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SOUHRN

Ohlidalova K, Mares J, Ferda J, Mirka H,
Baxa J. Hodnoceni koronarniho kalciové-
ho skoére u hemodialyzovanych pacientii

Cil. Vysetfit kalciové skore v souboru pa-
cientd s chronickym rendlnim selhdnim
feSenym hemodialyzou. Kalciové skore
(CAS) hraje dulezitou roli v hodnoceni
kalcifikaci na srde¢nich tepnach. Vysled-
kem kalciového skore je Agatstonovo sko-
re, coZ je nezavisly faktor hodnotici riziko
kardiovaskularni ptihody.

Metoda. Nase prospektivni studie zahr-
novala 72 hemodialyzovanych pacientt.
Vsem pacienttim jsme vySetfili kostni den-
zitu (BMD) a kalciové skore. Ziskané vy-
sledky Z-skdre byly srovnany s hladinami
intaktniho parathormonu (iPTH), vapniku
(Ca), fosforu (P), kalciumfosfétového sou-
¢inu (CaxP), dile s délkou hemodialyzy,
podéavanim vitaminu D a pfitomnosti dia-
betes mellitus. Vysetfeni bylo zopakovano
po roce a vysledky srovnany.

Vysledky. Zjistili jsme statisticky vyznam-
nou souvislost mezi velmi zvy$enym CAS
(velmi vysoké riziko kardiovasuldrni pti-
hody) a zvy$enou hladinou fosforu (p =
0,01) a zvy$enym kalciumfosfatovym sou-
¢inem (0,004). Déle jsme prokazali enorm-
ni narast CAS béhem jednoho roku (p =
0,0001).

Zavér. Pacienti s chronickym renalnim
selhanim a poruchou kalcium-fosfatové-
ho metabolizmu jsou ohrozeni vznikem
ektopickych kalcifikaci. Kalciové skore je
nezavislym faktorem hodnoticim riziko
kardiovaskularni ptihody.

Kli¢ova slova: kalciové skore — hemodialy-
za — chronické rendlni selhani.

SUMMARY

Ohlidalova K, Mares J, Ferda J, Mirka H,
Baxa J. Calcium scoring in haemodialy-
sed patients

Aim. To perform calcium scoring (CAS) in
a group of patients with chronic renal failu-
re treated by hemodialysis. CAS is playing
an important role in screening for corona-
ry artery calcification. The result of CAS is
Agatston score, an independent factor for
increased cardiovascular mortality rate.
Method. Our study was performed in
a group of 72 hemodialysis patients. All
patients underwent computed tomography
examination of the bone mineral density
and calcium scoring. Detected values of
Z-score and CAS were correlated with levels
of intact parathormone (iPTH), calcium
(Ca), phosphorus (P), calciumphosphorus
product (CaxP), duration of hemodialysis,
vitamin D treatment and history of diabe-
tes mellitus. The tests were repeated after
one year and the results were compared.
Results. Correlation between increased
CAS (very high risk of cardiovascular mor-
tality) and increased levels of phosphorus
(p = 0.01) and increased calciumphospho-
rus product (p = 0.004) was statistically
significant. There was a significant increase
of CAS within one year (p = 0.0001).
Conclusion. Patients with chronic renal
failure and disorders of calcium-phospha-
te metabolism are threatened by ectopic
calcification deposits. Calcium scoring is
an independent factor for assessment of
increased cardiovascular mortality rate.
Key words: calcium scoring — haemodialy-
sis — chronic renal failure.
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Obr. 1. EKG triggering - synchronizace vysetreni se srdecni akci
Fig. 1. ECG triggering — synchronization with cardiac action

uvoD

Cilem na$i studie bylo vysledovat moZnou souvislost mezi
hodnotou kalciového skére (CAS), stupném mineraliza-
ce skeletu (Z-skore), hladinami intaktniho parathormonu
(iPTH), vapniku (Ca), fosforu (P), kalciumfosfatového sou-
¢inu (CaxP) a délkou hemodialyzy. Predpokladali jsme, Ze
na stupni kardiovaskularniho rizika se podili mediokalci-
ndza srde¢nich tepen, a tedy hodnotu kalciového skore lze
povazovat i za vyraz stupné ektopickych kalcifikaci, které
provazi zménu kalciumfosfatového metabolizmu. Dale jsme
chtéli zjistit vliv diabetes mellitus a 1é¢bu vitaminem D na
CAS. Studie byla schvalena lokalni etickou komisi.

