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Úvod
V průběhu 60 let existence chronic-
kého hemodialyzačního programu 
lze pozorovat nejen, jak se zdokona-
luje účinnost i bezpečnost dialyzační 
techniky, ale rovněž i  jak se rozšiřují 
možnosti prevence a cílené léčby do-
provodných komplikací při selhání 
ledvin. Patří k nim renální kostní cho-
roba, renální anémie a mnohé další. 
Zatímco renální anémie byla po za-
vedení rekombinantního er ytro- 
poetinu do klinické praxe téměř sko-
kově upravena a v současné době se 
jedná jen o  detailech optimalizace 
léčby, kostní nemoc zůstává stále pro-
blémem, a to přes nesporný pokrok ve 
farmakoterapii. Příčinou diskrepance 
mezi kontrolou obou hlavních dopro-
vodných komplikací, anémie a osteo-
patie, není chybějící farmakologická 
možnost léčby, ale zcela zásadní od-
lišnost v patogenezi.

Renální anémie má jednu základní 
příčinu (deficit erytropoetinu) a ostatní 
(např. deficit železa) jsou doplňující. 
Proto je rekombinantní erytropoetin 
u většiny pacientů dobře účinný. Pato-
geneze renální kostní choroby je mno-
hem komplexnější. Kombinují se dů-
sledky retence látek při chybějící renální 
eliminaci (retence fosfátů při selhání 
ledvin) i nedostatečná endogenní synte-
tická aktivita (deficit kalcitriolu) [1–3].  
Rozdíl je i v podstatě projevů: zatímco 
při anémii klesá určitá biologická funkce 
(erytropoéza), při renální kostní nemoci 
dochází naopak k hyperfunkci jiné tkáně 
(hyperfunkce příštítných tělísek neboli 
sekundární hyperparatyreóza – SHPT), 
která má někdy dokonce i morfologický 
korelát (hyperplazie příštítných tělísek) 
a znamená poruchu kostního metabo-
lizmu i kostní tkáně.

Moderní farmakoterapie SHPT 
umožňuje cílený a účinný farmakote-

rapeutický zásah prakticky ve všech 
místech, která se účastní patogeneze. 
Cílem textu je podat aktuální přehled 
léčebných postupů, a to zejména s dů-
razem na aktuální pravidla jejich apli-
kace. Detailní informace o jednotlivých 
lékových skupinách nejsou předmětem 
sdělení stejně jako informace o  kon-
krétních preparátech.

Od kostní nemoci k CKD-MBD
V tradičním pojetí je kostní nemoc (re-
nální osteopatie) chápána jako posti-
žení kostní tkáně v důsledku složitých 
a  dlouhotrvajících odchylek metabo-
lizmu vápníku, fosforu a  vitaminu D 
a  řady dalších dysregulací. Podle vý-
sledného vektoru jejich působení v čase 
lze pak rozlišit vysokoobratovou formu 
(high-turnover), nízkoobratovou formu  
(low-turnover) a  formy smíšené [4]. 
Klasická forma se zvýšeným, resp. vy-
sokým kostním obratem je důsledkem 
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Bone disease in chronic renal failure and its modern therapy

Summary: Renal bone disease is one of the most serious complications of chronic renal failure. Secondary hyperparathyreosis is decisive 
for its pathogenesis. Current prevention and treatment emphasises pathogenetic and clinical interrelationships between bone tissue in-
volvement and cardiovascular complications (CKD-MBD, bone and venous involvement associated with chronic renal disease). The treat-
ment should first correct hyperphosphatemia and, subsequently, hyperreactivity of parathyroid glands through vitamin D receptor (VDR) 
and calcium receptor (CaR) modulation. Three groups of drugs play a fundamental role here (GIT phosphate binders, calcimimetics and 
vitamin D receptor activators). Certain other therapeutic approaches are used in some specific situations such as, among others, refrac-
tory hyperparathyreosis or calciphylaxis.
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vystupňované aktivity příštítných tě-
lísek (sekundární hyperparatyreóza  –  
SHPT). Kostní postižení s nízkým kost-
ním obratem může být projevem pří-
liš vysoké suprese příštítných tělísek 
či řady jiných (a dosud ne zcela pro-
zkoumaných) příčin (včetně akumu-
lace aluminia, která se však dnes u nás 
nevyskytuje) či spojitostí s chronickým 
zánětem.

