Jak l&cit?

Farmakologicka Iécba osteopordzy

Soucasné dostupné Iéky, které snizuji riziko zlomenin, Ize délit
podle pfevazujiciho mechanismu pdsobeni na kostni remodelaci.
Remodelace kosti je koordinovany proces, pfi kterém osteoklasty
resorbuji starou kost a poté osteoblasty stimuluji produkci kolage-
nu a tvorbu nové kosti. BEhem remodelace je aktivita osteoklastd
a osteoblastl spojena s ohledem na misto a ¢as. Kostni modelace na
rozdil od remodelace kosti probfhd primarné béhem vyvoje a rlistu
kostry a jen v malé mite pokracuje az do dospélosti a je zodpovédna
za periostalni expanzi kosti béhem starnuti. Béhem modelovani
se kostni bunky na klidovych povrsich, kortikdIni i tramcité kosti,
preménuji na osteoblasty, avsak aktivita osteoklastd a osteoblastd
nemusf byt nutné spojena (24).

Mezi 1éky, které fyziologickym zplsobem upravuji porusenou
rovnovahu v kostni remodelaci, patfi menopauzalni hormonalni
lé¢ba, 1é¢ba testosteronem u muzl s hypogonadismem a selek-
tivni moduldtory estrogenovych receptor( (napf. raloxifen). Mezi
antiresorp¢ni (antiremodela¢mni) léky patii aminobisfosfonaty
(zpUsobuji apoptozu osteoklastl) a denosumab (monoklonaini
protilatka proti RANKL), ktery inhibuje, jak aktivitu, tak tvorbu os-
teoklastd. Antiresorpcnf léky tlumi kostni resorpci, zpomaluji kostni
obrat a zvysujf denzitu kostniho mineralu (BMD). Lé¢ba ale soucasné
tlumf kostni novotvorbu osteoblasty, protoze Utlum osteoklastl
a kostni resorpce zhorsi mj. uvolhovani latek z kostni matrix, které
jsou dulezité pro sprazeni s osteoblasty. Zvyseni BMD pozorované
u antiresorp¢nf [é¢by je proto zplsobeno vyplnénim remodelacniho
prostoru a naslednou zvysenou mineralizaci kostni tkané, protoze
ta nenf remodelovana tak ¢asto jako pfed zahdjenim Ié¢by. Kostni
mikroarchitektura se nezlepsi, ale zabranf se jejimu zhorseni (25).
Pokud bude mit pacient jiz vyznamné poskozenou kvalitu kosti
a zlomeniny, antiresorp¢ni 1é¢ba sniZf riziko naslednych zlomenin ve
srovnani s pacienty bez [é¢by, ale absolutni riziko zZlomenin zlstane
vysoké. Naproti tomu osteoanabolické léky, jako je teriparatid (PTH
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[1-34], rekombinantni lidsky analog parathormonu), stimuluji tvorbu
nové kostni hmoty vice nez jeji odbourdvani a mohou tak vyznamné
obnovit kvalitu kostni hmoty (26). Romosozumab, monoklonalnf
protildtka proti sklerostinu, ma dudini ucinek na kostnf remodelaci,
protoze na pocatku Ié¢by stimuluje osteoblasty a sou¢asné inhibuje
osteoklasty (27). Dudlni efekt ale neni trvaly, i kdyz inhibice kostnf
resorpce zUstdva po celou dobu Ié¢by, stimulace tvorby kosti trva
priblizné 6 mésict a postupné mizi navzdory pokracujici 1é¢bé (28).

Osteopordéza je chronické onemocnéni, které vyzaduje dlouhodo-
bou lé¢bu po cely Zivot stiedniho a starsiho véku. U¢innost jednotli-
vych 1ékll u postmenopauzélnich Zzen a u muzl ve véku nad 50 let je
uvedena v tabulce 3. Velké klinické studie prokézaly pfinos pro redukci
zlomenin obratll jiz béhem prvniho roku Ié¢by (napf. teriparatid, ky-
selina zoledronovd, denosumab a romosozumab) (29). Mechanismy
pUsobeni a charakteristiky kazdého Iéku se ale lisi a volba konkrétniho
|éku zavisi jak na individuaIni pravdépodobnosti prodélat zliomeninu
v daldich letech (nizké, vysoké nebo velmi vysoké riziko), tak na po-
souzeni poméru pifnosu a rizik zvolené 1é¢by u konkrétniho pacienta
a jeho preferencich (mj. ochoté setrvat na dlouhodobé 1é¢bé). Kazdy
pacient by mél mit dlouhodoby personalizovany plan [é¢by a mél by
byt dobre informovan o vyhodéach a rizicich lécby, véetné rizik, kterd
souvisi se $patnou compliance nebo pfedc¢asnym ukoncenim lécby.
V nékterych situacich, jako je recentni zlomenina, mize byt vyhod-
néjsi pfipravek s rychlym nastupem ucinku nez Iék, jehoz Uc¢innost
se projevi az po delsi dobé |écby. Léky s osteoanabolickymi Ucinky
teriparatid a romosozumab jsou Uc¢innéjsi nez risedrondt a alendronat
pfi snizeni rizika zlomenin obratld u postmenopauzalnich zen s téz-
kou osteoporézou a s vysokym rizikem zlomenin. Osteoanabolicka
|é¢ba je omezena na 1-2 roky a vyzaduje navazujici dlouhodobou
antiresorp¢ni 1éCbu (tzv. sekvencni |é¢ba osteopordzy).

Pred zahdjenim farmakoterapie je nezbytné vyloucit sekundarni
priciny osteopordzy a potencidlnirizika a limitace dlouhodobé lécby
osteopordzy. Soulasti [éCby je zajisténi dostatecného pFijmu vapniku
a vitaminu D. Nedostatek vapniku a vitaminu D je nezbytné upravit
jesté pred zahdjenim zvlasté parenterdlni 1é¢by osteopordzy.

Tab. 3. U¢innost Iékd v prevenci zlomenin u postmenopauzdinich Zen a u muzd u muzd nad 50 let (**) s osteoporézou pfi soucasné suplementaci

vdpnikem a vitaminem D

Lécba a Obratlové Neobratlové | Zlomeniny | Evidence superiority nebo inferiority v prevenci zlomenin obratli* | Lécba
zlomeniny | zlomeniny | kycle muzia**

Teriparatid la la la superiorita vUci risedronatu (Ib) ANO
Romosozumab lb Ib Ib superiorita vUci alendronatu (Ib) NE
Denosumab la la la NA ANO
Alendronat la la la inferiorita v{i¢i romosozumabu (Ib) ANO
Ibandronat Ib Ib NA NA NE
Risedronat la la la inferiorita v{¢i teriparatidu (Ib) ANO
Zoledronova kyselina | la la la NA ANO
HRT la la la NA NE
Raloxifen la NA NA NA NE

Viysvetlivky: *postmenopauzdlni Zeny s velmi vysokym rizikem zlomenin; ** schvdleni lécby u muz( vétsinou na zdkladeé studii hodnoticich BMD; HRT hormondini sub-
stitucni lécba; NA (neni dostupnd evidence); Urovné dikazd studif: la) metaanalyzy randomizovanych kontrolovanych studii (RCT); Ib) individudini RCT; lla systematicky
prehled alespori jedné nerandomizované kontrolované studie nebo dobre navrZené kohortové studie; IIb) individudini kohortovd studie nebo méné kvalitni RCT. Upra-

veno podle Gregson et al. (17)

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz

/ Vniti Lék. 2024;70(2):E7-E23 / VNITRNI LEKARSTVI



