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Souhrn

Transplantace plic (LuTx) je vyznamnym lé¢ebnym postupem pro vybranou skupinu pacientd v terminalnim stadiu
fady plicnich onemocnéni, ktery jim muize pfinaset vyrazné zlepseni kvality Zivota a dlouhodobé preziti. S rozvo-
jem transplantacni chirurgie je dnes pro preziti pacienttd limitujici z velké ¢asti nikoliv periopera¢ni doba, ale spise
obdobi mésict az let po LuTx. Potransplantacni obdobi je pro pacienty po LuTx velmi slozité kvili specidlnimu lé-
¢ebnému rezimu, medikaci mnoha Iékd, zvlasté imunosupresiv a moznosti vyskytu mnoha komplikaci, at uz cas-
nych nebo pozdnich ¢i akutnich nebo chronickych. Tyto komplikace mizeme délit do nékolika skupin. Jsou to re-
jekce, infekce, nddory, neinfekéni plicni komplikace a mimoplicni komplikace. Jedné se o velmi Siroké spektrum
rdznorodych stavi a k jejich zvladnuti je nutnd mimo dobré spoluprace pacientli hlavné tymova spoluprace spe-
cialistd mnoha medicinskych obor(i. Odménou je ale spokojenost, dobra kvalita Zivota a dlouhodobé preziti paci-
entl po LuTx.
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The complications after lung transplantation

Summary

Lung transplantation (LuTx) is an important treatment for a selected group of patients in the terminal stage of
a number of lung diseases, which can bring them a significant improvement in quality of life and long-term sur-
vival. Nowadays a perioperative period is not significant limitation for patient survival due to the development of
transplant surgery, but the period of months to years after LuTx is crucial for survival. The post-transplant period is
very complicated for LuTx patients due to a special treatment regimen, special medication, especially immunosup-
pressive drugs and the possibility of many complications, whether early or late or acute or chronic. These complica-
tions can be divided into several groups. These are rejections, infections, tumors, non-infectious pulmonary com-
plications, and extrapulmonary complications. This is a very wide range of diverse states and to cope with them, it is
necessary, apart from good patient co-operation, to team together with specialists in many fields of medicine. But
the reward is the satisfaction, good quality of life and long-term survival of transplanted patients.

Key words: infection — lung transplantation - rejection — tumours

Uvod

Transplantace plic (LUTx) je vyznamnym |lé¢ebnym postu-
pem pro vybranou skupinu pacient( v termindlnim stadiu
fady plicnich onemocnéni, ktery jim muze pfindset vy-
razné zlepseni kvality Zivota a dlouhodobé pieziti. Od prv-
nich Uspésnych LuTx v 80. letech 20. stoleti dochazi ke sta-
Iému kazdoro¢nimu zvysovani poctu LuTx, ktery v roce
2012 presahl jiz ¢islo 3 700 ro¢né [1]. Median preziti dospé-
lych po LuTx doséahl 5,7 roku v roce 2014, jesté lepsi pre-
Ziti je v pfipadé oboustrannych plicnich transplantaci,
kde dosahuje 7 let oproti jednostrannym transplantacim
s medidnem preziti 4,5 roku [1]. S rozvojem chirurgickych
a transplantacnich technik jsou dnes pro preziti pacient(
limitujici z velké ¢asti nikoliv ¢asné perioperacni kompli-
kace, ale spise komplikace objevujici se v pozdé;jsi dobé od
LuTx. Tyto komplikace mizeme délit do nékolika skupin.

Jsou to rejekeni stavy, infekéni komplikace, nadory, nein-
fekeni plicni komplikace a mimoplicni komplikace.

Rejekce

Zéasadnim problémem transplantaci zdstavaji pfes po-
kroky v imunosupresivni terapii rejekéni stavy. Maze se
jednat o hyperakutni, akutni (humoralni, celularni) nebo
chronickou rejekci.

Hyperakutni rejekce

Hyperakutni rejekce se rozviji béhem minut az hodin po
LuTx a je zptisobend HLA donor- specifickymi protilatkami
prijemce. Dochézi k hypoxemii, edému plic s difuznimi
opacitami na skiagramu hrudniku. Dnes se jedna o vzacny
stav kvuli zavedeni predtransplantacniho screeningu HLA
protilatek u pfijemce.



Akutni humoralni rejekce
Akutni rejekce se objevuji v 1. roce po LuTx u vice nez
1/3 pfijemct [2].

Akutni humoralni rejekce je zptisobena donor-specific-
kymi protildtkami pfijemce, které jiz byly v nizkém titru pfi-
tomny pred transplantaci nebo se vyvinou az po transplan-
taci. Dochézi ke komplement-mediované cytotoxicité se
subendotelidlni depozici imunoglobulinti a komplemen-
tovych produktl (zvlasté C4d). Klinické piiznaky jsou ne-
specifické, v tydnech az mésicich po LuTx se nahle objevuiji
dusnost, kasel, horecky, hemoptyza, hypoxemie a respi-
racni selhani, nékdy vyzadujici mechanickou ventilaci [3].
Na skiagramu hrudniku jsou difuzni opacity, funk¢né do-
chazi k poklesu FEV, a FVC. Histologicky byva nalézana
kapilaritida nebo obraz akutniho plicniho postizeni (acute
lung injury — ALI). Léc¢ba je zamétena na redukci protilatek
a byva vétsinou kombinovana. Pouzivaji se intravenézni
imunoglobuliny, plazmaferéza, rituximab, bortezomib,
vysoké davky kortikoidl. Tento typ rejekce miva fulmi-
nantni pribéh, median preziti je 593 dny a prezivsi maji
zvysené riziko vzniku chronické rejekce [3].

Akutni celularni rejekce

Akutni celuldrni rejekce (ACR) je nepomérné castéjsim
typem akutni rejekce. Je mediovéna T-lymfocyty, které
rozpozndvaji antigeny ciziho HLA systému. K rizikovym
faktordm této rejekce patfi nesoulad v antigenech HLA
systému darce a prijemce, typ imunosuprese (nejvyssi
vék, deficit vitaminu D [2,4-6]. Nejcastéji se objevuiji
v prvnich 6 mésicich po transplantaci. Priibéh muze byt
asymptomaticky, pfipadné jsou pfitomny nespecifické
pfiznaky — zvysené teploty, dusnost, suchy nebo pro-
duktivni kasel, v nejtézsich pripadech probiha rejekce
az pod obrazem syndrom akutni dechové tisné (acute
respiratory distress syndrome — ARDS).

Poslechové mize byt ndlez v normé, event. mohou
byt nalezeny chripky nebo oslabené dychani pfi pleural-
nim vypotku. V sou¢asnosti neexistuje zadny specificky
laboratorni marker akutni celuldrni rejekce. Spiromet-
ricky je typickym nalezem pokles FEV,, méné Casto sou-
asny pokles FEV, a FVC. Pokles téchto hodnot o vice nez
10 % po dobu vice nez 2 dnli vzbuzuje podezreni na re-
jekci nebo infekci. Skiagram hrudniku je ¢asto negativni,
zvlasté u pozdnich epizod rejekce, nebo jsou pfitomny
perihilézni opacity, intersticialni edém s/bez pleurdl-
niho vypotku, na HRCT plic pak opacity mlé¢ného skla,
septalni ztlusténi, ztrata objemu parenchymu a pleurdlni
vypotek [7]. Vyznamné misto v diagnostice ma broncho-
skopické vysetreni. V bronchoalveolarni tekutiné (BALt)
byva pfitomna lymfocytarni alveolitida (10-60 % lymfo-
cytd) s poklesem imunoregula¢niho indexu. Nejvétsi
vyznam ma biopsie plicni tkdné, at uz standardni klist-
kova transbronchialni biopsie nebo kryobiopsie.

