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Osteoporoza u premenopauzalnych zien
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U mladych, premenopauzalnych Zien v sicasnosti neexistuju jednoznacné odporucania diagnostiky a liecby osteoporézy.
Nizka hodnota kostnej hustoty u premenopauzalnych Zien nie je asociovana s rovnakym rizikom fraktury ako u postme-
nopauzalnych Zien, preto u nich nie je mozné v diagnostickom procese vyuzit iba denzitometrické vysetrenie. Vacsina
pripadov premenopauzélnej osteoporozy je spdsobend chronickymi ochoreniami, ktoré zasahuju do kostného metabo-
lizmu. Liecba zakladného ochorenia ¢asto vedie k zlepseniu nielen denzity, ale aj kvality kosti. Zriedkavo je nutné vyuzit
$pecificku antiporoticku lie¢bu, avsak v sucasnosti nemame dostatok dékazov o efektivite a rizikach takejto lie¢by. Cielom
tohto ¢lanku je priniest sucasny pohlad na definiciu, diagnostiku a lie¢bu premenopauzalnej osteopordzy.
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Osteoporosis in premenopausal women

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

diagnosis and treatment of premenopausal osteoporosis.

Key words: densitometry, treatment, premenopausal osteoporosis, risk of fracture.

Maximalna hustota kosti tzv. peak bone mass sa za normélnych
fyziologickych podmienok zvycajne dosiahne u vacsiny zien vo veku
20 rokov. Osteopordza s nadmernou stratou kosti u inak zdravych
premenopauzélnych zZien je preto menej ocakdvana nez v postmeno-
pauze. Osteopordza ako chronické ochorenie veduce k znizeniu kvantity
a kvality kostnej hmoty spdsobujuce fraktdry je dobre definovana
najma u postmenopauzalnych zien. Tu je vztah medzi BMD a rizikom
zlomeniny jasny a potvrdeny, s kazdym poklesom Standardnej odchylky
(SD) pri denzitometrickom vysetrenf sa ocakédva zdvojnasobenie rizika
zlomeniny (1, 2).

Epidemioldgia osteopordzy a pocet zZlomenin u premenopauzal-
nych Zien nie su presne zndme. Prevalencia osteopordzy u premeno-
pauzalnych Zien sa pohybuje od 0,5% do 50% v zavislosti od skimane;j
populacie, pouzitej definicie osteopordzy a referencného centra, typu
zakladného ochorenia, ¢i spdsobu lie¢by zakladného ochorenia (2, 3).
V eurdpskej studii u premenopauzalnych zien (priemerny vek 33,8 £ 0,5)

v neselektovanej populdcii sa nezistili ziadne zeny s osteoporézou
(definovanou ako T-skére < -2,5 SD) a asi 10,6 % zien malo potvrdenu
osteopéniu (T-skore > -2,5 a < -1,0 SD) (4). Naopak, u premenopauzal-
nych Zien so zndmymi pri¢inami sekunddrnej osteopordzy bola pre-
valencia nizkej kostnej hmotnosti (definovana ako Z-skére < -2 SD)
u 17,3 % pacientok postihnutych systémovym lupus erythematosus
(5), u 7,3% pacientok s reumatoidnou artritidou (6), 44,5 % u pacientok
s Cushingovym syndrémom (7), 35 % u HIV pacientok (8) a 45 % u pa-
cientok s cystickou fibrézou (9).

Patogenéza

Asocidcia medzi nizkou hodnotou kostnej minerdlovej hustoty
(BMD - bone mineral density) a vyssim rizikom fraktury je u premeno-
pauzalnych Zien ovela slabsia ako u Zien po menopauze (10). Pri rovnakej
hodnote BMD mé premenopauzélna Zzena nizsie riziko vzniku fraktury
nez postmenopauzalna, ¢o suvisi s dalsimi rizikovymi faktormi rozvoja
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Tab. 1. Mozné priciny premenopauzdlenej osteoporézy (16)
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Vrodené priciny Nutri¢né priciny

Endokrinné pric¢inny

Medikacia Iné priciny

Osteogenesis imperfecta Malabsorpcia

Deficit vitaminu D

Hypogonadizmus

Homocystinuria Chronické ochorenia pecene Hypertyredza Antikonvulziva Reumatoidna artritida
Marfanov sy. Konzum alkoholu Cushingov syndrém Heparin Mastocytdza
Deficit kalcia Hyperparatyredza GnRH agonisty Imobilizacia

