rizika fraktury v néasledujicim obdobi zivota vedla k vyvoji softwarové metody FRAX
(Fracture Risk Assessment Tool). Tento systém zohlednuje pfedevsim vék, BMI a rizikové faktory, at jiz v rodinné
anamnéze, tak u sledované osoby, a soucasné zahrnuje i rizikové faktory Zivotniho stylu pacienta. FRAX je volné
dostupny na webovych strankach a odhaduje riziko fraktury kr¢ku stehenni kosti nebo jiné hlavni osteoporotické
fraktury v pfistich deseti letech. Lze ho pouzit jak s uvedenim hodnoty BMD podle DXA, tak i bez tohoto udaje.

FRAX je jednim z moznych a zarover mezinarodné validovanych néstroji pro zhodnoceni a kvantifikaci rizika
osteoporotické zlomeniny. Podava informaci o 10letém riziku vzniku tzv. hlavni osteoporotické zlomeniny
(obratle, panev, humerus, predlokti) a 10letém riziku zlomeniny proximalniho femuru. Pfi hodnoceni vysledku
je nezbytné pouzivat specifickou kalkulaci pro danou zemi. Pro Ceskou republiku je FRAX volné dostupny na
webové adrese https://frax.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?lang=cz, nebo na webové strance SMOS (www.smos.cz).

FRAX se jako ndstroj postupné rozviji a je schopen zahrnout do kalkulace rizika ¢im dal vice rizikovych faktord.
Rada zemi jiz opakované validovala svéa epidemiologicka data do kalkulatoru FRAX, a ten pak nasledné ziskal pro
danou zemi specifické diagnostické a interven¢ni prahové hodnoty (Kanis). V soucasnosti se takto validovana
data pro CR pfipravuji a podle jejich validace se bude postupné zpresfiovat diagnosticky prah, tedy hodnota
FRAX, kdy je vhodné indikovat denzitometrické vy3etfeni, a také prah intervencni, tedy hodnota, kdy je potfebné
zahajit 1é¢bu.

5. SCREENING

U viech screeningovych program(, at jiz primdrnich ¢i sekundarnich, je potfeba akceptovat, Ze vychazeji ze sou¢asnych
znalosti a dostupnych moznosti a nelze pfedpokladat, Ze zachyti 100 % ohrozenych ¢i nemocnych. Navic zna¢na ¢ast
osteoporotickych fraktur vznikd pfi BMD v pasmu osteopenie, kde hlavni preventivni roli hraje Zivotni styl.

Strategii zachytu a diagnostiky osteoporozy Ize rozdélit na 4 zakladni oblasti:

5. 1. Casny zachyt osteoporézy v asymptomatickém obdobi

5. 2. Sekundarni prevence osteopordzy, zajisténi casného vysetieni a pfipadné Iécby u pacientl po prodélané
osteoporotické zlomeniné

5. 3. Identifikace a [é¢ba pacientl se sekundarni osteoporézou

5. 4. Identifikace pacientt ve velmi vysokém riziku zlomenin

Algoritmus zachytu osteopordzy pak pokryva u lékai(l primarni péce viechny 4 uvedené oblasti.
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Preventivni prohlidka

Dotaz ¢. 1: Existuje podezieni na sekundarni osteopordzu ¢i je prokazana sekundarni osteoporoza?
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Preventivni prohlidka — popula¢ni program
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5.1. CASNY ZACHYT OSTEOPOROZY V ASYMPTOMATICKEM OBDOBI

Vzhledem k vysoké prevalenci osteoporézy v populaci a v sou¢asné dobé velmi nizkému zachytu choroby
(diagnostic gap) je velmi Gcelné a spravné zavést metody ¢asného zachytu onemocnéni. Casny zachyt si klade
za cil zachytit nemocné v ¢asné fazi choroby, kterd je v tom pfipadé snéaze Ié¢itelnd a spravné a vcas zahdjend
lé¢ba prokazatelné snizuje riziko vzniku komplikaci, tedy pfedevs$im zlomenin. Casnou fazi je mysleno definované
vékové obdobi u muzu a u Zen, u kterych dosud neprobéhla osteoporoticka zlomenina.

U Zen je vhodnou prvni potencidlné rizikovou skupinou vék v obdobi rok po menopauze a dale, u muzd od 65.
roku véku. Riziko je stanoveno pomoci kalkulace hodnoty FRAX. K jejimu vyhodnoceni jsou pouzity hodnoty dle
tabulky nize. Pokles BMD miiZe byt za urcitych okolnosti velmi rychly a rychlé screeningové vysetieni typu FRAX
se proto doporucuje provadét opakované, optimalné ve dvouletych intervalech.

Pozitivni hodnota FRAX indikuje dalsi vysetfeni, a to celotélovou denzitometrii. Stanoveni BMD ma vyssi vypovédni
hodnotu ve vyssich vékovych skupinéch, a je proto vhodné ho provadét u Zen od 60 let a u muzi od 70 let.

