BESAVNE AORTNE VALVULE

Shahpaska, Nikolija

Master's thesis / Diplomski rad
2020

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / strucni stupanj: University of
Rijeka, Faculty of Medicine / Sveuciliste u Rijeci, Medicinski fakultet

Permanent link / Trajna poveznica: https://um.nsk.hr/urn:nbn:hr:184:373804

Rights / Prava: In copyright /Zasti¢eno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2024-05-05

Repository / Repozitorij:

Repository of the University of Rijeka, Faculty of
Medicine - FMRI Repository

UN (] 2siaxa aopar

Z i r. n 5 k. h r DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI I REPOZITORILII



https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:184:373804
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repository.medri.uniri.hr
https://repository.medri.uniri.hr
https://zir.nsk.hr/islandora/object/medri:4090
https://www.unirepository.svkri.uniri.hr/islandora/object/medri:4090
https://dabar.srce.hr/islandora/object/medri:4090

SVEUCILISTE U RUJECI
MEDICINSKI FAKULTET

INTEGRIRANI PREDDIPLOMSKI | DIPLOMSKI
SVEUCILISNI STUDIJ MEDICINE

Nikolija Shahpaska

BESAVNE AORTNE VALVULE

DIPLOMSKI RAD

nunn
ﬂ paan
nn nmn {n | 0886

S'Ir'ELLIleTl" U RJECI - MEDICINSKI FAKULTET

Rijeka, 2020.



SVEUCILISTE U RUJECI
MEDICINSKI FAKULTET

INTEGRIRANI PREDDIPLOMSKI | DIPLOMSKI
SVEUCILISNI STUDIJ MEDICINE

Nikolija Shahpaska

BESAVNE AORTNE VALVULE

DIPLOMSKI RAD

nnnn
ﬂ naan
nn nmn {n | 0086

S'Ir'ELLIleTl" U RJECI - MEDICINSKI FAKULTET

Rijeka, 2020.



Mentor rada: prof. dr. sc. Igor Medved dr. med.

Diplomski rad ocjenjen je dana u/na

, pred povjerenstvom u sastavu:

1. prof. dr. sc. Miljenko Kovacevi¢ dr. med.

2. prof. dr. sc. Zeljko Zupan dr. med.

3. 3.doc. dr. Aldo Ivanc¢i¢ dr. med.

Rad sadrzi 38 stranica, / slika, 1 tablicu, 40 literaturnih navoda.



Sadrzaj

3 T U170 Yo OO 1
1.1.  Osnove fiziologije kardiovaskularnog sustava.......... 1

1.2. Anatomska grada i funkcija aortalnog zaliska........cmcnnsssenn: 2
IS TR Vo) o v= 1 T 1= 4 0 /2 O PPN 3

3 S 70 O 1 o) 0 4§ - U 4

1.3.2. PatOfiZi0lOija . eeeeeeseesseeesseesseseesssesssesssesssssssssssss s sssssssessssss ssssssessssesssessssssssssssessanes 4

1.3.3. KHNICKA SIKA.ccuiuerereerseerseeseeseesssssesssessssessesssssssssse s sessssssssesssesssesssssssssssssssssssssesssessssesas 5

1.3.4. FiziKalni NAlaz...ceceeeceeeseece e secsessssesesssesssessessessse s ssssessesssessssssssssssanes 6

G TR TR B T Vo Lo /7 VO PP 6

S T TR 19 ) Tol <) o) PP 8

1.4, AOrtalna reGUIGItACI]a. e eereesrersrereessersesseessesssesseessessessesssessess s ssssessesssessssssessssessessseas 9
000 R 2w o) 0 o4 TP 10

1.4.2. PatofiZiOlOgija . merersirsresssessssssssssssssssssess s sess s sessssssssssssssaees 10

1.4.3. KHNICKA SHKA..ccuieriereereeereeeeieeseeses s sesssssse st ssss st ssssss s ssssssssssssnsssnsas 10

1.4.4. FizZiKalNi DALz sessssse s ssse s ss s ssssssssssssssssnes 11

BT D Ve Lo - PP 11

0 3§ =T ol=) o = PSPPI 12

1.5.  Kirursko lijecenje bolesti aortalnog zaliska........ccuenreenninsensnsessesssesseneens 13
1.5.1. Indikacije za Kirursko lijECenje......ommirmrsissssessseessesssssssssssssesssssssssssssenss 13

1.5.2. Predoperativna procjena riziKa......emnsssssssssssssssssssssseens 14

1.5.3.  Odabir PrOteZE.....errrerrieriereisesessesssssssssessssssssss s ssssssssssssssssssssssssssssssssessssns 15

2. HIPOTOZA....c e s s s s s s s R AR 19
I JR 051§ =74 5 = o = TP 19
4. ISPItaniCi i MELOAE....corrierrerrereres s es s b s s s 19
ST 2= 1 L= PP 21
LT - T ) 1= VPPN 25
7. ZAKIJUCAK ettt sess s e s R 28
S Y /1= - 1 OO PSP 29
0. SUIMNIMATY ..ttt e R s 30



B 5 L) = U T

11 ZIVOTOPIS rrersserumssssmsssssssssssssssssssssssssssssssssssss s sssssssssssssssssssssssssssssssssssessssssssssssssssss sossssssssssssssssss s



1. Uvod

Nakon Sest godina op¢e medicine i devedeset poloZenih predmeta primjetila sam da
je na svakom odjelu profesor koji nam predaje, uvodni dio svoga predmeta, uvijek
zapocinjao razgovorom o tome da je upravo taj predmet i organski sustav, s kojim se on
bavi, najbitnija karika u cijelom tijelu ¢ovjeka. Nikada nisam pridavala veliku pazZnju tome
tko je ,najveci Sef* u naSem tijelu, ali nakon interne medicine i kirurgije, a na kraju i
anestezije shvatila sam da je ipak srce organ o kojem ovisi i koji svojim radom daje Zivot
cijelom tijelu. Ovaj filozofski pristup Zvuci pomalo smijeSno, ali ako imate dilemu, slobodno
uzmite Gajtona u ruku (obje ruke bih rekla) i proucite kompleksnot i savrsSenstvo

kardiovaskularnog sustava.

1.1. Osnove fiziologije kardiovaskularnog sustava

[zmedu brojnih funkcija kardiovaskularnog sustava, osnovna fiziloSka i anatomska
karakteristika je mogucnost transporta. Transportom krvi prenose se kisik, nutririjenti,
hormoni i otpadni stani¢ni produkti kroz tijelo. U cijelom savrSenom transportnom sustavu
centralnu ulogu ima srce, koje svojim radom stalno ispumpava krv, nakon svake
kontrakcije slijedi kratka pauza kada je miokard relaksiran i kada srce opet prima novu
koli¢inu krvi iz periferije tijela. Radi se o zatvorenom sustavu jer krv, iako mijenja svoj
sastav, tijekom godina pa i dana nikad u fizioloskim uvjetima ne izlazi van krvnih zila. Osim
transportne funcije, kardiovaskularni sustav ima i zaStitnu funkciju jer u krvnim Zilama
teCe krv koja je bogata bijelim krvnim stanicama, protutijelima i komplementima koji ¢ine
obrambeni sustav naSeg tijela. Treca bitna funkcija kardiovaskularnog sustava je
mogucnost regulacije. Putem autoregulacijskih mehanizama, tijelo mijenja i odrzava
optimalnu tijelesnu temperaturu, regulira sastav i pH vrijednost krvi kao i udjel vode i

stanica.

Kako je i ranije receno, centralnu ulogu u cijelom kardiovaskularnom sustavu ima
srce. Srce, koje je smjeSteno u torakalnoj Supljini, medioponirano, s vchom prema lijevo i

Sirom bazom od kuda polaze velike krvne Zile, neumorno kuca od cetvrtog tjedna



embrionalnog razvoja covjeka pa sve do smrti. Svojim otkucajima preusmjerava krv u
aortu, koja kao glavna Zila, nosi oksigeniranu krv, obskrbljuje cijelo tijelo nutritijentima i
kisikom sve do najmanje kapilare. Nacin na koji krv cirkulira sve do krvne Zile s najmanjim
promjerom je fizikalni (krv iz krvne Zile s veteg promjera odlazi u krvnu Zilu manjeg
promjera i manjim otporom). Prosje¢no, kod zdravog Covjeka, srce kuca 60-90 puta u
minuti. Sréani minutni volumen je koli¢ina krvi koju srce izbaci u jednoj minuti i iznosi
5L/min , a taj podatak se dobiva kada se udarni volumen srca (ukupni volumen krvi kojeg

sr€ana Kklijetka izbaci u jednoj sistoli) pomnoZi sa sr¢anom frekvencijom zdravog covjeka.

