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SUHRN

Spustova V., Rosenberger J., Lajdova 1., Wsolova L.: Retrospektivne sledovanie lie€by denosumabom u dialyzovanych pacientov
Ciel prace: Cielom retrospektivnej studie bolo vyhodnotit skuisenosti s lie€bou denosumabom u pacientov so zlyhanim obli¢iek liece-
nych hemodialyzou (CKD 5D) na zaklade dostupnych laboratérnych ukazovatelov.

Stbor a metédy: Subor tvorilo 33 dialyzovanych pacientov z 18 dialyza¢nych centier na Slovensku. Pacientom bol jednorazovo poda-
ny denosumab a v mesa¢nych intervaloch sa sledovala koncentracia vapnika (Ca), fosforu (P) a koncentracia intaktného parathormo-
nu (iPTH) v priebehu 8iestich mesiacov. Hodnoty st uvedené ako median, 25 a 75 percentil a minimum-maximum. Hodnoty p < 0,05
boli povazované za vyznamné.

Vysledky: Koncentracia sérového vapnika prvy mesiac po podani denosumabu vyznamne poklesla, pitnast pacientov (45 %) malo kon-
centraciu Ca 1,8 mmol/l. Zaroven doslo k vyznamnému vzostupu koncentracie iPTH a poklesu koncentracie sérového fosforu. Tieto
zmeny viedli u kazdého pacienta k uprave liecby. Pétnast pacientov malo vychodiskovu koncentraciu iPTH viac ako 150 pg/ml (pred-
pokladana zmie$ana alebo vysokoobratova kostna choroba) (Skupina I), 18 pacientov menej ako 150 pg/ml (predpokladana adyna-
micka kostna choroba) (Skupina II). Zavaznost zmien kalciémie a koncentracii iPTH bola po podani denosumabu v jednotlivych sku-
pinach odlisna.

Zaver: Liecba denosumabom u pacientov s CKD 4-5D v sticasnosti nie je zaloZena na dokazoch. Spolupraca nefroléga a $pecialistov,
ktori indikuju lie¢bu denosumabom, je nutna. Potrebny je dalsi vyskum zamerany na identifikdciu najrizikovejsich pacientov, hlada-
nie optimalnej stratégie minimalizacie zavaznych neziaducich t¢inkov a predovietkym histologické potvrdenie benefitu liecby.

Klticové slova: chronické ochorenie oblic¢iek, porucha minerdlového a kostného metabolizmu (CKD-MBD), denosu-
mab, hypokalciémia, parathormén (PTH), kostna choroba s vysokym a nizkym lkostngym obratom

SUMMARY

Spustovd V., Rosenberger J., Lajdova 1., Wsolové L.: Retrospective study of denosumab treatment in dialysis patients

Objective: The aim of this retrospective study was to evaluate experience with denosumab treatment in patients with renal failure
on hemodialysis (CKD 5D) based on available laboratory parameters.

Patients and Methods: The study comprised 33 hemodialysis patients from 18 dialysis centers in Slovakia. Patients received a single
dose of denosumab and, on a monthly basis, concentrations of calcium, phosphorus and intact parathyroid hormone (iPTH) were mo-
nitored over a period of six months. The data are expressed as the median, 25 and 75% percentiles and minimum-maximum. Values
of p < 0.05 were considered significant.

Results: Serum calcium concentration significantly decreased at one month after denosumab administration, with 15 patients (45 %)
having concentrations 1.8 mmol/L. At the same time, there was a significant increase in iPTH concentrations and a decrease in serum
phosphorus levels. These changes resulted in treatment modification in each patient. Fifteen patients had baseline iPTH concentra-
tions above 150 pg/mL (suspected mixed or high turnover bone disease; Group I); the other 18 patients had concentrations below
150 pg/mL (suspected adynamic bone disease; Group II). The severity of changes in serum calcium and iPTH concentrations follo-
wing the administration of denosumab varied in the groups.

