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Zwapnienia pozaszkieletowe w przehiegu
zaburzen gospodarki wapniowo-fosforanowej
Il chiorego leczonego metoda dializy otrzewnowej

STRESZCZENIE

Zaburzenia gospodarki wapniowo-fosforanowej sg
wynikiem czesciowej adaptacji ustroju do uposle-
dzonej czynno$ci wydalniczej nerek. Czesto$¢ wy-
stepowania i nasilenie sig omawianych zaburzen
zwiekszajg sie rownolegle ze stopniem zmniejsza-
nia sie filtracji kiebuszkowej. S one istotng przy-
czyng zwigkszonej zachorowalnosci i Smiertelnosci
chorych na przewlekta niewydolnos¢ nerek. Hiper-
fosfatemia i podwyzszony iloczyn wapniowo-fosfo-
ranowy stanowig niezalezne czynniki ryzyka zgonu
pacjentow dializowanych. Wykazano, ze $miertel-
nosc u chorych na przewlekta niewydolno$¢ nerek
powikfang wtorng nadczynnoscig przytarczyc wzra-
sta wraz ze wzrostem stezenia parathormonu (iPTH,
intact parathyroid hormone). NadczynnosSc¢ przytar-
czyc prowadzi do zwapnien pozaszkieletowych wy-
stepujacych u 75% leczonych metodg dializ. Zabu-
rzenia mineralne obserwowane w przewlekiej cho-
robie nerek manifestujg sie tworzeniem zwapnien
w tkankach miekkich i $cianie naczyniowej. Przyczyng

WSTEP

Zaburzenia gospodarki wapniowo-fosfo-
ranowej sa wynikiem czeSciowej adaptacji
ustroju do upoSledzonej czynnoSci wydalni-
czej nerek. Czesto$¢ wystepowania i nasilenie
omawianych zaburzen zwigkszaja si¢ réwno-
legle ze stopniem zmniejszania si¢ filtracji
ktgbuszkowej [1]. Sa one istotna przyczyna
zwigkszonej zachorowalnoSci i $miertelnosci
chorych na przewlekta niewydolnos$¢ ne-

ich powstawania w obrebie tkanek migkkich okoto-
stawowych, w S$cianach naczyn krwionosnych,
w miesniu i zastawkach serca, spojowkach gatek
ocznych jest podwyzszony iloczyn stezen w suro-
wicy fosforu nieorganicznego i wapnia (powyzej
4,4 mmol¥/P). Profilaktyka zaburzen gospodarki
wapniowo-fosforanowej jest najskuteczniejsza me-
todg leczenia zaburzen mineralnych i kostnych
u chorych na przewlekfg chorobe nerek.

Wydaje sie, ze jedynie zwigkszenie w najblizszej
przysztosci srodkow finansowych na rozpowszech-
nienie nowoczesnych lekow stosowanych w terapii
zaburzen gospodarki wapniowo-fosforanowej i roz-
powszechnienie wysokowydajnych technik dializa-
cyjnych moga wptyna¢ na poprawe parametrow
gospodarki wapniowo-fosforanowej u chorych dia-
lizowanych.
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Stowa kluczowe: przewlekta niewydolnosé nerek,
wtérna nadczynnos$¢ przytarczyc, dializa
otrzewnowa, zwapnienia pozaszkieletowe,
chlorowodorek sewelameru, kalcymimetyki

rek [1-4]. W okresie kilku ostatnich lat podjeto
proby uporzadkowania terminologii dotycza-
cej omawianego problemu. Wprowadzono
miedzy innymi pojecie zaburzen mineralnych
i kostnych u chorych na przewlekta chorobe
nerek, opisujace zespot zaburzen biochemicz-
nych, kostnych (osteodystrofia nerkowa) oraz
pozaszkieletowych zwapnien w obrebie tka-
nek migkkich, w tym w §cianach naczyn krwio-
no$nych [5]. Smiertelno§¢ wéréd pacjentéw
chorych na przewlekta niewydolno$¢ nerek
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»» Smiertelnosé
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stezenia iPTH 44

jest 0 5-20% wigksza w poréwnaniu z popu-
lacja ogdlna, a okoto 50% zgondw w tej popu-
lacji spowodowanych jest powiktaniami serco-
wo-naczyniowymi [6, 7]. Jednym z najwazniej-
szych czynnikéw chorobowosci i Smiertelnosci
u tych chorych sg zwapnienia naczyniowe. Za
istotna ich przyczyne uwaza si¢ hiperfosfate-
mi¢ [3]. Hiperfosfatemia i podwyzszony iloczyn
wapniowo-fosforanowy stanowia niezalezne
czynniki ryzyka zgonu pacjentéw dializowa-
nych [3, 8]. W wielu przeprowadzonych do-
tychczas badaniach stwierdzono, ze podwyz-
szone stezenie fosforu w surowicy przyczynia
si¢ do wzrostu ogdlnej SmiertelnoSci oraz
SmiertelnoSci z powoddéw sercowo-naczynio-
wych [6]. Dochodzi do niej w wyniku kalcyfi-
kacji naczyniowej wywotanej hiperfosfatemia,
czyli wtérnej nadczynnoSci przytarczyc i/lub
odktadania si¢ depozytéw fosforanéw wapnia
w blaszkach miazdzycowych w obrebie §rod-
btonka $cian tetnic [3, 6].

