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SOUHRN

Porucha kalciumfosfdtového metabolismu doprovdzi onemocnéni ledvin jiz od stfedné snizené rendlni funkce.
Adaptivni mechanismy slouzici k udrzeni normofosfatemie a normokalcemie mohou byt v pozdéjsich stadiich
dysfunkcni a samy o sobé zhorSovat zdravotni stav pacienttl. K rozhodnuti o zahdjeni 1é¢by a volbé vhodné strategie
je nutna monitorace fady biochemickych parametrt a jejich hodnoceni ve vzajemném kontextu a ¢asové dynamice.
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Abnormalni koncentrace kalcia a fosfatdi v séru se ob-
jevuji obvykle az u pacientl s pokroc¢ilym chronickym
onemocnénim ledvin (CKD), ve stadiu G4-Gs. Jedna se
ovSem o pozdni piiznak, k poruse kalciumfosfatového me-
tabolismu dochdzi mnohem dfive, jiZ ve stadiich G2-G3.

Jeste pred vzestupem fosfatemie a poklesem kalcemie
muzeme u pacientl s CKD pozorovat zvySeni koncentrace
fibroblastového riistového faktoru 23 (FGF-23), parathor-
monu, frakéni exkrece fosfatl a snizeni koncentrace kalci-
triolu a frakéni exkrece kalcia. Zpocatku se jedna o adap-
tivnd mechanismy, které slouzi k udrzeni normokalcemie
a normofosfatemie pri klesajici rendlni funkci. Udrzeni
normokalcemie je regulovano parathormonem pres zmény
v kostni resorpci, rendlni tubuldrni reabsorpci a neptimo
pfes ovlivnéni tvorby kalcitriolu i vstfebdvdnim kalcia
z gastrointestinalniho traktu. Na udrzeni vyrovnané bilan-
ce fosfati u CKD se pravdépodobné nejveétsi mérou podili
FGF-23, produkovany osteocyty, ktery zvysuje fosfaturii
downregulaci exprese kotransportéru Na-Pi v proximdlnim
tubulu a sniZuje tvorbu kalcitriolu inhibici rendln{ 25-hyd-
roxyvitamin D 1-a hydroxyldzy. Parathormon v bilanci fos-
fath plisobi negativné snizenou reabsorpci v proximdlnim
tubulu ledvin a pozitivné zvySenym uvolilovdnim z kosti
a prostfednictvim kalcitriolu i zvy$enou resorpci ze stre-
va.' Situace, pri které se tyto zmény stdvaji jiz maladap-
tivnimi, je v podstaté okamzikem, kdy vznikd systémové
onemocnéni CKD-MBD (minerdlova a kostni porucha pri
CKD). Vedle piimé toxicity fosfatt a vztahu pozitivni kal-
ciové bilance k vaskuldrnim kalcifikacim je i nekorigovana
sekunddrni hyperparatyredza nebo progresivni nartist kon-

centrace FGF-23 nezavislym rizikovym faktorem morbidity
a mortality z kardiovaskuldrnich pricin.>3

Abychom onemocnéni CKD-MBD odhalili jiz v jeho
¢asnych stadiich, jsou nutnd pravidelna screeningova vy-
Setfeni. Dle doporuceni Kidney Disease: Improving Global
Outcomes (KDIGO) maji byt od stadia CKD G3 pravidelné
sledovany hodnoty kalcemie, fosfatemie a parathormonu,
od stadia G4 i koncentrace alkalické fosfatdzy. Zaroven je
doporuceno screeningové vysetreni deficitu vitaminu D
vySetfenim koncentrace kalcidiolu. Frekvence téchto kon-
trol zdvisi na stadiu CKD a na drovni poruchy. Vysledky
maji byt hodnoceny vzdy spole¢né a kromé absolutnich
hodnot je doporuceno sledovat i trendy zmén. Hodnoceni
na zakladé matematického konstruktu kalciumfosfatového
soucinu (kalcemie x fosfatemie) je viceméné opusténo.
Rutinni vySetfovani koncentrace FGF-23 zatim nebylo
v doporucenich KDIGO z roku 2017 zahrnuto, fada au-
torl se vSak domniva, Ze jeho sledovani jako biomarkeru
kardiovaskuldrniho rizika u CKD by bylo tucelné.>s

