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Souhrn: Od doby prvni tsp&éné transplantace v Ceské republice uplynulo 30 let. Poget vykonii a jejich poteba trvale nariistd. Vzhledem
k trvalému nedostatku ddrct bylo vyvinuto mnoho novych technik, které maji za kol zvysit pocet jaternich $tépd vhodnych k transplan-
taci, a zarover tak sniZit pocet umrti pacientd na cekacf listiné. Nejaktualngjsi je tato potfeba v oblasti transplantace jater déti, zejména
nejmensich vahovych skupin. Prace se zabyvé jednotlivymi technikami a jejich dostupnosti v Cechach. Mezi nejéastéji pouzivané patii

jaterni redukce a SPLIT jater. Déle bylo provedeno nékolik tispésnych domino transplantaci a transplantaci od Zijictho darce. Jiné techniky
pouZivané ve svété (transplantace od darce s nebijicim srdcem, dudlni transplantace a transplantace auxilidrni) dosud provedeny nebyly.
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Surgical techniques to counter the lack of donors

Summary: It has been 30 years since the first successful transplant in the Czech Republic. The number of interventions and their demand
has been continuously growing. As a result of a continuous lack of donors, many new techniques have been developed, aimed at increas-
ing the number of liver grafts suitable for transplant, and thus reducing the number of deaths among patients on the waiting list. In the
field of paediatric liver transplants, especially in the groups of the lowest body weight, this need is the most urgent. The paper addresses
the respective techniques and their availability in the Czech Republic. The most frequently used techniques include liver reduction and
liver SPLIT. Furthermore, several successful domino transplants and transplants from a living donor have taken place. So far, no other
techniques used elsewhere in the world (non-heart-beating transplant, dual transplants, and auxiliary transplants) have been performed.
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Uvod

Transplantace jater (Tx]) je standardni
[é¢ebnou metodou pro nemocné s ne-
zvratnym selhdnim jater (end stage
liver disease — ESLD). Prvni tspésnou
transplantaci jater provedl Thomas
E. Starzl v roce 1963 v Denveru [1].
O 20 let pozdéji - dne 7. tinora 1983 -
proved| prvni transplantaci jater v by-
valém Ceskoslovensku prof. V. Kofistek
v Brné. Ceskoslovensko se tak stalo
5. evropskou zemi, kde byl program
transplantaci zahajen [2]. Prvni ne-
mocni zatazeni na c¢ekaci listinu (wai-
ting list - WL) k transplantaci byli pa-
cienti s nadory, ktet{ pro rozsah svého
onemocnén{ nebyli indikovani k jinym
zplGsoblm lé¢by. S postupnym roz-
vojem metody a zlepSujicimi se vy-
sledky byli na WL zaFazovani pacienti
s mnoha dal3imi onemocnénimi, ktera
vedla k ESLD, p¥ipadné pacienti s akut-
nim selhdnim jater (fulminant hepatic
failure - FHF). Velmi zdhy vznikl pro-
hlubujici se rozdil mezi poétem nemoc-
nych na WL a nedostatkem jaternich
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$tépt vhodnych k transplantaci. Zaro-
ver se zvySovala imrtnost nemocnych
na WL nebo jejich vyfazen( (tzv. drop
out) pro progresi zdkladniho onemoc-
néni (nej¢astéji nadoru) v prabéhu
dlouhé doby ¢ekdni. Tato situace byla
alarmujici zejména u nejmensich déti
a pfijemct hrani¢nich vdhovych kate-
gorii. To vedlo ke vzniku novych metod,
které maji za cil zvysit pocet dostup-
nych $tépt vhodnych k transplantaci,
a tak umoznit vétsimu poctu nemoc-
nych podstoupit tento Zivot zachrariu-
jici vykon. Ptes zapojeni viech rliznych
technik, o kterych pojednava nasledu-
jici ¢lanek, se nepodatilo tento pro-
blém dplné vyfedit dodnes, i kdyZz mor-
talita na WL vyznamné poklesla. Prace
se zabyvad jednotlivymi metodami,
které se dnes u nds a ve svété pouzivajf
a slouzi k zvy3eni poctu jaternich stép
vhodnych k TxJ.

