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Seznam pouzitych zkratek

ARO
ASA
BLVR

BMI
CT
DDOT
DIC
DLCO
FEV,

FEV/FVC

FVC
HRCT
CHOPN
ICHS
IM
KAR
kPa
LVRS

MEF
MR
MSCT
PaO,
PaCO,
PEEP
RV

S aOz
TFLV

anesteziologicko-resuscitacni oddéleni

zpusob hodnoceni opera¢niho rizika
Bronchoscopic Lung Volume Reduction (experimen-
tdlni endoskopickd metoda plicni volumredukce)
hodnoceni stavu vyZivy

vypocetni tomografie

dlouhodobd domdci oxygenoterapie
diseminovand intravaskuldrni koagulopatie
difuzni kapacita CO

objem vzduchu, vydechnuty s maximdlnim dsilim
v pribéhu 1 sekundy

podil jednosekundové vitdlni kapacity z vydechnuté
usilovné vitdlni kapacity, vyjddieny v %
usilovna vitdlni kapacita

vypocetni tomografie s vysokym rozliSenim
chronickd obstrukéni plicni nemoc

ischemickd choroba srde¢ni

infarkt myokardu

klinika anesteziologie a resuscitace

kilopascal

Lung Volume Reduction Surgery (volumredukéni
typ operace)

maximadlni exspiracni pritok

magnetickd rezonance

spirdlni typ vypocetni tomografie

parcidlni tlak kysliku v arteridln{ krvi

parcidlni tlak oxidu uhli¢itého v arteridlni krvi
pozitivni pretlak v alveolech na konci vydechu
rezidudlni objem

saturace hemoglobinu kyslikem

celkovy funk¢ni objem plic
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8 LVRS — chirurgickd lécba emfyzému plic

TLC
VATS
VC
VEGFR
VTS

celkova plicni kapacita
videoasistovand torakoskopie
vitdlni kapacita

rustovy faktor cévniho endotelu
videotorakoskopie
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Predmluva

Emfyzém plic piedstavuje jednu z forem tzv. chronické obstrukc-
ni plicni nemoci (CHOPN). Pro Iékatskou obec ani pro laickou
populaci nepfedstavuje diagnéza CHOPN mimorddnou vystrahu.
Za rizikovd onemocnéni se povazuji ischemickd srde¢ni choroba
s infarktem myokardu nebo zhoubnd onemocnéni.

Zde je na misté zdlraznit, Ze piipadi CHOPN rocné nejen
pribyvd, ale hlavn€ v Evropé na jejich komplikace umird kazdy
tieti nemocny s plicnim onemocnénim a v USA je CHOPN ctvrtou
pri¢inou umrti. V poctu piic¢in imrti nasleduje CHOPN hned za
bronchogennim karcinomem plic. Uvedené skutec¢nosti by mély
byt varovnym signdlem lékaiim i vefejnosti.

Timto souhrnnym sdélenim chceme upozornit na nové moz-
nosti chirurgické 1écby pretermindlnich stadif emfyzému plic. Jde
o kapitolu na pomezi chirurgie a pneumologie, kterd je celosvéto-
v& 7ivé diskutovdna, ale zatim malo v Ceské republice. Autori
maji vlastni zkuSenosti s volumredukénimi operacemi na nevel-
kém souboru 30 nemocnych. Tti tmrti v prvnich dvou letech, kdy
jsme operace zacali provadét, nds vedla k zavedeni prisnéjsich
indika¢nich kritérii. Poslednf tfi roky jsme nezaznamenali pero-
pera¢ni mortalitu. Ndzory uvedené v této publikaci vychdzeji
z dosavadnich sdé&leni svétovych pracovist, ale rovnéZ ze spolec-
né, dnes uz pétileté klinické prace. Funkéni zlepseni, které nastalo
po operaci, zlstavd i po péti letech po LVRS na velmi dobré
drovni. Subjektivni hodnoceni pooperacniho obdobi nasimi pa-
cienty je mimofrddné pfiznivé. Je naprosto ziejmé, Ze operace
zlepSuje kvalitu Zivota nemocnych, ktef{ jsou jinak odsouzeni bud
k transplantaci plic (v lepSim piipad¢€), nebo k dmrti.

