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Osteoporosa
je civilisa¢ni choroba



HISTORIE

Egypt
nalezy z obdobi XII. dynastie (1990-1/86 AC)

Lisht, Horni Egypt
osteoporosa
kompresivni fraktury obratlu
zhojena extrakapsularni fraktura

krcku femuru






prevalence

v civilisovanych zemich trpi osteoporosou
cca /-8 % obyvatel

to piedstavuje v CR aZ % milionu
nemocnych



Je-li v CR ro¢né 20.000 fraktur kréku kosti
stehenni,

pak v tomto staté dochazi
k frakture v dusledku osteoporosy

kazdych 30 minut !



Life-time riziko fraktury
bélosky

fraktura proximalniho femuru

16 %0

fraktura paterniho obratle

30 %



Rizikové faktory osteoporosy

geneticke faktory

nedostatek pohlavnich hormonu
toxicke vlivy

jina onemocnéni

vedlejsi vlivy 1éku



Zavazne rizikové faktory

Prokazana atraumaticka fraktura obratle

Zlomenina (po 40. roce véku) s neadekvatnim
traumatem

Positivni rodinna anamnesa (Fx proximalniho
femuru)

Lécba kortikoidy delSi nez 3 mésice
Hypogonadismus

Malabsorpcni syndromy

Jasny nalez osteoporosy na rtg snimku



Méné€ zavazné rizikové faktory

BMI < 19 kg/m?, resp. hmotnost < 57 kg (u Zen)

vék > 65 let

vysazeni HRT

fysicka inaktivita

snizeni télesné vySky o vice nez 3 cm

hyperfunkce Stitné zlazy

revmatoidni artritida

stav po transplantaci organu

medikace antiepileptiky, heparinem, cytostatiky, antacidy



Z.akladni diagnostika osteoporosy
meérenim kostni mineralni density

Normalni hodnoty:
T-skore + 1,0
Osteopenie:
T-skore -1,0 az -2,5
Osteoporosa:
T-skore nizsi nez -2.5



Definice osteoporosy
stav zvysSene kostni fragility
zpusobeny nizkou kostni
densitou

nebo

poskozenim mikroarchitektury
kostni tkané



Terapie osteoporosy

Z.akladni
Zivotosprava, pohyb, prijem Ca, vitamin D
Doplnujici
suplementace kalcia, vitaminu D
Specialni

HRT, SERM, kalcitonin, bisfosfonaty,
anabolické 1éky — SrR, PTH







Vitamin D

fytoplankton na této planeté syntetisuje vitamin D
uz 750 milionu let

klinicka manifestace nedostatku vitaminu D je
znama od dob renesance

koncem 18. stoleti omylem podan tresci olej

1898 80 % prijatych déti do nemocnice v Bostonu
mélo rachitidu

1940 — rachitida byla nejcastéjsi chorobou utlého
détstvi



tvorba vitaminu D

z UV zareni (slunce) vznika normalné > 90 % vitaminu D
nad (a pod) 40° severni (jizni) zemépisné Sirky se v zimé
efekt prakticky neprojevi
ve stari klesa schopnost této syntesy az o 75 %
vliv barvy kiize — a naopak
vliv zivotniho stylu, nabozenstvi,...

realné je ohrozeno deficitem vitaminu D 30-50 %
populace



funkce vitaminu D

,Klasické*

regulace homeostasy kalcia a fosforu
ucinkem na strevo, ledviny a kost s
negativni regulaci produkce PTH

»dalsi efekty*
regulace diferenciace, rustu a funkce bunék

(hematopoetické, keratinocyty, imunitni bb)



Bisfosfonaty

syntetické latky s vazbou P-C-P
silna vazba na hydroxyapatit
tlumi aktivitu osteoklastu

mechanismus ucinku :
e pevna vazba s Ca v Kosti
 tlumi zrani osteoklasti
* snizuji glykolysu, zvySuji apoptosu



bisfosfonaty

efekt 1éCby

snizeni osteoresorpce - 30 %0
snizeni aktivacni frekvence - 96 %0
riziko fraktur - | 60 % a vice

velké prospektivni studie, EBM



Kalcitonin

blokuje tvorbu a aktivitu osteoklastu

1Cinkuje cestou specifickych receptoru na
povrchu osteoklastu

receptory patri do rodiny
transmembranovych receptoru vazanych
na G proteiny

v soucasnosti 7 isoforem



SERM

efekt 1éCby

riziko vertebralni fraktury - | 30 (55) %
snizeni rizika ca prsu - | 62 %
snizeni rizika AMI - | 40 %



Raloxifen: tkanoveée zavisly ucinek

O Cl/\I\O Bazicky

Q) vedlejsi retézec
ey

Benzotiofenova HO S

doména

Antagonistické uéinky
(endometrium,prs)

Agonistické u€inky (kost, lipidy)

Zvyseni BMD, snizeni rizika zlomenin
Snizeni celkového a LDL cholesterolu ER = Estrogenovy receptor
BMD = denzita kostniho mineralu



souc¢asné moznosti
antiresorpcni léCby
HRT/ERT

spiSe 1éCba menopausy, také kosti

SERM
velmi ucinné a navic positivni ,,vedlejsi efekt* 1écby
kalcitonin
analgeticky efekt, kvalita kosti

bisfosfonaty
nejvétsi vzestup BMD, nejvétsi pokles RRFx



anabolicky ucinkujici léky

anabolické davky PTH

stroncium ranelat



jak mame monitorovat léCbu ?

DXA, markery, oboji, zadné... ?
co délat, kdyz se BMD neméni, nebo klesa ?
mame reagovat na markery?

jsou ,,spolehlive* ?






Moznosti ovlivnéni

* Bunky kostni remodelace
(jejich vznik, aktivace, délka zivota,
apoptosa)
* Mezibunécné signalisace
* Nitrobunécné déje (transkripce signalu)
* Rychlost kostni remodelace



Definice osteoporosy
stav zvysSene kostni fragility
zpusobeny nizkou kostni
densitou

nebo

poskozenim mikroarchitektury
kostni tkané