MATERIAL A METODA

Studie byla zahdajena v roce 2005 a kontrolni vysetfeni bylo
provedeno po 12 mésicich v roce 2006. Do naseho souboru
bylo v roce 2005 zatazeno 72 hemodialyzovanych pacientt;
bylo zde 40 muzii a 32 zen. Pramérny vék v souboru byl 65,4
let v rozpéti 40-92 let. Primérna délka hemodialyzy byla
43,3 mésict v rozpéti 5-180 mésicti. Na hemodialyzu docha-
zeli cyklicky tfikrat az ¢tyfikrat v tydnu. Ve skupiné bylo pti-
tomno 33 pacientti s diabetes mellitus typu 2. Sest pacientti
mélo srde¢ni bypass (CABG). Dva pacienti méli provedenu

Tab. 1. PFic¢iny rendlniho selhdni v souboru
Tab. 1. Causes of renal failure in our patients group

Poéet pacientl

Obr. 2. Pldanovdni vysetieni CAS
Fig. 2. Planning of CAS examination

néhradu aortalni chlopné. Jeden pacient mél zaveden trvaly
kardiostimulator (TKS). V roce 2006 se soubor zmensil o 18
pacientt, 6 Zen a 12 muzt. Pti¢iny chronického renalniho
selhani nemocnych jsou uvedeny v tabulce 1, pfi¢iny vytaze-
ni ze souboru v roce 2006 v tabulce 2.

Vysetteni CAS bylo provedeno v roce 2005 na ptistroji
Somatom Sensation 16 (Siemens, Forchheim, SRN). Béhem
roku 2005 doslo k vyméné vypocetniho tomografu, takze
soubor pacientti z roku 2006 byl vy$etfovan na piistroji So-
matom Sensation 64 (Siemens, Forchheim, SRN). Vysetio-
vaci parametry se v§ak nezménily, takZe provedena vySetteni
byla srovnatelna.

Kalciové skore bylo provadéno ihned po vysetieni kost-
ni denzity, které bylo souéasti studie a bylo provadéno na
stejném pristroji. Nebylo zapotfebi ménit polohu pacienta.
Vysetfovany pacient byl pouze napojen na elektrody elektro-
kardiografu (EKG), které umoziiuji synchronizaci vy$etfeni
se srde¢ni akci pacienta. Tato synchronizace se nazyva EKG
triggering. Data se nabiraji béhem srdeé¢ni diastoly, tedy mezi
vlnou T a P na EKG zaznamu (obr. 1). Synchronizace vyset-
feni se srde¢ni akci je nutnd proto, aby nedochdzelo k fales-
nému nadhodnoceni objemu kalcifikovaného platu.

Rozsah vysetfeni byl planovan z pfedozadniho topogra-
mu hrudniku od trovné oblouku hrudni aorty po brani¢ni
oblouky (obr. 2). VySetfovaci parametry jsou uvedeny v ta-
bulce 3.

Tab. 2. Priciny vyFazeni pfi kontrolnim vysetieni v roce 2006
Tab. 2. Couses of the patient s elimination from control examination in

diabetes mellitus 28 the year 2006

tubulointersticialni nefritis 21 PFi¢ina Pocet (18 pacienti)
glomerulonefritis 12 transplantace ledviny 4(22,2%)
polycystické ledviny 4 nedostavil se 5(27,8%)
nefroskleréza generalizace renélniho karcinomu 1(5,6%)
fokalni segmentalni glomeruloskleréza 1 sepse 2(11,0%)
rychle progredujici glomerulonefritis 1 maligni arytmie 3(16,7%)
tumor 1 pfi¢ina umrti nezjisténa 3(16,7%)
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Obr. 3. Hrudkovité kalcifikace v ateromatoznich pldatech
Fig. 3. Nodular calcifications in atheromatous plaques

Vysledkem tohoto vySetfeni byla sada nativnich transver-
zalnich fezt v oblasti srdce a ¢asti horntho mediastina, na
kterych byly patrny kalcifikace na srde¢nich tepnach (obr. 3,
4).