Wykazano, ze §miertelnoS¢ u chorych na
przewlekta niewydolnos$¢ nerek powiklang
wtérng nadczynnosScia przytarczyc zwigksza
si¢ wraz ze wzrostem stezenia iPTH. Nadczyn-
no$¢ przytarczyc prowadzi do zwapnien po-
zaszkieletowych wystepujacych u 75% leczo-
nych metoda dializ [4-6].

Ponadto wykazano, ze zaburzenia kostne
u chorych na przewlekta niewydolno§¢ nerek
moga wynikaé ze zwigkszonej podazy wapnia
podawanego jako zwiazek wiazacy fosforany
w przewodzie pokarmowym. Stwierdzono zwia-
zek pomiedzy podaza wapnia a SmiertelnoScia
sercowo-naczyniowa u os6b leczonych nerko-
zastgpczo metoda powtarzanych hemodializ
oraz u chorych na przewlekta chorobg nerek
we wezesniejszych stadiach [3-6]. U chorych
leczonych z uzyciem weglanu wapnia obserwo-
wano obecno§¢ zwapnief znacznego stopnia
w poréwnaniu z osobami leczonymi za pomoca
chlorowodorku sewelameru — mimo osiagnig-
cia zalecanych wartosci referencyjnych dla fos-
foru [2, 4-6].

Zaburzenia te sktadaja si¢ na obraz wtér-
nej nadczynnoS$ci przytarczyc. Stwierdzane
wowczas odchylenia w badaniach laborato-
ryjnych obejmuja obecnos¢ obnizonego ste-
zenia wapnia, w tym jego frakcji zjonizowa-
nej w surowicy krwi, zwigkszonego stezenia
fosforu oraz iPTH w osoczu. Obserwuje si¢
roéwniez obniZenie stezenia aktywnej witami-
ny D (1,25-dihydroksycholekalcyferolu, kal-
cytriolu). Czesto dochodzi do wzrostu aktyw-
noSci catkowitej fosfatazy zasadowej i jej
frakcji kostnej. Przeprowadzane w Polsce
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badania dotyczace oznaczenia stezenia wap-
nia w surowicy krwi wykazaly zmniejszenie
odsetka chorych cechujacych si¢ jego steze-
niem powyzej 2,4 mmol/l u 33% w 2003 roku
w poréwnaniu z 18% w 2006 roku [6, 9].
Dodatkowo wykazano, ze 49,5% pacjentéw
charakteryzowalo podwyzszone stgzenie fos-
foru w surowicy, w tym az 14,5% cechowata
hiperfosfatemia powyzej 2,29 mmol/l.
W 2006 roku stwierdzono podwyzszony iloczyn
wapniowo-fosforanowy powyzej 4,4 mmol*/I”
u 33% chorych [6, 9].

Zaburzenia mineralne wystepujace
w przewlektej chorobie nerek manifestujq si¢
tworzeniem zwapnien w tkankach migkkich
i Scianie naczyniowej. Przyczyna powstawania
zwapnien w obrebie tkanek migkkich okoto-
stawowych, w Scianach naczyn krwiono$nych,
w migsniu i zastawkach serca, spojéwkach
gatek ocznych jest podwyzszony iloczyn ste-
zen w surowicy fosforu nieorganicznego i wap-
nia (> 4,4 mmol*/I’). Duze guzowate depozy-
ty hydroksyapatytu tworzace si¢ w okolicach
stawéw powoduja ograniczenie ich ruchomo-
$ci i sa przyczyna dolegliwosci bélowych [2, 10].
Zwapnienie btony srodkowej tetnic prowadzi
do zmniejszenia podatnoSci naczyn i przyczy-
nia si¢ do wzrostu ryzyka chor6b uktadu ser-
cowo-naczyniowego (choroba niedokrwienna
migSnia sercowego, udar mézgu, nadci$nienie
tetnicze) [2, 11]. Zwapnienia w obrgbie mig-
$nia sercowego uposledzaja jego kurczliwos$é
i moga by¢ przyczyna zaburzen przewodnic-
twa i rytmu serca. Zwapnienia zastawek pro-
wadza natomiast do rozwoju wad serca 2, 12].