Redukce jater
Koncem 80. let 20. stoleti je Tx] uznd-
vanou lé¢ebnou metodou s vybornymi

vysledky a 5leté prezivani pacientdl pre-
sahuje 70 %. Pocet nemocnych, kteff
umiraji na WL pro nedostatek dércd,
se obecné snizuje, nikoli viak u déti, ze-
jména v nejnizsich vdhovych katego-
riich (pod 10kg). Z téchto divodu, na
zdkladé znalosti jaterni anatomie po-
psané Couinaudem, pfichazeji Bismuth
a Houssin s novou koncepci redukce ce-
lého $tépu pro potreby nejmensich pfi-
jemct [3]. Technika se rychle rozsitila
a byla postupné adoptovana po celém
svété [4-6]. Diky tomu dmrtnost déti
na WL rapidné poklesla z ptvodnich
15-50 % referovanych v rtiznych centrech
az pod 5 % na pocatku 20. stoleti [7].
V Cechach byla prvni transplantace re-
dukovanym Stépem provedena v roce
1995 a od roku 2007 jsou transplan-
tovdny vsechny déti i téch nejmen-
8ich vahovych kategorii s vybornymi vy-
sledky [8]. Do konce roku 2012 bylo
provedeno celkem 72 transplantacf
u pacientd mladsich 18 let.

Technika redukce spo¢ivd v rozdé-
lenf jaterniho $tépu s tim, Ze jedna jeho
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Obr. 2. Schéma splitu jater na segmenty II-IV a segmenty V-VIII. Peropera¢ni nalez splitu in situ (v téle darce).

¢ést je pouzita k transplantaci (obr. 1).
Prvnim dskalim je vybér vhodného
darce (z hlediska véku, délky pobytu
na jednotce intenzivni péce, nezbytné
inotropni podpory a vysledkd aktudlni
laboratote). Rozhodujici je spravné
zvoleny pomér mezi hmotnosti darce
a hmotnostf ziskaného redukovaného
$tépu, z hlediska hmotnosti détského
pfijemce. V piipadé nedostate¢ného
objemu muze vzniknout tzv. ,,small for
size“ syndrom s fatalnimi ndsledky [9].

Splitjater

Logickym pokracovanim ve vyvoji p¥i
hledani dostate¢ného zdroje 3tépl
pro transplantace byl vznik ,splito-

s

vani“ jaterniho parenchymu. Darcov-

ska jatra jsou rozdélena na dvé ¢&asti,

z nich? kazd4 je pouzita k transplantaci
(obr. 2). Na rozdil od redukce z jed-
noho darce profituji 2 pfijemci. Obvykle
je split pouzit pro kombinaci dospély
a dité, nicméné moznosti je i transplan-
tovat vzniklé $tépy 2 pFijemctm nizsich
vahovych kategorii. Prvni split provedli
v Némecku Pichlmayr et al [10]. Rozdé-
lenf jater |ze provést p¥imo v téle ddrce
tzv. ,in situ split“ [11] nebo dnes castéji
pouzivanou metodou rozdélent jater ve
studeném roztoku po odbéru ,ex situ
split“ [12,13]. Podle potieby Ize ziskat
kombinaci 2 $tépd sklddajicich se ze
2 + 6 jaternich segmentd nebo 2 $tépd
po 4 segmentech. Tim se zvySuje mnoz-
stvi ptijemctl vhodnych pro tyto Stépy.
Podobné jako u redukce je dtlezité pte-
dem urcit minimélni potfebny objem

jaterni tkdné. Metoda je ndro¢nd nejen
na techniku, ale i logistiku provedent.
V Ceské republice je jeji vyuziti zatim
minimalnf.

