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Úvod
Mezi příčinami akutních poruch funkce ledvin přibývá 

diagnostických a intervenčních výkonů spojených s podáním 
rtg kontrastní látky (k. l.). Důvodem je především rostoucí 
průměrný věk vyšetřovaných, resp. léčených pacientů a jejich 
rostoucí komorbidita. Nefropatie způsobená k. l. – kontras-
tová nefropatie (KN) – je sice většinou reverzibilní, ale 
může přinést další komplikace, vést k prodloužení pobytu ve 
zdravotnickém zařízení a zvýšeným nákladům. V patogenezi, 
prevenci a léčbě KN je dosud řada nejasností. Následující pře-
hled přináší současný pohled na tuto problematiku s důrazem 
na doporučovanou strategii preventivních opatření. 

Charakteristika kontrastních látek
Jako k. l. pro angiografii se užívají soli organických slou-

čenin obsahující jód. 
Jód má mnohonásobně vyšší atomové číslo než prvky 

měkkých tkání, takže až 1 000 × více pohlcuje rtg záření. Na 
koncentraci jódu v k. l. proto přímo úměrně závisí kvalita 
zobrazení cév. V k. l. je jód vázán na organické sloučeniny 
(tzv. nosiče) a podle druhu této vazby se k. l. liší svými fyzi-
kálně-chemickými a biologickými vlastnostmi. 

Obecně jsou k. l. považovány za velmi bezpečné. Nežá-
doucí účinky může způsobit jejich chemotoxicita (projevující 
se nauzeou, zvracením a příp. hemokoagulačními porucha-
mi), hyperosmolarita (s nefrotoxickými, neurotoxickými 
a patrně kardiotoxickými projevy) a vznik neimunitní, tzv. 
pseudoalergické reakce(1).

Vysoká osmolarita k. l., nezbytná pro dobrou kvalitu 
rtg obrazu, je považována za základní příčinu jejich nef-
rotoxicity. Tzv. ionální k. l. ve vodném roztoku disociují na 
anionty (jednoduchá benzenová jádra v případě monomer-
ních k. l., dvě benzenová jádra u dimerních k. l.) a kationty, 
tvořené kovy (Ca, Na, Mg) nebo organickými částicemi 
(např. megluminy). Osmolarita ionálních monomerních 
k. l. přesahuje až 2 000 mOsm/l. V případě dimérních 
ionálních k. l. je osmolarita nižší a jsou nazývány nízkoos-
molárními ionálními k. l. Osmolarita tzv. neionálních (ne-
disociujících) monomerních k. l. nepřesahuje 800 mOsm/l, 
osmolarita neionálních dimerních k. l. odpovídá osmolaritě 
extracelulární tekutiny a jejich toxicita je proto nízká. Vše-
obecnému používání neionálních k l. brání jejich vysoká 
cena a na většině pracovišť jsou proto vyhrazeny jen pro 
rizikové pacienty.

Poškození ledvin kontrastními látkami
Vojtěch Martínek
Interní klinika FN v Motole
Nefropatie způsobená aplikací rtg kontrastní látky (k. l.) – tzv. kontrastová nefropatie (KN), je definována rozvojem akutní re-
nální insuficience nebo zhoršením již dříve snížené funkce ledvin do 24–72 hod po podání k. l. Laboratorně je charakterizována 
vzestupem kreatininu o 30 % původní hodnoty. V patogenezi KN se uplatňuje relativní hypoperfuze dřeně ledviny s následným 
ischemickým poškozením. Ve většině případů je zachována diuréza a pokles funkce ledvin je reverzibilní.
Incidence KN je u nemocných s normální funkcí ledvin velmi nízká, narůstá se závažností předchozí renální insuficience a může 
dosáhnout až 40 %. Mimořádně rizikoví jsou nemocní s diabetickou nefropatií a nemocní se snížením efektivního cirkulujícího 
volumu.
V prevenci KN hraje zásadní roli dostatečná hydratace. U rizikových nemocných doporučujeme podávat 0,45 % roztok NaCl rych-
lostí 1ml/kg/hod 12 hod před a po aplikaci k. l. U nemocných se závažným stupněm renální insuficience (zejména při diabetické 
nefropatii) je na místě užití nízkoosmolární k. l., případně s následnou hemodialýzou. 
Klíčová slova: kontrastní látka, kontrastová nefropatie, akutní renální insuficience.

