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Souhrn

Dne 22. 11. 2007 byla (ispé$né provedena prvni kombinovana transplantace srdce a plic v Ceské republice.
Operaci podstoupila 49leta nemocna s vrozenou srde¢ni vadou komplikovanou tézkou plicni hypertenzi,
ktera vylucovala provedeni samostatné transplantace srdce. Operace, pfi které byly odstranény nemocné
plice a srdce pacientky a nahrazeny organy darce odebranymi ,.en block®, probéhla bez komplikaci a trvala
na byla propusténa do domaciho osetfeni dne 11. 1. 2008. V soucéasnosti pfi pravidelnych ambulantnich
kontrolach uvadi vyrazné zlepsSovani fyzické kondice a citi se pouze minimalné pohybové limitovana.
Kli¢ova slova: transplantace srdce a plic — anesteziologicky postup — pooperacni péce — prvni zkuSenosti
v CR

Abstract

The first combined heart-lung transplantation in the Czech Republic from the perspective of an
anaesthesiologist and an intensivist

The first combined heart-lung transplantation in the Czech Republic was successfully performed on No-
vember 22nd, 2007. The patient was a 49-year woman who suffered from congenital heart disease complica-
ted by severe pulmonary hypertension which excluded the possibility of heart transplantation only. The un-
complicated surgery took 8 hours and her ICU stay was 12 days. The patient was discharged from the hos-
pital on January 11th, 2008 in a very good condition. Presently she does not complain of any serious pro-
blems and is under regular follow-up.
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Uvod

Prvni transplantaci srdce a plic u ¢lovéka proved| Den-
ton Cooley se svym tymem v roce 1968 v Texas Heart In-
stitute v Houstonu (USA) u dvoumési¢niho ditéte
s Uplnym defektem atrioventrikularniho kanalu a plicni
hypertenzi [1]. Tato operace, stejné jako nasledujici, mé-
la S$patné vysledky vzhledem k nevhodnému vybéru ne-
mocnych, nedostatku zkuSenosti s ochranou organ(, ne-
dostate€nym znalostem plicni fyziologie a problematické
imunosupresi. Tyto po¢ate¢ni neuspéchy vratily metodu
zpét do experimentalnich laboratofi. V roce 1972 proved-
li Castaneda et al. sérii autotransplantaci srdce a plic
u opic a prokazali, Ze operaéni metoda i denervace orga-
n umoziuji dlouhodobé prezivani [2]. ZlepSeni vysled-
kd bylo zpisobeno rovnéz souc¢asnym zavedenim meto-
dy endomyokardialni biopsie k detekci rejekce a pouzitim
krysiho antithymocytarniho globulinu (ATG) k 1é¢bé re-

jekce [3]. Zlomovym okamzikem, jako ostatné v celé
transplantologii, bylo objeveni cyklosporinu A v roce
1980, ktery umoznil kontrolu rejekce s pouzitim nizSich
davek steroidd a tim lepSi hojeni ran — pfedevsim trachey
— a predstavoval tak rozhoduijici krok ke snizeni poope-
raéni morbidity a mortality [4].

Prvni uspésnou transplantaci srdce a plic u ¢lovéka
proved! Bruce Reitz v roce 1981 ve Stanford Hospital
v USA [5]. Operaci celosvétové postupné pfibyvalo do
roku 1989, kdy dosahly maximalniho po¢tu 241 kom-
binovanych transplantaci srdce a plic za rok. V nasle-
dujicich letech pocet operaci poklesl asi na polovinu.
V soucasnosti se provadi celosvétové okolo 80 téch-
to operaci ro€né. PFi¢inou poklesu poctu kombinova-
nych transplantaci srdce a plic je vedle moznosti feSe-
ni nékterych pfipad( transplantaci pouze plic nebo po-
stupné nejdfive plic a nasledné srdce, pfedevsim ne-
dostatek vhodnych darcl. Roéni preziti po operaci se
uvadi 65%, pétileté preziti asi 40% [6].
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Kazuistika