Tabulka hodnot FRAX, od kterych je indikovano DXA vysetieni (plati pro muze i zeny)

Riziko (dle FRAX) pro hlavni osteoporotickou Riziko (dle FRAX) pro zlomeninu proximalniho

femuru v % k indikaci DXA vysetreni

zlomeninu v % k indikaci DXA vysetfeni

50-54 3,40 % 0,23 %
55-59 4,50 % 0,43 %
60-64 6,00 % 0,80 %
65-69* 8,60 % 1,40 %

*plati pro muze, u Zen je v 60 letech indikovdana DXA bez ohledu na hodnoty vypoctu FRAX a frekvence opakovani dle doporuceni viz vyse

Pro vypocet FRAX se pouzije ¢eska varianta vypoctu FRAX bez uvedeni BMD.
Od uvedené hodnoty a pro danou vékovou kategorii dle metodiky programu je indikovano DXA vysetfeni.
Hodnoty rizika, vypoctené dle FRAX jsou stejné pro zeny i muze.

Pokud pfi screeningovém stanoveni BMD metodou DXA u Zen nad 60 a muzd nad 70 let neni jednoznacné
diagnostikovana osteoporéza (T-skére < -2,5), je vhodné vysetfeni DXA opakovat podle naméfené hodnoty
v nasledujicich intervalech:

« pfi hodnotach T-skére > 1,0 opakovat DXA za 5 let

+ pfi hodnotach T-skére mezi-1,0 a -2,0 opakovat DXA za 3 roky

« pfi hodnotach T-skére mezi-2,1 a -2,4 opakovat DXA za 1-2 roky.

5.2. SEKUNDARNI PREVENCE OSTEOPOROZY

Sekundarni prevence osteoporézy je zaméfena na osoby, které jiz utrpély osteoporotickou zlomeninu. Riziko
vzniku dalsi osteoporotické fraktury je totiz velmi vysoké v obdobi roku po fraktufe a pak postupné klesd, z(stava
ale jiz trvale zvysené. Sekundarni prevence osteopordzy je souborem opatieni, které vedou k co nejrychlejsimu
zachytu, vysetieni a 1é¢bé pacientl po prodélani osteoporotické zlomeniny. Tento koordinaéni program se nazyva
Fracture Liaison Service a pod zastitou International Osteoporosis Foundation bézi pod heslem Capture the
Fracture (www.capturethefracture.org). Metodika FLS je podrobné popsdna véetné monitorovacich indikatort
v Clinical Osteology v roce 2020 (Pikner et al. 2021).

Na obrazku niZe jsou shrnuty zdkladni principy Fracture Liaison Service.

Fracture Liaison Services =4l
Identifikace —Investigace- Intervence -Informace

Koordinator ( zapis do databaze lokalni, globalni)

Pacient po Fx |

Identifikace
(referujici)

Prim pece
Prakticky |&kar
Gynekolog
Ostatni
Crtopedie
Traumatologie
Interna
Rehabilitace
Meurclogie
Radicdiagnostika

Investigace
(osteologicke
wyietieni)

Intervence a
informace
(1&€ha)

s




Do programu FLS se m{iZze zapojit kazdy IékafF ¢i zdravotnické pracovisté. Programy FLS opakované prokazaly, ze
jsou nejefektivnéjsim nastrojem sekundarni prevence zlomenin a vedou k vyznamné vyssimu poctu vysetienych
i lé¢enych pacientd, a tim i k vyznamné nizSimu poctu naslednych osteoporotickych zlomenin (Pinedo-Villanueva
et al. 2023; Javaid 2021; Li et al. 2021).

5.3. IDENTIFIKACE A LECBA PACIENTU SE SEKUNDARNI OSTEOPOROZOU

Nejcastéjsi sekundarni pric¢iny osteoporézy jsou vyjmenovany na za¢atku tohoto ¢lanku. Pacient s podezienim
na sekundarni osteoporézu ma byt odeslan do péce bud' klinického osteologa, endokrinologa, revmatologa,
ortopeda, nebo po jejich konzultaci pokracuje v 1é¢bé u praktického Iékafe ¢i gynekologa.