Srce se moZe podijeliti na dvije strane, desnu i lijevu. U desnu stranu,
deoksigenirana krv, siromasna kisikom, a relativno bogata ugljicnim dioksidom, dolazi iz
cijelog tijela putem vena, kako bi prolazeéi kroz desnu pretklijetku, pa desnu klijetku,
preko pluénih arterija dosla do plu¢a. U plu¢éima pomocu respiracije i razmjene plinova
dolazi do ponovne oksigenacije krvi i obogacenja nutritijentima. Ova krv dolazi u lijevu
stanu srca. Prolazi kroz lijevu pretklijetku i lijevu klijetku koja kao dominantni dio srca na
kraju izbacuje krv preko aorte u cijelo tijelo i na taj nacin obnavlja rezerve kisika u svakom

organskom sustavu. (1)
1.2. Anatomska grada i funkcija aortalnog zaliska

Ovaj rad je usmjeren na aortalni zalisak, tako da ¢e u daljnjem tekstu biti objasnjena
njegova grada i funkcija. Njegova intaktnost je od velike vaZnosti za neometeni rad srca.
Poznavanje anatomije aortnog korijena od klju¢ne je vaZnosti za svakog kardijalnog
kirurga, prvenstveno zbog bitnih struktura kojih se nalaze u blizini korijena, a sekundarno
zbog pravilnog oslobadanja i pristupa aortalnom zalisku. Sastavnice aortalnog prstena su
aorto-ventrikularni ¢vor, virtualni bazalni prsten i sino-tubularna veza. Ove strukture,
skupa s listicima same aortne valvule, ¢ine kostur aortne valvule i presudne su za normalnu
funkciju zaliska. S unutrasnje i vanjske strane aortalni zalistak ostavaruje kontakt sa
svakim dijelom srca, desnom i lijevom pretklijetkom i klijetkama. Aortni anulus je mjesto
gdje listi¢i prijanjaju uz aortalnu stijenku i formiraju samu aortnu valvulu. Anatomski je to
mjesto gdje dolazi do odvajanje lijeve klijetke od Valsalvinih sinusa; mjesto gdje polaze

koronarne krvne Zile koje hrane miokard srca. Normalni aortalni zalistak je graden od tri



listica, kuspisi, koji sluze kao pokretni dio zaliska i okludiraju ili Sire¢i se omogucavaju
protok krvi u jednom smjeru. Ukupna povrs$ina kuspisa je za 40% veca od cijelog obujma
aortnog anulusa kako bi se omogucila koaptacija i maksimalni kontakt izmedu kuspisa koji
bi sprijeCio povratak krvi u krivom smjeru. Kao zakljucak, detaljno poznavanje anatomije
korijena aorte i aortalnog zaliska je prvi korak koji vodi k uspjeSnom rekonstrukcijom

anatomski i fizioloSki promijenjenom aortalnom valvulom. (2)

Aortalne valvule usmjeravaju krv u jednosmjernom protoku iz lijevog ventrikla srca
do ostatka tijela s minimalnom regurgitacijom i minimalnim padom tlaka kako bi se
ispumpao cijeli sr¢ani minutni volumen od pet litara u minuti. Tako se kuspisi stalno bore s
promjenama u tlaku, frekvencijama otkucaja, snagom okolnih struktura i u jednom danu se
otvaraju i zatvaraju u prosjeku 100 000 puta. Ranije se smatralo da na pasivan nacin
usmjeravaju krv kako bi nas odrzali zivima. Medutim, danas se zna da aortalni zalisci
prolaze puno kompleksnih promjena na stani¢noj i molekularnoj razini kako bi odrzali

pravilnu hemodinamsku ravnotezu. (3)

1.3. Aortalna stenoza

Aortalna stenoza je statistiCki najzastupljenija bolest srca u razvijenim zemljama.
Aortalna stenoza obi¢no ukljuCuje trolisnu valvulu koja ima kroni¢ne degenerativne
kalcifikacijske promjene. Inicijalna faza tih promjena je ateroskleroza, ali ne i jedini
¢imbenik. Dokazalo se da progrediranje samog stanja ovisi o puno ¢imbenika kao Sto su
mehanicki stres, genetski faktori i interakcije izmedu proupalnih i kalcifikacijskih procesa.
lako aortalna stenoza nije toliko ucestala dijagnoza kao Sto su koronarna arterijska bolest,
zatajenje srca i arterijska hipertenzija, ona je ipak u srediStu interesa jer Cesto zahtjeva
intervencije koje na godiSnjoj razini viSestruko povecavaju zdravstvene troSkove.
Ocekivano je da Ce se ucestalost ove bolesti sve viSe povecavati zbog produljenog Zivotnog
vijeka. Bolest s godinama napreduje i na kraju moZe do¢i do potpune opstrukcije protoka

krvi iz lijevog ventrikla. (4, 5)



1.3.1. Etiologija

Razvoj i tok aortalne stenoze, na prethodno normalnim zaliscima, obi¢no pocinje i
traje godinama kao subklini¢ka upala same valvule koja kasnije progredira do fibroznog
stadija i zadebljanje samog zaliska Sto se prezentira kao valvularna kalcifikacija. Upala se
mozZe razviti zbog oStecenja endotela samog zaliska, zbog abnormalnog protoka krvi kroz
njega ili kongenitalne malformacije. NajCeS¢i uzroci steCene aortalne stenoze su
degenerativnhe promjene zaliska, bikuspidalna aortalna valvula koja je kongenitalna
anomalija samog zaliska i reumatska vrudica. Povr§ina normalne aortalne valvule je 3-4
cm? dok je kod aortalne stenoze povrsina manja od 2 cm?. Opstrukcija protoka krvi iz lijeve
klijetke moZe biti supravalvularna, valvularna i subvalvularna - kod hipertrofije izlaznog
dijela lijevog ventrikula. Degenerativhe promjene na zalisku nastaju kao rezultat
dugogodisnjih ateromatoznih procesa i akumulirano opterecenje valvule tijekom godina
zbog neprestanog rada. Dokazano je da hiperkolesterolemija moZe aktivirati stani¢nu
proliferaciju i povecanu ekspresiju osteoblasnog fenotipa koja vodi do progresije same
bolesti. Koli¢ina nakupljenog kalcija bila je u direktnoj korelaciji s pove¢anim rizikom od
kardijalnog aresta i smrti koja nastaje zbog kardiovaskularnog inzulta. Abnormalna
bikuspidalna aortalna valvula, koja predstavlja najteS¢u anomaliju srca (prevalencija od
stresi i cijeli niz promjena vodi k zadebljanju valvula, kalcifikacijama i poveéana rigidnost i
sve veca obliteracija aortalnog us¢a. Reumatska bolest valvule danas je sreCcom sve rijeda
dijagnoza, a i najCeSce je povezana s mitralnom valvulom, rijede aortalnom. Nastaje zbog
postinflamacijskog sljepljivanja listica u procesu reparacije zaliska nakon reumatskih

vegetacija. (6, 7)

1.3.2. Patofiziologija

Zbog smanjenog promjera otvora aortalne valvule i vece rigidnosti, dolazi do tlacnog
opterecenja lijevog ventrikula Sto rezultira s koncentricnom hipertrofijom. Koncentri¢na
hipertrofija je puno ¢eS¢a kod Zena dok kod muskaraca dolazi do ekscentri¢ne hipertrofije,

smanjene sistolicke funkcije i povecanje promjera Supljine lijevog ventrikula. Do

4



hipertrofije dolazi jer lijevi ventrikl pokusava kompenzirati tlak koji nastaje na samoj
valvuli kako bi nastavio s normalnim radom i kako bi srce i nadalje izbacivalo isti minutni
volumen. Ilako ejekcijska frakcija ostaje normalna (>60%), podatak da lijeva klijetka
izbacuje krv s malim end-dijastolicnim volumenom znaci da je udarni volumen smanjen i
posljedi¢no je smanjen i transvalvularni gradijent. Dolazi i do poremecene dijastolicke
funkcije jer se zbog rigidnosti hipertrofiranog lijevog ventrikla smanjuje njegova
rastezljivost i rezultira povecanjem tlaka u lijevom atriju i plu¢nim venama i to na kraju
vodi do plué¢ne kongestije. Minutni volumen u pocetku je normalan, ali kako bolest
napreduje tako lijevi ventrikl sve viSe zaostaje u kompenzaciji i na kraju rezultira s

dilatacijom i popustanjem lijevog ventrikula. (8, 9)

1.3.3. Klinicka slika

Karakteristi¢ni simptomi se javljaju kasnije jer su bolesnici dugo asimptomatski.
Kada je bolest dovoljno progredirala pojavi se tipi¢ni trijas simptoma: zaduha (dispneja),
bol u prsiStu (angina pectoris) i sinkopa. Sve do danas se ne zna egzaktni razlog zbog kojeg
dolazi do zaduhe kod pacijenata s aortalnom stenozom, medutim, s velikom sigurno$¢u
postoji korelacija s pove¢anim tlakom u lijevoj pretklijetki i posljedi¢ne plu¢ne kongestije.
U pocetku je prisutna u naporu, a kasnije i u mirovanju. Takoder, smatra se da poremeceni
kardijalni izbacaj igra veliku ulogu u nastanku ovog simptoma. Otprilike 35% pacijenata
navodi anginu kao pocetni simptom. Bol nalikuje na stenokardiju ili se prezentira kao
nespecifi¢na retrosternalna bol. Do boli u grudima dolazi kada miokard ima vecu potraznju
za kisikom zbog njegove hipertrofije i zbog vele potrosSnje kisika, medutim, veli¢ina
hipertrofiranog miokarda nije u direktnoj korelaciji sa simptomima. Sinkopa predstavlja
kratkotrajni gubitak svijesti zbog prekida protoka krvi kroz cerebralne krvne Zile. Kod
aortalne stenoze sinkopa uvijek uslijedi kod povecanog tjelesnog opterecenja jer
tjelovjezba dovodi do periferne vazodilatacije i nemogucénosti da srce cijelom svojom
snagom izbaci potrebnu koliinu krvi koja bi stigla i do mozga. Ako se sinkopa javi
nevezano uz napor, onda je u pitanju poremecaj ritma srca, najceSce fibrilacija atrija ili

atrio-ventrikularni blok veceg stupnja. (10)



