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modialýza. Každodenní dialýza však
není běžnou realitou, přinejmenším
z finančních důvodů. S vědomím, že
fosfor je podle současných znalostí
jednoznačným „uremickým toxinem“
(pochopitelně jen jedním z mnoha),
se vynořuje potřeba diskuse adekvát-
nosti stávajícího režimu hemodialýz
3krát týdně (byť s odpovídajícím in-
dexem Kt/V). I když do detailů ana-
lyzujeme, jak vysoký index Kt/V má
být dosažen a kterou z mnoha me-
tod ho spočítat, pro odstraňování
fosforu je tento způsob posuzování
dialýzy nedostatečný [9].

Se snahou o vyvázání fosforu v za-
žívacím traktu s cílem úpravy hyper-
fosfatemie, která je zákonitým dů-
sledkem selhání exkretorické funkce
ledvin, se setkáváme od začátku
70. let minulého století, kdy dialy-
zační léčení již překonalo první ob-
dobí své existence („period of survi-
val“) a kromě snahy o pacientovo
přežití se již soustředilo i na kvalita-
tivní aspekty. V praxi se tehdy velmi
rozšířil aluminiumhydroxid. Velmi
dobře fungoval a na možnost jeho
toxicity poukazovaly jen ojedinělé

Součástí terapie selhání ledvin je ko-
rekce hyperfosfatemie. Spočívá v eli-
minaci fosforu dialýzou, ale i v ome-
zení „exogenního“ přívodu, tj. vyvá-
zání fosforu v zažívacím traktu
(gastrointestinální vazače fosfátů)
a snížení jeho přívodu potravou (die-
ta s omezením fosforu).

Hyperfosfatemie je známým riziko-
vým faktorem pro vznik sekundární
hyperparatyreózy při selhání ledvin.
Podle tzv. „trade-off“ hypotézy Frase-
ra a Kodiceka se v důsledku hy-
perfosfatemie (která nastane při ne-
dostatečné renální eliminaci fosforu
selhávajícími ledvinami) sníží kalce-
mie a následně se zvýší sekrece PTH.
Parathormon působí v ledvinách
fosfaturicky, koncentrace fosforu se
sníží. Postupně se však funkce ledvin
dále snižuje a fosfatemie znovu stou-
pá. Celý děj se opakuje, rozvíjí se se-
kundární hyperparatyreóza.

Tato představa je z úhlu pohledu
dnešních znalostí příliš zjednoduše-
ná, retence fosforu působí na aktivitu
příštítných tělísek podstatně kom-
plexnějšími mechanizmy, nicméně
stále platí, že je jedním z hlavních

faktorů pro poruchu fosfokalciové-
ho metabolizmu při selhání ledvin.
Toxicita fosforu se však dotýká i dal-
ších systémů a orgánů.

V nedávné době se objevily důkazy
o negativním dopadu fosforu na
kardiovaskulární systém. Protože
kardiovaskulární komplikace před-
stavují nejčastější příčinu úmrtí dialy-
zovaných pacientů (kardiovaskulární
riziko je u nich zvýšeno 10–20krát ve
srovnání s běžnou populací) a stále se
nedaří toto riziko zmírnit, požadavek
na korekci fosfatemie je v současné
době naléhavě zdůrazňován. Odra-
zem jsou i K/DOQI doporučení
(„guidelines“ americké Nadace pro
onemocnění ledvin, National Kidney
Foundation) publikovaná na pod-
zim roku 2003. Doporučená horní
hranice koncentrace fosforu v séru
před dialýzou je 1,78 mmol/l, což
představuje podstatně přísnější po-
hled, než dosud aplikovala empiric-
ká praxe.

Jedinou situací, při němž je u pa-
cienta se selháním ledvin hyperfosfa-
temie spolehlivě na takto „přísnou“
hranici upravena, je každodenní he-
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hlasy. Anabáze aluminiové toxicity je
dnes velmi dobře známa a alumi-
niumhydroxid je z rutinního použití
vyňat. U nás není používán vůbec,
v některých zemích tak radikální ne-
jsou a u určitého procenta pacientů
se stále předepisuje, byť krátkodobě.
Historie „boomu“ a „úpadku“ toho-
to preparátu je velmi poučná a stojí
za zamyšlení. V dobré víře se pacien-
tům předepisoval lék, který byl sku-
tečně účinný. V porovnání s rozvo-
jem dialyzační technologie a s prosa-
zováním dostupnosti dialyzační
léčby jako takové pro všechny, kteří ji
potřebují (70.–80. léta minulého sto-
letí) zůstával možný „problém“ (ne-
známé dopady dlouhodobého pře-
depisování tohoto léku) zcela stra-
nou a až zcela konkrétní a fatální
příhody obrátily pozornost tímto
směrem. Protože aluminium hydro-
xid nebyl jediným zdrojem toxicity
(dalším zdrojem byla neupravená, tj.
aluminiem kontaminovaná voda pro
dialýzu), zůstávala role tohoto vaza-
če fosfátů ještě po nějakou dobu
diskutabilní, tj. období jeho aplikace
se prodloužilo.

Pro pochopení přínosů pro léčbu,
které současně mohou nést skrytý
potenciál ohrožení, je celá tato histo-
rie, byť dnes ukončená, stále velmi
cenná. Detaily, jak dobrá víra může
vést k nedobrým koncům, lze najít
například v práci nazvané velmi vý-
stižně „Dialysis dementia: an epide-
mic that came and went“ [2].

