Prehledovy c¢lanek | Review article

Kardioplegie del Nido u dospélych pacientt
(Del Nido cardioplegia in adult patients)

Jan Rocek?®, Tomas Vanék3®, Vladislav Rogozov?®, Michal Smetana®®,
Barbora Filipova?, David Janda?, Martin Jedlinsky?, Petr Kacer?®

2 Klinika kardiochirurgie, Fakultni nemocnice Krdlovské Vinohrady, Praha
b3. lékarska fakulta Univerzity Karlovy, Praha

INFORMACE O CLANKU SOUHRN

Historie ¢lanku: Vétsina kardiochirurgickych operaci je v soucasnosti provadéna na zastaveném srdci. Zakladnim predpo-
Vlozen do systému: 17. 6. 2021 kladem takto vedenych vykon je kvalitni ochrana myokardu pred ischemii. Studena krevni kardioplegie je
Prepracovan: 18. 7. 2021 jednou z nejcastéji pouzivanych metod. Kardioplegicka zastava umozriuje operovat v klidném a bezkrevném
Prijat: 20. 7. 2021 operacnim poli a vyznamné snizuje spotiebu kysliku. Jejim principem je aplikace okyslicené krve obohacené
Dostupny online: 27. 1. 2022 o studeny kardioplegicky roztok, ktery v dusledku suprafyziologické koncentrace kalia vyvola asystolii v dia-

stole a zchlazeni myokardu. Existuje pfitom nékolik riznych kardioplegickych roztokd, které se lisi svym slo-
Zenim i intervalem, v jakém musi byt béhem vykonu poddvany. Zatim ale neexistuje zadné jasné doporuceni
pro pouziti konkrétnich kardioplegickych roztokd. V posledni dekédé se do popredi zajmu v kardiochirurgii
dospélych dostava kardioplegie del Nido, kteréd je plivodné navrzena pro détské pacienty. Ackoli nejsou do-
stupna presvédciva data kvantifikujici miru ochrany béhem srdecni zéstavy, rutinné se u dospélych pacientt
pouziva a je povazovana za bezpecnou. Dokonce je strategie podavéni tohoto roztoku predpokladem pro
zkraceni chirurgickych casti a zvySeni plynulosti prace ve srovnani s konven¢ni studenou krevni kardioplegii.
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ABSTRACT

Most cardiac surgeries are currently performed on a stopped heart. The basic premise of those procedures
is a sufficient protection of the myocardium against ischemia. Cold blood cardioplegia is one of the most
commonly used methods. Cardioplegic arrest allows working in a calm and bloodless operating field and
significantly reduces oxygen consumption. Its principle is the application of oxygenated blood enriched with
cold cardioplegic solution, which due to the supraphysiological concentration of potassium causes cardiac
arrest in diastole and cooling of the myocardium. There are several different cardioplegic solutions, which
differ in their composition and the interval in which they must be administered during the procedure. How-
ever, there is no recommendation for the use of specific cardioplegic solutions. In the last decade, del Nido
cardioplegia, which was originally designed for pediatric patients, has occurred in adult cardiac surgery.
Although, convincing data quantifying the level of protection during cardiac arrest are not available, del

Keywords: Nido is routinely used in adult patients and it seems to be safe. Moreover the strategy of administering this
Adult cardiac surgery solution is a prerequisite for shortening surgical times and increasing the flow of work compared to conven-
Del Nido tional cold blood cardioplegia.
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Uvod

Vétsina soucasnych kardiochirurgickych operaci vyZzaduje
provedeni vykonu na stojicim srdci. Tento zpusob vedeni
vykonu je mozny diky mimotélnimu obéhu, ktery béhem
srdecni zastavy zajistuje krevni obéh, vyménu krevnich
plynd, stabilizaci vnitfniho prostfedi a regulaci télesné
teploty. Béhem srdecni zastavy po naloZeni svorky na
vzestupnou aortu koronarnim fecistém neprotéka krev,
a dochazi tak k ischemii myokardu. Z toho dlvodu je nut-
né snizit metabolické naroky srdce tak, aby byly dopady
ischemie co nejmensi. Ochrana myokardu je zajisténa na
jedné strané samotnou dekompresi srdce béhem mimo-
télniho obéhu a na druhé strané antegradnim ¢i retro-
gradnim podanim kardioplegického roztoku do koronar-
niho fecisté.

Studend krevni kardioplegie je jednou z nejcastéji
pouzivanych perioperac¢nich metod ochrany myokardu
pred ischemii. Kardioplegickd zastava umozriuje opero-
vat v klidném a bezkrevném operacnim poli a vyznamné
snizuje spotrebu kysliku. Jejim principem je aplikace okys-
licené krve obohacené o studeny kardioplegicky roztok,
ktery v dlsledku suprafyziologické koncentrace kalia vy-
vold asystolii v diastole a zchlazeni myokardu.