Po prohloubení poznatků získaných 
z epidemiologických i patogenetických 
dat je dnes zřejmé, že kostní nemoc 
není jen izolované postižení kostní 
tkáně (ať již zprvu bez symptomů, či 
v pokročilých formách s  významnými 
problémy – omezení hybnosti, zhoršení 
funkční zdatnosti, fraktury a deformity 
kostí), ale má úzký vztah k dalším or-
gánům, zejména kardiovaskulárnímu  
systému [5].

V roce 2006 byly tyto komplexní sou-
vislosti zohledněny v novém pojetí po-
ruchy metabolizmu vápníku, fosforu 
a vitaminu D při selhání ledvin. Byl za-
veden nový termín, CKD-MBD (chro-
nic kidney disease – mineral bone 
disorder), který se v nefrologické ko-
munitě rychle rozšířil a  je dnes vše
obecně akceptován [6].

Definice CKD-MBD se opírá o 3 sku-
piny ukazatelů. Prvním jsou labora-
torní změny. Druhým je změna kostní 
tkáně. Třetím je cévní postižení, resp. 
kalcifikace cév (event. i kalcifikace v ji-
ných lokalizacích). V celkovém pojetí 
CKD-MBD je kladen velký důraz na 
vzájemné souvislosti, a to nejen z hle-
diska patogeneze, ale i  z praktického 
hlediska volby a  kontroly terapeutic-
kých postupů. Platí totiž, že jakkoli se 
léčebnými postupy snažíme ovlivnit 
a upravit kostní tkáň a její metaboliz-
mus, o indikaci i výsledku se přesvěd-
čujeme pouze nepřímo, a to prostřed-
nictvím laboratorních ukazatelů.

Škála klinických manifestací CKD- 
-MBD je velmi široká a zahrnuje nejen 
změny kostního systému (a jejich kli-
nické projevy) a postižení cév a myo-
kardu (opět s klinickou symptomato-
logií, totožnou s manifestací srdečních 
onemocnění obecně), ale i např. poru-

chu funkce a morfologie příštítných tě-
lísek (hyperfunkce a hyperplazie).

Principy léčby CKD-MBD
Farmakoterapie CKD-MBD se v  sou-
časné době opírá o  3 základní sku-
piny léků, které konkrétním způsobem 
zasahují do patogenetických mecha-
nizmů s cílem snížit přívod fosfátů do 
organizmu a upravit nepřiměřeně vy-
sokou aktivitu příštítných tělísek [7]. 
Mechanizmus účinku jednotlivých lé-
kových skupin je dobře definován, což 
velmi usnadňuje rozhodování o strate-
gii léčby.

V prevenci a terapii CKD-MBD jsou 
aplikovány tyto skupiny léčiv:
•	vazače fosfátů v  zažívacím traktu 

(resp. postupy, které minimalizují 
nálož fosfátů při selhání ledvin),

•	VDR aktivátory (metabolity vita-
minu D, event. jeho analoga; obecně 
preparáty s cíleným efektem na re-
ceptor pro vitamin D) a

•	kalcimimetika (látky zvyšující citli-
vost calcium-sensing receptoru v pří-
štítných tělískách na extracelulární 
koncentraci kalcia).

Nezbytnou součástí léčby je kom-
plex doprovodných opatření, která 
jsou u jednotlivých nemocných různá. 
Patří k  nim např. suplementace kal-
cia (pokud je indikována – cave, kon-
centrace kalcia v  krvi není spolehli-
vým ukazatelem potřeby doplnění 
kalcia do organizmu), úprava acido-
bazické rovnováhy, korekce metabo-
lizmu magnézia a  řada dalších dopl-
ňujících postupů, které lékař indikuje 
podle kompletního laboratorního i kli-
nického obrazu (včetně např. nutriční 
podpory, léčby zánětu apod.). Zásadní 
je i  volba koncentrace kalcia v  dialy-
začním roztoku. Doplňkovými postupy 
jsou i  adekvátní nutriční podpora 
a minimalizace zánětu.

