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Kazuistika
Sedmašedesátiletý pacient dosud bez významné interní ana‑
mnézy byl přijat na JIP Kliniky gastroenterologie a hepatolo‑
gie Všeobecné fakultní nemocnice v Praze (VFN) překladem 
po krátké hospitalizaci na spádovém interním oddělení, kam 
byl přijat pro bezbolestný ikterus s třesavkami.

V předchorobí pacient udával užívání alkoholu po dobu 
dvou měsíců v podobě jednoho piva denně, v posledním 
měsíci před hospitalizací však požívání alkoholu striktně 
odmítá. Zhruba měsíc před přijetím užíval kotvičník zemní 
(k  posílení sexuální kondice); po  14 dnech s  užíváním 
přestal pro nevolnost a „bolest jater“. Žlutavého zabarve‑

OBR. 1  Bioptický nález, barvení hematoxylinem a eosinem – morfologie akutní tubulární nekrózy, žlučové 
válce v tubulech označené šipkami.



35postgraduální nefrologie • ročník XXI • číslo 1 • březen 2023

kazuistiky

ní kůže a sklér si všiml až po 14 dnech od konce užívání 
kotvičníku a rozhodl se vyhledat lékařské ošetření. Uvedl 
požití většího množství paracetamolu, užívání jiných léků 
nebo drog negoval.

Při příjmu u pacienta klinicky dominoval sytě ikterický 
kolorit, při vstupním laboratorním vyšetření byly hodno‑
ty celkového bilirubinu 647 µmol/l a přímého bilirubinu 
503 µmol/l, lehce zvýšená aktivita enzymu alaninamino‑
transferázy  – 0,81 µkat/l  – a  aspartátaminotransferázy  – 
0,80 µkat/l – spolu se zvýšenou hodnotou gamaglutamyl‑
transferázy – 3,20 µkat/l. Dále byla přítomna normocytární 
normochromní anémie s koncentrací hemoglobinu 99 g/l 
a  zejména leukocytóza 26,41 × 109/l s  posunem doleva, 
doprovázená elevací hodnot C‑reaktivního proteinu (CRP) 
na  189 mg/l a  prokalcitoninu na  24,6 µg/l. Vstupně byly 
také přítomny známky oligurického akutního renálního 
selhání se sérovou koncentrací kreatininu 620 µmol/l (po‑
slední známá sérová koncentrace kreatininu před rokem 
byla v normě) a  s hodnotou urey 32 mmol/l, bez závaž‑
nější poruchy acidobazické rovnováhy a mineralogramu. 
Byla doplněna sonografie břicha s nálezem dilatace cho‑
ledochu i  intrahepatálních žlučovodů obou laloků, cho‑
lecystolitiázy v  drobném (vyprázdněném či afunkčním) 
žlučníku a s normálním nálezem na ledvinách. Empiricky 
byla zahájena antibiotická terapie cefoperazonem a bylo 
přistoupeno k  endoskopické retrográdní cholangiopan‑
kreatografii, při které byla provedena endoskopická pa‑

pilotomie s  extrakcí tmavého konkrementu cca 6 mm 
velkého. Po  výkonu byl ihned viditelný odtok zkalené 
žluči do  střeva. Laboratorně po  výkonu následoval vý‑
razný pokles hyperbilirubinemie s  normalizací hodnot 
aminotransferáz a  pokles zánětlivých parametrů. I  přes 
intravenózní podávání kličkového diuretika progredovala 
u pacienta pozitivní tekutinová bilance a laboratorně na‑
růstaly hodnoty dusíkatých katabolitů. Z těchto důvodů 
byl pacient následně přeložen na Kliniku nefrologie VFN.

Zde byl doplněn základní imunologický screening 
s  negativním nálezem, vyjma hodnoty C3 složky kom‑
plementu lehce snížené na 0,87 g/l. Následně jsme pro‑
to provedli renální biopsii, v níž dominovala morfologie 
akutní tubulární nekrózy (ATN) s četnými žlučovými válci 
v tubulech a projevy intrarenální obstrukce s akumulací 
Tammova–Horsfallova proteinu v intersticiu (obr. 1 a 2). 
Bioptický nález byl tedy uzavřen jako obraz cholemické 
nefrózy. Třetí den po renální biopsii vzhledem k dalšímu 
nárůstu hodnot dusíkatých katabolitů a při známkách hy‑
perhydratace byla zahájena intermitentní hemodialýza. 
Celkem jsme provedli pouze dvě procedury, jelikož záhy 
došlo u pacienta k obnově renálních funkcí a k rozvoji mír‑
né polyurické fáze renálního selhání. Desátý den od biop‑
sie byl pacient v dobrém klinickém stavu propuštěn. Při 
poslední ambulantní kontrole dva měsíce od propuštění 
přetrvává elevace hodnot kreatininu 110 µmol/l, bilirubin 
i jaterní enzymy jsou již v normě.