Fosfatemie

Fosfaty v séru predstavuji méné nez 1 % celkového mnoz-
stvi fosfatll v organismu, vice nez 8o % je obsazeno v kost-
ni tkdni. Normofosfatemie je udrzovdna vyrovnanou bi-
lanci mezi dietnim pifjmem fosfati a rendln{ eliminaci
a zéroven vyrovnanou bilanci pfi kostnim metabolismu.
Pri¢inou hyperfosfatemie tedy miize byt jak nerovnovaha
mezi pfijmem fosfat v dieté a jejich exkreci pfi nedosta-
te¢né rendlni eliminaci (respektive eliminaci dialyzou),
tak nerovnovdha v kostnim metabolismu.
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Hyperfosfatemie u CKD je asociovdna s horsi morbi-
ditou a mortalitou z kardiovaskularnich pfi¢in, md vztah
k vy$simu vyskytu vaskuldrnich kalcifikaci. Hyperfos-
fatemie vede ke zhorSeni sekunddrni hyperparatyredzy
a ke vzestupu koncentrace FGF-23. Toxicitu fosfatl zvysSuji
dalsi faktory spojené s CKD, jako jsou aciddza, deficit
proteinu klotho ¢i inflamace.?

Fosfatemie u pacientt s CKD, kteti doposud nejsou
dialyzovéani, by méla dosahovat fyziologického rozmezi.
U dialyzovanych pacient je vhodné vyvinout terapeutic-
ké usili k dosazeni hodnot fosfatemie, jez se bliZi nor-
mé.+ V observacni studii COSMOS dosahovali nejlepsiho
preziti hemodialyzovani pacienti s fosfatemii blizici se
1,42 mmol/l, patrny byl pfinos snizeni koncentrace fosfatt
v prameéru o 0,32 mmol/l u pacientt s hyperfosfatemif nad
1,68 mmol/1.” V soucasné dob¢ probihd prospektivni rando-
mizovana studie HiLo, jejimz cilem je zjistit, zda terapeutic-
ké intervence, které povedou ke snizeni koncentrace fos-
fatd pod 1,78 mmol/l, povedou ke sniZeni mortality oproti
kohorté pacientd, u kterych bude fosfatemie > 2,1 mmol/1.®

U pacientti v predialyze je vhodnd dieta s omezenim
fosfatl, 1écba vazaci fosfatl spiSe neni doporucovana.
Meéla by byt vyhrazena jen pro piipady progresivniho riistu
hyperfosfatemie.*

V 1é¢bé hyperfosfatemie u dialyzovanych pacientl se
zaméiujeme na tfi zdkladni strategie: omezeni pifjmu
fosfatl ve strave, zvySeni eliminace fosfat upravou pre-
skripce dialyzy a specifickou farmakoterapii (3D: diet -
dialysis - drugs).°

Dieta

Denni prijem fosforu by mél byt u pacientl s pokrocilym
CKD snizen na 80o-1 ooo mg/den. Biologickd dostupnost
fosforu je nizsi u proteint rostlinného nez zivocisného
puvodu. K prevenci proteinové malnutrice je tedy vhodné
oprit dietu o rostlinné bilkoviny. V maximdlni mozné mife
je proto nutné vyhybat se potravindm s fosfatovymi aditivy
(E 338 - kyselina fosfore¢nd, E 339 - fosfore¢nany sodné,
E 340 - fosfore¢nany draselné, E 341 - fosforecnany vépe-
naté, E 342 - fosfore¢nany amonné, E 342 - fosfore¢nany
hotecnaté, E 450 - difosforecnany, E 451 - trifosforecnany,
E 452 - polyfosfore¢nany), kde je biologickd dostupnost
80-100 %.%9

Dialgza

Clearance fosfatd v priibéhu hemodialyzy je ovlivnéna
prutokem krve a dialyza¢niho roztoku, plochou membrany
a objemem ultrafiltrace, vy$si eliminace je dosahovano he-
modiafiltraci. Obsah fosforu v plazmé je vsak jen zlomkem
celkového mnozstvi. BEhem 60 minut po ukonceni hemo-
dialyzy dochdzi az k 40% vzestupu koncentrace fosfitl
proti hodnotdm pfi ukonceni procedury. Tento vzestup
je dan rychlymi pfesuny mezi kompartmenty. Efektivniho
zvyseni eliminace fosfatd lze tedy dosdhnout predevsim
delsim casem dialyzy - dennimi dialyzami nebo prodlou-
zenymi dialyzami.®*

