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Lze riziko renální biopsie 
významně redukovat podáním 
desmopresinu?

Manno C, Bonifati C, Torres DD, Campobasso N, Schena FP. Desmopressin 
acetate in percutaneous ultrasound – guided kidney biopsy: A randomized 
controlled trial. Am J Kindey Dis 2011;57:850–855.

Technika perkutánní biopsie ledvin byla popsána v roce 1954 
(Kark, Muehrcke, 1954). Zkušenost ukazuje, že přínos správně 

indikované biopsie výrazně převyšuje riziko komplikací. Z hlediska 
praktického se komplikace rozdělují na závažné a méně závažné. 
Závažné vyžadují léčebnou intervenci (například podání krve či 
zajištění hemostázy). Četnost vážných komplikací je 1–6 % (Korbet, 
2002), extrémně vzácné jsou případy úmrtí po biopsii. I přes relativní 
bezpečnost je žádoucí hledat postupy ke snížení výskytu komplikací. 
Randomizovaných studií zkoumajících možnost příznivě ovlivnit 
četnost komplikací po biopsii je minimum. Nedávno publikovaná 
studie, kterou komentujeme, se zabývá možností redukovat výskyt 
komplikací podáním desmopresinu. Desmopresin je syntetický 
derivát vasopresinu a hemostatický mechanismus je zprostředkován 
zvýšením koncentrace von Willebrandova faktoru a faktoru VIII. 
Do dvojitě slepé studie bylo zařazeno 162 nemocných. Vybíráni 
byli pacienti ve věku 16–80 let, s normálním krevním tlakem a hod‑
notou kreatininu < 135 µmol/l, vylučovacími kritérii byly solitární 
ledvina, nádor ledviny, hydronefróza, pyelonefritida, menší velikost 
ledvin při sonografii, těžká obezita (BMI > 30) Po randomizaci byl 
desmopresin podáván 80 pacientům, 82 osob dostávalo placebo. 
Obě skupiny se v základních demografických datech nelišily. Šlo 
o nemocné považované z hlediska krvácivých komplikací za méně 
rizikové. Desmopresin byl podáván jednu hodinu před biopsií subku‑
tánně, v dávce 0,3 µg/kg. Primárním cílem studie se stalo posouzení 
výskytu krvácivých komplikací v intervenované a placebové skupině. 
Nemocní byli vyšetřeni ultrazvukem bezprostředně po provedené 
biopsii a 24 hodin po výkonu. Krvácivé komplikace byly rozděleny 
na méně závažné (perirenální hematom při sonografickém vyšetření, 
makroskopická hematurie) a závažné (arteriovenózní píštěl, obstruk‑
ce močových cest, potřeba krevní transfuze po biopsii, embolizační 
léčba krvácení, nefrektomie, sepse, úmrtí). Sekundárním cílem bylo 

sledování velikosti perirenálního hematomu, koncentrace hemo‑
globinu po biopsii, koagulačních parametrů, glomerulární filtrace, 
krevního tlaku a délky hospitalizace. V intervenované skupině se 
krvácivé komplikace vyskytovaly signifikantně méně (13,7 % vs. 
30,5 %; p < 0,01). V intervenované i placebové skupině se nevyskytl 
žádný případ makroskopické hematurie ani vážné komplikace 
definované výše. Pokud jde o  sekundární sledované parametry, 
v  intervenované skupině byla velikost perirenálního hematomu 
významně menší (medián velikosti hematomu v intervenované sku‑
pině byl 208 mm2, v placebové skupině 380 mm2; p < 0,006), délka 
hospitalizace byla rovněž kratší v desmopresinové skupině (4,9 dne 
vs. 5,9 dne; p < 0,004). Léčba desmopresinem neměla žádné vážnější 
nežádoucí účinky, byl zaznamenán pouze krátkodobý a mírný vze‑
stup pulsové frekvence.

