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Porucha homeostazy kalcia patfi k ¢astym komplikacim u onkologicky nemocnych, zejména u pacientl s metastatickym posti-
zenim kosti. Nerovnovdha kostniho metabolismu muze vést k hyperkalcemii nebo k méné bézné;jsi hypokalcemii. V nasledujicim
¢lanku je formou kazuistiky prezentovan pacient s diagnézou karcinomu plic, u néhoz byla pfi piijmu zjisténa zavazna hypo-
kalcemie. Po zahajené intravendzni substitu¢ni terapii deficitu minerall bylo v ramci diferencialni diagnostiky hypokalcemie
pomysleno na nedostatek vitaminu D. Nasledné vysetfeni hladiny metabolitu vitaminu D potvrdilo vyznamnou hypovitaminézu.
Na zakladé laboratornich vysledkd se v pribéhu hospitalizace upravila substitucni terapie a byl navrzen postup k propusténi
pacienta do hospicové péce. Kromé sprdvného managementu hypokalcemie je ¢lanek doplnén moznostmi jeji substituce, jak
parenteralnimi, tak peroralnimi formami.
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Is the calcium supplementation in palliative care always unnecessary?

Disruption of calcium homeostasis is a common complication in oncological patients, particularly in patients with metastatic
bone disorder. Imbalance of bone metabolism may lead to hypercalcaemia or to less common hypocalcaemia. The following
article presents a case report of a patient with diagnosis of a lung cancer. Significant hypocalcaemia was detected at the time of
hospital admission. After initial intravenous mineral supplementation therapy, the deficiency of vitamin D was considered within
the differential diagnosis of hypocalcaemia. Subsequent vitamin D metabolite blood test confirmed serious hypovitaminosis.
Based on the laboratory findings, mineral and vitamin D supplementations were adjusted during the hospitalization. The patient
was referred to a hospice care. In addition to the correct treatment of hypocalcaemia, this article also includes options of its sup-
plementation, both parenteral and oral.
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Uvod

Porucha homeostazy kalcia patfi k cas-
tym komplikacim malignich onemocnént.
Hyperkalcemie se vyskytuje pfiblizné u jedné
tretiny onkologickych pacient(, obvykle v pokro-
¢ilém stadiu onemocnéni a je spojovana se $pat-
nou prognézou (1). Naproti tomu je hypokalcemie
u nddorovych onemocnéni pomérné vzacng,
s nejvyssiincidenci u pacientd s pokrocilym kar-
cinomem prostaty a osteoblastickymi kostnimi

metastazami (2). Klinicky se hypokalcemie pro-
jevuje sirokym spektrem priznakd, které zavisi na
jejitiZi, rychlosti vzniku a trvani. Charakteristickym
znakem hypokalcemie je zvysend nervosvalova
drazdivost. Pfitomny mohou byt parestezie, fas-
cikulace a spasmy kosternf i hladké svaloviny. Pro
kardiovaskularni projevy je typické prodlouzeni
QT intervalu na EKG kfivce, arytmie a hypotenze.
Z psychiatrickych zmén mdZe nizkd hladina vap-
niku zplsobit emo¢ni nestabilitu, Uzkost a depresi

(2, 3). Zejména u geriatrickych pacientd mohou
takové zmény v chovani byt zaménovany s de-
mencf, coz mUze negativné ovlivnit jejich dalsi
lé¢bu a celkovou prognozu.

Kazuistika

Sedmdesatiosmilety pacient s bronchogen-
nim karcinomem po levostranné lobektomii
a kurativni radioterapii pro relaps a nasledné pro
usuraci zeber tumorem byl indikovén k paliativni
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|é¢bé otevienym zéficem. Na zacatku fijna 2017 se
pro vyraznou progresi osteolyzy zeber a infiltraci
okolnfch mékkych tkanf zahdjila chemoterapie
a antiresorp¢ni terapie denosumabem. V dobé
zahdjeni chemoterapie byl pacient v dobrém vy-
konnostnim stavu s kalcemif a rendlnimi parametry
ve fyziologickém rozmezi. Z vedlejsich diagnéz
pacient trpél ischemickou chorobou srdec¢ni, ar-
teridIni hypertenzi, dyslipidemif a benigni hyper-
plazif prostaty s odpovidajici chronickou medikaci.
Osobnianamnézu a chronickou medikaci pacienta
uvaditab. 1. Pfiblizné po tfech tydnech od podani
chemoterapie byl pacient pfijat k hospitalizaci pro
celkové zhorseni stavu, zejména zvraceni, dehydra-
taci a dusnost. Pri fyzikalnim vysetieni byla zjisténa
hypotenze (TK85/65 mmHg) a na EKG byl popsan
prodlouzeny QT interval (QTc 560 ms).V laborator-
nich odbérech dominovala vyrazna hypokalcemie.
Tab. 2 obsahuje vysledky laboratornich vysetfenf
pfi piijmu pacienta.

