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1. UVOD
1.1. ANATOMIJA | FUNKCIJA SRCA | AORTALNIH ZALISTAKA

Srce je jedno od najvaZnijih organa ljudskog organizma. SmjesSteno je u sredistu prsnog kosa te
je odgovorno za distribuciju oksigenirane krvi kroz cijelo tijelo. U srce dolazi neoksigenirana krv
koju srce proslijeduje do pluéa gdje se ona oksigenira te rasporeduje po Citavom organizmu
opskrbljujuéi ga kisikom. Srce je Suplji miSi¢ni organ priblizno veli¢ine ljudske Sake te teZi 200 —
500 grama. Cine ga cetiri komore: lijevi i desni atrij, odgovorni za prikupljanje krvi, te lijevi i
desni ventrikul, odgovorni za istiskivanje krvi. Misi¢ni zid, septum, razdvaja desnu i lijevu stranu
srca. Cetiri zaliska unutar organa, aortalni i pulmonalni semilunarni zalisci te trikuspidalni i
mitralni zalisci, reguliraju protok krvi kroz sréane komore onemogucdujuéi retrogradni povratak

krvi. Smjesteni su na atrioventrikularnim usé¢ima kao i na u$c¢u aorte te pulmonalnog trunkusa.
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Slika 1: Anatomija zalistka (preuzeto s: http://thoracickey.com/acquired-aortic-valve-disease/)
Srediste srca €ini aortalni zalistak koji odvaja lijevi ventrikul od uzlazece aorte sprijecavajudi
regurgitaciju krvi u lijevi ventrikul tijekom dijastole. Normalni zalistak je trikuspidalnog oblika

graden od fibroznog tkiva, delikatnih kuspisa i Valsava sinusa. Aortalni zalistak ima tri kuspisa:


http://thoracickey.com/acquired-aortic-valve-disease/

lijevi koronarni kuspis (LCC), desni koronarni kuspis (RCC) te straznji/nekoronarni kuspis (NCC)
koji zajedno omogudavaju funkciju zaliska. Kuspisi su duplikature unutarnjeg sloja sréane
stijenke, endokarda. Formiraju oblik lista na kojem razlikujemo dvije povrsine i dva ruba. Jednim
rubom kuspis se drZi u okviru atrioventrikularnog usca (insercijski rub) od kojeg se pruza prema
klijetki te zavrSava slobodnim rubom na cijoj se sredini nalazi fibrozni ¢vori¢ Aranti. Valsava
sinusi su proSirene regije aortalnog korijena. Tvore vanjske dijelove kuspisa zajedno s
koronarnim arterijama koje izlaze iz lijevog i desnog sinusa Valsalve (1). Kuspisi su gradeni od tri
jedinstvena sloja koja sinergisticki djeluju pridonosedéi njihovoj funkciji. Svaki sloj sastoji se od
intersticijskih stanica (VICs) koje pomazu u odrzavanju strukture i funkcije kuspisa, inhibiraju
angiogenezu te pomazu u sintezi i popravku osteéenih stanica (2, 3). Sloj kuspisa okrenut prema
lumenu aorte, fibroza, graden je od kolagenskih vlakana te je njegova funkcija da podjednako
rasporeduje pritisak duZ povrSine istog. Spongiosa je srednji, meksi sloj, graden od
glikozaminoglikana i proteoglikana koji smanjuju trenje, a samim time i oStecenje koje
potencijalno moZe nastati izmedu fibroze i ventrikularisa, sloja koji je okrenut prema lijevom
ventrikulu. Ventrikularis je graden od elasti¢nih vlakana koji pomaZu pri odrzavanju oblika

kuspisa.

1.1.1. Lokacija aortalnog korijena

Vaino je navesti anatomske veze aortalnog zaliska s bazom prednjeg listiéa mitralne valvule,
membranoznim septumom i atrioventrikularnim provodnim sustavom srca, buduéi da je ovo

kirurski znaéajno za siguran postupak nad aortalnom valvulom, gdje se ozljeda moze javiti za



vrijeme debridmana valvule, postavljanja Sava ili zbog distorzije okolnih strukture zbog aortalne

proteze.

Gledajuci srce s anteriorno-posteriorne pozicije jasno se vidi kako je korijen aorte u sredistu
srca. Pulmonalni zalistak najviSe je pozicioniran i leZi ispod trece kostalne hrskavice, dok je
aortalni u neposrednoj blizini pulmonalnog, smjesten desno i malo straga u odnosu na isti.
Arterijalna povrSina zatvorenog kuspisa aortalnog zaliska usmjerena je prema gore i desno pod
kutem od 45°, dok ravnina aortalnog zaliska zakreée se ka inferiorno na takav nacin da

pulmonarno usée i aortalni sinusi ¢ine kut od 30° prema horizontalnoj ravnini (4).

1.1.2. Abnormalne vrste aortalnih zalisaka

Aortalni zalisak moZe imati jedan do Cetiri kuspisa razli¢itih oblika i veli¢ina. Bikuspidalni zalistak
(BAV) najcesca je anomalija s prevalencijom od 1 — 2%. Provedeno je istraZzivanje, objavljeno
10.05.2010., koje je ukljucivalo 2053 bolesnika nad kojima je udinjena 64-slojni CT
retrospektivna koronarna angiografija. Pretragom je potvden BAV u 19 bolesnika (0.9%). Tip O
je bio dijagnosticiran u pet bolesnika (0.2%), a tip 1 u njih ¢ak 14 (0.7%), dok pacijenata s tipom
2 nije bilo. Jednokuspidalni (UAV) te cetverokuspidalni (QAV) zalisci nadeni su u jednog
pacijenta (0.05%), dok su ostali bolesnici imali neku od vrsta trikuspidalnog AV-a ¢ija je funkcija
najvise utjecala na bolesnike s BAVO i UAV (5). Velika vecina pacijenata s BAV-om su klinicki
asimptomatiéni, no nose vedi rizik od razvoja skleroze ili kalcifikacije zaliska koje mogu dovesti

do aortalne stenoze ve¢ u mladoj dobi.



Kuspisi bikuspidalnog zaliska uobi¢ajne su anteriorno-posteriorne lokalizacije (nalazi se u 79%
slucajeva u kojima su obje koronarne arterije podrijetlom iz anteriornog sinusa) ili lijevo-desne

orijentacije.

1.2. POVIJEST VALVULARNE KARDIJALNE KIRURGIJE

1974., Horace Smithy i Parker prvi su proveli eksperimentalnu studiju aortalne valvotomije (6).
Uspjesna tehnika za kirurSsko ublaZavanje mitralne stenoze razvijena je 1948. godine. Charles
Bailey iz Philadelphije kasnije je, 10. lipnja 1948., izveo uspjeSnu operaciju, razvivsi jednostavniji
nacin pristupanja problematici. Bailey i kolege uveli su nove, zatvorene metode, ili putem
transventrikularnog ili putem digitalnog pristupa preko ,,poncha” zasivenog preko ascendentne
aorte s ciljem umanjavanja teske aortne stenoze. Russel Brock je u Guyovoj bolnici u Londonu
nezavisno razvio metodu sli¢nu Baileyevoj komisurotomiji te je izveo prvu uspjesnu operaciju
16. rujna 1948., koja se uskoro pocela primjenjivati po cijelom svijetu kao znacajna terapijska
metoda za mitralnu stenozu. Brock i njegove kolege su takoder bili oni koji su predlozili
valvotomiju kao etioloski puno prikladniji termin u odnosu na valvulotomiju koja se kao termin
koristila do 1952. godine (7). Charles Hufnagel iz Bostona prvi je razvio kuglastu valvularnu
protezu za brzu inserciju u descendentnu torakalnu aortu 1951. godine u Washington D.C.-u.
Proteza se pokazala izrazito uspjeSnom, buduéi da je imala razlicite tocke fiksacije u obliku
fiksacijskih prstenova koji su bili postavljeni oko aorte i oko krajeva proteze, sto omogudava
brzu inserciju (8). Dolazak ere klini¢kih kardiopulmonalnih premosnica 1954., doveo je do
efektivnijeg pristupa kirurSkom lijeCenju aortalne valvularne bolesti u odraslih. Aortalna
valvotomija i uklanjanje kalcificiranih depozita bili su jedine metode rada dok Bahnson i kolege,

kao i Hufnagel i Conrad nisu razvili proteze s jednim listicem (9, 10). 1961., McGoon je razvio i

4



iskoristio prvu tzv. sleeve protezu koja je sluZila kao totalna zamjena aortalnog zaliska. lako
ucinkovita, kompetentni rezultati tesko su bili postizani do otkri¢a kuglaste valvularne proteze
od strane Harkena i kolega te Starra i kolega 1960.godine, time uspostavljajuci €vrstu poziciju
aortalne valvularne kirurgije (11, 12, 13). 1956. Murray je demonstrirao da aortalni zalisak moze
posluziti kao transplantat u descendentnoj torakalnoj aorti za razrjeSenje aortalne regurgitacije
(14). 1960., Lower i njegove kolege eksperimentalno su ispitali moguénost koristenja
pulmonarnog autografa kao zamjenu za aortalni zalistak. Kasnije je ova metoda ukljucena u
klinicku praksu od strane Rossa i njegovih suradnika, koji je o istoj objavio rad u Lancetu
1967.godine (15, 16). Senning je kasnije uveo uporabu individualnih listica kao zamjenu za
aortalni zalistak, gradenih od fasciae late pacijenata. Ova metoda je ubrzo napustena zbog
visokih rizika postoperativne pojave infektivnog endokarditisa (17). Prvi operacijski postupak
primjenom hipotermijena otvorenom srcu izvrSen u Hrvatskoj 25. Listopada 1957.godine, u
Zagrebu na kirurskom odjelu, kasnije Kirurskoj klinici Klinicke bolnice Dr. O. Novosel, sada
Merkur. Zahvat je uspjesSno izveden na bolesnici sa stenozom valvule pulmonalne arterije pod

kontrolom oka, uz prekid venske cirkulacije.

