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ABSTRACT

The deficiency of water soluble vitamins is preva-
lent in maintenance haemodialysis patients and may
be associated with increased mortality. The study
is a review of the literature concerning vitamin di-

sorders and it summarizes experts recommendations
regarding vitamin supplementation in haemodialysis
patients. It also provides some practical guidance
of implementation of these recommendations in Poland.
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Zaburzenia gospodarki witamin
rozpuszczalnych w wodzie
u pacjentów hemodializowanych
Disorders of water-soluble vitamins in haemodialysis patients

WSTĘP

Niedobór witamin rozpuszczalnych
w wodzie jest procesem przewlekłym, który
rozpoczyna się na długo przed wystąpieniem
pierwszych objawów klinicznych. Czas ko-
nieczny do wyczerpania zapasów tkankowych
poszczególnych witamin różni się w sposób
zasadniczy, wynosząc od kilku tygodni dla tia-
miny czy kwasu foliowego, do ponad roku dla
witaminy B12. Do mało charakterystycznych
objawów niedoboru witamin należą: obniżo-
na odporność, neuropatia, zaburzenia w me-
tabolizmie lipidów i aminokwasów, megalo-
blastoza oraz hypersegmentacja leukocytów
[1]. Powszechnie uważa się, że chorzy z prze-
wlekłą chorobą nerek (CKD, chronic kidney
disease) są w szczególnym stopniu narażeni na
niedobory witamin rozpuszczalnych w wodzie.
Za najistotniejszą przyczynę tej patologii
uznaje się zbyt małą podaż witamin w diecie,
czemu towarzyszą upośledzone wchłanianie
(szczególnie ryboflawiny i kwasu foliowego)
oraz nieprawidłowy metabolizm wybranych
witamin, między innymi pirydoksyny. Witami-

ny rozpuszczalne w wodzie są także tracone
z dializatem w zależności od wielkości ich czą-
steczki, od stopnia jej związania z białkiem
i czasu trwania leczenia. Straty te mogą być
porównywalne z fizjologicznym wydalaniem
witamin z moczem obserwowanym u osób
zdrowych (pirydoksyna) lub znacznie je prze-
kraczać (kwas foliowy). Wydaje się, że na wiel-
kość strat nie wpływa rodzaj stosowanej bło-
ny dializacyjnej (high-flux v. low-flux) [2].

Zalecenia dotyczące suplementacji wita-
minami rozpuszczalnymi w wodzie dla cho-
rych hemodializowanych opierają się na opi-
niach ekspertów [3, 4]. Niebezpieczeństwo
kumulacji suplementowanych w nadmiarze
witamin oraz niewielka liczba badań spełnia-
jących kryteria medycyny opartej na faktach
(EBM, evidence based medicine) w tej dzie-
dzinie są przyczyną szczególnej ostrożności
w formułowaniu zaleceń dla chorych z CKD.
Rekomendowane dawki substytucji według
obowiązujących wytycznych dla chorych he-
modializowanych podano w tabeli 1.

Mimo udokumentowanych wskazań do
suplementacji witaminami rozpuszczalnymi



6 Forum Nefrologiczne 2011, tom 4, nr 1

w wodzie doświadczenia poszczególnych
ośrodków dializacyjnych na świecie nie są
w tej dziedzinie zgodne (tab. 2). Analiza da-
nych zebranych prospektywnie w populacji
pacjentów uczestniczących w badaniu Dialy-
sis Outcomes and Practice Patterns Study
I (DOPPS I), obejmującej 16 345 pacjentów,
wykazała statystycznie znamienny spadek
śmiertelności (RR 0,84 p = 0,01) wśród cho-
rych stosujących suplementy witamin rozpusz-
czalnych w wodzie [5]. Ponadto zaobserwowa-
no, że śmiertelność ogólna w poszczególnych
ośrodkach dializ korelowała z odsetkiem cho-
rych otrzymujących suplementację (RR 0,98
na każde 10% pacjentów poddawanych suple-
mentacji). Także w prospektywnym badaniu ob-
serwacyjnym, trwającym 4 lata, stwierdzono zna-
mienny wpływ stosowania suplementów multi-
witaminowych na ryzyko zgonu chorych
hemodializowanych (HR 0,29 95% CI = 0,15–
–0,56) [6]. Dane te, chociaż przekonujące, nie
zostały jednak potwierdzone w prospektywnych
badaniach z randomizacją [7, 8]. Poniżej przed-
stawiono dostępną wiedzę o poszczególnych
witaminach rozpuszczalnych w wodzie, która
jest podstawą wskazań do ich suplementacji
u chorych hemodializowanych.