Autoři v  závěru konstatují, že studie potvrzuje pozitivní roli 
desmopresinu v prevenci krvácivých komplikací renální biopsie 
a  díky zkrácení délky hospitalizace má i  pozitivní ekonomický 
dopad. Doporučují zařadit tento profylaktický postup do léčebných 
doporučení.
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Je atraktivní hledat možnosti snížení rizika invazivní diagnostické 
metody. Studie, které přinášejí pozitivní výsledky s praktickými 
doporučeními, mají obvykle větší publicitu. Komentovaná studie 
byla již poměrně krátce po svém publikování zmíněna například 
v Nature Reviews Nephrology (v oddíle Research Highlight) bez 
kritických poznámek. Podle našeho názoru je však užitečné zmí‑
nit její negativní stránky. Výběr nemocných do studie byl patrně 
příčinou absence vážných komplikací jak ve  skupině interveno‑
vané, tak i placebové. Byli totiž zařazováni pacienti z hlediska 
bioptických komplikací nerizikoví, vyloučeni byli nemocní s krea‑
tininem > 135 µmol/l, redukcí renálního parenchymu, BMI > 30. 
Při absenci vážných komplikací (u obou srovnávaných skupin) se 
autoři ve svých závěrech opírají o méně významná kritéria (výskyt 
perirenálního hematomu, jeho velikost). Zmenšení velikosti perire‑
nálního hematomu nekorespondovalo ani s poklesem hemoglobinu, 
ani s výskytem bolesti v bederní krajině. Perirenální hematom není 
prediktorem závažných komplikací a podle dříve provedených studií 
je výskyt asymptomatických hematomů spíše pravidlem. Výskyt he‑
matomů detekovaných sonograficky byl 86 % (Ishikawa et al., 2009), 
detekovaných CT vyšetřením 91 % (Ralls et al., 1987). Zpochybnit 
lze dále závěr, že podání desmopresinu zkrátí potřebnou dobu hos‑
pitalizace, což má podle autorů studie pozitivní ekonomický dopad. 
Pacienti byli po zcela nekomplikované biopsii hospitalizováni pět 
dnů, což je velmi neobvyklé. Nemocné s perirenálním hemato‑
mem pozorovali po dobu šesti dnů. V nedávno publikované studii 
z Francie byla průměrná doba hospitalizace 24,8 hodin (Bollee et 
al., 2010). Hematom, který nevede k poklesu v červeném krevním 
obrazu a nemá jiné klinické projevy, je důvodem k prodloužení hos‑
pitalizace maximálně na 48 hodin. Není tedy jasné, jaký mohli mít 
pacienti prospěch z prodloužení hospitalizace na šest dnů v případě 
výskytu klinicky nevýznamného hematomu. I když ve studii nebyl 
zaznamenán výskyt nežádoucích účinků desmopresinu, je nutno 
zmínit negativní zkušenosti s podáváním tohoto preparátu v jiných 
oborech. Byl zaznamenán významně vyšší výskyt trombotických 
komplikací (Mannucii, Lusher, 1989; McLeod, 1990; Byrnes et al., 
1988). Například pacienti podstupující kardiochirurgický výkon 
měli 2,4krát vyšší výskyt pooperačního infarktu myokardu (Levi et 
al., 1999). Trombotický vliv desmopresinu je významný zejména 
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Tab.  Komplikace biopsií   

Komplikace Výskyt komplikace –  
počet (procenta)

Nefrektomie 0

Velké krvácení vyžadující intervenci 0

Makroskopická hematurie 3 (2,2 %)

Arteriovenozní píštěl 1 (0,7 %)

Asymptomalický perirenální hematom 9 (6,6 %)

v tom kontextu, že pacienti podstupující biopsii mají často nefrotický 
syndrom. Tyto výhrady – podle nás významné – jsou důvodem ne‑
zařazovat profylaktické podávání demopresinu před biopsií ledviny 
do terapeutických postupů.

Výše uvedená studie byla podnětem pro naše pracoviště zhodno‑
tit komplikace biopsií u nás. Vybrali jsme období od začátku roku 
2008 do června 2011. Do hodnocení jsme nezařazovali biopsie 
transplantované ledviny. Biopsií vlastních ledvin bylo provedeno 
137. Oproti komentované studii šlo o neselektovanou skupinu, 
bioptováni byli často nemocní i s pokročilou renální dysfunkcí, 
punkci podstoupili pacienti i s podstatně horší korekcí hypertenze, 
bioptován byl i  jeden nemocný se solitární ledvinou. Výsledky 
jsou uvedeny v tabulce, výskyt komplikací byl výrazně nižší než 
v komentované studii i ve studiích uvedených v diskusi. Tyto roz‑
díly není jednoduché interpretovat, lišila se metodika sledování 
výskytu komplikací (u nás byl hodnocen výskyt hematomu za 24 
hodin po biopsii, kdy již nemusel být sonograficky detekovatelný), 
u mnoha nemocných jsme použili tenčí jehly než v komentované 
studii. Data byla získána retrospektivně.

Tento nízký výskyt komplikací na našem pracovišti je pro nás 
dalším argumentem, proč nepoužívat potenciálně nebezpečnou 
profylaxi s desmopresinem.
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Je smysluplné transplantovat 
ledvinu nemocným  
s AL amyloidózou? 
Dlouhodobé výsledky.

Herrmann SMS, Gertz MA, Stegall MD, et al. Long‑term outcomes of patients 
with light chain amyloidosis (AL) after renal transplantation with or without 
stem cell transplantation. Nephrol Dial Transplant 2011;26:2032–2036.

