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Opisy przypadkéw - Case reports

OSTEOPOROZA A NIEWYDOLNOSC NEREK
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Osteoporosis and renal insufficiency - case presentation
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A- przygotowanie projektu badania (study design), B- zbieranie danych (data collection), C- analiza statystyczna (statistical analysis),
D- interpretacja danych (data interpretation), E- przygotowanie maszynopisu (manuscript preparation), F- opracowanie pismiennictwa
(literature search), G- pozyskanie funduszy (funds collection)

Streszczenie

Wstep: Prawie u wszystkich chorych z przewlekta niewydolnoscia nerek dochodzi do osteodystrofii nerkowej. Zmiany moga by¢
wywotane przez zaburzenia metaboliczne i endokrynne oraz bywaja p6znym efektem leczenia przewlektej niewydolnosci nerek
(PNN). Zmiany kostne wystepuja juz we wczesnym okresie choroby wraz z rozwojem zaburzer metabolizmu PTHi 1,25(0H)2D3.
Choroba przebiega w sposéb niemy klinicznie, a objawy pojawiaja sie dopiero, gdy osiggnie zaawansowane stadium.
Materiat i metody: Na podstawie historii choroby oraz przeprowadzonych badan szpitalnych przedstawiono przypadek 56-
letniej chorej, ktéra przeszta liczne stany zapalne drég moczowych, w efekcie czego ujawnity sie cechy niewyréwnanej PNN
na tle torbielowatosci nerek.

Wyniki: Pacjentka leczona farmakologicznie, a nastepnie dializoterapia, z powodu ztego stanu zdrowia dyskwalifikowana do
zabiegu przeszczepu nerki. Chora wielokrotnie hospitalizowana z powodu mnogich zlamarn, obecnie porusza sie na wézku
inwalidzkim, pozostaje pod opieka poradni przeciwbdlowej i poradni opieki paliatywne;j.

Whioski: Zaobserwowano zalezno$¢ pomiedzy wystepowaniem niewydolnosci nerek a osteoporoza, co ma wptyw na leczenie
i pielegnacje pacjenta.

Stowa kluczowe: przewlekta niewydolnos¢ nerek, osteoporoza, zlamania patologiczne, dializoterapia.

Summary

Introduction: Aimost all patients suffering from chronic renal insufficiency will have renal osteodystrophy. It can be a result
of metabolic and endocrine disorders but can also result from late effect of the treatment. In the early stage of the disease
along with the metabolic disorders concerning PTH and 1.25 (OH)2D3 changes in bones occur. The obvious symptoms of bone
depletion occur in the advanced stage of the renal insufficiency only.

Material and methods: The authors, based on medical history and hospital studies, discussing the case of a 56- year-old
woman who underwent multiple urinary infections, resulting in chronic renal insufficiency. She also had multiple kidney
cysts diagnosed.

Results: In the first stage conservative, pharmacological treatment was introduced but along with the growing advancement
of the disease she was on dialysis programme and then disqualified from kidney transplant due to her poor general state.
She suffered multiple bone fractures, now is on wheel chair and under palliative care.

Conclusions: A relationship between the occurrence of renal failure and osteoporosis, which affects the treatment and care
of the patient was found.

Keywords: chronic renal insufficiency, osteoporosis, pathological fracture, dialysis.
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Wstep

Prawie u wszystkich chorych z PNN dochodzi do
ztozonych zmian w tkance kostnej zwanych osteody-
strofig nerkowg. Zmiany moga by¢ wywotane przez
wiele niezaleznych, ale powigzanych ze sobg zabu-
rzer metabolicznych i endokrynnych, wynikajacych
z postepujacego uposledzenia funkcji wydalniczej
i wydzielniczej nerek [1]. Osteodystrofia moze by¢
takze péznym efektem leczenia PNN. Zmiany kostne
wystepuja juz we wczesnym okresie choroby wraz
zrozwojem zaburzen metabolizmu PTHi 1,25(0H)2D3,
wtérnych do akumulacji fosforu w ustroju i destrukgji
migzszu nerkowego. Choroba przebiega w sposéb
niemy klinicznie, a objawy pojawiajg sie dopiero, gdy
osiaggnie zaawansowane stadium [2].

