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Zale¿noœæ pierwotnej dysfunkcji przeszczepu 
od czasu niedokrwienia w eksperymentalnym 
modelu przeszczepu p³uca

Dependence of primary graft dysfunction on ischaemia time 
in an experimental model of lung transplantation

BBaarrttoosszz  KKuubbiissaa11,,  JJaarroossłłaaww  PPiieerróógg11,,  JJaannuusszz  WWóójjcciikk11,,  JJaacceekk  AAllcchhiimmoowwiicczz11,,  AAnnnnaa  KKoozzaakk11,,  MMiicchhaałł  BBiieelleewwiicczz11,,  DDoommiinniikkaa  WWiittkkoowwsskkaa11,,

MMaałłggoorrzzaattaa  EE..  WWoojjttyyśś11,,  JJuulliiuusszz  PPaannkkoowwsskkii22,,  EEllżżbbiieettaa  SSkkrrzzyyddlleewwsskkaa33,,  MMaarreekk  DDrrooźźddzziikk44,,  TToommaasszz  GGrrooddzzkkii11

1Oddział Kliniczny Chirurgii Klatki Piersiowej Pomorskiej Akademii Medycznej, Szczecin
2Zakład Patomorfologii Specjalistycznego Szpitala im. Prof. A. Sokołowskiego, Szczecin
3Zakład Chemii Nieorganicznej i Analitycznej Uniwersytetu Medycznego, Białystok
4Zakład Farmakologii Doświadczalnej i Klinicznej Pomorskiej Akademii Medycznej, Szczecin

Kardiochirurgia i Torakochirurgia Polska 2008; 5 (4): 428–432

AAddrreess  ddoo  kkoorreessppoonnddeennccjjii::  dr. n. med. Bartosz Kubisa, Oddział Kliniczny Chirurgii Klatki Piersiowej Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie,

Specjalistyczny Szpital im. Prof. A. Sokołowskiego, ul. Sokołowskiego 11, 70-891 Szczecin-Zdunowo, tel. +48 91 442 72 72, faks +48 91 462 08 36,

e-mail: abkubisa@hotmail.com

BADANIA KLINICZNE I DOŚWIADCZALNE W CHOROBACH SERCA PŁUC I NACZYŃ

Streszczenie

CCeell  pprraaccyy::  Ocena nasilenia pierwotnej dysfunkcji przeszczepu
(PDP) w zależności od czasu całkowitego niedokrwienia z po-
dawaniem lub bez podawania kolchicyny. 
MMaatteerriiaałł  ii mmeettooddyy::  Wykonano izogeniczne ortotopowe prze-
szczepy lewego płuca pomiędzy samcami szczurów rasy Wistar
po całkowitym czasie niedokrwienia wynoszącym 12 lub 18 godz.
w temperaturze 4°C. Biorcy nie otrzymywali żadnych leków (gru-
pa A) lub podawano im kolchicynę w dawce 600 µg/kg i.p. godzi-
nę przed przeszczepem i 12 godz. po pierwszej dawce (grupa B).
24 godz. po przeszczepie zaciskano oskrzele główne prawe oraz
prawą gałąź tętnicy płucnej w celu oceny wymiany gazowej
graftu (PaO2). Następnie wycinano przeszczepione płuco w ce-
lu oceny obrzęku, obliczając iloraz masy przeszczepu przed
wysuszeniem i po wysuszeniu (ang. wet/dry ratio), oceny ak-
tywności mieloperoksydazy – miary nacieku neutrofilowego
(MPO) oraz oceny histologicznej. W analizie statystycznej za-
stosowano test t-Studenta. Wartości podano jako średnią aryt-
metyczną ± odchylenie standardowe. 
WWyynniikkii::  Wartości PaO2 były niskie we wszystkich grupach,
a różnice nieistotne statystycznie (p>0,05). Obrzęk graftu po
18 godz. całkowitego niedokrwienia w grupie A ilustruje iloraz
1,86±0,32 w porównaniu z 5,70±1,53 po 12 godz. niedokrwienia
p=0,007. W grupie B po 18 godz. niedokrwienia 3,93±0,66 vs
5,40±1,49, po 12 godz. p=0,049. Aktywność MPO w grupie A po
18 godz. wyniosła 5,87±1,76 vs 8,96±1,86 µM/mg, po 12 godz.
p=0,53. W grupie B po 18 godz. 8,10±3,34 vs 11,26±4,03 µM/mg,
po 12 godz. p=0,22. Histologicznie grafty z grupy B wykazywa-
ły mniejsze nacieczenie w porównaniu z grupą A. 