Při volbě léčebného postupu zvažu-
jeme nejen to, kterou lékovou skupinu 
zvolit (samostatně či v kombinaci), ale 
i který preparát z dané skupiny je pro 
konkrétního pacienta vhodný. Prepa-
ráty se shodným cílovým efektem (va-

zače fosfátů v zažívacím traktu) se sice 
neliší v mechanizmu svého účinku (vy-
vázání fosfátů přijatých v potravě a je-
jich vyloučení stolicí neboli snížení ná-
lože fosfátů pro organizmus), ale jsou 
značně rozdílné v doprovodných účin-
cích (viz dále).

Při léčbě renální kostní nemoci, resp. 
CKD-MBD v novém pojetí, je základem 
laboratorní komponenta CKD-MBD 
(tzv. cílové koncentrace kalcia, fosforu 
a PTH, případně i hladina 25D a al-
kalická fosfatáza, resp. její kostní izo
enzym) [6]. Nezanedbatelným hledis-
kem je však i doprovodný účinek lékové 
skupiny, resp. léku samotného (rozdíly 
mezi vazači fosfátů, rozdíly mezi se-
lektivními a neselektivními aktivátory 
VDR).

Jedním ze základních pravidel při 
rozhodování o postupu léčby je pra
vidlo posloupnosti (tzv. „treatment py-
ramid“). Vždy začínáme korekcí hyper-
fosfatemie. Platí pravidlo „phosphate 
first“, a  to z mnoha důvodů, z nichž 
hlavní jsou dva: fosfor samotný je ri-
zikovým faktorem stimulace aktivity 
příštítných tělísek (která se po úpravě  
hyperfosfatemie může zmírnit) a léčba 
ostatními postupy není bez korekce 
fosfatemie účinná (rezistence vůči 
účinku VDR aktivátorů při hyperfos
fatemii) [8].

Po úpravě fosfatemie je vždy třeba 
zvažovat, jak co nejúčinněji a nejcíle-
něji korigovat aktivitu příštítných tě-
lísek. V  zásadě existují 2 linie farma-
kologických zásahů – ovlivnění VDR 
(aktivátory VDR receptorů, které pri-
márně snižují přepis genetické infor-
mace v příštítných tělískách, tj. snižují 
tvorbu parathormonu (PTH)) a ovliv-
nění CaR (receptor pro kalcium, tzv. 
calcium-sensing receptor). Léky, které 
zvyšují citlivost calcium-sensing re-
ceptoru na extracelulární koncentraci 
kalcia, snižují primárně sekreci PTH 
z  buněk příštítných tělísek (pozor, je 
tedy nutno rozlišovat pojem tvorba 
a pojem sekrece PTH).

Tvorba a sekrece PTH jsou dva sa-
mostatné děje, které ovšem v kterém
koli okamžiku podmiňují koncen-
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praxi, ke kterým patří tyto patologické 
situace: rekurující sekundární hyper-
paratyreóza a paratyromatóza, hyper-
kalcemie z různých příčin, hyperpara-
tyreóza perzistující po transplantaci 
ledviny, jiné formy sekundární hyper-
paratyreózy (např. SHPT indukovaná 
lithiem), familiární benigní hypokalci-
urická hyperkalcemie, tzv. „phosphate 
wasting“ syndromy (spojené s  nad-
měrnými ztrátami fosfátů ledvinami) 
a kalcifylaxe a prevence/léčba cévních 
kalcifikací.

