Hyperkalcémie a AKI -
Pripad akcelerované formy
laktaci indukované osteoporozy?
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Osteoporoza asociovana S
tehotenstvim a kojenim

* Vzacna jednotka charakterizovana poklesem
kostni denzity a rozvojem osteoporotickych
fraktur v souvislosti s tehotenstvim a kojenim

* V tehotenstvi i behem kojeni jsou zvysene
naroky na dodavku kalcia, v obou periodach
odlisné kompenzacni mechanismy a tudiz
rozdilné patofyziologické mechanismy vzniku.

Segal E., Hochberg I., Weisman Y., et al. Severe postpartum osteoporosis with increased PTHrP

during lactation in a patient after total thyroidectomy and parathyroidectomy. Osteoporos Int. 2011,
Nov;22(11):2907-11.



Osteoporoza asociovana S
tehotenstvim a kojenim

» Typicky jsou prvnim projevem bolesti zad pri
osteoporotické frakture

» Beéezne stanovované parametry

kalciofosfatového metabolismu mohou byt
zcela v normeé

* Projevy symptomatické hyperkalcémie byvaji
pritomny velmi zridka
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PTHrP/PTHLP

Skupina izoforem polypeptidu svou funkci
blizke PTH (spolecny PTH/PTHrP receptor)

Velka rada dalSich funkci

Fyziologicky exprimovan pouze v malém
mnozstvi, auto/parakrinni funkce

Zvysené exprimovan v téhotenstvi a laktaci

Patologicky fadou tumoru (humoralné
podminéna hyperkalcémie)
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Maternal-Fetal Calcium and Bone Metabolism During Pregnancy, Puerperium, and Lactation”
Endocr Rev. 1997;18(6):832-872. do0i:10.1210/edrv.18.6.0319
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Tehotenstvi

* Prevod celkem 30 g kalcia, 80 % z toho ve
tretim trimestru (200-250 mg/den)

— zvysena intestinalni resorpce kalcia

— zvyseneé ztraty do moci, vyrazne ovlivhéne
prijmem

— dukazy o zvySeném kostnim turnoveru
obzvlasté ve 3. trimestru, za normalnich okolnosti

fyziologickeé tehotenstvi nevede ke ztraté kostni
hmoty



Kojeni
* Az 4x vyssi naroky kalcia nez v tehotenstuvi,

280-400 (ale az 1000) mg/den kalcia
secernovano do materského miléka

— Resorpce kalcia stfevem se vraci do puvodniho
stavu

— Role PTHrP produkovaného mléénou
zlazou, vysoka hladina prolaktinu a nizké
hladiny estrogenu stimuluji resorpci kosti

— Snizena exkrece kalcia ledvinami

— Behem laktace fyziologicka ztrata 3-8 % BMC
(bone mineral content), Uprava po odstaveni
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DalSi pusobky s predpokladanou funkci na Ca-P metabolismus: leptin,
oxytocin, IGF-1, IL-1, IL-6, TNF-A/B



Viiv tehotenstvi a kojeni na skelet
matky

 Behem tehotenstvi spise k vyznamnym ztratam kostni
hmoty nedochazi

 Behem laktace ztrata 3-8 % BMC
« Brzka remineralizace kosti po odstaveni

 Nadmerna suplementace nesnizuje kostni ztraty ani v
tehotenstvi, ani behem laktace

 Riziko téhotenstvi u adolescentu
Data dale nejednoznacna.

» Parita spise neni dlounhodobym rizikovym faktorem,
mozna je protektivnim



Diferencialni diagnostika
hyperkalcémie



Stavy asociovane s 1 PTH

Primarni hyperparathyredza

Tercialni hyperparathyreoza
Uzivani lithia

Inaktivacni mutace CaSR
Ektopicka produkce PTH




Malignity
Primeé osteolyticke léze
Produkce PTHrP
Ektopicka produkce PTH
Produkce kalcitriolu / alfal-hydroxylazy