K diagnoéze této rejekce vede charakteristicky histolo-
gicky nalez bioptované plicni tkdné a vylouceni event.
infekce [8]. Klasifikace tize rejekce je zaloZzena na histolo-
gickém nalezu. Sklada se zhodnoceni vaskularni kompo-
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nenty (A): jsou nachazeny perivaskularni mononuklearni
infiltraty, které mohou invadovat do subendotelia, u téz-
kych rejekci az do stény alveoll. Postizeni se dle nalezu
délido 5 stadii (AO-A4). Druhou komponentou je hodno-
ceni dychacich cest (B): maze byt pfitomna submukézni
lymfocytérni bronchiolitida, v tézkych pitipadech lymfo-
cyty invaduji pres bazalni membranu. Dle tize se déli do
stadii BO-B2R, Bx je nejasny nélez [8]. V Ié¢bé se pouzivaji
kortikoidy (v¢etné pulzd), azitromycin, montelukast, op-
timalizace hladiny udrzovaci imunosuprese, zména slo-
zeni imunosupresiv, tymoglobulin (rATG), plazmaferéza,
imunoglobuliny, rituximab, vyjimecné retransplantace
plic. Zkousi se i inhalacni cyklosporin a selektivni bloka-
tor T-lymfocytl belatacept [9].

Chronicka rejekce

Chronicka rejekce je zdsadnim zdrojem morbidity a mor-
tality u transplantovanych, a to zvlasté v dobé po 1. roce
od LuTx, v niz je nej¢astéjsi pficinou smrti a zplsobuje
pres 40 % umrti [1]. Recentné vznikla nova klasifikace
chronické rejekce, kterd je oznacovéna souborné jako
chronic lung allograft dysfunction — CLAD [10]. Do-
chézi pfi ni k trvalému poklesu FEV, a/nebo FVC nejméné
0 20 % v porovnani s vychozi poopera¢ni hodnotou. Do-
minuji v ni 2 fenotypy: bronchiolitis obliterans syndrome
a restrictive allograft syndrome.

Bronchiolitis obliterans syndrome
Bronchiolitis obliterans syndrome (BOS) postihuje 48 %
pfijemcl po 5 letech a 76 % po 10 letech od transplan-
tace [11]. BOS je obstrukeni plicni postizeni, pfi némz do-
chazi k ¢astecné nebo Uplné obliteraci bronchioll denzni
fibrézni jizevnatou tkéni. Méné castd je chronicka vasku-
larni rejekce s aterosklerézou pulmondlni vaskulatury. K ri-
zikovym faktorlim vzniku BOS patii akutni rejekce, véetné
mirné, vznik HLA donor-specifickych protilatek, virové in-
fekce - jak cytomegalovirové, tak bézné komunitni, bak-
teridlni (Pseudomonas aeruginosa) a mykotické (Aspergillus
fumigatus) kolonizace nebo infekce, primarni dysfunkce
$tépu, gastroezofagedlni reflux, typ transplantace, auto-
imunitni a aloimunitni stavy [12-18]. Klinické pfiznaky jsou
nespecifické, mohou imitovat infekce hornich cest dycha-
cich, dale byva pondmahova az klidova dusnost, suchy
nebo produktivni kasel. Prozatim nebyl pro BOS nale-
zen zadny diagnosticky marker. Funkéné byva prvnim
ndlezem periferni obstrukce, typicka je obstrukéni venti-
la¢ni porucha. Na HRCT plic byva popisovan air-trapping
a bronchiektézie. Pfi bronchoskopickém vysetfeni byva
v BALt neutrofilni alveolitida, z transbronchialni biopsie
nebo kryobiopsie byva histologicky nalez bronchiolitis
obliterans. Diagndza je pak verifikovédna histopatologic-
kym nalezem, ktery se dle tize déli do 5 stuprid. V tomto
pripadé mluvime o bronchiolitis obliterans. V pfipadé per-
zistujici bronchidlni obstrukce bez histologické verifikace
a po vylouceni jinych pfi¢in mluvime o BOS.

V 1é¢bé BOS je pouzivan azitromycin, montelukast,
kortikoidy, optimalizace hladiny udrzovaci imunosuprese,
zména sloZeni imunosupresiv véetné nasazeni mTOR in-
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hibitord (sirolimus, everolimus), extrakorporalni psora-
lenova fotoferéza, antilymfocytarni a antithymocytarni
globuliny, anti-CD3 monoklonadlni protildtka muromo-
nonab [21]. Je mozna i retransplantace plic, ale tito paci-
enti maji zvysené riziko recidivy BOS [22]. BOS je obvykle
progredujici, ale rychlost progrese je variabilni, median
preziti je 3-5 let [23].

Restrictive allograft syndrome
Restrictive allograft syndrome (RAS) je charakterizo-
van restrikéni ventilacni poruchou a periferni plicni fib-
rézou, dominantné v hornich plicnich lalocich, mohou
byt pfitomny plicni infiltraty, dale byvaji fibrézné posti-
Zena alveoldrni septa a visceralni pleura [19]. Casto do-
chazi k akutnim exacerbacim s nalezem opacit mléc¢-
ného skla na HRCT a histologickym obrazem difuzniho
alveolarniho poskozeni [20].

RAS mé horsi prognézu nez BOS, preZiti je 6-18 mésicl.
V rdmci lécby RAS se pouzivaji azitromycin, kortikoidy
(v¢etné pulzni 1é¢by), optimalizace hladiny udrzovaci
imunosuprese, zména slozeni imunosupresiv véetné na-
sazeni mTOR inhibitor( (sirolimus, everolimus), tymoglo-
bulin, plazmaferéza, zkousi se pirfenidon a monoklonalni
protildtka alemtuzumab proti antigenu CD52, coz je pro-
tein na povrchu zralych lymfocytd.

Azitromycin responsive allograft dysfunction
Zvlastni nerejekeni formou CLAD je tzv. azitromycin re-
sponsive allograft dysfunction (ARAD), ktery dobre re-
aguje na 3-6mésicni 1é¢bu azitromycinem se vzestupem
FEV, = 10 %. Bohuzel u ¢asti téchto nemocnych pfechazi
¢asem toto postizeni do BOS.

Infekce

Mimo rejekce jsou infekce nejcastéjsi komplikaci po-
transplanta¢niho obdobi. Mohou se objevit kdykoliv po
LuTx. Vedou k 35 % umrti v 1. roce po LuTx a celkem ke
20 % umrti [24].

Virové infekce

Virové infekce komunitni ¢i oportunni jsou ¢astou kom-
plikaci potransplanta¢niho obdobi. Zpuisobuji nejen
zvy$enou morbiditu, ale jsou také spojeny se zvysenym
rizikem chronické rejekce.