OPIS PRZYPADKU

Pacjent M.K. (me¢zczyzna), lat 49, leczo-
ny nerkozastgpczo metoda ciagglej ambulato-
ryjnej dializy otrzewnowej (CADO) z powo-
du terminalnej niewydolnoSci nerek w prze-
biegu nefropatii nadci$nieniowej. Leczenie
nerkozastepcze rozpoczeto w maju 2002 roku
metoda dializy otrzewnowej (CADO: system
Fresenius, 4 X 2000 ml, stezenie glukozy —
1,5%, stezenie wapnia — 1,75 mmol/l). W wy-
wiadzie: nadci$nienie tetnicze rozpoznano
w 2000 roku, w kwietniu 2002 roku zdiagno-
zowano przewlekta niewydolno$¢ nerek oraz
dn¢ moczanowa. W sierpniu i pazdzierniku
2005 roku pacjenta leczono z powodu diali-
zacyjnego zapalenia otrzewne;.

W momencie rozpoczynania leczenia
nerkozastgpczego stezenie hemoglobiny
u chorego wynosito 12,6 g/dl — nie wymagat



leczenia erytropoetyna; stezenie wapnia —
1,85 mmol/l, st¢zenie fosforu — 3,68 mmol/l,
iloczyn wapn x fosfor (Ca x P) — 6,81 mmol’/I’)
stezenie fosfatazy alkalicznej (ALP, alkaline
phosphatase) — 48 jm. (otrzymywat weglan
wapnia w dawce 12,0 g/d.); Kt/V — 2,6; ste-
zenie kreatyniny — 930 umol/l. W czerwcu
2002 roku rozpoczeto u chorego leczenie
erytropoetyna 3 (hemoglobina — 6,4 mg/dl;
9,7 mg/dl; zelazo — 11,2 umol/l) — w dawce
2 %3500 jm./tydz. s.c.; siarczan zelaza (2 tabl.)
na czczo. We wrze$niu z powodu hiperlipi-
demii mieszanej rozpoczeto terapi¢ statyna-
mi (cholesterol catkowity — 9,7 mmol/l;
triglicerydy — 1,7 mmol/l; atorwastatyna —
20 mg/dobe). iPTH — 130,6 pg/ml. W stycz-
niu 2003 roku stezenie wapnia w surowicy
krwi chorego wynosito — 2,61 mmol/l; wap-
nia zjonizowanego — 1,04 mmol/l; st¢zenie
fosforanéw — 1,88 mmol/l; iloczyn Ca x P
— 4,91 mmol*/1* ALP — 68 jm. — zmniej-
szono dawke weglanu wapnia do 6 g/d. oraz
CADO — system Fresenius, 4 x 2000 ml, ste-
zenie glukozy — 1,5%, stezenie wapnia
— 1,25 mmol/l). Alfakalcidol w dawce 1 x
% 0,25 umol/d; dodatkowo zmniejszono daw-
ke erytropoetyny do 2 x 2000 jm. s.c./tydz.
(hemoglobina — 12,6 g/dl; zelazo —
22,1 pmol/l; ferrytyna — 152,36 umol/l;
Kt/V:2,1). We wrzes$niu obserwowano wzrost
stezenia iPTH do 205,6 pg/ml; ALP — 59 jm.
W pazdzierniku 2003 roku zmodyfikowano
leczenie nerkozastepcze (Kt/V — 1,8;
CADO — 4 x 2000 ml, 2 x stezenie glukozy
— 1,5%, 2 x stezenie glukozy — 2,3%; ste-
zenie wapnia — 1,25 mmol/l). Od marca
2004 roku obserwowano wzrastajace steze-
nie fosforu do 3,23 mmol/l; stezenie wapnia
catkowitego — 2,29 mmol/l; iloczyn Ca x P
— 7,39 mmol’/I* wéwezas iPTH — 100,3 pg/ml;
ALP — 64 jm.; CADO — 4 x 2000 ml,
2 x stezenie glukozy — 1,5%, 2 x stezenie
glukozy — 2,3%. W kolejnych latach nie mo-
dyfikowano istotnie leczenia. Stezenie iPTH
wahato si¢ w granicach 200 pg/ml; ALP —
64 jm. W lipcu 2006 roku stwierdzono wzrost
stezenia iPTH do 318,6 pg/ml (przy stezeniu
wapnia catkowitego 2,37 mmol/l oraz st¢ze-
niu fosforanéw 2,0 mmol/l; iloczyn Ca x P —
4,74 mmol’/I* ALP — 96,4 1U). Dalszy wzrost
stezenia iPTH nastepowal w okresie kilku
miesigcy (marzec 2007 roku — 407,6 pg/ml,
czerwiec 2007 roku — 400 pg/ml; lipiec 2007 ro-
ku — 1055 pg/ml). W wykonanych wéwczas
badaniach stwierdzono nastgpujace stezenie
wapnia catkowitego — 2,44 mmol/l, fosforu

