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1 Definice osteoporózy
Osteoporóza je systémové onemocnění skeletu, charakte-

rizované sníženým množstvím kostní hmoty a její poruše-
nou mikroarchitektonikou. Jejím klinickým důsledkem je
zvýšená náchylnost ke zlomeninám [1]. O těžké osteoporó-
ze se hovoří u pacientů, u nichž se onemocnění manifesto-
valo zlomeninou, k níž došlo neadekvátně malým úrazovým
dějem, nebo dokonce atraumaticky. 

Světová zdravotnická organizace (SZO) v roce 1994 for-
mulovala pracovní definici postmenopauzální osteoporózy,
kterou se rozumí pokles denzity kostního minerálu (Bone
Mineral Density, BMD) v oblasti bederní páteře a/nebo pro-
ximálního konce kosti stehenní (oblast celkového proximál-
ního femur nebo krčku femuru) o –2,5 směrodatné odchyl-
ky a více ve srovnání s průměrnou hodnotou zdravých žen
ve věkovém rozmezí 20–29 let. Tento referenční systém se
označuje jako T-skóre [2]. Ze jmenovaných oblastí zájmu je
nejlépe prostudovanou oblast krčku femuru, která vykazuje
nejstabilnější gradienty rizika zlomeniny [3]. Doporučované
referenční hodnoty BMD krčku femuru jsou odvozeny z da-
tabáze NHANES III [4]. Aplikaci této definice na populaci
postmenopauzálních žen doporučuje i aktuální stanovisko
International Osteoporosis Foundation (IOF), National
Osteoporosis Foundation a International Society for
Clinical Densitometry (ISCD) [1,5,6]. 

Uplatnění definice osteoporózy podle T-skóre předpoklá-
dá vyloučení jiných skeletálních chorob, spojených s pokle-
sem kostní hmoty a/nebo mineralizace skeletu. 

Klinický význam osteoporózy spočívá ve skutečnosti, že
osteoporóza představuje významný rizikový faktor zlomeni-
ny. Vedle nízké hodnoty BMD ke zvýšenému riziku zlome-
niny přispívají poruchy mikroarchitektoniky kostní tkáně
[7] a extraskeletální rizikové faktory.
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2 Výskyt osteoporózy
Počet žen starších 50 let, jež vyhovují definici osteoporó-

zy, se v České republice (ČR) v roce 2010 odhadoval na
426 000 [1], což je v souladu s výsledky starší epidemiolo-
gické studie [2]. Pro zlomeninu proximálního konce kosti
stehenní, zahrnující zlomeniny krčku femuru, pertrochante-
rické a subtrochanterické zlomeniny (MKN-10 kódy S72.0,
S72.1, S72.2), bylo v roce 2014 v ČR hospitalizováno 15 498
žen ve věku nad 50 let [3]. Podle modelu aplikovaného IOF
by do roku 2025 měla incidence zlomenin v ČR narůst
o 29 % [1]. V souladu s vývojem v západním světě [3] však
v letech 2010–2014 incidence zlomenin proximálního femu-
ru v ČR stagnovala [4]. 
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3 Klinické projevy osteoporózy
Osteoporóza sama o sobě není spojena se subjektivními

obtížemi ani klinickými projevy [1]. Těmi jsou především
zlomeniny. Protože při působení velkého násilí se láme
i zdravá, biomechanicky plně kompetentní kost, klasifikace
zlomeniny jako osteoporotické předpokládá zhodnocení pů-
sobící síly, která vedla ke zlomenině. Jako osteoporotickou
lze označit zlomeninu kterékoli části skeletu (s výjimkou
kostí lebky a drobných kostí rukou a nohou), k níž dojde ná-
sledkem působení neadekvátně malého násilí, jež by u zdra-
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vé kosti ke zlomenině nevedlo, nebo dokonce bez úrazové-
ho děje.  

Osteoporotické zlomeniny jsou spojeny s významným
snížením kvality života [2], především v prvním roce po
zlomenině. Vedle akutní bolesti mohou zlomeniny obratlo-
vých těl i nevertebrální zlomeniny vést k funkčnímu omeze-
ní, vertebrální zlomeniny mohou být příčinou chronických
bolestí, refluxních obtíží a snížení vitální kapacity plic [3].
Vertebrální i nevertebrální osteoporotické zlomeniny jsou,
především v následujícím roce, spojeny se zvýšenou morta-
litou [4,5]. 
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4 Riziko zlomeniny
4.1 Měřitelné parametry kostní hmoty

Jak je uvedeno výše, stávající (byť ve světě již ne mo -
nopolně uplatňovaná) definice osteoporózy je založena na
jednorázovém stanovení denzity kostního minerálu (Bone
Mineral Density, BMD), zjištěné metodou dvouenergiové
rentgenové kostní denzitometrie (Dual Energy X-Ray ab-
sorptiometry, DXA). Jde o planární metodiku, stanovující
množství kostního minerálu v plošné projekci analyzované-
ho úseku skeletu (g/cm2). Tato definice byla akceptována,
protože absorpciometrické metodiky prokazovaly 1,5–8,1ná-
sobný vzestup rizika zlomeniny při poklesu o jednu směro-
datnou odchylku, v závislosti na místě měření a typu zlo-
meniny [1], nejčastěji v rozmezí 1,5–3,8 [2]. Pozdější
metaanalýza prospektivních kohortových studií zahrnují-
cích mj. 29 082 žen prokázala, že u žen ve věku 65 let před-
stavuje každé snížení BMD krčku femuru o 1 směrodatnou
odchylku 2,88násobný nárůst rizika zlomeniny proximální-
ho femuru. Efekt poklesu BMD byl závislý na věku s vý-
znamně strmějším gradientem u mladších postmenopauzál-
ních žen ve srovnání s osmdesátnicemi (absolutní riziko
zlomeniny s věkem samozřejmě výrazně narůstá). Gradient
rizika jakékoli zlomeniny a osteoporotické zlomeniny podle
BMD krčku femuru byl méně významný. U žen ve věku 65
let je relativní riziko 1,38 pro pokles o každou směrodatnou
odchylku, přičemž na rozdíl od rizika zlomeniny proximál-
ního femuru gradient rizika s věkem narůstá [3]. Hodnota 
T-skóre –2,5 SD je ve vztahu k riziku zlomeniny dostatečně
specifická, ale relativně málo senzitivní. V absolutních čís-
lech dojde k většině osteoporotických zlomenin u jedinců
s hodnotami BMD vyššími než uvedená hranice [1,4].
Narůstající vliv dalších rizikových faktorů, především rizi-
kových faktorů pádu, způsobuje, že u osob nad 75–80 let
 relativní hodnota BMD jako prediktoru osteoporotických
zlomenin klesá [3,5,6]. Při rozhodování o terapeutické in-

tervenci je vhodné přihlížet na straně jedné k přítomnosti
dalších klinických rizikových faktorů zlomeniny, na straně
druhé k předpokládané délce života. 

Pokles denzity kostního minerálu při sériovém denzito-
metrickém vyšetření bývá interpretován jako nezávislý rizi-
kový faktor zlomenin [7,8].

Speciální software DXA přístrojů umožňuje z denzitome-
trického scanu bederní páteře derivovat tzv. Trabecular
Bone Score (TBS), číselný index prostorové nehomogenity
trámčité kosti obratlových těl, jež má vztah k mikrostruktu-
ře trabecularis [9]. TBS je na BMD nezávislým rizikovým
faktorem zlomenin obratlových těl, proximálního konce
kosti stehenní a hlavních osteoporotických zlomenin [10].
Změna TBS při léčbě je menší než změna BMD a její vztah
k riziku zlomeniny není tč. znám [11]. 

3D denzitometrické parametry zjištěné vyšetřením kvan-
titativní počítačovou tomografií (QCT, pQCT, HR-QCT
a HR-pQCT) predikují riziko zlomenin, nicméně absence
standardizovaných referenčních dat omezuje jejich užití na
experimentální účely. Výjimkou je gradient BMD kalku -
lovaný z 2D QCT projekcí v oblasti proximálního femuru
(krček femuru i celkový proximální femur), který je obdob-
ný jako při DXA vyšetření [12]. 

Se změnou hodnot parametrů kvantitativního ultrazvuku
(širokopásmový útlum ultrazvuku a rychlost průchodu ul -
trazvuku kostí) kontinuálně narůstá riziko zlomeniny (rela-
tivní riziko 1,4–2,6 se změnou o 1 směrodatnou odchylku
dle typu parametru a predikované zlomeniny) [13].

Význam stanovení markerů kostní remodelace spočívá
především ve stanovení rizika zlomeniny a monitoringu
efektu léčby, dále v predikci poklesu kostní hmoty, predikci
efektu léčby, identifikace sekundární osteoporózy a zlepše-
ní adherence pacientů. Výrazně zvýšené hodnoty markerů
kostní remodelace u postmenopauzálních žen představují
nezávislý rizikový faktor zlomenin [14-18]. Zapojení mar-
kerů kostní remodelace jako rizikového faktoru do kalkulá-
torů rizika zlomeniny brání vedle chybějící standardizace
i nedostatečně prozkoumané interakce s dalšími rizikovými
faktory zlomenin. Markery kostní remodelace obecně vý-
razně a rychle reagují na zahájenou antiresorpční i osteoa-
nabolickou léčbu a jejich pokles, resp. vzestup pozitivně
 koreluje se snížením rizika zlomenin při léčbě všemi užíva-
nými antiresorpčními, resp. osteoanabolickými preparáty
[19–23].

Dostupnost různých markerů kostní remodelace (v  řadě
případů lze jeden a tentýž marker stanovit různými metoda-
mi), jejich výrazná biologická variabilita [24], mezilabora-
torní variabilita i v případě použití stejných metod stanove-
ní identického analytu [25] a roztříštěnost dat získaných
různými markery na různých populacích pacientů ztěžují
intrepretaci výsledků měření markerů kostního obratu.
Stanovisko společné pracovní skupiny IOF a International
Federation of Clinical Chemistry and Laboratory Medicine
(IOF-IFCC) však doporučuje používání jednoho typu mar-
keru kostní resorpce (sérový C-terminální telopeptid kola-
genu typu I, s-CTX) a jednoho markeru kostní novotvorby
(sérový N-terminální propeptid prokolagenu typu I, s-PINP)
jako referenčních analytů v klinických i observačních stu -
diích. Cílem IOF-IFCC aktivity je nashromáždění dalších
informací, jež by společně se standardizací měření těchto
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nejnadějnějších analytů sloužily jako podklad jejich užití
v rutinní klinické praxi [26]. K aktivitě IOF-IFCC se při-
hlásila vlastním Bone Turnover Marker projektem i severo-
americká National Bone Health Alliance [27]. 

4.2 Neovlivnitelné rizikové faktory
Riziko osteoporotických zlomenin narůstá s věkem. Inci -

dence zlomenin proximálního femuru u žen v České repub-
lice narůstá exponenciálně po 70. roce věku [28]. Incidence
zlomenin obratlových těl a skupiny hlavních osteoporotic-
kých zlomenin (major osteoporotic fractures, tj. klinických
zlomenin obratlů, zlomenin proximálního femuru, paže
a předloktí) se s každou dekádou věku zdvojnásobí [29,30].
Věk představuje rizikový faktor zlomenin nezávislý na
BMD a dalších klinických rizikových faktorech. Pravdě -
podobně jej podmiňují z biomechanického hlediska nevý-
hodná makroarchitektura kostní tkáně a klesající kvalita or-
ganické složky kostní hmoty. 

Z evropské studie EPOS vyplynulo, že ženy mají více než
dvojnásobné riziko zlomeniny obratlového těla ve srovnání
s muži [31]. Incidence zlomenin proximálního femuru v jed-
notlivých věkových kategoriích je v ČR u žen ve srovnání
s muži zhruba 1,5násobná [28]. Rozdíl v incidenci je patrně
určen rozdílem průměrných absolutních hodnot BMD, ne-
boť po adjustaci na absolutní hodnotu BMD se riziko zlo-
menin jeví obdobné u žen i mužů.

Anamnéza zlomeniny proximálního femuru jednoho z ro-
dičů geneticky podmiňuje zvýšení rizika jakékoli fraktury
(relativní riziko 1,5), vč. zlomeniny proximálního femuru
(relativní riziko 2,0) [32,33]. 

Prodělaná osteoporotická zlomenina představuje zvýšené
riziko další osteoporotické zlomeniny bez ohledu na věk
 pacienta. Vzhledem ke zvýšené mortalitě žen s prevalentní
osteoporotickou zlomeninou prediktivní hodnota předchozí
osteoporotické zlomeniny klesá s věkem [34].

