pfi hypogonadismu prokézala sniZeni rizika zliomenin obratlt (31), ale
nikoliv snizenf rizika neobratlovych zlomenin. Risedronat (35 mg p.o.
tydné) byl hodnocen ve dvouleté dvojité zaslepené randomizované
studii v porovnani s placebem u 284 muzl s primdrni nebo hypogo-
nadismem navozenou osteopordzou. Lécba risedrondtem vyznamné
zvysila BMD bederni pétefe a krcku femuru (32). Lécba risedrondtem
v davce 5mg denné po dobu 2 let v oteviené randomizované studii
u 316 muzl s primarni nebo sekundami osteopordzou manifestovanou
zlomeninami obratld snizila vyskyt novych obratlovych zliomenin i ne-
obratlovych zlomenin ve srovnani's alfakalcidiolem (v dévce 1ug denné)
(33). Risedronat byl tcinny i pfilécbé Ubytku BMD a v prevenci zliomenin
kycle u muzl > 65 let véku, kteff utrpéli cévni mozkovou prihodu (34).
Pro lé¢bu osteopordzy u muzl je dostupnd dale kyselina zoledronova,
kterd se aplikuje nitrozilné v dédvce 5mg v 15minutové infuzi 1X ro¢né.
Ucinnost a bezpeenost kyseliny zoledronové byla ovéfena ve velké pla-
cebem kontrolované studii, kterd hodnotila riziko zZlomenin po recentné
prodélané nizkotraumatické zlomeniné proximalniho femuru (v kom-
binované muzské a zenské populaci, 1619 zen a 508 muzd, prdmérny
vek 74,5 let) (35, 36). Lécba vyznamné snizila vyskyt novych klinickych
zlomenin, klinickych zliomenin obratl( i neobratlovych zliomenin a také
umrtnost ve srovnani s placebem. Naslednd analyza potvrdila, Ze Ié¢ba
zvysuje BMD v podobném rozsahu u muzd i u Zen. V dalsi placebem
kontrolované studii u 1199 muz{ ve véku 50-85 let, s primarni nebo
hypogonadismem navozenou osteopordzou, bylo po 2 letech 1é¢by
kyselinou zoledronovou dosazeno 65% sniZeni relativniho rizika jedné
nebo vice novych morfometrickych vertebralnich fraktur (37). Studie

s rznymi BP u muz{ ukézaly, ze muzi s nizkymi koncentracemi testos-
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teronu v séru odpovidali na 1é¢bu BP obdobné jako muzi s normalni
hladinou testosteronu. V soucasné dobé Ize u muzl s osteoporézou
(T-skore < -2,5 nebo nizkotraumaticka zlomenina) podévat viechny p.o.
aminobisfosfonaty a v zékladni Uhradé i kyselinu zoledronovou. Kyselinu
zoledronovou Ize uzit ve zvysené Uhradé u pacientl pfi kontraindikaci
p.o. BP nebo umuzl se zvysenym rizikem zlomenin uzivajicich p.o.

glukokortikoidy (pfi T-skére <-1,5).

Bezpecnost lécby

Provedené studie u muzd ani hlaseni z klinické praxe nepfineslo
jiné specifické nezddouci Gcinky vzhledem k pohlavi. Lé¢ba p.o. BP
mUze zpUsobit dyspepsii, nauzeu, zvraceni a bolesti bficha, zejména
v epigastriu v dlsledku lokdinf iritace nebo ulcerace jicnu a Zaludku. Riziko
je u pacientt s dysfagii, pfi onemocnéni jicnu a gastroduodena. Riziko
mohou zvysSovat soucasné podavana nesteroidni antirevmatika. Lé¢ba
p.o.BP nenfvhodnd u pacientd s anamnézou krvaceni do GIT v posled-
nim roce a pfi zvyseném riziku tohoto krvaceni napf. pfi antikoagulacni
lécbé. U i.v. forem BP vznikd, zejména po 1. aplikaci tzv. reakce akutni
fdze (horecka, bolest hlavy, nauzea, bolesti kosti, myalgie a artralgie)
s Ustupem do 1-3 dnu. Pred aplikaci BP je vzdy nezbytné upravit
pfipadnou hypokalcemii, hypomagnezemii nebo hypovitaminézu D
(vyloucit malabsorpci nebo hypoparatyredzu) a po celou dobu Iécby
BP zajistit dostatecny denni pfijem vapniku a vitaminu D. Ojedinéle
byly hlaseny pfipady poskozeni funkce ledvin a akutni selhdni ledvin po
podanfkys. zoledronové. Opatrnost je nezbytnd pfedevsim u pacientd
s jiz existujici rendIni nedostate¢nosti a pfi soucasné lécbé diuretiky
nebo nefrotoxickymi léky. Podavani kys. zoledronové se nedoporucuje