1.3.4. Fizikalni nalaz

Klinicki pregled i auskultacija sr¢anih tonova i Sumova ostaju primarne metode u
evaluaciji pacijenata sa suspektnim valvularnim bolestima. Auskultatorni nalaz na srcu kod
pacijenata s aortalnom stenozom ima ejekcijski sistolicki Sum, tipa crescendo-decrescendo,
najglasniji u drugom interkostalnom prostoru uz desni rub sternuma, koji progredira i Siri
se u vrat. Sistolicki Sum nastaje jer kada krv prolazi kroz kalcifikacijski promijenjeni
zalistak, nastaje njezin turbulentni tok koji proizvodi Sum. Kod uznapredovale bolesti moZe
se cuti i aortalni ejekcijski klik, treéi i ¢etvrti sr¢ani ton koji oznacava popustanje lijevog
ventrikula i progrediranje bolesti s loSijim predikcijskim ishodom. Osim auskultacijski,
fizikalni nalaz se moZe nadopuniti palpacijom pulsa iznad karotidama u vratu gdje se moZe
dijagnosticirati pulsus parvus et tardus (puls koji ima malu amplitudu i sporog je uspona).
Sistoli¢ki Sum se kasnije moZe potvrditi i doplerskim pregledom preko mjerenje brzine

protoka krvi kroz karotidnim krvnim Zilama i kroz samom stenoti¢nom zalisku. (11, 12)

1.3.5. Dijagnoza

U jednom preglednom istraZivanju lijeCnici su dokazali da se 41,6%
dijagnosticiranih pacijenata s aortalnom stanozom javilo prvi put u bolnicu kada su imali
simptome i kod njih je postavljena ta dijagnoza, ali u uznapredovalom stadiju. 58,4%
spadalo je u grupu asimptomatskih pacijenata kod kojih je na radovitim godiSnjim
sistematskim pregledima ustanovljen abnormalni kardioloski nalaz koji nije direktno
upucivao na aortalnu stenozu (sistolicki Sum, abnormalni elektrokardiogram i abnormalni
ehokardiogram). Simptomatski pacijenti su kod postavljanja dijagnoze imali signifikantniju
aortalnu stenozu i povecani lijevi ventrikl i dozivjeli su viSe kardijalnih inzulta i zahvata

(zamjena zaliska ili kardijalna smrt) tijekom perioda nakon postavljene dijagnoze. (13)

Dijagnoza se postavlja na temelju detaljne anamneze, fizikalnog nalaza i
nadopunjuje se sljede¢im metodama: elektrokardiografija, radioloski nalaz grudnoga kosa,
ehokardiografija srca, kateterizacija, angiokardiografija, kompjuterska tomografija i na

kraju magnetska rezonanca. Elektrokardiografija obic¢no pokazuje hipertrofiju lijeve



klijetke i uvecanu lijevu pretklijetku uz moguci poremecaj provodenja kao $to su blok grana
ili atrio-ventrikularni blok, ali ovi nalazi nisu specifi¢ni i patognomonicni za aortalnu
stenozu. Ovaj se nalaz nadopunjuje radiogramom toraksa gdje se u pocetnom stadiju
uoCava uvecana kontura lijeve strane srca, najmarkantnije oko apeksa, dok je u
uznapredovalim stadijima srce u cijelini uvetano i dolazi do poremecenog
kardiotorakalnog indeksa u korist srca. Cesto se na radiogramu mogu uociti kalcifikati oko
aortalnog usca koji direktno koreliraju s teZinom same slike i prognoze stanja. Dokazano je,
ako se na grudnom radiogramu ne uoce kalcifikacije, da se obi¢no radi o poenom stadiju
aortalne stenoze ili u potpunosti izostanku te bolesti. Ehokardiografijom se moze to¢no
ustanoviti mjesto stenoze i pratiti morfologiju i funkciju same valvule in vivo. Anatomska
evaluacija valvula bazira se na kombinaciji kratkih i dugih aksijalnih slika kako bi se
identificirao broj kuspisa, njihova mobilnost, zadebljanje i kalcifikacije. U kombinaciji s
Dopplerom, ehokardiografija moZe odrediti stupanj opstrukcije i razine, sub-/ supra-/
valvularnu. Veéinom se rabi transtorakalna ultrazvucna pretraga, a kada to nije moguce
onda se koristi transezofagealna ehokardiografija. Najvazniji hemodinamski parametri koji
se prate su: brzina protoka krvi kroz pocetni dio aorte Kkoriste¢i se Dopplerom, srednji
transaortalni gradijent koji predstavlja razliku u tlakovima izmedu lijeve pretklijetke i
aorte u sistoli i povrSina same valvule koja se moZe razvrstiti u tri stadija i daje stupanj
stenoze. Postoje tri stupnja aortalne stenoze: blaga stenoza - povrSina aortalne valvule
iznosi viSe od 1,5 cm?2, umjerena stenoza - povrSina izmedu 1 i 1,5 cm? i teSka aortalna
stenoza - povrSina zaliska manja od 1cm?2. Oko 80% odraslih, kod kojih je dijagnosticirana
aortalna stenoza, istovremeno imaju i blazu aortalnu regurgitaciju koja se moZze vidjeti
Dopplerom. Kateterizacija i angiokardiografija invazivne su metode i koriste se samo
preoperacijski u pacijenata kod kojih se neinvazivnim dijagnostickim metodama nije
mogao tofno definirati stupanj stenoze i mjesto same opstrukcije. Kompjuterska
tomografija daje preciznije podatke o povrSini aortalnog us¢a, odreduje egzaktni stupanj
kalcifikacije i koristi se kod pacijenata kod kojih se ultrazvukom nije mogla dobro prikazati
aortalna valvula i u tom sluCaju najCeSce se radi o bikuspidalom aortalnom zalisku.
Magnetska rezonanca daje ocjenu morfoloskog izgleda srca i zahvacenog zaliska i evaluira

funkciju miokarda srca. (12, 14, 15)



1.3.6. LijecCenje

[zbor metode lijeCenja ovisi o stadiju u kojem se postavi dijagnoza aortalne stenoze.
Mogucnosti lijeCenja su: medikamentozna terapija, mikroinvazivna kirurgija i invazivni

kirurski zahvat. Jedino kirur§ka zamjena aortne valvule vodi k unapredenje preZivljenja.

Pocetak bolesti karakterizira tiha, latentna faza sa sporom progresijom na
molekularnoj, stani¢noj i na razini tkiva i teoretski je to jedini dio gdje se moZe pacijent
tretirati lijekovima kako bi se djelomicno usporio proces bolesti i smanjile hemodinamske
reperkusije lijevog ventrikula i remodelacije i na koncu poboljsati klinicki ishod i zdravlje
bolesnika. Lijekovi koji smanjuju razinu masnoce u Krvi, antihiperenzivna terapija i terapija
protiv stvaranja kalcifikacije glavne su skupine lijekova koji se koriste kod aortne stenoze.
Sli¢nost patofizioloSkog mehanizma ateroskleroze i aortne stenoze natjerala je lijecnike da
pocnu razmisljati u pravcu da bi terapija koja djeluje antiinflamatorno i smanjuje razinu
lipida, mogla biti djelotvorna i po pitanju usporavanja aortalne stenoze. Dokazalo se da
terapija statinima smanjuje osteoblastnu aktivnost i koli¢inu kalcijskih depozita na
zaliscima. Povecani krvni tlak pokazao se kao faktor koji je znatno utjecao na losiji ishod i
prezivljavanje pacijenata s pridruZenom aortnom stenozom jer tlak, djelujuci i na zaliske,
povecava njihovu remodelaciju i povecava razinu kolagena koji biva integriran u endotel
valvula i podrzava upalu i endotelnu disfunkciju. Tako je antihipertenzivna terapija jedina
medikamentna terapija koja je svakako korisna kod pacijenata s asimptomatskom
aortalnom stenozom, prema smjernicama koje izdaje American College of Cardiology. Jedna
od najviSe ispitivanih antihipertenzivnih skupina lijekova su inhibitori renin- angiotenzin-
aldosteronskog sustava, koji osim Sto smanjuju tlak, smanjuju hipertrofiju lijeve klijetke i
usporavaju progresiju same bolesti jer atenuiraju remodelaciju miokarda. Druga sli¢na
skupina je i skupina antihipertenziva koja djeluje preko blokade angiotenzinskih receptora,
koja se takoder pokazala kao korisna jer smanjuje akumulaciju kalcija i usporava
remodelaciju lijeve klijetke. Od skupine vazodilatatora, nitrati su se pokazali kao ucinkoviti
jer ne samo da smanjuju potrebu za kisikom sa strane lijeve klijetke, nego poboljSavaju i
endokardnu perfuziju. Najnovije spoznaje o bifosfonatima ukazuju na to da bolesnice koje

su bile lije¢ene njima zbog osteoporoze, a imale su i dijagnozu Kkalcificiraju¢e aortne



stenoze, pokazalo se da imaju protuupalnu aktivnost, da smanjuju akumulaciju lipida i da

inhibiraju nakupljanje kalcija, a doslo je i do znacajno usporene progresije bolesti. (16)

Minimalno invazivna kardijalna kirurgija odnosi se na bilo koju proceduru kod koje
nije ucinjena totalna sternotomija ili kardiopulmonarna premosnica kao oblik suporta.
Zadnjih dvadesetak godina minimalno invazivne kirurSke tehnike za zamjenu aortne
valvule dokazale su se kao sigurna i efektivna kirurska opcija kod lije¢enja aortne stenoze.
Prednost minimalno invazivne tehnike potvrdena je manjom kirur§kom traumom, manje
postoperativno krvarenje, manje danih jedinica krvi postoperativno, brzi oporavak, krac¢a
hospitalizacija i kra¢i boravak na Jedinici za intenzivno lije¢enje i njegu i manja bol. S druge
strane, ovaj pristup je tehnicki zahtjevniji i ¢esto neuspjesniji kod manje iskusnih ruku

kirurga.

