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Abstrakt:

V soucasnosti jsou nejcastéji pouzivanym technickym feSenim
Cerpani krve pii mimotélni cirkulaci pouzivané v kardiochirurgii a u
podpor typu ECMO, rota¢ni valeCkové nebo centrifugalni cerpadlo.
Centrifugalni pumpa je pro své piednosti pouzivana pfedevsim pro déle
trvajici mimotélni ob&hy v kardiochirurgii a pii podpoie srdce a/nebo
plic. Dosud v literatufe chybi pfesvédcivé védecké dukazy, které by
jasn¢ podpoiily jeji Siroké pouziti v bézné kardiochirurgii. Cilem nasi
prace bylo porovnat oba typy v soucasnosti pouzivanych krevnich
Cerpadel pifi pouziti u operace s delSim trvanim, navic s hlubokou
hypotermickou zastavou cirkulace. Na skupin¢ pacientli podstupujici
endarterektomii arteria pulmonalis jsme v randomizované klinické
studii prokazali pozitivni vliv centrifugalniho Cerpadla na intenzitu
casné pooperacni zanétlivé reakce. U ostatnich sledovanych klinickych i
laboratornich parametri jsme nezaznamenali statisticky vyznamné
rozdily mezi ob&éma cerpadly.

Na zaklad¢ hypotézy, ze vyznamné zmény teploty u vykonu
V hluboké hypotermii mohou mit vliv na tésnici tlak manzZety
endotrachedlni kanyly, jsme zorganizovali randomizovanou klinickou
studii porovnavajici vyskyt mikroaspiraci u nemocnych podstupujicich
tyto operace. Dosli jsme Kk zavéru, Ze prevenci jak zatékani obsahu
hypofaryngu do dychacich cest, tak ischemie stény trachey je nastaveni
optimalniho tlaku manzety endotrachealni kanyly a jeho monitoring
béhem celé operace.

V dal$i nas$i randomizované klinické praci jsme také prokazali
pozitivni vliv aprotininu na intenzitu zanétlivé reakce ve spojeni
s mimotélnim ob&hem s hlubokou hypotermickou cirkula¢ni zastavou a
moznost predikce Casnych infekénich komplikaci hodnotami
prokalcitoninu a IL6.

Pro feSeni stavil srde¢niho, a/nebo plicniho selhani dospélych 1
déti mimotélni podporou, byl ustaven ve VFN v Praze ECMO team,
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jehoz nedilnou soucasti se stali perfuziologové. Jejich tikolem, kromé
technického  zabezpeCeni  vlastni  cirkulace, bylo zavedeni
centrifugalniho Cerpadla jako cCerpadla volby pro tyto podpory. Na
souboru pacientd oSettenych ECMO podporou bylo prokazana
Gisp&snost této metody u téchto kriticky nemocnych pacienttl. Cast
pacientii byla pro nemoznost standardniho transportu pievezena mezi
zdravotnickymi zafizenimi az po napojeni na mimotélni cirkulaci.

Kli¢ové slova:

Rota¢ni  valeCkové  Cerpadlo, centrifugalni  cCerpadlo,
endarterektomie plicnich tepen, mimotélni membranova oxygenace,
systémova zanétliva odpoved’



Abstract:

Currently, the most commonly used technical solution for
pumping blood during extracorporeal circulation during cardiac
surgery, as well as for some types of ECMO (extracorporeal membrane
oxygenation) are either a roller pump or centrifugal pump. Due to its
advantages the centrifugal pump is mainly used for prolonged
extracorporeal circulation in cardiac surgery and as a heart and / or lung
support system. In current literature there is a lack of compelling
scientific evidence that would clearly support its use in a routine cardiac
surgery.

The aim of our study was to compare both types of currently
used blood pumps in longer cardiac procedures with deep hypothermic
circulation arrest. In a randomized clinical study we had selected a
group of patients that underwent a pulmonary endarterectomy (PEA) in
order to demonstrate the positive effects of the centrifugal pump on the
postoperative inflammatory reactions. There were no statistically
significant differences between these two pumps when other clinical
and laboratory parameters were observed.

