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Transplantacia plic zlepSuje kvalitu zivota transplantovanych pacientov. Mortalita pacientov zaradenych na ¢akaciu listinu je stale vy-

soka. Nedostatok darcov je spojeny s nedostatkom organov a tkaniv vhodnych na transplantaciu. Navyse, plica na transplantacné tcely
st vhodné len od 10 - 20 % multiorganovych darcov. Z tychto dovodov sa upravuji kritéria akceptovatelného darcu plic a do popredia sa
dostava tzv. protokolizovani starostlivost (najma recruitment manévre, PEEP 2 8 cm H,0, hormonalna substituéna liecba a restriktivna
tekutinova stratégia) s ciefom zvysit pocet plic akceptovatelnych na transplantaéné acely.

Klicové slova: smrt mozgu, starostlivost o darcu plic, transplantécia pltc

Lung donor management

Lung transplantation improves the quality of life of transplant patients. Mortality of patients placed on the waiting list is still high. The
lack of donors is linked to the lack of organs and tissues suitable for transplantation. Moreover, lungs are procured and transplanted
from only 10-20% of the overall brain dead donor population. For these reasons, the criteria of an acceptable lung donor are adjusted
and the so-called protocolized care (mainly recruitment maneuvers, PEEP 28 cm H,0, hormone replacement therapy and restrictive fluid
strategy) in order to increase the number of lungs acceptable for transplant purposes.
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Uvod

Prevalencia tzv. ,end-stage” plic-
nych ochoreni sttipa (1). Ide najmé o sku-
pinu intersticialnych pltcnych ochore-
ni, chronickt obstruként chorobu plic
s emfyzémom, cysticka fibrézu, ocho-
renia pltcnej tepny, respektive idiopa-
tick( plaenu hypertenziu, pneumonitidy
a dalSie. Tieto ochorenia st nevyliecitel-
né a progresivne sa zhorsuja. Pre urcitt
skupinu pacientov moze byt transplanta-
cia pltc efektivnou, Zivot zachrarujiicou
metoddou, ktora zvysi kvalitu ich Zivota.
Najmé v poslednej dekade celosvetovo
zaznamenavame lep§ie prezivanie trans-
plantovanych pacientov. Naopak, mor-
talita pacientov zaradenych na cakaciu
listinu je stale vysoka - 30 = 40 %. Prvym
krokom v tomto procese je dostupnost
vhodnych organov a prave tu anestéziolog
zohrava klta¢ova tlohu.

Od marca 2018 do marca 2023 bolo
podla tdajov ziskanych od MUDr. Marty
Hajkovej, CSc., MPH z Kliniky pneumol6-
gie a ftizeolégie UNB RuZinov odtrans-
plantovanych vo FN Motol 22 pacientov
zo Slovenska. Aktualne ¢aka na trans-
plantaciu pltic 6 pacientov, z toho je jeden
zaradeny na urgentnom waiting liste.

Vacsina organov pochadza od
darcov s potvrdenou mozgovou smr-

tou. Najcastejsie ide o pacientov s taz-
kymi kraniocerebralnymi poraneniami,
spontannym mozgovym krvacanim roz-
nej etiologie, trombotickymi komplika-
ciami, hypoxickym, metabolickym alebo
toxickym poSkodenim mozgu. Smrt moz-
gu navodzuje generalizovanu zapalovt
odpoved a poskodenie endotelu.

Pltica potencialneho darcu st velmi
citlivé a m6zu byt poskodené hodiny pred
i po stanoveni mozgovej smrti (1). Pri¢inou
ich poskodenia méze byt ich primarna
trauma, resuscitacné postupy, neurogénny
pltcny edém pocas tzv. katecholaminovej
burky, aspiracia, nadbytok tekutin, ven-
tilatorova pneumonia alebo s ventilaciou
asociované plticne poskodenie (obrazok 1).

Aj to je dévodom, preco pluca na
transplantaciu st vhodné len od 10 - 20 %
multiorganovych darcov (3). Klt¢om k zvy-
Seniu dostupnosti plic na transplantaciu je
jednak rozsirenie kritérii a teda redefinicia
akceptovatelného darcu, ale najmé zlepSenie
starostlivosti o multiorganového darcu (4).