Pfi peritonedlni dialyze je eliminace fosfatii ddna pte-
devsim difuzi, ne konvekci; 1épe koreluje s peritonedlni
clearance kreatininu nez urey. Dialyzacni strategie by se
meéla odvijet od transportni charakteristiky pro kreatinin.
U pomalych transportérti jsou vyhodnéjsi rezimy s delSimi
prodlevami.>”

Farmakoterapie

K resorpci fosfati ve stfevé dochdzi jak aktivné intrace-
luldrné pomoci specifickych transportéri, tak pasivné pa-
raceluldrné. SniZzenim ptijmu fosfath ve stravé a uzivdnim
vazacll fosfatd 1ze snizit pasivni transport, s poklesem
koncentra¢niho gradientu vSak dochdzi k maladaptivnimu
vzestupu koncentrace transportérti NaPi2b, a tim k posi-
leni aktivniho transportu. Exprese transportérti NaPizb
je rovnéz stimulovana kalcitriolem. Optimdlni by tedy
byly strategie, které by cilily jak na pasivni, tak na aktivn{
transport.

Vazace fosfati

Vazace fosfatl jsou uzivany spole¢né s potravou a pliso-
bi bud’ na principu tvorby nevstfebatelnych sloucenin
fosfatd s kationty kalcia, lanthanu, magnezia ¢i zeleza,
nebo tvorby komplext s pryskyrici (sevelamer). Tyto ne-
absorbovatelné slouceniny jsou pak vylouceny se stolici
a snizuji tak pasivni transport fosfatt. Kalciové vazace
(kalcium karbondt nebo kombinovany piipravek kalcium
acetdt + magnezium karbondt) jsou nejméné ekonomic-
ky ndkladné, ale zvysuji kalciovou bilanci, a tim i riziko
vzniku extraosedlnich kalcifikaci, vhodnéjsi je tedy podd-
vani{ nekalciovych vazacl. V soucasné dob¢ je dostupny
lanthanum karbondt, Zelezity vaza¢ (komplex polynuk-
learniho oxid-hydroxidu zelezitého se sacharézou a $k-
roby - ,,sucroferric oxyhydroxid) a sevelamer karbonit.
Kalcium karbonat lze podavat i v predialyze, ale dostupnd
data o pouziti kalciovych vazact fosfat u pacientt s CKD
ve stadiu G3a-G4 neukazuji na vyhody v udrzeni fosfato-
vé bilance, naopak je pii jejich uzivani patrnd progrese
vaskuldrnich kalcifikaci. V doporuc¢enich KDIGO z roku
2017 neni 1é¢ba kalciovymi vazaci fosfata v predialyze
doporucovana.+59

Nové moznosti lécby
V soucasné dobé je ve vyvoji fada pripravku, které cili
na ovlivnéni aktivniho transportu fosfatd v tenkém stfeve.

Tenapanor - inhibitor Na*/H* vyméniku (NHE3) - sni-
zuje paraceluldrni transport fosfatll ve stfevé modulaci
Htight junctions®, zdroveil mirné snizuje expresi NaPizb.
Pri podévani tenapanoru hemodialyzovanym pacientim
doslo jak k poklesu koncentrace fosfatl v séru, tak k po-
klesu koncentrace FGF-23."

Inhibitory NaPi2b - vysledky dosavadnich vyzkumi
zatim spolehlivé neprokdzaly efekt na snizeni hyperfos-
fatemie.®

Pantransportérovy inhibitor EOS789 (inhibitor fo-
statovych transportért NaPi2b, PiT-1 a PiT-2) snizuje
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intestindlni absorpci fosfatl. Lék je ve fazi klinického
vyzkumu.”