WITAMINA C

Pod nazwą witamina C występują dwa
związki chemiczne: kwas askorbinowy (AA)
oraz jego forma utleniona — kwas dehydro-
askorbinowy. Ciężki niedobór witaminy C
(spożycie poniżej 10 mg/d.) prowadzi do roz-

woju szkorbutu, który charakteryzuje się pod-
miotowo osłabieniem i bólami typu reuma-
tycznego, natomiast przedmiotowo bladością
i hiperkeratozą skóry, obecnością wybroczyn
oraz charakterystycznymi zmianami w jamie
ustnej w postaci rozpulchnienia dziąseł i zgo-
rzelinowego procesu zapalnego. Szkorbut jest
współcześnie rozpoznawany sporadycznie,
natomiast zdumiewająco częsty jest subkli-
niczny niedobór AA, którego pierwszym ob-
jawem jest zmęczenie. W przeprowadzonej
w ośrodku gdańskim analizie jadłospisów cho-
rych hemodializowanych wykazano, że spoży-
wają oni dzienne około 55 ± 37 mg witaminy
C. Co ciekawe, wartość ta nie różniła się sta-
tystycznie od wielkości spożycia w grupie kon-
trolnej złożonej z osób zdrowych. Z uwagi na
sezonowe wahania w zawartości kwasu askor-
binowego w żywności oraz jego małą odpor-
ność na działanie czynników fizykochemicz-
nych istnieje duże prawdopodobieństwo, że
szacowana wielkość spożycia mogła być zawy-
żona. Świadczy to o znacznym niedoborze
witaminy C w diecie, gdyż rekomendowane
spożycie tej witaminy dla populacji ogólnej
wynosi 75–90 mg i jest tożsame z rekomen-
dacją European Best Practice Guidelines
(EBPG) dla chorych hemodializowanych.
Niedobór w diecie jest tylko jedną z przyczyn
zwiększonego ryzyka niedoboru witaminy C
u pacjentów hemodializowanych. AA jest sub-
stancją drobnocząsteczkową (mc. 176 D),
łatwo rozpuszczalną w wodzie i słabo zwią-
zaną z białkiem. Te cechy ułatwiają jej straty
podczas zabiegu hemodializy. Procentowa
zmiana stężenia AA w czasie pojedynczego
zabiegu hemodializy wynosiła 28% w obser-
wacji autorów niniejszego artykułu [9], co
jest zgodne z obserwacjami innych autorów,

Tabela 1. Dawki suplementów witamin rozpuszczalnych
w wodzie rekomendowane pacjentom hemodializowanym
w zaleceniach europejskich [3, 4]

Witamina EBPG ESPEN

C 75–90 mg/d. 30–60 mg/d.

B1 1,1–1,2 mg/d. –

B2 1,1–1,3 mg/d. –

B6 10 mg/d. 10–20 mg/d.

B12 2,4 µg/d. –

Kwas foliowy 1 mg/d. 1 mg/d.

Niacyna 14–16 mg/d. –

Biotyna 30 µg/d. –

Kwas pantotenowy 5 mg/d. –

EBPG — European Best Practice Guidelines, ESPEN — The
European Society for Clinical Nutrition and Metabolism

Tabela 2. Odsetek chorych hemodializowanych otrzymu-
jących suplementację witaminami w zależności od kraju
na podstawie badania DOPPS u 16 345 pacjentów z 308
wybranych losowo ośrodków w Europie, Japonii i Stanach
Zjednoczonych [5]