5.4. IDENTIFIKACE PACIENTU VE VELMI VYSOKEM RIZIKU ZLOMENIN

Identifikace pacientll ve velmi vysokém riziku osteoporotické zlomeniny je dalsi klicovou oblasti osteologické
péce. Tato skupina pacient by méla byt optimalné od pocatku lé¢ena specialistou, optimalné osteoanabolickou
Ié¢bou (Gregson et al. 2022), (LeBoff et al. 2022). Ke klinickému osteologovi by méli byt odeslani pacienti splfujici
nize uvedena kritéria velmi vysokého rizika (alespon jednoho z nich):

- vertebralni fraktura/fraktury s nepfiméfenym urazovym déjem v poslednich 2 letech

« = 2 vertebralni zZlomeniny s nepfiméfenym Urazovym déjem v anamnéze kdykoliv

+ zlomenina proximalniho femuru

« BMD T-skoére < -3.5 (v kterékoli mérené lokalité)

+ kortikoidy = 5 mg/denné a déle nez 3 mésice a rychly, signifikantni pokles BMD pf¥i |é¢bé kortikoidy

6. LECBA

Lécba nekomplikované primarni osteopordzy patii do primérni péce u praktického lékafe ¢i registrujiciho
gynekologa. Kromé reZimovych opatfeni, suplementace vapniku a vitaminu D je na misté pfedevsim antiresorp¢ni
terapie, ktera zahrnuje bisfosfonaty a denosumab.

Lécba osteopordzy musi byt komplexnia zahrnovat jak nefarmakologickou lé¢bu, tak substituci vapniku a vitaminu
D, tak i cilenou antiosteoporotickou lécbu. Pokud jde o sekundarni osteoporézu, je samoziejmé nezbytna lécba
primarni choroby a k ni navézana a ucelné provdazana lé¢ba sekundarniho onemocnéni osteoporézou.

Zivotni styl a reZimova opatfeni

Zékladem zdravého vyvoje kostni tkané, jeji pevnosti a odolnosti proti zZlomeninam je pfimérena fyzicka zatéz.
V mladi vede k dosazeni odpovidajici BMD a kvality kostni tkané, v dospélosti i ve stafi je nezbytna pro udrzeni
dostatecné pevnosti a regeneraci drobnych poskozeni. Fyzicka aktivita musi byt pfiméfend véku a télesné
konstituci, jakoZz i ostatnim, pfidruzenym chorobam. Az do pozdniho véku v3ak pfiméfena télesnd zatéz,
napfiklad pravidelna chlze 20-30 minut denné, vyznamné snizuje riziko vzniku zlomeniny. Dulezité je i udrzeni
spravné vyzivy, dostate¢ného pfijmu bilkovin a zabranéni vzniku sarkopenie. Riziko fraktur je nutné omezovat
i cvicenim koordinace pohybl a rovnovahy a prevenci padud. Vhodné jsou i mechanické ochranné pomucky,
napfiklad chranice ky¢li. Zdravy Zivotni styl zahrnuje i omezeni pfijmu alkoholu a nekoufeni.Vzhledem k tomu, ze
predevsim u seniorl dochdzi ke zlomenindm predevsim v domacim prostredi, je vyznamna i eliminace rizikovych
faktord padd v domacnosti (volné koberce, vysoké prahy, nedostate¢né osvétleni, nevhodna obuv) déle pak
spravna korekce zrakovych vad, a pokud mozno prevence nykturie.

Nedostatek vapniku a vitaminu D je vyraznym rizikovym faktorem pro pokles minerdini kostni hustoty, pady
a nasledné zlomeniny. Doporuceny celkovy pfijem vapniku u postmenopauzélnich Zeny by mél byt mezi 1.000-
1.500 mg denné, preferovan je fyziologicky pfijem potravou (mlécné vyrobky atp.). U vétsiny osob nelze tohoto
pfijmu dosdhnout jen potravou, a proto je vhodné suplementovat vapnik medikamentézné ¢i potravnimi doplriky.
Kalcium je mozné poddvat perordlné v riznych lékovych formach (tablety, efervescentni pfipravky, preparaty
s disoluci v Ustech) a je vzdy potfeba volit formu, kterd je pro pacienta nejvhodnéjsi a nejlépe akceptovatelng,
pfipadné typy pfipravku stridat.

Je potieba mit na paméti, Ze sérova hladina kalcia neni pIné postacujici informaci o celkové saturaci organismu
vapnikem a mUze byt jen orienta¢nim, byt cennym ukazatelem zdvazného deficitu ¢i hyperkalcémie, napfiklad pfi
hyperparatyre6ze. Dulezité je sledovanikalciurie a zvysenou opatrnost je potfeba zachovat u pacientu s urolitidzou.
Suplementace kalcia (zvlasté pokud je provazena suplementaci vitaminem D) neni z kardiovaskularniho hlediska
rizikova.
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Vitamin D je pro spravny vyvoj kostry a jeji kvalitu naprosto nezbytny. Deficit v détstvi vede k rachitidé,
v dospélosti k osteomalacii.