Prodělaná zlomenina obratlového těla je silným nezávis-
lým rizikovým faktorem, jehož relativní význam narůstá
s počtem zlomenin obratlových těl a jejich tíží. Zlomenina
obratlového těla 1. stupně dle Genanta (snížení výšky obrat-
lového těla o 20–25 %) představuje významné zvýšení rizi-
ka další radiografické zlomeniny obratlového těla (relativní
riziko 2,17), klinické zlomeniny obratlového těla (relativní
riziko 2,5) a jakékoli klinické zlomeniny (relativní riziko
1,24) [35]. Více než 2 zlomeniny obratlového těla 1. stupně
nebo 1 a více zlomenin obratlového těla 2. nebo 3. stupně
(snížení výšky obratlového těla o 25–40 %, resp. více než
o 40 %) dle Genanta je spojeno s 2–10násobným nárůstem
rizika dalších osteoporotických zlomenin. 

Prodělaná nevertebrální zlomenina po 50. roce věku (s vý-
jimkou zlomeniny hlezna, drobných kostí rukou a nohou
a zlomenin lebky) je nezávislým rizikovým faktorem další
osteoporotické zlomeniny, jejíž riziko zvyšuje zhruba 1,9ná-
sobně. Riziko zlomeniny je nejvyšší v prvním roce po zlo-
menině. Jedna z prodělaných hlavních osteoporotických
zlomenin (viz výše) představuje zvýšení rizika osteoporo-
tických zlomenin dlouhodobě [3]. 

Prodělaná zlomenina proximálního femuru na základě
důsledků funkčního omezení, zvýšeného rizika pádu, zvý-
šené morbidity a přítomné osteoporózy [37] výrazně zvyšu-
je riziko další osteoporotické fraktury vč. druhostranné zlo-

meniny proximálního femuru. Desetileté riziko kontralate-
rální zlomeniny proximálního femuru u žen, které přežily
následky první zlomeniny, je 35 % [38]. 

Anamnéza opakovaných pádů (více než jeden v předcho-
zích 12 měsících) nezávisle na věku, BMD i anamnéze zlo-
menin, zvyšuje riziko jakékoli zlomeniny zhruba dvojná-
sobně [33,39,40]. 

U postmenopauzálních žen je hodnota hsCRP slabým, na
BMD nezávislým, rizikovým faktorem nevertebrálních zlo-
menin [41].

4.3 Ovlivnitelné rizikové faktory
Nízká hodnota Body Mass Indexu (BMI < 20) je, přede-

vším vlivem související nízké hodnoty BMD [42], fakto-
rem, který zdvojnásobuje riziko zlomeniny proximálního
 femuru [43], nevertebrálních zlomenin [44] i zlomenin
obratlových těl [45]. 

Významné snížení mobility (spjaté s neschopností vyko-
návat domácí práce nebo neschopností ujít vzdálenost sta
metrů) představuje mírné zvýšení rizika osteoporotické zlo-
meniny (relativní riziko 1,5–2,0) [46,47]. 

Abusus nikotinu i chronická obstrukční plicní nemoc jsou
mírnými rizikovými faktory zlomenin obratlových těl, pro-
ximálního femuru i periferních fraktur jako celku [48–51].
Vztahy mezi nikotinismem, obstrukční plicní nemocí a po-
dílem příp. užívaných inhalačních kortikosteroidů nejsou
dostatečně prostudovány. 

Sérové hladiny kalcidiolu (25-hydroxykalciferolu) nižší
než 50 nmol/l (20 ng/ml) zvyšují riziko zlomeniny proxi-
málního femuru [52,53] a nevertebrálních fraktur [54].
Deficit vitamínu D se jako rizikový faktor zlomenin uplat-
ňuje patrně v součinnosti s vyšším rizikem pádů, které pod-
miňuje [55]. Denní příjem vápníku nižší než 500 mg je spo-
jen se zvýšeným rizikem zlomenin [56–58].

Hyponatrémie je spojena se zdvojnásobením rizika zlo-
meniny proximálního femuru a incidentních zlomenin
obratlových těl, a to nezávisle na BMD. Hyponatrémie je
u starých lidí patrně markerem špatného zdravotního stavu,
poukazujícího na zvýšené riziko určitých poruch (vedle
zvýšeného rizika zlomeniny i zhoršení kognitivních funkcí,
poruch chůze a pádů) [59,60].

4.4 Onemocnění spjatá se zvýšeným rizikem zlomenin
Hyperkortisolismus, a to jak manifestní Cushingův syn-

drom, tak subklinická forma je – částečně v závislosti na po-
klesu BMD – silným nezávislým rizikovým faktorem zlo-
menin, především částí skeletu bohatých trámčitou kostí
[61,62]. Pravděpodobná je reverzibilita rizika zlomeniny po
odstranění příčiny hyperkortisolismu [63].

Primární hyperparatyreóza je spojena se zvýšeným rizi-
kem zlomenin obratlových těl a některých nevertebrálních
zlomenin (relativní riziko 1,5–3) [64,65]. Chirurgické řeše-
ní primární hyperparatyreózy bývá spjato se  vzestupem
BMD a poklesem rizika zlomenin [66,67].

Hypopituitarismus s deficitem růstového hormonu je
u dospělých žen spjat s 2–3násobným rizikem zlomeniny,
které je při účinné léčbě alespoň částečně reverzibilní [68].

Manifestovaná hypertyreóza je velmi silným rizikovým
faktorem zlomenin obratlů i periferních zlomenin [69].
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S významným zvýšením rizika zlomeniny (relativní riziko
3–4) je spjata i subklinická hypotyreóza [70]. 

Pacienti s diabetes mellitus 1. typu jsou ve vysokém rizi-
ku zlomeniny proximálního femuru (relativní riziko 3–6)
i zlomeniny obratlového těla (relativní riziko 2–3) [71,72].
Přestože není spojen s poklesem BMD, představuje diabetes
mellitus 2. typu mírné zvýšení rizika zlomeniny proximál-
ního femuru [72]. 

Přítomnost revmatoidní artritidy je sama o sobě mírným
nezávislým rizikovým faktorem osteoporotických zlomenin
(relativní riziko 1,4), vč. zlomeniny proximálního femuru
(relativní riziko 1,7) [73–75]. Pacienti s revmatoidní artriti-
dou (a dalšími periferními zánětlivými artropatiemi) ve sku-
tečnosti bývají ve vysokém riziku zlomenin, neboť u nich
dochází ke kombinaci s dalšími silnými rizikovými faktory,
především sníženou BMD a užíváním glukokortikoidů. 

U postmenopauzálních žen vzácné axiální spondartritidy,
vč. ankylozující spondylitidy (Bechtěrevova choroba) jsou
spojeny s mírným zvýšením rizika zlomenin, včetně zlome-
nin obratlových těl [76–78].

Celiakální sprue je, prostřednictvím snížení BMD a zhor-
šené kostní mikroarchitektury, spojena s mírným zvýšením
rizika osteoporotických zlomenin [79,80]. 

Anamnéza operačního zákroku na žaludku (resekce typu
Billroth  II a gastrektomie) je relativně silným rizikovým
faktorem zlomenin, též však úplně závislým na hodnotě
BMD [81]. 

Monoklonální gamapatie podmiňuje mírné zvýšení rizika
vertebrálních i nevertebrálních zlomenin, částečně vysvětli-
telné sníženou hodnotou BMD [82].

Mnohočetný myelom je spjat s výrazným zvýšením rizi-
ka vertebrálních i nevertebrálních zlomenin; většinu z nich
ovšem představují patologické zlomeniny. Riziko osteopo-
rotických zlomenin je z velké části podmíněno užíváním
kortikosteroidů [83]. 

Anamnéza maligního onemocnění představuje zvýšené ri-
ziko všech typů osteoporotických zlomenin, a to po dobu až
5 let i po případném úspěšném vyléčení [84–86].

4.5 Léčiva podmiňující zvýšené riziko zlomenin
Zhodnocení relativní významnosti užívání glukokortikoi-

dů jako nezávislého rizikového faktoru zlomenin je většinou
komplikováno vlivem základního onemocnění (zánětlivé
 artropatie) nebo jeho důsledky (sníženou imobilitou u roz-
troušené mozkomíšní sklerózy, bronchiálního astmatu
a chronické obstrukční plicní nemoci i zánětlivých artropa-
tií). Dle rozsáhlé britské výzkumné databáze praktických lé-
kařů riziko zlomenin zvyšují již nízké dávky glukokortikoi-
dů, přičemž riziko zlomeniny narůstá s výší denní dávky
glukokortikoidů (zlomeniny obratlových těl: relativní riziko
1,55 pro dávky do 2,5 mg/den, 2,59 pro rozmezí dávek
2,5–7,5 mg/den, 5,18 pro dávky vyšší než 7,5 mg/den; ne-
vertebrální zlomeniny: relativní riziko 1,17 pro dávky do 2,5
mg/den, 1,36 pro rozmezí dávek 2,5–7,5 mg/den, 1,64 pro
dávky vyšší než 7,5 mg/den; zlomeniny proximálního fe-
muru: relativní riziko 0,99 pro dávky do 2,5 mg/den, 1,77
pro rozmezí dávek 2,5–7,5 mg/den, 2,27 pro dávky vyšší
než 7,5 mg/den [87]. Detailnější studie prokazují vliv jak
aktuální (tj. denní), tak kumulativní dávky glukokortikoidů
[88]. K mírnému zvýšení rizika zlomeniny vede i aplikace

inhalačních glukokortikoidů ve vyšších dávkách [89].
Pravděpodobný je určitý stupeň reverzibility rizika zlome-
niny po přerušení aplikace glukokortikoidů [90].

Aplikace inhibitorů aromatázy je mírným rizikovým fak-
torem zlomenin, do značné míry patrně podmíněným inter-
akcí s dalšími rizikovými faktory, vč. snížené BMD [91].

Zařazení thiazolidindionů (glitazonů) do léčby diabetes
mellitus je spjato se zvýšením rizika zlomenin na dvojnáso-
bek [92]. 

Užívání benzodiazepinů je spjato s mírným a reverzibil-
ním zvýšením rizika zlomeniny [93,94]. Totéž platí i pro
aplikaci antidepresiv [95]. 

Dlouhodobé užívání inhibitorů protonové pumpy nezná-
mým mechanismem mírně (relativní riziko 1,1–1,9) zvyšuje
riziko zlomenin [96].

Na tomto místě uvádíme užívání antiepileptik, jež – pře-
devším ve svých starších formách – jsou středně silným ri-
zikovým faktorem zlomenin. Jde o rizikový faktor nezávis-
lý na BMD, ale interakce s dalšími rizikovými faktory,
především četností a tíží epileptických paroxysmů, by měla
uvažování tohoto rizikového faktoru omezit na pacienty
s epilepsií [97].

Užívání kličových diuretik [98,99] je spjato s mírným
zvýšením rizika zlomeniny. Naproti tomu thiazidová diure-
tika snižují renální exkreci vápníku a riziko zlomenin buď
neovlivňují, nebo mírně snižují [100]. 

Zvýšené riziko zlomenin při dlouhodobé léčbé warfari-
nem, pozorované v některých studiích [101,102], není pro-
kazováno konzistentně [103]. 

I přes negativní vliv heparinu na BMD [104] nebylo při
jeho užívání jednoznačně prokázáno zvýšení rizika zlome-
nin. 

4.6 Odhad individuálního rizika zlomeniny
Zlomenina je multifaktoriální děj, podmíněný kombinací

výše uvedených rizikových faktorů a rizikových faktorů pá-
du. O zohlednění různé váhy jednotlivých rizikových fakto-
rů se pokouší několik kalkulátorů rizika zlomeniny, z nichž
celosvětově nejrozšířenějším je FRAX. FRAX byl vyvinut
pracovní skupinou WHO na základě zadaných validizova-
ných klinických rizikových faktorů s volitelným zapojením
hodnoty BMD krčku femuru, jež činí výstup kalkulátoru
o něco přesnějším [105]. Výstupem kalkulátoru je percen -
tuální vyjádření desetiletého rizika zlomeniny jednak pro -
ximálního konce kosti stehenní, jednak některé z hlavních
osteoporotických zlomenin. Ke kalkulaci jsou využita epi-
demiologická data z národních registrů – incidence fraktur
proximálního femuru, příp. hlavních osteoporotických zlo-
menin. Uplatnění a vzájemná interakce jednotlivých riziko-
vých faktorů se řídí zákonitostmi odvozenými z 12 široce
založených nadnárodních prospektivních epidemiologic-
kých studií. Z klinických rizikových faktorů kalkulátor
FRAX obsahuje pouze ty, které byly ve zmíněných epide-
miologických studiích systematicky analyzovány. Některé
z významných rizikových faktorů zlomenin tak nejsou zo-
hledněny vůbec (riziko pádů), některé jsou pojaty kvalita-
tivně (prevalentní osteoporotická zlomenina, užívání korti-
kosteroidů), přestože jejich efekt je výrazně závislý na
počtu/tíži, resp. dávce. Kalkulátor FRAX také zohledňuje
pouze BMD krčku femuru a podceňuje tedy v klinické pra-
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xi častou situaci nízké hodnoty BMD bederní páteře a nor-
mální hodnoty BMD krčku femuru. Kritika těchto nedostat-
ků vedla autory kalkulátoru k vytvoření doplňků (efekt dáv-
ky kortikosteroidů, efekt velkého rozdílu mezi denzitou
kostního minerálu bederní páteře a krčku femuru), které
však prozatím nejsou inkorporovány přímo do kalkulátoru
[106,107]. Případné zapojení rizika pádu do kalkulátoru
FRAX je velmi žádoucí, protože používané rizikové faktory
(věk, pohlaví) riziko pádu podchycují jen okrajově [108].