Kraj Chorzy otrzymujący
suplementy witamin

Wielka Brytania 3,7%

Włochy 6,4%

Hiszpania 27,9%

Japonia 5,6%

Stany Zjednoczone 71,9%

vvNiedobór w diecie
jest tylko jedną

z przyczyn
zwiększonego ryzyka
niedoboru witaminy C

u pacjentów
hemodializowanychcc
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którzy ocenili ją na 33% i 40% [10, 11]. Na
tej podstawie należy przyjąć, że straty witami-
ny C podczas hemodializy są znaczne
i potęguje je dodatkowo utlenianie tego
związku do kwasu dehydroaskorbinowego.
Mimo to przez lata wskazania do suplemen-
tacji tą witaminą formułowano ostrożnie,
a obecnie zalecane dawki mogą nie być
optymalne w stosunku do potrzeb. Wynika to
z obawy przed hiperoksalemią, gdyż kwas
szczawiowy należy do metabolitów AA [12].
Stężenie szczawianów jest 2-krotnie podwyż-
szone u chorych dializowanych i pod wpływem
suplementacji witaminą C może wzrastać na-
wet 7-krotnie. Przekroczenie stężenia 50 µmol/l
kwasu szczawiowego w osoczu może poten-
cjalnie doprowadzić do jego odkładania się
w tkankach (m.in. w siatkówce, stawach, mię-
śniu sercowym). Wydaje się jednak, że postęp
w leczeniu nerkozastępczym, który dokonał
się w ostatnich latach, zapobiega takiemu
powikłaniu. W literaturze ostatnich lat bra-
kuje doniesień o stwierdzeniu depozytów
tkankowych kwasu szczawiowego powstałych
pod wpływem suplementacji witaminą C. Nie
obserwowano także powikłań długotrwałego
(powyżej 12 miesięcy) podawania tej witami-
ny w dawce 500 mg 3 ¥ w tygodniu po hemo-
dializie, a więc wyższej niż obecnie rekomen-
dowana [13]. Nie potwierdzono również obaw,
że suplementacja witaminą C może prowadzić
do zwiększonego stresu oksydacyjnego [14].

Przeważa opinia, że AA jest związkiem
dobrze tolerowanym i bezpiecznym. Za naj-
wyższą tolerowaną dawkę dobową witaminy
C u osób zdrowych przyjmuje się 1000 mg.
Spożyta w ilości kilku gramów może wywoły-
wać biegunkę i bóle brzucha, natomiast
u osób z defektem genetycznym w postaci nie-
doboru glukozo-6-fosforanu może powodo-
wać hemolizę. W tej grupie chorych jest prze-
ciwwskazane stosowanie dożylnych prepara-
tów witaminy C. Ze względu na udział
askorbinianu w gospodarce żelazowej nie za-
leca się stosowania tej witaminy u osób obcią-
żonych hemochromatozą. Z drugiej jednak
strony związek witaminy C z gospodarką żela-
zem stał się podstawą do jej stosowania
u chorych z hiperferrytynemią. Wielokrotnie
udokumentowano poprawę odpowiedzi na
związki stymulujące erytropoezę (ESA) wśród
pacjentów hemodializowanych otrzymujących
witaminę C [15–18].

Korzyści z suplementacji tą witaminą
wydają się przeważać nad ewentualnym ryzy-
kiem. Według jednego z badań prospektyw-

nych niskie stężenie witaminy C w osoczu
u chorych hemodializowanych (< 0,56 mg/dl)
wiązało się ze zwiększeniem (niemal 4-krot-
nie w porównaniu z chorymi ze stężeniem AA
> 1,1 mg/dl) chorobowości i śmiertelności
z przyczyn sercowo-naczyniowych [19]. Ist-
nieją także opinie, że objawy tradycyjnie wią-
zane z powikłaniami dializoterapii, jak: zmę-
czenie, kurcze mięśniowe, upośledzone goje-
nie ran, są w istocie objawami szkorbutu
i wymagają intensyfikacji suplementacji [20].
Niestety, w randomizowanym, kontrolowanym
placebo badaniu, przeprowadzonym u 99 cho-
rych leczonych hemodializami i otrzymującymi
3 ¥ w tygodniu 250 mg AA, nie wykazano
ustąpienia wyżej wspomnianych objawów [21].
Co więcej, w grupie aktywnie leczonej obser-
wowano większą częstość występowania nud-
ności. Rozbieżności te może tłumaczyć fakt,
że według niektórych doniesień optymalna su-
plementacja chorych hemodializowanych jest
możliwa jedynie drogą dożylną [22].

WITAMINA B1 (TIAMINA)

Tiamina jest niezbędna w metabolizmie
aminokwasów, wodorowęglanów i tłuszczów.
Przypisuje się jej szczególną rolę w szlakach
utylizacji glukozy, co tłumaczy przypadki
ostrego niedoboru tiaminy przy stosowaniu
dużych dawek glukozy u osób niedożywio-
nych. Zapasy tkankowe witaminy B1 szacuje
się na około 30 mg i do ich wyczerpania do-
chodzi w ciągu około 3 miesięcy od wycofa-
nia jej z diety. Czynnikiem ryzyka niedoboru
tiaminy jest nadużywanie alkoholu, a także
nadmierne spożycie produktów zawierających
enzym tiaminazę (herbata, kawa, surowe owo-
ce morza). Straty witaminy B1 w przebiegu
hemodializy są dość wysokie, przy czym do-
stępne źródła podają różny procentowy spa-
dek stężenia tej witaminy we krwi w czasie
pojedynczego zabiegu (6–82%) [2, 23].

