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Tikslas
Sukurti ar pritaikyti esamus eksperimentinius modelius Ziurkéms, tesiant tyrinéjimus plauciy transplantacijos srityje.

Metodai

Ziurkéms atliekama kairiojo plaucio autotransplantacija arba ortotopiné transplantacija. Autotransplantacijos atveju
atliekama kairiojo plaucio pulmoplegija, plautis paliekamas vietoje konservacijai norimam iSemijos laikui. Jam praéjus
atkuriama plaucio kraujotaka. Transplantacijos atveju donorui atliekama abiejy plauciy pulmoplegija, jie konservuoja-
mi norimga iSemijos laika. Recipientui pasalinamas kairysis plautis. Praéjus iSemijos laikui, donoro kairysis plautis perso-
dinamas recipientui, atkuriama plaucio kraujotaka.

Rezultatai

Atlikta 11 eksperimenty, penki i$ jy — sékmingai. Pagrindinés nesékmiy priezastys buvo broncho ar jo anastomozés
plySimas bei anestetiky perdozavimas.

I1Svados

Esamus eksperimentinius modelius pavyko adaptuoti Ziurkéms. Jie taikytini tolesnems plauciy transplantacijos tyriné-
jimams.

Pagrindiniai zodziai: plauciy transplantacija, eksperimentinis modelis

Objective

To design a new or to adapt the existing experimental models of rat lung transplantation.
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Methods

Both left lung autotransplantation and orthotopic transplantation are implemented in rat. At autotransplantation, the
left lung is left in situ after pulmoplegia. After a settled ischaemic time the lung perfusion is restored. At transplanta-
tion, pulmoplegia is performed in the donor. Lungs are separated and preserved for a settled ischaemic time. The
recipient’s left lung is removed and the donor’s left lung transplantation is performed. The graft's perfusion is restored.

Results

Eleven experiments were carried out, 5 of them successfully. The main reasons for failure were bronchial anastomosis

dehiscence or bronchial tear and anesthetic overdosage.

Conclusions

Existing experimental models were successfully adapted in rat, capacitating the further lung transplantation research.

Keywords: lung transplantation, experimental model.

Ivadas

Plauciy transplantacija yra ligoniy, serganciy galuti-
nés stadijos plauciy ligomis, vienas i§ gydymo budy.
Viena i§ priezasciy, bloginanciy operacijos baigtj, yra
iSeminis reperfuzinis transplantato pazeidimas. Su-
kurta eksperimentiniy modeliy $iai problemai tirti.
Tesdami pradétus plauciy transplantacijos tyrimus
su $unimis, nutaréme sukurti ar pritaikyti esama eks-
perimentinj modelj ziurkéms [1, 2].

Metodai

Tyrimams naudotos abiejy lyc¢iy Wistar ziurkes, sve-
riancios 280-490 g (Vilniaus universiteto Biochemi-
jos instituto vivariumas). Visi eksperimentai atlikti Vil-
niaus universiteto vivariumo Sirdies ir kraujagysliy
chirurgijos laboratorijoje. Atliekant eksperimentus
vadovautasi Helsinkio deklaracijos principais.
Kairiojo plaucio autotransplantacijos, donoro ir
recipiento anestezijos metodika. Gyvinai uzmigdo-
mi eterio garais. | pilvo ertme susvirks¢iama 25 mg/
kg kalipsolio ir 60 mg/kg tiopentalio tirpaly. Atlieka-
ma tracheostomija, gyviinas intubuojamas tracheos-
tomine kaniule ir ventiliuojamas 10 ml/kg jpatimo
tariu, 80-100 karty per minut¢ dazniu (Rodent Ven-
tilator 7025, Ugo Basile Ventilators, Italy).
Kairiojo plaucio autotransplantacijos metodika.
Atlikus anestezija ir taikant dirbting plauciy ventilia-
cijg per tracheostoma, kairigja torakotomija ketvirtame
tarpSonkauliniame tarpe atveriama kratinés lasta. Ope-

racinis pjavis i$ple¢iamas dviem pléstuvais, nukerpa-
mas kairiojo plaucio raistis. Salia diafragminio nervo
perkerpamas perikardas, i$preparuojama kairiojo plau-
dio arterija, vena ir bronchas. Dviem kraujagysliniais
spaustukais kuo aréiau Sirdies uzspaudziama plaucio ar-
terija ir vena. Vir§ spaustuko adata punktuojama plau-
dio arterija ir pradedama pulmoplegija tiriamuoju tir-
palu. Tkerpama kairiojo plaucio vena skysciui isteketi.
Pulmoplegijos metu kairiojo plaucio ventiliacija ne-
nutraukiama. Ja baigus kraujagysliniu spaustuku
uzspaudziama kairiojo plaucio $aknis, plautj paliekant
ikvépimo fazéje. Sumazinamas jpttimo tiris. 9-0 Ez-
hilon sitlémis uzsiuvami arterijos ir venos defektai. Ap-
vyniotas drégna skaryte, suvilgyta Saltame tirpale, kai-
rysis plautis palieckamas norimam i$emijos laikui. Jam
pasibaigus nuo plaucio Saknies nuimamas kraujagysli-
nis spaustukas, atkuriama kairiojo plaucio kraujotaka
ir ventiliacija, taip pat ankstesnis jpaitimo tairis. Ziurké
stebima pasirinkta reperfuzijos laika.