Standardné kritéria pre darcu
plac (5):

* Vekdo 55 rokov

» Fajc¢enie menejako 20 krabiciek ciga-
riet rocne (pribliZne 1 cigareta denne)

* pa0,/FiO, viac ako 400 (FiO,= 1,0
aPEEP 5 - 8 cm H,0)

* RTG nélez bez pltcnych infiltratov
* Bronchoskopicky nalez bez vyznam-
nej hlienovo-hnisavej sekrécie

* Bez pritomnosti baktérii v spute

V poslednych rokoch sa potvr-
dzuje, Ze transplantacia pliuc aj od tzv.
akceptovatelnych darcov s rozsireny-
mi kritériami sice zvySuje riziko vzniku
primarnej dysfunkcie graftu a predlzuje
pobyt na ICU, nema vSak signifikantny
negativny vplyv na dlhodobé preziva-
nie recipienta a vyskyt syndromu bron-
chiolitis obliterans (6). Pierre uvadza,
ze 30-dnova mortalita bola v skupine
darcov so §tandardnymi kritériami 6,2 %
a v skupine darcov s roz§irenymi krité-
riami 17,5 % , ale mortalita pacientov na
¢akacej listine je vysSia - 30 - 40 % (7).

Aj preto sa akceptuja darcovia
star$i - do 70 rokov (3), fajc¢iari do 40
krabic¢iek cigariet ro¢ne (t. j. priblizne
2 cigarety denne), s inicialne niz$im
oxygena¢nym pomerom, ktory vieme
urcitymi manévrami (pravidelné polo-
hovanie a recruitment manévre) zlep-
§it. Unilateralne infiltraty, atelektazy
v bazalnych resp. dependentnych oblas-
tiach, alebo pritomnost sekrétov, ktoré
odstranime bronchoskopickou toale-
tou, takmer vzdy vedu k dobrej funkcii
graftu (1).
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Vysledky viacerych Stadii potvr-
dzujt, Ze starostlivost o multiorganového
darcu podla Standardizovanych protoko-
lov zvySuje pocet pluc akceptovanych na
transplantacné tcely (1, 3, 8, 9, 10).

Vseobecné opatrenia pri
manazmente potencialneho
donora plic

1. ZvySena poloha hornej polovice te-
la a hlavy o 30 stupiiov, dostato¢ne
naftknuta manzeta endotrachealnej
(tracheostomickej) kanyly ako pre-
vencia aspiracie.

2. Bronchoskopicka toaleta dychacich
ciest okamzite po stanoveni mozgo-
vej smrti a jej opakovanie podla po-
treby. V stiCasnosti je tieZ potrebné
realizovat PCR vySetrenie z BAL na
vylic€enie infekcie SARS-CoV-19.

3. Podat metylprednizolon v davke 15
mg/kg intravendzne okamZite po
stanoveni smrti mozgu.

4. Realizovat RTG hrudnika s cielom
posudit pltacny parenchym.

5. Podat bronchodilatancii a mukolyti-
ka podla potreby.

6. Polohovat pacienta kazdé 4 hodiny
do semilateralnej polohy s cielom za-
bezpedit adekvatnu ventilaciu oboch
pltc, najmé ak je aktualna hodnota
oxygenacného pomeru paO,/FiO, <
300 mmHg.

Stratégia umelej plicnej

ventilacie

Optimalna stratégia umelej pltcne;j
ventilacie pacientov s diagnostikovanou
mozgovou smrtou je stale predmetom od-
bornych diskusii. Je dolezité minimalizo-
vat riziko vzniku barotraumy, volutraumy
a tzv. kyslikovej toxicity. Rovnako je po-
trebné minimalizovat odpojenie pacienta
od UPV - vyuzivat uzatvoreny odsavaci
systém, test apnoe realizovat s nastave-
nim CPAP. Optimalna hodnota PEEP nie je
jasne definovana. Crystal City Conference
odportcania z roku 2002 udavaji hod-
notu 5 cmH,0, ale novsie prace navrhujt
dodrziavat zasady protektivnej ventilacie
s cielom udrzat normokapniu (paCO, 35
- 45 mmHg, 4,6 - 6 kPa), pH v rozmedzi
7,35 - 745 a SpO, > 95 %, teda tidal volu-
me (TV) 6 - 8 ml/kg IBW a vyuzivat vyssi
PEEP 8 - 10 cmH,0, p, ., < 30 cmH,0.
Pravidelne, minimalne v§ak kazda hodinu

Obrazok 1. Priciny primdrnej dysfunkcie graftu
po transplantacii (2)
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a po kazdom odpojeni pacienta od UPV,
je potrebné realizovat recruitment ma-
nevre tak, aby p .., neprekrocil 30 - 35
mmHg. Tato stratégia poskytne 2x viac
vhodnych pltc na transplantaciu (11) aj
tym, Ze prispieva k prevencii vzniku ate-
lektaz, placneho edému a niz$ej hodnote
extravaskularnej plicnej vody (EVLW).