Sérové koncentrace 25(0H)D v rozsahu minimalné nad 50 nmol/l (optimdlné 75-125 nmol/l jsou spojeny
s optimalnim ovlivnénim vétSiny muskuloskeletalnich i jinych parametrl a nezvysuji pfitom zdravotni rizika.
Téchto koncentraci je spolehlivé dosazeno aplikaci vitaminu D per os pfi dennim davkovani 800-2.000 IU, obézni
pacienti vyzaduji vyssi davky (az 4.000 IU denné). Preferovanou formou je vitamin D3 (cholekalciferol). Hornim
limitem bezpecného davkovéni vitaminu D je 10000 IU denné, hornim limitem sérovych koncentraci 25(0OH)
D je 125-150 nmol/l, ale terapeutické okno vitaminu D je podstatné Sirsi; pfiznaky toxicity vitaminu D, jeZ jsou
zprostifedkovany hyperkalcémii, Ize o¢ekavat az u sérovych hladin okolo 500 nmol/l, kterych doporu¢ovanymi
davkami vitaminu D prakticky nelze dosahnout. Nutno uvazit, ze nezbytna davka vitaminu D se interindividualné
li8i, v zavislosti na vstupni hladiné 25(0OH)D, Body Mass Indexu (BMI), expozici slune¢nimu zafeni, podilu tukové
tkané a patrné i na fadé dalsich dosud nerozpoznanych faktord. Davka 800 IU denné mUze postacovat u jedincl
s pravidelnou expozici slune¢nimu zafeni. Pfijem 2000 IU denné &i vyssi je vhodny u jedincd s omezenou expozici
UV zafeni, pacientd s prokdzanou osteopordzou, malabsorpci, dale u obéznich a u neevropskych etnik (Blizky
Vychod, jizni Asie).V soucasné dobé nelze doporucit aplikaci vysokych dévek vitaminu D v delSich, az jednoro¢nich
intervalech. Vyjimkou jsou jednorazové vysoké nasycovaci davky 50000-100000 IU u pacientd s velmi nizkymi
hodnotami 25(0OH)D, nasledované pravidelnou suplementaci. Preferovano by mélo byt podavani p. o. v kratsich
intervalech, obvykle 1x denné ¢i 1x tydné. Pfi nizké compliance s perordlni aplikaci Ize pfikrocit k aplikaci vyssich
davek vitaminu D3 parenteralné (intramuskuldrné), ne vsak v intervalech delSich nez 2-4 mésice. Pfi aplikaci
vitaminu D je sniZeni rizika nevertebrdlnich zlomenin prokazano pfi sou¢asném uzivani vapniku, pfedevsim
u starsich osob, jedincl s nizkymi vstupnimi hodnotami 25(0OH)D, s nizkym pfijmem vapniku dietou a u osob
s dobrou compliance (Rosa).

Vlastni antiosteoporoticka lécba je v zdsadé dvou typu: pfipravky, které snizuji, potlacuji kostni resorpci
(antiresorp¢ni ¢i antiremodelaéni pfipravky) a léky, které zvy3uji kostni novotvorbu (osteoanabolické pfipravky).
Vzhledem k provézanosti fyziologickych déji osteoresorpce a kostni novotvorby v pribéhu kostni remodelace je
nezbytné mit na paméti, Ze antiresorp¢ni lé¢ba ¢asem mirné potlaci i kostni novotvorbu a osteoanabolickd lé¢ba
zvysi kostni novotvorbu a ¢asem, byt v mensi mife, také kostni resorpci.

Antiresorpcni pfipravky jsou v soucasné dobé predstavovany predevsim bisfosfonaty a denosumabem.

Bisfosfonaty jsou chemické slougeniny, charakterizované uhlikovou kostrou s navazanymi fosfatovymi zbytky
(a typickou vazbou P-C-P), dnes vyhradné slouc¢eniny, obsahujici ve své molekule atom dusiku (proto ¢asto
oznacované jako aminobisfosfonaty). Jejich zékladni charakteristikou je pevna vazba na kostni mineral a blokace
metabolismu osteoklast(l, vedouci k jejich apoptéze. Bisfosfonatll je rozsahla skupina, jejiz predstavitelé se lisi
v téchto dvou zakladnich charakteristikdch - zjednodusené Ize Fici, ze velmi vysokou afinitu (a pevnost vazby)
k hydroxyapatitu maji napfiklad alendronat a zoledronat (kyselina zoledronovad), velmi vyrazny blokacni efekt
na metabolismus osteoklastli ma ibandronat ¢i zoledronat. Vstiebavani bisfosfonatl po perordlni aplikaci je
velmi nizké (vstfebava se méné nez 1 % podané davky), ale ucinek — pfedevsim u pfipravkl s vysokou vazbou na
kostni mineral, pretrvava velmi dlouho (i po vysazeni ptipravku). Bisfosfonaty existuji ve formach pro peroralni
i parenteralni aplikaci a volba pfipravku je velmi individualni — jak podle pozadovaného uUcinku, cesty aplikace i
compliance pacienta. Nejc¢astéji pouzivanymi pripravky jsou:

+ Alendronéat, obvykle v peroralni formé (70 mg 1x tydné), firemné ¢asto pfipravovan v kombinaci s vitaminem

