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N-acetyl cysteine as an osteogenesis-enhancing molecule
for bone regeneration.
Yamada M, Tsukimura N, Tkeda T, Sugita Y, Att W,
Kojima N, Kubo K, Ueno T, Sakurai K, Ogawa T.
Regenerace kostni tkané potiebuje k tspésnému pribéhu
aktivaci faktorti indukujicich osteogenezi. N-acetyl cystein
(NAC), mala antioxida¢ni molekula, zfejmé stimuluje dife-
renciaci osteoblastl. Tato studie méla za cil zjistit schopnost
NAC ovlivnit osteogenezi in vitro a in vivo. K buiikdm kost-
ni diené pokusnych krys, nebo k buné¢né kultuie osteoblas-
ti v mediu s dexamethasonem ¢i bez néj byla ptiddna rtizna
koncentrace NAC (0; 2,5; 5,0 a 10 mmol). V kultuie osteo-
blastt s pfidavkem 2,5 ¢i 5,0 mmol NAC bez ohledu na
pfitomnost dexamethasonu doslo k vyznamnému zvySeni
aktivity alkalické fosfatdzy a tvorby mineralizované matrix
spolu s trvalym ndrdstem markert, jako je kolagen I. typu,
osteopontin a osteokalcin. Analyza pomoci mikroCT a hi-
stologicky rozbor ukdzaly, ze priddni NAC do kolagenni
zéatky implantované do kortikdlnitho defektu kritické veli-
kosti v krysim femuru (3,0 x 5,0 mm) vedlo uz za 6 tydnt
k urychlenému a kompletnimu uzdvéru defektu se silnou
a kompaktni kosti. Pro porovnani, bez NAC doslo v defektu
za tutéZz dobu jen k rozptylené a nekompletni regeneraci.
Tyto vysledky naznacuji, Ze NAC se podporou diferenciace
osteogenni linie bunék muze uplatnit jako molekula ury-
chlujici kostni regeneraci.

Osteoporos Int. 2013;24(12):2971-2981. doi: 10.1007/
s00198-013-2379-5.

Early changes in biochemical markers of bone formation
during teriparatide therapy correlate with improvements
in vertebral strength in men with glucocorticoid-induced
osteoporosis.

Farahmand P, Marin F, Hawkins F, Moricke R, Ringe JD,
Gliier CC, Papaioannou N, Minisola S, Martinez G, Nolla
JM, Niedhart C, Guaiiabens N, Nuti R, Martin-Mola E,
Thomasius F, Pefia J, Graeff C, Kapetanos G, Petto H,
Gentzel A, Reisinger A, Zysset PK.

U muzi s glukokortikoidy indukovanou osteoporézou
(GIO), kteti byli 1é¢eni 18 mésict teriparatidem, korelovaly
zmény PINP coby ukazatele kostni formace pozitivné se
zlepSenim mechanické odolnosti obratll. Pfi terapii risedro-
nitem tento vztah pozorovdn nebyl. Vysledky podporuji
moZnost pouZit aminotermindlni propeptid kolagenu L. typu
(P1INP) jako marker pevnosti kosti u nemocnych s GIO 1é-
¢enych teriparatidem.

Metodika: Do studie s ndhodnym vybérem v trvani 18
mésict bylo zafazeno celkem 92 muzi s GIO, z toho 45 18-
Cenych teriparatidem v davce 20 pg denné a 47 pacientd
Iécenych risedrondtem v ddvce 35 mg tydné. Na zacatku
studie pak v 6. a 18. mésici bylo u vSech provedeno CT vy-
Setfeni dvanactého hrudniho obratle s vysokym rozliSenim
(HR CT). Snimky byly prevedeny do digitdlnich nelinear-

nich modelt kone¢nych elementi (FEA), které se pocita-
Cové testovaly na tah, kompresi a torzi. Hodnoty bioche-
mickych ukazatelt kostni formace (PINP) a resorpce (de-
gradacni fragmenty C-telopeptidu kolagenu I. typu, CTx)
stanovili autofi u vSech ucastnikd na zacatku studie, po
tiech, Sesti a osmndcti mésicich. Spearmannova korelace
byla uzita ke stanoveni vztahu mezi zménami kostnich mar-
kerG a proménnymi FEA béhem studie.

