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Poruchy minerélového a kostniho metabolismu u chronického onemocnéni ledvin (CKD-MBD) pfedstavuji komplexni sys-
témovy syndrom zahrnujici dysregulaci metabolismu kalcia, fosforu, parathormonu (PTH), vitaminu D a fibroblastového
ristového faktoru 23 (FGF23), poruchy kostni remodelace a mineralizace a extraskeletélni, zejména vaskularni a chlopenni
kalcifikace. Chapani problematiky proslo zadsadni proménou: od izolovaného vnimani sekundarni hyperparatyredzy pres
pojeti renalni osteodystrofie az k sou¢asnému integrovanému pohledu, ktery zahrnuje také osteoporézu, kardiovaskularni
riziko a celkovy klinicky kontext.

Soucasna doporuceni opoustéji rigidni pfistup k 1é¢bé zaméreny na dosazeni jednotlivych laboratornich cilovych hodnot
a zdlraznuji dynamické hodnoceni trendd, individualizaci 1é¢by a prevenci maladaptivnich zmén kostniho obratu. Dia-
gnostika je zaloZzena predevsim na sledovani kalcia, fosforu, PTH, 25-OH vitaminu D a alkalické fosfatazy, idealné jeji kostni
frakce; perspektivni vyznam maji FGF23 a vybrané markery kostniho obratu.

Nelécend nebo nedostatecné kontrolovana CKD-MBD je spojena se zvysenym rizikem fraktur, progresi rendlni osteodystro-
fie, cévnimi a chlopennimi kalcifikacemi, hypertrofii levé komory, srde¢nim selhanim a dal3imi komplikacemi ovliviujicimi
prognozu i transplantacni perspektivu pacienta. Cilem tohoto sdéleni je podat internistim strucny, prakticky orientovany
prehled soucasného pojeti CKD-MBD, jeho diagnostiky, terapeutickych moznosti a vztahu k dal$im klinicky vyznamnym
komplikacim.

Klicova slova: CKD-MBD, chronické onemocnéni ledvin, rendIni osteodystrofie, sekundarni hyperparatyreéza, vitamin D,
fosfatové vazace, sevelamer, parikalcitol, cinakalcet, osteoporoza, vaskularni kalcifikace, kardiovaskularni komplikace.

Mineral and bone disorder in chronic kidney disease (CKD-MBD): a practical perspective for
the internist

disorders of mineral and bone metabolism in chronic kidney disease (CKD-MBD) represent a complex systemic syndrome
involving dysregulation of calcium, phosphorus, parathyroid hormone (PTH), vitamin D, and fibroblast growth factor 23
(FGF23) metabolism, disturbances of bone remodeling and mineralization, and extraskeletal—particularly vascular and val-
vular—calcifications. Understanding of this issue has undergone a fundamental transformation: from an isolated perception
of secondary hyperparathyroidism, through the concept of renal osteodystrophy, to the current integrated view that also
includes osteoporosis, cardiovascular risk, and the overall clinical context.

Current recommendations are moving away from a rigid treatment approach focused on achieving individual laboratory
target values and instead emphasize dynamic evaluation of trends, individualized therapy, and prevention of maladaptive
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changes in bone turnover. Diagnosis is based primarily on monitoring calcium, phosphorus, PTH, 25-OH vitamin D, and al-
kaline phosphatase, ideally its bone-specific fraction; FGF23 and selected bone turnover markers are considered promising
emerging tools.

Untreated or insufficiently controlled CKD-MBD is associated with an increased risk of fractures, progression of renal osteodys-
trophy, vascular and valvular calcifications, left ventricular hypertrophy, heart failure, calciphylaxis, and other complications
affecting both prognosis and the patient’s transplant perspective. The aim of this article is to provide internists with a concise,
practice-oriented overview of the current concept of CKD-MBD, its diagnosis, therapeutic options, and its relationship to
other clinically significant complications.

Key words: CKD-MBD, chronic kidney disease, renal osteodystrophy, secondary hyperparathyroidism, vitamin D, phosphate

binders, sevelamer, paricalcitol, cinacalcet, osteoporosis, vascular calcification, cardiovascular complications.