Z ddvodu pitomnosti zavazné hypokalcemie
a hypomagnezemie byla ihned zahajena substi-
tucni terapie injekénimi roztoky glukondtu vépe-
natého a siranu hofecnatého. Prabéh substituce
a sérové koncentrace minerdlt v prvnich dnech
hospitalizace jsou uvedeny v tab. 3. Pfiintravendzni
substitucni terapii hypokalcemie jsme preferovali
organicky glukonat vapenaty pfed jeho anorga-
nickou formou z d@vodu mensi iritace Zilni stény
(4), a to i pfes nizsi obsah elementarniho vapniku
vampuli. Srovnani mnozstvi elementarniho kalcia
a magnezia v parenterdlnich a peroralnich éko-
vych formach a jejich biologické dostupnosti uvadi
tab.4.Také jsme vyloucili podil chronické medikace
na vzniklé poruse vnitiniho prostredi.

Minerdlova dysbalance byla u pacienta
spojena s klinickymi projevy v podobé kardio-
vaskularnich pfiznak (hypotenze, prodlouzeny
QT interval) a pozdéji rozvinutych psychickych
zmén (zmatenost, halucinace). Na tyto projevy
bylo reagovdno nasazenim antipsychotik za
monitorace QT intervalu. Pfes dennif a pomérné
vyznamnou suplementaci minerdll dochazelo
pouze k postupné normalizaci kalcia a magnezia,
viz tab. 3. Z tohoto dlvodu byl v rdmci vysetiovani
moznych pficin hypokalcemie doporucen odbér
hladiny vitaminu D. Vy3etfeni jeho metabolitu,
25hydroxycholekalceferolu (25(OH)D), prokaza-
lo zadvaZnou hypovitamindzu, viz tab. 5. Na z&-
kladé laboratornich hodnot jsme kombinovali
podavani minerall s vitaminem D3. Vitamin D3

neboli cholekalciferol jsme zvolili pro jeho vyssi
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Tab. 1. Anamnéza a chronickd medikace pacienta

KAZUISTIKY (

VN PECI VZDY ZBYTECNA?

Osobni anamnéza

bronchogenni karcinom, epidermoidni, st. p. lobektomii 3/2016

8/2016 kurativni radioterapie, bez komplikaci

2.10.2017 zahdjena chemoterapie (cisplatina a vinorelbin), aplikace denosumabu

ischemicka choroba srde¢ni

arteridlni hypertenze

dysplidemie

benigni hyperplazie prostaty

Chronicka medikace uvedena v ucinnych latkach

acetylsalicylova kysela 100 mg 1-0-0

esomeprazol 20 mg 1-0-0

metoprolol sukcindt 25 mg 1-0-0

alprazolam 0,25 mg ve 22.00 hod.

perindopril 5 mg 1-0-0

metamizol 500 mg 1-1-1

atorvastatin 40 mg 0-0-1

dihydrokodein 90 mg 1-0-1

tamsulosin 0,4 mg 1-0-0

Tab. 2. Vysledky laboratornich vysetreni pfi pfijimu k hospitalizaci 25. 10. 2017

Glukéza 6,9 mmol/I 33-56
Sodik 137 mmol/I 132-149
Draslik 4,30 mmol/I 3,80-5,50
Chloridy 97 mmol/I 97-108
Vapnik celkovy 1,24 mmol/I 2,00-2,75
Hoicik celkovy 0,50 mmol/! 0,66-0,94
Urea 14,50 mmol/I 3,00-9,20
Kreatinin 182 mmol/I 64-110
Cystatin C 2,84 mmol/I 0,63-144
CRP 11,1 mmol/I 0,0-8,0
Celkova bilkovina 68,0 mmol/I| 65,0-80,0
Albumin 35,0 mmol/I 32,0-46,0
Odhad GF (CKD-EPI) 0,50 mmol/I 1,15-2,35

Krevni obraz bez pozoruhodnosti

Tab. 3. Intravendzni subtitucni terapie a sérové koncentrace minerdl od 25.-30. 10. 2017

ﬁi’;‘l’/ﬁka 25.10.2017 |26.10.2017 |27.10.2017 | 29.10.2017 |30.10.2017 :;’er':'e‘;?'d‘e
Ca 1,4 114 127 137 144 2,00-2,75
Ca* 0,63 0,72 0,79 1,03-123
Mg 0,50 045 0,60 0,65 0,66-094
Mg+ 0,39 0,41 0,45-0,62
p 104 0,70-1,50
Substituce