Aktivátory receptoru pro vitamin D 
(VDRA) jsou skupinou přípravků, do 
které patří nativní vitamin D, aktivní vi-
tamin D (kalcitriol, přípravek Rocaltrol 
a  jeho generika) a syntetická analoga 
vitaminu D. Jejich zástupcem je u nás 
registrovaný paricalcitol, dnes vzhle-
dem ke svým vlastnostem označovaný 
jako selektivní VDR aktivátor.

Porucha metabolizmu vitaminu D  
je při snížené funkci ledvin a jejich se-
lhání komplexní a poměrně složitá [16]. 
V  konečném důsledku znamená 
značné oslabení účinku vitaminu D  
nejen v  klasických orgánech (kost, 
střevo, příštítná tělíska), ale i ve smyslu 
tzv. netradičních účinků vitaminu D 
(obecně je lze označit jako antipro-
liferativní a podporující buněčné zrání 
a diferenciaci).

Své opodstatnění má podle aktuál-
ních poznatků i  suplementace nativ-
ním vitaminem D. Jeho hydroxylace 
v nativních ledvinách sice nemůže pro-
bíhat, a není tedy pro systémovou kon-
centraci kalcitriolu přínosný, zajišťuje 
ale substrát pro lokální (autokrinní 
a  parakrinní) přeměnu na kalcitriol 
(např. buňky imunitního systému aj). 
Není stále objasněno, při jakých kon-
centracích kalcidiolu (25D) a v jakých 
dávkách a časovém schématu nativní 
vitamin D aplikovat. Při hodnocení 
koncentrací 25D v krvi se doporučuje 
postupovat stejně jako u pacientů bez 
onemocnění ledvin.

Aktivní vitamin D (kalcitriol) byl 
dlouho považován za základní prvek 
prevence a léčby sekundární hyperpa-
ratyreózy. Pokud byla cílem léčby sub-

Základní charakteristika 
jednotlivých lékových skupin
Kalcimimetika jsou v  současné době 
zastoupena jediným preparátem (cina-
calcet hydrochlorid; název Mimpara, 
v USA název Sensipar). Principem jejich 
účinku je zvýšení citlivosti kalciových 
receptorů (v příštítných tělískách, ale 
zřejmě i v jiných orgánech, např. v led-
vinách, pokud jsou ledviny funkční) 
na kalcium. Tím nastává snížení se-
krece PTH a  koncentrace PTH v  krvi 
klesá. Paralelně klesá i  kalcium. Po-
kles PTH i kalcemie se nejvýrazněji pro-
jeví 2–4 hod po podání, poté se hod-
noty zvyšují, avšak zůstávají nižší než 
výchozí. Lék se podává jednou denně, 
rozmezí dávek je 30–180 mg. Začínáme 
obvykle s  dávkami nižšími. U  někte-
rých pacientů se vyskytují gastrointesti-
nální obtíže. Vzhledem k časové dyna-
mice laboratorní odpovědi je potřeba 
při monitorování účinku zajistit, aby 
odběr krve proběhl nejméně 12 hod 
po podání, jinak je laboratorní nález 
zkreslený (hypokalcemie; koncentrace 
PTH snížená více, než odpovídá dlou-
hodobému efektu léčby). Podmínkou 
dlouhodobého supresivního účinku 
kalcimimetik při sekundární hyperpa-
ratyreóze je aktivace VDR. V současné 
době existuje velký počet literárních 
dokladů o  efektu kalcimimetik, a  to 
nejen laboratorním.

U dialyzovaných pacientů kalcimi-
metika snižují koncentraci PTH v séru, 
kalcemii a  rovněž i  fosfatemii, což je 
považováno za velice příznivé. Přibý-
vají doklady o komplexním účinku na 
CKD-MBD (např. snížení progrese 
kalcifikací cév) a  objevily se i  zprávy 
o možné regresi hyperplastické tkáně 
tělísek [14,15]. U pacientů s pokroči-
lým onemocněním ledvin, dosud ne-
dialyzovaných, se účinkem kalcimime-
tik v ledvinách zvyšuje kalciurie a klesá 
fosfaturie, což znamená, že koncent-
race fosforu v krvi stoupá. Používání 
kalcimimetik v léčbě sekundární hyper
paratyreózy není u  těchto pacientů 
schváleno.