Uvod: zména paradigmatu v pojeti CKD-MBD

Pojeti poruch mineralového a kostniho metabolismu u chronického
onemocneént ledvin proslo v poslednich dekddach zasadni proménou.
Pdvodné byly tyto poruchy chdpany pfedevsim jako dUsledek sekundar-
ni hyperparatyredzy. Nasledné byl zaveden koncept renalni osteodyst-
rofie a od pocatku 21. stoleti se prosadilo souc¢asné chapani CKD-MBD
jako komplexniho systémového syndromu zahrnujiciho nejen kostni
postizeni, ale také cévni kalcifikace a zvysené kardiovaskularni riziko (1).

Historicky dominoval pfistup zaméfeny na laboratorni parametry
a jejich ,cilové hodnoty"”.

Doporuceni KDOQI z roku 2003 (2) stanovila cilové rozmezi PTH
podle stadia CKD, coz vedlo k Sirokému uplatnéni pfistupu zaméreného
na dosazeni predem definovanych laboratornich cild a k presvédce-
ni, Ze jejich splnéni predstavuje terapeuticky Uspéch. Tento koncept
vychazel z pfedpokladu, Ze renaini osteopatie je primarné poruchou
kalciofosfatového metabolismu, kterou Ize Gc¢inné ovlivnit normalizaci
laboratornich parametrd.

Tento pohled zahrnoval nékolik dnes jiz prekonanych predpokladd:

redukci CKD-MBD na poruchu kalcia, fosforu, PTH a vitaminu D,

ddraz na dosazeni definovanych laboratornich cilovych hodnot,

dominantni orientaci na sekundarni hyperparatyredzu pfi opomijenf
osteopordzy,

B podcenénivztahu CKD-MBD ke kardiovaskularni morbidité a mor-
talité.

Tomu odpovidala i terapeutickd strategie charakterizovana re-
lativné direktivnim pfistupem a rutinnim pouzivanim aktivnich me-
tabolitd vitaminu D u pacientd s elevaci PTH. Doporuceni KDIGO
z roku 2009 tento pfistup do znacné miry reflektovala (3). Aktualizace
doporuceni KDIGO z roku 2017 definitivné stvrdila odklon od rigid-
niho ,target-driven” pfistupu a etablovala koncept CKD-MBD jako
dynamického, systémového syndromu vyzadujiciho individualizo-
vanou interpretaci laboratornich parametrd v kontextu celkového
klinického obrazu pacienta (4). Rutinni podavanf aktivnich forem
vitaminu D u pacientd s CKD G3a-G5 bez dialyzy jiz neni doporuc¢eno
a jejich pouziti ma byt vyhrazeno pro pacienty se zavaznou a pro-
gredujici sekundarni hyperparatyreézou. Tento posun odradzi jednak
nedostatek ddkazd o pfinosu na ,tvrdé” klinické endpointy, jednak
riziko iatrogenniho navozeni adynamické kostni choroby a stimulace
vzniku cévnich kalcifikaci.
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Viyvoj doporuceni KDIGO soucasné odhalil limity dostupnych dika-
z0. Rada doporucent byla zalozena na nizké drovni dlikazd a expertnim
konsenzu, coz vedlo k postupnému opusténi rigidniho ,target-driven”
pfistupu a k dlrazu na individualizaci lé¢by a interpretaci laboratornich
parametr( v sirsim klinickém kontextu (5).

Neméné vyznamnym faktorem této zmény paradigmatu je trans-
formace samotné populace pacientt s CKD. Zatimco dfive byli k dialyze
indikovani spise mladsi nemocni, dnes je typickym pacientem starsi
jedinec s polymorbiditou. Pacienti vstupuji do dialyzacniho programu
ve vyssim veku, ¢asto s dlouhou anamnézou diabetu, kardiovaskuldrniho
onemocnéni a s jiz pritomnymi kostnimi zménami. Nezanedbatelna ¢ast
pacientl se podrobila transplantaci ledviny (nékdy i opakované) a dlou-
hodobé imunosupresivni1é¢bé — veetné kortikoterapie. U Zen se navic
pfidava postmenopauzalni osteopordza, kterd byla v minulosti ¢asto
opomijena nebo nebyla adekvatné zohlednéna pfi lécbé CKD-MBD.