DAMAGE TO THE KIDNEYS CAUSED BY CONTRAST AGENTS
Nephropathy due to the application of radio-contrast agents, called contrast nephropathy (CN), is determined by the development 
of acute renal failure or by the progression of pre-existing renal insufficiency within 24–72 hours after contrast agent admi-
nistration. Serum creatinine usually rises 30 % above its previous level. In pathogenesis of CN relative hypoperfusion of renal 
medulla results in its subsequent ischemic injury. In majority of cases the diuresis continues and the decrease of renal function 
is reversible. 
The incidence of CN in patients with normal renal function is very low, but increases with the severity of the pre-existing renal 
insufficiency and can reach even 40%. Patients with diabetic nephropathy and patients with reduced effectively circulating volume 
are exposed to an extraordinary high risk. 
Sufficient hydration is a cornerstone in prevention of CN. High risk patients should recieve 0,45 % solution of NaCl at 1ml/kg/hour 
intravenously, 12 hours prior and after contrast administration. In patients with a severe renal insufficiency (mainly due to diabetic 
nephropathy) low-osmolar contrast agent should be used, maybe with consequent haemodialysis.
Key words: contrast media, contrast nephropathy, acute renal failure.
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Patogeneze kontrastové nefropatie
V patogenezi poruch funkce ledvin po podání k. l. je 

dosud řada nejasností. Obecně je přijato, že jde především 
o poruchu renální hemodynamiky vedoucí k ischemii dřeně 
ledviny. Patrně se podílí také jejich přímý toxický efekt. 

K. l. aplikovaná pokusným zvířatům vyvolá dvoufázovou 
odpověď: krátká iniciální renální vazodilatace je vystřídána 
vazokonstrikcí a protrahovaným poklesem glomerulární fil-
trace. U hypovolemických zvířat jsou změny výraznější(2).

Také u lidí je renální hemodynamická reakce na podání 
k. l. bifazická. Počáteční vazodilatace je sledována prolongo-
vanou vazokonstrikcí. Vzestup renálního krevního průtoku 
bez změny systémového tlaku svědčí o úvodním poklesu re-
nální vaskulární rezistence. K poklesu průtoku krve ledvinou 
spolu s poklesem glomerulární filtrace dochází od 20. minuty 
po aplikaci k. l. Nemocní, u kterých se vyvine kontrastová 
nefropatie, mají pokles renální perfuze výraznější(3). 

Iniciální renální vazodilatace se odehrává především na 
úrovni kůry ledvin. Tento fenomén vede k poklesu perfuze a 
tedy ischemizaci ve dřeni ledviny. Vyšší perfuze kůry navíc 
vede ke zvýšené tvorbě glomerulárního filtrátu a většímu za-
tížení ve dřeni uložené Henleho kličky, spojené se zvýšenými 
nároky na dodávku kyslíku(4, 5).

Aplikace k. l. způsobí zvýšenou produkci endogenních 
vazoaktivních peptidů endotelinu a adenosinu, které se 
na intrarenální vazokonstrikci podílí. Hypoperfuze dřeně 
ledviny, zejména na ischemii citlivé zevní dřeňové vrstvy, má 
pro vznik KN primární význam hlavně při omezené tvorbě 
protektivních endogenních vasodilatačních působků, kyslič-
níku dusnatého (NO) a prostaglandinů, jako je tomu např. 
u diabetiků a nemocných se srdečním selháním(3, 6, 7, 8, 9).

Také přímý toxický efekt k. l. je do značné míry dán vazo-
konstrikcí, která vede ke zvýšené tvorbě volných kyslíkových 
radikálů. Zejména tzv. reperfuzní poškození je způsobeno per-
oxidací membránových fosfolipidů s narušením transportních 
a enzymatických procesů. Vzniku tubulární léze za experi-
mentálních podmínek zabrání ochranné antioxidační enzymy, 
jejichž snížená aktivita, např. při hypovolémii, zvyšuje riziko 
KN(2, 10).

Při užití vysoko-osmolárních k. l. je pokles renálního 
krevního průtoku časnější, hlubší a trvá déle, než po apli-
kaci k. l. nízko-osmolárních(3). Také produkce adenosinu 
je (ve srovnání s podáním k. l. o vysoké osmolaritě) po 
nízko-osmolárních k. l. nižší, netrvá tak dlouho a reparace 
funkce ledvin je rychlejší(11). V klinických podmínkách je 
však frekvence výskytu a závažnost KN u nízko- a vysoko-
-osmolárních k. l. stejná, pokud jsou aplikovány nemocným 
s normální úrovní glomerulární filtrace. Vyšší výskyt a 
závažnost KN po vysoko-osmolárních k. l. je popisován 
pouze u nemocných se sníženou funkcí ledvin a zejména 
u diabetické nefropatie(10, 11, 12, 13).