V současné době jsou zvažovány 
určité účinky kalcimimetik v  klinické 

traci PTH v  krvi. K  nim přistupuje 
ještě třetí aspekt, a  sice velikost tělí-
sek (přítomnost hyperplazie), její roz-
sah, a  zejména její schopnost reago-
vat na regulační podněty. Regulace 
aktivity příštítných tělísek se uskuteč-
ňuje prostřednictvím VDR a  CaR re-
ceptorů a platí, že čím větší je velikost 
příštítných tělísek při jejich hyperplazii 
při selhání ledvin, tím nižší je denzita 
těchto receptorů a odpověď na akti-
vaci receptorů [9]. Jinými slovy – po-
kročilá autonomní hyperplazie může 
být rezistentní i proti cílené a kauzální 
kombinované léčbě VDR aktivátory 
a  kalcimimetiky. Orientační hranici 
nelze stanovit z koncentrace PTH, ale 
lze ji odhadnout z velikosti tělísek (roz-
měr jakéhokoli tělíska nad 1 cm v prů-
měru či velikost jakéhokoli tělíska nad 
0,5 ml).

K principům moderní farmakotera-
pie tedy patří nejen volba preparátu 
s  respektováním posloupnosti a  re-
spektováním cílových koncentrací, ale 
i  zohlednění dynamiky hodnot a  do-
provodných účinků léků a znalost vzá-
jemných kombinací [7,8,10]. Základ-
ním pravidlem je však léčba zahájená 
včas, léčba modifikovaná podle vývoje 
ukazatelů v čase a  léčba dlouhodobá 
(v případě zvětšených příštítných tělí-
sek de facto léčba trvalá).

Oporu pro moderní farmakotera-
pii poskytují cílové koncentrace váp-
níku, fosforu a PTH. Byly vypracovány 
iniciativami KDOQI (2003) a KDIGO 
(2009) [11,12] a  cílové koncentrace 
PTH jsou i blíže zdůvodněny v samo-
statných publikacích [13]. Pro imple-
mentaci KDIGO doporučení v našich 
podmínkách sestavila pracovní sku-
pina České nefrologické společnosti 
komentovaný návod [10]. Je v  něm 
zdůrazněn ten aspekt, že posouzení 
léčebné strategie se nemůže opírat 
o  jednotlivou laboratorní hodnotu, 
ale o  vývoj laboratorních ukazatelů 
v čase, tj. o dynamiku změn. Každá vý-
chylka sérové koncentrace PTH o více 
než 100 pg/ ml má být důvodem k pře-
hodnocení léčebné strategie, případně 
k její úpravě.
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a  mění se v  čase i  u  téhož pacienta. 
V  určitých situacích jsou potom po-
stupy aktivně upravovány, jsou zařazo-
vány jiné léky a celá léčebná strategie 
se přizpůsobuje tak, aby co nejvíce po-
stihla patogenezi dané komplikace.

K situacím se změnou postupu patří 
hyperparatyreóza refrakterní na kon-
zervativní léčbu, kalcifylace, rozsáhlé 
kalcifikace cév a  dalších orgánů, tzv. 
syndrom hladové kosti. Zcela specific-
kým okruhem je osteoporóza ve vztahu 
k pokročilým nemocem ledvin, popis 
této problematiky je však nad rámec 
textu a pro další poznatky odkazujeme 
na příslušnou literaturu [20]. Jen uvá-
díme, že denzitometrický nález u dialy-
zovaných pacientů nelze interpretovat 
v  klasickém pojetí a  postupy užívané 
v  léčbě osteoporózy u osob bez one-
mocnění ledvin jsou rozdílné. Roz-
dílný je zejména přístup k  bisfosfo-
nátům. Obecně jsou bisfosfonáty při 
selhání ledvin kontraindikovány [21]. 
Zcela kontraindikovány jsou v  situa-
cích s  nízkým kostním obratem (kdy 
může být hodnota kostního minerálu 
v krvi nízká).

