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Streszczenie

Transplantacja serca jest metoda z wyboru w leczeniu skraj-
nych postaci niewydolnosci serca — zaréwno u dorostych, jak
i wéréd pacjentéw pediatrycznych. Wyniki krotko- i dtugoter-
minowe przeszczepéw serca u dzieci poprawiaja sie, chociaz
brak dawcéw utrudnia szerokie kliniczne stosowanie tej me-
tody leczenia. W niniejszym artykule opisano udang transplan-
tacje serca u najmtodszego w Polsce w chwili wykonywania
zabiegu, 6-miesiecznego biorcy.

Stowa kluczowe: catkowita transplantacja serca, transplanta-
Cja serca u dzieci.

Wstep

Transplantacja serca, pomimo rozwoju farmakote-
rapii oraz metod wspomagania serca, w dalszym ciagu
pozostaje metoda z wyboru w leczeniu skrajnych postaci
niewydolnosci serca w tej grupie chorych, rowniez wsréd
dzieci. Wedtug Pediatric Cardiomyopathy Registry, prze-
zywalnos¢ dzieci z rozpoznana niewydolnoscig serca na
tle kardiomiopatii rozstrzeniowej wynosi zaledwie 20%
w ciggu 3 lat [1].

Pierwszy przeszczep serca u dziecka miat miejsce zale-
dwie 3 dni po operacji przeprowadzonej u osoby doroste]
przez Barnarda. Operacje przeprowadzit Kantrowitz, a bior-
3 byto trzytygodniowe niemowle z anomalig Ebsteina [2].
Dziecko przezyto zaledwie 6 godz. Pomimo poczatkowych
trudnosci transplantacja serca stopniowo stata sie uznanga
i rutynowa, a przede wszystkim skuteczng metoda lecze-
nia skrajnych postaci niewydolnosci serca — zaréwno u do-
rostych, jak i u dzieci. W bazie danych Miedzynarodowego
Towarzystwa Transplantacji Serca i Ptuc (ang. International
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Society for Heart and Lung Transplantation — ISHLT) w la-
tach 1982-2008 odnotowano wykonanie 8575 przeszcze-
poéw serca u dzieci w osrodkach, ktére przesytaja swoje
dane do ww. rejestru, co stanowi ponad 400 przeszcze-
péw rocznie [3]. Liczba przeszczepéw serca u dzieci w la-
tach 2008-2009 stanowi ok. 15% wszystkich wykonanych
transplantacji, z czego u dzieci ponizej pierwszego roku
zycia odsetek ten wynosi ok. 4% [4].

W Slgskim Centrum Choréb Serca w Zabrzu transplan-
tacje serca u dzieci s3 przeprowadzane od 1999 r. W ni-
niejszym artykule opisano udang transplantacje serca
u najmtodszego w Polsce w chwili wykonywania zabiegu,
6-miesiecznego biorcy.

Opis przypadku

Pacjent zostat przyjety w 3. miesigcu zycia na oddziat
kardiologii z powodu objawéw nasilonej niewydolnosci
krazenia. W czasie hospitalizacji wymagat wsparcia ukta-
du krazenia dopaming, a w badaniu ultrasonokardiogra-
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Ryc. 1. Pole operacyjne po usunieciu serca biorcy i przygotowaniu
do wszczepienia serca dawcy