Nikotinamid - moduldtor intestindlni exprese transpor-
téru NaPizb. Ve studii COMBINE u pacientt v predialyze
nebyl prokazdn vyznamny efekt na sniZeni fosfatemie,
u pacientt 1é¢enych hemodialyzou (napft. studie NICO-
REN) vedlo poddvani nikotinamidu k signifikantnimu
snizeni fosfatemie. Limitem 1é¢by nikotinamidem byly
c¢asté nezadouci ucinky. Prospésnd by mohla byt kombi-
nace nikotinamidu v nizkych ddvkach spolecné s vazaci
fosfatd. Méné nezddoucich ucinkd m4 pripravek NoPhos
(nikotinamid s modifikovanym uvoliiovdnim), u kterého
je nyni o¢ekdvdna publikace vysledkl studie faze III.*4's

Lécba sekundarni hyperparatyredzy

Pri¢inou hyperfosfatemie muze byt vedle nerovnovahy
mezi pfijmem a vylu¢ovanim fosfati i zvysené uvolnovani
z kosti, ke kterému dochdzi nejcastéji vlivem nekompen-
zované sekunddrni hyperparatyredzy. V pfitomnosti hy-
perfosfatemie u dialyzovanych pacientt jsou lékem volby
kalcimimetika, ktera vedou ke snizeni koncentrace fosfatu
a FGF-23. V predialyze je k 1é¢bé hyperparatyredzy vyuzi-
van kalcitriol a parikalcitol, kde ve vztahu k metabolismu
fosfatd md priznivéjsi profil parikalcitol, ktery stimuluje
intestindlni absorpci méné nez kalcitriol.’**”

Kalcemie

Kalciova bilance je ddna trovni intestindlni resorpce,
rendlni eliminace a kostni remodelace (99 % télesného
kalcia je vdzdno v kostni tkdni). Za hormondlni regu-
laci kalciové homeostdzy je zodpovédny parathormon
a kalcitriol. Hypokalcemie vede pres stimulaci recep-
tort senzitivnich na kalcium (CaSR) ke zvySeni tvorby
parathormonu a k vyssi proliferaci bunék pfistitnych
teélisek, parathormon pak stimuluje tvorbu kalcitriolu.
Hypo- nebo hyperkalcemie je zndmkou zdvazné poruchy
kalciové homeostazy, ale neni obrazem kalciové bilance.
I pacient s hypokalcemii miiZe byt ve vyrazné pozitivni
bilanci (napf. syndrom hladové kosti).®

Denni ptijem kalcia stravou by mél byt 1 00o-1 500 mg
a ani u pacientd s CKD by nem¢él byt omezovan. Hyperkal-
cemie z nadmérné intestinaln{ absorpce nastava zejména
v ptipadech vysokych hodnot kalcitriolu. Pokles tvorby
kalcitriolu v ledvindch u CKD Ize do urcité miry fesit kry-
tim nutri¢niho deficitu vitaminu D (deficit kalcidiolu),
protoze i u CKD je tvorba kalcitriolu substrat-dependent-
ni. Podavani kalcitriolu by mélo byt vyhrazeno az pro
lécbu sekunddrni hyperparatyreézy. Vhodnou alternati-
vou, pokud se potfebujeme vyhnout hyperkalcemizujicimu
efektu 1é¢by, je od CKD stadia G3 parikalcitol. U pacientl
s CKD je dle doporuc¢eni KDIGO 2017 optimdlni dosazeni
normokalcemie. V prevenci vzniku vaskuldrnich kalcifi-
kaci je vhodné vyhnout se hyperkalcemizujici medikaci,
zejména kalciovym vazac¢tm fosfatl. Lze tolerovat mirné
hypokalcemie, zejména pokud doprovézeji 1é¢bu kalcimi-
metiky. Doporucend koncentrace kalcia v dialyzac¢nich
roztocich je 1,25-1,5 mmol/1.#