Abstract

AAiimm::  To evaluate the effect of primary graft dysfunction (PGD)
in relation to the total ischaemia time with or without applica-
tion of colchicine. 
MMaatteerriiaall  aanndd  MMeetthhooddss::  Isogeneic, orthotropic single left lung
transplantations were conducted among male Wistar rats
after total ischaemia time of 12 or 18 hours at a temperature of
4°C. The recipients received either no medication (A group) or
colchicine 600 µg/kg ip one hour before transplantation and
12 hours after the first dose (group B). After 24 hours the right
principal bronchus and right pulmonary artery were occluded
to assess graft gas exchange function (PaO2). The graft was
then excised to assess wet/dry ratio (W/D) as a measure of
pulmonary oedema, and myeloperoxidase activity (MPO) as
a measure of neutrophil migration and histology. Student’s T-
test for paired data was used for statistical analysis. The data
are presented as mean ± standard deviation. 
RReessuullttss::  PaO2 values were poor in all groups and the differen-
ces were statistically not significant (p>0.05). The group A W/D
ratio after 18 hours of total ischaemia time was 1.86±0.32 in
comparison to 5.70±1.53 after 12 hours, p=0.007. The group B
W/D ratio after 18 hours of total ischaemia time was 3.93±0.66
vs. 5.40±1.49 after 12 hours, p=0.049. The group A MPO activity
was 5.87±1.76 after 18 hours vs. 8.96±1.86 µM/mg after 12 hours
p=0.53. The group B MPO activity was 8.10±3.34 after 18 hours
vs. 11.26±4.03 µM/mg after 12 hours, p=0.22. Histologically, the
group B grafts showed lesser damage than in group A.
CCoonncclluussiioonn::  The 18 hours total ischaemia time causes lesser
PGD expressed by smaller lung oedema in comparison to 



429KKaarrddiioocchhiirruurrggiiaa  ii  TToorraakkoocchhiirruurrggiiaa  PPoollsskkaa 2008; 5 (4)

Wstêp 

Sposób ochrony i konserwacji przeszczepu płuc istotnie
wpływa na częstość występowania pierwotnej dysfunkcji
przeszczepu, śmiertelność okołooperacyjną i w dłuższej
perspektywie czasu na częstość występowania przewlekłe-
go zapalenia oskrzelików, będącego wyrazem przewlekłego
odrzutu płuca. Proces ten można podzielić na 3 etapy: oce-
nę i prawidłowe prowadzenie dawcy, optymalną technikę
konserwacji i reperfuzji przeszczepu oraz wdrożenie postę-
powania zapobiegającego i leczenia pierwotnej dysfunkcji
przeszczepu [1]. W technice konserwacji i reperfuzji bierze
się pod uwagę m.in. rodzaj płynu konserwującego, obję-
tość, ciśnienie i sposób płukania przeszczepu, warunki
wentylacji graftu w trakcie reperfuzji, czas jego przechowy-
wania oraz leczenie dodatkowe. Jednym z najwcześniej-
szych powikłań po przeszczepie płuc jest pierwotna dys-
funkcja przeszczepu. Istnieje wiele nazw opisujących ten
stan, takie jak obrzęk reimplantacyjny, odpowiedź reim-
plantacyjna, uraz reperfuzyjny, obrzęk reperfuzyjny, pier-
wotna niewydolność przeszczepu czy wczesna dysfunkcja
przeszczepu [2]. Pierwotna dysfunkcja przeszczepu wystę-
puje u 90% chorych po przeszczepie w ciągu pierwszych
3 dób [3], a jej klasyfikację przedstawiono w tabeli I. W ni-
niejszej pracy z przyczyn technicznych nie wykonywano ra-
diogramów klatki piersiowej ani pomiarów gazometrii przy-
życiowo. PDP uważana jest za czynnik ryzyka wystąpienia
ostrego i przewlekłego odrzutu przeszczepionego płuca [4].
Choć patofizjologia PDP nie została jeszcze do końca po-
znana, to obecnie uważa się, że dochodzi tu do pobudzenia
mechanizmu aktywacji dopełniacza, którego czynniki C5a
i C1q stanowią substancje pobudzające dla makrofagów,
które z kolei będąc w naczyniach płucnych chemotaktycz-
nie akumulowane i aktywowane, uwalniają cytokiny (TNF-α,
IL-1, IL-6), a to z kolei wzmaga ekspresję molekuł adhezyj-
nych dla neutrofilów na powierzchni śródbłonka naczyń
płucnych [5]. To zjawisko przyczynia się do napływu neu-
trofilów oraz wydzielania przez nie rodników nadtlenko-
wych, proteaz, metabolitów kwasu arachidonowego oraz
innych prozapalnych cytokin, co z kolei przyczynia się do
zwiększenia przepuszczalności śródbłonka naczyniowego
i uszkadzania tkanki płucnej na drodze apoptozy, nekrozy
i nekroapoptozy [6, 7]. 