D v jedné tableté

« Risedronat, rovnéz v perordlni formé s tydenni aplikaci
+ Ibandronat, bud' v peroraini formé s mési¢ni aplikaci, nebo v i.v. formé s tfimési¢nimi intervaly
« Zoledronat, podavany ve formé kratké (nejlépe 30-45minutové) infuse jednou ro¢né

U viech bisfosfonatd je mozné dosdhnout velmi dobrého lé¢ebného efektu s velmi vysokym snizenim kostniho
obratu a potlacenim osteoresorpce. Snizeni rizika fraktur dosahuje az 66 %, lé¢ba ma cetné studie typu EBM.
Pti dobré spolupraci pacienta, véetné dodrzovani ¢asu a zplsobu podavani, je terapie velmi Uspésna a podle
dlouhodobych studii efekt pretrvava i pfi mnohaleté aplikaci. Peroralni formy je potfeba podavat zasadné na
la¢no, optimalné 30 minut po probuzeni, zapit dostate¢nym mnozZstvim vody, zachovat la¢néni, vzpfimenou
polohu téla, pfipadné mirny pohyb jesté neméné 30 minut. K nezadoucim vedlejsim Gcink(m patfi (nepfilis casté
pfi dodrzovani Iécebného rezimu) obtize z horni ¢asti GIT. Po dlouholetém podavani jsou vzacné popisovany
dva nejvyznamnéjsi vedlejsi efekty: osteonekroza celisti a atypické fraktury femuru. | s ohledem na tato rizika se
doporucuje pfi delsi 1é¢bé, obvykle po péti letech l1é¢by, zvazit tzv. ,|ékové prazdniny” s vysazenim bisfosfonatu
na dobu jednoho az dvou let pfi trvalé monitoraci BMD a kostnich marker a obnoveni lé¢by (pokracovani)
v pfipadé jejich zhorseni. Ke kontraindikacim poddavani bisfosfonatl patfi pfedevsim snizena funkce ledvin; za
hranici se obvykle povaZuje eGFR pod 0,5 ml/s. Bisfosfonaty mohou vyvolat hypokalcémii a jejich aplikace ma byt
provazena dostate¢nym pfijmem kalcia (Palicka).

Denosumab je monoklonalni protilatka typu IgG2, kterd je inhibitorem RANKL. Denosumab se vaze na RANKL
v mezibunééném prostoru a brani jeho vazbé na RANK na povrchu osteoklastt a jejich prekursord (podobné jako
osteoprotegerin, OPG). Brani tak diferenciaci preosteoklastli a blokuje aktivitu osteoklastd, aZ k jejich apoptéze.
Blokuje kostni resorpci a snizuje riziko fraktur. Na rozdil od bisfosfondtd nemda denosumab dlouhodobou



retenci v kostni tkani, cirkuluje v obéhu a jeho hladina po Sesti mésicich od aplikace je odstranéna cestou
retikuloendotelidlniho systému. Proto je podavan v Sestimési¢nich intervalech v davce 60 mg cestou subkutannich
injekci. To jednak mimo jiné snizuje nebezpeti nezadoucich vedlejsich ucink(l a jednak muze byt dulezitym
faktorem dodrzovani lé¢ebného rezimu (aplikace je provadéna ve zdravotnickém zafizeni). Efekt denosumabu
byl prokdzdn mnoha zaslepenymi, placebem kontrolovanymi studiemi. Jeho aplikace snizuje relativni riziko
novych vertebralnich fraktur o 68 %, tedy na relativni riziko vertebrélnich fraktur 0,32. Lé¢ba denosumabem
je bezpecnd, vedlejsi nezadouci Ucinky typu osteonekrézy celisti nebo atypické fraktury femuru jsou vzacné.
Tak jako u bisfosfonatl je 1é¢ba denosumabem dlouhodoba, mnohaletd. Jeji ukonceni (z jakychkoli pficin) je
dlvodem ke zvysené opatrnosti — ojedinéle byly pozorovéany sériové kompresivni fraktury obratlt. Ddvodem je
pravdépodobné prechodny rebound fenomén s aktivaci dosud tlumenych prekursort i dozravajicich osteoklastd.
Proto pfi potrebé vysazeni terapie denosumabem je nezbytné v [é¢bé pokracovat, napiiklad bisfosfonaty.

Antiresorpcni 1é¢ba by méla trvat obvykle 5 let u peroralnich bisfosfonat(, 3 roky u intravendznich. Poté by
mélo dojit k pfehodnoceni terapie a u méné rizikovych (zlepseni BMD k hodnotdm nad -2,5 SD a bez zlomenin
v prabéhu Ié¢by) mize byt zvazeno docasné preruseni antiresorpcni terapie. U ostatnich rizikovych pacientd se
v lé¢bé pokracuje az 10 let, kdy je stav znovu pfehodnocen. U [é¢by denosumabem se neprfedpoklada preruseni
terapie, pokud k ni z vaznych divod( doslo, musi nasledovat pokracujici lé¢ba bisfosfonaty.

