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SOUHRN

Kostni a minerdlovd nemoc asociovand s chronickym onemocnénim ledvin (CKD-MBD) predstavuje jednu z nej-
zévaznéjsich komplikaci chronického onemocnénf ledvin (CKD). Casnd diagnostika a adekv4tni terapie CKD-MBD
jsou obzvlasté dulezité v détském veéku, kdy dochdzi k vyvoji skeletu a cévniho systému. Naprosto zasadni v terapii
CKD-MBD jsou dietni doporuceni, v sou¢asnosti mame navic k dispozici fadu ptipravki, kterymi mtzeme vyvoj
CKD-MBD ovlivnit. V piipadé perzistentni nekontrolovatelné hyperparatyredzy je ke zvazeni zahajeni dialyzy,
vyjimecneé je nutno pristoupit k paratyreoidektomii. V tomto prehledovém c¢ldnku jsou shrnuta aktudlni doporu-

¢eni pro pristup k malym détem s CKD-MBD.

KLICOVA SLOVA: cinakalcet — CKD mineral and bone disorder - déti - dialyza - kostni metabolismus - sekunddrni

hyperparatyreéza - vazac fosforu

Uvod

Kostni metabolismus pfedstavuje kontinudlni proces no-
votvorby a mineralizace kosti osteoblasty a soucasné pro-
bihajici resorpce a remodelace kosti osteoklasty. Remode-
lace kosti je zavisld nejen na interakci kostnich bunék, ale
i mineral, nékterych hormont a dalSich faktort, jako je
svalovd aktivita a hmotnostni zatizeni kosti. Détstvi a ado-
lescence jsou zdsadnim obdobim pro formovani zdravého
skeletu i cévniho systému. Pravé v détském veéku muize
porucha regulace kostniho metabolismu vést k ristovému
selhavani, kostnim deformitdm a v neposledni radé k posti-
zeni kardiovaskuldrniho systému. Ledviny hraji dilezitou
roli v regulaci minerdlové a kostni homeostazy. Maji zdsad-
ni vliv na metabolismus vapniku i fosforu, fibroblastového
rastového faktoru 23 (FGF23) a na tvorbu aktivovaného
vitaminu D. Také u¢inek parathormonu (PTH) se projevi
pusobenim na ledviny ovlivnénim vstfebavani minerdl.
Recentné byla publikovdna doporuceni Evropské spolec-
nosti pro détskou nefrologii pro diagnostiku a 1é¢bu kostni
a minerdlové nemoci asociované s chronickym onemocné-
nim ledvin, z anglického chronic kidney disease-metabo-
lic bone disease (CKD-MBD) u malych déti.! Predmétem
tohoto sdéleni je shrnout soucasny piistup k diagnostice
a lé¢bé CKD-MBD prave u déti nejnizsi vékové kategorie.

Chronické onemocnéni ledvin (CKD) je v détském
véku definovano jako ireverzibilni rendlni strukturdlni
nebo funkéni postizeni trvajici po dobu alespon tf{ mé-
sict, které je spojeno s progresivni ztratou funkce led-
vin. Dle zdvaznosti jej 1ze rozdélit do péti stadif (tab. 1).2
Hodnoti se také albuminurie. Déti mlad$i dvou let maji
nizsi glomeruldrni filtraci, a proto pro né pouzivime jiné
normalni hodnoty.

Rozdéleni chronického onemocnéni
ledvin dle zavaznosti u déti starSich dvou
let

Stadium CKD GFR (ml/min/1,73 m?) Funkce ledvin

Stadium 1 =90 Normalni nebo zvysena
Stadium 2 60-89 Mirné snizena
Stadium 3a 45-59 Mirneé az stfedné snizena
Stadium 3b 30-L4k4 Stfedné az tezce snizena
Stadium & 15-29 Tézce snizena
Stadium 5 <15 Selhani ledvin

CKD - chronické onemaocneéni ledvin; GFR - glomerularni filtrace.
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Patologicky vliv CKD na metabolismus elektrolyt, vi-
taminu D, hormont a stav kosti shrnujeme pod pojmem
CKD-MBD. Definujeme jej jako pfitomnost alespon jedné
z nasledujicich patologii:?