U části nemocných v dialyzačním pro-
gramu (odhaduje se asi 7 %) je hyperpa-
ratyreóza natolik pokročilá, že je indiko-
vána paratyreoidektomie [22]. Příprava 
k operačnímu výkonu i pooperační péče 
mají svá specifika, z  nichž upozorňu-
jeme na riziko rekurence onemocnění 
v případě, že byla in situ ponechána část 
tělíska (prevence pooperační hypopara-
tyreózy) a zároveň nebyla dostatečně in-
tenzivně kontrolována koncentrace kal-
cia v krvi, resp. byl po operaci pacient 
hypokalcemický (byť zdánlivě asympto-
maticky). Hypokalcemie, resp. stimu-
lace CaR je totiž nejmohutnějším stimu-
lem proliferace buněk příštítných tělísek 
a vyvolává hyperplazii, která může být až 
autonomní [23]. Další komplikací je tzv. 
syndrom hladové kosti, který opět vyža-
duje velkou substituci kalcia (až 10–20 
ampulí kalcium gluconicum denně 
přísně intravenózně) spolu s doplněním 
vitaminu D.

Cévní stěna je u  dialyzovaných pa-
cientů výrazně více kalcifikována než 

ději byl velmi široce nahrazen hydroxi-
dem hlinitým, ale po prokázání výrazné 
až fatální klinické toxicity byl tento pří-
pravek prakticky opuštěn a následoval 
automatický návrat k uhličitanu vápe-
natému, neboť jiná volba ani nebyla 
k dispozici. Kalcium karbonát je uží-
ván i v současnosti (je levný a poměrně 
účinný), avšak jeho postavení přestává 
být dominantní, a  to oprávněně. Své 
místo postupně získaly nekalciové va-
zače fosfátů, které nepůsobí pozitivní 
kalciovou bilanci (ve vztahu mezi kost-
ním systémem a cévní komponentou 
CKD-MBD je pozitivní kalciová bilance 
významným negativním faktorem, spo-
jeným s kalcifikacemi cév) [18,19].

Nekalciové vazače fosfátů v  zažíva-
cím traktu lze rozdělit na kovové (re-
prezentantem je lanthanum karbonát) 
a na vazače na bázi pryskyřice (sevela-
mer hydrochlorid, v některých zemích 
je již registrován i  sevelamer karbo-
nát). Rozebírat bližší specifikace, vý-
hody a nevýhody jednotlivých prepa-
rátů by bylo nad rámec tohoto textu. 
V  zásadě však platí, že účinné jsou 
všechny. Konečný efekt je silně podmí-
něn nikoli typem vazače, ale správným 
a dlouhodobým užíváním spolu s diet-
ními pravidly (vazače se zásadně užívají 
s jídlem, potraviny s vysokým obsahem 
fosfátů jsou nevhodné – ryby, mléčné 
výrobky, sýry). Denní povolený pří-
jem fosfátů v dietě se pohybuje kolem 
1 000 mg. Roli v eliminaci fosfátů hraje 
pochopitelně i dialyzační eliminace.

V kontextu moderní farmakoterapie 
je potřeba zdůraznit ještě dvě další okol-
nosti: ochranu cévního systému a výběr 
léčebné kombinace tak, aby byly dosa-
ženy nejen cílové laboratorní koncent-
race, ale aby byla ochráněna cévní stěna, 
minimalizovány doprovodné účinky 
a v konečném efektu bylo dosaženo co 
nejvyšší kvality života s co nejmenším vý-
skytem komplikací (tzv. hard-data).

Poznámky k farmakoterapii 
vybraných stavů v souvislosti 
s CKD-MBD
Klinické spektrum poruchy fosfokal-
ciového metabolizmu je velmi pestré 

stituce chybějícího aktivního metabo-
litu, byla (a stále je) doporučena denní 
aplikace malých dávek (0,25–0,5 μg 
per os). Pro supresi aktivity příštítných 
tělísek byla výhodnější aplikace inter-
mitentní. Pro tento způsob prevence 
a  léčby byl dříve k  dispozici injekční 
kalcitriol, avšak postupně byl zcela na-
hrazen parikalcitolem.

