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Úvod
Osteoporóza je nejčastější metabolické one-

mocnění skeletu charakterizované snížením me-

chanické odolnosti kosti s predispozicí jedince 

ke zvýšenému riziku zlomenin. Postihuje 7–8 % 

obyvatel, osteoporotická zlomenina hrozí každé 

3. ženě a každému 6. muži ve věku nad 50 let, 

až 20 % pacientů na následky osteoporotických 

zlomenin umírá a 30 % se stává nesoběstačný-

mi (1, 2). Nejčastějšími místy osteoporotických 

zlomenin jsou obratlová těla, kyčel, distální 

předloktí a proximální část humeru. Jak ukazují 

například výsledky studie FIT, osteoporotická 

fraktura výrazně zvyšuje roční mortalitu posti-

žených žen, zlomenina proximálního femuru 

je spojena s relativním rizikem (RR) úmrtí 6,7, 

vertebrální fraktury pak dokonce s RR 8,6 (3).

Východiska terapie
Indikace léčebné intervence u osteoporózy 

by se měla odvíjet od určení absolutního rizika 

zlomenin (2), které bere v potaz vyhodnocení 

vybraných rizikových faktorů i kostní denzity. 

Měření kostní denzity má poskytnout diagnos-

tická kritéria snížení kostní mineralizace a v užším 

slova smyslu osteoporózy, zhodnotit pravděpo-

dobnost fraktury a stanovit základnu pro moni-

toring vývoje léčeného či neléčeného pacienta. 

BMD (Bone mineral denzity) vyjadřuje množství 

kostní hmoty na jednotku objemu (volumetrická 

denzita) či na jednotku plochy (plošná denzita) 

a může být měřena řadou denzitometrických 

technik, nejčastěji jsou však používány metody 

dvouenergetické kostní absorpciometrie (DXA). 

DXA je nejrozšířenější metodou měření kostní 

denzity, která může měřit denzitu v různých 

částech těla včetně míst, která postihují osteo-

porotické zlomeniny nejčastěji.

V roce 2008 WHO podpořila využití FRAX® 

(Fracture Risk Assessment Tool) hodnotícího 

desetiletou pravděpodobnost fraktury krčku 

femuru či jiné významné osteoporotické fraktury 

pro hodnocení rizika zatím neléčených pacientů. 

Algoritmus FRAX® vypočítá desetiletou prav-

děpodobnost fraktury proximálního femuru 

či dalších významných zlomenin (klinická zlo-

menina obratle, distálního předloktí, fraktura 

v oblasti paže) na pokladě hodnocení nejvý-

znamnějších rizikových faktorů zlomeniny jako 

jsou věk, ženské pohlaví, prodělaná osteoporo-

tická fraktura, fraktura krčku femuru u jednoho 

z rodičů, kouření, abúzus alkoholu, přítomnost 

revmatoidní artritidy, sekundární osteoporózy 

či užívání glukokortikoidů. V současné době je 

k dispozici verze FRAX® indexu 3.5 pro pacienty 

z České republiky, která vychází z údajů o inci-

denci fraktur proximálního femuru v naší zemi 

v letech 1981–2009 (4).

Prevence osteoporózy
Prevence osteoporózy je zaměřena zejména 

na maximalizaci vrcholové kostní hmoty a na mi-

nimalizaci kostních ztrát s hlavním cílem udržení 

kostní pevnosti a prevence zlomenin.

Maximalizace vrcholové kostní hmoty 
(Peak bone mass – PBM). Okřídlené tvrzení, 

že postmenopauzální a senilní osteoporóza jsou 

pediatrické choroby, podtrhuje význam jak neo-

vlivnitelných determinant PBM (pohlaví, etnická 

skupina, tělesná konstituce), tak ovlivnitelných 

faktorů vývoje kostní hmoty, jako jsou nutrice, 

cvičení, návyky, choroby a medikace (5).

Základní oblasti nefarmakologické prevence 

představují strava, cvičení a změny životního 
stylu. Správná nutrice od dětství po dospělost 

a senium je základní komponentou dosažení ma-

ximální PBM a prevence kostních ztrát. Optimální 

dieta při prevenci vzniku či při terapii osteoporózy 

zahrnuje dostatečný přísun kalorií, stopových 

prvků a zejména vápníku a vitaminu D.