Cytomegalovirus

Cytomegalovirus (CMV) je B-herpes virus, ktery zpUso-
buje vyraznou morbiditu i mortalitu u pacientl po LuTx.
Je druhou nejcastéjsi infekci u téchto osob, hned po
bakteridlni pneumonii [25]. M{ze jit o primarni infekci,
pfenos kontaktem, sexudlnim stykem, transfuzi, pla-
centou, matefskym mlékem, nebo reaktivaci latentni
dérce a CMV negativniho pfijemce. RozliSujeme CMV
infekci a CMV chorobu [26]. CMV infekce je nalez viru
nebo jeho antigenu v télnich tekutindch nebo tkanich
u asymptomatickych pacientli. Naproti tomu u CMV
choroby jsou mimo nélez viru ptitomny rdzné klinické

pfiznaky. Mdze se jednat o tzv. CMV syndrom s horec¢-
kou, inavou, slabosti, myalgiemi, artralgiemi, leukopenii,
neutropenii, atypickou lymfocytézou, trombocytopenii
a elevaci transamindz. U invazivni organové CMV cho-
roby jsou pak pfitomny specifické symptomy z postizeni
daného orgénu. Nejcastéjsi je CMV pneumonitida. Byvaji
zvysené teploty, dusnost, suchy kasel, pokles spiromet-
rickych funkci. Poslechové muze byt ndlez v normé nebo
jsou slysitelné chrlipky. Na RTG ¢i CT hrudniku byvaji nej-
Castéji bilateralni, symetrické, peribronchovaskularni,
alveoldrniinfiltraty charakteru mlé¢ného skla, predilekéné
postihujici dolni laloky, mnohocetné nodulace, méné
Casto retikulace, obraz tree-in-bud nebo pleuralni vypo-
tek. Z dalSich invazivnich forem se mlze méné casto ob-
jevit CMV kolitida, gastroenteritida, hepatitida ¢i postizeni
jinych organ(.

Diagnostika CMV infekce je zalozena na kvantitativni
RT-PCR metodé v krvi zjistujici naloz viru. Touto meto-
dou lze vysetrovat i dalsi télni tekutiny a tkané. Problé-
mem této metody je chybéjici celosvétova standardizace
a hodnoceni. Dal$i metodou je detekce CMV pp65 anti-
genu v leukocytech pomoci imunofluorescence. Vyji-
mecné se pouziva vysetieni bunécné kultury s imuno-
fluorescenci monoklonalni protilatkou z BALt. Je mozné
i cytopatologické vysetreni s priikazem tzv. ,sovich oci”
(intracelularnich inkluzi s jasnym halé efektem) nebo
histopatologické vysetfeni tkané s prikazem virovych
antigend imunohistochemicky nebo in situ DNA hybridi-
zaci.V dnesni dobé je vysetiovana u piijemctd i CMV spe-
cifickd T-lymfocytarni imunita, ktera urcuje, zda bude pa-
cient vyzadovat antivirotickou Ié¢bu. Pouziva se metoda
analogicka IGRA testim u tuberkulézy - Quantiferon
CMV assay [27].

O pravdépodobné diagnéze CMV pneumonitidy mlu-
vime v pfipadé, ze jsou pfitomny respiracni symptomy s po-
zitivnim mikrobiologickym nalezem CMV a jsou vylouceny
jiné pficiny. Definitivni diagnéza CMV pneumonitidy je
moznd jen v pfipadé prikazu CMV antigenu v plicni tkani.

Lécba CMV infekce je zaloZena na specifické antivirové
terapii, a pokud je to mozné také na Upravé imunosu-
presivni terapie na co nejnizsi davku, aby byla zlepsena
CMV specifickd imunita [28]. Vzdy se 1é¢i CMV choroba,
umnoha pacientt je ale 1é¢ena i CMV infekce. Vzdy zalezi
na velikosti naloze CMV a stavu CMV specifické imu-
nity. K 1é¢bé CMV infekce nebo CMV syndromu miizeme
pouzit peroralni valgancyklovir. U pacientl s invazivni
CMV chorobou je lIékem prvni volby intravendzni gan-
cyklovir. Tato 1é¢ba mize byt doplnéna podanim CMV
specifického imunoglobulinu. Terapie by méla trvat
minimalné 2 tydny, resp. do doby nez vymizi klinické pfi-
znaky a negativity RT-PCR CMV DNA vysetteni v krvi. Po
této 1écbé by méla jesté nasledovat 1-3mésicni Ié¢ba
perordlnim valganciklovirem [29]. Problémem mohou
byt mutované kmeny CMV s rezistenci na antivirotika.
U mutace UL97 je nutno podévat zvysenou dévku gan-
cykloviru, u mutace UL54 pak foskarnet, event. zvolit
kombinovanou lé¢bu gancyklovir + foskarnet a/nebo ci-
dofovir [30,31].



Mimo samotné onemocnéni je CMV infekce spojena
se zvySenym rizikem jinych, zvlasté oportunnich, in-
fekci, akutni celularni rejekci, BOS, malignit a se zvyse-
nou mortalitou [32].

Epstein-Barrové virus

Virus Epstein-Barrové (EBV) je y-herpes virus, kterému je
exponovano asi 90 % populace. U EBV negativnich pfi-
jemcl po transplantaci od EBV pozitivniho darce miize
probéhnout infekce s horeckou, malatnosti, bolesti hlavy
a bolestmi v krku. Zavaznéjsi je ale vznik potransplantac-
nich lymfoproliferaci (post-transplant lymphoprolifera-
tive disorders — PTLD), viz nize. Rizikovymi faktory PLTD
jsou uroven imunosuprese, velikost naloze EBV a EBV ne-
soulad mezi darcem a pfijemcem orgénu. K diagnostice
se pouziva vysetreni RT-PCR EBV v krvi.

Ostatni herpesviry

Herpes simplex virus 1 a 2 byly dfive obavanymi pu-
vodci tézké pneumonie s vysokou mortalitou. Casté byly
komplikace, ke kterym patii bakterialni superinfekce, bron-
chiolitida, plicni fibréza, kryptogenni organizuijici se pneu-
monie, respiracni selhani a ARDS. Diagnostika je zalozena
na nékolika metodach jako jsou RAT (rapid antigen testing)
pomoci imunofluorescence nebo ELISA, PCR nebo RT-PCR
metoda, kterymi jsou vysetfovany riizné biologické mate-
ridly (vytér z nosohltanu, sputum, endosekret, BALt, krev).
Je mozné i vysetieni bunécnych kultur ¢i histopatologické
vysetieni bioptované plicni tkdné. Lé¢ba spociva v poda-
vani acykloviru. Nyni je ale diky Uc¢inné antivirové profylaxi
herpetickad pneumonie vzacnou komplikaci.

Varicella-zoster virus mize zplsobovat pasovy opar,
ale v dnesni dobé je toto vzacné diky CMV profylaxi,
ktera pUsobi protektivné [33].

Dalsimi herpesviry jsou humanni herpesviry 6, 7 a 8
(HHV6, HHV7, HHV8). V naprosté vétsiné pripadl do-
chézi k reaktivaci latentni infekce. HHV6 a HHV7 jsou spo-
jeny se zvysenym rizikem CMV koinfekce, chronické re-
jekce (BOS) a utlumu kostni dfené [34]. HHV6 infekce je
moznym plvodcem kozniho rashe, pneumonie, hepati-
tidy a encefalitidy. HHVS je pficinou Kaposiho sarkomu.