Based on the hypothesis that significant temperature changes
during cardiac procedure with a deep hypothermia can affect sealing
pressure of the endotracheal tube cuff, we performed a randomized
clinical trial comparing the incidence of microaspiration in patients
undergoing PEA. We came to the conclusion that in order to prevent a
leaking of the hypopharynx content into the trachea and the prevention
of the tracheal wall ischemia is an optimal endotracheal tube cuff
pressure with a constant periprocedural monitoring.

During another randomized clinical study, we had also
demonstrated the positive effects of aprotinin on the intensity of
inflammatory response associated with an extracorporeal circulation
and deep hypothermic circulatory arrest. We had also showed that
procalcitonin and IL6 can predict an early infectious complications.
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General University hospital had established a special ECMO
team that deals with heart and / or lung failure in adults and children.
This special team integrated expertise of various professions such as
perfusionists. The role of perfusionists was the technical support of the
extracorporeal circulation, as well as the introduction of a centrifugal
pump into the clinical practice. The success of this method was
demonstrated on a group of patients treated with ECMO. Some of the
patients were transported between different medical centers after
ECMO cannulation due to the complicated healthcare patients transport
policies.

Key words:

Roller pump, centrifugal pump, pulmonary endarterectomy,
extracorporeal membrane oxygenation, systemic inflammatory response



1. Uvod

Cerpadla v okruhu mimotélniho ob&hu

Jednou z hlavnich soucasti mimotélniho obéhu (MO) je krevni
cerpadlo. Pro MO je v soucCasnosti nejCastéji uzivanym cerpadlem,
rotacni valeckové cerpadlo (RP). Kromé MO naslo uplatnéni i v
systémech mimotélni membranové oxygenace (ECMO).

Alternativnim Cerpadlem je centrifugalni ¢erpadlo (CP), ktera je
zaroven Cerpadlem volby pro ob&hové nebo plicni podpory.

Podle nékterych autord by CP méla byt pro své méné
traumatizujici GCinky na krevni elementy, niz§imu vyskytu CNS
komplikaci, men$i aktivaci zanétu, koagulaéni kaskddy a vétsi
biokompatibilitu vhodnéjsi pro MO. Jiné prace naopak tyto vyhody
neprokazaly. Dosud nebyla publikovana data o pouziti rozdilnych druhti
cerpadel u pomérné dlouhych MO v kombinaci s hlubokou hypotermii a
cirkulaéni zastavou (DHCA), kde by se mohly vyhody nékterého z
cerpadel spise projevit. Takovym vykonem je plicni endarterektomie
(PEA), chirurgické feseni chronické tromboembolické plicni hypertenze
(CTEPH).

Mimotélni obéh u chirurgické 1é¢by CTEPH

CTEPH je pomérné¢ vzacné onemocnéni, které se rozviji
pfedev§im po opakovanych embolizacnich pifithodach u pacientl, u
kterych nedojde ke kompletni lyze tromboembolu. V dasledku naristu
dotizeni pravé komory srde¢ni pak nasleduje postupny rozvoj jejiho
selhani. Doporucenou lécebnou metodou u vybranych pacientl s
CTEPH je PEA, jejimz cilem je odstranéni organizovaného
fibrotizovaného trombu s ¢asti cévni stény plicnice. Vlastni chirurgicky
vykon se provadi na MO s DHCA. Vzhledem k primérné délce MO je
nutné minimalizovat negativni u¢inky MO a hypotermie na organizmus.



Komplikace spojené s PEA

Pooperacéni pritbéh po PEA byva doprovazen fadou specifickych
komplikaci (reperfuzni plicni edém, perzistujici plicni hypertenze
s naslednym selhanim pravé komory srde¢ni, masivni krvaceni do plic a
infekéni  komplikace, = hemodynamickd nestabilita  zplGsobena
systémovou vazodilataci po protrahovaném MQO). Ultimativnim feSenim
akutniho pravostranného srde¢niho selhani 1 piipadné respiracni
insuficience je u pacienti po PEA zahéajeni ECMO.

Mimotélni membranova oxygenace

ECMO je metoda pouzivand pii l1écbé tézkého respiraéniho
anebo kardiadlniho selhdni u déti 1 dospélych. Poskytuje ¢as potifebny k
1écbe, vysetieni a pifipadnému stanoveni diagnozy. Zaroven se mize stat
mostem k organové transplantaci nebo jiné, dlouhodobéjsi mechanické
podpofe. Systétm ECMO tvofi vlastni konzole, cerpadlo, okruh a
oxygenator. ECMO podpora muze probihat dle primarni indikace
Vrezimu veno — arterialnim (VA) nebo veno — venoznim (VV). S
rozvojem technologii je dnes pouZivana piedevsim CP a oxygenatory
pro dlouhodobé pouziti.

