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Effects of Romosozumab Compared With Teriparatide
on Bone Density and Mass at the Spine and Hip in
Postmenopausal Women With Low Bone Mass.
Genant HK, Engelke K, Bolognese MA, Mautalen C,
Brown JP, Recknor C, Goemaere S, Fuerst T, Yang YC,
Grauer A, Libanati C.

Romosozumab je monoklondlni protildtka proti scle-
rostinu. M4 dvoji dc¢inek — zvySuje kostni formaci a sni-
Zuje resorpci kosti. Proto je vyhodny z obou aspektu re-
gulace objemu kostni tkdné. Ve studii fize 2 podavani
romosozumabu u postmenopauzdlnich Zen s nizkou
kostni hmotou zvySilo plosnou denzitu kostniho mine-
rdlu (BMD) v oblasti bederni patete a kycle v porovna-
ni s placebem, alendronatem ¢i teriparatidem. V ram-
ci této mezindrodni randomizované studie autofi
provedli dal$i analyzu, tentokrat tykajici se G¢inku ro-
mosozumabu na objemovou BMD (a obsah minerélu,
BMC) v bederni pétefi a kycli ve dvandctém mésici sle-
dovani. Vyuzili k tomu podskupinu dcastnic, uZivaji-
cich placebo, s. c. teriparatid (20 ug jednou denné), ¢i
s. ¢. romosozumab (210 mg jednou mési¢né), které by-
ly vySetfeny pomoci kvantitativni pocitacové tomogra-
fie (QCT). Méfeni prob€hlo na bederni patefi (pramér
z L1 a L2, celd obratlova téla s vylou¢enim processus
posterior) a v ky¢li.

Vysledky: Jeden rok terapie romosozumabem vedl
k vyznamnému vzestupu celkové objemové BMD
a BMC v oblasti bederni patefe a kycle, v porovnini
s bazdlni hodnotou i se zménami pii placebu i teri-
paratidu (pro vSe p < 0,05). Trabekuldrni objemova
BMD nastoupala z poc¢atec¢nich hodnot (p < 0,05) jak
u romosozumabu (18,3 %), tak u teriparatidu (20,1 %).
Nartst kortikalni kosti byl v obratlech u romosozuma-
bu vyssi nez u teriparatidu (13,7 % versus 5,7 %,
p < 0,0001). V ky¢li zptisobil romosozumab vyznamné
vySS§i nartst trabekuldrn{ kosti neZ teriparatid (10,8 %
versus 4,2 %, p = 0,01), ale v kortikdln{ kosti se ndlezy
nelisily (1,1 % versus —0,9 %, p = 0,12). BMC v korti-
kalni kosti se pfi poddvani romosozumabu v porovnani
s teriparatidem vyznamné zvysil v oblasti pétefe (23,3
% versus 10,9 %, p < 0,0001) i kyc¢le (3,4 % versus
0,0 %, p = 0,03). Ocekava se, Ze uvedené ndlezy vyusti
v navySeni mechanické odolnosti kosti a podpoii klinic-
ka pozorovani u romosozumabu, ktery by mél rychle
sniZovat riziko zlomeniny v nadchézejici studii faze 3.
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Impaired Bone Microarchitecture Improves After One
Year On Gluten-Free Diet: A Prospective Longitudinal
HRpQCT Study in Women With Celiac Disease.
Zanchetta MB, Longobardi V, Costa F, Longarini G,
Mazure RM, Moreno ML, Vazquez H, Silveira F,
Niveloni S, Smecuol E, de la Paz Temprano M,

Massari F, Sugai E, Gonzilez A, Maurifio EC, Boga-
do C, Zanchetta JR, Bai JC.

Autofi navazuji na své nélezy rozrusené mikroarchi-
tektury kosti u premenopauzdlnich Zen s nové diagnos-
tikovanou celiakii, vySetfovanych pomoci vysokorozli-
Sovaci periferni kvantitativni pocitacové tomografie
(HRpQCT). Cilem této prace bylo u kohorty téchto Zen
zjistit zmény v kostni mikroarchitektufe po jednom roce
bezlepkové diety. Do studie bylo prospektivné zafazeno
31 Zen ndsledujicich po sobé s diagnézou celiakie, 26
z nich pak podstoupilo vySetieni po roce bezlepkové di-
ety. U vSech byly provedeny HRpQCT skeny na distal-
nim radiu a tibii, zméfena plo$nd denzita kostniho mi-
nerdlu dvouenergiovou rtg absorpciometrii a vySetieny
kostni ukazatele kostniho obratu na zacatku studie i po
roce. Jako druhotny vystup autofi porovnali vysledky po
roce bezlepkové diety u Zen s celiakii s kontrolni skupi-
nou zdravych premenopauzalnich Zen podobného véku
a BMLI, aby zjistili, zda 1é¢bou celiakie mikroarchitekto-
nické parametry kosti dosdhnou ocekdvanych hodnot ve
vztahu k véku.