Wyrdznia sie 4 histologiczne typy osteodystrofii
nerkowej: osteodystrofie zwigzang z wtérng nadczyn-
noscia przytarczyc, aplastyczna chorobe kosci, oste-
omalacje i osteodystrofie mieszana [1,2]. Wystapienie
konkretnej postaci osteopatii zalezy od etapu niewy-
dolnosci nerek. W poczatkowym stadium wiekszos¢
chorych ma réznego stopnia wtérng nadczynnosc
przytarczyc, ktérej powodem jest stopniowa retencja
fosforu w ustroju i uposledzenie nerkowej syntezy
aktywnego metabolitu witaminy D-1,25 (OH)2D3
(kalcytriolu). Ze wzgledu na to, ze synteza PTH podlega
negatywnej regulacji przez kalcytriol, dochodzi do
stopniowego nasilania sie sekrecji PTH, ktéry bedac
z kolei stymulatorem 1-alfa-hydroksylazy znajdujacej
sie w cewkach nerkowych, przywraca prawidtowe
stezenia 1,25(0H)2D3 i zwieksza wydalanie fosforu.
W pézniejszych stadiach niewydolnosci nerek dochodzi
do rozwoju hiperfosfatemii, z wytrgcaniem sie fosfo-
ranéw wapnia w tkankach oraz do pogtebiajacego
sie niedoboru kalcytriolu zzaburzeniami wchtaniania
waphnia z przewodu pokarmowego. Powoduje to
narastajaca hipokalcemig, ktéra nasila nadczynnos¢
przytarczyc. Zwieksza sie takze masa tkanki przytar-
czyc, a jednoczesnie dochodzi do spadku wrazliwosci
komoérek gruczotéw na hamujace dziatanie wapnia,
co skutkuje brakiem reakgcji na leczenie aktywnymi
metabolitami witaminy D3 [2].

Z osteodystrofig nerkowa moze wspétistniec tzw.
osteoporoza wtérna (OPW) spowodowana innymi
czynnikami niz fizjologiczny proces starzenia. Utrata
masy kosci jest w niej wieksza niz mozna by oczekiwa¢
u 0s6b tej samej rasy, ptci i wieku.

Osteoporoza moze by¢ nie tylko skutkiem stanéw
chorobowych, ale takze towarzyszacej tym stanom te-
rapii. Moze stanowi¢ niepozadany objaw przewlektego
stosowania wielu lekéw, szczegdlnie jesli dotyczy ona
0s06b z grupy podwyzszonego ryzyka, jakimi sa osoby
leczone nerkozastepczo [3].

Na pogorszenie mikroarchitektury kosci oraz
wzrost ryzyka ztaman u pacjentéw dializowanych
wptywac¢ moze wiele czynnikéw. Naleza do nich te,
ktore sg istotne jeszcze przed dializami (przyjmowanie
GKS, cukrzyca) oraz te, ktére pojawiajg sie w czasie
dializoterapii (przewlekte stosowanie heparyny, zte
odzywianie, niedobér witaminy D, nadczynnos¢

przytarczyc, hipogonadyzm, przewlekta kwasica me-
taboliczna). Do szybkiej utraty kosci przyczyniac sie
moga szczegdlnie stosowane w wysokich dawkach
GKS oraz leki immunosupresyjne [4,5].

Choroba kosci diugo przebiega bezobjawowo,
ujawnia sie dopiero w momencie zaistnienia zaawan-
sowanych zmian. Do typowych objawoéw klinicznych
i tzw. zwapnienia przerzutowe, czyli odktadanie sie
w tkankach miekkich i r6znych narzadach ztogéw
wapnia i fosforu. W celu rozpoznania choroby prze-
prowadza sie: badania krwi (stezenie PTH, wapnia,
fosforu, aktywnosc fosfatazy alkalicznej w surowicy
[1,3]), badanie Rtg (zmiany radiologiczne pojawiaja
sie dopiero w péznych stadiach niewydolnosci nerek),
densytometrig, biopsje kosci w potaczeniu z barwie-
niem tetracykling (jedyny w petni wiarygodny sposéb
rozpoznania osteodystrofii nerkowej) [6-8].