Kalciové skére bylo hodnoceno pomoci programu Ca
scoring (Siemens, Forchheim, SRN). Program Ca scoring
automaticky oznacil vechny zachycené voxely, které mély
vy$$i denzitu, nez byl zvoleny prah (threshold).

Jako prahovou hodnotu pro odliseni kalcifikaci jsme po-
uzivali 130 Hounsfieldovych jednotek (HU). Tato hodnota
ma vyssi senzitivitu, ale niz$i specificitu neZ niz$i nastaveni
hladiny prahu. Pfi nastaveni prahu na 130 HU je kofaktor,
ktery je soucasti vypoltu rizika kardiovaskuldrni ptihody,
roven jedné (pro hodnoty 130-199 HU ma kofaktor hodno-
tu 1, pro 200-299 HU ma hodnotu 2, pro 300-399 HU ma
hodnotu 3 a pro 400 HU a vice ma hodnotu 4).

Automatické oznadeni pixeld, které splituji hladinu stano-
veného prahu, je uvedeno na obrazku 5. Po automatickém

Obr. 4. Typicky obraz mediokalcinézy - kalcifikace ve sténé srdecni tep-
ny md ,kolejnicovity” vzhled
Fig. 4. Typical mediocalcinosis - calcifications in the coronary artery
wall have ,tramline” pattern

no manualné oznacit kalcifikace v prubéhu srde¢nich tepen.
Samostatné se oznacuji kalcifikace v priibéhu arteria coro-
naria dextra (RCA), hlavni kmen arteria coronaria sinistra
(LM), ramus interventricularis anterior (LAD), ramus cir-
cumflexus (CX). Oznadeni kalcifikaci na srde¢nich tepnach
je patrné z obrazku 6A, B. Manudlné oznacené kalcifikace
byly analyzovany programem Ca scoring. Byl urcen jejich
pocet, objem a obsah hydroxyapatitu v miligramech. Tyto
hodnoty byly zékladem pro vypocet ¢tvrté hodnoty, Agat-
stonova skdre. Agatstonovo skore se vypocita jako soucet
plochy kalcifikaci v sou¢inu s kofaktorem (pfi thresholdu
130 HU je kofaktor roven jedné). Hodnota kalciového skore,
a tedy 1 Agastonova skore vyjadiuje stupen kardiovaskular-
niho rizika (tab. 5)

Tab. 4. Hodnoceni CAS - riziko kardiovaskuldrni pfihody
Tab. 4. CAS evaluation - risk of cardiovascular occlusion

Kalciové skore Kardiovaskularni riziko

oznaceni vech pixeld s denzitou vy$$i nez 130 HU bylo nut- 0 velmi nizké riziko
1-10 nizké riziko

Tab. 3. Vysetfovaci parametry CAS —

Tab. 3. CAS examination parameters 11-100 zvysené riziko
KV 120 101-400 vysoké riziko
mAs 30 401 a vice velmi vysoké riziko
rotacni Cas 0,33 sec. Tab. 5. Srovndni CAS rizikovych skupin pacientii
akvizice 30x0,6 mm Tab. 5. CAS comparison of high risk patient groups
kolimace 0,6mm Pacienti
¢ivka fezu 3,0mm Pacienti Pacienti s chronickym

sdiabetes | schlopenni renalnim

posun stolu 18,0mm mellitus vadou selhanim
kernel B35f a hemodialyzou
CT DI vol 2,2 mGy vék (rozmezi) 64,4 (42-79) 93 (57/36) 67,1 (48-82)
efektivni davka pro muze 0,59 mSv pocet (muzi/zeny) 67 (41/26) 65,4 (40-92) 72 (40/32)
efektivni davka pro zeny 0,81 mSv Agatstonovo skore 282 709 1570
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Hladiny i PTH, Ca a P byly priméry za rok a byly méfeny
standartnimi laboratornimi metodami.