Unikátní charakteristikou kalkulátoru rizika zlomeniny
FRAX je zapojení národních mortalitních dat, což zpřesňu-
je odhad rizika zlomeniny především ve vyšších věkových
kategoriích. 

Hlavní a původně zamýšlené klinické využití kalkulátoru
FRAX spočívá v primárním záchytu pacientů v riziku zlo-
meniny. V klinické praxi ve Velké Británii se kalkulátor
FRAX uplatňuje jako indikátor terapeutické intervence (vy-
soké riziko) denzitometrického vyšetření (střední riziko) ne-
bo potvrzení nízkého rizika zlomeniny, které nevyžaduje
další vyšetřování [109]. V USA je v současnosti možno za-
hájit léčbu osteoporózy postmenopauzálních žen na základě
„tradičních“ doporučení (osteoporóza dle DXA kritérií
a/nebo osteoporotická zlomenina), nebo u žen s osteopenií
dle DXA, pokud dle FRAX desetiletá pravděpodobnost zlo-
meniny je vyšší než 3 % (zlomenina proximálního femuru),
nebo vyšší než 20 % (hlavní osteporotická zlomenina) [110].

Česká verze kalkulátoru je k dispozici na:
https://www.shef.ac.uk/FRAX/?lang=cz. 

Kalkulátor rizika zlomeniny FRAX je průběžně aktuali-
zován, v květnu 2015 např. proběhla inkorporace parametru
Trabecular Bone Score, nezávislého na klinických riziko-
vých faktorech a BMD krčku femuru [112].
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5 Prevence osteoporózy
5.1 Prevence pádů a ovlivnění jejich následků

Pravidelná fyzická aktivita významně snižuje pravděpo-
dobnost zlomenin, vč. zlomeniny proximálního femuru ve
vyšším věku. Střední úroveň aktivity, která zahrnuje i pravi-
delnou chůzi, je u postmenopauzálních žen spojena s vý-
znamným snížením rizika zlomeniny proximálního konce
kosti stehenní [1,2]. Při fyzické aktivitě by měly být zohled-
něny rizikové faktory prostředí, aby nedošlo k paradoxnímu
zvýšení rizika zlomeniny [3]. Cílem fyzické aktivity je udr-
žení/zvýšení svalové síly, koordinace a rovnováhy. Zvláštní
pozornost by měla být věnována seniorům s anamnézou pá-
dů (více než 1 pád v předchozích 12 měsících) [4].

Suplementace vitamínem D3 na cílovou hladinu minimál-
ně 50 nmol/l (20 ng/ml)–75 nmol/l (30 ng/ml) nebo podá-
vání alfakalcidiolu u seniorů snižuje riziko pádu [5,6].

Data o účinnosti protektorů kyčle nejsou jednoznačná.
Sloučené analýzy ukazují smysl jejich užívání v zařízeních
dlouhodobé péče o seniory. Předpokladem je dobrá adhe-
rence, která však představuje nejvýznamnější překážku je-
jich užívání [7]. 

5.2 Výživa a režimová opatření
Nízká hodnota Body Mass Indexu (BMI) je rizikovým

faktorem zlomenin [8] a vzestup váhy je spojen s poklesem
rizika zlomeniny proximálního femuru [9]. Nadváha však
není ve vztahu ke zlomeninám protektivním faktorem [10]. 

Deficit vápníku a vitamínu D je rizikovým faktorem zlo-
menin [11–16]. Kombinovaná suplementace vápníkem a vi-
tamínem D snižuje riziko zlomenin proximálního femuru
i všech zlomenin u seniorů, především institucionalizo -
vaných [17–20]. Doporučený celkový denní příjem vápníku
by u postmenopauzálních žen měl dosahovat 1 200 mg.
Upřednostněn by měl být příjem vápníku v mléčných vý-
robcích [21]. Detailnější informace o suplementaci vápní-
kem a vitamínem D viz kapitola 7.1.

Nikotinismus je nezávislým rizikovým faktorem zlome-
nin a pacientkám s postmenopauzální osteoporózou by mě-
lo být doporučeno zanechat kouření cigaret [22,23].
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6 Vyšetření
Podrobné vyšetření směřující k potvrzení osteoporózy

a vyloučení jiné osteopatie je indikováno u postmenopau-
zálních žen: 
• s rodinnou anamnézou osteoporózy a/nebo zlomeniny

proximálního femuru u rodiče,
• s anamnézou atraumatické či nízkotraumatické zlomeniny

(s výjimkou fraktur lebky, prstů a drobných kostí rukou
a nohou),

• s kumulací rizikových faktorů zlomenin (viz kapitola 4),
• s anamnézou onemocnění s negativním vlivem na kostní

hmotu (viz kapitola 4.5),
• při probíhající nebo plánované léčbě glukokortikoidy či

dalšími léky zvyšujícími riziko zlomenin, 
• při poklesu tělesné výšky ≥ 2 cm ve srovnání s předcho-

zím pravidelným měřením nebo při poklesu tělesné výš-
ky o ≥ 6 cm oproti maximální dosažené výšce v mládí

a zahrnuje následující položky:
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6.1 Anamnéza
Podrobná anamnéza zahrnuje rodinnou anamnézu, ana-

mnézu zlomenin, klinických rizikových faktorů osteoporó-
zy i zlomenin a odhad dietního příjmu vápníku (např. http://
www.iofbonehealth.org/calcium-calculator).

6.2 Fyzikální vyšetření 
Fyzikální vyšetření by mělo být zaměřeno na klinické pří-

znaky osteoporózy a chorob zapříčiňujících sekundární os-
teoporózu a může zahranovat orientační stanovení svalové
síly a koordinace („Timed Up & Go Test, „Chair Rising
Test” a stability (test tandemového stoje) [1], případně od-
had desetiletého rizika zlomeniny dle kalkulátoru FRAX
[2].

6.3 DXA kostní denzitometrie
Denzitometrické vyšetření zahrnuje standartní lokalizace: 

• bederní páteř v rozsahu prvního až čtvrtého bederního
obratle, 

• oblasti zájmu na proximálním femuru: krček femuru
(Neck) a celkový proximální femur (Total Hip),

• v případě nemožnosti vyšetřit standartní lokalizace mož-
no provést vyšetření kostí předloktí v oblasti zájmu 33%
radius (1/3 radius).

(Pozn.: Při interpretaci výsledků DXA vyšetření nutno
mít na paměti, že fyziologický pokles BMD kostí předloktí
je po menopauze podstatně strmější a k poklesu do pásma
osteopenie/osteoporózy dochází časněji než ve standartních
lokalizacích [3]). 

Pro zhodnocení T-skóre oblastí zájmu proximálního fe-
muru u příslušnic jakékoli etnické skupiny je nezbytné jako
referenční použít databázi NHANES III 20–29letých bílých
zdravých žen. Pro zhodnocení T-skóre bederní páteře se do-
poručuje použít databázi výrobce denzitometru [4].

6.4 RTG vyšetření 
RTG vyšetření hrudní a bederní páteře k vyloučení zlo-

menin obratlových těl je indikováno u akutní, dny až týdny
přetrvávající bolesti zad, u chronické bolesti zad neobjasně-
né příčiny, při zjištěném poklesu tělesné výšky (viz odsta-
vec 6), při klinickém podezření na zlomeniny obratlových
těl (hyperkyfóza hrudní páteře, malá vzdálenost kaudálního
okraje žeber od crista iliaca), při kumulaci rizikových fak-
torů zlomenin a anamnéze periferních fraktur. Doporučena
je klasifikace zlomenin obratlových těl podle Genanta [5]. 

Při dlouhodobém sledování lze k zhodnocení počtu a tíže
zlomenin obratlových těl použít denzitometrické zobrazení
Lateral Vertebral Assessment, LVA (Vertebral Fracture
Assessment, VFA), které využívá Genantovu klasifikaci
zlomenin obratlových těl [6]. LVA nelze použít k diferen -
ciální diagnostice deformit obratlových těl.

6.5 Laboratorní vyšetření
Laboratorní vyšetření je indikováno k odlišení jiných me-

tabolických osteopatií od osteoporózy, k identifikaci event.
příčin sekundární osteoporózy, k posouzení stupně kostní
remodelace a k vyloučení kontraindikací konkrétní farma-
koterapie osteoporózy. Minimální laboratorní soubor by měl

zahrnovat stanovení sérového vápníku, fosfátu, celkové
 alkalické fosfatázy, gama-glutamyltransferázy, clearance
krea tininu, tyroidálního stimulačního hormonu, sedimenta-
ce erytrocytů a krevního obrazu. S přihlédnutím ke klinic-
kému obrazu a tíži osteoporózy je vhodné doplnit elektrofo-
retické vyšetření sérových bílkovin, stanovení 25(OH)D
a markerů kostní remodelace, případně dalších parametrů
dle klinického stavu pacienta. 
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3. Miller PD. Controversies in bone mineral density diagnostic classifications. Calcif
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in osteoporosis research. Osteoporos Int 2003;14(Suppl 3):S43–S55.
6. Genant HK, Li J, Wu CY, Shepherd JA. Vertebral fractures in osteoporosis: a new

method for clinical assessment. J Clin Densitom 2000;3:281–290.

7 Farmakoterapie
Farmakoterapie osteoporózy je u pacientek ve zvýšeném

riziku zlomeniny nezbytná. Aplikace účinné léčby dává
z klinického i ekonomického hlediska smysl jen v případě,
že je podložena odstraněním nebo minimalizací neskeletál-
ních rizikových faktorů zlomenin. S přihlédnutím ke kon-
krétní klinické situaci je vhodné uvedená obecná doporuče-
ní přizpůsobit konkrétní pacientce.  

7.1 Vápník a vitamín D
V indikaci prevence osteoporózy je dostačující dietní pří-

jem 1 000 mg vápníku denně. U jedinců s běžným denním
příjmem vápníku v dietě (ten zpravidla nepřevyšuje 800 mg
denně), je suplementace 500–600 mg vápníku denně vhod-
ným a bezpečným opatřením, zvláště je-li spojena se sou-
časnou aplikací vitamínu D.

U.S. Preventive Servisces Task Force (USPSTF) v popu-
laci primární prevence nedoporučuje provádět suplementaci
vápníkem a vitamínem D [1], nicméně v indikaci prevence
zlomenin u jedinců ve zvýšeném riziku se všechna ostatní
doporučení na její vhodnosti shodují, a to jak s ohledem na
muskuloskeletální systém, tak s přihlédnutím k dalším zdra-
votním přínosům i rizikům.