Role perfuziologh pfi této komplexni péci o kriticky nemocné
spo€iva v plné technické podpofe, vlastnim provozovani podpory,
preneseni zkusenosti z kazdodenniho vedeni MO do ECMO programu a
samoziejme uzké spolupraci s ostatnimi slozkami.

2. Hypotézy a cile prace

Prvnim cilem prace bylo stanovit postupy a metody prace
perfuziologa, pouzitelné pro optimalni vedeni mimotélniho ob&hu a
monitoring béhem chirurgické lécby CTEPH. Soucasti tohoto cile byla
také snaha predikovat ne€které jevy spojené s hypotermii a hledat feSeni
pfipadnych komplikaci, které mohou bé&hem tohoto néaro¢ného
chirurgického vykonu nastat.



Druhym, hlavnim cilem prace bylo porovnat vliv rozdilnych
typa Cerpadel (rotacni valeCkové Cerpadlo a centrifugélni Cerpadlo) na
klinicky pribéh u pacientii operovanych na mimotélnim ob¢hu. Zjistit
vliv pouzité¢ho druhu cerpadla na krevni elementy, krevni ztraty,
celkovou zanétlivou reakci organizmu, cetnost pooperacnich
komplikaci a délku pobytu na jednotce intenzivni péce. Rozsitit znalosti
0 pisobeni odlisnych druhti ¢erpadel na klinicky stav pacientl po déle
trvajicim MO a umoznit zavedeni pouziti CP jako rutinni alternativy
k RP na nasem pracovisti.

Poslednim cilem prace bylo zajistit technickou podporu v nové
vzniklém ECMO centru VFN v Praze. Zavést CP jako pohon prvni
volby pro ECMO a implementovat zkuSenosti pefuziologl s pouzitim
mimotélni cirkulace béhem kardiochirurgickych vykonti do tohoto
programu podpor srdce a plic, vCetné zafazeni novych technologii a
postupti.

3. Material a metodika

Vsechny studie byly schvaleny Etickou komisi VFN a pacienti
zatazeni do naSich studii podepsali informovany souhlas se zafazenim
do téchto studii.

Do studii byli zatfazeni pacienti s CTEPH, indikovani k PEA.
Premedikace, anestezie, chirurgicky vykon, monitorace a pooperacni
péce probihaly podle zavedeného protokolu pro PEA.

Pouzili jsme pfistroj Stockert S5 a CP SCP systém (Sorin Group
Deutschland GmbH, Munich, Germany) s ¢erpadlem Revolution pump
(Sorin Group Italia, Mirandola, Italy), syst¢ém pro monitoraci krevnich
plyni CDI 500 (Terumo Cardiovascular Systems, Ann Arbor, USA),
oxygenator HILITE 7000 LT s hadicovym heparin - coated setem
(Medos Medizintechnik AG, Stolberg, Germany).

Do studie zabyvajici se prubéhem zanétlivych parametri bylo
zafazeno 82 pacientll. Sepse byla definovana jako systémova zanétliva
odpovéd’ s pritomnosti infekce.

10



Studie zabyvajici se ovlivhénim mediatorit zanétu podanim
aprotininu zahrnovala 60 pacientd. Aprotinin byl podavan vSem
pacientim do ledna 2008 (studijni skupina). V souladu s doporu¢enimi
jsme prestali aprotinin pouzivat. Od ledna 2008 (kontrolni skupina)
jsme podavali kyselinu tranexamovou.

Nacasovani odbéru krevnich vzorkii bylo po tvodu do celkové
anestezie, po sternotomii, po CA, po MO a 12, 18, 24, 36, 48, 72 hodin
od operace.

Do tfeti studie, ktera sledovala vliv zmén teploty na tésnici tlak
manzety endotrachealni kanyly, jsme zafadili 24 pacientd.
Bezprostfedné po intubaci jsme pod laryngoskopickou kontrolou
aplikovali do hypofaryngu 1 ml methylenové modii (Patentblau V;,
Guerbert, Roisse, France). Béhem ochlazovani a ohfivani pacienta jsme
m¢étili v randomizovanych skupinach tlak v manzeté endotrachedlni
kanyly. Ve studijni skupiné¢ byl tlak v manzet¢ korigovan. Pted
ukon¢enim MO byla v obou skupinich provedena bronchoskopicky
kontrola zateCeni methylenové modii pod trachealni manzetu jako
znamka tiché aspirace.