Komunitni respiragni viry

Do Siroké skupiny patogend oznacovanych jako komu-
nitni respiracni viry (community-acquired respiratory vi-
ruses — CARV) patii ortomyxoviry (influenza A, B), para-
myxoviry (respiratory syncytial virus — RSV, parainfluenza
- PIV, human metapneumovirus - HMpV), pikornaviry
(rhinovirus, enterovirus), koronaviry (koronavirus), ade-
noviry (adenovirus) a humanni bokavirus. Jsou plvodci
28-43 % vsech infekci dolnich cest dychacich a plic u pa-
cientd po LuTx [35]. Onemocnéni mUze probihat asym-
ptomaticky, pres lehky prabéh az po tézkou pneumonii.
Jsou také spojeny se zvysenym rizikem akutni i chro-
nické rejekce, zvlasté BOS [36]. V diagnostice se uplatriuji
hlavné moderni metody jako RAT (rapid antigen test)
a RT-PCR diagnostika, kterymi vysetfujeme nazofarynge-
alni vytéry, BALt ¢i bioptovanou plicni tkan. V 1é¢bé RSV
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infekce se pouziva ribavirin (peroralni nebo inhala¢ni
forma), imunoglobuliny nebo palivizumab (RSV mono-
klondlni protilatka). U chfipky je podavan oseltamivir
v dévce 75 mg 2krat denné po dobu minimalné 5 dnd,
u tézkych prabéhd az 10-14 dnG. U virovych infekci
jsou vétsinou doporucovana i Sirokospektra antibiotika
z dlvodu casté bakteriadlni superinfekce. V pfipadé téz-
kych infekci jsou pouzivany systémové kortikoidy.

Bakterialni infekce

Bakteridlni infekce se mohou vyskytnout kdykoliv po
LuTx, ale jsou nej¢astéjsi v ¢asném obdobi po LuTx, ve
kterém jsou nejcast&jsi pficinou umrti [37]. Mimo nej-
Castéjsi pneumonie se mlze vyskytnout empyém, bak-
teriemie, infekce nitrohrudni, kozni nebo mékkych tkani.
Bakteridlni pneumonie v ¢asném obdobi po LuTx jsou vét-
sinou zpUsobeny typicky nozokomialnimi multirezistent-
nimi (multidrug-resistant — MDR) kmeny jako je Pseudo-
monas aeruginosa, Enterobaktery, Staphylococcus aureus
(v¢etné MRSA) atd. V pozdé;jsim obdobi, zvlasté po 6 mé-
sicich od LuTx, se mimo téchto MDR patogent uplatruji
i bézné komunitni baktérie veetné atypickych nebo opor-
tunni patogeny jako Nocardia sp. Klinicky obraz mze byt
typicky s teplotami, kaslem, dusnosti, infiltraty na skia-
gramu hrudniku, ale mdze byt i zastfen imunosupre-
sivni [é¢bou. Pfi jakémkoliv podezieni na infekci je nutné
po ni intenzivné pétrat pomoci viech dostupnych vyset-
fovacich metod, casto se v detekci patogenud uplatruje
BAL. Zakladem |é¢by je kombinovana antibioticka tera-
pie zaméfena na gramnegativni bakterie, Staphylococcus
aureus (v¢etné MRSA) a atypické patogeny. Délka lécby je
vétsinou 14 dn(. Kolonizace nebo infekce Pseudomonas
aeruginosa je problémem zvlasté pacientd s cystickou
fibrézou (CF), u nichz dochazi k Siteni patogenu do plic
zrezervodru v hornich cestach dychacich a paranazalnich
dutin. V pozdéjsim obdobi po LuTx je pfitomnost Pseudo-
monas aeruginosa spojena se zvyseném rizikem BOS [38].
Dals$im problematickym patogenem u pacientd s CF je
Burkholderia cepacia komplex, zvlasté genomovar Il -
Burkholderia cenocepacia, ktera vede k cepacia syndromu
(@akutnimu respira¢nimu selhani a tézké sepsi) s vysokou
mortalitou. Nokardiova infekce se objevi u 1,9-3,5 % pa-
cientll po LuTx, obvykle po vice nez 6 mésicich od LuTx
a vétsinou probiha jako subakutni pneumonie [39]. V dia-
gnostice se vyuziva mikroskopického vysetieni s modifi-
kovanym ART barvenim Kinyounovou procedurou, kul-
tivace na specialnich puadach s delsi inkubaci (5-7 dnua),
MALDI-TOF (matrix assisted laser desorption ionization-
-time of flight mass spectrometry; hmotnostni spektro-
metrie) a PCR metoda. Lékem prvni volby je kotrimoxa-
zol, alternativy jsou amikacin, imipenem, meropenem,
cefalosporiny Ill. generace, respira¢ni fluorochinolony, li-
nezolid, tigecyklin, dapson.

Tuberkuléza

Tuberkuléza (TBC) plic mdze vzniknout nejcastéji reakti-
vaci latentni infekce, pfipadné prenosem pfi LuTx ¢i jako
nozokomialni infekce. Pacienti pfed LuTx byvaji vysetio-
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vani na latentni TBC a pfi pozitivité l1éceni. TBC se vétsi-
nou objevi v obdobi po 6 mésicich od LuTx. Diagnostika
a lé¢ba TBC probiha dle béznych standardd. Problé-
mem je rifampicin, ktery indukuje rychlejsi metabo-
lizmus imunosupresiv s rychlym a nepredvidatelnym
poklesem jejich koncentrace. Diagnostika a [é¢ba aty-
pickych mykobakteriéz (nontuberculous mycobacteria -
NTM) vychazi u transplantovanych pacientl se stejnych
principl jako u ostatni populace, musi tedy splrovat kli-
nicka, radiologicka a mikrobiologickd kritéria. Disemino-
vana infekce je u transplantovanych velmi vzacna. Rizi-
kovi jsou zvlasté pacienti s cystickou fibrézou, u kterych
jsou v predtransplanta¢nim obdobi NTM infekce ¢astéjsi
nez u jinych skupin. Nalézany byvaji hlavné Mycobacte-
rium avium komplex, Mycobacterium abscessus, Mycobac-
terium gordonae a Mycobacterium fortuitum. NTM infekce
nejsou absolutni kontraindikaci LuTx.

Empyém se objevi u 3-5 % pfijemcd, témér vzdy v prv-
nich 3 mésicich po LuTx s mortalitou az 40 % [40]. Bakte-
riemie se vyskytuje u 11,5 % recipientl v prvnich 5 letech
od LuTx [41]. Je spojena se zvysenou mortalitou. Proto maji
byt u viech pacientd s pneumonii a/nebo zndmkami sys-
témové infekce odebrany hemokultury. Ranné infekce
byvaiji zplisobeny stejnymi nozokomidlnimi patogeny jako
¢asné pneumonie. Terapie empyému, bakteriemie a ranych
infekci se nelisi od lécby téchto onemocnéni u bézné
populace.

Infekce Clostridium difficile je ¢astou komplikaci
v ¢asném obdobi po LuTx pfi imunosupresivni lé¢bé
a potransplantacni antibiotické profylaxi a postihuje az
6 % piijemcd v prvnich 90 dnech po LuTx [42].

Mykotické infekce

Mykotické infekce jsou castou infekéni komplikaci po
LuTx s jednoro¢ni kumulativni incidenci 8,6 % [43]. Nej-
castéjsim mykotickym patogenem je Aspergillus sp.,
ktery spole¢né s Candida sp. tvofi vice nez 80 % téchto
infekci.