Objawy wczesnego niedoboru tiaminy są
niespecyficzne. Należą do nich: bezsenność,
depresja, bóle mięśniowe, anoreksja i hipoten-
sja. Głęboki niedobór prowadzi natomiast do
rozwoju choroby beri-beri. Opisano dwie po-
staci tej choroby: obrzękową (tzw. mokra beri-
-beri) przebiegającą jako niewydolność serca
oraz nerwową (tzw. sucha beri-beri) objawia-
jącą się polineuropatią i encefalopatią Wer-
nickego. Diagnozę choroby beri-beri stawia
się wyłącznie na podstawie objawów klinicz-
nych, a nierozpoznany niedobór tiaminy ma
dramatyczne konsekwencje. Choroba beri-

vvZe względu na udział
askorbinianu
w gospodarce
żelazowej nie zaleca się
stosowania tej
witaminy u osób
obciążonych
hemochromatozącc

vvCzynnikiem ryzyka
niedoboru tiaminy jest
nadużywanie alkoholu,
a także nadmierne
spożycie produktów
zawierających enzym
tiaminazęcc
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na fakt, że główne jej źródło w diecie stanowi
mleko i jego przetwory. Mimo to jej oszaco-
wane spożycie w tej grupie chorych nie było
niższe niż zalecane osobom zdrowym [32].
Pojedynczy zabieg hemodializy prowadzi do
spadku stężenia ryboflawiny we krwi pełnej
o około 7% [2]. Objawy niedoboru tej wita-
miny, do których należą zmiany skórne i ślu-
zówkowe (zapalenie języka, zapalenie kąci-
ków warg, łojotok), opisuje się rzadko u chorych
dializowanych. Nie opisano przedawkowania
witaminy B2 stosowanej doustnie ze względu
na ograniczone możliwości jej reabsorpcji
w przewodzie pokarmowym (ok. 20 mg/d.), co
przemawia za bezpieczeństwem jej suplemen-
tacji. Może być ona tym bardziej zasadna, że
opisano zależność między zasobami ryboflawi-
ny a stężeniem homocysteiny w grupie chorych
leczonych dializą otrzewnową [33].

WITAMINA B6 (PIRYDOKSYNA)

Witamina B6 to wspólna nazwa dla gru-
py związków, do której należą: pirydoksyna,
pirydoksal, pirydoksamina oraz ich estry
fosforanowe. Do objawów niedoboru piry-
doksyny należą: polineuropatia, łojotokowe
zapalenie skóry, powikłania hematologiczne
(limfopenia, niedokrwistość mikrocytarna),
obniżenie odporności, depresja i zwiększone
wydalanie kwasu szczawiowego z moczem.
Wewnątrzustrojowe przemiany tej witaminy
wymagają obecności ryboflawiny i niacyny,
stąd izolowane niedobory poszczególnych wi-
tamin z grupy B spotyka się rzadko. Częściej
obserwuje się objawy wynikające z jednocze-
snego niedoboru kilku witamin z tej grupy.

Kwestią sporną pozostaje wielkość strat
witaminy B6 z dializatem. Powszechnie są one
uznawane za niewielkie ze względu na silne
wiązanie pirydoksyny z białkami. Wprowadze-
nie nowych technik dializacyjnych (high-flux)
przyczyniło się jednak do wzrostu strat wita-
miny B6 tą drogą. W jednym z ostatnich ba-
dań obserwowano 35-procentowy spadek stę-
żenia aktywnej formy pirydoksyny w osoczu
pod wpływem pojedynczego zabiegu hemo-
dializy [2]. U chorych nieotrzymujących suple-
mentacji niedobór witaminy B6 rozpoznawa-
no u 78%, 77%, 50%, 34%, w zależności od
źródła [1, 30, 34, 35]. Niedoboru tej witaminy
nie obserwowano natomiast u chorych otrzy-
mujących 50 mg pirydoksyny po każdym za-
biegu hemodializy [13].