Pozitivní vliv na pevnost kostí má zejména 

cvičení se zátěží všech svalových skupin pro-

váděné na suchu (tzv. weight bearing exercise) 

alespoň třikrát týdně. Z těsného vztahu mezi 

svalstvem a skeletem v dětském věku, který však 

částečně slábne po pubertě, je dovozován po-

zitivní vliv rozvoje svalstva na fyziologický stav 

kosti i v dospělém věku. Mediátorem pozitivní-

ho vlivu zátěže na kost je vedle sexagenů také 

IGF-1. Koncentrace těchto hormonů jsou pozi-

tivně ovlivňovány fyzickou zátěží, a to v případě 

IGF-1 již po 30 minutách intenzivního cvičení 

(6). Na druhou stranu však nepřiměřená tělesná 

zátěž spojená s nedostatečnou nutricí, nepři-

měřeným poklesem tělesného tuku a s ame-

norheou vedou k závažným poruchám skele-
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tu – tzv. ženská atletická triáda – poruchy příjmu 

potravy, amenorhea, osteoporóza (7), někdy též 

nazývaná osteoporóza maratonských běžkyň. 

Významnými rizikovými faktory poklesu kostní 

hmoty je kouření a nepřiměřené pití alkoholu, 

které jsou samozřejmě ještě více nebezpečné 

v období růstu a vyzrávání skeletu.

Minimalizace kostních ztrát: Po dosažení 

PBM je primární snahou prevence osteoporózy 

stabilizace dosažené kostní hmoty a redukce kost-

ních ztrát. Mimo zmiňované nefarmakologické 

přístupy je možné v pozdějším období života 

za určitých okolností zvážit farmakologickou pre-

venci kostních ztrát zejména při existenci mno-

hočetných rizikových faktorů rozvoje osteopo-

rózy. Je však třeba zdůraznit, že takto indikovaná 

farmakologická prevence není hrazena v našem 

systému z veřejného zdravotního pojištění. V pre-

venci kostních ztrát lze využít farmakologickou 

substituci vápníku a vitaminu D, stopových prvků, 

estrogeny či raloxifen. Bisfosfonáty lze užít k pre-

venci kostních ztrát vysokorizikových nemocných, 

v této indikaci však nejsou v případě České repub-

liky hrazeny plátci.

Strategie a optimalizace léčby 
osteoporózy

Evropská doporučení pro diagnostiku a léč-

bu osteoporózy (8) navrhují racionální využití 

kostní denzity, hodnocení rizika zlomeniny pro 

správnou prevenci a indikaci farmakoterapie 

postmenopauzální osteoporózy a monitoraci 

léčby. Efektivní použití uvedených léčiv i nefar-

makologická intervence vyžaduje volbu správné 

strategie jejich použití. Indikace jednotlivých léčiv 

nejsou striktně definovány a v mnoha ohledech 

se překrývají. U všech nemocných by mělo být 

provedeno vyšetření k vyloučení ostatních příčin 
osteoporózy a jiných rizikových faktorů ztráty 

kostní hmoty než je proces stárnutí či postme-

nopauzální statut. Sekundární příčiny se podílejí 

na vzniku osteoporózy u postmenopauzálních 

žen až v 20 % případů (9). Laboratorní vyšetření 

by mělo obsahovat stanovení sérových hladin 

vápníku, fosforu, alkalické fosfatázy, urey, krea-

tininu, jaterních transamináz, dále hodnocení 

krevního obrazu, sedimentace erytrocytů, elek-

troforézy bílkovin séra, hodnocení TSH, PTH, 

statutu vitaminu D (25-OHD3) či parathormonu 

a také 24hodinový sběr moči s měřením koncen-

trace a ztrát vápníku a fosforu. Pro zhodnocení 

kostního obratu je třeba měřit hladiny markerů 

osteoresorpce (například CTX) a osteoformace 

(kostní specifická ALP). Dále je potřeba při volbě 

přípravku zohlednit skeletární i extraskeletární 
účinky léčiva u konkrétního pacienta z pohledu 

