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Správné načasování RRT je modifikovatelný faktor, který může 
hrát významnou úlohu v ovlivnění celkového léčebného výsledku. 
Při rozhodování o zahájení RRT má zcela zásadní význam cha‑
rakter základního onemocnění, které je příčinou AKI. Na rozdíl 
od situace, kdy příčinou AKI je například intersticiální nefritida 
u jinak zcela stabilního a dosud zdravého pacienta, přístup bude 
zcela odlišný od stavu, kdy se AKI vyvíjí na pozadí septického šoku 
s multiorgánovým selháním u polymorbidního nemocného. Jinými 
slovy, při úvahách o načasování a indikaci RTT je nutné odlišit 
izolované AKI od AKI, které je součástí akutního systémového 
onemocnění s víceorgánovým postižením (sepse, polytrauma, po‑
operační komplikace, popáleniny, pankreatitida apod.). Druhým 
problémem, který je nezbytné zohlednit při analýze dostupných 
studií, je definice „časného“ versus „pozdního“ načasování RRT. 
Jak vyplývá z  komentované studie, definice jsou velmi hetero‑
genní a subjektivní. Některé studie rozlišují časný versus pozdní 
přístup dle absolutních hodnot či relativních změn konvenčních 
biochemických ukazatelů (urea, kreatinin), úrovně diurézy, jiné 
načasování definují intervalem od přijetí na jednotku intenzivní 
péče do doby napojení na RRT. Tyto významné limity dramatic‑
ky snižují výpovědní hodnotu dosud provedených studií. Velmi 
problematické je posuzování indikace k RRT pouze dle hodnot 
urey či kreatininu. Jejich absolutní hodnoty jsou u kriticky nemoc‑
ných ovlivněny řadou proměnných. Hodnoty urey jsou zkresleny 
významnou změnou distribučního objemu, zvýšenou produkcí 
katabolickým stavem, zvýšenou tubulární reabsorpcí. Podobně 
sérové koncentrace kreatininu jsou ovlivněny mj. jeho produkcí 
(snížena např. při sepsi), zkresleny intenzivní tekutinovou resusci‑
tací (diluce podhodnocující absolutní hodnoty). Ve svém důsledku 
absolutní hodnoty těchto biochemických ukazatelů nemusejí 
odrážet koncentraci jiných (uremických) toxinů ani skutečný stav 
renálních funkcí. I z těchto důvodů nejsou vhodnými kritérii k de‑
finování časné versus pozdní RRT léčby. Data z recentních velkých 
RCT obecně ukazují, že sérové koncentrace urey a  kreatininu 
se v době zahájení RRT u kriticky nemocných s AKI pohybují 
v rozmezí 18–40 mmol/l (pro ureu) a 300–450 μmol/l (pro krea‑
tinin) (Joannidis a Forni, 2011). V poslední době se na různých 
odborných fórech rovněž diskutuje o úloze nového klasifikačního 
systému AKI (kritéria AKIN či RIFLE) při indikacích k  RRT. 
Zde je nutno zdůraznit, že tato kritéria byla vytvořena s cílem 
definovat AKI a klasifikovat jeho závažnost. I když tíže AKI dle 
těchto kritérií koreluje s prognózou, uvedený klasifikační systém 
nikdy nebyl vytvořen s cílem predikovat potřebu RRT. Jednotlivá 
kritéria AKIN tudíž nemohou sloužit jako argument k načaso‑
vání RRT, aniž bychom nezohlednili další klíčové kompozitní 
proměnné, včetně charakteru základního onemocnění, který vedl 
k rozvoji kritického stavu (i pokročilé AKI III. stupně může být 
plně reverzibilní např. odstraněním obstrukce bez potřeby RRT; 
naopak převodněný pacient bez diuretické odezvy může profitovat 
z časné RRT nezávisle na absolutních hodnotách kreatininu). Au‑
toři komentované studie navrhují algoritmus, který zcela správně 
akcentuje význam vyhodnocení stavu pacienta a  jeho trendu 
a  současně relativizuje přínos absolutních hodnost klasických 
biochemických ukazatelů renálních funkcí. Prioritním přínosem 
tohoto, byť jakkoli obecného algoritmu je přísné individuální 
posouzení, založené na  frekventním vyhodnocení trajektorie 
kritického stavu, jeho odpovědi na úvodní léčbu a zohlednění kon‑
textu víceorgánové dysfunkce. Nepříznivý vývoj hemodynamické 
situace (šokový stav), progredující metabolická acidóza, trvající 