Jsme presvédCeni, Ze benefit, ktery nemocni ziskaji po vo-
lumreduktivni resekci plic, prevySuje mnohonasobné riziko
vlastni operace. Opakované to potvrzuji pohovory s kazdym
operovanym, kterého trvale dispenzarizujeme. NaSe publikace
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10 LVRS — chirurgickd lécba emfyzému plic

budizZ nejen poucenim, ale rovnéZ pobidkou pro ty lékare, kteii
dosud o moZnostech operacni 1é€by emfyzému plic pochybuji.

Za autorsky kolektiv

Doc. MUDr. Jan Fanta, DrSc.
chirurgicka klinika 3. LF UK,
FN KV
Praha, leden 2004
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Uvod

Chronickd obstrukéni plicni nemoc (ddle CHOPN) je jednou
z hlavnich pri¢in morbidity (aZ 10 % zameskanych pracovnich
hodin) a mortality v Ceské republice i v fadé dalich zemi. V nasi
zemi byla mortalita na CHOPN v roce 1994 15,8 na 100 000 oby-
vatel (1). Umrtnost na plicni emfyzém je piitom asi jednou
desetinou tohoto ¢isla. V Evropské unii je CHOPN spolu s astma-
tem a pneumonii tieti nejCastéjsi pri¢inou umrti (2, 3).

Zatimco ostatni nejcastéjsi priciny dumrti jsou na sestupu,
mortalita na CHOPN celosvétové vzrustd. V Anglii byla v roce
cemi a z téchto 25 % piijmi byla polovina pro CHOPN.

Spolecensky znepokojivy je na tomto onemocnéni fakt, Ze na
rozdil od vétSiny ostatnich nemoci je prevence jednoduchd: hlavni
etiologicky faktor — koufeni — je dlouhou dobu zndm.

Vedle konzervativni 1é¢by, kterd zastavd zdsadni postaveni
v pocatec¢nich stadiich, pozorujeme od roku 1993 postupnou rene-
sanci chirurgické terapie pokrocilych forem plicnitho emfyzému.
Na renovaci opera¢ni metody, navrzené pivodné Otto Brantiga-
nem (profesor chirurgie a chirurgické anatomie, Maryland, 1957),
se podilela skupina americkych lékait vedenych Joelem D. Coo-
perem (oddéleni srde¢ni a hrudnfi chirurgie, Washington Univer-
sity, St. Louis, Missouri). Cooper dodrzoval zdkladni Brantigano-
vu koncepci operace — zmenSeni objemu plic resekénim vykonem,
ale zlepsil a inovoval techniku operace (4, 11). Cooper a spol.
docilili prekvapivé dobrych vysledkd hned u prvnich dvaceti po
sobé provedenych operacich, coz posililo divéru chirurgd v uve-
deny zpiisob 1é¢by chronické obstrukéni nemoci plic a zdroven
znamenalo rychlé rozsifeni metodiky z Ameriky do Evropy.

Autorsky chranény material, © Grada Publising, a.s.
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1 Historie chirurgické 1é¢by
emfyzému plic

Zdjem chirurgl o invazivni 1é¢bu plicniho emfyzému zacal pred
sto lety, kdy v roce 1906 Freund vytinal piedni ¢asti Zeber a
zmirfioval tim nitrohrudni tlak — operaci oznacil jako kostochond-
rektomii. Na opa¢ném principu fungovaly tzv. torakoplastiky
(zmenSeni objemu hrudniho koSe), které mély za dkol stlacit uz
hyperinflatovanou plici. Na podobnych tvahdch, které si ddvaly
za kol zmensSit pohrudnic¢ni dutinu, byly zaloZeny dal${ postupy:
noSeni biiSnich pasu (1934), frenikoexairéza (1947), pneumo-
peritoneum (1950) (2, 9, 24). Takovy pfistup stav nemocnych
zhorSoval, protoZe hyperinflatovand plice byla ve svém dasledku
stlaena, takZe nitroplicni tlak se zvySoval, namisto aby klesl.
V 60. letech byly provadény denervace plic a glomektomie (ex-
stirpace glomus caroticum) (41, 44). Zadn4 z pouZitych operaci
ale nebyla postavena na patofyziologickém pochopeni principu
onemocnéni a proto tyto operace nezlepsily dlouhodobé ventila¢ni
poméry ani dusnost nemocnych.

