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Kasuistika popisuje pripad 70leté pacientky ptijaté 11. 7. 2014
na Kliniku nefrologie VFN v Praze k provedeni rendlni biopsie
z diivodu pomérné rychle vzniklé tézké rendlni insuficience. Ne-
mocna k ndm byla odesldna ze spddové nefrologické ambulance,
kde byla na zadost praktického lékare vysetfena v ¢ervenci 2014
pro zhorseni funkce ledvin (vysledky odbért u praktického lékare
byly: urea 18,7 mmol/l, kreatinin 400 pmol/l).

Rychlost progrese rendlni insuficience byla dobte zdokumentova-
na, nebot v poloviné kvétna 2014 méla pacientka odbéry prakticky
v normé (urea 6 mmol/l a kreatinin 90 pmol/l; vzhledem k véku
a mnozstvi svalové hmoty pacientky odhadujeme glomerularni
filtraci na CKD II-III), hemoglobin byl 142 g/. Tyto odbéry byly

nemocné provedeny béhem hospitalizace na spadovém chirurgic-
kém oddéleni, kam prisla k ptipravé pred kolonoskopif (v anamnéze
enteroragie). Vykon tolerovala dobfe, béhem néj byl odstranén po-
lyp z colon ascendens. Ptiprava na kolonoskopii probéhla pomoci
magistraliter pfipraveného fosfatového projimadla (kombinace di-
hydrogenfosfore¢nanu sodného a hydrogenfosfore¢nanu sodného).

Koncem kvétna byla nemocna vysetfena na endokrinologii, kde
je sledovana pro hypothyredzu, a byla zjiténa urea 17,5 mmol/l;
hodnota sérové koncentrace kreatininu nebyla zdokumentovana.
Koncem ¢ervna pak byla vysetfena praktickym lékafem (vysledky
laboratote viz vyse), ktery pacientku odeslal na nefrologii. Tam se
dostavila zacatkem Cervence, a to jiz méla hodnoty urey 20,3 mmol/l,
kreatininu 477 pmol/l a hemoglobinu 119 g/1. Moc¢ové nalezy byly
kompletné negativni, chybéla jak erytrocyturie, tak proteinurie.

V osobni anamnéze nemocné byl idaj o tézkych migrénach
v mladi, které byly 1é¢eny magistraliter pfipravovanymi analgetiky.
Dile byla pacientka asi ¢tyfi roky sledovana pro arteridlni hyper-
tenzi (medikovan amlodipin a atenolol), od mladi je u ni znam
vrozeny syndrom prodlouzeného intervalu QT. Nékolik let také
dochazela na urologii, kde je dispenzarizovana pro moc¢ovou inkon-
tinenci; ledviny (funkce a velikost) tidajné byly v poradku. Z této
indikace uzivala oxybutyn. Ddle je sledovana pro hypothyreézu
(levothyroxin 75 pg) a hypercholesterolémii (simvastatin 20 mg).
Bez zajimavosti neni ani pomérné §iroka potravinova alergie, kdy
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nemocna udava precitlivélost na ¢okoladu, kakao, plisnové syry
a Cervené vino.

Subjektivné byla pacientka v dobé prijeti celkem bez vétsich obti-
7i, nicméné udavala, Ze se neciti dobfe (,,ttha“ v zaludku, hotkoslana
chut a suchost v istech, coz ji snizovalo chutk jidlu a zhubla asi 5 kg
za mésic). Krevni tlak byl pfi pfijeti 135/85 mm Hg. Laboratorné
jsme zaznamenali ureu 17,5 mmol/l, kreatinin 444 umol/l, myo-
globin 139 pg/l, parathormon 10,86 pmol/l, clearance kreatininu
0,203 ml/s, MDRD 0,15 ml/s, mo¢ chemicky a sediment negativni,
hemoglobin 107 g/l; dalsi ndlezy byly bez vyznamnych odchylek.
Sonograficky byly obé ledviny bez méstnani, bez strukturalnich
odchylek, nicméné zna¢né mensi - prava 81 mm v dlouhé ose,
leva 78 mm; $ife parenchymu vpravo byla 13 mm, vlevo 15 mm,
av8ak pouze diky velkym papildm, protoze samotna kiira byla uzs,
s vyrazné zvy$enou echogenitou v kontrastu s relativné hypoecho-
gennimi papilami.