Vysledky: Ve skupiné 1é¢ené teriparatidem hodnoty PINP
a CTx stoupaly, u muzi léCenych risedronatem klesaly.
Parametry FEA se zvySily v obou skupindch, ale po 18 mé-
sicich byly vyznamné vy$§i u nemocnych na teriparatidu.
Vyznamny pozitivni vztah autofi nalezli mezi zménami
PINP ve tietim, Sestém a osmnactém meésici vaci pevnosti
kosti stanovené FEA u skupiny 1é¢ené teriparatidem, nikoli
u pacientl na risedrondtu.

Zavér: Pozitivni korelace mezi zménou laboratorniho
ukazatele kostni formace a zlepSenim biomechanickych
vlastnosti kostni hmoty podporuje moznost vyuzit PINP
jako zastupny marker pevnosti kosti u nemocnych s GIO
Ié¢enych teriparatidem.

Osteoporos Int. 2014;25(1):349-57. doi: 10.1007/s00198-
013-2518-z.

Long-term fracture rates seen with continued ibandronate
treatment: pooled analysis of DIVA and MOBILE long-
term extension studies.

Miller PD, Recker RR, Harris S, Silverman S, Felsenberg D,
Reginster J, Day BM, Barr C, Masanauskaite D.

Ibandronét v porovnani s placebem snizuje riziko verte-
brélnich i nevertebralnich zlomenin u postmenopauzalnich
Zen s osteopordzou.

Uvod: Predchozi post hoc metaanalyza studii v trvani 2-3
let prokdzala, Ze podavani ibandrondtu pfi ro¢ni kumulativ-
ni expozici organismu (annual cumulative exposure, ACE)
> 10,8 mg sniZuje u postmenopauzdlnich Zen riziko verte-
bralnich i nevertebrdlnich fraktur. Tato analyza zpracovala
individudlni data dc€astnic studie MOBILE (dvouleté po-
davani ibandrondtu per os jednou mésicné) a studie DIVA
(i.v. ibandrondt po dva roky) vcetné jejich tfiletého prodlou-
zeni (LTEs).

Metodika: Zatazeny byly pacientky, které absolvovaly po
dva roky 1é¢eni ve studii MOBILE jednou mési¢né 150 mg
ibandrondtu per os (n = 176), ve studii DIVA dostavaly kaz-
dé dva mésice 2 mg ibandrondtu i.v. (n = 253), nebo kazdé
3 mésice 3 mg ibandrondtu i.v. (n = 263) a jez setrvaly
v témZe terapeutickém rezimu dal$i tfi roky. Triletd data
s placebem (n = 1 924) autofi ziskali ze studie BONE a IV
Fracture Prevention. Primdrnim vystupem analyzy byly kli-
nicky manifestni zlomeniny (nevertebralni a symptomatické
vertebrdlni) zachycené jako nezddouci Gc¢inky. Doba, kdy
k fraktufe doslo, byla zpracovana pomoci Kaplan-Meierovy
metody.
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Vysledky: Pfi poddvéni ibandrondtu s ACE 2> 10,8 mg do-
Slo k jakékoli klinické zlomeniné vyznamné pozdéji nez pti
uziti placeba (p = 0,005). Pro vSechny typy fraktur plati, Ze
jejich pocty jsou béhem pétiletého obdobi pii 1éCbé stalé.

Zaver: Pétileta terapie ibandrondtem vede u postmeno-
pauzilnich Zen s osteoporézou k setrvalému poklesu poctu
klinickych zlomenin.

J Bone Miner Res. 2014;29(2):418-423. doi: 10.1002/
jbmr.2037.

