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ABREVIERI

AAR - aportul alimentar de referinta

BRC — boala renald cronica

Ca — calciu

CAKUT - anomalii congenitale ale rinichiului si tractului urinar
ESRD — boald renald cronica terminald
FCF-23 — factorul de crestere fibroblast-23
HPTS - hiperparatiroidism secundar

HUS - sindrom hemolitic-uremic

MMO - modificiri mineral-osoase

ODR - osteodistrofie renald

P — fosfor

PTH — hormon paratiroidian

PTHR — receptori ai hormonului paratiroidian
RFG - rata filtratiei glomerulare

SNSR - sindrom nefrotic steroid rezistent



1. BOALA RENALA CRONICA

Boala renali cronici (BRC) a fost definitd de NKF-KDOQI (National Kid-
ney Foundation- Kidney Disease Ouctomes Quality Initiative din SUA) prin
prezenta leziunilor renale (anomalii structurale sau functionale renale, care im-
plicd modificiri patologice la investigatiile de laborator sau imagistice) cu rata
filtratiei glomerulare (RFG) <60 ml/min /1,73 m* timp de >3 luni.

BRC reprezinta un sindrom clinico-biologic nespecific, cu lezarea pro-
gresiva si definitiva a nefronilor si pierderea ireversibila a functiei renale
de mentinere a homeostaziei.

Afectarea renald poate fi exprimata fie prin leziuni anatomopatologice
evidentiate la biopsia renald, fie prin anomalii ale unor feste de laborator
sangvine sau urinare, fie prin modificdrii imagistice renale.

Epidemiologie. In Europa, incidenta BRC la copii este de aproximativ
11-12 cazuri la 1 milion de locuitori, in timp ce prevalenta este de 55-60.
Incidenta si prevalenta BRC sunt mai inalte la baieti, comparativ cu fetele,
datorita frecventei mai mari a anomaliilor congenitale ale rinichiului §i
tractului urinar (CAKUT) la biieti.

In cele din urma, rasa este un alt factor care afecteazi in mod specific
epidemiologia BRC. In special, in America de Nord, incidenta BRC este de
2-3 ori mai mare in cazul copiilor afro-americani, comparativ cu copiii din
Caucaz, indiferent de sex. in Australia i Noua Zeelanda, riscul de ESRD
este mai mare la copiii aborigenilor, comparativ cu restul populatiei pedi-
atrice.

Cauzele primare ale BRC la copii diferd semnificativ de cele care sunt
responsabile pentru adult. Principalii factori etiologici ai BRC la copii
sunt determinati de CAKUT, sindromul nefrotic steroid rezistent (SNSR),
glomerulonefrita cronica (de exemplu, nefritd lupicd, sindrom Alport) si
ciliopatii, care reprezinta aproximativ 49,1; 10,4; 8,1 si 5,3 % din cazuri,
respectiv si pentru mai mult de 70% din toate cazurile de BRC la copil.

Tabelul 1

Etiologia BRC la copil
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40 (3%)

158 (2%)
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182 (3%)

104
368 (5%)

717 (10%)
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(Harambat, van Stralen K, Kim , Tizard EJ. Epidemiology of chronic kidney

disease in children, Pediatr. Nephrol, 2012;27:363-373)

a

Nefropatie ereditara
Sindrom nefrotic
congenital

Boald de metabo-
lism

Cistinoza

BRC

Insuficienta renal
ischemica

Lipsa datelor sau
date necunoscute

Diverse

Cauze mai putin frecvente ale BRC la copii sunt microangiopatiile
trombotice (in special sindromul uremic hemolitic atipic), nefrolitiaza/ne-
frocalcinoza, tumora Wilms, bolile infectioase si interstitiale si altele.

Tabelul 2
Frecventa factorilor etiologici in BRC
Factorii etio- | Frecventa Etiologie Frecventa Frecventa
logici BRC cazurilor de | cazurilor de
BRC ESRD

Maladii glo- | 6,8-20,5 % | SNSR 10,4% 15,2-24 3%
merulare Glomerulonefrita |8,1%

Microangiopatia 2,0%

trombotica (aHUS)
Cauze struc- | 56-57,6% | CAKUT 49,1% 38,3-39,5%
turale si altele Ciliopatiile 5,3%

Nefrolitiaza/nefro- 1,6%

calcinoza

(Francesca Becherucci, Rosa Maria Roperto, Marco Materassi, Paola Romag-
nani. Chronic kidnei disease in children. Clin Kidney J. 2016; 9(4))

In timp ce anomaliile de structuri (de exemplu, hipoplazia renali sau val-
vulele uretrei posterioare) predomina clar la pacientii mici, incidenta glo-
merulonefritei creste la cei mai mari de 12 ani (tabelul 2).

