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Suhrn

Pozadie problému: Postmenopauzilna osteoporéza a jej komplikacie
predstavuju v sucasnosti aj na Slovensku vzhladom na svoju stiupaji-
cu incidenciu zavazny celospocensky problém.

Ciel a vychodiskd: Cielom Stidie bolo poukazat na priaznivy efekt
hormonalnej substitu¢nej lie¢by na kostnu denzitu, a tym i na riziko
fraktiry.

Metédy: Autori v otvorenej Stidii sledovali zmeny kostnej denzity
v stubore 70 postmenopauzalnych zien. Lie¢ba trvala priemerne 758
dni. Pacientky sa lie€ili estrogénovo-gestagénovou substiticiou (es-
tradiol valerat a levonorgestrel). Kostna denzita sa merala metédou
rtg absorpciometrie s dvoma energetickymi hladinami (DEXA) na
pristroji Norland XR-36 v oblasti lumbalnej chrbtice a kréka femu-
ru pred nasadenim hormonalnej substitiicie a priemerne po 758
diioch liecby.

Hlavné vysledky: Pocas liecby autori zistili Statisticky signifikantné
zlepSenie kostnej denzity v oblasti lumbalnej chrbtice i kréka fe-
muru (p<0,05). Zarovei pozorovalii priaznivé ovplyvnenie klimak-
terického syndromu. Zavaznejsie vedlajSie u¢inky lie¢by nepozoro-
vali.

Zdver: Pozorované vysledky su v zhode s iidajmi literatary a sved¢ia
o priaznivom vplyve hormonalnej substitu¢nej terapie na kostnu den-
zitu a riziko fraktiry u Zien v postmenopauze.

Klacové slova: osteoporoza, estrogénovo-gestagénova substiticia, me-
nopauza, denzitometria.

UVOD

Osteopordza sa v sucasnosti povazuje za civilizaéné ocho-
renie a jej komplikacie sa v poslednom obdobi stavaju zavaz-

Summary

Background of the issue: Because of its increasing incidence, post-meno-
pausal osteoporosis and its complications are representative of a signifi-
cance social problem today in Slovakia, as well as the rest of the world.
Aim and starting points: The aim of the study was to illustrate the favo-
urable effect of hormonal substitution therapy on bone density and
thus the risk of fracture.

Methods: In an open study the authors monitored bone density chan-
ges in a group of 70 post-menopausal women. The average duration of
therapy was 758 days. The patients were treated by estrogen-gestagen
substitution (estradiol valerate and levonorgestrel). Bone density was
measured in the lumbar spine and the femur neck by X-ray absorptio-
nometry with two energy levels (DEXA) using a Norland XR-36 in-
strument, both before commencing the hormonal substitution and, on
average, after 758 days of the therapy.

Important results: In the cause of therapy, the authors observed a sta-
tistically significant improvement in bone density in the lumbar spine
and also the femur neck (p<0.05). At the same time, a favourable ef-
fect on climacteric syndrome was observed. No significant side effect
resulting from the therapy were found.

Conclusions: The observed results are in accordance with literature data
and they speak for the favourable effect of hormonal substitution therapy
on bone density and the risk of fractures in post-menopausal women.
Key words: osteoporosis, estrogen-gestagen substitution, menopause,
densitometry.

nym epidemiologickymi ekonomickym problémom. Postihuje
priblizne 6—7 % obyvatelstva. NajvyznamnejSou formou je
postmenopauzalna osteopordza, ktora sa vyskytuje az u 1/3
zien nad 65 rokov (4, 11). Aj na Slovensku sme za posledné
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Tab. 1. Charakteristika siboru.
Tab. 1. Characteristics of patients.

Pocet 70
Number

Priemerny vek/rozpitie (roky)
Age median/range (years)
Duration of therapy/range (days)
Trvanie lie¢by/rozpitie (dni)

50/(42-58)

758/(720-810)

Trvanie menopauzy po hysterektomii (roky) 6 (priemer)
Menopause duration after hysterectomy (years) 6 (median)
Spontanna menopauza (roky) 5,5 (priemer)
Spontaneous menopause (years) 5,5 (median)

roky zaregistrovali vyznamny narast poctu osteoporotickych
fraktur. Vzostup incidencie najzavaznejsej komplikacie osteo-
pordzy, ktorou je fraktira krcka femuru, predstavuje od roku
1975 do roku 1990 143 % (8). Fraktru kréka femuru spreva-
dza najma vo vysSich vekovych skupinach vysokou mortalita
(20 %) a vyrazné ovplyvnenie kvality Zivota postihnutych (12).
Zanedbatelné nie st ani ostatné typicky osteoporotické zlome-
niny (stavce, predlaktie), ktoré sa vyznamnou mierou zucast-
nuji na morbidite Zien v postmenopauze.

