ABSTRAKT

Uvod: V poslednim desetilet{ se mechanické srde¢ni podpory staly nedilnou souédsti 16¢by pacientd v termindlnim stadiu
chronického srdecniho selhdni v rameci tzv. premosténi k transplantaci srdce. Jednim z popisovanych vedlejsich dcinka
dlouhodobé mechanické srdeéni podpory je zvySena tvorba autoprotilatek, které mohou na podkladé komplexnich
imunologickych interakci negativné ovlivnit vysledek nasledné transplantace.

Cil: Hlavnim cilem nasi experimentdlni prospektivni studie bylo posoudit G¢inek pozitivity autoprotilatek vici novéjsim typum
sledovanych receptori na vysledky chirurgické 1écby pokrocilého srde¢niho selhdni (implantace mechanické podpory a
navazujici transplantace srdce).

Metodika: Uvodni &ast prace tvori literarni prehled soucasnych poznatkli o moznych mechanismech vedoucich k tvorbé
protilatek u pacientti po implantaci mechanické podpory, nové metody detekce protilatek a nejnovéjsi publikace pojednavajici o
mozném negativnim vlivu téchto protilatek na vysledky transplantace. Soucasti experimentalni prace bylo zavedeni a praktické
osvojeni nové metodiky detekce autoprotildtek (Luminex). V prvni ¢dsti experimentu jsme nejdiive stanovovali hladiny
protilatek proti Angiotensin II Typ 1 Receptoru (AT1R) u 96 pacientt, kterym byla implantovdna dlouhodoba mechanicka
srdeéni podpora Heart Mate II (HMII) v obdobi 2008-2012. Prezivani na podpofe a morbidita byla porovndna u pacientt
s pozitivni a negativni hladinou protilatek. V zavére¢né ¢asti prace jsme porovnavali vliv hodnoceného primdrniho parametru
na morbiditu, mortalitu a vyskyt rejekce vuci kontrolni skupiné 64 pacientt, kteri podstoupili transplantaci bez nutnosti
premosténi mechanickou srde¢ni podporou.

Vysledky: Anti AT1R protilatky se vyskytovaly u 13/83 (16%) pacientu jiz pred implantaci HMII (AT1R+). Ctyi‘i pacienti (6%)
byli rovnéz senzitizovani proti HLA antigenim. Béhem podpory se sekundarné imunosenzitizovalo dalsich 50 pacientt (71%),
kteti puvodné vykazovali negativni AT1R titr protildtek (AT1R+/-). 20 pacientt (29%) ztstalo negativnich (AT1R-). Dvouleté
prezivani na mechanické srde¢ni podpore bylo 78 + 12% u AT1R-, 60 = 23% u AT1R+ a 92 + 6% u AT1R+/- pacientt (p=0.409).
Podil pacientti, u kterych se ve dvouletém sledovani nevyskytla zddné z uvedenych nezadoucich prihod (selhdni mechanické
srdecni podpory, infekéni, krvacivé a neurologické komplikace) dosdhl ve skupinich s AT1R-, AT1R+ a AT1R+/- hodnot 49 +
14%, 53 £ 16% a 41 + 11% (p=0.875). Jedno a pétileté prezivani po transplantaci u AT1R- bylo 88 + 8% a 76 + 10% a 87 + 5% a
81 + 7% u AT1R+ pacientd (p=0.582). Nepritomnost akutni celularni rejekce 1 rok po transplantaci dosahla 68 + 12% u AT1R-
a 75 £ 6% u AT1R+ (p=0.218); u protilatkami zprostredkované rejekce dosdhla 100% u AT1R- a 98 + 2% u AT1R+ (p=0.198).
Zavér: V analyze jsme nezaznamenali statisticky vyznamny rozdil v prezivani po implantaci HMII u pacientd mezi pacienty
s negativnim titrem AT1R autoprotildtek oproti skupindm priméarné i sekunddrné senzitizovanych pacientli na mechanické
srdec¢ni podpore. Rovnéz vyskyt komplikaci béhem srde¢ni podpory nevykazoval signifikantni rozdily. Navazujici srovnani vaéi
kontrolni skupiné neprokazalo statisticky vyznamny rozdil ve vysledcich po transplantaci a incidenci akutnich rejekei u
pacientu s pozitivitou pozorovanych protildtkami oproti pacientiim bez jejich pritomnosti. Nase studie podporuje zavér, ze u
1é¢by mechanickou srdeéni podporou predstavuje dynamika vzniku sledovanych protildtek biomarker, ktery je disociovany

s klinickymi parametry morbidity, mortality a vyskytu rejekce béhem napojeni i po transplantaci srdce.