Conclusion: Treatment with denosumab in patients with CKD 4-5D is currently not evidence-based. Cooperation is necessary between
nephrologists and specialists who decide on denosumab treatment. Further research is needed for identification of patients at the hig-
hest risk, finding optimal strategies to minimize serious adverse events and especially histological confirmation of treatment benefit.
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Uvod

Poruchy minerédlového a kostného metabolizmu sa vysky-
tuju uz vo vcasnych Stadidch chronického ochorenia obli-
Ciek a zhorSujui sa s poklesom funkcie obliCiek. Termin
rendlna osteodystrofia® je Specificky a pouZiva sa na defi-
novanie kostnej patoldgie vylucne u pacientov s CKD.
Hodnotenie a definitivna diagnéza rendlnej osteodystrofie
vyzaduje kostnd biopsiu. Histomorfometricky sa hodnotia
tri kI'i¢ové histologické ukazovatele: kostny obrat (Turno-
ver), mineralizdcia (Mineralisation) a objem kosti (Volume)
[1]. TMV Klasifikacia poskytuje klinicky relevantny popis
kostnej patoldgie. Histologicky abnormality kosti zahiiiaju
vysokoobratovi kostnd chorobu (sekunddrna hyperparaty-
redza s/bez fibrézy drene), nizkoobratovi kostni chorobu
(adynamickd kostnd choroba), osteomaldciu (nizky kostny
obrat a abnormalna mineralizdcia) a zmiesané poruchy, kde
sa kombinuju rézne patologické abnormality meranych
parametrov. Klinicky je vysoky kostny obrat asociovany
s poruchou minerdlov a zvySenym rizikom fraktdr, porucha

Tabulka 1

Vplyv podania denosumabu na koncentraciu vapnika a iPTH
u dialyzovanych pacientov podla vychodiskovej koncentracie iPTH

mineralizdcie ma za nasledok bolest kosti a/alebo fraktury,
zmeny v objeme kosti vedd k osteopordze alebo osteoskle-
roze. Skoro vSetci dialyzovani pacienti maji abnormdlnu
kostnu histolégiu [2]. Prevalencia fraktir u CKD prevySuje
prevalenciu u beznej populdcie a v dialyzatnom programe
mad 30 az 50 % pacientov fraktiry so zdvaznym vplyvom na
morbiditu a mortalitu pacientov [3]. Legitimna je otdzka, ¢i
je fraktura pri nizkej traume vyvolana osteoporézou, alebo
CKD-MBD. Prevalencia osteoporézy zavisi od stupna
CKD. Pacienti vo vc€asnejsich stadidch CKD maju hlavne
znizend BMD, zatial ¢o pacienti v neskorsich stadidch CKD
(stupeil 4 a 5) maju spravidla poruchy kvality kosti v do-
sledku CKD-MBD s/alebo bez poklesu BMD. Spravne ur-
¢it pricinu fraktdr pri CKD je zdsadné, lebo rozne kostné
ochorenia maji réznu lie¢bu. Osteopordza vSak modze koe-
xistovat s CKD-MBD a moZe byt pritomnad aj roky pred ma-
nifestdciou CKD-MBD [4]. Naviac, incidencia osteopordzy
aj CKD stipajui so zvySujicim sa vekom a v sticasnosti je
vel'mi mélo ddajov o liecbe osteopordzy u pacientov s poru-
chou funkcie oblic¢iek. Dostupné si
len post hoc analyzy velkych klinic-
kych studii (bisfosfonaty, raloxifén, te-
riparatid, denosumab), ktoré ukazali
u pacientov vo vcasnych S$tadidch
CKD (stupent 1-3) podobny benefit
ako u pacientov s osteopordézou [5].
Nie st dostupné Ziadne klinické ddaje

Skupina I [iPTH > 150]

Skupina I [iPTH < 150]

o dlhodobej dcinnosti a bezpenosti
Standardne pouZivanych antiporotik

@=15 @=18 u pacientov s CKD stupeil 4-5 a u dia-

Mesiac iPTH 25-75 (%) P iPTH 2575 (%) p lyzovanych pacientov (CKD 5D).
(pg/ml) (pg/mi) Bisfosfonity, v sti¢asnosti najviac vy-

0 323 257459 _ 104 56-130 _ uzivané lieky na lieCbu osteopordzy,
sa neodporucaju poddvaf pacientom

! 71 545-1 012 0,01 110 43489 NS s glomerulovou filtrdciou menej ako
2 548 265-1 106 NS 260 93-625 0,01 0,5 ml/s (CKD stupeit 4-5D) [6].
3 421 222928 NS 118 92-310 0,01 Denosumab, huménna, monoklondlna
protilditka proti ligandu receptor

4 383 110-714 NS 195 134-455 0,01 aktivdtora nukledrneho faktora-xB
5 282 150-358 NS 222 125-275 NS (RANKL) nie je vylucovany oblicka-
mi, ¢o poskytuje moznost jeho vyuZi-