Pri postmenopauzalnej osteoporéze ma najvyznamnejsie
postavenie v prevencii a lieCbe okrem upravy pohybového re-
zimu a dostatocného denného prijmu vapnika predovsetkym
hormonalna substitu¢na terapia. Estrogény zabranuju svojim
komplexnym ucinkom (priamy vplyv na kostné bunky, sekré-
ciu vitaminu D, parathorménu, kalcitoninu a iné) kostnej re-
sorpcii (9, 10, 11). Aj vplyv gestagénov na kost je priaznivy.

Cielom nasej studie bolo zistit zmeny kostnej denzity
v subore postmenopauzalnych Zien lieCenych estrogénovo-
gestagénovou substiticiou pocas viac ako 2 rokov.

PACIENTI A METODY

V nasom subore bolo 70 zien s priemernym vekom 50
rokov (42—358), 36 zien bolo po hysterektomii (priemerne 6

rokov) 21 zien v prirodzenej menopauze (priemerne 5,5 ro-
ka)a 13 zien v perimenopauze (tab. 1). Pacientky sme vybe-
rali podla vysledkov denzitometrického vySetrenia, sérovych
hladin lipidov a zavaznosti klimakterického syndromu. Pa-
cientky uZzivali estradiol valerat a levonorgestrel (Klimonorm,
Jenapharm). Pohybovy rezim ani prijem vapnika sau pacien-
tok po nasadeni hormondlnej substituénej terapie nemenil.
Kostnt hustotu sme merali denzitometricky na pristroji Nor-
land XR-36 (DEXA) v oblasti L-chrbtice, ako aj na krcku
femuru pred a priemerne 758 dni po nasadeni HRT. Zavaz-
nejSie vedlajsie ucinky, pre ktoré by sa liecba musela preru-
Sif, sme v sledovanom subore nepozorovali.

Pri spracuvani vysledkov sme pouzili neparametricky
Wilcoxov—Wilcoxonov test.

VYSLEDKY

Vysledky merania kostnej denzity pred liecbou a po vyse
dvoch rokoch HRT st v tabulke 2.

DISKUSIA

Menopauza znamena definitivne ukoncenie cyklickej
ovarialnej funkcie, désledkom je absencia menstrua¢ného
krvacania. V hormonéalnom profile su vysoké hladiny FSH
(nad 40 mIE/ml) a nizke hladiny estradiolu (pod 25 pg/ml)
(7). Hlavnymi klinickymi prejavmi menopauzy su klimakte-
ricky syndrom, atrofické prejavy (urogenitalny trakt, koza),
osteoporoza a kardiovaskularne komplikacie. Z hladiska
morbidity a mortality si najzavaznej$imi komplikaciami ate-
rosklerdza a osteopordza. Postmenopauzalna osteoporoza sa
definuje ako systémové ochorenie skeletu s nizkou kostnou
denzitou, poruchou mikrostruktury kostného tkaniva s na-
slednym zvySenim fragility a rizika fraktary (1, 3, 7). Estro-
gény ovplyviuju kost priamym i nepriamym mechanizmom.
Viaceré prace potvrdili vyskyt estrogénnych receptorov na

Tab. 2. Zmeny kostnej denzity u pacientok lie¢enych hormonalnou substitu¢nou terapiou.
Tab. 2. Bone mineral density changes during hormone replacement therapy.

Kostné denzita Pred terapiou Po terapii Statisticka

Bone mineral Before therapy After therapy vyznamnost

density Significance
n=70 g/em? T-score g/em? T-score

L-chrbtica 0,68 -1,47 0,80 -1,21 p< 0,05

(rozpitie) 0,52-0,81 0,64-0,92

Lumbar spine

(range)