Aspergil6za

Naprostou vétsinu infekci aspergilovych infekci vyvolava
Aspergillus fumigatus, ostatni aspergily jsou mnohem
vzacnéjsi. K rizikovym faktordim aspergilové infekce patfi
aspergilova kolonizace dychacich cest, bronchiélniische-
mie, BOS, CMV infekce, vysoké davky kortikoidl a lécba
anti-T-lymfocytarnimi preparaty. Kolonizace dychacich
cestaspergily postihuje 25-30 % recipientt [44]. Aspergi-
lova kolonizace je nejenom rizikovym faktorem infekce,
ale i BOS [16,45]. Aspergilova infekce mlize probihat jako
infekce anastomdzy, tracheobronchitida, semiinvazivni
plicni forma (chronickd nekrotizujici plicni aspergiléza
— CNPA a/nebo chronicka kavitarni plicni aspergiléza —
CCPA), invazivni plicni aspergiléza (angioinvazivni nebo
vzacnéjsi bronchoinvazivni typ) nebo diseminovana in-
fekce. Nejcastéjsi je tracheobronchitida, kterd se typicky
objevuje v prvnich 3 mésicich od LuTx. Mlze byt asymp-
tomatickd nebo mohou byt pfitomny teploty, kasel,
piskoty a hemoptyza. Plicni forma se projevuje teplo-

tami, suchym kaslem, dusnosti, pfipadné hemoptyzou.
Mimo plice mohou byt postizeny paranazélni dutiny,
orbity, centralni nervovy systém (CNS), obratle, ploténky,
pleura, perikard a vzacné i jind mista. Na skiagramu hrud-
niku byvaji rdznorodé nélezy, typické je znameni vzdus-
ného pullmésice (air crescent sign) se srpkem plynu
uvnitf uzlu ¢i konsolidace. Na HRCT plic byvaiji centrilo-
bularni uzly s rozpadem, kavitace, centrdlni hypodenzity
v oblasti nodulu nebo konsolidace (hypodense sign), ,air
crescent sign”, ,znameni halé” (halo sign) - jemné okrsky
mlé¢ného skla v okoli nodul( (prokrvaceni a edém inter-
sticia). Diagnostika je zaloZzena na klinickém a radiologic-
kém podezreni, které by mélo byt verifikovano dalSimi
metodami, k nimz patti:
= mikrobiologicka vysetfeni biologickych materidld -
mikroskopické vysetfeni, mykologicka kultivace, PCR
metoda
= laboratorni metody - vysetfeni galaktomannanu
a 1,3-B-D-glukanu
= vysetieni bioptované tkané - histologické vysetieni,
imunohistochemické vysetfeni anti-aspergilovymi
protilatkami, PCR metoda

V 1é¢bé aspergilové tracheobronchitidy se pouziva per-
oralni vorikonazol + inhala¢ni amfotericin B + endosko-
pické osetfeni dychacich cest. Lékem prvni volby u plicni
formy je vorikonazol, pfipadé je mozno podat v mono-
terapii lipofilni amfotericin B, pfi selhdni ivodni [é¢by je
mozno podat vorikonazol + kaspofungin nebo lipofilni
amfotericin B + kaspofungin. Profylakticky se po LuTx
podava inhala¢ni amfotericin B po dobu 1-3 mésicu.

Kandidéza

Bézné se manifestuje jako kandidemie béhem 1. mésice
po LuTx. Maze zpUsobit také infekci pleury, mediastina,
anastomézy nebo diseminovanou infekci. Kandidova
pneumonie je velmi vzacna. Diagnostika se opira o vy-
Setfeni hemokultur, detekci slozek bunécné stény kandid
[mannan, B-(1,3)-D-glukan], protilatek (anti-mannan) v krvi,
PCR vysetieni. Definitivni diagnézou kandidové pneumo-
nie je histologicky prikaz kandid v plicni tkani. Vysoké
podezieni ale vzbuzuje masivni mnozstvi kandid v resp-
iracnich sekretech se sugestivnim klinickym a radiolo-
gickym obrazem. U kandidového empyému je diagnos-
ticky nalez kandid v pohrudnic¢ni tekutiné. Lécba zavisi na
druhu kandid a jejich citlivosti, Candida albicans je citliva na
flukonazol, non-albicans Candidy je nutno Iécit jinymi anti-
mykotiky (amfotericin B, azolova antimykotika, flucytosin,
echinokandiny).

Kryptokokéza

Je zplsobena kvasinkami Cryptococcus neoformans,
Cryptococcus gattii. Je to 3. nejcastéjsi mykotickd in-
fekce, kterd postihuje okolo 2 % pfijemcl. Maze jit o re-
aktivaci latentni infekce nebo infekce de novo. Klinicky
se projevuje jako plicni forma, kterd probiha vétsinou
pod obrazem lobarni pneumonie, nebo jako disemino-
vana infekce postihujici CNS, kdzi, mékké tkané, kosti



a klouby. Diagnostika je zalozena na mikroskopickém
a kultiva¢nim vysetfeni nebo detekci antigent v biolo-
gickych materidlech, pfipadné histopatologickém pra-
kazu. Lé¢ba mirné nebo stredné tézké plicni formy spo-
¢iva v podavani flukonazolu, diseminovana forma se
Ié¢i kombinaci amfotericinu B a flucytosinu. Mortalita
diseminované formy dosahuje 42 % [46].

Zygomykadzy (mukormykézy)

Jedna se o infekce zplisobené plisnémi fadu Mucorales
(Rhizopus, Mucor, Rhizomucor a dal3i). Tyto patogeny maji
vysokou afinitu k cévni sténé s prordstanim do cévniho
lumen a hematogenni diseminaci. Onemocnéni rychle
progreduje a méa tendenci Sifit se i do okolnich struktur.
V diagnostice jsou prvnim indikdtorem Siroké nesepto-
vané hyfy ve sputu nebo BALt, potvrzenim je identifikace
patogenu histopatologicky s konfirmaci kultivaci nebo
PCR metoda z histologického vzorku. V [é¢bé se uplat-
rnuje amfotericin B, pfipadné posakonazol.

Dalsi mykézy

Scedosporium sp. mohou kolonizovat dychaci cesty a zpU-
sobovat bronchitidy nebo pneumonie, pfi tézké imuno-
supresi vedou k diseminované infekci s vysokou mortali-
tou [36].

Z endemickych mykéz se mohou u transplantovanych
vyskytnout histoplazméza (houba Histoplasma capsu-
latum), kokcidioidomykéza (houba Coccidioides immi-
tis) a blastomykéza (houba Blastomyces dermatitidis) [47].
Vedou k tézkym pneumoniim, ¢asto s rozpadovymi lo-
zZisky, nebo v horsim pfipadé k diseminovanym infekcim
s vysokou mortalitou. Diagnosticka jsou mikroskopické
vysetieni, kultivace, detekce antigent, PCR metoda, his-
tologické vysetteni. V 1é¢bé se pouzivaji amfotericin B,
triazoly, echinokandiny.

Pneumocystova pneumonie (PCP)

Plvodcem PCP je Pneumocystis jirovecii, zcela atypicky
houbovy mikroorganizmus, ktery je velmi ¢asto nalézan
v plicich zdravych lidi. Specifické protilatky proti Pneumo-
cystis jirovecii jsou nalézany u vétsiny déti. Pneumocys-
tové onemocnéni je typicka oportunni infekce, muze jit
o primoinfekci nebo reaktivaci infekce. Nejcastéjsim kli-
nickym projevem infekce je pneumonie, ale mohou byt
postizeny i jatra, kostni dren, slezina, tenké stfevo, led-
viny a lymfatické uzliny. U pacientl po LuTx se dfive inci-
dence PCP pohybovala mezi 10-40 % [48]. Cast4 je koin-
cidence s infekci CMV nebo jinymi respiracnimi viry.