I abnormality metabolismu kalcia, fosforu, PTH, FGF23

a vitaminu D;

I abnormality kostniho obratu, mineralizace, objemové-
ho ristu ¢i sily kosti;
I extraskeletdlni kalcifikace.

Rendln{ osteodystrofie charakterizuje zmény v kostni mor-
fologii, které vznikly ndsledkem CKD. Rozezndvame Ctyii
subtypy rendln{ osteodystrofie:*

I osteitis fibrosa cystica - typicky ndsledek elevace hod-
not PTH, vysoky kostni obrat, zvySeni poctu i aktivity
osteoblasttl i osteoklasttl, progrese fibrézy dren¢;

I adynamicka kostni nemoc - vznika obvykle ndsledkem
prfilisné suprese PTH, nizky kostni obrat, sniZzeni poctu
i aktivity osteoblastll a osteoklast;

I osteomalacie - snizend mineralizace kosti, mlize byt
spojena s vysokym i nizkym kostnim obratem, zvySeny
objem osteoidu;

I smiSend uremicka osteodystrofie - kombinace osteitis
fibrosa cystica a osteomalacie, vysoky kostni obrat a ab-
normdlni mineralizace.

Patogeneze CKD-MBD

Prvotni spoustéci mechanismus neni vzdy zcela jasny,
ale u ¢4sti pacientl dochdzi jiz v ¢asnych stadiich CKD
k elevaci hodnot fosfaturického hormonu FGF23. V této
dobé je koncentrace fosforu i PTH v séru jesté obvykle
v normeé. S dalsi progresi CKD elevace koncentrace FGF23
zplisobuje zvySenou exkreci fosforu a snizenou syntézu
aktivniho 1,25-dihydroxyvitaminu D, coz vede ke sniZe-
nému vstfebavani kalcia a fosforu. V patogenezi se dale
uplatnuje dalsi fosfaturicky hormon - PTH, ktery soucasné
stimuluje syntézu 1,25-dihydroxyvitaminu D, jenz zvySu-
je enterdlni absorpci kalcia i fosforu. Vlivem ptisobeni
FGF23 jsou ale koncentrace 1,25-dihydroxyvitaminu D
snizené, coz spolu se snizenou koncentraci kalcia v séru

vede ke zvySeni hodnot PTH. Kostni tkan se stava rezi-
stentni k ptsobeni 1,25-dihydroxyvitaminu D i pisobenim
uremickych toxint.s Ndsledkem hyperparatyredzy dochdzi
ke zvyseni kostnfho obratu a k resorpci a demineralizaci
kosti. Soucasné pozorujeme vzhledem ke zvySenym kon-
centracim kalcia a fosforu v séru jejich ukladani do stény
cév a do mékkych tkani.®

V/ysetreni ditéte s podezienim na CKD-MBD

Po odebrani anamnézy se ve fyzikdlnim vySetfeni zamétu-
jeme na piiznaky kostni nemoci. Zajim4 nds délka/vyska,
hmotnost a obvod hlavy ditéte, hodnoty v ¢ase zazname-
navame do riistovych grafli. Posuzujeme psychomotoricky
vyvoj ditéte. Patrame po piipadnych kostnich deformitach
¢i po zndmkach rachitidy, jako jsou rozsifend zapésti, ze-
sileni pfechodu kosténé a chrupavcité ¢asti zeber (rachi-
ticky rtzenec), cirkularni ryha deformujici distdlni ¢ést
hrudniku (Harrisonova ryha), deformity dlouhych kosti
v dobé, kdy maji koncetiny jiz funkéni zapojeni. Soucasné
jsou nutné pravidelné kontroly biochemickych ukazatelt
CKD-MBD. U déti s CKD 2. a vys$iho stupné odebirame
krev k posouzeni koncentraci kalcia v séru véetné ionizo-
vané formy, fosforu, alkalické fosfatdzy, 25(OH)vitaminu
D, PTH a bikarbondtu. K hodnoceni bychom méli pouzivat
veékove vazané normy, protoze napt. potfeba kalcia je v ur-
¢itych obdobich vyssi (v prvnim roce zivota a v pubert¢).
Intenzivni dialyza miize vést k chronické hypokalcemii,
hypofosfatemii s nésledkem nedostate¢né mineralizace
kosti, mtze tak dojit ke vzniku rachitidy.” Frekvenci kon-
troly parametrd kalciumfosfitového metabolismu u ma-
Iych déti s CKD ukazuje tabulka 2.