Stavy asociovane s 1 vitaminu D

e Granulomatdézni onemocneéeni
 Lymfomy
e |ntoxikace vitaminem D



Zvyseny prijem kalcia

« Milk-alkali syndrome
« Parenteralni podani kalcia



Farmakologické navozeni

Thiazidova diuretika

Milk-alkall syndrome
Lithium

Intoxikace vitaminem A, D
Intoxikace ASA
Antiestrogeny



DalSi vzacné pfriciny hyperkalcémie

« Adrenalniinsuficience

 Feochromocytom



FaleSna hyperkalcemie

neralbuminémie

nergamaglobulinémie



Zvyseni kostni resorpce

Imobilizace

Poruchy stitne zlazy
Antiestrogeny a hypoestrinni stavy
Ztraty kostni hmoty v laktaci



Akutni poskozeni ledvin a
hyperkalcémie

. Porucha renalni autoregulace

. Akcelerace arterialni hypertenze

. Hypovolémie

. Agravace akutni tubularni nekrdzy



Porucha renalni autoregulace —
Pokus na psech

. Nizsi rychlost infuse (0,01 mmol/kg/min)

. S-Ca — 2,5 mmol/l - 3,76 mmol/l
Bez zmeny vaskularni rezistence
. 9,5% snizeni prutoku krve ledvinami

. GFR 82,9 ml/min — 65,9 ml/min
. VyssSi rychlost infuse (0,02 mmol/kg/min)

. s-Ca — 2,3 mmol/l — 6,15 mmol/l

. Vyrazné zvyseni vaskularni rezistence
. 21,4% snizeni prutoku krve ledvinami
. GFR 78,7 ml/min — 43 ml/min

Kovér G, Tost H. Effects of hypercalcemia on kidney function in anesthetized dogs.
Acta Physiol Hung. 1993;81(4):371-93.



~Stanoveni PTHrP je stale
v Ceskeé republice velikym

problemem.”
(Interni medicina pro praxi)

,dHmm, hmm, PTHrP... pomérné
zajimaveé téma, na kongresech to
probirame...” (profesor XY)

,1ady volate na oddéleni
steroidnich hormond,
zkuste oddéleni

kalciofosfatového

pTH TP? metabolismu...”

(laborant XY)

(prim. MUDr. XY)

,Kdyz uz ani Tonda Jabor nevi..."

Jmenovan v poptavce novych
vysetreni v Registru raritnich
vySetieni CLS — jiZ od
19.4.2012...




Zakladni pouzita literatura

Kovacs CS, Kronenberg HM. Maternal-Fetal Calcium and Bone Metabolism During Pregnancy, Puerperium,
and Lactation. Endocrine Reviews 1997; 18(6):832—-872. d0i:10.1210/edrv.18.6.0319.

Kovacs CS. Calcium Metabolism during Pregnancy and Lactation. [Updated 2015 Mar 10]. In: De Groot LJ,
Chrousos G, Dungan K, et al., editors. Endotext [Internet]. South Dartmouth (MA): MDText.com, Inc.; 2000.

Sanchez A, Zanchetta MB, Danilowicz K. Two cases of pregnancy- and lactation- associated osteoporosis
successfully treated with denosumab. Clinical Cases in Mineral and Bone Metabolism. 2016;13(3):244-246.
doi:10.11138/ccmbm/2016.13.3.244,

Segal E., Hochberg I., Weisman Y., et al. Severe postpartum osteoporosis with increased PTHrP during
lactation in a patient after total thyroidectomy and parathyroidectomy. Osteoporos Int. 2011, Nov;22(11):2907-
11. doi:10.1007/s00198-010-1515-8.

More C, Bettembuk P, Bhattoa HP, Balogh A. The effects of pregnancy and lactation on bone mineral density.
Osteoporos Int. 2001;12(9):732-7. doi:10.1007/s001980170048.

Kover G, Tost H. Effects of hypercalcemia on kidney function in anesthetized dogs. Acta Physiol Hung.
1993;81(4):371-93.

Green TE. Hypercalcemia in Emergency Medicine. Online at: http://emedicine.medscape.com/article/766373-
overview (accessed 23.8.2017).

Edelson GW, Kleerekoper M. Hypercalcemic crisis. Med Clin North Am. 1995;79(1):79-92.

Lafferty FW. Differential Diagnosis of Hypercalcemia. Journal of Bone and Mineral research. 1991; 6(2).


http://emedicine.medscape.com/article/766373-overview
http://emedicine.medscape.com/article/766373-overview
http://emedicine.medscape.com/article/766373-overview