Vybér pfijemce

K operaci byla indikovana 49letda nemocnd
S neoperovanou vrozenou srde¢ni vadou. Jednalo se
o trikuspidalni atrézii, hypoplazii pravé komory, nere-
striktivni defekt sifového septa a restriktivni defekt ko-
morového septa s tézkou prekapilarni plicni hyperten-
zi (stfedni tlak v plicnici 40 mm Hg a transpulmonalni
gradient 36 mm Hg) a vytvofenymi aorto-pulmonalni-
mi kolateralami. Na ¢ekaci listinu k transplantaci byla
pacientka zafazena dne 15. 1. 2007. Z pfidruzenych
onemocnéni byla pfitomna sekundarni polyglobulie
(erytrocyty 7,95 . 1012, |1, hemoglobin 177 g . I, he-
matokrit 0,56) a hypoxémie (PaO, 5,05 kPa) pfi cyano-
tické srde¢ni vadé, sideropénie (Fe 7,3 umol/l)
a vyrazna trombocytopénie (43-52 . 109. I'!) pfi su-
spektnim hypersplenismu. Pro sklon k hyperkalémii
byl vysazen spironolakton. Dale byla pfitomna kox-
atréza vpravo, podezieni na lobus venae azygos pod-
le skiagramu hrudniku, CT hrudniku bylo normalni.
Pacientka méla polyvalentni alergii na penicilin, ampi-
cilin, vankomycin a albumin.

Pacientka byla aktualné symptomatickd namaho-
vou dusnosti lll. funkéni tfidy podle klasifikace NYHA,
méla pocit celkové slabosti s intermitentnimi palpitace-
mi, na EKG byly zachyceny salvy komorovych extra-
systol s kratkymi béhy nesetrvalé komorové tachykar-
die. Plicni funkce pfi spirometrickém vyS$etfeni byly
FVC 4,06 | (104 % n. h.), FEV4 2,46 | (73 % n. h.),
FEV,/FVC 60%, TLC 7,66 | (124 % n. h.). Opakované
byly provadény erytrocytaferézy pro vyznamnou po-
lyglobulii.

Anesteziologicky postup

Operace provedena dne 22.11. 2007. Darcem byl
22lety muz se subarachnoidealnim krvacenim pfi rup-
tufe aneuryzmatu. Z dlivodu maximalniho zkraceni
doby ischémie byl odbér organd provadén paralelné
se zaCatkem operace na vedlejSim operac¢nim sale.

Uvod do anestezie

K zajisténi nemocné a monitorovani hemodynami-
ky byly zavedeny 2 periferni Zilni kanyly, krevni tlak byl
méren invazivné via a. femoralis I.dx., protoze opera-
ce byla provedena z transverzalni sternotomie
(,clamshell incision®) s elevaci obou hornich koncetin
nad hlavou. Metoda chranéného koagula byla zajisté-
na podanim piperacilinu s tazobaktamemu v davce
4,5qgi.v.a4,5 g do naplné mimotéiniho obé&hu.

Vlastni uvod do anestezie byl proveden podanim
kombinace midazolamu se sufentanilem a cisatra-
kuriem. Dychaci cesty byly zajistény standardni endo-
trachealni rourkou odpovidajici velikosti. Nasledné by-
la kanylovana v. jugularis interna l.dx. se zavedenim
centralniho Zilniho katétru kombinovaného se sheat-
hem pro plicnicovy katétr, a dale byl zaveden dalsi troj-
cestny katétr s antibakterialni Upravou. Byl katetrizo-
van mocovy méchyf, zavedena teplotni €idla do rekta

a nazofaryngu, poté jicnova sonda pro echokardiogra-
fické vySetfeni. Pro polyglobulii s aktualnim hemato-
kritem 0,66 byla odebrana krev (1600 ml) pro auto-
transfuzi.

Pre-bypass faze a mimotéini obéh

Totalni intravendzni anestezie byla zajisténa apli-
kaci sufentanilu v davce 0,01 ug . kg! . min-1, propo-
folu v davce 1 mg . kg' . hod-! a cisatrakuria v davce
2,5 ug . kg'' . min-1. BEhem vykonu byla udrzovana
normotermie (prevence poruch koagulace a plicni hy-
pertenze). Pfed spusténim mimotéiniho obéhu byl po-
dén heparin v davce 300 IU . kg-! a aktivovany koagu-
laéni ¢as (ACT) byl opakované kontrolovan a udrzovan
> 480 s. Jako prevence hyperfibrinolyzy byla vyuzita
kyselina tranexamova v celkové davce 2 g. Pfi vykonu
bylo podano celkem 1500 ml balancovanych krystalo-
idnich roztok(l. Pro pokles krevniho tlaku byla zahaje-
na infuze noradrenalinu v davce 0,05 pg. kg1 . min-1.
Ischémie srdce a plic trvala 215 minut a mimotélni
obéh 155 minut.