Anorexia nervosa

Glukokortikoidy Mnohopocetny myeldom

Hyperkalciuria

fraktur (napr. premenopauzélne zeny maju vacsie mnozstvo svalstva,
vys$sie hodnoty estrogénov, nizsi kostny obrat, hrubsiu kortikalis, menej
padov atd). Nizka hodnota BMD nemusi u mladych Zien reflektovat
ochorenie skeletu ale méze znamenat iba nizku dosiahnutd maximalnu
kostnU hmotu (peak bone mass), pripadne mensie rozmery skeletu.
Maximalna kostnd hmota je podmienend geneticky, ale ovplyviuju ju
aj mnohé enviromentélne faktory pocas rastu skeletu, ako napriklad
telesné cvicenie, prijem vapnika a vitaminu D, fajcenie, prijem alko-
holu, BMI (body mass index) v obdobi menarché, ndstup puberty ¢i
hormonalny status. Kazda zena dosiahne maximalnu kostni hmotu,
ale nie kazda zena nevyhnutne dosiahne optimalnu kostnd hmotu (11).
V klinickej praxi je teda velmi dolezité odlisit pacientky, u ktorych nizka
BMD reflektuje nizku dosiahnutd maximalnu kostnt hmotu od tych,
u ktorych je nizka BMD skutocne prejavom osteopordzy v dosledku
patologickej modelacie/remodelacie kosti.

Diagnostika

Kostna hustota je v dospelosti vysledkom dvoch faktorov —
maximalnej hodnoty BMD dosiahnutej v priebehu ¢asu a mnozstva
straty kostf az do ¢asu uvedeného merania alebo postudenia BMD.
Jednorazové nizka hodnota BMD u premenopauzalnej zeny moze
naznacovat nedostato¢né dosiahnutie maximalnej kostnej hmoty
alebo moéze naznacovat jej nadmernu predchadzajicu alebo stcasnu
stratu kostnej hmoty. Tieto podmienky mézu mat za ndsledok podobné
nizke BMD, ale vplyv na zZlomeniny sa mdze vyrazne lisit. Suboptimélne
dosiahnutie maximalnej kostnej hmotnosti predstavuje stabilny stav
s nizkym obratom, zatial ¢o aktivna strata kostf je spojena so stavom
s vysokym obratom, alebo naopak s nizkou novotvorbou kostnej hmoty.
Pri hodnotenf nizkej kostnej hmoty v premenopauze je dolezité pokusit
sa rozlisovat medzi tymito dvoma stavmi, hoci niekedy to méze byt
tazké (najma ak je k dispozicii len jedno meranie BMD).

Vzhladom na vyssie uvedené, nemozno u premenopauzalnych
Zien pouzit stc¢asnu definiciu osteoporézy podla Svetovej zdravotnickej
organizécie (WHO — World Health Organization), ktord bola primdrne
navrhnutd pre definovanie osteopordzy u postmenopauzalnych zien.

U premenopauzalnych Zien by sa podla Medzinarodnej spolo¢nosti
pre klinickd denzitometriu (ISCD - International Society for Clinical
Densitometry) mala kostna denzita hodnotit na zaklade Z-skore. Z-skore
nizsie ako -2 SD sa vsak definuje ako ,zniZend kostnd denzita pod ocakd-
vanym rozsahom pre danti vekovu skupinu”a nie ako ,premenopauzélna
osteoporoza”. Hodnota Z-skére vyssia ako -2 SD sa mé definovat ako
v rdmci ocakdvaného rozmedzia pre danu vekovu skupinu”. Podla ISCD sa
u premenopauzalnych zien nema pouzivat pojem osteopénia (12, 13).
IOF pracovna skupina (International Osteoporosis Foundation Working
Group) ma na definovanie osteoporozy v premenopauzalnom veku
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rozdielny nazor. Podla definicie IOF by sa malo Z skére pouzivat na

urcenie nizkej kostnej hmoty u adolescentov, ktori eSte nedosiahli

maximalnu kostnd hmotu. U mladych fudj, ktorf uz maju vybudovanu

maximalnu kostnd hmotu mozno pri diagnostike osteopordzy pouzit

T-skore. Avsak T-skére je diagnostickym znakom pre osteoporézu iba

u mladych fudi (14):

B s chronickymiochoreniami, o ktorych je zndme, ze ovplyvriuju kostny
metabolizmus alebo

B bez chronickych ochoreni, ktoré ovplyvnuju kostny metabolizmus,
ale u ktorych su prevalentné nizkoenergetické zZliomeniny stavcoy,
alebo su pritomné viac ako 2 nizkoenergetické zlomeniny (15).