Tabelul 3
Clasificarea BRC
(National Kidney Foundation- Kidney Disease Ouctomes Quality Initiative, 2002)

Stadiile Descrierea RFG mVmin/1,73 m?
Stadiul I Afectarea renala cu RFG nor- >90

mala
Stadiul I Afectarea renald cu RFG usor 60 - 89

scazuta
Stadiul III Scidderea moderatda a RFG 30-59
Stadiul IV Sciderea severa a RFG 15-29
Stadiul V Insuficien{a renald terminala <15
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Tabelul 4.
Prognosticul BRC in functie de RFG si albuminurie (KDIGO, 2012)

Categoriile albuminuriei persistente,
descrierea si limitele
Al A2 A3
g?;jf‘;‘;:fz)w"form REG iml/ Normal Moderat Sever crescut
Descrierea si limitele pani la crescut >300 mg/g
) moderat 30-300 mg/g | >30 mg/
crescut 3-30 mg/ mmol
<30 mg/g | mmol
<3mg/mmol
G1 |} Normal sau crescut | > 90 a b c
G2 | Usor scazut 60-89 a b c
G3a | Usor pana la mode-
rat scizut 45-59 b c d
G3b | Moderat pana la
sever scazut 30-44 c d d
G4 | Sever scazut 15-29 d d
G5 | Insuficientd renald | <15 d d d

a - risc scdzut, in lipsa altor markeri de boala renala, lipsa BRC,
b - risc moderat crescut

¢ - risc crescut

d - risc foarte crescut

2. BRC-MMO (MODIFICARI MINERAL-OSOASE)

Dereglirile metabolismului mineral in boala osoasa sunt unele din cele
mai frecvente complicatii la pacientii cu BRC. Deseori, ele se asociaza cu
morbiditate si mortalitate inalte, cu scaderea calitatii vietii si calcificarii
extrascheletice, avand drept urmare cresterea mortalitatii de afectiuni car-
diovasculare.

Este demonstrat faptul ¢4 rinichii au un mare rol in homeostazia osoasa
si minerala prin reglarea metabolismului calciului, fosforului, hormonu-
lui paratiroidian (PTH), factorului de crestere fibroblast-23 (FCF-23) si
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calcitriolului. Reglarea neadecvatid a metabolismului mineral se atesti in
debutul BRC si, ca urmare, se asociazd modificéri ale modelarii osoase si
remodelari.

in prezent, noul termen BRC-MMO este utilizat pentru a descrie tul-
buririle clinice mai avansate, care sunt consecinta dezechilibrelor siste-
mice legate de BRC in metabolismul mineral si osos.

Tulburarile sistemice se manifesta prin prezenta oricarei combinatii sau
a urmatoarelor trei conditii:

1) anomalii de laborator de calciu, fosfor anorganic, PTH sau vita-
mina D;

2) anomalii osoase in turn-over, mineralizare, volum, crestere lini-
ard sau rezistenta,

3) calcificarea vascularizirii sau a altor tesuturi moi.

Osteodistrofia renala (ODR) este termenul specific utilizat pentru a reda
patologia osoasa care apare ca o complicatie a BRC, fiind o componenta
a anomaliilor osoase in cadrul BRC. Traditional, astfel de leziuni au fost
definite in functie de modificarile in turn-over-ul osos, variind de la o cifra
inaltd de turn-over osos (hiperparatiroidism secundar, fibrozi, osteita) la
leziuni de turn-over osos scizut (boala osoasd adinamici si osteomalacia).
Acest sindrom include trei mari anomalii histologice osoase:

»  Osteita fibrochistica sau ODR cu furn-over inalt, indusa de HPTH.
» Boala osoasa adinamici sau osteodistrofia renala cu furn-over lent,
dependenta sau nu de aluminiu.
« Boala osoasd mixta (osteita fibroasa + osteomalacie).
ODR cu turn-over inalt (tip I, 5-30%) cuprinde dou# entititi: osteita fibroa-
si si osteopatia mixta.