Yu a Son uvadzaju priklad recru-
itment manévra: PEEP 18 - 20 cmH,O
pocas 1 mintty a nasledne kazdé 2 mi-
naty znizit o 2 cmH,0. Nasledne zvysit
TV o 50 % pocas 10 riadenych dychov.
Neprekrocit §pickovy tlak 35 mmHg (12).

Aj u darcov s inicidlnou hodno-
tou oxygenac¢ného pomeru paO,/FiO, <
300 mmHg sa tymito opatreniami (najma
ponechanie PEEP > 8 cmH,0) podarilo
v priebehu 6 - 8 hodin tto hodnotu zvy-
§it aj 0 100 mmHg a tretine darcov, ktori
boli inicidlne hodnoteni ako nevhodni, sa
nakoniec pltca odobrali a Gispe$ne trans-
plantovali (3). Odportca sa udrziavat FiO,
<40 %, resp. na najnizsej hodnote, ktora
je postacujiica na adekvatnu oxygenaciu
tkaniv.

Opatrenia na stabilizaciu

hemodynamiky darcu

Hemodynamicka stabilita darcu
a zabezpecenie adekvatnej dodavky kysli-
ka a zivin do buniek organov uréenych na
transplantaciu je zakladnou podmienkou
ich dobrej funkcie. Zakladom uspesnej
liecby je identifikovat pri¢inu hemodyna-
mickej instability. TA m6ze nastat v obdobi
pred stanovenim smrti mozgu, ale i po
nej - ako priamy doésledok viacerych
patofyziologickych zmien savisiacich
s mozgovou smrtou. U vacsiny darcov je
po prechodnom obdobi nadmernej sym-
patikovej aktivity (tzv. katecholaminova
burka) pritomnéa hypotenzia. V pripade
pacienta s mozgovou smrtou moze byt
pri¢inou hypotenzie:

Obrazok 2. Pulse pressure variation (https://
commons.wikimedia.org)

Pulse Pressure Variation PPV __
L

- p
-, s
g 21 L 4

m;.].'......___;:_r_:__ﬂ et ]
kst it
i ll llFHlalll \l 1"|

|
LA |r| 1l !
ULRAUA[RARAY

S
—

* Hypovolémia, napriklad v dosledku
neadekvatne korigovanej polytrie
pri nedostatku ADH. Lie¢ba spociva
v podavani krystaloidov, 5 % gluko-
zy, je mozné podat i 5 % albumin do
dosiahnutia euvolémie. Tekutinové
pretazenie vSak vedie k zhorSeniu
funkcie v§etkych organov, najma pltc.

* Kardiogénna pric¢ina - napriklad ako
dosledok vysokého afterloadu pri vy-
sokej plazmatickej hladine katecho-
laminov pocas tzv. katecholaminove;j
burky a hypertenznej krizy, alebo
ako désledok kardiodepresivne po6-
sobiacich mediatorov uvoltiovanych
z nekrotického tkaniva mozgu, mik-
rotromby v cievnom riecisku myokar-
du, ale ajiné (13). V lie¢be sa uplatnia
inotropné latky napriklad dopamin.

* Neurogénny Sok ako dosledok va-
zoplégie v dosledku zlyhania central-
nych mechanizmov regulujtcich peri-
férnu cievnu rezistenciu s naslednym
nepomerom medzi kapacitou a na-
pliiou cievneho rieciska. Adekvatne
objemové doplnenie je dolezitou pod-
mienkou udrzania dostato¢nej tkani-
vovej perflzie a prevenciou ischémie
mezenterickej, koronarnej a akralnej
oblasti. Ak je pacient normovolemic-
ky, podanie arginin-vazopresinu je
mozné zvazit pri lie¢be hypotenzie
refraktérnej na vysoké davky kate-
cholaminov u potencialnych darcov
organov s diagnostikovanou mozgo-
vou smrtou (14). Efekt vazopresinu na
krvny tlak je teda zavisly od intravas-
kularneho objemu (www.ssaim.sk).
Jeho sekundarnym benefitom médze
byt tiez ovplyvnenie nedostatku ADH.
PouZitie arginin-vazopresinu zniZuje
potrebu pouZitia a-1agonistov a zvy-
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Tabul'ka 1. Pocty darcov a podiel Uspes$ne transplantovanych orgénov pred a po zavedeni protokolu (3)

pred protokolom (2010 - 2012) | protokol (2013) hodnota
n=453 n=165 p
n % n %
Oblicky
Darcovia obli¢iek 387 85,4 137 83,0 0,462
Transplantované oblicky | 318 82,2 114 83,2 0,783
Pecen
Darcovia pecene 422 93,2 150 90,9 0,346
Transplantovand pecen | 320 75,8 120 80,0 0,298
Srdce
Darcovia srdca 92 20,3 34 20,6 0,935
Transplantované srdce | 74 80,4 33 971 0,021
Pankreas
Darcovia pankreasu 53 1,7 19 1,5 0,950
Transplantovany 28 52,8 1 68,4 0,239
pankreas