Donoro operacijos metodika. Atlikus anestezija ir
taikant dirbting plaudiy ventiliacijg per tracheosto-
mg3, vidurine sternotomija atveriama kriitinés lasta.
Operacinis pjuvis iSpleciamas dviem pléstuvais. | apa-
ting tusciaja veng susvirks¢iama 1000 vv/kg heparino
tirpalo. ISilgai perkerpamas perikardas. Per desinjjj skil-
velj, apsititg tabokine sitle, 20 G intraveniniu katete-
riu punktuojama plauciy arterija, kateteris fiksuoja-
mas sitlu. Pradedama pulmoplegija pasirinktu
konservuojanéiu tirpalu 100 ml/kg tariu. Pulmople-
gijos metu tgsiama dirbtiné plauciy ventiliacija. Tir-
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palui leidziama laisvai iStekéti pro nukirpta kairiojo
priesirdZio ausyte. ISimamas Sirdies ir plaudiy kom-
pleksas. Sirdis pasalinama, plaudiai panardinami | tos
pacios sudéties pulmopleginj tirpalg konservavimui.
Po konservacijos i$preparuojami kairiojo plaucio bron-
chas, arterija ir vena, kairysis plautis atskiriamas. Sios
struktdros paruo$iamos siuvimui ir pazymimos 8—0 Er-
hilon sitilu. Anastomozei paliekama plauciy arterija (de-
Siniosios plauciy arterijos Ziotys uzsiuvamos), trache-
ja (desiniojo broncho Ziotys uzsiuvamos) ir kairysis
priesirdis (diafragminés skilties plauciy venos Ziotys
uzsiuvamos). Tai atlickama tam, kad transplantacijos
metu buty galima tiksliau Sias strukttras nukirpti ir
taip uztikrinti geriausig spindziy atitikima.

Recipiento kairiojo plaucio ortotopinés transp-
lantacijos metodika. Adikus anestezija ir taikant dirb-
ting plauciy ventiliacija per tracheostoma, kairiaja tora-
kotomija ketvirtame tarpSonkauliniame tarpe atveriama
kratinés lasta. Operacinis pjuvis i$pleciamas dviem plés-
tuvais, nukerpamas kairiojo plaucio raistis. Salia diaf-
ragminio nervo perkerpamas perikardas, iSpreparuoja-
ma kairiojo plaucio arterija, vena ir bronchas. Kuo
ar¢iau $irdies kraujagysliniu spaustuku uzspaudziama
kairiojo plaucio Saknis, plautis pasalinamas. Sumazina-
mas jpltimo tiris. ParuoSiamos siuvimui ir pazymima
8-0 Ethilon sitlu jo arterija, vena ir bronchas. Atlieka-
ma kairiojo plaucio transplantacija, 8-0 Ethilon istisi-
ne siiile susiuvant broncha, 9-0 Ethilon istisine siile —
arterijg ir vena. Kraujavimui stabdyti plautis tampo-
nuojamas skarytémis. Nuimamas kraujagyslinis spaus-
tukas nuo plaucio $aknies, atkuriama kairiojo plaucio
kraujotaka ir ventiliacija, taip pat ankstesnis jpttimo
tiiris. Kraujavimui nurimus skarytés pasalinamos. Ziurké
stebima pasirinktg reperfuzijos laika.

Visos operacijos procediiros atlickamos naudojant
operacinj mikroskopa (Carl Zeiss, Germany), didinantj
5,5-16 karty.

Rezultatai

I$ viso atlikta 11 eksperimenty, penki i§ jy — s¢kmingi
(1 lentelé). Nesekmiy priezastys buvo jvairios. Pagrindi-
nés jy — broncho ar jo anastomozés plySimas manipu-
livojant kraujagysliniu spaustuku ar preparuojant
broncha, anestetiky perdozavimas, operacijos techninis
sudétingumas dél mazy siuvamy strukedry (2 lentele).

1 lentelé. Eksperimenty pasiskirstymas

Eksperimento Sekmingi Nesékmingi
tipas eksperimentai eksperimentai
Autotransplantacija 4 2
Ortotopine

. 1 4
transplantacija

Diskusija

Ziurkiy eksperimentiniai modeliai vis labiau taikomi
tyrinéjant plauciy transplantacijos problemas. Jie yra
daug pigesni negu su anksc¢iau plac¢iai naudoti Suny
ar kiauliy modeliai, todel galima atlikti daugiau eks-
perimenty. Grauziky naudojimas eksperimentams su-
kelia maZesnj visuomeneés nepasitenkinimg nei auks-
tesniyjy zinduoliy. Galimybé i$vesti jvairias genetines
linijas leidZia juos placiai pasitelkti ne vien transplan-
tacijos, bet ir vézio, genetiniy ligy bei kity problemy
tyringjimui. Taciau dél mazo Siy gyvany dydZio sun-
ku atlikti eksperimenta.