Vzhledem k postupné hormondlni regulaci by se kon-
centrace PTH nemély hodnotit pred jednim meésicem
zivota ani u déti s pokro¢ilym CKD a také ne pozdéji
nez ve véku tff mésicti u jedincti s mirnéjsi formou CKD.
Naopak koncentrace 25(OH)vitaminu D u déti s CKD
bychom m¢li zjiStovat ¢asnéji, idedlné v prvnich dvou
tydnech zivota. Ndsledné neni obvykle zapotiebi koncen-
trace 25(OH)vitaminu D monitorovat ¢astéji nez jednou
za tfi mésice. Vyjimkou jsou pouze nedono$eni novoro-

Doporuceni frekvence monitorace parametrd kalciumfosfatového metabolismu
Vv mesicich u déti s chronickym onemocnénim ledvin ve veku do dvou let

Stadium CKD Mirné CKD Stfedné zavazné CKD Zavazneé CKD
Vek 0-1 rok Klinické vysetfeni a antropometrie 1-3 0,5-2 0,25-1
Ca, P, PTH, ALP, bikarbonat 3-6 1-3 0,25-1
25(QH)vitamin D 6 3-6 3
Vek 1-2 roky Klinické vuSetfeni a antropometrie 3-6 1-3 0,5-2
Ca, P, PTH, ALP, bikarbonat 3-6 1-3 0,5-1
25(0H)vitamin D 6-12 3-6 3

ALP - alkalicka fosfataza, Ca — vapnik, CKD - chronické onemocnéni ledvin; P - fosfor, PTH — parathormon
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Doporuceny denni pfijem kalcia
a fosforu

Vék Kalcium (mg/den) Fosfor (mg/den)
0-4 meésice 220 120

4-12 mésicl 330-540 275-420
1-3 roky 450-700 250-500
4-10 let 700-1000 440-800
11-17 let %00-1300 640-1250

zenci.® Koncentraci bikarbondtu bychom méli udrzovat
v norme, u starsich déti na hodnoté > 22 mmol/l. Nedo-
statecné korigovand metabolickd aciddza je zndmym ri-
zikovym faktorem progrese CKD.°

Zobrazovaci metody u déti s CKD

Rentgenové snimky kosti by se u déti s podezienim
na CKD-MBD nemély provddét rutinné. Pfinosné mohou
byt u malych déti a u jedincd s nedostate¢né kompenzo-
vanou kostni nemoci. Standardné také neprovadime mag-
netickou rezonanci, sonografii kosti ¢i dudlni rentgenovou
absorpciometrii.!

Lé¢ba CKD-MBD

Cilem terapie je udrzeni koncentraci kalcia, fosforu
a alkalické fosfatdzy v séru v normdlnim rozmezi pro
dany vek ditéte. V soucasné dobé nemdme jasna data
pro urceni optimdlnich koncentraci PTH u déti s CKD.
Vétsina expertti doporucuje cilovou hodnotu pro deéti
s CKD ve stadiu 1-3 v normalnim rozmezi, ve stadiu 4
mirné nad normou a ve stadiu 5 v rozmezi dvojnasobku
az trojndsobku horni normy pro PTH.* Soucésti tymu
pecujictho o déti s CKD md byt nutri¢ni specialistka se
zku$enosti s danou problematikou. Pfijem kalcia ze stravy
a z medikace by nemél presahovat dvojndsobek denni-
ho doporuceného prijmu (tab. 3). Vyjimkou mohou byt

