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V roce 2014 vydala Mezinarodni spole¢nost pro klinickou denzitometrii nova doporuceni pro diagnostiku osteoporézy. Tyto teze lépe
a presnéji formuluji vysetifovaci postupy pro déti s recidivujicimi frakturami. V profylaxi détské osteopordzy vyuzivame suplementaci

kalciem a vitaminem D a doporucujeme dostatek fyzické aktivity, u tézsich ptipadl zasahujeme Iécbou bisfosfonaty. Ostatni terapeutické
moznosti (parathormon, denosumab) jsou pifedmétem probihajicich klinickych studii.
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Fractured child - recommendation for diagnostics and treatment

The International Society for Clinical Densitometry has recently published new guidelines for diagnostics of osteoporosis in chil-
dren. These recommendations cope with the diagnostics of children with repeated fractures in a very precise and comprehensive
way. Calcium, vitamin D and an adequate physical activity are frequently used for the prophylaxis of osteoporosis, bisphosphonates
should be administered in the most severe cases. Other therapeutic possibilities (parathormone, denosumab) are a topic of upcoming

clinical studies.
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Uvod

Fraktury patfi mezi nej¢astéjsi onemocnéni
détského véku. Epidemiologické studie uka-
zuji, Ze ptiblizné 1/3 déti utrpi alespori jednu
zlomeninu do véku 19 let (1). Do véku 11 let
incidence fraktur u obou pohlavi mirné nards-
t4, pomér mezi chlapci a divkami je priblizné
1:1. U starSich déti a dospivajicich dochazi
k vyraznému nérlstu rizika vzniku fraktur s vr-
cholem ve 12-13 letech u divek a 14-15 letech
u chlapcl a néslednym poklesem v postpuber-
talnim obdobi. Pomér mezi pohlavimi v tomto
obdobi ¢inf 2-2,5 s vyssim rizikem u chlapcl
(obrdzek 1). Inciden¢ni kfivky tak velmi dobfe
korelujf s pubertdlnich catch-up rdstem. Pficiny
téchto trendd je tfeba hledat jednak v nedosta-
te¢né mineralizaci skeletu v obdobi maximalni
rastové rychlosti, a déle téz v rizikovém chovani
pubertélnich déti, jez predisponuje ke vzniku
fraktur.

Incidence fraktur u déti navic dlouhodo-
bé stoupd rychlosti pfiblizné 15% za 10 let
(1). O etiologii tohoto nepfiznivého faktu se
vykonnost, koordinaci a Sikovnost dnesnich
déti orientovanych spise na aktivity spojené
se sedavym zpUsobem Zivota. Pokud jsou po-
tom vystaveny nutnosti podat sportovni ¢ijiny
vykon spojeny se zvysenou fyzickou aktivitou,
stoupa riziko padu s naslednou zlomeninou.
Svij podil mize mit i stoupajici BMI soucasné
détské populace. Jisté by bylo zajimavé sledo-
vat vyvoj kostni denzity a pevnosti kosti v ¢ase

pomoci longitudindinich studif, z etickych pfi-
¢in viak takové studie s dostatecnym poctem
zdravych déti neexistuji.

Tento ¢lanek si klade za cil pomoci praktic-
kym détskym lékardm pfi diferencidlné diagnos-
tickém patrani, prevenci a terapii déti s recidivu-
jicimi frakturami.

Diagnostika osteoporozy u déti

Diagnostika osteopordzy u déti je definovéna
na zakladé konsenzu Mezindrodni spole¢nosti
klinické denzitometrie (International Society of
Clinical Denzitometry, ISCD) z roku 2014 (2), ktery
osteopordzu u déti definuje asi s maximalni moz-
nou mirou prakti¢nosti. Zavéry tohoto doporu-
¢enfjsou shrnuty v tabulce 1. Osteopordza u déti
by méla byt stanovena na zékladé 1) nizké kostni
denzity a 2) klinicky vyznamné anamnézy frak-
tur. Pocet fraktur, ktery si zaslouzi pozornost Iéka-
fe, je poloZzen pomérné nizko, staci dvé fraktury
kostf dlouhych koncetin do veku 10 let a tfi zlo-
meniny do véku19 let. To splfiuje pfiblizné 3-5%
déti. Specifickou skupinou jsou déti s frakturami
obratl{, ty je tfeba povazovat za patognomonické
pro osteopordzu vzdy, dokonce i bez ohledu na
vysledek kostni denzity.

