
Vedoucí redaktor: 
Prof. MUDr. Ivan Rychlík, CSc., FASN 

Vychází za podpory 
edukačního grantu 

Ročník 7 • číslo 1 • 2013

České vydání



  1	 Dietní doporučení u chronického onemocnění ledvin – nejen omezení 
příjmu bílkovin
Nimrit Goraya a Donald E. Wesson

  6	 Vitamin D a hypertenze – nové poznatky a přehled
Hector Tamez a Ravi I. Thadhani

14	 Jak předcházet intradialyzační hypotenzi
Rajiv Agarwal

20	 Abstrakta

Current Opinion in Nephrology and Hypertension
© 2013 Lippincott Williams & Wilkins

http://journals.lww.com/co‑nephrolhypertens 
Impact factor: 4,331

Editor: Barry M. Brenner, Brigham and Women’s Hospital, Boston, Massachusetts, USA

České vydání. Licence poskytnuta vydavatelstvím Lippincott Williams & Wilkins.

Výběr článků a odborná redakce: prof. MUDr. Ivan Rychlík, CSc., FASN, II. interní klinika 3. LF UK a FN Královské Vinohrady, Praha

Vydavatel: Medical Tribune CZ, s. r. o., Na Moráni 5, 128 00 Praha 2
IČ: 26158299; tel.: 224 910 766; e‑mail: lipovskak@tribune.cz, www.tribune.cz

Periodicita: dvakrát ročně

Datum vydání: únor 2013

Redakce: Mgr. Hana Kučerová

Grafická úprava a zlom: Radka Pojkarová

Vychází za podpory edukačního grantu společnosti AbbVie s.r.o.

Medical Tribune CZ, s. r. o., má výhradní právo na překlady a publikaci článků z časopisu Current Opinion in Nephrology and Hypertension.  
Pořizování kopií jakéhokoli článku nebo jeho části a jejich šíření v jakékoli formě bez předchozího souhlasu  

nakladatelství Lippincott Williams & Wilkins a Medical Tribune CZ, s. r. o., je zakázáno. 

 Články obsažené v této publikaci jsou názorem autorů a Medical Tribune CZ ani AbbVie neodpovídají za jejich obsah.

MEDICAL TRIBUNE CZ neodpovídá za obsah reklamy.

©  2013 Medical Tribune CZ, s. r. o.

ISSN 1802‑3827. Registrováno pod č. MK ČR E 17375

České vydání



Curr Opin Nephrol Hypertens/CZ 2013; 7:1–5 1

Dietní doporučení u chronického onemocnění ledvin – nejen 
omezení příjmu bílkovin

Nimrit Gorayaa,b a Donald E. Wessona,b

Účel přehledu
Abychom snížili břemeno progrese chronického onemocnění ledvin (CKD) do fáze terminálního selhání 
ledvin, je z obecného hlediska žádoucí zavedení dalších nefroprotektivních strategií. Kliničtí lékaři někdy 
používají omezení příjmu bílkovin k ochraně ledvin, přestože v rozsáhlé studii nebyla prokázána účinnost 
tohoto postupu. Malé studie podporují koncept, že nefroprotektivní účinek přináší snížení obsahu kyselin 
ve stravě, zahrnující zvýšenou konzumaci alkalizujících potravin, jako ovoce či zeleniny. Předkládáme 
přehled těchto studií ve světle současných nefroprotektivních doporučení.

Nové poznatky
Animální modely CKD ukazují, že konzumované proteiny indukující acidózu zhoršují progresi nefropatie, 
zatímco proteiny indukující alkalózu progresi zmírňují, a dále že zvýšený příjem acidifikujících, ale nikoli 
alkalizujících proteinů ve stravě progresi zhoršuje. Z výsledků klinických studií vyplývá, že snížení příjmu 
kyselin stravou pomocí alkálií se sodným kationtem zmírňuje poškození ledvin a zpomaluje progresi 
nefropatie u pacientů s CKD se sníženou glomerulární filtrací; alkalizující ovoce a zelenina zmírňuje 
poškození ledvin u pacientů se sníženou glomerulární filtrací a zlepšuje také metabolickou acidózu u CKD.

Souhrn
Význam v ovlivňování progrese nefropatie má pravděpodobně spíše druh proteinu než jeho množství. 
Alkalizující potraviny by mohly být cestou ke snížení acidity stravy, tedy strategií, která v malých studiích 
zpomalovala progresi nefropatie. Další studie prokáží, jestli bychom měli pacientům s CKD podávat 
alkalizující potraviny jako součást léčby.
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ÚVOD

Chronické onemocnění ledvin (chronic kidney disease, CKD) 
společně s diabetem a hypertenzí představuje v populaci 
v USA hlavní zdravotní břemeno a všechna tato onemocně‑
ní vykazují nejvyšší incidenci mezi chronickými onemocně‑
ními [1]. Nefroprotektivní strategie, jako snížení krevního 
tlaku či léčba blokující systém renin–angiotensin–aldoste‑
ron (RAAS), sice progresivní pokles glomerulární filtrace (glo‑
merular filtration rate, GFR) u pacientů s diabetem 2. typu 
s makroalbuminurickou CKD [2,3] nebo u nemocných s hy‑
pertenzní nefropatií se sníženou GFR zpomalují, ovšem bo‑
hužel nejsou schopny ho zastavit [4]. Dietní léčba CKD je 
obecně zaměřena na omezení příjmu látek, které se mohou 
kumulovat až do toxických koncentrací, jako je draslík či 
fosfor [5,6], na omezení příjmu sodíku pro lepší kontrolu 
krevního tlaku a intravaskulárního objemu [5] a na doporu‑
čení příjmu bílkovin v množství, které udrží adekvátní vý‑
živu [5]. Naproti tomu je tato léčba mnohem méně zaměře‑
na na zachování GFR. Ačkoli vysokoproteinová strava může 
zhoršit progresi nefropatie [7] a několik studií naznačuje, že 
omezení bílkovin ve stravě může zpomalit její progresi [8], 
nejrozsáhlejší studie prokázala, že všeobecné omezení bíl‑
kovin progresi nefropatie nezpomaluje [9]. Navíc omezení 

příjmu bílkovin ve stravě u pacientů s CKD, kteří mají zvý‑
šený katabolismus proteinů [10], může zhoršovat riziko pro‑
teinové malnutrice [5]. Několik studií publikovaných v po‑
slední době naznačuje, ze ovlivnit poškození ledvin, které 
je spojeno s poklesem GFR, může pomoci spíše druh bílko‑
vin než jejich absolutní množství [11••]. Tento přehledový 
článek probírá účinky příjmu proteinů ve stravě na progre‑
si nefropatie; pokusí se zodpovědět otázku, zda je důleži‑
tou determinantou vlivu bílkovin na progresi nefropatie 
spíše druh bílkovin než jejich množství ve stravě, a zhod‑
notit obecný přístup k preskripci množství bílkovin ve stra‑
vě pro pacienty s CKD.
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BÍLKOVINY VE STRAVĚ A PROGRESE 
NEFROPATIE
Animální modely CKD se většinou vytvářejí chirurgickou 
ischemizací s následným infarktem či odstraněním ledvin‑
né tkáně ve dvou krocích – kompletním odstraněním jedné 
ledviny a částečným odstraněním zbývající ledviny po něko‑
lika dnech [12–15]. Klasickým modelem je 5/6 nefrektomie, 
u které jsou 2/3 zbývající ledviny ischemizovány či odstra‑
něny, a to obvykle u potkanů [13–15]. GFR u tohoto mode‑
lu odpovídá spíše zhruba 1/3 než 5/6 počáteční GFR z dů‑
vodu hyperfunkce zbývajících nefronů. Tito potkani po 5/6 
nefrektomii mají typicky metabolickou acidózu, pokud kon‑
zumují standardní stravu potkanů s bílkovinami založenými 
na kaseinu, který indukuje acidózu [14]. Výzkumníci již také 
použili model 2/3 nefrektomie, ve kterém je 1/3 zbývajících 
nefronů odstraněna, čímž se dosáhne hodnoty GFR odpo‑
vídající přibližně 2/3 výchozí hodnoty [15], opět z důvodu 
hyperfunkce zbylých nefronů. Modely CKD po 2/3 nefrek‑
tomii u pacientů s méně významně sníženou GFR bez me‑
tabolické acidózy (měřeno parametry plazmatické acidobá‑
ze) vykazují také progresivní pokles GFR [16].

Zvířata po 5/6 nefrektomii a 2/3 nefrektomii krmená stan‑
dardní stravou potkanů vykazují progresivní pokles GFR 
[12,14,15,17], který je potencován zvýšeným příjmem bíl‑
kovin ve standardní stravě [12,14] a při omezení bílkovin je 
naopak zmírněn [12,14,18]. Tento progresivní pokles GFR 
navozený stravou založenou na kaseinu zmírňují látky inhi‑
bující tvorbu či funkci angiotensinu II [19], což podporuje 
hypotézu o zprostředkující úloze angiotensinu II v progresi 
nefropatie indukované kaseinem po nefrektomii.

JE VE STRAVĚ VÝZNAMNĚJŠÍ 
DETERMINANTOU PROGRESE NEFROPATIE 
SPÍŠE DRUH BÍLKOVIN, NEBO JEJICH 
MNOŽSTVÍ?

Jak již bylo zmíněno, kasein je protein standardní stravy 
potkanů. Po vstřebání zvyšuje tvorbu kyselin, protože při 
metabolizaci poměrně velkého množství aminokyselin se 
tvoří kyseliny [20]. Na rozdíl od zhoršení poškození ledvin 
[21,22] a progrese nefropatie [12,14,15,17,18] indukované 
kaseinovou stravou u potkanů se po podání stravy obsahu‑
jící alkalizující proteiny, jako například sóju, poškození led‑
vin [14,21] a pokles GFR [14,23] zmírňuje. Poškození ledvin 
u pacientů s CKD 2. stadia (GFR 60–89 ml/min) na podkla‑
dě hypertenzní nefropatie [11••] obdobně zmírňuje přidání 
alkalizujícího ovoce a zeleniny k acidifikující stravě typické 
pro průmyslově rozvinuté společnosti [20].

ACIDIFIKUJÍCÍ ČI ALKALIZUJÍCÍ VLASTNOSTI 
KONZUMOVANÝCH PROTEINŮ BY MOHLY 
OVLIVŇOVAT PROGRESI NEFROPATIE

Studie u zvířat i u lidí podporují hypotézu, že o poškození 
ledvin a progresi nefropatie rozhoduje typ konzumované‑
ho proteinu, přesněji jeho vliv na endogenní tvorbu kyse‑
lin či bází. Jak již bylo zmíněno, strava potkanů založená 
na kaseinu zhoršuje progresi nefropatie u potkanů po 5/6 
nefrektomii [12,19] i po 2/3 nefrektomii [15,17] a zhoršuje 
poškození ledvin u zvířat po 5/6 nefrektomii [22] a s intakt‑
ním množstvím nefronů [21]. Alkálie ve stravě, jako je na‑

trium‑bikarbonát, zmírňují progresi nefropatie u potkanů 
po 5/6 nefrektomii [14] i po 2/3 nefrektomii [15,17] krme‑
ných stravou založenou na kaseinu, ale nemají přídatný pří‑
znivý vliv na progresi u zvířat krmených stravou založenou 
na sójovém proteinu. Ačkoli zvýšené množství vstřebané‑
ho kaseinu podporuje progresi nefropatie u potkanů po 5/6 
nefrektomii [12], zvýšení příjmu proteinů, jako je sójový 
protein, nezhoršuje progresi nefropatie u potkanů po 5/6 
nefrektomii [14]. Navíc přidání NaHCO3 do stravy zvířat 
s intaktním množstvím nefronů krmených stravou založe‑
nou na sójovém proteinu již nemá další přídatný ochranný 
vliv při poškození ledvin [21]. Naopak alkálie, jako NaHCO3, 
ve stravě zmírňují poškození ledvin u potkanů po 5/6 ne‑
frektomii krmených standardní stravou založenou na kasei‑
novém proteinu [22] a u potkanů s intaktním množstvím 
nefronů [21]. Tyto údaje podporují hypotézu, že zhoršení 
progrese nefropatie a poškození ledvin při standardní stra‑
vě potkanů bylo zprostředkováno acidifikujícími vlastnost‑
mi kaseinu, a ukazují také, že progresi nefropatie způsobují 
spíše acidifikující či alkalizující vlastnosti konzumovaných 
proteinů než jejich množství.

MOŽNÉ MECHANISMY VLIVU ACIDOBÁZE 
NA PROGRESI NEFROPATIE

Progrese nefropatie u potkanů po 5/6 nefrektomii je čás‑
tečně způsobena přítomnou metabolickou acidózou pro‑
střednictvím receptorů pro endotelin A [14]. Tito potkani 
po 5/6 nefrektomii mají vyšší renální koncentrace endote‑
linu 1 (ET‑1), které se vracejí k hodnotám kontrol (u kont‑
rolně nefrektomovaných potkanů) po podání perorálních 
alkálií. Tyto studie prokázaly, že metabolická acidóza z dů‑
vodu významně snížené GFR a příjmu kaseinu zvyšuje renál‑
ní koncentrace ET‑1, které zprostředkovávají progresi nefro‑
patie. Protože endotelin zprostředkovává u potkanů po 5/6 
nefrektomii acidifikaci v distálním nefronu [13], může být 
prospěšný vliv endotelinu na posílení acidifikace v tomto 
modelu provázen škodlivými následky v podobě progrese 
nefropatie [14].

Ačkoli metabolická acidóza přispěla u potkanů po 5/6 
nefrektomii k progresi nefropatie, potkani po 2/3 nefrek‑
tomii bez metabolické acidózy také vykazovali progresivní 
pokles GFR, který byl zmírněn perorálně podávanými alká‑
liemi [15,17]. Jak bylo patrné po 5/6 nefrektomii, také pot‑
kani po 2/3 nefrektomii měli vyšší renální koncentrace ET‑1, 
aldosteronu [17] a angiotensinu II [24•]. Každá z těchto tří 
látek se u potkanů po 2/3 nefrektomii podílí na acidifikaci 

Klíčové body

•• Dosud získané údaje nepodporují omezení příjmu bílkovin 
ve stravě jako způsob nefroprotekce u pacientů s chronic‑
kým onemocněním ledvin.

•• Zdá se, že v ovlivnění progrese nefropatie je důležitější 
spíše druh bílkovin než jejich přijaté množství.