Existuje nékolik studenych krevnich kardioplegickych
roztokd, které jsou v soucasnosti pouzivany. Lisi se svym
slozenim i intervalem, v jakém museji byt béhem vyko-
nu podavany. Jsou dostupné strategie pro opakované
i jednorazové podani kardioplegie béhem jedné operace.
Zatim neexistuje Zadné jasné doporuceni pro pouziti kon-
krétnich kardioplegickych roztokd a soucasna literatura
nedava jasnou informaci o superiorité ochrany myokardu
pfi pouziti nékterého z roztokd.

Ischemicko-reperfuzni poskozeni myokardu

Béhem kardiochirurgického vykonu vyZzadujiciho srdecni
zastavu dochazi k bunécné smrti a ¢astecnému poskozeni
myokardu. Porozuméni témto procesim je dulezZité pro
strategii ochrany srdce béhem operace. Kvalita ochrany
myokardu se pak odrdzi na dalsim poopera¢nim pribéhu
a celkovém osudu pacienta. Je dulezité si uvédomit, ze
k poskozeni myokardu dochazi ve dvou fazich. Nejprve
dochazi k ischemickému poskozeni béhem srdecni zasta-
vy pfi naloZené pficné svorce na vzestupnou aortu. Toto
poskozeni se ddle prohlubuje po sejmuti svorky ve fazi
reperfuze. Hovofime proto o ischemicko-reperfuznim po-
Skozeni."

Deplece kysliku béhem ischemie zpUsobuje snizenou
produkci adenosintrifosfatu (ATP), pokles aktivity Na*/K*
-ATPazy a postupné intraceluldrni hromadéni sodiku. To
zpUsobi mj. snizeni membrdnového potencidlu, otevieni
napétové fizenych vapnikovych kanall a zvyseni koncen-
trace vapniku v burice. Probihajici anaerobni metabolis-
mus, resp. anaerobni glykolyza rezultuje v hromadéni
laktatu a pokles pH. Tento stav aktivuje Na*/H*-antiport,
ktery zpusobi dalsi akumulaci sodiku v burice. Jeho vy-
soka koncentrace zpusobi diky 3Na*/1Ca?*-antiportu dalsi
zvyseni koncentrace vapniku v burice. Béhem reperfuze
dochazi k obnové aktivity Na*/K*-ATPazy pomalu. Sou-
Casné faze reoxygenace puUsobi vznik volnych kyslikovych

radikald. Stale vysokad intracelularni koncentrace vapniku
zpusobuje hyperkontraktilitu a poskozeni myokardu.?
Zvysend koncentrace vapniku spolu s oxida¢nim stresem
ma dale za pfi¢inu otevieni mitochondridlniho poéru pre-
chodné propustnosti (mPTP), ktery se nachazi na vnitini
membrdné mitochondrii. Tato udalost se povazuje za di-
lezitou pfic¢inu vedouci k bunéc¢né smrti.?

Kardioplegicky roztok

Ochrana pred ischemicko-reperfuznim poskozenim myo-
kardu je naprosto nezbytnym predpokladem pro Uspésné
provedeni operace na stojicim srdci. BEhem poslednich
desetileti jsou zdakladnimi pilifi ochrany myokardu vy-
prazdnéni — unloading — srdce béhem mimotélniho obé-
hu, hypotermie a zastava srdce pomoci roztoku s vysokym
obsahem drasliku.* MoZnost pouziti hyperkalemické kar-
dioplegie poprvé uverejnil D. G. Melrose (1955) v experi-
mentu na psech pfi pouziti citratu draselného.> Principem
je zde zvyseni membranového potencidlu dodanym rozto-
kem a inaktivace rychlych sodikovych kanalt potiebnych
ke spusténi akéniho potencidlu kardiomyocytl; dochazi
tak k zastavé srdce v diastole. Nékolik let po svém vzniku
vsak cetné zprdvy zacaly zpochybriovat bezpecnost toho-
to pfistupu a od pocatku Sedesatych let byla metoda Mel-
rose opusténa. Uplynulo témér 15 let, nez si kardioplegie
na bazi drasliku znovu ziskala popularitu. Nékolik evrop-
skych védcl jako Hoelscher, Bretschneider a Kirsch si za-
chovalo svlj zdjem o chemickou kardioplegii a pravé diky
jejich Gsili doslo za pfispéni pand Hearse, Gaye aj. k na-
vratu ke kardioplegii na bazi drasliku.® Postupné se zacaly
pouzivat rGzné kardioplegické roztoky, které je mozné
rozdélit na intracelularni (IC — St. Thomas, Buckberg, del
Nido...) ¢i extracelularni (EC — Custodiol® HTK Solution)
podle toho, jak se li§i pomérem iontd v nich obsazenych.”
V roce 1976 uverejriuje D. Hearse ze St. Thomas' Hos-
pital v Londyné svou experimentdlni praci o pouziti kar-
dioplegie na krysach s vynikajicimi vysledky.® Jeji sloZeni
se stavd zakladem pro ,St. Thomas solution”. To, co je
pro tento roztok typické, je pfitomnost magnezia jakozto
blokatoru kalciového kanalu. Postupné doslo k pozméné-
ni sloZzeni této kardioplegie (snizeni koncentrace sodiku,
kalcia a zvyseni koncentrace drasliku) a v roce 1981 vznika
St. Thomas Solution no. 2, resp. Plegisol®.® Souc¢asna cen-
tra tento roztok v rlznych modifikacich kombinuji v po-
méru 1: 4 s krvi pacienta. Tato varianta snizuje hemodilu-
ci béhem mimotélniho obé&hu, krev plsobi jako pfirozeny
pufrovaci systém, zlepsuje prenos kysliku, zvysuje koloid-
né-onkoticky tlak, a tim sniZzuje otok tkané a zachovava
pritomnost vysokoenergetickych fosfatl v tkani.°