Mozno teda zhrnut, Zze podla suc¢asnych odporucani méze mat
premenopauzalna Zena stanovenu diagndzu osteopordzy, ak ma BMD
Z-skére nizsie ako -2 SD alebo T skére nizsie ako -2,5 SD a chro-
nické ochorenie asociované s poruchou kostného metabolizmu
alebo anamnézu vertebralnych alebo non-vertebralnych nizko-
energetickych fraktur.

U tychto Zien treba dalej pétrat po pricinach osteopordzy, ktord
je zvéacsa sposobend sekundéarne bud réznymi systémovymi, ¢asto
nepoznanymi, ochoreniami alebo chronickou lie¢bou, ktoréa zasahuje
do kostného obratu. Len maly podiel pripadov tvori idiopatické osteo-
porodza (5). Niektorf autori eSte samostatne vyclenuju osteopordzu
asociovanu s tehotenstvom a laktaciou a geneticky podmienenu osteo-
pordzu. Prehlad moznych pri¢in premenopauzélnej osteoporézy je
uvedeny v tabulke 1.

Rutinny skrining kostnej denzity u premenopauzalnych Zien
sa neodporuca. Medzi indikacie na vysetrenie BMD u premeno-
pauzalnych zZien podla ISCD patria (17):

B pritomnost nizkoenergetickej fraktury,

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

B uZivanie medikacie asociovanej s nizkou kostnou hmotou alebo
jej stratou,

zacatie specifickej antiporotickej lie¢hy,

monitorovanie efektivity liecby.

Podla odporucani Americkej reumatologickej spolocnosti (ACR —
American College of Rheumatology) by sa mala stanovit hodnota
BMD u pacientov mladsich ako 40 rokov s vysokym rizikom fraktury
(anamnéza nizkoenergetickej fraktury, malnutricia, nizke BMI, hypogona-
dizmus, sekundarna hyperparatyredza, ochorenie stitnej Zlazy, rodinna
anamnéza fraktdry krcka femuru, fajcenie, abuzus alkoholu) ¢im skér po
zahdjeni liecby glukokortikoidmi (z akejkolvek indikécie), najneskor vsak
do 6-tich mesiacov od zahdjenia lie¢by. Kontrolné BMD by sa u tychto
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pacientov malo realizovat kazdé 2-3 roky (18). Z hladiska fraktur treba
zdoéraznit, ze priblizne u 30% vsetkych Zien v premenopauzélnom
veku déjde k vzniku fraktury, ktord je zvycajne traumatickd a mélokedy
viacpocetnad. Tieto fraktlry su asociované prave s nizkou dosiahnutou
maximalnou kostnou hmotou u inak zdravych Zien (19). Preto by sa
nemalo realizovat denzitometrické vysetrenie u kazdej zeny s frakturou,
pokial okolnosti vzniku nesvedcia pre nizkoenergeticku frakturu (typicky
definovanu ako fraktdra po pade z vysky priblizne rovnakej ako je vyska
danej osoby, pripadne mensej), nie su frekventné (viac ako dve), alebo
miesto fraktury je pre mladu Zenu netypické (stavce).

Kazda premenopauzélna zena, u ktorej sa zisti nizka hodnota BMD,
by mala byt nasledne presetrend, rovnako ako premenopauzélne ze-
ny s anamnézou nizkoenergetickych fraktur alebo znizenou kvalitou
kostného tkaniva.

Diagnosticky pristup zacina vylucenim sekundarnych pricin osteo-
pordzy a nasledne pokracuje zhodnotenim moznej pritomnosti gene-
tickych portich veducich k zvysenej kostnej fragilite. Podla Udajov
z literatdry u 44-90% mladych pacientov s osteopordzou sa zisti se-
kundérna pricina a vyrazny percentudlny rozdiel medzi jednotlivymi
studiami zrejme reflektuje viac alebo menej intenzivne diferencial-
no-diagnostické Usilie (15).