Klasi¢na kirur$ka zamjena aortne valvule zlatni je standard kod tretiranja teskog
stupnja aortne stenoze i ostaje preporuka razine [/B kod simptomatskih pacijenata. Prvi
put ucinjena je od strane Harken i Starr, 1960-e godine preko totalne medijalne
sternotomije. Pokazala se kao sigurna i visoko efektivna tehnika koja je dala izvrsne
rezultate i ishod. Ipak, zbog invazivnosti, ostaje povezana s komplikacijama koje nastaju

tijekom i nakon operacije, najcesce zbog infekcije kirurske rane i dehiscijencija Sava. (17)

1.4. Aortalna regurgitacija

Aortalna insuficijencija ili aortalna regurgitacija nastaje kada dolazi do nepotpune ili
nepravilne koaptacije kuspisa aortalnog zaliska Sto rezultira povratom krvi iz aorte u lijevu
klijetku za vrijeme dijastole src¢anog ciklusa. Nastaje zbog disfunkcije samog zaliska koji se
ne zatvara u potpunosti zbog neke podleZece bolesti, ali takoder zalistak moze biti intaktan
i u tom se slucaju radi o dilataciji aortnog usc¢a i valvularnog anulusa, najceS¢e kao
kongenitalna malformacija samog usca. Prevalencija bolesti veca je u odrasloj populaciji i
raste s dobi. Ce$éa je u muskaraca (13%) nego kod Zena (8.5%). Ako se bolest tretira
konzervativnim mjerama, oc¢ekivano preZivljenje u pet godina je 75%. Bez terapije i nakon

nastanka srcanog zatajenja, stopa prezivljenja kraca je od dvije godine. (18)



1.4.1. Etiologija

Akutno nastala aortalna regurgitacija najcesce je posljedica akutne disekcije aorte,
infektivnog endokarditisa ili traume (moZe biti i jatrogeno- oStecenje us¢a nakon balonske
valvuloplastike). Kada se radi o kroni¢noj aortalnoj insuficijenciji, rijeC je o degenerativnim
kalcifikacijskim promjenama, bikuspidalne aortne valvule, reumatske bolesti srca,

Marfanova sindroma ili idiopatski.
1.4.2. Patofizilogija

Regurgitacija moZe biti akutna i kroni¢na. Aortalna regurgitacija uzrokuje volumno
opterecenje lijeve klijetke. Povecani end-dijastolicki volumen lijevoga ventrikula glavni je
kompenzatorni mehanizam koji pokuSava odrZzati normalni udarni volumen srca.
Kompenzacijski mehanizam srca, osim toga, ukljucuje i porast kontraktilnosti srca i razvoj
tahikardije kako bi se odrZao ciljni udarni volumen. Ta faza bolesti najces¢e je dugo
asimptomatska. Na pocetku bolesti ejekcijska frakcija srca je uredna, ali kako bolest
progredira dolazi do daljnjega povecanja end-dijastolickog volumena, a to rezultira
smanjenom ejekcijskom frakcijom srca. Posljedicno tome dolazi do ekscentri¢ne
miokardijalne hipertrofije. Kada se istisna frakcija smanji, u pocetku u naporu, a kasnije i u
mirovanju, dolazi do poviSenja tlaka u lijevom ventrikuluy, a retrogradno i u lijevom atriju i
plu¢noj cirkulaciji. Na koncu dolazi do progresivne dilatacije i disfunkcije lijeve klijetke i

plu¢ne kongestije Sto rezultira klinickom slikom zatajenje srca i kardijalne smrti. (19)
1.4.3. Klinicka slika

Pacijenti koji imaju kroni¢nu aortalnu regurgitaciju ostaju asimptomatski dugi niz
godina zbog djelotvornih kompenzacijskih mehanizama jer se lijeva klijetka postupno i
polako povecava sve dok ne dode do razvoja kongestivnoga kardijalnog zatajenja s tipicnim
kardijalnim simptomima. S druge strane, akutne aortalne regurgitacije, ako se ne lijecCe,
vode k uznapredovalom zatajenju srca i ranoj smrti. TeSko je postaviti dijagnozu akutne
aortalne regurgitacije jer se najCeSCe prezentira kao ponovljeno septicko stanje,

pneumonija ili neka druga bolest srca koja ne ukljucuje i bolest sr¢anih zalistaka. Akutni ili
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subakutni infekcijski endokarditis, aortalna disekcija ili ozlijeda aortalnog zaliska zbog

traume najce$ca su etiologija akutne aortalne regurgitacije. (20)

Na pocetku bolesti, pacijenti navode jake pulsacije karotida te pojavu palpitacija kao
jedinu smetnju. Kasnije, kada se bolest dijagnosticira u uznapredovalom stadiju, pojavljuju
se znaci popustanja lijeve klijetke kao Sto su dispneja (najc¢eS¢e se radi o paroksizmaloj
no¢noj dispneji), plu¢ni edem, slabost, brzo umaranje i poremecaj kognitivnih funkcija.
Takoder, nerijetko se navode i boli kao Sto je angina pektoris jer dolazi do ishemije
miokarda zbog nastale hipertrofija, a kasnije i dilatacije lijevog ventrikula. Akutna se
aortalna regurgitacija prezetira dramati¢nom slikom akutnog kardiogenog plu¢nog edema
jer lijeva Kklijetka ne moze adekvatno kompenzirati i ,upravljati“ dodatnim volumenom.

Nastali porast tlaka u pluénim kapilarama uzrokuje brzi razvoj plu¢nog edema. (21)
1.4.4. Fizikalni nalaz

Palpacijom se mogu primijetiti sistolicke pulzacije karotida i eventualno sistolicko
pomicanje glave, Sto je poznato kao de Mussetov znak. Auskultacijski nalaz kroni¢ne
aortalne regurgitacije ukljucuje visokofrekventni dijastolicki decrescendo Sum nad
aortalnim u$¢em, ali ipak najglasnije nad Erbovom tofkom. Drugi src¢ani ton ovisi o
etiologiji aortalne insuficijencije. Kada se radi o dilataciji aortalnog us¢a, onda dolazi do
naglasenog drugog tona, a ako se radi o bolesti koja zahvacda aortalni zalistak, onda je
navedeni ton utiSan. Kada se auskultacijski ustanovi sistolicki Sum, obi¢no se potvrdi i
njegovo Sirenje i propagacija u karotidama. Glavna posljedica vrac¢anja krvi u lijeve klijetke
razlika je izmedu sistolickog i dijastolickog tlaka u aorti, poznata kao poviSen tlak pulsa.
Fizikalni znaci koji govore u prilogu povisenoga tlaka pulsa su: Corriganov puls (pulzacije
karotidnih arterija), De Mussetov znak (bubnjanje srca) i Quinckeove pulzacije (kapilarne

pulzacije na bazama noktiju) . (4)
1.4.5. Dijagnoza

Anamnesticki pacijenti navode pulzacije koje osjecaju u vratu i pojavu palpitacija.
Pregledom i auskultacijski mogu se ustanoviti znakovi karakteristicni za aortalnu

regurgitaciju. Medutim, takav nalaz nije patognomonican za aortalnu insuficijenciju i zato
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pregled mora biti nadopunjen elektrokardiografijom, ultrazvu¢nom obradom, moguéom

kateterizacijom srca i angiografije. (21)

Elektrokardiografski je nalaz na pocetku bolesti nalaz bez osobnosti. Kako bolest
napreduje i dolazi do sve vece hipertrofije lijeve Kklijetke, mogu se pojaviti znakovi
hipertrofije lijevog ventrikula (Sokolow + Lyon Kriterij: S (V1) + R (V5/6) > 35 mm), sa
spustenom ST spojnicom i negativnim T valom. RadioloSki nalaz toraksa kod
uznapredovale bolesti pokazuje dilataciju cijelog srca, kardiomegalija. Ehokardiografija s
Dopplerom predstavlja zlatni standard kod postavljanja dijagnoze aortalne insuficijencije.
Kvalitativno se mogu odrediti Sirine povratnog mlaza krvi u lijevom ventrikulu i Sirina
najuzeg dijela povratnog mlaza gdje je brzina najveéa. Kvantitativno, mjere se veli¢ina

regurgitiranog volumena, postotak regurgitacije i povrsina regurgitiranog usca. (4).
1.4.6. LijeCenje