Kardioplegie del Nido

S rozvojem kardiochirurgie bylo mozné postupné opero-
vat i détské pacienty. Jak v pediatrické populaci, tak u do-
spélych nemocnych bylo mozné efektivné pouzivat roz-
tok St. Thomas v rliznych modifikacich. Pfes to viechno je
viak dulezité si uvédomit nékteré rozdily mezi nezralym
a dospélym srdcem. Novorozenecké srdce se skldda pou-
ze z 30 % z kontraktilni ¢asti ve srovnani s 60 % objemu
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Kardioplegie del Nido u dospélych pacient(

Obr. 1 - Zakladem roztoku del Nido je Plasmalyte A® spolu s dalSimi
aditivy (A); takto pripraveny krystaloidni roztok je nasledné smi-
chan s krevni komponentou v poméru 4 : 1 (B).

u dospélého ¢lovéka. Détské srdce ma méné mitochondrii
a mensi oxida¢ni kapacitu. Dospélé srdce ziskava az 90 %
ATP z oxidace mastnych kyselin ve srovnani se srdcem dét-
skym, jehoz substratem je glukéza. Experimentalné bylo
také zjisténo, Ze nezralé srdce ma vétsi toleranci k ische-
mii, protoZze ma vétsi zasoby glykogenu, a tim prodlouze-
nou utilizaci glukdzy. Jiné prace naopak uvadéji, ze dét-
ské srdce je k ischemii citlivéjsi nez dospélé. Nezralé srdce
je méné poddajné, citlivéjsi ke zvysenému preloadu, ma
nizsi senzitivitu ke katecholamintim, mensi inotropni re-
zervu a je vice negativné inotropné senzitivni k anestezii.
Srdce u déti je citlivéjsi k extraceluldrnimu kalciu nez zraly
myokard. Divodem je nevyvinutost sarkoplazmatického
retikula, a tim niz8i kapacita pro ukladani kalcia spolu
s nizsi aktivitou sarkoplazmatické Ca-ATPazy."

Specifika nezralého myokardu vedla v 90. letech vy-
zkumniky z University of Pittsburgh k vyvoji kardiolo-
gického roztoku del Nido. Ten sestavd z 20 % z krevni
komponenty a z 80 % z krystaloidniho roztoku, jehoz z&-
kladem je Plasmalyte A® a dalsi aditiva (obr. 1).” Mannitol
obsazeny v roztoku slouzi k neutralizaci volnych radikald
a plsobi proti edému myokardu. Magnezium pUsobi jako
blokator kalciovych kanalu a slouzi k prevenci hromadéni
vapniku v burikach, a tim k lep§imu zotaveni myokardu
béhem reperfuze. Hydrogenuhli¢itan sodny slouzi jako
pufrovaci slozka roztoku k udrzeni intracelularniho pH,
které je nezbytné pro anaerobni glykolyzu probihajici
béhem srdecni zastavy. Jako pufrovaci systém kardiople-
gického roztoku zde mj. slouzi i krevni slozka s vysokym
obsahem enzymu karboanhydrazy. Samoziejmé nezbyt-
nou soucasti této kardioplegie je chlorid draselny zajistu-
jici rychlou srdecni zastavu, a tim udrzeni makroergnich
sloucenin v kardiomyocytech. Lidocain obsazeny v roz-
toku mé funkci blokatoru sodikového kandlu, a snizuje
tak hromadéni natria v burice. Soucasné tak prodluzuje
refrakterni fazi béhem srdecni zastavy."

Experimentalni prace

Experimentdlné na krali¢im modelu bylo zjisténo, Ze myo-
kard starsich jedincl je citlivéjsi na ischemicko-reperfuz-
ni poskozeni ve srovndni s dospélym srdcem. DUvodem
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je, Zze starnouci myokard vykazuje vétsi akumulaci vap-
niku béhem ischemie a mensi funk¢ni rezervu k udrzeni
jeho intracelularni homeostazy.'? Podobné jako starnou-
ci myokard se chova nezralé srdce. Vzhledem k tomu, Ze
nejrozsahlejsi populaci pacientd v kardiochirurgii dospé-
lych jsou seniofi, vyvstava otazka, zda v této oblasti mlze
roztok del Nido pfinést nékteré vyhody.