Tab. 9. Ucinnost a nezddouci icinky farmakologické lécby osteopordézy u muzi

o ; L. Zlomeniny .. —
Lécivo Davkovani BMD . . Nezadouci ucinky
obratli | neobratlové
Alendronat 70mg/tydné p.o.* + + NS Iritace (ulcerace) jicnu a Zaludku, artralgie a myalgie (vzacné)
Risedronat 35mg/tydné p.o. + + NS ** ONJ a atypické zlomeniny (vzacné)
Zoledronova kys. 5mg/ro¢néi.v. + NS Flu-like symptomatika, hypokalcemie (vzacné),
zhorseni funkce ledvin az rendini selhani (vzacné),

**ONJ a atypické zlomeniny (vzacné)
Denosumab 60mg/6 mésicl s.c. + +2 NA Ekzém, celulitida, hypokalcemie# (vzacné)
(anti- RANKL) ,Rebound fenomén’ po vysazeni ztrata BMD

s rizikem obratlovych zlomenin (viz text)

**ONJ a atypické zlomeniny (vzacné)
Teriparatid 20 ug/dennés.c. + +b NA Hyperkalcemie (vzacné); nauzea, zavraté, cefalea (vzacné)
(PTH 1-34) (doba lé¢by 24 mésicd)

BMD: Bone Mineral Density; +: prokdzany tcinek; +: sekunddrniendpoint nebo metaanalyza ; NS: nesignifikantni, NA: nedostatek Udajd; a) snizeni rizika obratlovych zlo-
menin umuzu s karcinomem prostaty na androgen deprivacni [écbé; b) Udaje ziskané z observacni studie po 30 mésicich sledovdni po ukonceni lécby; *alendrondt by!
validovdn ve studiich jako denni ordini ddvka 10 mg, nyni se uzivd jako tydenni ordini ddvka 70 mg, ekvivalence téchto ddvkovacich rezima byla dokumentovdna u Zen;
RANKL: ligand pro receptor aktivujici nukledrni faktor kappa B

# Riziko i symptomatické hypokalcemie je zejména u pacientt s deficitem vitaminu D, chronickou nedostatecnosti ledvin, s malabsorpci nebo s hypoparatyreézou.
Nejnizsi kalcemie se vyskytuje priblizné 7-10 dni po poddni denosumabu. Pacienti s predispozici k hypokalcemii (tj, pfi GF < 30ml/min) by méli byt kontrolovdni a do-
statecné suplementovdni vitaminem D a vdpnikem. **ONJ: osteonekréza Celisti. Riziko ONJ je pfi [écbé BP nebo denosumabem u pacientd lécenych pro osteopo-
rézu jen hranicné zvysené oproti incidenci ONJ v béZné populaci. Etiologie ONJ je multifaktoridlni a vliv BP nebo denosumabu je pouze jednim faktorem (Gtlum kost-
ni remodelace a toxicky tcinek BP). Riziko ONJ ale nardstd (1-15 %) v zdvislosti na ddvce BP u pacient( s metastazujicimi karcinomy, kteff jsou léceni vysokymi ddvkami
i.v. BP nebo denosumabem. Lécbu BP, zejména parenterdinimi a denosumabem, se nedoporucuje poddvat pred invazivnimi stomatologickymi vykony (extrakce, im-
plantdty), pripadné lécbu odloZit po zhojent. V pripadé jiz probihajici antiresorpcni Iécby je doporuceno vykon zajistit antibiotiky a dodrzet zdsady prevence ONJ béhem
vykonu.** Za atypické zlomeniny se povazuji zejména subtrochanterické zZlomeniny (nebo zlomeniny v diafyze femuru distdIné od malého trochanteru), které vznikly
po nepfimérené malém traumatu nebo atraumaticky u pacientd lécenych dlouhodobé BP nebo denosumabem. Opatrnost je nutnd zejména u pacientd s nizkou kostni
prestavbou uz pred zahdjenim lécby, napr. pri 1é¢bé glukokortikoidy. BilaterdIni fraktury se uvddeji u vice nez 40 % pacientu s atypickou zlomeninou. Atypické zlomeniny
mohou vznikat i v jinych mistech skeletu (popisuji se jako Gnavové ¢i stresové zlomeniny s periostdini reakci). Hojeni téchto zlomenin je opoZdéné. Az 2/3 pacientd s aty-
pickou zlomeninou femuru uvddéji prodromdlni bolesti kosti trvajici fadu mésici. Podobné zlomeniny se popisuji'i u pacientt lécenych glukokortikoidy nebo pri osteope-
tréze a hypofosfatdzii. Pokud se prokdze atypickd zlomenina (podle morfologickych kritérii), je to divodem pro vysazeni antiresorpcni [6Cby.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz / Vnitf Lék 2021; 67(5): 271-283 / VNITRNI LEKARSTVI