Proto je dnes třeba ocenit důsledný
postup při zavádění jednoho z nové
generace vazačů fosfátů, lanthanum
carbonate, při němž je v klinických
zkouškách nejen sledována účinnost
a tolerance, ale i přímo koncentrace
prvku v organizmu a též vývoj dyna-
miky histomorfometrie skeletu [12].
Přitom lantan se vstřebává podstat-
ně méně než aluminium a na rozdíl
od aluminia není eliminován ledvi-
nami, ale žlučí a zažívacím traktem.
Akumulace se tedy jeví jako ne-
pravděpodobná, avšak je zcela správ-
né, že je tento předpoklad důkladně

ověřován. Lanthanum carbonate byl
na jaře roku 2003 poprvé zaregistro-
ván v jedné z evropských zemí
(Fosrenol®).

Generace nových vazačů fosfátů je
kromě lanthanum carbonate repre-
zentovaná ještě sevelamer hydro-
chloridum a komplexy trojmocného
železa. Ty jsou stále ve fázi prekli-
nických zkoušek, avšak sevelamer
hydrochloridum je již rutinně použí-
vaným lékem. Jeho pozitivní účinky
jsou dokonce širší než jen samotná
korekce fosfatemie (preparát snižuje
koncentraci LDL-cholesterolu) a by-
ly publikovány výsledky studie „Treat
to goal“, v nichž byla zaznamenána
významně nižší progrese (či ojedině-
le dokonce regrese) kalcifikací při
léčbě sevelamer hydrochloridum ve
srovnání s kalciovými vazači [4].
I u nás jsou s ním dostatečné klinic-
ké zkušenosti na většině dialy-
začních pracovišť. Očekáváme změ-
nu ze 400 mg tablet na 800 mg kap-
sle. Preskripce sevelameru u nás je
omezena přísnými indikačními kri-
térii, což si vynutila poměrně vysoká
cena přípravku. Sevelamer hydro-
chloridum (Renagel®) je tedy ilustra-
cí reality mezi požadavky na léčbu
a ekonomickým úhlem pohledu.
Rozpor těchto dvou pohledů je
v současné době umocněn zpřísně-
ním kritérií na predialyzační kon-
centraci fosfatemie podle K/DOQI
doporučení. Ta se opírají o „eviden-
ce-based“ argumentaci zvýšené mor-
tality pacientů s fosfatemií nad tuto
mez.

Ze 3 možných cest, směřujících ke
kontrole fosfatemie dialyzovaných
pacientů, se jako nejméně radikální
jeví cesta dietního doporučení (tj.
omezení). Negativní prognostický
význam malnutrice pro přežívání
dialyzovaných pacientů je všeobecně
uznáván [5] a dialyzovaní pacienti
nemohou z hlediska požadavků na
vyrovnanou dusíkovou bilanci ome-
zovat bílkoviny tak, aby přívod fosfo-
ru odpovídal dialyzační eliminaci
(tedy pokud jsou dialyzováni 3krát

týdně) [6]. To však nesnižuje význam
restrikce příjmu těch potravin, v nichž
je obsah fosforu disproporcionálně
vysoký (sýry, mléčné výrobky, moř-
ské ryby aj). Aby však pacient spoleh-
livě a dlouhodobě dodržoval tyto
pokyny, musí je nejen znát, ale musí
být k tomu opakovaně podporován
a povzbuzován. Prosté předložení ta-
bulek složení vybraných potravin ne-
stačí. V tomto smyslu je nezastu-
pitelná práce sester a spolupráce
dietních sester a dietologů.

Zamyšlení zaslouží i význam pre-
parátu, který nahradil alumi-
niumhydroxid [11]. Léta bezproblé-
mově a spolehlivě sloužil a navíc byl
(je) levný. Tím je uhličitan vápenatý
(kalcium karbonát). Lékaři, kteří na
dialyzačních pracovištích působí řa-
du let, se shodují, že se stále častěji
setkávají s kalcifikacemi cév dialyzo-
vaných pacientů a s důsledky těchto
kalcifikací. I když je geneze cévních
kalcifikací známa jen zčásti a je ne-
pochybně velmi složitá a komplexní,
je aktivním procesem [7,8], podílí se
na ní nejen hyperfosfatemie a/nebo
hyperkalcemie, ale přinejmenším
epidemiologicky též předepisování
kalciových vazačů. Kalcifikační skó-
re je vyšší u pacientů, kterým byly
předepisovány vyšší dávky kalcium
karbonátu. Prerekvizitou může být
potlačení kostního obratu, a tudíž
schopnosti zabudovat absorbované
kalcium u pacientů s adynamickou
osteopatií, jejíž zastoupení ve spekt-
ru kostního postižení se v posled-
ních letech zvyšuje [3]. Určitým řeše-
ním by mohl být „pragmatický“
postup kombinující sevelamer hydro-
chlorid s kalcium karbonátem v ma-
lých dávkách [10].

I když v současné době je domi-
nance kalciumkarbonátu ukončena,
je situace zcela jiná, než když tento
preparát nahrazoval aluminiumhyd-
roxid, a to ve více úhlech pohledu.
Nové preparáty se jeví slibně nejen
z hlediska účinnosti, ale i z hlediska
bezpečnosti a kalciumkarbonát není
nahrazován absolutně, místo mezi
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vazači fosfátů si ponechává, byť ve
změněné podobě. Paleta prostředků,
kterými lze fosfatemii dialyzovaných
pacientů korigovat, se tak stává pes-
třejší, a to nás ještě čekají nové po-
znatky se zcela jinými preparáty,
kalcimimetiky. Současně se však kri-
téria pro posuzování fosfatemie
zpřísňují, a tak cesta k vyřešení rizik
a důsledků hyperfosfatemie ještě
nespěje ke svému konci, byť je po-
měrně dobře zmapovaná.
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