oligurie, rozvoj multiorgánové dysfunkce a tekutinové přetížení 
rezistentní na léčbu diuretiky jsou okolnosti, které tvoří základní 
klinický argument pro zahájení RRT, zcela nezávisle na  abso‑
lutních hodnotách urey či kreatininu. Předložený algoritmus je 
pochopitelně pouhým obecným rámcem pro klinickou rozvahu, 
neposkytuje vodítko pro jiné klíčové proměnné RRT (dávka, mo‑
dalita), nezohledňuje některé non‑renální indikace k RRT. Otázka 
optimálního načasování RRT zůstává vzhledem k nedostatku dat 
založených na seriózních důkazech stále nedořešenou. V denní 
praxi však není správné klást si otázku, zda je časnější zahájení 
RRT u kriticky nemocných s AKI lepší než odložené. Správným 
postupem, byť často obtížným, je zahájit RRT v pravý čas. Jeho 
nalezení bude vždy u každého pacienta přísně individuální. Nikdy 
bychom však neměli dopustit, aby vyčkávání s  indikací k RRT 
dospělo k naplnění konvenčních absolutních kritérií, uvedených 
v úvodu článku.

Literatura
Joannidis M, Forni LG. Clinical review: timing of renal replacement therapy. Crit Care 
2011;15:223.
Ostermann M, Chang RW. Correlation between parameters at initiation of renal 
replacement therapy and outcome in patients with acute kidney injury. Crit Care 
2009;13:R175.

Je nějaká šance na zpomalení 
progrese CKD u Alportova 
syndromu?

Gross O, Licht C, Anders HJ, et al. Early angiotensin‑converting enzyme inhi‑
bition in Alport syndrome delays renal failure and improves life expectancy. 
Kidney Int 2012;81:494–501.

Alportův syndrom (AS) je dědičné onemocnění charakte‑
rizované postižením ledvin, senzorineurální hluchotou 

a  očními abnormalitami. Onemocnění je způsobeno mutacemi 
v genech podílejících se na syntéze kolagenu IV, který je důležitou 
součástí glomerulární bazální membrány. U 85 % nemocných je 
dědičnost onemocnění vázána na chromosom X, u 15 % pak jde 
o autosomálně recesivní typ dědičnosti. Většina nemocných s AS 
spěje nezadržitelně k  terminálnímu renálnímu selhání (ESRD). 
Rychlost progrese je závislá na  typu mutace, velikosti protein‑
urie a  řadě dalších faktorů, mezi něž patří extenzivní depozice 
extracelulární matrix, rozvláknění bazální membrány glomerulů 
či přítomnost fibrózy. Mikroalbuminurie (MA) a hematurie jsou 
důležitými znaky časného renálního poškození. O MA je dobře 
známo, že je nezávislým rizikovým faktorem urychlujícím progresi 
CKD i kardiovaskulární mortalitu. Dlouhodobá přítomnost MA 
se podílí na akceleraci fibrózy v renálním parenchymu. Kauzální 
léčba tohoto vrozeného onemocnění neexistuje. V  některých 
souborech je popisována až 50% pravděpodobnost selhání ledvin 
ve  věku kolem 20 let života (Jais, 2000). Inhibitory angiotensin 
konvertujícího enzymu (inhibitory ACE) jsou schopny redukovat 
proteinurii u nemocných s AS a oddalovat renální selhání u myší 
(Proesmans, 2004; Gross, 2003).

V komentovaném článku se autoři rozhodli sledovat kohortu 
nemocných s  prokázaným AS po  dobu více než dvou desetiletí 
a  posoudit vliv časného podávání inhibitorů ACE na  rychlost 
progrese CKD, resp. prodloužení času do ESRD a celkové přežívání 
nemocných. Data byla získána z evropského registru nemocných 
s AS, který mapuje několik generací pacientů s tímto onemocně‑
ním v celé Evropě. Pacienti jsou zde sledováni od útlého věku až 
po dospělost. Do studie byli zařazeni nemocní s histologicky proká‑
zaným AS v renální biopsii nebo s prokázanou mutací (či obojím). 
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Většinou šlo o postižené chlapce či muže s X‑vázanou formou AS 
či o homozygoty v případě autosomálně recesivní dědičnosti (více 
než 90 % sledovaných byli muži).