— 2,04 mmol/l, iloczyn Ca x P — 4,98 mmol*/I’;
ALP — 111,2 IU, Hgb — 9,8 g/dl, zelaza —
12,6 umol/l. W styczniu 2007 roku pacjent
zauwazyl zmiany guzowate w tkance pod-
skoérnej w okolicy obu stawéw barkowych,
ktére w kolejnych miesiacach ulegaly po-
wigkszeniu. Poza tym nie zgtaszat innych
skarg. Konsultujacy chirurg w czerwcu 2007
roku opierajac si¢ miedzy innymi na bada-
niu fizykalnym (w okolicy prawego stawu
barkowego guz o §rednicy 8 cm, lewego: 5 cm;
niebolesne, nieruchome w stosunku do pod-
toza) oraz obrazu RTG klatki piersiowej
(w okolicy podobojczykowej prawej i lewej
— obecne dwa dobrze wysycone, uwapnio-
ne cienie, skupione na niewielkim obszarze,
dobrze ograniczone, w obrebie tkanek migk-
kich), zalecit przeprowadzenie biopsji cien-
koigtowej celem pobrania materialu do ba-
dania histopatologicznego, ktére potwier-
dzito proces wapnienia dystroficznego na tle
martwicy tkanki tacznej i ttuszczowej. Scyn-
tygrafia przytarczyc wykonana metoda pla-
narna + SPECT w czerwcu 2007 roku wyka-
zala obecno$¢ 4 ognisk gromadzenia si¢ pa-
tologicznego radioznacznika (najwigksze
w rzucie dolnego bieguna prawego plata tar-
czycy, 2 mniejsze w rzucie gérnego i dolne-
go bieguna lewego ptata tarczycy) oraz dys-
kretne ognisko kilka centymetréw ponizej
dolnego bieguna prawego ptata tarczycy
(ryc. 1A-C). Opierajac si¢ na catoSci obrazu
klinicznego oraz na podstawie wynikow
przeprowadzonych badan, chorego zakwali-
fikowano do leczenia operacyjnego wtérnej
nadczynnoSci przytarczyc. We wrze$niu 2007
roku przeprowadzono subtotalng paratyre-
idektomie. Pacjent byt wowczas w bardzo
dobrym stanie ogdlnym. Stezenie wapnia
catkowitego dwa tygodnie po omawianym
zabiegu wynosito 2,32 mmol/l, stezenie fosforu
— 2,04 mmol/l, iloczyn Ca x P — 4,73 mmol’/I’,
Hgb — 10,0 g/dl, iPTH — 20 pg/ml, ALP —
139 jm., Kt/V — 2,1; CADO — 4 x 2500 ml
— 2 x stezenie glukozy — 1,5%, 2 x 2,3%.
W leczeniu stosowano weglan wapnia
w dawce 9 g/d., erytropoetyng w dawce 8000 jm./
/tydzien s.c. Przeprowadzone badanie tomo-
grafii komputerowej klatki piersiowej po-
twierdzito obecno$¢ obfitych zwapnien —
w tkankach mig¢kkich okolostawowych
w okolicach obu barkéw, prawdopodobnie
z obecnoScia réwniez zmian torbielowatych
— charakterystycznych dla osteodystrofii
nerkowej. Najwi¢kszy wymiar zmiany guzo-
watej po stronie prawej wynosit 14,5 cm,
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Rycina 1A. Scyntygrafia przytarczyc po 10 minutach — podano 20 mCi " Tc MIBI (mezczyzna, M.K., lat 49) wykonana metoda planarng + SPECT (czerwiec 2007
roku) wykazata obecno$¢ 4 ognisk gromadzenia si¢ patologicznego radioznacznika (najwigksze w rzucie dolnego bieguna prawego ptata tarczycy, 2 mniejsze
w rzucie gornego i dolnego bieguna lewego ptata tarczycy) oraz dyskretne ognisko kilka centymetrow ponizej dolnego bieguna prawego pfata tarczycy).
B. Scyntygrafia przytarczyc po 2 godzinach — podano 20 mGi *"Tc MIBI (mezczyzna, M.K., lat 49) wykonana metoda planarng + SPECT (czerwiec 2007 roku)
wykazata obecnos¢ 4 ognisk gromadzenia sig patologicznego radioznacznika (najwigksze w rzucie dolnego bieguna prawego ptata tarczycy, 2 mniejsze w rzucie
gornego i dolnego bieguna lewego ptata tarczycy) oraz dyskretne ognisko kilka centymetréw ponizej dolnego bieguna prawego pfata tarczycy). €. Scyntygrafia
przytarczyc po 4 godzinach — podano 20 mCi *"Tc MIBI (mezczyzna, M.K., lat 49) wykonana metodg planamna + SPECT (czerwiec 2007 roku) wykazata
obecno$c¢ 4 ognisk gromadzenia si¢ patologicznego radioznacznika (najwigksze w rzucie dolnego bieguna prawego ptata tarczycy, 2 mnigjsze w rzucie gornego

i dolnego bieguna lewego ptata tarczycy) oraz dyskretne ognisko kilka centymetrow ponizej dolnego bieguna prawego pfata tarczycy)