Tato zména demografického i klinického profilu pacientd zasadné
komplikuje interpretaci kostnich zmén i terapeutické rozhodovani.
Kostni postizeni u pacientl s CKD dnes nelze vnimat izolované jako re-
nalnf osteodystrofii, ale jako vysledek interakce vice patofyziologickych
procesu, véetné primdrni osteopordzy azmén souvisejicich se starnutim.
Tento vyvoj vedl k postupnému sblizovani konceptu CKD-MBD s $irSim
ramcem metabolickych kostnich onemocnénf a k dlrazu na integro-
vany pohled na skeletaIni i kardiovaskuldrni riziko. Novejsi koncepty
vychdzejici z KDIGO Controversies Conference naznacujf dalsi posun
v chapani CKD-MBD smérem k integraci do rdmce CKD-asociované
osteopordzy (26) a kardiovaskuldrniho onemocnéni; tyto pristupy vsak
zatim nepredstavuji oficidlni doporucent a vyzaduji dalsi validaci (1, 6).

Patofyziologie CKD-MBD

Patofyziologie CKD-MBD predstavuje komplexni, dynamicky a vza-
jemné provazany proces, ktery zacing jiz v ¢asnych stadiich chronického
onemocnént ledvin, typicky pfi poklesu eGFR pod 60 ml/min/1,73 m?
(CKD G3a). Jednd se o systémovou poruchu, v niz jsou ve vzajemné
interakci ledviny, kostnf tkan, pfistitna téliska a cévni sténa (Obr. 1).
Organismus se v této situaci snazi udrzet homeostéazu kalcia a fosforu,
avsak za cenu postupné se rozvijejicich maladaptivnich zmén v regu-
la¢nich mechanismech (7, 8).

Primarnim patofyziologickym impulzem je retence fosfatd v disled-
ku snizené glomerularnifiltrace. V ¢asnych stadiich CKD nebyvé hyper-
fosfatemie laboratorné patrna, protoze je kompenzovana hormonalni
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0br. 1. Schéma patofyziologie CKD-MBD: vzdjemné propojeni ledviny, kostni tkdng, pfistitnych télisek a cévni stény

odpovedi.Klicovou roli zde hraje fibroblastovy rlstovy faktor 23 (FGF23),
jehoz produkce osteocyty stoupa jiz casné. FGF23 zvysuje fosfaturii sni-
Zenim tubuldrni reabsorpce fosfatu a soucasné inhibuje renalni syntézu
kalcitriolu prostfednictvim suprese 1a-hydroxylazy. Vysledkem je pokles
hladiny aktivniho vitaminu D, ktery ma zésadni dlsledky pro kalciovou
homeostazu i requlaci sekrece parathormonu (9, 10).

Snizeni hladiny kalcitriolu vede k poklesu intestindIni absorpce kalcia
a pfispiva k rozvoji relativni hypokalcemie. Soucasné dochazf ke ztraté
inhibi¢niho vlivu kalcitriolu na sekreci PTH a ke snizeni exprese receptor(
pro vitamin D (VDR) v pfistitnych téliscich. ParaleIné se snizuje exprese
klotho-transmembranového proteinu produkovaného v nefronu — ktery
funguje jako koreceptor FGF23 a je nezbytny pro jeho Ucinek v cilovych
tkanich. Vysledkem je postupny rozvoj rezistence na FGF23 a dalsi
zvysovan(jeho koncentrace. Tyto zmény spolecné vytvafeji podminky
pro rozvoj sekundarni hyperparatyredzy, kterd predstavuje centrdlnf
patofyziologicky mechanismus pokrocilejsich stadii CKD-MBD (9, 10).