0,5 LH 1LH 0,5LH 0,5 LH 05LH

1LP 1LP 2LP 2LP 1LP
2 ACaG 4 ACaG 6 A CaG 6 A CaG 3ACaG
1 A20% MgS | 1 A20% MgS | 1 A10%MgS | 1A 10%MgS | 1A 10% MgS

A —ampule; CaG - calcium gluconicum; MgS — magnesium sulfuricum; P — Plasmalyte roztok;

H—Hartmanndv roztok

Tab. 4. Srovndni mnozstvi elementdrniho kalcia a magnezia v parenterdinich a perordinich lékovych
formdch a jejich biologické dostupnosti

Roztoky pro paren- Obsah elementarniho | Obsah elementarniho | Biologicka dostupnost
teralni subtituci mi- iotnuvmgv 1 amp iontu v mmol v 1 amp

neralt (10 ml)/1 tbl (10 ml)/1 tbl

glukonat vapenaty 90.3 Ca** 2.25Ca 100 %
chlorid vapenaty 183 Ca** 4.56 Ca** 100 %
sfran hofecnaty 10 % 100 Mg** 4.1 Mg** 100 %
siran hofecnaty 20 % 200 Mg** 8.2 Mg** 100 %
Tablety pro peroralni subtituci mineralt

uhli¢itan vdpenaty 500 Ca** 125 Ca** 25-50 %
oxid hofe¢naty 250 Mg*™ 10 Mg* 4%
laktat hofec¢naty 51 Mg*™* 2.1 Mg 35-40%
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Ucinnost ve srovnani s ergokalciferolem (5), a také
pro moznost jeho podani v kapkéach — preparat
Vigantol®. Doporucené denni davkovaci rozmezi
cholekalciferolu u dospélych je 10000-200000 IU.
V zavislosti na sérovych hladinach kalcia se poda-
va 20-40 kapek denné, tj. 10000-20000 IU vita-
minu D3 (6). V souladu s timto doporucenim jsme
jednorazové aplikovali per os 40 kapek vitaminu
D3 a v dalsich dnech jsme za monitorace kalcemie
pokracovali v davkovani 20 kapek (tab. 5). Celkové
jsme v prlibéhu hospitalizace podali 200 kapek
cholekalciferolu, coz je 100000 IU. Tab. 5 ukazuje
sérovou koncentraci minerdld a 25(OH)D spolu
se substitucni terapii.

Uprava substitu¢ni terapie vedla ke stabili-
zaci stavu pacienta. V planu byl pfeklad na ItZko
hospicové péce, protoze aktivni onkologicka léc¢-
ba byla ukonc¢ena. Ve snaze o minimalizaci me-
dikace a vysazeni substituce dochdzelo k opé-
tovnému poklesu hladin minerald. Vzhledem
k tomu, Ze mineralova dysbalance s sebou nesla
riziko opétovného rozvoje klinickych symptomd,
rozhodli jsme i u pacienta v paliativni péci po-
kracovat v substituci. Cilem ponechéni peroraln{
substituce bylo udrZenf kvality Zivota pacienta.
Pro jednoduchost aplikace jsme zvolili rozpust-
nou lékovou formu vapniku a hofc¢iku v dévko-
vacim rezimu obden, viz tab. 6. Suplementace
vitaminu D byla hospitalizaci ukonc¢ena vzhle-
dem k pfedpokladu, Ze v ramci hospicové péce
nebude hladina vitaminu D uz nadale monitoro-
vana. Pri pfevodu parenterdlni substitu¢ni lécby
na peroralnfjsme vychazeli zmnozstvi elemen-
tarnich iontd v jednotlivych pfipravcich a jejich
biologické dostupnosti, viz tab. 4. Pfiméfenost
perorélni substituce minerall byla laboratorné
ovérena, jak Ize vidét v tab. 6. V propoustéci
zprave jsme uvedli ddvod nasazeni peroraini
substituce mineralt a doporucili jeji pokracovani
za predpokladu perorélniho pfijmu pacienta.

Diskuze

Pro spravnou lé¢bu poruchy kalciové rovno-
vahy je nezbytné odhalit jeji pricinu. Zakladnim
krokem lécebnych algoritm( hypokalcemie je
urcenf jeji zavaznosti stanovenim koncentrace
ionizovaného vapniku. Pouhé stanoveni celkové
kalcemie mGze pfi hypoalbuminemii & poruchach
acidobazické rovnovahy vést k chybnym zaveérdim.

V druhém kroku se nejcasteji doporucuje
zhodnotit hladiny parathormonu (PTH), magne-
zia, fosfatd a renalni funkce. Pofadi jednotlivych

\TIVNI PECI VZDY ZBYTECNA?

