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Klinické manifestacie chronickej hypoparatyredzy

byva hypokalciémia rezistentnd na substitlciu samotnym vapnikom
a vitaminom D. Sucasné poddavanie thiazidovych diuretik méze znizit
davku podavanych analégov vitaminu D (9, 10).

Primarnym cieflom je udrzanie ustalenych hladin kalciémie na
dolnej hranici normy. Stc¢asne by sme sa mali vyhnut epizédam hyper-
kalciémie a minimalizovat klinické prejavy hypokalciémie. Zaroven sa
pocas terapie musi monitorovat kalcidria, ktord by nemala presiahnut
75 mmol/24 h u muzov a 6,5 mmol/24 h u Zien. Dalej je nevyhnutné
monitorovat renalnu funkciu pacienta, ktorej glomerulédrna filtracia by
nemala klesat pod 60 ml/min/1,73 m? pravidelne patrat po pritomnosti
nefrolitidzy, nefrokalcindzy, ¢i ektopickych kalcifikdciach. Pocas terapie
hypoparatyredzy sa snazime udrzat fosfatémiu vo fyziologickom roz-
medzi, kalciofosfatovy sucin pod 4,4 mmol?/I? a hladinu vitaminu D
nad 50 nmol/I. Frekvencia sledovania pacientov s hypoparatyredzou
jeindividualna. V Uvode liecby sa do stabilizacie kalciémif pacienti kon-
troluju aspon kazdé dva tyzdne, po stabilizacii 1x mesacne, nésledne
kazdych 6 mesiacov. Specidlne pripady, ako tehotné pacientky, vyzaduju
kontrolu kazdé 2 - 3 tyzdne pocas celej gravidity. Dodrzat vsetky vys-
Sie uvedené parametre je ndro¢né, vzhladom na ¢asto nutné vysoké
davky kalcia a ako aj bude uvedené v nasledujucich odstavcoch tohto
textu, velka cast pacientov s hypoparatyredzou napriek pravidelnému
monitoringu trpi nejakou formou komplikacii na konvenc¢nej terapii
hypoparatyreézy (9, 10).

Komplikacie hypoparatyredzy sa zjednodusene delia na skeletalne
a neskeletalne.

Skeletalne komplikacie hypoparatyreozy

PTH vplyva na remodelaciu kosti, kostnd mineralovu hustotu (BMD)
a mikroarchitekturu, ¢co méze viest k zvysenej nachylnosti k fraktdram
(11). Uvedené zmeny sa objavuju napriek standardnej substitdcii vita-
minom D, no mézu byt reverzibilné pri podavani rekombinantného
PTH (12).

Remodelacia a mikroarchitekttira kosti

Néhrada zrelej kosti de novo formovanou kostou, ¢ize remodelacia
kosti, vyzaduje adekvatne hladiny PTH, ktoré vsak pri hypoparatyredze
dosiahnut nevieme. Znizeny kostny obrat mézeme preukdzat viacerymi
sposobmi. K biochemickym parametrom formdcie kostf patria proko-
lagénovy typ 1 amino propetid (PINP), pre kost Specificka alkalicka
fosfataza (BAP) a osteokalcin. Kostnu resorpciu vieme posudit pomocou
tartrat rezistentnej fosfatazy 5b (TRAP-5b) a hladiny Ctelopeptidu.
Vsetky tieto parametre kostnej remodeldcie sU u pacientov s hypopara-
tyredzou bud'zniZzené, alebo na dolnej hranici normy (12). Predpoklada
sa, Ze je to aj dosledok znizenia hladiny cirkulujucich osteogénnych
prekurzorovych buniek a zvysenych hladin cirkulujuceho sklerostinu.
Pacienti s hypoparatyredzou mali pomocou prietokovej cytometrie
preukdzanu znizenu hladinu tychto prekurzorovych buniek a podanie
parathormdnu viedlo k zvyseniu ich poctu (13). Sklerostin je jednym
z produktov osteocytov inhibujuci ich osteoanabolickd aktivitu, ako
bolo uvedené vyssie. Mutécie v géne kddujlceho tento protein veduce
k jeho zvysenej hladine vyvoldvaju zmeny v kostnej Strukture prejavu-
juce sa ich zvysenou denzitou stanovenou pomocou dvojfotdnovej
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absorpciometrie (DXA, z angl. dual x ray absorptiometry), ich kvalita je
viak nezmenend (14). Bolo preukdzané, ze PTH deficientni pacienti maju
koncentraciu sklerostinu vyssiu, naopak pacienti s hypoparatyredzou
po podan{ PTH vykazuju niZsie hladiny sklerostinu (14).