Primárním sledovaným ukazatelem studie byl věk v  době 
ESRD a zahájení dialyzační léčby a očekávané přežívání. Sekun‑
dárními sledovanými ukazateli byly: pokles proteinurie po léčbě 
inihibitorem ACE, proporce nemocných s  hypertenzí a  bez ní, 
výskyt nežádoucích účinků při léčbě inhibitorem ACE (zdvojení 
S‑kreatininu, angioedém, hyperkalémie, kašel, symptomatická 
hypertenze) a úmrtí. Pacienti léčení inhibitory ACE byli rozděleni 
podle závažnosti nálezů na skupinu, která měla vstupně hematu‑
rii nebo MA (T‑I, 33 nemocných), proteinurii > 0,3 g/den (T‑II, 
115 nemocných) a již zhoršenou renální funkcí s CKD 3. a 4. stadia 
(T‑III, 26 nemocných). Kontrolní skupina bez léčby zahrnovala 
109 neléčených příbuzných (non‑T). Nejčastěji užívanými inhibi‑
tory ACE byly ramipril (dávka 0,025–0,1 mg/kg tělesné hmotnosti) 
nebo enalapril (dávka 0,125–1,0 mg/kg TH). Výskyt nežádoucích 
účinků byl sledován také u 110 heterozygotních nemocných, kteří 
nebyli zařazeni do primární analýzy.

Medián věku, kdy byla zahájena některá z náhrad funkce led‑
vin (RRT), byl ve skupině non‑T 22 let (7–39 let; 95% interval 
spolehlivosti [IS] 20–25). Ve skupině T‑III byl medián věku, kdy 
byla zahájena léčba inhibitorem ACE, 20 let a  průměrně léčba 
trvala 7,4 roku. Podávání léčby vedlo k  oddálení začátku RRT 
o tři roky v porovnání se skupinou non‑T, tj. na 25. rok života 
(13–48; 95% IS 18–33; p < 0,001 v porovnání s non‑T). U skupiny 
T‑II byl medián věku při zahájení léčby inhibitorem ACE 13 let 
a průměrné podávání léčby trvalo 5,8 roku. U této skupiny došlo 
k oddálení zahájení RRT o 18 let, na 40. rok života (17–40, 95% 
IS 31– nestanoveno; p < 0,001 v porovnání s non‑T). U skupiny 
T‑I  byl medián věku při zahájení léčby inhibitorem ACE 8 let 
a průměrné podávání léčby trvalo 4,0 roku. Žádný ze sledovaných 
nemocných zatím nedospěl do RRT, většina zatím měla renální 
funkci lepší než CKD 3. stadia.

Pokud jde o  parametr očekávaného přežívání, byly navzájem 
porovnávány skupina non‑T a skupiny léčené (dohromady 174 pa‑
cientů). V jednotlivých skupinách léčených inhibitory ACE byl malý 
počet příhod, a tudíž nebylo možné zaznamenat rozdíly. Medián 
očekávaného přežívání ve skupině non‑T byl 55 let, u skupiny léčené 
inhibitory ACE se signifikantně prodloužil (p = 0,0369).

Autoři se snažili také vystopovat rizikové faktory progrese 
CKD u  Alportova syndromu. Jako faktory ovlivňující progresi 
byly detekovány proteinurie a clearance kreatininu v době stano‑
vení diagnózy. Zdá se, že hypertenze je již důsledkem renálního 
postižení u AS, nikoli prediktorem progrese. Vliv pohlaví a typu 
mutace se v  tomto souboru nedal hodnotit vzhledem k  určité 
počáteční selekci pacientů. Zajímavou skutečností bylo i chování 
proteinurie po zahájení léčby inhibitory ACE. Ve všech léčených 
skupinách proteinurie po aplikaci inhibitorů ACE klesla, nicméně 
ve skupině T‑II a T‑III po určité době u většiny nemocných opět 
stoupla na původní úroveň. Naopak ve skupině T‑I zůstala většina 
nemocných bez proteinurie/MA, jen s hematurií. Zdá se tedy, že čím 
časněji se léčba inhibitory ACE zahájí, tím účinněji a dlouhodoběji 
lze udržet onemocnění stabilizované.