Ryc. 2. Podawanie roztworu kardioplegii do serca dawcy

ficznym (UKG) stwierdzono bardzo znaczne uposledzenie
frakcji wyrzutowej lewej komory do ok. 15% oraz posta-
wiono rozpoznanie kardiomiopatii z niescalenia. Stezenie
NT-proBNP wynosito 35000 pg/ml. Po uzyskaniu poprawy
stanu klinicznego leczeniem farmakologicznym mozliwe
byto odstawienie wsparcia dopaming, a dziecko zostato
zakwalifikowane do transplantacji serca i wypisane w sta-
nie dos¢ dobrym do domu. W 6. miesigcu zycia zostato
wezwane ponownie do szpitala w celu przeprowadzenia
transplantacji dzieki zgtoszeniu odpowiadajacego mu wiel-
kosciowo dawcy serca. Zgodnos¢ grupowa w uktadzie ABO
zostata zachowana. Dawca serca byto 9-miesieczne nie-
mowle, ktérego przyczyna Smierci byt uraz osrodkowego
uktadu nerwowego. Pobranie wielonarzgdowe przeprowa-
dzono w sposéb typowy. Ze wzgledu na oddalenie miejsca
pobrania od osrodka w Zabrzu konieczne byto skorzystanie
z transportu lotniczego.

Biorca zostat poddany anestezji ogélnej z koniecznoscia
wykonania arteriosekcji tetnicy promieniowej w celu po-
miaru ci$nienia tetniczego krwi. Klatke piersiowa otwarto
przez sternotomie, po usunieciu w catosci grasicy i poda-
niu heparyny zatozono kaniule do aorty oraz bezposrednio
do obu zyt gtéwnych. Rozpoczeto krazenie pozaustrojowe
i zaklemowano aorte. Aorte i pief ptucny odcieto na wyso-
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kosci zastawek, nastepnie ciecie przebiegato wzdtuz bruzd
przedsionkowo-komorowych i przez przegrode miedzy-
przedsionkowa, kohczac eksplantacje serca. W kolejnym
etapie odcieto zyte gtéwna gbérna oraz dolng i resekowano
pozostatos¢ prawego przedsionka. Usunieto réwniez nad-
miar lewego przedsionka, pozostawiajac jedynie czescio-
wo fragmenty wokot ujsé zyt ptucnych prawych i lewych,
tworzac w ten sposob oddzielone od siebie wyspy — prawa
i lewa (ryc. 1.).

Po wyjeciu serca dawcy z zestawu transportowego
pierwsza czynnoscia byto podanie do odpowietrzonej
uprzednio aorty roztworu kardioplegii krwistej w tempera-
turze 28°C (ryc. 2.).

Nastepnie potaczono cieciem obie zyty ptucne lewe
i prawe oraz opracowano tak powstate obustronnie wspél-
ne ujscia zyt ptucnych, dostosowujac je wielkoscia do frag-
mentéw lewego przedsionka obejmujacych zyty ptucne
biorcy. Zamknieto réwniez szwem ciaggtym ubytek typu fo-
ramen ovale.

Szwami ciggtymi zespolono zyty ptucne lewe, nastepnie
zyty ptucne prawe i pozostawiono kaniule do odbarczenia
lewej komory (vent) w lewej komorze zatozony przez zyte
ptucna gérna prawa w celu odbarczenia lewej komory. Na-
stepnie dostosowano odpowiednio dtugos¢ obu pni ptuc-
nych, skracajgc ich nadmiar i zespolono szwem ciggtym.
W kolejnym etapie po opracowaniu zespolono aorty dawcy
i biorcy. Po wykonaniu tych czynnosci odpowietrzono lewg
komore oraz aorte i podano roztwér cieptej kardioplegii,
a nastepnie rozpoczeto wygrzewanie dziecka i uwolniono
zacisk z aorty. Po odklemowaniu zespolono zyty gtéwne
gorne szwem ciggtym, stosujac przektadanie kazdej petli
w celu unikniecia zwezania miejsca zespolenia, a nastep-
nie zespolono zyte gtéwna dolng z miejscem odciecia zyty
gtéwnej dolnej serca dawcy.

Serce rozpoczeto spontaniczng akcje wkrétce po zdjeciu
zacisku z aorty, co pozwolito po uptynieciu czasu naleznej
reperfuzji usunaé¢ poczatkowo kaniule z zyty gtéwnej gor-
nej i zamknaé miejsce po jej zatozeniu szwem ciagtym, po-
przecznie do dtugiej osi zyty, aby uniknaé¢ zwezenia w tym
miejscu, a nastepnie stopniowo redukowano krazenie po-
zaustrojowe, az do catkowitego zatrzymania, ktére odbyto
sie bez komplikacji.

Pacjent zostat przekazany na oddziat pooperacyjny na
niewielkim wlewie adrenaliny i milrinonu, ktére stopniowo
odstawiano pod kontrolg parametréw hemodynamicznych.
Prawidtowo odzyskat Swiadomosé i zostat ekstubowany
w 74. godz. po zabiegu operacyjnym. W okresie pooperacyj-
nym nie odnotowano istotnego drenazu z klatki piersiowe;.
Funkcje serca monitorowano badaniem UKG co 12 godz.
W 5. dobie po zabiegu dziecko wyréwnane krazeniowo i od-
dechowo przekazano z oddziatu pooperacyjnego na oddziat
kardiologii dzieciecej. Z uwagi na prawidtowy stan kliniczny
dziecka, prawidtowg funkcje serca w kontrolnych badaniach
UKG oraz niska mase (6750 g) odstgpiono od wykonania
planowych biopsji zgodnie z zaleceniami ISHLT. W bada-
niach UKG kurczliwos$¢ serca oceniano na prawidtowa [frak-
cja skurczowa lewej komory (FS) — 37%, frakcja wyrzutowa
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(ang. gjection fraction — EF) — 70%] z prawidtowa funkcja za-
stawek przedsionkowo-komorowych. Parametry funkcji po-
zostatych narzadéw w badaniach laboratoryjnych byty pra-
widtowe. W 36. dobie po transplantacji dziecko wypisano do
domu w stanie dobrym. Podczas kontroli ambulatoryjnych
stan dziecka nie wykazuje odchylen od stanu prawidtowego.

Leczenie immunosupresyjne prowadzono w taki sposéb,
aby maksymalnie ograniczyé dziatania uboczne, a w szcze-
gblnosci neurotoksycznosé stosowanych lekéw. Aby nie
dziata¢ pod presja czasu, podejmujac decyzje o wtaczeniu
inhibitora kalcineuryny, zastosowano indukcje przeciw-
ciatami monoklonalnymi blokujacymi receptory dla inter-
leukiny 2 (anty-CD25), ktére zastosowano w dawce 10 mg
w dobach 0. i 4. Pomimo tego, wobec stwierdzenia bardzo
dobrej sprawnosci nerek po zabiegu, juz w ciagu pierwszych
24 godz. po transplantacji rozpoczeto wlew dozylny takro-
limusu oraz planowo podawano mykofenolan mofetylu
(poczatkowo dozylny kwas mykofenolowy) i glikokortyko-
steroid (poczatkowo dozylny bursztynian metyloprednizo-
lonu, a nastepnie doustny prednizon). Dawke gikokortyko-
steroidu ustalano poprzez przeliczenie dawek zalecanych
na kilogram masy ciata, natomiast dawki takrolimusu
i mykofenolanu mofetylu na podstawie oznaczenia stezen
— takrolimusu we krwi petnej i mykofenolanu w surowicy
pobranej bezposrednio przed podaniem dawki poranne;.
Docelowym stezeniem takrolimusu byto 10-20 ng/ml krwi
petnej na czas stosowania wlewu dozylnego, a nastepnie
10-15 ng/ml, dla mykofenolanu mofetylu stezenie kwasu
mykofenolowego w surowicy powinno miescic¢ sie w zakre-
sie 1,4-2,0 pg/ml. Pomimo ostroznosci przy modyfikowa-
niu dawek lekdéw przez wieksza czes¢ pierwszego miesigca
obserwacji uzyskiwano stezenia supraterapeutyczne — za-
réowno takrolimusu, jak i kwasu mykofenolowego — jednak
nie odnotowano istotnych dziatan ubocznych takiej terapii,
a w szczegblnosci uposledzenia sprawnosci nerek, anemi-
zacji, objawobw gastrycznych, drzen lub drgawek.

Dyskusja

Transplantacje serca u dzieci poczatkowo dotyczyty
gtownie pacjentéw z ciezkimi wrodzonymi wadami serca,
w ktérych dominowaty dzieci z zespotem hipoplazji lewego
serca (ang. hypoplastic left heart syndrome —HLHS). Poprawa
wynikéw leczenia operacyjnego tej wady w ciggu ostatnich
15 lat spowodowata, ze ciezkie wady wrodzone sa w chwili
obecnej rzadziej anizeli kiedys wskazaniem do wykonania
transplantacji, zwtaszcza w grupie dzieci powyzej pierw-
szego roku zycia [5, 6]. Liczba przeszczepéw serca u dzieci
ponizej pierwszego roku zycia z wrodzonymi wadami serca
w USA spadta ze 108 w 1991 r. do 58 w roku 2007. W tym
samym czasie odwrotng tendencje obserwuje sie w kwa-
lifikacji dzieci powyzej pierwszego roku zycia, dla ktérych
gtownym wskazaniem do transplantacji sa kardiomiopatie
[6]. Wedtug danych ISHLT z 2010 r., dzieci do pierwszego
roku zycia z wada serca stanowig 63% wszystkich biorcéw,
u ktérych wykonano transplantacje, natomiast u starszych
wiekszos¢ stanowia biorcy cierpiacy na jedna z postaci kar-
diomiopatii (64%) [3].
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Niemowleta stanowig grupe ok. 25% wszystkich dzieci
kierowanych do transplantacji. Pod tym wzgledem znacznie
wiekszy odsetek przeszczepdw u niemowlat w stosunku do
pozostatych dzieci jest wykonywany w USA (27%) anize-
li w Europie (9%) [3]. Odpowiedni dobor biorcy do dawcy
wptywa istotnie na wyniki nie tylko wczesne, ale i odlegte
transplantacji serca. U dzieci w wieku ponizej pierwszego
roku zycia mniejsze znaczenie ma doktadny dobér w zakre-
sie uktadu ABO. Publikowane wyniki dotyczace przeszcze-
péw u niemowlat niezgodnych w zakresie grup krwi sa
zadowalajace. Wyniki badan, jak réwniez przeprowadzonej
przez Saczkowsiego i wsp. metaanalizy wykazuja, iz wyni-
ki transplantacji niemowlat zgodnych grupowo w uktadzie
biorca—dawca nie r6znig sie w zakresie smiertelnosci, po-
wiktan oraz niewydolnosci przeszczepionego narzadu od
transplantacji niezgodnych grupowo [7].

Niezwykle istotny jest odpowiedni dobér proporcji
dawca—biorca pod wzgledem powierzchni ciata lub wagi.
W pismiennictwie nie ma jednoznacznych wskazan co
do idealnego doboru odpowiedniego dawcy i biorcy pe-
diatrycznego, zwtaszcza iz ograniczona liczba dawcow
z tej grupy wymusza niejednokrotnie bardziej liberalne
podejscie. Moze sie to wigza¢ z koniecznoscig pozosta-
wienia otwartej klatki piersiowej po zabiegu w przypadku
wiekszego dawcy. Tjang i wsp. wykazuja w swojej pracy,
iz wskaznik proporcji powierzchni ciata dawcy do biorcy
mniejszy niz 0,8 byt istotnym parametrem wptywajacym
na pogorszenie wynikéw jednorocznych i 5-letnich. W przy-
padku niemowlat wskaznik ponizej 0,9 byt niezaleznym
czynnikiem pogarszajacym wyniki 10-letnie [8].