Sérové koncentrace 25(OH)D v rozsahu 75–110 nmol/l
jsou spojeny s optimálním ovlivněním většiny muskuloske-
letálních i jiných parametrů a nezvyšují přitom zdravotní
 rizika. Doporučovanou cílovou (minimální), hladinou
25(OH)D je převážně 75 nmol/l [2,3]. Těchto koncentrací je
spolehlivě dosaženo aplikací vitamínu D per os při denním
dávkování 1 800–4 000 IU [4-6]. Preferovaným vitamínem
je vitamín D3 (cholekalciferol). Horním limitem bezpečné-
ho dávkování vitamínu D je 10 000 IU denně, horním limi-
tem sérových koncentrací 25(OH)D je 125 nmol/l [7], ale
terapeutické okno vitamínu D je podstatně širší; příznaky
toxicity vitamínu D, jež jsou zprostředkovány hyperkalcé-
mií, lze očekávat až u sérových hladin okolo 500 nmol/l,
kterých doporučovanými dávkami vitamínu D prakticky
nelze dosáhnout. Nutno uvážit, že nezbytná dávka vitamí-
nu D se interindividuálně liší, v závislosti na vstupní hladi-
ně 25(OH)D, Body Mass Indexu (BMI), expozici sluneční-
mu záření, podílu tukové tkáně a patrně i na řadě dalších
dosud nerozpoznaných faktorů. Dávka 800 IU denně může
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 postačovat u jedinců s pravidelnou expozicí slunečnímu zá-
ření. Příjem 2 000 IU denně či vyšší je vhodný u jedinců
s omezenou expozicí UV záření, pacientů s prokázanou
 osteoporózou, malabsorpcí, dále u obézních a u neevrop-
ských etnik (Blízký Východ, jižní Asie) [6,8]. V současné
době nelze doporučit aplikaci vysokých dávek vitamínu D
v ročních intervalech. Výjimkou jsou jednorázové vysoké
nasycovací dávky 50 000–100 000 IU u pacientů s velmi níz-
kými hodnotami 25(OH)D, následované pravidelnou suple-
mentací. Preferováno by mělo být podávání p.o. v kratších
 intervalech, obvykle 1× denně či 1× týdně. Při nízké compli-
ance s perorální aplikací lze přikročit k aplikaci vyšších dá-
vek vitamínu D3 parenterálně (intramuskulárně), ne však
v intervalech delších než 2–4 měsíce [9] – v České republice
jsou však k dispozici parenterální preparáty pouze s obsahem
vitamínu D2 (ergokalciferolu). Při aplikaci vitamínu D je sní-
žení rizika nevertebrálních zlomenin proká záno při součas-
ném užívání vápníku, především u starších osob, jedinců
s nízkými vstupními hodnotami 25(OH)D, s nízkým příjmem
vápníku dietou a u osob s dobrou compliance [10].

Důsledná suplementace vápníkem a vitamínem D je ne-
zbytným opatřením zejména u pacientů s osteoporózou, kte-
ří užívají antiresorpční léčbu, především k prevenci hypo-
kalcémie zprostředkované poklesem kostní resorpce. Riziko
hypokalcémie je spojeno především s aplikací parenterál-
ních bisfosfonátů a denosumabu [11].

7.2 Antiresorpční léčba
Antiresorpční (z  hlediska mechanismu účinku by bylo

vhodnější označení „antiremodelační“) léky osteoporózy
tlumí primárně osteoklastickou kostní resorpci a sekundár-
ně i osteoblastickou kostní novotvorbu. Z krátkodobého hle-
diska jejich efekt vede k mírnému nárůstu objemu kostní
hmoty (zaplněním přechodného remodelačního prostoru),
v dlouhodobé perspektivě k efektu antikatabolickému,
tj. zástavě nebo zpomalení úbytku kostní hmoty, který je do-
provázen vzestupem mineralizace organického osteoidu.
Výsledným efektem je zvýšení mechanické odolnosti kosti
a snížení pravděpodobnosti zlomeniny. 

Všechny antiresorpční léky indikované k terapii osteopo-
rózy v rámci klinických studií, provedených se souborem
postmenopauzálních žen s osteoporózou prokázaly snížení
incidence zlomenin obratlových těl, některé z preparátů
i snížení výskytu nevertebrálních zlomenin, vč. zlomeniny
proximálního femuru. 

Antiresorpční léčba osteoporózy podléhá několika limita-
cím. V první řadě je nutno respektovat znění aktuální schvá-
lené verze Souhrnné informace o přípravku (Summary of
Product Characteristics, SPC), jež zahrnuje indikace i kon-
traindikace jejího užívání. Není-li k dispozici vyžádané sou-
hlasné stanovisko revizního lékaře příslušné pojišťovny, je
nezbytné vyhovět Podmínkám úhrady Státního ústavu pro
kontrolu léčiv (SÚKL). Antiresorpční léčba by měla být za-
hajována výlučně u pacientek ve vysokém krátkodobém
a/nebo dlouhodobém riziku zlomeniny. Před zahájením léč-
by je žádoucí definovat plán a cíl léčby [12–14]. 

7.2.1 Estrogeny
Dle SPC mezi indikace estrogenů patří prevence osteopo-

rózy u žen po menopauze s vysokým rizikem budoucích

fraktur, které netolerují nebo mají kontraindikovánu léčbu
jinými léčivými přípravky určenými pro prevenci osteopo-
rózy. 

K dispozici jsou preparáty obsahujících přirozené a semi-
syntetické estrogeny v různých aplikačních formách a růz-
ných dávkovacích schématech; v případě kombinované hor-
monální suplementační terapie (HRT) ve spojení s různými
gestageny. Uvedené aspekty mohou mít vliv na účinnost
a bezpečnost léčby, což je při interpretaci výstupů metaana-
lýz nutno mít na zřeteli. 

Řada klinických studií prokazuje příznivý vliv estrogenů
na riziko zlomenin. Podle metaanalýzy 21 studií estrogeny
snížily riziko nevertebrálních zlomenin o 27 % (RR 0,73;
95% CI 0,56–0,94), výrazněji u žen mladších 60 let [15].
Metaanalýza 13 studií prokázala při aplikaci estrogenů 33%
snížení výskytu zlomenin obratlových těl (RR 0,67; 95% CI
45–98) [16].

Přerušení aplikace estrogenů vede k rychlému poklesu
denzity kostního minerálu (BMD) [17,18], když roční po-
kles BMD o 5–6 % odpovídá rychlému poklesu v časné
postmenopauze [19]. 

Dodatečná analýza studie WHI s konjugovanými estroge-
ny ukázala, že významné snížení zlomenin je pozorováno
pouze tehdy, jsou-li estrogeny podávány v kombinaci s váp-
níkem [20]. 

Ve studii LIFT s postmenopauzálními ženami s osteopo-
rózou o průměrném věku 68 let tibolon ze skupiny STEAR
(Selective Tissue Estrogenic Activity Regulator) snížil ri -
ziko zlomenin obratlových těl o 45 % (RR 0,55; 95% CI
0,41–0,74) a nevertebrálních zlomenin o 26 % (RR 0,74;
95% CI 0,58–0,93) ve srovnání s placebem. Vedle toho by-
lo užívání tibolonu spojeno s významným snížením rizika
karcinomu prsu a kolorektálního karcinomu. Studie však
byla předčasně ukončena pro více než dvojnásobné zvýšení
rizika cerebrovaskulárních příhod. Tibolon proto nemůže
být doporučován pro léčbu osteoporózy starších postmeno-
pauzálních žen [21].

7.2.2 Selektivní modulátory estrogenových receptorů
7.2.2.1 Raloxifen

Dle SPC je raloxifen registrován pro léčbu a prevenci
 osteoporózy u postmenopauzálních žen. Významné snížení
bylo prokázáno u výskytu vertebrálních fraktur, ne však
u fraktur kyčle. Registrovanou dávkou je 1  tbl o obsahu
60 mg účinné látky aplikovaná 1× denně.

Preskripční omezení: INT; END; REV; ORT; GYN. 
Indikační omezení: Raloxifen je indikován jako lék 2. vol-

by při nesnášenlivosti bifosfonátů u nemocných s osteo -
porózou prokázanou celotělovým denzitometrem (T-skóre
méně než –2,5 SD) nebo u nemocných s osteoporotickou
zlomeninou. Terapie delší než dva roky pouze u nemocných
s prokazatelnou zástavou poklesu denzity kostního minerá-
lu (BMD).

V současné době je raloxifen v České republice dostupný
pouze v rámci mimořádného dovozu. 

Raloxifen je představitelem druhé generace selektivních
modulátorů estrogenových receptorů (SERM). V závislosti
na cílové tkáni exprimující estrogenové receptory (ER) pů-
sobí jako jejich agonista (kost, regulace metabolizmu lipo-
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proteinů, játra), antagonista (prs) nebo je její efekt neutrální
(endometrium) [22]. Mechanismus účinku raloxifenu na
kostní tkáň spočívá v útlumu kostní resorpce jak nepřímo,
prostřednictvím stimulace sekrece osteoprotegerinu v oste-
oblastech [23], tak přímo, prostřednictvím snížení produkce
cytokinů aktivujících osteoklasty v kostním mikroprostředí
[24]. Podle dat ze studie MORE (postmenopauzální ženy
s osteoporózou, průměrný věk 67 let) snižuje tříletá apli kace
raloxifenu riziko první zlomeniny obratle o 55 % (RR 0,45;
95% CI 0,29-0,71) u žen s denzitometricky diagnostikova-
nou osteoporózou a o 30 % (RR 0,7; 95% CI 0,56, 0,86)
u žen s nízkým množstvím kostní hmoty a prevalentní zlo-
meninou obratlového těla [25], resp. o 50 % (RR 0,50; 95%
CI 0,26–0,98) a 38 % (RR 0,62; 95% CI 0,41–0,96) po 4 le-
tech léčby [26]. Riziko nevertebrálních zlomenin nebylo vý-
znamně sníženo (RR 0,9; 95% CI 0,8–1,1) [27]. Ve studii
CORE s raloxifenem, která byla čtyřletou extenzí studie
MORE (celkem 8 let léčby), byl jako vedlejší cíl sledován
i výskyt nevertebrálních zlomenin. U skupiny pacientek ve
vysokém riziku, v níž byla prokázána redukce rizika never-
tebrálních zlomenin po tříleté léčbě, vedla i osmiletá léčba
raloxifenem ke snížení jejich výskytu (RR 0,64; 95% CI
0,44–0,92) [28].

Ve srovnání s placebem raloxifen u postmenopauzálních
žen s osteoporózou významně snižuje riziko invazívního
karcinomu prsu o 66 % (RR 0,34; 95% CI 0,22–0,50) na
konci osmileté léčby [29,30]. Podání raloxifenu je kontrain-
dikováno u pacientek s anamnézou tromboembolické nemo-
ci. 

7.2.2.2 Bazedoxifen
Dle SPC je bazedoxifen registrován mj. k léčbě postme-

nopauzální osteoporózy u žen se zvýšeným rizikem zlome-
niny. Byl prokázán signifikantní pokles incidence vertebrál-
ních fraktur; účinnost na zlomeniny kyčle nebyla stanovena.  

Registrovanou dávkou v této indikaci je 1 tbl o obsahu
20 mg účinné látky aplikovaná 1× denně.

V současné době není bazedoxifen v České republice do-
stupný. 

Bazedoxifen v rámci studie snížil ve srovnání s placebem
incidenci zlomenin obratlových těl o 42 % (RR 0.58; 95%
CI 0,38–0,89) po 3 letech léčby. V podskupině žen ve vyso-
kém riziku zlomenin byla tříletá léčba bazedoxifenem spo-
jena i se snížením rizika nevertebrálních zlomenin o 50 %
ve srovnání s placebem (RR 0,50; 95% CI 0,28–0,90) [31].
Snížení rizika zlomenin obratlů ve srovnání s placebem zů-
stalo významné i po 5 letech léčby o 35 % (RR 0,65; 95%
CI 0,46–0,91) [32].

Podání bazedoxifenu je kontraindikováno u pacientek
s anamnézou tromboembolické nemoci. 

7.2.3 Bisfosfonáty
Bisfosfonáty jsou syntetická analoga endogenních pyro-

fosfátů. Tzv. bisfosfonátová vazba (P-C-P) zajišťuje, že na
rozdíl od molekuly pyrofosfátu nepodléhá molekula bisfos-
fonátu hydrolytickému ani enzymatickému štěpení a v lid-
ském organismu není metabolizována. Po aplikaci je ve ske-
letu retinováno 50–60 % cirkulujícího bisfosfonátu, zbytek

je v nezměněné podobě vyloučen močí. O účinnosti bisfos-
fonátu rozhodují dvě základní charakteristiky. První z nich
je pevnost vazby na kostní minerál, tedy retence ve skeletu,
která zodpovídá za přetrvávání účinku po vysazení léčby.
Druhou charakteristikou je vlastní schopnost inhibovat  zralé
osteoklasty, které bisfosfonát internalizují v průběhu kostní
resorpce. Tato schopnost je u moderních aminobisfosfonátů
(všechny bisfosfonáty registrované pro léčbu osteoporózy)
zprostředkována inhibicí mevalonátové cesty syntézy cho-
lesterolu, což vede k dezintegraci cytoskeletu a apoptóze
 osteoklastu. Bisfosfonáty jsou vylučovány ledvinami a je-
jich aplikace u pacientů s clearance kreatininu <  0,5 ml/s
není doporučována. Aplikace aminobisfosfonátů per os je
spojena s rizikem iritace sliznice horní části trávicího traktu
[33]. Proto jsou tyto preparáty kontraindikovány u pacientů
s poruchou vyprazdňování jícnu a aktivním peptickým one-
mocněním horní části trávicího traktu. Aplikace bisfosfoná-
tů v delších časových intervalech toto riziko snižuje [34,35].
Přesto je na místě opatrnost především při současném uží-
vání nesteroidních antirevmatik [36].