» U chorych leczonych
nerkozastepczo
metoda dializ stezenie
iPTH nalezy oznaczac
co 3 miesigce facznie

zZ oceng stezenia
wapnia i fosforu
nieorganicznego

W 0S0CZU 44
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po lewej 17 cm. Dodatkowo stwierdzono obecnos¢
powickszonych do 2,5 cm weztéw chlonnych
Srodpiersia w okolicy tuku Zyly nieparzystej po
stronie prawej i rozwidlenia tchawicy po stro-
nie lewej, zawierajace zrazikowe zwapnienia,
a takze masywne zwapnienie Scian aorty pier-
siowej i odgatezien jej tuku (ryc. 2A-C). Wy-
konywane w kolejnych miesigcach badania
w poradni nefrologicznej dializy otrzewnowej (li-
stopad 2007—czerwiec 2008 roku) wykazaly ste-
zenie wapnia catkowitego 2,6 mmol/l, fosforu
ok. 1,3 mmol/l, iloczyn Ca x P — 3,38 mmol’/I’;
ALP — 74 jm., Hgb — 12,5 g/dl, stezenie kre-
atyniny ok. 880 umol/l — zmniejszono dawke
weglanu wapnia do 3,0 g/d. oraz odstawiono
erytropoetyng. W czerwcu 2008 roku stezenie
iPTH u chorego wynosito 280 pg/ml. Od listo-
pada 2007 roku w badaniu fizykalnym u cho-
rego obserwowano stopniowa regresj¢ wymia-
row opisywanych zmian guzowatych w obrebie
tkanki podskdrnej okolic obu stawéw podoboj-
czykowych (ryc. 3A, B).

BADANIA DIAGNOSTYCZNE

Badania diagnostyczne obejmuja mi¢dzy
innymi ocen¢ stezenia wapnia catkowitego
izjonizowanego oraz fosforu we krwi chorych.
Podstawowe znaczenie ma ocena stezenia
iPTH w surowicy [13, 14]. W ostatnich latach
wprowadzono specyficzne testy do oznacza-
nia calej czasteczki 1-84 PTH (tzw. CAP).
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Przeprowadzone dotychczas badania nie uza-
sadniaja wprowadzenia tego nowego ozna-
czenia do praktyki klinicznej ze wzgledu na
podobna przydatno$¢ oznaczania iPTH oraz
CAP [2].

U chorych leczonych nerkozastepczo
metoda dializ stezenie iPTH nalezy oznaczad
co 3 miesigce lacznie z ocena stezenia wap-
nia i fosforu nieorganicznego w osoczu.

Zalecenia grupy roboczej konsultanta
krajowego w dziedzinie nefrologii obejmuja
roéwniez oznaczanie stezenia 25-OH-D; w oso-
czu w przypadku podejrzenia osteomalacji.
Stezenie ponizej 30 ng/ml przemawia za nie-
doborem witaminy D, [15].

Ocena stgzenia glinu w surowicy jest istot-
na w celu wykluczenia osteopatii glinowe;j (ste-
zenie ponizej 20-30 mg/l jest dopuszczalne) [16].

Przydatna w ocenie obrotu kostnego u cho-
rych dializowanych jest ocena izoenzymu kost-
nego fosfatazy alkalicznej (st¢zenie 13-20 ng/ml
jest prawidlowe). Badanie to nie jest wedtug
ekspertéw niezbedne w diagnostyce osteody-
strofii nerkowej [2, 6].

Istnieje szereg badan oczekujacych na
weryfikacje zalecen, ktore uwzgledniaja wy-
konanie biopsji koséca (TRAP-5b: izoenzym
fosfatazy kwaSnej opornej na winian; oste-
okalcyna, osteoprotegeryna) [5].

Badania radiologiczne sa niezbedne do
oceny zwapnien metastatycznych tkanek oko-
tostawowych i naczyn (np. zdjecie radiologicz-



Rycina 2A, B, C. Obraz tomografii komputerowej klatki piersiowej. Obecnos¢ obfitych zwapnien — w tkankach migkkich okotostawowych w okolicach
obu barkow, z obecnoscig zmian torbielowatych, charakterystycznych dla osteodystrofii nerkowej. Najwigkszy wymiar zmiany guzowatej po stronie
prawej wynosi 14,5 cm, po lewej 17 cm. Dodatkowo obecne powiekszone do 2,5 cm wezty chtonne $rodpiersia w okolicy fuku zyty nieparzystej po
stronie prawej i rozwidlenia tchawicy po stronie lewej, zawierajace zrazikowe zwapnienia, a takze masywne zwapnienie $cian aorty piersiowej
i odgatezien jej tuku

ne jamy brzusznej — boczne, wielorzedowa
tomografia komputerowa) [2, 6].