Vysledky: V porovnédni s pocatecnimi hodnotami se
po roce bezlepkové diety u Zen s nové diagnostikovanou
celiakii vyznamné zlepSily parametry trabekuldrniho
kompartmentu na distdlnim radiu a tibii (trabekuldrni
denzita; frakce objemu trdmcd a kosti — p < 0,0001;
stejné tak se zvétsila sila trameckt p = 0,0004). Pocty
tramcl se v obou vySetfovanych oblastech nezménily.
Denzita kortikalis nastoupala jen na tibii (p = 0,0004).
Sila kortexu na obou mistech vyznamné poklesla (radi-
us, p = 0,03; tibie, p = 0,05). Denzita kostniho minera-
Iu méfend dvouenergiovou absorpciometrii nastoupala
v bederni pétefi (p = 0,01); krcku femuru (p = 0,009)
i na ultradistalnim predlokti (p = 0,001). VétSina para-
metrii zlstala u Zen s celiakii vyznamné niZ$i neZ
u zdravych kontrol. Tato prospektivni studie
s HRpQCT ukézala, Ze vétSina parametrt trabekuldrni
kosti, snizend v dob€ diagndzy celiakie, se pti spravné
1é¢be bezlepkovou dietou a suplementaci kalciem s vi-
taminem D vyznamné zlepSuje. Nicméné po roce tera-
pie jsou stdle hodnoty statisticky vyznamné hor$i nez
u zdravych Zen téhoZ véku a BMI. Bude tfeba delsi sle-
dovani, aby se zjistilo, zdali se mikroarchitektura kosti
1écbou dostane do stavu, ktery je ocekdvan ve vztahu
k véku pacienta.

Arch Osteoporos. 2017 Dec;12(1):11.
Pregnancy-associated transient osteoporosis of the hip:
results of a case-control study.
Hadji P, Boekhoff J, Hahn M, Hellmeyer L, Hars O,
Kyvernitakis I.

Etiologie a pfesny mechanismus tranzitorni osteoporé-
zy ky€le (TOK) béhem gravidity zdstavaji nejasné. Jde
o0 vzécnou, ale t€zkou formu osteopordzy, kterd se muze
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objevit v poslednim trimestru téhotenstvi nebo zdhy po
porodu. Castym piiznakem je akutni bolest v ky&li/ky¢-
lich v disledku otoku diené kostni nebo dokonce zlome-
niny. Pfesny patofyziologicky mechanismus tohoto stavu
neni zndm a neexistuje publikace obsahujici jeho syste-
matickou analyzu. Autofi zaznamenali 52 nemocnych
7en s TOK. 33 z nich bylo porovnano s 33 zdravymi kon-
trolnimi jedinci, odpovidajicimi vékem, regionem
a hmotnosti. Cilem bylo nalézt mozné rizikové faktory
TOK u homogenni populace Zen.

Vysledky: Pocatecni charakteristiky obou skupin se
neliSily. Celkem 12,1 % nemocnych s TOK utrpélo
frakturu v oblasti kycle. Jak se ocekdvalo, 90,9 % 7Zen
s TOK si stézovalo na bolesti v kycli (p < 0,001).
matologické problémy v détstvi (p = 0,023; OR 3.7;
95% interval spolehlivosti CI 1,3-10,7) a méné sporto-
valy (pfed pubertou i po ni; p < 0,001; OR 4,2; CI
1,3-12,9), zatimco frekvence imobilizace béhem tého-
tenstvi u nich byla tfikrat ¢astéjsi nez u kontrolnich Zen
(p = 0,007).

Zavéry: Vysledky této studie podporuji hypotézu, ze
tranzitorni osteopordza spojend s graviditou je choro-
bou multifaktoridlni, jejiz manifestaci muze piispét
fada individudlnich okolnosti. Zde byla nalezena vy-
znamnd spojitost s omezenim hybnosti v téhotenstvi,
stomatologickymi problémy a nedostatkem fyzické ak-
tivity v détstvi.

Am J Med. 2017 Feb;130(2):214-221.

Heavy Cannabis Use Is Associated With Low Bone
Mineral Density and an Increased Risk of Fractures.
Sophocleous A, Robertson R, Ferreira NB, McKen-
zie J, Fraser WD, Ralston SH.

Autofi si vzali za kol zhodnotit vztah mezi koufenim
marihuany a kostnim zdravim.

Metodika: Jednalo se o prifezovou studii s jedinci
z primarni péce v UK mezi lety 2011 a 2013. Posu-
zovéani byli pravidelni kufdci konopi po rozdéleni na
podskupiny s mirnym (n = 56) a silnym uzivinim
(n = 144). Do prvé skupiny spadali ti, ktefi udavali mé-
né nez 5 000 epizod koufeni marihuany v dosavadnim
Zivoté. Jako kontrolni skupina poslouzilo 114 kufaku
béZnych cigaret.