High-Sensitivity CRP Is an Independent Risk Factor for All
Fractures and Vertebral Fractures in Elderly Men:

The MrOS Sweden Study.

Eriksson AL, Movérare-Skrtic S, Ljunggren O, Karlsson M,
Mellstrom D, Ohlsson C.

Epidemiologické studie ukazuji, Ze zanétlivé stavy nizké-
ho stupné zachycené pomoci CRP s vysokou citlivost
(hs-CRP) jsou u Zen spojeny s rizikem zlomenin. Nenf jas-
né, zda totéz plati pro muze. Autofi tedy zméfili sérové hod-
noty hs-CRP u 2 910 muzti primérného veéku 75 let, ktef{
byli soucasti Svédské kohortové prospektivni studie MrOS.
Podle ndlezu se Gcastnici rozdé€lili do tercild. Hodnoceny
pak byly fraktury, jeZ se jim prihodily po dvodnim vysetfe-
ni (primérnd doba sledovani dosdhla 5,4 roku). Incidence
alesponi jedné zlomeniny ¢inila 23,9 na 1 000 osob a rok.
Coxova regresni analyza s korekci na vék prokdzala vztah
hs-CRP k riziku fraktury. Riziko osob (HR) v nejvy$Sim ter-
cilu vii¢i ostatnim bylo 1,48 (95% interval spolehlivosti CI
1,20-1,82). Mnohocetné korekce na pritomnost dal$ich rizi-
kovych faktorti nemély na uvedeny vztah podstatny vliv. Po
vylouceni osob s hs-CRP nad 7,5 mg/l stejné jako po vyne-
chani jedinct, ktefi utrpéli prvni zlomeninu do ti{ let sledo-
véni, vysledky zdstaly v podstaté beze zmén. To znamend,
Ze vztah mezi hs-CRP a rizikem fraktury neni pouze proje-
vem Spatného zdravotniho stavu v dobé odbéru vzorku. Je
zajimavé, Ze denzita kostnitho minerdlu (BMD) na krcku
femuru s hodnotou hs-CRP nekorelovala, a kdyz byla BMD
do modelu zakalkulovana, prediktivni hodnotu hs-CRP
vici riziku zlomeniny to nezménilo (HR 1,37; 95% CI
1,09-1,72). Dalsi rozbor fraktur ukazal, ze hs-CRP ma ze-
jména vztah ke klinické zlomeniné obratle (HR 1,61; 95%
CI 1,12-2,29). Autofi tak s pomoci rozsahlé prospektivni
populacni studie prokazali, Ze muzi-seniofi s vy$$im hs-CRP
maji zvySené riziko fraktury, a to zejména obratle. Zavislost
mezi hs-CRP a zlomeninami je na BMD nezavisla.

Calcif Tissue Int. 2014;94(2):170-175. doi: 10.1007/
800223-013-9777-8.
Once-Weekly Injection of Low-Dose Teriparatide (28.2 g)
Reduced the Risk of Vertebral Fracture in Patients with
Primary Osteoporosis.
Fujita T, Fukunaga M, Itabashi A, Tsutani K, Nakamura T.
Autori provedli dvojité zaslepenou studii s ndhodnym vy-
bérem, jejimZ cilem bylo zjistit, zda mald davka teriparatidu
(28,2 pg jednou tydné€) v porovnani s placebem (1,4 ug teri-
paratidu) bude mit vliv na vyskyt zlomenin obratli. Do stu-
die byli zafazeni pacienti s primarni osteoporézou, ktet{ utr-
péli jednu az pét fraktur obratli a jsou schopni chiize bez
dopomoci. Sledovan byl vyskyt dalSich zlomenin obratld,