2. STECENE BOLESTI AORTALNOG ZALISKA
Bolesti sréanih zalisaka predstavljaju stanja teskih hemodinamickih opterecenja za jednog ili oba

ventrikula. NajceSée stecene bolesti aortalnih zalisaka jesu aortalna stenoza te regurgitacija.

2.1. Stecena aortalna stenoza

NajceS¢e mjesto opstrukcije predstavlja aortalni zalisak, medutim stenoza moZe zahvatiti i

mjesta iznad i/ili ispod valvule. Aortalna stenoza primarno je degenerativna bolest koja se



najéesce javlja u bolesnika starijih od 65 godina, a ¢ija prevalencija raste s dobi. Ce$ée se javlja u
muskarcima i jedna je od naj¢escéih bolesti zaliska u starijoj dobi (2-3%) Sto pokazuju brojne
studije (18). Cesto je povezana s aterosklerotskim procesima unutar krvoZilja $to potvrduje i
nedavno istraZivanje Stewart-a BF-a te njegovih kolega. IstraZivanje je ukljucilo 5021 bolesnika,
starosti preko 65 godina, Cija su aortalna stenoza i skleroza bile povezane s rizicnim faktorima za
aterosklerozu (19). Medu izabranim bolesnicima, 26% ih je imalo sklerozu aortalne valvule, dok
se stenoza prezentirala medu 2% citave kohortne studije. 37% bolesnika starijih od 75 godina
imali su sklerozu, a njih samo 2.6% stenozu. Uzro¢no — posljedni¢no istrazivanje potvrdilo je da
postoji direktna povezanost dobi s rizikom razvoja bolesti aortalnih zalisaka. Isto tako, pusenje i
povisen tlak potvrdeni su kao Cimbenici rizika za razvoj bolesti aortalnih zalisaka (za 35%

odnosno 20%), dok su ostali rizi¢ni ¢imbenici razina LDL-a te visoki lipoproteini.

Aortalna stenoza moze biti uzrokovana reumatskim bolestima te se u tom slucaju pojavljuju
upalni simptomi poput infiltracije limfocita, neovaskularizacije i edema. Sam process
posljedni¢no dovodi do fibroze aortalnih kuspisa te slijepljivanja istih s pojavom kalcifikata na
povrSinama. Naime, zbog toga reumatske bolesti vode ka razvoju istovremene stenoze kao i
regurgitacije. U bolesnika s hiperkolesterolemijom, uz aterosklerozu aortalnog zaliska,
pojavljuje se i ateroskleroza aorte te ostalih velikih krvnih Zila. Aortalna stenoza uzrokuje
hipertrofiju ventrikula, dok u kasnom stadiju bolesti i dilataciju lijeve klijetke, a slicno se dogada

i s lijevim atrijem Sto utjece na hemodinamiku pulmonalnog krvoZilnog sistema.



@ Normal heart valve anatomy Examples of types of aortic stenosis and age of presentation of aortic stenosis
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Slika 2: Vrste aortalne stenoze i dob pojavijanje

2.1.1. Patofiziologija aortalne stenoze

Hemodinamske promjene koje zahvaéaju aortalne zaliske progrediraju od skleroze do stenoze
uzrokujuéi strukturalne promjene lijevog ventrikula zbog stalnog otpora sistolickoj ejekciji.
Sistolicki pritisak raste izmedu lijevog ventrikula i aorte vodeci do povedanog end-sistolickog
tlaka. U slucaju iznenadne opstrukcije protoka, lijevi ventrikul kompenzira stanje dilatacijom i
redukcijom udarnog volumena (UV), medutim u odraslih hemodinamicke promjene se

dogadaju postepeno tokom duljeg vremenskog perioda.
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Slika 3: Hemodinamika aortalne stenoze. (Preuzeto s:

cvphysiology.com/Heart%20Disease/HD005)

Kao odgovor na povecani afterload, stijenke lijevog ventrikula se zadebljaju replikacijom svojih
sarkomera, dok se promjer ne mijenja. Ovakva promjena zove se koncentri¢na hipertrofija
ventrikula Sto osnaZzuje kontrakcije lijevog ventrikula dovodeé¢i do moguénosti odrZavanja
gradijenta viSeg tlaka tokom niza godina prije nego se pojave simptomi dekompenzacije. lako je
hipertrofija kompenzatorni mehanizam, naposlijetku vodi do Stetnih ucinaka te razvoja sréanog
zatajenja. Kako dijastolicki tlak lijevog ventrikula raste, javlja se porast arterijalnog tlaka
pulmonalnih kapilara te smanjenje sr€anog protoka. Isto tako, afterload lijevog ventrikula
uzrokuje smanjenje elasti¢nosti miokarda, smanjenju koronarnog protoka te povecéanju
potrosnje kisika zbog povecanja rada srca sto dovodi do sréanog zatajenje (20). Neke od kasnih
manifestacija lijeve ventrikularne hipertrofije uklju¢uju smanjenu komoru lijevog ventrikula koja
vodi do smanjenja preload-a i sistolicke disfunkcije te naposlijetku dovodi do smanjenja
ejekcijske frakcije. Retrogradni prijenos povisenog tlaka u lijevom ventrikulu vodi do porasta

tlaka pulmonalnih vena i vazokonstrikcije pulmonarnih Zila.


http://www.cvphysiology.com/Heart%20Disease/HD005

Tablica 1: Hemodinamiski parametri i posljedice stenoze

Right atrial pressure Right ventricular preload [2-7 mm Hg Increases
Pulmonary artery (PA) pressure  Pressures in the pulmonary | Systolic 15-30 mm Hg lIncreases when PA systolic
vasculature Diastolic 4-12 mm Hg pressure =560 mm HQg (severe

pulmonary hypertension)

Pulmonary artery occlusion Mean left atrial pressure (indi- | 2-12 mm Hg May increase

pressure rect reflection of LV preload)
Left ventricular pressure (LVP) LV afterload (systolic) Systolic 90-140 mm Hg Increases
LV preload {diastolic) Diastolic 5-12 mm Hg
Aortic pressure (AP) SVR and preload Systolic 90-140 mm Hg | Decreased preload causes decreases
Diastolic 60-90 mm Hg in LWP and AP, increased SVR

Increased preload causes
increased LVP to maintain AP

Systemic vascular resistance LV afterload 700-1600 dynes - sec - cm™ Increases
(SWR)
Pulmonary vascular resistance | Resistance to blood flow in 20-130 dynes-sec-cm™> Increases
pulmonary vasculature
Cardiac output/resting Volume of blood ejected from | 5-8 L/min Decreases

the heart per minute

Zbog smanjenja dijastolickog tlaka, kao posljedice hipertrofije ventrikula, bolesnici koji pate od
stenoze ovise o “atrijskom udaru” kao optimalnom punjenju ventrikula tokom dijastole kako bi
se odrzao adekvatni protok krvi iz srca (21). “Atrijski udar” proces je definiran kao primarna sila
kojom se atrijskom kontrakcijom, neposredno prije ventrikularne sistole, poveéava efikasnost
ventrikularne ejekcije. Dakle, svaki poremecaj strukture i/ili funkcije atrija kao Sto su aritmije i
fibrilacije atrija mogu kompromitirati mehanizam uzrokuju¢i simptome poput angine, pluénog

zatajenja i hipotenzije (22).

2.1.2. Klinicka slika aortalne stenoze

Bolesnici s aortalnom stenozom mogu biti asimptomatiéni dulji period vremena, skoro 10 — 20
godina prije pojave simptoma koji se progresivno javljaju kako se otpor protoka krvi iz lijevog
ventrikula povecava. NajceSéa rana prezentacija aortalne stenoze ukljuéuje simptome poput
dispneje pri fizickom naporu kao posljedice dijastolicke disfunkcije. Ona se moze javiti i u
pacijenata s normalnom funkcijom lijevog ventrikula. Nadalje, bolesnici mogu osjetiti bolove u
prsima, vrtoglavice, malaksalost te postupnu nemoguénost obavljanja fizi¢kih aktivnosti. U

kasnijoj fazi javlja se tipi¢ni trijas simptoma angine, sinkope te sréanog zatajenja (23). Naime,
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zbog toga je vrlo vaino uzeti detaljnu anamnezu te temeljito pregledati pacijenta jer vecina
pacijenata prilagodava svoj Zivotni stil kako bi izbjegli pojavlju simptoma ne shvaéajuci da su isti

posljedica opstrukcije zaliska.

2.1.2.1. Angina pectoris

Bol u prsima stenotic¢nih pacijenata slicna je boli koja se javlja u pacijenata s bolesti koronarnih
arterija. Angina se javlja kao posljedica poveéane potrosnje kisika prilikom poveéanog protoka

krvi kroz lijevi ventrikul tokom vjezbanja ili kakve druge fizicke aktivnosti.