Osteita fibroasd rezultd din hipersecretia de PTH. in afara de cresterea
ratei de formare osoasa, ii este caracteristica si cresterea numérului de os-
teoblaste si osteoclaste, care conduc la cresterea suprafetei de resorbtie si a
suprafetei osteoide. Wang si colab. folosesc drept criterii de osteitd fibroasa
o arie de fibroza de peste 0,5% si o ratd inaltd de formare osoasa.

Osteopatia mixtd — tipul cel mai frecvent de ODR (45-58%) — se carac-
terizeaza prin cresterea ariei de fibroza si a volumului substantei osteoide.
Cresterea volumului poate fi cauzata fie de cresterea suprafetei osteoide
(ca in osteita fibroasd), fie de cresterea grosimii stratului osteoid, fie de
ambele mecanisme. Conceptul de osteopatie mixta a fost desemnat pentru
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asocierea dintre osteita fibroasd si osteomalacie si presupune o crestere
a grosimii stratului osteoid. Si totusi, criteriile folosite de Wang pentru
osteopatia mixtd sunt: cresterea peste 0,5% a ariei de fibrozd si cresterea
volumului substantei osteoide >15%.

ODR cu turn-over lent (tip 11, 5-20%) include osteomalacia si osul adi-
namic sau aplastic. Criteriul de diagnosticare este scaderea ratei de formare
osoasd, iar criteriul de diferentiere — grosimea stratului osteoid, care este
crescutd in osteomalacie (>9 micrometri) si normald sau scizutd in osul
adinamic.

Diagnosticul pozitiv al ODR se va stabili numai prin biopsie osoasa,
urmati de o analiza histomorfometrici osoasi standardizata, cu utilizarea
unui sistem de clasificare unificat, care include parametrii: furn-over-ul,
mineralizarea si volumul.

Traditional, astfel de leziuni au fost definite in functie de modificérile
din turn-over-ul osos, variind de la o valoare inaltd a turn-over-ului osos
(hiperparatiroidism secundar, fibroza osteitici) pani la o valoare scizuti a
turn-over-ului 0sos (boala osoasa adinamica si osteomalacia). Modificarile
ce au loc in mineralizarea si volumul scheletului de asemenea sunt frecven-
te la pacientii cu BRC. Ele pot fi cauza unor fracturi, deformdri scheletice
si cresterii insuficiente, care persistd in ciuda normalizirii furn-over-ului
080S.

Histomorfometria osoas3 continui sa fie standardul de aur pentru eva-
luarea a trei aspecte esentiale ale histologiei osoase: turn-over-ul, mine-
ralizarea si volumul scheletului.

3. IMPACTUL TULBURARILOR MINERALE $I OSOASE
ASOCIATE CU BRC

Modificdrile minerale si osoase asociate cu BRC pot fi:
* imediate sau precoce (dezechilibrul fosfat/calciu in ser);
« tardive (retardul de crestere, ODR, fracturile, calcificarile vascula-
re, morbiditatea i mortalitatea inalte).

Consecintele imediate ale tulburarilor mineral-osoase sunt, de fapt, cele
care determind aparitia si evolutia manifestarilor tardive, avind repercusi-
uni directe asupra calitétii vietii.

Calciul este al cincilea element mineral cu o pondere mare in corpul
uman, de aproximativ 1000 g la adulti. Astfel, calciul este cel mai abundent
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mineral din corpul uman si constituie aproximativ 2% din greutatea lui.
Mineralul este mai bine cunoscut pentru rolul sdu in formarea si mentine-
rea tariei oaselor, deoarece aproximativ 99% din calciul din corp intra in
componenta scheletului. Restul (1%) se afld in sdnge si in celule.

Desi reprezintd un mic procent din greutatea organismului, aceasta can-
titate infima este vitala pentru supravietuire, deoarece este necesari con-
tractibilititii muschiului inimii si regldrii batiilor cardiace.

In cazul in care concentratia calciului in sange scade prea mult, glande-
le paratiroide secretd un hormon, numit parathormon, care scoate calciul
stocat in oase. Pe de alta parte, atunci cand concentratia calciului in sdnge
creste prea mult, calcitonina este secretatd de glanda tiroida. Aceasta de-
termini depozitarea calciului in oase si scade absorbtia acestuia in intestin.

