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Kostni obrat je dynamicky biologicky proces, kdy aktivita
kostnich bunck je v procesu s mineralizaci. A¢koli je kost-
ni histomorfometrie povazovana za zlaty standard, neni
ptili§ dostupns, jeji vyznam v diagnostice typu kostnich
zmén pii kostni a mineralové poruse spojené s chronic-
kym onemocnénim ledvin (CKD-MBD) je vSak nezastupi-
telny. Nejen v rdmci CKD-MBD existuje rozsahld variace
hodnot markerti kostniho obratu.’ Hledaji se i dal$i nové
sérové kostni markery, kterymi lze nepiimo formy kost-
niho obratu pii CKD-MBD zhodnotit a ndsledné nemocné
adekvatné lécit.

Uvedend studie se snazila odpovédét na otazku vztahu
mezi bézné vySetfovanymi, tedy rutinnimi biochemickymi
laboratornimi parametry (nikoliv novymi kostnimi mar-
kery, které jsou obtizné dostupné a v bézné klinické praxi
nevyuzivané) a statickymi kostnimi histomorfometrickymi
parametry (urcujicimi miru kostniho obratu: vysoky, resp.
nizky kostni obrat) u hemodialyzovanych pacientt. Jed-
nalo se o priifezovou studii jednoho centra, do které bylo
zafazeno 28 hemodialyzovanych pacientt ve véku 18 az 60
let (vzhledem k typu studie je pocet zafazenych pacientt
stfedni, existuji i histomorfometrickd data na dialyzova-
nych pacientech pti poctu 200). Studie byla schvélena
etickou komisi instituce (AIIMS/IEC/2019-20/1037).

Biochemickymi sledovanymi parametry byly: sérové
hodnoty hemoglobinu, urey, kreatininu, kyseliny moco-
vé, vapniku, fosforu, alkalické fosfatdzy (ALP), imuno-
reaktivniho parathormonu (iPTH) a 25-hydroxychole-
kalciferolu. Hodnocené histomorfometrické parametry
(standardni nomenklatura histomorfometrie) zahrnovaly:
aktivni osteoblasty na kostni a osteoidni perimetr nebo
povrch (ObPm/BPm, ObPm/OPm, %), aktivni osteoklasty

na kostni a erodované perimetry nebo povrch (OcPm/BPm,
OcPm/EPm, %), dale specifické korelace erodované na pe-
rimetr nebo povrch kosti (EPm/BPm), osteoid na kostni
plochu (OAr/BAr) a pfitomnost nebo nepiitomnost fibrézy.

Biopsie kostni tkané byly provedeny standardné se spi-
na iliaca posterior inferior. Vylucovacimi kritérii ve studii
byli pacienti, ktet{ uzivali 1éky ovliviiujici kostni metabo-
lismus (napf. steroidy, warfarin, cinakalcet a dalsi blize
uvedené ve studii), pacienti uzivajici doplitky vapniku,
vitamin D nebo jeho aktivni metabolity a kalcimimetika,
pacienti s anamnézou zlomeniny pfed méné nez Sesti
meésici, dale pacienti s koagulopatif, kozni infekei v misté
odbéru a pti nesouhlasu s ucasti ve studii.