Sekundarni hyperparatyredza je zpocatku adaptivni odpovédi,
kterd podporuje fosfaturii, mobilizaci kalcia z kostni tkané a ¢aste¢né
kompenzuje deficit kalcitriolu. S progresi onemocnéni se viak stava
maladaptivni. Dochazi k hyperplazii pfistitnych télisek, snizeni exprese
kalcium-senzitivniho receptoru (CaSR) i VDR a postupné i k autonomi-
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zaci sekrece PTH. V této fazi requlacni mechanismy selhavaji a vznika
obraz tercidrni hyperparatyredzy.

Dlouhodobé poruchy mineralového metabolismu vedou k réiznym
formam kostniho postizeni, souhrnné oznacovanym jako rendini osteo-
dystrofie. Z patofyziologického hlediska Ize rozlisit tfi zékladni typy (9):
m  vysoky kostni obrat (osteitis fibrosa), podminény dlouhodobé zvy-

senou hladinou PTH, charakterizovany zvysenou osteoklastickou

i osteoblastickou aktivitou s porudenou mikroarchitekturou kosti,
B nizky kostniobrat (adynamicka kostni choroba), typicky pfi nadmér-

né supresi PTH (¢asto iatrogenni), s nizkou remodelaci a zvysenou

fragilitou skeletu,
®  porucha mineralizace (osteomalacie), spojena s deficitem vitaminu
D, metabolickou acidézou ¢i toxickymi vlivy.

Histologické hodnoceni téchto zmén vychéazi z TMV klasifikace
(turnover, mineralization, volume), kterd umozriuje komplexni posouzent
kostni remodelace, mineralizace a objemu kostni tkané a ma vyznam
pro individualizaci [écby (11).

Z&sadnim rysem CKD-MBD je jeho systémovy charakter, zejmé-
na Uzké propojenf s kardiovaskuldrnim systémem. Hyperfosfatemie
a pozitivni kalciova bilance vedou k aktivni pfeméné cévnich hladkych
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svalovych bunék na burky s osteoblastickym fenotypem. Tento proces
je regulovany a zahrnuje expresi kostnich proteind, coz vede k ukladani
kalcia do cévni stény. Vysledkem jsou medidlni kalcifikace, zvyseni cévni
tuhosti, rozvoj hypertrofie levé komory a zvysené kardiovaskularnf riziko.
K patogenezi kardiovaskuldrniho postizeni pfispiva také FGF23, ktery je
spojovan s rozvojem hypertrofie myokardu nezavisle na kalcifikacich (12).

Patofyziologie CKD-MBD tedy nepredstavuje linedrni sled udélostf,
ale komplexni sit zpétnovazebnych mechanism, jejichz dynamika se
méni v prlibéhu progrese CKD i v zavislosti na terapeutickych interven-
cich. Z klinického hlediska je proto nezbytné interpretovat jednotlivé
laboratorni odchylky nikoli izolované, ale v kontextu celkového meta-
bolického stavu pacienta a jeho vyvoje v Case.

Diagnostika

Diagnostika CKD-MBD vychdzi pfedevsim z biochemického mo-
nitorovani, jehoZ interpretace musf byt vzdy dynamicka a zasazena
do klinického kontextu. Jednordzové hodnoty maji omezeny vyznam,
zatimco sledovani trendd v case je pro klinické rozhodovani zasadni.
Kostni biopsie zlstava zlatym standardem diagnostiky, v béZné praxi
je viak vyhrazena pro selektované situace.

Laboratorni markery
Z3klad diagnostiky tvori kombinace nasledujicich parametrd (13):
B parathormon (PTH) — klicovy, aviak nepfimy marker kostniho obratu
(vétsi vyznam ma jeho trend nez absolutni hodnota),
kalcium a fosfor — zdkladnf ukazatele mineralové rovnovahy,
alkalicka fosfataza (ALP), idedlné jeji kostni frakce (bone-specific
ALP, bALP),
vitamin D (25-OH vitamin D),
pfipadné FGF23.