2.1.2.2. Sinkopa

Sinkopa u sklopu stenoze se javlja prilikom fizickih aktivnosti, ali i mirovanja. Posljedica je
sistemne vazodilatacije prilikom izvodenja fizickih aktivnosti, a nastaje zbog fiksnog udarnog
volumena i/ili nemoguénosti da se UV povecda kada je isto potrebno radi suzenog zaliska sto

naposlijetku vodi do smanjenja cerebralne perfuzije i sinkope.

2.1.2.3. Srcano zajatenje

Sréano zatajenje uzrokovano je dijastolickom disfunkcijom koja vodi plu¢noj kongestiji i dispneji,

dok moze biti posljedica i sistolicke disfunkcije zbog ishemije.

Ostale klinicke prezentacije stenoze uklju¢uju Heyde sindrom, stanje koje se opisuje kao
krvarenje iz gastrointestinalne angiodisplazije u pacijenata s aortalnom stenozom (24). Kirurski
pristup u lije€enju aortalne stenoze poboljSava simptome i prognozu Heyde-ovog sindroma.
Bolesnici takoder mogu iskusiti simptome infektivnog endokarditisa poput vrucice, anoreksije,

bolova u ledima, malaksalosti te gubitka teZine. U rijetkim slu¢ajevima mogu biti prisutni emboli
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mnogobrojnih organa kao Sto su bubrezi, mozak i srce. IstraZivanja su pokazala kako pacijenti s
bikuspidalnim aortalnim zaliscima imaju 20 -40 % veci rizik za razvoja dilatacija aortalnog
korijena i aortalne disekcije. Prilikom fizikalnog pregleda bolesnika moze se primjetiti prisutstvo
pulsus parvus et tardus-a. No, u pojedinaca s kalcificiranim, rigidnim karotidnim korjenima,
ovakvi se simptomi teze primjecuju. Takoder moze biti prisutan pulsus alternans kao posljedica
ventrikularne disfunkcije. Najistaknutiji znak stenoze moZe se dijagnosticirati i zamijetiti
auskultacijom, a one je klasi¢ni crescendo-decrescendo sistolicki Sum koji poCinje nedugo nakon
S1. Intenzitet mu se pojacava u sredini sistole, a smanjuje pri kraju, neposredno prije pojave S2,
dajuéi mu tipi¢an oblik dijamanta. Sum se najbolje ¢uje u drugom interkostalnom prostoru u
gornjem, desnom sternalnom podrucju te se Siri jednom ili objema karotidama do
supraklavikularnog podrucja. Nedostatak Sirenja do spomenutog podrucja podiZze sumnju na
druge mogude uzroke Suma. Jedan od zadataka auskultacije bolesnika s aortalnom stenozom je
razlikovanje Sumova stenoze od Sumova koji se javljaju u regurgitaciji. Gallavardian fenomen
pomaze u razlikovanju istih obzirom na dvije komponente, od kojih je prva tipican grub Sum u
gornjem, desnom, sternalnom podrucju zbog velike brzine ejekcije kao posljedica stenoze, dok
je druga govori u prilog tome da se Sum najbolje ¢uje nad apeksom srca te je melodi¢niji (25)
Sto imitira Sum mitralne regurgitacije (MR). Kako bi se razlikovali Sumovi, ¢ini se podhvat rukom

koji povecava afterload, a samim time i MR Sum dok se Sum stenoze pritom ne mijenja.
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Auscultatory findings in aortic stenosis
1 Az Pz 1 Pz
. (v
i) mild aortic stenosis causes a ii) more severe aortic stenosis results
mid-systolic murmur loudest in a prolonged systolic murmur with
over the aortic valve a quiet Az and reverse splitting of
the second sound

Slika 4: Crescendo-decrescendo sistolicki sumovi.

Tocka ejekcije se mozZe Cuti u stenoti¢nih bolesnika, no ¢esce se Cuje u djece i odraslih s
kongenitalnim malformacijama aortalog zaliska. U bolesnika sa steCenim bolestima zalisaka
slabije se ¢uje zbog Cinjenice da su njihovi kuspisi slabije pokretni te kalcificirani. Otprilike 10%
pacijenata prezivi dovoljno dugo da se pojave simptomi zatajenja desnog ventrikula poput

povisenog tlaka desnog atrija i jugularnih vena, sréane kaheksije te hepatosplenomegalije (1).

2.1.3. Dijagnoza aortalne stenoze

2.1.3.1. Ehokardiografija

lako se dijagnoza aortalne stenoze moze postaviti fizikalnim pregledom, neinvazivna 2-
dimenzionalna Doppler ehokardiografija smatra se zlatnim standardom. Uz postavljanje to¢ne
dijagnoze, moze utvrditi stupanj opstrukcije, veli¢ina lijevog ventrikula, ejekcijska frakcija,
prosjecan gradijent aortalnog zaliska, tlak plu¢a i podrucja aortalnog zaliska. Isto tako, pomaze
u procjeni zadebljanja stijenke kuspisa zaliska, smanjenja pokretljivosti zaliska te otvaranja
istog. Koristi se u svrhe potvrde drugih bolesti srcanih zalisaka koje se mogu pojaviti u isto
vrijeme kao aortalna stenoza, a neke od njih su insuficijencija, malfunkcija mitralnih zalisaka te

komplikacije poput endokarditisa. Stupanj stenoze odreduje se hemodinamickim
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karakteristikama. Podrucje aortalnih zalisaka mora biti smanjeno za 25% kako bi se predocile

bilo kakve promjene u cirkulaciji, a njeno podruéje normalno u odraslih iznosi 3.0 to 4.0 cm?(1).

2.1.3.2.  Srcana kateterizacija i koronarna angiografija

Sréana kateterizacija joS je jedna dijagnosticka pretraga za aortalnu stenozu. Posebno je
korisna prilikom razlikovanja koronarne bolesti arterija od stenoze ukoliko se pojave isti
simptomi obiju bolesti. Metoda se koristi u procjeni gradijenta tlaka aortalnog zaliska direktnim
mjerenjem lijevog ventrikula te tlaka uzlazne aorte. Koristi se u kvantifikaciji sistolicke funkcije
lijevog ventrikula kroz racunanje ejekcijske frakcije i mjera dijastolickog te sistolickog tlaka

ventrikula.

Koronarna angiografija je metoda kojom se iskljuéuju koronarne bolesti arterija u svih
pacijenata starijih od 35 godina, a za koje se smatra da im je potrebna operacija zalisaka. Jedno
od najvaznijih dijelova kirurskog planiranja i izvodenja je procjena potrebne simultanog
koronarnog bypass-a uz operaciju zamjene zalisaka. Indicirana je u pacijenata mladih od 35

godina cija ventrikularna disfunkcija i simptomi idu u prilog koronarne bolesti. (26)

2.1.3.3. 12-kanalni elektrokardiogram

EKG se ne smatra pouzdanom metodom dijagnostike aortalne stenoze buduéi da mu nalazi
variraju od pojedinaca do pojedinca te se podudaraju s mnogim drugim sréanim bolestima.
Najvaziji nalaz u 85% bolesnika s teSkom stenozom je hipertrofija lijevog ventrikula. U starijih
osoba s fibrozom miokarda te u adolescenata na EKG-u se mogu vidjeti promjene u ST

segmentima prije QRS promjena pa nalazi njihovih EKG-a ne pokazuju u potpunosti hipertrofiju
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LV-a. Preostale promjene ukljucuju povec¢anu amplitude R-vala u V6, ST-depresiju i inverziju T-

vala ul, aVvL, V5 I V6 (27).

2.1.3.4. Radiografija toraksa

Vazna je u procjeni veli¢ine srca, dokazu prisutstva kacifikata aortalnog zaliska, posebice u
lateralnom pregledu gdje se kalcifikati mogu vidjeti u skoro svih odraslih bez prisutne znacajne

stenoze.

2.1.3.5. Stres testiranje

Koristi se za dokaz stupnja tolerancije fizickih aktivnosti u pacijenata sa stenozom, ali i za
razlikovanje simptomatskih od asimptomatskih pacijenata. Medutim kontraindicirano je u
bolesnika s ozbiljnom aortalnom stenozom. Testiranje se koristi u sluajevima gdje bolesnici
imaju malen protok krvi iz srca, malen prosjecan gradijent aortalne valvule jer je u takvim
slu¢ajevima stupanj stenoze nepoznat. Lijekovi poput dobutamina i drugih inotropnih lijekova
se mogu koristiti kako bi poveéali frekvenciju i udarni volumen te pomogli ustanoviti dijagnozu.
Bolesnici s ozbiljnom stenozom, ali manjim pritiskom nemaju vece promjene u mjerama
podruéja aortalnog zaliska nakon uvodenja dobutamina, medutim njihov se tlak poveca
znacajno (26). Tokom testiranja bolesnici mogu osjetiti simptome hipotenzije, dok abnormalni

odgovor na fizicku aktivnost promptno mijenja status iz asimptomati¢nog u simptomaticni.

2.1.3.6. B-type Natriuretic Peptide

BNP je peptid koji se otpusta iz ventrikula kao odgovor na tlak istog. Pretraga je znacajno
prognosticko sredstvo koje predvida nastup simptoma u asimptomati¢nih pacijenata sa

stenozom. Bolesnici s vrijednostima visim od 130 pg/mL ¢esc¢e postaju simptomati¢ni unutar
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Sest mjeseci, dok oni s BNP-om veéim od 550 pg/mL imaju losiju prognozu. Pretraga se koristi za
diferencijaciju medu sréanim i nesrcanim dispnejama, kao i za odredivanje teZine povecanog

tlaka i volumnog overload LV-a.