Suje podiel transplantovatelnych or-
ganov (15).

* Srdcové arytmie - u pacientov s taz-
kym poskodenim mozgu sa vyskytuja
¢asto. Pri¢inou modze byt i porucha
mineralov (kalium, magnézium), hypo-
xémia, hypotenzia, hypotermia, dosle-
dok konttzie myokardu, ale i vysoké
davky podavanych katecholaminov. Ak
je to mozné, korigujeme moZzné priciny
arytmii, ak to nepostacuje, podavame
antiarytmika podla typu arytmie.

Ak chceme ur¢it pric¢inu cirkulac-
nej nestability pacienta, je vhodny hemo-
dynamicky monitoring pacienta. Mnoho
pracovisk spolieha na monitoring CVT
ako na nepriamy indikator stavu volémie.
Jeho interpretacia ako jedinej premennej
vSak moze byt zavadzajlca.

Rovnako USG vySetrenie prieme-
ru, kolapsibility/distenzibility dolnej du-
tej zily prispieva k diagnostike stavu vo-
lémie. Je v§ak potrebné uvedomit si, Ze ta
je okrem preloadu ovplyvnena i rezimom
UPV, stavom pravej komory srdca, pato-
logiou perikardu a intraabdomindlnym
tlakom (16). Pri diagnostike hypovolémie
mozeme vyuzit ajiné sposoby, napriklad
monitoring invazivneho krvného tlaku
- zmena tvaru artériovej krivky pocas
UPV a hodnota pulse pressure variation
(PPV) - obrazok 2. Dal$ie miniinvazivne
monitorovanie hemodynamiky zahfna
analyzu plochy pod krivkou artériového
krvného tlaku a jeho variaciu. Pomocou
certifikovaného softvéru je mozné ziskat
parameter stroke volume variation (SVV).

Av§ak aj tato hodnota je doveryhodna, ak
st splnené podmienky, akymi st riade-
na ventilacia uzavretého hrudnika s mi-
nimalnym dychovym objemom 8 ml/
kg s normalnou frekvenciou dychania,
plicnou poddajnostou nad 30 ml/cm
H,O, pravidelnym rytmom a nezvySenym
vnatrobru$nym tlakom.

Pouzitie hemodynamického moni-
toringu je u darcu plac o to dolezitejsie,
Ze je potrebné vyhnut sa hypervolémii.
V Case tzv. katecholaminovej barky do-
chadza casto k poskodeniu endotelu
plucnej cirkulacie a nasledné zvysenie
permeability spolu s vysokym hydrosta-
tickym tlakom podporuje vznik placneho
edému. Ten mdzZeme diagnostikovat kli-
nickym vySetrenim (auskultaciou), RTG
vySetrenim, a manifestuje sa tiezZ zhor-
Senim oxygenacnych parametrov. Preto
je monitoring EVLW dalSou moZnos-
tou, ako neprevodnit pltca a udrzat ich
vhodnymi pre transplantaciu. Normalne
hodnoty indexu extravaskularnej plicne;j
vody sa pohybuju v rozmedzi 2 - 7 ml/
kg. Hodnoty nad 14 ml/kg st spojované
s rozvojom ARDS a zavaznym plicnym
poskodenim (17). U darcov plic sa preto
odporuca vyrovnana, aZ mierne negativna
tekutinova bilancia (podat diuretika, ak je
to potrebné), teda napriklad:

* udrzat hodnotu EVLW < 10 ml/kg
* udrzat hodnotu CVT < 8 mmHg

* tolerovat hodnotu PPV > 10 % (3)
* hodnotu SVV11-15%

Na dosiahnutie tychto cielov je
CastejSie potrebné pouzit tzv. slucko-

vé diuretikum. Obavy, Ze dodrZiavanie
protokolu darcu plic a tento ,suchy re-
Zim“ moéze nepriaznivo ovplyvnit funk-
ciu dalsich organov urcenych na trans-
plantaciu (najmaé oblic¢iek) boli vyvratené
vysledkami Mifiambresovej multicentric-
kej Stadie realizovanej na Spanielskych
pracoviskach (tabulka 1). Porovnal v nej
pocty Uspesne transplantovanych or-
ganov pred a po zavedeni a dodrziavani
protokolizovanej starostlivosti o darcu
pltc (3).