Odlis$ny, a jak se dnes ukazuje, poprvé spravny pohled na
chirurgickou terapii plicniho emfyzému mél v padesatych letech
dr. Otto Brantigan, profesor chirurgie a chirurgické anatomie
v Marylandu. V experimentech a posléze i v klinice prokdzal, Ze
odstranénim hyperinflatovanych okrskt plic miiZzeme v hrudniku
uvolnit prostor pro reexpanzi zbytku ,,relativné* funkéniho paren-
chymu a pro znovuvyklenuti brdnice. Vyjmutim nefunk¢nich,
vzduchem preplnénych plicnich z6n, pripravil prostor pro obno-
vu a restituci respira¢nich poméri.. BohuZel, Brantigan predbéhl
touto svou volum plicni-redukéni operaci dobu. Nemél k dispo-
zici U¢innd antibiotika, moderni operacni ndstroje ani pooperacni
monitoring. Mortalita proto dosahovala 16-20 %. PrestoZe se po
téchto operacich zlepsila mechanika dychdni véetné udrzeni volné
pruchodnych drobnych dychacich cest, bylo riziko vykona tak
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16 LVRS —chirurgickd lécba emfyzému plic

vysoké, Ze se prestaly provddét. Nutno podotknout, Ze uz Branti-
gan ptedpoklddal, Ze idedlni by bylo provaddét tyto operace v jedné
dobé na obou plicich (11).

Dlouho se zdilo, Ze jedinou alternativou, kterd by raciondlné
resila termindlni stadia plicnitho emfyzému, je transplantace plic.
Po té€Zkych zacdtcich (1963) se zacaly transplantace plic rutinné
provadét od roku 1986. Diky transplantaénimu programu se po-
stupné ukdzalo, Ze piijemce ¢ekd na vhodného darce az 2,5 roku
a operace se nedoZzivd azZ 10 % cekateli. V transplantované plici
se Casto rozviji obliterujici bronchiolitida a t€Zkd dyspnoe pak
vyZaduje novou operaci — retransplantaci. Zndmad je také spojitost
mezi transplantaci a vznikem maligniho onemocnéni. Je ziejmé,
7Ze transplantace plic pfindSeji pres okamZité zlepSeni stavu fadu
komplikacti, se kterymi se musi pocitat. Zac¢atkem 90. let 20. stolet{
se pokusili Cooper a spol. preklenout interval cekdni na vhodného
ddrce tim, Ze nabidli svym nemocnym nejprve volumredukéni
operaci podobnou té, kterou navrhl Brantigan. Cooper a spol.
provedli 20 objem redukujicich plicnich resekci ze sternotomie
v jedné dobé na obou plicich s vybornymi vysledky (Zddné timrti).
Tticetiprocentni redukce plicni tkdné na kazdé strané méla za
ndsledek:

1. ,,normdlni* postaveni hrudniku a brani¢nich kupul —tj. zlepSila
se dechovd mechanika;

2. zlepsila se ventilacni redistribuce a vyména plynd, acidobazic-
ka rovnovaha (12).

Zlepsil se subjektivni a objektivni ndlez emfyzematiki, a tak
vedly tyto pfedbézné dobré vysledky k rychlé expanzi volumre-
duk¢nich operaci po svété. V soucasné dobé probihd v mnoha
svétovych centrech dlouhodobé hodnoceni vysledkli volumre-
dukénich vykont provedenych pro emfyzém plic.
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2  Definice, epidemiologie,
etiopatogeneze CHOPN

Jednoduchd definice, co je CHOPN, neexistuje. AZ v poslednich
letech pozorujeme alespoti ¢dste¢né sjednoceni ndzori na to, jak
CHOPN definovat. U nds je pfijiman konsenzus Americké hrudni
spole¢nosti, podle které je CHOPN obstrukci dychacich cest zpt-
sobenou chronickou bronchitidou nebo plicnim emfyzémem. Tato
obstrukce je pfitom progresivni a jen ¢dste¢né reverzibilni. MuZe
byt spojena i s bronchidlni hyperreaktivitou. Kombinace emfy-
zému a bronchitidy je pfitom velmi variabilni.

Presnd specifikace je obtiZznd — mimo jiné i proto, Ze:

a) Emfyzém plicni je definovdn patologicko-anatomicky (jako
trvalé abnormadlni rozsiteni dychacich cest periferné od termi-
ndlnich bronchiold, spojené s destrukci jejich stén, ale bez
zjevné fibrozy).

b) Zatimco chronickd bronchitida je definovdna klinicky (jako
chronické zhojnéni bronchidlni sekrece, dostate¢né k tomu,
aby zputsobilo vykasldvani a dle Fletcherovych kritérii musi
byt tato chronickd expektorace pritomna alesponi 3 mésice
nejméné ve dvou ndsledujicich letech). Nadmérnd produkce
sputa pritom nevede sama ke zkrdceni Zivota pacienta a pokud
jiZ neni spojena s obstrukci bronchidlni, az v 90 % pripadl
odeznivd po zanechdni koufeni.