napf. pacienti v obdobi rtstového spurtu ¢i malé déti
lé¢ené intenzivni hemodialyzou, kdy mohou byt naroky
na prijem kalcia vyssi. Pokud neni pfijem kalcia stravou
dostatecny, lze jej u déti s hyperparatyreézou suplemen-
tovat, u dialyzovanych pacientil 1ze pouzit roztok s vyssi
koncentracf kalcia. V pfipadé¢ rozvoje hyperfosfatemie ¢i
sekunddarn{ hyperparatyreézy by prijem fosforu mél byt
na dolni hranici denniho doporu¢eného piijmu. Je potieba
mit na paméti, ze normdlni hodnoty fosforu u malych
déti jsou vyssi nez u déti starSich. Naopak u dét{ s hy-
pofosfatemii je nutné substituce fosforu. Kojeni je pre-
ferovanou metodou krmeni malych déti. Pokud si matka
nepreje kojit nebo kojit nemtize, je vhodné déti krmit
umelym mlékem s vy$$im zastoupenim syrovatky v pomé-
ru ke kaseinu. Mame k dispozici i uméla mléka pro déti
s pokroc¢ilym CKD s niz$im obsahem kalcia a fosforu.*
Zakladem restrikce ptijmu fosforu je omezeni konzumace
zpracovanych potravin a Zivocisnych bilkovin. Omezeni
ptijmu fosforu by ale nemélo vést k nizké konzumaci bil-
kovin a kalcia. Pfi nedostatecné kontrole fosfatemie stra-
vou poddvdme détem vazace fosforu (tab. 4); na prvnim
misté kalciové vazace fosforu, pti rozvoji hyperkalcemie
pristupujeme k 1é¢bé sevelamer karbonatem. U¢innost
a bezpecnost podani sevalamer karbonatu u déti mlad-
Sich Sesti let vSak nebyly dostatecné studovany. VSichni
novorozenci a kojenci by v prvnim roce Zivota m¢li do-
stdvat nativni vitamin D, jehoZ koncentrace by se m¢la
u déti s CKD pohybovat v rozmezi 75-120 nmol/l. Ak-
tivn{ vitamin D poddvame v co nejnizsi davce s cilem
normalizovat hodnoty kalcia a cilové koncentrace PTH.
Vitamin D (nativni, aktivni) by dité¢ mélo uzivat usty,
nikoliv sondou ¢i poddnim do gastrostomie. Perzistentni
nekontrolovand hyperparatyreéza je divodem ke zvaZeni
zahdjeni/optimalizace dialyzy. U pacientt s nekontrolova-
nou pretrvavajici zdvaznou hyperparatyredzou, kteti jsou
adekvatné konzervativné 1é¢eni, miizeme pristoupit k 1é¢-
bé cinakalcetem za predpokladu, ze sérové koncentrace
kalcia jsou v pdsmu vysS$i normy ¢i v pdsmu hyperkalce-
mie. Rizikem lécby cinakalcetem je rozvoj symptomatické

\/azace fosforu pouzivane k lé¢bé hyperfosfatemie u déti s chronickgm

onemocnénim ledvin

Pripravek Davka

kalcium karbonat

kalcium acetat

sevelamer karbonat
rozdélena do 3 davek

50-150 mg/kg/den rozdeélend do 3-4 davek

30-60 mg/kg/den rozdélena do 3 davek

Deéti starsi 6 let, povrch téla > 0,75 -az < 1,2 m? 2,4 g/den

Nezadouci Gcinky

Hyperkalcemie
Metabolicka alkaléza

Hyperkalcemie

Metabolicka alkaléza

Povrch téla > 1,2 m* 4,8 g/den rozdélend do 3 davek;
davka se titruje 0 0,4-0,8 g na davku dle aktualnich hodnot fosforu

sucroferric oxyhydroxide
(smés polynuklearniho
oxyhydroxidu zelezitého,
sacharozy a skrobl)