jeho komorbidit, špatné tolerance léčiv či dalších 

rizikových faktorů. Řada pacientů vykazuje špat-
nou complianci s předepsanými léky, nemluvě 

o substituci vápníku a vitaminu D. Z těchto dů-

vodů má velký význam edukace nemocných, tiš-

těné informační materiály či pravidelný kontakt 

s nemocným. Compliance s léčbou také zvyšují 

některé léčebné režimy, které posilují cyklické 

podání léku spojené s návštěvou zdravotnické-

ho zařízení (i. v. formy bisfosfonátů, s. c. podání 

denosumabu). Je potřebný pravidelný kontakt 

s lékařem, který léčbu osteoporózy u pacientky 

řídí. Monitorace léčby, ve většině případů prová-

děná měřením denzity po 1–2 letech léčby, mě-

řením hladin markerů osteoresorpce/formace 

po 3–6 měsících po zahájení léčby, sběrem dat 

o toleranci léčiva či o případných frakturách, po-

skytuje jak lékaři, tak pacientovi cennou zpětnou 

informaci o účinku a významu nasazené terapie. 

Zatímco doba terapie deriváty parathormonu 

je daná (18–24 měsíců), ohledně dlouhodobé 

terapie bisfosfonáty stále panuje řada otaz-

níků. Údaje prokazující účinnost většiny léků 

v prevenci zlomeniny pokrývají období 2–4 let. 

Přerušení terapie vede k poklesu kostní denzity, 

situace se však liší mezi jednotlivými preparáty. 

Riziko zlomenin zůstává v průběhu prvního roku 

po vysazení bisfosfonátů snížené, a to zejména 

u vysoce compliantních pacientek a těch, které 

dosáhly „osteopenického“ T skóre (nad -2,5 SD), 

což umožňuje zvážení „bisfosfonátových prázd-

nin“. Dlouhodobá terapie či naopak její ukončení 

musí být zvažováno individuálně na konci 3–5le-

té periody úvodní léčby bisfosfonáty při zvážení 

všech případných rizik či prospěchu.

Farmakoterapie osteoporózy
U postmenopauzálních žen s osteoporózou 

by měla být zvážena farmakoterapie. Tabulka 1 

sumarizuje údaje vycházející z registračních studií 

o efektu jednotlivých preparátů na snížení rizika 

vertebrálních a nevertebrálních zlomenin (8).

Zvláštní pozornost je třeba věnovat že-

nám s anamnézou nedávné zlomeniny, včetně 

fraktury krčku femuru. Léky užívané při léčbě 

osteoporózy lze schematicky rozdělit do dvou 

skupin, na přípravky snižující resorpci a přípravky 

zvyšující kostní novotvorbu. Novější rozdělení 

přípravků vyděluje čtyři skupiny léků:

 léky „odstraňující“ příčinu:

 estrogeny s nebo bez gestagenů,

 tibolon,

 selektivní modulátory estrogenních 

receptorů (SERM) – raloxifen, bazedoxifen,

 přípravky chemicky blokující kostní metabo-

lizmus:

 bisfosfonáty (alendronát, risedronát, 

ibandronát, zolendronát),

 stimulátory či inhibitory buněčné aktivace:

 PTH a jeho deriváty, stroncium ranelát, 

kalcitonin,

 přípravky zasahující do mezibuněčných 

regulací:

 denosumab.

Vápník a vitamin D představují v  léčbě 

osteoporózy přípravky, které by měly tvořit 

základ jakékoliv léčby. Údaje o klinické účin-

nosti suplementace vápníku a vitaminu D 

pocházejí z prospektivních, randomizovaných 

a placebem kontrolovaných studií. Ačkoliv 

naprostá většina těchto studií potvrdila efekt 

suplementace na zachování kostní denzity (10, 

11), důkazy o efektu samotné suplementace 

na snížení rizika fraktur jsou variabilní. Jedna 

z největších studií provedená v této oblasti 

(Women‘s Health Initiative) ukázala zásadní vý-

znam dobré compliance s užíváním vápníku 

a vitaminu D pro manifestaci plného efektu 

na snížení rizika fraktur (12). Je potvrzen rov-

něž významný inverzní vztah mezi sérovou 

koncentrací 25(OH) D3 a hladinou parathor-

monu. Aktivní formu vitaminu D (kalcitriol) lze 

považovat za endokrinní molekulu (hormon) 

produkovanou ledvinou, která má rovněž dal-

ší významné metabolické a imunomodulační 

aktivity. Nedostatek vitaminu D je v populaci 

postmenopauzálních žen velmi častý a nor-

malizace jeho statutu je někdy velmi obtížná. 