zmény denzity kostniho minerdlu (BMD) v oblasti bederni
patefe a bezpecnost terapie. Studie probihala po 131 tydnt
a zucastnilo se ji 316 jedinct. Béhem 78 tydnu studie doslo
ke zlomeniné obratle u 3,3 % nemocnych 1é¢enych v aktiv-
ni skupiné a u 12,6 % pacientd ze skupiny placebové. Riziko
stanovené po 78 tydnech podle Kaplana-Meiera ¢inilo v ak-
tivné 1écené skupiné 7,5 %, v placebové 22,2 %. Terapie
tedy vedla ke 66,4 % poklesu relativniho rizika fraktury
(p = 0,008). U 1écenych jedincd se béhem téze doby vy-
znamné zvySila BMD v oblasti bederni patefe, a to
04,4 + 4,7 %, coz bylo podstatn€ vice neZz analogicka data
v placebové skupiné (p = 0,001). Vyskytem nezddoucich
ucinkl se obé skupiny nelisily. Zavérem lze fici, Ze tydenn{
aplikace nizké davky teriparatidu (28,2 pg) sniZuje riziko
vertebralnich zlomenin a zvySuje BMD v oblasti bederni
pétere.

Osteoporos Int. 2014;25(3):857-862. doi: 10.1007/s00198-
013-2561-9.

Fracture risk among older men: osteopenia and osteoporo-
sis defined using cut-points derived from female versus ma-
le reference data.

Pasco JA, Lane SE, Brennan SL, Timney EN, Bucki-
Smith G, Dobbins AG, Nicholson GC, Kotowicz MA.

Autofi pouzili u skupiny muzii muzské a zenské referenc-
ni hodnoty plo$né denzity kostniho minerdlu (BMD). Pfi
hodnoceni podle muZské referencni databdze se vétsina zlo-
menin vyskytuje u jedincl s osteopenii. Pokud se vychazi ze
Zenské referen¢ni databdze, posouva se vyskyt fraktur k nor-
mdalnim hodnotdm BMD.

Metodika: Autofi sledovali 619 muzi ve véku 60-93 let
(byli soucdsti Geelong Osteoporosis Study) po vysetfeni
BMD (provedeném v letech 2001-2006) do roku 2010
s ohledem na vyskyt fraktury, dmrti ¢i odstéhovani.
Vsechny nové se objevivsi zlomeniny byly potvrzeny radio-
logicky a jejich vyskyt ve skupinidch s riznou hodnotou
BMD byl korigovan na vék.

Vysledky: Podle kritérii WHO za pouZiti muZské refe-
ren¢ni databdze mélo v oblasti krcku femuru normaln{
BMD 207 muzi, 367 jich bylo osteopenickych a 55 mélo
osteopordzu. Pokud autofi vySli z Zenské referen¢ni databa-
ze, ¢inila odpovidajici ¢isla 361; 227 a 31. Béhem studie 130
muzi zemfelo, 15 se jich odstéhovalo a 63 muzi utrpélo
alesponi jednu zlomeninu. Pfi pouziti muzské referenéni da-
tabdze doslo k vétsing fraktur (86,5 %) u jedinci s BMD
mimo kritéria osteopordzy (v 18,4 % s normalni hodnotou
BMD, v 68,1 % u muzi s osteopenii). Pfi pouziti Zenské re-
ferencni databédze se také vétsSina zlomenin objevila u muzd
bez osteopordzy (88,2 %), vyskyt se vSak posunul z oblasti
osteopenie (34,8 %) do pdsma normélnich hodnot (53,4 %).

Zavéry: Klesajici hodnoty BMD urcuji vzestup rizika
fraktury. Ackoli u osteoporotickych muzi je riziko nejvyssi,
k celkovému poctu zlomenin tito pfispivaji jen malym di-
lem. Pfi pouziti muzské referencni databaze dojde ke dvéma
tietindm fraktur u jedinci s osteopenii. Nicméné pokud se
pri hodnoceni BMD vychazi z Zenské referencni databaze,
priblizné polovina zlomenin se objevi u muzi s normdlni
BMD. Pouziti Zenské referencni databaze k definovani
osteoporézy u muzid se tedy nezdd byt optimdlnim postu-
pem.
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Calcif Tissue Int. 2014;94(3):311-318. doi: 10.1007/
500223-013-9812-9.