Kolchicyna jest m.in. zmiataczem wolnych rodników
i dlatego powinna zmniejszać objawy PDP. Obecnie kolchi-
cyna, alkaloid otrzymywany z zimowita jesiennego (łac. Col-
chicum autumnale), wykorzystywana jest w leczeniu dny
moczanowej, gorączki śródziemnomorskiej, choroby Beh-
ceta, nawrotowego zapalenia osierdzia i innych chorób
związanych z pobudzeniem neutrofilów, gdzie ma za zada-

nie ograniczyć ich migrację poprzez uszkadzanie mikrotu-
bul cytoszkieletu komórki [8, 9]. 

Cel pracy 

Celem pracy jest ocena wpływu czasu niedokrwienia
oraz podawania kolchicyny na funkcję oraz morfologię allo-
przeszczepu płuca u szczurów rasy Wistar. Funkcja prze-
szczepu była oceniana na podstawie mierzenia ciśnienia
parcjalnego tlenu krwi tętniczej przepływającej przez graft.
Nacieczenie neutrofilowe badano, mierząc aktywność en-
zymu mieloperoksydazy w homogenacie graftu, a iloraz
masy mokrej do suchej graftu wyrażał stopień obrzęku płu-
ca. Morfologię graftu oceniał patolog nieświadomy tego, do
jakiej badanej grupy należał poszczególny preparat. 

Materia³ i metody 

Badania przeprowadzano na samcach szczurów rasy
Wistar z Instytutu Medycyny Pracy im. prof. J. Nofera w Ło-
dzi, z początkową wagą ciała 250–300 g. Opieka nad zwie-
rzętami była zgodna z zasadami postępowania ze zwierzęta-
mi laboratoryjnymi (Wytyczne NIH, Publikacja NIH nr 85-23,
1985, Dyrektywa EEC 86/609, OJL 358, grudzień 1987).
Wszystkie zwierzęta miały nieograniczony dostęp do stan-
dardowego pożywienia dla gryzoni i wody pitnej. 

Grupy eksperymentalne 

Przeprowadzono izogeniczne, ortotopowe przeszczepy le-
wego płuca wśród samców rasy Wistar. Biorców podzielono
na cztery grupy n=4: AA1188hh – grupa z 18-godzinnym czasem
niedokrwienia bez kolchicyny, AA1122hh – grupa z 12-godzinnym
czasem niedokrwienia bez kolchicyny, BB1188hhCC – grupa z 18-go-
dzinnym czasem niedokrwienia i z kolchicyną w dawce 
1,2 mg/kg/dobę i.p., BB1122hhCC – grupa z 12-godzinnym czasem
niedokrwienia i z kolchicyną w dawce 1,2 mg/kg/dobę i.p.
U wszystkich biorców wykonano autopsję po 24 godzinach od
przeszczepu. 

WWnniioosskkii::  Przeszczepione płuco wykazuje mniejszy obrzęk po
18-godzinnym okresie całkowitego niedokrwienia w porówna-
niu z okresem 12-godzinnym. Kolchicyna nie ma właściwości
leczniczych w pierwotnej niewydolności przeszczepu płuca. 
SSłłoowwaa  kklluucczzoowwee:: przeszczep płuc, pierwotna dysfunkcja prze-
szczepu, kolchicyna.

12 hours ischaemia time, independently of colchicine applica-
tion. Colchicine does not improve the PGD course. 
KKeeyy  wwoorrddss::  lung transplantation, primary graft dysfunction,
colchicines.

TTaabb..  II..  Rekomendacje Międzynarodowego Towarzystwa Przeszcze-
pu Serca i Płuc (ISHLT) do klasyfikacji pierwotnej dysfunkcji prze-
szczepu (PDP) 

SSttooppiieeńń  PPaaOO22//FFiiOO22 OObbeeccnnoośśćć  rraaddiioollooggiicczznnyycchh  
[[mmmmHHgg]] nnaacciieekkóóww  ww ppłłuuccaacchh

0 >300 brak

1 >300 obecne

2 200–300 obecne

3 <200 obecne
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Procedury operacyjne 

Mikrochirurgiczne procedury operacyjne dawcy i biorcy
wykonano zgodnie z wcześniejszym opisem [10], wykorzy-
stując stereoskopowy mikroskop (Olympus®, SZX12, Japo-
nia) w powiększeniu od 6 do 20×. 

Dawca 

Zwierzę znieczulano w naczyniu, wentylując je 4-proc.
halotanem (SIGMA®, Buchs, Szwajcaria). Dootrzewnowo
podano thiopental (Penthotal, Abbott AG) w dawce 50 mg/kg.
Dożylnie podano heparynę (Liquemin, Roche Pharma, Szwaj-
caria) w dawce 500 IU/kg. Wykonywano tracheostomię
i zwierzę wentylowano rurką intubacyjną (wenflon 14GA,
Insyte®, Spain) 100-proc. tlenem FiO2=1,0, f=100/min,
TV=10 ml/kg za pomocą respiratora Harvard Rodent Venti-
lator model 683 (Harvard Apparatus, South Natick, Massa-
chusetts, USA). Po przecięciu żyły głównej dolnej i uszka le-
wego przedsionka wykonywano nacięcie w przedniej ścia-
nie prawej komory w celu wprowadzenia cienkiego
cewnika do pnia tętnicy płucnej. Oba płuca płukano za po-
mocą 20 ml dekstranu o niskiej zawartości potasu (Perfa-
dex®, Medisan Pharmaceutics, Uppsala, Szwecja) pod ci-
śnieniem 20 cm H2O. Następnie podwiązywano tchawicę
w fazie wdechu. Wycięto blok płuca-serce i odpreparowy-
wano lewe płuco od serca i prawego płuca ex vivo. Tętnicę
i żyłę płucną przeciągano przez mankiety z cewnika dożyl-
nego nr 24, wywijano na zewnątrz i obwiązywano nicią
monofilamentową 8-0 (Surgipro, USSC, USA). Płuco prze-
chowywano w niskopotasowym dekstranie (Perfadex®,
Medisan Pharmaceutics, Uppsala, Szwecja) w temperatu-
rze 4°C do czasu implantacji. 

Biorca 

Zwierzę znieczulano w naczyniu, wentylując je 4-proc.
halotanem (SIGMA®, Buchs, Szwajcaria) i intubowano. Znie-
czulenie podtrzymywano 2-proc. halotanem. Wykonywano
lewostronną torakotomię pod czwartym żebrem. Na lewą
tętnicę (PA) i żyłę płucną (PV) zakładano zaciski naczyniowe.
Oskrzele główne lewe podwiązywano nicią polifilamentową
6-0 (Sofsilk, USSC, USA) i przecinano. Wykonywano nacięcia
w PA i PV. Naczynia te przepłukiwano 0,9-proc. NaCl. Następ-
nie umieszczano przeszczep w opłucnej biorcy i wkładano
mankiety dawcy w naczynia płucne biorcy. Nicią polifilamen-
tową 6-0 (Sofsilk, USSC, USA) obwiązywano mankiety zespo-
leń naczyniowych, a płuco własne biorcy usuwano. Następ-
nie wykonywano zespolenie oskrzelowe koniec do końca
szwem ciągłym okrężnym za pomocą nici monofilamentowej
9-0 (Tyco Healthcare, Wollerau, Switzerland). Usuwając zaci-
ski z PV, PA i oskrzela głównego, przywracano krążenie i wen-
tylację przeszczepu. Do lewej jamy opłucnej zakładano dren
(24Gx3/4” 

”
motylek” do wlewów i.v., Terumo®, Belgia) i za-

mykano torakotomię, zakładając trzy warstwy ciągłych
szwów (4/0 Prolene, Johnson and Johnson®). Po przywróce-
niu spontanicznego oddychania usuwano dren opłucnowy
i ekstubowano zwierzę. 