PTH md omezenou specificitu pro urceni typu kostniho postizen.
Klinicky nejvice informativni jsou extrémni hodnoty (tyké se pacientl
ve stadiu CKD G5D, tj. Ié¢enych dialyzou) (4):

B nizké hodnoty (< 6 pmol/l) podporuji podezieni na nizky kostni
obrat (@dynamicka kostni choroba),
B vysoké hodnoty (> 45-50 pmol/I) svédci pro vysoky kostni obrat).

Intermediarni hodnoty jsou obtizné interpretovatelné a vyzadujf
korelaci s dalsimi laboratornimi i klinickymi parametry.

Vyznamnym doplikem je kostni alkalickd fosfatdza (bALP), kterd
odrazf osteoblastickou aktivitu a je relativné spolehlivym markerem
kostniho obratu i u pacientd s CKD, protoZe neni vyznamné ovlivnéna
renalni eliminaci. V kombinaci s PTH mdze napomoci rozliseni mezi
vysokym a nizkym kostnim obratem.

FGF23 predstavuje ¢asny marker poruchy fosfatového metabolismu
a jeho koncentrace muaze byt zvysena jesté pred rozvojem hyper-
fosfatemie ¢i elevace PTH. V soucasnosti vsak neni rutinné vyuzivan
v klinické praxi, zejména pro omezenou dostupnost standardizovanych
metod a nejasné terapeutické implikace. Jeho vyznam v patofyziologii
a prognostice, zejména ve vztahu ke kardiovaskularnimu riziku, je viak

nesporny.
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Perspektivne Ize ocekévat Sirsi uplatnéni dalsich marker( kostniho
obratu, napfiklad TRAP5Db (tartrat-rezistentni kyseld fosfataza 5b) jako
markeru osteoklastické aktivity, ktery na rozdil od fady jinych markerd
neni vyznamné ovlivnén rendini funkci. Jeho rutinni vyuziti je vsak
zatim omezené (14).

Naopak markery jako PINP (prokolagen typu | N-terminaIni pro-
peptid) nebo CTX vyzaduji u pacientl s CKD opatrnou interpretaci.
Dlvodem je jejich ¢astecna ¢i vyznamnd rendini eliminace, kterd vede
k jejich akumulaci pfi poklesu glomeruldmni filtrace nezévisle na skutec-
né kostni remodelaci. To mize vést k nadhodnoceni kostniho obratu
a limituje jejich vyuzitelnost v bézné klinické praxi (14).

Zobrazovaci metody
Zobrazovaci metody maji v diagnostice CKD-MBD dopliuijici roli (15):

B DXA osteodenzitometrie (dual-energy X-ray absorptiometry) slouzf
k hodnoceni kostni denzity a odhadu rizika fraktur. Vysetfeni by
mélo byt indikovano zejména tehdy, pokud jeho vysledek mize
ovlivnit terapeutické rozhodovani (napt. zahdjenf antiosteoporotické
Iécby), nikoli k diferenciaci typl rendini osteodystrofie.

®m  Standardni radiografie zachycuje az pokrocilé zmény (napt. subpe-
riostalni resorpce, skeletalni deformity ¢i kalcifikace mékkych tkani).

Kostni biopsie

Kostni biopsie s histomorfometrickym vysetifenim (TMV klasifikace)
zUstava zlatym standardem diagnostiky renalni osteodystrofie, avsak
jeji vyuziti je v klinické praxi omezené.

Hlavnf indikace zahrnuji:

nejasny nebo diskrepantni biochemicky nélez,

fraktury nejasné etiologie,

podezreni na osteomalacii (napt. pfi deficitu vitaminu D nebo

expozici toxickym latkam),
B atypickou nebo neuspokojivou odpovéd na lécbu.

V souladu se sou¢asnym pojetim CKD-MBD nenf cilem diagnostiky
pouze klasifikace laboratornich odchylek, ale komplexni posouzenf
kostniho obratu, mineralizace a celkového rizika pacienta. Takovy pfistup
umozriuje racionalni a individualizovanou volbu terapeutické strategie.