Remission Over 3 Years in Patients with Paget Disease of
Bone Treated with a Single Intravenous Infusion of 5 mg
Zoledronic Acid.

Devogelaer JP, Geusens P, Daci E, Gielen E, Denhae-
rynck K, Macdonald K, Hermans C, Vancayzeele S, Abra-
ham I, Boonen S.

S pouzitim belgického registru nemocnych s Pagetovou
chorobou autofi zkoumali remisi nemoci béhem ti let u 98
osob 1écenych kyselinou zoledronovou v bézné praxi.
Medidn véku zidcastnénych Cinil 76 let a vétSina z nich
(60,2 %) byli muzi, vSichni z kavkazské etnické skupiny.
Stfedni hodnota doby od diagnézy Pagetovy choroby dosa-
hovala 11,5 roku. Jen mald ¢ast nemocnych (5,1 %) méla
Pagetovu chorobu v rodiné. 32,6 % ucastniki jiz diive do-
stavalo bisfosfondty a/nebo jinou terapii. Nejcastéjsi loka-
lizace choroby na skeletu byly panev, pétef, femur, tibie
a lebka. Mezi nejc¢astéjsi symptomy patfily bolesti, omezeni
hybnosti, kostni deformity a postih kloubd. 36,7 % pacientd
trpélo soucasné osteoartritidou a 16,3 % osteopordzou.
Béhem prvého roku terapie reagovalo 93,3 %, ve dvou
letech 89,5 % a po tiech letech 92,6 % 1é¢enych. Jsou to sta-
tisticky podobné vysledky jako v pivodnich studiich s ky-
selinou zoledronovou. Béhem tiletého sledovani doslo k re-
lapsu u 21 nemocnych, primérné 20,7 mésice po 1éCbé.
13 z nich opét dosdhlo remise jesté pred koncem sledovani.
Relapsy neprovazela osteoartritida, osteopordza ani jiné ko-
morbidity. Terapie byla stejné bezpecnd jako v jinych studi-
ich. Souhrnem lze fici, Ze u této labilnéjsi skupiny nemoc-
nych s Pagetovou chorobou se tc¢innost a bezpecnost 1écby
nelisila od dat ziskanych v origindlnich studiich. Uvedené
ndlezy jsou prvinim dokumentovanym pouZzivanim kyseliny
zoledronové u Pagetovy choroby v bézné dennf praxi a zdd-
raznuji uc¢inek a relativni bezpec¢nost této 1écby v redlnych
klinickych podminkach.

Maturitas. 2014;77(3):249-254. doi: 10.1016/j.maturitas.
2013.11.003.

Influence of number of deliveries and total breast-feeding
time on bone mineral density in premenopausal and young
postmenopausal women.

Tsvetov G, Levy S, Benbassat C, Shraga-Slutzky I, Hirsch D.

Gravidita a laktace md vztah k poklesu denzity kostniho
minerdlu (BMD). Nenf jasné, zda u Zen dochdzi k plné dpra-
vé BMD. Autoti zkoumali, jaky vliv maji gravidita, laktace
¢i oboji na BMD premenopauzdlnich ¢i ¢asné postmeno-
pauzdlnich Zen.

Design studie: Rutinni vySetfeni BMD podstoupilo 500
Zen ve veéku 35-55 let. U vSech byly ziskany tdaje o poctu
porodi a dobé kojeni; téZ data o menarche, menopauze,
kouteni, mlécnych vyrobcich v dieté a o jejich fyzické akti-
vité. Autori ziskali jejich antropometrickd data a hodnoty
BMD na patefi, krcku femuru a kycli jako celku. Vztahy
mezi BMD a ostatnimi charakteristikami tcastnic byly pod-
robeny statistické analyze.