Autopsja 

Po 24 godzinach od przeszczepu zwierzę znieczulano
w naczyniu, wentylując je 4-proc. halotanem (SIGMA®,
Buchs, Szwajcaria). Podawano dootrzewnowo thiopental
(Pentothal, Abbott AG) w dawce 50 mg/kg. Wykonywano
tracheostomię i zwierzę wentylowano rurką intubacyjną
(wenflon 14GA, Insyte®, Spain) za pomocą respiratora 
Harvard Rodent Ventilator model 683 (Harvard Apparatus,
South Natick, Massachusetts, USA), utrzymując wartości
FiO2=1,0, f=100/min, TV=10 ml/kg. Wykonywano laparoto-
mię pośrodkową, przedłużając ją sternotomią aż do dołka
jarzmowego. Na oskrzele główne prawe oraz na prawą ga-
łąź tętnicy płucnej zakładano zaciski naczyniowe, co powo-
dowało utrzymanie wentylacji i perfuzji tylko przeszczepio-
nego, lewego płuca. Po 5 min pobierano 1 ml krwi z łuku
aorty do strzykawki (PicoTM 50 Radiometer-Copenhagen,
Dania) do oceny gazometrii (Blood Gas Analyser GMI 
Chiron Ciba Corning 248, Ramsey, MN, USA). Po przecięciu
żyły głównej dolnej i uszka lewego przedsionka serca po-
przez nacięcie przedniej ściany prawej komory wprowadza-
no do pnia tętnicy płucnej cienki silikonowy cewnik. Płuca
przepłukiwano 20 ml 0,9-proc. NaCl pod ciśnieniem 20 cm
H2O. Usuwano rurkę tracheostomijną i podwiązywano
tchawicę w fazie wdechowej. Usuwano blok płuca-serce,
fragment przeszczepionego płuca wkładano do 10-proc.
roztworu formaliny (SIGMA®, Buchs, Szwajcaria) w celu
oceny histologicznej, kolejny mały fragment pobierano do
badania aktywności mieloperoksydazy, a resztę przeszcze-
pu wykorzystywano do wyliczenia ilorazu W/D. 

Podanie leku 

Po krótkim wziewnym znieczuleniu halotanem biorcom
z grupy B podawano kolchicynę (SIGMA-ALDRICH® Mona-
chium, Niemcy) w postaci roztworu z solą fizjologiczną, do-
otrzewnowo, w dawce 600 µg/kg 1 godz. przed przeszcze-
pem i 12 godz. po pierwszej dawce. 

WskaŸnik W/D 

Fragment przeszczepionego płuca ważono na wadze labo-
ratoryjnej bezpośrednio po autopsji, następnie umieszczano
w wentylowanej suszarce w temperaturze 80°C na 48 godz.
i ważono ponownie. Wskaźnik W/D obliczano, podstawiając
wyniki pomiaru wagi do wzoru W (mokre) do D (suche). 

Aktywnoœæ mieloperoksydazy MPO 

Aktywność enzymu mieloperoksydazy oznaczano spektro-
fotometrycznie, wykorzystując technikę Suzuki [11]. Homoge-
nat przeszczepu płuca wprowadzano do roztworu tetra-metyl-
-benzydyny z H2O2 w temperaturze 37°C. Mierzono zmianę
absorbancji w spektrofotometrze falą długości 650 nm. 

Ciœnienie parcjalne tlenu krwi têtniczej PaO2

Po 5 min od zaklemowania oskrzela głównego prawego
i prawej tętnicy płucnej biorcy pobierano 1 ml krwi z łuku aor-
ty do oceny ciśnienia parcjalnego tlenu [mmHg] (Blood Gas
Analyeser GMI Chiron Ciba Corning 248, Ramsey, MN, USA). 