Zaver

Kalcium a fosfor jsou dtlezitymi prvky v radé¢ metabo-
lickych procest. Vzajemné propojeni regula¢nich mecha-
nismu v organech, jez jsou zapojeny do fizeni kalcium-
fosfatové homeostazy (strevo, ledviny, kost, pristitna
teliska), dokaze udrzet normalni plazmatické koncentrace
fosfatt a kalcia az do pokro¢ilych stadif CKD. Tyto zpocat-
ku adaptivni mechanismy se posléze stévaji maladaptivni-
mi a vedou ke zhorseni zdravotniho stavu pacientti s CKD.
Prispivaji ke vzniku extraosealnich kalcifikaci, hypertrofie
myokardu, rendlni osteodystrofie. Zdkladem tspésné 1écby
je pochopeni patofyziologie poruchy kalciumfosfitového
metabolismu a védomi, Ze ke spravnému rozhodnuti ne-
stadi stanoveni kalcemie a fosfatemie. Casto terapeuticky
neuspéch pri¢itdme non-adherenci k 1é¢bé. Mnohdy mame
pravdu, ale nékdy jsou v tom pacienti nevinné a 1é¢ba
pouze neni cilena spravnym smérem. Diilezité je urcit, zda
je porucha déna nerovnovahou mezi piijmem a eliminaci
kalcia a fosfatl, ¢i nerovnovahou v kostni remodelaci,
a dle toho zaméfit terapeutickou intervenci.
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nejaktudIngjstho iPTH/ 60. Pacienti po transplantaci fediviny s chronickjm onemocnénim ledvin stédia 3 a 4 a sekunddrnim hyperparathyroidismem nebyli v Klinickyich studiich féze 3 studovani, pocatetni dévka a algoritmus titrace davky je stejny, jako u pacient bez transplantace ledviny. Je
tfeba monitorovat sérové hladiny vapnﬂm afosforu. Pedliatricka populace: Bezpecnmsta (i&innost piipravku Zemplar tobalky u d&ti ve véku do 10 et nebyla dosud stanovena. Chamioke onemocnéni ledvin, stadium 3 a 4 (pacienti ve véku od 10 do 16 fet): Unodni dévka: Doporutend
pocateSni dévka tobolek parikalcitolu e 1 g, poddvana tiikrt tydné, ne astéjineZ jednou za dva dny. 77zzace dévky: Nésledné dévkovéni ma byt individuin a zaloZené na iPTH, sérovyieh hladindch vapniku a fosforu tak, aby byla udrZovéna hladina iPTH mezi 35 a 69 pg/ml (stadium 3) nebo 70 a 110
pa/ml (stadium 4). Davka parikalcitolu mdze byt postupné zvySovéna o 1 ig kazdé 4 tydny, s dodrZenim rezimu dévkovani tiikrét tydng. Dévka miiZe byt kdykoli snizena o 1 g nebo mize byt udrzovana, pokud pacient dostava dévku 1 umikrogram. Podavani parikalcitolu miize byt zastaveno, vyZadujedli
pacient snizeni dévky pii dévkovani 1 mikrogram tfkrat tydng, a opét zahdjeno, kdyZ je potfeba. Maximélni davka poddvand v Klinické studii byla 7 g v jednotlivé dévee. Chranicke anemacnéni fedvin, stadium 5. Uginnost pipravku Zemplar u déti s CKD stadia 5 nebyla dosud stanovena.
Kontraindikace: projevy intoxikace vitaminem D, hyperkalogmie nebo precitlivélost na parikalcitol i jakoukoliv slozku pripravku. ZvlaStni upozorgni: Nadmérna suprese PTH miize vést k zvjsent hladin Cav séru ak nizkoobratovému metabolickému kostnimu onemocnéni, Behem I65by je nuné pravidelng
kontrolovat hladiny kalcia, fosfatt a iPTH v séru. Pokud se rozvine wrazng hyperkaloémie a pacient Uzivé kalciove vazace fosfat, je vhodné snizenijejich dévek. Chronicka hyperkalcémie miize byt spojena s generalizovanymi kalcifikacemi, U predialyzovanych pacientl miize parikalcitol zvySovat hladinu
kreatininu v séru, avsak beze zmény hodnat glomeruldmi filtrace. Interakee; Hyperkaloémie potencuje toxicitu digitalisu. S parikalcitolem se nesmi podavat fosfat nebo slouceniny piibuzné vitaminu D. Pro riziko hiinikové kostni toxicity se nesmi dlouhodobe podavat s pripravky s ohsahem hiiniku. Vysoke
dévky kalcia nebo thiazidové diuretika mohou zvySovat riziko hyperkalcémie. Pro riziko hypermagnezémie se nesmi podavat s pripravky s obsahem hoftiku. Pri sougasném podavani s ketokonazolem je zapotiebi opatrnosti (inhibice cytochromu P450). Tehotenstvi a kojeni: Potencidini riziko u lii nen
ndmo, proto nesmi byt uzivan, pokud to neni nezbytng nutné. Nenf zndmo, zdaje parikalcitol vylugovan do lidského matefskeho migka, pfi podévani kojicim Zenam je nutno vzit v tivahu prinos kojeni pro dité a pfinos IEgby pripravkem pro Zenu. NeZadouci dginky: cszé: hyperkaloemie, hyperfosfatemie,
avjent kelcio-fosfétoveho produkiu; meiné Caste: pneumonie, hypersenziivta, angioedem, laryngedini edém, hypoparatyroidismus, hyperkeloernie, snizenf chutik jdl, hypokaloermie, zévrats, dysgeuzi, hu\eslh\avy palpitace, brisni diskomfort, zécpa, prijem, sucho v stech, gastroesofagedini
refluxni choroba, nauzea, zvraceni, akné, pruritus, vyrdzka, kopfivka, svalové kfece, myalgie, citlivost prsi, astenie, maldtnost, penfeml edém, bolest, zvySeni kreatininu v krvi, abnorméini hodnmy Jatemmh enzymu Pediatnickd paputace: U déti starsich 10 let je povaha bezpecnostniho profilu podobnd
tomu, ktery Ize pozorovat u dospélych. NeZadouc tiginky u pacientt léSenych parikalcitolem zahmovaly hyperkalcemii (4/47, 9 %), hyperfosfatemii (2/47, 4 %), bolest hlavy (1/47, 2 %) a nauzeu (1/47, 2 %). Predévkovani: Predavkovani miize vést k hyperkalcémii, hyperkalciuri, hyperfosfatémii
anadmerné supresi PTH. Légha spoiva ve snizeni dévky pripravku aZ perusen 8by, snizenf prisunu kalcia a vysazent kalciovch sup\ementu Parikalcitol nelze wznamng odstranit dialyizou. Podminky ushuvavam 7adng zvIastni podminky. Balent: blistr, 7 nebo 28 tobolek v baleni. Dréitel registragniho
rozhodnuti: AbbVie s, Praha, Ceska republika. Registragni isla: Zemp/ar 7 yg: 56/002/06L, Zemplar 2 1g: 56003/ 08-C. Datum posledni revize textu: 20.11.2019. *Vsimnéte si prosim zmén v informacich o Iégivém pripravku. Viydej pripravku je vézn na lékarsky predpis a je hrazen
2prostiedkd zdravotniho pojistent. L, nez pifpravek piedepisete, seznamte se, prosim, s Upinau informacy o pijpravku. Abb\Vie s..0., Metronom Business Center, Bucharova 2817,/13, 158 00 Praha 5 - Stodilky. Tel: 233 098 111, fax: 233 098 100, www.abbvie.cz