Z klinickych pfiznakl jsou u PCP nejcastéji pfitomny
teploty (Castéji jen subfebrilie), kasel, v naprosté vétsiné
pfipadl neproduktivni, progredujici dusnost a pocit tihy
na hrudniku. Poslechové byvaji slysitelné oboustranné
difuzné pfizvucné chrlipky, ale velmi ¢asto byva auskul-
tacni nélez normalni. U 90 % nemocnych s PCP byva
zvySena sérova hladina laktatdehydrogendzy, naproti
tomu hodnota leukocytl byvé c¢asto v normalnim roz-
mezi. Hypoxemie doprovazi tézsi prdbéh onemocnéni.
Na skiagramu hrudniku jsou typickym nalezem difuzni
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oboustranné infiltraty, které se Sifi od hild do periferie
a vétsinou byvaji symetrické. Méné casto se miize jednat
o infiltraty postihujici jeden lalok, solitarni nebo mnoho-
Cetnd syta loziska, milidrni rozsev, hilovou lymfadenopa-
tii, rozpady, kavitace, pleurdlni vypotek ¢i pneumotorax.
U pacientl v ¢asné fazi nemoci s lehkym priibéhem mize
byt skiagram hrudniku dokonce negativni. V téchto pfi-
padech je mozno pouzit HRCT vysetteni plic, pfi némz
jsou klasickym nédlezem neostie ohranicené opacity typu
mlécného skla se ztlusténim interlobularnich sept.

Diagndza PCP mUze byt stanovena jediné na zakladé
prikazu mikroorganizmu v plicnim sekretu nebo pfimo
v plicni tkani. Vytéznost rutinniho sputa je vieobecné
nizkd [49]. U vysetieni indukovaného sputa je popiso-
vana senzitivita 55 % a specificita 98 % [50]. Vytéznégj-
$im zplGsobem k ziskédni vhodného biologického mate-
ridlu je bronchoalveolarni lavaz. Dalsimi moznostmi jsou
bronchidlni brushing se senzitivitou 39-79 %, transbron-
chialni plicni biopsie se senzitivitou 88-97 %, oteviena
plicni biopsie se senzitivitou 99 %. Pfi soucasném prove-
deni bronchoalveolarni lavaze a transbronchidlni plicni
biopsie stoupd senzitivita na 95-100 % [51]. Ziskany ma-
teridl je pak zpracovavén rlznymi technikami. Barve-
nim dle Giemsy nebo Wrighta Ize detekovat trofozoitova
stadia a intracysticka téliska. Cystickad stadia Ize zjistit
po barveni toluidinovou modfi, hematoxylinem-eozi-
nem nebo po barveni dle Grocotta, Papanicolaua nebo
Gomoriho (stfibfeni). Vytéznéjsi metodou je nepfima
imunofluorescence s vyuzitim monoklonalnich protila-
tek [52]. Toto vysetfeni ma dle literdrnich udaju senziti-
vitu 90-95 % a specificitu 100 %. V poslednich letech se
jiz rutinné vyuziva metoda PCR k detekci antigenl Pneu-
mocystis jirovecii, a to nejen ve sputu a bronchoalveolarni
tekuting, ale i v krvi. Rlzné modifikace téchto metod do-
sahuji senzitivity 65-100 % a specificity mezi 80 % a 96 %
dle vysetfovaného biologického materidlu [53,54]. Vyset-
fovani specifickych protilatek oproti vyse uvedenym me-
toddm nemd diagnostickou hodnotu.

Lékem prvni volby je parenterdlni kotrimoxazol ve vy-
sokych davkach. Alternativnim Iékem je pentamidin
v mnozstvi 3-4 mg/kg/den i.v. rozdéleném do 2-4 davek.
Dalsimi, ale jiz méné Uc¢innymi Iéky jsou dapson, ato-
vaquon, primaquin, klindamycin, trimetrexat, pyrimeta-
min, makrolidy, kaspofungin. U pacientti s hypoxemii jsou
indikovany systémové kortikoidy v ddvce 40-60 mg pred-
nisonu denné (nebo jeho ekvivalent) po dobu 5-7 dn(.
U transplantovanych pacientt je indikovana profylaxe in-
fekce Pneumocystis jirovecii, u nas v rezimu 2krat denné
480 mg kotrimoxazolu peroralné po 3 dny v tydnu. Pro-
gndza PCP bez terapie je infaustni, mortalita u HIV nega-
tivnich imunosuprimovanych osob je uvddéna mezi
34-49 %. Jesté vyssi mortalitu maji pacienti vyzadujici
umeélou plicni ventilaci, a to 69 % [55].

Parazitarni infekce

Toxoplazméza

Jedna se o oportunni infekci zplsobenou prvokem To-
xoplasma gondii. K onemocnéni dochazi pfenosem od
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darce, reaktivaci latentni infekce nebo de novo infekci.
Obvykle se objevi v prvnich 3 mésicich po LuTx. Tize
nemoci ptimo koreluje s Urovni imunosuprese [56]. Kli-
nicky ma infekce velmi rGznorodé projevy, nejcastéjsi je
encefalitida, mize byt meningitida, myokarditida, cho-
rioretinitida. Prognosticky nejhorsiformou je disemino-
vana infekce se septickym Sokem, u niz je uvadéna mor-
talita pres 80 %. Toxoplazmova pneumonie je pomérné
vzéacna. Z priznakll dominuje teplota, dusnost a kasel.
Na RTG hrudniku byvaji oboustranné retikulonoduldrni
infiltraty.

Diagnostika je zaloZzena na mikroskopickém prikazu
tachyzoitli pomoci Giemsova barveni v biologickych
materidlech (sputum, BALt, plicni tkan, mozkomisni
mok a jiné), molekularné genetickém vysetieni (RT-PCR
metoda) a sérologickém vysetieni.

Lécba trva nejméné 6 tydnd. Prvnivolbou je kombinace
pyrimetamin + sulfadiazin (+ kyselina listovd), alternativni
rezimy jsou klindamycin + pyrimetamin (+ kyselina lis-
tova), trimetoprim-sulfamethoxazol (TMP-SMX), pyrime-
tamin + atovaquon, pyrimetamin + dapson, pyrimetamin
+ makrolidy, atovaquon (v monoterapii). U transplantova-
nych pacientu je indikovana profylaxe infekce Toxoplasma
gondii, u nas v rezimu 2krat denné 480 mg kotrimoxazolu
peroralné po 3 dny v tydnu.

Strongyloidoza

Pricinou onemocnéni je maly cerv Strongyloides sterco-
ralis (hadé strevni), pattici mezi hlistice. Toto onemoc-
néni je pfevazné doménou subtropickych a tropickych
oblasti, ale vzacné se vyskytuje i v mirném pasmu. Plicni
postizeni mize byt zplsobeno transpulmonalni migraci
cervq, pak jsou pfitomny suchy kasel, dusnost, piskoty,
hemoptyza, bolesti v krku, LoefflerGv syndrom. Druhou
formou je chronické plicni postizeni s opakovanymi epi-
zodami teplot, pneumonitidou, mize dojit k prechodu
do asthma bronchiale ¢i restriktivniho plicniho postizeni,
vzacné se objevi plicniembolizace nebo akutni respiracni
selhani. Pfi postizeni gastrointestinalniho systému se ob-
jevuji bolesti bficha, prijmy a krvéceni. Nejvaznéjsije tzv.
hyperinfekéni syndrom pfi masivnim uvolnénilarev z GIT
pres stfevni sténu do krevniho obéhu a naslednému po-
stizeni plic, jater, srdce, CNS, endokrinnich zlaz s obra-
zem septického Soku a multiorganového selhani. V dia-
gnostice se uplatiiuje vysetreni stolice (mikroskopicky na
parazity, PCR metoda, dalsi specialni metody), vysetieni
aspiratu duodenojejunalni stavy (Enterotest), mikrosko-
pické vysetfeni sputa, BALt, pleurdlni tekutiny. V [é¢bé se
pouzivé ivermektin, albendazol nebo jejich kombinace.
U hyperinfekéniho syndromu je mortalita 10-80 %.