Zależność pierwotnej dysfunkcji przeszczepu od czasu niedokrwienia w eksperymentalnym modelu przeszczepu płuca
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Uszkodzenie przeszczepu 

Tkanka przeszczepu oceniana była histologicznie przez
patologa specjalistę, który brał pod uwagę przedstawione
w tabeli II cechy zapalenia okołonaczyniowego (stopniowa-
nie ostrego odrzutu wg ISHLT) [12]. 

Statystyka 

Wyniki wskaźnika W/D, aktywności mieloperoksydazy,
ciśnienia parcjalnego tlenu krwi tętniczej oceniano, wyko-
rzystując test t-Studenta dla danych sparowanych, przed-
stawiając je jako średnią arytmetyczną ± odchylenie stan-
dardowe. Ocenę histologiczną przedstawiono bez analizy
statystycznej. 

Wyniki 

Porównując stopień obrzęku płuca, uzyskano zaskaku-
jące wyniki. Przeszczepy z czasem niedokrwienia 18 godz.
były mniej obrzęknięte od przeszczepów 12 godz., a różnice
były istotne statystycznie (tab. III). Nacieki neutrofilowe
w przeszczepie, miarą których jest aktywność enzymu mie-
loperoksydazy, były mniejsze po 18 godz. niż po 12 godz.,
ale różnica nie osiągnęła istotności statystycznej (tab. IV).
Wynik ciśnienia parcjalnego tlenu krwi tętniczej 5 min po
zaklemowaniu własnego płuca biorcy u wszystkich grup
był jednakowo zły, nie wykazując istotnych różnic (tab. V). Hi-
stologicznie stopień uszkodzenia przedstawiono w tabeli VI.
Pomimo że wykonywano przeszczepy izogeniczne, w któ-
rych nie dochodzi do immunologicznej reakcji odrzucania
przeszczepu, w celu histologicznego zobrazowania destrukcji
miąższu płucnego oparto się na klasyfikacji odrzutu allo-
przeszczepu płuc według ISHLT [12]. 

Dyskusja 

Istnieje wiele prac próbujących ustalić optymalne wa-
runki ochrony i konserwacji przeszczepu płuc. Spośród wie-
lu czynników wpływających na jakość graftu badaliśmy
efekt czasu niedokrwienia na pierwotną dysfunkcję prze-
szczepu jako jedno z najwcześniejszych powikłań występu-
jących po przeszczepie płuc. W tej pracy doświadczenia

przeprowadzamy na szczurach, gdzie pojęcie czasu niedo-
krwienia jest inne niż w przeszczepie ludzkim, w którym
całkowity czas niedokrwienia równa się czasowi zimnego
niedokrwienia. W przeszczepie płuc u szczura, w całkowi-
tym czasie niedokrwienia zawiera się dodatkowo 20–30 min
czasu ciepłego niedokrwienia, ponieważ w trakcie implan-
tacji nie jest możliwe chłodzenie graftu. Z reguły uważa się,
że krótszy czas przechowywania graftu sprzyja lepszym
wynikom pooperacyjnym. W pracy z Groeningen w Holandii
stwierdzono, że powyżej 6 godz. całkowitego niedokrwienia
gwałtownie narasta obrzęk przeszczepu u szczura, a dopa-
mina zapobiega jego narastaniu [13]. Z kolei w doniesieniu
z Las Palmas w Hiszpanii stwierdzono, że nawet 10-godzin-
ny czas niedokrwienia u szczura nie powoduje występowa-
nia poreperfuzyjnego obrzęku płuca u szczurów [14].
W pracy z Zurychu w Szwajcarii niespodziewanie zaobser-
wowano, że 18 godz. zimnego plus 2 godz. ciepłego niedo-
krwienia u świń powoduje paradoksalnie mniejszy poreper-
fuzyjny obrzęk płuca niż po 20 godz. zimnego niedokrwie-
nia z powierzchniowym chłodzeniem przeszczepu w czasie
implantacji [15]. Tłumaczy się to teorią, że powolne przy-
wracanie reperfuzji, a tym samym powolne ogrzewanie
graftu z 4 do 36°C zmniejsza zniszczenia związane z PDP.
Wydawałoby się, że 2-godzinny okres przechowywania graf-
tu w temperaturze pokojowej powinien przynieść większe
szkody niż ten sam czas w temperaturze 4°C. Również
w naszym badaniu efekt niedokrwienia jest zgoła inny i od-
biega od przewidywanego wyniku. Obrzęk graftu w sposób
istotny statystycznie, a nacieczenie neutrofilowe w sposób
nieistotny statystycznie (p=0,053, grupa A bez kolchicyny)