Ikrdcend informace o Iégivém pripravku: Zemplar 2 mikrogramyy/m injekEni roztok © Zemplar 5 mikrogramd,/ml injekéni roztok e Slozeni: Paricalcitolum 2 g nebo & pgv 1 ml piipravku. Indikace: Prevence alécha sekunddmiho hyperparathyroidismu u hemodialyzovanych pacientis s chronickym
onemocnanim lecin stadia 5. Davkovani: Zemplar injekeni roztok je podavan centralnim Zinim katetrem bshem hemodialyzy. Uvoaini ddvka se vyposte podle vichozich hiadin iPTH: Uvodni dévka (ug) = wichozf hladina iPTH [v pg/mi]/ 80 a poda se iv. bolusem, ne Gastji neZ obden. Trtracii’
dévka: hladina iPTH stejn nebo zvysend: zvySeni davky o 2-4 g; poklesiPTH o < 30 %: zvjseni déivky 0 2-4 pg; pokles iPTH 0 = 30 %, < 60 %: davka beze zmén; pokles iPTH 0 > 60 %: snizeni o 2-4 jig; hladina iPTH < 15,9 pmol/1 (150 pa/ml): snizeni 0 24 po. U pacientii s mimou a7 stfedné
tézkou poruchou funkce jater nenitfeba tiprava davkovani. U pacienti s tézkou poruchou funkce jater nejsou Zadné zkusenosti s poddvenim. Bezpecnost a ticinnost pripravku Zemplar u dti nebyla dosud stanovena. Kontraindikace: Projevy intoxikace vitaminem D, hyperkalcemie nebo precitiivélost na
jakoukoli slozku pripravku. ZvlaStni upozornéni: Nadméméa supresg parathormonu maze mit za ndsledek 2vyent hladin kalcia v séru amaze vest k metabolickému kostimu onemacnéni. Pro dosazen potiebnych fyzilogickych vysledki e nutné monitorovéini pacienta aindividunititrace dévky. Pokud
dojde k ozvoyi Klinicky vyznamné hyperkalcernie u pacientd uzfvajicich vzace fosfdtd na baz vépniku, je vhodng dévku Kalciového vazage fosfétd snizitnebo jeho podavani prerusit Chronickd hyperkaloemie mze byt spojena s generalizovanou cén kelcifikacta kaloifikacfjinych mekkych thanf. Fosfat