Reperfuze a odpojeni od mimotélniho obéhu

Pfed povolenim pficné svorky na aorté
a obnovenim perfuze srdce a plic byl aplikovan methyl-
prednisolon v davce 1 g. Po sutufe trachey byly opa-
trné odsaty dychaci cesty pfes endotrachealni rourku
a plice byly opatrné ventilovany s maximalnim PIP
30 cm H,0 (peak inspiratory pressure, Spickovy inspi-
raCni tlak). Byla provedena vizualni kontrola plic
s rozvinutim atelektaz v dolnich lalocich. Uméla plicni
ventilace ve fazi reperfuze plic byla realizovana
s témito parametry: PIP 20—25 cm H,O, PEEP 7-8 cm
H,O a FiO, 0,5. Hemodynamické situace byla stabilni
s hodnotami stfedniho arterialniho tlaku (mean arte-
rial pressure) MAP > 60 mm Hg. Inotropni podpora pfi
ukon&eni mimotélniho obéhu byla zajisténa izoprena-
linem v déavce 0,03 ng. kg-! . min-1, ktery pouzivdme
standardné u vSech nemocnych v ¢asné fazi po trans-
plantaci srdce (nejsilngjSi dostupné betamimetikum).
Nepodavali jsme dobutamin, ktery by mohl zhorsit re-
perfuzni edém plic. Antikoagulace byla zrusena vypo-
étenou davkou protaminu. Asi deset minut po aplikaci
protaminu, ktery byl pomalu aplikovan v davce 400 mg
do periferni zilni kanyly (podle zvyklosti naSeho praco-
visté), doslo k nahlému prudkému poklesu krevniho
tlaku, arytmiim a hypoxémii. Byla provedena opakova-
na defibrilace, zahajena pfima srde¢ni masaz, apliko-
van bolus milrinonu s naslednou kontinualni infuzi
v davce 0,3 ug. kg-!' . min-! a noradrenalin v davce
0,15 ug. kg1 . min-1; zaroven byla zahajena aplikace
inhalac¢niho oxidu dusnatého (NO) v davce 30 ppm.
Postupné doslo ke stabilizaci krevniho obéhu se zlep-
Senim oxygenacnich parametri. Zavedeny Swanuv-
-Ganzlv katétr prokazal jiz nizké tlaky v plicnicovém
fecisti (23/13/17 mm Hg). Epizodu vyrazné hemodyna-
mické nestability jsme uzavreli jako akutni pravostran-
né selhani srde¢niho $tépu po podani protaminu
(v. s. vyznamna vazokonstrikce v plicnim fecisti).
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Post-bypass faze do konce operace

Ventilace po ukon¢eni mimotélniho obéhu byla pro-
vadéna s cilovymi hodnotami PIP < 30 cm H,O PEEP
<7 cm H,0 a FiO, < 0,5. Oxygenace byla uspokojiva
(PaO, 25,74 kPa) s normokapnii a normalnimi hodno-
tami acidobazické rovnovahy. Pro zvySené hodnoty
ACT bylo nutné opakované podavat nizké davky pro-
taminu, které jiz nemély hemodynamickou odezvu.
Pro zvySenou glykémii byl pfidan inzulin v celkové
davce 4 IU . hod-1. Pfed ukonéenim vykonu byla pro-
vedena kontrolni bronchoskopie s vizualizaci trachedl-
ni anastomézy, odsatim zateklé krve a lavazi
s odeslanim vzorkd na mikrobiologické vysetfeni. Cel-
kové bylo béhem operace podano 8 jednotek Cerstvé
zmrazené plasmy a 2 jednotky deleukotizovanych
trombocytt z aferézy. Farmakologickda podpora na
konci operace byla zajisténa témito farmaky: milrinon
v davce 0,15 pg. kg1 . min-1, izoprenalin 0,01 pg . kg
. min-1, noradrenalin 0,15 ug. kg . min-1, inzulin 4 1U
. hod! a inhalaéni NO v davce 30 ppm.