AL (light chain) amyloidóza je nejčastější komplikací parapro‑
teinemických onemocnění, kdy se monoklonální lehké řetězce 

(či jejich fragmenty) ukládají ve tkáních ve formě depozit struktury 
β‑skládaného listu. Ledviny jsou nejčastěji postiženým orgánem, 
kdy typickým nálezem bývá neselektivní proteinurie u 70 % po‑
stižených jedinců a nefrotický syndrom (NS) těžkého stupně až 
u 30 % z nich. Erytrocyturie se nevyskytuje často. Zhruba polovina 

nemocných má v době stanovení diagnózy určitý stupeň renální 
dysfunkce, přičemž až 40 % z  nich nakonec dospěje do  selhání 
ledvin. Medián přežití u nemocných s AL amyloidózou vstupujících 
do dialyzačního léčení ale není příliš optimistický, ve studii Gertze 
a spol. (Gertz, 2009) to bylo 10,4 měsíce. Tento podíl nemocných 
s terminálním renálním selháním se v posledních letech významně 
zvyšuje, a to i díky účinnější léčbě, která dokáže navodit stabilizaci 
či dokonce remisi základního onemocnění. Velkým pokrokem 
v léčbě bylo zavedení vysokodávkované chemoterapie následované 
autologní transplantací periferních kmenových buněk (ASCT). 
Tato procedura prodlužuje přežívání nemocných s AL amyloidózou 
z 18 měsíců (při standardní léčbě kombinací melfalan a prednison) 
až na 46 měsíců. Ale i standardní léčba v současné době doporučo‑
vanou kombinací vysokodávkového dexamethasonu a melfalanu 
(MDex) zlepšila přežívání nemocných a znamená vhodnou alter‑
nativu zejména pro starší a vysoce rizikové nemocné, kteří nejsou 
indikováni k  ASCT. Procento dosažených hematologických, ale 
i orgánových remisí se významně zvýšilo i se zavedením nových 
léčiv, jako jsou bortezomib, lenalidomid, pomalidomid, či starono‑
vého thalidomidu. S prodlužováním přežívání těchto nemocných 
přibývá těch, kteří dospějí do selhání ledvin a zahajují dialyzační 
léčbu. Transplantace ledviny (TxL) se doposud u těchto nemocných 
prováděla spíše výjimečně, zejména z obavy z recidivy onemocnění 
ve štěpu (pokud nemocný nepodstoupil úspěšnou ASCT), krátkého 
celkového přežívání z důvodu postižení dalších orgánů amyloidem 
(zejména srdce) či vyšší incidence infekcí.

Na Mayo Clinic v Rochestru bylo retrospektivně vyhodnoceno 
celkem 19 nemocných s AL amyloidózou, u nichž byla v období 
1999–2008 provedena TxL. U 18 z nich šlo o TxL od živého dárce 
(13 od příbuzného a 5 od emočně spřízněného), v jednom případě 
byl dárce kadaverózní. Z těchto 19 nemocných bylo šest žen, me‑
dián věku činil 57 let. Potransplantační imunosuprese obsahovala 
klasickou kombinaci, tj. tacrolimus, mykofenolát mofetil a pred‑
nison, a protokolární biopsie byly prováděny ve čtyřech měsících 
a po jednom a dvou letech po TxL.

Primárním sledovaným ukazatelem studie bylo stanovení cel‑
kového přežití nemocných, celkového přežití štěpů a recidiva AL 
amyloidózy ve štěpu. Sekundárním sledovaným ukazatelem pak byla 
rejekce v Tx ledvině. Výsledná analýza zohledňovala rozdíly mezi 
nemocnými z hlediska typu a posloupnosti léčby a provedené TxL, 
takže vznikly tři podskupiny: TxL následovaná ASCT (1. skupina; 
8 pacientů), ASCT následovaná TxL (2. skupina; 6 pacientů) a dále 
skupina TxL u nemocných, kteří dosáhli kompletní hematologické 
remise AL amyloidózy pomocí nemyeloablativní léčby (3. skupina; 
5 nemocných). Důvody pro rozdílnou strategii v  posloupnosti 
transplantací byly dány čistě historicky. ASCT byla do běžné léčby 
zavedena zhruba před 15 lety a postupným získáváním zkušeností 
s touto léčbou a stanovením přísných výběrových kritérií se dosáhlo 
jejích uspokojivých výsledků a nízké peritransplantační mortality 
(mortalita do 100 dní od provedené ASCT; běžně se nyní pohybuje 
kolem 5–7 %, zatímco iniciálně byla až 40 %) teprve v polovině 
minulého desetiletí. Proto první skupina nejprve prodělala TxL, 
a  teprve poté ASCT. Druhá (pozdější) skupina již měla postup 
obrácený – nejprve ASCT, poté TxL. Nemocní v poslední skupině 
nepodstoupili ASCT buď z důvodu navození remise AL amyloidózy 
bez nutnosti ASCT, nesouhlasu s provedením ASCT, či z důvodu in‑
fekčních komplikací znemožňujících ASCT. Příprava (conditioning) 
před ASCT byla u všech nemocných provedena pomocí melfalanu 
v dávce 140–200 mg/m2 v závislosti na renální funkci. Extrarenální 
projevy amyloidózy byly detekovány u 12 z 19 nemocných, přičemž 
u devíti se vyskytovalo i významné postižení myokardu.