VYSLEDKY

Provedli jsme srovnani hodnot CAS s hladinami iPTH, Ca,
P, CaxP, Z- skore, dale s délkou hemodialyzy, vyskytem dia-
betes mellitus a 1é¢bou vitaminem D. Vysledky byly zazna-
mendny do krabicovych grafu a statistickd vyznamnost byla
zhodnocena pomoci studentova T-testu za pouZiti softwaru
Medcalc. Byla stanovena 1% hladina vyznamnosti (p = 0,01),
vysledky byly zaokrouhleny na jednu tisicinu. Vysledky jsou
zaznamenany v grafech 1 az 8. Statisticky vyznamna souvis-
lost byla zjisténa pouze mezi CAS a zvy$enou hladinou fos-
foru (p = 0,01) a zvy$enym CaxP soucinem (p=0,004).
Pramérnd hodnota kalciového skére byla 1570, tedy vel-
mi vysoké riziko kardiovaskularni pfihody, bylo zastoupeno
v 69,4 % pripadech. Predpokladali jsme, Ze se na tomto vy-
sledku podili z ¢asti i mediokalcindza srde¢nich tepen. Proto
jsme vysledky CAS naseho souboru srovnali v roce 2005 se
skupinami dalsich rizikovych pacientii. Byli to pacienti s dia-
betes mellitus a pacienti s chlopennimi vadami, kteti rovnéz
patti mezi rizikové skupiny a kteti mohou byt indikova-
ni k provedeni vySetfeni kalciového skére. Vékovy prameér,
rozloZeni i podil muza i Zen byl srovnatelny se sledovanym
souborem hemodialyzovanych pacientii. VySetfovaci proto-
kol kalciového skore se shodoval s vySetfovacim protokolem
souboru hemodialyzovanych pacientt v roce 2005. Vysledky
jsou uvedeny v tabulce 5. Ve skupiné pacientt s chronickym
rendlnim selhanim byly hodnoty Agatstonova skoére az dva-
krat vy$8i nez ve skupiné pacientt s chlopenni vadou. Lze

Obr. 5. Ca skore - hod-
noceni CAS
Fig. 5. Ca scoring - CAS
evaluation

tedy predpokladat, Ze kromé rizikovych faktord, které byly
pritomny ve vSech tfech vysetfenych skupinach, se zfejmé ve
skupiné pacientii s chronickym renalnim selhdnim uplatiio-
vala i mediokalcinéza.

Pro podil ektopickych kalcifikaci, tedy mediokalcindzy,
kterd nemusi zptsobovat okluze srde¢nich tepen, neptimo
svéd¢ii fakt, Ze pouze 6 pacienti ze souboru pacientt s chro-
nickym renalnim selhdnim mélo srde¢ni bypass.

Dile jsme srovnali hodnotu CAS zjisténého v roce 2005
a2006. Median CAS v roce 2005 byl 798, v roce 2006 byl me-
dian CAS 1370. Srovnani CAS z roku 2005 a 2006 je uvede-
no v grafu 9. Byl prokazan statisticky vyznamny rozdil mezi
CAS z roku 2005 a 2006 dany vyraznou progresi kalcifikaci
(p =0,0001).

DISKUZE

U pacientti s chronickym renalnim selhanim, které je provéaze-
no zménami v metabolizmu vépniku a fosforu, je sice pfitom-
na intimalni ateroskleréza, ale ¢astéji nez v jinych rizikovych
skupinach je pfitomna i mediokalcindza tepen (1). Rozsah
mediokalcindzy vSak nemusi korelovat se stupném okluzivni
ateromatozy (2). Kalciové skore nezobrazuje lipoidni platy,
které jsou nejc¢astéjsi pri¢inou nahlé srde¢ni piihody. Naopak
pacient s pozitivni hodnotou CAS miize mit negativni nalez
1ze predpokladat, Ze pacient majici velmi vysoké riziko kardio-
vaskularni ptihody, bude mit i hemodynamicky vyznamnou
stendzu aspon jedné srde¢ni tepny (3).