•• Racionální volbou diety pro pacienty s chronickým one‑
mocněním ledvin je patrně dieta DASH, doporučovaná pro 
pacienty s hypertenzí, neboť snižuje krevní tlak a snad tak 
působí nefroprotektivně.
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a sérovou koncentrací bikarbonátu nižší než 22 mmol/l 
měli být léčeni [32]. Alkalizační léčba u pacientů s CKD 
i bez přítomnosti metabolické acidózy zmírňuje poškoze‑
ní ledvin [11••,16] a zpomaluje progresi nefropatie [16]; je 
však třeba provést více studií, které by jasněji určily hod‑
notu sérové koncentrace bikarbonátu, při níž by měla být 
zahájena alkalizační léčba. Stanovení této koncentrace je 
zvláště důležité, protože u většiny pacientů se sníženou 
GFR na podkladě makroalbuminurické diabetické nefropa‑
tie u pacientů s diabetem 2. typu [26] a na podkladě hy‑
pertenzní nefropatie [4] dochází k progresivnímu pokle‑
su GFR i přes vyhovující kontrolu krevního tlaku a léčbu 
inhibitory angiotensin‑konvertujícího enzymu (angioten‑
sin‑converting enzyme, ACE). U všech pacientů v těchto 
studiích, zkoumajících účinky alkálií ve stravě na progre‑
si nefropatie, se dosahuje poklesu tlaku pomocí medika‑
ce zahrnující blokátory systému RAAS, a proto by mohlo 
zavedení sodných alkálií představovat přídatnou účinnou 
nefroprotektivní strategii k těm stávajícím. Pokud se v bu‑
doucích rozsáhlejších studiích potvrdí, že alkálie ve stravě 
zpomalují progresi nefropatie, byla by to finančně nená‑
ročná a snadno použitelná doplňková léčba k současným 
nefroprotektivním strategiím.

MOHOU NESODÍKOVÉ ALKÁLIE ÚČINNĚ 
LÉČIT METABOLICKOU ACIDÓZU A/NEBO BÝT 
NEFROPROTEKTIVNÍ?

Strava v průmyslově rozvinutých společnostech je obecně 
značně acidifikující pro svůj vysoký poměr acidifikujících 
proteinů k proteinům alkalizujícím [20]. Znamená to, že 
většina lidí v těchto zemích konzumuje stravu, která zvy‑
šuje čistou endogenní tvorbu kyselin, což je faktor spojený 
s vyšším rizikem progrese nefropatie u pacientů se sníže‑
nou GFR [35••]. Jiné studie [36,37] ukazují, že nižší sérová 
koncentrace bikarbonátu, byť v normálním rozmezí, byla 
spojena s rychlejším poklesem GFR a s celkově horšími vý‑
slednými ukazateli funkce ledvin. Tyto údaje naznačují, že 
acidifikující strava může podpořit progresi nefropatie do‑
konce i při nepřítomnosti metabolické acidózy indikované 
acidobazickými parametry v séru. Taková strava u zvířat na‑
vozuje retenci kyselin, dokonce i u těch zvířat, která mají 
intaktní množství nefronů [38], a činí pravděpodobně to‑
též i u pacientů se sníženou GFR bez metabolické acidózy 
[25••]. Retence kyselin přetrvává, dokud nedojde ke sníže‑
ní množství kyselin ve stravě přidáním alkálií či nahraze‑
ním acidifikující stravy stravou alkalizující [38]. Obdobně je 
retence kyselin u potkanů po 2/3 nefrektomii bez metabo‑
lické acidózy udržována acidifikující stravou, ale zmírní se, 
pokud tito potkani dostanou alkalizující stravu [15]. Sníže‑
ní poklesu GFR a zmírnění poškození ledvin alkalizujícími 
bílkovinami ve stravě bylo spojeno s nižší endogenní tvor‑
bou kyselin, jak bylo zjištěno pomocí poklesu čisté močo‑
vé exkrece kyselin (net acid excretion, NAE) a snížené re‑
tence kyselin [14,15,17].

Ovoce a zelenina jsou významně alkalizující potraviny 
[20], které u pacientů s CKD zlepšují metabolickou acidó‑
zu [39]. Je důležité, že ovoce a zelenina u pacientů s CKD 
a sníženou GFR bez metabolické acidózy snižují hodnoty 
ukazatelů poškození ledvin v moči, stejně jako čistou mo‑
čovou exkreci kyselin [11••]. Proto by ovoce a zelenina moh‑

distálního nefronu [24•]. Další studie prokázaly, že u těch‑
to potkanů po 2/3 nefrektomii docházelo k retenci kyselin 
z důvodu snížené GFR, ačkoli GFR nebyla natolik snížená, 
aby byla spojena s metabolickou acidózou [15,18,24•]. Re‑
tence kyselin spojená se sníženou GFR zvyšuje renální kon‑
centrace ET‑1, aldosteronu a angiotensinu II, z nichž každý 
pak zprostředkovává progresi nefropatie [15,18,19]. Podání 
alkálií ve stravě potkanům po 2/3 nefrektomii kompenzu‑
je retenci kyselin na úroveň, která je u kontrolně operova‑
ných zvířat, což vede k poklesu renálních koncentrací ET‑1, 
aldosteronu a angiotensinu II a zmírňuje progresi nefropa‑
tie. Pacienti se sníženou GFR (ovšem ne natolik, aby byla 
spojena s metabolickou acidózou) mohou vykazovat progre‑
sivní pokles GFR [4,16]; u těchto pacientů zřejmě dochází 
k retenci kyselin a také ke zvýšení plazmatických koncen‑
trací a močové exkrece ET‑1 a aldosteronu [25••]. Proto by 
také mohly endotelin a aldosteron (a snad i angiotensin II) 
zprostředkovávat progresi nefropatie u pacientů se sníže‑
nou GFR bez metabolické acidózy. Jak bylo již poznamená‑
no u potkanů po 5/6 nefrektomii a u pacientů s významně 
sníženou GFR provázenou metabolickou acidózou, mohou 
také potkani po 2/3 nefrektomii a pacienti s méně vyjád‑
řeným poklesem GFR neprovázeným metabolickou acidó‑
zou vykazovat v podmínkách snížené GFR vyšší acidifikaci 
v distálním nefronu, která je zprostředkovaná ET‑1, aldo
steronem a angiotensinem II a která tím také vede k dlou‑
hodobé expozici nepříznivým účinkům spojeným s pro‑
gresí nefropatie.

Léčiva, která inhibují účinek angiotensinu II na ledvi‑
ny, jsou základem nefroprotektivní léčby [26,27], což je 
v souladu s údaji z animálních studií potvrzujícími úlo‑
hu angiotensinu II ve zprostředkování progrese nefropatie 
[19]. Je zajímavé, že plazmatické koncentrace angiotensi‑
nu II byly u pacientů s CKD zvýšené [28]; krmivo zalo‑
žené na kaseinu zvyšovalo u potkanů po 2/3 nefrektomii 
renální koncentrace angiotensinu II [24•] a konzumova‑
né kyseliny zvyšovaly u zvířat s  intaktním množstvím 
nefronů renální koncentrace angiotensinu II i  recepto‑
rů pro angiotensin II [29]. Angiotensin II také zvyšuje re‑
nální koncentrace ET‑1 [30] a aldosteronu [31], a tak mo‑
hou zvýšené renální koncentrace angiotensinu II a/nebo 
jeho receptorů přispívat ke zvýšeným renálním koncent‑
racím ET‑1 a aldosteronu, které byly pozorovány u potka‑
nů po 2/3 nefrektomii [15,17]. To, zda ke zvýšené renál‑
ní aktivitě angiotensinu II u pacientů přispívají snížená 
GFR, metabolická acidóza a/nebo retence kyselin, určí dal‑
ší studie, které rovněž prokáží, zda sodné alkálie a/nebo 
konzumované alkálie, jako například alkalizující ovoce 
a zelenina, snižují renální aktivitu angiotensinu II a tím 
zmírňují progresi nefropatie.

KONZUMOVANÉ ALKÁLIE A PROGRESE 
NEFROPATIE

Současné doporučené postupy pro pacienty s CKD a séro‑
vou koncentrací bikarbonátu nižší než 22 mmol/l [32] za‑
hrnují léčbu alkáliemi – citrátem sodným či natrium‑bi‑
karbonátem. Léčba těchto pacientů natrium‑bikarbonátem 
[33] či citrátem sodným [34] skutečně zpomalila progresi 
nefropatie. Tyto nedávno publikované studie tak přiřazu‑
jí nefroprotekci k indikacím, pro které by pacienti s CKD 
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ly představovat účinnou intervenci zaměřenou na zlepšení 
metabolické acidózy u pacientů s CKD a mohly by poskyto‑
vat nefroprotekci pacientům s metabolickou acidózou i bez 
ní. Přidání ovoce a zeleniny by mohlo být zvláště užiteč‑
né u pacientů s indikací k dietní alkalizační léčbě, kteří ne‑
snášejí nálož sodíku v rámci této alkalizační léčby z důvo‑
du příliš nízké GFR. Toto další zatížení sodíkem by mohlo 
zhoršit hypertenzi a objemové přetížení u pacientů s velmi 
nízkou GFR. Bez ohledu na popsaný užitek ovoce a zeleni‑
ny vyžaduje zvýšený příjem draslíku u pacientů s nízkou 
GFR opatrnost při zvažování takové léčby. Studie ukazují, 
že šestiměsíční léčba ovocem a zeleninou nevede k hyper‑
kalémii u jedinců bez diabetu s průměrnou clearance kreati‑
ninu 16,1 ml/min (0,27 ml/s) [39], což do určité míry tlumí 
opatrnost při indikaci této diety. Zatímco očekáváme roz‑
sáhlejší studie, které ověří účinnost ovoce a zeleniny jako 
nefroprotektivní intervence, snižuje dieta ze studie DASH 
(Dietary Approaches to Stop Hypertension) s vysokým ob‑
sahem ovoce a zeleniny krevní tlak [40] a je již doporučová‑
na pacientů s hypertenzí s či bez CKD [41]. Zdá se tedy být 
účinnou metodou snížení množství kyselin ve stravě. Ovo‑
ce a zelenina u pacientů s mírně sníženou GFR bez meta‑
bolické acidózy skutečně vedle inhibice ACE snižuje systo‑
lický krevní tlak, zatímco alkálie, jako natrium‑bikarbonát, 
tento účinek nemají [11••]. Proto by antihypertenzní úči‑
nek ovoce a zeleniny mohl poskytovat další nefroprotek‑
tivní a kardioprotektivní prospěch a mohl by být u někte‑
rých pacientů preferován před alkalizující léčbou obsahující 
sodný kationt (Na+).

ÚVAHY O DALŠÍM VÝVOJI DOPORUČENÍ 
O BÍLKOVINÁCH VE STRAVĚ U CHRONICKÉHO 
ONEMOCNĚNÍ LEDVIN

Vzhledem k tomu, že omezení bílkovin ve stravě nezpo‑
maluje progresi nefropatie [9] a naopak zvyšuje riziko mal‑
nutrice [5] s velmi nepříznivými důsledky pro morbiditu 
a mortalitu [42], nebude pravděpodobně restrikce proteinů 
doporučována jako nefroprotektivní strategie. U těchto pa‑
cientů se zvýšeným katabolismem proteinů budou kliničtí 
lékaři spíše předepisovat bílkoviny v množství potřebném 
pro udržení adekvátního nutričního stavu [10]. Vzhledem 
k tomu, že většina pacientů s CKD má hypertenzi a dieta 
DASH je doporučována jako léčba hypertenze první linie 
[41], je tato dieta dobrou volbou poskytující proteiny vy‑
soké biologické hodnoty, většinou jako ovoce a zelenina, 
a rovněž alkálie spojené s výše zmiňovanými příznivými 
účinky. Alkálie ve stravě také snižují proteinový katabo‑
lismus u CKD [43] a redukce kyselin ve stravě u pacientů 
s CKD tedy může přinášet různé výhody. Jak již bylo uve‑
deno, kliničtí lékaři však musí zajistit, aby u pacientů ne‑
došlo ke vzniku hyperkalémie z důvodu zvýšeného příjmu 
draslíku spojeného s vyšší spotřebou ovoce a zeleniny. Jest‑
liže se nedosáhne snížení příjmu kyselin ve stravě přidá‑
ním čerstvého ovoce a zeleniny (raději čerstvého, abychom 
se vyhnuli přídatnému zvýšení Na+ u předem připravené‑
ho ovoce a zeleniny) v rámci diety DASH (např. z důvo‑
du hyperkalémie, nedosažitelnosti či cenové nedostup‑
nosti), může být alternativou alkalizační léčba s Na+, ale 
pouze pro pacienty s takovým stupněm GFR, kdy je přida‑
ný Na+ dobře snášen.

SMĚR DALŠÍHO VÝVOJE

U mnoha pacientů s CKD a sníženou GFR jsou k dispozi‑
ci důkazy o pokračující progresi nefropatie i přes uplatně‑
ní aktuálních nefroprotektivních intervencí, a proto je tře‑
ba hledat další nefroprotektivní strategie. Dietní intervence 
jsou obecně cenově nenáročné a dobře snášené a budou ví‑
taným doplňkem současných strategií zaměřených na zpo‑
malení či zastavení progrese nefropatie. Rozsáhlejší studie 
potvrdí či vyvrátí výsledky malých studií prokazujících účin‑
nost redukce kyselin ve stravě pomocí alkálií na zpomalení 
progrese nefropatie. Pokud budou výsledky těchto menších 
studií podpořeny výsledky rozsáhlejších studií, bude třeba 
uskutečnit další studie, které určí sérovou koncentraci cel‑
kového bikarbonátu, při níž bude nejvhodnější tuto léčbu 
zahájit. Budoucí studie také vyhodnotí relativní účinnost al‑
kálií s obsahem Na+ v porovnání se strategiemi založenými 
na konzumaci ovoce a zeleniny v redukci kyselin ve stravě 
a vytipují pacienty, pro které jsou jednotlivé uvedené léčeb‑
né možnosti nejvhodnější.

ZÁVĚR

Doporučení o příjmu bílkovin ve stravě u pacientů s CKD se 
rozhodně musí zaměřit na poskytnutí dostatečného množ‑
ství proteinů vysoké biologické hodnoty k podpoře adekvát‑
ní nutrice. V současné době nelze omezení příjmu bílkovin 
ve stravě doporučit jako rutinní nefroprotektivní strategii 
u pacientů s CKD s ohledem na absenci přesvědčivých úda‑
jů z rozsáhlých studií, které by podpořily její účinnost a vy‑
loučily riziko proteinové malnutrice u těchto pacientů se 
zvýšeným proteinovým katabolismem. Menší studie sice 
prokazují účinnost redukce kyselin ve stravě pomocí alká‑
lií s obsahem Na+ či pomocí ovoce a zeleniny v dosažení 
nefroprotekce, ale tyto studie vyžadují potvrzení výsledků 
rozsáhlejšími studiemi. Do té doby se zdá rozumné řídit se 
aktuálními doporučenými postupy, které navrhují používat 
u hypertoniků dietu DASH, s vědomím, že tito pacienti tvo‑
ří většinu nemocných s CKD.
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Žádné.

Střet zájmů
Autoři neuvedli žádný střet zájmů.
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Vitamin D a hypertenze – nové poznatky a přehled

Hector Tamez a Ravi I. Thadhani

Účel přehledu
Deficit vitaminu D a hypertenze mají vysokou prevalenci. Tento přehledový článek pojednává o vztahu 
mezi deficitem vitaminu D a krevním tlakem.

Nové poznatky
Během několika posledních let byly publikovány četné prospektivní kohortové a randomizované studie. 
Nedávno publikované práce byly zaměřeny převážně na 25‑hydroxyvitamin D a jen několik málo studií se 
soustředilo na aktivní analoga vitaminu D.