Nadory

Hlavni, ale ne jedinou pfi¢inou zvyseného rizika malig-
niho onemocnéniu pacientl po LuTx je chronickd imuno-
supresivni [é¢ba [57]. Negativni vliv maji hlavné kalcineu-
rinové inhibitory, zvlasté cyklosporin, naopak inhibitory
mTOR kindzy a mykofenolat snad riziko malignity do-
konce snizuji. Dalsim pfi¢innym faktorem jsou virové in-

fekce. Nejvyznamnéjsi je EBV infekce vedouci k lymfo-
proliferativnim onemocnénim. Humanni herpesvirus 8
(HHV 8) ma souvislost s Kaposiho sarkomem a humanni
papilomavirus (HPV) se spinocelularnim karcinomem
kdze. Prenos malignich bunék v darcovském organu
je nastésti vzacny. Ve srovnani s celkovou populaci je
obecné u transplantovanych zvyseny vyskyt hlavné Ka-
posiho sarkomu, nadorud kdze, melanomu, nadord ano-
genitdlni oblasti, jater, plic, ledvin, stfev a pankreatu [58].
Jednoznacné nejcastéjsi jsou ale tzv. posttransplanta¢ni
lymfoproliferativni onemocnéni (post-transplant lymfo-
proliferative disease — PTLD). U vétsiny pacientd je zpu-
sobena proliferaci B-lymfocytd indukovanou EBV infekci
pfi chronické imunosupresivni 1é¢bé se snizenim T-lym-
focytarni imunity [59]. K dal3im rizikovym faktordm patfi
typ imunosuprese, nejvyssi riziko je u pfimych anti-T-lym-
focytarnich 1ékd a takrolimu, ddle predtransplanta¢ni
malignita, neshoda v HLA antigenech, a EBV sérostatus,
u EBV negativnich pfijemcu je riziko PTLD 24krat vyssinez
u EBV pozitivnich pfijemct. PTLD se délido 3 typu. Jsou to
casné léze (benigni polyklondlni lymfoproliferace B-lym-
focytt), které mohou probihat pod obrazem akutni EBV-
-like infekce. Déle to jsou polymorfni PTLD s polyklonal-
nimi nebo monoklondlnimi lymfoidnimi infiltraty, které
maji znamky maligni transformace, ale nesplnuji krité-
ria B nebo T lymfomu. Posledni jsou monomorfni PTLD,
kterd jiz spliuji kritéria B nebo T lymfomd. Klinicky se
PTLD muze projevovat pfiznaky EBV-like infekce, nespe-
cifickymi B pfiznaky - lymfadenopatii, extranodalnimi
masami, které mohou zpusobit ttlakové pfiznaky nebo
dysfunkci orgént. Postizeny mohou byt zaludek, strevo,
plice, jatra, kiize, CNS. Nékdy muze PTLD probihat jako
multisystémové onemocnéni. Pomoci PCR metody je
zjistovana vysoka naloz EBV v krvi. Z dalsich laborator-
nich zndmek mohou byt pfitomny anémie, trombocyto-
penie, leukopenie, elevace laktatdehydrogendzy, hyper-
kalcemie, hyperurikemie, monoklonalni protein v krvi
nebo v moci. V diagnostice se uplatriuje PET/CT vyset-
feni a biopsie tkdné s podrobnym imunohistochemickym
vysetfenim a dal$imi specidlnimi diagnostickymi meto-
dami. Lécba PTLD pfesahuje ramec tohoto textu.

Jina postizeni respiracniho systému

Postizeni dychacich cest po LuTx jsou casta, predilekéni
mista jsou anastomdzy, ale mohou byt postizeny i jiné
oblasti tracheobronchialniho stromu. Komplikace bron-
chidlnich anastomoz se vyskytuji u 2-33 % LuTx. K ¢asnym
komplikacim v 1. mésici po LuTx nalezi infekce, nekréza,
dehiscence, ostatni, nize uvedené, komplikace se obje-
vuji pozdéji. Hlavnim ddvodem tohoto typu postizeni je
pooperacni ztrata krevniho zasobeni.

Nejcastéjsi je bronchidlni stenéza, ktera je casto na-
sledkem infekce, nekrézy nebo dehiscence [60]. Nékdy je
asymptomaticka, nebo jsou pfitomny dusnost, piskoty,
stridor, pokles ventila¢nich funkci, postobstrukéni pneu-
monie. Diagnosticka je bronchoskopie, pfipadné virtudlni
CT bronchoskopie. Stenéza spojného bronchu je oznaco-
véna jako ,vanishing bronchus intermedius syndrome”



[61]. Pfi¢inou je vétsinou ischemie, nékdy ACR. Malé, asym-
ptomatické stendzy je mozno jen sledovat, u vétsich, sym-
ptomatickych pfipadt je preferovanou metodou volby ba-
I6nkova dilatace [62]. V pfipadé refrakternich stenéz jsou
dal3imi moznostmi laser, kryoterapie, stenting, sleeve re-
sekce stendzy, lobektomie nebo retransplantace [63].

Infekce anastomézy zpusobuji baktérie (nejcastéji Pseu-
domonas aeruginosa, Staphylococcus aureus) nebo myko-
tické patogeny. Pribéh muze byt asymptomaticky, pfi-
padné byvaiji horecky, kasel, piskoty, hemoptyza. Lécba
je zalozena na kombinaci lokdlniho bronchoskopického
osetfeni a podani ATB. Granulace v anastomoze se obvykle
objevi v prvnich mésicich po LuTx. Nékdy jsou asympto-
matické, ale mohou se projevit dusnosti, kaslem, postob-
struk¢ni pneumonii. Lécba je endoskopickd pomoci klesti,
kryoterapie nebo laseru.

Bronchialni nekréza nebo dehiscence mohou byt
mirné, asymptomatické, tézsi postizeni vede k dusnosti,
perzistujicimu air-leaku, pneumomediastinu a podkoz-
nimu emfyzému. Lécba bronchidlnich stenéz a dehis-
cenci zavisi na tizi postizeni a pfidruzenych komplika-
cich. U nekréz nepostihujicich celou bronchiélni sténu
a bez air-leaku je doporucena konzervativni terapie
s podanim ATB. U vétSich nekroz néktefi autofi dopo-
rucuji implantaci nekrytého samoroztazitelného kovo-
vého stentu, ktery stimuluje neoepitelizaci [64].

Pri ¢aste¢né dehiscenci je doporucovana aplikace tka-
nového lepidla s naslednou implantaci nekrytého ko-
vového stentu. Pfi selhdni této 1écby nebo kompletni
dehiscenci je nutné operacni feseni — reanastomoza,
pneumonektomie nebo retransplantace.

Dalsi komplikaci zplsobenou ischemii nebo infekci
je tracheobronchomalacie, pfi niz dochézi ve vydechu
k minimalné 50% zmens3eni prasvitu trachey a velkych
bronchu. Projevuje se kaslem, dusnosti, piskoty, strido-
rem a recidivujicimi respira¢nimi infekcemi. Diagnostic-
kou metodou je bronchoskopie. Asymptomatické nebo
lehké formy se pouze sleduji. U tézsich forem se po-
uziva noc¢ni neinvazivni ventila¢ni podpora, stenting,
vzacné operacni feseni (tracheobronchoplastika).