Osteoanabolické pripravky

| kdyZ osteoanabolickd lé¢ba mlize mit mnohé vyhodyioprotilécbé antiresorpéni, je dostupnost osteoanabolickych
pfipravkl prozatim vyrazné mensi. Pres velkou snahu vyvinout pfipravek, ktery by vedl ke zvyseni kostni mineralni
hustoty, ale prfedevsim ke zvyseni mnozZstvi kostni tkané, jeji struktury a pevnosti, je v sou¢asné dobé na ¢eském
farmaceutickém trhu dostupny jediny pfipravek. Je jim analog parathormonu, teriparatid. Jde o synteticky fragment
lidského parathormonu (aminokyselinovy fetézec 1-34). Zatimco fysiologicky produkovany parathormon udrzuje
sérovou koncentraci kalcia i za cenu uvolnéni kalcia z kostni tkdné (a proto pfi hyperparatyreéze je typicka
osteopordza), malé, diskontinudlni davky parathormonu, ¢i jeho derivatu maji vyrazny osteoanabolicky efekt.
Jeho podavani vede ke zvyseni produkci osteoidu (s naslednou kalcifikaci), zvy3uje se kostni minerdIni hustota
(i na neresorbovanych mistech) a dokonce pfibyva kostnich trabekul, respektive se — zvlasté u glukokortikoidy
indukované osteoporéze) - zesiluje jejich struktura. Snizeni rizika vertebralnich fraktur je udavano v hodnotach
65-77 %, non-vertebralnich fraktur o0 35-53 %. Lék je podavan kazdodenni subkutanni aplikaci 20 pg davky. Lé¢ba
je casové limitovanda obvykle na 18 mésicli a nesmi pfesahnout 24 mésicU. Jeji opakovani neni v souladu s SPC
pfipravku. Po skonceni terapie teriparatidem je nezbytné narlst kostni hmoty a kostni mineralni hustoty zachovat
dalsi terapii, obvykle bisfosfonaty, pfipadné denosumabem. Opatrnosti je tfeba u pacientd s hyperkalcémii
a kalcifikacemi, neni vhodna u nemocnych s morbus Paget a po jakékoli pfedchozi radia¢ni terapii skeletu. PFi
aktivnim nadorovém onemocnéni je l1éc¢ba teriparatidem kontraindikovana.

Vyraznym pfinosem by mohl byt vstup pfipravku romosozumab, monoklondlni protilatky typu IgG2 proti
sklerostinu. Sklerostin je produkovan pfevazné osteocyty a blokuje Wnt signalizaci v osteoblastech a tim brani
jejich aktivaci a ¢innosti. Romosozumab tedy zablokovanim efektu sklerostinu mize v podstaté podpofit aktivitu
osteoblastd a mliZe prokézat velmi silny osteoanabolicky efekt. Dosavadni studie to potvrzuji. Jednani o vstupu
na ¢esky farmaceuticky trh byla jizZ dokoncena a pfipravek je registrovan a dostupny.

7. NEZADOUCI VEDLEJSI UCINKY LECBY

Nezadouci vedlejsi i¢inky mohou provazet v podstaté kazdou lécbu. Jejich vyskyt pfi terapii osteopordzy je velmi
mohou objevit pfedevsim po dlouhodobé antiresorpcni terapii. Proto se doporucuje po cca 5 letech od zahajeni
terapie znovu posoudit stav pacienta, dosavadni efekt l1é¢by a pfipadna rizika a pokud to stav dovoluje, 1é¢bu
na pfechodnou dobu vysadit (tzv. lékové prazdniny”), obvykle na 1-3 roky. | v té dobé je viak potieba pacienta
sledovat a kontrolovat - viz kapitola monitoring [é¢by.

Rizika zdsadnich nezadoucich vedlejsich ucinkl byla zminéna pfi jednotlivych typech pfipravkd. Ve stru¢nosti jde

o tato rizika:

« osteonekréza Celisti. Muze se vyskytnout pfi podavani antiresorpénich pfipravkd, predevsim po jejich viceleté
aplikaci. Incidence je u lé¢by osteopordzy velmi nizka, vétsina praci uvadi riziko nizsi nez 1 % nebo dokonce
méné nez 1 %o, Castéjsi vyskyt je pozorovan pfi podavani vyrazné vyssich davek antiresorpcénich pfipravki
vonkologickychindikacich.Vznikem této komplikace jsou ohrozeni pfedevsim pacientis horsim stavem zubniho
zdravi a s nedostate¢nou Ustni hygienou a pfetrvavajicimi zanétlivymi loZisky. Proto je vhodné pfed zahdjenim
lé¢by odeslat pacienta k potfebné stomatologické péci a pfipadnému dokonceni stomatochirurgickych
vykonu. Pferusovani jiz zavedené Ié¢by bisfosfonaty nema pred pripadnym stomatochirurgickym vykonem
dostate¢nou védeckou oporu, vazba bisfosfonatd na kostni povrch je dlouhodobd, u nékterych pfipravki
mnohaletd. Podstatou zdbrany vzniku osteonekrézy celisti po stomatochirurgickém vykonu u pacienta