Souhrn
Údaje z průřezových studií ukazují, že nízká koncentrace 25‑hydroxyvitaminu D je spojena s vyšším 
systolickým krevním tlakem a s vyšší incidencí hypertenze. Rozsáhlé observační studie prokázaly podobný, 
leč slabší vztah, ale nebyly většinou zaměřeny na sledování změn koncentrací vitaminu D v čase. 
Randomizované kontrolované studie jsou v rozporu s observačními údaji pravděpodobně z důvodů 
rozdílů ve studovaných populacích, v použitém dávkování vitaminu D a z důvodů nezjištěných zkreslujících 
faktorů. Dříve než v klinické praxi dojde k doporučení preskripce vitaminu D na léčbu hypertenze v obecné 
populaci, je třeba dále pokročit ve výzkumu.
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ÚVOD
Deficit vitaminu D se v USA vyskytuje velmi často [1,2]. Až 
u 77 % zdravých osob jsou koncentrace vitaminu D nižší 
než 30 ng/ml [1], což odpovídá prevalenci u hospitalizova‑
ných pacientů [3]. Stále se však diskutuje o tom, jaká kon‑
centrace vitaminu D je vlastně optimální pro dobré zdraví 
[4]. Receptor pro vitamin D je široce exprimován v celém 
organismu, což naznačuje, že vitamin D může hrát úlohu 
u některých chronických onemocnění včetně hypertenze [5].

V rozsáhlých observačních studiích se nízká koncentra‑
ce vitaminu D klade do souvislosti s hypertenzí. V malém 
počtu randomizovaných studií a metaanalýz se ovšem tento 
vztah nepodařilo prokázat, zřejmě z důvodů rozdílů v uspo‑
řádání studií, v použitém léčebném postupu a v charakte‑
ristikách souboru. Nekonzistentní údaje zapříčiňují určitou 
nejistotu v klinické praxi. Tento přehledový článek probírá 
nejnovější studie zabývající se vztahem mezi vitaminem D 
a hypertenzí.

PRŮŘEZOVÉ STUDIE

Vztah mezi 25‑hydroxyvitaminem D – 25(OH)D – a hyper‑
tenzí byl zkoumán v četných observačních studiích. Ve vět‑
šině z nich se zjistila negativní korelace mezi koncentrací 
25(OH)D a hypertenzí a také mezi 25(OH)D a krevním tla‑
kem (tab. 1). V nedávno publikované studii případů a kon‑
trol zahrnující 152 pacientů s ischemickou chorobou dolních 
končetin byla zjištěna negativní korelace mezi koncentra‑
cí 25(OH)D a systolickým krevním tlakem (STK) (r = –0,3; 

p = 0,01) i diastolickým krevní tlakem (DTK) (r = –0,29; 
p = 0,01) [6]. Tyto nálezy odpovídají výsledkům jiné studie 
provedené u 237 starších pacientů (≥ 65 let) s průměrnými 
koncentracemi 25(OH)D 17 ± 7 ng/ml, které negativně ko‑
relovaly se STK (r = –0,153; p = 0,018) i s DTK (r = –0,152; 
p  =  0,019) [7]. Pacienti s  nižší koncentrací 25(OH)D 
(< 25 ng/ml) měli průměrný STK 140 ± 15 mm Hg, zatímco 
pacienti s vyšší koncentrací 25(OH)D měli průměrný STK 
132 ± 12 mm Hg (p = 0,002) [7]. Obdobné nálezy byly získá‑
ny při 24hodinovém monitorování krevního tlaku u 833 bě‑
lochů, u nichž byla koncentrace 25(OH)D nižší než 15 ng/ml 
spojena s trojnásobným zvýšením výskytu hypertenze [8•].

Na základě údajů od 2 722 pacientů pojištěných u Kaiser 
Permanente Southern California Health Plan v jižní Kalifor‑
nii (USA), u kterých byla měřena koncentrace 25(OH)D (prů‑
měrně 48 ng/ml), byla vyšší prevalence hypertenze (52 %) 
u nemocných s koncentrací 25(OH)D nižší než 15 ng/ml 
v porovnání s pacienty s koncentrací 25(OH)D nejméně 
40 ng/ml (19,4 %; p < 0,001) [9•].
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Také rozsáhlé populační studie uvedené nálezy potvrzují. 
V průzkumu NHANES (National Health and Nutrition Exa‑
mination Survey), zahrnujícím 15 088 dospělých osob, či‑
nil poměr šancí (odds ratio, OR) pro hypertenzi u pacientů 
s koncentrací 25(OH)D nižší než 21 ng/ml 1,30 [95% interval 
spolehlivosti (confidence interval, CI): 1,13–1,49; p < 0,001] 
v porovnání s pacienty s koncentracemi 37 ng/ml či vyšší‑
mi [10]. Tyto výsledky byly potvrzeny mnoha dalšími vý‑
zkumníky [10–12,13•] i na jiných populacích [14]. Vztah 
mezi koncentrací 25(OH)D a hypertenzí se zdá být nezávislý 
na změnách koncentrací parathormonu (PTH) a vysvětluje 
asi 25 % rasových rozdílů v krevním tlaku [15,16•]. Napro‑
ti tomu studie Longitudinal Aging Study prováděná v Am‑
sterdamu a zahrnující 1 205 pacientů starších 65 let, z nichž 
47 % mělo koncentrace 25(OH)D nižší než 20 ng/ml, nepro‑
kázala významný vztah mezi koncentrací 25(OH)D a hyper‑
tenzí (OR: 0,89; 95% CI: 0,47–1,69) [17]. Avšak 79 % zkou‑
mané populace mělo hypertenzi a 59 % pacientů při zahájení 
studie užívalo antihypertenzní medikaci, což mohlo zkres‑
lit výsledky. Je zajímavé, že užívání antihypertenziv bylo 
u pacientů s koncentrací 25(OH)D nad 30 ng/ml o 33 % 
nižší než u pacientů s koncentrací 25(OH)D pod 10 ng/ml.

Ve studii Rancho Bernardo Study, která zahrnovala 1 070 
pacientů s průměrnou koncentrací 25(OH)D 52 ng/ml, byla 
u pacientů s koncentrací 25(OH)D 48 ng/ml a vyšší zjištěna 
hodnota OR pro hypertenzi u mužů 1,28 (95% CI: 0,58–2,81) 
a u žen 1,01 (95% CI: 0,53–1,93) v porovnání s pacienty 
s koncentrací 25(OH)D nižší než 34 ng/ml [18]. Nepřekvapu‑
je, že vzhledem k normálním koncentracím 25(OH)D u vět‑
šiny pacientů byly výsledky negativní. V jiné studii u 939 
čínských mužů s průměrnou koncentrací 25(OH)D 31 ng/ml 
nebyl zjištěn žádný vztah mezi vitaminem D a krevním tla‑
kem, ale obdobně jako v Rancho Bernardo Study byl i zde 
vysoký podíl pacientů (74,3 %), kteří měli při zahájení stu‑
die hypertenzi [19•].

PROSPEKTIVNÍ OBSERVAČNÍ STUDIE

Do vnořené studie případů a kontrol v rámci kohortové stu‑
die Nurses’ Health Study II bylo vybráno 1 484 žen bez hy‑
pertenze, které byly sledovány po dobu osmi let. Hodnota 
korigovaného OR pro rozvoj hypertenze byla u nich 1,66 
(95% CI: 1,11–2,48; p pro trend = 0,01) při porovnání nej‑
nižšího a nejvyššího kvartilu koncentrací 25(OH)D (me‑
dián 16 ng/ml oproti 37 ng/ml) [20]. Výsledné údaje sice 
byly hlášeny samotnými pacienty, nebyly tedy získány pří‑
mým měřením, ale účastnice studie byly zdravotní sestry, 
a proto lze údaje považovat za spolehlivé [20]. Údaje však 
nelze zevšeobecňovat s ohledem na to, že hodnocený sou‑
bor tvořily vesměs mladé zdravé ženy (ve věku 32–52 let).

Ve studii Michigan Bone Health and Metabolism Study 
(MBHMS) bylo 559 žen s průměrnou koncentrací 25(OH)D 
23 ng/ml sledováno po dobu 14 let [21•]. U pacientek s vý‑
chozí koncentrací 25(OH)D nižší než 32 ng/ml bylo větší 
riziko rozvoje hypertenze (OR: 3,0; 95% CI: 1,01–8,7). Tato 
studie byla zaměřena na populaci s velmi nízkou prevalencí 
hypertenze a s nízkými výchozími koncentracemi 25(OH)D, 
což ovlivnilo výsledky.

V jedné studii byly využity údaje ze dvou rozsáhlých pro‑
spektivních kohort – Health Professionals Follow‑Up Stu‑
dy a Nurses’ Health Study – s celkovým počtem zahrnu‑

tých osob 1 811. Během 4–8 let sledování došlo u pacientů 
s koncentracemi 25(OH)D nižšími než 15 ng/ml ke zvýšení 
relativního rizika (RR) pro rozvoj hypertenze o 2,67 (95% 
CI: 1,05–6,79) v porovnání s nemocnými s koncentracemi 
25(OH)D 30 ng/ml nebo vyššími [22]. Autoři však nenalez‑
li vztah mezi vitaminem D ze stravy a rizikem hyperten‑
ze [23]. Průměrný příjem vitaminu D ze stravy v nejvyšším 
kvintilu (přibližně 646 mezinárodních jednotek/den) se vý‑
znamně nelišil od příjmu vitaminu D v populaci, což může 
vysvětlovat získané negativní výsledky.

Tromso Study je rozsáhlá populační norská studie, 
která zahrnovala 4 125 pacientů starších 25 let, nekuřá‑
ků bez hypertenze, a sledovala je 14 let. Pacienti s kon‑
centrací 25(OH)D vyšší než 25 ng/ml měli průměrný STK 
139 ± 19 mm Hg v porovnání se 146 ± 22 mm Hg u pacientů 
s hodnotou 25(OH)D nižší než 17 ng/ml [24]. Napříč kvar‑
tily koncentrací 25(OH)D nebyl zaznamenán pokles DTK 
(p = 0,05). U podskupiny 2 450 (59 %) nemocných z pů‑
vodní kohorty 4 125 pacientů byly koncentrace 25(OH)D 
měřeny o 14 let později. Tato podskupina vykazovala vý‑
znamný trend k vyššímu STK při nejnižším výchozím kvar‑
tilu koncentrace 25(OH)D (p < 0,05), ale rozdíly v riziku 
rozvoje hypertenze se významně nelišily (OR: 1,15; 95% 
CI: 0,79–1,68). Nebyl zjištěn významný vztah mezi změ‑
nou koncentrace vitaminu D v průběhu 14 let a krevním 
tlakem [24]. Ve studii byla sice dlouhá doba sledování, ale 
současně podíl účastníků, kteří z ní vypadli, činil přibliž‑
ně 40 %, což může představovat zkreslující faktor. Ve stu‑
dii navíc nebylo objasněno kolísání koncentrací 25(OH)D 
v průběhu času, takže mohlo dojít k chybné klasifikaci 
a k následnému zkreslení směrem k nule.

Nedávno provedená analýza studie Women’s Health Ini‑
tiative, zahrnující 2 153 postmenopauzálních žen bez hy‑
pertenze s přibližně sedmiletou dobou sledování, zkoumala 
vzestup korigovaného rizika pro rozvoj hypertenze v hor‑
ním třetím kvartilu koncentrací 25(OH)D (19–26 ng/ml) 
v porovnání s nejnižším kvartilem koncentrací 25(OH)D 
[< 15 ng/ml; s poměrem rizik (hazard ratio, HR) 0,67 (95% 
CI: 0,46–0,96)], ale výchozí koncentrace 25(OH)D nemě‑
la významný vliv napříč kvartily (p = 0,19) [25••]. Původní 
hodnocená populace zahrnovala 4 863 žen (bez náhodné‑
ho výběru), z nichž bylo zhruba 50 % vyloučeno z důvo‑
du anamnézy hypertenze. Při uspořádání studie byly sice 
uplatněny statistické principy, avšak určité zkreslení nelze 
vyloučit. Navíc primární cílový ukazatel studie – hyperten‑
ze – byl hlášen samotnými pacienty.

Klíčové body

•• Přesvědčivé observační údaje ukazují spojitost mezi níz‑
kou koncentrací 25‑hydroxyvitaminu D a vyšším krevním 
tlakem, resp. hypertenzí.

•• Malé randomizované kontrolované studie neprokázaly 
vztah mezi koncentrací vitaminu D a krevním tlakem či 
hypertenzí.

•• Dříve než se doporučí screening vitaminu D a zahájí se 
jeho preskripce k léčbě hypertenze, je třeba provést dal‑
ší rozsáhlejší randomizované studie s vyššími dávkami vi‑
taminu D.



8 Curr Opin Nephrol Hypertens/CZ 2013; 7:6–13

Vitamin D a hypertenze – Tamez a Thadhani

TA
B

U
LK

A
 1

. 
Př

eh
le

d 
stu

di
í z

ab
ýv

aj
íc

íc
h 

se
 v

zt
ah

em
 m

ez
i k

on
ce

nt
ra

ce
m

i 2
5‑

hy
dr

ox
yv

ita
m

in
u 

D
 a

 k
re

vn
ím

 tl
ak

em

St
ud

ie
N

M
už

i 
(%

)
Vě

k 
 

(r
ok

y)
In

te
rv

en
ce

D
áv

ka
  

vi
ta

m
in

u 
D

D
él

ka
 

sle
do

vá
ní

Pr
im

ár
ní

 v
ýs

le
dn

ý 
uk

az
at

el
V

ýc
ho

zí
 h

od
no

ta
 

25
(O

H
)D

 (n
g/

m
l)

ST
K

D
TK

Pr
ůř

ez
ov

é 
st

ud
ie

Za
gu

ra
 a

 s
po

l. 
[6

]
15

2
10

0
62

ry
ch

lo
st 

pu
lso

vé
 

vl
ny

 v
 a

or
tě

17
sn

íž
en

sn
íž

en

A
lm

ira
ll 

a 
sp

ol
. [

7]
23

7
47

72
kr

ev
ní

 tl
ak

16
sn

íž
en

sn
íž

en
Bu

rg
az

 a
 s

po
l. 

[8
• ]

83
3

10
0

71
hy

pe
rte

nz
e

27
sn

íž
en

sn
íž

en
Bh

an
da

ri 
a 

sp
ol

. [
9•

]
2 

72
2

31
59

hy
pe

rte
nz

e
48

sn
íž

en
sn

íž
en

M
ar

tin
s 

a 
sp

ol
. [

10
]

15
 0

88
48

str
at

ifi
ko

vá
n

ka
rd

io
va

sk
ul

ár
ní

 
riz

ik
ov

é 
fa

kt
or

y
30

sn
íž

en
sn

íž
en

W
ill

ia
m

s 
a 

sp
ol

. [
11

]
5 

60
9

~
50

N
H

ka
rd

io
va

sk
ul

ár
ní

 
riz

ik
ov

é 
fa

kt
or

y
20

sn
íž

en
be

ze
 

zm
ěn

y
Fr

as
er

 a
 s

po
l. 