TTaabb..  IIII..  Klasyfikacja ISHLT allogenicznego odrzutu płucnego

SSttooppiieeńń ZZaappaalleenniiee CChhaarraakktteerryyssttyykkaa

0 brak brak nacieków okołonaczyniowych

1 minimalne nieliczne nacieki okołonaczyniowe w obrębie upowietrznionego miąższu płucnego, niewidoczne w małym 
powiększeniu (10×) 

2 łagodne liczne nacieki okołonaczyniowe komórek jednojądrzastych wokół żyłek i tętniczek bez przechodzenia 
na przylegające przegrody międzypęcherzykowe, widoczne na małym powiększeniu, obecność eozynofili, 
oznaki zapalenia śródbłonka

3 średnie podobne do zapalenia łagodnego, ale nacieki okołonaczyniowe przechodzą na przegrody międzypęcherzykowe 
i do światła pęcherzyków płucnych

4 ciężkie rozsiane nacieki z komórek jednojądrzastch z martwicą parenchymy, błonami hialinowymi i z oznakami 
krwawienia, zapalenia naczyń i zawału

TTaabb..  IIIIII..  Iloraz masy przeszczepu płuca przed wysuszeniem i po wysu-
szeniu (W/D) [g/g]

1122  hh 1188  hh pp

A 5,70±1,53 1,86±0,32 0,007

B(kolch) 5,40±1,49 3,93±0,66 0,049

p ns 0,002
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(tab. IV) po dłuższym czasie zimnego niedokrwienia są
mniejsze. Te 2 czynniki występujące razem wykluczają ra-
czej błąd metody i stanowią o spójności wyników niniejsze-
go badania. Kolchicyna nie zapobiegła nasileniu PDP w na-
szej pracy. Choć nacieki neutrofilowe w grupach leczonych
kolchicyną były mniejsze niż w grupie bez tego leku (tab. VI),
to nie miało to wpływu na funkcję przeszczepu – niskie
wartości PaO2 biorcy w autopsji. Prawdopodobnie w zapo-
bieganiu i leczeniu PDP należy działać na kilka mechani-
zmów naraz, żeby przyniosło to pożądany efekt. Stąd teoria
o potrzebie plejotropowego leczenia PDP, proponowana
przez autorów z Niemiec [7]. 

Wnioski 

Po 18 godz. niedokrwienia występuje mniejszy obrzęk
przeszczepu niż po 12 godz. Istnieje tendencja do niższej ak-
tywności MPO w przeszczepie po 18 godz. w grupie A bez
kolchicyny. Okres 18 i 12 godz. niedokrwienia powoduje brak
funkcji przeszczepu (niskie wartości PaO2). Kolchicyna nie
zmniejsza obrzęku poreperfuzyjnego przeszczepu płuca. 

Praca przedstawiona i wyróżniona podczas IV Kongresu
Polskiego Towarzystwa Kardio-Torakochirurgów, Warszawa,
12–14 czerwca 2008 r. 
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Zależność pierwotnej dysfunkcji przeszczepu od czasu niedokrwienia w eksperymentalnym modelu przeszczepu płuca

TTaabb..  IIVV..  Aktywność mieloperoksydazy przeszczepu [µM/mg]

1122  hh 1188  hh pp

A 8,96±1,86 5,87±1,76 0,053

B(kolch) 11,26±4,03 8,10±3,34 ns

p ns 0,046

TTaabb..  VV..  Ciśnienie parcjalne tlenu we krwi tętniczej po wyłączeniu
zdrowego płuca biorcy [mmHg]

1122  hh 1188  hh pp

A 57,0±29,92 33,6±15,98 ns

B(kolch) 44,8±21,62 29,5±10,41 ns

p ns ns

TTaabb..  VVII..  Stopień histologicznego uszkodzenia przeszczepu w Klasy-
fikacji odrzutu alloprzeszczepu płuc wg ISHLT

1122  hh 1188  hh

A 0,0,1,2 1,1,2,3

B(kolch) 0,0,0,0 0,0,0,1