Leczenie osteodystrofii nerkowej nalezy rozpo-
cza¢ jak najszybciej, aby nie dopusci¢ do przerostu
przytarczyc, gdyz w tym stadium choroba staje sie
trudna do opanowania. Podstawowym dziataniem
jest ograniczenie fosforu w diecie, stosowanie lekéw
wigzacych fosfor w przewodzie pokarmowym oraz
metabolitéw witaminy D. Leczenie nalezy prowadzi¢
ostroznie, pod kontrolg stezenia wapnia i fosforu
w surowicy tak, aby zminimalizowac ryzyko kalcyfikacji
tkanek miekkich [1,3,9].

Opis przypadku

Chora urodzona w 1956 r., od 32 roku zycia
uskarzajaca sie na nawracajace infekcje dolnych
drég moczowych, ktére rozpoczety sie po urodzeniu
dwojki dzieci (1986 r., 1987 r.). W pazdzierniku 1997
r., przy braku czynnej infekcji w drogach moczowych,
nastapita znaczna progresja choroby. Mimo zwieksza-
nia dawki lekdw moczopednych (8 x dz. Furosemid)
znacznie obnizyt sie poziom diurezy, wystapity cechy
toksemii (wymioty, béle nadbrzusza). Powyzszy stan
byt powodem hospitalizacji pacjentki w celu wyko-
nania badan kontrolnych i diagnostyki. Poczatkowo
chora leczona byta farmakologicznie: zastosowano
leki diuretyczne (Furosemid), antybiotyki (Sefril), leki
przeciwgrzybicze (Nystatyna), preparaty wielowita-
minowe (Falvit). Uzyskano poprawe samopoczucia,
zwiekszenie diurezy do 2000 ml/dobe i ustapienie
objawdw na okres 2 miesiecy.

W grudniu 1997 r. pacjentka ponownie zostata
przyjeta do szpitala z powodu wystapienia uposle-
dzenia funkgcji nerek (kreatynina 10,5 mg%, mocznik
268 mg%, biatko catkowite 6,1 g%). W efekcie wyko-
nanych badan rozpoznano niewydolnos$¢ nerek oraz
podjeto decyzje o zastosowaniu dializoterapii. W tym
celu wykonano zespolenie tetniczo-zylne. Z powodu
PNN w przebiegu zwyrodnienia wielotorbielowatego
chora pozostaje w programie przewlektych hemodializ
(15 h tygodniowo).

Pacjentka byta szesciokrotnie zgtaszana do zabie-
gu transplantacji nerki. Jednakze za kazdym razem
czasowo dyskwalifikowana ze wzgledu na:
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- brak miejsca na przeszczep (koniecznos$¢ wczesniej-
szego usuniecia nieczynnej nerki - prawa nerka
zostata usunieta w 2000 r.);

- zpowodu stanéw zapalnych pecherzyka zétciowego
(obecnos¢ konkrementéw w obrebie pecherzyka
i drog zétciowych);

- z powodu procesu nowotworowego w obrebie
jajnikow (zastosowano leczenie operacyjne - obu-
stronng adnexectomie);

- zpowodu istnienia ognisk zapalnych w organizmie
(zty stan przetoki tetniczo - zylnej).

Wykonane w tym czasie rtg wykazato dyskretny
okotostawowy i klimakteryczny zanik kostny obu dtoni
i stop. Dodatkowo w badaniu okulistycznym zdiagno-
zowano krétkowzrocznos¢, a w badaniu laryngolo-
gicznym znaczne uszkodzenie stuchu kwalifikujace
do korzystania z aparatu stuchowego. Badania labo-
ratoryjne krwi wykazaty anemie (hemoglobina 6,23-
13,39/%) dlatego od 2000 r. wielokrotnie przetaczano
petna krew, krwinki ptukane i mase erytrocytarng
(krew podawana wytacznie przez filtr ze wzgledu na
wczesniejsze wystapienie wstrzasu potransfuzyjnego).
W tym samym roku u pacjentki wykonano cholecy-
stektomie. Zabieg i rekonwalescencja przebiegty bez
powiktan i chora w ogélnie dobrym stanie zostata
przekazana do oddziatu dializ.