6 296 143-340 NS 192 138-248 0,01 tia u pacientov so zniZenou BMD
a CKD. Podanie jednej ddvky denosu-

Skupina I [iPTH > 150] Skupina II [iPTH < 150] mabu pacientom s roznym stupiiom

(n=15) (n=18) poskodenia funkcie obli¢iek (CKD

Mesiac Ca 25-75 (%) P Ca 25-75 (%) P 1-5D) ukdzalo, Ze rendlne funkcie ne-
(mmol/l) (mmol/l) mali vyznamny vplyv na farmakoki-

0 2,24 214232 - 232 210253 - netiku a_farmakodynamiku _denosu-
mabu. Autori vSak uZ v tejto praci

1 1,79 1,60-2,05 0,001 2,09 1,80-2,34 0,05 poukazuji na to, Ze pacienti so zdvaz-
) 2.09 1.90-2.20 0.05 2.06 1.90-2.28 NS nou poruchou funkcie obli¢iek maji
zvysené riziko rozvoja hypokalciémie

3 2,07 1,97-2,24 NS 2,06 1.91-2,14 0,01 v porovnani s pacientmi s normalnou
4 2.12 1,.99-2.40 NS 2.11 1.96-2.33 NS a mierne zniZenou funkciou oblic¢iek
[7]. V sicasnosti je malo skisenosti

3 2,25 2,06-2,40 NS 2,16 2,02-2.45 NS s podavanim denosumabu pacientom
6 2,32 2.20-2,38 NS 2,17 1,93-2,42 0,05 so zavazne znizenou funkciou obli-

Hodnoty st uvedené ako medidn a 2575 percentil
p < 0,05; p < 0,01; p < 0,001 versus mesiac O (pred podanim denosumabu)

¢iek (CKD4-5D), neexistuji klinické
Stidie dokladajuce efektivnost a bez-
pecnost takejto liecby pre dand skupi-
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nu pacientov. V literatire st dostupné
len kazuistiky [8,9,10,11,12,13].

CieTom retrospektivnej Stidie bolo
vyhodnotif skisenosti s lie¢bou deno-
sumabom u pacientov so zlyhanim ob-
liciek lieCenych hemodialyzou (CKD
5D) na zaklade dostupnych laborator-
nych ukazovatelov.

Stbor a metddy

Retrospektivnou analyzou sa vyhod-
notilo 33 dialyzovanych pacientov (32
zien, 1 muz, median veku 65 (37-81)
rokov), z 18 dialyzacnych centier na
Slovensku. Pacienti boli lie¢eni hemo-
dialyzou alebo online hemodiafiltra-
ciou 3-krat tyZdenne po minimdlne
4 hodinach. Vsetky tdaje sme ziskali
z informac¢nych systémov, ktoré sa
pouzivaji v dialyzacnych centrach
(najcastejSie EuClid5 alebo Nefros)
[14,15]. Pacientom bol podany deno-
sumab (60 mg Prolia s.c.), vo vd¢Sine
pripadov bolo podanie indikované
osteolégom alebo inym S$pecialistom
bez predchddzajicej konzultacie s dia-
lyza¢nym nefrolégom. PribliZzne v me-
sa¢nych intervaloch bola pacientom
v ramci Standardnych dialyza¢nych
protokolov monitorovana koncentracia
véapnika (Ca) a fosforu (P) v sére a kon-
centricia intaktného parathorménu
(iPTH). Na zaklade zmien tychto para-
metrov bola liecba CKD-MBD podla
potreby upravovana. Standardne je cie-
lom lie¢by korekcia hyperfosfatémie
poddvanim viazacov fosfatov, najcas-
tejSie kalcium karbonikum a/alebo se-
velamer, suplementdcia cholekalcife-
rolu, poddvanie aktivneho vitaminu D,
najcastejSie parikalcitol. Kalciémiu je
mozné korigovaf aj dpravou koncentra-
cie vdpnika v dialyzacnej tekutine.
Podavanie cinacalcetu tymto pacien-
tom je kontraindikované pre jeho hypo-
kalcemizujici ucinok. Vyhodnotenie
liecby nebolo mozné vzhladom na to,
7e bola u kazdého pacienta individudl-
na a na zdklade laboratérnych ukazo-
vatelov sa podla potreby menila. Traja
pacienti boli uz pred podanim denosu-
mabu po parcidlnej paratyreoidektomii
(vSetci mali iPTH < 50 pg/ml). V praci
si vyhodnotené udaje pacientov po
podani jednej davky denosumabu.
Indikéciu a podanie denosumabu reali-
zovali Specialisti, vysledky denzitome-
trického vySetrenia neboli dostupné.
Deviit pacientov malo zlomeninu, z to-