Vyzkum na krysim modelu stdrnouciho srdce ukazal, ze
bé&hem srdecni zastavy pfi pouziti plegie del Nido byl sig-
nifikantné nizsi vyskyt spontannich/vyvolanych kontrakci
srdce, byla signifikantné nizsi hodnota intracelularniho
kalcia a po kardioplegické zastavé byl pozorovan signifi-
kantné nizsi vyskyt hyperkontraktility myokardu.'?

Prehled literatury — del Nido
v kardiochirurgii dospélych

Jak jiz bylo zminéno, del Nido muze nabizet urcité vy-
hody v ochrané myokardu u seniorské populace pacien-
t0. V posledni dekadé dochazi k postupnému rutinnimu
zavedeni této kardioplegie do bézné praxe kardiochi-
rurgie dospélych. Tomu odpovida narlst publikovanych
komparativnich studii vénujicich se srovnani konven¢ni
krevni plegie a roztoku del Nido (obr. 2). V nasledujicim
prehledu uvddime nékteré vyznamné prace v impaktova-
nych c¢asopisech vyhledané pomoci PubMed (klicova slova
cardioplegia, adult, del, nido).

Kardiochirurgie Cleveland Clinic, Ohio, publikuje
v roce 2014 ¢lanek, v némz popisuje rutinni pouziti rozto-
ku del Nido u dospélych pacientt. Dle protokolu je tento
roztok podavan jako studeny 4 °C, rychlosti 250-450 ml/
min a jeho efektivni ¢as béhem srdec¢ni zastavy je 90 min,
po niz je nutné plegii znovu opakovat. Mnozstvi plegie je
udavano 20 ml/kg, resp. max. 1 000 ml pfi télesné hmot-
nosti nad 50 kg. V pfipadé ocekavané doby ischemie < 30
min je podavana polovi¢ni davka roztoku, u hypertrofic-
kych srdci potom plnd davka. Del Nido nesmi byt poddvan
u pacientd s predpokladanou reakci na lidocain. Autofi
také pochybuji o pouziti této plegie u pacientd s koro-
narni nemoci, nebot se domnivaji, Ze distribuce roztoku
v myokardu nemusi byt uniformni a dostate¢na.™

V roce 2014 publikuji Yerebakan a spol. retrospektiv-
ni analyzu u pacientd s akutnim infarktem myokardu,
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Obr. 2 - Narust publikovanych ¢lanki na téma del Nido v kardiochi-
rurgii dospélych v uplynulych letech (data prevzata z PubMed.gov)

15/02/2022 9:50:17



038_045_Prehledovy clanek_Rocek.indd 41

J. Rocek et al.

41

ktefi podstoupili mezi roky 2010 a 2012 chirurgickou re-
vaskularizaci myokardu. Jednalo se celkem o 88 pfipaduq,
kdy u 40 nemocnych byla pouzita krevni plegie s pomé-
rem 4 : 1 a u 48 pacientl roztok del Nido. Po analyze
charakteristiky pacientd bylo provedeno retrospektivni
srovnani pomoci propensity score matching. Bylo zjisté-
no, ze v pfipadé pouziti del Nido byly signifikantné krat-
$i casy mimotélniho obéhu a ischemické zastavy; soucas-
né v této skupiné byl nizsi pocet podani a nizsi celkovy
objem kardioplegie. BEhem mimotélniho obéhu byl ve
skupiné del Nido pouzit nizsi pocet krevnich transfuzi
ve srovnani s krevni plegii. V pooperacnim obdobi u pa-
cientd, kterym byl podan del Nido, byla nizsi potfeba
krevnich transfuzi, krat$i doba stravena na umélé plicni
ventilaci, byl zde kratsi pobyt na poopera¢nim oddéle-
ni a taktéz celkovy cas straveny v nemocni¢nim zatizeni.
Pooperacné byl rovnéz ve skupiné del Nido nizsi vyskyt
fibrilace sini."

Dal3i retrospektivni studie srovndvajici krevni kardio-
plegii a kardioplegii del Nido byla publikovana v roce
2016. U 53 pacientt byl pouzit roztok del Nido, pficemz
ve vétsiné pripadl stacila inicialni ddvka okolo 1 000 ml;
u 15 pacientd bylo po 90 min nutno ddvku o objemu
500 ml opakovat. Byla sledovana perioperacni data, kte-
ra byla srovnana (propensity score matching) s kontrol-
ni skupinou 168 pacientt, jimz byla podana konvenc¢ni
krevni plegie. Ta byla opakovana kazdych 20 min béhem
ischemické zastavy. Jednalo se o pacienty, ktefi podstou-
pili izolovany/kombinovany vykon na chlopni (67,9 %),
nahradu aorty (13,2 %) ¢i jinou proceduru (pro vrozenou
srde¢ni vadu ¢i intrakardidlni nador; 34 %). U nékterych
pacientl byla provedena konkomitantni chirurgicka re-
vaskularizace myokardu (17 %). Bylo zjisténo, ze v pfipa-
dé skupiny del Nido bylo mensi celkové mnozstvi kardio-
plegického roztoku a vyssi cetnost spontdnniho navratu
srde¢niho rytmu po ukondeni zastavy. Nemocnym byla
pred vykonem a po vykonu (0 h, 6 h, 1 den, 2, 3 dny) ode-
brana krev ke stanoveni hodnoty troponinu |, kterd byla
ve skupiné del Nido nizsi; tento rozdil vSak nebyl statis-
ticky vyznamny. Hodnota troponinu ve skupiné del Nido
taktéz nevykazovala Zadnou statistickou korelaci ve vzta-
hu k délce ischemické zastavy nebo echokardiograficky
stanovené hmotnosti levé komory.'®