Vysledky: Silni kufdci marihuany méli oproti kon-
trolni skupiné nizsi denzitu kostniho minerdlu v kycli
(stted + SD Z-skére: 0,20 £ 0,9 vs. +0,2 + 0,9,
P < ,0005); bederni péteti (0,5 + 1,2 vs. 0,0 £ 1,2,
P <,0005) a nizsi body mass index (BMI; 26,5 + 6,0 vs.
29,0 £ 7,0, P = ,01). Také u nich castéji doslo ke zlo-
meniné (pomér 2,17; 95% interval spolehlivosti
1,59-2,95; P < ,001). Co se tyce laboratornich ukazate-
1t kostniho obratu, silni kufdci marihuany méli oproti
kontroln{ skupiné vyssi sérové koncentrace crosslinkt —
CTx (0,3 £ 0,1 vs. 0,2 £ 0,1 pg/mL, P = ,045); N-ter-
minalniho propeptidu prokolagenu 1. typu (47,1 + 19,2

vs. 41,2 £ 17,8 pg/mL, P = ,01). M¢€li také nizsi sérové
koncentrace celkového 25-hydroxyvitaminu D
(25,3 £ 16.8 vs. 36,9 £ 26,7 nmol/L, P = ,002).
Mnohocetnd regresni analyza odhalila, Ze silné uzivani
marihuany je nezavislym pfedpovédnim faktorem den-
zity kostniho minerdlu v oblasti pétefe (zodpovidd za
5,4 % rozdili, P = ,035) a celkové denzity kostniho mi-
nerdlu v ky¢li (5,8% rozdili, P = ,001). Blizsi rozbor
nasvédcuje, Ze vliv na oblast bederni pétefe je nepiimy
cestou nizkého BMI.

Zavéry: Silné uzivani marihuany je spojeno s nizkou
denzitou kostniho minerdlu, nizkym body mass inde-
xem, vysokym kostnim obratem a zvySenym rizikem
zlomenin. Stav skeletu je negativné ovlivnén piimo
i nepfimo cestou poklesu body mass indexu.

Osteoporos Int. 2017 Feb;28(2):517-522.
Hypocalcaemia after denosumab in older people follo-
wing fracture.

Chen J, Smerdely P.

U starSich dospélych muze pfi terapii denosumabem
dojit k hypokalcemii. Situace nastdva Castéji, pokud je
korigovana sérova koncentrace kalcia pfed 1é¢bou nizsi
nez 2,28 mmol/l. Denosumab zlistava pro starsi jedince
1é¢bou bezpecnou, ale autori doporucuji obezietny pii-
stup k rizikovym osobdm.

Uvod: Podle dosavadnich studif je denosumab (mo-
noklondlni protilatka proti RANKLu), uréeny k terapii
osteopordzy, dobie tolerovan. Jen mélo zprav se tyka
jeho vedlejsich G¢inkd u hospitalizovanych starsich pa-
cientd. Studie méla za prvy cil zjistit frekvenci hypo-
kalcemie po podédni denosumabu u starSich osob pfija-
tych po zlomeniné na 1izko. Druhym zdmérem bylo
nalézt moznost jak rozvoj hypokalcemie predpoveédét.

Metodika: Jednalo se o prospektivni studii s 33 tcast-
niky ve véku 70 let a vice, ktefi utrpéli osteoporotické
zlomeniny a zacali byt 1é¢eni denosumabem v rehabili-
taéni nemocnici v Sydney. Hypokalcemie byla defino-
vdna jako sérovd koncentrace vapniku niz$i nez
2,20 mmol/l ve ¢trnacty den po aplikaci denosumabu.

Vysledky: Ze 33 pacienti ve studii (stfedni vE€k
84,6 = 1,2 roku) doslo k rozvoji hypokalcemie v 5
(15,2 %) pripadech. Stfedni rozdil mezi pocétecni a po-
stinjekéni kalcemii ¢inil 0,059 mmol/l (95% interval
spolehlivosti CI 0,020-0,098; p = 0,004). Regresni ana-
lyza ukdzala, Ze kalcemie pfed denosumabem koreluje
s koncentraci vapniku po_injekci (R = 0,631, 95 %CI
0,288-0,977; p = 0,001). Zadné dalsi proménné nebyly
vyznamné. Znamena to, Ze pocatecni sérova koncentra-
ce kalcia 2,28 mmol/l dokdzala predpovédét hypokal-
cemii po denosumabu se senzitivitou 80 % a specifici-
tou 86 %.

Zaveéry: Lécba osteopordzy denosumabem je relativné
bezpe¢na. U starSich osob se po podani ptipravku mize
rozvinout hypokalcemie. Klinici by u starSich jedinct
méli na moznost tohoto neZddouciho tcinku myslet.
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