[1
2]

3 
95

8
N

H
N

H
ka

rd
io

va
sk

ul
ár

ní
 

riz
ik

ov
é 

fa
kt

or
y

24
sn

íž
en

be
ze

 
zm

ěn
y

Fo
rre

st 
a 

St
uh

ld
re

he
r [

13
• ]

4 
49

5
48

str
at

ifi
ko

vá
n

ka
rd

io
va

sk
ul

ár
ní

 
riz

ik
ov

é 
fa

kt
or

y
20

sn
íž

en
sn

íž
en

H
in

tz
pe

te
r a

 s
po

l. 
[1

4]
4 

03
0

44
str

at
ifi

ko
vá

n
zd

ra
vo

tn
í k

or
el

át
y

18
sn

íž
en

sn
íž

en
Zh

ao
 a

 s
po

l. 
[1

5]
7 

22
8

49
48

kr
ev

ní
 tl

ak
str

at
ifi

ko
vá

na
sn

íž
en

sn
íž

en
Fi

sc
el

la
 a

 s
po

l. 
[1

6•
]

7 
14

0
50

45
ST

K
str

at
ifi

ko
vá

na
sn

íž
en

N
H

Sn
ijd

er
 a

 s
po

l. 
[1

7]
1 

20
5

50
75

kr
ev

ní
 tl

ak
22

be
ze

 
zm

ěn
y

be
ze

 
zm

ěn
y

Re
is 

a 
sp

ol
. [

18
]

1 
07

0
38

75
m

et
ab

ol
ic

ký
 

sy
nd

ro
m

42
sn

íž
en

be
ze

 
zm

ěn
y

C
ha

n 
a 

sp
ol

. [
19

• ]
93

9
10

0
73

os
te

op
or

ot
ic

ké
 

zl
om

en
in

y
31

be
ze

 
zm

ěn
y

be
ze

 
zm

ěn
y

Pr
os

pe
kt

iv
ní

 o
bs

er
va

čn
í s

tu
di

e
Fo

rm
an

 a
 s

po
l. 

[2
0]

1 
48

4
0

43
7 

le
t

hy
pe

rte
nz

e
27

sn
íž

en
sn

íž
en

G
rif

fin
 a

 s
po

l. 
[2

1•
]

55
9

0
37

m
et

ab
ol

ism
us

 
a 

zd
ra

ví
 k

os
tí

24

Fo
rm

an
 a

 s
po

l. 
[2

2]
1 

81
1

34
str

at
ifi

ko
vá

n
4 

ro
ky

hy
pe

rte
nz

e
N

H
sn

íž
en

sn
íž

en
Fo

rm
an

 a
 s

po
l. 

[2
3]

20
9 

31
3

18
44

≥ 
8 

le
t

ka
rd

io
va

sk
ul

ár
ní

 
on

em
oc

ně
ní

N
H

be
ze

 
zm

ěn
y

be
ze

 
zm

ěn
y

Jo
rd

e 
a 

sp
ol

. [
24

]
4 

12
5

37
59

14
 le

t
kr

ev
ní

 tl
ak

23
sn

íž
en

be
ze

 
zm

ěn
y

M
ar

go
lis

 a
 s

po
l. 

[2
5•

• ]
2 

15
3

0
66

7 
le

t
kr

ev
ní

 tl
ak

N
H

be
ze

 
zm

ěn
y

be
ze

 
zm

ěn
y



Curr Opin Nephrol Hypertens/CZ 2013; 7:6–13 9

Vitamin D a hypertenze – Tamez a Thadhani

TA
B

U
LK

A
 1

. 
Př

eh
le

d 
stu

di
í z

ab
ýv

aj
íc

íc
h 

se
 v

zt
ah

em
 m

ez
i k

on
ce

nt
ra

ce
m

i 2
5‑

hy
dr

ox
yv

ita
m

in
u 

D
 a

 k
re

vn
ím

 tl
ak

em
 (p

ok
ra

čo
vá

ní
)

St
ud

ie
N

M
už

i 
(%

)
Vě

k 
 

(r
ok

y)
In

te
rv

en
ce

D
áv

ka
  

vi
ta

m
in

u 
D

D
él

ka
 

sle
do

vá
ní

Pr
im

ár
ní

 v
ýs

le
dn

ý 
uk

az
at

el
V

ýc
ho

zí
 h

od
no

ta
 

25
(O

H
)D

 (n
g/

m
l)

ST
K

D
TK

Ra
nd

om
iz

ov
an

é 
kl

in
ic

ké
 s

tu
di

e
Su

gd
en

 a
 s

po
l. 

[2
6]

34
53

54
er

go
ka

lc
ife

ro
l

10
0 

00
0 

m
. j

.  
1×

8 
tý

dn
ů

fu
nk

ce
 e

nd
ot

el
u 

a 
kr

ev
ní

 tl
ak

15
sn

íž
en

be
ze

 
zm

ěn
y

Ju
dd

 a
 s

po
l. 

[2
7]

9
N

H
45

ch
ol

ek
al

ci
fe

ro
l 

ne
bo

 k
al

ci
tri

ol
20

0 
00

0 
m

. j
. 

tý
dn

ě;
 0

,5
 μ

g 
2×

 d
en

ně

4 
tý

dn
y

kr
ev

ní
 tl

ak
13

sn
íž

en
N

H

N
ag

pa
l a

 s
po

l. 
[2

8]
71

10
0

37
ch

ol
ek

al
ci

fe
ro

l
12

0 
00

0 
m

. j
.  

ka
žd

ý 
dr

uh
ý 

tý
de

n

6 
tý

dn
ů

in
zu

lin
ov

á 
se

nz
iti

vi
ta

13
be

ze
 

zm
ěn

y
be

ze
 

zm
ěn

y

Kr
au

se
 a

 s
po

l. 
[2

9]
18

56
26

–6
6

ul
tra

fia
lo

vé
 

zá
ře

ní
 B

6 
m

in
ut

 0
,5

 M
ED

 
3×

 tý
dn

ě
6 

tý
dn

ů
kr

ev
ní

 tl
ak

19
sn

íž
en

sn
íž

en

Jo
rd

e 
a 

sp
ol

. [
30

]
43

8
35

48
ch

ol
ek

al
ci

fe
ro

l
40

 0
00

 m
. j

. t
ýd

‑
ně

; 2
0 

00
0 

m
. j

. 
tý

dn
ě

1 
ro

k
lip

id
y 

a 
kr

ev
ní

 tl
ak

23
be

ze
 

zm
ěn

y
be

ze
 

zm
ěn

y

Pf
ei

fe
r a

 s
po

l. 
[3

1]
14

8
75

ch
ol

ek
al

ci
fe

ro
l 

a 
ka

lc
iu

m
80

0 
m

. j
. d

en
ně

8 
tý

dn
ů

kr
ev

ní
 tl

ak
25

sn
íž

en
be

ze
 

zm
ěn

y
M

ar
go

lis
 a

 s
po

l. 
[3

2]
36

 2
82

0
62

ch
ol

ek
al

ci
fe

ro
l

40
0 

m
. j

. d
en

ně
7 

le
t

zl
om

en
in

a 
pr

ox
. 

fe
m

ur
u

N
H

be
ze

 
zm

ěn
y

be
ze

 
zm

ěn
y

M
aj

or
 a

 s
po

l. 
[3

3]
63

0
43

ch
ol

ek
al

ci
fe

ro
l 

a 
ka

lc
iu

m
40

0 
m

. j
. d

en
ně

15
 tý

dn
ů

lip
id

y 
a 

kr
ev

ní
 tl

ak
N

H
sn

íž
en

sn
íž

en

O
rw

ol
l a

 O
vi

at
t [

34
]

65
10

0
57

ch
ol

ek
al

ci
fe

ro
l

1 
00

0 
m

. j
. d

en
ně

3 
ro

ky
kr

ev
ní

 tl
ak

N
H

sn
íž

en
be

ze
 

zm
ěn

y
de

 Z
ee

uw
 a

 s
po

l. 
[3

5]
28

1
70

64
pa

rik
al

ci
to

l
1 

μg
 n

eb
o 

2 
μg

 
de

nn
ě

24
 tý

dn
ů

al
bu

m
in

ur
ie

17
sn

íž
en

N
H

Liu
 a

 s
po

l. 
[3

6•
]

25
58

36
ka

lc
itr

io
l

0,
5 

μg
 2

× 
tý

dn
ě

48
 tý

dn
ů

pr
ot

ei
nu

rie
29

be
ze

 
zm

ěn
y

be
ze

 
zm

ěn
y

Th
ad

ha
ni

 a
 s

po
l. 

[3
7•

• ]
22

7
70

64
pa

rik
al

ci
to

l
2 

μg
 d

en
ně

48
 tý

dn
ů

in
de

x 
hm

ot
y 

le
vé

 
ko

m
or

y
N

H
be

ze
 

zm
ěn

y
be

ze
 

zm
ěn

y

25
(O

H
)D

 –
 2

5‑
hy

dr
ox

yv
ita

m
in

 D
; D

TK
 –

 d
ia

sto
lic

ký
 k

re
vn

í t
la

k;
 m

. j
. –

 m
ez

in
ár

od
ní

 je
dn

ot
ky

; M
ED

 –
 m

in
im

ál
ní

 e
ry

te
m

ál
ní

 d
áv

ka
; N

H
 –

 n
eh

lá
še

no
; S

TK
 –

 s
ys

to
lic

ký
 k

re
vn

í t
la

k



10 Curr Opin Nephrol Hypertens/CZ 2013; 7:6–13

Vitamin D a hypertenze – Tamez a Thadhani

RANDOMIZOVANÉ KLINICKÉ STUDIE

Jen málo studií bylo cíleně uspořádáno tak, aby zhodnotilo 
vliv vitaminu D na krevní tlak, ale mnohé studie tento vztah 
zaznamenaly, aniž by to byl jejich primární cílový ukazatel 
(viz tab. 1). Většina studií měla malý počet účastníků a byla 
prováděna na selektovaných populacích.

V malé randomizované, dvojitě zaslepené, placebem 
kontrolované studii provedené ve Skotsku u 34 pacien‑
tů s diabetem 1. typu bylo nemocným perorálně podá‑
no 100 000 mezinárodních jednotek (m. j.) ergokalcife‑
rolu či placeba v jedné dávce a byly u nich hodnoceny 
endoteliální dysfunkce a krevní tlak [26]. Výchozí kon‑
centrace 25(OH)D byla 14 ± 4 ng/ml v intervenované vět‑
vi, v kontrolní pak 14 ± 3 ng/ml; výchozí krevní tlak v in‑
tervenované větvi činil 145 ± 9 mm Hg, v kontrolní pak 
137 ± 14 mm Hg. Osm týdnů po podání medikace do‑
šlo v  intervenované větvi k významnému poklesu STK 
o 7 ± 12 mm Hg, zatímco v placebové větvi se STK zvýšil 
o 7 ± 9 mm Hg (p = 0,001). V DTK nebyl zaznamenán vý‑
znamný rozdíl mezi větvemi (p = 0,08). Studie byla pro‑
vedena v zimě a ukázala vysokou prevalenci deficitu vi‑
taminu D v populaci s nekontrolovanou hypertenzí při 
zahájení studie. Při zahájení studie byl rozdíl STK mezi 
větvemi nevýznamný; výše tohoto rozdílu odpovídala ná‑
sledně pozorované změně. Analýzy v této studii nebyly ko‑
rigovány na možné zkreslující faktory, jako například vý‑
chozí hodnotu krevního tlaku.

V pilotní placebem kontrolované studii bylo devět Afro‑
američanů s hypertenzí a s koncentrací 25(OH)D nižší než 
30 ng/ml náhodně přiřazeno k podávání buď 200 000 m. j. 
cholekalciferolu jedenkrát týdně po dobu tří týdnů, nebo 
placeba jedenkrát týdně po dobu tří týdnů, nebo 0,5 μg kalci‑
triolu dvakrát denně po dobu jednoho týdne [27]. Ze studie 
byli vyloučeni pacienti s chronickým onemocněním ledvin. 
Krevní tlak byl posuzován pomocí 24hodinového monito‑
rování. Ve skupině léčené kalcitriolem byl zaznamenán 9% 
pokles STK v porovnání s placebovou skupinou (p < 0,001), 
ale jeden týden po ukončení léčby se krevní tlak vrátil k vý‑
chozím hodnotám. Nebyl zjištěn významný rozdíl v krev‑
ním tlaku mezi skupinou intervenovanou cholekalciferolem 
a placebovou skupinou, ale rozdíl v tlaku byl při zahájení 
studie (125/70 mm Hg ve skupině s cholekalciferolem opro‑
ti 141/84 mm Hg v placebové skupině; p = 0,02). Přes pečli‑
vé metodické provedení znemožňuje malý počet účastníků 
ve studii vyvodit definitivní závěry. Naproti tomu v obdob‑
né malé randomizované, placebem kontrolované studii bylo 
71 obézních mužů náhodně přiřazeno k perorálnímu podá‑
vání buď 120 000 m. j. kalciferolu každé dva týdny v celko‑
vém počtu tří dávek, nebo placeba; hodnotila se inzulinová 
senzitivita [28]. Ze studie byli vyloučeni diabetici a hyperto‑
nici. Výchozí koncentrace 25(OH)D byla 14 ± 6 ng/ml v in‑
tervenované skupině oproti 12 ± 5 ng/ml ve skupině place‑
bové (p = 0,046). Po přibližně měsíční léčbě nebyl rozdíl ani 
v STK (ve skupině s 25(OH)D 0,6 ± 9,82 mm Hg a ve sku‑
pině placebové –3,35 ± 7,21 mm Hg; p = 0,058), ani v DTK 
(ve skupině s 25(OH)D 0,43 ± 7,66 mm Hg a ve skupině 
placebové –1,26 ± 5,97 mm Hg; p = 0,31). Tato studie měla 
velmi malý počet účastníků, což může vysvětlovat výcho‑
zí rozdíly v koncentracích 25(OH)D. Při analýze navíc au‑
toři neprovedli korekci na výchozí krevní tlak či změnu 
medikace.

Celkové tělesné ozáření ultrafialovým světlem spektra B 
(UVB) u 18 pacientů s neléčenou hypertenzí zvýšilo koncen‑
trace 25(OH)D o 162 % v porovnání s ultrafialovým svět‑
lem spektra A (UVA), které bylo použito jako kontrolní [29]. 
V této randomizované studii ozáření pomocí UVB význam‑
ně snížilo STK (–6 mm Hg; 95% CI: –14 až –1 mm Hg) i DTK 
(–6 mm Hg; 95% CI: –12 až –2 mm Hg) v porovnání s UVA 
(STK: 0 mm Hg; 95% CI: –1 až 10 mm Hg; p < 0,001; DTK: 
2 mm Hg; 95% CI: –1 až 3 mm Hg; p < 0,001) [29].