V roce 2016 uverejiiuje Mishra retrospektivni srovnava-
ci studii pouziti kardioplegie del Nido (n = 50) vs. St. Tho-
mas (n = 50) u nemocnych, ktefi podstupuji aortokoronar-
ni bypass (CABG) nebo ndhradu dvou srdecnich chlopni
(DVR). Vysledky ukazaly, Ze skupina pacient( s ochranou
myokardu pomoci kardioplegie del Nido vykazuje signifi-
kantné kratsi ¢as ischemické zastavy a mimotélniho obé-
hu a dale nizsi pocet davek plegického roztoku béhem
studené ischemie. Dale ve skupiné vyuzivajici plegii St.
Thomas doslo pooperacné ke statisticky signifikantnimu
poklesu ejekéni frakce levé komory (3,3 %) ve srovnani
s kardioplegii del Nido. Taktéz byla nizsi potfeba inotrop-
ni farmakoterapie ve skupiné del Nido tésné po opera-
ci, niz8i potrfeba intraaortalni balonkové kontrapulsace
a nizsi pooperacni mortalita; tato data vSak nevykazovala
statistickou vyznamnost."”

Jedna z prvnich prospektivnich randomizovanych studif
s pouzitim kardioplegie del Nido byla uvefejnéna v roce
2017. Byli do ni zahrnuti dospéli pacienti, ktefi podstou-

pili izolované aortokoronarni bypass (n = 55) nebo vykon
na chlopni (n = 35) (izolované/konkomitantni s aortoko-
ronarnim bypassem). Obé tyto skupiny byly randomizova-
ny pro pouziti kardioplegie del Nido (CABG n = 28, vykon
na chlopni n = 20) nebo konven¢ni krevni kardioplegie
(CABG n = 26, vykon na chlopni n = 15). V pfipadé kar-
dioplegie del Nido byl celkové mensi objem podané ple-
gie a bylo nutné ji béhem vykonu méné casto opakovat.
Casy mimoté&Iniho obé&hu byly v obou skupinach podobné,
délka svorky byla kratsi v pripadé kardioplegie del Nido
(statisticky nevyznamné). U pacient(, kterym byla podé-
na kardioplegie del Nido, byla béhem operace pozoro-
vana vétsi tendence ke spontannimu nastoleni srde¢niho
rytmu po sejmuti aortalni svorky (statisticky nevyznam-
né). Taktéz nebyl pozorovan vyznamny rozdil v nutnosti
defibrilace béhem reperfuze srdce. Ve skupiné del Nido
bylo méné nemocnych, kterym byla poopera¢né podavé-
na inotropni podpora obéhu. Taktéz pacienti po podani
kardioplegie del Nido méli nizsi hodnoty troponinu | po
operaci (odbéry provedeny pred vykonem, 2 h, 122ha24h
po operaci); tento udaj viak nebyl statisticky vyznamny.'®

Dalsi komparativni retrospektivni studii je publikace
z roku 2018, kterd zahrnuje pacienty, ktefi podstoupili
aortokoronarni bypass (trojndsobny a vice) spolu s né-
hradou mitralni chlopné. Nemocnym byla podavana kar-
dioplegie del Nido (n = 30) nebo konven¢ni krevni kar-
dioplegie (n = 30). Bylo zjisténo, Ze ve skupiné del Nido
bylo celkové nizsi mnozstvi podaného kardioplegického
roztoku, kratsi celkovy ¢as mimotélniho obé&hu, kratsi cel-
kovy ¢as srdecni zastavy a nizsi incidence nutnosti defibri-
lace béhem kardiochirurgického vykonu. U kardioplegie
del Nido byla taktéz zjisténa signifikantné nizsi hodnota
kreatinkinazy (CK-MB; 1 + 24 h po operaci) a troponinu T
(24 h po operaci). V kontrolni skupiné krevni kardioplegie
byla vyznamné nizsi hodnota hemoglobinu/hematokritu
a vyssi hodnota kalia (1 h po operaci).”