OBR. 2  Bioptický nález, barvení Periodic Acid Schiff – zánětlivá celulizace intersticia s destrukcí tubulu 
a Tammovým–Horsfallovým proteinem v intersticiu.
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Cholemická nefróza (cholemic nephropathy, CN, někdy také 
bile cast nephropathy, BCN) je akutní renální léze vznikající 
na podkladě jaterního onemocnění (cholestatické léze nebo po‑
kročilé formy jaterního onemocnění se žloutenkou). Tento typ 
poškození ledvin je jistě podceňovanou příčinou akutní renální 
insuficience. CN je kombinací poškození funkce ledvin společně 
s charakteristickým histomorfologickým nálezem v ledvinách – 
jedná se o tvorbu intratubulárních válců a poškození epitelu 
tubulů převážně v oblasti distálního nefronu. Diagnostika této 
jednotky musí být podpořena nálezem v  renální biopsii, což 
může být problematické hlavně pro častou přítomnost koagu‑
lační poruchy u pacientů s jaterní lézí.1

Patofyziologie vzniku poškození není zcela známá a je jistě 
multifaktoriální. Předpokládá se vliv vysoké koncentrace bili‑
rubinu na funkci tubulů. Nadbytek bilirubinu poškozuje tubu‑
lární epitelie a vede k  tvorbě pigmentových válců. Následně 
přes tubulární hypertrofii a hyperplazii dochází časem k ire‑
verzibilnímu poškození tubulů, fibróze, a nakonec k tubulární 
atrofii.2 Nižší rozpustnost žlučových kyselin společně s nízkým 
pH v distálním nefronu přispívá také k tvorbě válců. Čím déle 
je organismus vystaven vysokým koncentracím bilirubinu, 
tím větší je tvorba žlučových válců, a tím větší je i poškození 
tubulů. I v případě, že dojde k relativně rychlému odstranění 
příčiny hyperbilirubinemie, obnova renálních funkcí může 
být významně opožděna.3 Podobná situace nastala i u naše‑
ho pacienta. Dalším následkem hyperbilirubinemie je pokles 
tlaku v ledvině ovlivněním renin‑angiotenzinového systému,4 
histologicky se někdy popisuje i snížená exprese akvaporino‑
vých kanálků ve sběrných tubulech.5 Ovšem efekt bilirubinu 
zřejmě není jen negativní, jsou popsány i  renoprotektivní 
účinky bilirubinu – protizánětlivý, protiapoptotický, antioxi‑
dační.1,6 Tyto účinky jsou ale při masivní hyperbilirubinemii 
spíše potlačeny.

Větší část žlučových kyselin je za normálních okolností reab‑
sorbována v ileu a portálním oběhem navracena zpět do jater, 
do cirkulace prochází asi 10–50 %, které se následně dostávají 
do  ledvin a  v  proximálním tubulu jsou reabsorbovány zpět 
do oběhu. Při překročení kapacity této reabsorpce výrazným 

zvýšením nabídky dochází k  tvorbě válců a  k  přímému po‑
škození tubulů.7 Žlučové kyseliny také přímo ovlivňují tvorbu 
vazoaktivních látek, které vedou k renální vazokonstrikci a sní‑
žení glomerulární filtrace.2

Možné příčiny cholestázy, u  kterých byla popsána chole‑
mická nefropatie, jsou popsány v  článku autorů Somagutta 
a spol.8 Jedná se o extrahepatální příčiny obstrukce – nádorové 
etiologie, kameny, intrahepatální příčiny – hepatitidy virové, 
autoimunitní, alkoholické postižení jater, toxické poškození 
polékové atd. U  našeho nemocného se nabízejí dvě příčiny; 
jednak přítomnost konkrementu v choledochu a jednak možný 
hepatotoxický vliv užívaného kotvičníku.

K  diagnostice CN je třeba renální biopsie  – v  případě 
našeho pacienta již nažloutlé zabarvení bioptického vzorku 
naznačovalo diagnózu. V bioptickém nálezu bývá také podíl 
akutní tubulární nekrózy. Často přítomná koagulopatie však 
provedení biopsie komplikuje. Možné je zvážit i transjugulární 
přístup, kdy by bylo možné provést biopsii jater i ledvin záro‑
veň. Bohužel diagnóza CN je někdy stanovena i post mortem.

Léčba cholemické nefrózy je primárně zaměřena na léčbu 
příčiny hyperbilirubinemie, vyřešení obstrukce žlučových cest. 
Náhrada funkce ledvin je někdy nutná, většinou jen přechodně, 
obnova renálních funkcí je pravděpodobná, ale není zaručena. 
U pacientů s cholestázou indukovanou anaboliky byla úspěšně 
použita plazmaferéza.9 Byla popsána i  kazuistika pacienta 
s akutní cholestázou a renálním selháním způsobenými mutací 
v genu TCF2 (transcription factor 2), u kterého byla použita 
přechodně „albuminová dialýza“ (extracorporeal albumin dia‑
lysis, ECAD) jako překlenovací metoda k transplantaci jater 
a  ledvin.10 Zdá se, že efekt použití kortikosteroidů, kyseliny 
ursodeoxycholové nebo laktulózy je minimální.11 U  našeho 
pacienta bylo nutné provedení dvou dialýz a  k  normalizaci 
renálních parametrů došlo do dvou měsíců.

Závěrem lze říci, že diagnóza cholemické nefrózy je i v dneš‑
ní době spíše raritní záležitostí, avšak z klinické praxe vidíme, 
že podíl a vliv hepatálního poškození na rozvoj akutní renální 
insuficience či zhoršení již známé renální insuficience jsou jistě 
výrazně vyšší, a proto je třeba na ně myslet.
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