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25 years of heart transplantation in children in Slovakia 
– retrospective analysis of group

25 rokov transplantácie srdca u  detí na Slovensku – 
retrospektívna analýza súboru
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Abstract. Aim: To evaluate the results of pediatric orthotopic heart transplantations (HTx), per-
formed in the Pediatric Cardiac Center, National Institute of Cardiovascular Diseases (PCC NICD).
Methods: Retrospective analysis of patients who underwent HTx at PCC NICD from 1998 to 2022; 
the nature of the study was descriptive. Recipient peri-transplantation characteristics, long-term 
and early morbidity and mortality were analyzed.
Results: In almost 25 years, 19 HTx were performed at PCC NICD, with a  patient‘s median age 
of 4.25 years (0,2-19.5) at the time of HTx. The preoperative diagnoses were cardiomyopathy 
(CMP) (n  =  13) and congenital heart disease (CHD) (n  =  6). Six patients were on mechanical 
circulatory support as a bridge to HTx: a fully implantable left ventricular assist device was used 
in one patient. Blood group AB0 compatible transplantations were performed in all patients; nei-
ther retransplantation nor HTx in a patient with univentricular circulation was performed. Overall 
survival at 5 years was 74%, median follow-up was 1226 days (19-8248). A trend towards higher 
survival in patients with CMP compared to patients with CHD was observed. Early in-hospital 
mortality was recorded in 2 patients, late mortality was recorded in 5 patients. Causes of late 
mortality were acute graft rejection (n = 2), sudden cardiac death (n = 1), chronic renal failure 
(n = 1), and post-transplant lymphoproliferative disease (n = 1).
Conclusions: HTx is an integral part of the complex care of a pediatric patient in the terminal stage 
of heart failure. Patients after HTx require advanced medical care. For CMP patients transplanted 
at PCC NICD, survival is comparable to previously published studies. With the development of 
modern treatment approaches, long-term outcomes for these patients are improving. Fig. 3, 
Tab.  1, on-line full text (Free, PDF) www.cardiologyletters.sk
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Abstrakt. Ciele: Zhodnotenie výsledkov detských pacientov po ortotopickej transplantácii srdca 
(OTS), ktoré boli realizované v  Detskom kardiocentre Národného ústavu srdcových a  cievnych 
chorôb, a. s. (DKC NÚSCH, a. s.).
Metódy: Retrospektívna analýza súboru pacientov, ktorí podstúpili OTS v DKC NÚSCH v období 
rokov 1998 – 2022, charakter štúdie bol deskriptívny. Boli analyzované peritransplantačné cha-
rakteristiky príjemcu, dlhodobá a  včasná morbidita a mortalita. 
Výsledky: V priebehu takmer 25 rokov sa v DKC NÚSCH uskutočnila OTS u 19 pacientov s mediá
nom veku 4,25 roka (0,2 – 19,5) v čase OTS. Základnými diagnózami boli kardiomyopatia (KMP) 
(n  =  13) a  vrodené chyby srdca (VCHS) (n = 6). Mechanická podpora srdca, ako premostenie 
k  OTS, sa uskutočnila u  šiestich pacientov, u  jednej pacientky sa použila plne implantovateľná 
mechanická podpora ľavej komory. Všetky OTS boli kompatibilné v AB0 systéme, nebola realizovaná 
retransplantácia ani OTS u pacienta s  jednokomorovou cirkuláciou. Súhrnné päťročné prežívanie 
bez ohľadu na diagnózu bolo 74  %, medián doby sledovania bol 1 226 dní (19 – 8  248). Bol 
pozorovaný trend k  vyššiemu prežívaniu u  pacientov s  KMP oproti pacientom s  VCHS. Včasná 
hospitalizačná mortalita bola zaznamenaná u dvoch pacientov, neskorá mortalita u piatich pacien-
tov. Príčinami neskorej mortality boli akútna rejekcia štepu (n = 2), náhla srdcová smrť (n = 1), 
chronické renálne zlyhanie (n = 1) a potransplantačné lymfoproliferatívne ochorenie (n = 1). 
Závery: OTS je neoddeliteľnou súčasťou komplexnej starostlivosti o detského pacienta v terminál-
nom štádiu srdcového zlyhávania. Pacienti po OTS vyžadujú vysoko špecializovanú starostlivosť. 
U pacientov s KMP po OTS v DKC NÚSCH je prežívanie porovnateľné s publikovanými štúdiami. 
S  rozvojom moderných liečebných prístupov sa u týchto pacientov zlepšujú dlhodobé výsledky. 
Obr. 3, Tab. 1, on-line full text (Free, PDF) www.cardiologyletters.sk
Kľúčové slová: transplantácia srdca – pediatria – vrodené chyby srdca – kardiomyopatia