7.2.3.1 Alendronát
Dle SPC jsou monokomponentní preparáty alendronátu

registrovány pro léčbu osteoporózy u žen po menopauze.
Preparáty alendronátu v kombinaci s cholekalciferolem
(2 800 IU nebo 5 600 IU v jedné tabletě k týdennímu uží-
vání) jsou registrovány pro léčbu postmenopauzální osteo-
porózy u žen s rizikem nedostatku vitamínu D. Alendronát
snižuje riziko fraktur obratlů a proximálního konce femuru.

Registrovanou dávkou alendronátu je 70 mg aplikova-
ných v 1 tabletě 1× týdně. 

Preskripční omezení: INT; ORT; REV; END; GYN.

Indikační omezení: Kyselina alendronová je předepisová-
na pacientům s osteoporózou prokázanou celotělovým den-
zitometrem (T-skóre méně než –2,5 SD) nebo osteoporo -
tickou patologickou zlomeninou. Léčba je dlouhodobá, trvá
nejméně dva roky. Terapie delší než dva roky je indiková-
na pouze u nemocných s prokazatelnou zástavou úbytku
kostní hmoty.

Alendronát je aminobisfosfonát charkaterizovaný vyso-
kou pevností vazby na kostní minerál a výraznou inhibicí
kostní remodelace [37]. Základní data o účinnosti alendro-
nátu na snížení rizika zlomenin poskytly 2 větve studie FIT.
V jejich rámci užívaly pacientky během prvních dvou let
dávku 5 mg alendronátu denně, po dobu zbývající dávku
dvojnásobnou (10 mg denně). Ve větvi s pacientkami s níz-
kým množstvím kostní hmoty bez předchozích zlomenin
obratlových těl (FIT-2) čtyřletá léčba alendronátem nevedla
ke snížení rizika klinických zlomenin, ale ve srovnání s pla-
cebem snížila riziko zlomenin obratlových těl o 44 % (RR
0,56; 95% CI 0,39–0,80) [38]. Ve větvi s pacientkami s os-
teoporózou manifestovanou ≥  1 zlomeninou obratlového
 těla (FIT-1) tříletá léčba alendronátem vedla ke snížení vý-
skytu zlomenin obratlových těl o 47 % (RR 0,53; 95% CI
0,41–0,68) a zlomenin distálního předloktí o 48  % (RR
0,52; CI 95% 0,31–0,87). Studie byla předčasně ukončena
pro dosažení statistické významnosti ve snížení výskytu
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 zlomenin proximálního femuru (snížení relativního rizika
o 51  %; RR 0,49; 95% CI 0,23–0,99) po 2,9 letech [39].
Metaanalýza zahrnující pacientky s osteoporózou dle krité-
rií Světové zdravotnické organizace (BMD T-skóre ≤ –2,5
SD nebo přítomnost osteoporotické zlomeniny obratlového
těla a nízké množství kostní hmoty) ukázala snížení rizika
zlomenin obratlových těl o 48 % (RR 0,52; 95% CI
0,42–0,66), symptomatických zlomenin obratlových těl
o 45 % (RR 0,55; 95% CI 0,36–0,82) a zlomenin proximál-
ního femuru o 53 % (RR 0,47; 95% CI 0,26–0,79) po tří leté
léčbě [40]. Terapeutická ekvivalence alendronátu aplikova-
ného 1× týdně v dávce 70 mg, 35 mg 2× týdně a alendroná-
tu v denní dávce 10 mg byla prokazována srovnáním vlivu
na náhradní markery účinnosti, tj. na BMD a markery kost-
ní remodelace, v roční dvojitě zaslepené multicentrické stu-
dii s ženami s postmenopauzální osteoporózou s prodlouže-
ním na další rok [41]. Studie FLEX s alendronátem byla
extenzí studie FIT. Ženy s postmenopauzální osteoprorózou
byly po pětiletém užívání alendronátu randomizovány buď
k dalšímu pětiletému užívání alendronátu, nebo placeba.
V druhém pětiletém období se kumulativní incidence ne-
vertebrálních zlomenin mezi oběma skupinami nelišila (RR
1,00; 95% CI 0,76–1,32). Ženy, které v druhém pětiletém
odobí užívaly alendronát, měly oproti pacientkám převede-
ným na placebo významně nižší výskyt klinických zlome-
nin obratlových těl (RR 0,45; 95% CI 0,24–0,85), výskyt
morfometrických zlomenin obratlů však u nich byl snížen
pouze nevýznamně (RR 0,86; 95% CI 0,60–1,22) [42].�

7.2.3.2 Risedronát
Dle SPC je risedronát registrován mj. pro léčbu postme-

nopauzální osteoporózy s cílem snížit riziko vzniku fraktur
obratlů a léčbu diagnostikované postmenopauzální osteopo-
rózy s cílem snížit riziko vzniku fraktur proximálního kon-
ce femuru.

Registrovanou dávkou risedronátu je 35 mg aplikovaných
v 1 tabletě 1× týdně. 

Preskripční omezení: INT; ORT; REV; END; GYN.

Indikační omezení: Kyselina risedronová je předepisová-
na pacientům s osteoporózou prokázanou celotělovým den-
zitometrem (T-skóre méně než –2,5 SD), nebo osteoporo -
tickou patologickou zlomeninou. Léčba je dlouhodobá, trvá
nejméně dva roky. Terapie delší než dva roky je indiková-
na pouze u nemocných s prokazatelnou zástavou úbytku
kostní hmoty.

Risedronát patří mezi aminobisfosfonáty s nižší afinitou
ke kostnímu minerálu a jeho aplikace je spojena s nižší mí-
rou suprese kostní remodelace [37]. Klinické studie proka-
zující snížení rizika fraktur byly provedeny s denní dávkou
risedronátu 2,5 a 5 mg. Dávka risedronátu 35 mg 1× týdně
má stejné účinky na BMD a kostní remodelaci jako denní
dávka 5 mg [43,44]. Vliv léčby risedronátem na snížení
 rizika obratlových zlomenin byl sledován ve dvou větvích
tříleté studie VERT, do nichž byly zařazovány postmeno-
pauzální ženy s těžkou osteoporózou, která se manifesto vala
zlomeninami obratlových těl [45,46]. Po 3 letech léčby se
riziko zlomeniny obratle ve srovnání s placebem snížilo
o 41 % (RR 0,59; 95 % CI 0,43–0,82) ve větvi VERT-NA

a o 49 % (RR 0,51; 95% CI 0,36–0,73, p < 0,001) ve větvi
VERT-MN. Výskyt nevertebrálních zlomenin byl tříletou
léčbou redukován o 39 % (RR 0,61; 95% CI 0,39–0,94,
p  =  0,02) ve větvi VERT-NA, snížení rizika ve větvi 
VERT-MN nedosáhlo statistické významnosti. Ovlivnění
rizika fraktur proximálního femuru bylo předmětem studie
HIP [47]. V první skupině pacientek ve věku 70–79 let
s hlubokou osteoporózou krčku femuru, které užívaly dávku
2,5 nebo 5 mg risedronátu denně, bylo po 2 letech léčby ve
srovnání s placebem prokázáno snížení rizika proximálního
femuru o 40 % (RR 0,6; 95% CI 0,4–0,9). Ve skupině žen
starších 80 let s ≥ 1 neskeletálním rizikovým faktorem zlo-
meniny nebo prokázanou osteoporózou krčku femuru rise-
dronát riziko zlomeniny proximálního femuru snížil nevý-
znamně (RR 0,8; 95% CI 0,6–1,2). Studie VERT-MN byla
dvouletou extenzí prodloužena na celkové trvání léčby 5 let
[48] a nadále kontrolována placebem. Ve 4–5 roce léčby při
užívání risedronátu přetrvávalo snížení rizika zlomenin
obratlů o 59 % oproti placebu (RR 0,41; 95% CI 0,21–0,81),
snížení rizika nevertebrálních fraktur nebylo prokazatelné.
V další extenzi studie VERT-MN na celkem 7 let sledování
byl risedronát podáván i ženám z původní placebové sku -
piny; výskyt zlomenin obratlů byl v obou léčebných skupi-
nách stacionární [49]. Uvedené výsledky však mohou být
zkresleny narušením původní randomizace: 5 let léčby do-
končilo 27 % původně zařazených pacientek, 7 let sledová-
ní dokončilo 136 žen.�

7.2.3.3 Ibandronát
Dle SPC je ibandronát registrován k léčbě osteoporózy

u postmenopauzálních žen se zvýšeným rizikem zlomenin.
Bylo prokázáno snížení rizika zlomenin obratlů, účinnost na
zlomeniny krčku proximálního femuru nebyla stanovena. 

Registrovanou dávkou ibandronátu je 150 mg aplikova-
ných v 1 tabletě 1× měsíčně nebo 3 mg v injekčním rozto-
ku aplikovaných intravenózně 1× za 3 měsíce.

Preskripční omezení: INT; ORT; REV; END; GYN.

Indikační omezení: Kyselina ibandronová o síle 150 mg
v jedné tabletě je předepisována pacientům s osteoporózou
prokázanou celotělovým denzitometrem (T-skóre méně
než –2,5 SD) nebo osteoporotickou patologickou zlomeni-
nou. Léčba je dlouhodobá, trvá nejméně dva roky. Terapie
delší než dva roky je indikována pouze u nemocných s pro-
kazatelnou zástavou úbytku kostní hmoty.

Kyselina ibandronová 3 mg/3 ml, parenterální je indi kována
u pacientů s postmenopauzální osteoporózou prokázanou ce-
lotělovým denzitometrem (T-skóre méně než –2,5 SD), nebo
osteoporotickou patologickou zlomeninou. Léčba je dlou-
hodobá, trvá nejméně dva roky. Terapie delší než dva roky
je indikována pouze u nemocných s prokazatelnou zástavou
úbytku kostní hmoty.

Ve zvýšené úhradě je kyselina ibandronová 3 mg/3 ml,
parenterální je předepisována u pacientů s postmenopauzál-
ní osteoporózou prokázanou celotělovým denzitometrem
(T-skóre méně než -2,5 SD), nebo osteoporotickou patolo-
gickou zlomeninou při nemožnosti léčby perorálními bis-
fosfonáty (závažná onemocnění gastrointestinálního traktu,
malabsorbce, neschopnost setrvat ve vzpřímené poloze).
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Léčba je dlouhodobá, trvá nejméně dva roky. Terapie delší
než dva roky je indikována pouze u nemocných s prokaza-
telnou zástavou úbytku kostní hmoty.

Ibandronát patří mezi aminobisfosfonáty s nízkou afinitou
ke kostnímu minerálu. Jeho aplikace v p.o. i i.v. formě je
spojena s relativně hlubokou, ale v rámci dávkovacího in-
tervalu do značné míry reverzibilní, supresí kostní resorpce,
přičemž kostní novotvorba v průběhu léčby kontinuálně kle-
sá [50–52]. Vliv na riziko zlomenin byl zkoumán tříletou
placebem kontrolovanou studií BONE. Postmenopauzální
ženy s osteoporózou alespoň s jednou zlomeninou obratlo-
vého těla užívaly perorálně aplikovaný ibandronát ve dvou
různých dávkách, vč. později registrované dávky 2,5 mg
denně. Ve srovnání s placebem byla léčba ibandronátem
spojena s nižším výskytem zlomenin obratlových těl o 62 %
(RR 0,38; 95% CI 0,25–0,59). Ovlivnění rizika nevertebrál-
ních zlomenin v celé populaci studie BONE nebylo pro -
kázáno (výskyt 8,2 % ve skupině placebové, 9,1 % ve sku-
pině s 2,5 mg ibandronátu), ovšem v subpopulaci pacientek 
s T-skóre krčku femuru ≤ –3,0 bylo v léčené skupině pozo-
rováno snížení jejich incidence o 69 % (p = 0,013). Perorální
dávka ibandronátu 2,5 mg denně, s níž je spojeno snížení ri-
zika zlomenin obratlových těl, byla použita jako referenční
v non-inferiority studiích MOBILE a DIVA, které měly za
cíl srovnat vliv intermitentních režimů na náhradní markery
účinnosti ve srovnání s denním užíváním dávky 2,5 mg
per os. Režim 150 mg 1× měsíčně (studie MOBILE, dvoj-
násobek kumulativní dávky dosažené denním podáváním
2,5 mg denně) [53] i intravenózní aplikace 3 mg ibandroná-
tu 1× za 3 měsíce (studie DIVA) vedly k významně vyšším
vzestupům BMD bederní páteře než denní režim [54]. 