Vysledky: 60 % Zen bylo premenopauzélnich. V priméru
pripadalo na kazdou Zenu 2,5 porodu, stfedni doba trvani
kojeni dosdhla 9,12 mésice. Hodnoty BMD negativné kore-
lovaly s vékem (p = 0,006) a poétem porodd (p = 0,013)

a pozitivné s body mass indexem (p < 0,001). Vysledky
mnohocetné logistické regresni analyzy ukdzaly, Ze pro-
dlouzend doba kojeni, ne v8ak pocet porodl, ma statisticky
vyznamny vztah k niZ§i BMD (p = 0,008). Tento vztah pla-
til jen pro postmenopauzalni Zeny. Nejc¢astéj$im mistem né-
lezu sniZené BMD byla bederni patef.

Zavéry: Podle této studie mize prolongované kojeni mit
nepfiznivy vliv na denzitu kostnitho minerdlu a zvySovat ri-
ziko osteoporézy po menopauze.

Osteoporos Int. 2014;25(4):1401-1410. doi: 10.1007/
800198-014-2619-3.

Factors associated with bisphosphonate treatment failure in
postmenopausal women with primary osteoporosis.

Cairoli E, Eller-Vainicher C, Ulivieri FM, Zhukouskaya
VV, Palmieri S, Morelli V, Beck-Peccoz P, Chiodini I.

Autofi se rozhodli zjistit prevalenci a faktory vedouci
k selhani 1éCby bisfosfondty u Zen s primérni osteoporézou.

Metodika: Studie se zicastnilo 97 dfive neléCenych post-
menopauzdlnich Zen s primarni osteoporézou a prodélanou
zlomeninou a/nebo desetiletou pravdépodobnosti velké os-
teoporotické fraktury podle FRAX > 7,5 %. Zeny byly vy-
Setfeny pred terapif a po jejim tfiletém trvani alendrondtem
¢i risedronatem soucasné s pfiméfenou suplementaci vita-
minem D. Podminkou byla dobrd compliance. VySetfeni
spocivalo v méfeni denzity kostniho minerdlu (BMD) v ob-
lasti bederni patefe a proximdlniho femuru pomoci dvoue-
nergiové rtg absorpciometrie a posouzeni fraktur obratld
z rtg snimku patefe. Vypocitan byl index deformity pétefe
(SDI). Za selhani 1écby se povazoval ndlez = 2 ndhodnych
zlomenin nepfiméfenym mechanismem a/nebo pokles
BMD vys8i neZ minimdlni vyznamnd zména.

Vysledky: Selhdni 1é¢by bisfosfonaty bylo zaznamendno
u 25,8 % nemocnych. Tyto Zeny se od téch, které na terapii
reagovaly dobfe, nelisily vékem, body mass indexem, po-
¢tem rokli po menopauze, rodinnou anamnézou zlomenin
proximdlniho femuru, po¢tem utrpénych padu, typem uZzité-
ho bisfosfondtu, plazmatickou koncentraci 25-hydroxyvita-
ninu D, BMD, SDI, ani hodnotou FRAX skére pfi pocétec-
nim vySetfeni. Selhdni terapie korelovalo pouze s kufdctvim
(OR 3,22; 95% interval spolehlivosti CI 1,10-9,50;
p = 0,034) a pocatecni aktivitou celkové alkalické fosfatdzy
> 66,5 U/l (OR 4,22, 95 % CI 1,48-12,01, p = 0,007), bez
ohledu na vék, pocet padti, BMD bederni patefe a pocatec-
ni SDI.

Zaveéry: Na lécbu bisfosfondty nedostateéné reagovalo
25,8 % zen s primarni osteoporézou, navzdory dobré com-
pliance a normalni{ saturaci organismu vitaminem D. S ne-
dostatec¢nou odpovédi na terapii bisfosfonaty je spojena ex-
pozice nikotinu a mira kostniho obratu pfi horni hranici
normy.

J Bone Miner Res. 2014;29(4):93543. doi: 10.1002/
jbmr.2092.

Single- and multiple-dose randomized studies of blosozu-
mab, a monoclonal antibody against sclerostin, in healthy
postmenopausal women.