Léčba byla obecně dobře tolerována, nebyly zaznamenány žádné 
závažné nežádoucí příhody, jako úmrtí či renální selhání. Nejčastěji 
se vyskytovala hyperkalémie (1,8 % případů), suchý kašel (0,7 %) 
či symptomatická hypotenze (0,7 %). K vysazení léčby z důvodu 
nežádoucích účinků došlo u 0,4 % pacientů.

Výstupem této studie by tedy mělo být doporučení, že diagnózu 
AS je vhodné stanovit co nejdříve již v dětském věku a nemocné 

začít léčit inhibitory ACE bez ohledu na to, zda je či není přítomna 
hypertenze. Jen tak lze zpomalit rychlost progrese onemocnění 
a oddálit čas do RRT.
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Tento komentovaný článek ukazuje, že časná léčba pacientů s AS 
již ve fázi MA či malé hematurie bez ohledu na krevní tlak je pro 
nemocné přínosná. Úskalím léčby může být skutečnost, že ve větši‑
ně evropských zemí je podávání inhibitorů ACE u normotenzních 
dětí pokládáno za indikaci off‑label. To také byl hlavní důvod toho, 
že i když data byla sbírána prospektivně, nebylo možné tuto studii 
koncipovat jako mezinárodní.

Léčba inhibitory ACE signifikantně oddálila nutnost zahájení 
RRT. V případech, kdy děti či adolescenti byli současně hyper‑
tenzní, lze uvažovat o  tom, že klíčovou byla blokáda systému 
RAA a  normalizace krevního tlaku. K  podobných výsledkům 
dospěla i  studie ESCAPE, která prokázala, že skupina nemoc‑
ných s intenzivnější kontrolou krevního tlaku měla výrazně nižší 
pravděpodobnost progrese CKD (definované jako zdvojnásobení 
sérové koncentrace kreatininu či ESRD) než skupina, kde krevní 
tlak byl kontrolován méně intenzivně (HR 0,65; IS 0,44–0,94; 
p = 0,02) (Wühl, 2009). V této komentované studii ale byla vel‑
ká řada nemocných normotenzních ještě před zahájením léčby, 
a naopak řada z nich léčbu nepříliš dobře tolerovala z důvodu 
hypotenze. Z těchto důvodů je jistě nutné hledat pozitivní efekt 
léčby inhibitory ACE i jinde, než jen v korekci/kontrole krevního 
tlaku. Spekulovat lze o účinku inhibitorů ACE na podocyty a jejich 
cytoskeleton a dále na snížení aktivity některých pro‑fibrogenních 
a růstových faktorů (Cosgrove, 2000; Gross, 2010).

Kromě oddálení času do RRT ovlivnila léčba i celkovou oče‑
kávanou mortalitu. Zda je to způsobeno podáváním samotných 
inhibitorů ACE, či zlepšením stupně renální dysfunkce, z výsledků 
studie ale nevyplývá. Vzhledem k poměrně mladému věku většiny 
sledovaných nemocných (na rozdíl od jiných studií prokazujících 
vliv inhibitorů ACE na mortalitu) lze spíše spekulovat o tom, že 
jde o vliv zlepšení stupně CKD (a tím i ovlivnění dalších faktorů, 
jako je anémie, kalcio‑fosfátový metabolismus), či snížení nebo 
vymizení MA (rizikový faktor jak celkové, tak kardiovaskulární 
mortality).

Po zamyšlení se nad postavením studie si lze klást otázku, zda 
lepších výsledků ve skupině T‑I nebylo prostě dosaženo tím, že 
v porovnání se skupinou T‑III či non‑T šlo o podstatně mladší 
jedince, u  nichž byla diagnóza stanovena velmi časně a  léčba 
zahájena již v dětském věku, a tudíž ani během celého sledování 
nemohli dospět do  ESRD. Statistické zpracování nicméně bylo 
provedeno tak, že se srovnávali jedinci stejného věku ve  všech 
skupinách, takže tento faktor by měl být odfiltrován. Navíc se 
prováděla i analýza 15 sourozeneckých párů, které měly shodný 
typ mutace (a  tedy předpoklad stejného průběhu onemocnění) 
a žily ve stejném prostředí. Průkaz onemocnění u staršího souro‑
zence vedl k tomu, že diagnóza AS byla u mladšího sourozence 
odhalena dříve (v  časnějších stadiích choroby), a  tudíž i  léčba 
byla zahájena časněji. U starších sourozenců byl medián věku, 
kdy byla zahájena RRT, 27 let, zatímco u mladších sourozenců 
40 let (p < 0,001). Tyto výsledky tedy potvrzují skutečnost, že čím 
časněji je diagnóza stanovena a u postižených jedinců zahájena 
léčba, tím větší je pravděpodobnost oddálení RRT.