Morfologický obraz KN je nespecifický a odpovídá tubu-
lárním lézím ischemické etiologie. Na úrovni nefronu jde o po-
škození především iniciálního úseku proximálního kanálku a 
tlusté části vzestupného úseku Henleho kličky. V nejzávažněj-
ších případech se můžeme setkat s nekrózami a odlupováním 
tubulárních buněk, spojeným případně s obturací kanálků.

Incidence a rizikové faktory
K nevýznamnému vzestupu plazmatického kreatininu 

dochází po aplikaci k. l. téměř u všech nemocných(14). KN je 
v literatuře definována různě, většinou vzestupem plazmatic-
ké hladiny kreatininu přesahujícím 25–50 % výchozí hodnoty, 
nebo různou hodnotou absolutního vzestupu kreatininu v de-
finovaném časovém intervalu, většinou do 48, resp. 72 hod 
po aplikaci k. l.

Incidence KN závisí na vstupní úrovni renální funkce, pří-
tomnosti diabetické nefropatie, srdečního selhání, volumové 
depleci a dávce k. l. 

Nejvýznamnějším rizikovým faktorem je vstupní úroveň 
funkce ledvin. Při fyziologické hodnotě plazmatického krea-
tininu je incidence KN zanedbatelná(11, 12, 14). Riziko začíná 
exponenciálně narůstat od hodnoty kreatininu 136 µmol/l(14). 
V rozmezí hodnoty kreatininu od 132–352 µmol/l incidence 
KN dosahuje 4–11 %(11, 12, 15, 16, 17).

U diabetiků s normální úrovní renální funkce je riziko 
stejné jako u nediabetiků. Při renální insuficienci na podkla-
dě diabetické nefropatie však významně narůstá a je dvojná-
sobné než při renální insuficienci jiné etiologie. Incidence 
KN tak může přesáhnout až 40 % a za přítomnosti dalších 
rizikových faktorů se často vyvine oligurie, někdy s potřebou 
zahájení dialyzační léčby. Příčinou zvýšené citlivosti k apli-
kaci k. l. je u diabetické nefropatie patrně jiná intrarenální 
distribuce krevního průtoku a porucha funkce endoteliálních 
buněk(11, 14, 15, 18, 19). Při diabetické nefropatii ve stadiu renální 
insuficience trvá vysoké riziko dalšího poklesu funkce ledvin 
i při užití nízko-osmolárních k. l.(10).

Ve většině studií je nezávislým rizikovým faktorem pro 
vznik KN také městnavé srdeční selhání. Lze se domnívat, že 
tito nemocní jsou léčeni diuretiky, řada z nich není pro riziko 
plicního edému adekvátně hydratována a kombinace deficitu 
intravaskulárního volumu spolu s aktivací vazokonstrikčních 
mechanizmů riziko poklesu funkce ledvin po aplikaci k. l. 
zvýší(13, 20).

Dalším rizikovým faktorem pro významný pokles funkce 
ledvin je množství podané k. l.(13, 18). U nemocných s normální 
renální funkcí množství a charakter podané k. l. nehraje roli 
(21). Při renální insuficienci bylo riziko poklesu glomerulární 
filtrace větší až od dávek nad 135 ml(22). 

Incidence poklesu funkce ledvin po aplikaci k. l. při para-
proteinurii je nízká a nepřesahuje 2 %, pokud jsou nemocní 
před vyšetřením řádně hydratováni(23). 

Klinický průběh a diferenciální diagnostika
KN se u většiny postižených projeví reverzibilní, akutní 

neoligurickou renální insuficiencí, nastupující do 24–72 hod 
po podání k. l. Laboratorně je diagnostikována významným 
vzestupem plazmatické hladiny kreatininu, přesahujícím 
25–30 % vstupní hodnoty. 

Tabulka 1. Přehled osmolarity kontrastních látek
Ionální k. l. monomerní diatrizoát, metri-

zoát, iodthalamát
1 500–2 000 
mOsm/kg

dimérní ioxaglát, iocarmát <1 000 mOsm/kg
neionální k. l. monomerní iohexol, iopamidol 800 mOsm/kg

dimérní iodixanol 300 mOsm/kg
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U 60 % pacientů s KN dojde k významnému vzestupu 
kreatininu do 24 hod, u 90 % pacientů do 72 hod po podání 
k.l. Nejvyšší hodnoty kreatininu jsou nalézány mezi čtvrtým 
a pátým dnem. K poklesu kreatininu na výchozí úroveň do-
chází průměrně do 7–10 dnů.