McColm J, Hu L, Womack T, Tang CC, Chiang AY.
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U postmenopauzdlnich Zen byly provedeny dvé studie za-
meéfené na bezpecnost, sndSenlivost, farmakokinetiku a far-
makodynamiku jednordzové davky ¢i viceCetnych podani
blosozumabu cestou intravendézni (i.v.), nebo subkutianni
(s.c.) aplikace. Zucastnily se i Zeny, které diive nebo sou-
Casné uzivaly bisfosfonaty. Pfi té€chto studiich s ndhodnym
vybérem, jez byly dvojité zaslepené a placebem kontrolova-
né, dostaly ucastnice stoupajici divky blosozumabu: jedno-
rdzové i.v. az do davky 750 mg; jednordzové s.c. v ddvce
150 mg; vicecetné podani i.v. do davky 750 mg kazdé dva
tydny (po dobu osmi tydnt); vicecetné podani s.c. do davky
270 mg kazdé dva tydny (po dobu osmi tydnii), nebo place-
bo. Ke studii s jednordzovym podanim bylo zafazeno Sest
Zen pro kazdou ddvku (12 osob jako placebo) a az dvanict
7en pro kazdé rameno studie s vice ddvkami. Uastnice stu-
dif blosozumab velmi dobfe sndsely bez vedlejsich Gcinkd
po jednordazové ¢i vicecetné aplikaci do davky 750 mg.
Zmény sklerostinu, N-termindlniho propeptidu prokolagenu
L. typu, kostniho izoenzymu alkalické fosfatazy, osteokalci-
nu, C-termindlniho fragmentu kolagenu I. typu a denzity
kostniho minerdlu (BMD) byly zavislé na podané dévce,
a to od jedné az po viceCetnou aplikaci do poctu péti. Po
jednordzovém blosozumabu stoupa béhem 85 dni BMD be-
derni patefe az o 3,41 % (p = 0,002); po viceCetném podani
az 07,71 % (p < 0,001). Jak se zd4 podle laboratornich uka-
zatell a reakce BMD, ptedchozi uzivani bisfosfonatii nema
na dcinky blosozumabu zjevny vliv. Screening odhalil u 1é-
¢enych protilatky proti blosozumabu, ale bez vztahu k vysi
davky, zptsobu aplikace ¢i ovlivnéni farmakodynamiky.
Zavérem lze fici, Ze blosozumab je dobfe sndsen a ma ana-
bolické Gc¢inky na kostni hmotu. Nalezy podporuji snahy
0 moznost vyuZzit blosozumab k anabolické terapii osteopo-
rézy.

J Bone Miner Res. 2014;29(4):929-934. doi: 10.1002/
jbmr.2110.

Calcific periarthritis as the only clinical manifestation of
hypophosphatasia in middle-aged sisters.

Guafiabens N, Mumm S, Moller I, Gonzalez-Roca E, Peris P,
Demertzis JL, Whyte MP.

Hypofosfatdzie je vrozena metabolickd vada zplsobend
inaktiva¢ni mutaci genu pro tkanové nespecifickou alkalic-
kou fosfatizu (TNSALP). Vede k nizké aktivité alkalické
fosfatazy (ALP) v séru a hromadéni substrati enzymu, napf.
anorganického pyrofosfatu (PPi), coZ poskozuje minerali-
zaci kostni a zubd. Nasledkem je predCasnd ztrata dentice
a zmény na kostech pripominajici kfivici ¢i osteomaldcii.
U postizenych dospélych muze nadbytek PPi vést k uklada-
ni dihydratu kalciumpyrofosfatu (CPPD). Vznika tak artro-
patie ¢i pseudodna a zdanlivé paradoxné jsou nalézany kry-
staly hydroxyapatitu ve vazech a okolo kloubi, coZ se
nazyva kalcifikujici periartritida. V této praci autori pred-
kladaji ¢tenafdm piipad tif sester ve stiednim véku, u nichZ
byla kalcifikujici periartritida jedinou klinickou manifestaci
hypofosfatdzie. Kazd4 z Zen méla v ¢asné dospélosti opako-