V  rozsáhlejší studii bylo randomizováno 438 dospě‑
lých pacientů s  nadváhou či obezitou k  podávání buď 
40 000 m. j. cholekalciferolu týdně, nebo 20 000 m. j. cho‑
lekalciferolu týdně, nebo placeba; byly hodnoceny změ‑
ny kardiovaskulárních rizikových faktorů včetně hyper‑
tenze po ročním sledování [30]. Při zahájení studie užívalo 
21 % pacientů antihypertenziva. Průměrná výchozí kon‑
centrace 25(OH)D byla ve skupině s vysokou i nízkou dáv‑
kou 25(OH)D 23 ng/ml a v placebové skupině 24 ng/ml. 
Koncentrace 25(OH)D po léčbě vysokou dávkou významně 
vzrostly – na hodnotu 56 ng/ml, ve skupině s nízkou dáv‑
kou se zvýšily na 40,56 ng/ml a ve skupině placebové zů‑
staly na hodnotě 24 ng/ml (p < 0,001). V hodnotách STK 
a DTK nebyl mezi skupinami významný rozdíl.

Ve většině randomizovaných studií byla při léčbě hy‑
pertenze kombinována léčba kalciem a 25(OH)D [31–34]. 
V malé studii bylo randomizováno 148 žen s koncentracemi 
25(OH)D nižšími než 20 ng/ml k osmitýdennímu podávání 
buď 800 m. j. cholekalciferolu a kalcia denně, nebo placeba 
[31]. STK poklesl v aktivně léčené větvi o 9,3 % v porovná‑
ní s placebovou větví (p = 0,02); v DTK nebyly zjištěny vý‑
znamné rozdíly. Avšak ve většině randomizovaných studií, 
v nichž byly použity kalcium a 25(OH)D, nebyl podobný 
vztah nalezen [31–33].

Ve studii Women’s Health Initiative Calcium/Vitamin D 
Trial bylo 36 282 postmenopauzálních žen náhodně přiřa‑
zeno k podávání buď 100 mg kalcia a 400 m. j. cholekalci‑
ferolu denně, nebo placeba; medián sledování byl sedm let 
[32]. Po sedmi letech léčby nebyl zjištěn významný rozdíl 
v STK (0,22 mm Hg; 95% CI: –0,05 až 0,49 mm Hg) ani v DTK 
(0,11 mm Hg; 95% CI: –0,04 až 0,27 mm Hg). Výsledky se 
nezměnily ani po korekci na nízkou adherenci k léčbě. Ri‑
ziko rozvoje hypertenze u 17 122 pacientek bez hyperten‑
ze bylo 1,01 (95% CI: 0,96–1,06). Jedná se o nejrozsáhlej‑
ší dosud publikovanou randomizovanou studii hodnotící 
význam 25(OH)D pro hypertenzi. Negativní výsledky lze 
vysvětlit několika faktory: dávka 400 m. j./den byla nízká, 
zvláště pro přibližně 75 % pacientek s výchozí koncentrací 
25(OH)D nižší než 25 ng/ml; více než polovina pacientek 
v placebové větvi užívala obdobné dávky vitaminu D ve vol‑
ně prodejných přípravcích; studie zahrnovala pouze ženy, 
zatímco v observačních studiích byl prokázán silný vztah 
mezi koncentrací 25(OH)D a krevním tlakem u mužů. A ko‑
nečně studie nezohledňovala změnu antihypertenzní medi‑
kace u pacientek léčených s hypertenzí.

V několika studiích se zkoumala úloha aktivních analog 
vitaminu D, která jsou přibližně 1 000krát účinnější než 
25(OH)D. Studie Selective Vitamin D Receptor Activator 
(Paricalcitol) for Albuminuria Lowering Study (VITAL) byla 
placebem kontrolovaná, dvojitě zaslepená studie, zahrnují‑
cí 281 pacientů s diabetem 2. typu a albuminurií, v níž byli 
nemocní randomizováni k podávání buď parikalcitolu (ak‑
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tivního analoga vitaminu D) v dávce 2 μg denně, nebo pa‑
rikalcitolu v dávce 1 μg denně, nebo placeba [35]. Primár‑
ním cílovým ukazatelem studie bylo vyhodnocení změny 
albuminurie. Byl zjištěn na dávce závislý pokles STK v obou 
větvích s parikalcitolem v porovnání s placebovou větví 
(v rozmezí –3 až –9 mm Hg; p = 0,03). Je zajímavé, že té‑
měř 100 % účastníků mělo při zahájení studie hypertenzi. 
Změna antihypertenzní medikace nebyla do analýzy zahr‑
nuta, což může zapříčiňovat zkreslení směrem k nule. Na‑
opak v malé studii, v níž bylo 50 pacientů s IgA‑nefropatií 
randomizováno k 48týdennímu podávání buď kalcitriolu 
0,5 μg dvakrát týdně, nebo placeba, nebyl nalezen rozdíl 
v krevním tlaku v souvislosti s léčbou [36•]. Dávka kalcitrio‑
lu však zde byla nižší než ve studii VITAL. Obdobně ve stu‑
dii Paricalcitol Capsules Benefits in Renal Failure Induced 
Cardiac Morbidity in Subjects With Chronic Kidney Disease 
Stage 3/4 (PRIMO), v níž bylo randomizováno 227 pacien‑
tů k podávání buď 2 μg parikalcitolu denně, nebo placeba, 
nebyl zjištěn žádný rozdíl v krevním tlaku mezi skupina‑
mi [37••]. Téměř 100 % pacientů mělo při zahájení studie 
hypertenzi a přibližně 80 % z nich užívalo inhibitor systé‑
mu angiotensin–aldosteron. Do analýzy opět nebyla zahr‑
nuta změna antihypertenzní medikace, což může vysvětlo‑
vat negativní výsledky.

METAANALÝZY

Čtyři publikované metaanalýzy posuzovaly vliv vitaminu D 
na krevní tlak [38•,39,40]. Jedna metaanalýza zahrnova‑
la 28 studií s koncentracemi 25(OH)D jakožto ovlivňují‑
cím faktorem a hypertenzí jakožto výsledným ukazatelem 
[38•]. Sloučený OR činil 0,73 (95% CI: 0,63–0,84) s nárůs‑
tem rizika o 0,84 (95% CI: 0,8–0,9) na vzestup koncentrace 
25(OH)D o 16 ng/ml. Šedesát šest procent zahrnutých stu‑
dií tvořily studie průřezové a pouze jedna byla prospektiv‑
ní. Heterogenitu koncentrací 25(OH)D zapříčiňovaly patr‑
ně etnické rozdíly.

Jedenáct randomizovaných studií bylo zahrnuto do druhé 
metaanalýzy studií, v nichž byly ovlivňujícími faktory ergo‑
kalciferol, cholekalciferol (s kalciem či bez něj), α‑kalcidiol 
a ozáření pomocí UVB [39]. Ve skupině s vitaminem D byl 
zjištěn nevýznamný pokles krevního tlaku v porovnání s pla‑
cebovou skupinou (–3,6 mm Hg; 95% CI: –8 až 0,7 mm Hg). 
Při omezení analýzy na 10 studií s jedinci s hypertenzí byl 
zjištěn nevýznamný pokles STK (–3,6 mm Hg; 95% CI: –8 až 
0,7). V subanalýze se ukázalo, že aktivovaný vitamin D snižu‑
je krevní tlak více než neaktivovaný vitamin D (–6,2 mm Hg; 
95% CI: –12,32 až –0,04 mm Hg) oproti 0,7 mm Hg (95% 
CI: –4,8 až 6,2 mm Hg).

Údaje ze tří kohortových studií – Health Professionals 
Follow‑Up Study, Nurses’ Health Study I a Nurses’ Health 
Study II – ukázaly vztah mezi koncentracemi 25(OH)D a roz‑
vojem hypertenze po 7–8 letech sledování (RR: 1,76; 95% 
CI: 1,27–2,44) u pacientů s koncentracemi 25(OH)D nižší‑
mi než 20 ng/ml v porovnání s těmi, u nichž byla koncen‑
trace 25(OH)D vyšší než 30 ng/ml [41]. Stejná metaanalýza 
při využití údajů z 10 klinických studií nenalezla významný 
vliv vitaminu D na krevní tlak. V subanalýze se však ukáza‑
lo, že ve studiích používajících aspoň 1 000 m. j. denně do‑
šlo k poklesu DTK o 1,5 mm Hg v porovnání s nižšími dáv‑
kami (0,1 mm Hg; p = 0,04).

Poslední metaanalýza zahrnovala čtyři dvojitě zaslepené 
randomizované studie s perorálně podávaným cholekalci‑
ferolem a zjistila pokles STK o 4,4 mm Hg (95% CI: –4,86 
až –0,02 mm Hg), ale žádné rozdíly v DTK (–0,02 mm Hg; 
95% CI: –4,04 až 4,01 mm Hg).

BIOLOGICKÉ MECHANISMY

Bylo navrženo několik mechanismů, které by mohly vysvět‑
lovat vliv vitaminu D na krevní tlak. Většina studií popisuje 
změny v genové transkripci zahrnující několik biologických 
cest [42,43], ale jiné studie naznačují rychlejší mechanismy 
zprostředkované intracelulárním kalciem [44,45]. Počet ge‑
netických studií je velmi omezený [46].

Vitamin D a systém 
renin–angiotensin–aldosteron
Renin, angiotensin (I a II) a aldosteron hrají významnou úlo‑
hu v patogenezi hypertenze a v současné době představují 
farmakoterapeutické cíle [47–49]. Geneticky upravené myši 
bez receptoru pro vitamin D mají třikrát vyšší expresi reni‑
nu a 2,5krát vyšší plazmatickou koncentraci angiotensinu II 
v porovnání s geneticky nemutovanými myšmi (tzv. divoké‑
ho typu – „wild‑type“) [42]. Blokáda syntézy 1,25‑dihydro‑
xyvitaminu D u nemutovaných myší také vedla ke zvýšení 
exprese reninu, zatímco léčba 1,25‑dihydroxyvitaminem D 
aktivitu reninu snížila [42]. Obdobně se u geneticky upra‑
vených myší bez 1α-hydroxylázy rozvinula vysokorenino‑
vá hypertenze [50]. Koncentrace kalcia a fosforu byly u ge‑
neticky mutovaných i nemutovaných myší podobné. Při 
léčbě 1,25‑dihydroxyvitaminem D se jak aktivita reninu, 
tak krevní tlak vrátily k hodnotám pozorovaným u nemu‑
tovaných myší [50]. U lidí byla zaznamenána silná nega‑
tivní korelace mezi koncentrací vitaminu D a plazmatickou 
reninovou aktivitou (r = –0,65; p < 0,001) [51]. V jiné stu‑
dii, zahrnující 184 osob s normálním krevním tlakem, byl 
u jedinců s koncentrací 25(OH)D nižší než 15 ng/ml zjiš‑
těn vzestup koncentrací angiotensinu II o 9,9 ± 4,4 pg/ml 
v porovnání s osobami s koncentrací 25(OH)D vyšší než 
30 ng/ml [52]. Tento vztah může být modifikován obezi‑
tou [53•]. Ačkoli se zde pravděpodobně uplatňují ještě jiné 
mechanismy, inhibice systému renin–angiotensin je zřej‑
mě důležitým mechanismem, prostřednictvím něhož vita‑
min D snižuje krevní tlak.

Vitamin D a cévní systém
Na animálních modelech má vitamin D přímý vliv na en‑
dotel. Léčba aktivním analogem vitaminu D u spontánně 
hypertenzních potkanů snižuje cévní napětí, expresi cyklo‑
oxygenázy 1 a tvorbu volných kyslíkových radikálů [54]. 
Perorální léčba cholekalciferolem normalizuje u spontánně 
hypertenzních potkanů krevní tlak [55] ovlivněním vstupu 
intracelulárního kalcia do endotelových a hladkých svalo‑
vých buněk cévní stěny [56,57]. Z humánních studií byla 
u 23 pacientů s koncentrací 25(OH)D nižší než 10 ng/ml 
v porovnání s pacienty s koncentrací 25(OH)D vyšší než 
30 ng/ml zjištěna porušená funkce endotelu, hodnoce‑
ná pomocí parametru dilatace zprostředkované průtokem 
(„flow‑mediated dilation“) [58]. Funkce endotelu se zlep‑
šila po podání tří měsíčních dávek 300 000 m. j. cholekal‑
ciferolu [58].
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Vitamin D a rizikové faktory
Faktory spojené s hypertenzí, jako jsou obezita a metabo‑
lický syndrom, jsou spojené s deficitem 25(OH)D [59,60]. 
V randomizované studii provedené u 200 osob s koncentra‑
cemi 25(OH)D nižšími než 12 ng/ml, které dostávaly buď 
3 332 m. j. cholekalciferolu, nebo placebo, byl prokázán po‑
kles koncentrace triglyceridů (–13,5 % oproti 3 %; p < 0,01) 
a TNFα (–10,2 % oproti –3,2 %; p = 0,04) [59]. Obdobně kon‑
centrace 25(OH)D byly inverzně spojeny s obvodem pasu, 
se sérovou koncentrací inzulinu, s podkožní tukovou tká‑
ní a se STK [60].

ZÁVĚR

Velké množství průřezových studií prokázalo silný vztah 
mezi deficitem vitaminu D a zvýšením krevního tlaku a také 
zvýšeným rizikem hypertenze. Některé longitudinální stu‑
die došly k obdobným závěrům, avšak celkově vzato jsou 
údaje stále rozporuplné. Randomizovanými kontrolova‑
nými studiemi se nepodařilo potvrdit, že užívání suple‑
mentů vitaminu D snižuje krevní tlak. Dříve než se zave‑
de do praxe celoplošný screening a preskripce vitaminu D 
a jeho analog z indikace hypertenze, je třeba uskutečnit 
více experimentálních studií s vyššími dávkami a s delší 
dobou sledování.
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Jak předcházet intradialyzační hypotenzi

Rajiv Agarwal

Účel přehledu
Intradialyzační hypotenze (IDH) způsobuje pacientům nepříjemné stavy a snižuje účinnost hemodialýzy.

Nové poznatky
IDH může být příčinou trombózy cévního přístupu. Automatické řízení dialýzy na principu biologické 
zpětné vazby (tj. podle aktuálního zdravotního stavu – „biofeedback“) upravuje konduktivitu dialyzátu 
a ultrafiltraci v průběhu hemodialýzy. Autoři mnoha studií poukazují na to, že automatické „biofeedback“ 
řízení dialýzy snižuje výskyt IDH částečně zlepšením srdeční kontraktility a zachováním srdeční funkce. 
Výsledky studií s automatickým „biofeedback“ řízením dialýzy jsou nekonzistentní a zkoumané soubory 
jsou malé. U predisponovaných pacientů může i malé množství acetátu potencovat vznik IDH. Nízká 
teplota dialyzátu způsobuje vazokonstrikci, aktivuje sympatický nervový systém, udržuje centralizovaný 
krevní objem a snižuje výskyt IDH. Dalšími způsoby vedoucími k omezení IDH jsou prodloužení doby 
hemodialýzy na nejméně čtyři hodiny třikrát týdně a snížení koncentrace sodíku v dialyzátu a příjmu sodíku 
ve stravě. Nastavení ultrafiltračních profilů vyžaduje ještě další výzkum, ale zatím se zdá, že odstranění 
většího množství tekutin během první hodiny dialýzy a následné snížení objemu ultrafiltrace v průběhu 
dalších hodin může také snížit výskyt IDH.