S neúplnou reparací renální funkce se setkáváme asi 
u 30 % postižených, z nichž většina mívá další komplikace 
charakteru hypotenze, sepse nebo embolizace ateromatóz-
ních hmot. Potřeba dialyzační léčby nastává hlavně u oligu-
rických nemocných. Z pacientů s KN bývá dočasně dialyzová-
no asi 10–25 %. Chronické selhání ledvin s trvalou potřebou 
dialýzy je výjimečné a bylo popsáno jen u nemocných s vyso-
kou vstupní hodnotou kreatininu(11, 17, 24, 25, 26).

V moči pacientů s KN nekonstantně nacházíme nevel-
kou proteinurii, někdy granulární válce. U všech nemoc-
ných po aplikaci k. l. (i bez KN) bývá zvýšená enzymurie 
a minimální selektivní proteinurie, která do 24 hod vymizí. 
Závažnost těchto nálezů s rozvojem KN nekoreluje. Vylučo-
vání elektrolytů močí je necharakteristické, exkreční frakce 
sodíku zůstává většinou nízká. Sledování dynamiky těchto 
ukazatelů nemá v klinické praxi velký význam(12, 25, 27). Iodo-
vané k. l. dávají falešně pozitivní reakci při stanovení pro-
teinurie pomocí indikačních papírků nebo sulfosalicylové 
kyseliny. Vyšetření proteinurie by proto mělo být odloženo 
nejméně za 24 hod po aplikaci k. l.(28).

KN se závažnějším stupněm renální insuficience může 
vést k řadě dalších komplikací zvyšujících morbiditu a mor-
talitu, především u nemocných s preexistujícími rizikovými 
faktory. Jsou jimi sepse, respirační selhání, krvácivé kompli-
kace a poruchy vědomí(29).

Diferenciální diagnostika KN při angiografických vyšetře-
ních s katetrizací a při intervenčních výkonech se týká přede-
vším intrarenální atero-embolizace. Pokles funkce ledvin po 
embolizaci ateromatozních hmot však nastává na rozdíl od 
KN opožděně, až po několika dnech a k reparaci nedochází. 
Popisuje se přechodná eosinofílie a pokles složek komplemen-
tu. Postižení mívají také další projevy atero-embolismu, embo-
lizace do prstů nohou a livedo retikularis na dolní polovině těla, 
zrakové poruchy, případně abdominální projevy. Diagnózu ate-
ro-embolizace může někdy přinést až renální biopsie (30). 

Prevence a terapie
Preventivní opatření hrají při vzniku KN zásadní roli. Bo-

hužel, ne vždy je na ně před aplikací k. l. dost času, ale pokud 
jde o elektivní výkony, žádná z možností snížit riziko KN by 
neměla být opomenuta. Léčba KN nemá žádná specifika 
ve srovnání s léčebnými opatřeními při renální insuficienci, 
resp. renálním selhání jiné etiologie.

Vstupní vyšetření s dobrou anamnézou, údaji o farmakote-
rapii, fyzikálním vyšetřením a laboratorním screeningem roz-
pozná rizikové pacienty. Tam, kde je riziko vysoké (vysoký věk, 
povšechná ateroskleróza, diabetes mellitus, dlouhotrvající hy-
pertenze, srdeční selhání, renální insuficience, sepse, současné 
podávání nefrotoxických léků, snížení efektivního cirkulujícího 
volumu apod.), je třeba uvážit alternativní zobrazovací techniku 
bez použití k. l., modifikovat vyšetřovací postup s cílem snížit 
dávku k. l. (např. u koronarografie neprovádět standardní ventri-
kulografii) a k výkonu přistoupit až po náležité přípravě. 

Vzhledem k riziku zvýšené vazokonstrikce při hypovo-
lémii je na místě vysadit 24 hod před plánovanou aplikací 
k. l. diuretika. Zastavené podávání nesteroidních antirev-
matik by mělo snížit následky vazokonstrikce. U diabetiků 
léčených metforminem se nově doporučuje jeho užívání 
přerušit 48 hod před vyšetřením a znovu jej začít podávat 
až po zjištění, že funkce ledvin zůstává na normální úrovni. 
Metformin se vylučuje výhradně ledvinami a při renální 
insuficienci stoupá jeho hladina s rizikem vzniku laktátové 
acidózy(31).