V osobnej a rodinnej anamnéze sa treba cielene pytat na vyskyt ocho-
renia kosti, endokrinopatii, metabolickych alebo chronickych zdpalovych
ochoreni, na vyskyt, pocet a typ fraktur, velmi délezita je gynekologicka
anamnéza (ndstup menarché, amenorea, tehotenstvo, laktacia), nemenej
dolezité suinformécie o fyzickej aktivite, stravovacich ndvykoch, pripad-
nych gastrointestinalych tazkostiach, nesmieme zabudnut na podrobnu
liekovd anamnézu. V rdmci fyzikalneho vysetrenia je potrebné si vsimat
typické znaky ochoreni/stavov vyvoldvajucic (sekundarnu) osteoporézu.
Medzi fyzikalne nalezy, ktoré st pritomné u madych ludi's osteopordzou
patria nizky vzrast a/alebo nizke BMI, hyperpigmentdcia alebo znizend
pilozita (hypogonadizmus), pritomnost kyfozy, deformity koncatin, znam-
ky z&palu kibov, hypermobilita kibov, modré skiéry, zI4 denticia. V ramci
laboratérneho skriningu by mala mat kaZzda pacientka vysetrené para-
metre minerdlového metabolizmu (sérovy vapnik korigovany k hodnote
albuminu, fosfét, vitamin D, alkalickd fosfataza), rendlne funkcie (urea,
kreatinin), hepatdlne enzymy, zépalové parametre (Greaktivny protein,
sedimentdciu), krvny obraz a diferencial, dalej hodnotu glykémie nalacno,
hodnotu tyreotropného hormdénu, 24-hodinovy zber mocu na kalcium
a vysetrenie protildtok proti celiakii na vylicenie pripadnej malabsorpcie,
¢i imunofixaciu pre skrining paraproteinémie.

Na zaklade vysledkov anamnézy, fyzikdlneho nélezu a laboratérnych
skriningovych vysetreni mozno v dalSom kroku cielene doplnit iné
Specifické vysetrenia za Ucelom potvrdenia spravnej diagndzy.

Vysetrenie kostnych markerov moéze byt uzitocné, ak je k dispo-
zicii len jedno hodnotenie BMD, pretoze mézu poskytnut dodatocné
informécie o moznej aktivnej strate kosti a vysokom obrate s inherent-
nym zvysenym rizikom zlomenin. Markery kostného obratu by sa ale
nemali pouzivat na prijimanie rozhodnuti o potrebe DXA skenu alebo
ako indikécia na pouzitie lie¢by Specifickej pre kosti.

Velmi sflubnym néstrojom v odhade rizika fraktiry sa zda byt tra-
bekularne kostné skére (TBS — Trabecular Bone Score) (20). TBS je
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neinvazivna metdda, ktord sa stanovuje z beznej denzitometrickej
snimky lumbdalnej chrbtice na zaklade odtienov Sedej farby a dokaze
kvantifikovat trabekuldru kostni mikroarchitektoniku. Pri premeno-
pauzalnej osteopordze dokaze pomoct v pripade Zien, ktoré utrpeli
osteoporoticku fraktiru avsak BMD je vzhladom na vek primerana.
Vtedy ndm neadekvatne nizka hodnota TBS dokéaze odhalit sekundar-
nu osteopordzu pri subklinickych (oligosymptomatickych) forméch
ochoreni, ako st napriklad primédrna hyperparatyredza, hypertyredza
alebo diabetes mellitus 2. typu (21, 22).

Liecba premenopauzalnej osteoporozy

V stcasnosti nemame k dispozicii jednoznacné odporucania na
liecbu premenopauzalnej osteopordzy. Chybaju kvalitné studie u tejto
skupiny pacientok, ktoré by jednoznac¢ne preukdzali priaznivy efekt
specifickej antiporotickej liecby na znizenie rizika fraktur.

Vetky premenopauzalne Zeny by mali byt svojimi oetrujdcimi lekarmi
obozndmené o vseobecnych odporicaniach prevencie osteoporézy.
Medzi zakladné opatrenia patria adekvatny prijem vapnika (1000-1 500mg
elementarneho vapnika denne, preferencne prijatého v potrave), adekvétny
prijem vitaminu D3 v snahe udrzat hodnoty 25-hydroxy-D3 priblizne na
hodnote 30ng/ml (75nmol/l), pravidelna fyzickd aktivita, vyvarovanie sa
fajceniu a excesivnemu prijmu alkoholu, udrZiavanie normélnej hodnoty
BMI bez extrémnych vykyvov telesnej hmotnosti (23).

Taktiez jednou z moznych pricin nizkej kostnej hmoty u Zien pred
menopauzou je porucha cyklu, v takom pripade je nutna Uzka spolu-
praca s gynekoldgom a lie¢ebné gynekologické intervencie.