Terapeutické mozZnosti

Terapeuticky pfistup k CKD-MBD musi reflektovat souc¢asné pojeti
tohoto syndromu jako komplexni a dynamické poruchy, nikoli izolované
abnormality jednotlivych laboratornich parametr(. Cilem lé¢by nenf
mechanické dosazeni ,normalnich” hodnot, ale prevence extrém
kostniho obratu, omezeni fosfatové a kalciové zatéze, zpomaleni pro-
grese cévnich kalcifikaci a snizenf celkového kardiovaskuldmiho rizika (1).

Ovlivnéni retence fosfati

Z&kladnim opatienim zlstava dietni restrikce fosfatl (obvykle
800-1000 mg/den).V praxi je klicova cilena edukace pacientli zaméfena
predevsim na eliminaci vysoce biologicky dostupnych anorganickych
fosfatli obsazenych v potravinarskych aditivech, které ¢asto predstavuiji
dominantnf slozku celkové fosfatové zatéze.
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Pfi nedostatecné kontrole fosfatemie dietou jsou indikovény vazace
fosfatl. Kalciové vazace (napf. kalcium karbonat) jsou Gc¢inné a cenové
dostupné, jejich dlouhodobé podavani je viak limitovano kumulativn{
kalciovou zatéZi. Ta mUze prispivat k rozvoji cévnich kalcifikaci, zejména
u pacientd s nizkym kostnim obratem, hyperkalcemii nebo vysokym
kardiovaskuldrnim rizikem. V klinické praxi je navic limitujicf jejich horsf
gastrointestindIni tolerance (zejména obstipace, dyspepsie). V téchto
situacich je vhodné preferovat nekalciové vazace (v podminkach CR
nejcastéji sevelamer), které umoznuji Ucinnou kontrolu fosfatemie bez

dalsfho pfivodu kalcia.

Farmakoterapie sekundarni hyperparatyreozy

Postaven(vitaminu D v [é¢bé CKD-MBD vyzaduje ddsledné rozliseni
mezi nutri¢ni suplementaci nativniho vitaminu D a podavanim jeho
aktivnich metabolitd. Substituce cholekalciferolu je indikovéna pfi jeho
deficitu ve vsech stadiich CKD, v¢etné pokrocilych.

Bylo prokazano, ze pacienti s pokrocilou rendlnf insuficienci jsou
schopni vyuzit nativni vitamin D k Upravé hladin kalcidiolu a ¢aste¢né
i kalcitriolu, pravdépodobné i diky extrarendlni aktivaci (16).

Koncept kombinované suplementace nativniho a aktivniho vita-
minu D byl naznacen jiz v dffvéjsich klinickych studiich, na nichz se
vyznamné podilela i ¢eska nefrologickd pracovisté, a predjimal tak
soucasny posun k individualizované lé¢bé.

Nativnivitamin D vykazuje navic pleiotropni tcinky, véetné modu-
lace imunitni odpovédi a vlivu na svalovou funkci.

Z praktického hlediska Ize vyuzit i vysokodavkové preparéty cal-
cifediolu, které umoznuji jednodussi davkovaci schémata a mohou
Zlepsit adherenci pacient(, pficem? jejich cilem je dosaZzeni adekvatni
hladiny 25-OH vitaminu D.

Aktivni metabolity vitaminu D (kalcitriol, alfacalcidol) byly v minu-
losti pouzivany rutinné, od tohoto pfistupu se vsak ustoupilo. Pfestoze
uc¢inné snizuji PTH, mohou soucasné zvysovat kalcemii, fosfatemii
a FGF23, aniz by byl prokazan jejich jednoznacny pfinos na ,tvrdé”
klinické endpointy. U predisponovanych pacientl mohou podporovat
pozitivni kalciovou bilanci, cévni kalcifikace a nadmérnou supresi kost-
niho obratu s rozvojem adynamické kostni choroby (17).