Copilaria si adolescenta sunt perioade critice pentru achizitionarea ma-
sei osoase. La copiii s@ndtosi, concentratia calciului in schelet creste de la
aproximativ 25 g pana la 1000 g la vérsta de adult. Aproximativ 25% din
masa scheletului este achizitionati in decurs de 2 ani, cand are loc o crestere
staturald intensi. Rata medie de crestere a nivelului calciului la adolescentii
sanatosi (baieti si fete) atinge deja un maxim de 359 si, respectiv, 284 mg/zi.

Necesititile de calciu depind de starea metabolismului acestuia, care
este reglementat de trei mecanisme principale:

- absorbtia intestinal;
- reabsorbtia renali;
- turn-over-ul 0s0s.
Functiile biologice ale Ca*
Extracelular:
» Mineralizare osoasa (face oasele puternice si solide).
+ Excitabilitate.
 Fortificarea membranei celulare.
» Coagulare.
Intracelular:
» Activare neuronala.
+ Contractibilitate musculara.
+ Secretie hormonala.
» Activare enzimatica.
* Crestere celulari.
Reglarea homeostaziei calciului seric se face printr-un feedback hor-
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monal negativ rapid, implicAnd concentratia Ca ionizat in ser si secretia de
parathormon.

Scaderea concentratiei Ca in ser inactiveaza receptorii de calciu din
celulele paratiroide (CaR) si creste secretia de PTH, ceea ce restabileste
nivelul Ca in ser, activand receptorii de PTH (PTHR) din tesutul osos,
pentru a cregte resorbtia Ca, iar din rinichi — pentru a creste reabsorbtia Ca
in tubii renali.

In rinichi, cresterea secretiei de PTH amplifica efectul de restabilire
a homeostaziei Ca prin cresterea secretiei de 1,25-dixidroxi-vitamina D
(1,25D). Secretia sporita a 1,25D activeazi receptorii vitaminei D la nive-
lul intestinelor, amplificind absorbtia activa, local, si reabsorbtia Ca la
nivelul oaselor.

Existi 4 sisteme de reglare a nivelului Ca:

1) receptorul de calciu sensibil;
2) parathormonul;

3) Vitamina D, activati;

4) Calcitonina.

Receptorul de calciu sensibil este activat de hipercalcemie si inhibat

de hipocalcemie.

+ Paratiroide

- in hipocalcemie —scresterea nivelului parathormonului.

- In hipercalcemie —scaderea nivelului parathormonului.
* Rinichi (ansa Henle)

- In hipercalcemie — scaderea reabsorbtiei de Ca.
* Os

- Inhibi activitatea osteoclastelor.

- Stimuleaza activitatea osteoblastelor.
* Tiroida

- In hipercalcemie stimuleazi calcitonina si osteogeneza.
* Calcitriolul (1,25-dihidroxi-vitamina 3D)

- Stimulat de parathormon.

- Inhibat de hipercalcemie, hiperfosfatemie.

Principalele mecanisme-tinti de interventie

1. Mobilizarea calciului din oase (demineralizare) — efect mediat
prin PTH.
2. Cresterea absorbtiei Ca?" la nivelul intestinelor.
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Deci, hipocalcemia este o caracteristici clasicad a BRC netratate, partial
datorati diminudrii absorbtiei gastrointestinale de calciu din cauza deficientei
de vitamina D, ceea ce, implicit, perturbi homeostazia fosforului in ser.

Hipocalcemia provoacd hiperparatiroidismul secundar (SHPT) si osteo-
distrofia renala.

Homeostazia fosforului in organism a fost studiata mai putin decét cea
a calciului. Partial, pentru cé izotopii de fosfor se supun mai greu studiilor
kinetice, dar si pentru ca se considera ca fosforul este doar un insotitor al
fluxurilor de calciu din intestin §i oase.

Sistemul hormonal care regleazd homeostazia fosforului implica doi
hormoni principali: '

1) factorul de crestere a fibroblastelor-23 (FGF-23);

2) complexul FGF/receptor Klotho, PTH si PTHR.

Homeostazia fosforului in organism este dependenti de homeosta-
zia calciului in ser la nivelul rinichilor.