Aortalna regurgitacija je valvulana bolest koja uzrokuje ozbiljne komplikacije i
smanjuje ocekivani Zivotni vijek. KirurS$ka intervencija rezervirana je za krajnji stadij
bolesti. U manje uznapredovaloj bolesti postoje i manje invazivnih terapeutskih pristupa.
Cilj farmakoterapije smanjiti je afterload i preload preko povecane diureze i povecati
kontraktilnost srca. Vazodilatatori (blokatori alfa receptora, blokatori kalcijskih kanala,
inhibitori angiotenzin konvertiraju¢eg enzima) pokazali su se kao izbor koji znacajno Stedi
lijevi ventrikul i smanjuje njegovu remodelaciju. Njihov je mehanizam djelovanja preko
smanjenja afterload-a lijeve klijetke. Nakon samo jedne doze 20mg oralni ili sublingvalni
nifedipin, zabiljeZena je redukcija krvnog tlaka i regurgitiranog volumena, ali nije
ustanovljeno i momentalno smanjenje end-dijastolickog i end-sistolickog volumena lijeve

klijetke. (22)

Dugorocno se dokazalo da vazodilatatori svakako utjecu na hemodinamiku lijeve
klijetke i njezinog remodeliranja, preko smanjenja end-sistolickog i dijastolickog volumena
i preko povecanja izbaCajne frakcije. Glavni je cilj medikamentozne terapije
vazodilatatorima odloZiti kirurSki zahvat do trenutka kada je najsigurniji za pacijenta i

kada je rizik za perioperativne komplikacije najmanji. Zaklju¢no, vazodilatatori su svakako
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indicirani kod blage do srednje aortalne insuficijencije i svakako kod pacijenata s visokim

krvnim tlakom. (23, 24)

Osim vazodilatatora, druga moguc¢nost za medikamentozno usporavanje bolesti su i
beta agonisti, diuretici i inotropi; ve¢inom su usmjereni na sprje¢avanje zatajenje srca kod

tezih oblika bolesti. (25)

1.5. Kirursko lijeCenje bolesti aortalnog zaliska

Indikacije za kirursko lijecenje bolesti aortnog zaliska strogo su propisane i uvjeti za
kirurski zahvat svakako trebaju biti zadovoljeni prije nego Sto se lije¢nik odluci da je jedina
sigurna i uspjeSna opcija za pacijenta kirurSki zahvat. Prije svakog kirur$kog zahvata,
obavezna je predoperativna procjena rizika. Nakon procijene, ako se pacijent suglasi da Zeli
dobiti kirurski tretman bolesti, treba se odabrati pravilna proteza koja bi imala najveci
ucinak ovisno o bolesti zaliska, uznapredovalosti same bolesti i svakako konstitucionalnih
karakteristika i komorbiditeta bolesnika. Nakon cijelog procesa predoperativnih priprema,
slijedi kirurski zahvat. Svaki dio ovog kompleksnog procesa bit ¢e detaljno objasnjen u

tekstu koji slijedi.
1.5.1. Indikacije za kirursko lijeCenje

Kirurski zahvat indiciran je kod svih pacijenata koji imaju znacajno smanjenu
sistolicku funkciju lijeve klijetke (smanjena izbacajna frakcija <50%) i ozbiljnu dilataciju
lijeve klijetke (end-dijastolicki dijametar lijeve klijetke >70 mm, ili end-sistolicki dijametar
>55mm). Na zadnjem parametru mora se naglasiti da u obzir trebaju biti uzete i povrsina
tijela, sa smanjenjem 25mm/m?2. Generalno govoreci, kirurski je zahvat indiciran kod svih
pacijenata s teSkom aortalnom stenozom ili regurgitacijom ili kod onih koji imaju blaZi
oblik bolesti, ali imaju pridruZenu drugu src¢anu bolest. Takoder, zahvat je indiciran kod
svih pacijenata koji imaju simptome III. ili IV. stupnja po ljestvici New York Heart
Association. Kod blazih simptoma ili kod asimptomatskih pacijenata, kirurski zahvat

indiciran je kada je ejekcijska frakcija niza od 50% ili kada je end- sistolicki dijametar lijeve
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Kklijetke vec¢i od 55mm. TjelovjeZba i stres-test mogu otkloniti masku bolesti kod pacijenata

koji nemaju simptome. (24, 26)
1.5.2. Predoperativna procjena rizika

Kardiokirurski pacijenti grupa su pacijenata koji su najdetaljnije ispitivani od strane
anesteziologa. Najveci dio preoperativnih pregleda anesteziologa odvija se dan-dva prije
samog zahvata. Kod svih elektivnih zahvata podatci o pacijentu mogu se evaluirati detaljno
pomocu prethodnih hospitalizacija ili nakon razgovora s odabranim obiteljskim lije¢nikom.
Dokazan je povecani mortalitet i morbiditet kod pacijenata koji su imali sljedee stanje ili
bolest: stariji od 60 godina, arterijska ili pluéna hipertenzija, indeks tjelesne mase veci od
35 kg/m?, kongestivno srcano zatajenje, periferna vaskularna bolest, aterom aorte, Seerna
bolest, bubreZno zatajenje, akutni koronarni sindrom, kroni¢na pluéna bolest, neuroloSke
bolesti i prethodni zahvat srca. Od osobitog je znacaja je li pacijent nedavno uzimao
lijekove koji su povezani i djeluju na putovima zgrusavanja krvi, kao $to su antikoagulantni
i antiagregacijski lijekovi i period uzimanja istih. Glavni je dio pregleda posvetiti paznju na
prisustvo, progresiju i ozbiljnost dokumentiranih kardijalnih simptoma i bolesti. Simptomi
kao angina, dispneja, ortopneja, nemogucnost podnasanja fizicke aktivnosti trebaju se
detaljno razmotriti. Takoder, treba se iskljuciti moguce prisustvo i neke druge

gastrointestinalne, bubreZne, jetrene, neuroloske, metabolicke i hematoloske bolesti.

Pored svakodnevnih napretka koji se dogadaju na polju kardijalne kirurgija, jo$
uvijek je svaki zahvat povezan s povecanim rizikom od smrti i ozbiljne komplikacije. Ipak,
velika vedina pacijenata moZe sigurno ocekivati prezivljenje bez nekih neZeljenih
posljedica. Kirurg je osoba koja objasnjava pacijentu moguce rizike i prednost kirursSkog
zahvata. Na veliku sre¢u, kirurzi koji se bave kardijalnom kirurgijom, imaju
najsofisticiraniji alat s kojim mogu realno procijeniti rizik kirur§kog zahvata. Na primjer,
najkoriSteniji je Europski sustav za procjenu rizika kardijalnih kirurSkih zahvata. On
obuhvac¢a procjenu sljede¢ih parametara: dob, spol, kronicna plu¢na bolest, ekstra
kardijalna arteropatija, neuroloSke disfunkcije, prethodni zahvat srca, visina serumskog
kreatinina, aktivni endokarditis, kriticno preoperativno stanje, nestabilna angina,

disfunkcija lijeve klijetke, nedavni infarkt miokarda, plu¢na hipertenzija, velika intervencija
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na srcu, zahvat na toraklanom dijelu aorte i moguca postinfarktna ruptura septuma srca.

(27)
1.5.3. Odabir proteze

Abnormalni aortalni zalistak moZe se zamijeniti s nekom od sljedecih vrsta proteza:
mehanicke proteze, bioloske proteze (stentirane ili nestentirane), alograft i plucni
autograft. U odabiru proteza osim profesionalnog misljenja kirurga, koje je temeljeno na
najsuvremenijim dokazima o mogu¢im komplikacijama i ishodima, treba se uzeti u obzir i

Zelja pacijenta.
1.5.3.1. Mehanicka proteza

Mehanicka proteza najces¢i je odabir. Radi se o pacijentima mlade Zivotne dobi. Kod
ovih proteza pacijenti nakon operacije ostaju doZivotno na antikoagulatnoj terapiji. Doza
antikoagulantnih lijekova tretira se ovisno o vrijednostima INR (International Normalised
Ratio) koji se redovito kontrolira kod ovih pacijenata. Takoder, bitno je naglasiti da svi
pacijenti koji su dobili mehani¢ku aortnu valvulu moraju uzimati antibiotsku profilaksu
prije dentalnih i ostalih kirurskih zahvata u Zivotu. Prednosti ovih valvula su jednostavan
mehanizam insercije valvule, sigurnost, njihova dugotrajnost i izvrsna hemodinamska
performansa. Metaanalize su dokazale da je njihova minimalna strukturalna disfunkcija ili
bilo koji drugi oblik oStecenja same implantirane proteze puno rjedi, kao i endokarditis
proteze ili minimalno evidentirani broj tromboembolijskih komplikacija. Zanimljiv je
podatak da implantirane mehanicke proteze imaju blagi stupanj regurgitacije koji djeluje

zaStitno na stvaranje mikrotromba samog zaliska.