Ograniczong natomiast wartos$¢ diagno-
styczna w przypadku osteodystrofii nerkowe;j
maja badania radiologiczne i densytome-
tryczne, na przyktad metoda absorpcjometrii
podwdjnej energii (DEXA, dual-energy x-ray
absorptiometry) [2, 5].

PROFILAKTYKA

Rycina 3A, B. Zmiany guzowate (zwapnienia pozaszkieletowe) w obu okolicach podobojczyko-

Najskuteczniejszym sposobem postepo- wych 9 miesiecy po przeprowadzeniu zabiegu paratyreidektomii.

wania jest przeprowadzenie wczesnej korekty
zaburzefn gospodarki wapniowo-fosforano-
wej w przewleklej chorobie nerek. Podstawe
stanowi stosowanie diety z ograniczeniem
podazy fosforu, preparatéw wiazacych fosfo-
rany w przewodzie pokarmowym, uzupetnia-
nie niedoboru witaminy D;. Docelowe war-
tosci stezen wapnia, fosforu i PTH w surowi-
cy krwi podaja zalecenia grupy roboczej
konsultanta krajowego w dziedzinie nefrolo-
gii (tab. 1) [15].

Tabela 1. Docelowe wartosci parametrow gospodarki wapniowo-fosforanowej u chorych
dializowanych

Wartosci docelowe

Stezenie fosforu nieorganicznego
W surowicy

< 1,1-1,8 mmol/l (3,5-5,5 mg/d)

Stezenie wapnia w 0soczu 2,1-2,4 mmol/I (8,4-9,5 mg/dI)

lloczyn Ca x P osocza < 55 mg¥/dP® (< 4,4 mmol*/I?)

Stezenie iPTH w surowicy 150-300 pg/ml

LECZENIE

iPTH (intact parathyroid hormone) — parathormon
Optymalna czynno$¢ przytarczyc charak-

teryzuje si¢ utrzymywaniem si¢ stezenia iPTH

pomiedzy 150-300 pg/ml [2, 14, 15].

U chorych na przewlekta niewydolnosé
nerek powiktang wtérna nadczynnoscia przy-
tarczyc (iPTH > 300 pg/ml) nalezy dazy¢ do
zahamowania wydzielania PTH przez obni-
zenie stezenia fosforanéw: dieta z ogranicze-
niem fosforanéw do 800-1000 mg/d., prepa-

raty wiazace fosfor w przewodzie pokarmo-
wym zawierajace wapn (weglan w dawce
maksymalnej 6 g/d. lub octan wapnia) oraz
niezawierajace wapnia lub glinu (chlorowo-
dorek sewelameru, weglan lantanu), aktyw-
ne metabolity witaminy D (alfakalcidol, kal-
cytriol) lub analogi witaminy D (parikalcy-
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» U chorych na
przewlektg
niewydoIno$¢ nerek
powiktang wtorng
nadczynnoscig
przytarczyc

(iPTH > 300 pg/ml)
nalezy dazyc¢ do
zahamowania
wydzielania PTH przez
obnizenie stezenia
fosforanow <4

(i}

tol), a takze w przypadku braku ich skutecz-
nosci kalcymimetyki [17-25].

W Polsce nadal stwierdza si¢ niewystar-
czajaca liczbe chorych leczonych sewelame-
rem, ktory wedtug zaleceni grupy roboczej
konsultanta krajowego w dziedzinie nefrolo-
gii powinien by¢ obecnie stosowany jako lek
pierwszego rzutu. Podobnie przedstawia si¢
sytuacja dotyczaca leczenia kalcymimetyka-
mi [6, 9]. Wynika ona z niedostatecznego fi-
nansowania ochrony zdrowia w Polsce.

Alternatywa dla stosowania kalcymime-
tyku u chorych na wtérna nadczynnos¢ przy-
tarczyc jest zabieg paratyreidektomii lub przez-
skorne ostrzykiwanie przytarczyc z uzyciem
etanolu (rzadko stosowane w Polsce) [26-28].