Selektivngjsi alternativu k aktivnim metabolitdm vitaminu D pred-
stavuji aktivatory receptoru pro vitamin D, zejména parikalcitol, ktery je
vyuzivan v 1écbé sekundarni hyperparatyredzy u pacientl s pokrocilym
CKD, piedevsim v dialyza¢nim stadiu. U¢inné snizuje hladiny PTH, pfi-
¢emz ve srovndanis kalcitriolem mUze byt spojen s nizsim rizikem hyper-
kalcemie a hyperfosfatemie. K dispozici jsou i data naznacujici priznivy
vliv na albuminurii (napf. studie VITAL (18)), jejich klinicky vyznam ve
vztahu k rendInim a kardiovaskularnim ,tvrdym” endpointdim (progrese
do konecného stadia onemocnénf ledvin — end stage kidney disease
(ESKD), potteba dialyzy, hospitalizace ¢i mortalita) vsak zlstava nejasny.

V souladu se sou¢asnymi doporucenimi by proto mél byt parikalcitol
indikovan individuédlné, zejména u pacientd se zévaznou a progredujici
sekundarni hyperparatyredzou.

Dalsi dllezitou terapeutickou skupinu predstavuji kalcimimetika,
zejména cinakalcet, kterd zvy3ujf citlivost kalcium-senzitivniho receptoru

(CaSR) a snizuji sekreci PTH bez souc¢asného zvyseni kalcemie a fos-
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fatemie. Jsou indikovéna predevsim u pacientd v dialyza¢nim stadiu
(CKD G5D) se sekundarni hyperparatyredzou, zejména pfi souc¢asné
hyperkalcemii nebo v situacich, kdy nenivhodné ¢i dostate¢né Gc¢inna
|é¢ba aktivatory receptoru pro vitamin D (19).

Kromé peroréiniho cinakalcetu jsou k dispozici také intravendzni
kalcimimetika (etelkalcetid) a dalsi novéjsi molekuly se srovnatelnym
Uc¢inkem na supresi PTH. Jejich potencidini vyhody, jako je napfiklad
lepsi adherence k 1é¢bé nebo odlisny bezpecnostni profil, viak do-
sud nebyly jednoznacné spojeny se zlepsenim klinicky vyznamnych
outcome ukazateld, jako jsou mortalita, kardiovaskuldrni komplikace,
hospitalizace ¢i progrese kostniho postizeni (20).

Chirurgicka lécba

U pacientU s tézkou, farmakorezistentni sekundarni hyperparatyreo-
zou je indikovana chirurgicka |é¢ba — paratyreoidektomie. Ta pfedstavu-
je uc¢innou metodu kontroly PTH a Upravy biochemickych parametrg,
zejména u nemocnych s perzistujici vyraznou elevaci PTH provdzenou
hyperkalcemii, hyperfosfatemii nebo klinickymi komplikacemi (21).

V klinické praxi se vyuziva jak subtotdlni paratyreoidektomie, tak
totdIni paratyreoidektomie s autotransplantaci, pficemz volba vykonu
zavisi na klinickém kontextu a zkuSenosti pracovisté. Viykon je spojen
s rizikem perioperacnich komplikacf v¢etné syndromu ,hungry bone”
a vyzaduje proto peclivou periopera¢ni pfipravu a nasledné sledovani.

Z3sadni je indikace na zkuseném pracovisti, kvalitni lokaliza¢nf
diagnostika (22) a provedeni vykonu zkusenym operatérem s erudicf
v endokrinochirurgii, coz vyznamné snizuje riziko komplikaci a reoperaci.

Terapeuticka strategie se lisf podle stadia CKD. V ¢asnéjsich stadiich
CKD, zejména G3a-G3b, je kladen dlraz predevsim na sledovani trendd,
korekci deficitu vitaminu D a omezeni fosfatové zétéze. Ve stadiu G4 jiz
pristupujeme k aktivnéjsimu monitorovani PTH a fosfatemie a k cilenym
intervencim. U pacientl ve stadiu G5, zejména v dialyzacni 1é¢bé, je
obvykle nutnd kombinace vice terapeutickych postupl veetné fosfa-
tovych vazacd, vitaminu D, kalcimimetik a v indikovanych pfipadech
i chirurgické lécby.

V klinické praxi pretrvava fada chyb odrazejicich drivejsi target-driven”
pristup. Patff mezi né zejména rozhodovani na zakladé jednorézové hod-
noty PTH bez zohlednéni trendu, podcenéni celkové fosfatové zatéze pii
normalni sérové koncentraci fosforu (23), nadmérna suplementace kalcia
a aktivniho vitaminu D vedoucf k adynamickeé kostni chorobé, ignorovani
kalciové bilance a rizika cévnich kalcifikaci ¢i nedostate¢nd edukace
pacientt. Tyto skute¢nosti podtrhuji potfebu komplexniho a individu-
alizovaného pfistupu, ktery odpovida soucasnému chapani CKD-MBD.

Zavérem: Co z toho plyne pro internistu?

Z pohledu internisty je nutné pfijmout fakt, Ze vétsina pacientd
s chronickym onemocnénim ledvin nenfa nemUze byt, alespor v ¢as-
néjsich stadiich CKD, dlouhodobé sledovana nefrologem. O to vétsi
odpovédnost lezi na prvnim kontaktu: v¢as CKD rozpoznat, sledovat
jeho dynamiku a aktivné zasdhnout. Zaklad tvofi edukace a rezim -
zejména omezeni fosfatové zatéze s dlirazem na anorganické fosfaty
v potravinafskych aditivech a preference stravy s vyssim podilem rost-
linnych bilkovin (23), ktera je spojena s niz3f biologickou dostupnostf
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fosfatll (24) a mensim acidogennim efektem. Metabolické acidéza neni
Jaboratorni detail”, ale klinicky relevantni faktor progrese CKD i kost-
niho postizeni, v némz se prolinaji CKD-MBD, osteopordza souvisejici
s vekem a vliv acidozy (25).

CKD je dnes nutné vnimat v rdmci kardidlné-rendiné-metabolické-
ho syndromu: paralelné postupuji rendlni dysfunkce, srde¢ni selhanf
a metabolické poruchy a jejich spole¢nym jmenovatelem je vysoké
kardiovaskularni riziko.

V tomto kontextu mé dUsledné nefroprotektivni [é¢ba zasadni
vyznam - zpomaluje progresi CKD a sekundarné mlze oddalit i rozvoj
CKD-MBD. To zahrnuje nejen farmakoterapii, zejména blokddu RAAS
a inhibitory SGLT2, ale i dUslednd rezimova opatien vcéetné kontroly
fosfatové zatéze.

Vztah inhibitord SGLT2 ke kostnimu metabolismu z{stavéa pred-
métem vyzkumu; dostupna data ukazuji spise neutralni efekt na kostnf
obrat, nicméné jejich reno- a kardioprotektivni U¢inek maze nepfimo
prispivat k oddéleni rozvoje komplikaci CKD veetné CKD-MBD.

S postupujicim propojenim pohledd na tuto problematiku Ize zaro-
veri ocekdvat, Ze se internisté budou stéle castéji setkdvat s konceptem
CKD-associated osteoporosis, ktery reflektuje prekryvani poruch kostni
kvality, remodelace a zvyseného rizika fraktur u pacient( s pokrocilym
CKD a déle rozsifuje potfebu multidisciplindriho a individualizovaného
pfistupu k témto nemocnym (26).

Specifickd farmakologicka lé¢ba CKD-MBD ma byt vedena nefrolo-
gem, u nemocnych s vyznamnym skeletdlnim rizikem idedlné v mezio-
borové spolupréci s endokrinologem, resp. klinickym osteologem. Pravé
mezioborovy dialog je zasadni zejména tam, kde se prolina CKD-MBD,
osteopordza souvisejici s vékem, postmenopauzélni osteopordza,
kortikoterapie nebo stav po transplantaci ledviny (26). Pro internistu
viak zUstava klicové na tento syndrom aktivné myslet, nepodcenovat
vyznam rendlni funkce pfi diagnostice a lé¢bé osteopordzy a vyvarovat
se iatrogenni kalciové zatéze ¢i nadmérné suprese kostniho obratu.
Zakladni princip zlstdva neménny: nejucinnéjsi prevenci CKD-MBD je
vcasna diagnostika a dlslednd lé¢ba samotného CKD.
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