V  léčbě osteoporózy nelze opomenout zce-

la fundamentální roli vitaminu D a vápníku, 

kterou hrají v homeostáze kosti a organizmu. 

Denní dávka vitaminu D by měla u postmeno-

pauzálních žen dosahovat 800 IU. Vyšší dávky 

jsou indikovány v případě jeho malabsorpce 

či urychleného metabolizmu při užívání anti-

epileptické terapie. Místo aktivních metaboli-

tů v léčbě osteoporózy lze spatřovat zejména 

v  léčbě starších nemocných se sarkopenií, 

se zvýšeným rizikem pádu a s  přítomností 

renální nedostatečnosti, ať už vyjádřené kli-

nicky, či pouze poklesem glomerulární filtrace 

pod 65 ml/minutu. Postmenopauzální ženy 

(a také starší muži), by měly užívat adekvátní 

suplementaci vápníku. Ohledně doporučované 

dávky vápníku však stále panují kontroverze. 

Vysoké dávky jsou zřejmě spojeny s rizikem 

akcelerace aterosklerózy. Za zcela bezpečnou 

a potřebnou lze považovat suplementaci 

500–1 000 mg/denně, aby se celkový příjem 

vápníku včetně prvku přijímaného stravou blížil 

1 200 mg/den. Suplementace vápníku příznivě 
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ovlivňuje lipidové spektrum, zlepšuje kontrolu 

hypertenze a hmotnosti a zmírňuje klimakte-

rické potíže (13).

HRT-ERT. Výsledky randomizovaných, pla-

cebem kontrolovaných studií potvrdily, že po-

dávání hormonální substituční terapie (HRT) 

vede ke zvýšení kostní denzity a snížení rizika 

fraktury. Estrogeny mají díky svému působení 

na alfa a beta estrogenní receptory v kosti silný 

antiresorpční vliv prostřednictvím útlumu pro-

dukce resorpčních působků, jako je IL-1, TNFalfa 

či RANKL. Podobně jako IGF-1 zvyšují efekt vlivu 

fyzické zátěže na kost. Podávání HRT postmeno-

pauzálním ženám je účinnou prevencí úbytku 

kostní hmoty, vykazuje podstatně vyšší účin-

nost ve srovnání s podáváním kalcia či placeba. 

Studie WHI prokázala vliv podávání hormonální 

substituční terapie na snížení rizika zlomenin 

femuru, vertebrálních zlomenin i ostatních 

osteoporotických zlomenin. Těchto výsledků 

bylo dosaženo jak při podávání kombinované 

hormonální terapie (estrogen – progestin), tak 

při podávání samotných estrogenů. Uživatelky 

hormonální substituční terapie mají signifikant-

ně nižší riziko zlomeniny než ženy neléčené. 

Tento efekt byl prokázán u všech typů HRT bez 

závislosti na formě podání (perorální, transder-

mální) či na dávkování (cyklické, kontinuální) 

(14). Problémem, který komplikuje široké využití 

HRT v léčbě postmenopauzální osteoporózy, 

je zvýšené riziko karcinomu prsu a zvýšení kar-

diovaskulární mortality, jakož i zvýšené riziko 

trombembolizmu u nemocných užívajících 

v klimakteriu estrogenní substituci. V současné 

době je HRT či tibolon (syntetická estrogenní 

molekula) indikovaná pro léčbu klimakterického 

syndromu a její podávání by mělo být individu-

alizováno a časově omezeno (15). 

Raloxifen je selektivní modulátor estrogen-

ních receptorů, který má schopnost inhibovat 

osteoklasty. Působí vazbou na estrogenní re-

ceptory a má stejně jako estrogeny vliv na pro-

dukci růstových faktorů a cytokinů, které re-

gulují osteoklastogenezi a aktivitu osteoklastů. 