Negativne strane ove proteze su mogucnost nesuradivanja od strane pacijenta u vezi
uzimanja antikoagulantne terapija, ponekad Cujni otkucaji srca koji uznemiruju pacijenta i
nepravilna funkcija proteze kada se ugraduje u jako usko uSce, Sto kasnije moZe imati
ozbiljne posljedice. Medutim, rizik za reoperaciju nakon ugradnje proteza najmanji je

nakon ugradnje mehanickih proteza.
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1.5.3.2. Bioloska proteza

BioloSke proteze su indicirane kod pacijenata bilo koje dobi koji ne Zele doZivotno
uzimati antikoagulantnu terapiju ili imaju kontraindikacije za istu. Ista je indicirana kod
pacijenata starijih od 65 godina koji nemaju rizik za tromboembolijske komplikacije. Ove se
valvule implantiraju i kod djevojaka koje kasnije Zele iznijeti bioloSku trudnocu i imati
svoju djecu. Postoje razliCite vrste bioloSkih proteza: stentirani ksenograft, nestentirana
bioloska proteza, homograft ili alograft i autograft (Ross procedura). BioloSke proteze

gradene su od listi¢a svinjskog zaliska ili od govedeg perikarda. (28)

Nestentirane bioloske proteze su se pokazale kao uspjesne kod malih aortalnih us¢a
jer generiraju odgovarajucu povrSinu valvule zbog njihove supraanularne implantacije i
kod mladih pacijenata koji su imali nativni endokarditis valvule. Medutim, postoje mali niz
dokaza o tome i detaljno se trebaju prouciti prednosti i mane ovakvih proteza individualno
za svakog pacijenta. Vecina centara ceS¢e koristi stentirane bioloSke proteze zbog
sigurnosti same tehnike i velike kolic¢ine studija i dokaza o uspjeSnosti istih. Nedavno se
dokazalo da su nestentirane bioloske proteze povezane s ve¢im brojem reoperacija i to je

svakako podatak koji se treba uzeti u obzir posebice kod mladih pacijenata. (29, 33)

Druga negativna strana bioloskih proteza je njihova trajnost. Nakon 15 - 18 godina
kod 50% pacijenata potrebna je reoperacija i zamjena valvule, a kod mladih pacijenata i
onih na dijalizi to je razdoblje joS krace. Zbog toga se ovaj oblik proteze ceSce predlaze

starijim bolesnicina koji imaju viSe od 65 godina. (25)
1.5.3.3. Homograft/Alograft

Homograft je aortna valvula koja je uzeta iz srca donora (Covjek), prezervirana,
tretirana antibioticima i zamrznuta pod posebnim sterilnim uvjetima. Homografti su
idealna opcija kada osim bolesti samih listi¢a zaliska postoji bolest uS¢a aorte ili je prisutan
infekcijski endokarditis i potrebna je potpuna zamjena korijena aorte. Oni su svakako izbor
kod mladih Zena koje Zele roditi jer im ova proteza omogucava nesmetanu trudnocu bez
uzimanja kroni¢ne antikoagulantne terapije. Alograft se dobro tolerira od strane primaoca

jer se radi o slicnom organskom sustavu koji ima viSe kompatibilnosti nego suprotnosti kao
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kod animalnih proteza. Jedina negativna strana je mogucénost reoperacija zbog stvaranja
opseznih kalcifikacija kao imunoloSki odgovor organizma na ovaj tip proteze. Brzina

razvoja ovih promjena je direktno povezana s dobi pacijenata. (30)
1.5.3.4. Pluéni autograft- Rossova metoda

Rossov zahvat izvodi se tako Sto se pluéni korijen skupa s pluénom valvulom
samoga pacijenta eksplantira i postavi na mjestu abnormalne aortne valvule, a na mjestu
plu¢nog zaliska postavi se krioprezervirani alograft koji uspostavi komunikaciju izmedu
desne klijetke i plu¢ne arterije. Prednosti ove metode su oslobadanje pacijenta od
doZivotne antikoagulantne terapije Sto bi bilo sluc¢aj kod ugradnje mehanicke proteze,
izvrsne hemodinamske aktivnosti, porast proteze tokom vremena (ako se radi o mladoj
populaciji). NazZalost, ova je metoda jako kompleksna i zahtjeva uvjeZbanije kirurSke
tehnike, ali usprkos tome na kraju pacijenti zavrSavaju s promijenjenom funkcijom i
plu¢nog i aortalnog zaliska $to svakako moZe imati ve¢ spomenute komplikacije. Preporuku
klase broj 1 s puno dokaza o uspjeSnosti ove metode imaju djeca kod kojih se potvrdilo da

niti jedina ostala metoda ne bi imala bolji ishod. (31)

1.5.3.5. Besavne aortne valvule

Razvoj tehnologije u kirurgiji donio je sa sobom i novu metodu i novi vid proteze.
RijeC je o beSavnim aortalnim valvulama. To je bioproteza koja je sastavljena od listi¢a
volovskog perikarda i samoekspandiraju¢eg nitinolskog kaveza. Dvoslojni listi¢i se
apliciraju u razini nativnog anulusa, dok supraanularni dio proteze sprje¢ava nastanak
paravalvularnog protoka. Prednosti ove metode su smanjenje trajanja samoga zahvata,
smanjuje se vrijeme na ekstrakorporalnoj cirkulaciji i vrijeme klemanja aorte. Minute se
dobivaju na racunu Sivanja jer se kod besavnih valvula postavljaju samo tri sugurnosna
Sava koja sluZze i kao vodilice jer postavljaju protezu na pravom mjestu, a na kraju rezultira
i nizim paravalvularnim protokom kao naj¢es¢a komplikacija. Radi se o bioloskim
protezama koje se postavljaju u ociS¢enom aortalnom uscu. Veli¢ina proteze odreduje se

nakon odstranjenja bolesne valvule dok traje operativni zahvat pomocu posebnog alata.
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Valvule se postavljaju pomocu balona koji se ekspandira i na taj nacin pod tlakom postavlja

protezu u aortnom uscu.

Trenutacno su dostupne dvije beSavne proteze: Intuity Elite (Edward Lifescieences,
Irvine, USA) i Perceval S (Sorin, Saluggia, Italy). U ovom radu, rijec je o Perceval S beSavnoj
aortnoj valvuli koja se usporeduje s bioprotezom Trifecta koja se postavlja klasicnom
metodom s viSe Savova. KirurSke incizije za ovaj tip zahvata mogu biti putem totalne
sternotomije ili alternativnho preko minimalno invazivnih metoda gdje se radi o
ministernotomijama ili minitorakotomijama. Prednost beSavne metode naspram
transarterijske zamjene valvula je u dobroj vizualizaciji us¢a i istovremeno odredivanje
idealne veli¢ine proteze koja ¢e se ugraditi. Druge prednosti koje donosi ova suvremena
metoda su i kradenje vremena klemanja aorte, kracenje vremena na ekstrakorporalnoj
cirkulaciji (parametar koji direktno utjeCe na ishod i moguce postoperacijske
komplikacije), brze poboljSanje izbacajne frakcije i kra¢a postoperativna hospitalizacija kod
ovih pacijenata. Ove su proteze dale bolji dugorocni ishod jer je doSlo do brZeg smanjenja
volumena lijevog ventrikula i poboljSala se ejekcijska funkcija srca. Metanalize su pokazale
da je beSavna proteza povezana ne samo s boljim ishodom za pacijente, zbog manjeg broja
komplikacaija nakon zahvata, nego i boljim financijskim ishodom koji se pokazao zbog
smanjenja hospitalizacija i dana provedenih u Jedinici intenzivnog lije¢enja kod pacijenata

koji su dobili ovaj oblik proteze. (33)

Zamjena aortalnog zaliska izvodi se uz stroja za izvantjelesni krvotok jer se radi na
Cistom polju, bez krvi, na nekucaju¢em srcu. Nakon zaustavljanja srca u dijastoli, ostvaruje
se zastita miokarda kardioplegijskom otopinom pomocu ledene tekuéine koja hladi srce i

na taj nacin smanjuje metabolicke potrebe srca za vrijeme trajanja kirurS§kog zahvata. (34)

Negativna strana ovih proteza je rizik od pomaka zbog relativno slabe fiksacije
valvule sa samo tri Sava. Ova se komplikacija obi¢no dijagnosticira postoperativno na

kontrolnim transezofagealnim ultrazvukom.
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2. Hipoteza

Pacijenti koji su dobili beSavnu aortnu valvulu imali su krace vrijeme klemanja aorte
i krace je trajao operativni zahvat $to je direktno utjecalo na to da su upravo ti pacijenti
imali brzi oporavak, bolju izbacajnu frakciju srca, manji broj postoperativnih komplikacija i
krac¢i boravak u bolnici perioperativno, nasuprot pacijentima koji su dobili klasi¢nu Trifecta

valvulu.

3. Ciljevirada

Cilj ovog rada usporediti je dvije skupine pacijenata koji su imali aortnu stenozu kao
razlog za operativni zahvat; razlika je bila u kirurskoj tehnici i ishodu nakon samog zahvata
kod pacijenata koji su dobili klasi¢nu Trifecta valvulu i onih koji su dobili beSavnu Perceval
S valvulu, te ukazati na bolji postoperativni ishod u skupini kojoj se implantirala beSavna

proteza.

4. Ispitanici i metode

Prije samog pocetka ovog istrazivackog rada, zatraZena je suglasnost Etickog

povjerenstva Klinickog bolnickog centra Rijeka.

[spitivane su dvije skupine pacijenata koji su dobili kirurski tretman u Klinickom
bolnickom centru zbog postojece aortalne stenoze. Svaka je skupina brojila 15 pacijenata.
Pacijenti nisu odabrani prema spolu i dobi nego se slucajnim odabirom uzimao njihov
karton. Svi kirurski zahvati napravljeni su u razdoblju od 2015. - 2019. godine. Prva je
skupina ukljucivala pacijente koji su dobili bioloSku valvulu Trifecta, valvula koja ima veliki

broj Savova, usporedno s drugom skupinom u kojoj su pacijenti dobili sofisticiraniju
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biolosku protezu koja ima samo tri Sava koja sluze kao vodilje i kao posljedicu toga kirurski
zahvat traje puno krace. Svi pacijenti iz obje skupine operirani su klasic(nom metodom

mediosternalnim pristupom.

