Abstrakt

Uvod: Ve ztraté kosti u juvenilni idiopatické artritidy (JIA) hraje vyznamnou roli zanét.
Prozanétlivé cytokiny i glukokortikoidy (GCs), mohou aktivovat osteoklastickou resorpci.
Soucasn¢ muize byt utlumena kostni novotvorba a to zejména prostfednictvim inhibitort
proteind, které kontroluji diferenciaci osteoblastti. Cilem prace bylo ovétit hypotézu, ze u
pacientli s vysoce aktivni JIA se vyznamné uplatituje utlumeni kostni novotvorby inhibitory
Wingless (Wnt) proteind - Dickkopfem 1 (Dkk-1) a sklerostinem. Kromé denzitometrického
méfeni kostni a svalové hmoty byly hodnoceny markery aktivity onemocnéni, kostniho
metabolismu a remodelace u mladych dospélych pacientli s JIA pfed a béhem 2 let anti TNFa
(tumor necrosis factor o)) l€Cby, kterd snizuje aktivitu onemocnéni.

Vysledky: U pacientl s JIA, ktefi dosud nedostavali biologickou 1é€bu, byla oproti zdravym
kontrolam vyznamné niz$i hustota kostniho mineralu (BMD, g/cm?). Hodnoty BMD a slozeni
téla u JIA vyznamné zavisely na trvani onemocnéni JIA a na 1é€eni GCs. Sérova koncentrace
sklerostinu byla u JIA vyznamné vyssi v porovnani s hodnotami u kontrolni skupiny zdravych
osob. Hodnoty ostatnich sledovanych markera se mezi JIA a kontrolami neliSily. U pacienta
byla zjisténa pozitivni korelace mezi Dkk-1 a C-reaktivnim proteinem (hsCRP). Vyznamna
korelace byla zjisténa 1 mezi hodnotou skore aktivity onemocnéni 28 (DAS 28) a osteokalcinu
a osteoprotegerinu, nikoli v§ak hodnotou markeru stupné celotélové resorpce (C-termindlnim
telopeptidem kolagenu typu I, BCTX). Po 1 a 2 letech 1é¢by anti TNFa se signifikantné
zvysilo BMD v oblasti bederni patete. Toto zvySeni bylo predikovano poklesem hodnoty
DAS 28 po 1 roce anti TNFa 1€¢by. Bazaln¢ zvySené hodnoty sklerostinu u JIA se jiz po 1
roce anti TNFa 1é¢by vyznamné snizily. Pti 1é¢bé byla nalezena vyznamna korelace mezi
sklerostinem a DAS 28 a poctem bolestivych kloubu. Sklerostin ale nekoreloval ani se
sedimentaci erytrocytl, ani s hsCRP. Kromé& sklerostinu se za 2 roky lécby anti TNFa
preparaty snizily rovnéZ hodnoty Dkk-1. Vyznamna pozitivni korelace mezi hsCRP a Dkk-1,
zjiSténa jiz bazalné, byla prokazéana rovnéz po 2 letech 1écby anti TNFa inhibitory.

Zavér: Vysledky prace potvrdily, ze pii zanétlivém onemocnéni JIA u mladych dospélych
osob jsou vyznamné zvySeny sérové koncentrace sklerostinu, ktery inhibuje novotvorbu
kostni hmoty. V souhlase s tim se hodnoty sklerostinu vyznamné snizuji pfi utlumeni zanétu
anti TNFa 1écbou a zvySuje se BMD. Bunky subchondralni kosti a chondrocyty kloubil
postizenych zanétem mohou byt vyznamnym zdrojem sklerostinu. Vysledky také potvrzuji
pozitivni vliv svalové hmoty a negativni vliv GCs na novotvorbu kosti.
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