Raloxifen prokázal účinnost na prevenci postme-

nopauzálního úbytku kostní hmoty a vertebrál-

ních zlomenin v průběhu 3leté dvojitě slepé 

studie MORE (Multiple Outcomes of Raloxifene 

Evaluation) u 7 700 postmenopauzálních žen 

s osteoporózou. Při prodloužení léčby o další rok 

se nadále snižovalo riziko vertebrálních fraktur 

(16), nebyl však prokázán efekt na snížení rizika 

nevertebrálních zlomenin.

Bisfosfonáty jsou analoga pyrofosfátu 

(P-O-P), která se používají mimo oblast osteo-

porózy také v léčbě závažných kostních chorob 

spojených se zvýšenou kostní resorpcí a se ztrá-

tou kostní hmoty, jakou jsou kostní metastázy, 

kostní postižení u mnohočetného myelomu 

či Pagetova choroba. Mají podobné vlastnos-

ti zejména z hlediska farmakokinetiky. Inhibují 

kostní resorpci prostřednictvím svého účinku 

na osteoklasty a jejich prekurzory.

Alendronát snižuje dle výsledků základních 

registračních placebem kontrolovaných studií 

(FIT1, FIT2) v trvání 3 a 4 roky riziko vertebrál-

ních fraktur, zlomenin proximálního femuru 

a riziko fraktur distálního předloktí (17). Tříletá 

léčba alendronátem vede k nárůstu BMD o 8,8 % 

v oblasti bederní páteře a o 5,9 % v oblasti pro-

ximálního femuru. Alendronát snižuje hladinu 

ukazatelů kostní resorpce o 50–80 % (18).

Risedronát snížil v obou větvích tříleté re-

gistrační studii VERT-NA a VERT-MN riziko no-

vých zlomenin obratlů o 61–65 % po prvním 

roce, tříleté riziko bylo snížené o 41–49 %. Riziko 

non-vertebrálních zlomenin bylo sníženo o 39 % 

v jedné větvi, ve druhé nedosáhlo statistické 

významnosti. Studie HIP zaměřená na hodno-

cení rizika fraktur proximálního femuru proká-

zala 40% snížení jejich incidence ve skupině žen 

s těžkou osteoporózou v oblasti proximálního 

femuru ve věku 70–79 let po 2 letech léčby. 

Risedronát v těchto studiích rovněž signifikantně 

zvyšoval kostní denzitu v bederní páteři, u krčku 

femuru i trochanteru (19, 20).

Ibandronát v dávce 2,5 mg denně po třech 

letech podávání snižuje riziko vertebrální zlome-

niny o 62 % (21, 22). Údaje o účinku ibandronátu 

na riziko zlomenin proximálního femuru chybí 

vzhledem k poměrně nízkému průměrnému 

věku účastnic studie (69 let), kdy ještě není ri-

ziko těchto fraktur podstatně zvýšeno. Posthoc 
analýza studie BONE prokázala významnou re-

dukci rizika nevertebrálních zlomenin v podsku-

pině vysoce rizikových nemocných s T< -3,0 SD 

v krčku stehenní kosti. Vyšší dávky ibandronátu 

(150 mg měsíčně perorálně či 3 mg 1 × 3 měsíce 

i. v.) signifikantně snižují riziko nevertebrálních 

zlomenin dle metaanalýzy osmi randomizova-

ných studií (23).

Základní tříleté registrační studie kyseliny 
zoledronové, studie HORIZON PFT a HORIZON 

RFT, prokázaly 70% redukci rizika vertebrálních, 

25% snížení rizika nevertebrálních zlomenin 

a 41% snížení rizika zlomenin proximálního 

femuru a snížení rizika dalších zlomenin po 

fraktuře krčku femuru (24, 25). Podání tohoto 

léku také dle výsledků ze studie HORIZON RFT 

snižuje riziko úmrtí u nemocných po fraktuře 

krčku femuru o 28 % oproti placebu po třech 

letech podávání. S klinickým nálezem korelovala 

i zjištěná hodnota kostní denzity: ve skupině 

léčené zoledronátem došlo v oblasti celé kyčle 

po 3 letech k navýšení o 5,5 % (o 3,6 % v krčku 

femuru) oproti výchozím hodnotám.