Pirydoksyna jest kofaktorem w przemia-
nie homocysteiny w cystationinę i cystynę.
W warunkach prawidłowych około 50% ho-

-beri występuje bardzo rzadko w krajach roz-
winiętych, dlatego jej rozpoznanie napotyka
na trudności. Według jednego z opracowań na
22 przypadki encefalopatii Wernickego, któ-
re potwierdzono w autopsji, tylko jeden roz-
poznano przed zgonem chorego [24]. Objawy
tej postaci głębokiego niedoboru tiaminy wy-
stępują jako triada objawów: oczopląs, atak-
sja i zaburzenia świadomości, i są nadal łączo-
ne niemal wyłącznie z chorobą alkoholową.
Tymczasem powikłanie to może być dość
częstą, chociaż sporadycznie rozpoznawaną,
przyczyną niewyjaśnionej encefalopatii u cho-
rych dializowanych. Świadczą o tym regular-
nie publikowane opisy przypadków i serii przy-
padków encefalopatii Wernickego występują-
cej w tej grupie pacjentów [25–28]. U chorych
dializowanych nietypowo i zazwyczaj dominu-
jącym, często jedynym, objawem są zaburze-
nia świadomości. Bardzo często dochodzi tak-
że do nawrotu objawów przy próbie odstawie-
nia leczenia. Według aktualnych zaleceń
niedobór tiaminy leczy się, podając parente-
ralnie 3 ¥ 200 mg tej witaminy na dobę do
całkowitego ustąpienia objawów [29]. Poje-
dynczą dawkę, rozpuszczoną w 100 ml roztwo-
ru 5-procentowej glukozy, podaje się w ciągu
co najmniej 30 minut. Poprawa powinna być
widoczna po około 24–48 godzinach od po-
czątku leczenia, chociaż może nie wystąpić,
jeśli podjęto je zbyt późno. Jak wynika
z dotychczasowego doświadczenia, leczenie
jest pozbawione istotnych działań niepożąda-
nych, jednak z uwagi na możliwość anafilak-
sji należy zapewnić dostęp do zestawu prze-
ciwwstrząsowego.

Brak suplementacji stanowi czynnik ry-
zyka niedoboru witaminy B1 u chorych hemo-
dializowanych. Według jednego z badań u 5%
chorych hemodializowanych, nieotrzymują-
cych tiaminy, stwierdzono nieprawidłowy
(a u aż 16% graniczny) wynik testu czynno-
ściowego z transketolazą [1]. Ta sama grupa
pacjentów nie wykazywała niedoboru po 12-
miesięcznej doustnej suplementacji 100 mg
tiaminy po każdym zabiegu hemodializy [13].
Niedoboru tej witaminy nie obserwowano jed-
nak także przy stosowaniu znacznie mniejszej
dawki suplementu 7,27 mg/d. [30]. Na wyniki
testów czynnościowych, oceniających niedo-
bór tiaminy, które są wykonywane w erytro-
cytach, może mieć wpływ leczenie ESA [31].

WITAMINA B2 (RYBOFLAWINA)

Rozwój niedoboru ryboflawiny u chorych
hemodializowanych jest możliwy ze względu

vvPojedynczy zabieg
hemodializy prowadzi

do spadku stężenia
ryboflawiny we krwi
pełnej o około 7%cc
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mocysteiny jest metabolizowane na drodze
tego szlaku. W związku z tym są podejmowa-
ne próby stosowania witaminy B6 w celu re-
dukcji homocysteinemii i ograniczenia śmier-
telności sercowo-naczyniowej u chorych
z CKD. W cytowanym już, randomizowanym,
wieloośrodkowym badaniu kontrolowanym
placebo, do którego włączono 650 chorych he-
modializowanych, stosowano dawkę witami-
ny B6 w wysokości 10 mg/d. [7]. Jest to dawka
zgodna z aktualnymi rekomendacjami dla tej
grupy chorych (tab. 1). Po 6 miesiącach lecze-
nia obserwowano 2-krotny wzrost stężenia tej
witaminy w osoczu. Mimo że w grupie aktyw-
nie leczonej witaminami z grupy B (poza wi-
taminą B6 także witaminą B12 i kwasem folio-
wym) obserwowano znamienny spadek stężenia
homocysteiny, nie wpływało to na śmiertelność
ogólną i z przyczyn sercowo-naczyniowych.
Podobne wyniki dały próby stosowania piry-
doksyny w dawkach suprafizjologicznych, na
przykład 100 mg/d. [8]. Należy jednak pamię-
tać o ryzyku stosowania tak wysokich dawek.
Witamina B6 jest obarczona najsilniejszym
działaniem toksycznym spośród wszystkich
witamin rozpuszczalnych w wodzie [36].
W badaniach na zwierzętach doświadczalnych
obserwowano toksyczne uszkodzenie osłonek
mielinowych neuronów przy dawce 50 mg/kg
mc./dobę, jednak objawy kliniczne występo-
wały dopiero po przekroczeniu tej dawki.
U ludzi przyjmujących 2–7 g pirydoksyny
dziennie dochodziło do rozwoju neuropatii
czuciowej. Istnieją jednak doniesienia, że wi-
tamina ta może być toksyczna już w mniejszym
zakresie dawek, szczególnie u chorych z upo-
śledzoną funkcją nerek.