U chorych na przewlekta niewydolnos¢
nerek ze wspolistniejaca wzgledna niedoczyn-
noscia przytarczyc (iPTH < 150 pg/ml) dazy-
my do stymulacji przytarczyc, zmniejszajac
dawkowanie preparatéw wapnia (w przypad-
ku hiperfosfatemii stosuje si¢ chlorowodorek
sewelameru) i aktywnych metabolitéw witami-
ny D [29]. Inna metode stanowi obnizenie stg-
zenie wapnia w plynie dializacyjnym do 1,0-
-1,25 mmol/l. Nalezy pamigtaé o eliminacji
preparatow zawierajacych glin. Osobom nie-
dozywionym, u ktérych wykazano obnizone
stezenie fosforu w surowicy krwi, zaleca si¢
zwickszenie podazy biatka w diecie. W przy-
padku rozwoju osteopatii glinowej po wyrow-
naniu ewentualnego niedoboru zelaza stosu-
je si¢ leczenie deferoksaming [30].

Dane epidemiologiczne uzyskane w ba-
daniach przeprowadzonych w Polsce potwier-
dzaja poréwnywalne wyniki leczenia zaburzen
gospodarki wapniowo-fosforanowej chorych
dializowanych w poréwnaniu z krajami rozwi-
nigtymi (DOPPS 11, The Dialysis Outcomes
and Practice Patterns Study) [14].

OMOWIENIE

Podsumowanie sytuacji klinicznej pacjenta:

— leczony metoda ciagtej ambulatoryjnej
dializy otrzewnowej w okresie od maja
2002 roku do dzisiaj;

— charakteryzowat si¢ obecnoScia hiperkal-
cemii, hiperfosfatemii i stopniowo narasta-
jacych stezen iPTH;

— w leczeniu stosowano alfakalcidol oraz
weglan wapnia;

— w trakcie leczenia nerkozastepczego nie
uzyskano korekcji hiperfosfatemii;

— w dalszej obserwacji stwierdzono narasta-
nie stezenia parathormonu;
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— we wrzesniu 2007 roku u chorego wykona-
no paratyreidektomig;

— uzyskano poprawe biochemiczna;

— od marca 2008 roku obserwuje si¢ ponow-
ny wzrost stezenia wartoSci parathormonu.

Powyzszy przyklad ilustruje rozwéj wtor-
nej nadczynnoSci przytarczyc u pacjenta, u kto-
rego nieskutecznie leczono hiperfosfatemie.

W ciagu pierwszych dwoch lat leczenia
nerkozastepczego mozna jedynie oceni¢ sku-
teczno$¢ terapii w zakresie wyréwnania zabu-
rzen gospodarki wapniowo-fosforanowej. Na-
lezy uzna¢, ze dzigki wdrozonej w tym okresie
terapii uzyskano w zadawalajacym stopniu
wyréwnanie tych zaburzef, utrzymywano ste-
zenie iPTH w granicach referencyjnych dla
5. stadium przewlektej choroby nerek. Podobnie
obserwowane w tym okresie wartoSci stezenia
fosfatazy alkalicznej dodatkowo $wiadcza
o korzystnych nastgpstwach zastosowanej terapii.

Przedstawione w opisie przypadku poste-
powanie terapeutyczne nie jest zgodne z ak-
tualnie obowigzujacymi zaleceniami. Nalezy
pamigtad, ze w 2002 roku i kilku kolejnych ak-
ceptowano wyzsze stezenia fosforu i wapnia
— obowiazywaly inne standardy postgpowa-
nia leczniczego. Ponadto dostepnos¢ prepa-
ratéw wykorzystywanych w terapii hiperfosfa-
temii byla ograniczona, dysponowano bowiem
weglanem wapnia i wodorotlenkiem glinu.

W przypadku hiperfosfatemii wspdtist-
niejacej z hiperkalcemia stosowanie w lecze-
niu weglanu wapnia mozna uznaé za blad.
W takiej sytuacji nalezato zmodyfikowac le-
czenie nerkozastgpcze (zmniejszenie stgzenia
wapnia w plynie dializacyjnym do 1,0-
-1,25 mmol/l) oraz zmienic diet¢ w celu ogra-
niczenia podazy fosforanow.

Po zmniejszeniu dawki weglanu wapnia
oraz odstawieniu alfakalcidolu uzyskano obni-
Zenie kalcemii, przy rownocze$nie narastajacej
fosfatemii, indukujac tym samym rozwdj wtornej
nadczynnosci przytarczyc (iPTH — 1055 pg/ml).
Dotaczyly si¢ wowczas objawy kliniczne wyni-
kajace z przewlektej hiperfosfatemii, hiperkal-
cemii i wtérnej nadczynnoS$ci przytarczyc
(zwapnienia pozaszkieletowe). W czerwcu 2007
roku pacjenta zakwalifikowano do zabiegu pa-
ratyreidektomi. Takie postgepowanie bylo
stuszng decyzja, gdyz dalsze leczenie farmako-
logiczne nie miatoby szans powodzenia, a od-
wlekanie terminu przeprowadzenia zabiegu
wigzaloby si¢ z narazeniem pacjenta na rozwdj
kolejnych powiktan, w tym ze strony ukladu ser-
cowo-naczyniowego oraz powiklan kostnych.
Obraz kliniczny i wyniki badan biochemicznych