Kdy indikovat
osteologické vysetieni?

Pri odpovédi na tuto na prvni pohled jedno-
duchou otazku je tfeba rozliSovat, zda se jedna
o dité dosud zdravé nebo zda hovofime o ditéti
s chronickym onemocnénim.
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1. Dité bez zjevného chronického
onemocnéni spliujici kritéria
pro osteoporézu

K témto détem pfistupujeme podle
tabulky 2. Zékladem pro spravné posouzeni je
pecliva rodinné a osobni anamnéza a klinické
vysetfeni. V rodinné anamnéze patrdme nejen
po vyskytu fraktur u rodinnych pfislusnikd, ale
téZ po dalsich chronickych zejména systémo-
vych onemocnénich s genetickou predispozici.
Osobni anamnézy jsou kromé obecnych otézek
dulezité informace o erupci dentice, podavanf
vitaminu D v kojeneckém a batolecim obdo-
bi, analyzy rlstového grafu a rozvoje puberty,
a cflené otazky na pfipadné delsi dobu trvajici
subjektivni obtize, které by mohly ukazovat na
dosud nediagnostikované chronické onemoc-
nénfi. Vzdy se ptdme na bolesti zad, které by
mohly ukazovat na fraktury obratlovych tél.
Zakladem pro rozhodnuti o dalSim postupu je
detailni rozbor situact, které vedly k pfedchozim
frakturdm, tedy posouzenf adekvatnosti Urazo-
vého mechanizmu.

PYi objektivnim vysetfeni se zaméfujeme
na posouzeni proporcionality téla, stigmati-
zaci (namodralé skléry), detailné vysetfujeme
koncetiny, v€etné pfipadnych otokd kloubd,
patrdme po tvarovych i funkénich zménach
na patefi.

Pokud se dité jevi celkové zdravé, nema zad-
né podezielé rizikové faktory uvedené v pred-
chozim odstavci, mechanizmus Urazu hodnoti-
me jako adekvétni a pocet fraktur nepfesahuje



Obrdzek 1. Incidence fraktur u déti vzhledem k véku (upraveno dle 1)

Incidence (10* osoborokd)
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Tabulka 1. Diagnosticka kritéria osteopordzy u déti a adolescentd

dle konsenzu Mezindrodni spole¢nosti klinické denzitometrie (2)

Pomeér chlapci : divky

450 35 Pro stanoveni diagndzy osteopordzy u déti je nutno splnit nasledujici pod-
- minky:
400 4 |—* chlapci
divky - 30 1. Klinicky vyznamnd anamnéza fraktur, coz znamena:
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Vék

Tabulka 2. Biochemicky screening vhodny pfi suspekci na poruchy Ca-P

plosna kostni denzita pfi vysetfeni DXA)

Tabulka 3. Faktory ovliviujici pevnost kosti (dle 4)

Vrozené
metabolizmu u déti = Genetika
m FW, KO+diff. m Pohlavi
m Ca, Ca*, P Mg m Etnicita
m bilirubin, ALT, AST, ALP, urea, kreatinin, TSH Ziskané (ovlivnitelné)
m protilatky proti tkdfoveé transglutaminaze, IgA m Vyziva: vapnik, vitamin D, sodik, bilkoviny
m 25-OHD (kocentraci 1,25(0OH),D indikujeme pouze u nefropatif) m Fyzickd aktivita a zivotni styl
m parathormon m Télesnd hmotnost a slozeni téla
m Odpady Ca, P v modi, ev. Ca/kreatininovy index m Hormonalni vlivy

pocty uvedené v tabulce 1, je mozné tyto déti
pouze sledovat bez dalsiho specifického do-
porucent.

Pokud v3ak zjistime udaj suspektnf
pro chronické nebo systémové onemocnéni,
kdy by zlomenina mohla byt prvnim sympto-
mem nebo pokud je dle posouzenf Iékafe me-
chanizmus Urazu neadekvétni, je tfeba vzdy
zacit patrat po pfic¢indch prodélanych fraktur.
Z&kladnim voditkem by mohla byt tabulka 2,
kterd obsahuje zakladni biochemické markery,
jejichz zmény by mohly ukazovat na primarnf
poruchu metabolizmu skeletu nebo na sekun-
darni osteoporézu. Osteopordzu z definice fi-
nalné potvrdi ¢i vylouci pouze denzitometrické
vysetfeni, které indikuje a interpretuje vétsinou
détsky endokrinolog se zkuSenostmi v détské
osteologii.

2. Dité se zndmym chronickym
onemocnénim (asociovanym
s osteoporoézou) a recidivujicimi
frakturami

U téchto déti postupujeme vzdy daleko
pfimocareji, je nutné je odeslat na pracovisté
specializované na diagnostiku a terapii détské
osteoporozy.

Moznosti posouzeni
kostni denzity a pevnosti kosti
Vyhodami a nevyhodami jednotlivych den-
zitometrickych metod a jejich interpretaci se za-
byval neddvny ¢lanek publikovany na strdnkach
¢asopisu Pediatrie pro praxi (3). Zde se proto
omezime na konstatovani, ze zlatym standar-
dem pro diagnostiku osteoporozy je DXA (Dualnf
rentgenova absorbometrie), komplementarni

potom periferni kvantitativni CT denzitometrie
(pQCT). V pfipadé dlouhodobych bolesti zad
zejména u chronicky nemocnych déti nevahame
se zobrazenim obratlovych tél, bud pomoci RTG
nebo MRI. Nezapominejme, Ze fraktury obratlo-
vych tél se mohou vyskytovat i v pfipadé zcela
normalniho nalezu na DXA ¢i pQCT.

Profylaxe osteoporézy

Za pevnost kosti je spoluodpovédna fada
faktord (tabulka 3), z nichz pouze nékteré je
mozné ovlivnit v rdmci profylaxe. Patif mezi né
predevsim suplementace kalciem a vitaminem
D a dostatek fyzické aktivity.

Suplementace vapnikem
Vépnik je nejdllezitéjsim minerdlem, ktery
se uplatfuje pfi novotvorbé kosti. Vékove speci-

Tabulka 4. Doporucené davky vapniku a vitaminu D podle véku (upraveno dle 4). Denni doporucend dévka je definovana jako dostate¢na pro vice nez
97,5 % populace. Pfi dlouhodobé substituci presahujici maximalni dévku hrozi preddvkovani.

Vék Vapnik Vitamin D
Denni doporu¢ena davka Maximalni doporucend ddvka  Denni doporucena dévka Maximalni doporucena davka
(mg/den) (mg/den)? (IU/den) (IU/den)?

0-6 mésict 200 1000 400 1000
6-12 mésicu 260 1500 400 1500
1-3 roky 700 2500 600 2500
4-8 let 1000 2500 600 3000
9-13 let 1300 3000 600 4000
14-18 let 1300 3000 600 4000
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fickd doporucenf pro jeho dennf pfijem ukazuje
tabulka 4. Otazkou zUstava, jaka proporce dnes-
nich déti tato doporuc¢end mnozstvi skute¢né
dlouhodobé dosahuje. Studie ukazuji dostatec-
ny pfijem vapniku v bézné stravé v predskolnim
a mladsim skolnim véku, prdmeérmy adolescent
viak pfjmem vépniku ve stravé dosahuje pouze
60-70% doporucené denni davky a pouze 15%
z nich tuto hranici prekracuje (4).

Je vsak niZsi pFijem vdpniku skutecné ri-
zikovy pro rozvoj osteopordzy nebo se ros-
touci organizmus dokdze vyrovnat s timto
nepfiznivym faktorem bez ndsledkd, pokud
netrpi jinym chronickym onemocnénim?
Viysledky klinickych studif davaji za pravdu spise
druhému nazoru. Suplementace kalciem vede
pouze k nepatrnému vzestup obsahu kostniho
mineralu (o 1,7 % dle metaanalyzy z roku 2006
(5)), ke snizenf rizika fraktur pfitom u zdravych
déti nedochazi. Proto nedoporucujeme plosnou
suplementaci véapnikem na popula¢ni Grovni,
doporuceni pediatra by se mélo omezit na zdd-
raznénf raciondlni stravy a zdravého zivotniho
stylu. Jind situace je u déti s malabsorpcemi
¢i systémovym onemocnénim, ale ani u nich
nemuzZeme ocekdvat od perordlniho podavani
vapniku zasadni zlepseni kostni denzity a snizeni
rizika fraktur.