W 2001 r., u 45-letniej pacjentki rozpoznano prze-
wlekla, schytkowa niewydolnos¢ nerek. Zta funkcja
zatozonej 4 lata wczesniej przetoki na lewym ramieniu
spowodowata koniecznos¢ prowadzenia dializ przez
cewniki w zyle szyjnej wewnetrznej prawej, zyle
podobojczykowej lewej i udowej prawej. Poniewaz
cewniki nie utrzymywaty sie (krwawienie z miejsca
wktucia - otytos$¢ znacznego stopnia) wykonano
zabieg operacyjny polegajacy na zrekonstruowaniu
przetoki.

W 2003 r. pacjentka zostata ponownie przyjeta
do szpitala w celu wykonania planowego zabiegu
usuniecia obustronnych torbieli jajnikéw. W okresie
okotooperacyjnym chora przebywata na OIOM, a po
uptywie 1 doby zostata przekazana na oddziat chirur-
giczny. W trzeciej dobie po zabiegu pojawit sie wzrost
temperatury ciata powyzej 38°C. Rozpoznano ropien
W ranie pooperacyjnej, pobrano wymaz do badania
bakteriologicznegoi zastosowano intensywna antybio-
tykoterapie (Amikin, Biocefal) uzyskujac normalizacje
i poprawe stanu zdrowia.

W marcu 2006 r. chora ponownie hospitalizowano
z powodu dolegliwosci wystepujacych w obrebie gér-
nego odcinka przewodu pokarmowego. Wykonano
panendoskopie, w wyniku ktérej stwierdzono zywo
przekrwiong btone zotadka pokryta pojedynczymi
nadzerkami oraz przekrwiong btone sluzowa opuszki
dwunastnicy. Nie stwierdzono ognisk aktywnego
krwawienia, zastosowano leczenie zachowawcze,
jednoczesnie wykonano kontrolne rtg, ktore wykazato
zmiany zwyrodnieniowe kosci i znacznego stopnia
osteoporoze prawej dtoni oraz ztamanie kosci w obu
stawach biodrowych na wysokosci szyjek kosci udo-
wych zduzymi przemieszczeniami. Zdjecie uwidocznito
przebudowe struktury kostnej kosci tworzacych te

stawy z przewaga zaniku kostnego. Od tego czasu
pacjentka porusza sie na wézku inwalidzkim. W leczeniu
stosowano Calcium Sandoz, vit. A+D3 oraz Ossopam,
uzyskujac w ten sposdb poprawe stanu chorej.

Dwa lata pdzniej chorg hospitalizowano z po-
wodu kolejnego ztamania (kos¢ ramienna prawa)
z przemieszczeniem. Rtg wykazato osteoporoze tej
kosci, zaawansowang osteolize gtowki i barkowego
konca obojczyka po stronie prawej, a takze przebu-
dowe struktury kostnej w kosciach dtoni z zanikiem
kostnym i utkaniem grubo-beleczkowym w obrebie
nasad kosci przedramienia oraz pojedyncze geody
i zmiany zwyrodnieniowe w stawach miedzypalicz-
kowych. W ramach leczenia zatozono pacjentce na 4
tygodnie opatrunek gipsowy, zalecono Calcium eff.
Alfacalcidol, Miacalcid, Osteogenon.

W marcu 2009 r. pacjentka zostata przyjeta do
szpitala w trybie nagtym z powodu krwawienia
z przewodu pokarmowego, okresowych ,fusowa-
tych” wymiotow i smolistych stolcow oraz obnizenia
wyktadnikéw morfologii (HGB-5,1 HCT-16,5 RBC-1,57
WBC-4,1). Wykonano gastroskopie, w wyniku ktérej
stwierdzono krwawiagce owrzodzenie opuszki dwu-
nastnicy umiejscowione od strony krzywizny gérnej,
aw swietle zofgdka duzg ilos¢ shemolizowanej krwi. Po
zastosowanym leczeniu zachowawczym stan pacjentki
ulegt znacznej poprawie. Zalecono przestrzeganie
odpowiedniej diety oraz regularne przyjmowanie
lekéw (Losec, Maalox, No-Spa).