Pfibuzenska transplantace jater

Redukce a split jsou techniky vyuZzi-
vajici mrtvého darce. Odebrani ¢asti
jater z zivého darce a jejich transplan-
tace, tzv. ,living donor liver transplan-
tation“ (LDLTXx), je dal$im zplisobem,
jak rozsitit pocet transplantaci. Tato
metoda byla prvné tispésné provedena
na konci 90. let 20. stoleti [ 14]. Vzhle-
dem k absolutnimu nedostatku ka-
daveréznich darch se plné rozvinula
a dodnes pouziva prevazné v asijskych
zemich. V Evropé a na americkém kon-
tinenté se zacala prosazovat koncem
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milénia, nicméné medidlné silné ak-
centovana ojedinéld dmrti darcd vy-
znamné sniZila jeji expanzi. V Cechach
provedli prvni p¥ibuzenskou transplan-
taci u ditéte Ryska et al v roce 1998.
Dité bylo nasledné pro komplikace re-
transplantovdno a zemvelo na sepsi.
Nespornou vyhodou LDLTx je vybornd
kvalita $tépu, velmi kratky ¢as studené
ischemie. Jde o zdkrok, ktery je elek-
tivni a Ize jej naplanovat a nabidnout
pacientdim, ktefi jsou napt. v nebez-
peci z ¢asového prodleni (nadory jater
a jejich progrese v dobé cekani, velmi
malé déti apod.). Na druhou stranu je
zde sice velmi malé, ale existujici riziko
pro darce. Nelze zapomenout na vel-
kou technickou ndro¢nost vykonu pro
cely tym, jak z hlediska logistiky, tak
z hlediska provedeni vykonu.

Dualni transplantace

Vyse popsané metody, které slouZi
k zvySeni poctu transplantovanych ne-
mocnych jsou prevdzné zaméreny na
skupiny déti a pacientl nizkych vdho-
vych kategorii. Dospéli nemocni ze-
jména v zemich s nizkym poctem ka-
daveréznich darct, kteff jsou odkazani
pouze na piibuzenské Stépy, zlstd-
vaji ve velkém riziku, Ze se transplan-
tace nikdy nedoZiji. Proto byla vyvinuta
nova technika tzv. ,dudlni transplan-
tace”, kterd spocivd v tom, Ze se 1 pfi-
jemci nasiji 2 upravené jatern{ Stépy
(z 2 zijicich dérct, z 1 Zijictho a 1 ka-
daverdézniho nebo i 2 kadaveréznich
dérct). Pro svoji vysokou naro¢nost je
Sirsi uplatnéni velmi limitované. Nej-
vétsi zkusenosti jsou z ASAM Medical
Center v Soulu, Jizni Korea [15,16].

Transplantace od dérce

s nebijicim srdcem

S vyjimkou Asie dominantni podil darcti
organll predstavuji zemfeli pacienti.
Od svého pocatku byl transplantaéni
program zaloZen p¥evdzné na darcich
s prokdzanou smrti mozku a bijicim
srdcem (donation after brain death -
DBD). Ptesna definice vznikla na
Harvardské univerzité koncem 70. let
20. stoleti [17]. Nicméné snaha o roz-
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Siteni spektra ddrct vedla k pouzivan{
orgdnl z darcli po srdeéni zdstavé
(non-heart beating donation - NHBD
nebo donation after cardiac death -
DCD). Jejich ptesnd definice vznikla
v Maastrichtu v roce 1995 [18]. V sou-
¢asné dobé jsou tyto programy plné
rozvinuté zejména ve Velké Britdnii
a Nizozemsku. Stépy ziskané z DCD
darch jsou pochopitelné zatizeny vys-

v/ v

§im poctem komplikaci a v porov-
ndnf s jinymi maji i horsi progndzu.
V Ceské republice jsou tito darci vy-
uzivani pouze v programu transplan-
taci ledvin.

Domino transplantace

Jatra jsou centrdlnim orgdnem meta-
bolizmu. Existuje skupina dédi¢nych
onemocnéni, kdy jinak zdravd jatra
produkuji patologické latky hroma-
dici se v organizmu a po del3i dobé
pusobeni zplsobuji zdvazné klinické
ptiznaky. Nejtypictéjsim prikladem je
familiarni amyloidovéd polyneuropa-
tie, autozomalné dominantné dédi¢né
metabolické onemocnéni, zplsobené
mutaci genu pro transtyretin v jatrech.
V jeho dtsledku dochazi k vzniku pa-
tologické nerozpustné bilkoviny - amy-
loidu, ktery se predilek¢né uklada
v tkanich, kde zptsobuje klinické p¥i-
znaky onemocnéni. Tato jatra jsou ale
funkéné jinak uplné zdrava a lze je vy-
uzit jako dal3i zdroj organ( pro ne-
mocné na WL s o¢ekdvanou kratkou
dobou ptezivani nebo vysokym rizi-
kem z progrese (pacienti s nadory).
Prvni domino transplantace v Cechach
byla provedena v roce 2006 a o 5 let
pozdéji ve spolupraci se Slovenskou
republikou [19].