vané epizody bolesti okolo ramennich kloubd, loktl, zapés-
ti, ky¢li nebo Achillovy Slachy. Jinak se vSak téSily dobrému
zdravi a nemély zZadné netypické stomatologické obtize,
fraktury nebo pseudofraktury. Kalcifikujici depozita byla
v prislusnych mistech zjisténa zejména pomoci ultrazvuku,
ale také ovéfena radiograficky. VSechny tfi sestry maji niz-
kou aktivitu ALP v séru, hyperfosfatemii a zvysSenou séro-
vou koncentraci substraitu TNSALP, pyridoxal 5'-fosfatu,
coz je pro hypofosfatdzii typické. Genetickym vySetfenim
byla u nich nalezena mutace genu TNSALP, stejné tak u je-
jich dvou zdravych syni a matky, ktera nema Zadné znam-
ky ukladdni CPPD ani kalcifikujici artritidu, ale trpi osteo-
artritidou kolene. Kalcifikujici artritida muize tedy byt
jedinou komplikaci hypofosfatizie u dospélych. Proto lze
ndlez mnohocetnych periartikuldrnich depozit hydroxyapa-
titu povazovat za mozny priznak hypofosfatazie, zejména
v pripadé familidrniho vyskytu.

Eur J Endocrinol. 2014;170(5):777-783. doi: 10.1530/EJE-
14-0075.

Seizures in patients with idiopathic hypoparathyroidism:
effect of antiepileptic drug withdrawal on recurrence of sei-
zures and serum calcium control.

Modi S, Tripathi M, Saha S, Goswami R.

O kiecich u nemocnych s idiopatickou hypoparatyre6zou
(IH) neni dostatek informaci. Autofi u téchto pacienti sle-
dovali charakteristiku kiec, jejich subklinicky vyskyt a t¢i-
nek vysazeni antiepileptik.

Design studie: Bylo vySetieno 70 osob s IH. U 44 z nich
probéhlo EEG s provoka¢nimi testy k zachyceni subklinic-
ké kiecové aktivity. Pfi splnéni presnych kritérii (Zadny z4-
chvat v pfedchozich dvou letech; normdlni EEG zdznam;
kalcémie > 1,8mmol/l; moznost fadného sledovani jeste nej-
méné po 9 mésici) byla antiepilepticka 1éc¢ba vysazena u 14
jedinct.

Vysledky: Ataku kie¢i prodélalo 64,3 % nemocnych s IH,
v 86,7 % to byly tonicko-klonické generalizované kiece.
46,7 % pacienti bylo 1é¢eno phenytoinem; 40 % valprodtem
a 26,7 % karbamazepinem. VEtSina nemocnych (69/70) ne-
méla zachvat po 6,6 £ 4,5 roku. U deseti ze Ctrndcti sle-
dovanych (71,4 %) mélo vysazeni antiepileptik uspéch,
k zachvatu kiec¢i nedoslo po dobu sledovani 13,5 + 2,4 mé-
sicd (rozpéti 9-18). U &tyt osob musela byt terapie antiepi-
leptiky obnovena, tfikrat pro novy zachvat kieci, jednou pro
$patnou compliance suplementace kalciem a vitaminem D.
Po vysazeni antiepileptik celkova kalcémie u sledovanych
jedinct nastoupala z 1,9 = 0,19 na 2,1 + 0,14 mmol/l
(P =0,004).

Zavery: Krece byly zastizeny u 64,3 % nemocnych s IH,
béhem sledovdni je bylo moZno mit pod kontrolou podava-
nim antiepileptik a kalcia/l-alfahydroxyvitaminu D. U osob,
které splnily stanovena kritéria, bylo mozno v 71 % piipadi
antiepileptika vysadit. Poté se jejich kalcémie vyznamné
zlepsila.
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