Antiporotiké by sa mali indikovat len v Specifikovanych pripadoch,
pricom zakladom je, Ze lie¢ba by sa mala podavat len nevyhnutne dlhu
dobu. Bisfosfonaty su vyhradené pre premenopauzélne zeny s anam-
nézou osteoporotickych zlomenin a dokazanou stratou BMD. Najma su
to premenopauzélne Zeny uzivajuce glukokortikoidy. V tehotenstve su
bisfosfonaty zaradené do kategdrie C z hladiska bezpecnosti, pretoze sa
hromadia v kostiach, prechddzaju placentou a hromadia sa aj v kostiach
plodu (24).V doterajsich studidch sa nepreukdzal vyrazny teratogénny
efekt, ale vysledky zaroveri poukazuju na zvysené riziko neonatélnych
komplikacif (25). Tieto Udaje pochddzaju samozrejme z animalnych
modelov, aviak u fudi sa predpokladd rovnaky ucinok. Pocas pouzivania
bisfosfonatov by sa mala podporovat Ucinnd antikoncepcia. Vzhladom
ale na to, Ze bisfosfonaty ostavaju v kostiach aj po ukonceni liecby by
sa pri premenopauzalnych Zenach mali pouZivat s velkou opatrnostou
a ako poslednd moznost lie¢by u Zien, ktoré mézu byt v budicnosti
tehotné (26). Celkovd dizka uzivania tychto preparatov pri jednotlivych
indikdcidch u premenopauzélnych Zien nie je zatial jednoznacne stano-
vend. Napriklad pri dlhotrvajucej lie¢be bisfosfondtmi sa zvysuije riziko
zastavenia remodelécie kosti, méZe dochadzat k predizenému hojeniu
kosti, s dizkou terapie bisfosfonatmi sa taktieZ zvy3uije riziko atypickych
zlomenin femuru ¢i osteonekrdzy Celuste (27, 28). Bisfosfondty maju
aj antiangindzny efekt, co moéze viest k redukcii mnozstva transkorti-
kélnych ciev, ktoré zabezpecuju 80% krvného zadsobenia kosti, a tym
takisto k ovplyvneniu hojenia kostného tkaniva (29).

U Zien s karcinomom prsnika vedie onkologicka lie¢ba s GnRH
analéogmi, tamoxifénom a inhibitormi aromatézy k rozvoju hypo-
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Obr. 1. Manazment premenopauzdinej osteopordzy
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T-skore < -2,5 SD v oblasti LS-chrbtice a/alebo kr¢ka femuru a fraktara

PRITOMNE

Liecbazakladného
ochorenie

Patraj po pric¢inach sekundarnej osteoporozy

W Upravit prijem kalcia

B Dosiahnut hladinu 25(OH)D3 > 50 nmol/I
B Odporucit prestat fajcit

W Odporucit znizit konzum alkoholu

B Odporucit zvysenie pohybovej aktivity

d

Nepritomné

Pred iniciaciou lie¢by osteoporézy zvaz:

M Benefit liecby na BMD ale nedostatok udajov na ovplyvnenie rizika fraktur
B Mozné vedlajsie neziaduce efekty

B Potencionalny teratogénny tcinok liecby a nutnost efektivne antikoncepcie

Bisfosfonaty (per os alebo intravenézne)

BMD stabilné alebo NIE
zlepiené aziadne NOVE = LIECBA je indikovana
fraktury
Denosumab
ANO

Teriparatid (pri tazkej osteoporoze)

Pouzivaju sa ddvky na liecbu postmenopauzdlnej osteoporézy a dlzka liecby by mala byt
najkratsie ako je potrebnd