Pooperacni intenzivni péce

Nemocna nabyla védomi za 2 hodiny po pfijezdu
na resuscitaéni oddéleni; extubovana byla prvni po-
operacni den po poledni. Celkova doba orotrachealni
intubace v€etné chirurgického vykonu byla 32 hodin.
Inhalaéni NO byl vysazen prvni pooperaéni den
v dopolednich hodinach. Oxygenacéni i ventilacni para-
metry byly po celou dobu hospitalizace velmi dobré.
Byly provedeny celkem 3 poextubaéni bronchoskopie
(26. a 28.11., 3. 12.), kdy byly sou¢asné odebrany
vzorky plicni tkané (transbronchiélni biopsie). Vzhle-
dem k pferuSeni nervového zédsobeni plic byla prova-
déna intenzivni dechova rehabilitace véetné poloho-
vych drenazi, ktera byla nutna k podpore aktivni ex-
pektorace sputa. V prvnich pooperacnich dnech do-
$lo k poklesu renalnich funkci (vliv velkého chirurgic-
kého vykonu s mimotélnim obé&hem, aplikace trans-
fuznich pfipravkl a zahajeni imunosuprese) s hodno-
tami glomerularni filtrace (clearance endogenniho
kreatininu) 0,3 ml . s1, kreatininu 219 pmol . I-! a urey
22,5 mmol . I'1, ktery neni pfi zahajeni imunosupresiv-
ni lé¢by neobvykly. Diuréza byla podporovana konti-
nualni infuzi furosemidu v nizké davce, udrzovana nor-
movolémie s hodnotami plnicich tlaki PCWP
12-15 mm Hg a CVP 10-14 mm Hg. Postupné doslo
k upravé rendlnich funkci s hodnotou glomerularni filt-
race 1,66 ml . s pfi pfekladu z resuscitaéniho oddé-
leni.

Imunosuprese byla zajisténa trojkombinaci antithy-
mocytarniho globulinu (ATG), mykofenolatu mofetilu
(CellCept) a methyprednisolonu. Paty pooperaéni den
byl ATG po zlepS$eni renalnich funkci nahrazen kalci-
neurinovym inhibitorem tacrolimem (Prograf). Davko-
vani imunosupresiv bylo upravovano podle vysledk
krevniho obrazu, glomerularni filtrace a plasmatickych
koncentraci tacrolimu.

Antimikrobidlni a antivirova profylaxe pokra¢ovala

podavanim piperacilinu s tazobaktamem, jehoz apli-
kace byla zcela bezproblémova i pfes uvadénou aler-
gii na penicilin. Dale byl podavan ganciklovir (Cymeve-
ne) a inhalaéné amphotericin B s gentamicinem.
Vzhledem k pozitivité vySetfeni (polymerazova reté-
zova reakce, PCR) na Mycoplasma pneumoniae
a Pneumocystis carinii z darcovskych plic uzivala pa-
cientka jesté azithromycin (5 dnll) a sulfomethoxazol
s trimetoprimem (intermitentni podavani 3 dny
v tydnu). VySetieni PCR na Mycoplasma pneumoniae
ze vzork( z bronchoalveolarnich lavazi odebranych
pfi bronchoskopiich zlstavalo nadale pozitivni. Nové
byla vykultivovana Candida albicans ze sputa, proto
byl nasazen flukonazol, i kdyz se vzhledem k chy-
bé&jicim klinickym a laboratornim znamkam zanétu jed-
nalo velmi pravdépodobné o kolonizaci pfi imunosup-
resi. Skiagram hrudniku byl bez loZiskového nélezu,
hodnoty C-reaktivniho proteinu a leukocytl zlstavaly
stale na nizkych hodnotéach; pacientka byla afebrilni
s pfiméfenou produkci sputa.

Pacientka zahajila adekvatni peroralni pfijem druhy
pooperacéni den, a byla ¢asné mobilizovana s posazo-
vanim do kresla od Sestého poopera¢niho dne.

4.12. 2007 byla pacientka prfelozena z resuscitac-
niho oddéleni Kliniky anesteziologie a resuscitace na
Kliniku kardiologie IKEM a 11. 1. 2008 propusténa do
domaci péce.