Ortotopická transplantácia srdca (OTS) je vo vyspelých kra-
jinách nezastupiteľnou súčasťou liečby u detských pacien-
tov s terminálnym štádiom zlyhávania srdca spôsobeným 
vrodeným alebo získaným ochorením srdca, kde súčasne 
nie je dostupná iná účinnejšia liečba (1). Prvá OTS u det-
ského pacienta sa uskutočnila v  roku 1968 v New Yorku 
u 17-dňového pacienta s Ebsteinovou anomáliou už tri dni 
po prvej ľudskej OTS v Kapskom meste (2). Na Slovensku 
sa prvá úspešná OTS realizovala v marci 1998 u dospelého 
pacienta s  koronárnou chorobou (3). Od prvej úspešnej 
OTS u dieťaťa, ktorá sa uskutočnila 9. 9. 1998 u 16-ročnej 
pacientky s dilatačnou kardiomyopatiou (DKMP), ubehlo 
takmer štvrťstoročie. Odvtedy došlo k  zásadnému pok-
roku v chirurgických technikách, imunosupresívnej liečbe, 
v skorej pooperačnej a dlhodobej starostlivosti, čo viedlo 
k  zlepšeniu prežívania pacientov (1, 4). 

Indikácie a kontraindikácie

Najčastejšou indikáciou pre OTS u  detí do jedného 
roka sú komplexné vrodené chyby srdca (VCHS), u star-

ších detí sú to kardiomyopatie (KMP), najmä DKMP. 
Zriedkavo môže byť indikáciou arytmia nereagujúca na 
liečbu alebo neoperovateľný tumor (1). Absolútnymi 
kontraindikáciami sú ireverzibilné zlyhanie iného orgánu, 
ireverzibilne zvýšená pľúcna vaskulárna rezistencia, hypo-
plázia pľúcnych ciev, aktívna systémová infekcia, nekon-
trolované onkologické ochorenie, závažná prematurita 
alebo hypotrofia novorodenca, abúzy, či nedostatočné 
sociálne zázemie. Známe sú tiež viaceré relatívne kon-
traindikácie, ktoré vyžadujú individuálny prístup (1, 5).

Špecifické skupiny pacientov

Aj v  súčasnosti patria k  rizikovým kandidátom pa-
cienti s jednokomorovou (tzv. fontanovskou) cirkuláciou, 
u ktorých býva perioperačný manažment komplikovanejší 
a  včasná mortalita vyššia (6). Rizikovou skupinou sú 
tiež senzibilizovaní pacienti, t. j. pacienti so zvýšeným 
množstvom cirkulujúcich anti-HLA protilátok v  krvi. 
V  tomto smere sú ohrození najmä kandidáti s  VCHS 
po opakovaných chirurgických zákrokoch, implantova-
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ných homo- a  xenograftoch a  transfúziách. Špecifikom 
detského veku (najmä do jedného roku života) je mož-
nosť OTS inkompatibilnej v  AB0 systéme, čo je možné 
vďaka nezrelosti imunitného systému. Táto skutočnosť 
napomáha skrátiť dobu na čakacej listine u  niektorých 
detských pacientov (5).

Morbidita a mortalita 

Súhrnná pravdepodobnosť päťročného prežívania 
pacientov po OTS je podľa Medzinárodnej spoločnosti 
pre transplantáciu srdca a pľúc (International Society for 
Heart and Lung Transplantation, ISHLT) približne 75 %, 
pravdepodobnosť 10-ročného prežívania približne 62 %, 
pričom lepšie dlhodobé výsledky majú pacienti, ktorí 
mali v čase OTS menej ako jeden rok a pacienti s KMP 
v  porovnaní s pacientmi s  VCHS (4, 7).

Napriek pokrokom v imunosupresívnej liečbe a diag-
nostike je stále jednou z obávaných komplikácií po OTS 
akútna rejekcia štepu. Najrizikovejšie je obdobie prvého 
roku po OTS, pričom rejekcia štepu vyžadujúca zmenu 
liečby v  tomto období dokázateľne zhoršuje dlhodobé 
prežívanie. Cieľom je zachytiť rejekciu v skorom štádiu, 
preto je dôležitý pravidelný monitoring (zmena klinického 
stavu, EKG a  echokardiografické zmeny, vzostup kardi-
álnych enzýmov alebo donor-špecifických protilátok). 
Zlatým štandardom v diagnostike je endomyokardiálna 
biopsia (EMB), ktorá sa vykonáva v  pravidelných inter-
valoch, pričom frekvencia sa významne odlišuje medzi 
jednotlivými centrami. Liečba rejekcie sa zakladá na 
intenzifikácii imunosupresívnej liečby (1, 5, 7).

Najčastejšou príčinou úmrtia viac ako tri roky po 
OTS je vaskulopatia štepu (cardiac allograft vasculo-
pathy, CAV) (4). CAV je charakterizovaná progresívnou 
proliferáciou intimy, čo spôsobuje difúzne zúženia 
koronárnych artérií. Vzhľadom na denervované darcov-
ské srdce nie sú typické príznaky ischémie myokardu 
zvyčajne prítomné. CAV ohrozuje pacienta náhlou 
srdcovou smrťou alebo zlyhaním štepu, preto je snaha 
o predklinický záchyt. Zlatým štandardom v diagnostike 
je koronarografia. Možnosť intervencie na stenotických 
miestach je osobitne v detskom veku veľmi limitovaná 
a aj vzhľadom na difúzny charakter postihnutia ciev je 
často jedinou terapeutickou možnosťou retransplantácia 
srdca (7, 8).