gonadizmu a akcelerovanej strate kostnej hmoty (30). Podavanie
kyseliny zoledronovej (4 mg i.v. kazdych 6 mesiacov pocas uZivania
chemoterapie) u premenopauzalnych zien (priemerny vek 44-46
rokov) s karcinémom prsnika, ktoré podstupili adjuvantnd chemo-
terapiu viedlo k prevencii straty kostnej denzity v oblasti LS chrbtice
v porovnani's kontrolnou skupinou. V skupine zien lie¢enych kyselinou
zoledrénovou pretrvévala stabilnd hodnota kostnej denzity viac ako
5 rokoy, ¢o je v ostrom kontraste s kontrolnou skupinou, kde doslo
k strmému poklesu kostnej denzity (31). Daldia studia s kyselinou
zoledrénovou (4mg i.v. kazdé 3 mesiace) viedla u Zien s novodiag-
nostikovanym karcindmom prsnika (priemerny vek 42 rokov) po 12
mesiacoch liecby k stabilnej hodnote kostnej denzity na rozdiel od
Zien, ktorym bolo poddvané placebo, a u ktorych doslo v sledova-
nom obdobf k signifikantnej redukcii hodnoty kostnej denzity (32).
Terapia rizedronatom (30 mg rizedronatu per os denne 2 tyzdne,
potom 10 tyzdnov bez lie¢by, rezim zopakovany 8 x pocas 2 rokov)
viedla k signifikantnému nérastu kostnej denzity u Zien s karcindmom
prsnika v kontraste k signifikantnému znizeniu kostnej denzity u pa-
cientok v kontrolnej skupine, ktorym bolo podévané placebo (33). Ina
studia s rizedrondtom (35 mg tyzdenne) u premenopauzalnych Zien
s karcinomom prsnika (priemerny vek 43 rokov) vsak neviedla po 2
rokoch terapie k signifikantnému zvyseniu kostnej denzity v porov-
nani s placebom (34). Vo vSeobecnosti mozno povedat, Ze podévanie
kyseliny zoledronovej u premenopauzélnych zien s karcinémom
prsnika je podporené presvedcivejsimi dokazmi a bezpecnostny profil
u tychto Zien je porovnatelny s tym u Zien po menopauze, i napriek
frekventnejsiemu davkovaniu (kazdych 3-6 mesiacov vs. raz ro¢ne).
Alternativou je podavanie denosumabu, avsak chybaju relevantné
data v populdcii premenopauzalnych Zien (35).

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

Je malo Udajov aj o Ucinkoch teriparatidu u premenopauzalnych zien,
ale tento liek bol skimany u Zien s amenoreou vyvolanou liekmi (36),
Zien s idiopatickou osteopordzou (37), zien s graviditou alebo zlomeni-
nami stvisiacimi s laktaciou (38) a u zien s glukokortikoidmi indikovanou
osteopordzou (39). KedZe dlhodobé osteoformacné Ucinky teriparatidu
u mladych Zien nie su presne zndme, pouzitie by malo byt vyhradené
pre osoby s najvyssim rizikom zlomenin alebo pre osoby, ktoré maju
opakujuce sa zlomeniny. U Zien mladsich ako 25 rokov sa pred zvazenim
lie¢by teriparatidom odportca dokumentovat kostny vek uzavretymi epi-
fyzami, pretoze je pocas rastu kontraindikovany. Vseobecny mamazment
premenopauzalnej osteopordzy je na obrazku ¢. 1.

Najcastejsie priciny sekundarnej osteoporozy
u premenopauzalnych zien

Najc¢astejsou formou sekundéarnej osteopordzy zapricinenej liekmi
je osteopordza v dosledku terapie glukokortikoidmi. Asi 30-40%
pacientov na chronickej lie¢be glukokortikoidmi ma rddiologicky nalez
vertebralnej fraktury (efekt glukokortikoidov na kost je vyraznejsie
vyjadreny na kvalite trabekuldrnej kosti) (40). Efekt glukokortikoidov na
kost znazorfuje obrazok 2.

Negativny Ucinok zavisi od davky glukokortikoidov a dizky poda-
vania. Glukokortikoidmi indukovand osteoporodza je vsak potencidlne
reverzibilné ochorenie. Po ukoncent kortikoterapie hodnota BMD stipa
a riziko fraktur klesé a mladé Zeny, ktoré su sice casto lie¢ené vysokymi
davkami glukokortikoidov, maju vo vseobecnosti vacsi potencial pre
navrat kostnej denzity k vychodzej hodnote (43). Vo vseobecnosti
ucinnymi davkami glukokortikoidov v ¢o najkratsom case. Z hladiska
specifickej antiporotickej farmakoterapie glukokortikoidmi indukovanej
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Obr. 2. Mechanizmus efektu glukortikoidov na kost (41, 42)
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osteopordzy su perorélne bisfosfonaty liekmi prvej volby. Dévodom je
ich nizka cena, vyhovuijlci bezpecnostny profil a relativny dostatok dat
o ich efektivite v redukcii rizika fraktur. Podla odporucani Americkej reu-
matologickej spolo¢nosti z roku 2017 vsetky zeny v reprodukénom veku
mladsie ako 40 rokov so stredne vysokym az vysokym rizikom, ktoré
zaroven nepldnuju otehotniet pocas uzivania $pecifickej antiporotickej
liechy a uzivaju efektivnu antikoncepciu by mali byt liecené peroralny-
mi bisfosfonatmi. Stredne vysoké az vysoké riziko je v odportcaniach
definované nasledovne (18):

B anamnéza nizkoenergetickej fraktury; alebo
B |iecba glukokortikoidmi dlhsia ako 6 mesiacov davkou vécsou nez
7,5mg denne u pacientok so Z skére nizsim ako -3 SD; alebo
strata kostnej denzity viac ako 10% za rok u pacientok uzivajucich
davku glukokortikoidov vacsiu nez 7,5 mg denne; alebo

vek viac ako 30 rokov a uzivanie velmi vysokych dévaok glukokor-

tikoidov.