Ve studii je podrobné uvedena forma histomorfomet-
rického vySetieni. Pacienti byli rozdéleni do skupiny s niz-
kym, normdlnim nebo vysokym kostnim obratem, a to
pomoci semikvantitativniho hodnoceni kostnim patolo-
gem. Vysoky obrat kostni tkané méli pacienti se zndmbka-
mi nadmérné kostni resorpce nebo se zndmkami fibrézy
kostni dfené vice nez 5 %. Znaceni tetracyklinem (TTC)
(dynamickd forma vySetfeni s vyuzitim dvou druhtt TTC)
nebylo ve studii provedeno. Statistické vyhodnoceni bylo
provedeno pomoci softwarového programu SPSS verze
28.0., Spearmanova korela¢niho koeficientu, ktery hodno-
til korelace mezi biochemickymi ukazateli a histomorfo-
metrickymi parametry kosti. K uréeni vztahu mezi riiznymi
dalsimi daty ze studie byla pouZita vicerozmérna linedrni
regresni analyza. Manniv-Whitneyho U test nebo Kruska-
lav-Wallistiv test byly pouzity k porovndni dvou nebo vice
nez dvou skupin. Statistickd vyznamnost byla stanovena
na hladiné hodnot p < 0,05. Ve studii byli ze 70 % muzi,
primeérny vék 33,07 + 10,42 roku, sérovd koncentrace al-
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kalické fosfatazy (ALP) dosahovala 219,10 + 311,3 IU/ml,
koncentrace vitaminu D ¢inila 18,18 + 9,56 ng/ml a iPTH
650,7 + 466,0 pg/ml.

Z velkého mnozstvi dat studie (fada z nich je teore-
tickym potvrzenim slozitosti kostnich zmén pii kostni
a mineralové poruse [MBD]) Ize pro klinickou praxi uvést:
iPTH mél vyznamnou pozitivni asociaci s osteoblasty, os-
teoklasty, erodovanym povrchem (ve studii byly méfeny
tyto znaky histomorfometrie) a perimetrem osteoidu.
Sérova koncentrace ALP méla vyznamny vztah s kost-
nf fibrézou (r = 0,525, p = 0,004). Hodnota iPTH byla
vyznamné vys$$i u Zen nez u muzil (1 078,75 + 533,04 VS.
479,6 +309,83; p = 0,004). Osteoidni povrch byl signifi-
kantné vy$si u zen ve srovndni s muzi (p = 0,038), coz
muze byt podminéno pfimym tcinkem estradiolu na se-
kreci PTH. Vek mél vyznamny vliv na osteoblast a erodo-
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Komplexnim biochemickym vySetientm zahrnujictm parametry
fosfokalciového metabolismu, ALP a nékteré markery osteore-
sorpcefosteonovotvorby Ize pri soucasné znalosti funkce a mor-
fologie pristitnych télisek a klinickych zkuSenostech odhadnout
typ kostnich zmén v rdmci MBD/sekunddrni osteoporozy pri
CKD a indikovat spravnou 1é¢bu. Spatné stanovend diagnd-
zaftyp kostni choroby s nevhodné nastavenou terapii pred-
stavuje nezdvisly rizikovy faktor progrese kardiovaskuldrnich
onemocnéni a ddle zhorSuje prognézu pacientii. Jednotlivé
typy rendlni osteopatie (RO) se lisi svym vztahem k zdvaz-
nym klinickym projeviim, které ovlivituji nejen kvalitu Zivota
pacientii, ale predevsim jejich prognozu. Prediktivni hodnota
hlavnich laboratornich ukazatelii kostntho metabolismu a rov-
néZ dalsich metod, napriklad hodnocent kostni a minerdlové
denzity (BMD), ale nent pro jednotlivé formy kostni choroby
prilis vysokd (napt. kostni denzitometrie).

Dvé neddvno publikované studie* mérily predvidatelnost
statickych kostnich histomorfometrickych parametrii pro
stav vysokého, resp. nizkého kostniho obratu. Prvni studie
kategorizovala pacienty pouze podle indexu rychlosti tvorby
kosti (BFR) a dospéla k zdvéru, Ze statické parametry nebyly
uzitecné pri predpoviddni kostniho obratu. Naopak druhd
studie na velkém poctu kostnich biopsii (n = 205) pouZila BFR
a uplnou histomorfometrickou analyzu. Studie zhodnotila, Ze
statickd kostni histomorfometrie poskytuje prijatelnou alterna-
tivu v predikci kostniho obratu u rendini osteodystrofie i pri
absenci vyuZitt dynamické formy s TTC. V pripadé provddént
kostnich biopsit na pracovistich by stacilo vyuZit zdkladni
statickou histomorfometrii bez nutnosti dvojiho znaceni TTC.
Kostni komponenta CKD-MBD predstavuje heterogenni sku-
pinu péti zdkladnich forem postiZeni, jejich procentudini
zastoupent se v pribéhu let s vyvojem diagnostiky a 1écby
CKD-MBD mént.