11



12

Ié¢eného bisfosfonaty je peclivé provedeni vykonu, diikladna ustni hygiena a pfipadnd antibioticka clona.
V ptipadé |écby denosumabem je vhodné provadét vétsi stomatochirurgické vykony ke konci Sestimési¢niho
obdobi, pfed dalsi aplikaci léku.

. atypické fraktury femuru. Jde o neurazovou zlomeninu diafyzy femuru, ktera je vzacné popisovdna po
mnohaleté [é¢bé (riziko zietelné roste po 8 letech) antiresorpénimi pfipravky (Black). M{ze vzniknout téméf
bez Urazového déje a mlze mit rliznou zavaznost — od drobné fisury, obvykle na zevni strané femuru, az po
spiradlovitou kompletni frakturu. Mnohdy se pfed svym vznikem projevuje bolesti v rizikové oblasti a pfi rtg
snimku femuru Ize najit drobné periostalni zdureni

+ hypokalcémie se muze objevit po aplikaci antiresorp¢nich pfipravk({l u nemocnych s vyraznym deficitem kalcia
a hypokalcémii, Jde o vzacnou komplikaci, kterd by se u spravné lé¢eného pacienta s dostate¢nym pfijmem
vapniku neméla objevit

« flu-like syndrom byva popisovan u nékterych pacientl po prvni aplikaci intravendznich bisfosfonat. Nemiva
vaznéjsi priibéh a u dalsich aplikaci obvykle mizi, pomaha podani NSAID ¢i paracetamolu

. sériové kompresivni fraktury obratlovych tél mohou provazet nahlé vysazeni denosumabu. Lze jim uc¢inné
predchézet, pokud po vysazeni denosumabu pokracuje l1é¢ba pacienta napfiklad bisfosfonaty

« ostatni vedlejsi nezadouci Ucinky 1é¢by osteopordzy jsou raritni

8. MONITORING LECBY

Monitorovani Ucinku 1é¢by je nezbytné z nékolika divodd. V souladu s SPC Ié¢ebnych pfipravkd i v souladu
s pokyny platct zdravotni péce je pokracovani lécby opodstatnéné u pacientl s prokdzanym efektem. Monitoring
soucasné potvrzuje dobrou compliance pacienta, ktera je u Ié¢by kazdého chronického onemocnéni obvykle nizsi
a s casem jesté klesa. Vzhledem k nizké pfiznakovosti choroby je obvykle klinicky efekt mélo vyrazny a pacientem
malo vnimany.

Sledovani efektu [é¢by mlze (napfiklad pfi nedostate¢né odpovédi na 1é¢bu) upozornit na moznost sekundarni
pficiny osteopordzy a vést k dalSimu dosetfeni pacienta a pfipadné zméné terapie.

K monitorovani Ié¢by pouzivame dvé cesty — sledovani odezvy v laboratornich udajich a sledovani zmén BMD.

Zatimco pro stanoveni diagnézy osteoporézy maji laboratorni parametry jen pomocnou roli a mohou sehrat
zasadni Ulohu predevsim pfi prikazu ¢i vylouceni sekundarnich pfic¢in, pro monitoring lécby jsou idedlnim
nastrojem. Proto se pfi komplexnim vysetfeni osteopordézy mnohdy neobejdeme bez stanoveni koncentrace
mineralnich latek v krvi i moci, posouzeni funkce jater, funkce ledvin, stanoveni parathormonu, vylou¢eni
pfitomnosti monoklondlnich proteint (paraproteinu) a dalsich. Specifické ukazatele kostniho obratu (PTNP, CTx,
ALP, B-ALP) pomahaji rozlisit vysokoobratkové stavy od nizkoobratkovych, a vybrat tak vhodnou lé¢bu. Algoritmy
jak hodnotit hodnoty a zmény CTx a PINP Ize nalézt v doporuéenich SMOS a CSKB z roku 2020 (Pikner).

V bézné praxi VPL je nezbytné sledovat pfinejmensim kalcémii a kalciurii, funkci ledvin (koncentraci kreatininu
v séru), vhodné je sledovani hladiny vitaminu D (pro zjisténi pfipadného deficitu) a dalSich laboratornich
parametr( dle klinického stavu pacienta.

Pfed zahajenim lé¢by stanovujeme koncentraci P1INP, CTx a ALP, kterézto ukazatele velmi dobfe pfi opakovaném
vysetfeni po nasazeni lécby dokladuji jeji efekt. Opakovani téchto vysetieni je v pocatku Ié¢by vhodné za cca
6 mésicy, pozdéji staci obvykle za 1-2 roky.

