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Za dva roky tomu bude 150 let, co pdnové
Baeyer a Koller syntetizovali pfipravek, tehdy
zvany bi- nebo difosfonat. Asi by se hodné po-
divovali nad dlouhou a pfekvapivou vyvojovou
cestu pfipravku, plvodné deklarovaného jako
barvivo nebo hnojivo. Prvni zprévy o biologické
charakteristice bisfosfonatl pochazi z r. 1966.
Byly zaloZeny na pracich Fleische a spol. o anor-
ganickém pyrofosfatu. Autofi zjistili, ze pyrofosfat
inhibuje rozpustnost kalcium fosfatu in vitro. In
vivo tato latka zabranila ektopické kalcifikaci, ale
neméla Uc¢inek na normalni mineralizaci a kostnf
resorpci. Dalsi studie analog pyrofosfatu, které
nebyly enzymaticky destruovany vedly nakonec
ke studiu klinického pouziti bisfosfonatu.

Bisfosfonaty jsou latky s antiresorpcnim
Ucinkem, které inhibuji funkci osteoklastd. Jsou
dnes Siroce pouzivany v 1é¢bé benignich a ma-
lignich kostnich chorob. Bisfosfonaty maji ove-
fenou roli v prevenci osteopordzy a prevenci
kostnich komplikaci nddorovych onemocnéni
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s kostnimi metastdzami, predevsim u karcino-
mu prsu, prostaty a dalsich. V soucasné dobé je
stale vice dikazd, ze bisfosfonaty mohou zlepsit
preziti u nékterych nemocnych diky protinado-
rovém Ucinku, veetné prevence adheze nadoro-
vych bunék ke kosti, indukce nddorové apoptézy
a inhibice angiogenezy.

Problematika bisfosfondtd v onkologické
praxi byla zahdjena pamidronatem (Aredia), na-
sledované dalsimi pifpravky. Uvedeni bisfosfona-
td dramaticky zménilo lé¢bu kostnich metastaz.
Rozvoj studii o klinické praxi kulminoval mezi
2000 az 2010. Byly reseny zékladni otazky, jako
vybérvhodnych pfipravkd, davkovani, indikacni
Site, toxicita, cesta podani a dalsi. Bisfosfonaty
se staly standardem v prevenci a lé¢bé kost-
nich udalosti u pacientl s malignim postize-
nim kosti. BEhem nékolika poslednich let, pres
pokracujici pfiliv klinickych praci, byly pouze
potvrzovany informace uvedené v minulych
letech. Bylo uz v3e feceno? Nikoliv, pozornost
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se zaméfila na problematiku protinddorového
ucinku, ulohu mikroprostfedi a mechanizmus
RANKL. Pribyva dlkazl, ze bisfosfonaty hraji
vétsiroli, nez se predpokladalo. Mohou fungovat
jako protinddorové agens, schopné oddalit pro-
gresi onemocnéni a prodlouzit celkové preZiti.
Hodnotf se vysledky adjuvantniho podéni zo-
ledronové kyseliny u karcinomu prsu, i kdyz vy-
sledky ukazuji na benefit, je tfeba dalsich studif
k identifikaci podskupiny nemocnych, u kterych
adjuvantni podani zoledronové kyseliny mize
mit vyrazny pfinos jako protinddorové latky.
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