Kriteriji koji su usporedivani izmedu obje skupine bile su: dob, NYHA (New York
Heart Association) klasifikacije sréanog zatajenja prije operacije, Euro SCORE (European
System for Cardiac Operative Risk Evaluation) klasifikacija, vrijeme koji su pacijenti proveli
u bolnicu nakon zahvata, vrijeme koje su pacijenti proveli u Jedinici intenzivnog lijec¢enja,
vrijeme Kklemanja aorte, vrijeme na uredaju za vantijelesnu cirkulaciju, nastale
postoperativne komplikacije, smrtni ishod, veli¢ina apicirane valvule, izbacajna frakcija

srca prije i nakon zahvata i tip samog zahvata.

Podatci koji su bili potrebni za izradu ovog diplomskog rada utvrdeni su uvidom u
medicinski program i postojecu bazu podataka Klinike za kardijalnu kirurgiju Klini¢ckog

bolnickog centra Rijeka.

Statistickom obradom putem Excel programa dobiveni su rezultati koji su bili klju¢
ovoga istraZivanja. Svakim prosje¢nim rezultatom izracunata je i standardna devijacija i p-

vrijednost.
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5. Rezultati

Promatrano je 30 pacijenata koji su operirani na Klinici za kardijalnu kirurgiju

Klinickog bolnickog centra Rijeka. Njih 15 (50%) je dobilo Trifecta protezu koja spada u

skupinu klasi¢nih bioloSkih valvula, dok je 15 pacijenata (50%) dobilo sofisticiraniju

valvulu, Perceval S koja je takoder bioloska proteza, medutim aplicira se koriste¢i samo tri

Sava, nasuprot dvadesetak kod Trifecta-e. Rezultati su navedeni u tablici i na taj nacin se

moZe uociti statisticki znacajna razlika koja govori u prilogu Perceval S proteze.

Tablica 1. Usporedba klinickih parametara kod obje proteze, beSavnu- Perceval S i

klasi¢nu bioprotezu- Trifecta

PARAMETAR PERCEVAL S TRIFECTA p VRIJEDNOST
dob 79+ 9,04 godine 69+ 14,91 godine 0,005
spol Zena > muskarci muskarci > Zene -
NYHA /v [1/111 -
EURO SCORE 3,61+ 2,57 1,78+ 1,2 0,05
vrijeme u bolnici 7,7+ 2,32 8,6+ 2,95 0,009
vrijeme u Jedinici intenzivnog lijecenja 1,07+ 0,26 dana 1,13+ 0,46 dana 0,05
vrijeme klemanja aorte 49,2+ 15,83 min 78,7+ 27,81 min 0,05
vrijeme na vantijelesnoj cirkulaciji 83,31+ 31,34 min 123,6% 54,16 min 0,005
veli¢ina valvule L/XL 21 /
izbacajna frakcija prijeoperacije 52,33+ 8,06% 54,27+ 5,19% 0,008
izbacajna frakcija nakon operacije 61,7316,17% 55,73+ 6,43% 0,07

21




Pacijenti koji su dobili Perceval S vavulu bili su starije osobe koje su imale ostale
komorbiditete i duljina trajanja samog zahvata direktno je povecavala njihov rizik za
perioperativne komplikacije te su zato bili savrSeni kandidati za ovu beSavnu metodu.
Vrijeme klemanja aorte (49,2 + 15,83 min) i vrijeme na vantjelesnoj cirkulaciji (83,3 *
31,34 min) trajalo je puno krac¢e u usporedbi s drugom promatranom skupinom koja je
dobila Trifecta protezu i to je bio glavni razlog zaSto je kod ovih bolesnika postotak
postoperativnih komplikacija bio puno manji. Takoder, izbacajna je frakcija srca bila puno
bolja nakon operacije u periodu pracenja od godinu dana, nego Sto je bila na pocetku kada
je veéina bolesnika bila svrstana u NYHA IV Kklasi Sto je govorilo o prisutnim simptomima i

pri mirovanju.

Pacijenti koji su dobili Trifecta protezu imali su prosje¢nu dob od 69 + 14,91 godina,
u toj skupini bilo je viSe muskih pacijenata (53,33%) i prema New York Hear Association
klasifikaciji bili su u klasi II/IIl $to govori o ve¢ razvijenim simptomima zatajivanja srca i
pri najmanjoj tjelesnoj aktivnosti. Vrijeme klemanja aorte (78,7 + 27,81 min) i vrijeme na
vantjelesnoj cirkulaciji (123,6 + 54,16 min) trajalo je duZe od 1 ili 2 sata Sto nije slucaj kod
ugradnje Perceval S proteze. Nakon operacije doslo je do blago poboljsanje funkcije srca

kao crpke $to se vidi prema podacime o poboljSanoj izbacajnoj frakciji.

[z navedenih podataka moZe se zakljuciti da je vrijeme provedeno u bolnici i na
Jedinici za intenzivnog lijeCenja bez velikih statistickih razlika, tj. pacijenti koji su dobili
Perceval S valvulu imali su krac¢i boravak u bolnici. Najznacajniji parametri su vrijeme
klemanja aorte i vrijeme na ekstrakorporalnoj cirkulaciji; parametri od kojih direktno ovisi

kakav ¢e biti ishod same operacije i dali ¢e pacijent biti izloZen ve¢em riziku zbog duljeg
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trajanja zahvata. Zakljucuje se da su pacijenti koji su dobili Perceval S protezu, koja ima
samo tri Sava i ima puno kraée vrijeme umetanja, imali kraée vrijeme klemanja aorte (49,2
+ 15,83 minute) i krace vrijeme na vantjelesnoj cirkulaciji (83,3 * 31,34 min) u odnosu na
drugu skupinu pacijenata koji su dobili klasicnu valvulu, koja je zahtijevala dulje vrijeme
rada kirurga i samim tim dulje vrijeme klemanja aorte (78,7 + 27,81 minute) i dulje vrijeme
na vantijelesnoj cirkulaciji (123,6 + 54,16 minute). Ovi podaci ukazuju na veliku statisticku
razliku izmedu obje skupine. Takoder, pratila se i izbacCajna frakcija srca prije i nakon
operacije kao parametar koji govori o kontraktilnoj funkciji srca i njegovoj snazi za
isporuciti krv na periferiju kako bi bile zadovoljene tkivne potrebe za kisikom. Izbacajna
frakcija kod pacijenata koji su dobili Perceval S prije operacije bila je slabija od one kod
druge skupine pacijenata jer se radilo o pacijentima koji su starije dobi i imaju ve¢ drugih
komorbiditeta. Zanimljiv je podatak da su ti isti pacijenti, koje su dobili Perceval S usprkos
slabijoj kontraktilnosti srca prije opercije, nakon operacije imali znacajno bolju izbacajnu
frakciju od prosjecno 61,73 + 6,17% S$to ih svrstava u grupu pacijenata s normalnom
izbacajnom frakcijom srca i s time ovaj podatak ,obecava“ dulje preZivljenje kod ove

skupine pacijenata.

U istraZivanju su ispitivane i postoperativne komplikacije samog zahvata. Od
postoperativnih komplikacija kod pacijenata koji su dobili Trifectu istiCe se paravalvularni
leak (isticanje krvi oko implantirane proteze) kod 6/15 pacijenata (40%), perikardijalni
izljev kod 2/15 pacijenata (13,33%), reoperacija zbog revizija postavljene valvule kod 2/15
pacijenata (13,33%) i smrtni ishod (nastao zbog hemoragijskog Soka kao komplikacija

samog operativnog zahvata kod bolesnika koji je imao viSe komorbiditeta) 1/15 (6,67%);
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kod 5 pacijenata zahvat je prosao bez ijedne komplikacije i imali su odlican postoperativni

ishod (33,33%).

[spitivane su postoperativne komplikacije i kod druge skupine pacijenata; onih koji
su dobili Perceval S protezu - dobiveni su se sljedeci podatci: ukupna ucestalost bilo kakvih
komplikacija nakon operacije bila je manja, tj. 11/15 pacijenata je imalo postoperativni
tijek bez ikakvih komplikacija (73,33%), jedan pacijent je imao paravalvularni leak
(6,67%), jedan pacijent je razvio endokarditis na postavljenu protezu (6,67%), jedan
pacijent je imao perikardijalni izljev (6,67%) i naZalost, jedan je pacijent zavrSio na
vantjelesnoj membranskoj oksigenaciji (ECMO) i nakon 60 minuta na istoj dosSlo je do

smrtnog ishoda pacijenta (6,67 %).
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6. Rasprava

Obzirom na to da se radi o relativnho novoj metodi zamjene aortalnog zaliska
bioloSkom Perceval S protezom, broj objavljenih studija koje se bave usporedbom klasi¢ne
metode s Trifecta-om protezom i Perceval S nije velik. Medutim, iz objavljenih se radova
mogu izvudi zakljucci koji su vrlo vazni za buduénost kardijalne kirurgije i minimalno
invazivnih zahvata koji sve viSe ulaze medicinu i pocinju se Siroko koristiti u svakoj grani
kirurgije jer obec¢avaju manje komplikacija za pacijenta, ali zahtijevaju ve¢u spremnost

kirurga.