WITAMINA B12 (KOBALAMINA)

Analiza diety chorych hemodializowa-
nych wskazuje na wysokie (61,3%) ryzyko nie-
doboru kobalaminy [37]. Witamina ta dostęp-
na jest jedynie w produktach pochodzenia
zwierzęcego. Jest ona magazynowana w orga-
nizmie człowieka w ilości pozwalającej na kil-
kuletnie zabezpieczenie jej zasobów. Związek
ten charakteryzuje się średnią wielkością czą-
steczki (masa cząsteczkowa 1200 D), co
zmniejsza jego straty podczas dializy. Pojedyn-
czy zabieg hemodializy nie wpływa na stęże-
nie witaminy B12 w osoczu [2, 7]. Mimo to aż
u 16% chorych nieotrzymujących suplementa-
cji obserwowano graniczne stężenia kobala-
miny [13]. Na wzrost ryzyka niedoboru tej wi-

taminy może mieć wpływ przewlekłe leczenie
inhibitorami pompy protonowej.

Niedobór kobalaminy prowadzi do nie-
dokrwistości megaloblastycznej, pancytopenii
i powikłań neurologicznych (symetryczna poli-
neuropatia, demielinizacja sznurów tylnych
rdzenia, zaburzenia czucia, pogorszenie wzro-
ku, demencja). U chorych z zaawansowaną
niedokrwistością dochodzi do odwracalnej
hiperpigmentacji skóry.

Organizm człowieka wykorzystuje koba-
laminę w dwóch reakcjach enzymatycznych:
izomeryzacji metylomalonylo CoA oraz me-
tylacji homocysteiny do metioniny. W prze-
mianie homocysteiny niezbędna jest także
obecność metylotetrahydrofolianu (MTHF).
W niedoborze kobalaminy MTHF kumuluje
się w osoczu. Tłumaczy to zaburzenia meta-
bolizmu folianów przy niedoborze kobalami-
ny oraz odpowiedź anemii wywołanej niedo-
borem B12 na leczenie kwasem foliowym.

Leczenie rozpoznanego niedoboru wita-
miny B12 powinno trwać do końca życia. Wi-
taminę B12 stosuje się parenteralnie (domię-
śniowo) w dawce 1000 µg. Początkowe lecze-
nie wymaga podania około 6 dawek w odstępach
około tygodnia. W leczeniu podtrzymującym
stosuje się tę samą dawkę w odstępach 3-mie-
sięcznych. Droga podania leku stanowi pro-
blem u chorych heparynizowanych. Z zasady
lek należy podawać w dni bez dializ. Z uwagi
na małą objętość iniekcji powikłania krwo-
toczne występują rzadko, jednak mogą być
poważne przy współistniejącym leczeniu an-
tykoagulantem lub intensywnym leczeniu
przeciwpłytkowym.

KWAS FOLIOWY

Foliany pełnią funkcje koenzymów, mię-
dzy innymi w reakcjach tworzenia puryn i pi-
rymidyn niezbędnych do syntezy DNA i RNA.
Objawy niedoboru dotykają więc komórki
najintensywniej dzielących się tkanek. Poza
szpikiem dotyczy to nabłonków przewodu
pokarmowego, układu oddechowego i dróg
moczowych. Objawy niedoboru kwasu folio-
wego są podobne do objawów niedoboru ko-
balaminy ze względu na wspólny metabolizm
obu związków.

Niedobór folianu w diecie występuje czę-
sto w populacji ogólnej, a wśród chorych dia-
lizowanych sięga 100% [37]. Cząsteczka tej
witaminy jest słabo związana z białkami oso-
cza, prowadząc do znacznych strat w przebie-
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gu hemodializy. Opisano spadek jej stężenia
w surowicy o 37% po pojedynczym zabiegu
hemodializy [2]. Według dostępnych danych
suplementacja kwasem foliowym w dawce
1 mg/d. zabezpiecza przed wystąpieniem niedo-
boru u chorych hemodializowanych [1]. Sto-
sowanie folianu w dawce 2,5 mg/d. prowadzi-
ło do 5-krotnego wzrostu jego stężenia w oso-
czu [7]. Ze względu na udział kwasu foliowego
(w postaci MTHF) w reakcji transmetylacji
homocysteiny stosowano jego wysokie daw-
ki w celu ograniczenia liczby powikłań serco-
wo-naczyniowych u chorych z CKD. Nie uda-
ło się udowodnić korzyści wynikających z takie-
go leczenia. W badaniu Atherosclerosis and Folic
Acid Supplementation Trial (ASFAST) stosowa-
no kwas foliowy w dawce 15 mg/d. v. placebo
przez okres 12 miesięcy [38]. Mimo uzyskania
19-procentowego spadku homocysteinemii
w grupie aktywnie leczonej, nie uzyskano
zmniejszenia ryzyka wystąpienia złożonego
punktu końcowego (zawał serca, udar, zgon
z przyczyn sercowo-naczyniowych) ani różnicy
w ocenianych parametrach naczyniowych (kom-
pleks intima-media, prędkość fali tętna). Podob-
ne wnioski uzyskano w badaniu Homocysteine-
mia in kidney and end stage renal disease (HOST)
po ponad 3 latach stosowania kwasu foliowe-
go w dawce 40 mg/d., pirydoksyny w dawce 100
mg/d. oraz witaminy B12 w dawce 2 mg/d. [8].