Proporcja dawcy do biorcy pod wzgledem wagi nie po-
winna przekracza¢ 2,5, jednak wykonanie transplantacji
u lzejszych biorcow w stosunku do dawcy (wskaznik wagi
2,5-4,6) nie wigzat sie ze zwiekszeniem Smiertelnosci i licz-
by powiktan, poza koniecznoscig przedtuzonego otwarcia
klatki piersiowej [9]. W naszym doswiadczeniu transplan-
tacji serca u dzieci, oprécz odpowiedniego doboru wielko-
Sci dawcy do biorcy, zwracamy réwniez szczegblng uwage
na proporcje rozmiaréw serca biorcy i dawcy w badaniach
UKG, co pozwala, w naszej opinii, na zmniejszenie ryzyka
przedtuzonego otwarcia klatki piersiowej po zabiegu.

Liczne badania, ktére jednak ze zrozumiatych wzgle-
déw nie sg badaniami z randomizacja i zwykle opieraja sie
na mniejszych grupach pacjentéw, wskazujg na istnienie
réznych przedoperacyjnych czynnikéw ryzyka, niejedno-
krotnie sprzecznych ze sobg. W badaniach Tjanga i wsp. [8]
czynnikiem ryzyka zwiekszonej smiertelnosci jest np. pte¢
zehska dawcy, z czym kontrastuje badanie Kawanchi i wsp.
[10], u ktérych z kolei ryzyko to niesie ze soba pte¢ meska
dawcy. Analiza danych zebranych w PHTS (ang. Pediatric
Heart Transplantation Study) wskazuje na zwiekszenie ry-
zyka przeszczepdw serca u dzieci w przypadku mtodszego
wieku i przedoperacyjnego zastosowania mechanicznego
wspomagania krazenia, podczas gdy dane z rejestru ISHLT
wskazuja m.in. na nastepujace czynniki ryzyka: wrodzona
wada serca jako wskazanie do przeszczepu, zastosowane
przedoperacyjne membranowe natlenianie pozaustrojowe
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(ang. extracorporeal membrane oxygenation — ECMO), pte¢
zefiska biorcy [11].

Nie bez znaczenia jest wybér zastosowanej w opisywa-
nym przypadku techniki wszczepienia serca. Klasyczna tech-
nika wprowadzona przez Lowera i Shumweya, polegajaca
na zespoleniu ze sobag w catosci przedsionkéw biorcy i daw-
cy jest szeroko stosowana ze wzgledu na tatwos¢ wykona-
nia zespolen. Jednakze w metodzie tej dochodzi do utraty
prawidtowej geometrii przedsionkéw oraz powiekszenia ich
objetosci. Obserwacje te sprawity, iz rozpoczeto poszuki-
wanie innych, alternatywnych metod. W roku 1991 Dreyfus
wprowadzit do praktyki klinicznej metode catkowitej trans-
plantacji serca (ang. total orthotopic heart transplantation
— TOHT), ktéra pozwala na wykonanie zabiegu ,,anatomicz-
nie”, zachowujac normalng morfologie przedsionkéw. Jest
to odmiana tzw. metody bikawalnej, polegajacej na pozo-
stawieniu w catosci lewego przedsionka i zespoleniu go z le-
wym przedsionkiem dawcy. W metodzie TOHT lewy przed-
sionek jest dodatkowo rozdzielony i przygotowany w ten
sposob, ze pozostaje jedynie fragment przedsionka wokét
ujscia prawych i lewych zyt ptucnych, ktére sa osobno ze-
spalane z odpowiednimi fragmentami przedsionka dawcy.

Niestety, w pismiennictwie nie zawsze istnieje jedno-
znaczne rozréznienie metody bikawalnej od metody TOHT,
co utrudnia analize, zwtaszcza iz ze wzgledu na podwyzszo-
na trudnosé techniczng jest ona szerzej stosowana dopiero
od niedawna. Jeszcze do roku 1999 metoda TOHT byta sto-
sowana w zaledwie 4,5% osrodkéw wykonujacych trans-
plantacje serca [12]. Wedtug bazy danych UNOS (ang. The
United Network for Organ Sharing), TOHT w odmianie bika-
walnej w USA dotyczyta juz wiekszos¢ przypadkéw (62,0%
vs 34,7%) [13].