Rizikové faktory pro rozvoj CHOPN:

a) nikotinismus;

b) genetické faktory (a to nejenom deficit alfa;-antitrypsinu);

¢) Spatny nutri¢ni stav v détstvi a nizkd porodni vdha;

d) v dospélosti miiZe hrat také roli deficit né€kterych Zivin, zv1asté

u alkoholikt. Dulezity vliv md také znecisténi Zivotniho pro-
stfedi, zvlasté oxidy siry a popilkem:;

Autorsky chranény material, © Grada Publising, a.s.



18 LVRS — chirurgickd lécba emfyzému plic

e) rizikovymi faktory jsou také muZské pohlavi (dnes méné nez
difve) a zatazeni do niz§{ socidlné-ekonomické skupiny oby-
vatel.

Histologicky je pritomna kombinace tii zdkladnich typl zmén:
e emfyzém,
e zanétlivd infiltrace malych dychacich cest s fibrotizaci,
e hyperplazie slizni¢nich Zlazek (vice patrna ve vétSich dycha-
cich cestach).

Typy emfyzému:

a) Kurdci maji tendenci k vyvoji centriacindarniho emfyzému
(u kterého jsou postiZeny respiracni bronchioly, alveoldrni
dukty a alveoly v centru acinli). PostiZeny byvaji pfednostné
horni laloky plic.

b) Deficit alfaj-antitrypsinu zplsobuje vznik panacinarniho
emfyzému. Centriacindrni emfyzém je spojen s vétsim po-
dilem ,,small airways disease‘ a mensi redukci elasticity. Ma-
ximum zmén pfi panacindrnim emfyzému je lokalizovdno
v dolnich lalocich, nejspise je v§ak emfyzém v tomto piipadé
homogenni. U centrilobarniho emfyzému jsou zmény lokali-
zovany heterogenné, spise v hornich lalocich.

¢) Paraseptdlni emfyzém se vyskytuje v okoli sept tvofenych

pojivovou tkdni a vede nejcastéji k ,,puchyiim® (,,blebs*) na
povrchu plice, které predisponuji k pneumotoraxu.

Chronicka bronchitida postihuje pridusky velkého i malého
kalibru. Ve velkych priduskach pfevazuje hypertrofie a hyperpla-
zie zlazovych struktur s metaplazii epitelovych bunék, v malych
dychacich cestdch je nejmarkantnéjsi peribronchidlni fibréza a
zuZeni pradusek.
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3 Patogeneze

3.1 Patogeneze CHOPN

Defini¢ni nejasnosti u CHOPN jsou spojeny primdrné s nejistotou

tykajici se vyvoje této choroby. V zdsadé jsou stdle nevyfeSeny

dvé€ zdkladni hypotézy:

a) ,,britskd* hypotéza vzniku CHOPN (hyperprodukce hlenu);

b) ,,ddnskd* hypotéza, uprednostiiujici bronchidlni hyperreakti-
vitu.

Britskd hypotéza soudi, Ze nadprodukce hlenu je spojena
s chronickym zdnétem prudusek. To predisponuje pradusky
k infekcim, coZ postupné vede k jesté vétsi nadprodukci sputa,
jizveni dychacich cest a k jejich obstrukci.

Dadnskd hypotéza preferuje bronchidlni hyperreaktivitu jako
podklad bronchidlni obstrukce. Chronické zuZovdni bronchidl-
niho prusvitu pak vede k remodelaci prudusek a k fixni obstrukeci.

Pro obé teorie existuji podptrné studie, ale nejpravdépodob-

vvvvv

potéz.