Vzhľadom na potrebu celoživotnej imunosupresie sú 
pacienti po OTS náchylnejší na infekcie bežnými, ale aj 
oportúnnymi patogénmi. Obávanou je infekcia cytome-
galovírusom (CMV), pričom pacienti sú ohrození nielen 
samotnou akútnou infekciou, ale  sú tiež vo zvýšenom 
riziku rozvoja CAV a  akútnej rejekcie (5, 7). Pacienti 
s vysokou vírusovou náložou Ebstein-Barrovej vírusu sú 
ohrození rozvojom potransplantačného lymfoprolifera-
tívneho ochorenia (posttransplant lymphoproliferative 
disorder, PTLD). PTLD sa prejavuje lymfadenopatiou, 
zmenami v  krvnom obraze, úbytkom na hmotnosti 
a  hnačkami. V  liečbe sa využívajú monoklonálne pro-
tilátky a  redukcia imunosupresívnej liečby, čo zvyšuje 
riziko akútnej rejekcie (5, 9).

Častou dlhodobou komplikáciou po OTS je novo-
vzniknutá artériová hypertenzia (AH). Etiológia je multi-
faktoriálna, významnú úlohu má imunosupresívna liečba, 
najmä kalcineurínové inhibítory (calcineurin inhibitors, 
CNI) a kortikosteroidy, ale tiež zmeny v tekutinovej ho-
meostáze organizmu. Jednorazové meranie krvného tlaku 
počas ambulantného sledovania môže byť nedostatočné 
pre záchyt AH, preto by diagnóza mala byť stanovená 
na základe 24-hodinového ambulantného monitorovania 
krvného tlaku. Liečba sa zakladá na úprave životosprávy 
a  chronickej medikamentóznej terapii. Neliečená AH 
zvyšuje riziko renálneho zlyhania a CAV (10, 11).

Ciele práce

Retrospektívne zhodnotenie krátkodobých a dlhodo-
bých výsledkov všetkých pacientov, ktorí podstúpili OTS 
v  Detskom kardiocentre Národného ústavu srdcových 
a  cievnych chorôb, a. s. (DKC NÚSCH) a  analýza mor-
tality, včasných a dlhodobých komplikácií.

Metodika

Charakter štúdie bol deskriptívny. Bola realizovaná 
retrospektívna analýza súboru pacientov, ktorí podstúpili 
OTS v DKC NÚSCH od roku 1998 do roku 2022 (n = 19) 
(tabuľka 1). Zber údajov sa získaval retrospektívnym 
rozborom lekárskych správ pacientov. 

V  analyzovanom súbore sa hodnotil výskyt dlho-
dobých komplikácií, celkové prežívanie, prežívanie 
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v  závislosti od typu základnej diagnózy. Kontinuálne 
premenné boli vyjadrené ako medián a  rozsah, kate-
gorické premenné ako percentá. Čísla boli zaokrúhlené 
na 0 desatinných miest. Na štatistickú analýzu sa použil 
Microsoft Office Excel (Microsoft Excel, Baton Rouge, 
LA, USA) a  štatistický program JMP 17 (SAS Institute, 
Inc., Cary, SC, USA). Na vyjadrenie celkového prežívania 
pacientov sa použila Kaplanova-Meierova krivka. Štúdia 
je v  súlade s  Helsinskou deklaráciou.

Výsledky 

Skupinu pacientov po OTS tvorilo 11 chlapcov 
(58  %) a  osem dievčat (42  %). Medián veku v  čase 
OTS bol 4,25  roka (0,2 – 19,5), menej ako jeden rok 
malo v  čase OTS päť pacientov (26  %). Medián doby 
na čakacej listine bol 38 dní (1 – 604). Údaje o  dĺžke 
doby na čakacej listine u pacientov, ktorí boli z rôznych 
dôvodov vyradení z čakacej listiny, nie sú k dispozícií. 
Mechanickú podporu v  čase OTS si vyžadovalo šesť 
pacientov (32  %) – päť pacientov (26  %) malo dlho-
dobý mechanický podporný systém (ventricular assist 
device, VAD), z toho jedna pacientka mala plne implan-
tovateľný VAD – Heartmate 3 (St. Jude Medical Inc., 
St. Paul, MN, USA). Jeden pacient si (5  %) vyžadoval 
v  čase OTS mimotelovú membránovú oxygenáciu (ex-
tracorporeal membrane oxygenation, ECMO). Priemerný 
počet OTS v  DKC NÚSCH je menej ako jedna OTS za 
rok, v  posledných štyroch rokoch je prítomný mierny 
nárast (obrázok  1). 

Najčastejšou základnou diagnózou bola KMP (n = 13, 
68 %), VCHS bola indikáciou k OTS u šiestich pacientov 
(32  %). Medián doby sledovania po OTS je 1 226 dní 
(19 – 8 248). Súhrnné päťročné prežívanie bolo 74  % 
(obrázok 2). U pacientov s KMP sa prejavil trend k vyš-
šiemu prežívaniu, ale vzhľadom na malú vzorku pacientov 
nie je možné hodnotiť mortalitu v tejto podskupine ako 
významne nižšiu (obrázok 3). Z  19 pacientov exitovalo 
spolu sedem pacientov (37  %), včasná hospitalizačná 
mortalita bola zaznamenaná u dvoch pacientov. V  jed-
nom prípade bolo príčinou úmrtia multiorgánové zlyhanie 
v spojení so sepsou a masívnym chylotoraxom, v druhom 
prípade masívne krvácanie do horných dýchacích ciest 
pri multiorgánovom zlyhaní. Príčiny neskorej mortality 
(n = 5) boli akútna rejekcia štepu (n = 2), PTLD (n = 

1), náhla srdcová smrť (n =  1) a  chronické renálne 
zlyhanie (n = 1). 

Morbidita 
Starší dlhodobý imunosupresívny režim v Protokole 

transplantácie srdca u  detí DKC NÚSCH, a. s. (ďalej 
len OTS protokol DKC NÚSCH) zahŕňal kortikosteroidy 

Tabuľka 1   Charakteristika súboru a výsledky
Celkový počet pacientov 19 (100)
Pohlavie (mužské) 11 (58)
Základná diagnóza
	 KMP1 13 (68)
	 VCHS2 6 (32)
Potreba mechanickej podpory 6 (32)
	 ECMO3 1 (5)
	 VAD4 5 (26)
Mortalita 7 (37)
Včasná hospitalizačná 2 (11)
Neskorá 5 (26)
	 Akútna rejekcia štepu 2 (11)
	 PTLD5 1 (5)
	 Náhla srdcová smrť 1 (5)
	 Chronické renálne zlyhanie 1 (5)
Morbidita
Starší imunosupresívny režim 9 (47)
	 Akútna rejekcia v prvom roku po OTS6 7 (78*)
Modernejší imunosupresívny režim 10 (53)
	 Akútna rejekcia v prvom roku po OTS 1 (10*)
Vaskulopatia štepu 0
Infekcia vyžadujúca hospitalizáciu 9 (47)
Akútna CMV7 infekcia 0
	 CMV virémia/zmena CMV IgG statusu 8 (42)
PTLD 1 (5)
Artériová hypertenzia 14 (74)
	 Kombinovaná terapia 10 (71*)
Chronická renálna dysfunkcia 7 (37)
	 Renálne zlyhanie 2 (11)
Porucha lipidového profilu 9 (47)
	 Liečba hypolipidemikami 5 (56*)
Dysfunkcia štepu 0
Poruchy rytmu 0

1KMP – kardiomyopatia, 2VCHS – vrodená chyba srdca, 3ECMO (ex-
tracorporeal membrane oxygenation) – mimotelová membránová 
oxygenácia, 4VAD (ventricular assist device) – dlhodobý mechanický 
podporný systém, 5PTLD (post-transplant lymphoproliferative 
disorder) – potransplantačné lymfoproliferatívne ochorenie, 6OTS – 
ortotopická transplantácia srdca, 7CMV – cytomegalovírus
* percentuálne zastúpenie v danej podskupine. 
Hodnoty sú vyjadrené ako absolútny počet (%). Súčet percent z dô-
vodu zaokrúhľovania nemusí byť 100.



179

Lajmon M, et al. 25 rokov transplantácie srdca...

v  kombinácii s  CNI (cyklosporín) a  antimetabolitom 
(mykofenolát mofetil (MMF) alebo azatioprín). Tento 
režim sa použil u deviatich pacientov (47 %). Od roku 
2013 dlhodobý imunosupresívny režim v  OTS proto-
kole DKC NÚSCH zahŕňa CNI (takrolimus) alebo mTOR 
inhibítor (sirolimus) v  kombinácii s  antimetabolitom 
(MMF alebo kyselina mykofenolová), bez použitia 
kortikosteroidov. Tento režim sa použil u  10 pacien-
tov (53  %). Súčasťou OTS protokolu DKC NÚSCH je 
od roku 2013 aj intenzívna peritransplantačná imu-
nosupresívna liečba, tzv.  indukčná imunosupresívna 
liečba, ktorej súčasťou je antitymocytárny globulín 
(ATG) spolu s kortikosteroidom (metylprednizolón). Pri 
staršom imunosupresívnom režime sa akútna rejekcia 

štepu, vyžadujúca zmenu liečby v prvom roku po OTS, 
vyskytla u 7 z 9 pacientov (78 % z danej podskupiny), 
pri modernejších preparátoch u jedného z 10 pacientov 
(10  % z  danej podskupiny). 

Vaskulopatia štepu (CAV) nebola v  súbore DKC 
NÚSCH diagnostikovaná ani jednému pacientovi. Po-
rucha lipidového profilu bola prítomná u  9 pacientov 
(47  %), päť pacientov (56  % z  danej podskupiny) bolo 
liečených hypolipidemikami (statíny). 

Zmena protilátkového CMV statusu (IgG pozitivita 
u  predtým séronegatívneho pacienta) alebo význam-
ná CMV virémia (detekovateľný limit 100 kópií/ml 
v  laboratóriách MEDIREX GROUP, Medirex a.s.) bola 
zaznamenaná u 8 pacientov (42 %), u dvoch pacientov 

Obrázok 1   Celkový počet OTS v DKC NÚSCH v rokoch 1998 – 2022

Obrázok 3   Kaplanova-Meierova krivka päťročného 
prežívania v závislosti od pôvodnej diagnózy

Obrázok 2   Kaplanova-Meierova krivka päťročného 
súhrnného prežívania 
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opakovane. Pacienti boli bez klinických známok akút-
nej CMV infekcie. Podľa OTS protokolu DKC NÚSCH 
sa šiestim pacientom pri záchyte významnej CMV 
virémie podala profylaktická antivirotická liečba (val-
ganciklovir/ganciklovir). EBV virémia viac ako 10 000 
kópií/ml bola zachytená u  šiestich pacientov (32  %), 
u  jedného (17  % z  danej podskupiny) sa rozvinulo 
PTLD. Zvyšní piati pacienti boli asymptomatickí. Inú 
infekciu, ktorá vyžadovala hospitalizáciu, prekonalo 9 
pacientov (47  %). Viacerí pacienti prekonali závažnú 
infekciu opakovane, spolu bolo zaznamenaných 15 
infekcií na 19 OTS. V  piatich prípadoch bola infekcia 
bakteriálneho pôvodu, v  10  vírusového pôvodu alebo 
sa pôvodca neidentifikoval.

Artériová hypertenzia (AH) vyžadujúca liečbu bola 
prítomná u 14 pacientov (74 %), z  toho u  jedného iba 
počas liečby PTLD. Najčastejšie používanou skupinou 
liekov v liečbe boli blokátory kalciového kanála (calcium 
channel blockers, CCB) (100  % z  danej podskupiny), 
najmä amlodipín (93 % z danej podskupiny). Kombináciu 
antihypertenzných liečiv vyžadovalo 10 pacientov (71 % 
z  danej podskupiny).

Chronická renálna dysfunkcia (definovaná ako hod-
nota kreatinínu nad normu pre danú vekovú kategóriu) 
bola zachytená u  siedmich pacientov (37  %). Renálne 
zlyhanie vyžadujúce dlhodobú dialýzu sa vyskytlo 
u dvoch pacientov – u  jedného bolo renálne zlyhanie 
príčinou úmrtia, druhý je aktuálne na dlhodobej eli-
minačnej liečbe v  procese indikácie na transplantáciu 
obličky.

V  dlhodobom sledovaní bola zachovaná systolická 
funkcia štepu u všetkých pacientov, nebola zaznamenaná 
významná ani stredne významná nedomykavosť chlopní. 
Dvaja pacienti (11  %) prekonali tamponádu srdca po 
EMB. U  jednej pacientky (5  %) bola zaznamenaná vý-
znamná dilatácia koronárnych artérií. Pacientka vyžado-
vala urgentnú OTS, preto sa akceptoval darca s vyššou 
hmotnosťou (+ 240  %). Dilatácia však progredovala 
ďalej neúmerne hmotnostnému rozdielu medzi darcom 
a príjemcom, preto sa u pacientky začalo s profylaktic-
kou antikoagulačnou liečbou (warfarín). Poruchy rytmu 
v  zmysle predsieňových alebo komorových arytmií sa 
nezistili u  žiadneho pacienta. U  jedného pacienta bola 
významná pretrvávajúca sínusová tachykardia úspešne 
liečená selektívnym inhibítorom srdcového pacemake-
rového If  prúdu (ivabradín).

Diskusia

OTS u  detí predstavujú približne 10  % z  celkového 
počtu OTS vo svete, čo vo vyspelých krajinách znamená 
približne 2 – 3 detské OTS ročne na milión detí (4, 12). 
Od roku 1998, kedy sa uskutočnila prvá OTS, v  DKC 
NÚSCH bolo vykonaných 18 OTS u pacientov mladších 
ako 19 rokov, výnimkou bola jedna pacientka, ktorá 
mala v  čase OTS 19,5 roka a  predtým bola dlhodobo 
sledovaná v  DKC NÚSCH. DKC NÚSCH vykonáva OTS 
u  detí ako jediné pracovisko na Slovensku, takže tieto 
čísla predstavujú v  priemere menej ako jednu OTS na 
milión detí ročne (na Slovensku žije približne 1 milión 
obyvateľov do 19 rokov) (13). Vyššie počty z posledných 
štyroch rokov sú porovnateľné so svetovými centrami. 

Najčastejšou primárnou diagnózou v  súbore DKC 
NÚSCH bola DKMP, čo je zhodné s  väčšinou krajín 
Európy. Situácia je odlišná v  USA, kde bola pôvodná 
diagnóza VCHS vo viac ako 40  % prípadoch, čo je 
asociované s  tým, že v  USA až 30  % pacientov malo 
v  čase OTS menej ako jeden rok (4, 7). Súhrnné päť-
ročné prežívanie v súbore DKC NÚSCH je porovnateľ-
né s  publikovanými svetovými dátami. Dáta z  ISHLT 
ukazujú, že pravdepodobnosť päťročného prežívania 
pacientov s dilatačnou KMP po OTS je významne lep-
šia v  porovnaní s  pacientmi s  VCHS, no v  10‑ročnom 
sledovaní bol rozdiel minimálny (8). Päťročné prežívanie 
pacientov s  KMP po OTS v  súbore DKC NÚSCH bolo 
porovnateľné s  týmito údajmi, významný rozdiel sa 
pozoruje v  skupine pacientov s  VCHS, kde v  súbore 
DKC NÚSCH bolo najdlhšie prežívanie sedem rokov 
a  sedem  mesiacov. 

Pacienti s jednokomorovou anatómiou boli v minu-
losti častými kandidátmi na OTS už v novorodeneckom 
alebo dojčenskom veku. Vďaka pokroku v paliatívnom 
manažmente pacientov s  fontanovskou cirkuláciou je 
OTS spravidla vyhradená pre pacientov so zlyhanou 
systémovou komorou alebo so závažnými dlhodobý-
mi komplikáciami fontanovskej cirkulácie, kde môže 
OTS viesť k  úplnému vymiznutiu príznakov  (5). V  DKC 
NÚSCH nebola doposiaľ realizovaná OTS u  pacienta 
s fontanovskou cirkuláciou u významne senzibilizované-
ho pacienta, ani retransplantácia či OTS inkompatibilná 
v  AB0 systéme.

S  rastúcim počtom detských kandidátov na OTS sa 
na premostenie potrebného obdobia častejšie využívajú 
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VAD. Používanie VAD znížilo mortalitu pacientov na 
čakacej listine, pričom rozdiel v  dlhodobom potrans-
plantačnom prežívaní oproti deťom bez potreby VAD 
nie je významný (4, 14). Toto neplatí pre ECMO, ktorého 
potreba je asociovaná s horšou prognózou (4, 5). V sku-
pine  detí nad jeden rok predstavuje v  súčasnosti VAD 
liečba premostenie k  OTS vo viac ako 50  % prípadoch 
(15). V  súbore DKC NÚSCH vyžadovalo VAD 26  % pa-
cientov, štyria z piatich boli hospitalizovaní na Oddelení 
anestéziológie a  intenzívnej medicíny. Jedna pacientka 
bola v  štádiu multiorgánového zlyhávania iniciálne lie-
čená krátkodobou ľavostrannou mechanickou podporou, 
následne jej bola ako prvému detskému pacientovi na 
Slovensku voperovaná plne implantovateľná ľavokomo-
rová mechanická podpora pri telesnej hmotnosti 24 kg. 
Bola úspešne ambulovaná do domácej starostlivosti a po 
6,5 mesiaci podstúpila úspešnú OTS.

Skorý pooperačný manažment je kľúčový vzhľadom 
na nemocničnú mortalitu, ale aj dlhodobú prognózu. 
Včasná mortalita (≤ jeden ako jeden mesiac po OTS) 
je významne ovplyvnená celkovým stavom pacien-
ta pred OTS, pričom rizikovou skupinou sú pacienti 
s  VCHS a  pacienti mladší ako jeden rok v  čase OTS 
(16). Najčastejšími príčinami včasnej mortality sú akútne 
zlyhanie štepu, krvácanie, akútna rejekcia a multiorgá-
nové zlyhanie (7, 8, 17). V oboch prípadoch včasného 
úmrtia v súbore DKC NÚSCH išlo o dojčatá s VCHS po 
komplexných operáciách a kritickým klinickým stavom 
pred OTS. Títo pacienti nemali v  čase úmrtia známky 
akútnej rejekcie.

Najčastejšími príčinami neskorej mortality podľa ISHLT 
sú zlyhanie štepu, akútna rejekcia, CAV a  infekcia (4). 
V  súbore DKC NÚSCH sa zisťovali takmer všetky naj-
častejšie príčiny úmrtia.

Akútna rejekcia
S uvedením moderných imunosupresív do klinickej 

praxe postupne klesá počet akútnych rejekcií vyžadu-
júcich zmenu liečby (4). V  rámci indukčnej imunosup-
resívnej liečby sa používajú monoklonálne preparáty 
(blokátory IL2 receptorov) a  polyklonálne preparáty 
(ATG), pričom benefit tejto liečby je stále neistý (18). 
V  dlhodobej imunosupresívnej liečbe nastal významný 
pokrok so zavedením imunosupresívnych liečiv na zá-
klade cyklosporínu (19). Aktuálne je trendom využívať 
cielenejšie imunosupresíva, čo umožňuje znížiť celkové 

dávky liečiv a redukovať nežiaduce účinky bez zvýšenia 
rizika rejekcie. Najčastejšie sa používajú CNI (najmä 
takrolimus, menej cyklosporín) a  antimetabolity (najmä 
MMF alebo kyselina mykofenolová, menej azatioprín). 
U pacientov s renálnou dysfunkciou možno použiť menej 
nefrotoxický mTOR inhibítor (sirolimus) (4). Podľa OTS 
protokolu DKC NÚSCH je štandardom podávanie ATG 
a  metylprednizolónu v  rámci indukčnej liečby, v  dlho-
dobej imunosupresívnej liečbe sa dominantne používa 
kombinácia takrolimus a  MMF. Kombináciu aj so siro-
limom užívajú traja pacienti. S  nástupom moderných 
skupín imunosupresív bol aj v  súbore DKC NÚSCH 
zaznamenaný nižší počet akútnych rejekcií do jedného 
roka od OTS. Tento výsledok môže byť mierne skreslený 
tým, že dve pacientky liečené novšími preparátmi sú po 
OTS aktuálne sledované menej ako jeden rok.

Vaskulopatia štepu
CAV je významným faktorom dlhodobej mortality 

a morbidity, pričom postihuje približne polovicu pacien-
tov 15 rokov po OTS. Do roka od stanovenia diagnózy 
je pravdepodobnosť zlyhania štepu u  20 – 40  % pa-
cientov a  najhoršiu prognózu majú pacienti, ktorí mali 
menej ako jeden rok v  čase OTS (4). V  súbore DKC 
NÚSCH nebol ani jeden pacient s  potvrdenou CAV. 
Podozrenie na toto ochorenie bolo u  dieťaťa, ktorého 
príčina úmrtia dva roky po OTS bola SCD. Pacient však 
neabsolvoval potransplantačnú koronarografiu (v danom 
čase nebola súčasťou OTS protokolu DKC NÚSCH) ani 
pitvu po úmrtí. Skríningová koronarografia sa vykonáva 
v  určitých časových intervaloch, frekvencia sa odlišuje 
medzi jednotlivými centrami (7, 8). Na našom pracovisku 
sa v súčasnosti prvá koronarografia realizuje 1 – 2 roky 
po OTS, následne približne každé dva roky. U dospelých 
pacientov majú v  prevencii CAV dokázateľný účinok 
statíny, u detí sú dôkazy zatiaľ limitované (7, 20). Podľa 
aktuálneho OTS protokolu DKC NÚSCH nie sú statíny 
štandardnou súčasťou dlhodobej chronickej liečby. Indi-
kujú sa u rizikových pacientov na individuálnom základe, 
na základe veku a  lipidového profilu.

Infekčné komplikácie
Aktívna CMV infekcia je relatívne zriedkavá kompli-

kácia (9 % pacientov počas piatich rokov po OTS). Naj-
väčšie riziko pre rozvoj infekcie majú CMV séronegatívni 
príjemcovia od séropozitívneho darcu orgánu, stredné 
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riziko majú séropozitívni príjemcovia. V týchto prípadoch 
sa odporúča antivirotická profylaxia (valganciklovir/gan-
ciklovir) 3 – 6 mesiacov po OTS (21). Podľa OTS protokolu 
DKC NÚSCH je štandardom antivirotická profylaxia tri 
mesiace po OTS u  všetkých pacientov okrem prípadov 
séronegatívneho darcu aj príjemcu. Anamnestický údaj 
o prekonaní CMV infekcie (respektíve zachytenej význam-
nej CMV virémie) po OTS je v súbore DKC NÚSCH u 42 % 
pacientov. Z dokumentácie nebolo u všetkých pacientov 
jednoznačné, aká laboratórna diagnostická metóda sa 
použila. Je pravdepodobné, že u viacerých pacientov išlo 
iba o zmenu sérologického statusu, bez aktívnej infekcie. 
Vzhľadom na dokázanú súvislosť infekcie EBV s rozvojom 
PTLD je potrebné pravidelne sledovať prítomnosť EBV 
virémie. Po preklenutí skorého pooperačného obdobia je 
to na našom pracovisku podľa súčasného OTS protokolu 
DKC NÚSCH minimálne raz ročne. Incidencia PTLD je 
približne 10 % u pacientov 10 rokov po OTS. V súbore 
DKC NÚSCH mal PTLD jeden pacient (5,2  %), ktorý aj 
napriek komplexnej liečbe exitoval. Súčasťou terapie 
je redukcia imunosupresívnej liečby, čo zvyšuje riziko 
akútnej rejekcie (5). U nášho pacienta boli v neskoršom 
štádiu ochorenia prítomné klinické známky rejekcie, ale 
vzhľadom na nepriaznivú prognózu a  zlý klinický stav 
sa EMB nerealizovala.

Baktérie sú najčastejším vyvolávateľom závažných 
infekcií u  detí po OTS (až 43  % všetkých infekcií) a  sú 
jednou z hlavných príčin včasnej mortality, vo zvýšenom 
riziku sú však pacienti celoživotne (22). Súčasťou OTS 
protokolu DKC NÚSCH je antibiotická profylaxia (sulfa-
metoxazol) počas troch mesiacov. Podobný postup je vo 
včasnom období po OTS bežný aj na iných pracoviskách 
(21). V súbore DKC NÚSCH prekonalo infekciu s potrebou 
hospitalizácie 47 % pacientov, viacerí opakovane, spolu 
bolo zaznamenaných 15 infekcií na 19 OTS, čo je menej 
v  porovnaní so zahraničnými štúdiami (22).