Suplementacja kwasem foliowym nawet
w dużych dawkach (15 mg/d.) wydaje się bez-
pieczna, o ile wykluczono współistniejący nie-
dobór witaminy B12. Stosowanie dużych da-
wek folianów u chorych z niedoborem koba-
laminy prowadzi do poważnych powikłań
neurologicznych.

NIACYNA (WITAMINA PP)

Niacyna występuje w postaci kwasu nikoty-
nowego i nikotynamidu, które są prekursorami
NAD oraz NADP. Typowym objawem niedobo-
ru niacyny (a także niedoboru witamin niezbęd-
nych w jej metabolizmie: B2 i B6) jest rozwój
pelagry. Charakteryzuje się ona rumieniem skó-
ry, zapaleniem śluzówki przewodu pokarmowe-
go, a także rozwojem depresji i demencji (tzw.
4D, dermatitis, diarrhrea, dementia, death).
U chorych hemodializowanych nie opisano takie-
go powikłania. Nie opisano także strat niacyny
wywołanych zabiegiem hemodializy.

Niacyna wpływa korzystnie na parametry
gospodarki lipidowej, zmniejszając stężenie
cholesterolu frakcji LDL i triglicerydów oraz
podnosząc stężenie cholesterolu frakcji HDL.

Nikotynamid nie wywiera wpływu na profil li-
pidowy, natomiast stosowany w dużych daw-
kach istotnie zmniejsza wchłanianie jelitowe
fosforanów. Wykorzystano to u chorych he-
modializowanych, uzyskując obniżenie stęże-
nia fosforanów i parathormonu (PTH, para-
thyroid hormone), przy niezmienionym stęże-
niu wapnia [39, 40].

Stosowanie dużych dawek niacyny wiąże
się z poważnymi działaniami niepożądanymi.
Powszechnie znana jest reakcja zaczerwienie-
nia skóry twarzy zależna od prostaglandyn,
która może wystąpić już przy dawce 50 mg/d.
i w dużym stopniu ogranicza możliwości lecze-
nia tą witaminą. Najpoważniejszym powikła-
niem leczenia jest działanie hepatotoksyczne
niacyny. Opisano kilka przypadków piorunu-
jącego zapalenia wątroby przy stosowaniu
dawki 3–9 g/d. U chorych ze schyłkową nie-
wydolnością nerek otrzymujących niacynę
w ilości około 1 g/d. obserwowano małopłyt-
kowość oraz biegunkę.

BIOTYNA

Wiedza na temat metabolizmu biotyny
u pacjentów hemodializowanych jest bardzo
ograniczona. Do objawów jej niedoboru
należą powikłania neurologiczne (halucyna-
cje, depresja, parestezje), nudności, wymioty
oraz zmiany skórne w postaci łojotoku i łysie-
nia. Niedobór tej witaminy częściej jest wyni-
kiem wrodzonych zaburzeń metabolicznych
niż jej braku w diecie. Ilość biotyny przyjmo-
wanej z dietą u pacjentów hemodializowanych
jest niższa w porównaniu z populacją ogólną.
Zabieg hemodializy powoduje spadek stęże-
nia biotyny w osoczu o około 30%, niezależ-
nie od stosowania suplementacji oraz rodzaju
błony dializacyjnej. Wiadomo jednak, że stę-
żenie biotyny w osoczu osób hemodializowa-
nych przekracza 4-krotnie stężenia obserwo-
wane u osób zdrowych [41, 42]. Udowodniono
także, że u chorych otrzymujących suplemen-
ty biotyny (w zależności od stosowanego pre-
paratu: 30 lub 300 µg/3 ¥ w tygodniu po he-
modializie) występują stężenia witaminy
6 razy wyższe niż u osób zdrowych. W świetle
tych doniesień wydaje się, że wskazania do su-
plementowania chorych hemodializowanych
biotyną są więcej niż kontrowersyjne. Aktu-
alnie zalecana dawka dobowa suplementu
wynosi 30 µg i jest tożsama z dobową normą
spożycia biotyny dla osób zdrowych [4]. Ist-
nieją doniesienia o próbach stosowania du-
żych dawek biotyny (50 mg iv. po hemodiali-
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zie) w celu normalizacji nieprawidłowego
metabolizmu glukozy u chorych dializowa-
nych [43]. Postępowanie takie należy jednak
uznać za potencjalnie szkodliwe. Dotychczas
nie poznano klinicznych objawów przedawko-
wania biotyny.