W czerwcu tego samego roku pacjentka trafita
do szpitala w celu wyciecia tetniakowato zmienionej
przetoki tetniczo-zylnej przedramienia lewego oraz
z powodu ztamania podudzia prawego.

W grudniu 2011 r.chora zzaawansowang osteopo-
roza ponownie przyjeto do szpitala z powodu licznych
ztaman patologicznych w przebiegu osteoporozy
(ztamanie kosci ramiennej lewej w dalszej czesci trzonu
z katowym ustawieniem i przemieszczeniem odtamu
obwodowego ku gorze i przysrodkowo oraz ztamanie
obu szyjek kosci udowych). Konczyna dolna lewa zostata
unieruchomiona w opatrunku gipsowym. Kontrola
radiologiczna wykazata zaawansowane, uogélnione
zmiany zwyrodnieniowo-osteopatyczne oraz stata
przebudowe ztaman bez szansy na zrost. Koriczyne
gorna prawa pozostawiono bez opatrunku gipsowego
z zaleceniem ¢wiczen usprawniajacych, a konczyne
dolna prawa zaopatrzono w gtebokiej szynie gipsowe;j.
Jednoczednie wykonano rtg kregostupa wykazujace
prawostronng skolioze kregostupa.

Pacjentka byta wielokrotnie konsultowana orto-
pedycznie - stwierdzono osteoporotyczne utkanie
kosci. W zwiazku z licznymi ztamaniami wystepuja
neurologiczne zaburzenia czucia (porazenie nerwu
promieniowego - n. ruchowy).

Po 15 latach leczenia pacjentka posiada | grupe
inwalidztwa, porusza sie na woézku inwalidzkim, pozo-
staje w programie przewlektych hemodializ z powodu
PNN w przebiegu zwyrodnienia wielotorbielowatego
orazjest objeta opieka poradni przeciwbolowej i opieki
paliatywne;j.
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Dyskusja

Zaburzenia przemiany w tkance kostnej ujawniaja
sie w przebiegu wielu stanéw chorobowych. Jednym
z najwazniejszych sg przewlekte choroby nerek.
W opisanym przypadku na wystepujace u pacjentki
zmiany kostne ztozyto sie kilka czynnikéw. Pierwszym
z nich jest przewlekta choroba nerek (PCHN) zwigzana
z wielotorbielowatoscia rozpoznana juz w 36 roku zycia.
Spowodowata ona koniecznos¢ zastosowania leczenia
nerkozastepczego (dializoterapii), a co za tym idzie
przyjmowanie heparyny. Autorzy podejmujacy préby
wyjasnienia patomechanizmu osteoporozy w prze-
biegu dializ, podkreslaja wptyw niefrakcjonowanej
heparyny na ukfad kostny. Przyjeto, ze wptywa ona
na metabolizm kosci bezposrednio hamujac czynnos¢
osteoblastéw, pobudzajac czynnos¢ osteoklastow,
obnizajac stezenie zjonizowanego wapnia w suro-
wicy i podwyzszajac stezenie parathormonu, a takze
aktywujgc witamine D. Mozna z tego wnioskowa¢, ze
przyjmowanie heparyny powoduje wyrazny ubytek
masy kostnej. W zwiazku z czym konieczne wydaje sie
wykonywanie u pacjentéw dializowanych kontrolnych
badan densytometrycznych w celu uchwycenia jak
najwczesniejszych zmian w budowie kosci [1,2].