PTH 1–34 (teriparatid) a PTH 1–84 na rozdíl 

od antiresorpční terapie stimulují kostní novo-

tvorbu a aktivují kostní remodelaci. Při intermi-

tentním subkutánním podávání signifikantně 

zvyšují kostní resorpci a snižují riziko zlomenin.

Teriparatid. Základní studií, která potvrdila 

účinnost teriparatidu ve srovnání s placebem, 

byla Fracture Prevention Trial, která zahrnova-

la 1 637 postmenopauzálních žen s předchozí 

zlomeninou obratle, které byly randomizovány 

k užívání PTH (20 nebo 40 μg/den subkutánně) 

nebo placeba (26). Po 18měsíční terapii ve sku-

pině léčené 20 μg teriparatidu denně došlo k 9% 

nárůstu BMD v oblasti bederní páteře a 3% ná-

růstu v oblasti krčku femuru ve srovnání s pla-

cebem, ve skupině léčené 40 μg pak k 13 a 6% 

nárůstu. 18měsíční terapie teriparatidem proká-

zala významné snížení rizika zlomenin, relativní 

riziko vertebrální zlomeniny bylo 0,35 a 0,31 (pro 

dávky 20 a 40 μg denně) a pro nevertebrální 

zlomeniny 0,46 a 0,47. Prodloužení léčby na 24 

měsíců vedlo k dalšímu nárůstu BMD v oblasti 

bederní páteře i krčku femuru.

PTH 1–84. Ve studii TOP bylo sledováno 

2 532 postmenopauzálních žen s a nebo bez 

předchozí vertebrální zlomeniny, které byly ran-

domizovány k užívání 100 μg PTH 1–84 denně 

nebo placeba po dobu 18 měsíců. Po léčbě PTH 

1–84 došlo k nárůstu BMD v oblasti bederní pá-

teře o 6,9 % ve srovnání s placebovou skupinou 

a o 2,5 % v oblasti krčku femuru. Léčba PTH 1–84 

působila preventivně na vznik první vertebrál-

ní zlomeniny u žen, které doposud zlomeninu 

neprodělaly, jakož i redukovala riziko další ver-

tebrální zlomeniny u žen s anamnézou fraktury. 

Na rozdíl od teriparatidu nebyl prokázán vliv 

na snížení rizika nevertebrálních zlomenin (27).

V současné době je terapie parathormo-

nem 1–84 schválena pro léčbu těžké postme-

nopauzální osteoporózy, léčba teriparatidem má 

navíc indikaci mužské osteoporózy a osteopo-

rózy indukované glukokortikoidy.

Kalcitonin je lék, který byl řadu let používa-

ný pro svůj antiresorpční efekt v terapii osteo-

porózy zejména v případech bolestivých kom-

presních fraktur. Používání kalcitoninu v léčbě 

osteoporózy však bylo ukončeno v roce 2012 

pro nové údaje o zvýšeném riziku nádorů při 

jeho dlouhodobém použití.

Stroncium ranelát je preparát inhibující 

kostní resorpci a zároveň zvyšující kostní forma-

ci, který prokázal svou dlouhodobou účinnost 
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v léčbě osteoporózy v placebem kontrolovaných 

studiích. V pětileté placebem kontrolované stu-

dii TROPOS na 5 091 postmenopauzálních že-

nách, které denně užívaly 2 g stroncium ranelátu 

nebo placebo a byly suplementovány kalciem 

a vitaminem D, bylo relativní riziko nevertebrál-

ních zlomenin po pětileté léčbě sníženo o 15 % 

oproti placebové skupině. Zároveň došlo i k 24% 

redukci zlomenin obratlů. Tato data potvrzují 

účinnost dlouhodobé léčby stroncium ranelá-

tem, což bylo potvrzeno i v další randomizované 

dvojitě slepé studii SOTI, která byla zaměřena 

na potvrzení účinnosti a snášenlivosti terapie 

stroncium ranelátem. Do studie bylo zařazeno 

celkem 1 659 žen, které užívaly buď 2 g stroncia 

či placebo a zároveň suplementaci kalcia a vi-

taminu D. Všechny pacientky měly anamnézu 

prodělané vertebrální zlomeniny a T skóre < -2,4. 