Souhrn
Adekvátní předpis a frekvence hemodialýz, omezení příjmu sodíku ve stravě a při dialýze, profilování 
ultrafiltrace, dialýza s automatickým „biofeedback“ řízením, nepoužívání acetátu a chladný dialyzační 
roztok mohou účinně snižovat výskyt IDH.
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ÚVOD
Doporučení European Best Practice Guidelines (EBPG) definu‑
jí intradialyzační hypotenzi (IDH) (tj. hypotenzi v průběhu 
hemodialýzy) jako pokles krevního tlaku a výskyt příznaků 
vyžadujících intervenci [1]. Diagnózu hypotenze určuje po‑
kles systolického krevního tlaku nejméně o 20 mm Hg nebo 
pokles středního arteriálního tlaku nejméně o 10 mm Hg. 
Ačkoli se tato definice jeví jako poměrně přesná, takto přes‑
ně definovaná pravidla byla použita jen v některých stu‑
diích. Rozdíly v definici IDH jsou nejčastějším zdrojem va‑
riací mezi studiemi. Různé definice způsobují problémy při 
interpretaci výsledků studií.

IDH je spojena s řadou klinických projevů, jako jsou srdeč‑
ní arytmie, trombózy cévního přístupu [2••] a ischémie moz‑
kového, mezenterického a koronárního oběhu. Uvádí se, 
že ischémie koronárního oběhu se může vyskytnout v ne‑
přítomnosti makrovaskulární nemoci koronárních tepen. 
Dalšími faktory přispívajícími k rozvoji ischémie mohou 
být hypertrofie levé srdeční komory, uremické změny ka‑
pilár myokardu (myocardial‑capillary mismatch) a mikro‑
vaskulární dysfunkce [3]. Koronární ischémie se může ma‑
nifestovat jako regionální porucha pohybu srdeční stěny. 
Studie potvrzují, že přechodné poruchy regionální motility 
srdeční stěny se mohou časem fixovat [4,5]. Stále zbývá po‑
tvrdit, zda IDH způsobuje dlouhodobou srdeční dysfunkci.

Je naprosto zřejmé, že IDH zmenšuje účinnost hemodia‑
lýzy a snižuje množství odstraněné tekutiny. Časté epizody 
IDH mohou snižovat schopnost dosažení cílové hmotnos‑
ti. Suboptimální ultrafiltrace trvající delší dobu může vést 
k převodnění a k mezidialyzační hypertenzi. Mezidialyzač‑
ní hypertenze může podporovat vznik hypertrofie levé ko‑
mory a snižovat arteriální compliance, které opět mohou 
vyvolat rozvoj IDH. Objemové přetížení a srdeční selhávání 
jsou častými příčinami hospitalizací dialyzovaných pacien‑
tů, zvyšují náklady zdravotnického systému a zvyšují mor‑
talitu. Proto není překvapením, že IDH, mezidialyzační hy‑
pertenze, opakovaná srdeční ischémie a srdeční selhávání 
se často vyskytují u stejného pacienta. Počet těchto kompli‑
kací, k nimž dochází najednou u téhož pacienta, zhoršuje 
jeho duševní pohodu. Pacienti, u nichž se vyskytují poru‑
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chy regionální motility srdeční stěny během dialýzy, a také 
pacienti s častějšími IDH a s vyšší ultrafiltrací při hemodia‑
lýze [6,7••] mají zvýšenou mortalitu [4].

PATOFYZIOLOGIE INTRADIALYZAČNÍ 
HYPOTENZE

V následující části bude objasněna multifaktoriální pato‑
fyziologie IDH, což nám umožní lépe pochopit opatření 
k prevenci IDH.

Vysoké dávky ultrafiltrace
Během hemodialýzy je ultrafiltrováno několik litrů teku‑
tiny. Tento objem často převyšuje celkový objem plazmy. 
Objem plazmy je částečně obnoven doplněním intravas‑
kulárního objemu z intersticiální tekutiny. Je‑li dosaženo 
optimální suché hmotnosti, je snížen objem intersticiální 
tekutiny. Výsledkem je zvýšená frekvence IDH. V krátkodo‑
bém horizontu vede dosahování suché hmotnosti ke sní‑
žení objemu krve v oběhu a tím ke zlepšení mezidialyzač‑
ní hypertenze [8]. V delším horizontu může vést zlepšení 
objemové kontroly a hypertenze ke snížení četnosti hospi‑
talizací pro srdeční selhávání a ke snížení morbidity. K po‑
tvrzení této teorie bude nutné provést další randomizova‑
né kontrolované studie.

Zhoršená kardiovaskulární protekce
Někdy postihuje IDH i pacienty, kteří nedosahují své nále‑
žité suché hmotnosti. Patofyziologickým mechanismem je 
v tomto případě neadekvátní kardiovaskulární odpověď při 
zachování krevního tlaku při objemové zátěži [9]. Kardio‑
vaskulární odpověď, která udržuje krevní tlak, zahrnuje jak 
faktory ze strany pacienta, tak dialyzační faktory. K fakto‑
rům ze strany pacienta, které přispívají ke vzniku IDH, pa‑
tří například autonomní dysfunkce, systolické a diastolické 
srdeční selhávání a zvýšená arteriální tuhost. Tyto fakto‑
ry často nelze ovlivnit a jsou nadále příčinou vzniku IDH.

Baroreflexe je obranný mechanismus proti IDH. Barore‑
flexe u pacientů s častými IDH je předmětem diskusí. U 93 
chronicky hemodialyzovaných pacientů byla zkoumána ba‑
roreflexní senzitivita při 26 dialýzách bez IDH a při 70 dia‑
lýzách s IDH. Ukázalo se, že baroreflexní senzitivita se ak‑
tivuje při vzniku IDH [10]. Naproti tomu v jiné studii bylo 
prokázáno snížení baroreflexní senzitivity [11]. Rozdíl ve vý‑
sledcích studií může být dán věkem pacientů a tuhostí ka‑
rotických tepen. Zhoršená odpověď karotických tepen je 
spojena se sníženou baroreflexní senzitivitou. Stále tedy zů‑
stává neobjasněno, zda má baroreflexe vztah k IDH. Zhorše‑
ná baroreflexe pravděpodobně predisponuje ke vzniku IDH.

Pacienti, kteří trpí IDH, mohou mít normální kardiovas‑
kulární reaktivitu v klidu, ale při zátěži může být jejich kar‑
diovaskuární odpověď abnormální. Například při fyzickém 
cvičení mají pacienti s IDH neadekvátní tlakovou odpověď 
na zátěž a sníženou ejekční frakci levé komory [12•]. Také 
tkáňová dopplerovská systolická rychlost byla u pacientů 
s IDH při zátěži zhoršená. Uvedené údaje podtrhují důle‑
žitost srdeční systolické funkce při ochraně krevního tla‑
ku při dialýze.

U pacientů trpících IDH koreluje koncentrace endotoxi‑
nů před dialýzou s rekurentní hypotenzí [13•]. Střevní isché‑
mie v důsledku IDH může spustit endotoxémii, která dále 

zhorší kardiovaskulární funkce. Dialyzovaní pacienti mají 
samozřejmě vyšší koncentrace endotoxinů než pacienti s re‑
nální insuficiencí v nižších stadiích. Tato hypotéza je nová 
ve vztahu ke vzniku IDH; k jejímu potvrzení nebo vyvráce‑
ní bude nutné získat další údaje.

POSTUPY KE SNÍŽENÍ INCIDENCE 
INTRADIALYZAČNÍ HYPOTENZE

Některé postupy mohou potenciálně snížit incidenci IDH – 
jsou uvedeny v následujícím přehledu a krátce okomento‑
vány:
•	 snížit mezidialyzační přírůstky hmotnosti – omezit pří‑

jem sodíku ve stravě
•	 zvýšit suchou hmotnost
•	 vyhnout se příjmu potravy během dialýzy
•	 nastavit ultrafiltrační profil
•	 nastavit sodíkový profil
•	 upravit složení dialyzačního roztoku: sodík, bikarbonát, 

vápník, draslík
•	 ochladit dialyzační roztok
•	 provádět hemodiafiltraci
•	 provádět izolovanou ultrafiltraci
•	 prodloužit hemodialýzu nebo zvýšit frekvenci dialýz
•	 změnit medikaci – vyvarovat se krátce působících anti‑

hypertenziv před dialýzou
•	 různé: například midodrin, karnitin

Obecná opatření
Snížení přírůstků hmotnosti mezi dialýzami omezením pří‑
jmu sodíku vede k nižší ultrafiltraci při dialýze a následně 
k nižšímu hemodynamickému stresu při dialýze. Omeze‑
ní příjmu sodíku ve stravě se velmi doporučuje především 
u pacientů, kteří mají vyšší mezidialyzační přírůstky hmot‑
nosti (> 2 kg). Na druhou stranu omezování příjmu teku‑
tin nemá velký význam a mělo by být opuštěno [14]. Mís‑
to omezení příjmu sodíku ke snížení výskytu IDH je často 
zvyšována suchá hmotnost. Zvýšení suché hmotnosti sni‑
žuje objem ultrafiltrace, ale zvyšuje riziko převodnění a hy‑
pertenze. Proto by mělo být zvyšování suché hmotnosti zva‑
žováno s vědomím těchto rizik.

Omezením příjmu potravy během hemodialýzy – zejmé‑
na vynecháním potravin bohatých na karbohydráty – se 
sníží frekvence hypotenzí, které by mohly být spuštěny pří‑
jmem potravy [15].

Klíčové body

•• Intradialyzační hypotenze (IDH) je závažnou příčinou mor‑
bidity u dialyzovaných pacientů.

•• IDH může způsobit trombózu cévního přístupu.

•• Všichni pacienti by měli podstupovat nejméně čtyřhodi‑
novou hemodialýzu třikrát týdně, aby se zabránilo hemo
dynamickému stresu, který vyvolává vznik IDH.

•• Pro snížení frekvence a závažnosti IDH je nutné omezit 
příjem sodíku ve stravě pacienta, snížit koncentrace sodí‑
ku v dialyzátu, používat profilování ultrafiltrace, využívat 
dialýzu s automatickým „biofeedback“ řízením, nepouží‑
vat acetát a ochlazovat dialyzát.
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řízené dialýzy [poměr šancí (odds ratio, OR) pro regionál‑
ní poruchy motility u kontrolní skupiny: 1,8; 95% inter‑
val spolehlivosti (confidence interval, CI): 1,1–3,0]. Během 
„biofeedback“ řízené dialýzy bylo pozorováno významně 
méně epizod IDH.

V relativně větší multicentrické studii s 56 pacienty se IDH 
nezlepšila při použití dialýzy s automatickým „biofeedback“ 
řízením, s výjimkou podskupiny pacientů, kteří měli časté 
epizody hypotenze [23]. V této skupině se snížila frekvence 
IDH z 1,185 na 0,979 na dialýzu (p = 0,004).

V nekontrolované multicentrické prospektivní studii za‑
hrnující 55 hemodialyzovaných pacientů v Itálii s IDH nebo 
s disekvilibračním syndromem byly počítány epizody IDH 
během jednoho měsíce při standardní léčbě [17•]. Poté ná‑
sledovalo šest měsíců léčby novou technologií. Primárním 
sledovaným ukazatelem studie byla frekvence výskytu IDH. 
Použití nové technologie vedlo ke stabilizaci systolického 
i diastolického krevního tlaku a ke snížení srdeční frekvence. 
Četnost dialýz komplikovaných hypotenzí se snížila z 59 % 
při standardní hemodialýze na 1 % při intervenční léčbě. 
Ačkoli studie trvala šest měsíců, je obtížné potvrdit vztah 
příčina–následek, protože nebyla provedena randomizace.

V prospektivní randomizované zkřížené studii se 34 pa‑
cienty z devíti pracovišť byli pacienti s častými symptoma‑
tickými hypotenzemi v alespoň 33 % dialýz během šesti týd‑
nů screeningu randomizováni buď do skupiny s ultrafiltrací 
s kontrolou krevního objemu, nebo do skupiny se standardní 
dialýzou, na dobu šesti týdnů [24]. Frekvence symptomatic‑
kých hypotenzí se snížila ze 32 ± 23 % ve standardní skupi‑
ně na 24 ± 21 % ve skupině intervenované (p = 0,04). Ke ko‑
nečné analýze bylo bohužel dostupných jen 26 pacientů.

Dialýza s automatickým „biofeedback“ řízením zlepšuje 
snášenlivost dialýzy zlepšením srdeční činnosti, zachová‑
ním srdeční funkce a následně snížením výskytu IDH. Vý‑
sledky studií dialýzy s automatickým „biofeedback“ říze‑
ním jsou nekonzistentní a velikost zkoumaných vzorků je 
malá. Dříve než bude možné dialýzu s automatickým „bio‑
feedback“ řízením doporučit jako vhodný prostředek k pre‑
venci IDH u pacientů se sklonem k hypotenzi, bude nutné 
provést další studie.

Dialýza s chladným dialyzačním roztokem
U dialyzovaných pacientů se sklonem k hypotenzi zlepšu‑
je chladný dialyzační roztok hemodynamickou stabilitu. 
Ve studiích se uvádí, že chladný dialyzační roztok může zlep‑
šit subklinické projevy ischémie myokardu. V malé rando‑
mizované zkřížené studii provedené ve Velké Británii, která 
zahrnovala 10 pacientů se sklonem k hypotenzi, byla dialýza 
prováděna s teplotami roztoku buď 37 °C, nebo 35 °C [25]. 
Pomocí echokardiografie se měřil vznik poruch regionální 
motility stěny levé komory. Došlo k rozvoji 49 nových regio‑
nálních poruch motility stěny u devíti pacientů při dialýze 
s teplotou roztoku 37 °C a 13 regionálních poruch motility 
stěny srdeční u čtyř pacientů při hemodialýze s roztokem 
o teplotě 35 °C (regionální poruchy motility u kontrol: 3,8; 
95% CI: 2,1–6,9). Většina poruch regionální motility byla 
přechodná a upravila se do 30 minut po ukončení hemo‑
dialýzy. Podle očekávání byl krevní tlak vyšší při hemodia‑
lýze s roztokem o teplotě 35 °C; bylo zde také méně epizod 
IDH, což je výsledek zvýšené periferní rezistence, ale nebyl 
pozorován rozdíl v srdečním výdeji. Studie potvrzuje před‑

Profilování sodíku a ultrafiltrace
Vzniku IDH může předcházet jak profilování sodíku, tak 
profilování ultrafiltrace. V randomizované zkřížené studii 
provedené v Číně u osmi dlouhodobě diayzovaných pa‑
cientů s frekventními hypotenzemi byl sledován vliv obou 
zmíněných metod – modelování profilu sodíku a ultrafilt‑
race – na hemodynamickou stabilitu [16]. Koncentrace so‑
díku v dialyzačním roztoku byla udržována na 138 mmol/l 
nebo byla lineárně snižována od 148 mmol/l do 131 mmol/l, 
tak aby ztráty sodíku během dialýzy byly stejné v obou sle‑
dovaných skupinách. Ultrafiltrace byla také buď udržová‑
na konstantní, nebo se lineárně snižovala v průběhu dialý‑
zy, aby se dosáhlo podobných ultrafiltrovaných objemů. Při 
použití 2 × 2 faktoriálního uspořádání byli pacienti přiřazeni 
buď do skupiny s dialýzou s profilací sodíku, nebo do sku‑
piny s profilací ultrafiltrace, nebo do skupiny s kombinací 
obou způsobů léčby, nebo do skupiny, v níž byla ultrafilt‑
race a koncentrace sodíku konstantní. Každé schéma léčby 
bylo použito u 10 hemodialyzačních procedur. Lepší hemo‑
dynamická stabilita byla pozorována při použití kombinace 
obou způsobů léčby. Nedostatkem studie byla malá velikost 
zkoumaného vzorku pacientů, měření mnoha výsledných 
ukazatelů a nedostatečná statistická analýza. Výsledky stu‑
die je nyní nutné potvrdit většími studiemi.