7.2.3.4 Zoledronová kyselina
Dle SPC je kyselina zoledronová registrována mj. k léčbě

osteoporózy u postmenopauzálních žen, u nichž je zvýšené
riziko vzniku zlomenin, včetně pacientů s nedávnou zlo -
meninou celkového proximálního femuru po nepřiměřeně
malém úrazu, k léčbě osteoporózy spojené s dlouhodobou
léčbou systémovými glukokortikoidy mj. u postmenopau-
zálních žen se zvýšeným rizikem vzniku zlomenin.

Registrovanou dávkou je 5 mg aplikovaných v intrave-
nózní infúzi 1× ročně. 

Preskripční omezení: INT; ORT; REV; END; GYN.

Indikační omezení: Kyselina zoledronová, parenterální je
indikována v terapii osteoporózy prokázané celotělovým
denzitometrem (T-skóre méně než –2,5 SD), nebo osteopo-
rotické patologické zlomeniny. Léčba je dlouhodobá, trvá
nejméně dva roky. Terapie delší než dva roky je indiková-
na pouze u nemocných s prokazatelnou zástavou úbytku
kostní hmoty. 

Ve zvýšené úhradě je kyselina zoledronová, parenterální
předepisována v terapii: 1) Osteoporózy prokázané celo -
tělovým denzitometrem (T-skóre méně než –2,5 SD), nebo
osteoporotické patologické zlomeniny při nemožnosti léčby
perorálními bisfosfonáty (závažná onemocnění gastrointes-
tinálního traktu, malabsorbce, neschopnost setrvat ve vzpří-
mené poloze). Léčba je dlouhodobá, trvá nejméně dva roky.
Terapie delší než dva roky je indikována pouze u nemoc-

ných s prokazatelnou zástavou úbytku kostní hmoty.
2) Osteoporózy spojené s dlouhodobou léčbou systémový-
mi glukokortikoidy prokázané celotělovým denzitometrem 
(T-skóre méně než –1,5 SD) u postmenopauzálních žen
a mužů se zvýšeným rizikem vzniku zlomenin. Léčba je
dlouhodobá, trvá obvykle jeden rok. Terapie delší než jeden
rok je indikována pouze u nemocných s prokazatelnou zá-
stavou úbytku kostní hmoty. 3) Pagetovy kostní choroby.

Kyselina zoledronová je aminobisfosfonát s relativně nej-
vyšší afinitou ke kostnímu minerálu a jeho aplikace vede
k relativně nejhlubší supresi kostní remodelace [55]. Vliv na
riziko zlomenin byl zkoumán v klinických studií HORIZON.
Aplikace zoledronové kyseliny v tříleté placebem kontro -
lované studii HORIZON-PFT u postmenopauzálních žen
s osteoporózou krčku femuru nebo zlomeninou obratlového
těla v terénu sníženého množství kostní hmoty snížila ve
srovnání s placebem riziko morfometrických zlomenin
obratlových těl o 70 % (RR 0,59; 95% CI 0,42–0,83),
 klinických zlomenin obratlů o 77 % (RR 0,23; 95% CI
0,14–0,37), nevertebrálních zlomenin o 25 % (RR 0,75;
95% CI 0,64–0,87), zlomenin proximálního femuru o 41 %
(RR 0,69; 95% CI 0,42-0,83), klinických zlomenin o 33 %
(RR 0,67; 95% CI 0,58–0,77) [56]. Aplikace kyseliny zo-
ledronové u pacientů po recentní zlomenině proximálního
femuru vedla ve studii HORIZON-RFT k významně nižší-
mu výskytu všech nevertebrálních zlomenin ve srovnání
s placebem o 27 % (RR 0,73; 95% CI 0,55–0,98), všech
 klinických zlomenin o 35 % (RR 0,65; 95%CI 0,50–0,84),
klinických zlomenin obratlových těl o 46 % (RR 0,54;
95%CI 0,32–0,92). U pacientů užívajících kyselinu zoledro-
novou byla ve srovnání s pacienty na placebu zjištěna mor-
talita nižší o 28 % (RR 0,72; 95% CI 0,56–0,93) [57]. Po
ukončení tříleté studie HORIZON-PFT (3  infuze kyseliny
zoledronové 5 mg v ročních intervalech), byly pacientky
randomizovány k aplikace dalších 3 infúzí nebo placeba.
Pacientky, kterým byla v druhém tříletém období apliková-
na zoledronová kyselina, měly v tomto období ve srovnání
s druhou skupinou významně nižší výskyt zlomenin obrat-
lových těl o 49 % (OR 0,51; 95% CI 0,26–0,95), ale výskyt
nevertebrálních zlomenin (RR 0.99; 95% CI 0,7–1,5) ani
klinických zlomenin obratlů (RR 1,81; 95% CI 0,53–6,2) se
významně nelišil [58].

7.2.4 Denosumab
Dle SPC je denosumab registrován mj. k léčbě osteopo-

rózy u postmenopauzálních žen. U postmenopauzálních žen
denosumab významně snižuje riziko zlomenin obratlů, ne-
vertebrálních zlomenin a zlomenin proximálního femuru.
Registrovanou dávkou je 60 mg aplikovaných v jednorázo-
vé subkutánní injekci 1× za 6 měsíců.

Preskripční omezení: INT; ORT; REV; END; GYN.

Indikační omezení: Denosumab je předepisován u post-
menopauzálních žen s osteoporózou prokázanou metodou
dvoufotonové kostní denzitometrie (T-skóre v interva-
lu –2,5; –4,0 SD) na standardních měřených místech  –
 bederní páteř, proximální femur, event. předloktí), a to při:
a) osteoporotické fraktuře; nebo b) ve zdravotní dokumen-
taci prokázané kontraindikaci nebo nesnášenlivosti jiných
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antiresorpčních léčiv (např. perorální nebo intravenózní bis-
fosfonáty, stroncium ranelát nebo raloxifen), nebo při pro-
jevech závažných nežádoucích účinků této léčby. Z pro-
středků veřejného zdravotního pojištění jsou pacientce
hrazeny maximálně dvě podkožní injekce za 12 měsíců.
Léčba delší než 2 roky je hrazena u pacientek, u kterých je
prokázán nárůst kostní hmoty (oproti výchozím/vstupním
hodnotám – měřeno metodou dvoufotonové kostní denzito-
metrie).

Denosumab je plně lidská monoklonální protilátka proti
RANK-ligandu (RANKL), která brání jeho vazbě na
RANK, receptor na povrchu buněk linie osteoklastů [59].
Důsledkem takto zprostředkovaného snížení tvorby osteo-
klastů, jejich funkce a přežívání je pokles kostní resorpce.
Aplikace denosumabu vede k rychlé a hluboké supresi kost-
ní remodelace, výraznější než po aplikaci alendronátu [60].
Denosumab perzistuje v cirkulaci, z níž je odstraňován buň-
kami retikuloendoteliálního systému (t½ 26 dní). Sérové
koncentrace, na rozdíl od bisfosfonátů, nezávisí na exkreční
funkci ledvin. Přerušení aplikace denosumabu vede k po-
klesu BMD a vzestupu markerů kostní remodelace [61,62].

Vliv denosumabu na incidenci zlomenin byl cílem place-
bem kontrolované studie FREEDOM, která ve své základní
fázi trvala 3 roky a byly do ní zařazeny postmenopauzální
ženy s osteoporózou (24 % z nich s prevalentní zlomeninou
obratlového těla). Ve srovnání s placebem vedla aplikace
denosumabu k 68% snížení výskytu zlomenin obratlových
těl (RR 0,32; 95% CI 0,26–0,41), 20% snížení výskytu ne-
vertebrálních zlomenin (RR 0,80; 95% CI 0,67–0,95) a 40%
snížení incidence zlomenin proximálního femuru (RR 0,60;
95% CI 0,37–0,97) [63]. Studie FREEDOM byla prodlou-
žena o sedm let. Desetiletá léčba denosumabem udržuje níz-
kou incidenci fraktur obratlových těl i nevertebrálních zlo-
menin [64]. 

7.2.5 Stronciumranelát
Dle SPC je stronciumranelát registrován mj. k léčbě zá-

važné osteoporózy u žen po menopauze, u kterých léčba
 jinými léčivými přípravky schválenými pro léčbu osteopo-
rózy není možná z důvodu například kontraindikací nebo
intolerance. U žen po menopauze stronciumranelát snižuje
riziko vertebrálních a kyčelních fraktur.

Rozhodnutí o předepsání stronciumranelátu musí být za-
loženo na posouzení celkového rizika�jednotlivého pacien-
ta. Použití je kontraindikováno u pacientů s anamnézou
tromboembolické choroby, anamnéza ischemické choroby
srdeční, onemocnění periferních tepen a/nebo cerebrova-
skulární onemocnění a hypertenze neupravená léčbou.

Registrovanou dávkou je jeden sáček o obsahu 2 g 1× den-
ně p.o.

Preskripční omezení: INT; ORT; REV; END; GYN.

Indikační omezení: Stronciumranelát je indikován u ne-
mocných s osteoporózou prokázanou metodou dvoufoto -
nové kostní denzitometrie (T-skóre méně než –2,5 na stan-
dardních měřených místech  – bederní páteř, proximální
femur, event. předloktí): a) při osteoporotické fraktuře;
 nebo b)  při kontraindikaci bisfosfonátů nebo raloxifenu;

 nebo c)  při nesnášenlivosti jiných antiresorpčních léčiv
 nebo při projevech závažných nežádoucích účinků na této
léčbě. Léčba delší než 2 roky je indikována pouze u ne-
mocných s prokazatelnou zástavou úbytku kostní denzity.
Delegovatelnost preskripce je možná pouze na dobu maxi-
málně jednoho roku a lze ji prodloužit pouze po kontrolním
vyšetření výše uvedeným specialistou.

Stronciumranelát sestává z dvojmocného kationtu stron-
cia vázaného na organický nosič (kyselina ranelová). Účin-
nou látkou je stroncium, jež in  vitro zvyšuje replikaci
prekur zorů osteoblastů, snižuje diferenciaci a navozuje apo-
ptózu osteoklastů [65,66]. Krystaly hydroxyapatitu, v nichž
jsou atomy vápníku substituovány stronciem, jsou stabilněj-
ší [67]. V terapeutické dávce aplikace stronciumranelátu
mírně suprimuje markery kostní resorpce [68–71], mírně
zvyšuje [68–70] nebo neovlivňuje [71] marker kostní
minera lizace (kostní izoenzym alkalické fosfatázy) a mírně
suprimuje marker kostní novotvorby (PINP) [70–71]. 

Vliv stronciumranelátu na výskyt zlomenin byl zkoumán
ve dvou kontrolovaných klinických studiích s hlavní analý-
zou po 3 letech. Ve studii SOTI, jež zařazovala pacientky
s nízkou hodnotou BMD bederní páteře a alespoň 1 preva-
lentní zlomeninou obratlového těla o průměrném věku 69
let, byla aplikace stronciumranelátu spojena se snížením vý-
skytu zlomenin obratlových těl o 41 % po 3 letech léčby
(RR 0,59; 95% CI 0,48–0,73) [68]. Ve studii TROPOS se
staršími pacientkami (průměrný věk 76,8 roku) s pokročilou
osteoporózou byla aplikace stronciumranelátu spojena se
snížením výskytu nevertebrální zlomeniny o 16 % (RR 0,84;
95% CI 0,70–0,99). V celém souboru studie TROPOS
 nebylo riziko zlomeniny proximálního femuru sníženo.
V dodatečné analýze provedené v populaci 1 977 žen star-
ších 74 let a zároveň s T-skóre v oblasti krčku kosti stehen-
ní ≤ –3 SD byla tříletá léčba stronciumranelátem spojena se
snížením rizika zlomeniny proximálního femuru o 36  %
(RR 0,64; 95% CI 0,41–1,00) [72]. Ve dvouleté extenzi stu-
die TROPOS (celkem 5 let léčby) byl při užívání stron -
ciumranelátu ve srovnání s placebem výskyt zlomenin
obratlových těl snížen o 24 % (RR 0,76; 95% CI 0,65–0,88)
a nevertebrálních zlomenin o 15 % (RR 0,85; 95% CI
0,73–0,99) [73]. 

7.2.6 Specifické aspekty antiresorpční léčby
7.2.6.1 Trvání léčby
7.2.6.1.1 Bisfosfonáty

V průběhu léčby se bisfosfonáty mohou v kosti akumulo-
vat prakticky neomezeně. Z tohoto rezervoáru se bisfosfo-
náty v malých množstvích po ukončení léčby uvolňují [74].
Např. množství alendronátu uvolňované z kostního kom-
partmentu po desetileté léčbě po dobu několika měsíců až
let odpovídá zhruba čtvrtině obvyklé dávky [75]. Na těchto
zjištěních s přihlédnutím k rizikům dlouhodobé antiresorp -
ční léčby (především atypickým frakturám femuru – viz ka-
pitola 7.2.7.2.1.2) je založen koncept lékových prázdnin
(„drug holiday“). 

