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Hypofosfatemie je Castou, ale obecné podcenovanou elektrolytovou odchylkou spojenou s diabetickou ketoacidézou
(DKA), kterd mUze zpUsobit i zavazné klinické komplikace. Monitorace a pfipadnd suplementace hladiny fosfatu by méla byt
integralni soucasti péce o pacienta s diabetickou ketoacidézou, ackoli rutinni substituce neni v soucasnosti doporucena.
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Diabetic ketoacidosis and hypophosphatemia

Hypophosphatemia is a common but generally underestimated electrolyte abnormality associated with diabetic ketoacido-
sis (DKA) that can cause serious clinical complications. Monitoring and, if necessary, supplementation of phosphate levels
should be an integral part of the care of patients with diabetic ketoacidosis, although routine supplementation is not currently

recommended.
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Diabeticka ketoacidéza je jednou z akutnich komplikaci diabetu
mellitu. Dochazf pfi ni k rozvratu vnitfniho prostfedi charakterizova-
ném hyperglykemii, metabolickou acidézou, dehydrataci a dysbalanci
elektrolytd, zejména kalia, magnezia a fosfatu. Tento text je vénovan
hypofosfatemii, ktera byvéd mnohdy opomijend, ackoli mUze v krajnich
pfipadech vyvolat zdvazné klinické obtize.

Definice hypofosfatemie

Fosfor je esencialni makroprvek zastoupeny ve viech Zivych burkach.
V krevni plazmé jej stanovujeme ve formé fosfatovych aniontd. Normalni
hladina se pohybuje v rozmezi 0,7-1,7 mmol/l. Hypofosfatemie je de-
finovéna jako pokles hladiny v séru nala¢no pod 0,7 mmol/l, pricemz
hodnotu pod 0,3 mmol/l klasifikujeme jako téZkou.

V bézné populaci je tento stav vzacny. Fosfat je totiz hojné za-
stoupen ve vétsiné potravin, zejména v mase, mléce a vejcich, coz
zajistuje jeho dostatecny prirozeny pfijem. Nedostatek se proto ty-
picky tyka specifickych skupin pacientd. Ohrozeni jsou zejména lidé
s malnutrici, onkologicti pacienti nebo nemocnfi v intenzivni péci.
Vyznamny vyskyt byl popsan také u diabetikl 1. typu. Béhem lécby
diabetické ketoaciddzy (DKA) byla hypofosfatemie pozorovana u vice
nez 70 % ptipadl (1, 2).

Fosfaty jsou nezbytné pro tvorbu energie ve formé ATP, vystavbu
kostni tkdné a regulaci afinity hemoglobinu ke kysliku prostfednic-
tvim 2,3-difosfoglyceratu (2,3-DPG). Celkové mnozstvi fosforu v téle
dospélého ¢loveka ¢inf priblizné 600-800 g. Distribuce je vsak velmi
nerovnomeérna: 85 % je ulozeno v kostech, 15 % v mékkych tkanich
a pouze 0,1 % se nachdazi v plazmé (1). Sérové hladina proto nenf pres-
nym ukazatelem celkovych télesnych zésob.

Denni potreba fosfatu je pfiblizné 700 mg. Z potravy se v jejunu
vstiebd 65-90 % pfijatého mnozstvi. Ndsledné dochéz k filtraci v led-
vinach, kde se 70-100 % fosfatu z primarni moci reabsorbuje zpét. Na
celém procesu se podili fada hormon(:

parathormon uvolriuje fosfat z kosti a zvy3Suje jeho vylucovani moci,

vitamin D naopak zvys3uje jeho vstfebdvani ve stfeve,

inzulin usnadnuje vstup fosfatu do bunék,

FGF23 (Fibroblast Growth Factor 23), jenz je specificky v metabolismu
fosfatu, zvysuje fosfaturii a pomahd tak snizovat hladinu v krvi (4).