3.2 Patogeneze plicniho emfyzému

3.2.1 Proteindzovo-antiproteinazova teorie

Objevy, které formovaly prvni pfedstavy o patogenezi plicniho
emfyzému vznikly ve Svédsku a v USA v 60. letech 20. stoleti.
Prvnim byl objev deficitu alfa;-antitrypsinu a jeho spojitost se
vznikem emfyzému (7). DalSim bylo zjisténi, Ze zmény shodné
s emfyzémem mohou byt vytvoreny u pokusnych zvitat pfi endo-
trachedlni instilaci proteolytickych enzymu. V roce 1971 tcast-
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20 LVRS — chirurgickd lécba emfyzému plic

nici mezindrodniho kongresu, ktery se zabyval vztahem protedz a
emfyzému, jasné demonstrovali spojeni proteolyzy a emfyzému
a jako modelovou situaci patogeneze emfyzému predlozili deficit
alfaj-antitrypsinu, a to i s védomim, Ze vétSina pacientli mani-
festni enzymaticky defekt nemd. Postupné byly predkldddny dals{
dikazy ve prospéch tzv. proteindzové-antiproteindzové hypotézy.
Tato vychdzi z pfedstavy, Ze normdlni plicni tkdn je chrdnéna
proteindzovymi inhibitory, které vétSinou pochdzeji z krevniho
obéhu, ale jsou syntetizovany i lokdlné (29). Z nich nejdileZit&jsi
jsou alfaj-antitrypsin, alfao-makroglobulin a elafin.

Emfyzém vznikd, je-li proteindzovo-antiproteindzovd rovno-
vdha posunuta ve prospéch proteolytické aktivity.

Patogeneticky nejduleZitéjsi je ptitom ziejmé St€peni elastinu
extraceluldrni matrix. V posledni dobé byla dokonce méfenim
desmozinu (lysinovych derivétt pfemosfujicich tropoelastinové
monomery pii formovdni elastinu) v télnich tekutindch stanovo-
vdna mira degradace elastinu. V moci je hladina desmozinu v dob-
ré korelaci s roénim poklesem FEV. Samotné Sté€peni elastinu
zapfiCinuje v nejvétsi mife neutrofilni elastdza, coZ je serinovd
protedza. Jeji zvysené hladiny jsou prokazatelné v BALTE pa-
cientl bezprostiedné po zdtézi koufenim. V té souvislosti je zaji-
mavd i recentni informace o inhibici apoptézy neutrofilti tabdko-
vym koufem (29). V posledni dobé je také vénovdno stdle vice
pozornosti alveoldrnim makrofdgtim, nebof ty jsou vybaveny bo-
hatym arzendlem elastolytickych proteindz a kromé toho jsou
pfitomny v plicich kufdkd ve vyrazné nadnormdlnich poctech.
Makrofdgovd elastdza navic neni inhibovatelnd alfa;-antitryp-
sinem.

V patogenezi onemocnéni maji podle recentnich praci pravdé-
podobné roli také cysteinové protedzy (jako Katepsin L) a meta-
loproteindzy (jako gelatindza) — v zdvislosti na véku pacientd (15).

V posledni dobg je stdle vice pozornosti vénovano defensintim,
coZ jsou toxické bilkoviny, v patogenezi emfyzému hrajici pravdé-

s

podobné nezanedbatelnou dlohu tim, Ze se vaZi na ¢leny serpinové
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rodiny proteindzovych inhibitor (napt. alfa;-antitrypsin) a inhi-
buji jejich aktivitu.

Dal$im faktorem, ktery md zfejmé v patogenezi emfyzému plic
velkou dileZitost, je inhibice alfa;-antitrypsinu toxickymi kysli-
kovymi metabolity.

Cigaretovy kouf rovné€Z inhibuje syntézu elastinu tim, Ze inhi-
buje enzym odpovédny za spojovani nové syntetizovaného elas-
tinu a sniZuje mobilizaci a proliferaci fibroblastd. Je tedy mozZné,
Ze cigaretovy kouf nezpusobuje plicni emfyzém jen destrukci
plicni tkdng, ale i proto, Ze zabrafiuje normdlnim repara¢nim
procestim v plicnim parenchymu.

3.2.1 Teorie vaskularni atrofie

V prosinci 2000 byla v Journal of Clinical Investigation pub-
likovédna prdce (15), kterd na patogenezi emfyzému pohlizi ze
zcela nového hlediska. Naproti tradi¢nimu modelu enzymatické
dysbalance stavi velmi jednodusSe, ale elegantné postaveny po-
kus na zvifecim modelu. Podanim VEGFR-2 (vascular endotelial
growth factor) inhibitoru byli autofi schopni vyvolat u krys zmény
nerozlisitelné od plicntho emfyzému. Ztrata ¢i deficit exprese
VEGFR-2 receptoru tak mizZe ke vzniku emfyzému vyznamné
pfispivat a miZe byt faktorem predispozice. (Vime, Ze jen 15 az
20 % dlouhodobych kutdkt onemocni plicnim emfyzémem.)

Autorsky chranény material, © Grada Publising, a.s.
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