Ve studii FLEX (viz výše) po přerušení pětileté léčby
alendronátem dochází k postupnému nárůstu hodnot marke-
rů kostní remodelace, které však ani po 5 letech po přeru -
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šení léčby nedosahují úrovně před zahájením léčby před
10 lety. Incidence morfometrických zlomenin obratlů a ne-
vertebrálních zlomenin se v této skupině od výskytu s pa -
cientkami na desetileté kontinuální léčbě významně neliší.
Při dlouhodobé léčbě je významně snížena pouze incidence
klinických zlomenin obratlů [42]. 

V extenzi studie HORIZON-PFT šestiletá léčba zoledro-
novou kyselinou ve srovnání s tříletou léčbou následovanou
aplikací placeba znamenala sice nižší riziko zlomenin obrat-
lových těl, ale obdobné riziko nevertebrálních zlomenin
[58]. 

V průběhu roku následujícího po čtyřech letech užívání
risedronátu v rámci studie VERT-NA dochází k vzestupu
markerů kostní remodelace na úroveň hodnot odpovída -
jících placebové skupině. I přes odeznění vlivu léčby je
 riziko zlomenin obratlových těl v pátém roce léčby u před-
chozí risedronátové skupiny sníženo o 46 % ve srovnání
s placebem [76].

V letech 2011–2012 na základě postmarketingových hlá-
šení vzácných, ale závažných nežádoucích příhod spo -
jených s užíváním bisfosfonátů, provedla severoamerická
Food and Drug Administration (FDA) systematickou analý-
zu dlouhodobé účinnosti bisfosfonátů a navrhla přístup spo-
čívající v individuálním přehodnocení vhodnosti pokračo -
vání aplikace bisfosfonátů po 3–5 letech užívání [77,78].
Stanovisko doporučovalo u vysoce rizikových pacientů
k „drug holiday“ nepřistupovat, ale doporučení dalšího po-
stupu u ostatních neobsahovalo; od té doby probíhá diskuze
o typologii pacientů, u nichž je přerušení antiresorpční léč-
by vhodné, kdy k němu přistupovat a jak dlouho by mělo
 trvat. Ve studii FLEX počet pacientek, jež bylo nutno léčit
k prevenci nové zlomeniny obratle (Number Needed to
Treat, NNT), činil 17 u žen s prevalentní zlomeninou obrat-
le a BMD krčku femuru (T-skóre) ≤ –2.0 na počátku pětile-
té extenze, resp. 24 u žen bez prevalentní zlomeniny obratle
a BMD krčku femuru (T-skóre) ≤ –2.5 [79]; tento subset pa-
cientek ve vyšším riziku tedy profituje z desetileté léčby
alendronátem. I u pacientek na antiresorpční léčbě lze k pre-
dikci rizika zlomeniny užít kalkulátor FRAX [80]. Praktická
doporučení se všeobecně shodují na tom, že u žen ve střed-
ním riziku zlomeniny by po 3–5 letech antiresorpční léčby
bisfosfonáty mělo následovat přerušení léčby. Její vrácení
by mělo být zváženo při poklesu BMD o více než jednu
směrodatnou odchylku nebo při nové zlomenině. U pacien-
tek ve vysokém riziku zlomeniny (vícečetné zlomeniny,
 velmi nízké hodnoty BMD, užívání glukokortikoidů) by na
desetiletou léčbu mělo navazovat zvážení „drug holiday“
v trvání 1–2 let, resp. vrácení léčby při poklesu BMD o ví-
ce než nejmenší významnou změnu daného denzitometru
nebo při nové zlomenině. Místo „drug holiday“ mohou být
použity jiné léky osteoporózy než bisfosfonáty a denosumab
(raloxifen, stronciumranelát, v nejtěžích případech teripa -
ratid) [81]. Interval „drug holiday“ by měl zohledňovat
 skeletální afinitu použitého bisfosfonátu – ke zvážení opě-
tovného zahájení léčby by mělo být přistoupeno po 1 roce
v případě předcházející léčby risedronátem a ibandronátem,
po 1–2 letech (alendronát), po 2–3 letech (zoledronová ky-
selina) [82]. Existují i algoritmy uvažující i vývoj markerů
kostní remodelace [83]. Rozhodnutí o zahájení a ukončení
„drug holiday“ by však nemělo spočívat v izolovaném hod-

nocení vývoje BMD a markerů kostní remodelace, vždy by
mělo být rozhodnutím klinickým. 

7.2.6.1.2 Denosumab
Studie FREEDOM byla prodloužena otevřenou extenzí na

celkové trvání deseti let. Po 3 letech placebem kontrolované
fáze ženy z větve, v níž užívaly denosumab, pokračovaly
v aplikaci denosumabu (Long-term denosumab treatment),
ženy z původní placebové skupiny byly převedeny na deno-
sumab (Cross-over denosumab treatment). Extenze studie
FREEDOM tedy poskytla 2 kohorty pacientek léčených de-
nosumabem kontinuálně 7, resp. 10 let. V dlouhodobé otev-
řené extenzi byla mj. sledována i incidence nevertebrálních
a hlavních osteoporotických zlomenin [84,85]. V součas-
nosti jsou již k dispozici data z ukončeného sledování v tr-
vání 10 let [64]. Ženy v cross-over větvi vykazují význam-
né poklesy incidence všech typů zlomenin mezi roky 3 a 4
(převedení z placeba na denosumab) a jejich setrvale nízký
výskyt v letech 4–10. U žen na dlouhodobé léčbě je zjevná
dlouhodobě nízká incidence všech typů zlomenin od po -
čátku léčby, bez očekávané tendence k nárůstu s věkem
[64,86–88]. 

7.2.6.2 Nežádoucí účinky specifické pro léčbu
7.2.6.2.1 Bisfosfonáty a denosumab 
7.2.6.2.1.1 Osteonekróza čelisti (ONJ)

Osteonekróza čelisti (ONJ) je více než 20 let známým ne-
žádoucím účinkem parenterálně aplikované antiresorpční
léčby [89] v onkologickém dávkování. ONJ je definována
jako exponovaná kost v maxilofaciální oblasti detekovatelná
intraorálně nebo extraorální fistulí, trvající déle než 8 týdnů,
u pacientů se současnou nebo předcházející léčbou antire-
sorpčními či antiangiogenními léky, bez anamnézy radiační
léčby čelistních kostí či zjevného metastatického postižení
[90]. Je-li ONJ zjištěna u pacienta užívajícícího bisfosfo náty
nebo denosumab, předpokládá se příčinná souvislost a ho-
voří se o bisfosfonáty indukované osteonekróze čelisti
(BRONJ, Bisphosphonate-Related Osteonecrosis of the
Jaw) nebo léčivy indukované osteonekróze čelisti (Drug
/Medication/-Induced Osteonecrosis of the Jaw). Incidence
u onkologických pacientů se pohybuje v rozmezí 1–15 %.
Incidence osteonekrózy čelisti u pacientů užívajících antire-
sorpční léčbu (ve srovnání s onkologickým dávkováním v dáv-
kách desetinových) se pohybuje v rozmezí 0,001–0,01 %, což
ve srovnání s incidencí v běžné populaci (< 0,001 %) před-
stavuje hraniční zvýšení rizika [91]. Výskyt ONJ byl po -
zorován u všech bisfosfonátů a denosumabu; míra rizika je
patrně úměrná míře suprese kostní remodelace [92]. ONJ je
tedy ověřeným, ale velmi vzácným nežádoucím účinkem
antiresorpční léčby osteoporózy.  Vedle antiresorpční léčby
jsou rizikovými faktory osteonekrózy čelisti užívání gluko-
kortikoidů, chirurgický zákrok na čelistních kostech, špatná
ústní hygiena, chronický zánět v dutině ústní, diabetes mel-
litus a užívání antiangiogenních léků. Minimalizace rizika
ONJ u pacientů užívajících antiresorpční léčbu osteoporózy
lze dosáhnout zaléčením ústních onemocnění ještě před za-
hájením terapie a správnou ústní hygienou. Terapie ONJ je
buď konzervativní, nebo chirurgická, přičemž v posledních
letech se u symptomatických pacientů a ONJ vyšších stadií
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více prosazují chirurgické postupy, založené na přesném
zhodnocení rozsahu postižení zobrazovacími metodami
a resekci kosti do zdravé tkáně [93]. U diagnostikované ONJ
je pochopitelně indikováno přerušení antiresorpční léčby,
jakkoli dopad tohoto opatření, především po dlouhodobé
léčbě bisfosfonáty s dlouhým skeletálním poločasem, ne-
musí být významný. Doporučení týkající se přerušování
 antiresorpční léčby před stomatochirurgickými výkony, vč.
aplikace zubních implantátů, a endodontickými procedura-
mi, nejsou konzistentní [91], ale jako logické se jeví antire-
sorpční léčbu přerušit, u plánovaných výkonů pokud možno
s co největším předstihem.

Atypická fraktura femuru (AFF) 
Atypické zlomeniny femuru jsou spojovány s užíváním

antiresorpční léčby bisfosfonáty a denosumabem, ale vy-
skytují se i u jedinců, kteří tyto léky neužívali. AFF jsou po-
važovány za stresové zlomeniny. Jsou lokalizovány v sub -
trochanterické oblasti a v průběhu diafýzy, jde o příčné
nebo krátké šikmé zlomeniny bez tříštivých charakteristik.
Typická je periostální stresová reakce (detekovatelná radio-
graficky jako fokální ztluštění kortikalis ještě před fraktu-
rou). Častý je oboustranný výskyt. Relativní riziko AFF
u pacientů užívajících antiresorpční léčbu je vysoké, nicmé-
ně absolutní riziko je nízké a pohybuje se mezi 3,2 a 50 pří-
pady na 100 000 pacientoroků. Riziko stoupá s dlouhodo-
bým užíváním až k hodnotě 100 případů na 100 000
 pacientoroků. Po přerušení antiresorpční léčby riziko AFF
klesá. Příčinou AFF je pravděpodobně léky indukovaná
suprese cílené intrakortikální remodelace, která zajišťuje
hojení mikrotrhlin, jež mohou progredovat do podoby mi -
krofraktur a následně AFF. U pacientů užívajících delší
 dobu antiresorpční léky je vhodné cílené dotazování na bo-
lesti lokalizované hluboko ve stehně, které se objevují po za-
tížení dolních končetin a zhoršují se chůzí. Při záchytu AFF
v prodromální fázi je indikováno úplné odlehčení postižené
dolní končetiny a vyšetření kontralaterálního femuru.
Samozřejmostí je přerušení antiresorpční léčby. Kostní scin-
tigrafie nebo MRI má vyšší citlivost k detekci prodromů
AFF než klasický radiogram [94]. Hojení AFF může urych-
lit aplikace teriparatidu [95].

7.3 Osteoanabolická léčba
V současné době je k dispozici jediný preparát s prokáza-

nou osteoanabolickou účinností, teriparatid. Podstata jeho
působení tkví v zintenzivnění procesu kostní remodelace ja-
ko celku, přičemž kostní novotvorba je po dobu měsíců až
let zvýšena výrazněji než kostní resorpce (tzv. anabolické
okno) [96]. V dohledné budoucnosti by měly být k dispozi-
ci preparáty dočasně působící „uncoupling“, tj. rozpojení
procesu kostní novotvorby, jež je pod jejich vlivem zvýšena,
a kostní resorpce, již více či méně suprimují [97,98].

7.3.1 Teriparatid
Dle SPC je teriparatid registrován mj. k léčbě postmeno-

pauzálních žen, u kterých existuje zvýšené riziko zlomenin.
U postmenopauzálních žen byl prokázán významný pokles

výskytu zlomenin obratlů i nonvertebrálních zlomenin, ne
však zlomenin proximálního femuru. Dále k léčbě osteopo-
rózy spojené s trvalou terapií systémovými glukokortikoidy
u žen a mužů, u kterých existuje zvýšené riziko zlomenin.

Doporučenou dávkou je 20 µg aplikovaných subkutánně
1× denně speciálním injektorem. Maximální celková délka
léčby je 24 měsíců a podle současných poznatků nemá být
v průběhu života opakována.

Preskripční omezení: S. Přípravek specializované péče,
předepisovaný lékařem specializovaného pracoviště. 