Arteriálna hypertenzia
Vo včasnom období po OTS vyžaduje liečbu AH viac 

ako 50 % pacientov, avšak AH v pooperačnom období nie 
je asociovaná so vznikom chronickej AH. Novovzniknutá 
chronická AH sa podľa dostupných dát vyskytuje u 50 – 
70  % pacientov po OTS (4, 10). V  súbore DKC NÚSCH 
bola chronická AH diagnostikovaná u  74  % pacientov. 
AH u pacientov po OTS často nedostatočne reaguje na 
liečbu a  vyžaduje kombináciu antihypertenzných liečiv. 

Preferovanými skupinami sú CCB, ACE inhibítory (ACEi) 
a diuretiká. CCB môžu mať efekt v prevencii vaskulopatie 
štepu, ACEi pozitívne ovplyvňujú narušenú tekutinovú 
homeostázu po OTS. Betablokátory štandardne nie sú 
liekom voľby pre ich negatívne chronotropný efekt pri 
zhoršenej chronotropnej funkcii denervovaného srdca 
(10). Na našom pracovisku je liekom prvej voľby CCB 
(najmä amlodipín), ktorý užívali v  rámci monoterapie 
alebo kombinovanej terapie všetci pacienti. 

Renálna dysfunkcia
Nefrotoxické účinky imunosupresívnej liečby (najmä 

CNI) sa môžu významne spolupodieľať na renálnej 
dysfunkcii až renálnom zlyhaní, čo zhoršuje celkovú 
prognózu pacientov po OTS  (5, 23). Podľa ISHLT re-
nálna dysfunkcia, definovaná ako glomerulárna filtrácia 
<  60  ml/min/1,73  m2 , sa rozvinie u  57  % detských 
pacientov 10 rokov po OTS, 1,4 % pacientov progreduje 
do renálneho zlyhania s  potrebou chronickej dialýzy 
alebo transplantácie obličky (4). Renálna dysfunkcia bola 
v súbore DKC NÚSCH definovaná ako hodnoty sérového 
kreatinínu nad normu pre danú vekovú skupinu, lebo 
údaje o glomerulárnej filtrácii nie sú dostupné u všet-
kých pacientov. Z tohto dôvodu môže byť výsledný počet 
nadhodnotený. S  podobnými limitáciami sa stretávajú 
aj iní autori (17, 23). U  dospelých pacientov s  renál-
nou dysfunkciou sa zistil benefit kombinácie mTOR 
inhibítoru (sirolimus) s  CNI (takrolimus/cyklosporín) 
(24). V detskom veku o tom nie je jednoznačný dôkaz 
(25). Medzi ďalšie rizikové faktory dlhodobej renálnej 
dysfunkcie patria akútna rejekcia vyžadujúca zmenu 
liečby, diabetes mellitus alebo arteriálna hypertenzia 
(5, 7). Zaznamenané sú aj kazuistiky potransplantačnej 
nefropatie spôsobenej BK vírusom (26, 27). U  jedné-
ho z  dvoch pacientov v  súbore DKC NÚSCH, ktorý 
vyžadoval chronickú dialýzu, bola dokázaná infekcia 
BK vírusom, počas ktorej došlo k  významnej progresii 
renálneho zlyhania.

Závery

Napriek významným pokrokom v  medikamentóznej 
a intervenčnej liečbe zostáva OTS pevnou súčasťou kom-
plexnej starostlivosti o detského pacienta so zlyhávaním 
srdca. Pacienti po OTS tvoria jedinečnú, aj keď málo 
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početnú podskupinu v  tak rôznorodej populácii detí 
s  ochoreniami srdca s  veľmi špecifickými nárokmi na 
dlhodobý manažment a sledovanie. Za obdobie 25 rokov 
od prvej úspešnej OTS u detského pacienta na Slovensku 
sa v  DKC NÚSCH realizovalo 19 OTS. Dlhodobé preží-
vanie týchto pacientov sa s vývojom medicíny zlepšuje. 
Všeobecne vyššia pravdepodobnosť päťročného preží-
vania je u  pacientov s  KMP oproti pacientom s  VCHS. 
Prežívanie v skupine KMP a súhrnné päťročné prežívanie 
slovenských pacientov je porovnateľné so svetovými 
centrami. Vysoko efektívne je aj využitie mechanickej 
podpory cirkulácie pred transplantáciou u  štvrtiny 
pacientov v  našom súbore. Pacienti po OTS vyžadujú 
pravidelné a  dlhodobé sledovanie v  špecializovanom 
centre s cieľom predísť obávaným komplikáciám (akútna 
rejekcia, CAV, PTLD a podobne). Nevyhnutný je skorý 
záchyt chronických komplikácií a ich adekvátna liečba na 
základe aktuálnych dát. Výzvou do budúcnosti pre DKC 
NÚSCH je efektívnejšie a početnejšie začlenenie OTS do 
liečby rizikových skupín detí s  terminálnym zlyhávaním 
srdca, ako sú komplexné VCHS vrátane fontanovskej 
cirkulácie a HLA senzibilizovaných pacientov.
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