Nejúčinnější prevencí KN je dostatečná hydratace, ve-
doucí k expanzi intravaskulárního volumu a produkci zvý-
šeného množství nekoncentrované moči. Volumová nálož 
navodí renální vazodilataci a současná vodní diuréza sníží 
koncentraci k. l. v moči. Neexistuje jednoznačné doporučení 
jak dlouho před aplikací k. l. je potřeba s hydratací začít a 
jak dlouho má po výkonu i. v. hydratace pokračovat. Ve vět-
šině protokolů je uváděn interval 6–12 hod před a 12 hod po 
aplikaci k. l. K hydrataci před výkonem se jeví optimálním 
tzv. poloviční fyziologický roztok (FR) s 0,45 % koncentrací 
NaCl v dávce 1 ml/kg/hod až do 100 ml/hod. U nediabetiků 
lze poloviční FR nahradit kombinací normálního FR s 5 % 
glukózou. Po výkonu lze i. v. hydrataci doplnit zvýšeným 
příjmem tekutin perorálně(9, 32, 33).

Užití diuretik – furosemidu ani manitolu – nemá v preven-
ci KN místo. Roste s nimi riziko dehydratace, volumové de-
plece a zvýšené nálože solutů z kůry do ischemizované dřeně 
ledviny. Některé studie prokázaly po furosemidu a manitolu 
vyšší incidenci KN(34, 35).

Preventivní podání vazodilatačních léků nese riziko systé-
mové hypotenze a paradoxního účinku na úrovni intrarenál-
ní cirkulace. Podání dopaminu v renoprotektivní dávce (do 
3 µg/kg/min) před aplikací k. l. může způsobit prohloubení is-
chemie dřeně ledviny při vazodilataci pouze v korových vrst-
vách. Tento efekt je průkazný u diabetické nefropatie, ale ani 
u nediabetiků preventivní podávání dopaminu doporučováno 
není(36). Inhibice vazokonstrikčního účinku adenosinu v led-
vinách je důvodem k pokusům s preventivním podáváním 
theofylinu, který je antagonistou adenosinového receptoru. 
Dosavadní výsledky jsou nejednoznačné(11). Klinické studie 
neprokázaly sníženou incidenci KN ani po preventivním 
podání atriálního natriuretického peptidu(37).

Slibných výsledků v prevenci KN bylo dosaženo při podá-
ní acetylcysteinu. Thiolová skupina v molekule acetylcysteinu 
má antioxidační vlastnosti a po aplikaci k. l. pravděpodobně 
zabrání poškození ledvin kyslíkovými radikály. U pacientů 
s chronickou renální insuficiencí tak acetylcystein spolu 
s prehydratací polovičním FR snížil incidenci KN po podání 
neionické k. l. iohexolu na 2 % oproti 20 % u skupiny, která do-
stávala placebo(38). K jednoznačnému doporučení schází širší 
zkušenosti.

V prevenci rozvoje KN je zkoumána možnost bezpro-
středně po výkonu odstranit k. l. z cirkulace pomocí hemo-
dialýzy nebo peritoneální dialýzy. Obě metody jsou z tohoto 
hlediska velmi účinné a pokud jsou použity bezprostředně po 
aplikaci k. l., lze jimi odstranit až 90 % podané dávky. Klinic-
ké výsledky jsou však nejednoznačné. V některých studiích 
zůstala incidence KN přes bezprostřední hemodilyzační 
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léčbu stejná(39), jinde patrně hemodialýza zabránila dalšímu 
poklesu renální funkce i u nemocných s těžkým stupněm 
renální insuficience(40).

Dosud není definitivně rozhodnuta otázka kdy indikovat 
užití drahé nízko-osmolární k. l. Patofyziologie této proble-
matiky je zmíněna v kapitole o patogenezi KN. V současné 
době se zdá, že s výhodou lze neionické k. l. užít u rizikových 
pacientů, kteří mají vstupní hladinu plazmatického kreatini-
nu nad 132 µmol/l, zejména pak, pokud je příčinou snížené 
funkce diabetická nefropatie(16, 41, 42).

Závěr a doporučení
Riziko vzniku KN u nemocných s normální funkcí 

ledvin je nízké. Poklesem funkce ledvin jsou ohroženi pře-
devším pacienti s renální insuficiencí, zejména na podkladě 
diabetické nefropatie. Optimální prevencí je dostatečná 
hydratace, která má být před aplikací k. l. zajištěna u všech 
nemocných. Zvláštní opatření, tj. užití neionických k. l. a 
hemodialýza bezprostředně po aplikaci k. l., je na místě 
patrně jen u nemocných se závažným stupněm renální in-
suficience. 
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