Drugim czynnikiem zaburzajgcym metabolizm kosci
jest przewlekte przyjmowanie przez pacjentke hormo-
now sterydowych, pochodnych kortyzolu oraz silnie
dziafajacych lekdw moczopednych (Furosemid), coma
niewatpliwy i udokumentowany wptyw na zmniejszenie
masy kostnej. Nie bez znaczenia jest choroba jajnikéw
skutkujaca zaburzeniami w wydzielaniu hormonoéw
zenskich (estrogendéw), ktére, gdy wydzielane sa
w prawidtowym zakresie stezen, utrzymuja wtasciwa
gestosc¢ tkanki kostnej i zapobiegajg utracie wapnia
z kosci. Problem rozpoczyna sie, kiedy w organizmie
zaczyna brakowac estrogenéw i osteoklasty podej-
muja niekontrolowang akcje usuwania wapnia z kosci.
Najwieksze ryzyko osteoporozy wystepuje u kobiet,
ktore przestaty miesigczkowac przed 45 rokiem zycia,
azwtaszcza, gdy ustanie funkcji gruczotéw piciowych
byto skutkiem operacji w obrebie narzadéw rodnych,
tak jak w opisanym przypadku [5,7].

Jednoczesdnie opisywana chora, ze wzgledu na wy-
soka mase ciata, prowadzita mato aktywny tryb zycia,
co réwniez miato negatywny wptyw na utrzymanie
prawidtowego uwapnienia kosci. Struktura mineralna
kosci ma zdolno$¢ dostosowywania sie do przenoszo-
nych obcigzen, na co dowodem jest kierunek przebiegu
beleczek kostnych w obrebie najsilniej narazonych na
zgniatanie elementéw szkieletu. Tak jak w opisanym
przypadku osoby przewlekle unieruchomionej niedo-
bor ruchu redukuje ogdlnag wydolnos¢ fizyczng, jest
powodem spadku masy miesniowej, a takze prowadzi
do zmniejszenia odpornosci mechanicznej kosci po-
przez stabsze uwapnienia i gorsze dostosowanie jej
mikrostruktury do obcigzert dynamicznych.

Osteodystrofia nerkowa jest czesta jednostka
chorobowa towarzyszaca chorym na PNN. Choroba
ma skryty przebieg, ujawnia sie najczesciej pod po-
staciag ztaman w momencie zaistnienia powaznych

zmian w budowie kosci i dotyczy szczegdlnie oséb
dializowanych ze wzgledu na przyjmowane przez nich
leki (heparyna) [3].

Rozpoznanie choroby polega na kontroli wskazni-
kéw biochemicznych i hormonalnych (badania krwi),
ocenie rtg oraz histologicznej bioptatu kosci. Jest
to metoda inwazyjna i o ograniczonej dostepnosci,
ale nadal uznawana za “ztoty standard” rozpoznania
osteodystrofii nerkowej.

Wiele kontrowersji budzi stosowanie standardowej
terapii osteoporozy u pacjentéw z PChN. Rozwaza sie
mozliwosci zastosowania bisfosfonianéw (doustnie
i dozylnie), estrogenow, selektywnych modulatoréw
receptoréw estrogenowych, kalcytoniny i steroidéw
androgennych/anabolicznych [10]. Wptyw tych lekéw
na BMD w PChN jest niepewny, podobnie jak ich
dziatanie na metabolizm kostny, jako$¢ kosci i ryzyko
zlaman. Bierze sie pod uwage problem bezpieczenstwa
stosowania estrogenéw i bisfosfonianéw. Uwaza sie,
Ze u tej grupy pacjentéw najbezpieczniejszym poste-
powaniem i najbardziej skutecznym jest profilaktyka
i wczesna korekta zaburzen metabolizmu kostnego.
Mimo postepu w tym zakresie, jaki zaznaczyt sie
w ostatnich latach, rozpoznawanie, ocena i leczenie
zaburzen metabolizmu kostnego w osteodystrofii
nerkowej stanowi ciggle trudny problem do dyskusji
naukowych [11,12].

Wiasciwie prowadzona profilaktyka i leczenie zabu-
rzer gospodarki wapniowo-fosforanowej w PChN nie
tylko zapobiega rozwojowi osteodystrofii, ale stanowi
skuteczna profilaktyke zwapnien w tkankach miekkich,
zwiaszcza w naczyniach i w sercu, przyczyniajac sie do
zmniejszenia ryzyka powikfan sercowo-naczyniowych
i Smiertelnosci [13,14].

Innym waznym i narastajgcym problemem jest
leczenie zaburzen gospodarki wapniowo-fosforanowej
u chorych z przeszczepiong nerka.
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