» Nivelul P in ser este reglat prin feedback hormonal negativ, im-
plicand concentratia P in ser si secretia factorului de crestere a fibro-
blastelor 23 (FGF-23) de citre celulele osoase.

 Scaderea nivelului P in ser conduce la scaderea secretiei de FGF-
23, ceea ce restabileste nivelul P in ser prin cresterea reabsorbtiei la nivelul
tubilor renali. De asemenea, creste secretia renala de 1,25D, amplificand
astfel absorbtia P in intestine.

« 1n cazul cresterii nivelului P in ser, are loc procesul invers.

Modificarile homeostaziei Ca-PTH de asemenea au un impact major
asupra nivelului P in ser, dar nu prin feedback negativ, deoarece nivelul
P seric nu regleazi direct secretia de PTH. Shimbarile induse de Ca in
secretia de PTH provoacd modificarea nivelului P in ser prin reglarea reab-
sorbtiei P in tubii renali.

Consecintele hiperfosfatemiei sunt urmatoarele:

- scaderea concentratiei ionilor de calciu $i amorsarea hiperpara-
tiroidismului secundar;

- favorizarea calcificarilor ectopice consecutive cresterii produsului
[Ca¥Ix[PO’];

- favorizarea disocierii oxihemoglobinei datorita cresterii 2,3- DPG
intraeritrocitar.

Hiperfosfatemia accentueaza hipocalcemia, care, la randul siu, stimu-
leaza secretia paratiroidiana de PTH.

13



Dereglarea metabolismului fosfor-calciu

Clinic, ODR se manifestd prin osteomalacie latentd, osteoclazie cu
fibroza, forme mixte, osteosclerozd, calcificari metastazice (pseudoguta
calcicd, hiperemie conjunctivala, prurit cutanat) si polidipsie, poliurie cu
< nicturie.

Biologic — prin absorbtie scazuta a calciului in intestine, hipocalce-
mie cu hipocalciurie, hiperfosfatemie cu hipofosfaturie, fosfataza alcalina
scazutd, nivelul inalt al Ca si al PTH.

Radiologic, apar modificari caracteristice, in functie de forma anatomica.

Morfologic. Biopsia osoasi pune in eviden{i leziuni de osteomalacie,
osteoclazie sau asocierea lor.

Daci BRC apare in perioada de crestere, ea se manifestd prin oprirea
procesului de crestere, cu aparitia nanismului renal. Nanismul renal apare
in a doua copildrie, este proportional, armonios, nu afecteazi inteligenta,
pubertatea. Radiografiile oaselor pun in evidentd intirzierea maturdrii
scheletului.

in concluzie, in BRC existid urmitoarele mecanisme de reglare a con-
centratiei calciului si fosfatilor in ser:

. functia renala scizuta — scade excretia fosfatilor in rinichi;
« cresterea fosfatemiei — scade concentratia ionilor de Ca;
 hipocalcemia stimuleaza secretia de PTH, cu urmatoarele actiuni
asupra rinichiului:
cresterea nivelului fosfaturiei;
cresterea retentiei de calciu;
stimularea hidroxilarii vitaminei D,;
stimularea de cétre vitamina D, a absorbiiei calciului in intestine;
PTH creste resorbtia osoasi si determind ODR si calcificéri ec-
topice.

4. DIAGNOSTICUL BRC-MMO: ANORMALITATI BIOCHIMICE

Conform ghidului KDIG, se recomanda monitorizarea nivelului Ca, P
si PTH in ser si activitatea fosfatazei alcaline, incepand cu stadiul G3a al
BRC.

« La copii se recomanda monitorizarea acestor indicatori incepand
cu stadiul G2 al BRC.
« La pacientii cu BRC de stadiile G3a-GSD, este rezonabil ca
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frecventa monitorizarii nivelului Ca, P i PTH in ser si se bazeze pe
prezenta si gradul alterarii renale si pe rata de progresare a BRC.

Intervalele rezonabile de monitorizare

+ In BRC de stadiile G3a-G3b: nivelurile calciului si fosforului in
ser se vor monitoriza la fiecare 6-12 luni; nivelul PTH — in functie de nive-
lul de referintd individual, cat si de rata de progresare a BRC.

« inBRC de stadiul G4: nivelurile calciului si fosforului in ser vor fi
monitorizate la fiecare 3-6 luni, iar nivelul PTH - la fiecare 6-12 luni.