KWAS PANTOTENOWY

Związek ten, znany także pod nazwą wi-
taminy B5, jest najsłabiej poznany wśród wi-
tamin rozpuszczalnych w wodzie. Może to
budzić zdziwienie wobec istotnej roli tego
związku w metabolizmie kwasów tłuszczo-
wych, syntezie cholesterolu, produkcji acety-
locholiny i hormonów kory nadnerczy. Jest on
składnikiem koenzymu A. Wiedza o objawach
niedoboru tego związku u ludzi pochodzi
z przypadków wywołanych doświadczalnie.
Objawy obejmują depresję, skurcze mięśnio-
we, parestezję i hipoglikemię. Kwas pantote-
nowy w związku z wielkością cząsteczki może
być tracony z dializatem, chociaż brakuje do-
niesień na temat wielkości takich strat. Reko-
mendacja suplementowania tą witaminą opie-
ra się na założeniu, że istnieje prawdopodo-
bieństwo jej niedoboru w diecie chorych
hemodializowanych. Nie opisano objawów
toksyczności kwasu pantotenowego, poza ob-

jawami żołądkowo-jelitowymi w przypadku
przyjmowania jego bardzo wysokich dawek
(powyżej 1000 mg).

WNIOSKI

Zgromadzone dane uzasadniają potrzebę
suplementowania witamin rozpuszczalnych
w wodzie u chorych hemodializowanych. Daw-
ki suplementacji powinny być zgodne z zalece-
niami European Best Practice Guideline on
Nutrition, opublikowanymi w 2007 roku i obec-
nie podlegającymi aktualizacji. Niestety, prak-
tyczna realizacja tych zaleceń napotyka na trud-
ności wobec braku na polskim rynku prepara-
tów witaminowych przeznaczonych dla chorych
dializowanych. Należy pamiętać, że ogólnie
dostępne zestawy witamin i mikroelementów są
bezwzględnie przeciwwskazane w tej grupie
pacjentów (m.in. z powodu zawartości witami-
ny A i magnezu). Dawkowanie preparatów, któ-
re są najbliższe spełnieniu obowiązujących za-
leceń i dostępne w Polsce, przedstawiono
w tabeli 3. Ten złożony schemat dawkowania nie
zapewnia, niestety, podaży witaminy B12 i bio-
tyny. Dostępne w Polsce preparaty cyjanoko-
balaminy są stosowane domięśniowo w dawce
1000 µg i wskazania do ich podawania powinny
być ustalane indywidualnie.

Tabela 3. Proponowany schemat suplementacji chorych hemodializowanych za pomocą preparatów witamin roz-
puszczalnych w wodzie

Nazwa preparatu Skład Droga i częstość podania

Vitaminum B compositum Tiamina 3 mg Doustnie 1 tabletka
Ryboflawina 5 mg  3 ¥ w tygodniu po hemodializie
Pantotenian 5 mg
Pirydoksyna 5 mg

Nikotynamid 40 mg

Vitaminum C 200 mg Doustnie 1 tabletka
3 ¥ w tygodniu po hemodializie

Vitaminum B6 50 mg Doustnie 1 tabletka 1 ¥ w tygodniu
po hemodializie w środku tygodnia

Acidum folicum 5 mg Doustnie 1 tabletka
2 ¥ w tygodniu po hemodializie

zaburzeń metabolizmu witamin, aktualne zalece-
nia ekspertów dotyczące ich suplementacji oraz
praktyczne możliwości realizacji tych zaleceń
w Polsce.
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STRESZCZENIE

Niedobór witamin rozpuszczalnych w wodzie u pa-
cjentów hemodializowanych jest częsty i może być
przyczyną zwiększonej śmiertelności. W niniejszej
pracy przedstawiono przegląd literatury na temat
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