2.1.4. Stupnjevi aortalne stenoze
Tablica 2: Klasifikacija aortalne stenoze
Bonow et al ACC/AHA Practice Guidelines e97

Table 4. Classification of the Severity of Valve Disease in Adults

A. Left-sided valve disease

Aortic Stenosis

Indicator Mild Moderate Severe
Jet velocity (m per second) Less than 3.0 3040 Greater than 4.0
Mean gradient (mm Hg)* Less than 25 25-40 Greater than 40
Valve area (em?®) Greater than 1.5 1.0-15 Less than 1.0
Valve area index (em” per m?) Less than 0.6

Gradacija aortalne stenoze pokazala se izazovom zbog diskrepancija koje se €esto javljaju
izmedu srednjeg gradijenta i valvularnog podrucja u pojedinim pacijentima (28). U tablici iznad
prikazane su ACC/AHA 2006 smjernice za tretiranje pacijenata sa bolestima srcanih zalisaka,
klasifikacija stenoze bazirana na raznovrsnim hemodinamic¢kim i prirodnim povijesnim
¢injenicama. Stupnjevi stenoze odreduju se obzirom na gradijent prosjecnog tlaka, brzinu
aortalnog mlaza te podrucja aortalnog zaliska (AVA). Brzina aortalnog mlaza mjeri se na
najuzem otvoru zaliska za vrijeme sistole te je direktna mjera i najsnazniji indikator klini¢ckog
ishoda. Srednji gradijent tlaka predstavlja razliku tlaka izmedu viseg tlaka lijevog ventrikula i
niZzeg tlacnog gradijenta aortalne valvule te se mjeri iznad aortalne valvule za vrijeme sistole.
AVA je mjera preko cijele aortalne valvule. Koristedi tri parametra, aortalnu stenozu mozemo

klasificirati kao blagu, umjerenu i tesku. Treba napomenuti kako neki pacijenti s teSkom
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stenozom mogu biti asimptomaticni, dok drugi s umjerenom se mogu prezentirati simptomima.
Nadalje, iako je stupanj stenoze definiran pouzdanim mjerenjima, progresiju stenoze je

nemoguce predoditi.

2.1.5. Diferencijalna dijagnoza

Budu¢i da su simptomi poput angine pektoris, sinkope, dispneje zapravo simptomi i nekih

drugih bolesti, lako je moguée za postaviti krivu dijagnostiku prilikom akutne faze.

Simptomi poput angine pektoris javljaju se u dvije trecine stenoti¢nih pacijenata prilikom fizicke
aktivnosti i/ili prisutstva komorbiditeta poput bolesti koronarnih arterija. Neki od simptoma na
koje se treba pomisliti prilikom diferencijalne dijagnostike su akutni koronarni sindrom, infarkt
miokarda, hipovolemic¢ni Sok, mitralna stenoza, mitralna regurgitacija, prolaps mitralnog zaliska

i hipertrofi¢na opstruktivna kardiomiopatija.

2.1.6. Terapija aortalne stenoze

Jedino pravo rjeSenje aortalne stenoze je postupak zamjene zaliska kirurski ili subkutano.
Uvodenjem trans-kateterske zamjene aortalnog zaliska (TAVI) izmjenjeno je glediste na terapiju
stenoze u visokorizi¢nih pacijenata. Terapijski postupak stenoti¢nih pacijenata dijelimo u dvije
grupe, lijeCenje simptomati¢nih te asimptomati¢nih pacijenata. Uz kirurski i/ili subkutani
pristup, lijekovi se mogu koristiti, posebice u asimptomati¢nih pacijenata, kako bi se olaks3ali
simptomi te usporila progresija stenoze, a samim time simptomaticna faza bolesti. Neke od
mjera uklju¢uju mirovanje, terapija kisikom i betablokatori kako bi se reducirala potrosnja kisika
u srcu. ESC/EACTS smjernice preporucuju paZzljivu uporabu digoksina, diuretika, ACE-inhibitora,

inhibitora angiotenzinskih receptora u lijeCenju simptomatskih pacijenata kod kojih se ne moze
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uciniti TAVI (29), dok je oprezna i paZljiva upotreba vazodilatatora preporucena u pacijenata s
sréanim zatajenjem i hipertenzijom da bi se izbjegla brza i kriticna redukcija preload-a i
sistemnog arterijskog tlaka. Sto se ti¢e fizickih aktivnosti, bolesnici s blagom stenozom vode
normalan Zivot, dok se onima s umjerenom i teZom preporuca da ogranice ili u potpunosti

izbjegavaju fizicke aktivnosti kao Sto su kompetitivni sportovi.

2.1.7. Kirurske intervencije
Kao Sto je prethodno spomenuto, kirurski postupci su jedino definitivno rjeSenje za stenoti¢ne
pacijente, posebice simptomatic¢e ili one koji klasifikacijom pripadaju umjerenoj ili teskoj

stenozi.

Postoje tri procedure koje se upotrebljavaju kao postupci lijecenja stenoze:

zamjena aortalnog zaliska

aortalna valvuloplastika ili perkutana balon valvuloplastika

transkateteralna zamjena aortalnog zaliska (TAVR ili transkateteralna implatacija aortalnog

zaliska (TAVI)

2.1.7.1. Zamjena aortalnog zaliska (AVR)

Procedura izbora za simptomaticne pacijente s teskom aortalnom stenozom kojima se
preporuca rana AVR po Cijem postupku se vide drasti¢na klinicka i hemodinamicka poboljsanja.
Bolesnici mogu birati izmedu bioloskih, bio-protetickih zalisaka, ili mehanickih zalisaka.
Medutim, izbor ovisi o procjeni Zivotnog vijeka pojedinih bolesnika. Stassano i kolege su

nasumiéno odabrali 310 bolesnika u rasponu dobi od 55 do 70 godina za istraZzavinje u kojem su
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dokazali kako su mehanicki zalisci znacajno izdriljiviji od bioloskih. Bolesnici s bioloskim
zaliscima su ¢eSc¢e morali biti operirani ponovno. Vrlo je vaZno istaknuti kako nije bilo znacajnih
razlika u usporedbi prezivljenja, stope krvarenja, endokarditisa i tromboembolija u pacijenata s
mehanickim i bioloskim zaliscima (30). Mehanicki zalisci napravljeni su od izdrZljivih metala i
polimera koji mogu ostati unutar organizma desetljecima bez da uzrokuju infekcije, no bolesnici
moraju uzimati antikoagulantnu terapiju do kraja svog Zivota kako bi se sprijeCio nastanak
krvnih ugruSaka. Bio-proteticki zalisci su napravljeni od Zivotinjskih tkiva koja su kemijski
tretirana kako bi se prevenirala “graft vs. host” reakcija te su Zivotnog vijeka 10-15 godina.

Prednost je ta Sto pacijenti ne moraju uzimati antiokoagulantnu terapiju.

-
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Slika 5: Bioloski i mehanicki zalisci.

Bolesnici bez komorbiditeta imaju stopu smrtnosti od 5%, a faktori rizika koji povecavaju istu su
starija dob, postoperativna disfunkcija LV, aortalna regurgitacija te visoka New York Heart

Association klasifikacija.
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Indikacije za zamjena aortalnog zaliska

Indikacije za zamjenu aortalnog zaliska ovise o nekoliko ¢imbenika. Vrsni sistolicki gradijent
izmedu 25-50 mmHg kod asimptomatskih bolesnika ili povriina valvule ispod 1cm? su relativne
indikacije kod kojih je u vecini slucajeva potrebna elektivha zamjena zaliska. Ukoliko pacijent
ima tesku aortalnu stenozu bez simptoma i primarno zahtijeva CABG indikacija je za obaveznu
zamjenu zaliska. Obavezna zamjena zaliska potrebna je kod pacijenata kojima u testu
optereéenja pada tlak. Od ultrazvucnih parametara koji su indikacija za promjenu zaliska su:
ejekcijska frakcija lijevog ventrikula ispod 50% te pronalazak umjerenih ili teskih kalcifikata na
aortalnoj valvuli kod kojih je brzina protoka kroz valvulu veéa od 4m/s te kod kojih brzina
protoka raste vise od 0.3 m/s godisnje. Pacijenti s dijagnosticiranom teskom hipertrofijom
lijevog ventrikula i aritmijama porijeklom iz ventrikula nemaju dokazan pozitivan ucinak od

zamjene zaliska.

2.1.7.2.  Perkutana balon valvuloplastika

Metoda je razvijena u 1980-ih godina kao alternativa za pacijente koji su hemodinamski
nestabilni, a samim time visokorizi¢ni te za bolesnike sa teSkom simptomatskom stenozom uz
prisutne komorbiditete koji zahtijevaju hitnu intervenciju. Balon valvuloplastika mozie se
smatrati mostom izmedu kirurgije i TAVI u hemodinamski nestabilnih pacijenata, kao i svih
prethodno spomenutih. MoZe se, takoder, smatrati palijativnim postupkom kada su drugi
postupci kontraindicirani zbog teskih komorbiditeta te im TAVI nije opcija. Tokom postupka,
jedan ili viSe balona se umece preko stenoti¢ne valvule te napuhuje kako bi se smanjio stupanj

stenoze. lako istraZivanja pokazuju kako su korisna u djece s kongenitalnom stenozom,
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kalcificirane lezije steCene stenoze u odraslih ne reagiraju dobro na postupak te im se veéinom

razvije stenoza ponovno unutar 6 mjeseci od operacije (31).