Obr. 1

Koncentracie vapnika po podani denosumabu u dialyzovanych pacientov
(CKD 5D)
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Obr. 2
Koncentracie iPTH po podani denosumabu u dialyzovanych pacientov
(CKD 5D)
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Obr. 3
Koncentracie fosforu po podani denosumabu u dialyzovanych pacientov
(CKD 5D)
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ho u troch pacientov bola diagnostiko-
vand aZ po liecbe.

Statistick4 analyza

Hodnoty st uvedené ako medidn, 25
a 75 percentil a minimum-maximum.
Hodnoty p < 0,05 boli povazované za
vyznamné. Na testovanie normality bol
pouZity Shapiro-Wilkov test. Statistic-
ké hodnotenie medzi skupinami bolo
testované v pripade normdlneho roz-
delenia parametrickym Studentovym
t-testom, ak porovndvané hodnoty
nespiiiali test normality, bol pouzity
neparametricky Wilcoxonov test. Ana-
lyzy boli robené Statistickym softvé-
rom SPSS 15.0 (SPSS Inc., Chicago,
IL, USA).

Vysledky

Vplyv lie¢by u vietkych pacientov

Vplyv denosumabu na biochemické
ukazovatele bol hodnoteny v mesac-
nych intervaloch suvisiacich so Stan-
dardnym monitoringom dialyzovanych
pacientov. Koncentricia sérového vap-
nika bola pred podanim denosumabu

2,25 (2,13-2,36) mmol/l a mesiac po
podani vyznamne poklesla na 1,99
(1,74-2,18) mmol/l (p < 0,01) (obr. 1).
Patndst pacientov (45 %) malo kon-
centraciu Ca 1,8 mmol/l. Koncentracia
iPTH bola pred podanim 142 (89-304)
pg/ml a mesiac po podani vyznamne
stipla na 543 (98-903) pg/ml
(p < 0,001) (obr. 2). Zérovenn doslo
v prvom mesiaci k vyznamnému po-
klesu koncentracie sérového fosforu
z 1,57 (1,29-1,86) na 1,40 (1,17-1,66)
(p < 0,05) (obr. 3). Tieto zmeny viedli
u kazdého pacienta k uprave liecby,
najCastejSie zvySenim davky aktivneho
vitaminu D, poddvanim vépnika alebo
zmenou koncentracie vdpnika v dialy-
zate. V priebehu dalSich piatich mesia-
cov doSlo k postupnej dprave Ca,
P a iPTH na hodnoty blizke vychodis-
kovym hodnotdm.

Vplyv liecby u pacientov podfa kon-
centricie iPTH

V stbore dialyzovanych pacientov
malo iPTH viac ako 150 pg/ml 15 paci-
entov (Skupina I), ¢o predstavuje 45 %
pacientov s predpokladanou zmieSanou

alebo vysokoobratovou kostnou choro-
bou a 18 pacientov malo iPTH menej
ako 150 pg/ml (Skupina II), ¢o pred-
stavuje 55 % pacientov s pred-
pokladanou adynamickou kostnou cho-
robou. Na zdklade stratifikdcie podla
iPTH bol vyhodnoteny Casovy priebeh
kalciémie a koncentracii iPTH v priebe-
hu 6 mesiacov po podani denosumabu
(tab. I). V skupine I (iPTH > 150
pg/ml) mesiac po podani denosuma-
bu Statisticky vyznamne klesla kon-
centrdcia Ca (p < 0,001) a zostala vy-
znamne zniZend aj v druhom mesiaci
(p < 0,05) (obr. 4A). Pokles kalciémie
vyvolal rychly vzostup koncentricie
iPTH v prvom mesiaci (p < 0,001) aj
v druhom mesiaci (p < 0,05) (obr. 4B).
V priebehu dal§ich mesiacov koncen-
tracie iPTH postupne klesali na hodno-
ty pred podanim denosumabu, predov-
Setkym vdaka tprave liecby. Uprava
liecby pozostdvala hlavne v poddvani
aktivneho vitaminu D a suplementacii
Ca, pri¢om sa kalciémia postupne zvy-
Sovala a v 5. a 6. mesiaci dosiahla vy-
chodiskovi hodnotu. Pacienti v skupi-
ne II (iPTH < 150 pg/ml) reagovali na
podanie denosumabu odlisne. Pokles
kalciémie nebol tak vyrazny ako v sku-
pine I, hoci bol Statisticky vyznamny
v prvom, trefom aj Siestom mesiaci
(obr. 5A). Podobne koncentracia iPTH
stipla podstatne miernejsie az od dru-
hého mesiaca a bola Statisticky vy-
znamne zvySend az do Siesteho mesia-
ca (obr. 5B). Pofas 6 mesiacov
sledovania medidn kalciémie ani medi-
an koncentriacie iPTH nedosiahli hod-
notu ako pred podanim denosumabu.