Vitamin D

Nenf pochyb o tom, Ze vitamin D pfispiva
ke spravnému vyvoji a rlstu kosti v détském
veku. PUsobi primdrné ve stievé, kde facilituje
absorpci vépniku, ¢imz poméha udrzet me-
tabolizmus kalcia a fosforu v rovnovédzném
stavu. Vitamin D ma v3ak v téle i dalsi dllezité
ukoly, které se netykaji kostniho metabolizmu.
Ovliviiuje funkci imunitnich bunék, méa mirny
imunosupresivni efekt na lymfocyty, plsobf
regenerativné na hepatocyty i mozkové bun-
ky, snizuje tvorbu reninu, ¢imz snizuje krevni
tlak, podle nékterych studii ma pfiznivé Gcinky
na inzulinovou rezistenci (6). V roce 2011 vydal
respektovany Institute of Medicine doporuceni
tykajici se adekvétnich sérovych koncentraci
25-hydroxyvitaminu D3 (25-OHD) (tabulka 5)
(6), ktery slouzi jako marker nasycenf organi-
zmu vitaminem D. Doporucené hladiny v3ak
nedosahuje 10-20% déti a pfiblizné Etvrtina
dospélych, coz vyvolalo bouflivé diskuze o po-
trebé ¢&i zbytecnosti zahajeni masivni substi-
tuce na popula¢ni drovni (8). Na zékladé dat
dostupnych v soucasné dobé neni mozné na
tuto otazku s kone¢nou platnosti odpovédét,
nicméné odborné spolecnosti se kloni k zavéru,
Ze u zdravych déti bez dalsich rizikovych fak-

Tabulka 5. Pasma sérovych koncentraci 25-OHD (dle Institute of Medicine, 2011)

<25nmol/l (<10 ng/ml) deficit
25-50nmol/I (10-20 ng/ml) insuficience
50-250nmol/I (30-100ng/ml) dostatek
250-375nmol/I (100-150ng/ml) nadbytek

>375nmol/l (> 150 ng/ml)

toxicka hladina

torti neni tfeba cilené vysetfovat koncentra-
ci 25-OHD ani zahajovat substituci (4). Tento
zaveér vychazi ze studii, které prokézaly pouze
marginalni efekt suplementace vitaminem D
na kostni denzitu a nulovy efekt na riziko vzniku
fraktur (9). Podobné vysledky byly dosazeny
i v ojedinélych studiich tykajicich se prevence
imunopatologii, napt. diabetu 1. typu (10). Zda
se, 7e poddvdni vitaminu D riziko vzniku au-
toimunitnich onemocnéni nesniZuje.

Podobné jako v pfipadé suplementace
vapniku i zde plati, Ze u rizikovych skupin détf
s chronickym onemocnénim predisponujicim
ke zvysenému riziku fraktur (cysticka fibréza,
malabsorpce, systémové autoimunitni onemoc-
nénf, chronicka hematoonkologicka onemocné-
nf) je tfeba po deficitu vitaminu D cilené patrat
v pfipade jeho zjisténi substituovat s cilem do-
sazeni koncentrace alespori 50 nmol/!I.

Fyzicka aktivita

Mechanické vlivy zprostfedkované kontrak-
cemi kosterniho svalstva plsobf jako velmi
Ucinné stimulatory kostni formace. Proto patfi
sport a dostatek fyzické aktivity mezi zakladni
doporuceni zmifovana pfi prevenci osteopo-
rozy v kazdém veku. Optimalnimi sporty jsou
ty, pfi nichz dochézi k maximalini fyziologické
deformaci kosti, tedy napf. kopana, basketbal
nebo béh (11), pro zvyseni kostnf denzity viak
stacf i cileny program v rdmci hodin 3kolnf té-
lesné vychovy. Neddvno publikovand svédska
studie zjistila zvysenf kostni denzity u détf, které
cvicily pravidelné kazdy den po dobu 40 minut
v porovnani s jejich spoluzaky, ktefi se k nim
pfipojili pouze na 60 minut tydné (12). To by
mozZnd mohla byt cesta pro zlepseni pevnosti
kosti a prevenci fraktur u dnesnich déti, rozdil byl
podstatné vétsi nez v pifpadé dodavani kalcia
¢i vitaminu D.