Indikační omezení: Teriparatid je předepisován v léčbě:
1) Žen s postmenopauzální osteoporózou po selhání před-
chozí minimálně 2 roky trvající a spolehlivě dokumentova-
né antiresorpční léčby u nemocných s T-skóre bederní páte-
ře menší nebo rovno –3,0 SD a zároveň s více než jednou
zlomeninou obratlových těl v anamnéze. 2)  Žen a mužů
 léčených glukokortikoidy v denní dávce odpovídající 5 mg
nebo více prednisonu po dobu nejméně 6 měsíců, pokud 
T-skóre v oblasti bederní páteře je menší nebo rovno –2,5
SD. 3) Mužů s osteoporózou po selhání předchozí minimál-
ně 2 roky trvající, spolehlivě dokumentované antiresorpční
léčby u nemocných s T-skóre v oblasti bederní páteře men-
ší nebo rovno – 3,0 SD a zároveň s více než jednou zlome-
ninou obratlových těl v anamnéze.

Teriparatid (TPTD) je označení pro aminoterminální se-
kvenci 34 aminokyselin molekuly lidského parathormonu
získanou rekombinantní technologií (rhPTH/1-34/). Tato
sekvence je zodpovědná za biologickou účinnost kompletní
molekuly lidského parathormonu čítající 84 aminokyselin.
Na rozdíl od kontinuální hypersekrece parathormonu, která
vede k destrukci kosti, intermitentní aplikace teriparatidu
preferenčně stimuluje osteoblastickou kostní novotovorbu,
a to jak v rámci procesu kostní remodelace, tak na klidových
kostních površích [99], což je předpokladem anabolického
účinku na kost [100].

Po zahájení léčby teriparatidem dochází k rychlému vze-
stupu PINP, markeru kostní novotvorby, který dosahuje vr-
cholu po 6 měsících léčby (251 % nad úrovní vstupních hod-
not); vzestup markeru kostní resorpce (NTx) je mírnější
a opožděný za vzestupem markeru kostní novotvorby [101].
Histomorfometricky je aplikace teriparatidu spojena se zvý-
šením objemu trámčité kosti, nárůstem konektivity trámců
a tloušťky kortikální kosti [102]. Vliv TPTD na zlomeniny
byl zkoumán v rámci kontrolované studie FPT (trvání léčby
v průměru 21 měsíců). Ve srovnání s placebem bylo při léč-
bě teriparatidem riziko nové zlomeniny obratlového těla sní-
ženo o 65 % (RR 0,35; 95% CI 0,22–0,55), riziko never -
tebrálních zlomenin o 53 % (RR 0,47; 95% CI 0,25–0,88).
Výskyt zlomenin proximálního femuru nebyl v rámci FPT
pro jejich nízký výskyt detekovatelný [103]. Po 18 měsících
trvání observační studie bez aplikace léků, která navazovala
na FPT, měly pacientky z původní skupiny s teriparatidem
výskyt zlomenin obratlových těl o 41 % nižší než pacientky
z původní placebové skupiny (RR 0,59; 95% CI 0,42–0,85)
[104]. Po 30 měsících bez léčby byl výskyt nevertebrálních
zlomenin o 38 % nižší než u pacientek z placebové skupiny
(RR 0,62; 95% CI 0,41–0,93) [105]. 
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7.4 Kombinační léčba
Kombinace anabolického a antiresorpčního preparátu teo -

reticky může zvýšit denzitu kostního minerálu, resp. pev-
nost kosti více než samostatná aplikace osteoanabolika  nebo
antiresorptiva. Byla provedena řada převážně menších kli-
nických studií, jež kombinovaly aplikaci teriparatidu
i PTH(1-84) s různými antiresorptivy. Sledovanými cíli by-
ly převážně denzita kostního minerálu a markery kostní re-
modelace, nověji nepřímé parametry pevnosti kosti zjištěné
prostřednictvím kvantitativní počítačové tomografie. Není
k dispozici studie posuzující vliv kombinační léčby na rizi-
ko zlomenin. 

Jako vhodná se jeví kombinace teriparatidu a estrogenů
nebo raloxifenu, a to jak v primoterapii, tak v návaznosti na
předchozí antiresorpční léčbu. Kombinace vykazuje aditiv-
ní efekt na BMD bederní páteře i proximálního femuru
[106–112].

U postmenopauzálních žen bez předcházející antiresorp -
ční léčby kombinace PTH(1-84) s alendronátem nebo teri-
paratidu s kyselinou zoledronovou ve srovnání s monotera-
pií osteoanabolickým preparátem nepřináší další nárůsty
BMD bederní páteře, ale vede k vyšším nárůstům BMD
proximálního femuru [113,114]. Uvedený pozitivní vliv
kombinace na BMD proximálního femuru u pacientek bez
předcházející antiresorpční léčby byl pozorován i u pacien-
tek, které před zahájením kombinace užívaly bisfosfonáty
[115–120]. Jedinou kombinací, která jasně ukazuje aditivní
efekt nejen na BMD proximálního femuru, ale i bederní pá-
teře, je kombinace teriparatidu s denosumabem [121], při-
čemž tato kombinace významně zlepšuje i strukturální pa-
rametry kortikální kosti a nepřímé ukazatele její pevnosti
[122]. 

7.5 Sekvenční léčba
Antiresorpční léčba trvající déle než 6–10 let není dopo-

ručována a kúra osteoanabolickým teriparatidem je omeze-
na na 24 měsíců. Pacienty s nejtěžšími formami osteoporó-
zy není vhodné ponechávat dlouhodobě bez terapie, takže
vedle zapojení „drug holiday“ je vhodné zvažovat sekvenci
osteoanabolický-antiresorpční nebo antiresorpční-osteoana-
bolický preparát. 

Předcházející antiresorpční léčba – především bisfosfoná-
ty s delším skeletálním poločasem – může reakci skeletu na
teriparatid posuzovanou vývojem BMD oddálit [123].
Naopak předcházející léčba raloxifenem nemá na efekt teri-
paratidu negativní vliv [124]. S narůstající praxí zařazování
přestávek v antiresorpční léčbě („drug holiday“) se nabízí
otázka, po jak dlouhé době přerušení antiresorpční léčby lze
považovat pacienta za antiresorptivem „nepředléčeného“.
Určitým vodítkem mohou být intervaly uvedené v kapitole
7.2.7.1.

Na ukončenou kúru teriparatidem je nezbytné bezpro-
středně navázat antiresorpční léčbou, která zajistí udržení
nově vytvořené kostní hmoty [125].

Z hlediska vývoje plošné i volumetrické BMD lze po -
važovat za vhodnou sekvenci monoterapie teriparatidem
(9 měsíců) – kombinace teriparatid-alendronát (9 měsíců) –
alendronát [126]. Tento přístup (alendronát lze patrně na-

hradit kyselinou zoledronovou nebo denosumabem) může
být vhodný u pacientů s hlubokou osteoporózou, neboť ma-
ximalizuje časné nárůsty BMD všech lokalizací. Utrpí-li
pacient užívající bisfosfonáty zlomeninu proximálního fe-
muru, jako vhodné opatření maximalizující BMD proximál-
ního femuru a jeho pevnost se jeví přidání teriparatidu k po-
kračující léčbě bisfosfonátem (případně záměna perorálního
bisfosfonátu za zoledronovou kyselinu či denosumab) [127].

Informaci, že sekvence teriparatid-denosumab vede
k vyšším nárůstům BMD než aplikace týchž preparátů
v opačném pořadí [128], nutno chápat v širším kontextu. Po
ukončení aplikace teriparatidu je střední stupeň mineraliza-
ce skeletu nízký a je prakticky jisté, že aplikace antiresorp-
tiva navazující na sekvenci denosumab-teriparatid by vedla
k dalšímu výraznému vzestupu BMD. Tato informace je
podstatná z praktického hlediska, neboť v podmínkách stá-
vajících úhradových omezení drtivá většina žen s těžkou
postmenopauzální osteoporózou je před zahájením kúry te-
riparatidem zpravidla několik let předléčena antiresorpční-
mi preparáty; primoterapie teriparatidem v České republice
přichází v úvahu prakticky jen u pacientů s osteoporózou,
kteří užívají glukokortikoidy.
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8 Závěr
Předkládaný text Stanoviska Společnosti pro metabolická

onemocnění skeletu ČLS JEP – Diagnostika a léčba post-
menopauzální osteoporózy odráží stav informací z průběhu
třetího čtvrtletí roku 2015. V následujících letech můžeme
očekávat více či méně zásadní změny, které se budou dotý-
kat většiny obsahu Stanoviska. 

Přesnější kvantifikace rizika zlomeniny povede k dalším
změnám náhledu na práh terapeutické intervence a možná
i na diagnózu osteoporózy jako takové [1]. 

V klinické praxi se uplatní některé z osteoanabolických
léků, jejichž účinnost je momentálně předmětem klinického

zkoušení: antagonisté endogenních inhibitorů kostní novo-
tvorby (sklerostinu, dickkopf-1, katepsinu K), kalcilytika
a nové lékové formy lidského parathormonu a analoga PTH-
related proteinu (PTHrp). Jejich zařazení do spektra antios-
teoporotických léků jistě ovlivní i schémata sekvenční, pří-
padně kombinační léčby osteoporózy. 

Společnost pro metabolická onemocnění skeletu v bu-
doucnu předpokládá další aktualizace Stanoviska.

1. Kanis JA, McCloskey EV, Harvey NC, Johansson H, Leslie WD. Intervention 
thresholds and the diagnosis of osteoporosis. J Bone Miner Res 2015;30:
1747–1753.

Výbor Společnosti pro metabolická onemocnění skeletu (SMOS) České lékařské společnosti Jana Evangelisty Purkyně 
(ČLS JEP) na svém pracovním zasedání dne 7. 4. 2016 rozhodl o vypsání cestovních grantů:

ASBMR Annual Meeting 2016, Atlanta, Georgia, USA, 16.–19. 9. 2016 (počet: 1)

Cestovní grant zahrnuje úhradu registračního poplatku (cca 600,– USD) a částku 20.000,– na úhradu nákladů na cestu a pobyt.

Kritéria:
• Členství SMOS.
• Věk ≤ 45 let.
• Publikační činnost v oboru klinické osteologie (preferenčně v Osteologickém bulletinu) v letech 2014–2016.
• Odevzdání cestovní zprávy (pro uveřejnění v Osteologickém bulletinu) v rozsahu 3 textových stran do 20. 10. 2016.

Ekvivalent registračního poplatku v CZK (podle aktuálního platného kurzu ČNB) bude vybranému uchazeči proplacen na základě před-
loženého originálu dokladu převodu na účet ASBMR. 

Částka 20 000,– bude uchazeči proplacena po odevzdání cestovní zprávy, a to na základě předložení originálů dokladů o nákupu leten-
ky/dokladu o zaplacení ubytování. 

V případě vyššího počtu uchazečů si výbor SMOS na základě posouzení výše uvedených kritérií 
vyhrazuje právo výběru uchazeče.

XIX. Kongres slovenských a českých osteologů, Žilina, Slovenská republika
8.–10. 9. 2016 (počet: 10)

Cestovní grant zahrnuje úhradu registračního poplatku a ubytování po dobu trvání kongresu. 
Kritéria:
• Členství SMOS.
• Aktivní účast (přednáška, poster).
• Odevzdání prezentované práce ve formě, která odpovídá publikačním pravidlům Osteologického bulletinu 

do 30. 10. 2016.
Proplacení registračního poplatku a ubytování bude provedeno na základě předložení originálů dokladů o zaplacení. 

V případě vyššího počtu uchazečů si výbor SMOS na základě posouzení výše uvedených kritérií 
vyhrazuje právo výběru uchazečů. 

Přihlášky na obě vědecké akce zasílejte co nejdříve vědeckému sekretáři SMOS, MUDr. Janu Rosovi, 
mail: rosaj@affidea-praha.cz

Výbor Společnosti pro metabolická onemocnění skeletu (SMOS) České lékařské společnosti Jana Evangelisty Purkyně
(ČLS JEP) na svém pracovním zasedání dne 7. 4. 2016 rozhodl o vypsání edukačního grantu: 

Předatestační kurz Klinická osteologie (termín konání 23.–27. 5. 2016) (počet: 15)

Kurz není určen jen těm, kteří se připravují k atestaci z Klinické osteologie – je kvalitním edukačním kurzem pro každého, kdo si chce
doplnit a rozšířit znalosti v oboru!�Grant zahrnuje úhradu registračního poplatku (ve výši 5.000,- Kč). 

V případě vyššího počtu uchazečů si výbor SMOS na základě posouzení níže uvedených kritérií vyhrazuje právo výběru uchazeče/ucha-
zečů, jedním z rozhodujících kritérií bude doba přihlášení.�Výbor SMOS si vyhrazuje právo zrušit konání kurzu při nedostatečném počtu
účastníků.

Kritérium:
• členství SMOS

Přihlášky zasílejte co nejdříve tajemníkovi Katedry klinické osteologie IPVZ, 
doc. MUDr. Václavu Vyskočilovi, Ph.D., mail: vyskocil@fnplzen.cz
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