U Zien s nizkym rizikom staci podla odporucani optimalizovat
denny prisun kalcia, vitaminu D a edukovat pacientku o rezimovych
opatreniach. Pokial'v konkrétnom pripade pouZitie perorélnych bisfosfo-
natov nie je mozné, mozno skusit lie¢bu teriparatidom. Lie¢bu denosu-
mabom alebo vysokymi davkami intravendznych bisfosfonatov mozno
pre nedostatok dat o ich bezpecnosti u tychto Zien pouzit iba v pripade
velmi vysokého rizika fraktur, alebo u tych, u ktorych nemozno v liec¢be
z akéhokolvek dévodu vyuzit perordlne bisfosfonéty alebo teriparatid.

Nizka hmotnost a nedostato¢ny nutri¢ny prijem sa povazuju za
najdolezitejsie determinanty BMD u Zien s anorexia nervosa (44).
Klasicky obraz anorektickej pacientky je kombindcia psychiatrickych
priznakov a somatickych prejavov vratane nizkej BMD, podvyzivy,
nizkeho telesného tuku a nizkej hmotnosti. Okrem toho vyznamné hor-
monalne zmeny (hypogonadizmus/amenorea, hyperkorticizmus, nizka

hladina testosterénu a rezistencia na rastovy hormon s nizkym IGF-1)
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vedu k signifikantne nizsej BMD a vyssej fragilite kosti (45). Estrogénne
pripravky su v tejto skupine vo vseobecnosti neucinné (46). Ukazalo
sa, ze alendronat aj rizedrondt vyznamne zvysuju BMD u mladych
Zien s anorexiou. Zakladom liecby je aj v tomto pripade zvlddnutie
zakladného ochorenia.

Z ochoreni $titnej zlazy ma vplyv na kostny metabolizmus naj-
ma neliecend hypertyredza a supresna liecba tyroxinom u pacientok
s karcinbmom $titnej Zlazy. Primerane substituovand hypotyredza
k osteopordze nevedie. Hlavnymi pri¢inami hypertyredzy su Gravesova-
Basedowova choroba, toxicka viacuzlova struma a toxickd jednouzlova
struma (toxicky adeném). U pacientok dochadza k zvyseniu kostného
obratu, laboratérne byva zvysena kalciuria, supresia PTH, nizsie hladiny
vitaminu D3, zvy3uje sa hladina markerov kostného obratu (21, 47). Podla
standardnych smernic prevencie osteoporézy ma byt BMD vysetrena
1 az 2 roky od zaciatku supresivnej liecby, s ndslednymi kontrolami
v jeden- az dvojro¢nych intervaloch.

Ucinok rastového hormonu (GH) na skelet je komplexny a nie je
podmieneny len GH a IGF (Insulin like Growth Factor), ale aj samotnymi
proteinmi viazucimi IGF v plazme, ktoré mézu mat bud'inhibi¢ny, alebo
stimulujuci vplyv na pésobenie IGF. Dospeli pacienti s deficitom ras-
tového horménu (GHD) maju znizeny kostny obrat a kost je mierne
rezistentna na Ucinok parathormaonu. Typicky je obraz nizkoobratovej
osteopordzy predilekéne v oblasti kortikalnej kosti. U¢inok na kostnu
denzitu sa potencuje, ak je sucasne pri deficite rastového horménu
pritomny deficit inych hormonov hypofyzy, najma gonadotropinov
(48-50). Liecba rastovym hormoénom u pacientov s GHD viedla k zvy-
seniu BMD, aviak az po dlhsom ¢ase uzivania (18-24 mesiacov).