Provedeni DXA vysetreni je potfebné pro spravnou diagnézu osteoporézy a ,vychozi hodnotu” BMD. Zména
BMD je v Case vyrazné pomalejsi nez zména markerd kostniho obratu a prvni kontrola po zahajeni terapie je
vhodna za rok, dalsi dle vyvoje situace v intervalech 1-2 let.

Pfi pfipadném vysazeni dlouhodobé 1é¢by antiresorpcnimi pripravky (tzv. ,lékové prazdniny”) se doporucuje
sledovat ukazatele kostniho obratu za 3-6 mésicll po vysazeni, po roce provést také DXA vysetfeni a dalsi dle
klinického stavu a vyvoje v obdobnych intervalech.



9. KONKRETNi DOPORUCENI VE STRUCNE PODOBE
(ZAKLADNI, DESATERO")

Doporuceny postup podrobné vysvétluje viechny dullezité aspekty vzniku, diagnostiky, terapie i monitorovani
Ié¢by osteoporézy. Pro zékladni a rychlou orientaci uvadime nékolik bodovych pokynd, které jsou podrobnéji
rozvedeny v pfedchozim textu, a nelze je tedy brat za postacujici doporuéeny postup.

1. Osteopordza je mimofadné zavazné metabolické onemocnéni, postihujici v CR stovky tisic obyvatel. Je tedy
potfeba na ni myslet pfi kazdém vysetfeni pacienta, pfedevsim pacienta ve vy$sim véku — u zen po klimakteriu,
u muzl nejpozdéji od 65. roku véku

2. Rizikové faktory osteoporézy jsou snadno zjistitelné a patii mezi né predevsim vyssi vék, pozitivni rodinna
anamnéza, astenicky typ postavy, nedostate¢nd pohybova aktivita, nedostate¢ny pfijem vapniku a vitaminu D,
vsechny druhy hypogonadismu, chronické zanétlivé choroby (napf. revmatoidni artritida), hormondlni poruchy,
dlouhodoba Ié¢ba kortikoidy, antiepileptiky, blokatory protonové pumpy a antidepresivy

3. Jednoduchym nastrojem pro primarni screening je kalkulator rizika zlomeniny FRAX s hodnotami pro Ceskou
republiku, volné dostupny na webovych strankach (https://frax.shef.ac.uk/FRAX/tool.aspx?lang=cz nebo www.
SMos.Cz).

4. Zachyt osteoporézy je zafazen do standardnich preventivnich prohlidek u vieobecného praktického Iékare
nebo registrujiciho gynekologa. V souladu s Populaénim programem ¢asného zachytu osteoporézy v CR (2023)
je soucasti preventivni prohlidky ve dvouletych intervalech u Zen rok po menopauze az do véku 59 let a u muzd
ve véku 65 az 69 let vysetfeni k potvrzeni ¢i vylouceni osteoporézy (anamnéza + dotaznik FRAX). Pokud na
zakladé téchto vysetieni vznikne podezieni na osteoporézu, je potieba indikovat stanoveni BMD metodou
DXA. U Zen nad 60 let a u muzl nad 70 let je v rdmci preventivni prohlidky indikovdano méfeni BMD metodou
DXA.

5. Kazda osteoporotickd zlomenina je nejen priikazem osteopordzy, ale vyrazné zvysuje riziko dalSich zlomenin
a pacienty s osteoporotickou zlomeninou je potfeba systematicky lécit.

6. Diagnostika a 1é¢ba primarni osteoporézy je neoddélitelnou soucasti praxe VPL. K 1é¢bé je potieba mimo
rezimova opatfeni a dostatecny pfijem vapniku a vitaminu D, pouzit antiresorp¢ni pfipravky. Jejich volba je
v pravomoci VPL a zavisi na konkrétni klinické situaci.

7. Pacienty s tézkou osteoporézou a ve velmi vysokém riziku osteoporotickych zlomenin je potfeba odeslat do
specializované ambulantni péce kvalifikovaného odbornika. Rovnéz pacienti se sekundarni osteoporézou pfi
zavazném primarnim onemocnéni patii do péce specialistli pro dané onemocnéni a péce klinického osteologa.

8. Lécbu je povinen ordinujici VPL pravidelné sledovat a kontrolovat pomoci laboratornich parametrd a méreni
BMD metodou DXA.

9. Pfi 1é6¢bé, predevsim dlouhodobé, je nutné vénovat pozornost riziku vedlejsich nezadoucich ucinkd 1é¢by a dle
situace lécbu upravit nebo docasné prerusit.

10. Osteoporéza je chronické onemocnéni, které vyZzaduje celoZivotni péci o pacienta a dle potreby adekvatni

lécbu.
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