U nemocné jsme provedli rendlni biopsii, kde byla diagnostiko-
vana jiz subakutni fosfatova nefropatie. Ve vzorku bylo zaniklych
asi 20 % glomeruld, zachovalé glomeruly byly bez vyznamné;jsi
patologie. V intersticiu byl pfitomen fokalné edém a tvorici se
fibréza v okoli skupin kanalkti vyplnénych kalcium-fosfatovymi
krystaly, fokalné byly krystaly také volné v intersticiu. Postizeny
byly pomérné rozsahlé useky intersticia (celkové cca 30-40 %).
Ve zbyvajicich tubulech byla morfologie akutni tubuldrni nekrézy,
misty s akumulaci Tammova-Horsfallova proteinu, kterd ojedinéle
dosahovala az do moc¢ovych prostori glomeruli. Provedené barve-
ni na prikaz kalcium-fosfatovych soli (von Kossa) bylo pozitivni
na periferii krystald. Imunofluorescence byla kompletné negativni.
V diagnostickém zavéru byla morfologie hodnocena jako subakutni
fosfatova nefropatie a vaskularni/hypertenzni nefroskleréza.

Aplikovand parenterdlni hydratace jiz byla bez vlivu na rendlni
funkce. Pfi kontrolni hospitalizaci po necelych dvou mésicich (po-
¢atkem zari 2014) byla sérova koncentrace kreatininu nadale vyssi
nez 400 pmol/l a glomeruldrni filtrace v rozmezi 0,15-0,20 ml/s.
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Akutni fosfatovd nefropatie je pomérné vzdcné, akutni poskozeni
ledvin, které vznikd za situace, kdy je organismus vystaven (byt jen
kratkodobé) tézké hyperfosfatémii. Nejéastéji byvd toto zdvazné
a ve vétsiné pripadii ireverzibilni poskozeni ledvin popisovino
po poddvani fosfatovych laxativ pred kolonoskopickym vysetrenim
(Desmeules et al., 2003). Velkd ndloz fosfatii poddvanych per os
vede k jejich zvysenému vstrebdvdni ve strevé, ndsledné zvysené
koncentraci v séru a soucasné ke zvySenému vylucovdni fosfdtii
do moci. To spolu s dehydrataci pti osmotickém prijmu patii
k zdkladnim patogenetickym mechanismiim akutni fosfdatové
nefropatie. Hyperfosfatémie vede po prekroceni rendlniho prahu
pro reabsorpci fosfatii v proximdlnim tubulu ke zvyseni jejich
koncentrace v distdlnim tubulu, kterd je jesté umocnéna zvysenou
reabsorpci vody v proximdlnim tubulu pti dehydrataci. Fosfdty
se pak v distdlnim tubulu a sbérnych kandlcich vizi na kalcium
za vzniku kalcium-fosfatovych krystalii, které vedou k obstrukci
kandlkii s ndslednou reakci tubuldrnich bunék (akutni tubuldrni
nekréza) a intersticia (edém, zdnétlivd celulizace). Kalcium-fos-
fatové krystaly lze neztidka spattit i v intersticiu ledvin, kam
se dostavaji z tubulty v dusledku tézkého poskozeni jejich stény
s rupturou bazdlni membrdny. Celou situaci jesté zhorsuje skutec-
nost, Ze fosfdty jsou poddvdny ve formé sodnych soli zvysujicich
koncentraci sodiku v moci, coZ muze vést k usnadnéni precipitace
kalcium-fosfatovych krystalii s moZnou tvorbou konkrementii.

Mezi nejcastéji uvddéné rizikové faktory pro rozvoj akutni
fosfatové nefropatie patii: vyssi vék nemocnych (> 55 let véku),
preexistujici chronické onemocnéni ledvin (s glomeruldrni filtra-
ci < 50 ml/min), Zenské pohlavi a bélosska populace, pritomnost
diabetes mellitus, hypertenze, uzivdini inhibitori ACE nebo
sartanti, diuretik a nesteroidnich antirevmatik (Abcar et al.,
2009; Markowitz, Perazella, 2009). Za rizikovou lze povazZovat
i medikaci zvysSujici vsttebdvani fosforu ze stfeva (vitamin D) (i
ovliviwjici kostni obrat (bisfosfondty). Pro onemocnéni je typicky
asymptomaticky priibéh s malym ¢i zcela negativnim mocovym
ndlezem. V tddu hodin po poZziti fosfatového roztoku miiZe byt
v séru zaznamendna hyperfosfatémie (nékdy i hypernatrémie
a hypomagnezémie), k elevaci sérové koncentrace kreatininu
a rendlnimu selhdni dochdzi v fddu dnii, ale nékdy az tydnii
po vypiti roztoku, coz je tfeba mit u rizikovych nemocnych
na zeteli. Reparace rendlni funkce je popisovina jen u mensiho
poctu nemocnych, v nékterych souborech bylo zaznamendno
chronické poskozeni ledvin az u 84 % nemocnych (Hurst et al.,
2007). Lécba akutni fosfatové nefropatie je jen symptomatickd.
Spociva v dostatecné hydrataci nemocného, korekci minerdlovych
zmén a pripadné v podavdni vazaci fosfdti pti akutni hyperfosfa-
témii. Optimalni je ale vzniku onemocnéni predchdzet a zejména
nepoddvat fosfdtovd projimadla u rizikovych skupin nemocnych.