po zabiegu paratyreidektomii wskazywaly na
skuteczno§¢ zabiegu usunigcia przytarczyc.
Warto pamietaé, by w okresie pooperacyjnym
prowadzi¢ Sciste monitorowanie parametrow
klinicznych i laboratoryjnych z uwagi na moz-
liwo$¢ rozwoju hipokalcemii i hipofosfatemii.
Obserwowany w trakcie kolejnych kilku mie-
sigcy ponowny wzrost stezenia parathormonu
moze $wiadczy¢ o nieusunigciu (doszczgtnym)
przytarczyc w trakcie zabiegu operacyjnego.
Nalezy rozwazy¢ mozliwo$¢ istnienia ekotopo-
wo potozonej przytarczycy. Warto w takim przy-
padku rozwazyé ponowne wykonanie badania
wybiorczej scyntygrafii przytarczyc.
Analizujac z dzisiejszej perspektywy le-
czenie prezentowanego chorego, w jego tera-
pii nalezatoby uwzglednic:
— skuteczne wyréwnanie hiperfosfatemii poprzez:
a) podaz zwiazkow wiazacych fosforany
w przewodzie pokarmowym niezawie-
rajacych wapnia we wczesnym okresie
opieki nad chorym (chlorowodorek se-
welameru);
b) intensyfikacj¢ leczenia nerkozastep-

nej nadczynnoSci przytarczyc w przebie-
gu pelnej autonomizacji gruczolaka, po
wyrownaniu hipokalcemii, hiperfosfate-
mii czy niedoboréw metabolitéw witami-
ny D, gdy iPTH wynosi > 450 pg/ml).

Profilaktyka zaburzen gospodarki wapnio-
wo-fosforanowej jest najskuteczniejsza metoda
leczenia zaburzefi mineralnych i kostnych
u chorych na przewlekla chorobe¢ nerek. Nalezy
ja podejmowac u chorych na przewlekly cho-
robe nerek w stadium 3 — gdy klirens kreaty-
niny wynosi ponizej 60 ml/min [1, 2, 6, 9].

W Swietle przedstawionych danych wy-
daje sie, ze jedynie zwigkszenie w najbliz-
szej przysztosci Srodkéw finansowych na
rozpowszechnienie nowoczesnych lekow
stosowanych w terapii zaburzen gospodar-
ki wapniowo-fosforanowej i rozpowszech-
nienie wysokowydajnych technik dializacyj-
nych moze wptynaé na poprawe parame-
tréw gospodarki wapniowo-fosforanowej

» Profilaktyke
zaburzen gospodarki

czego (W tym stosowanie ptynéw diali-  u chorych dializowanych [6]. wapniowo-
zacyjnych o niskim stezeniu wapnia); Obecnie przy wyborze optymalnego le- -fosforanowej nalezy
c) odpowiednie zalecenia dietetyczne  czenia zaburzen gospodarki wapniowo-fosfo- podejmowac
(zmniejszenie podazy fosforu w diecie =~ ranowej nie kieruje si¢ zasadami medycyny u chorych na
do 800-1000 mg/d.); opartej na faktach (EBM, evidence based me-
. .. . . . . o przewlektg chorobe
— uzyskanie optymalnego stg¢zenia wapnia  dicine). Nie ma jednoznacznych wynikow ba- .
obejmujace: dan pozwalajacych okresli¢, do jakiego stop- nerek w Stad",'lm 3
a) unikanie hipokalcemii (nasila wtérng  nia powinna by¢ ograniczona podaz biatka - Qdy kllrens_
nadczynno$¢ przytarczyc); w diecie, preparatow wapnia, ktore preparaty kreatyniny Wyn.(.)S!
b) unikanie hiperkalcemii (czynnik ryzy-  wiazace fosforany w przewodzie pokarmo- ponize)
ka zwapnien pozaszkieletowych oraz ~ wym prowadza do zmniejszenia Smiertelno- 60 ml/min 44
adynamicznej choroby kosci); Sci z przyczyn sercowo-naczyniowych. Nie
— suplementacje¢ niedoboréw aktywnych meta- ~ wiadomo ponadto, ktoére preparaty witami-
bolitow witaminy D; (po uwzglednieniu stg-  ny D lub jej analogi najskuteczniej wplywaja
zenia wapnia, fosforanéw i parathormonu); na redukcje $miertelnosci chorych na prze-
— stosowanie kalcymimetyku (odpowiednia  wlekta chorobe nerek oraz jaki wptyw na
kwalifikacja do tego typu leczenia: nie  S$miertelno$¢ wywiera stosowanie kalcymime-
podawac w sytuacji nieodwracalnej wtor-  tyku [5, 6].
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