Metoda klasyczna jest obarczona koniecznoscia czestsze-
go zastosowania po zabiegu statej stymulacji, zwiekszonej
czestosci incydentéw nadcisnienia ptucnego oraz znacznie
wiekszej czestosci wystepowania niedomykalnosci mitral-
nej i przede wszystkim tréjdzielnej, co wptywa na gorszy
przebieg pooperacyjny u tych pacjentéw. Réwniez incydenty
zatorowe s3g znacznie czesciej obserwowane w przypadku
pacjentéw, u ktérych zastosowano ten rodzaj techniki [14].

Zespolenie bikawalne zmniejsza istotnie ryzyko wysta-
pienia niedomykalnosci tréjdzielnej, a szczegblnie w tech-
nice TOHT zapewnia wyzszg frakcje wyrzutowa oraz lepsze
parametry hemodynamiczne, wyzsza czestos¢ obecnosci
rytmu zatokowego oraz krétsza hospitalizacje i dtugosé
przezycia. Z drugiej strony analiza krwawief pooperacyj-
nych nie wykazata zwiekszenia ilosci utraty krwi przy za-
stosowaniu metody TOHT [14-17].

W zwigzku z powyzszym w pismiennictwie mozna za-
uwazyé tendencje do stwierdzen, iz metoda klasycznej
transplantacji w technice Shumwaya nie powinna by¢ me-
toda z wyboru, a jedynie stosowana w sytuacjach wyjatko-
wych [14, 18].

Wyniki transplantacji serca u dzieci nie odbiegaja istot-
nie od wynikéw uzyskiwanych w grupie pacjentéw doro-
stych. Mediana przezycia (czas, po ktérym 50% biorcow
pozostaje przy zyciu) wynosi 18,3 roku dla biorcow, ktorzy
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mieli przeszczep w okresie niemowlectwa, oraz 11,3 roku
dla tych, u ktérych przeszczep miat miejsce w okresie do-
rastania. Jesli wykluczy¢ z powyzszego pacjentow, ktorzy
zmarli w ciggu pierwszego roku po przeszczepie (najwiek-
sze ryzyko zgonu), powyzsze okresy wynosityby odpowied-
nio 21,4 i 19,3 roku [3].

Najczestsza przyczyna zgonu w okresie 30-dniowym
jest niewydolnos¢ przeszczepionego narzadu.

W obserwacji odlegtej u pacjentéw pediatrycznych po
przeszczepie serca moga wystepowaé komplikacje zwia-
zane z infekcjami, chorobami limfoproliferacyjnymi, za-
burzenia funkcji nerek i nadcisnienie tetnicze, ktére w tej
grupie chorych moze siega¢ 60-90%. Szczegblnym rodza-
jem komplikacji u chorych po transplantacji jest waskulo-
patia przeszczepionego serca. Czestosc jej wystepowania
jest zasadniczo nizsza w grupie pacjentéw pediatrycz-
nych (ok. 15% klinicznie istotnych przypadkéw waskulo-
patii w ciaggu pierwszych 5 lat po przeszczepie), jednakze
w przypadku jej wystapienia zaledwie 50% pacjentéw
przezywa 2 lata [3].

Podsumowujac, nalezy zaznaczyg, iz transplantacja ser-
ca u pacjentéw pediatrycznych jest w chwili obecnej uzna-
na i szeroko stosowanag metoda leczenia skrajnych postaci
niewydolnosci serca. Poprawa wczesnych i odlegtych wyni-
kéw leczenia w ostatnich latach spowodowata, ze pacjenci
ci uzyskuja szanse na istotne wydtuzenie zycia i poprawe
jego jakosci. Mozliwe staje sie rowniez oczekiwanie na po-
prawe leczenia farmakologicznego chorych po transplanta-
cji, jak réwniez ewentualna retransplantacja serca.
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