Diskusia

Denosumab, plne humédnna monok-
londlna protildtka proti RANK ligandu
redukuje riziko vertebrdlnych aj non-
vertebrdlnych fraktir u postmeno-
pauzdlnych Zien s osteoporézou. Meta-
bolizmus a exkrécia denosumabu
nezdvisia od rendlnych funkcii. Far-
makokinetika denosumabu nie je ov-
plyvnend funkciou obli¢iek, ¢o vedie
k predpokladu, Ze by mohol byt vhod-
nym pripravkom na liecbu nizkej kost-
nej denzity u pacientov s fazkym CKD
[7]. Na zaklade post hoc analyzy Stidie
FREEDOM sa ukazalo, Ze incidencia
fraktdr sa zniZila u pacientov s CKD
1-3 podobne ako u pacientov s osteo-
porézou [5].
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V sucasnosti vSak nie sd priame
dokazy o efektivnosti liecby u pacien-
tov s CKD 4-5D. Publikované su via-
ceré kazuistiky [8,9,10,11,12,13], ktoré
poukazuji na zdvazny pokles kalcié-
mie najmd v priebehu prvého mesiaca
lie¢by a ndsledny vzostup koncentrcie
iPTH. Hypokalciémia mdze byt klinic-
ky manifestnd so zdvaZnymi prejavmi
ako tetania, generalizované spazmy,
karpopedélne spazmy alebo prediZenie
QTc. Kazuistika Dusilovej Sulkovej
a spol. [16] naopak popisuje dspesnu
liecbu osteoporézy mladej dialyzovanej
pacientky po opakovanych ddvkach de-
nosumabu. V priebehu liecby boli tieZ
zaznamenané epizody asymptomatic-
kej hypokalciémie so sprievodnym
vzostupom PTH. Tieto zmeny boli
korigované suplementdciou véapnika
a/alebo poddvanim parikalcitolu. Nu-
tricny vitamin D bol poddvany nepretr-
zite v davkach 300 000 IU v trojmesac-
nych intervaloch. UZ po prvej davke
denosumabu ustipila bolest v chrbte
a v priebehu liecby sa zlepsilo T-skore
ako bedrovej chrbtice, tak aj celkového
femuru. V najnovsie publikovanej pro-
spektivnej Stidii u 12 dialyzovanych
pacientov s tazkou hypeparatyredzou
(iPTH > 1000 pg/ml) a nizkou BMD sa
tiez potvrdila hypokalciémia ako najza-
vaznej$i neziaduci dcinok asociovany
s poddvanim denosumabu. V priebehu
prvého mesiaca bol zaznamenany po-
kles koncentracie Ca s najniz$imi hod-
notami v rozmedzi 1,5-1,75 mmol/l,
ktory viedol k vzostupu iPTH z vycho-
diskovej priemernej hodnoty 1 250 az
na 2 400 pg/ml. Hypokalciémia bola
korigovand zvySenim prijmu Ca, zvy-
Senim koncentricie Ca v dialyzacnej
tekutine a poddvanim vysokych ddvok
kalcitriolu, ¢o viedlo k dprave sérového
vapnika a prudkému poklesu iPTH.
Autori zaznamenali vzostup kostnej
denzity kr¢ku femuru o 23,7 % a zni-
zenie bolesti kosti [17].