Vek = 2 az < 6 let: 500 mg/den, max. 1 250 mg
Vek = 6 az < 9 let: 750 mg/den, max. 2 500 mg
Vek =2 9 az < 12 let: 1 000 mg/den, max. 3 000 mg
Vek = 12 let: 1 500 mg/den, max. 3 000 mg

Akumulace Zeleza

postgradualni nefrologie « rocnik XXIIl « ¢islo 1 « bfezen 2025 9



hypokalcemie.”* Poddvédni cinakalcetu je indikovdno u détf
starsich tii let, ve vyjimecnych pripadech se mize pouzit
i u dialyzovanych déti v ¢asnéj$im véku za dusledného

monitorovani parametrt kalciumfosfdtového metabolis-
mu.” Pri uplném selhdni konzervativn{ 1é¢by je namisté
proveden{ paratyreoidektomie.'

LITERATURA

1

Bacchetta J, Schmitt CP, Bakkaloglu SA, et al. Diagnosis and man-
agement of mineral and bone disorders in infants with CKD: clini-

(CKD-MBD) Guideline Update: what’s changed and why it matters.
Kidney Int 2017;92:26-36.

cal practice points from the ESPN CKD-MBD and Dialysis working 8. Burris HH, Van Marter LJ, McElrath TF, et al. Vitamin D status among
groups and the Pediatric Renal Nutrition Taskforce. Pediatr Nephrol preterm and full-term infants at birth. Pediatr Res 2014;75:75-80.
2023;38:3163-3381. 9. Harambat J, Kunzmann K, Azukaitis K, et al. Metabolic acidosis is
2. Kidney Disease: Improving Global Outcomes CKD Work Group. KDI- common and associates with disease progression in children with
GO 2024 Clinical Practice Guideline for the Evaluation and Manage- chronic kidney disease. Kidney Int 2017;92:1507-1514.
ment of Chronic Kidney Disease. Kidney Int 2024;105(4S):S117-S314. 10. Bakkaloglu SA, Bacchetta J, Lalayiannis AD, et al. Bone evaluation in
3. Kidney Disease: Improving Global Outcomes CKD-MBD Update paediatric chronic kidney disease: clinical practice points from the
Work Group. KDIGO 2017 Clinical Practice Guideline Update for European Society for Paediatric Nephrology CKD-MBD and Dialysis
the Diagnosis, Evaluation, Prevention, and Treatment of Chronic working groups and CKD-MBD working group of the ERA-EDTA.
Kidney Disease-Mineral and Bone Disorder (CKD-MBD). Kidney Int Nephrol Dial Transplant 2021;36:413-425.
Suppl (2011) 2017;7:1-59. 11. Shaw V, Anderson C, Desloovere A, et al. Nutritional management
4. Wesseling-Perry K, Salusky IB. Chronic kidney disease: mineral and of the infant with chronic kidney disease stages 2-5 and on dialysis.
bone disorder in children. Semin Nephrol 2013;33:169-179. Pediatr Nephrol 2023;38:87-103.
5. Ayoob RM, Mahan JD. Pediatric CKD-MBD: existing and emerging 12. Bacchetta J, Schmitt CP, Ariceta G, et al. Cinacalcet use in paediatric
treatment approaches. Pediatr Nephrol 2022;37:2599-2614. dialysis: a position statement from the European Society for Paedia-
6. Hanudel MR, Salusky IB. Treatment of Pediatric Chronic Kidney tric Nephrology and the Chronic Kidney Disease-Mineral and Bone
Disease-Mineral and Bone Disorder. Curr Osteoporos Rep 2017;15: Disorders Working Group of the ERA-EDTA. Nephrol Dial Transplant
198-206. 2020;35:47-64.
7. Ketteler M, Block GA, Evenepoel P, et al. Executive summary of the 13. Bernardor J, Flammier S, Zagozdzon I, et al. Safety and Efficacy of
2017 KDIGO Chronic Kidney Disease-Mineral and Bone Disorder Cinacalcet in Children Aged Under 3 Years on Maintenance Dialysis.
Kidney Int Rep 2024;9:2096-2109.
10 postgradualni nefrologie - rocnik XXIII « ¢islo 1 « bfezen 2025