Studie porovnavajici CP a RP zahrnovala 60 pacienti (30 RP a
30 CP). Laboratorni parametry jsme vyhodnocovali z krevnich vzorkt
odebranych po tvodu do celkové anestezie, po podani protaminu, 24 a
48 hodin od konce operace. Analyzu tromboelastografu (TEG) po
uvodu do anestezie a po podani protaminu.

Rozdéleni dat bylo testovano s pouzitim Kolmogorov-Smirnov
testu. Pro analyzu dat byl pouZit dvouvybérovy t - test, dvouvybérova
analyza rozptylu (ANOVA) Mann-Whitney U - test nebo y2 test.
Statistické analyzy byly provedeny pomoci SPSS (SPSS Inc., Chicago,
IL, USA) a Statistica 12 (StatSoft, Inc., Tulsa, OK, USA). Bonferroniho
korekce byla pouzita pro analyzu soucasného méfeni v rlznych
casovych bodech. Optimalni koncentrace pro vypocet pozitivni a
negativni prediktivni ptesnosti byla ziskdna analyzou ROC (Receiver
Operating Characteristic ).
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Ptipadnou indikaci k ECMO podpoie konzultuji vSechny
zucastnéné strany, pro pozitivni vysledek je nutny souhlas alespon tii
odbornosti. Perfuziologové se vyjadiuji pfedev§im k technickému
fesSeni podpory. Pouzili jsme 550 Bio-Console (Medtronic Perfusion
Systems, Brooklyn Park, MN, USA) s adaptérem pro CP Rotaflow
(Maquet Cardiopulmonary AG, Hirrlingen, Germany) a systém
Rotaflow se setem PLS (Permanent Life Support) nebo integrovany
syst¢tm Cardiohelp (Maquet Cardiopulmonary, Hirrlingen, AG,
Germany) pro dosp€lé a oxygenator Qadrox iD pro détské pacienty.
Kanylace je pfedevsim zavisld na volbé typu podpory (VV, VA) a véku
pacienta.

4. Vysledky

Analyza komplikaci a laboratornich hodnot ukazala, Zze
interleukin 6 (IL-6) a prokalcitonin (PCT) byly jedinymi nezavislymi
prediktory infekénich komplikaci v prvnich tiech dnech po PEA.

Provedli jsme studii analyzujici G¢inek aprotininu na pooperac¢ni
hodnoty PCT a soubor cytokinii. Podani aprotininu mélo vyznamny vliv
na mensi narust téchto hodnot.

Prokézali jsme statisticky vyrazné niZ§i tichou aspiraci U
pacientd s opakovanou kontrolou tlaku v manzeté endotrachealni
kanyly v pribéhu PEA.

Zavedli jsme kontinudlni monitoraci krevnich plyni béhem MO,
jejimz ptfinosem je vétsi bezpecnost a kvalita perfuze.

Prospektivni randomizovana studie srovnavajici vliv rozdilnych
typt Cerpadel na klinické a laboratorni ukazatele pacientli prokazala
statisticky vyznamné niz§i poopera¢ni koncentrace IL-6 (24 hod. od
operace) a hodnoty PCT (48 hodin od operace) u skupiny s CP.
V ostatnich laboratornich a klinickych sledovanych parametrech nebyl
rozdil mezi obéma skupinami.

CP se stala soucasti systémti podpory Zivotnich funkci ECMO.
Cast pacientll byla Gsp&$né po napojeni na ECMO transportovana na
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nase pracovisté. Do konce roku 2015 jsme metodu ECMO pouzili u 152
pacientl (126 dospélych a 26 déti), z nichz 41 bylo transportovano.