Parikalcitol, neboli podle dnešní kla-
sifikace selektivní VDR aktivátor, je syn-
tetickým analogem vitaminu D2. V in-
jekční formě je hemodialyzovaným 
pacientům aplikován intravenózně  
(tj. do návratového krevního setu dia-
lyzačního okruhu). Suprimuje tvorbu 
parathormonu v příštítných tělískách. 
Při srovnatelném efektu na příštítná 
tělíska je jeho účinek v  gastrointesti-
nálním traktu (vstřebávání vápníku 
a  fosforu) v porovnání s kalcitriolem 
přibližně třetinový. Zkušenosti s tímto 
přípravkem, registrovaným již více než 
10 let, jsou bohaté a umožňují i retro-
spektivní analýzy. V nich byl opakovaně 
zjištěn benefit pro prognózu pacientů, 
a to dokonce po zohlednění koncent-
rací kalcia a fosforu. Nejednalo se však 
o prospektivní sledování. Nicméně byly 
provedeny početné experimenty, které 
dokumentují přinejmenším teoretické 
opodstatnění pro tento přínos [17].

V kontextu léčby VDRA a kalcimime-
tiky je potřeba ještě doplnit, že léčba 
sekundární hyperparatyreózy vyžaduje 
aktivaci obou typů receptorů, CaR 
i  VDR. Pokud je léčba cílena jen na 
jeden z nich a druhý zůstává nepokryt, 
není možné očekávat trvalejší efekt na 
koncentrace PTH. Dále je třeba zdů-
raznit, že s  léčbou negativně interfe-
rují zvýšené koncentrace fosforu. Re-
zistence příštítných tělísek vůči léčbě 
při hyperfosfatemii je velkým klinic-
kým problémem a v současné době je 
úpravě hladiny fosfátů v krvi věnována 
v dialyzační nefrologii velká pozornost.

Vazače fosfátů v  zažívacím traktu 
jsou skupinou léků, která na rozdíl od 
VDRA či kalcimimetik provází chro-
nický hemodialyzační program od 
svého počátku před 60 lety. Zprvu byl 
krátce užíván kalcium karbonát. Poz-
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race PTH jsou navíc spojeny i  s  cel-
kově nepříznivou prognózou [26,27]. 
Současná farmakoterapie je sice cí-
lena na všechny dosud známé patoge-
netické mechanizmy rozvoje hyperpa-
ratyreózy (pokrytí VDR i CaR), neřeší 
ovšem celý komplex kostních a cévních 
změn. Navíc se opírá jen o zprostřed-
kované ukazatele (biochemické ná-
lezy). Z hlediska dlouhodobého osudu 
pacienta je zásadní, aby monitoro-
vání, prevence a léčba CKD-MBD byly 
zahájeny včas, respektive co nejdříve, 
a to již ve fázi ambulantní nefrologické 
dispenzarizace.

Podpořeno Výzkumným záměrem MSM 

0021620819.
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Závěr
Závěrem rekapitulujeme principy roz-
vahy o terapeutickém postupu v praxi. 
Po stanovení laboratorních ukazatelů 
a  jejich vyhodnocení (nejen aktuál
ní hodnoty, ale i  vývoj v čase a vztah 
k  aplikované medikaci) přichází kli-
nická rozvaha (tab. 1). Ta má stanovit, 
co je klinickým problémem a co se oče-
kává od léčby. V současné době se cíl 
léčby určuje podle laboratorní kompo-
nenty CKD-MBD (tzv. cílové koncent-
race Ca, P a PTH).