Po 3leté léčbě došlo u žen léčených stroncium 

ranelátem k 41% poklesu rizika vertebrální zlo-

meniny, novou zlomeninu utrpělo 28,4 % paci-

entek v placebové skupině a 17,7 % ve skupině 

léčené. Ve skupině léčené byl rovněž zazname-

nán nárůst BMD, a to o 8,1 % v oblasti beder-

ní páteře, 8,3 % v oblasti krčku femuru a 9,8 % 

v oblasti kyčle. Po čtvrtém roce léčby pak došlo 

k další redukci počtu nových zlomenin obratlů 

(28, 29, 30). Stroncium ranelát si svůj kontinuální 

pozitivní efekt na kostní denzitu bederní páte-

ře a proximálního femuru zachovává i po osmi 

letech používání, jak prokazují extenze studií 

SOTI a TROPOS. Desetiletá extenze obou studií 

navíc prokazuje rovněž setrvalý efekt přípravku 

na snížení incidence jak vertebrálních, tak non- 

vertebrálních zlomenin.

Denosumab je plně humánní monoklonální 

protilátka IgG2, která specificky a s vysokou afi-

nitou cílí RANKL (Receptor activator of nuclear 

factor NF-kappa-B ligand), esenciální mediátor 

formace, funkce a přežívání osteoklastů. RANKL 

se v rámci procesu aktivace osteoklastů váže 

na svůj receptor RANK, patřící do rodiny TNF 

receptorů a exprimovaný osteoklasty a jejich 

progenitory. Denosumab napodobuje fyziolo-

gickou funkci osteoprotegerinu, cytokinu neu-

tralizujícího RANKL a bránícího osteoresorpci. 

Vyvázání RANKL, ať už osteoprotegerinem či 

denosumabem, zabraňuje formaci osteoklastů, 

inhibuje jejich funkci a zkracuje jejich přežívání. 

Studie III. fáze hodnotily efekt podávání deno-

sumabu v dávce 60 mg v subkutánní formě kaž-

dých 6 měsíců.

FREEDOM je tříletá studie kontrolovaná pla-

cebem zahrnující 7 868 postmenopauzálních 

žen s osteoporózou, která byla koncipována 

k průkazu efektu denosumabu na snížení rizika 

osteoporotických fraktur. Tříleté podávání de-

nosumabu vedlo ve srovnání s placebem k 68% 

poklesu rizika zlomenin obratlů a 20% poklesu 

rizika ne-vertebrálních zlomenin. Riziko zlome-

nin proximálního femuru bylo sníženo o 40 %. 

BMD bederní páteře se při léčbě denosumabem 

zvýšilo za 3 roky o 9,2 %, u proximálního femu-

ru o 6 % (31). Jelikož na základní tříletou studii 

FREEDOM navazuje extenze, pětiletá i šestiletá 

data prokazují konzistentní efekt na snížení rizika 

fraktur i dobrý bezpečnostní profil léku.

Bezpečnost antiporotické terapie
Ačkoliv bezpečnost antiporotické terapie 

není hlavní náplní tohoto přehledu, je třeba 

zmínit základní fakta alespoň stručně. Hlavním 

problémem terapie HRT je zvýšené riziko karci-

nomu prsu, riziko trombembolické choroby (TEN) 

a kardiovaskulárních komplikací. Rovněž terapie 

raloxifenem zvyšuje riziko TEN. U bisfosfonátů pa-

nují kontroverze ohledně jejich dlouhodobého 

podávání paradoxně zejména z pohledu kostní 

bezpečnosti. Je popisovaná zvýšená incidence 

fraktur v nezvyklých lokalizacích (pánevní kosti, 

diafýza kosti stehenní, křížová kost, žebra). Další 

oblastí je pak riziko osteonekrózy čelisti refe-

rované zejména u nemocných léčených intra-

venózními formami bisfosfonátů, a to zejména 

v onkologii. V prevenci se doporučuje důsledná 

sanace chrupu postmenopauzální žen před 

zahájením terapie bisfosfonáty. Hlavními nežá-

doucími účinky léčby deriváty PTH jsou nauzea, 

bolesti hlavy a hyperkalcémie. V souvilosti s te-

rapií osteoporózy stroncium renelátem byl po-

zorován v některých kohortách pacientů mírně 

vyšší výskyt trombembolické choroby a infarktu 

myokardu. Epizoda venózní trombembolické ne-

moci, jakož i dočasná či permanentní imobilizace 

pacienta, nekorigovaná hypertenze, ischemická 

choroba srdeční, periferní arteriální onemocně-

ní či cerebrovaskulární onemocnění předsta-

vují kontraindikace terapie tímto přípravkem. 