vany povrch (p = 0,008 a p = 0,031).> V regresni analyze
byl s osteoklastickou aktivitou nezdvisle spojen iPTH
(beta-koeficient = 0,463; p = 0,013). S objemem kosti mél
vitamin D statisticky vyznamny pozitivni vztah (r = 0,385,
P < 0,043).

Ze vSech histologickych parametri byl iPTH vyznamné
spojen s povrchem osteoklasttl, erodovanym povrchem
kosti a povrchem osteoidu. Osteoblasty a erodovany po-
vrch pozitivné korelovaly s pribyvajicim vékem. iPTH
je dle této studie spolehlivym znakem kostniho obratu
ve srovndni s ALP (p < 0,001 a p = 0,554). To bylo prokd-
z4no i v jinych studiich s kostnimi biopsiemi, kdy iPTH
plisobi pfimo na rané bunky v linii osteoblastii. Studie
zdtiraznila souvislost pohlavi, véku, iPTH a ALP se sta-
tickymi kostnimi histomorfometrickymi parametry u he-
modialyzovanych pacientt.

V této indické studii iPTH souvisel nejen s parametry tvorby
kosti, ale byl vyznamné spojen i s parametry kostni resorpce
Vliv riistového hormonu pro makrofdgy [M-CSF] a systému
RANK/RANKL, sklerostinu, tartardt-rezistentni kyselé fosfatdzy
[TRAPsb] a celé tady cytokinii, které 1idi diferenciaci a funkci
osteoklastit — ty ve studii nebyly méreny).s ALP neméla jed-
noznacny vztah k nizkému nebo vysokému kostnimu obratu,
nebyla ovSem mévena kostnt frakce, ale jen celkovd hodnota
ALP. Velikost studijni populace je spiSe priimérnd. A% t74 ctvr-
tiny pacientii trpély nedostatkem vitaminu D, kdy vylucovacim
kritériem bylo ugivini vitaminu D nebo jeho aktivnich meta-
boliti a kalcimimetik. iPTH je spolehlivym biomarkerem p7i
predikcei stavu kostniho obratu ve srovndni s celkovou sérovou
koncentraci ALPS

Studie md nékterd omezent: rychlost tvorby kosti ve vzta-
hu k véku (velky rozptyl véku pacientii — 18 aZ 6o let), ddle
semikvantitativni metody odhadu kostnich histomorfometric-
kych parametrii, které maji potencidl ovlivnit vysledek. Sporny
Je vybér pacientil, kteri neuZivali doplitky vdpniku, vitamin
D nebo jeho aktivni metabolity a kalcimimetika. Vhodnd by
byla i korelace s dostupnéjsimi metodami (dudini rentgenovd
absorpciometrie [DEXA], kvantitativni vypocetni tomografie
[QCT1 atd.). Roli ALP v kostni fibréze u pacientii s chronic-
kym onemocnénim ledvin (CKD) museji potvrdit dalsi studie.”

CKD-MBD zahrnuje riizné podtypy choroby s podstatnymi
rozdily v etiologii, nékdy i v klinickém obraze, ale zejména s roz-
dilnym pristupem k 1é¢bé. V dlouhodobém horizontu se jednotlivé
typy RO vyskytuji prakticky u vsech dialyzovanych nemocnych.
Je-1i ale provedeno histologické vySetrent kostni tkdné, v optimdl-
nim pripadé odvdpnenych i neodvdpneénych vzorki, lze na tomto
2dkladé nastavit, resp. upravit predchozi medikaci s cilem vyraz-
né oviivnit kardiovaskuldrni i kostni prognézu, a tedy i kvalitu
2vota pacientit s chronickym onemocnénim ledvin.
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