Kréek femuru 0,96 -0,99 0,99 -0,86 p<0,05

(rozpitie) 0,88-1,07 0,90-1,08

Femoral neck
(range)
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povrchu osteoblastov, ktoré umoziuju priamy vplyv estrogé-
nov na kostnu novotvorbu. Antiresorpény ucinok na osteo-
klasty zrejme sprostredkiivaju osteoblasty (5). Je pravdepo-
dobné, Ze pokles estrogénov umoziuje proresorpény ucinok
interleukinov IL-1, IL-6, IL-11 a prostaglandinov. Stucasne
klesa u¢innost novotvorbu stimulujucich rastovych faktorov.
Estrogénny deficit vedie i k vzostupu parathormdnu, pokle-
su sekrécie kalcitoninu, ako aj vzostupu volného kortizolu
v krvi (1). Viaceré $tudie dokazali i priamy ochranny vplyv
gestagénov na vyvoj osteopordzy. Progesteron bojuje s kor-
tizolom o vdzbové miesto na kostiach, a tym zniZuje nega-
tivny ucinok kortikoidov a podporuje antiresorpény ucinok
estrogénu. Gestagény s androgénnym ucinkom s schopné
aj priamo stimulovat proliferaciu osteoblastov, a tym aj pod-
porovat kostnil novotvorbu (2, 13). Kombinacia estrogénové-
ho a gestagénového deficitu vytvara mozaiku postmenopau-
zalnej osteoporozy. Hormonalna substitucna liecba zvysuje
kostnt denzitu a brani rozvoju osteopordzy. Uz klasicka Lin-
dsayova praca dokazala, Ze kostna denzita je nizsia u pacien-
tok lie¢enych neskor po menopauze ako u pacientok, u kto-
rych sa substitucia podavala uz 6 tyzdinov po operacii (7). Aj
hormonalna substiticia podavana v dlhoro¢nom odstupe od
menopauzy vsak zlepSuje denzitometricky nalez (4). Estro-
génovo-gestagénova liecba trvajica minimalne 5—10 rokov
redukuje vyskyt vertebralnych fraktir o 90 % a fraktur krc-
ka femuru o 50 %. Priamy vplyv estrogénov na kostny a kar-
diovaskularny status vedie k 20 % redukcii mortality. U Zien
uzivajucich tuto liecbu aspon 15 rokov vedie az k 40 % re-
dukcii mortality oproti Zenam bez tejto liecby (2, 13).

2-ro¢né podavanie estrogénovo-gestagénovej lieCby
v nasej studii viedlo k zlepSeniu kostnej denzity v oblasti
lumbalnej chrbtice a krcka femuru, a tym k redukcii rizika
fraktury. Pozorovali sme aj priaznivé ovplyvnenie klimak-
terického syndréomu a lipidového spektra.
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ALPROSTADIL (PGE) A CYKLOSPORIN A V LIECBE VASKULITIDY PRI REUMATOIDNEJ

ARTRITIDE

ALPROSTADIL (PGE,) A CYCLOSPORIN A ZUR BEHANDLUNG DER VASKULITIS BEI RHEU-

MATOIDER ARTHRITIS
Z Rheumatol, 56, 1997, ¢. 2, s. 89—91.

56-ro¢na pacientka s reumatoidnou artritidou a histo-
logicky verifikovanou vaskulitidou s nekrézamiv zahyboch
nechtov a s gangrénami na koncovych ¢lankoch prstov ruk,
ako aj s ulceraciami na oboch predkoleniach sa liecila po-
¢as 16 tyzdnov cyklosporinom A, prednizolénom a apros-
tadilom. Touto imunosupresivnou lie¢bou sa dosiahlo kli-
nicky relevantné zlepSenie akralnej mikroperfuzie s Gplnou

P. Miiller, B. Simon

remisiou nekrdz na nechtoch a gangrén na koncovych ¢lan-
koch prstov. HIboké ulceracie na oboch predkoleniach sa
v dosledku zlepsSenej perfuzie vygranulovali a uzavreli.
Imunologické parametre CIC a CRP, ktoré boli spociatku
vysoko pozitivne, ako aj pocet aktivnych T-roziet sa norma-
lizovali.

T. URBANEK

POROVNAVACIE ENDOSKOPICKE VYSETRENIE ZAMERANE NA GASTRODUODENALNU
ZNASANLIVOST PREPARATOV PIROXICAM-BETA-CYKLODEXTRIN VERSUS PIROXICAM
VERGLEICHENDE ENDOSKOPISCHE UNTERSUCHUNG ZUR GASTRODUODENALEN VETRAG-

LICHKEIT VON PIROXICAM-BETA-CYCLODEXTRIN VS PIROXICAM

Z Rheumatol, 56, 1997, ¢. 2, s. 76—79.

V ramci dvojito slepej a paralelne prebiehajicej Studie
sa zistovala gastroduodenalna znasanlivost preparatu piro-
xicam-beta-cyklodextrinu v porovnani s materskou substan-
ciou piroxicam v davkach po 20 mg denne. Studia sa robila
u 32 muzov—dobrovolnikov vo veku 20—36 rokov a trva-
la 14 dni. Piroxicam-beta-cyklodextrin preukazoval signi-
fikantne lepsiu znasanlivost ako materska substancia piro-
xicam. Skore poskodenia gastroduodenalnej sliznice boli
pri preparate piroxicam-beta-cyklodextrin 3+4 (median 1),
pri piroxicame 6+4 (median 8). Skore poskodenia zaludka

bolo pri preparate piroxicam-beta-cyklodextrin 2+3 (median
1), pri piroxicame 443 (median 6). Zodpovedajica hodnota
pre duodénum bola 244 (median 0) a 4+5 (median 0). Zna-
Sanlivost oboch pripravkov bola vo v§eobecnosti dobra.

Celkovo mozno zhrnt, Ze jedna ranna davka 20 mg pre-
paratu piroxicam-beta-cyklodextrin podavana 14 dni signi-
fikantne menej Skodi na sliznicu zaludka a duodéna ako
materska substancia piroxicam.

T. URBANEK