« inBRC de stadiul G5, inclusiv G5D: nivelurile calciului si fosforu-
lui in ser se vor monitoriza la fiecare 1-3 luni, iar nivelul PTH — la fiecare
3-6 luni.

« in BRC de stadiile G4-G5D, monitorizarea activitatii fosfatazei
alcaline se va efectua la fiecare 12 luni sau mai des, in prezenta nivelului
inalt al PTH.

» La pacientii cu BRC care urmeaza tratament si la cei cu anoma-
lii biochimice, este rezonabil sa se majoreze frecventa evaludrii, pentru a
monitoriza eficacitatea tratamentului sau efectele adverse.

+ La pacientii cu BRC de stadiile G3a-G5D, nivelurile de 25(OH)D
(calcidiol) ar putea fi determinate si reevaluate in functie de valorile de
referintd individuale si de interventiile terapeutice.

+ Deficitul si insuficienta vitaminei D pot fi corectate in conformi-
tate cu strategia de tratament recomandata populatiei generale.

5. DIAGNOSTICUL BRC-MMO: SISTEMUL OSOS

+ La pacientii cu BRC de stadiile G3a-G5D cu dovezi de MMO sv/
sau factori de risc pentru osteoporozi, se recomanda testarea densitatii
mineral-osoase, pentru a evalua riscul de fractura, deoarece rezultatele ar
putea influenta deciziile terapeutice.

+ La pacientii cu BRC de stadiile G3a-G5D este rezonabil sa se
efectueze o biopsie osoasi, pentru a cunoaste gradul osteodistrofiei renale,
care ar putea influenta deciziile terapeutice.

+ La pacientii cu BRC de stadiile G3a-G5D se recomanda ca eva-
ludrile PTH sau fosfatazei alcaline specifice osoase sa fie estimate pentru
evaluarea bolii osoase, deoarece valorile semnificativ inalte sau scizute
prezic turn-over-ul osos bazal.

» La pacientii cu BRC de stadiile G3a-G5D nu se recomandé evalua-
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rea de rutind a markerilor ososi ai furn-over-ului sintezei colagenului si
resorbtiei.

« in cazul sugarilor cu BRC de stadiile G2-G5D, se recomanda s li se
evalueze indltimea cel putin o datd in trimestru, iar copiilor cu BRC de stadiile
G2-G5D trebuie sa li se evalueze cresterea liniara cel putin o dat pe an.

6. TRATAMENTUL NIVELURILOR ANORMALE ALE
CALCIULUI, FOSFORULUI SI VITAMINEI D iN BRC-MMO

Regimul dietetic are drept scop mentinerea unei stiri de nutritie op-
time pentru a favoriza cresterea, aducerea la valori cat mai apropiate de
normal a unor constante biologice, cum ar fi ureea si fosforul, asigurarea
unui echilibru acido-bazic eficient si, daca e posibil, incetinirea evolutiei
progresive a insuficientei renale. Mai multe studii, efectuate la sugar si la
copilul mic diagnosticat cu BRC, au aratat o relatie directd intre cregterea
in lungime si consumul energetic, fapt ce incurajeazi recomandarile pri-
vind un aport energetic inalt pentru aceste categorii de varsta.

in scopul sciderii nivelului inalt al fosfatului si mentinerii nivelului
calciului in ser, tratamentul MMO se va baza:

+ la copiii cu BRC de stadiile G3a-G5D — pe determinarea in ser a
concentratiilor fosfatului, calciului si PTH, evaluate paralel;

+ la copiii cu BRC de stadiile G3a-G5D — pe sciderea nivelului inalt
al fosfatului pina la valorile lui normale;

+ la copiii cu BRC de stadiile G3a-G5D — pe mentinerea nivelului
calciului in ser in limite normale, adecvate varstei.

Necesarul si ajustarea aportului de calciu, fosfor si vitamina D

» Pentru a combate ODR si hiperparatiroidismul secundar, este
necesar un aport adecvat de calciu, fosfor si vitamina D.

 Aportul alimentar de calciu este de 300-600 mg/zi, in functie de
varsti si de aportul proteic. Se completeaza prin aport medicamentos pana
la 0,5-1 g/m%*24 h.

