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Minerdlovd a kostni nemoc pfi chronickém onemocnénf ledvin (CKD-MBD): prakticky pohled pro internistu

0br. 1. Schéma patofyziologie CKD-MBD: vzdjemné propojent ledviny, kostni tkdné, 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 dochazi ke ztraté
inhibi¢niho vlivu kalcitriolu na sekreci PTH a ke snizenf exprese receptord
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 spole¢né vytvafeji podminky
pro rozvoj sekundarni hyperparatyredzy, kterd predstavuje centralnf
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 regulacni 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 zakladni 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 kostni obrat (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 hodnocenf téchto zmén vychazi 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 kardiovaskularnim systémem. Hyperfosfatemie
a pozitivni kalciova bilance vedou k aktivni pfeméné cévnich hladkych

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz



