UNIVERZITA KARLOVA

1. LEKARSKA FAKULTA

HABILITACNI PRACE

Diagnostika a lécba infekce cévni protézy

MUDr. Miroslav Spaéek, Ph.D.

II. chirurgicka klinika kardiovaskularni chirurgie 1. LF UK a VFN

Praha, 2020



Diagnostika a 1écba infekce cévni protézy

Obor Chirurgie

MUDr. Miroslav Spaéek, Ph.D.

II. chirurgické klinika kardiovaskuldrni chirurgie 1. LF UK a VFN
U Nemocnice 2, 128 08 Praha 2

tel.: 224962784, e-mail: miroslav.spacek@vfn.cz



mailto:miroslav.spacek@vfn.cz

Podékovani

Pod€kovani patti pfedevSim prof. MUDr. Jaroslavu Lindnerovi, CSc., ptednostovi II.
chirurgické kliniky kardiovaskularni chirurgie 1.LF UK a VFN, za trvalou podporu v klinické
1 védeckée praci. Rad bych podékoval doc. MUDr. Otakaru Bélohlavkovi CSc., mému Skoliteli
Vv postgradudlnim studiu. Béhem uplynulych let se podatilo vytvofit skupinu kolegti, bez jejichz
ptinosu ke spolecné klinické i experimentalni préci by tato nikdy v soucasné podobé nevznikla,
rad bych podé&koval prim. MUDr. P. Méfickovi, Ph.D., MUDr. L. Janouskovi, Ph.D., prof.
MUDr. P. Stadlerovi, Ph.D., MUDr. R. Spundovi, Ph.D. a MUDr. P. Mita$ovi a MUDr. J.

Hrubému.



Prohlaseni

Prohlasuji, Ze jsem tuto habilita¢ni praci vypracoval samostatn¢ a uvedl vSechny zdroje v ni
pouzité. Souhlasim s trvalym ulozenim elektronické verze mé prace v databazi systému
meziuniverzitniho projektu Turnitin, za i€elem soustavné kontroly podobnosti kvalifika¢nich

praci.

V Praze dne 15.3. 2020 MUDr. Miroslav Spacek, Ph.D.



Seznam zkratek

AA
AAA
ABF
ABI
A-E
AFS
AG
AHA
AIC
AlIE
Ao-F
AP
APF
ATB
ATP
Ax-F
CFU
CLI
COPD
CPA
CT
CTA
EA
ePTFE
ESVS
EVAR
FDG
F-F
FP
HLA
HMPAO
CHRI
I9G

Aorta abdominalis

Aneurysma bfiSni aorty
Aorto-bifemoralni (bypass)
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European Society for Vascular Surgery
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PET/MR
PSA

PVGI
SPECT/CT
SUKL
Staph.spp.
Str.spp.
TC
TEVAR
TU FNHK
VASGRA
VES

VSM

VTC

WL

Imunosupresivni 1écba

Koordinac¢ni stiedisko transplantaci

Musculus

Management of Aortic Graft Infection Collaboration

Hlavni histokompatibilni komplex

Meticilin(oxacilin)-rezistentni staphylococcus aurcus
NeoAorto-Iliac System/Aortoilickd nahrada s pomoci venae fem. superfic.
Nukledrni magneticka rezonance

Polymerdzova fetézova reakce

Pozitronova emisni tomografie

Hybridni pozitronovoa emisni tomografie s vypocetni tomografii
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Staphylococus species

Streptococus species

Transplantacni centrum

Thoracic endovascular aneurysm repair
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1. Souhrn

Podkladem ptedlozené habilitani prace jsou publikace zabyvajici se diagnostikou nemocnych
s infekci cévni protézy (7.1.-7.4.), klinickou problematikou 1é¢by nemocnych s infekci cévni
protézy, zejm. v souvislosti s programem cévnich allotransplantaci, endovaskularni 1éc¢by

infek¢nich aneurysmat (7.5.-7.8.), vyzkumu a experimentalni prace (7.9.-7.12.) v této oblasti.

Incidence infekce cévni protézy dosahuje 1.5-2 % z celkového poctu implantovanych nahrad,

pokud vSak zasahuje anastomo6zou nahrady do oblasti tfisla, dosahuje komplikace az 5 %.

S 4

Standardni diagnostickou modalitou je kontrastni CT vySetfeni, které ma vysokou
diagnostickou citlivost v ptipadé virulentni infekce cévni protézy. Problémem je spolehliva
diagnostika u tzv. nizce virulentnich infekci protéz. V ptipadé takovych nalezl se jako vhodna
diagnostickd metoda ukazalo hybridni zobrazovani pomoci FDG-PET/CT, které pii zohlednéni
parametrt fokalné zvyseného vychytavani FDG a souc¢asné pritomnosti iritace ohraniceni 1éze
v CT obraze dokaze spolehlivé diagnozu potvrdit/vyloucit u 75 % vySetienych, ve zbyvajici
ctvrtin€ nalezil 1ze s pomoci vytvofeného algoritmu urcit diagndzu s presnosti vice nez 70 %.
Potvrzeni etiologického agens a stanoveni citlivosti k antibiotické 1é€bé je nedilnou soucésti

postupu.

Cilem lécby je odstranéni zdroje infekce a zajisténi dostatecné perfiize distalni oblasti téla
nemocného. Obecné postupujeme smérem k moznosti prosté explantace infikované protézy
(vzécné zachovani za definovanych podminek), ndhradé protézy in-situ (autologni Zilou,
Cerstvym nebo kryoprezervovanym allograftem, xenograftem nebo specidlni protézou
oSetfenou antibiotiky nebo stfibrem) nebo explantaci a extraanatomické nahradé. Uvedené
moznosti chirurgického feSeni infekce cévni protézy jsou do urcité miry komplementarni.
Souvisejici problematikou je moznost endovaskularniho feSeni infekéniho postizeni tepenného
systému, které se ukazuje byt alternativou oteviené chirurgické 1écby u definované c¢asti

nemocnych.

Prace se detailn&ji zabyva programem allotransplantaci cévnich §t&pi v CR, zejména
kryoprezervovanych (byla stanovena indikacni kritéria, kritéria urgence, imunosupresivni
1écba, cekaci listina), jako jednou z moznosti chirurgické 1écby infekce cévni protézy. Jsou
zohlednéna experimentalni vychodiska, kterd jsou nezbytna pro spravné pouzivani té€chto Stépt
(protokol kryoprezervace a rozmrazovani cévnich allotransplantat). Vzhledem k tomu, Ze

experimentalni data ani klinické postupy v této problematice nejsou celosvétove zcela

12



porovnatelné, bylo provedeno experimentalni srovnani protokold, které se v Klinické praxi
pouzivaji v CR (allotransplantace erstvého vs. kryoprezerovaného §tépu aorty) na zvifecim
modelu laboratorniho potkana. Kryoprezervované explantované §tépy aorty vykazovaly po 30
dnech pravidelnou morfologii aortalni stény, s jasnym rozliSenim vSech tii vrstev, minimalnimi
znamkami rejekce. Naopak vysetfené explantované Stépy aorty, které byly pouzity analogicky
rezimu ,,fresh®, vykazovaly vyznamné znamky rejekce ve vSech tiech vrstvach cévni stény.
V medii byly patrny zndmky nekrozy a depozit IgG. Infiltrace adventicie buitkami CD4+,
CD8+ byla ve srovnani s kryoprezervovanymi stépy az 10krat vyssi. U obou skupin potkanti
jsme dale provedli detailni analyzu histologickych i humoralnich znamek rejekce (anti MHC
protilatky 1. a I1. tfidy) a jejiho potlaceni ve skupinach, které pro ovéfeni potlaceni rejekce byly

léceny low-dose imunosupresivnim protokolem (Tacrolimus).
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2. Summary

This habilitation thesis is based on publications which deal with the diagnostics of patients with
vascular prosthesis infection (7.1.-7.4.), the clinical issues of the treatment of patients with
vascular prosthesis infection, especially in connection with vascular allotransplantation
program and endovascular treatment (7.5.-7.8.), clinical research and experimental work (7.9.-

7.12.) conducted in this area.

The incidence of vascular prosthesis infection reaches 1.5-2 %, but if the infection affects the
anastomosis of the prosthesis in the groin, complications reach up to 5 % of cases. The most
serious form of this complication is a prosthesis-enteric fistula.

The standard diagnostic modality is a contrast CT scan, which has a high diagnostic sensitivity
in cases of virulent vascular prosthesis infection. The problem is reliable diagnostics of the so-
called ,,low virulent prostheses infection®. In such cases, hybrid imaging with FDG-PET / CT
proved to be a suitable diagnostic method, which, taking into account the parameters of focal
increased FDG uptake and the simultaneous presence of irritation of the lesion boundary in the
CT image, can reliably confirm / eliminate the diagnosis with the help of a developed algorithm,
the diagnosis can be determined with an accuracy of more than 70 %. Confirming the etiological

agent and determining susceptibility to antibiotic therapy is an integral part of the procedure.

The aim of the treatment is to remove the source of infection and ensure adequate perfusion of
the distal area of the patient's body. In general, after diagnosis and once the etiological agents
have been established, with adequate antibiotic and surgical surgical treatment, the therapeutic
possibilities include simply explanting the infected graft or maintaining it under certain
conditions, replacement of the graft in-situ (autologous vein, fresh or cryopreserved allograft,
xenograft or a special prosthesis treated with antibiotics or silver) or an explantation and
simultaneous extraanatomic replacement. These possibilities of the surgical treatment of
vascular prosthesis infection are largely complementary. A related issue is the possibility of
endovascular treatment of an infectious disease of the arterial system, which appears to be an

alternative to open surgical treatment in a defined subgroup of patients.

The thesis deals in detail with the program of vascular allotransplantation in the Czech
Republic, especially using cryopreserved grafts (there were estabilished indication criteria,
criteria of urgency, immunosuppressive treatment, waiting list), as one of the methods of
surgical treatment. The experimental bases necessary for proper the use of these grafts

(cryopreservation and thawing of vascular allografts) are also taken into account. Because the
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experimental data and clinical procedures in this field are not fully comparable worldwide, an
experimental comparison of protocols used in clinical practice in the Czech Republic (fresh vs.
cryopreserved arterial allotransplantation) was performed in an animal rat model.
Cryopreserved explanted aortic grafts showed regular aortic wall morphology after 30 days,
with a clear resolution of all three layers, with minimal signs of rejection. In contrast, the
examined explanted aortic grafts, which were used to represent the "fresh regime, showed
significant signs of rejection in all three layers of the vascular wall. There were signs of necrosis
and 1gG deposits in the tunica media. The adventitious infiltration of CD4 + and, CD8 + cells
was up to 10—fold higher when compared to cryopreserved grafts. In both groups of rats, we
conducted a detailed analysis of the histological and humoral signs of rejection (anti-MHC class
I and Il antibodies) and its suppression in groups which were treated with a low-dose

immunosuppressive protocol (Tacrolimus).
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3. Infekce cévni protézy

3.1. Uvod

Pouziti syntetickych nédhrad v rekonstrukéni cévni chirurgii se datuje od pocatku padesatych let
(Voorhees et al., 1952). Velmi brzy poté nachazime ve svétové literature prace, které se tykaji
feSeni infekénich komplikaci, ptipadné vyvoje nahrad, které jsou K infekci odolné, a to i z pera
¢eskych autorii (Krajicek et al. 1969). Infekce téchto ndhrad (PVGI) je vzacna, ale je spojena s
vysokou morbiditou a mortalitou, v zavislosti na anatomické lokalizaci nahrady. Komplikace
zahrnuji sepsi, amputaci koncetiny, disrupci anastomoéz s naslednym krvacenim, vyskytem
pseudoaneurysmat, periferni embolizace, ztratu koncetiny, protézo-enterické pistéle a, zejména

V ptipad¢ aorto-ilické oblasti, umrti nemocného.

Z hlediska diagnostiky a 1é¢by rozliSujeme primarné infekce nahrad extrakavitarnich — tedy
pfedevsim koncetinovych, a intrakavitarnich — tedy retroperotinealnich, méné¢ casto
nitrohrudnich (Wilson et al., 2016, Schurink et al., 2017, Chakf¢ et al., 2020). Tyto skupiny
spojuje oblast téisla — femoralnich tepen, které je ¢astou pfi¢inou vzniku této komplikace v obou

lokalizacich (Erb et al., 2014).

3.2. Incidence

Vyskyt PVGI zavisi na umisténi nahrady. Cetnost se udava 1.5-2 % pii umisténi ndhrady na
koncetiné, pokud vSak zasahuje anastomo6zou do tfisla, dosahuje komplikace az 6 %. Nahrady
ulozené intrakavitarné jsou postizeny v 1-5 % (Wilson et al., 2016). V této skupiné jsou
u 1-2 % pacientd, ktefi méli implantovanu protetickou nahradu bfi$ni aorty, ptipadné aorto-

femoralni rekonstrukei (de Donato et al., 2014).

3.3. Mikrobiologicky nalez

Historicky byla nejcastéjsim etiologickym agens PVGI bakterie Staphylococcus aureus. | v této
oblasti vS§ak pisobenim mnoha vlivli doslo béhem uplynulych let k vyvoji, na kterém se podilela
fada faktort, jako antibiotickd profylaxe, komorbidity nemocnych, nemocni¢ni nékaza,
polymikrobni infekce (Spacek et al., 2009, 2014). V soudasné dobé Gram pozitivni koky
zodpovidaji za ptiblizn¢ dvé tretiny PVGI. Koaguldza negativni stafylokoky jsou ¢astéj$imi
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puvodci nez kmeny St. aureus (Wilson et al., 2016). Nemocni¢ni ndkazy typu MRSA a dalsi
resistentni kmeny maji téz stoupajici tendenci vyskytu. Z Gram-negativnich agens je Casta
virulentni Pseudomonas aeruginosa, zodpovidajici v sou¢asné dobé az za 10 % PVGI (Revest
et al. 2015).

3.4. Patogeneze

Za nejcastéjsi pricinu PVGI se povazuje peroperacni bakteridlni kontaminace protézy. Dalsi
moznou pfi¢inou je hematogenni pienos z jin¢ho loziska infekce, véetn€ napft. chirurgické rany.
U intrakavitarnich infekci je az u 30 % postizenych zdrojem komunikace se stfevem. Méné
Castou pricinou je bakteremie, kdy nejvétsi riziko pro infekci nahrady je v ¢asném pooperacnim
obdobi do 4 mésict od implantace (Davis et al., 2017). Pozdéji vzniklé bakteremie, nejcastéji
souvisejici s instrumentalnim vySetfenim pacienta (napt. zubni, urologické apod.) pfinasi téz
urcité riziko, ale nizsi, pravdépodobné vzhledem k ¢astecné endotelizaci ndhrady (Wilson et
al., 2016).

3.5. Kilasifikace, klinické pfriznaky

Klinické ptiznaky jsou odlisné v zavislosti na umisténi protézy (extra/intrakavitarni infekce),

virulenci etiologického agens, ¢asu od implantace nahrady a dalSich faktorech.

3.5.1. Extrakavitarni cévni nahrady

Nejcastéji se infekce manifestuje v trisle, méné Casto v oblasti distalné (kanal protézy, oblast
distalni anastomézy). Casovy faktory rozlisi infekci dasnou (do 4 mésicti od implantace) a
pozdni. Casné infekce maji typické celkové i lokalni piiznaky infekce — teplota, leukocytoza,
pfipadné znamky sepse. Pfi fyzikalnim vySetfeni nachdzime zarudnuti, lokalni zduteni, pistél,
pfipadné formovany absces. Infekce muze zpusobit uzavér ndhrady s pfitomnosti distalni
ischemie pfisluSné oblasti zasobeni. Pfi prichodné rekonstrukci jsou mozné distalni infekcni
embolizace. K nejzavaznéjsim ptiznakiim patii vznik pseudoaneuryzmatu spojeny s disrupci
anastomozy, ptipadné tepenné krvaceni pisteli, které je Zivot ohrozujici komplikaci (Back et al.
2010).

Pozdni infekce zahrnuji vySe popsané ptiznaky, ¢asto byvaji téz chronické, zplisobené méné

virulentnim agens. Nicméné je mozna superinfekce s disledky, které vedou k ohrozujici
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disrupci anastomozy.

Klasifikace extrakavitarnich infekci prosla nékolika modifikacemi. Prvni klasifikace
Szilagyiho (Szilagyi et al., 1972) byla modifikovana Samsonem (Samson et al., 1988).
Samsonova klasifikace poskytuje prakticky navod pro dalsi postup, tedy vybér adekvatni

zobrazovaci metody pro potvrzeni diagnozy a nasledné 1écby (Tab.1)

Tabulka 1: Klasifikace infekce umélé cévni nahrady. (upraveno, dle Swiss Med WKly. 20134)
Szilagyiho klasifikace Samsonova klasifikace

Skupina  Infekce pouze na urovni kiize Infekce pouze na urovni kize
1

Skupina Infekce je pfitomna i v podkozi, ale Infekce je pfitomna i v podkozi, ale nezasahuje
2 nezasahuje k tepenné nahradé k tepenné nahradé

Skupina  Vlastni tepenna nahrada je Infekce zasahuje i té€lo protézy, ale nikoli misto

3 postizena infekci anastomozy

Skupina Infekci je zasaZena i oblast cévni anastomozy protézy,

4 ale nedoslo k bakteremii nebo krvaceni z anastomozy

Skupina Infekce zahrnuje oblast anastomozy cévni nahrady na

5 nativni tepnu aje pfitomno krvaceni a/nebo
septikemie

3.5.2. Intrakavitarni cévni nahrady

Retroperitonealné umisténé cévni nahrady se v piipad¢ infekéniho postiZzeni projevuji méné
specificky. Casto se projevi s del§im odstupem od implantace. Neni vzacny pribéh trvajici
tydny az mésice. Nespecifickd bolest bficha, teplota, anemizace, ptfiznaky sepse a akutniho
masivniho krvaceni (dle lokalizace, od hematemezy po melenu) ukazuji na mozné spektrum
projevii onemocnéni. Nebezpeci vzniku protézo-enterické pistéle je tfeba mit na mysli u
kazdého pacienta s uvedenymi piiznaky a anamnézou implantace umélé cévni nahrady (této
diagnoze je niZze vénovana samostatna kapitola). V té€chto ptipadech je typickéd polymikrobialni
fekalni flora v hemokulturdich nemocného (odebrand napt. z kultivace piStéle v tiisle).

Vzacnéjsi nitrohrudni infekce cévni protézy se projevuje piiznaky dle anatomické lokalizace.
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Obvyklymi agens jsou St. aureus, koaguldza negativni strafylokoky nebo Gram-negativni

organismy.

3.6. Perigraft seroma

Je tieba odlisit stavy jako tzv. perigraft seroma — tedy neinfekcni reakcei tkané na implantovany
material (nejcasteéji Dakronova protéza nebo ePTFE protéza). Stav je charakterizovan Casto
rozsahlym seromem v okoli ¢asti ndhrady, ktery je neinfek¢ni (Gazi et al., 2015). Vyskytuje se
pfedev§im v okoli extraanatomickych rekonstrukei (az ve 4 %), méné casto v okoli
anatomickych rekonstrukci (zejm. infrainguinalné — kolem 0.7 %) (Bissacco et al., 2017,
Kadakol et al., 2011). Jeho 1é¢ba mtize byt konzervativni, semi-konzervativni (punkce a drenaz,
ovSem s rizikem sekudarni infekce) nebo chirurgickd — spojena s resekci protézy v rozsahu
seromu a jeji ndhrada jinym druhem cévni protézy (tedy Dacron za PTFE a naopak) nebo
obecn¢ allotransplantatem, autologni zilou a podobné (Vincence et al., 1989). Nejlepsich
vysledkl je dosahovano pii radikalnim feSenim komplikace, které je téz spojeno S resekci

seromov¢ dutiny, resp. pseudokapsuly.
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4. Diagnostika

Podminkou uspésné 1éCby je v€asna diagndza. V piipadé tzv. pokrocilé infekce protézy necini
problémy, za pouziti standardnich diagnostickych protokol. Problémem je infekce Casnd, a
naopak i pozdni — malo virulentni a téZ infekce retroperitonealné ulozené umélé cévni nadhrady,
ktera se projevuje Casto nespecifickymi ptiznaky. V takovych ptipadech je diagnosticka
citlivost CT vySetfeni jen kolem 55 % (Fiorani et al., 1993). V uplynulych letech byla v této
indikaci pouzita fada diagnostickych metod radiologie a nuklearni mediciny s vysledky, které
jsou uvedeny nize. Nezbytny ptinos k 1é¢bé znamend stanoveni etiologického agens a jeho
citlivosti k antibiotikim. Proto mikrobiologické metody je tfeba vnimat jako soucast

diagnostického algoritmu.

Struénym doporucenim k pouZziti a kombinaci jednotlivych diagnostickych postupi, které
vedou ke stanoveni diagnézy PVGI mulZe byt shrnuti britské skupiny MAGIC (Lyons et al.,
2016), ktera ve spolupraci chirurga, radiologa a mikrobiologa stanovila v uvedenych tfech
specializacich tzv. velkd a mala kritéria ke stanoveni PVGI. Mezi velka chirurgické kritéria
patii nalez hnisu v okoli protézy, oteviend rdna s prominujici protézou, pistél (véetné enterické)
a zalozeni nahrady do infekéniho terénu, mala kritéria jsou potom lokalni klinické znamky
PVGI jako erytém, bolest, purulentni sekrece, teplota nad 38st.C. Velka radiologicka kritéria
jsou nalez tekutiny v okoli protézy na CT obraze po vice nez 3 mésicich od operace, nalez
vzduchu v okoli protézy vice nez 7 tydnl po operaci a jeho naristajici mnozstvi pti kontrolnich
vySetfenich. Mald radiologickd kritéria jsou — zanétlivé postizeni okoli nahrady,
pseudo/aneurysma, lokalni zesileni stfevni stény u cévni protézy, suspektni metabolicka
aktivita na PET/CT nebo zvySené vychytavani znaCenych leukocyti v okoli protézy.
K mikrobiologickym/laboratornim velkym kritériim patfi pozitivni kultivace z protézy a
peropera¢nich stérit nebo punktiatu. Mala laboratorni kritéria jsou pozitivni hemokultury a
abnormalné zvysené znamky zanctu, kdy nejpravdépodobnéjSim zdrojem je PVGI. Diagnoza
PVGI je podle uvedenych kritérii stanovena pii pfitomnosti nalezu jednoho velkého kritéria
chirurgického a jednoho velkého nebo malého zjiné kategorie. NiZze uvadime specifika

jednotlivych pomocnych diagnostickych metod, které mame k dispozici.
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4.1. Pouziti radiodiagnostickych metod k detekci infekce cévni protézy

2.1.1 Diagnostika pomoci ultrasonografie

Ultrasonografie je neinvazivni levnou metodou, kterd je prvni volbou a v rukou zkuSeného
vySettujiciho pfindsi fadu podstatnych informaci, véetné moznosti aspirace jehlou, podobné
jako pfi vySetfeni pomoci CT. Je vhodnd ptedev§im pro vySetfovani infrainguinalnich
rekonstrukci. Stejné spolehlive jako na CT vySetieni 1ze sonograficky zobrazit tekutinu v okoli
protézy, piipadn¢ bublinky plynu, iritaci lymfatik v tfisle, abscesovou dutinu,

pseudoaneurysma a podobn¢. Umoziuje sledovat vyvoj nalezu v Case.

2.1.2 Diagnostika pomoci CT

Vysetieni pomoci vypocetni tomografie je zlatym diagnostickym standardem u nemocnych
S podezienim na infekci cévni protézy jiz nékolik desetileti (Mark et al., 1982) a je suverénni
metodou zejména v piipadé pokrocilé a virulentni infekce. Ke klicovym diagnostickym
naleziim pii podezieni na PVGI patii pfitomnost plynu v okoli ndhrady, pfitomnost tekutiny
Vv okoli nahrady, prosdknuti mékkych tkani a tzv. pfitomnost postkontrastniho enhacementu po

nitroZilni aplikaci jodové kontrastni latky (Spacek, 2009).

Ptitomnost plynu je dana schopnosti etiologického agens infekce plyn produkovat a téZ moznou
komunikaci s travici trubici — tedy plyn mizeme nalézt té¢Z v disledku pfitomnosti aorto-
enterické piStéle (Low et al., 1991). Typicka lokalizace tohoto nalezu je v misté kiiZeni protézy

s pars transversa duodeni.

Obr. 1. Zanétlivy infiltrat v okoli aortofemoralniho bypassu — CT nalez. (Obrazek z archivu autora)
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Dal§im vyznamnym nalezem je pfitomnost tekutiny v okoli tepenné ndhrady a prosdknuti
mekkych tkani v okoli nahrady (Orton et al., 2000). Normalnim nalezem v prvnich tfech
mésicich po operaci je uzkym lem tekutiny s prosaknutim mekkych tkani do 5 mm. Rozsahlejsi
nalez, piipadné nélez pretrvavajici delsi dobu po operaci (déle nez rok), je suspektni z PVGI

(Jorgensen et al., 1992).

Dal8im vysoce prediktivnim faktorem pii CT vySetieni (po aplikaci jodové kontrastni latky
intravenosné) je pfitomnost postkontrastniho enhancementu a jeho charakter (Spacek, 2009).
Nachézime lem na okrajich kolekce tekutiny v okoli protézy, ktery odpovida pyogenni
membrang. (Orton et al., 2000). Pseudoaneurysma v anastomoze se vyskytuje asi u 25% PVGL
U vétSiny nemocnych s pseudoaneurysmatem se vSak nejednd o infekci umélé nahrady, tito
mivaji podstatné delSi Casovy interval od operace k manifestaci PSA nez v ptipadé jeho
infek¢ni etiologie. Pozornost je tieba vénovat souvisejicim ndleziim, jako naptiklad ptitomnost
vertebralni osteomyelitis nebo hydronefrozy, ktera mize souviset s PVGI ve 14-47 % (Wright
et al., 1990). Piinosem CT vysetieni k odliSeni ¢asné infekce, kde vétSina metod selhava, je
moznost aspirace tekutiny z okoli ndhrady tenkou jehlou s naslednym mikrobiologickym

vySetfenim materialu.

2.1.3 Diagnostika pomoci MRI

Metoda disponuje podobnou senzitivitou/specificitou ohledné potvrzeni infekce cévni nahrady,
jako CT. Podobné jako u CT diagnostiky je i pomoci MRI obtizné odliSit casné pooperacni
reparativni zmény od casnych zndmek PVGI (Olofsson et al., 1988). V obdobi prvniho piil roku
po operaci je signal okolnich tkdni zménén — na T1 sniZen, na T2 s potlacenim tuku nejprve
zvySen a poté klesa (Spartera et al., 1994). V nemocnych s infekci nahrady je charakteristickym
nalezem napadné zvySena intenzita signalu v T2 vaZenych obrazech s potlacenim signalu tuku
MRI detekovat ptitomnost bublinek plynu v okoli protézy, a naopak lépe lze hodnotit
pfitomnost, charakter a intenzitu postkontrastniho enhancementu po nitroZilni aplikaci
paramagnetické kontrastni latky (chelatu gadolinia). MRI jako vySetfovaci metoda u podezieni
na infekci protézy mé své opodstatnéni v ptfipad€ ptitomnosti kontraindikaci podani jodové

kontrastni latky intraven6zné (CHRI, tyreotoxikoza, alergie) (Spacek, 2009).
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4.2. Diagnostika infekce cévni protézy pomoci metod nuklearni mediciny

Dostupné metody konvencni nukledrni mediciny pouzivaji pii diagnostice PVGI za pomoci
radionuklidii zobrazeni rGznych patofyziologickych mechanizml zénétu v misté infekce
(migrace leukocytli, vazba radiofarmak na laktoferrin, zvySend perflize a permeabilita
endotelu). Je mozno pouziz nékolik typti radiofarmak (°’Ga citrat, leukocyty znacené pomoci
n-oxinu, ®*MTc-HMPAO, popt. antileukocytarnich protilatek nebo jejich fragmentt) a jejich
diagnosticka pfesnost je menliva, jak bude uvedeno nize v jednotlivych podkapitolach. Obecné
lze tici, ze uvedené metody nejsou vhodné ve velmi casném pooperacnim obdobi z diavodu

rizika fale$né pozitivity akumulace radiofarmak v ramci pooperac¢nich zmén.

4.2.1. O"Tc-HMPAO znacené leukocyty

Pocatkem devadesatych let Fiorani et al. uvetejnil praci tykajici se detekce infekce protézy
v aortoilické pozici pomoci ®MTc-HMPAO s velmi dobrymi vysledky, kdy senzitivita a
specificita metody v popisovaném souboru dosahovala 100 % a 94 %. Prace nasmérovala
zejména nemocné s podezienim na nizce virulentni infekci k vySetfovani pomoci metod
nukledrni mediciny (Fiorani et al., 1993). Metoda je do jist¢ miry komplementarni k CT
vySetfeni a je vhodna k uptfesnéni CT nalezu pii podezieni na infekci. Metoda muiize byt
citlivgjsi k detekei Casné infekce nez CT vySetieni (Orton et al., 2000). V praci Erba et al.
dosahla scintigrafie pomoci znacenych leukocytt v diagnostice VPGI senzitivity i specificity
100 % (Erba et al., 2014, Spaéek, 2009).

Nevyhodou vySetfeni je vysSi Casova naro¢nost vySetieni pro pacienta (obvykle opakované
obrazové snimani, vCetné akvizice po 24 hodindch), nutnost manipulace s otevienou krvi,
potieba provedeni procesu znaéeni specializovanymi pracovniky. Cast téchto nevyhod odpada,
pokud jsou ke znaceni leukocytli pouZity protilatky nebo jejich fragmenty (komeréné dostupné
napf. jako Scintimmun, nebo LeukoScan). Jsou vSak nakladné&j$i a ev. opakované podani
protilatek je spojeno s rizikem rozvoje anafylaktické reakce. Pfesnost vySetfeni je srovnatelna

S in vitro znacenim.

4.2.2. In znacené leukocyty

Hledani optimalni metody k detekci infekce cévni protézy vedlo k evaluaci leukocytl

znadenych pomoci *!In-oxinu v této indikaci (Lawrence et al., 1985, Noyez et al., 1986).
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Problémem metody se ukdzala predevSim dosti vysoky vyskyt falesné pozitivnich nalezi,
dosahujici vice nez tfetinu vysetfenych (Mark et al., 1985). Zajimavou praci uvetejnil Sedwitz
(Sedwitz et al., 1987), kdy vysettil pacienty Casné po operaci a nasledné s odstupem az jednoho
roku, a abnormalni vychytdvanim v tfisle pokracoval asi 4 mésice po operaci, aniz by se u
nemocnych projevila infekce, zatimco v retroperitoneu nebyla detekce zvySend. Nicméné
diagnosticka citlivost metody byla stanovena na 53 %, coz neni pii soucasnych moznostech
ostatnich metod dostate¢né (Pinaquy et al., 2015). Nevyhodou metody je i vys§i cena, horsi
obrazova kvalita, vys$i radiacni zat¢z a opét nutnost manipulace s otevienou krvi
specializovanymi pracovniky. Z hlediska soucasnych doporuceni je ve vétSingé indikaci

preferovano znaceni leukocytii pomoci ®MTc preparati.

4.2.3. Scintigrafie pomoci avidinu a ***In-biotinu

Jedna se o metodu naro¢néjsi Casove, nebot’ je tieba dvou sezeni s odstupem 24 hodin. Presto
principem je metoda dosti jednoducha, spocivajici v prvni dobé v podani avidinu — proteinu
vychytavajiciho se v mistech zdnétu, a o 24 hodin pozdé&ji *'n zna¢eného biotinu, se kterym
vytvofi komplex, s naslednym dvojim sniménim zafeni gamakamerou. Prace, zabyvajici se
hodnocenim této diagnostické metody ve vztahu k infekci cévni protézy, vychézely
v odbornych periodicich v druhé polovin€ osmdesatych let a pocatkem let devadesatych (Reilly
et al., 1989, Lawrence et al. 1985, gpaéek, 2009). Diagnostické citlivost metody se uvadi

v rozmezi 60—80 %. V rutinni praxi tyto metody vyuZivany nejsou.

4.2.4. Scintigrafie pomoci ' Ga-citrdtu

Causey Vv pocatkem osmdesatych let publikoval prvni sérii vySetfeni 5 nemocnych s jednim
pozitivnim zachytem PVGI pomoci galiové scintigrafie. Jednalo se o pritkopnickou myslenku
doplnéni CT nalezu funkénim vySetfenim (Causey et al., 1980). Nésledn¢ Johnson vysSettil 25
cévnich protéz u 16 nemocnych, kdy porovnal senzitivitu a specificitu CT a %’Ga-citratu a obé
vySetieni shledal jako do jisté miry komplementarni (CT senzitivita/specificita pro VPGI 100 %
| 72 %, %"Ga-citrat 78 % / 94 %). Na zikladé téchto vysledkd bylo doporu¢eno jako
komplementarni metoda Vv piipadé nejednoznaéného CT nalezu (Johnson et al., 1990). Velmi
vysoka radiaéni zatéz, nezanedbatelna cena, dvou - az tiidenni interval mezi podanim °’Ga-
citratu a snimanim dat, a pfedevSim nizka kvalita zobrazeni diky nevhodnym fyzikalnim

vlastnostem ¢’Ga spolu s vylu¢ovanim do stieva vsak ¢ini tuto metodu v dobé FDG PET jiz
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prekonanou (Spacek, 2009). Nékteré mozné kombinace funkéniho a anatomického zobrazeni
(SPECT/CT + %’Ga nebo In) mohou ptinést dobrou diagnostickou citlivost i v sou¢asné dobg

(Bar-Shalom et al., 2006), jejich nevyhody vsak pievazuji.

4.25. FDGPET

FDG PET ma ve srovnani s piedchozimi metodami nuklearni mediciny zna¢né vyhody. Je to
predevsim rychlost (vysledky obdrzime do dvou hodin), lepsi prostorové rozliseni piinasejici
vyssi diagnostickou citlivost, nez metody vyuzivajici pro snimani scintigrafickou kameru
(Krupnick et al., 2003, Fukuchi et al., 2005). Souc¢asné PET ve srovnani se SPECT produkuje

snimky vyssi kvality, s lepSim kontrastem (Buroni et al., 2007).

4.2.6. Hybridni zobrazovani

V nedavné dobé doSlo k mimofadnému rozvoji hybridnich zobrazovacich metod,
kombinujicich dvé modality v jednom pfistroji. Pfikladem je PET/CT, PET/MR a SPECT/CT.
Tyto technologie umoziiuji kombinovat morfologickd data s vysokym rozliSenim z CT
s informacemi metabolickymi/funkénimi ziskanymi z PET nebo SPECT v ramci jednoho
sezeni a v jednom obrazku (Bleeker-Rover et al., 2008). Vysledkem je pak pfesnd anatomicka
lokalizace funk¢nich zmén, zvySeni senzitivity 1 specificity v diagnostice infekéniho procesu

(Balink et al., 2007, Tegler et al., 2007, Stadler et al., 2004).

Nase skupina publikovala vysledky PET/CT v indikaci nizce virulentni infekce cévni protézy
v souboru 96 protéz implantovanych u 76 nemocnych (Spacek et al., 2009). Analyzované
parametry PET byly: vizualn€ posouzené fokalni a difuzni vychytavani FDG (negativni-mirny-
intenzivni) v ziskaném obraze a pomérné hodnoty maximalni intensity vychytavani FDG v
oblasti cévni ndhrady vztazené k referencni oblasti suprarendlni aorty. K posuzovanym CT
parametrim patii transaxidlni plocha infiltratu, iritace ohranieni loziska ptedpokladané

infekce a pfitomnost pseudoaneurysmatu.

Fokaln¢ zvySené vychytavani FDG v PET obraze a soucasné pfitomnost iritace v okoli
suspektniho postizeni cévni protézy na CT, se ukazaly byt klicovymi diagnostickymi pfiznaky.
U Zéadnych jinych parametrd, které jsme hodnotili, nebyl jejich pozitivni nalez spojen
S vyznamnym zvySenim pravdépodobnosti stanoveni diagnozy. Pro pouzitou hybridni

diagnostickou metodu jsme vypracovali reprodukovatelny systém vyhodnoceni provedeného
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vySetieni, kdy ziskavame spravny vysledek ve smyslu pozitivni/negativni nalez s chybou <5 %
u vice nez 75 % provedenych vySetfeni u nemocnych s klinicky nizce virulentni infekci cévni
protézy (tj. intenzivni vychytavani FDG s iritaci na CT nebo naopak). Navic ve zbyvajici
¢tvrtin€ nalezl, kterou dokazeme identifikovat, 1ze diagnozu urcit s pravdépodobnosti 70—75
%. Prace byla Siroce pfijata a v nasledujicim obdobi se stala jednim z podklada pro vytvoreni
AHA Scientific statement — Vascular Graft Infections, Mycotic aneurysms and Endovascular
Infections 2016 (Wilson et al., 2016) i recentnich doporuceni ESVS (Chakfé¢ et al., 2020).

Obr.2. PET/CT pozitivni nalez u nemocného s infekci aorto-femoralniho bypassu vpravo. (Obrazky z

archivu autora).

Tato hybridni metoda je vyuzivana nejen pro diagnostiku nejednoznacnych klinickych a CT
nalezli, ale i pro kontrolu lécby/aktivity onemocnéni pii graft zachovavajicich vykonech
(Spagek et al., 2010, Husmann et al., 2015).

Je tieba zminit, Ze n¢ktefi autofi referuji vyssi diagnostickou citlivost u pacientii s PVGI pomoci
metody znacenych leukocytti (Puges et al., 2019), ale pfi bliz§im seznameni se skupinou
vySetienych pacientd je patrné, ze v takovych souborech nejsou zahrnuti pouze nemocni s nizce
virulentni infekci a u ¢asti z nich byla antibioticka 1écba zahéjena ptfed samotnym vySetfenim.
Jina prace skupiny VASGRA potvrzuje vysokou diagnostickou citlivost PET/CT u PVGI,
zavadi novou vizudlni péti stupiiovou Skalu hodnoceni a zdiirazituje nutnost porovnavani skupin
za stejnych podminek, pfedevSim nutnosti vySetfeni pfed zahdjenim antibiotické 1éCby (Sah et
al., 2015). Publikovana byla i méné piesvédciva data stran presnosti FDG PET/CT v diagnostice
infekci cévnich nahrad (Saleem et al., 2015, Berger et al., 2015) - pfi pouziti vizualni

interpretace senzitivita 86 %, specificita 63 %, respektive pii komplexnim hodnoceni senzitivita
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77 %, specificita 89 %. Rozdily oproti obvykle lep§im publikovanym parametriim diagnostické
ptesnosti FDG PET/CT mohou byt mimo jiné zpiisobeny interindividudlni variabilitou v
interpretaci konkrétnich pfipadii mezi hodnotiteli z riznych pracovist, jejich technickym
vybavenim a volbou zlatého standardu. Pracovisté autora pouziva pii nejasném klinickém a

CTA nalezu k vylouceni/potvrzeni PVGI PET/CT jako vySetfeni volby.

4.3. Potvrzeni infekce cévni protézy metodami mikrobiologie a genetiky

Cilem mikrobiologické diagnostiky je prikaz etiologického agens PVGI a jeho citlivosti
K antibiotické 1é¢b¢é. Samotnd nasledujici antibioticka 1é¢ba PVGI musi byt dlouhodoba,
v nékterych ptipadech trvd mésice az roky. Spolu s chirurgickou 1é¢bou (drenaz, odstranéni a
nahrada infikované protézy) rozhoduje v€asna a cilena ATB 1écba o osudu nemocného (Goeau-
Brissoniere et al., 2000). Od pocatku je tieba 1écbu fidit spolu s prislusnym antibiotickym
centrem nemocnice, aby byla empiricka faze, pokud mozno, eliminovana, a v€asnd identifikace
skute¢ného etiol. agens vedla k efektivnimu postupu — tedy potvrzeni diagnozy (FitzGerald et
al., 2005), eliminaci neefektivni antibiotické politiky (vedouci k narGstu rezistentnich kmenti)
a predevsim k volb& odpovidajiciho 1é¢ebného postupu (Spacek et al., 2010) — kdy, jak bude
uvedeno niZe, prikaz né€kterych virulentnich a Gram-negativnich kmend muaze ovlivnit typ

zvolené nahrady pro revaskularizaci.

4.3.1. Strategie

V mikrobiologické diagnostice neni stanoven zlaty standard postupu vyuZzitelny pro PVGI
Vzdy je tfeba, v navaznosti na klinickou situaci, kombinovat rtizné technologické postupy 1
metody detekce agens. VZdy je tfeba diisledné odliSit moZnou kontaminaci. Stejné jako u
klinickych, radiologickych nebo nuklearné-medicinskych diagnostickych technik 1
v mikrobiologii plati, Ze pritkaz infekce nebyva obtizny u casnych infekci (S. aureus, G- agens
apod.). Naopak u pozdnich infekci, zejm. v ptipadech, kdy dochdzi k vytvoteni bakterialniho
vyznam spravny vzorek pro vySetfeni, napt. ¢ast protézy z loziska infekce. Je nezbytnd tizka

spoluprace mezi chirurgem a mikrobiologem (FitzGerald et al., 2005, Spacek et al., 2012)
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4.3.2. Hemokultivace

Standardni doporuceni pro odbér hemokultur jsou u nemocnych s podezienim na PVGI
rozsifena tak, ze se provadi u kazdého, ne tedy pouze pii znamkach infekce krevniho feciste.
Dtivodem je moznost zachytu etiol. agens, 1 kdyz celkova vytéznost neni vysoka. Pfi znamkach
sepse, zejm. u ¢asnych infekci zpusobenych S. aureus, enterokoky, P. aeruginosa apod., je
pravdépodobnost zachytu vysoka (Goeau-Brissoniere et al., 2000, Kaebnick et al., 1987).
Naopak pozdni infekce (nad 4 mésice od primoimplantace) nebyvaji provazeny bakterémii, pti

vytvofeni zejména extraluminalniho biofilmu (Spacek et al., 2010).

4.3.3. VySetieni cévni protézy a materidlu 7 jejiho okoli

Odbér tekutiny z okoli protézy (absces, periproteticky lem) je cennou metodou, kdy s pomoci
navigace ultrasonografie nebo CT lze ziskat klinicky validni material pro stanoveni
etiolgického agens pro kultivaci. Pfi odbéru i transportu je tfeba dbat na technickou validitu, tj.
spravna odbérova souprava a transportni teplota, spolu se spravné vyplnénou zadankou na
mikrobiologické vySetfeni. Pozitivni vysledek 1ze opét pravdépodobnéji ocekavat u Casné
infekce. U pozdni infekce miize byt negativni, je tfeba nenechat se svést na diagnostické scesti
ani v pripad¢, kdy nenalezneme bakterialni agens ani hnis — lem v okoli protézy nemusi mit
nutné hnisavy charakter. Do zakladniho spektra provedenych vySetfeni ze ziskaného materialu
patii barveni dle Grama a kultivace s pomnoZenim v tekutych médiich (aerobni i anaerobni),
kultivace cilend na kvasinky a prodlouZeni kultivace na 3-5 dni (z divodu pomalého ristu in-
vitro u bakterii tvoficich biofilm). Je opét tieba odlisit moznou kontaminaci, predev§im u
koaguldza-negativnich stafylokokti, zjiSténych na zavér prodlouzené kultivace. Naopak
primarni patogeny byvaji klinicky relevantni (Cunat et al., 1982, Padberg et al., 1992). Pokud
se jednd o vySetfeni z koznich pistéli, mize byt vysledek zavadéjici vzhledem ke kontaminaci
— takovy odbér je tieba zietelné oznacit (Goeau-Brissoniere et al., 2000, Vinard et al., 1992).
VySetfeni explantované cévni protézy, resp. jeji ¢asti, kde je klinicky (peroperacné) infekce
nejpravdépodobné;si, je nejcennéjSim zdrojem informaci, zejména v piipad€ pozdni infekce. U
takové se s vyhodou v mikrobiologické laboratofi provede sonizace (Wengrovitz et al., 1991)
v bujonu (UZ rozruseni bakteridlniho biofilmu) a néasledné inokulace na kultivacni media,
vcetné prodlouzené kultivace (aerobni, anaerobni, kvasinky) (Bergamini et al., 1989). Nasledné
mikrobiolog vyhodnoti pocet CFU/Iml sonikatu (Tollefson et al., 1987). VSechny ptivodce
PVGI mikrobiologicka laboratot uchovava. Takovy postup je vyhodou napt. u dlouhodobé
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lécenych nemocnych, umoziuje zhodnotit vyvoj rezistence sledovanych kment apod. Odbér
tkan¢ z podezielého mista okoli infikované cévni nadhrady je dilleZitym momentem, zvysujicim
pravdépodobnost tspéchu nalezeni etiologického agens. Je tieba vyloucit mista podezield ze
superinfekce (kontaminace) jako kozni pistéle apod. Po odebrani se vzorek homogenizuje a

naslednd kultivace probiha jako v pifedchozim piipadé (Vinard et al., 1992).

4.3.4. Molekularné biologické metody

Molekularné biologické metody zaznamenaly v soucasné dobé velky rozvoj v klincké praxi.
Zakladnim pozadavkem je nutnost vyhnou se odbéru kontaminovaného materialu. Standardem
je takové vySetfeni u nemocnych s podezienim na infekéni endokarditidu, v cévni chirurgii je
téz stale Castejsi. Nevyhodou je nemoznost rychlého stanoveni citlivosti k antibiotiklim, probiha
tedy soucasna kompletni kultivace podle pravidel uvedenych v ptedchozich odstavcich (Revest
et al., 2015). Recentni prace povazuji kombinaci kultivaéniho vySetfeni sonikatu a PCR za
pravdépodobné nejlepsi strategii mikrobiologického potvrzeni PVGI (Puges et al., 2018,
Kokosar et al., 2018), protoze zejména u pozdnich infekci je v soucasné dobé az 45 %

primarnich kultivaci negativnich (Puges et al., 2018).

29



5. Lécha

Cilem 16¢by je odstranéni infekce a zajisténi dostatecné distalni perfuze. Rada moznosti 16¢by
infekce cévni protézy, a prevazné omezené sestavy pripadu referovanych v odborné literatuie,
vede K rozdilnym vysledkiim a nejednozna¢nym doporu¢enym postuptim 1écby. O to vice je
tteba lIécbu individualizovat pro potiebu konkrétniho pacienta. Je tfeba mit na paméti, ze i
uspeésna 1écba infekce cévni protézy muize vést k vyznamnym komplikacim, které jsou pro
nemocného horSi nez prirozeny pribéh zakladniho onemocnéni, které vedlo k primarni

implantaci ndhrady (Back, 2010).

Obecné postupujeme, po stanoveni diagnozy a etiologického agens, za soucasné adekvatni
antibiotické a loklani chirurgické 1é€by, smérem k moznosti prosté explantace infikovaného
graftu, nebo jeho zachovani za urc¢itych podminek (viz dale), nahradé graftu in-situ (autologni
zilou, Cerstvym nebo kryoprezervovanym allograftem, xenograftem nebo specidlni protézou
osetfenou antibiotiky nebo stiibrem) nebo explantaci a soucasné extraanatomické nahradé pro
zajisténi distalni tepenné perfuze (Tieska et al. 2012, 2016, Krejéi et al. 2008, Certik et al. 2004,
Herman et al. 2009, Utikal et al., 1999).

V principu plati, ze 1é€bu fidi cévni chirurg s dostatecnou zkusSenosti v této oblasti. Je vSak vzdy
multidisciplinarni, a do tymu pozveme kolegy se specializaci v intenzivni péci, mikrobiologii,
radiologii/ invazivni angiologii, nutri¢niho specialistu, ve vybranych pfipadech plastického

chirurga.

Individualné zamétena 1écba pro konkrétniho nemocného pii rozhodovani o postupu bere do
uvahy rozsah postiZeni protézy, mikrobiologicky nalez, klinické pfiznaky nemocného a jeho

biologickou kondici — ve vztahu k uvazované naro¢nosti reoperace.

Plati, ze pozdni infekce jsou zptisobovany méné virulentnimi agens (S. aureus, S. epidermidis
apod.), nicméné je obtizngjsi je lokaln¢ eradikovat a vyZaduji spiSe radikalni odstranéni
néhrady. Casné infekce jsou astéji spojené se souvisejici ranou infekci, jsou virulentni a pfi
uvaze o semikonzervativni, resp. graft zachovavajici 1é€bé&, 1ze postupovat s spéchem, zejména
pfi infrainguindlni (resp. extrakavitarni) lokalizaci ndhrady. Naopak intrakavitarni infekce je
pfi nepoznaném rozvoji pseudoaneurysmatu v anastomoze smrtelnou komplikaci, je to jeden

z diivodi pro radikalni feSeni u tohoto typu onemocnéni.

Délka antibiotické 1écby se 1i8i v jednotlivych konkrétnich situacich, obecné vSak plati, Ze aby
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byla u¢inna, nema byt kratka. Napftiklad 1écba extrakavitarni infekce Samson II ma trvat 2-4
tydny. V ptipadé infekce v aorto-ilické lokalizaci ma trvat 6 tydnti, individudlné muize byt
prodlouzena az na 6 mésicti. V piipadé endovaskularni 1¢écby infekcni aortitis mtize trvat i déle,

nekdy dozivotné.

5.1. Konzervativni lécba

Lokalni oSetfeni mista infekce zahrnuje opakované nekrektomie v odstupu nékolika malo dni,
pouziti lokalnich cytotoxickych irigaci (Peroxid/Betadine), antibiotickou 1é¢bu, kryti svalovym
nebo omentalnim lalokem, VAC atd. Takovy postup je opodstatnény pii postizeni Samson I a
II stadia, téz ve vétsing piipadl infekce autologniho materialu, pokud neni etiologickym agens
P. aeruginosa nebo nékteré gram-negativni bakterie, jako Klebsiella spp., Proteus spp. nebo E.
coli. Pti¢inou jejich virulence je produkce lytickych enzymu, které poskozuji cévni sténu
autolognich 1 allogennich $tépi — obecné biologickych feSeni, a nezbyva nez takovou ¢ast

rekonstrukce vytnout a nahradit.

Konzervativné téz postupuje u nemocnych, kdy by byla jinak indikovadna radikalni operace,
v piipadech, kdy operacni riziko pacienta pfevysuje jeho mozny prospéch z radikéalniho feSeni.
Je vsak tfeba mit na paméti, Ze takovy postup sam o sob¢ pfinasi nemocnému riziko, a je tfeba
individudlné posoudit, zda prevysi ptipadné riziko chirurgického feseni (Saleem et al., 2010,

Lawrence et al, 2011).

5.2. Lécba infekce cévni protézy pomoci podtlakové terapie

Jinou moznosti v indikovanych piipadech je postup 1écby s pomoci podtlakové drendze, ktery
v pfedchozich letech byl zcela neobvykly. Urcitd skepse vychazela z ptedpokladu, Ze
infikovana uméla cévni ndhrada ma byt radikalné odstranéna, protoZe lécba infekce cévni
nahrady nemiiZze byt jinak Usp&$na. Druhym uskalim byla pfedstava, ze pouZiti podtlakoveé
drenaze v souvislosti s cévou, nebo dokonce anastomoézou tepenné nahrady, je nepiipustné.
Ukaézalo se vSak, ze za urc¢itych okolnosti takova 1é¢ba je mozna a je 1 spéSna. Jedna se zejména
o Casné hluboké infekce v tfisle, kdy neni postiZzena celd protéza a cilem 1écby je zachovani
tepenné ndhrady (Thorbjernsen et al., 2016). Standardné se, po ptedchozi nekrektomii rany,
pouziva podtlak 75 torrl, tedy vyznamné nizsi, nez naptiklad pti 1é€be hlubokych infekci
sternotomické rany (Berger et al., 2012, Acosta et al., 2012). Je vSak tfeba mit na paméti mozné

komplikace, které z takového postupu mohou vyplyvat, jako je tepenné krvaceni — je tedy jasné,
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ze takovy postup lze pouZzit pouze za trvalé dostupnosti cévniho chirurga, ktery je schopen
spravné komplikace vyfesit (Krejci et al., 2015). I u stadii Szilagyi III v§ak zkuSenosti vedou
K ur¢ité zméné nahledu a $irsi indikaci tohoto postupu, zejména u polymorbidnich nemocnych,
s vyhledem dobrych vysledkti ve smyslu ,,reinfekce* ve sttedn¢ dobém horizontu (Mayer et al.,
2011). V oblasti hrudni aorty, ve vybranych ptipadech, je metoda v soucasné dob¢ ur€itou
nadégji, vzhledem k riziku, které plyne z radikalni chirurgické 1écby v této oblasti, s nutnosti

pouziti mimotélniho ob&hu a ¢asto 1 hypotermie (Suzuki et al., 2015, Saiki et al., 2008).

5.3. Prosta explantace infikované rekonstrukce, ev. spojena

s rekonstrukci nativniho recisté

Obecné lze fici, ze vhodnym kandidatem pro prostou explantaci infikované nahrady jsou
vybrani nemocni, ktefi pted primérni operaci klaudikovali (zejm. v ptipadech ¢asnych infekci),
nebo maji v dobé piijeti infikovany graft soucasné uzavieny. Lze se s dobrou pravdépodobnosti
uspéchu rozhodnout i peroperacné, a to za pomoci méfeni pulsnich pedalnich tlakii pomoci
Dopplerovského vysetteni. Pokud jsou distalni tlaky vy$si nez 40 torri po uzavieni bypassu,
Ize v takovém piipadé odstranit bypass bez nahrady. Predopera¢ni CTAG nam umozni
naplanovat ptipadny endovaskularni revaskularizaéni vykon nebo rekonstrukci nativniho

tepenného fecisté (Chlupac et al. 2018).

5.4. Pouziti svalovych laloku

Pouziti svalovych lalokti (m. sartorius, m. rectus femoris, m. gracilis) u nemocnych s hlubokou
infekei v tiisle je efektivni metodou z hlediska 1é¢by dané infekéni komplikace i z hlediska
moznosti zachovani prichodné rekonstrukce (Wiibbeke et al., 2019). Nejcastéji je pro tuto
techniku vyuzivan m. sartorius — ktery uvolnime lateralné od cévniho svazku, uvolnén od iponu
na spina iliaca, a rotovan medidlné k prekryti defektu. V ptipad€¢ m. gracilis chirurgové
vyuzivaji skutecnost, ze jeho distalni tfetina je v podstaté iponem a distalni polovina nema
vyzivu z aa. perforantes — je tedy mozno ho uvolnit a danou ¢ast umistit do defektu v tfisle, aniz
by se protahoval skrze m. adductor longus (ktery je uvolnén a mobilizovan z obou stran).
Zhojeni je referovano az v 85 % ptipadii (Ali et al., 2016) — nicméné¢ v konkrétni studii méla
vetSina nemocnych implantovany autologni §tép. Jinou moznosti, ktera méa vyhodu v primarni

sterilit¢ odebrané¢ho svalu, je lalokovy pifenos s cévni stopkou. Pracovisté¢ autora vyuziva
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pfevazné moznosti rotace m. sartorius k prekryti rozsahlejSich defektt v tfisle, spolu

s ptechodnou Ié¢bou pomoci podtlakové drenaze (VAC).

5.5. Radikalni chirurgické feSeni infekce cévni protézy v aorto-ilické

oblasti: principy Ié¢by

Pouziti jednotlivych feseni pii 1é¢be infekce cévni protézy v aorto-ilické pozici vychazi casto
z preference chirurga, zkuSenosti pracovist¢ a dostupnosti jednotlivych typl nahrad a
predevsim situace, ve které se nemocny nachazi (biologicky stav, virulence infekce, typ
infekéniho postizeni ve smyslu Samsonovy klasifikace). Je v§ak mozné stanovit urcitd kritéria,

vvvvv

rozhodnuti oporou.

Chirurgické oSetfeni zac¢ina vzdy evakuaci a drenazi abscest v den pfijeti, a teprve s odstupem
definitivnim feSenim. Docasna proplachova lavaz, lokalni pouziti antibiotik, ptipadné¢ VAC

systému, jsou mnohdy po urcitou dobu 1é€by nezbytné.

Zachovani cévni nahrady je racionalni ve stadiu Samson I. a II., kdy je tfeba ptipadnou lokalni
chirurgickou lécbu zajistit cilenou antibiotickou 1é€bou po dobu 2-4 tydni. Ve stadiu Samson
II. a III. je obvykle lokalni péce doprovazena cilenou antibiotickou 1écbou po dobu 4-6 tydnd.
Z hlediska doporuc¢eného chirurgického postupu ve stadiu Samson III. a IV. neni k dispozici
dostatecné silna evidence (viz dale). Ve stadiu III. je podstatné, zda se jedna o ¢asnou infekei,
Pfi situaci, kdy infekce prestoupi 1 na oblast anastomdzy (Samson IV. a V.), je velmi dilezitym
ukazatelem (ostatn¢ jako vzdy) vysledek kultivace etiologického agens — multirezistentni
virulentni mikroorganismy, takova situace vede k volbé preferencné extra-anatomického
feSeni. Je to z dlivodu ptitomnosti tzv. lytickych schopnosti (enzymatické vybavy) virulentnich
bakterialnich agens (Pseudomonas aeruginosa nebo nékteré gram-negativni bakterie, jako
Klebsiella spp., Proteus spp. nebo kmeny E. coli), které poskozuji cévni sténu autolognich i

allogennich §tépii (obecné biologickych feseni).

V ostatnich pfipadech je metodou volby in-situ nahrada, podle konkrétni situace jednou z nize
popsanych technik. Obdobné je tfeba uvazovat pii protézo-enterickych nebo primarnich aorto-
enterickych pistéli.

Z pohledu mediciny zaloZen¢ na dikazech lze shrnout — 1 na zakladé doporuceni AHA (Wilson

et al., 2016) poskytujicich urcitou oporu pro rozhodovani (tfida Ila, iroven dikazii B) - u
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nemocnych, ktefi maji infekci cévni ndhrady v aorto-ilické pozici bez/s ptitomnosti protézo-
enterické pistéle provést in-situ rekonstrukci (pomoci NAIS, tepenného allograftu, nebo
rifampicinem nebo stfibrem oSetfené protézy). V piipad¢ infekce zvlasté virulentnimi
mikroorganismy (MRSA, Ps. aeruginosa, multirezistentni mikroorganismy) potom extra-
anatomickou revaskularizaci s naslednou explantaci infikované protézy (tfida IIb, Groven

dikazt C), piipadné rekonstrukci in-situ.

5.5.1. Extra-anatomické rekonstrukce

Za zlaty standard ve stadiu III. a IV. byla povazovana extra-anatomicka rekonstrukce, zejména
Vv piipad¢ ptitomnosti aorto/protézo — enterické komunikace (Utikal et al., 1999). Jeji
explantace infikované rekonstrukce je provedena 1 az 2 dny po zaloZeni extraanatomického
axillo-bifemoralniho bypassu. Tuzemsti autofi spiSe preferuji jednodoby postup u pfipraveného
pacienta. Obecnym rizikem extraanatomického fesSeni je vyssi Cetnost reinfekce rekonstrukce
(az 20 %), omezena dlouhodobd prichodnost (zejm. v pfipadé nutnosti zaloZeni distalni
anastomozy k a. poplitea) — z toho rezultujici vysoka Cetnost naslednych amputaci, nutnost

antikoagulace a nezanedbatelné riziko ruptury aortalniho pahylu (8-20%).

Obr. 3. Reinfekce extra-anatomické rekonstrukce — axillo-
femoro-poplitealni bypass — FDG-PET/CT. (Obrazek z

archivu autora)

Technicky je tieba dbat na diislednou autologni rekonstrukci mist pfedchozich anastomoz, které
zaruci retrogradni prutok a zabrani ischemii panevni oblasti (kolon, neurologické 1éze apod.).

Individuélni situace muze vyzadovat implantaci pouze jednostranného axilo-femoralniho
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bypassu a revaskularizace druhostranné koncetiny pomoci protézo-femoralni crossover

bypassu napft. za pouziti safeny nebo hluboké Zzily.

5.5.2. NAIS (Neo-aortoiliac system reconstruction)

Vytvofeni nového aorto-ilického cévniho systému za pomoci femorélnich zil (vv. fem.
superficiales) je atraktivnim zptisobem feSeni infekce cévni protézy v této lokalizaci. Z hlediska
sledovanych parametrti — rizika reinfekce (0-6%) a dlouhodobé priichodnosti — se bezpochyby
jedna o nejlepsi feseni a jako takové ma oporu i v aktualnich doporuc¢enych postupech ESVS
(Chakfé et al., 2020). Poprvé tento postup popsal Clagett se spoluautory. Postup neni
doporucovan Vv piitomnosti aorto/protézo-enterické pistéle a pfi ndlezu gram-negativnich a
virulentnich etiologickych agens VGI. Je tfeba téZ zvazit mozny profit nemocného a riziko
vykonu u biologicky starSich pacientll a nemocnych v t€Zkém celkovém stavu, pro které je delsi

operacni Cas nepfiméfenym rizikem.

Technicky je tfeba dbat na dodrzeni spravného postupu z hlediska ptredoperaéniho
sonografického zobrazeni hlubokého (primér minimalné nad 6mm) a povrchniho Zilniho
systému vcetné dostate¢né hluboké stehenni Zily, Setrného operacniho pfistupu, dvojité ligace
zilnich vétvi, adekvatni drenaze odbérovych lozi, profylaktické antikoagula¢ni/nasledné
antiagregacni 1éCby, kompresni pooperacni 1é€by a sledovani mozného vzniku zilniho
kompartment syndromu, byt’ se jednd o vzacnou komplikaci (Clagett et al., 1997). Odebrané
zily se pouzivaji vétSinou non-reverzné, je tieba odstranit Zilni chlopné pfti everzi Zily (Budtz-
Lilly et al., 2014). Centralni anastomoza muliZe byt posilena za pouziti podlozky z fasciae latae
(Heinola et al., 2016) — zejména v piipadech piedchozi nahrady AAA, kdy je problematicky
kratky kréek aorty. Pracovi$té autora pouziva v uvedenych ptipadech bovinni perikard, ktery
Ize s vyhodou pouzit i k prekryti ndhrady v mistech s nedostate¢nym peritonealnim krytim

(oblast centralni anastomdzy, oblast odstupu ramének apod.).

Velmi dobré zkuSenosti jak Casné, tak dlouhodobé potvrzuji 1 tuzemsti autofi na souboru
ptresahujicim 60 operovanych (Staffa et al., 2007-2017) s nizkou celkovou 30denni mortalitou
(6.4 %), nizkou Cetnosti nutnosti pooperacni amputace koncetiny (8 %), ¢asnym (1.6 %) a
pozdnim uzavérem rekonstrukce (1.6 %), které potvrzuji autologni feSeni jako nejvyhodné;jsi

Z hlediska dlouhodobé priichodnosti rekonstrukce.
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5.5.3. Tepenné allografty

Pouziti tepennych allografti v cévni chirurgii pfedchazelo historicky éfe protetickych néhrad.
K jejich renesanci doslo v souvislosti s nutnosti feSeni infekce cévni protézy. Za pieclomovou
praci, diky které zejména v anglosaském svété doslo k nartistu obliby tohoto typu biologického
feSeni — zejména tedy pouziti kryoprezervovanych tepennych S$tépi, je povazovana prace
Edouarda Kieffera (Kieffer et al., 2004), ve které shrnuje 14leté zkuSenosti svého tymu u 179
nemocnych, u kterych fesil infekéni komplikaci umélé cévni nahrady transplantaci cévniho
Stépu. Porovnava soubor ,,fresh® vs. ,kryo §tépi, s vysledky favorizujici ,,kryo®, zejména
s ohledem na zavazné Casné a pozdni ruptury, které v tomto souboru nastaly prevazné u
Cerstvych §tépu. Stejné tak 1 dalsi komplikace spojené s allogennim S$tépem (dilatace,
aneuryzma, stenozy, trombozy) se predominantné vyskytovaly v souboru ,,fresh* §t€pi. Je vSak
tteba fici, Ze vetSina zadvaznych komplikaci nastala u nemocnych s protézo-enterickou pistéli a
piedevsim, Zze doba skladovani ,,fresh” §tépt byla 2-37 dni (praimérné 13 dni!). Takto dlouhé
skladovani v nadnulové teploté je v dneSni dobé nepiedstavitelné. Kieffer v diskusi
vyjmenovava pét zakladnich divoda, které ho k tomuto postupu vedou, které se dle nazoru
autora do dnes$nich dnli nezménily — jsou to vysoka Cetnost reinfekei a uzaveéra pti feSeni PVGI
pomoci extra-anatomické rekonstrukce, mald moznost feSeni pomoci rekonstrukce ptivodnich
tepenného fecisté, doba operace pii feSeni pomoci NAIS, vysoké riziko reinfekce pii pouziti

oSetfenych protéz pro in-situ nahradu, a jako vyhoda naopak vysoka rezistence vici reinfekci u

allogennich §tépl potvrzend i experimentalné.

Obr. 4. Pripraveny Cerstvy tepenny allotransplantat pred nasitim centrdlni anastomozy (A), po jejim
nasiti k opravé ramének Stépu pred jeho protazenim retroperitonedlné do trisel (B). (Foto: archiv
autora).

Kieffer si byl dobfe védom moznych komplikaci pouziti allograftli, proto inicialn¢ toto feSeni
povazoval za prechodné — most K protetické re-ndhradé¢ po zvladnuti infekce. Vzhledem

k dosazenym vysledkiim vsak k tomuto piivodnimu planu indikoval jen nékolik nemocnych.
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Dobie si uvédomoval i rizika spojend se vznikem mikrofraktur v ramci technologického
procesu kryoprezervace (ktery tehdy shledaval daleky idedlnimu stavu) a nasledného
rozmrazeni, v mnoha ohledech jsou tedy jeho myslenky aktudlni i po vice nez 15 letech. Pouziti
kryoprezervovanych allografti je Casté predevSim v USA a v Némecku, kde jsou tyto Stépy
komer¢né dostupné. Uddvané riziko reinfekce je nizké (0-7 %). Nevyhodou je vSak, jak jiz bylo
zminéno, riziko degenerace (aneurysma, dialtace, ruptura), které dosahuje az 21 % s nutnosti

reintervence asi u poloviny nemocnych v ramci Sletého sledovani (Chakf¢ et al., 2020).

5.5.3.1.  Dostupnost allogennich cévnich stépii v CR

Projekt kryoprezervovanych cévnich allograftii v CR byl pied svym zahajenim v klinické praxi
validovan tkanovym zatizenim ve spolupraci s cévnimi chirurgy, pod dokledem Statniho Gstavu
pro kontrolu 1é¢iv, vzhledem k tomu, Ze se jednalo o pouziti nové technologie v klinické praxi
v CR. Piedchozi ojedinélé pouziti kryoprezervovanych cévnich §tépt v CR bylo provedeno
odlisnym technologickym postupem. Prvni valida¢ni klinickd zkouska v rdmci navrzeného
protokolu (odbér, kryoprezervace, rozmrazeni, implantace) probéhla v r. 2011 na II. chirurgické
klinice kardiovaskularni chirurgie VFN a 1.LF UK ve spolupraci s Klinikou transplantacni
chirurgie IKEM a Tkéfiovou tstiednou FN Hradec Kralové (Spagek et al., 2019), druh4 krétce
poté, a pacienti byli nasledné dva roky sledovani (Obr. 2). V letech 2013/2014 byl projekt
zahajen multicentricky, pod vedenim ,,Pracovni skupiny pro cévni nédhrady a allotransplantace*
Ceské spolecnosti kardiovaskularni chirurgie (CSKVCH), ve spolupraci s participujicimi
Transplantaénimi centry a tzv. Vaskularnimi transplantaénimi centry (Spacek et al., 2018). Tato
centra byla postupné akreditovana SUKLem jako odbérova zatizeni TU FNHK pro odbér $tépti
pro kryoprezervaci v ramci multiorganovych odbért, a soucasné, na zakladé mezinemocni¢ni
smlouvy, jsou opravnéna pro své nemocné, zatazené na WL, ziskavat podle dohodnutych
pravidel kryoprezervované cévni $t€py. Jednd se o neziskovy projekt, zalozeny na spolupraci
TC, VTIC a TU FNHK, s urditou mirou solidarity, kdy se na odbérech podili vSechna
implantujici pracovisté. Timto postupem je téZ zajiSténa alokace $té€pi do tercidrnich center
V oboru cévni chirurgie, kterd disponuji dostatecnou zkusenosti s témito ndroénymi operacemi
a jsou schopna pacienty nasledné sledovat a feSit mozné komplikace v nepfetrzitém provozu.
Klinicky protokol kryoprezervovanych cévnich §tépt, ktery aktualné pouzivame v CR, je

maximaln¢ Setrny a nabizi nemocnym tuto alternativu 1écby ve vysoké kvalité.
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Zasadnim momentem, kromé samotného zpracovani v Tkanové ustiedné, kde projekt odborné
zastteSuje  MUDr. Pavel Mc¢ticka, Ph.D., je moznost odbéru téchto Sté€pli v ramci
multiorganovych odbérii — ve spolupraci s prislusnymi Transplanta¢nimi centry. Tento postup
zajiStuje kratkou dobu studené ischemie a je velmi podstatny 1 v dalSich ohledech. Souc€asné je
zéasadni, ze Koordinac¢ni stiedisko transplantaci vede ¢ekaci listinu pro ,,fresh® i ,.kryo* cévni
Stépy a zastieSuje transparentni politiku alokace $tépli na narodni urovni, podle stanovenych
kritérii urgence. Jak autoii recentné prokazali, i po Sletém skladovani cévnich §tépt pii -190 °C
vétSina bungk Zilnich §tépt je vitdlnich a ve vyzivovém mediu dale aktivuji svlij metabolismus
Vv dalSich dnech po rozmrazeni, pfi zachované struktufe cévni stény (Mé¢ficka et al., 2019,

Spacek et al., 2019).

Obr. 5. Tepenny stép (bifurkace brisni aorty s panevnimi a femordlnimi tepnami) a obé safény odebrané

pro kryoprezervaci v ramci multiorgdnového odbéru od jednoho darce. (Foto: archiv autora).

Organizacné obdobnym zptsobem se odebiraji i Cerstvé cévni §tépy pro transplantaci, kdy uziti
»fresh® nebo ,.kryo* cévy je véci preference chirurga a aktualni dostupnosti — tradi¢né néktera
centra v CR preferuji Cerstvé §tépy, jina spise kryoprezervované. Transplantace cévnich §tépt
Vv rezimu ,,fresh® ma v CR del$i tradici, zejména diky zkuSenosti IKEM (Adamec et al., 2011,
Matia et al., 2010). Znacny rozdil je ale legislativni, protoze Cerstvé cévni §t€py do 48 hodin od
odbéru jsou v CR vedeny v rezimu organtl, a tedy podléhaji zdkonu v tomto smyslu, cévy
odebrané pro kryoprezervaci jsou povazované za tkané, kdy zdkonné podminky dozorované
SUKLem jsou z ¢asti odlisné (Spacek et al., 2018). Vysoka profesionalita z(i¢astnénych
(transplantaénich kooordinatorek, salovych sester, chirurgti, anesteziologt, tkanovych bankét

a dalSich) umoznuje uspésné fungovani tohoto programu, a vsem za to patii dik. Jak je uvedeno
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nize, celkovy poéet provedenych transplantaci cévnich $tépi v CR se pohybuje v poslednich

letech mezi 40-60 ro¢né, kdy pouzitych kryoprezervovanych $tépi je neceld polovina.

Obr.6. Postup oSetieni stépu v Tkanové ustredné FNHK, v ramci supersterilniho prostiedi (A), uloZeni
do sterilniho vaku s kryoprotektivnim roztokem (B), vloZeni kazety s vakem do programovatelného
zmrazovaciho zarizeni (C) ulozZeni $téput v pardch tekutého dusiku (D). (Foto laskave poskytl MUDr. P.
Mevicka, Ph.D.).

Stran anatomické skladby a rozméri S§tépll se v ramci multiorganovych odbéri odebiraji
pfedevsim bifurkace bfiSni aorty (spolu s panevnimi tepnami aZ po AFS oboustranné 10 cm za
vétveni a. profunda femoris), dale jednostranné panevni tepny vcetné celé AFS ke kolenni
Stérbing, kvalitni VSM v celém rozsahu (kdy proximalni konec je oznaen ponechanim casti

femoralni Zily v oblasti junkce).
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Obr.7. Validace prvniho tepenného kryoprezervovaného Stépu po jeho rozmrazeni na operacnim sale
1L chirurgické kliniky kardiovaskularni chirurgie 1.LF UK a VFN v Praze — V popredi prof. Adamec,
prof. Lindner, doc. Matia, MUDr. Hruby. (Foto autor).

55.3.2.  Indikacni kritéria, kritéria urgence

Alokace cévnich $tépll je zajiSténa na narodni Urovni, v souladu s platnou legislativou.
Koordina¢ni stfedisko transplantaci vede cekaci listinu nemocnych indikovanych k
transplantaci cévniho S$tépu. Alokace probihd dle kritéria urgence a kritéria data zatazeni
nemocného na Cekaci listinu. Pfi shodné urgenci rozhoduje datum zafazeni. Pfi zatfazeni
nemocného na ¢ekaci listinu je nutno specifikovat typ pozadovaného §tépu (tepna, safena, délka
apod.). Koordina¢ni stfedisko transplantaci vede dvé cekaci listiny, a to WL pro nemocné
indikované k implantaci Cerstvého cévniho §tépu (tzv. ,,fresh*) a WL pro nemocné indikované
k implantaci kryoprezervovaného cévniho $tépu. Kritéria urgence jsou v obou skupinach stejna.
Z hlediska ptednosti odbéru S$tépu jako cerstvého ¢i pro kryoprezervaci v ramci

multiorganového odbéru, ma prednost odbér Cerstvého Stépu. Urgenci se rozumi 3 kategorie:

1) Urgentni — Zivot zachranujici
a) Krvaceni z anastomdzy v recentni anamnéze (virulentni infekce cévni protézy)
b) Defekt mékkych tkani nad anastomoézou/protéza prominuje ranou

c) Infekce cévni protézy — pacient s celkovou odpovédi a/nebo na ATB 1é¢bé

40



2) Urgentni — koncetinu zachranujici
a) Kriticka koncetinova ischémie — klidové bolesti
b) Kriticka konéetinova ischémie — troficky defekt
3) Normalni — ostatni diagndzy
a) Infekce cévni protézy nizce virulentni
b) Chronicky ischemicky defekt dolni koncetiny
c) Infekce AV spojky

5.5.3.3. Technicka specifika

S naristajici zkuSenosti s pouZitim Cerstvych i1 kryoprezervovanych allograft byly definovany
chirurgické postupy, které jsou spojené s niz§im rizikem komplikaci jako pseudoaneurysma,
infekce $tépu, ruptura, krvaceni a podobn¢. Tyto postupy zahrnuji na jedné strané spravné
technologické zpracovani Stépu =z hlediska Kkryoprezervace a rozmrazeni, z hlediska
technického oSetfeni Stépu a zdsad operace potom diisledny debridement infikovanych tkani,
nutnost proSiti odstuplt vétvi §tépu Prolenem (nikoli podvazovani nebo dokonce pouziti
metalickych klipt), nutnost dostate¢né délky $tépu k zabranéni vzniku napéti v anastomoze a
dasledné drenaze v okoli allograftu (Lejay et al., 2017, Touma et al., 2014, Kiefer et al., 2004).
Je vhodné rekonstrukei v bfisni dutin€ doplnit omentoplastikou, zejm. v oblasti anastoméz a

jako kryti Sté€pu.

Obr. 8. Osetreni bifurkacniho allograftu pred jeho implantaci. (Foto autor)

41



RES/SBIT/SHADE/SURF

Obr. 9. Prvni implantovany tepenny kryoprezervovany allotransplantat v ramci uvedeného programu
(atypicky ilico-femoralni bypass z a.il.int. na a.prof.fem.) — kontrolni CTAG v rdmci sledovani

pacientky. (Obrazek z archivu autora).

55.3.4.  Imunosupresivni lécba po transplantaci cévniho allogenniho stépu

vvvvv

aneurysmata, ruptury, akcelerovanou degeneraci, sten6zy a trombotické uzavéry takovych
bypassti. Komplikace spojené¢ se Stépem nejsou vzacné, v raznych sestavach postihuji
vyznamnou ¢ast nemocnych — az 30 % pii dlouhodobém sledovani, podle pouzité metodiky
vyhodnoceni (Minga Lowampa et al., 2016, Lejay et al., 2017). Jednim z nepochybnych diivodii
vzniku téchto komplikaci je rejekce §t€pu. DodrZzovani shody v ABO systému neni dostate¢nou
prevenci rejekce (Della Schiava et al., 2016), nicméné alokace dle HLA shody neni v soucasné
dobé u cévnich §tépi standardné pouzivana, az na ojedin€lé vyjimky (Gomez-Caro et al., 2008).
Z obecného pohledu se doposud pouze nékolik autorti zabyva klinickym vyzkumem pouziti
imunosupresivni 1écby po cévnich allotransplantacich v indikaci infekce cévni protézy, ale tyto
prace popisuji vyznamné nizs$i vyskyt komplikaci v ptipad¢ pouZziti imunosupresivni 1écby
(Mirelli et al., 1999, 2005, Pupka et al. 2011). Pouzivané protokoly imunosupresivni 1écby se
ligi (Spunda et al., 2016), je tedy velmi obtizné zobecnit tuto problematiku do formy
doporucené¢ho postupu. Plati vSak, Ze doposud nejrozsahlejsi klinicka zkuSenost existuje

s pouzitim Cyklosporinu A v této indikaci (Sebesta et al., 2011, Pupka et al., 2011).
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V CR byl na zakladé dlouhodobych klinickych zkusenosti IKEM doporucen low dose IS
protokol s pouzitim Tacrolimu (Matia et al., 2010, Adamec et al., 2011), ktery je indikovan pro
nemocné po transplantaci ¢erstvého Stépu (tepenného 1 Zilniho), a nahradil na vétSiné pracovist”
dtive pouzivany Cyklosporin A (Spa¢ek et al., 2018). Protokol doporuduje u nemocnych
operovanych pro CLI zacit podavat IS 1. pooperac¢ni den, pti PVGI (resp. u nemocnych na ATB
1é¢be) az 7. pooperacni den. Cilova hladina Tacrolimu je 4-7 ng/ml. Hladina IS a renalnich
parametrii je po dosazeni této hladiny monitorovana v tfimésicnich intervalech a po dvou letech
ev. sniZzena, nejsou-li znamky rejekce (na 0.5mg/denn¢). Tento ndzor podpoiila zkuSenost
autort s kombinovanymi transplantacemi ledvin a tepennych $tépa (Matia et al., 2006, 2008),
nasledné¢ zkusenost s pouzitim tohoto protokolu u nemocnych po transplantaci tepennych i
Zilnich allografti a jejich dlouhodobymi vysledky (Matia et al., 2010, Adamec et al., 2011).
S urcitou vyhradou byl tento protokol doporucen i pro pouziti u nemocnych po transplantaci
kryoprezervovaného Stépu. Vzhledem k experimentalné ziskanym poznatkim o nizsi
imunogenicité u kryoprezervovanych tepennych allograftii v experimentu (Spunda et al., 2018,
Hruby et al.,, 2020), vSak v soucasné dobé pracovisté autora testuje protilatkami
zprostiedkovanou rejekci u nemocnych, kteti IS neuzivaji (vétsSinou z divodu non-compliance),
S porovnanim téchto parametrd u nemocnych, ktefi dodrzuji doporué¢enou hladinu low-dose 1S

1é¢by, soucasné s klinickym sledovanim nemocnych.

Obr. 10. Kryoprezervovany tepenny allograft — stav po nasiti centrdlni anastomozy, oSetreni zdrojii
krvaceni pred protazenim ramének retroperitonedlné do trisel. Vytvorena neobifurkace aorty za
pomoci a. iliaca com. (centralni anastomoza) a nasiti femoralni tepny stejného darce end-to end na

pahyl a. iliaca int. (pravé raménko). (Obrazek z archivu autora)
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V USA neni vétsi ¢asti autorti doporucena IS 1écba v nizké davce k prevenci rejekce Stépu,
divodem tohoto postupu je obava z posileni agens infekce protézy (Wilson et al., 2016).

OdlozZené podani IS, tak, jak je v CR pouzivano, neni jinde v literatue zminovano.

5.5.4. Experimentdlni vychodiska
55.4.1.  Rozmrazovaci protokol

Technologie pouzivand pro odbér, kryoprezervaci, skladovani a nasledné rozmrazeni
kryoprezervovanych allogennich $téptt ma vliv na jejich vlastnosti, nejen fyzikalni, ale i

imunologické.

Klinicky uzivané rozmrazovaci protokoly se pro cévni a chlopenni allografty v praxi
V jednotlivych zemich li$i. Morfologickou charakteristiku rozmrazenych $tépt v zévislosti na
pouzitim rozmrazovacim protokolu ovéfila naSe skupina na tepennych homograftech
ascendentni aorty (Novotny et al., 2017) — kdy dr. Novotny prokazal, ze pomaly zptsob
rozmrazovani pii pokojové teploté vedl k mensimu strukturdlnimu poSkozeni cévni stény ve
srovnani se vzorky rozmrazenymi ve vodni lazni rychle. Nésledné jsme pokus provedli
S pouzitim humannich safén, kdy se za danych podminek neprokazal negativni vliv rychlého
rozmrazeni na morfologii stény safeny (Spacek et al., 2019). Daivodem je pravdépodobné
odliSnost v histologické stavbé, ale nelze vyloucit ani odliSnou technologii zpracovani cévnich
$t&pi pied kryoprezervaci, ktera je v CR dana historicky — zpracovani chlopennich homograftti
zajiStuje na narodni trovni Tkanova banka FN Motol, zpracovani a uchovani cévnich $tépi
potom Tkanova usttedna FN Hradec Kralové. Technologicky se postupy pouzivané obéma
tkanovymi bankami lisi, proto bude tfeba v blizké budoucnosti ovéfit a doporucit vhodny
rozmrazovaci protokol pro ,,cévni“ tepenné §tépy. Nicméné literarni udaje preferuji jako
Setrn¢j$i pomaly rozmrazovaci protokol a takovy je doporufen a pouzivan pro cévni

allotransplantace i v CR.
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Obr. 11. Rozmrazeni Zilniho Stépu ve vlazné vodni lazni (4), uloZeni rozmrazeného stépu do Custodiolu
(B) — prim. MUDr. P. Méricka, Ph.D. Vpravo (C) obrdzek vysetieni autofluorescence (2P spectral)

s pritkazem vitalnich bunék Zilniho Stépu po rozmrazeni. (Foto autor, obrazek C laskave poskytl dr.

Benda, BIOCEV).

5.5.4.2.  Experimentdlni model allogenni tepenné transplantace

Vzhledem k tomu, Ze experimentalni data ani klinické postupy v této problematice nejsou
celosvétove zcela porovnatelné, rozhodli jsme se pro experimentalni srovnani protokold, které
se pouzivaji v CR (Cerstvé vs. kryoprezerované tepenné allotransplantace) za zcela
analogickych podminek jako v klinické praxi - na zvifecim modelu — s védomim toho, ze takto
ziskana data pfinaseji urcitou informaci o pouzité technologii, nelze vyvozovat zavéry pro

humanni aplikaci (Spunda et al., 2018, Hruby et al., 2020).

V experimentalni praci jsme vprvni fadé porovnali imunogenicitu cerstvych a
kryoprezervovanych aortalnich allograftéi pii transplantaci u potkana. Stdpy biisni aorty
potkan kmene Brown-Norway, oSetiené dle pouzivaného klinického protokolu (skladovani 6
mésicll), pomalu rozmrazené, byly ortotopicky transplantovany piijemciim kmene Lewis. Po
explantaci 30. pooperani den jsme histologicky analyzovali aortdlni sténu, jeji infiltraci

imunitnimi buiikami pfijemce, stejné 1 protilatky anti MHC ttidy I a II v séru ptijemce.
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Obr. 12. Experimentalni model tepenné transplantace brisni aorty — laparotomie (A), odbér brisni aorty

(B), kryoprezervace ve sterilnim vaku (C), preparace retroperitonea prijemce (D), transplantovany
segment aorty (E), detekce IgG protilatek 30. den po transplantaci v explantované aorté puvodné

kryoprezervovaného Stépu (F). (Foto autor).

Stejnym zplisobem jsme vySetfili i aorty transplantované jako Cerstvé Stépy a vysledky byly
porovnany (skupiny bez podani imunosupresivni 1é¢by). Kryoprezervované explantované stépy
aorty vykazovaly po 30 dnech pravidelnou morfologii aortalni stény, s jasnym rozliSenim vSech
tii vrstev. Intimalni vrstva nevykazovala Zadnou hyperplazii, luminalni povrch byl pokryt
endoteliemi. Vrstva medie nevykazovala znamky nekrozy ani ukladani IgG. Naopak vySetiené
explantované §tépy aorty, které byly pouzity analogicky reZzimu ,,fresh, vykazovaly vyznamné
znamky rejekce ve vSech tiech vrstvach cévni stény. V medii byly patrny znamky nekrozy a
depozit IgG. Infiltrace adventicie buikami CD4+, CD8+ byla ve srovnani
s kryoprezervovanymi $t€py az 10krat vyssi (Hruby et al., 2020). U obou skupin potkant jsme
dale provedli detailni analyzu histologickych i humoralnich znamek rejekce (anti MHC
protilatky I. a I tfidy) a jejiho potlaceni ve skupinach, které pro ovéfeni potlaceni rejekce byly
1éCeny low-dose imunosupresivnim protokolem (Tacrolimus). Ukézalo se, ze imunosupresivni
protokol, ktery zacal jak 1. tak 1 s odkladem az 7. pooperacni den, byl i za pouziti nizkych davek
IS dostate¢ny k potlaceni rejekénich zmén jak histologickych, tak i humoralnich, a to ve skupiné
»fresh* 1 u potkanti, kterym byly transplantovany kryoprezervované §tépy aorty (u kterych byla
vSak vyraznéj$i pouze humoralné¢ vyjadiena rejekce). Podrobnéji jsou obé prace uvedeny
u potkana, ve srovnani s Cerstvymi v uvedeném experimentalnim modelu. Pfi¢iny této
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skutecnosti jsou podrobné jsou diskutovany. Cestou stanoveni anti-MHC protilatek bude tieba
oveiit predpoklady plynouci zuvedenych animdlnich experimenti v klinické praxi,
s predstavou o moznosti redukce IS 1écby. Soucasné je tieba experimentalné ovéfit tento postup

pii transplantaci zilnich Stépt.

5.5.5. Perikardidalni nahrada v aorto-ilické pozici (xenotransplantace)

Spektrum publikovanych vysledka za pouziti xenotransplantatu — perikardidlnich bovinnich
nahrad cévniho systému, zahrnuje nejriznéjsi typy nahrad od self-made (Hostalrich et al., 2019)
az po komer¢ni nahradu Biointegral Surgical No-React®. Obecné, pti nedavno provedené
metaanalyze 4 publikovanych soubord za 1éta 2007-2017 (Hostalrich et al., 2019) autofi
potvrzuji vysokou ocekavanou Casnou mortalitu naronych operacni vykont (25 %), u
prezivsich téméf 10 % zavaznou morbiditu v souvislosti s pouzitym xenograftem (fale$né

aneurysma, ¢asna a pozdni ruptura) ve sttednédobém horizontu.

Obr.13. Aorto-biilickd nahrada pomoci bovinni perikardidalni ndhrady Biointegral Surgical No-React®

(Obrazek z archivu autora).

U komercéné dostupné nahrady Biointegral Surgical No-React® se principielné jednd o
opodstatnény postup, s pfedpokladanou vyssi rezistenci vici infekci (podobné jako
v kardiochirurgii), nicmén¢ chybi stiedn¢ a dlouhodobd data, CE certifikit a uhrada
pojistovnou (je tedy tfeba o schvaleni pozadat revizniho 1€ékate a ndhradu nelze zatim pouzit

v akutnim rezimu). Nahrada Biointegral doposud vykazuje nékteré nedostatky (napt. kratka
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raménka bifurkace, omezené spektru anatomickych variant, sutura PTFE stehem), které je
pravdépodobné mozné komunikaci s vyrobcem odstranit. Piestoze bylo doposud v Evropé
implantovano vice nez 200 nahrad tohoto typu, dvé doposud publikované prace shrnuji tivodni
zkuSenosti pouze na malych souborech pacienti (Terlecki et al., 2019, Rojas et al., 2019), a
uvedené¢ vysledky z hlediska rizika reinfekce a dlouhodobé priichodnosti nepfevysuji jiné
moznosti feSeni. Pracovisté autora doposud pouzilo tento typ ndhrady v preventivni indikaci.
Potenciadlné je dle naseho nazoru vhodna u nemocnych s infekci cévni nahrady, ktefi maji
kontraindikaci imunosupresivni 1écby — byt” ¢asové omezené (onkologickd anamnéza, renalni
insuficience apod.), pfipadné u nemocnych s vysokym rizikem infekce nahrady jako
preventivni vykon. Takovou situaci je vSak tfeba individualné posoudit, i vzhledem k moznym
komplikacim, které mohou byt s implantaci oSetfené¢ho xenograftu spojené, a téz podstatné
vys$Sim nékladim ve srovnani s obdobnou indikaci specidlné oSetfené protetické nahrady.
Indikaéni skupina je ale potencidlné¢ dosti Sirokd. Bylo by vhodné nalézt odpovidajici misto

tohoto typu ndhrady s pomoci prospektivni multicentrické mezinarodni studie.

5.5.6. In — situ ndhrada antimikrobidlné oSetienou cévni protézou (Stiibrem nebo

Rifampicinem oSetiend ndahrada)

Priméarni urceni uvedenych specidlné¢ oSetfenych protetickych nahrad je pro nemocné
s vysokym rizikem infekce nahrady, tedy jako preventivni postup. Takovym zpusobem je dle
dostupnych literarnich Gdaji nadhrada uZivana ve vétSin€ piipadl s relativné nizkym rizikem
nasledné infekce takové protézy (Zegelman et al., 2013). Je vSak obtizné porovnat vysledky,
vzhledem k nesourodym skupinam pacientti v jednotlivych publikovanych sestavach. Pouziti
pfi infekci je uvaddéno v malych sestavach (Pupka et al., 2011, Chakfé et al., 2020), ale jsou
jisté indikaéni skupiny, kdy je implantace této nahrady opodstatnéna. Jednd se zejména o
neocekdvané peroperacni nalezy, rozsdhlou kontaminaci opera¢niho pole koliformnimi
bakteriemi, pfitomnost enterické piStéle, nemoZznost zalozeni extraanatomické rekonstrukce,
obecné se jedna o dostupné a rychlé feSeni u polymorbidnich nemocnych. V takovych
pfipadech uvedené feSeni pouziva pracoviSté autora, stejné jako v urcitych preventivnich
indikacich — u nemocnych srozsahlymi koncetinovymi defekty apod, podstupujici
revaskularizaci v aorto-ilické oblasti. Dalsi skupinou jsou nemocni indikovani k parcialnim
resekcim pfi nizce virulentnich, lokalizovanych, infekcich rekonstrukci — tedy vykon je
vhodnou alternativou pfi postiZzeni zejm. koagulédza negativnimi stafylokoky (nizce virulentni,

lokalizovana infekce, zejm. tzv. parcidlni resekce v tiisle) (Calligaro et al. 1994, Bandyk et at.,
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1991, Bunt et al., 1984). Takovych infekci je vSak v piipadné pozdnich extrakavitarnich infekci

asi 50 %, jedna se tedy o potencialné pomérné Sirokou indikaéni oblast.

Cévni protézy osSetfené¢ Rifampicinem mohou byt pouzity u nemocnych s nizce virulentni
infekci cévni protézy (typicky S. aureus, koaguliza-negativni Stafylokoky). Riziko reinfekce je
Vv takovém piipade kolem 11.5 % (Chakf¢ et al., 2020). Jak bylo prokdzano experimentalné, je
takovy zpusob oSetfeni protézy mén¢ vhodny v piipadé agens jako MRSA, G- bakterie a plisné.
V piipadé pouziti rifampicinem impregnované nahrady (60mg/ml, po dobu 15-30 min) je tieba
dbat na spravny postup pouziti, kdy k tomuto typu oSetieni je vhodné protéza typu gelatin-
sealed Dacron (napf. Vascutek) — obecné polyesterové nahrady gelatinem nebo kolagenem
impregnované, kde navazani rifampicinu ma podstatn¢ delsiho trvani, nez pfi pouziti tohoto
antibiotika napt. na PTFE protézu. Je tfeba téz vzit v tivahu piipadnou rezistenci etiologického

agens k rifampicinu.

Obr. 14. Kryti protetické nahrady brisni aorty pomoci bovinni perikardidlni zaplaty pri nedostatku tkané

vV retroperitoneu. (Obrazek z archivu autora).

Stiibrem oSetfené protézy jsou komeréné dostupné ve dvou formach — jako acetdt stiibra
navazany na nahradu (aktivni po dobu 2-4 tydnti) a jako elementarni stfibro, které je G¢inné
podstatné delsi dobu (aZ 1 rok). Riziko reinfekce je u téchto ndhrad udavano téz kolem 11 %

(Chakfeé et al., 2020).
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Z hlediska volby mezi témito specidlné oSetfenymi protézami a tepennym allograftem se
ukazuje, ze riziko reinfekce je nizsi pii pouziti biologického feseni — 7 %, u protéz tohoto typu
dosahuje kolem 12 %. Rifampicinem oSetiend protéza neni doporucovana v piipad¢ virulenti

infekce (Earnshaw, 2000).

Lze shrnout, ze uvedené specialné oSetiené cévni protézy jsou k dispozici i v emergentnich
situacich a nevyzaduji imunosupresivni 1é¢bu. Nepodléhaji téz degeneraci, jsou vhodné pro
polymorbidni nemocné, ktefi netoleruji prolongovany operacni vykon. Tyto upravené protézy
mohou byt vhodnym feSenim pii priikkazu nizce virulentnich infekci (Bandyk et al. 2001,
OConnor et al. 2006) a ve vynucenych situacich i u nemocnych s aorto-enterickou pistéli.
V ramci recentni metaanalyzy bylo potvrzeno, Ze tento typ feSeni pfindSi nizSi 30denni
mortalitu a jednoro¢ni pfeziti nemocnych ve srovnani s ostatnimi uvedenymi chirurgickymi

postupy, ale soucasné nejvyssi riziko reinfekce (Post et al., 2019).

5.6. Aortoenterické a protezoenterické pistéle

24

nahrady v retroperitonealni oblasti. Incidence z pocate¢nich 3-7 % poklesla v soucasné dobé

k 0.5-1 %. Umrtnost neoperovanych je prakticky 100 %, opera¢né 1é¢enych 30-65 %.

Aortoentericka pistél (A-E) je ziskané patologické spojeni mezi aortou a nékterou ¢asti travici
trubice. NejcastéjSi misto této patologické komunikace je v oblasti subrenalni aorty, mezi
protézou a distalni ¢asti duodena a proximalni ¢asti jejuna. Nejcastéj$Sim projevem je septicky
stav a masivni krvaceni do GIT. Anamnéza aortalni rekonstrukce u nemocného s GI krvacenim

musi vySetiujiciho 1ékatfe nutit myslet na moznost AE pistéle (Lindner et al., 2018).

RozliSujeme primarni a sekundéarni pistéle. Primarni vznikaji mezi tepnou nemocného a sténou
GIT. Pfic¢inou mize byt zanét v dané oblasti (Salmonela, TBC), nador, nebo tlak aneurysmatu
¢i tepenného viedu. Sekundarni pistéle vznikaji v souvislosti s implantaci cévni nahrady — at”jiz
protézy, ale i napt. allograftu. Na patogenezi AE pistéli se podili nejcastéji tlak (mechanické
pfi¢iny — spiSe primarni pistéle) a infekce (spise u sekundarnich pistéli, spolu s tlakovou
devitalizaci duodena) (Lindner et al., 2018). Nebyl prokdzan vliv materidlu umélé cévni
nahrady. Anatomicky rozliSujeme tii typy sekundarnich AE pistéli:

1. Pistél v misté anastomosy/sutury/pseudoaneurysmatu — nejcastéjsi

2. Paraprosteticka pistél (mezi pouzdrem protézy a stievem — anemizace prosakovanim

Z protézy)
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3. Aorto-enterickd eroze (protéza aroduje sténu stfeva, chronickd septicky stav

S anemizaci)

Obr. 15. Paraprosteticky typ protézo-

enterické pistéle. (Obrazek z archivu autora)

Klinicky obraz je rozmanity — subfebrilie, anemizace, Ginava, bolesti bficha, az po septicky stav
a masivni, zivot ohrozujici krvaceni. Provedeni diagnostickych vySetieni a jejich rozsah zavisi
na klinickém stavu nemocného. V ptipadé masivniho krvaceni je nutna urgentni laparotomie
s kontrolou krvéceni (svorka pod branici). Event. fibroskopické vySetieni GIT se ma provadéet
na opera¢nim sale s moznosti okamzité kontroly krvaceni. U stabilnich pacientii je metodou
prvni volby CTAG vysetieni (neinvazivni, zobrazeni cévniho feciSté, planovani nasledné
rekonstrukce). Usp&sné 1é&by Ize docilit jen operaci., kterda ma byt provedena &asné (varovné

krvaceni). Riziko dal§iho krvaceni je i u stabilnich pacientti 50 % /24 hodin.

Operacni rozvaha je ur¢ena stavem nemocného. U stabilnich pacientli 1ze v prvni dobé provést
extraanatomickou rekonstrukci. U krvacejicich pacientli je nejprve nutné krvaceni kontrolovat.
Pfechodné 1ze v aorté nafouknout i balonkovou cévku, s pomoci C-ramena zavedenou cestou
a. femoralis nebo a. axillaris. V dalsi fazi je tieba oSetfit defekt duodena (ptima sutura, GIT
spojka), kdy je nutno mit na paméti, Ze spolehlivost této sutury té€sné souvisi s dalsim osudem
nemocného. Dalsim krokem je cévni rekonstrukce, kterou volime podle stavu nemocného,
moznosti opera¢niho tymu a dostupnosti zvazovanych nahrad. Na tomto misté je tfeba zminit,
ze kontaminace opera¢niho pole stfevni florou, zejména opakovana a dlouhodoba (pfi
insuficienci sutury duodena) pfindsi riziko natraveni stény biologickych nahrad enzymatickym
systémem bakterii, s moznou rupturou a masivnim krvacenim, tuto skute¢nost je tfeba zohlednit

pii vybéru typu ndhrady pro revaskularizaci dolni poloviny téla nemocného.

1. Excize graftu bez nahrady u uzavienych rekonstrukei.
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2. Extraanatomickd rekonstrukce (nevyhody — ruptura aortalniho pahylu, nutnost
antikoagulace, vysoké riziko reinfekce)

In-situ ndhrada protézou (Silver graft)

Rekonstrukce pomoci vv. fem. superfic.

Pouziti ¢erstvého nebo kryoprezervovaného allograftu

Pouziti perikardidlni ndhrady (bovinni perikard)

N o a &~ w

Docasné endovaskularni feSeni

Obr. 16. Reseni stavu po explantaci protézo-duodendlni pistéle a infikované axillo-bifemordlni
rekonstrukce, pomoci Cerstvého tepenného allograftu, kdy centralni anastomoza byla umisténa pod
branici a nahrada vedena do obou trisel retroperitonedlné/retropankreaticky (Obrazek z archivu

autora).

5.7. Infekce cévni protézy ulozené extrakavitarné

U extrakavitarnich infekci doposud neplati jednoznacné doporucené postupy, ten ma byt
s ohledem na lokalni nalez konkrétniho nemocného individualizovéan. Ur¢itym voditkem pro
spravny postup je Samsonova klasifikace (Samson et al., 1988). V principu plati, ze
infikovanou protézu/jeji ¢ast mame odstranit a revaskularizaci koncetiny zajistit zptisobem,

ktery infekci odola.
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V ptipadé postizeni Samson I. a II., postupujeme stejnym zpusobem, jako pii infekci mekkych
tkani. Tedy je zahdjena antibioticka 1écba (doporuceni 2-4 tydny), ve stadiu II. 1ze s Gispéchem
pouzit VAC systém. V pokrocilych stadiich (Samson III., IV.) je nezbytné opakované
odstranéni infikované tkédn¢ a nésleduje, v zavislosti na lokalnim stavu, mikrobiologické
kultivaci, rozsahu postizeni graftu, materialu graftu (horsi vysledky u Dakronovych protéz nez
ePTFE) a celkovych znamkach infekce, rozhodnuti o dalsim postupu — tedy graft zachovavajici
postup nebo jeho explantace a zajisténi revaskularizace jinym zpusobem (Calligaro et al., 1994,
Wilson et al., 2016). Calligaro na zéklad¢ svych 20letych zkuSenosti uzavira, ze selektivni
pristup se (byt se zachovanim/Casti graftu) je pfinosnéj$i postup, nez rutinni kompletni

odstranéni infikované nahrady (Calligaro et al., 1994).

Obr. 17. Infekce femoro-poplit. bypassu — oblast anastomozy v tisle (4), explantovand infikovand

protéza bypassu (B), pripraveny cCerstvy allogenni Stép v. saphena magna (C). (Obrdzek z archivu

autora)

U septického pacienta je tfeba nejprve provést adekvatni zajisténi antibiotiky, evakuaci abscesu,
drendz a k feSeni pfistoupit teprve s odstupem nékolika dni. V ptipadé disrupce anastomozy

jsme situaci nuceni k akutnimu feSeni, které ale miize byt provizorni.

Podobné jako v aorto-ilické oblasti, 1 zde plati, ze Casné infekce maji lepsi Sanci pfi snaze o
zachovani stavajici nahrady. Obdobné téz plati, Ze bychom se pravdépodobné nem¢éli snazit o
zachovani protézy, pokud je infikovana MRSA, P. aeruginosa nebo jinymi rezistentnimi
mikroorganismy (Wilson et al., 2016). Pro rozhodnuti o zachovani graftu je téz dulezita
informace o aktualnim poc¢tu CFU/1g tkané (Zetrenne at al., 2018) — tuto informaci bychom

meli ziskat odbérem infikované tkané pii kazdé chirurgické revizi rany ptedchazejici
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defenitivnimu feseni. V piipad¢ defektu tkané v ttisle, po uspesné etapé¢ lokalni 1écby s pomoci

VAC je vhodné defekt uzaviit s pomoci svalového laloku.

V piipadé rozhodnuti o nahrad¢ infikované protézy mame k dispozici obdobné moznosti, jako
Vv aorto-ilické pozici — je mozno pouzi in-situ ndhradu pomoci specialné upravené protézy se
zvysenou odolnosti k infekci (Silver graft, rifampicinem osetfenou protézu), kryoprezervovany
nebo Cerstvy allograft, ale pfedev$im na prvnim misté autologni Zilu, je-li dostupna (Calligaro
etal., 1995). Na tomto mist¢ je tieba upozornit na to, Ze je tfeba vycerpat, pokud mozno vSechny
moznosti autologni rekonstrukce, pokud to kvalita téchto §tépt dovoli (v. safena parva,
druhostranna safena, povrchni zily hornich koncetin, pfipadné kompozitni $t€py z téchto

sestavené), pied ivahou o méné vhodném feseni.

Vysledky protéz se zvySenou odolnosti proti infekci jsou v publikovanych souborech piijatelné,
ale je tfeba fici, ze se odolnosti k reinfekci nevyrovnaji allogenni rekonstrukci (Wilson et al.,
2016). U allogenni rekonstrukce je tfeba vzit v ivahu moznou imunosupresivni 1é¢bu, byt
vV nizké davce, a tedy ztoho vyplyvajici kontraindikace u nemocnych s onkologickou
anamnézou nebo postizenim renalnich funkci atd — tedy zejm. pfi pouziti Cerstvych §tépi.
Pokud v takové situaci neni vyhnuti (napiiklad z divodu anatomického — dlouha rekonstrukce)
voli pracovi§t¢ autora spiSe Stép kryoprezervovany, vzhledem k predpokladané nizsi
imunogenicité (pfi ev. nepouziti imunosupresivni 1€cby). Otazka pouziti zilnich vs. tepennych
allograftl infrainguinalné neni dosud uspokojivé vyfesena a neni tedy v souc¢asné dobé mozno
dat doporuceni zaloZené na dostatecné silnych ditkazech. Pracoviste autora preferuje do tirovné
distalni a. poplitea tepenny §tép, distalnéji safenu, byt urcitd doporuceni z USA jsou opacna
(Aavik et al., 2008) - z divodu vyssiho rizika degenerace tepennych allograft, kdy u zilnich
allograftli nenachazime exprimované HLA antigeny I a II tfidy, jako u tepennych (Carpenter et
al., 1998).

VSichni nemocni po reoperaci jakymkoli uvedenym zptisobem musi byt disledné sledovani,
nejlépe jednim chirurgem ve specializované ambulanci. Ukazuje se, ze nejvice komplikaci
pfichazi v prvnich dvou letech po absolvované 1€cbé, je tedy tieba pacienty sledovat v tomto
obdobi klinicky a sonograficky s intervalem 3-6 mésict, nasledné je mozné interval kontrol

prodlouzit na 6-12 mésict (Wilson et al., 2016).
5.8. Infekéni aneurysma aorty

Prvni popis ruptury aneurysmatu bfiSni aorty u nemocného s infekéni endokarditidou podal

Osler, kdy pouzil termin mykotickd endarteritis (Osler, 1885). K popisu infekénich aneurysmat
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se vzil termin mykotické aneurysma (MA), piestoze by mél byt vyhrazen pro patologie fungalni
etiologie. V posledni dob¢ je nahrazovan vhodnéj$im terminem infek¢éni aneurysma, ktery se

ovsem doposud plné nevzil.

Nejcastéji se vyskytuji na velkych cévach intrakavitarné (70% btisni aorty, 30% hrudni),
nicmén¢ celkova incidence je pravdépodobné podhodnocena. Udéava se, ze zptisobuji asi 1.5 %
(0.7-4.5 %) aneurysmat (Parkhurst, 1955). MA vznikaji septickou embolizaci, pfimym
piestupem z infek¢éniho zdroje, hemotogenni diseminaci nebo piimym poranénim cévy (tedy 1
iatrogenn¢). Etiologickym agens je v nadpolovicni vétSing pripadi S. aureus nebo koagulaza-
negat. stafylokoky, v témét 40 % Salmonella spp., a v malé mife i fada dalSich agens (Molacek
etal., 2014).

Klinické projevy zahrnuji teploty, bolest v zddech, sepse, anemizace az masivni krvaceni pii
A-E pistéli (Molacek et al., 2014, 2019). Laboratorné nejsou k dispozici specifické markery, u
vétSiny nemocnych nachazime elevaci zanétlivych parametrti, pozitivni hemokultury, které
Casto zUstavaji pozitivni i pfi antibiotické 1é¢be (,,marker* endovaskularni infekce). Suverénni
diagnostickou metodou je CTA snalezem periaortalni kolekce tekutiny, koncentrickych
znamek zanctu, nckdy chybéjici trombus v aneurysmatu a minimdlni nélez kalcifikaci
V aneurysmatu, jinak pritomnych (Sessa et al., 1997, Atlas et al., 1984). Pii patrani po infekci
nejasné etiologie je vhodné provést PET/CT a toto vySetfeni je vhodné i1 pro sledovani

nemocnych po 16¢bé&, zejména 16¢bé endovaskularni (Sedivy et al., 2012, Spacek et al., 2010).

Obr.18. Infekcni aneurysma brisni aorty — etiologicky Salmonella enteritidis, FDG-PET/CT vysetieni

(Obrazek z archivu autora).
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Lécba je individudlni. Pfi nizké incidenci a heterogenni populaci nemocnych neexistuje
jednoznacéné doporuceni 1éEby. Obecné lze fici, ze je nutna dlouho trvajici antibioticka 1écba a
na rozdil od pfedeslych kapitol, které se tykaji PVGI, pii 1écbé MA se ve vzrlstajici mife
uplatnuje EVAR, zejména u nemocnych, kteti z hlediska celkového stavu nejsou kandidaty

oteviené operace (gedivy etal., 2012, Sebesta et al., 2004).

Oteviena operace je metodou volby s preferenci in-situ revaskularizace (Krejci et al., 2015).
Lze pouzit 1 extra-anatomickou rekonstrukci (zejména pii piitomnosti hnisu, abscesu
retroperitonea, osteomyelitis apod.), ale metodou volby je in-situ revaskularizace, zejména
Vv poslednich dvou dekadach, s niz$i mortalitou operace — 8 % vs. 27 % (Lee at al., 2011).
Publikovany jsou sestavy s pouzitim vSech znamych metod in-situ nahrady (Silver graft,
Rifampin soaked graft, tepenny allograft, NAIS) (Molacek et al., 2019). Pacienty vSak nelze
ani po uspésné oteviené operaci povazovat za vylécené, procedura je spojena s celou fadou
Casnych a pozdnich komplikaci, pro kter¢ je tfeba nemocné dozivotné sledovat
(ureterohydronefroza, aorto-entericka pistél) (Wieker et al., 2019). Endovaskularni 1é¢ba je
chépana jako most k definitivni 1é€bé. Nicmén¢, u vybranych nemocnych v celkové Spatném
stavu, mize byt zvdzena, spolu s dlouhodobou antibiotickou 1é¢bou, jako definitivni feSeni.
Zejména v centralni Casti bfisSni a hrudni aorty se jednd o postup s akceptovatelnymi

sttednddobymi vysledky (Sedivy et al., 2012, Spacek et al., 2010).

5.9. Infekce stentgrafti (EVAR/TEVAR)

Incidence infekce stengraftt (EVAR, TEVAR) je nizsi, nez infekce otevienych vykoni
v odpovidajici lokalizaci — dosahuje 0.6 % (0.5-3 %) s medidanem manifestace kolem 2 let od
implantace. U 40 % nemocnych je nutné emergentni feSeni této komplikace (Argyriou et al.,
2017). Infekéni komplikace nartstaji s hybridnim pfistupem, oproti perkutdnni implantaci
zpisobem — jako aorto/protézo-enterickd kominukace, pfipadné aorto-bronchidlni (Murphy et
al., 2013) — tito nemocni maji nejhor$i prognozu. Zajimavé je experimentalni zjisténi na
zvitecim modelu, Ze SG mé vyS$si vnimavost vici bakteremii neZ chirurgicky nasity interpozit,
navic znac¢na ¢ast infekci pravdépodobné pfichazi s primoimplantaci SG. Recentni metaanalyza
(Argyriou et al., 2017) 362 nemocnych dava informaci o moznostech a vysledcich 1é¢by této
zavazné komplikace. VétSina nemocnych byla operovdna s pouzitim protetické ndhrady

(protéza 58 % - v¢. extraanatomické rekonstrukce), kryoprezervovany allograft 31 %, NAIS 11
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%) s mortalitou 27 %. Zajimavé zjisténi je, ze téméf 30 % mikrobiologickych nalezd je
negativnich (Li et al., 2018). Je jisté, ze v absolutnich ¢islech bude tento typ komplikace
narGstat. Duasledné sterilni postup pii primoimplantaci a profylaktické podani antibiotik pii
jakychkoli reintervencich piipadné instrumentalnich vySetienich je nejsnazsi prevence této

komplikace.

5.10. Infekce arterio-venoznich spojek

Infekce AV spojky je u hemodialyzovanych nemocnych druhou nej¢astéjsi pri¢inou umrti, po
pozitivni bakterie (S. aureus 50-90 %), v asi jedné tfetiné Gram negativni bakterie (Li et al.,
2012). Imunitni stav nemocného hraje zasadni roli (diabetes, CHRI apod. - Fokou et al, 2012),
jak se ukazuje i na populaci HIV pozitivnich, kde je timto typem infekce postizeno 30 %
pacientil, oproti prevalenci 7 % v HIV negativni populaci (Curi et al., 1999). Protetické AV
spojky jsou na rozdil od ostatnich protetickych cévnich nahrad ohrozeny pravidelnou punkci
dialyzacni jehly a jejich zplsob uzivani sdm o sobé& predisponuje k ziskéni infekce. Stejné tak

je tieba branit vzniku hematom v jejich okoli po odstranéni kanyly.

Lécba infikovaného protetického AV zkratu pro dialyzu je kombinaci chirurgické a
konzervativni 1écby. Antibiotickd 1écba je kratce empirickd, poté upravena cilené,

s doporucenou délkou podavani 6 tydnii (Schmidli et al., 2018).

Principem chirurgické 1é¢by je odstranéni Casti nebo celé protetické nahrady — totalni,

subtotalni nebo parcialni resekce (Bachleda et al., 2010, 2012, Benrashid et al. 2017).

Odstranéni celé AV spojky je na misté pii celkovych znamkach infekce, krvaceni
Z anastomoézy, nebo znamkach tunelové infekce. Technicky je nutné pfi odstranéni protetické
AV spojky rekonstruovat arteriotomii nejlépe autologni plastikou, Zilni konec oSettime ptimou
suturou. Tzv. subtotilni graftektomie s ponechdnim malého lemu protézy v misté tepenné
anastomozy miiZze byt komplikovdno dalSim krvacenim (az ve 20 %). Pfi peroperacnich
znamkach pouze lokalniho postizeni AV spojky ve vétSin€ ptipadt indikujeme tzv. parcialni
resekci — kdy ve zdravé ¢asti podkozi ulozime novou ¢ast nahrady, ktera je spojena s infekci
nepostizenymi konci piivodni spojky. Infikovana ¢ast je odstranéna. Tento postup je limitovan
schopnosti urcit tzv. neinfikovanou/vhojenou €ast plivodni spojky s vy$§im rizikem netuspéchu

a ponechanim zdroje infekce v téle nemocného (Ryan et al.,, 2004). Vyhodou uvedeného
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postupu je pokracovani moznosti dialyzy, bez nutnosti kanylace docasnym katetrem (Ryan et
al., 2003). Rekurence infekce v souvislosti s typem provedené operace je 1.6 % resp. 19 % resp.

29 % po totalni, subtotalni a parcidlni resekci (Schmidli et al., 2018).

Stejné jako na jinych mistech, i v chirurgii infekce AV spojek ma mikrobiologicky nalez velkou
hodnotu, kdy muize ovlivnit spravny vybér typu chirurgické 1écby (Bachleda et al., 2010) —
zejména nalez infekce virulentnimi kmeny (Gram-negativni bakterie) by mél vést ke

kompletnimu odstranéni AV spojky, protoze infekci AV spojky nelze vylécit konzervativné.
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