Dalsi publikaci je ¢lanek vydany v roce 2019, ktery se
tykd miniinvazivnich zakrokl v kardiochirurgii. Retro-
spektivni studie zahrnuje 165 dospélych pacientu, ktefi
majoritné podstoupili zdkrok na mitrdlni chlopni, z nichz
76 obdrzelo (vétsinou jednu) dédvku kardioplegie del Nido
a 89 pacientlim byl opakované podan roztok krevni kar-
dioplegie (4 : 1 roztok St. Thomas). Vysledky byly analyzo-
vany pomoci propensity score matching. Ve skupiné pa-
cientd, kterym byla podana kardioplegie del Nido, byl niz-
$i celkovy objem kardioplegického roztoku a vétsi pocet
pfipadd spontdnniho navratu srde¢niho rytmu po ukon-
¢eni srde¢ni zastavy. Vzhledem k vy3simu podilu krysta-
loidu v roztoku del Nido byla v této skupiné pozorovana
vyssi ultrafiltrace ve srovnani s krevni kardioplegii. Jiné
perioperacni rozdily (v délce srdecni zastavy a mimotél-
niho obéhu, hodnoté troponinu, natriuretického peptidu
typu B [BNP], rendlnich a jaternich funkcich aj.) nebyly
mezi obéma skupinami pozorovany.?°

Rozsahld komparativni retrospektivni studie je publi-
kovana v roce 2019. Zahrnuje celkem 2 108 kardiochirur-
gickych pacientd, ktefi podstoupili mezi lety 2016 a 2017
vykon na mimotélnim obéhu s pouzitim kardioplegie
del Nido (n = 1 236; 59 %) nebo krevni kardioplegie (n
= 872; 41 %). Jednalo se o nemocné, ktefi podstoupili
aortokoronarni bypass, vykon na chlopni nebo kombinaci
obou. U nemocnych, kde byla pouzita kardioplegie del
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Nido, byla pozorovéana delsi doba mimotélniho obéhu
a studené ischemie a kardioplegii bylo béhem této doby
nutné méné casto opakovat. Bylo pozorovano, Ze u pa-
cientd, kterym byla podana kardioplegie del Nido, byla
vyssi pooperacni hodnota troponinu T. Po Upravé vice
proménnych viak model vicenasobné linearni regrese na-
opak ukazal, ze pouziti kardioplegie del Nido bylo spo-
jeno s nizdimi poopera¢nimi hodnotami troponinu. Cas
studené ischemie a predoperacni hodnoty troponinu byly
hlavnimi faktory ovliviiujicimi jeho pooperacni hodnotu.
Signifikantni rozdil v pooperacni mortalité nebyl pozo-
rovan.?

Retrospektivni studie srovnavajici kardioplegii del Nido
a konvencni krevni kardioplegii u pacientd, kterym byla
provedena chirurgickd procedura v oblasti aortalniho
kofene, vychazi v roce 2020. Bylo srovnano (propensity
score matching) celkem 283 pacientl ve véku 48,6 + 1,5
roku, ktefi podstoupili Rossovu operaci nebo zachovny
vykon na aortalni chlopni. U obou skupin nebyl poope-
ra¢né pozorovan rozdil v hodnoté myokardialniho izo-
enzymu kreatinkinazy, nicméné ve skupiné del Nido byla
vyssi pooperacni hodnota troponinu T (statisticky nesig-
nifikantné). U nemocnych, kde byla nutna delsi studena
ischemie béhem vykonu, tj. > 180 min, byla signifikantné
vyssi hodnota kreatinkindzy ve skupiné del Nido. Obecné
byla délka mimotélniho obéhu a studené ischemie kratsi
u del Nido ve srovnani s kontrolni skupinou krevni kardio-
plegie. Po sejmuti aortdlni svorky byl statisticky vyznamné
Castéjsi spontanni navrat k normalnimu srde¢nimu rytmu
u kardioplegie del Nido. V obou skupinach nebyl poope-
ra¢né vyznamny rozdil v pouziti farmakologické podpory
obéhu, ejekcni frakci levé komory a mortalité.?

V roce 2020 publikuje Marzouk retrospektivni kom-
parativni studii dospélych pacientl (n = 131), kterym byl
podan kardioplegicky roztok del Nido mezi roky 2016
a 2017. Perioperacni data téchto nemocnych byla srov-
nana (propensity score matching) s kontrolni skupinou
251 nemocnych, u nichZz byla pouzita konvencni krevni
kardioplegie. Tito pacienti podstoupili aortokoronarni
bypass a/nebo vykon na chlopnich. Ve skupiné del Nido
byly pozorovany kratsi chirurgické casy (délka mimotél-
niho obéhu a srdecni zastavy), nizsi objem kardioplegic-
a nizsi glykemie béhem mimotélniho obéhu. Vétsina po-
operacnich vysledkl byla v obou skupinach srovnatelna,
pouze hodnota troponinu T pooperacné (0, 1, 2, 4 dny,
max. hodnota) byla ve skupiné del Nido niZsi (nicméné ne
statisticky vyznamné).?