Terapie osteoporozy

Dostatek fyzické aktivity, podavani kalcia
a vitaminu D patfi spise mezi profylakticka
opatfeni. Pokud je tfeba |écit, tedy rychle zvysit
nizkou kostni denzitu s cilem prevence dalsich
fraktur, podavani kalcia a vitaminu D nestaci.
Z medikamentd, které se pouzivaji v terapii os-
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teopordzy u dospélych, je mozné u déti vyuzit
pouze zlomek. Jednim z dGvodU je nedostatek
pediatrickych studif, které by jednoznac¢né vy-
loucily negativni Uc¢inky na rostouci kost, jin-
dy, jako napfiklad v pfipadé rekombinantniho
parathormonu, byla na zvifecich modelech
prokdzéna zvysenad incidence osteosarkomu
u mladat. Jedinou skupinou |ékd, se kterou
jsou dlouhodobé pozitivni zkusenosti a kterou
indikovanym détem (pfes absenci schvalenf
regula¢nimi organy) podavame, jsou bisfos-
fondty.

Bisfosfonaty

Jednd se o medikamenty, které obsahujf dva
fosfaty vazané ke dvéma mistim téhoz uhliko-
vého atomu (struktura P-C-P). Maji vyraznou
afinitu ke kostni tkani, kde inhibuji osteoklasty
s ndslednym snizenim osteoresorpce a zvy-
senim denzity kostni hmoty. U déti se zacaly
pouzivat v 90. letech minulého stoleti, nejprve
u déti s osteogenesis imperfecta (13). Efekt
aplikace bisfosfonatl u této skupiny déti byl
natolik vyznamny, Ze se jejich podavani rozsifilo
i na osteoporodzu jiné etiologie (14). Bisfosfonaty
zvysuji kostni pevnost, vedou ke snizeni rizika
vzniku fraktur, maji nezanedbatelny analgeticky
Ucinek (obcas vyuzivany napf. v terapii fibrozni
dysplazie), sekundarné zlepsuji motoriku détf
s tézkymi formami osteoporézy, coz multiplikuje
jejich pozitivni i¢inek na kost. Nezadouci Ucinky
viddme zejména pfi intravendzni aplikaci, patfi
mezi né ¢asto vidané prechodné nékolikadennf
subfebrilie a tendence k hypokalcémii. Témto
stavdim je mozné ucinné pfedchazet béznymi
analgetiky a substitucf kalcia v obdobf bezpro-
stfedné po podani. Nejzédvaznéjsim nezadoucim
uc¢inkem je osteonekréza celisti, kterd se viak
vyskytuje velmi vzécné a po velmi vysokych
davkéch. Volba preparétu se nezda byt dlle-
it pti hodnoceni efektu terapie, u déti jsou
nejvétsf zkusenosti s terapif pamidronatem azo-
lendrondtem v pfipadé intravendzniho podéni
a s peroradlnim alendronatem.

Bisfosfondty nevdhame podat u déti, které
splnuji kritéria osteoporézy, maji tedy klinicky
vyznamnou anamnézu fraktur a nizkou kostni
denzitu nebo kompresivni fraktury obratlovych



tél. BéZna substituce vapnikem a vitaminem nenf
v téchto pfipadech dostatecna.

Denosumab

V poslednich nékolika letech se objevuijf lite-
rarni kazuistiky popisujici pfiznivy efekt terapie
humanni monoklonalnf protilatkou proti RANKL
(ligand pro receptor aktivatoru nuklearniho fak-
toru kB). RANKL je klicovym faktorem potteb-
nym k diferenciaci a aktivaci novych generaci
osteoklastl, denosumab se na néj véze a touto
blokddou inhibuje osteoklastogenezi. U déti
byl pouzit u pacientt s fibrézni dysplazii (15)
a osteogenesis imperfecta VI. typu (16), klinické
studie u jinych diagnoéz probihajf.

Zaveér

Déti s recidivujicimi frakturami vyzaduji pec-
livou a dkladnou anamnézu s posouzenim pre-
devsim mechanizmu Urazu a jeho adekvatnosti.
Pokud doslo ke vzniku zlomenin po drobnych
traumatech nebo jejich pocet pfesdhne pocet
uvedeny v tabulce 1, je tfeba vysetfit zakladni bio-
chemizmus a pffpadné takové dité poslat k vyset-
fenik détskému endokrinologovi specializované-
mu na osteologii. Terapie vdpnikem a vitaminem
D ma u détf omezeny vyznam v prevenci fraktur,
Ucinngéjsi je dlouhodobé zvyseni fyzické aktivity.
Déti s diagnostikovanou primarni ¢i sekundarni
osteopordzou léc¢ime zejména bisfosfonéty.

Podékovdni: Prdce vznikla s podporou
koncepéni podpory vyzkumné organizace MZ CR
¢. 000064203, FN v Motole.
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