Transplantace auxilidrni

K tdplnému vyctu metod pouZivanych
v transplantologii jater pat¥i i tzv. ,au-
xilidrni transplantace“. Tato metoda
spociva v nasiti casti jater prijemci,
jehoz jatra jsou docasné nefunkéni nej-
Castéji v disledku jaterniho selhani.
PouZzity $tép, ktery by byl pro sviij maly
objem v pfipadé klasické Tx] diivodem
pro ,small for size syndrom“, tak po-

slouzi k preklenuti doby nutné pro re-
paraci vlastnich jater. Nasledné je od-
stranén. Pacient nevyZzaduje celoZivotn{
imunosupresi. Takovy 5tép Ize nasit he-
terotopicky, napf. do malé panve nebo
ortotopicky po ¢dste¢né resekci jater
nemocnych [20].

Diskuze

Transplantace jater je Zivot zachra-
fujici lécebnd metoda pro nemocné
v ESLD a nékteré pacienty s nadory
jater. Vzhledem k velmi omezenému
poctu $tépt v poméru k nemocnym na
WL je pfi rozhodovani o alokaci $tépu
a zavddéni novych metod nezbytné
vzit v ivahu nékolik faktort. Nejddle-
Zitéj8im z nich je pomér mezi poétem
dmrti na WL a poétem nemocnych vy-
fazenych pro progresi z ¢ekacf listiny
pro progresi onemocnéni a vysledky
transplantace z hlediska prezivani ne-
mocnych a prezivani $tépl. Tuto si-
tuaci vyznamné ovlivituje stav darcov-
ského programu, t.j. pocet darcl na
milion obyvatel, které je pfedmétem
jiného sdéleni. Zvlastni skupinu pa-
cientl pak predstavuji déti a nemocnf
s nizkou hmotnosti, jejichz doba ce-
kani na cely kadaverdzni $tép je vzdy
del$i v porovndnf s ostatnimi. Zejména
pro tyto nemocné predstavuje Fesenf
split nebo transplantace pfibuzen-
ska. Obé tyto metody pt¥indseji v po-
rovnani s pouZzitim celych kadaverdz-
nich 3tépd stejné vysledky z hlediska
prezivani. Odlidna je situace po zave-
deni programu DCD do transplan-
tologie. Nejen, Ze vysledky jsou horsf,
ale vyvoj nepotvrdil vyznamny oce-
kdvany narast ddarch, nybrz zménu
poméru DBD va¢i DCD [21]. Sou-
¢asné vysledky transplantaéniho pro-
gramu v Ceské republice jsou srovna-
telné a v nékterych oblastech lepsi nez
je evropsky priimér s relativné kratkou
dobou ¢ekdni a minimalni dmrtnosti
na WL.

Zaver

Od 1. transplantace jaterv byvalém Ces-
koslovensku provedené v Brné tymem
prof. Ko¥istka uplynulo letos 30 let.
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Od té doby doslo k vyznamnému roz-
voji celého programu, ktery dnes patfi
mezi nejlepsi v Evropé. Diky dobré or-
ganizaci a spolupraci na$ kadaveréznf
program z vétsi ¢asti pokryva potreby
¢ekacf listiny. Diky zavedeni novych chi-
rurgickych technik (redukce, split, do-
mino transplantace), které jsou zamé-
Feny na zvydeni poctu dérct, je Ceska
republika z velké ¢asti schopna pokryt
i potfeby nejmensich pFijemcl a ne-
mocnych nizsich vahovych kategorif.
S ocekdvanym nardstajicim poc¢tem ne-
mocnych indikovanych k transplantaci
je nezbytné rozvijet i méné pouzivané
techniky (pfibuzenské transplantace,
transplantace od darct s nebijicim srd-
cem), které pokryji potieby viech pa-
cientd a minimalizuji imrtnost a ,,drop
out na ¢ekacf listiné.

Seznam pouzitych zkratek
Tx transplantace jater

ESLD  end stage liver disease (ko-
necné stadium jaterniho
selhani)

LDT  living donor (transplantace
od Zijictho ddrce)

NHB  non heart beating
(darce s nebijicim srdcem)

WL waiting list (¢ekacf listina na

transplantaci)
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