Akromegdlia je ochorenie charakterizované nadprodukciou ras-
tového hormonu, za ktord je v 99 % pripadov zodpovedny nezhubny
adendm hypofyzy. Pre nadbytok rastového hormonu je typicky vysoky
kostny obrat s prevahou osteoresorpcie. Laboratérne su vyssie sérové
hladiny kalcia, fosforu a PTH. Udaje o vzniku osteopordzy u pacientov
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s akromegdliou su kontroverzné. Podla viacerych klinickych studif je
pritomny pokles BMD v oblasti lumbdlnej chrbtice, kde je najvacsie
zastUpenie trabekuldrnej kosti. V oblasti chrbtice byvaju pritomné
deformity a predpoklada sa aj vyssie riziko fraktdr. Naopak, v oblasti
distédlneho predlaktia, kde je prevaha kortikalnej kosti, bol pozorovany
narast kostnej denzity (51). Vo vsetkych tychto pripadoch je mimo-
riadne dolezité a prinosné vysetrenie kostnej kvality pomocou TBS
(52), resp. novsie metédy posudenia rizika fraktur ako je 3D-Shaper,
ktoré vcas dokazu odlisit pacienta s asymptomatickou vertebralnou
fraktarou (53).

Vztahu diabetes mellitus a riziku osteopordzy sa venuje samos-
tatny ¢lanok v tomto cisle.

Osteopordza asociovana s tehotenstvom
a laktaciou

Telo matky sa pocas tehotenstva a kojenia adaptuje na zvyseny
vydaj a spotrebu kalcia asociovany s potrebami plodu a s neskorsou
laktaciou prostrednictvom zvysenej kostnej resorpcie a znizenej re-
nélnej exkrécie kalcia. Spotreba kalcia pocas tehotenstva sa zvysuje
priblizne 0 300-500 mg denne a pocas laktacie priblizne 0 210 mg
denne. WHO odporuca tehotnym Zzenam prijem 1500-2 000 mg ele-
mentéarneho kalcia denne od 20. gestacného tyzdna az do konca gra-
vidity (54). Dennd doporucend davka vitaminu D je miniméalne 600 1U,
v pripade deficitu vitaminu D davka 150-2 0001U (55). Suplementacia
kalcia vsak u postpartalnych zdravych Zien neviedla v porovnanf
s placebom k prevencii straty kostnej denzity pocas laktacie a bola
asociovana iba s miernym vzostupom kostnej denzity po ukoncenf
dojc¢enia (56, 57). Tehotenstvo a laktécia su asociované s poklesom
v kostnej denzite hlavne trabekuldrnej kosti, ktory sa napravi zvycajne
do 6-12 mesiacov po skonceni doj¢enia. Osteopordza asociovana
s tehotenstvom a laktaciou je zriedkavé ochorenie, ktoré sa moze
manifestovat vo forme osteopordzy axidlneho skeletu (pregnancy
spinal osteoporosis — PSO) alebo prechodnej osteoporézy bedrového
kibu (transient osteoporosis of the hip during pregnancy — OHP).
Podéavanie bisfosfonédtov (v priemere pocas 24 mesiacov) alebo te-
riparatidu (pocas 18 mesiacov) bolo u tychto zien asociované so
zvysenim BMD, ale nie s redukciou poctu fraktur (38, 58, 59). Navyse
uvedené studie su realizované na velmi malej vzorke Zien (9, resp.
3) a treba podotknut, Zze hodnota BMD po ukoncenf laktacie u zien
typicky vzrastie a nie je jasné, ¢i v tychto studidch mala specifické
antiporotickd liecby vobec nejaky efekt, a ¢i neslo iba o prirodzeny
narast BMD po ukonéenf laktacie. Zenam v reprodukénom veku
s diagnostikovanou osteoporézou mozno ako dalsiu terapeuticku
moznost doporucit vyhnut sa kojeniu.
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Tab. 2. Zmeny BMD pocas gravidity (60)

Tehotenstvo a laktacia mézu docasne znizit BMD a to sa musi zvazit, ked sa

interpretuje jedno meranie BMD pocas gravidity:

B BMD LS chrbtice sa zniZuje o 3-5 % pocas gravidity
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obdobia (je podmienené dizkou laktéacie a s tym stvisiacou amenoreou)

B obnovenie BMD, ndvrat BMD na vychodiskové hodnoty ocakévané po 6-18
mesiacoch
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Zaver

Nizka hodnota BMD u premenopauzalnych Zien nie je asociovana
s rovnakym rizikom fraktury ako u Zien po menopauze. Neexistuje jed-
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odporuceniach prevencie osteopordzy. Antiporoticka liecba nemusf
fungovat rovnako u pre- aj postmenopauzalnych zZien, najméa vo vztahu
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