Zmény v hladinach iPTH, vapniku, fosforu, které provazi
chronické renalni selhdni, maji vliv na kalcifikace na koro-
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Graf 1. Souvislost CAS s hladinami iPTH
Graph 1. Relation of CAS with iPTH levels
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Graf 2. Souvislost CAS s hladinami sérového vdpniku
Graph 2. Relation of CAS with calcium levels
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Graf 3. Souvislost CAS s hladinami sérového fosforu
Graph 3. Relation of CAS with phosphorus leves

p=0,0039
8 = T
- p=01133
7= p=0,1693
< r p=0,0278
>§ s
o -
s sk
bS] -
\% 4 —_
§ -
3 3k - I
S -
o
1
0 1 2 3
KV riziko

Graf 4. Souvislost CAS s kalciumfosfdatovym soucinem

Graph 4. Relation of CAS with calciumphosphate product
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Graph 6. Relation of CAS with duration of hemodialysis
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60000 |~
50000 |~ "

40000 |~

CAS

30000 (- p=01928
20000
10000 |
- R I T
T
0 1
Poddvdnt vit. D

Graf 8. Srovndni kalciového skére u pacientii se suplementaci vitaminu
D a bez suplementace vitaminu D

Graph 8. Comparison of CAS of patients with vitamin D suplementation
and without vitamin D suplementation



Ces Radiol 2007; 61(4): 380-386

14000 —

12000

10000 |- .
p <0,0001

8000 —
L [ L]

6000 — o

CAS

oo

4000 —

2000

B = E—

CAS 05 CAS 06

Graf 9. Srovndni kalciového skore z roku 2005 a 2006
Graph 9. Comparison of CAS from year 2005 and 2006

narnich tepnach, na srde¢nich chlopnich i aorté a hypertrofii
levé srde¢ni komory (4-6). PTH je jednim z hlavnich regula¢-
nich mechanizmt homeostazy vapniku a fosforu a vyznam-
né se podili na vzniku renalni osteodystrofie (7). Spoustécim
mechanizmem produkce PTH je hyperfosfatémie ze snizeni
glomerularni filtrace. Zvy$ené hladiny fosforu tlumi resorpci
vapniku ze stieva. Hyperfosfatémie dale prohlubuje hypo-
kalcémii, protoze tlumi resorpci vapniku i z rendlnich tubu-
1. Role fosforu v patogenezi rendlni kostni choroby a vzni-
ku ektopickych kalcifikaci pfi zvy$eném kalciumfosfatovém
soucinu (CaxP soudinu) je dosud nejméné prozkoumana (4,
8). Nové studie ukazuji, Ze jeho uloha bude zfejmé vyznamna
zejména ve vztahu k ektopickym kalcifikacim, mediokalcino-
ze tepen a kalcifikacim na srde¢nich chlopnich. Nékteré studie
uvadi, Ze zvy$end hladina sérového fosforu mtize transformo-
vat buriky hladké svaloviny ve sténé cév v bunky pfipominajici
osteoblasty. Na aortdlni a mitralni chlopni jsou formace kostni
a chrupav¢ité tkané popisovany i z opera¢nich nalezt po re-
sekci chlopné. Hyperfosfatémie dale podporuje produkci tka-
novych faktort, které podporuji mineralizaci v kostni tkani (9,

*.
|
i

| T

A Obr. 6A

Obr. 6A, B. Ruéni oznaceni kalcifikaci na srdecnich tepndch
Fig. 6A, B. Manual marking of coronary arteries calcifications

10). Nejedna se tedy jen o pasivni proces precipitace slou¢enin
vapniku a fosforu. Hyperfosfatémie je u pacientii s renalnim
selhdnim korigovana kalcium bikarbondtem, jehoZ podavani
v8ak zvysuje obsah vapniku v séru, tim opét i kalciumfosfato-
vy soudin, a tedy i CAS (11, 12).