Nase pacientka je svym zpiisobem typickd nemocnd, u které
je akutni fosfdtovd nefropatie popisovdna. Jde o 70letou bélosku
s nepochybné premorbidnim chronickym poskozenim ledvin
(zmensené ledviny dle ultrasonografie). Navic méla v anamné-
ze mnohalety abiizus sloZzenych analgetik ptipravovanych
magistraliter (s moZnym podilem APC smési), ktery mohl vést
k chronickému tubulointersticidlnimu poskozent, spolu s podilem
glomeruldrnich zmén charakteru vaskuldrni nefrosklerézy pri
dlouholeté hypertenzi. Nemocnd méla také anamnézu opakova-
nych mocovych infekci, pti posledni kontrole byla zaznamendna
signifikantni bakteriurie Escherichia coli. Rozvoj poskozeni ledvin
byl nepochybné rychly (v fddu dnii), jelikoz jiz necelé dva tydny
po kolonoskopii méla v odbérech na endokrinologii vyznamné
zvySenou koncentraci urey v séru (z toho lze odvozovat i vyssi
hodnoty kreatininu, i kdyz ten nebyl vysetfovdn). Na tento vze-
stup se bohuZel nezareagovalo a do péce nefrologa se nemocnd
dostdvd az skoro s dvoumeésicni prodlevou, kdy je jiz poskozeni
ledvin nereparabilni.

Poddvani perordlnich fosfatovych laxativ bylo do klinické praxe
zavedeno z duvodu dobré tolerance GIT a lepsi ptipravy stfeva
pred kolonoskopii v porovndni s laxativy na bdzi polyethylen-
glykolu. Piivodné registrované roztoky (Fleet Phospo-soda, Fleet
ACCU-PREP) byly ze zahraniénich trhii na zdkladé zdkazu
amerického Utadu pro kontrolu potravin a lé¢iv (FDA) staZeny,
nicméné nékterd fosfdatova projimadla ve formé tablet (Visicol) ¢i
magistraliter pfipravovanych roztokii se pouzivaji dodnes. Nase
nemocnd dostala magistraliter ptripraveny roztok, ktery je smési
dvou soli: dihydrdtu dihydrogenfosforecnanu sodného v mnozstvi
8,1 g a dodekahydrdtu hydrogenfosforecnanu sodného v mnoZstvi
21,6 g (mnozstvi v jedné lahvicce). Lahvicky se ddvaji vypit dve,
jedna vecer a druhd rdno pred vySetfenim (v odstupu cca 12 ho-
din). Toto mnozstvi predstavuje asi 5,8 g elementdrniho fosforu
v jedné lahvicce, tedy dohromady ptes 11 g fosforu. To je vice nez
desetindsobek denni doporucené spotieby fosfdtii. Je tedy vice nez
ztejmé, Ze jde o extrémni ndloz fosfdtii, kterd je velkou zdtéZi i pro
zdravé jedince, natoZ pro nemocné s rizikovymi faktory.

Ptipady akutni fosfitové nefropatie byly popsdny i v Ceském
pisemnictvi, klinicky i laboratorni obraz byl velmi podobny
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nasemu pripadu (Hoffmanovd et al., 2008). Autoti zde za dalsi
rizikovy faktor rozvoje onemocnéni povazuji anamnézu nefroli-
tidzy jakékoli etiologie a pfitomnost uroinfekce. Vysoké pH moci
totiz usnadhnuje precipitaci kalcium-fosfdatovych a eventudlné
struvitovych konkrementii. Za rizikovou povazuji zejména infekci
kmeny Proteus, Pseudomonas a Ureaplasma.

Komentovany pripad ukazuje, Ze pres opakovand varovdini
ze strany regulacnich tifadii (FDA vydala v letech 2006 a 2008
opakované pripisy upozortiujici na nebezpecnost pouzivdni téchto
roztokii u rizikovych nemocnych, ve Velké Britdnii jsou jiz zakd-
zdny) se natrium-fosfatovd laxativa stile pouzivaji, a to i v CR.
To, Ze se pripravky pouzivaji navic jako magistraliter pripravené,
celou situaci jesté zhorsuje. Pripravek tim pddem neni opatien
informaci pro pacienta o tom, pro které skupiny nemocnych je
potencidlné nebezpecny a jaké léky neni vhodné uzivat soucasné
s témito laxativy.

Touto kasuistikou bychom chtéli opét upozornit nasi nefrolo-
gickou komunitu na nebezpecnost poddvani fosfatovych laxativ,
zejména u rizikovych skupin nemocnych.
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