Nemocna v soucasnosti dochazi na pravidelné kon-
troly. Neinvazivni vySetfeni je provadéno kazdé tfi tyd-
ny (echokardiografie, spirometrie, skiagram hrudniku)
a invazivni vySetfeni (plicni biopsie) po tfech mésicich.
Interval vS8ech vySetfeni se postupné prodluzuje
s cilem provadét invazivni vySetfeni jednou ro€né.
Imunosupresivni terapie pokracuje trojkombinaci tac-
rolimus, mykofenolat mofetil a prednison. Pacientka se
citi minimalné pohybové limitovana a postupné zlep-
Suje svou fyzickou kondici. Je schopna bézné denni
prace v domacnosti, chodi na prochazky se psem
a jezdi na kole.

Diskuse

Kombinovana transplantace srdce a plic je naro¢ny
vykon uréeny pro nemocné v terminalnim stadiu one-
mocneéni srdce a plic, pfedevsim pacientiim s kom-
plexni vrozenou srde¢ni vadou a Eisenmengerovym
syndromem, a také nemocnym s ireverzibilnim pravo-
strannym srde¢nim selhanim v dusledku tézké plicni
hypertenze [7].

Obecné jsou ke kombinované transplantaci srdce
a plic indikovani tézce symptomati¢ti nemocni
s pfedpokladanou délkou Zivota bez transplantace
6—12 mésicu po vyCerpani vSech moznosti konvenc-
ni IéCby. Na druhou stranu transplantace u nemocnych
v terminalnim stavu na ventilatoru je obvykle malo Us-
pésna. Za optimalni pfijemce jsou povazovani nemoc-
ni mladsi 45 let, bez jinych ireverzibilnich onemocné-
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ni a organovych dysfunkci. Bakterialni kolonizace,
Casta zejména u nemocnych s cystickou fibrézou plic,
neni kontraindikaci vykonu, je v8ak nutné bezpecné
vyloucit pfitomnost systémové infekce. Nezanedbatel-
nym hlediskem pfi vybéru je i psychicky stav pfijemce.
Kontraindikaci operace se mize stat pfedchozi lateral-
ni thorakotomie, ktera muze byt zdrojem zavazného
a obtizné kontrolovatelného krvaceni po operaci [8, 9].

Kritéria, ktera musi splfiovat darce, jsou stejna jako
pro transplantaci srdce. Navic musi mit normalni plic-
ni funkce s PaO, > 150 mm Hg pfi FiO, 0,4 a PEEP
5 ¢cm H,0, a normalini poddajnost plic s PIP <30 cm
H,0. Za absolutni kontraindikaci odbéru plic je pova-
Zovana vyznamna aspirace, trauma hrudniku s po-
ranénim plic a aktivni pneumonie. Mezi relativni kon-
traindikace je fazen vék, nizké hodnoty PaO,, zmény
na skiagramu hrudniku, pozitivni kultiva¢ni nalez
a koureni [10].

Zaver

Kazuistika popisuje prvni pfipad kombinované
transplantace srdce a plic provedené v Ceské repub-
lice z hlediska anesteziologické a nasledné intenzivni
péce. Tento chirurgicky vykon je velmi narocny — jed-
na se o transplantaci dvou Zivotné nezbytnych organu
v hrudni dutiné s anastomdézami velkych cév a trachey
— a zaroven z celosvétového hlediska v souc¢asnosti
relativné malo Cetny (rok 2007: Némecko 18krat, Bel-
gie 2krat, Nizozemi 1krat, Rakousko 0) [11]. NejdUle-
zitéjSim aspektem z pohledu anesteziologa
a intenzivisty je zajisténi spravné ochrany organt
v dobé jejich odbéru ,en bloc* (kardioplegicky
a pulmoplegicky roztok), a dale zajisténi adekvatni
funkce obou transplantovanych organli po obnoveni
perfuze v organismu pfijemce, se snahou minimalizo-
vat negativni exogenni vlivy na jejich funkci (hypovo-
Iémie, hypoxémie a vysoké inspiracni tlaky, renalni
dysfunkce po vykonu, riziko infekce pfi imunosupre-
si).
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