U hemodialyzovanych pacientd, zejména v koincidenci
s diabetes mellitus, roste podil adynamické kostni choroby.
Pfi adynamické kostni chorobé, kdy jsou ptitomny niz$i hla-
diny iPTH, md kost vyrazné zpomaleny metabolizmus a ma
sniZzenu pufrovaci schopnost pro vapnik a fosfor, které se ne-
ukladaji do kosti. Snizené hladiny iPTH a ptfitomnost dia-
betes mellitus jsou spojeny s vy$$im vyskytem vaskularnich
kalcifikaci (13). Substituce vitaminu D pusobi protektivné
na kardiovaskuldrni systém (12, 14). V nasem souboru jsme
tuto souvislost vSak neprokazali.

Prokézali jsme souvislost progrese kalcifikaci na srde¢nim
Fecisti se zvySenymi hodnotami fosforu a kalciumfosfatové-
ho soutinu. To se shoduje s literarnimi adaji, které davaji tyto
hodnoty do souvislosti se zvy$enym vyskytem kalcifikaci na
srde¢nich tepnach, chlopnich i aorté (15-19).

Vyrazna progrese kalcifikaci na srde¢nich tepnach
a chlopnich je popisovana i béhem relativné kratkého ¢aso-
vého horizontu, jako byl jeden rok v nasem vyzkumu. Tyto
studie se v8ak zabyvaly spise vlivem 1é¢by vazacu fosfata (sa-
velameru) (12). Dalsi prospektivni studie prokdzala progresi
CAS o median 300 béhem 3 let, nejednalo se v$ak o hemodi-
alyzované pacienty (20). V nasem souboru byl medidn pro-
grese CAS 572 (p = 0,0001). Stejné vyznamna progrese CAS
(p =0,0001) béhem pouhého jednoho roku, ktera je obsaze-
na v nasi praci, jiz ale popsana byla (21).

Zvyseni hladin sérového vapniku, fosforu, kalciumfosfa-
tového soucinu, zmény hladin iPTH jsou spojovany se zvy-
$enou mortalitou pacientt (22). Nase studie vSak k tomu,
abychom toto mohli posoudit (5), zahrnuje kratky casovy
usek. Z vysledkd vyplyva, Zze hemodialyzovani pacienti maji
enormné zvyS$ené Agatstonovo skore. I ve srovnani s dal$imi

A Obr.6B
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rizikovymi skupinami pacientt s chlopenni vadou a diabe-
tem méli pacienti s chronickym renalnim selhanim vyraz-
né vyssi riziko kardiovaskularni piihody. Presto ve sledo-
vané skupiné mélo jen 6 pacientt CABG a béhem roé¢niho
sledovani na kardiovaskularni pfihodu zemfeli tfi pacienti
(16,7 %). Lze tedy predpokladat, ze na se vysledku podili me-
diokalcindza, ktera nemusi zptisobovat stendzu tepen.

Vzhledem k tomu, Ze jsme neprokazali sovislost CAS
s délkou hemodialyzy, stejné tak jako dalsi autofi (23, 24),
predpoklddame, Ze vznik kardiovaskuldrnich komplikaci
u hemodialyzovanych pacientt je multifaktoridlni a jejich
vznik je zfejmé tieba hledat jiz v obdobi praedialyzy, kdy
klesaji renalni funkce a jsou pfitomny zmény ve vnitfnim
prostfedi (kalcium-fosfatovém metabolizmu).

ZAVER

Kalciové skore je v diagnostice stupné kalcifikaci na srdeé-
nich tepndch, chlopnich a aorté nezastupitelné. Umoznuje
zjistit stupen rizika kardiovaskularni ptihody v rizikovych
skupinach. V pripadé pacientd s chronickym rendlnim se-
lhanim je méfeni rozsahu kalcifikaci a sledovéni jejich vyvoje
béhem historie onemocnéni i ukazatelem tvorby ektopickych
kalcifikaci, které provazi zménény metabolizmus vapniku
a fosforu jiz od pocétku renalni insufiecience. Pokud by bylo
kalciové skdre pouzito v této indikaci, stalo by se nezavislym
a snadno reprodukovatelnym faktorem. Dlouhodobé hod-
noceni CAS by mélo dale pfinos k posouzeni vztahu CAS
a mediokalcinézy a mortality pacientd s rendlnim selhdnim.
Perspektivni je zfejmé zaméteni vyzkumu CAS do obdobi
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