Dialýza s automatickým „biofeedback“ 
řízením
Dialýza s automatickým „biofeedback“ řízením využívá tech‑
nologie, která mění konduktivitu dialyzátu a ultrafiltraci bě‑
hem hemodialýzy v závislosti na tělesné hmotnosti a na kon‑
centraci sodíku [17•]. Použitím této nové technologie je 
možné zabránit vzniku IDH a některé studie potvrzují její 
účinnost [18–22].

V randomizované studii provedené u 55 dlouhodobě dia‑
lyzovaných italských pacientů se sklonem k hypotenzi byl 
hodnocen „fuzzy logic“ systém (pozn. red.: „fuzzy logic“ je 
moderní technologie, která umožňuje přístrojům pomocí senzorů 
zjistit, jak probíhá vykonávaná činnost, a podle výsledků upravit 
její průběh), který měnil ultrafiltraci v závislosti na krevním 
tlaku, aby zabránil vzniku IDH. Závažná IDH byla pozorová‑
na v 13,8 % dialýz v kontrolní skupině, ale jen v 8,3 % dia‑
lýz s „fuzzy logic“ systémem (39% relativní snížení; p = 0,01) 
[19]. V další randomizované studii, trvající šest měsíců, se 
zkoumalo očekávání, že dialýza s automatickým „biofeed‑
back“ řízením zlepší kontrolu hypertenze v porovnání se 
standardní hemodialýzou [20]. Počet dialýz, kdy byla nut‑
ná intervence zdravotnického personálu, klesl v interveno‑
vané skupině o 42,9 %, zatímco v kontrolní skupině vzrostl 
o 35,7 % (p = 0,04). V jiné menší randomizované studii se 
14 pacienty dialyzovanými s použitím buď automatického 
„biofeedback“ řízení, nebo standardní dialýzy bylo pozoro‑
váno snížení výskytu IDH při použití dialýzy s automatic‑
kým „biofeedback“ řízením [21].

V randomizované zkřížené studii u osmi hemodialyzova‑
ných pacientů s tendencí k hypotenzi byl porovnáván roz‑
voj regionálních poruch kinetiky levé komory v průběhu 
standardní a „biofeedback“ řízené dialýzy [22]. Reverzibilní 
poruchy regionální motility srdeční stěny se rozvinuly bě‑
hem dialýzy s ultrafiltrací ve 42 oblastech u všech osmi pa‑
cientů v porovnání se 23 regionálními poruchami motili‑
ty, které se objevily u sedmi pacientů během „biofeedback“ 
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chozí nálezy reverzibilních poruch motility srdeční stěny, 
které vznikají v průběhu hemodialýzy [26]. Velmi důležité 
ovšem je, že tyto poruchy lze omezit snížením teploty dia‑
lyzačního roztoku, což je jednoduchý prostředek bez finanč‑
ních nákladů. Snížení teploty dialyzačního roztoku neovliv‑
ňuje adekvátnost hemodialýzy a chladný dialyzační roztok 
je obecně dobře snášen [27].

Van Sande a spol. [28] provedli randomizovanou zkříže‑
nou studii u 14 hemodialyzovaných pacientů, v níž porovná‑
vali dialýzu s chladným dialyzačním roztokem a izotermic‑
kou dialýzu. Jako kontrola sloužila termoneutrální dialýza. 
Symptomatická IDH se vyskytla ve třech případech při izo‑
termické dialýze, ve třech případech při termoneutrální dia‑
lýze, ale jen v jednom případě při dialýze s chladným roz‑
tokem. Přestože počet případů je velmi nízký, a proto není 
možné provést statistickou analýzu, uvedené údaje potvr‑
zují, že IDH lze předcházet ochlazením dialyzačního rozto‑
ku, čímž se udrží tělesná teplota. Chladný dialyzační roztok 
lépe uchovává centrální krevní objem pacientů. Ve studii 
však bylo také konstatováno, že pacienti mohou trpět chla‑
dem [28]. K potvrzení výhod použití chladného dialyzátu 
pro dlouhodobé výsledné ukazatele dialyzovaných pacien‑
tů je potřeba uskutečnit další studie.

Složení dialyzačního roztoku
Již bylo konstatováno, že acetát může způsobovat vznik IDH. 
Acetát je přítomen v malém množství – přibližně 3 mmol/l – 
dokonce i při bikarbonátové dialýze. Ve zkřížené studii zahr‑
nující 25 pacientů byla prováděna hemodiafiltrace pomocí 
bikarbonátu buď s acetátem, nebo bez něj [29•]. Při použití 
bezacetátové hemodiafiltrace se snížila koncentrace srdeč‑
ního troponinu T. Při použití acetátové hemodiafiltrace se 
koncentrace troponinu T zvýšila. Při použití acetátového dia‑
lyzačního roztoku dále došlo k výraznějšímu poklesu krevní‑
ho tlaku a zvýšení srdeční frekvence. Tyto výsledky potvrzu‑
jí, že acetát může i v nízké koncentraci způsobit vznik IDH.

Již určitou dobu je známo, že zvýšení koncentrace vápní‑
ku v dialyzačním roztoku zlepšuje kontraktilitu myokardu 
a omezuje vznik IDH. Úloha různých sérových koncentra‑
cí bikarbonátu je méně jasná. Gabutti a spol. [30] proved‑
li jednoduše zaslepenou randomizovanou zkříženou studii 
k objasnění vlivu bikarbonátu a vápníku na hemodyna‑
mickou stabilitu. Randomizovali 21 dlouhodobě dialyzova‑
ných pacientů do dvou skupin – s vysokým a s nízkým ob‑
sahem vápníku v dialyzátu (1,25 mmol/l oproti 1,5 mmol/l) 
nebo s vysokým a s nízkým obsahem bikarbonátu (rozmezí 
26–29 mmol/l pro roztok s nízkým obsahem bikarbonátu 
a 32–35 mmol/l pro roztok s vysokým obsahem bikarboná‑
tu). Roztok s vyšším obsahem vápníku podle očekávání zlep‑
šil srdeční výdej, systolický i diastolický krevní tlak a zvýšil 
koncentraci ionizovaného kalcia po dialýze. Roztok s vyš‑
ším obsahem bikarbonátu snížil koncentraci ionizovaného 
kalcia po dialýze a snížil systolický i diastolický krevní tlak. 
Různé koncentrace vápníku nebo bikarbonátu ale neovlivni‑
ly vznik IDH. To, zda roztok s vyšším obsahem bikarbonátu 
a nízkým obsahem vápníku potencuje vznik IDH u predis‑
ponovaných pacientů, je předmětem výzkumu.

K objasnění vlivu draslíku na změny krevního tlaku bě‑
hem dialýzy byla provedena mnohosměrná („multiway“) 
zkřížená studie, která zahrnovala 24 dlouhodobě dialyzova‑
ných pacientů [31•]. Ve studii se prokázalo, že nízká koncen‑

trace draslíku v dialyzačním roztoku je doprovázena sníže‑
ním systolického i diastolického krevního tlaku v důsledku 
snížení periferní cévní rezistence. Celkem bylo pozorováno 
18 epizod IDH se systolickým krevním tlakem nižším než 
90 mm Hg. Při dialýzách s nízkým obsahem draslíku v dia‑
lyzačním roztoku byl pozorován zvýšený výskyt symptoma‑
tické i asymptomatické IDH. Bylo zaznamenáno, že u dia‑
lýz s nízkou koncentrací draslíku v dialyzačním roztoku byl 
výskyt IDH 72 %, u dialýz s vyšší koncentrací draslíku 17 % 
IDH a u dialýz s běžnou koncentrací draslíku 11 % IDH. Ač‑
koli draslík působí vazodilatačně, stále není jasné, jak může 
způsobit pokles krevního tlaku.

Farmakologická opatření
V randomizované studii [32] se zkoumal vliv hemodialý‑
zy na plazmatické koncentrace vazopresinu a vliv exogen‑
ně podávaného vazopresinu na kardiovaskulární stabilitu 
u chronicky hemodialyzovaných pacientů. Předpokladem, 
který vedl autory k této hypotéze, bylo pozorování, že sé‑
rová koncentrace vazopresinu se během hemodialýzy vý‑
znamně nemění. Plazmatická koncentrace vazopresinu byla 
3,1 ± 0,7 pg/ml před dialýzou a 5,0 ± 1,5 pg/ml na konci 
dialýzy. Výsledky studie nedosáhly statistické významnos‑
ti, protože studie zahrnovala jen 10 pacientů. Nedostateč‑
ný nárůst koncentrace vazopresinu však může být důsled‑
kem neschopnosti detekovat malé změny jeho koncentrace. 
Dále byla provedena randomizovaná dvojitě zaslepená stu‑
die se dvěma větvemi – paralelními skupinami s 22 hemo‑
dialyzovanými pacienty s hypertenzí. Porovnával se účinek 
podané infuze vazopresinu (0,3 mU/kg/min; n = 11) a infu‑
ze fyziologického roztoku (n = 11) na systolický krevní tlak 
a na výskyt symptomatických hypotenzních příhod spuš‑
těných snížením cílové suché hmotnosti o 0,5 kg. Sympto‑
matická hypotenzní příhoda se objevila u jednoho pacienta 
s vazopresinem a u sedmi pacientů s placebem (9 % oproti 
64 %; p = 0,024). Cílových hodnot ultrafiltrace bylo dosa‑
ženo pouze u pacientů s vazopresinem (520 ml navíc oproti 
64 ml navíc u pacientů s placebem; p = 0,01). Nebyla známa 
četnost hypotenzí před zahájením studie, a proto nelze vy‑
loučit, že ve skupině s placebem bylo zahrnuto více pacien‑
tů se sklonem k hypotenzi. V kontrolní skupině byla velmi 
vysoká četnost IDH. Ačkoli jsou výsledky studie provokativ‑
ní, dříve než bude všeobecně akceptováno, že podávání va‑
zopresinu může zabránit vzniku IDH, je třeba tyto výsled‑
ky ještě potvrdit ve větších studiích [33].

Karnitin se používá ke zmírnění křečí a IDH u hemodia‑
lyzovaných pacientů. Centers for Medicare and Medicaid 
Services hradí výdaje na tuto léčbu IDH. V metaanalýze stu‑
dií týkajících se IDH a křečí a použití karnitinu u hemodia‑
lyzovaných pacientů nebylo prokázáno zmírnění ani jed‑
né z těchto komplikací po podání karnitinu [34]. Z analýzy 
pěti studií vyplynul sdružený poměr šancí (OR) 0,28 (95% 
CI: 0,04–2,23) pro IDH jako odpověď na suplementaci kar‑
nitinem. Mezi studiemi byla významná heterogenita a ne‑
jednotnost v definici IDH. Bude zapotřebí provést další vět‑
ší studie, které by potvrdily nebo zamítly vliv suplementace 
karnitinem na IDH.

Konvektivní metody náhrady funkce ledvin
Konvektivní metody, jako jsou hemodiafiltrace a hemofiltra‑
ce, mohou snížit výskyt symptomatické IDH u dlouhodobě 
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dialyzovaných pacientů [35]. Důkazy přinesla randomizova‑
ná studie, v níž bylo sledováno 70 hemodialyzovaných pa‑
cientů, 36 léčených hemofiltrací a 40 léčených hemodiafil‑
trací [29•]. Primárním cílovým parametrem této studie byla 
četnost symptomatické IDH v porovnání s četností na začát‑
ku studie. U hemodialyzovaných pacientů vzrostla frekven‑
ce ze 7,1 % na 7,9 %. Při hemofiltraci klesla z 9,8 % na 8 % 
a při hemodiafiltraci klesla z 10,6 % na 5,2 %. Hodnota OR 
pro snížení rizika symptomatické IDH byla u hemofiltrace 
0,69 a u hemodiafiltrace 0,6.

Rabindranath a  spol. [36] systematicky zrevidovali 
20 studií se 657 pacienty, aby porovnali konvektivní me‑
tody mimotělní náhrady funkce ledvin a difuzní způsoby 
(hemodialýza). Porovnávané studie byly malé a měly subop‑
timální kvalitu. Metaanalýza neprokázala významné výho‑
dy konvektivních metod oproti hemodialýze při sledování 
klinicky důležitých výsledných ukazatelů, jako jsou morta‑
lita, IDH a hospitalizace.

Zvýšená četnost a délka dialýzy
Doporučení European Best Practice Guidelines navrhují, aby 
se dialýza prováděla nejméně třikrát týdně a aby její cel‑
ková délka byla alespoň 12 hodin týdně, pokud není ještě 
přítomna zbytková renální funkce [37]. Při auditu více než 
32 000 dialyzovaných pacientů v USA se ukázalo, že jen 25 % 
z nich bylo dialyzováno uvedenou minimální doporučenou 
dobu [38•]. Prodloužením dialýzy se sníží rychlost ultrafil‑
trace a pravděpodobně se sníží četnost IDH u mnoha pa‑
cientů, kteří jsou dialyzováni kratší dobu než čtyři hodiny.

Jinou strategií vedoucí ke snížení frekvence IDH je prová‑
dění krátkých dialýz každý den. V malé retrospektivní studii 
zahrnující 12 pacientů bylo dosaženo snížení výskytu IDH 
při každodenních krátkých dialýzách [39]. Poměr šancí (OR) 
v porovnání s konvenční dialýzou byl 0,36. V jiné průře‑
zové studii, zahrnující 46 pacientů, bylo odhaleno, že časté 
provádění hemodialýzy je spojeno s nižším výskytem dys‑
funkce myokardu (typu „myocardial stunning“) navozené 
dialýzou v porovnání s konvenční dialýzou [17•].