» Vitamina D se administreaza in profilaxia osteodistrofiei renale, in
forma hidroxilatad — 1-hidroxi- sau 1-25 dihidroxicolecalciferol.

Unele studii mai recente recomanda, la copilul mai mare, administra-
rea paricalcitolului — activator al receptorilor de vitamina D.
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Calciul
+ La copiii cu BRC de stadiile 2-5 si 5D, aportul total oral si/sau
enteral de calciu din surse nutritionale i chelatori de fosfat trebuie si fie in
limitele de 100-200% din valoarea aportului alimentar de referintd (AAR)
pentru calciu in functie de varsta.
Vitamina D
+ La copiii cu BRC de stadiile 2-5 si 5D, nivelul 25-hidroxivitaminei D
in ser trebuie masurat o datd in an.
+ Daca nivelul 25-hidroxivitaminei D in ser este sub 30 ng/ml
(75 nmol/l), se recomanda suplimentarea cu vitamina D, (ergocalciferol)
sau cu Vitamina D, (colecalciferol).
+ In faza de repletie, nivelul calciului total corectat si al fosforului

in ser trebuie masurat dupd o luni de la initierea sau schimbarea dozei

vitaminei D; in continuare — cel putin o data la 3 luni.

+ Dupai atingerea nivelului de saturatie a organismului cu vitamina
D, se recomandi suplimentarea continua cu vitamina D si monitorizarea
anuald a nivelului 25-hidroxivitaminei D 1n ser.

+ La pacientii cu BRC de stadiile G3a-G5D, deciziile terapeutice
referitoare la sciderea concentratiei de fosfat trebuie sa se bazeze pe nive-
lul fosfatului in ser, progresiv sau persistent crescut.

+ La copiii cu BRC de stadiile G3a-G5D, este rezonabil ca alegerea
tratamentului pentru sciderea nivelului fosfatului in ser sa se bazeze pe
concentratiile calciului n ser.

+ La pacientii cu BRC de stadiile G3a-G5D, fin tratamentul hiper-
fosfatemiei se va recomanda limitarea aportului de fosfat dietetic — in
monoterapie sau in combinatie cu alte tratamente.

« La indeplinirea recomandarilor referitoare la regimul dietetic, este
rezonabil si se ia in considerare si sursa de fosfat (de exemplu, animalierd,
vegetala, aditivi).

« La pacientii cu BRC de stadiul G5D, in tratamentul hiperfosfate-
miei persistente se recomanda accelerarea elimindrii fosfatului dialitic.

7. TRATAMENTUL NIVELURILOR ANORMALE ALE PTH iN
BRC-MMO

Patogenia HPTS este complexa §i determinata de mai multi factori:
- deficitul de vitamina D;

- hipocalcemie; 7 5 1 1 8 2 \
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- hiperfosfatemie.

Deficitul de calcitriol are drept consecinti scaderea absorbtiei calciului
in intestine; care, la randul sdu, poate duce la hipocalcemie —un stimulent
major pentru secretia de PTH.

La ‘paciengii cu BRC de stadiile G3a-GS5, care nu sunt la tratament cu
dializa, nivelul optim al PTH nu este cunoscut. Cu toate acestea, se reco-
manda ca pacientilor cu niveluri de PTH progresiv sau persistent crescute
peste limita superioard de referinta sa li se evalueze factorii modificabili,
inclusiv hiperfosfatemia, hipocalcemia, aportul inalt de fosfat si deficitul
de vitamina D.

« La copii, analogii de calcitriol si vitamina D pot fi utilizafi pentru
a mentine nivelurile calciului in ser in intervalul normal adecvat varstei.

+ La pacientii cu BRC de stadiul G5D, se recomandi mentinerea
nivelurilor de PTH in intervalul de aproximativ 2-9 ori peste limita supe-
rioard normali recomandata.

. Se recomandi ca modificarile semnificative ale nivelurilor de
PTH, atét in sensul cresterii, cét si al descresterii, sa determine initierea
sau schimbarea terapiei, pentru a evita abaterile de la intervalul dat.

« La copiii si adolescentii cu BRC de stadiul G2-G5D si cu deficit
de iniltime, se recomanda tratamentul cu hormon de crestere recombinant
uman, atunci cand se doreste o crestere suplimentard, dupa abordarea, mai
intai, a malnutritiei si anomaliilor biochimice ale MMO .
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