Důležitou skutečností u nemocných s AS je to, že pacienti a jejich 
rodiny jsou většinou velmi dobře informováni o povaze a prognóze 
onemocnění a vědí, že progrese do ESRD je ve většině případů 
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nevyhnutelná. Jsou tedy motivováni ke spolupráci a akceptování 
toho, že i u asymptomatických či oligosymptomatických dětí má 
smysl podávat inhibitory ACE, které mohou progresi onemocnění 
zpomalit. A toho bychom měli v naší klinické praxi maximálně 
využít.
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Vliv biokompatibilních versus 
standardních roztoků na výsledky 
peritoneální dialýzy

Johnson DW, Brown FG, Clarke M, Boudville N, Elias TJ, Foo MWY, et al. 
Effects of biocompatible versus standard fluid on peritoneal dialysis outcomes. 
J Am Soc Nephrol 10.1681/ASN.2011121201.

V posledních třiceti letech se peritoneální dialýza (PD) stala 
etablovanou metodou náhrady funkce ledvin pro nemocné 

s terminálním selháním funkce ledvin. Klíčovým faktorem přeží‑
vání nemocných na peritoneální dialýze je jejich reziduální renální 
funkce. Početné studie prokázaly, že reziduální renální funkce klesá 
u PD pacientů pomaleji než u pacientů na hemodialýze (HD) a že 
tento faktor může vysvětlovat lepší přežívání PD pacientů pozoro‑
vané v některých studiích. Studie z poslední doby také naznačovaly, 
že novější roztoky s vyšším stupněm biokompatibility, které mají 
neutrální pH a sníženou koncentraci degradačních produktů glu‑
kózy, mohou udržovat reziduální renální funkce lépe než konvenční 
PD roztoky, a zlepšovat tak klinické výsledky. Randomizovaná zkří‑
žená studie s konvenčními laktátovými roztoky s nízkým pH a se 
sníženým obsahem degradačních produktů glukózy (GDP) ukázala 
zvýšení renální clearance pro ureu a kreatinin v průběhu 12 týdnů. 
Velká retrospektivní observační studie v Koreji doložila vztah mezi 
užíváním roztoků s  neutrálním pH pufrovaných laktátem a  se 
sníženým obsahem GDP a  lepším přežíváním. Význam tohoto 
zjištění je omezen tím, že není známo, podle jakých kritérií byli 
pacienti indikováni pro jednotlivé studované PD roztoky. Dalších 
několik malých, krátkodobých randomizovaných kontrolovaných 
studií také prokázalo, že PD roztoky s neutrálním pH a sníženým 
obsahem GDP byly spojeny buď s příznivým, nebo neutrálním vli‑
vem na reziduální renální funkci. Tyto studie však byly limitovány 
nedostatečnou statistickou silou, krátkou dobou sledování, vysokou 
četností vynucených transferů na hemodialýzu, změnami ve stavu 
hydratace, špatnou metodologií, zařazováním prevalentních pa‑
cientů a prováděním studie pouze v jednom centru.

Proto byla navržena tato multicentrická, mezinárodní randomi‑
zovaná kontrolovaná studie, jejímž hlavním cílem bylo určit, zda 
PD roztoky s neutrálním pH a sníženým obsahem degradačních 
produktů glukózy lépe udrží reziduální renální funkci u PD pacien‑
tů v průběhu dvou let léčení ve srovnání s konvenčním dialyzátem, 
a případně další nálezy relevantní pro klinickou praxi.

Celkem 185 pacientů bylo randomizováno k  léčení buď bio‑
kompatibilním (n = 92), nebo kontrolním (n = 93) roztokem. Obě 
skupiny se dobře shodovaly ve všech základních charakteristikách, 
z nichž nejdůležitější byly věk, pohlaví, etnický původ, přítomnost 
kardiovaskulárního onemocnění či diabetu, BMI, krevní tlak, čet‑
nost CAPD vs. APD, dávka dialýzy, expozice glukóze, reziduální 
glomerulární filtrace a diuréza, týdenní peritoneální clearance urey 
a  kreatininu, peritoneální ultrafiltrace, permeabilita peritonea, 
albumin a hemoglobin.