Dulezitou publikaci na téma pouziti roztoku del Nido
u dospélé populace je ¢lanek z roku 2020, ktery publiku-
je Sanetra. Jednd se o prospektivni studii 150 pacientd,
ktefi podstoupili ndhradu aortalni chlopné. Polovina (n =
75) z nich byla randomizovand pro pouziti kardioplegie
del Nido, zbyvajici pacienti potom pro studenou krevni
kardioplegii. Primarnim cilem studie bylo sledovani elek-
trické aktivity béhem srdecni zastavy a po srde¢ni zastavé
a sledovani kardiospecifickych enzym0 (troponin T, CK-
-MB) v pooperacnim obdobi. Vysledkem studie je, Ze Cet-
nost elektrické aktivity béhem srdecni zastavy je nizsi ve
skupiné del Nido (statisticky nevyznamné) a vyskyt komo-
rové fibrilace po sejmuti aortalni svorky je taktéz nizsi ve
skupiné del Nido (statisticky vyznamny rozdil). Hodnoty
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kardiospecifickych enzym jsou pooperacné ve skupiné
del Nido nizsi ve srovnani s hodnotami u pacientd, kterym
byla podana konven¢ni studena krevni plegie, nicméné
tento Udaj neni statisticky vyznamny.

Dalsi retrospektivni studie uverejnéna v roce 2020 se
vénuje pacientdim, ktefi podstoupili vykon na ascendent-
ni aorté a aortdlnim koreni (Bentallova operace, zdchovné
operace chlopné s ndhradou aortalniho kofene, nahrada
aortalni chlopné + suprakorondrni ndhrada ascendentni
aorty). Byly srovnany (propensity score matching) dvé sku-
piny pacientd — pouziti konvenéni krevni kardioplegie (n
= 50) a kardioplegie del Nido (n = 43). Statisticky vyznam-
né rozdily v perioperacnich vysledcich byly pozorovany
v pripadé kardioplegie del Nido, u niz byl nizsi celkovy
objem ultrafiltrace béhem kardiochirurgického vykonu,
déle vyssi potrfeba pouziti docasného stimulatoru po vy-
konu a nizsi pocet spontanni srdecni akce ve srovnani
s konven¢ni kardioplegii. V ostatnich perioperacnich da-
tech nebyl Zadny vyznamny rozdil.?®

S ohledem na chirurgickou revaskularizaci myokardu
bychom radi zminili dvé velké retrospektivni studie. V roce
2019 publikuji Timek a spol. retrospektivni studii 851 pa-
cientl, ktefi podstoupili aortokoronarni bypass, z nichz
u 350 byla pouzita krevni kardioplegie a u 501 kardiople-
gie del Nido. Pooperacni vysledky obou skupin byly velmi
podobné - srovnatelna hodnota troponinu T a ejekéni
frakce levé komory. Pouze incidence fibrilace sini poope-
racné byla vyssi ve skupiné del Nido. TaktéZz u nemocnych
starsich 75 let, s dysfunkci levé komory (ejekéni frakce [EF]
<35 %), s postizenim kmene levé koronarni tepny ¢i jinak
rizikovych nemocnych nebyly vyznamné rozdily mezi obé-
ma skupinami.? V roce 2020 Schutz publikuje dalsi retro-
spektivni studii na podobné téma zahrnuijici 863 pacientu
podstupujicich aortokoronarni rekonstrukci s pouzitim
kardioplegie del Nido (n = 420), resp. krevni kardioplegie
(n = 443). V obou skupinach nebyl pozorovan vyznamny
rozdil v délce mimotélniho obéhu ¢i studené ischemie,
stejné tak opera¢ni mortalita byla srovnatelna. Ve skupi-
né del Nido byla signifikantné nizsi incidence pooperacni
fibrilace sini a komorovych arytmii. Taktéz byla v této sku-
piné pozorovdana nizsi incidence infekci v¢. infekci sterno-
tomické rany.”

Na konci roku 2020 je v Journal of ExtraCorporeal
Technology publikovdna rozsahld multicentricka studie
(31 center) sledujici pouziti del Nido a krevni kardiople-
gie u 26 373 dospélych pacientu, ktefi podstoupili elek-
tivni aortokoronarni bypass a/nebo chirurgicky vykon na
chlopni. Data byla pouzita na zakladé registru PERForm
(The Perfusion Measures and Outcomes), ktery funguje
pod zastitou Michigan Society of Thoracic and Cardio-
vascular Surgeons Quality Collaborative. Na zakladé vy-
sledkd byl mj. zjistén vyrazny narust v uzivani kardiople-
gie del Nido (19,6 % v letech 2014-2015 a 41,5 % v letech
2017-2018). Byly zjistény statisticky vyznamné rozdily
v délce trvani mimotélniho obéhu a ¢asu studené ische-
mie u obou pouzitych kardioplegii. V pfipadé kardiople-
gie del Nido byl medidn ¢asu mimotélniho obéhu kratsi
v letech 2014-2015 o 11,0 minuty a v letech 2017-2018
o 27,0 minuty. Taktéz délka aortdlni svorky byla o 7,0
minuty kratsi v letech 2014-2015 a o 17,0 minuty kratsi
v letech 2017-2018. Pfi srovnani obou druht kardiople-
gickych roztokl nebyla strategie kardioplegie spojena se
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zvy$enou pravdépodobnosti prodlouzené intubace, se-
lhanim ledvin nebo celkovou zavaznou pooperacni mor-
biditou ¢i mortalitou.®