Priciny a projevy hypofosfatemie

Priciny hypofosfatemie Ize rozdélit na absolutni nedostatek a poru-
chy distribuce. Absolutni nedostatek postihuje kachektické pacienty,
osoby s malnutricf (typicky u zavislosti na alkoholu) nebo pacienty s de-
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Obr. 1. Metabolismus fosfdtu — schéma télesné distribuce fosfdtu a jejich presuny ve specifickych situacich
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ficitem vitaminu D. Porucha distribuce vznika pfi prudké realimentaci
(tzv. refeeding syndrom), po infuzich glukézy nebo podani bisfosfonatd.
Svou roli hraji i rendInf ztraty, napfiklad pfi diuretické 1é¢bé.

Zatimco chronicka hypofosfatemie byva disledkem dlouhodobé
podvyzivy, akutni vykyvy jsou spojeny s redistribuci mezi vnitinim a vnéj-
$im prostfedim bunék. Zivot ohrozujici stavy obvykle vznikajf kombinaci
obou mechanism, zejména u rizikové skupiny pacientt s etylismem (1).

Klinické ptiznaky se objevuji nejcastéji pfi poklesu hladiny pod
0,3 mmol/l. Jsou projevem energetického deficitu v bunkach kvdli
nedostatku ATP. Dochézi také k poklesu 2,3-DPG, coZ posouva diso-
cia¢nf kiivku hemoglobinu doleva a zhorsuje uvolhovani kysliku do
tkani. Spektrum symptoma je velmi siroké: od svalové Unavy (v¢etné
respira¢niho svalstva) a nauzey pres srde¢ni selhdnf az po zavazné
neurologické stavy, jako jsou krece ¢i poruchy védomi. U nejtézsich
forem mUze dojit k hemolyze ¢i rhabdomyolyze (1).

(Patofyziologicka ¢ast byla zkracena a zprehlednéna.)

Hypofosfatemie a diabetes

U pacient s diabetem je hypofosfatemie mimo DKA obecné
kromé vyse uvedenych pfi¢in podminéna multifaktoridlné, ale hlavni
roli patrné hraje osmoticka diuréza pfi $patné kontrolovaném diabetu,
¢emuz by napovidaly i vysledky jordanské studie z roku 2022, kde pravé
vysoké HbAlc predstavovalo vyrazny rizikovy faktor u diabetikd pro
vznik nedostatku fosfatu (3). Riziko hypofosfatemie bylo déle zvysené
u diabetikd-kurdkd a pacientd uzivajicich thiazidova diuretika. Role

Obr. 2. Piiznaky hypofosfatemie

SGLT2 inhibitorl nenf zcela jasnd, nebot v nékterych studiich vedly
i pres svj diureticky Ucinek k nardstu fosfatemie v dsledku zvysené
reabsorpce fosfatu v ledvinnych tubulech (5).

Tim se dostavame k otdzce nedostatku fosfatu pfi zachytu a zejména
v prabéhu lé¢by diabetické ketoaciddzy, kterd spociva ve trech pilifich —
podavéniinzulinu, hydrataci a suplementaci draselnych kationt. Jak bylo
popsano vyse, tak inzulin nevede pouze ke vstfebavani glukozy a drasliku
do bunék, ale umoznuje to i fosfatu. Podobné reaguje fosfat i na korekci
acidobazické rovnovahy, kde acidéza vede k uvolnéni fosfatovych aniont
z bunék a naopak. Bézné balancované roztoky jako Plasmalyte fosfat
neobsahuji a vedou diluci tedy k dalsimu snizeni fosfatemie. Navic pfi
rozkladu bilkovin a tukd se uvolriuje do krve i fosfat, takze jeho hladina
v krvina pocatku 1é¢by mUzZe byt normalni, i kdyZ nitrobunécné panuje
vyrazny deficit. Toto odpovidd i idajdm v holandské studii z roku 2021,
kde pfi prijeti méla vétsina pacientd hladinu normalini, ale v prabéhu lécby
se hypofosfatemie tykala az tif ¢tvrtin pacientC. (2) Ztraty fosfatu béhem
DKA se odhaduji na 1 mmol/kg (6). Hypofosfatemie je tedy u DKA podmi-
néna multifaktoralné a fyziologicka hladina fosfatemie pfi pfijeti pacienta
k hospitalizaci nevylucuje jeji zdvazné vykyvy v nasledujicich dnech.