Po dvou letech sledování se ukázalo, že účastníci studie léčení 
biokompatibilními roztoky měli pomalejší pokles reziduální re‑
nální funkce než kontrolní skupina, zejména v prvním roce. Tento 
rozdíl však nedosáhl statistické významnosti. Užívání inhibitorů 
angiotensin konvertujícího enzymu, sartanů a nesteroidních an‑
tirevmatik se mezi skupinami nelišilo, stejně tak jako aplikace 
radiokontrastní látky (tři pacienti v obou skupinách), takže těmito 
faktory nelze zjištěný rozdíl vysvětlovat. Signifikantní rozdíl byl 
ale nalezen v  době, kdy PD pacienti dospěli do  anurie. Pouze 
šest pacientů (7 %) v biokompatibilní skupině dospělo k anurii 
ve  srovnání s  18  pacienty (20  %) ve  skupině kontrolní. Doba 
k  anurii byla významně delší ve  skupině léčené biokompatibil‑
ními roztoky; po adjustaci na přítomnost diabetické nefropatie, 
na vstupní reziduální renální funkci a užití CAPD vs. APD byly 
biokompatibilní roztoky spojeny s nižším rizikem anurie (HR 0,36; 
95% IS 0,13–0,96).

Lze samozřejmě namítnout, zda delší udržení reziduální re‑
nální funkce nebylo podmíněno hyperhydratací a  větším plaz‑
matickým objemem. Stav hydratace nebyl v  této studii exaktně 
určován. V  nepřímých ukazatelích stavu hydratace (systolický 
a diastolický krevní tlak, střední arteriální tlak, aktuální tělesná 
hmotnost, sérová koncentrace natria, albuminu a hemoglobinu) 
byly mezi oběma skupinami srovnatelné nálezy nebo statisticky 
nesignifikantní rozdíly ve všech časových intervalech, s výjimkou 
významně nižšího TK a albuminu ve skupině s biokompatibilním 
roztokem v  čase 24  měsíců. Peritoneální ultrafiltrace a  diuréza 
byly srovnatelné s výjimkou měsíců 3 a 6, kdy pacienti na bio‑
kompatibilních roztocích měli signifikantně nižší peritoneální 
ultrafiltraci a vyšší objem moči. Užívání icodextrinu bylo v obou 
skupinách srovnatelné.

Pokud jde o  peritonitidu jako infekční komplikaci perito‑
neální dialýzy, v biokompatibilní skupině prodělalo peritonitidu 
27  pacientů a  v  kontrolní skupině 45 (p  =  0,006). Ve  srovnání 
s  kontrolami měla biokompatibilní skupina signifikantně delší 
dobu do první epizody peritonitidy (p = 0,01) a signifikantně nižší 
celkovou incidenci peritonitidy (0,30 vs. 0,49 epizody na pacienta 
a rok; p = 0,01). Šestnáct pacientů (18 %) v biokompatibilní skupině 
přešlo na HD kvůli peritonitidě (n = 5), tunelové infekci (n = 2), 
nefunkčnímu katétru (n = 1), hernii (n = 1), úniku dialyzátu (n = 1), 
nedostatečné clearance solutů (n = 2), ze sociálních a jiných příčin 
(n  =  3). V  kontrolní skupině přešlo na  HD rovněž 16 pacientů 
(18 %) kvůli peritonitidě (n = 5), hernii (n = 3), úniku dialyzátu 
(n = 2), nedostatečné clearance solutů (n = 2) a ze sociálních dů‑
vodů (n = 4). Celkově lze shrnout, že technické přežívání metody 
mezi oběma skupinami se nelišilo. Při začlenění úmrtí jako příčiny 
selhání techniky se výsledky nezměnily.

Přežívání pacientů nebylo ovlivněno typem užitého dialyzačního 
roztoku: v  biokompatibilní skupině zemřelo devět nemocných 
(10 %) na kardiovaskulární (n = 6), infekční (n = 1) a jiné příči‑
ny (n = 2). V kontrolní skupině zemřelo osm (9 %) nemocných 
z kardiovaskulárních příčin, jeden na infekci a dva z jiných příčin. 
Rozdíly mezi skupinami nebyly statisticky významné.