Diskuse

Pokud budeme chtit diskutovat vysledky vyse vybrané li-
teratury, mizeme si stanovit urcité spole¢né udaje, které
se ve zminénych studiich objevuji (tabulka 1).

Vzhledem k tomu, Ze kardioplegie del Nido ma tu vlast-
nost, Ze je nutné jeji podani opakovat az po 90 minutach
a diky tomu si kardiochirurg casto vystaci s jejim jedno-
réazovym podanim (,single-dose”) béhem jedné operace,
ma jeji pouziti odliSnou strategii ve srovnani s konvencni
krevni kardioplegii. Tento fakt se odrazi predevsim na
délce ischemické zastavy, resp. délce pricné svorky, a tim
i délce mimotélniho obéhu. U kardioplegie del Nido jsou
ve vétsiné klinickych praci tyto Casy uvadény statisticky
vyznamné jako kratsi. S nizSim poc¢tem podanych dévek
kardioplegického roztoku souvisi i jeho celkovy mensi
objem pouzity béhem ischemické zastavy. Klinické prace
uvadéji, Ze tento fakt souvisi se zménou hematokritu pa-
cienta. U nemocnych, kde byl pouzit roztok del Nido, byla
pozorovana nizsi potieba transfuznich pripravka v peri-
opera¢nim obdobi.' Jiné studie poukazuji na rozdilnou
potiebu ultrafiltrace béhem mimotélniho obéhu,? kte-
ré je vysvétlena niz$im celkovym objemem kardioplegie
nebo vyssim podilem krystaloidni slozky v ném obsazené.

Po kardioplegii del Nido je dle uvedenych studii cha-
rakteristicky spontdnni ndvrat k sinusovému rytmu po
sejmuti aortalni svorky. S tim souvisi nizsi incidence pfi-
padl, kdy je nutné pacienty po ukoncené ischemické
zastavé defibrilovat. Vyskyt fibrilace sini v poopera¢nim
obdobi se v uvedenych pracich 1isi.">2627

Vlastni protektivni vliv kardioplegického roztoku lze
kvantifikovat na zdkladé méreni hodnoty kardiospecific-
kych enzym, popfipadé na zakladé echokardiografické-
ho vysetieni se zamérenim na zménu funkce/kontraktili-
ty myokardu komor. Klinické studie zahrnujici sledovani
kardioenzym( ukazaly, Ze pfi pouziti roztoku del Nido
jsou jejich hodnoty nizsi ve srovndni s kontrolni skupinou.
Rozdily viak casto nejsou tak velké, aby dosahly statistic-
ké vyznamnosti.

Klinickych studii na téma pouziti kardioplegie del Nido
stale pribyva, nicméné stale s velkou prevahou retrospek-
tivnich komparativnich praci. Validnich studii na toto
téma ve smyslu prospektivnich randomizovanych studif
je stale velmi malo.'®?428 Pocet pacientd, které tyto prace
zahrnuji, je taktéz nizky a rozdily ve sledovanych udajich
Casto nedosahuji statistické vyznamnosti. Vyjimkou jsou
data registru PERForm zahrnujici velkou skupinu sledo-
vanych nemocnych.?® Zde viak naopak chybéji nékteré
podstatné sledované udaje, které by skute¢né ovéfily su-
perioritu/inferioritu kardioplegie del Nido.

Zaveér

Pfestoze je kardioplegie del Nido puvodné urcena pro
détské pacienty, v soucasnosti se rutinné uplatriuje
v kardiochirurgii dospélych po celém svété. Ackoli ne-

038_045_Prehledovy clanek_Rocek.indd 44

existuji presvédciva data kvantifikujici miru ochrany bé-
hem srdecni zastavy a dopady na pooperacni prubéh,
Ize povazovat tuto kardioplegii za bezpe¢nou. Soucasné
jsou vlastnosti del Nido ve smyslu strategie podavani bé-
hem operace vyhodné, nebot zkracuji chirurgické casy
a zvysuji plynulost prace ve srovnani s konven¢ni stude-
nou krevni kardioplegii. Vzhledem k témto skutecnos-
tem je zddouci provedeni daldich prospektivnich studii
ke zpresnéni znalosti o této metodé ochrany myokardu,
které mohou vést k efektivnéjsi a kvalitnéjsi péci o ne-
mocné.

Financovani
Podporeno Specifickym vysokoskolskym vyzkumem
260530/SVV/2020.
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