U svom su radu Bedeir i suradnici opisali rezultate do kojih su dosli nakon
usporedivanja dvije razlicite metode: beSavne aortne valvule i transkateterske zamjene
zaliska. Zakljucili su da je beSavna proteza jednako sigurna i efikasna kao i klasi¢na proteza
i da ima izvrstan ishod u periodu pracenja od pet godina. Takoder, pacijenti koji su dobili
Perceval S protezu imali su manje postoperativnih komplikacija po tipu paravalvularnog
krvarenja i bolje prezivljenje opéenito naspram onih koji su dobili valvulu transkateterskim
putem. Medutim, beSavne valvule zahtijevaju medijalnu sternotomiju Sto je svakako veliki
kirurski zahvat koji sam nosi veliki niz mogué¢ih komplikacija koje bi se svakako izbjegle
kada bi se zalistak zamijenio minimalno invazivnom tehnikom kao $to je i usporedivana

metoda transkateterskim putem. (35)

U velikoj metaanalizi, Hurley i suradnici, dokazali su da pacijenti koji su dobili
besavnu protezu su imali bolji ishod sa smanjenim rizikom od Stetnih dogadaja nakon

operacije jer je vrijeme klemanja aorte kod svih trajalo kra¢e od 150 minuta i vrijeme na
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vantjelesnoj cirkulaciji krace od 240 minuta, Sto se svakako ne dogada kod klasi¢ne metode

koja zahtijeva veliki broj Savova i dulje vrijeme insercije. (36)

Karangelis i suradnici spominjaju beSavne bioproteze kao manje invazivne metode i
kao izvrstan odabir naspram konvencionalne kirursSke tehnike kod starijih pacijenata koji
imaju veci broj komorbiditeta. Nasuprot transkateterske metode zamjena zaliska i beSavna
metoda zahtijeva isto vrijeme za dekalcifikacije i otklanjanje aortalnog anulusa kao i
klasicna metoda. Znacajan iskorak kod besavne metode jest i podatak da s obzirom na to
Sto se ova metoda primjenjuje kod starijih bolesnika, koji ¢eS¢e zahtijevaju zamjenu i neke
druge valvule (mitralne ili trikuspidalne) i postavljanje premosnica u relativno kratkom
periodu moZe se izvesti cijeli zahvat nasuprot klasi¢ne metode koja traje satima. Karangelis
i suradnici u svom radu analiziraju i druge velike studije i dolaze do zakljucka da je kod
besavnih valvula puno rjede i blaZe paravalvularno krvarenje jer ove proteze omogucuju
veCu povrsSinu prianjanja. Takoder, spominje se i prednost beSavnih proteza kod pacijenata
koji imaju jako malo aortno usce koje je teSko dostupno i zahtijeva veliku preciznost koja

proporcionalno raste s duljim operativnim zahvatom. (37)

Metacentricnu studiju koju su objavili D’Onofrio i suradnici brojila je 2177
pacijenata koji su bili operirani klasichom metodom putem transkateterske aplikacije
zaliska ili beSavnom metodom. Nije se dokazala statistiCka razlika u 30-dnevnom
prezivljavanju i u jednogodiSnjem mortalitetu, medutim, postotak uspjeSnosti postupka i
zahvata kod beSavne je metode iznosio 99% naspram onoga kod transkateterske metode

86%. Osim toga, uocili su i veliku razliku u postoperacijskim komplikacijama. Samo 3% od
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pacijenata koji su dobili beSavnu protezu imali su paravalvularno krvarenje dok je ovaj

postotak bio puno veci kod transkateterske i klasi¢ne procedure (vise od 35%). (38)

Flameng i suradnici uspjeli su implantirati beSavnu protezu u vrlo kratkom
vremenu. Aorta je bila klemana neverojatnih 18 + 6 minuta. Pacijenti su pri otpustu imali
izvrsne hemodinamske parametre i vrlo malu incidenciju paravalvularnih krvarenja.
Smrtnost same procedure je bila 0%. Usprkom malom padu trombocita nakon operacije

niti kod jednog pacijenta nije se javio tromboembolijski incident. (39)

Zanimljivo istrazivanje je napravljeno od strane G. Santarpino i suradnici koji su
pratili regresiju mase lijevoga ventrikula nakon zamijena valvule bioloSkom beSavnom
protezom. Zakljucili su da je kod svih pacijenata doSlo do signifikantnog poboljSanja u
samoj masi lijevog ventrikla Sto je govorilo o poboljSanju funkcije samoga srca. Naime,
indeks mase lijevog ventrikla smanjio se od 148 + 46 g/m2 na 119,7 + 38,5 g/ m?, Sto je

zaista signifikantno poboljSanje u samo godinu dana pracenja istih pacijenata. (40)
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7. Zakljucak

Ovaj je istrazivacki rad dokazao svoju hipotezu. Usporedivane dvije skupine
pacijenata imale su statisti¢ki znacajne razlike u odredenim parametrima koji su uzeti u
obziru. Prva skupina pacijenata, koji su imali aortalnu stenozu koja je zahtijevala kirurski
zahvat, dobila je Trifecta bioloSku protezu koja je dio klasicne konvencionalne metode i
ukljucuje postavljanje velikoga broja Savova kako bi se omogucila adekvatna povrsina
prianjanja postavljene proteze na aortnom us$¢u. Druga je skupina obuhvatila isti broj
pacijenata koji su imali istu dijagnozu, ali u tom se slucaju radilo o pacijentima koji su
starije dobi i koji imaju podlijeZece bolesti koje su ih svrstale u skupinu bolesnika s teZom
klinickom manifestacijom same aortalne stenoze. Oni su dobili Perceval S beSavnu protezu,
talijanski patent koji je pomaknuo granice kardiokirurgije, jer se sa samo tri Sava - vodilice
uspjela postic¢i idealna kompatibilnost proteze i pacijentovog aortalnog us¢a. Ova druga
skupina zahtijevala je puno kra¢e vrijeme Kklemanja aorte i krae vrijeme na
ekstrakorporanoj cirkulaciji Sto automatski skracuje trajanje cijeloga postupka i dovodi do
boljeg ishoda i prognoze za pacijenta. Nakon grupne analize, dolazi se do zaklju¢ak da su
pacijenti koji su dobili besavnu valvulu imali manji postotak paravalvularnog propustanja,
bolji hemodinamski ishod nakon operacije, signifikantno bolju izbacajnu frakciju srca i
smanjenje mase lijevoga ventrikla u godinu dana od operacije Sto je svakako govorilo u
prilog jacanja srca kao crpke. Postoje metaanalize koje potvrduju prednost beSavnih
valvula i u buduce se ocekuju vece studije koje Ce vjerojatno nastaviti ohrabrivati ovaj

moderniji pristup i metodu lijecenja aortalne stenoze.

28



8. Sazetak

Naslov: BeSavne aortne valvule

Autor: Nikolija Shahpaska

Cilj ovog istrazivanja bio je usporediti dvije skupine pacijenata koji su imali aortnu
stenozu kao razlog operativnog zahvata. Razlika je bila u kirurskoj tehnici i ishodu nakon
samog zahvata kod pacijenata koji su dobili klasi¢nu Trifecta valvulu i onih koji su dobili
besavnu Perceval S valvulu te ukazati na bolji postoperativni ishod u skupini u kojoj se
implantirala beSavna proteza. Hipoteza postavljena na pocetku ovoga istrazivackog rada
bila je ta da su pacijenti koji su dobili beSavnu aortnu valvulu imali krace vrijeme klemanja
aorte i krace je trajao operativni zahvat $to je direktno utjecalo na to da su upravo ti
pacijenti imali brZi oporavak, bolju izbacajnu frakciju srca i kra¢i boravak u bolnici
perioperativno, nasuprot pacijentima koji su dobili klasi¢cnu Trifecta valvulu. Nakon
usporedivanja podataka dobivenih od promatranih skupina hipoteza se dokazala toc¢na.
Potvrdile su se sve pogodnosti koje pruza beSavna aortalna valvula naspram Kklasi¢ne
konvencionalne metode s Trifecta-om valvulom. U istraZivanju su ispitivane i
postoperativne komplikacije samog zahvata. Medu najc¢eS¢im parametrima koji su dio
mogucih postoperativnih komplikacija nakon umetanja bioproteza je paravalvularno
krvarenje koje se dokazalo samo kod jednog pacijenta koji je dobio beSavnu valvuluy,

nasuprot Sest njih koji su dobili klasi¢nu protezu koja zahtijeva vise Savova.

Kljucne rijeci: besSavne bioproteze, Perceval S, Trifecta bioloSka proteza
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9. Summary
Title: Sutureless aortic valves

Author: Nikolija Shahpaska

The aim of this study was to compare two groups of patients who had aortic
stenosis as a reason for surgery, but the difference was in the surgical technique and the
outcome after the procedure in patients who received classic Trifecta valve and those who
received sutureless Perceval S valve and indicated a better postoperative outcome in the
group to which the sutureless prosthesis was implanted. The hypothesis set at the
beginning of this research was that patients who received a sutureless aortic valve had
shorter time of aortic clamping and shorter surgery, which directly affected the fact that
these patients had faster recovery, better ejection fraction of the heart and shorter hospital
stay perioperative, as opposed to patients who received the classic Trifecta valve. After
comparing the data obtained from the observed groups, the hypothesis proved to be
correct. All the benefits provided by the sutureless aortic valve versus the classical
conventional method with the Trifecta valve have been confirmed. The study also
examined the postoperative complications of the procedure itself. Among the most
common parameters that are part of possible postoperative complications after
bioprosthesis insertion is paravalvular bleeding that has been demonstrated in only one
patient who received a sutureless valve, as opposed to six who received a classic prosthesis

requiring multiple sutures.

Key words: sutureless aortic valves, Peceval S, Trifecta bioprosthesis.
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