Plaucio autotransplantacijos eksperimentai yra
techniSkai paprastesni, jiems atlikti reikia maziau eks-
perimentiniy gyviny ir medziagy. Pagrindinis jy
prana$umas yra tas, kad transplantuotas organas ne-
atmetamas. Tacdiau Sis eksperimentinis modelis nuto-
les nuo klinikinés transplantacijos, jj taikant sunku
uztikrinti kokybiska ir ilgalaike Saltaja tiriamo plau-
¢io iSemija.

Plaudiy ortotopinés transplantacijos eksperimentai
yra techniskai sudétingi, reikalauja geros mikrochi-
rurginés technikos ir uzima daug laiko. Jei naudoja-
mos skirtingos genetinés linijos, susiduriama su transp-
lantuoto organo atmetimo problema, kylandia ir
klinikingje praktikoje. Taciau $is eksperimentinis mo-
delis yra artimas klinikinei plaudiy transplantacijai, o
igijus daugiau patirties operacijy laikas trumpéja.

Daugumoje eksperimentiniy Ziurkés plaudiy orto-
topinés transplantacijos modeliy kraujagyslés, o kar-
tais ir bronchas sujungiami be sitliy, naudojant
vamzdelius — pro juos i§ vidaus prakisamas vienas i$
jungiamy kraujagyslés galy ir i$ver¢iamas vamzdelio
iSoren (,rankogalio® technika). Anastomozé atlieka-
ma likusj kraujagyslés gala uzmaunant ant $io ,ran-
kogalio® ir uzrisant sialu. Tadiau anastomozes atlie-
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2 lentelé. Nes¢kmiy priezastys

anestetiky perdozavimo premedikuojant
ir nepavykus laiku atlikti tracheosto-
mijos

Al i e g Eksperimento Eksperimenty . -
Nesékmiy prieZastis tipas Kaidius Eksperimento baigtis
Eksperimentinio gyviino nugaisimas dél | Autotransplantacija 1 Atlikus tracheostomija, kairiojo plaucio nebuvo

galimaventiliuoti, nebuvo Sirdies veiklos.
ISsiaiskinta, kad trachéja buvo pradurta
tracheostomine kaniule. Atkarus plaucio
ventiliacija, eksperimentas atliktas su gaiSena

Eksperimentinio gyviino nugaiSimas deél
anestetiky perdozavimo premedikuojant

Autotransplantacija

1 Atlikus torakotomija pastebéta, kad néra Sirdies
veiklos. Nepavykus jos atkurti, eksperimentas
atliktas su gaisena

adata tirpalui sudvirksti, pazeista plauciy
arterija

transplantacija

Broncho pazeidimas dél manipuliacijos | Autotransplantacija 3 Eksperimentai atlikti uZsiuvus defekta
kraujagydliniu spaustuku, preparuojant

ar ikerpant plauciy vena

Plauciy venos paZeidimas jkerpant anga | Autotransplantacija 1 Eksperimentas atiktas susiuvus plauciy vena
pulmoplegijostirpalui iSeisti

Pulmopl egijos metu manipuliuojant Ortotopiné 1 ISmtas Sirdies ir plauciy kompleksas, kairysis

plautis paruostas transplantacijai

testi eksperimenta transplantacija

Broncho anastomozés plySimas pradéjus | Ortotopiné 1 Eksperimentas nutrauktas nepavykus susititi
sitti arterija (dél neatsargaus manipu- transplantacija plySimo

liavimo kraujagysliniu spaustuku)

MaZi eksperimentiniai gyvinai. Tech- Ortotopine 1 ISmtas Sirdies ir plauciy kompleksas, kairysis
niskai labai sudétinga transplantacija transplantacija plautis paruostas transplantacijai

Operuota be asistento. Techniskai sunku | Ortotopiné 1 ISmtas Sirdies ir plauciy kompleksas, kairysis

plautis paruostas transplantacijai

kant sialémis, galima geriau adaptuoti vidinj krau-
jagyslés sluoksnj, iSsaugomas kraujagyslés elastingu-
mas. Atlikus eksperimentg anastomozé auga kartu
su gyvunu, i$vengiama reakcijos | svetimkanj, pasi-
taikancios naudojant ,rankogalio® technika. Be to,
sis budas yra artimesnis klinikinei chirurginei tech-
nikai.

Eksperimentai leido sékmingai atlikti kairiojo plau-
¢io autotransplantacijg ir ortotoping transplantacija
Ziurkéms.
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