Interakee: Zdng studie interakei nebyly s parikalcitolem v injekni formé provedeny. Interaken studie zaméfend na sougasné uZivani ketokonazolu a pankalcwlulu byla provedena u I6kove formy tobolek. Vysoké davky pnpravku s obsahem kalcia nebo thiazidov diuretika mohou zvySovat fzko
hyperkalcemie. Pifpravky s obsahem hliniku (napf. antacida, |6y vézajfci fosfaty) se nesmi dlouhodobg podavat s Iéivymi piipravky s obsahem vitaminu D, protoze se mohou vyskytovat zvySené hladiny hiiniku v krvi a maze dojit k hlinikové kostnitoxicité. Pripravky s obsahem horiku (napf. antacida)
S8 nesmi pouzivat souasné s pripravky s obsahem vitaminu D, protoze se miiZe vyskytnout hypermagnezemie. Pfi soucasném podavéni s ketokonazolem a digitalisem je zapotebi opatrnosti. Téhotenstvi a kojeni: Udaje o podvani parikalcitolu tshotngm Zendm jsou omezené nebo nejsou k dispozici.
Studie na zvifatech prokézaly reprodukéni toicitu. Podavani pripravku Zemplar se v thotenstvia u Zen v reproduktnim vku, které nepouzivajf antikoncepci, nedoporucuje. Neni zndmo, zda se parikalcitol/metabolity vyluguji do lidskeho matefskeho migka. Dostupné farmakodynamicke/ toxikologicke
(idaje u zvirat prokazaly vylucovani parikalcitolu/ metabolit do miéka. Riziko pro kojend novorozence/ déi nelze vyloudit. Na zékladé posouzent prospésnosti kojeni pro dité a prospéSnosti Iéchy pro matku je nutno rozhodnout, zda prerusit kojeni, nebo ukanéit/ prerusit podavéni pripravku Zemplar.
Studie na zvifatech neukdzaly zadnj viiv parikaloitolu na fertlitu.  NeZidouei uginky: Laszé: holest hlavy, dysgeuzie, pruritus, hypoparathyraidismus, hyperkaloemie, hyperfosfatemie. Predavkovani: Predavkovni mize vest k hyperkalcemil, hyperkalciuri, hyperfosfatemii a nadmémé supresi PTH.
| 6Eba spociva ve snizenf davky pripravku aZ prerusent Eeby, snizen prisunu kalcia a vysazent kalgiovych suplementd. Parikalcitol nelze vznamné odstranit dialyzou. Podminky uchovévéni: Zadné zviastni podminky uchovévani Baleni: Zemplar 2 pg/ml: 5 injeknich lahvigek po | ml. Zemplar 5 pg/ml:
5 injekénich lahvicek po I ml nebo po 2 ml. Dréitel registracniho rozhodnuti: AbbVie .0, Praha, Ceské republika. Registraéni Gisla: 56/391/10-C a 56/198,/04-C. Datum posledni revize textu: 2. 6. 2020. Ve pripravku je vézan na lekaisky predpis a je hrazen z prostiedkd zdravotniho pojisten.
[liie, neZ pripravek piediepiSete, seznamte se, prosim, S pinou informaci o piipravku. VSimnéte si, prosim, zmén vinformacich o [égivém pripravku. AbbVie s.ro, Metronom Business Center, Bucharova 2817/13, 158 00 Praha 5. Tel.: 233 098 111, fax 233 098 100, www.abbvie.cz
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