Retrograde technique
from femoral artery -

Slika 6: Perkutana balon valvuloplastika. (Preuzeto s: https://thoracickey.com/percutaneous-

catheter-based-therapy-for-valvular-heart-disease/)

2.1.7.3. Transkateteralna zamjena (TAVR) te implantacija (TAVI) aortalnog

zaliska

Preporuka za TAVI je bazirana na nasumicnim studijama i observacijskim istrazivanjima.
Temeljeno na dosadasnjim podatcima, TAVI je preporucen pacijentima s teSkom AS koji su,
prema kardioloSkom timu, neprikladni za standardne kirurSske postupke radi prisutstva
komorbiditeta. Indikacija za TAVI je Euro-Score >20%, no isti je poznat da precjenjuje rizik
postoperativne smrtnosti. Koristenje Society of Thoracic Surgeons (STS) bodovne skale >10%
mozZe prikazati realisticnije procjene operativnih rizika (29). U ovom postupku zalistak se
dostavlja/smjesta preko transfemoralnog, transapikalnog ili transaortalnog prilaza bez operacije

na otvorenom srcu.

20



Transfemoral Transapical Transaortic
Valve Implantation Valve Implantation Valve Implantation

Slika 7 Transkateterska implantacija zaliska (preuzeto s:

http://www.edwards.com/eu/Procedures/aorticstenosis/Pages/options.aspx)

2.2, Aortalna regurgitacija

Stanje poznato kao i aortalna insuficijencija ili nedostatnog dijastolickog protoka krvi iz aorte u
lijevi ventrikul zbog neprikladnog zatvaranja kuspisa zaliska najéeS¢e kao posljedica oStecenja
stijenki kuspisa, anulusa ili sinotubularnog spoja. Vecina bolesnika bude asimptomatié¢na
desetelje¢ima prije pojave prvih simptoma. Populacijska kohortna studija, Framingham Heart
Study, otkrila je da je aortalna regurgitacija u nekoj mjeri prisutna ¢ak i kod zdravih pacijenata
te su tragovi boje zabiljeZzeni na Doppler ehokardiografiji kod 13% muskaraca i 8.5% Zena.
Prevalencija aortalne regurgitacije znacajno varira s dobi (32). Stupanj regurgitacije ovisi o
dijastolickom gradijentu tlaka izmedu aorte i LV-a, trajanju dijastole i dijastolickog
regurgitacijskog podrucja zaliska. Zbog povratka krvi tijekom dijastole, intenzitet regurgitacije je
odreden vremenom u kojem se dogada povrat krvi. Na ovom se osniva ideja da je tahikardija

kompenzatorni mehanizam i cilj je klinicke terapije pogotovo u ranim stadijima insuficijencije
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aortalnog zaliska. Ostali kompenzatorni mehanizmi ukljucuju perifernu vazodilataciju i poviSenu
miokardijalnu kontraktilnost. U kroni¢noj regurgitaciji, ekscentricna hipertrofija lijevog
ventrikula je glavni mehanizam s kojim srce poku$ava kompenzirati poveéanje u preloadu i
kardijalnom stresu. Nagli nastup akutne insuficijencije zahtijeva hitnu kirursku intervenciju kako
bi se sprijecio kardiogeni Sok, bududéi da srce nije u moguénosti reagirati dovoljno brzo na naglo

povecanje dijastolickog volumena zbog povratka krvi.

2.2.1. Etiologija aortalne regurgitacije

Aortalna regurgitacija (AR) se moZze javiti kao kroni¢no ili akutno stanje. Najéeséi uzroci kroni¢ne
AR jesu reumatske bolesti srca, infektivni bakterijski endokarditis, stanja koja vode do dilatacija

uzlazeéeg dijela aorte kao $to su bolest aortalnog korijena ili aortoanularna ektazija (33).

Uzroke AR dijelimo na primarne i sekundarne. Primarni uzroci direktno utjeCu na kuspise
dovodedi do ostecenja njihove strukture te funkcije. Neki od najées¢ih uzroka jesu kongenitalni
defekti kao Sto su bikuspidalna aortalna valvula, zatim infektivni endokarditis, reumatske bolesti
srca koje mogu uzrokovati fibrozu i ozZiljkovanje te posljedi¢no insuficijenciju sa ili bez stenoze.
Insuficijencija aortalnog zaliska mozZe se javiti i zbog sub-aortalne stenoze, gdje lezije uzrokuju
destrukciju valvule. Odredene supstance, pogotovo anoreksigene poput ergotamina,
fentermina, fenfluramina i deksfenfluramina dokazano induciraju degenerativne valvularne
promjene koje vode do aortalne regurgitacije. Aortalna regurgitacija mozZe se javiti kao

komorbiditet uz bolesti poput Crohnova, Takayasuovog arteritisa i Whippleove bolesti.

Sekundarni uzroci ukljucuju veéinom stanja koja utjecu na aortalni korijen poput dilatacije istog,

zbog starosti i degenerativnih promjena, hipertenzije te kolagenoza, Marfanovog sindroma,
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aortitisa uzrokovanog sifilisa, artritisa, psorijaze, osteogenesis imperfekte. Insuficijencija se
moze razviti i zbog akutne disekcije uzlazeceg dijela aorte (tip A). Postoperativne komplikacije
TAVR-a i LVAD-a mogu voditi ka razvoju regurgitacije koja se moZe pojaviti i zbog disfunkcije
bioloskog zaliska (bilo da se radi o strukturalnom ostecenju ili deterioraciji zbog endokarditis).
Regurgitacija u mehanickih zaliska moze dovesti do komplikacija poput tromboze koja zatim
dodatno osteéuje zalisak, a mozZe se javiti i zbog propusta krvi u novozamijenjenim zaliscima.
Najc¢es¢i uzroci akutne AR jesu endokarditis, disekcija i traumatska rupture kuspisa zaliska (34).
AR se javlja zbog endokarditisa kao posljedica njegova oStecenja i perforacije zaliska, dok je
aortalna disekcija povezana sa Stanford tipom A disekcije koja moZze uzrokovati prolaps ¢ime se
spijeCava zatvaranje zaliska tokom dijastole. Disekcija se moZe protezati do baze kuspisa ¢ime ih
oslabljuje i dovodi do insuficijencije, ali mozZe uzrokovati istu i zbog direktne torakalne trauma ili

kao posljedica deakceleracijskih ozljeda.

2.2.2. Patofiziologija

Dvije glavne hemodinamske promjene koje se javljaju s razvojem akutne aortalne regurgitacije
su nagli pad udarnog volumena lijevog ventrikula zbog povrata ejekcijskog volumena u njega i
volumno optereéenje kao posljedica istog tog povrata, Sto vodi do poveéanja preloada u
vrijeme dijastole. U kroniénim slucajevima, srce kompenzira volumno optereéenje razvojem
ekscentri¢ne hipertrofije i povecanja komora kako bi se odrzao normalni protok krvi unato¢
regurgitaciji (32). Veliki udarni volumen vodi do elevacije sistolickog tlaka zbog distenzije
perifernih arterija. S druge strane, povrat dijela ejekcijskog volumena u lijevi ventrikul za

vrijeme dijastole vodi do naglog pada tlaka vodeéi do iznenadnog kolapsa arterija i niskog
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dijastolickog tlaka. Ovaj fenomen izaziva Sirok pulsni tlak koji se inace moZe povezati s razlicitim
klinickim manifestacijama kod ovih pacijenata. Unato¢ svemu, bez operacije prethodno
spomenuti kompenzatorni mehanizmi ¢e naposlijetku prestati s radom te ¢e dovesti do aritmija,
kardiogenog Soka te sréanog zatajenja. lako AR moZe biti kontrolirana lijekovima, operacija je

jedino, trajno rjesenje te ju je najbolji provesti prije pojave faze ireverzibilnog stanja.
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2.2.3. Klinicka slika

lako je kroni¢na aortalna regurgitacija u vecini slu¢ajeva desetlje¢ima asimptomatska zbog duge
asimptomatske kompenzatorne faze, kod bolesnika s akutnom aortalnom regurgitacijom moze
se pojaviti nagli kardiovaskularni kolaps te plu¢ni edem sto zahtjeva hitnu intervenciju (35). Kod
bolesnika se moze javiti i tahikardija, periferalna vazodilatacija, cijanoza te arterijski pulsus
alternans. Ostali simptomi akutne arterijske regurigtacije najéeSce su prisutni zbog osnovne

bolesti, kao Sto su simptomi infektivnog endokarditisa ili disekcije aorte. Kroni¢ni bolesnici,

24



pogotovo oni s ozbiljnom regurgitacijom, mogu razviti anginu ¢ak i ako se nije razvila koronarna
arterijska bolest. Razlog tome je redukcija koronarnog protoka, koja se dogada zato Sto krv
dolazi do koronarnih arterija u dijastolickoj umjesto u sistoli¢koj fazi. Pacijenti koji pate od
ozbiljne aortalne regurgitacije Cesto pokazuju znakove dispneje koja se javlja pri naporu,
posebice kod pacijenata s lijevom ventrikularnom sistolickom disfunkcijom. Bez ispravnog i
brzog lijeCenja, kod pacijenata se mogu javiti simptomi ozbiljnog sréanog zatajenja, koji

uklju€uju pluéni edem, ortopneju, dispneju te cijanozu (32).

Kao kod bilo kojeg drugog stanja, fizikalni pregled pacijenta izrazito je bitan u postavljanju
dijagnoze aortalne regurgitacije. Palpacija, auskultacija srca te mjerenje i pregled periferanog
pulsa vrlo su vrijedni pokazatelji u bolesnika s aortalnom regurgitacijom radi mnogih te
specificnih manifestacija ovog oboljenja. Pulsus bisferiens ili bifazi¢ni puls je karakteristi¢an
znak aortalne insufijencije. Oznacava ga “double peak” puls koji se mozZe osjetiti na karotidama,
brahijalnim ili femoralnim arterijama. Velik raspon pritisaka bila u pacijenata s kroni¢nom
aortalnog regurgitacijom manifestira se s raznim znakovima kao Sto su de Mussetov znak,
Mullerov znak, Watsonov puls vodenog ceki¢a, Quinckeov znak, Traubeov znak , znak
svjetionika, Gerhard/Sailer, Landolfijev znak, Duroziezov znak, Beckerov znak, Mayneov znak,

Rosenbachov znak, Hililov znak, Lincolnov znak, Shermanov znak i Corriganov znak.

Tijekom auskultacije srca mogu se ¢uti razni Sumovi, no da bi bili karakteristicni za AR moraju
biti dijastoli¢ki Sumovi, Sumovi tijekom sredine sistole te dijastoli¢ki Sumovi poznati kao Austin
Flint Sumovi. Dijastoli¢ki Sum visok je decrescendo koji pocinje odmah nakon A2, a najbolje se
Cuje kada pacijent sjedi te je nagnut prema naprijed i zadrzava dah na kraju izdaha. Zvuk Suma

mozZe se pojacati zahvatima poput Cucnja ili stiskanja Saka kao rezultat poveéanog afterload-a.
25



Dijastoli¢ki Sumovi najbolje se Cuju u tre¢em i Cetvrtom interkostalnom prostoru duz lijeve
sternalne granice, ali se moZe Cuti i duZz desne sternalne granice i apeksa kada su uzrok AR
abnormalnosti korijena aorte. Sistolicki Sum najcesce se Cuje u bolesnika s umjerenom i teSkom
AR, visoke je frekvencije i slican je Sumu tokom ejekcije u pacijenata s stenozom. Sistolicki Sum
u AR nastaje zbog ejekcije velikom udarnog volumena. Austin-Flintov Sum je duboki dijalosticki
Sum koji se najbolje moze ¢uti nad apeksom srca i zvuci identiéno kao Sumovi Cujni kod
pacijenata s mitralnom stenozom. Najbolje se Cuje preko zvona stetoskopa na lagani pritisak te
ukazuje na velike povrate krvi (regurgitacijska frakcija veéa od 50%). Tijekom auskultacije jos se
mogu cuti zvukovi prilikom ejekcije velikog udarnog volumena, S3 galopni zvuk kada je

ugrozena funkcija LV, blagi S1 i nesto varijabilniji S2, a moZe doci i do odsutnosti (33).

2.2.4. Dijagnoza i evaluacija AR

Dijagnoza akutne i kroni¢ne AR postavlja se uskladu s evaluacijom tezZine isti. Na AR se moze
posumnijati tijekom pregleda pacijenta te ga poslati na dodatne pretrage poput slikovnih i
dijagnostickih kako bi se procijenilo stanje bolesnika. Dijagnosticke metode ukljucuju
ehokardiografiju, elektrokardiogram, rtg toraksa, MRI, invazivna angiografija, kateterizacija i
testiranje fizickom aktivnoséu. Ehokardiografija kljuéna je dijagnosticka pretraga za AR. U
bolesnika s akutnom AR i sumnja na podleze¢u disekciju, preporuca se pretraga CT-om i/ili

transezofagealnom ehokardiografijom.

Ehokardiografija se koristi u evaluaciji stanja te postavljanju dijagnoze akutne i kroni¢ne AR.
Primarno se koristi za potvrdu istih te nadzor nad pacijentima kako bi se procijenilo stanje

pacijenta i teZina bolesti. Dva su osnovna tipa ehokardiografije: transezofagealna (TEE) te
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transtorakalna (TTE). Transtoraklna ehokardiografija predstavlja klju¢ni test za postavljanja
dijagnoze, dok se transezofagealna koristi za dijagnosticiranje aortalne disekcije, dilatacije i
infektivhog endokarditisa kao moguceg uzroka AR. Uvodenje color Dopplera u praksu
poboljsalo je mogucnosti dijagnostike i kvantifikacije AR. Klju¢na je u odredivanju teZzine AR u
kroni¢nih pacijenata. Teska kroni¢na AR potvrdena je u pacijenata koji zadovoljavaju jedan ili
vise kriterija (32): Sirina vene contracte > 6 mm, obrnuée holodijastolickog protoka u
abdominalnoj aorti, regurgitacijsko podrucje us¢a >30cm2, regurgitacijski volumen

>60mL/otkucaj, regurgitacijska frakcija > 50%.

Periodi¢ni nadzor nad pacijentima s AR klju¢ane je prema AHA/ACC smjernicama iz 2014. te isti
preporuca ehokardiograme svakih tri do pet godina za pacijente s blagom AR, a svakih jednu do
dvije godine u bolesnika s umjerenom AR, dok teZi slucajevi zahtijevaju nadzor svakih Sest do

dvanaest mjeseci (36).

Kardiovaskularna magnetna rezonanca (CMR) zbog ogranic¢ene dostupnosti manje je korisna u
postavljanju dijagnoze AR-a, pogotovo u onih bolesnika koji pate od umjerene do teske AR s
neprikladnim nalazim ehokardiograma. CMR indicirana je prilikom mjerenja sistolickog i

dijastolickog volumena LV, kvantifikacije teZine AR te u procjeni sistolicke funkcije LV (32).

Invazivna angiografija i sréana kateterizacija su, zbog uporabe ehokardiografije, sve vise
ograni¢ene. Medutim, mogu se uporabiti u sluéajevima gdje su neinvazivni testovi nejasni.
Preko invazivne angiografije, teska aortalna regurgitacija dijagnosticirana je preko prisutnosti 3+

ili 4 + regurgitacije i preko identifikacije visoke regurgitacijske frakcije (32). Angiografija
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omogucuje procjenu veli¢ine LVa, ejekcijske frakcije, korijena aorte te drugih abnormalnosti kao

Sto su disekcija ili aneurizma Valsava sinusa. (30).

Elektrokardiografija obicno ne pokazuje znakove aortalne regurgitacije, no koristi se za
isklju€ivanje drugih stanja poput aritmija koje se mogu prezentirati simptomima sli¢cnim AR-i.
Tipicne promjene EKG-a u bolesnika s aortalnom regurgitacijom, zapravo su refleksija promjena
nastalih kao mehanizam prilagodbe na hemodinami¢ke promjene lijevog ventrikula, a one
ukljuéuju znakove hipertrofije lijekog ventrikula, izolirana atrijalna i ventrikularna aritmija. EKG
nije indiciran kao dijagnosticka pretraga za AR, ali se moZe primjeniti na bolesnicima kako bi se
isklju¢ila stanja poput aritmija (slicni simptomi kao AR). Ostale tipicne promjene na EKG-u
javljaju se kao odraz prilagodbe na promjene koje se dogadaju unutar LV zbog hemodinamickih
promjena, a one ukljuuju hipetrofiju LV, izolirane atrijalne ili ventrikularne preuranjene

otkucaje.

Brojne studije su pokazale kako primjena biomarkera poput BNP-a i von Willenbrand faktora
(VWF) mogu biti korisni u procjeni rizika te optimalnom vremenu kada bi trebalo bolesnicima

pruZiti kirursku intervenciju (37).

2.2.5. Diferencijalna dijagnoza

Stanja koja se prezentiraju slicnim simptomima kao AR su: akutni koronarni sindrom, trauma
abdomena ili toraksa, mitralna stenoza ili regurgitacija, sr¢ano zatajenje, infarkt miokarda,
pluéna regurgitacija, trikuspidalna stenoza, anemija, hiperaktivnost simpatikusa, tireotoksikoza,

trudnocda i vrudica.
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2.2.6. Klasifikacija

AHA/ACC smijernice iz 2014. klasificiraju progresiju kroni¢ne AR u 4 stadija:

Stadij A: Bolesnici s rizikom razvoja AR

Stadij B: Asimptomaticni bolesnici s progresivnom blagom ili umjerenom AR

Stadij C: Asimptomaticni bolesnici s teSkom AR

Stadij D: Simptomaticni s teSkom AR

AHA/ACC i ESC/EACTS smijernice zahtijevaju da odluka o lijeCenju teske srcane bolesti bude

donesena specificno za individualca temeljena na njegovom osobnom stanju i procjeni rizika

(29).

2.2.7. lijecCenje

Glavni izazov prilikom lije¢enja bolesnika s aortalnom regurgitacijom je odredivanje toc¢nog
trenutka koji je optimalan za intervenciju jer prerana intervencija izlaze pacijenta nepotrebnom

riziku, dok prekasna pogorsava njegovu postoperativnu prognozu.

2.2.7.1. Farmakoloska terapija

Glavni cilj farmakoloskog lijeCenja je da se zalijee komorbiditeti kao Sto su sistemna
hipertenzija ili kongestivno zatajenje srca, Sto je posebno korisno u rijeSavanju preoperativnih
rizika. Koristi se u bolesnika koji su neoperabilni. U akutnim slucajevima, smanjuju afterload LV
te ukljuéuju pozitivne inotropne i sréane glikozide poput digoksina, dok su beta-blokatori

kontraindicirani. Trenutna istrazivanja pokazuju kako bolesnicima s sistemnom hipertenzijom
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najviSe pomazu vazodilatatori kao Sto je prikazano u ve¢ spomenutim smjernicama iz 2014.
(35). U bolesnicka sa sistolickom hipertenzijom vazodilatatori pomazu smanijiti opterecenje na
stijenke te vodi poboljsanju funkcije LV. Neki od preporucenih lijekova su blokatori kalcijevih
kanala, inhibitori rennin-angiotenzina-aldosteron sustava kao $to su ACEi i ARBs, Hidralazin i

beta-blokatori.

2.2.7.2.  Kirurski pristup

Studije su pokazale kako bi bolesnici sa stadijem 2 prema NYHA klasifikacije trebali biti operirani
prije nego nastupi disfunkcija LV, dok se oni sa stadije 3-4 kao i oni s disfunkcijom uz EF <50%
smatraju visokorizi¢nima u pogledu malog postoperativnog prezivljenja. Bolesnici s EF <25% su
visokorizi¢ni ¢ak i nakon uspjeSne operacije. Glavni postupci kirurskog lije¢enja AR ukljucuju
zamjenu i popravak aortalnog zasliska. Retrospektivno istrazivanje De Meester-a i suradnika
otkrilo je kako postoje sli¢nosti u stopama smrtnosti izmedu bolesnika koji su bili za procedure
popravka te onih koji su bili na operaciji zamjene zaliska (2% naspram 5%). Unato¢ tome,
dugorocno bolju prognozu i prezivljenje statisti¢ki znacajno pokazuje operacija popravka (87%
stopa prezivljenja) u usporedbi s zamjenom zaliska (60%) (35). Slicno kao u stenoti¢nih
pacijenata, bolesnik moZe birati mehanicki ili bioloski zaliska, ovisno o svojoj dobi, rizi€nim
faktorima, zaposlenju i Cinjenici da su mehanicki zalisci dugotrajniji, ali zahtijevaju dozivotnu
antikoagulantnu terapiju. U bolesnika s infektivnim endokarditisom preferiraju se homografti u

usporedbi s mehanickim zaliscima.
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2.2.8. Prognoza

Prognoza AR uvelike ovise o cinjenici da li je pacijent razvio simptome te o prisutnosti
disfunkcije LV. Provedena su istraZivanja u asimptomati¢nih kako bi se pokazala progresija od
asimptomaticne faze u simptomati¢nu za manje od 6% slucajeva, dok je progresija disfunkcije
LV manja od 3-5% godiSnje. Stopa iznenadne smrtnosti u pacijenata je otprilike 0.2% godisnje.
Jo$ jedan klju¢an faktor odredivanja prognoze AR je ejekcijska frakcija koja, prema
istrazivanjima, pokazuje progresiju u simptomaticnu AR u otprilike 25% pacijenata sa
smanjenom frakcijom. Godisnja stopa smrtnosti simptomati¢nih pacijenata manja je od 10% te
je najsnazniji predictor prezivljenja ehokardiografija, ejekcijska frakcija i krajnji dijastolicki tlak

LV-a.

3. OPERACIJSKE TEHNIKE

3.1. lzolirana zamjena aortalnog zaliska

Operacija zapocinje preoperativnom pripremom i medijanom sternotomijom kako bi se
uspostavio kardiopulmonalni bypass (CPB) na 34°C koriste¢i dvostadijsku venoznu kanilu.
Kardioplegi¢na tekucina, &ija je temperature prilagodena na 25°C, a temperature tijela snizena
na 28°C, se tad uvodi kroz infuzijski kateter postavljen u uzlaze¢u aortu. Postupak se moze
izvesti s ili bez ventila, a kardioplegicki kolaps se moze postic¢i perfuzijom koronarnih sinusa u
sluc¢aju AR, dok se u nedostatku iste provodi antegradnim hladnim krvnim optokom uvedenim
kroz aortalni korijen. PoCetnja aortotomija zapocinje priblizno 15mm distalno od korijena desne
koronarne arterije, a njen precizan prvi rez vrlo je znafajan ne samo za otvaranje prostora

potrebnog za izvodenje operacije ve¢ i za stvaranje dodatnog prostora kako bi se mogao
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postaviti intraaortalni graft. Kroz inicijalni rec prikazuje se korijen aorte te se odlucuje da li ¢e se

postaviti allograft zaliska, pulmonalni allograft zaliska, proteticki ili ¢e zalisak biti popravljen.

Rez se tada Siri transverzalno, a ako je potrebno prosirenje aortalnog korijena, rez se Siri prema
straznjoj komisuri izmedu lijevog i ne-koronarnog kuspisa. Takoder se moze prosiriti koso kako
bi se odvojio sinotubularni spoj ili prema prednjem kuspisu mitralnog zaliska ili Siriti kako bi se
stvorio dodatni prostor za postavljanje alografta i nioloskih zaliska u korijen aorte ili za zamjenu

zaliska sa plué¢nim alograftom.

Trakcijski Savovi se postavljaju iznad zaliska kako bi se osigurao optimalan prikaz aortalnih
struktura te se izvlaci oSteéeni zalisak. U slucaju kalcificiranog zaliska, uska gaza se postavlja u
LV kako bi se sprijecio bijeg/prolazak sitnih fragmenata kalcifikata. Neke od mjera opreza poput
edarterektomije i irigacije aortalnog podrucja te Supljine LV sprijeCavaju emobolizaciju.
Proteticki zaliski se naj¢eSce koriste u operacijima zamjene oSteéenog zaliska pri ¢emu se
veli¢ina anulusa mjeri kako bi se uzeo zaliska odgovarajuce veli¢ine. Supraanularni uredaj se
koristi ukoliko je annulus premali kako bi se prosirio na Zeljenu veli¢inu Sto omoguduje
postavljanje protetickog zaliska te ucvrséivanje istog pomodu Savova ili sutura. Transplantacija
allograftnim zaliscima se provodi koristeci subkoronarne tehnike kojima se graft ucvrS¢uje u
“fresh hand” pomodéu prirodne aorte kao potpore ili se mozZe transplantirati pomocu tehnike

Sirenja korijena kao dio istoimene operacije (1).
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4. SVRHA RADA

Svrha ovoga rada je obraditi i prikazati slu¢ajeve steCene aortalne stenoze lijeCenih na Zavodu
za kardijalnu kirurgiju, Klinike za kirurgiju, Klinickog Bolni¢kog Centra (KBC) Rijeka u rasponu od
2012 do 2016. Rad je pregled epidemiologije, preoperativnih, operativnih i postoperativnih
podataka pacijenata iz kojih su izvuceni zakljuéci o ste¢enim bolestima preko usporedbe istih s

informacijama navedenim na pocetku rada pregledom literature.
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5. METODE RADA I ISPITANICI

Ovaj retrospektivni rad obuhvaca podatke dobivene iz operativnih protokola i medicinske
dokumentacije bolesnika lije¢enih na Zavod za kardijalnu kirurgiju, Klinike za kirurgije i u Jedinici
intenzivnog lijeCenja Susak, Klinike za anesteziologiju i intenzivno lije¢enje, KBC Rijeka. Rad
obuhvaca 105 bolesnika lije¢enih na Zavodu za kardijalnu kirurgiju, Klinike za kirurgiju, KBC
Rijeka u razdoblu od sije¢nja 2012. and prosinca 2016. Zbog nedostatka i/ili nepotpunnih
informacija, smanjio se broj na 64 promatrana pacijenta od kojih je 51 imao aortalnu stenozu, 5
aortalnu insuficijenciju, a njih 8 oboje. Na podetku istrazivanja trazene su demografske
informacije bolesnika. U preoperativne podatke svrstani su podatci o ejekcijskoj frakciji (EF %),
maksimalnom gradijentu tlaka PGmax (mmHg), prosjecnom gradijentu tlaka PGmean (mmHg)
te tipu bolesti zaliska. Podatci prikupljeni prilikom postupaka ukljucivali su vrstu zaliska
koriStenog za zamjenu (mehanicki ili bioloski), ukupno trajanje operacije u minutama, duzinu
trajanja izvantjelesne cirkulacije, duljinu trajanja klemanja aorte (ACC-aortic cross-clamp) i
duljinu ishemije. Od postoperativnih podataka prikupljene su vrijednosti sréanih enzima
(troponina), hemoglobin i hematokrita. Nadalje, uzeti su podatci o stopi smrtnosti po zavrSetku
zahvata, duljinu lije¢enja u jedinici intenzivne njege te postojanje komplikacija poput aritmija,

infekcija rane i reza, 24-satna drenaZa grudnog kosa te vrijeme smrti u bolnici.
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6. REZULTATI ISTRAZIVANJA

6.1. Demografske osobine

Prikaz demografskih osobina ispitanika ovog istraZivanja prikazani su u tablici 4.

Tablica 3. Osnovne demografske osobine bolesnika u uzorku

Broj bolesnika (N) 51
Muski spol 28 (54.90%)
Zenski spol 23 (45.10%)
Prosjec¢na dob 69

6.2. Prijeoperacijski podaci

Tablica 5 prikazuje prosjecne vrijednosti preoperativnih parametara (ejekcijska francija LV,
maksimalni te prosjecni gradijent tlaka istog), prikupljenih dijagnostickim pretragama prije

operacije, u 51 ispitanika ovog istrazivanja

Tablica 4. Prijeoperacijski podaci

Broj bolesnika (N) 51

EF (%) 57.63
PGmax (mmHg) 91.75
PGmean (mmHg) 57.44

EF= ejekcijska frakcija lijevog ventrikula: PGmax= maksimalni gradijent tlaka zaliska; PGmean=

prosjecni gradijent pritiska
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6.3. Intraoperacijski podaci

Parametri, poput prosjeka trajanja postupka, duzina trajanja izvantjelesne cirkulacije te duljina
ishemije u minutama, prikupljeni tokom operacije prikazani su u tablicama 6 i 7. Tablica 7

pokazuje i vrstu zaliska koristenog za zamjenu oSteéenog.

Tablica 5. Intraoperacijski podaci: ukupno trajanje operacije, trajanje CPB i duljine ishemije

Broj bolesnika (N) 51
Trajanje operacije (min) 188.33
CPB vrijeme (min) 85.84
Duljina ishemije (min) 58.67

CPB: izvantjelesni krvotok

Tablica 6. Vrste valvularne proteze

Broj bolesnika (N) 51

Bioloska 47 (92.16 %)

Mehanicka 4 (7.84%)
6.4. Poslijeoperacijski podaci

U tablici ispod vidi se prikaz postoperativnih labaratorijskih vrijednosti ispitanika koji ukljucuju
vrijednosti troponina, hematokrita i hemoglobin te 24-satne drenaze grudnog kosa, dok je u

tablici broj 9 prikaz duljine hospitalizacije, komplikacija te ishod lije¢enja.
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Tablica 7. Postoperacijski podaci

Troponin (ug/L) 4.35
Hematokrit 0.330
Hemoglobin 107.08
Krvarenje (ml/24h) 570.39
Tablica 8. Pobol i mortalitet

Broj bolesnika (N) 51
Boravak u JIL-u (dani) 8.61

FAAA 19 (37.25%)

Infarkt miokarda 1(1.96%)

Akutna renalna insuficijencija 1(1.96%)

Lokalna infekcija 0

Sepsa 0

Intrahospitalni mortalitet Zenski spol Muski spol
2 (3.92%) 0

JIL: Jedinica intenzivnog lijecenja;
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7. RASPRAVA

0Od 51 proucavanih pacijenata sa steenom aortalnom stenozom u ovoj retrospektivnoj analizi,
28(54.90%) je bilo muskog spola, a 23(45.10%) zenskog, s prosjecnom dobi pacijenata od 69
godina. Ovo se slaze s epidemioloskim karakteristikama za steCenu aortalnu stenozu za koju su
studije pokazale da se ¢e$ée javlja kod muskaraca nego kod Zena i prevalentnija je u odraslih
starijih od 65 godina. 47(92.16%) pacijenata primilo je bioprotezu za vrijeme operacije dok je 4
(7.84%) zaprimilo mehanicke zaliske. Kako je re¢eno u uvodnom dijelu ovog rada, izbor izmedu
bioloske i mehanicke proteze najvise ovisi o ocekivanom Zivotnom vijeku pacijenata. Prema
World Bank bazi podataka, ocekivani Zivotni vijek u Hrvatskoj 2015. godine iznosio je 77.276
godina (38). Ako pogledamo srednju dob pacijenata u ovoj studji, koja iznosi 69 godina, to se
slaZe sa protokolom da vedina pacijenata treba dobiti bioprotezu za vrijeme zamjene aortalne
valvule. Jedna od najcescih post-kirurskih komplikacija je atrijska fibrilacija (FAAA) koja se javila
kod 19(37.25%) pacijenata. Vecina ovih pacijenata jednostavno je konvertirano u sinusni ritam s
lijekovima. Nisu zabiljezeni slucajevi sepse ili post-kirurske infekcije rana kod ispitivanih
pacijenata. Srednje vrijeme oporavka iznosilo je 8.61 dana, nakon kojih je veéina pacijenata
moglo napustiti bolnicu. Intrahospitalni mortalitet kod ispitivane grupe pacijenata iznosio je
3.92%, gdje se u oba slucaja radilo o Zenskom spolu. Ovo je u skladu s vrijednostima
zabiljeZzenima od strane Drustva torakalnih kirurga (eng. The Society of Thoracic Surgeons ; STS),
koje je zabiljezilo 3.4% mortalitet kod primarne izolirane zamjene aortalne valvule. Zene (3.9%)
pokazano su imale visi rizik od muskaraca(3.0%), a u nasoj studiji, oba smrtna slucajeva bili su

Zenski pacijenti (akutno bubrezno zatajenje i infarkt miokarda).
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8. ZAKUUCCI

Pacijenti zaprimljeni i tretirani na Zavodu za kardijalnu kirurgiju, Klinike za kirurgiju, Klinickog
Bolnickog Centra (KBC) Rijeka izmedu sije¢nja 2012. i prosinca 2016. godine pokazivali su sli¢ne
epidemioloske karakteristike i incidenciju distribucije medu spolovima i dobi zabiljezenim
podacima u drugim studijima i medicinskoj literaturi. Prema srednjoj dobi uzorka, veéina
pacijenata zaprimilo je bioprotetsku zamjenu za aortalnu valvulu $to je takoder u skladu s
literaturom i protokolarnim indikacijama. Naj¢es¢a postkirurSska komplikacija kod ovih
pacijenata bila je aritmija/atrijska fibrilacija bez pratecih simptoma sepse ili lokalne infekcije
rane. Ovo govori u prilog visokom standardu kirurSke vjestine i postkirurSske njege u bolnici, te
svjedoci o napretku koji je valvularna kirurgija dosegla. Postkirurska stopa intrahospitalnog
mortaliteta poklapa se s vrijednostima nadenima u literaturi i drugim studijima. U skladu s

literaturom, naden je i viSi stupanj mortaliteta kod Zena nego kod muskaraca.
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9. SAZETAK

SteCene bolesti aortalne valvule primarno su degenerativne bolesti s prevalencijom pojave u
bolesnika starijih od 65 godina, a najéesce se prezentiraju u obliku aortalne regurgitacije te
aortalne stenoze (2 — 3% incidencije u osoba starijih od 65 godina). Potonja spomenuta stanja
hemodinamicki opterecuju lijevi ventrikul dovodeci do disfunkcije istog, zatajenja srca i/ili
iznenadne smrti. Neki od najc¢eséih uzroka stecenih bolesti aortalnih zalistaka ukljucuju
endokarditis, reumatoidne bolesti, aterosklerozu, deformacije zalistaka, hipertenziju, a mogu
biti posljedica i postoperativnih komplikacija te kolagenoza koje progresijom zahvacaju sr¢ane
zaliske. Uobicajena simptomatologija bolesti obiljezena je simptomima i znakovima poput
angine, dispneje, zaduhe pri fizickom naporu i patognomicnih sréanih Sumova te ostalih
znakova zatajenja lijevog ventrikula. Kirurski pristup stanjima podrazumijeva jedino definitivno i
trajno rjesenje istih, no problem procjene to¢nog trenutka u kojem izvesti operaciju predstavlja
itekako rizik. Minimalno invaznivni postupci, poput TAVR i TAVI, ne zahtijevaju otvaranje prsnog
kosa te samim time ne predstavljaju toliki stres na psihicko stanje pacijenta, a posljedi¢no
dovode i do manje postoperativnih komplikacija te bolje prognoze. Takvi postupci predstavljaju
napredak i daju prostor za napredovanje. U ovoj retrospektivnoj studiji, proucili smo 51
pacijenta sa steCenom aortalnom stenozom koji su zaprimljeni i lijeCeni na Zavodu za kardijalnu
kirurgiju, Klinike za kirurgiju, Klinickog Bolnickog Centra (KBC) Rijeka izmedu sijecnja 2012.
godine i prosinca 2016. godine. Pacijenti su pokazali slicne epidemioloske karakteristike, dobno-
spolnu raspodjelu incidencije i sliénu stopu mortaliteta podacima pronadenim u nekoliko drugih
studija i medicinskoj literature.

Kljucne rijeci: Stecene bolesti aortalne valvule, kirurska terapija, TAVR, TAVI.
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10.SUMMARY

Acquired aortic valvular diseases are primarily degenerative in nature and most often present in
patients over the age of 65 years. The 2 main aortic valve diseases include aortic regurgitation
and aortic stenosis which is the most prevalent valvular disease in the elderly, occurring in
roughly 2-3% of patients over the age of 65 years. Both conditions place a hemodynamic
burden on the left ventricle which consequently can lead to left ventricular dysfunction, cardiac
failure or sudden death without proper and timely intervention. The causes of acquired aortic
valve diseases include infective endocarditis, rheumatic diseases, atherosclerosis, valvular
malformations, hypertension, collagen valvular diseases and postoperative complications. Most
patients usually present with signs of angina, exertional dyspnea, exercise intolerance,
pathognomonic cardiac murmurs and other symptoms of left ventricular failure. Surgical
treatment is the only definitive treatment for aortic valve diseases with the major challenge
being the proper timing of the surgical procedure. The invention of minimally invasive
procedures such as TAVR and TAVI that don’t put patients under the stress of open heart
surgery has led to better prognosis and lesser postoperative complications and thus has led to
major steps forward in the treatment of these conditions. In this retrospective study, we looked
at 51 patients with acquired aortic stenosis admitted and treated na Zavodu za kardijalnu
kirurgiju, Klinike za kirurgiju, Klinickog Bolnickog Centra (KBC) Rijeka between January 2012 and
December 2016. The patients showed similar epidemiological characteristics, incidence of
distribution in terms gender and age and also a similar mortality rate to data from several other
studies and medical literature.

Key words: Acquired aortic valvular diseases, surgical therapy, TAVR, TAVI.
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