Terapeuticka doporuceni u DKA

Prvnim bodem a hlavnim poselstvim tohoto ¢lanku je, Ze by se pfi
|é¢bé diabetické ketoaciddzy nemélo na fosfat zapominat a vnimat
tento akutni stav jako komplexnf rozvrat vnitfiniho prostredi, jenz se

netykd pouze glykemie a hladiny drasliku. Zjednodusené plati, Zze vykyvy
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Obr. 3. Navrhovany algoritmus substituce fosfdtu pfi DKA
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BEZPECNOSTNI KONTROLA VAPNIKU (Ca) - PRI i. v. FOSFATU
POVINNA KONTROLA S-Ca kazdé 2-4 HODINY

Pokud Ca klesa nebo tetanie: zpomalit / zastavit infuzi fosfatu. Zvazit Calcium gluconicum.

POZNAMKA: U pacient( se selhanim ledvin (vysoky kreatin/anurie) extrémni opatrnost s fosfaty!

fosfatu do jisté miry koreluji s hladinou kalia v krvi a ze bychom tedy
pfi vyraznych ztrdtach kalia méli myslet i na fosfat (7).

Aktudlni doporuceni pro dospélé diabetiky jsou spise zdrzenliva.
Radi hladinu fosfatu sledovat a k substituci pfistoupit az pfi klinickych
symptomech ¢i orgdnovém selhani, nebot rutinni hrazenf neprokéazalo
jednoznacny pfinos pro celkovy vysledek [é¢by (8), tak v pediatrickych
materidlech nachazime podrobnéjsi doporucent.

Mezinarodni asociace pro diabetes déti a dospivajich (ISPAD, The
International Society for Pediatric and Adolescent Diabetes) ve svych
guidelines z roku 2022 doporucuje dokonce pifi terapii ketoaciddzy
kontrolovat hladiny nejen kalia a fosfatu, ale i magnézia a vapniku,
pficemz uz pfi hrazenf drasliku doporucuje nepouzivat pouze chlorid
draselny, ale kombinovat ho i s dihydrogenfosfore¢nanem draselnym
Ci acetdtem draselnym, aby se pfedeslo hyperchloremické acidéze. Pfi
zadvazné hypofosfatemii (pod 0,3 mmol/l) nebo pfi symptomech je
dokonce doporuceno snizit az prerusit podavani inzulinu, coz ovsem
neodpovidé aktudlnim doporucenim v dospélé diabetologii (9).

Potfebné mnozstvi fosfatu pro odpovidajici substituci mazeme
spocitat na zakladé nasledujiciho empirického vzorce (10).

ddvka fosfdtu (v mmol) = 0,5 X télesnd hmotnost (kg) x (1,25 — hladina
fosfdatu v séru)

Vzhledem k soubézné hypokalemii se upfednostnuje k substituci
pouzit dihydrogen fosfore¢nan draselny a v odpovidajici mite snizit
davku chloridu draselného. (7) V prdbéhu lécby se vyplati kontrolo-
vat pribézné viechny elektrolyty a terapii tak dale individualizovat.
PYi nitrozilni aplikaci fosfatu je nutné mit na paméti jeho interakce
s kalciem, jeZ mohou vést i k zdvazné hypokalcemii, a tedy se pfi
hrazeni fosfatu doporucuji pravidelné kontroly vdpniku. Obecné se
doporucuje jako bezpecna rychlost intravendzni substituce fosfatu
75 mmol/h, v zavaznych pfipadech az 20 mmol/h (11). Peroralni far-
maceutickd substituce, jez mize byt dostacujici u asymptomatickych
pacientl s méné vyraznou hypofosfatemif, je uskutec¢novana sodnymi,
draselnymi a vépenatymi solemi kyseliny fosfore¢né (12). Pfi refrak-
terni hypofosfatemii pfipadné soucasné pritomnosti hypokalcemie
se doporucuje vyloucit nedostatek vitaminu D (1).

Zaveér

Hypofosfatemie je casto prehlizenou komplikaci u pacient s DKA.
| kdyZ soucasné postupy doporucuji aktivni suplementaci vylu¢né
u symptomatickych stav(, pravidelnd monitorace hladiny fosfatu by
méla byt nedilnou soucasti péce o kazdého pacienta s rozvratem
vnitfniho prostfed( v dtsledku této akutni komplikace.
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