V případě sekundární hyperparaty-
reózy vždy platí pravidlo „phosphate 
first“, tj. v první řadě se zaměřujeme 
na úpravu predialyzační koncentrace 
fosforu. V  návaznosti pak cíleně vo-
líme další léky (kalcimimetika a/nebo 
VDR aktivátory) tak, abychom za-
jistili inhibici tvorby i  sekrece PTH. 
Pokud se již vyskytne hyperplazie tělí-
sek (detekovaná zkušeným sonografis-
tou), je léčba trvalá, i když v čase pro-
měnlivá podle výsledku laboratorního 
monitorování.

I přes pokroky ve farmakologii zů-
stává renální osteopatie (jako jedna 
z  komponent CKD-MBD) klinic-
kým problémem. Zvýšené koncent-

u zdravých osob [24]. V kontrole kalci
f ikačního děje se kromě prevence 
a  kontroly sekundární hyperparaty-
reózy uplatňují následující postupy: 
úprava fosfatemie (zabránění hyper-
fosfatemie), doplnění magnezia a tit-
race VDRA a kalcimimetik. Důležitá je 
i prevence a léčba malnutrice a zánětu, 
které snižují koncentrace fetuinu  A, 
hlavního cirkulujícího inhibitoru fe-
tuinu A. V kontextu ochrany cév před 
kalcif ikacemi je třeba zmínit i  anti
koagulační léčbu warfarinem, resp. 
její možný nepříznivý efekt (souvislost 
s kalcifylaxí). Kalcifylaxe je sice vzácná, 
avšak mimořádně závažná [25]. Její 
léčba je specifická a náročná, bližší in-
formace je třeba hledat v textech cíleně 
zaměřených na tuto problematiku.

V neposlední řadě patří ke komplexu 
terapeutických postupů i kontrola aci-
dobazické rovnováhy (acidóza stimu-
luje aktivitu příštítných tělísek, avšak 
pozor, alkalóza je spojena s vyšším ri-
zikem kalcifikací) a kontrola metabo-
lizmu magnezia (hypomagnezemie 
stimuluje příštítná tělíska podobně 
jako hypokalcemie, doplnění magne-
zia má ochrannou funkci i  z hlediska 
kalcifikací).

Tab. 1. Léčba sekundární hyperparatyreózy při CKD-MBD (dialyzovaní pacienti) – základní postup. 

Postup Mechanizmus Pozitiva Limity
vazače fosfátů v zažívacím 
traktu

vyvázání fosfátů v potravě, vy-
loučení zažívacím traktem

snížení vstřebávaného množ-
ství fosfátů

někdy gastrointestinální  
intolerance; velké množství  
tablet; dlouhodobá  
compliance často problema-
tická; akumulace látky

aktivátory receptoru  
pro vitamin D

primárně suprese tvorby parat
hormonu (+ další mechanizmy 
suprese aktivity a růstu PT)

prevence a léčba hyperparaty-
reózy; v epidemiologických stu-
diích další benefity (včetně pře-
žívání); experimentální doklady 
pro regulaci genové transkripce

vstřebávání vápníku a fosforu 
v zažívacím traktu (je výrazně 
nižší u tzv. selektivních VDR 
aktivátorů)

kalcimimetika primárně suprese sekrece parat
hormonu (+ další mechanizmy 
suprese aktivity a růstu PT)

prevence a léčba hyperparaty-
reózy, pilotní epidemiologická 
data o dalších benefitech

hypokalcemie;  
někdy gastrointestinální 
intolerance

chirurgická  
paratyreoidektomie (PTX)

odstranění hyperplastické 
tkáně

řešení hyperparatyreózy  
v případě autonomní funkce

riziko hypotyreózy při totální 
PTX nebo naopak rekurence 
při ponechání autonomní 
tkáně, tzv. syndrom hladové 
kosti pooperačně

Bližší údaje viz text a odborná literatura; nezbytné informace viz SPC jednotlivých léků. Nedílnou součástí farmakoterapie jsou do-
provodná opatření, včetně adekvátní dialýzy (nutná zejména z hlediska eliminace fosfátů). Některé specifické situace mají přístup vý-
znamně modifikovaný (viz text).
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