Tab. 5. Substitucni terapie a sérové koncentrace minerdld a vitaminu D od 1.-8. 11. 2017

Jednotka 1.11.2017 | 3.11.2017 | 6.11.2017 | 8.11.2017 | [YZologické
mmol/I rozmezi
Ca 1,7 1,86 1,83 198 2,00-2,75
Ca*t 093 1,00 099 118 1,03-1,23
Mg 0,65 0,7 0,65 0,69 0,66-0,94
Mg+ 0,38 042 0,38 0,45 0,45-0,62
25(0OH)D 155 20-50
nmol/I
Substituce
05LH 05LH 05LH TLH
1LP 1LP 1LP 4 ACaG
4 ACaG 3ACaG 3ACaG
% MgS 1A 10 9% MgS 1 A10% MgS 1A 20% Mg5
WA]OA’,g o Mg °* V9> 420 gttvitD,
+40gttvitD, | +20gttvitD, | +20gttvitD,

25(0H)D - 25-hydroxycholekalciferol; A — ampule; CaG - calcium gluconicum; MgS — magnesium sulfuri-

cum; P — Plasmalyte roztok; H- Hartmannv roztok

Tab. 6. Perordini subtitucni terapie a sérové koncentrace minerdld od 10~13. 11. 2017

Jednotka mmol/I 10. 11. 2017 13.11. 2017 Fyziologické rozmezi
Ca 1,7 1,86 2,00-2,75
Ca*t 0,93 1,00 1,03-1,23
Mg 0,65 0,7 0,66-0,94
Mg** 0,38 042 0,45-0,62
Substituce

Calcium 500 mg eff 1 tbl | Magnesium 250 mg

+20gttvitD eff 1 tbl + 20 gtt vit D

vysetfeni se v rliznych doporucenych postupech
lisi. V pFipadé, Ze laboratorni vysledky jasné nevy-
svétluji pficinu hypokalcemie, provadi se odbér
hladiny vitaminu D, hodnoti se farmakologicka
anamnéza a zvazuji se dalsi méné casté priciny
hypokalcemie (7).

V kazuistice naseho pacienta jsme odbér hla-
diny parathormonu viibec nerealizovali. Zadné
z diagndéz pacienta nepoukazovala na moznost
primarni hypoparatyredzy, které nenasvedcovala
ani hladina fosfatemie nachézejici se v mezich
normy. Upfednostnili jsme stanoveni hladiny
vitaminu D, a to i zd@vodu, Ze je v nemocnicich
obvykle dobfe dostupné.

V kontextu naseho pacienta |ze pfedpo-
klddat malnutrici, nedostatecny pobyt na slun-
ci, a tudiz pfitomnost preexistujiciho deficitu
vitaminu D a hof¢iku. K dalSimu snizenf jejich
hladin, a tim ke vzniku hypokalcemie v relativ-
né kratkém case, urcité prispéla chemoterapie,
ale pfedevsim antiresorpcnf terapie (2, 8, 9).
Cisplatina zpUsobuje hypomagnezemii rendlnim
poskozeni a inhibuje konverzi 25(0OH)D na aktivni
kalcitriol v proximalnim tubulu ledvin (8). Léciva
ovlivaujici kostni metabolismus svym mecha-
nismem Ucinku inhibuji kostni resorpci a snizujf
tak uvolhovanikalcia z kosti (2, 8, 9). Pravé podani
denosumabu v terénu preexistujiciho deficitu
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vitaminu D mohlo vést k relativné rychlému
poklesu kalcemie a soucasné k prohloubeni
deficitu vitaminu D.

VidedInim pfipadé jsme méli u pacienta pred
zahajenim antiresorpcni terapie kromé plazma-
tické koncentrace kalcia zkontrolovat i hladinu
vitaminu D.

Zavér

Pfi diferencidlné-diagnostické rozvaze hy-
pokalcemie je na misté pomyslet i na nedo-
statek vitaminu D, zvI&$té pokud jina pficina
neni zcela zfejma. Optimalni management
hypokalcemie neexistuje. Léc¢ebny pfistup
zavisi na rychlosti ndstupu hypokalcemie, jeji
laboratornf zavaznosti a klinickych pfiznacich.
Zaroven je nutné mit na paméti, ze klinické
pfiznaky hypokalcemie mohou byt obtizné
rozpoznatelné od obvyklych projevl onko-
logického pacienta, zejména v pfitomnosti
dalsich pfiznaku jako jsou bolest, nauzea a sla-
bost. Pacienti v paliativni péci maji narok na
substituc¢ni [é¢bu, pokud je jejim cilem Upra-
va vnitinfho prostredi, a tim udrzenfi kvality
Zivota pacienta. Tuto skute¢nost je vhodné
poznamenat do propoustéci zpravy pro dalsi
zdravotnicky a oSettujici persondl, nebot tato
medikace mUZe byt povazovéna za zbytnou.
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