ZÁVĚR

IDH je závažnou příčinou morbidity dialyzovaných pacien‑
tů. Používaná definice IDH se v různých studiích liší, což 
komplikuje interpretaci jejich výsledků. Nedávno byla vyslo‑
vena hypotéza, že tvorba endotoxinů v ischemickém střevě 
vede ke vzniku IDH. IDH může být také příčinou trombó‑
zy cévního přístupu. Dialýza s automatickým „biofeedback“ 
řízením může zmírnit IDH zlepšením srdeční kontraktili‑
ty a udržením srdeční funkce. Výsledky studií s dialýzou 
s automatickým „biofeedback“ řízením jsou nekonzistent‑
ní a zkoumané soubory jsou malé. Acetát může i v malém 
množství vyvolávat IDH, zejména u predisponovaných pa‑
cientů. Chladný dialyzační roztok navozuje vazokonstrikci, 
aktivuje sympatický nervový systém, udržuje centrální krevní 
objem a zmírňuje IDH. Velmi účinnými způsoby k omezení 
IDH jsou prodloužení doby hemodialýzy nejméně na čty‑
ři hodiny třikrát týdně a omezení příjmu sodíku ve stravě. 
Ultrafiltrační profily bude nutné dále podrobit zkoumání, 
ale zatím se zdá, že odstranění většího množství tekutiny 
v první hodině hemodialýzy a menší ultrafiltrace v dalších 
hodinách může výskyt IDH snížit.
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Antikoagulační léčba u dialyzovaných pacientů s fibrilací síní: stojí výhody 
za možná rizika?

Jenny I. Shena, Mintu P. Turakhiab,c a Wolfgang C. Winkelmayera

Účel přehledu
Fibrilace síní se vyskytuje poměrně často i u dialyzovaných 
pacientů. Ačkoli u  většiny z  nich se doporučuje podávání 
perorálních antikoagulancií v  prevenci cévních mozkových 
příhod, je k  dispozici jen omezené množství důkazů 
o  léčebných doporučeních u  hemodialyzovaných pacientů 
s arytmiemi. V tomto přehledovém článku shrnujeme současné 
informace o  epidemiologii fibrilace síní u  dialyzovaných 
pacientů a  přinášíme přehled o  účinnosti perorální 
antikoagulační léčby u této populace.

Nové poznatky
Fibrilace síní se u  chronicky hemodialyzovaných pacientů 
vyskytuje stále častěji, zvláště pak u  starších, mezi nimiž je 
tato arytmie diagnostikována u  jednoho ze  šesti. Mortalita 
pacientů s  fibrilací siní je v  porovnání s  kontrolami bez 
fibrilace síní dvojnásobná. Perorální antikoagulancia 
dostává jen omezený počet pacientů s fibrilací síní; perorální 
antikoagulační léčba je však významně spojována se značným 
rizikem hemoragické cévní mozkové příhody. V observačních 
studiích nebyl prokázán příznivý vliv perorální antikoagulační 
léčby na  snížení rizika ischemické cévní mozkové příhody; 
v některých studiích bylo popsáno vyšší riziko hemoragické 
cévní mozkové příhody u  jedinců užívajících warfarin. 
V současné době jsou k dispozici i nové léčebné možnosti, 
zahrnující přímý perorální inhibitor trombinu a dva perorální 
inhibitory faktoru Xa, ale dosud nebylo zkoušeno jejich použití 
u pacientů s pokročilým onemocněním ledvin.

Souhrn
U  hemodialyzovaných pacientů stále častěji dochází 
k fibrilaci síní; dosud máme málo vědomostí o optimální léčbě 
těchto pacientů. Současný stav poznání nepodporuje přínos 
perorální antikoagulační léčby u  populace dialyzovaných 
pacientů.

Klíčová slova
cévní mozková příhoda, fibrilace síní, hemoragie, mortalita, 
terminální selhání ledvin

KLÍČOVÉ BODY

•• Fibrilace síní se u chronicky hemodialyzovaných pacientů 
vyskytuje poměrně často, ale pouze u malého počtu z nich 
se podává perorální antikoagulační léčba warfarinem.

•• Účinnost a bezpečnost perorální antikoagulační léčby 
u hemodialyzovaných pacientů s fibrilací síní dosud ne‑
zkoumaly žádné randomizované studie.

•• Tento klinický problém již zkoumalo několik observačních 
studií, ale v žádné z nich nebyly zjištěny jednoznačné vý‑
hody perorální antikoagulační léčby warfarinem.

•• Rozsáhlé studie s  novými antikoagulancii zaměřené 
na otázky účinnosti nezahrnovaly dialyzované pacienty.

•• V současné době nelze vytvořit obecná doporučení ve pro‑
spěch používání perorální antikoagulační léčby u hemo‑
dialyzovaných pacientů s fibrilací síní.

a Division of Nephrology, b Division of Cardiovascular Medicine  
a c Department of Medicine, Stanford University School of Medicine 
and Veterans Affairs Palo Alto Healthcare System, Palo Alto, Kalifornie, 
USA

Anticoagulation for atrial fibrillation in patients on dialysis:  
are the benefits worth the risks?
Curr Opin Nephrol Hypertens 2012; 21:600–606
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Intervenční přístupy v léčbě rezistentní hypertenze

Andrew C. Davidson a John D. Bisognano

Účel přehledu
Počet obyvatel USA s  hypertenzí se stále zvyšuje a  v  této 
skupině i  nadále roste počet pacientů s  rezistentní hyper‑
tenzí. K  tomuto nárůstu dochází i  přes významný pokrok 
ve  farmakoterapii a  přes zavádění inovačních strategií. Re‑
zistentní hypertenze představuje významný rizikový faktor 
morbidity a  mortality. Intervenční přístup k  léčbě pacientů 
s  rezistentní hypertenzí může představovat další příspěvek 
k terapii nemocných s obtížně kontrolovaným krevním tlakem, 
kteří jsou léčeni pouze farmakologicky.

Nové poznatky
Intervenční přístup k  pacientům s  rezistentní hypertenzí je 
účinný a pravděpodobně i  dobře snášený. Stimulace baro‑
receptorů zvyšuje pravděpodobnost dosažení normálního 
krevního tlaku u pacientů, u nichž nebyla hypertenze v před‑
cházejícím období uspokojivě kontrolována samotnou farma
koterapií. Renální denervace pravděpodobně účinně léčí hy‑
pertenzi u populace s předtím nekontrolovanou hypertenzí. 
S použitím obou uvedených metod bylo dosaženo statisticky 
významných cílových parametrů, s předpokladem nízkého ri‑
zika periprocedurálních komplikací, ačkoli výzkum k ověření 
bezpečnosti a účinnosti takového postupu dále pokračuje.

Souhrn
Intervenční způsoby léčby se mohou stát stále významnějším 
léčebným doplňkem pro pacienty s  rezistentní hypertenzí, 
u  nichž k  dosažení dobré kontroly krevního tlaku samotná 
farmakoterapie selhává. V  současné době se zkoumají dva 
mimořádně zajímavé intervenční postupy, které se zdají být 
účinné  – elektrická stimulace karotických baroreceptorů 
a katétrová denervace renálních sympatických nervů.

Klíčová slova
léčba aktivací baroreflexů, renální sympatická denervace, 
rezistentní hypertenze

KLÍČOVÉ BODY

•• Přes pokroky dosažené ve farmakologii stále narůstá po‑
čet pacientů s rezistentní hypertenzí, kteří mohou mít uži‑
tek z intervenčních způsobů léčby ovlivňujících sympatický 
nervový systém používaných jako přídavná léčba k zajiš‑
tění kontroly krevního tlaku.

•• V současné době se pro použití v USA zkoumají dva in‑
tervenční postupy – léčba aktivací baroreflexů a renál‑
ní sympatická denervace. Obě tyto metody se považují 
za dobře snášené a účinné.

•• Aktivace baroreflexů a renální sympatická denervace ne‑
jen snižují četnost rezistentní hypertenze, ale také posky‑
tují další významné zdravotní výhody.

Department of Medicine, Cardiology Division, University of Rochester 
Medical Center, Rochester, New York, USA

Interventional approaches for resistant hypertension
Curr Opin Nephrol Hypertens 2012; 21:475–480
© 2012 Wolters Kluwer Health | Lippincott Williams & Wilkins
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OBRÁZEK 1.  Implantabilní pulsní generátor Rheos® s  vodi‑
čem chronicky stimulujícím karotický sinus. Je znázorněn také 
v bezdrátovém programujícím přístroji.
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OBRÁZEK 2.  K ablaci renálních sympatických nervů se používá ka‑
tétr Symplicity®. Je třeba poznamenat, že léčba se zahajuje podél arte‑
rie postupně; s léčbou se postupuje od distální části k části proximální.
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Abstrakta

Magnetická rezonance pro zhodnocení orgánové perfuze u pacientů 
s chronickým onemocněním ledvin

Aghogho Odudua,b, Susan T. Francisc a Christopher W. McIntyrea,b

Účel přehledu
Nedávno zveřejněné údaje zdůraznily význam kvantitativ‑
ního měření orgánové perfuze a funkční rezervy. Zobrazení 
magnetickou rezonancí umožňuje zhodnocení ukazatelů per‑
fuze bez použití kontrastní látky. Již jistou dobu jsou dostupné 
metody jako „arterial spin labelling“ (ASL) a „blood oxygen 
level‑dependent“ zobrazení (BOLD), ale pokrok v technologii 
a obavy o bezpečnost pacientů při podávání kontrastních lá‑
tek u onemocnění ledvin znovu podnítily zájem o tyto metody 
a jejich rozvoj.

Nové poznatky
Metoda ASL měří perfuzi, zatímco metoda BOLD poskytuje 
informace o okysličení krve, vyplývající z  účinku složeného 
z  mnoha různých měření včetně perfuze, krevního objemu 
a  spotřeby kyslíku; proto jsou tyto metody spíše doplňkové 
než vzájemně zaměnitelné. Původně byly vyhrazeny jen pro 
zobrazování mozku, neboť přirozeně nízký signál, citlivost 
účinků a pohyb omezily jejich použití u hrudních a břišních 
orgánů. Pokrok v  technologii však vedl k  vývoji kvalitativně 
lepších postupů, které mohou kvantifikovat klinicky relevantní 
změny a dobře je korelovat s referenčními standardy. Nové 
přístupy pravděpodobně urychlí jejich zavedení do klinické 
praxe.

Souhrn
Neinvazivnost a  opakovatelnost zobrazení pomocí metod 
ASL a BOLD povedou pravděpodobně k jejich širšímu použí‑
vání v  klinickém výzkumu. Při použití vývojových algoritmů 
navrhujeme, aby tyto metody byly validovány dříve, než se 
začnou obecně používat při vyšetřování hrudních a břišních 
orgánů. Požadavek kladený na tyto metody je pravděpodob‑
ně veden snahou vyhnout se používání kontrastních látek.

Klíčová slova
„flow‑alternating inversion recovery“, magnetická rezonance, 
renální, srdeční, zobrazení perfuze, zobrazení pomocí 
„arterial spin labelling“, zobrazení pomocí „blood oxygen 
level‑dependent“

KLÍČOVÉ BODY

•• ASL měří tkáňovou perfuzi, zatímco BOLD představuje 
ukazatel okysličení tkání.

•• Neinvazivnost a možnost opakování činí tyto metody vhod‑
né pro hodnocení či zkoumání orgánové ischémie a před‑
stavuje alternativu použití exogenních kontrastních látek.

•• ASL je přirozeně kvantitativní zobrazení, zatímco BOLD 
nikoli. Proto jsou smysluplnější vícečetná měření BOLD 
kontrastu za fyziologických a farmakologických podnětů 
než jednotlivá měření.

•• Komerční dostupnost, technický rozvoj a motivace vyhnout 
se používání kontrastních látek pravděpodobně urychlí za‑
vedení těchto metod do klinické praxe.

a School of Graduate Entry Medicine and Health, University 
of Nottingham, Nottingham, b Department of Renal Medicine, Royal 
Derby Hospital, Derby, a c Sir Peter Mansfield Magnetic Resonance 
Centre, University of Nottingham, Nottingham, Velká Británie

MRI for the assessment of organ perfusion in patients with chronic 
kidney disease
Curr Opin Nephrol Hypertens 2012; 21:647–654
© 2012 Wolters Kluwer Health | Lippincott Williams & Wilkins
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OBRÁZEK 3.  Mapy rezervy perfuze myokardu měře‑
né pomocí „arterial spin labelling“ a rentgenové angio‑
gramy dvou pacientů. A, B: Pacient s totální okluzí levé 
přední sestupné koronární tepny (ramus interventricularis 
anterior). C, D: Pacient s  totální okluzí pravé koronární 
tepny. Oblasti myokardu s menší perfuzní rezervou odpo‑
vídají oblastem okludovaných cév (šipky).
LK – levá komora, PK – pravá komora
Převzato se svolením ze: Zun Z, Varadarajan P, Pai RG, 
et  al. Arterial spin labeled CMR detects clinically rele-
vant increase in myocardial blood flow with vasodilation. 
JACC Cardiovasc Imaging 2011; 4:1253–1261.
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OBRÁZEK 1.  Principy měření perfuze ASL pomocí metody „flow‑alternating inversion recovery“. A: Horní řada: Obrázek byl získán 
tak, že voda v renálních arteriích značená magnetickou inverzí (koronární, axiální a sagitální pohled na neselektivní značenou, bíle 
orámovanou oblast k označení přitékající krve) je odečtena z kontrolního zobrazení (selektivní kontrolní oblast je orámována černě), 
čímž se získá zobrazení perfuze. B: Spodní řada: Rozdíl v intenzitě signálu mezi kontrolními a značenými obrázky vytváří zobrazení 
perfuze se signálovou intenzitou odpovídající přibližně 1–4 %. Při použití kinetického modelu může být tento rozdíl v zobrazení pře‑
veden na mapu absolutních hodnot regionální perfuze.
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OBRÁZEK 2.  Odhad renální perfuze byl získán na základě metod „flow‑alternating inversion recovery“ / „arterial spin label
ling“ s  použitím mapy T1‑relaxačních časů (A), mapy arteriálního tranzitního času (B) a  mapy kvantitativní regionální perfuze 
v ml/min/100 g tkáně (C).
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léčby parikalcitolem a dietní opatření. Předávkování: Předávkování může vést k hyperkalcémii, hyperkalciurii, hyperfosfatémii a nadměrné supresi PTH.* Léčba 
spočívá ve snížení dávky přípravku až přerušení léčby, snížení přísunu kalcia a vysazení kalciových suplementů. Parikalcitol nelze významně odstranit dialýzou. 
Podmínky uchovávání: žádné zvláštní požadavky. Balení: 5 ampulí à l ml. Držitel registračního rozhodnutí: Abbott Laboratories s.r.o., Praha, Česká republika. 
Registrační číslo: 56/391/10 -C. Datum poslední revize textu: 17. 10. 2012. Výdej přípravku je vázán na lékařský předpis a je hrazen z prostředků zdravotního 
pojištění. Dříve, než přípravek předepíšete, seznamte se, prosím, s úplnou informací o přípravku. * Všimněte si, prosím, změn v informacích o přípravku. Abbott 
Laboratories, s.r.o., Hadovka Offi  ce Park, Evropská 2591/33d, 160 00 Praha 6. Tel.: 267 292 111, fax: 267 292 100, www.abbott.cz ZEM/01/13/01/00

• Selektivní      
• Účinný
• Odlišný