Najpresnejsi pohlad na kostny obrat a Strukturu kosti prindsa histo-
morfometrické vysetrenie kosti analyzou biopsie lopaty iliackych kostf,
ktoré sa povazuje za zlaty Standard. Pacienti s hypoparatyredzou maju
vyrazne znizent hribku osteoidu a redukovany povrch osteoidu vo
vdetkych vrstvach kosti. Taktiez bola preukdzana znizend miera mine-
ralizacie vetkych kostnych vrstiev. Medzi dalsie Strukturdlne zmeny
patri zvacsenie objemu trabekuldrnej kosti na podklade zvac¢senia sirky
trabekul, celkovy pocet trabekul a priestor medzi jednotlivymi trabeku-
lami je rovnaky ako u beznej populdcie (12). S tymto ndlezom koreluje
aj nalez na mikro CT s vysokym rozlisenim (uCT). Okrem vyssie uvede-
ného zvyseného objemu a $irky trabekularnej kosti, uCT popisuje aj
zmnoZenie spojeni medzi jednotlivymi trabekulami (15). Tetracyklinom
podmienend miera remodeldcie kosti je rovnako signifikantne znizend
vo vsetkych vrstvach kosti, najviac postihnuta byva opat trabekularna
vrstva (16, 17). Zmeny v kortikdlnej kosti zahffali rozsirenie tejto vrstvy
aredukciu jej porozity, ale neboli statisticky signifikantne vyznamné (12).
Na zaklade tychto nalezov médzeme predpokladat, Ze kosti pacientov
s hypoparatyredzou by mohli byt pevnejsie ako v zdravej populdcii. Na
druhej strane tieto zmeny mézu negativne ovplyvnit odolnost kosti
pre jej znizenu elasticitu, ktord je dolezitd pri reverzibilnej deformacii
kosti pod z&tazou (15).

Obr. 2. Histomorfometricky ndlez kosti pacienta s hypoparatyreézou
(vpravo) a zdravého pacienta (viavo). Pozorovatelnd je hrubsia kortikdIna
kost u pacienta s hypoparatyredzou. Upravené podia (16)

Kostna mineralova denzita

BMD stanovena pomocou DXA bola u pacientov zvysena v po-
rovnani s beznou populaciou (16, 18). Pacienti s hypoparatyreézou
dosahovali v oblasti lumbalnej chrbtice a proximalneho femuru vyssie
hodnoty BMD v porovnani s beznou populaciou. Zvy$end BMD byva
pri oboch hlavnych pric¢indch hypoparatyredzy (11). Pricinou tychto
pozorovani je vyssie spominana znizena remodeldcia kosti a zmeny
trabekularnej kosti — predovsetkym zvdcsenie jej objemu, ¢o sa po-
tvrdilo pri histomorfometrickom vysetreni spominanom vyssie. Kedze
lumbalne stavce a proximalny femur su bohaté na trabekuldrmu kost,
tieto zmeny su najviac viditelné prave v tychto miestach.

Periférna kvantitativna pocitacova tomografia (HRpQCT) je dalsim
neinvazivnym vysetrenim, na ktorom bolo mozno pozorovat zmeny
v kostnej hustote u pacientov s deficitom PTH. HRpQCT dokéze zob-
razit mikroarchitektoniku kosti bez nutnosti biopsie. Chen a kolektiv
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