V postmarketingovém sledování byl pozorován 

vzácně výskyt kožních reakcí, jako je DRESS syn-

drom (drug rash with eosinophilia and systemic 

symptoms), SJS (Stevens-Johnsonův syndrom) 

a TEN (toxic epidermal necrolysis). U pacientek 

užívajících denosumab je častější výskyt infekcí 

podkoží včetně erysipelu a některé studie uka-

zovaly mírně vyšší výskyt všech infekcí, byť tyto 

případy nedosahovaly statistické významnosti. 

V registračních studiích u postmenopauzální os-

teoporózy nebyl pozorován výskyt osteonekrózy 

čelisti, tato komplikace byla popsána v extenzích 

studií a také ve studiích u mnohočetného myelo-

mu či u metastazujícího karcinomu.

Nefarmakologická prevence vzniku 
fraktury

Základem nefarmakologické intervence 

v prevenci vzniku osteoporotické fraktury je 

opět nutrice a fyzická aktivita a odstranění či 

snížení rizika pádu. Pacienti by se rovněž měli 

vyhnout, pokud je to možné, užívání léčiv zvy-

šujících kostní ztráty (glukokortikoidy, antiepi-

leptika) či zvyšujících riziko pádu (hypnotika, 

neuroleptika). Poučení pacienta by mělo obsa-

hovat apel na korekci zraku, úpravy domácího 

prostředí z pohledu rizika pádu a vhodné použití 

pomůcek při pohybu venku. V určitých situacích, 

Tabulka 1. Efekt nejčastěji používaných léčiv postmenopauzální osteoporózy v kombinaci s vápní-

kem a vitaminem D na snížení rizika fraktur (upraveno dle citace 25)

Lék Snížení rizika 

vertebrálních fraktur

Snížení rizika 

nevertebrálních fraktur

Osteoporóza Manifestní 

osteoporózaa

Osteoporóza Manifestní 

osteoporózaa

HRT + + + + (včetně kyčle)

Raloxifen + + NA NA

Alendronát + + NA + (včetně kyčle)

Risedronát + + NA + (včetně kyčle)

Ibandronát NA + NA +b

Zoledronát + + NA +c

Stroncium ranelát + + + (včetně kyčleb) + (včetně kyčleb)

Denosumab + +c + (včetně kyčle) +c

Teriparatid a PTH (1–84) NA + NA +d

NA – nejsou údaje, + efektivní lék
a – ženy s předcházející vertebrální frakturou 
b – pouze v určitých skupinách nemocných (post hoc analýza) 
c – smíšené skupiny nemocných s i bez prevalentní vertebrální zlomeniny 
d – prokázána pouze v případě teriparatidu 



104

Klinická farmakologie a farmacie | 2014; 28(3) | www.klinickafarmakologie.cz

Hlavní téma

u pacientů s vysokým rizikem pádu a s nízkou 

kostní hmotou, lze využít i tzv. protektorů kyčlí, 

u kterých je však  někdy problematické zajistit 

dostatečnou compliance pacienta.

Závěr
V posledních desetiletích jsme svědky zave-

dení řady nových léků do léčby osteoporózy, kte-

ré jsou schopny různým mechanizmem účinku 

potlačit kostní resorpci či posílit formaci, a tak za-

sáhnout do kostního metabolizmu. Významným 

způsobem se rozšiřují poznatky o vlivu genetiky, 

životního stylu, nutrice či fyzické aktivity na vývoj 

zdravého skeletu. Správné využití těchto poznat-

ků může pomoci pozitivně ovlivnit nepříznivé 

odhady nárůstu incidence osteoporotických zlo-

menin zmiňované v úvodu přehledu.
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