Vzacnou, ale velmi nebezpecnou komplikaci jsou pis-
téle. Bronchopleurdlni pistéle zplsobuji pneumotorax,
podkozni emfyzém, dechovou tisert a hypotenzi. Lécba
spociva v hrudni drenazi, podani ATB, aplikaci tkanového
lepidla u malych pistéli, u velkych pistéli implantaci kry-
tého kovového stentu nebo chirurgickém reseni. Bron-
chomediastinalni pistél vede k mediastinitidé. Léci se
ATB, drenazi mediastinalnich tekutinovych kolekci, pfi-
padné debridementem mediastina. Bronchovaskularni
pistéle usti do plicni tepny ¢i zily, aorty nebo levé srde¢ni
siné. Jsou pfitomny hemoptyza, znamky sepse nebo
vzduchové embolie. Lécba je komplexni, definitivnim fe-
$enim je operace - lobektomie, pneumonektomie.

Potransplantacni pleurdlni komplikace jsou také casté.
Pricinou je poskozeni pleurdlni dutiny pfi opera¢nim
vykonu, rejekce nebo imunosupresivni léc¢ba. Rizikovymi
faktory jsou preexistujici poskozeni pleuralniho prostoru
a jejich lécba (drenaz, pleurodéza, pleurektomie).
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Pleurdlni vypotek se muize objevit ¢asné po LuTx. ZpG-
nou ischemii, denervaci a néslednou reperfuzi stépu a/
nebo poskozenim lymfatickych cév. Je vétSinou malého
az stfedniho rozsahu, hemoragicky, neutrofilni a exsu-
dat. Pozdni pleurdlni vypotek je spojen s ACR, predchozim
zanétem pleury nebo malignitou (primarni nebo sekun-
darni). Je ale neobvyklym projevem PTLD [65]. Hemotorax
se objevuje v poopera¢nim obdobi. Pneumotorax muze
byt zplisobem malou dércovskou plici, air-leakem z ana-
stomdzy, infekci nebo iatrogenné. Chylotorax se vysky-
tuje u méné nez 1 % pacientl po LuTx. Vétsinou se jedna
o poskozeni ductus thoracicus, u pacientll s lymfangio-
leiomyomatézou (LAM) muize jit o pfesun chylézniho
ascitu skrze branici ¢i masivni unik lymfy z hrudnich lymfa-
tickych cév [66]. Pozdni komplikaci po LuTx mlze byt pleuro-
parenchymatozni fibroelastéza jako projev CLAD [67].

Dalsi jsou komplikace cévnich anastoméz. Muze jit
o stenézu a. pulmonalis, ktera se projevuje dusnosti ¢i
zndmkami plicni hypertenze a pravostranného srde¢niho
selhani. Reseni spo¢iva v dilataci balonkem nebo zavedeni
stentu, v pfipadé jejich netspéchu pak chirurgické rekon-
strukci tepny. Utlak a. pulmonalis ma obdobné pfiznaky
jako stendza a fesi se zavedenim stentu. Trombéza plicnich
Zil ohrozuje pacienta embolizaci do systémového obéhu,
zvlasté emboliza¢nimi ikty. P¥i Uplné obstrukci zil dochézi
k tézkému plicnimu edému refrakternimu na lécbu. Po-
uziva se antikoagula¢ni 1é¢ba nebo trombolyza, u nejtéz-
Sich pfipad je indikovana chirurgickd trombektomie.

Poskozeni n. phrenicus s obrnou branice se dle lite-
rarnich udajd objevuje u 3-9 % pacientd po LuTx, proje-
vuje se dusnosti, hypoxemii, hypoventilaci, atelektazami
[68]. Pacienti po LuTx maji zvysené riziko tromboembo-
lické nemoci. Zilni trombézy se vyskytnou u 20-45 % pa-
cientd, plicni embolie pak u 5-6 % pacientdl.

Rekurence primarniho plicniho onemocnéni v darcov-
ské plici neni zcela neobvykla a objevuje se u fady raz-
nych nemoci (tab. 1). Reakce $tépu proti hostiteli (graft-
-versus-host disease — GVHD) se projevuje postizenim
klze, jater, GIT, kostni difené, typicka je neutropenie, je
to vzacna komplikace po LuTx, ale s vysokou mortalitou
[69]. Polékové postizeni plic je popisovano u inhibitord
mTOR kinazy [70].

Mimoplicni komplikace

Téchto komplikaci je pomérné mnoho, postihuji fadu
rdznych organli a mdzou se objevit ¢asné po LuTx nebo
se vyviji v pozdéjsich c¢asovych obdobich.

Z kardialnich komplikaci jsou ¢asté supraventriku-
larni arytmie, nejcastéji fibrilace sini. Dlouhodobé po
LuTx je zvysené riziko ischemické choroby srde¢ni diky
vysoké prevalenci rizikovych faktor( [71]. Od 6 mési-
cich po LuTx se miize objevit konstriktivni perikarditida,
kterd je vétsinou feSena perikardiektomii [72]. Diabetes
mellitus se objevi témér u poloviny pacientt do 2 let od
LuTx [73]. Rizikovymi faktory jsou kortikoidy, kalcineuri-
nové inhibitory, vyssi vék a obezita. Chronické renalni
selhani postihuje velkou ¢ast pacientl po LuTx, k riziko-
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vym faktorlm patii nefrotoxické Iéky, hypertenze, dia-
betes mellitus, vék a predchozi postizeni ledvin. Neu-
rologické komplikace jsou ¢asté, v ¢asném obdobi po
LuTx je nejbéznéjsi encefalopatie. K dalsim ¢astym kom-
plikacim patfi osteopordza, obezita, gastroezofagealni
reflux, gastroparéza, hyperlipidemie, myopatie respi-
racnich a koncetinovych svald. Mizou se objevit také
cholecystitida, divertikulitida, pankreatitida, perforace
GIT nebo distalni intestinalni obstrukéni syndrom u pa-
cientli s CF.

Zaveér

Transplantace plic jsou velkym pokrokem v [é¢bé ter-
minalni faze mnoha respira¢nich nemoci. Kazdoroc¢né
stoupaji pocty vykona a tim i transplantovanych osob.
Potransplantacni obdobi je pro pacienty po LuTx velmi

Tab. Rekurence primarni plicni choroby u darcovské
[+]]{d]

sarkoidéza

lymfangioleiomyomatdza

difuzni panbronchiolitida

alveolarni proteinéza

deskvamativni intersticialni pneumonie

histiocytéza X (granulomatéza z Langerhansovych bunék)
bronchioloalveolarni karcinom (lepidicky adenokarcinom)
idiopaticka plicni hemosideréza

obrovskobunécna intersticidlni pneumonitida

deficit a,-antitrypsinu

plicni venookluzivni choroba

intersticialni plicni proces asociovany s polymyozitidou
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slozité kvali specidlnimu lé¢ebnému rezimu, medi-
kaci mnoha lék{, zvlasté imunosupresiva moznosti vy-
skytu mnoha komplikaci, at uz ¢asnych nebo pozdnich
¢i akutnich nebo chronickych. Spektrum komplikaci je
velmi Siroké a k jejich zvladnuti je nutnd mimo dobré
spoluprace pacientl hlavné tymova spoluprace specia-
listd mnoha medicinskych obor(i. Odménou je ale spo-
kojenost, dobrd kvalita zivota a dlouhodobé preziti pa-
cientl po LuTx.
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