Endokrinologicky manazment

Hormonalna substitu¢nd lie¢ba
podanim metylprednizolonu, vazopresi-
nu a hormonov §titnej zlazy bola u dar-
cov s mozgovou smrtou spojena s vyssim
poctom odobratych organov. Najmé ma-
nazment diabetes insipidus v désledku
dysfunkcie zadného laloka hypofyzy
s nedostato¢nou sekréciou ADH je u dar-
cu plic okrem podania vazopresinu do-
plneny o v€éasné podanie metylprednizo-
l16nu v davke 15 mg/kg okamzite po sta-
noveni smrti mozgu s cielom stabilizovat
alveolokapilarnu membranu a ochranit
pltca pred prevodnenim. Viaceré re-
trospektivne Stadie potvrdili, ze poda-
nie metylprednizolonu zvysilo hodnotu
paO,, znizilo hodnotu EVLW a zvySilo
vhodnost plic na transplantaciu, avSak
niektoré malé randomizované Studie to
nepotvrdili (7). Salim so spolupracov-
nikmi analyzovali 123 multiorganovych
darcov a potvrdili, Ze napriek zavaznej
cirkula¢nej instabilite v skupine donorov,
ktori dostali hormén T4, sa v porovnani
so skupinou donorov, ktori nedostali T4
odobralo viac organov (18).

VSeobecna starostlivost

o darcu organov

Okrem vysSie uvedenych postu-
pov je to aj starostlivost o koagulaciu
a transportnt kapacitu krvi, preven-
cia hypotermie, starostlivost o sprav-
nu funkciu oblic¢iek. TieZ udrZanie mi-
neralogramu a glykémie v rozmedzi
fyziologickych hodnot.

Ciele podla Mc Keowna:
1. frekvencia srdca 60 - 120/min,
2. systolicky krvny tlak na 100 mmHg,

stredny krvny tlak nad 70 mmHg,

3. CVT 6 - 10 mmHg,
4. diuréza 0,5 - 3 ml/hod,
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5. aktivne ohrievanie pacienta - udrzat
teplotu nad 35 °C,

6. mineralogram - natriémia 130 - 150
mmol/1, fyziologické hladiny K, Mg?,
Ca* a fosfatov,

7. davka noradrenalinu do 0,05 pug/kg/
min (prevencia dysfunkcie srdca pred
transplantaciou), vazopresinu < 2,4
IU/hod, dopaminu < 10 pg/kg/min,

8. balancované kryStaloidy ako preven-
cia hyperchloremickej acidozy (19).

Zaver

Povinnostou vyplyvajicou z nasej
legislativy je hlasit potencialnych darcov
nemocni¢nym koordinatorom. Ulohou
intenzivistov je manazovat multiorgano-
vého darcu tak, aby sme minimalizovali
negativne G¢inky mozgovej smrti na or-
gany a udrzali sme funkciu ¢o najviac po-
tencidlne transplantovatelnych organov.
Celosvetové Statistiky ukazuju, Ze pltca na
transplantaciu st vyuzitelné len u kazdého
piateho az desiateho multiorganového dar-
cu. St velmi citlivé a moéZzu byt poskodené
mnohymi faktormi, ktorym viak moZeme
spravnymi postupmi predchadzat. KIa¢om
k zvySeniu poctu plac akceptovatelnych
na transplanta¢né ucely je protokolizo-
vana starostlivost o multiorganového
darcu. Vytvorenie protokolizovaného po-
stupu na pracovisku AIM mdze prispiet
k tomu, Ze aj pltca darcu s inicidlne nie
optimalnymi ventila¢nymi parametrami sa
vhodnymi terapeutickymi postupmi mézu
»zachranit" pre transplanta¢ny program.

Tato publikacia vznikla vdaka
podpore v ramci Operacného programu
Integrovand infrastruktira pre projekt:
Navrh a implementdcia pokrocilych me-
tod ventilacnej liecby a diagnostiky vi-
rusovych pneumonit vratane Covid-19
s moznostou ich rychleho osvojenia,
IPMVDCov, k6d ITMS: 313011ASX1, spolu-
financovany zo zdrojov Europskeho fondu
regiondlneho rozvoja.
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