5. Diskuse

Postupy zavedené pro perfuziology u PEA popisovaly vétSinou
jen zpusoby vedeni MO, volbu udrzovani vnitiniho prostfedi, ale
nevénovaly se typu ¢erpadla MO. Predpokladali jsme, Ze pouziti CP by
mohlo mit pozitivni vliv na aktivaci zanétlivé odpovédi, hemolyzu a i
na klinicky pribéh u téchto zavazné nemocnych pacientti. Domnivame
se, ze typ pouzitého Cerpadla muze byt dilezitym faktorem z hlediska
intenzity zanétlivé reakce v zavislosti na dob¢ trvani MO.

V nasi klinické randomizované studii jsme potvrdili, Ze pouziti
MO vede k aktivaci zanétu majici za nasledek nartst cytokint a jinych
proteinovych markerd. Bylo prokdzano, ze narGst PCT muze byt
ukazatelem bakterialni sepse, ale také zanétu, ktery je nizsi pfi pouZziti
CP. Déle jsme se zabyvali problematikou potlac¢eni neinfekéniho zanétu
zpusobeného podanim aprotininu u pacientii podstupujicich PEA.

MO s hlubokou hypotermii pfinasi také urcita rizika. My jsme se
v nasi klinické randomizované praci zaméfili na vyzkum vlivu zmén
teploty na té€snici tlak manZety endotrachedlni kanyly. Podle nasi
hypotézy muze pii chlazeni pacienta poklesnout tento tlak natolik, Ze
dojde k zatékani nesterilniho obsahu hypofaryngu do dychacich cest
S naslednym rozvojem infekce v poopera¢nim obdobi. Srovnanim dvou
skupin pacientdl jsme tuto nasi hypotézu potvrdili. Nasim doporucenim
pro praxi je tedy pravidelny monitoring tlaku v manzeté endotracheélni
kanyly.

ECMO je metoda, kterd je pouzivana v piipadé tézkého
ob&hoveho a/nebo respiracniho selhani u déti 1 dospélych nereagujiciho
na konvenéni 1écbu. Rozsituje tak moznosti 1écby o kriticky nemocné.
Ve VFEN v Praze jsme v roce 2007 zahajili za spoluprace specialisti ze
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vSech zucastnénych odbornosti ECMO program u dospélych a po tfech
letech i u déti a novorozencu.

Na pocatku naSeho ECMO programu jsme vytycili cil uvedeni
CP do rutinniho pouzivani v ramci ECMO. CP byla pro nas od poc¢atku
Cerpadlem volby nejen u dospélych, ale také u déti. Davodem byly
mimo jiné pfednosti CP a dostupnost modernich seti. Kone¢né, pouze
vyrobky na principu CP nabizené na naSem trhu umoznuji bezpecny
pfevoz nemocnych napojenych na podporu.

6. Zavéry

Stanovili jsme postupy a metody prace perfuziologa, pouzitelné
pro optimalni vedeni MO a monitoring béhem chirurgické 1é¢by
CTEPH. Od zati 2004 bylo na nasem pracovisti odoperovano vice nez
270 pacienti. Pivodni protokol jsme ¢asteéné modifikovali a rozsifili.

Na zéklad¢ prospektivni randomizované studie jsme dosli
k zavéru, ze je prospéSné monitorovat tlak manzety endotrachealni
kanyly, abychom zabranili komplikacim spojenym s jeho zménami
béhem hypotermie.

Dalsi naSe klinické studie prokézaly pozitivni vliv aprotininu na
intenzitu zanétlivé reakce ve spojeni s MO a DHCA a moznost predikce
casnych infekénich komplikaci hodnotami PCT a IL6.

U komplikovanych pacienti s dysfunkéni pravou komorou nebo
masivnim krvacenim z dychacich cest jsme ovéfili moZnost feSeni
téchto komplikaci metodou ECMO.

Naplanovali a provedli jsme prospektivni randomizovanou
studii, ve které jsme porovnali rozdilny vliv dvou typ Cerpadel pfii
kardiochirurgické operaci s déletrvajicim MO. Vysledky této prace
ukéazaly pozitivni vliv CP na intenzitu ¢asné pooperacni zanétlivé
reakce. Zaroven jsme ziskali zkuSenosti se specifickym pouzivanim CP,
které do té¢ doby nebylo vnasem centru pfi rutinni kardiochirurgii
vyuzivéano.
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Podileli jsme se na vzniku a zaji$téni technické podpory v nové
vzniklém ECMO centru VFN v Praze. Zavedli jsme CP do rutinniho
pouzivani pti ECMO podporie.
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