Cielom nasej Stidie bolo v retrospek-
tivnom sledovani ziskaf informadcie
o liecbe denosumabom u dialyzova-
nych pacientov na Slovensku a na zi-
klade biochemickych ukazovatelov
zhodnotif benefit, resp. riziko pre pa-
cientov, predovSetkym riziko hypokal-
ciémie. V sulade s literdrnymi ddajmi
sme potvrdili riziko hypokalciémie
v prvom mesiaci liecby, s ndslednym
vzostupom PTH. Publikované kazuisti-
ky u CKD pacientov poukazuji, Ze

Obr. 4
Casovy priebeh koncentracie vapnika po podani denosumabu
podla vychodiskovej koncentracie iPTH
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k poklesu kalciémie dochddza uz v pr-
vom, ale hlavne druhom tyzdni po po-
dani lieku. Z toho vyplyva, Ze v naSom
sledovani sme pravdepodobne neza-
chytili najniz§ie hodnoty kalciémie.
Stratifikdcia pacientov podla PTH uka-
zala, Ze 45 % pacientov v naSom su-
bore mala pravdepodobne vysokoobra-

tovi kostnd chorobu (Skupina I) a az
55 % nizkoobratovi kostni chorobu
(Skupina II). Z toho traja pacienti boli
po paratyreoidektémii. Denosumab
ako antiresorp¢ny pripravok, ktory zni-
Zuje kostny obrat, mdze mat tlohu pri
liecbe vysokoobratovej kostnej choroby
(Skupina I). Javi sa, Ze u tychto pacien-
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Obr. 5
Casovy priebeh koncentracie vapnika a iPTH po podani denosumabu
podla vychodiskovej koncentracie iPTH

28
A
2,6 — skupinaII (iPTH < 150)
*
2,4 — *
=)
)
g 2,2 — * %
E
g 20
& 2,0
s T
8 18— dfenosumab
60 mg s. c.
1,6 —
1,4 —
1,2 \ \ { { \ | {
0 1 2 3 4 5 6
mesiac
1200 —
B
skupina II
1000 — (iPTH < 150)
800 —
% * %
s T
- 600
-y * %
400 7 denosumab
60 mg s. c. * %
200 —
0 \ | {

A — koncentracia Ca
B — koncentracia iPTH

mesiac

Hodnoty st uvedené ako medidn a 2575 percentil
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tov liecba denosumabom vedie k prud-
kému zniZeniu resorpcie kosti a k néa-
slednému odcerpaniu vépnika z cir-
kulécie, ¢o vyvoldva zavazné hypokal-
ciémie s ndslednym zvySenim koncen-
tracie iPTH. Prave pacienti s vysokym
kostnym obratom su najcitlivejSi na
rozvoj fazkej hypokalciémie. Liecba

denosumabom mdze viest k zvyseniu
kostnej denzity, ako ukdzali publikova-
né kazuistiky s predpokladom zlepse-
nia kostnej histoldgie, na ¢o vSak v su-
Casnosti nie si doklady. Nevyhodou
nasej Stadie bolo, Ze sme nemali do-
stupné Ziadne klinické tdaje ani den-
zitometrické vySetrenia. Velkad casft

dialyzovanych pacientov ma pravdepo-
dobne nizkoobratovi kostni chorobu
(Skupina II). Priebeh kalciémie a kon-
centrdcii iPTH bol po podani denosu-
mabu odliSny. Pokles kalciémie bol
mierny, nasledovany miernym zvySe-
nim PTH, ¢o pravdepodobne potvrd-
zuje zniZeny kostny obrat. U tychto
pacientov zniZovanie kostného obratu
antiresorpnymi pripravkami moze
potencidlne zhorsif kostnd chorobu
a mdze v skutocnosti zvysif riziko frak-
tdr a vaskuldrnych kalcifikdcii.

Zaver

Lie¢ba denosumabom u pacientov
s CKD 4-5D v sti¢asnosti nie je zalo-
Zena na dokazoch, a ak sa k nej pristi-
pi, malo by to byf na zdklade klinicke;j
zhody Specialistov, ktori tychto pacien-
tov liecia. Denosumab predstavuje po-
tencidlne uZzitocny pripravok u dialyzo-
vanych pacientov so sekunddrnou
hyperparatyre6zou a nizkou kostnou
hmotou. Potrebnd je preemptivha su-
plementécia vdpnika a vitaminu D a po
jeho podani tyZdnovd kontrola kalcié-
mie v prvom mesiaci s ndslednou ko-
rekciou hypokalciémie. Spoluprica ne-
froléga a Specialistov, ktori indikuji
liecbu denosumabom, je velmi potreb-
nd. Do budicnosti je potrebny dalsi
vyskum zamerany na identifikdciu
najrizikovejSich pacientov, hladanie
optimédlnej stratégie minimalizicie za-
vaznych neZiaducich t¢inkov a predov-
Setkym histologické potvrdenie benefi-
tu liecby.
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