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_KOARKTACIJA AORTE KOD DJECE
U 10-GODISNJOJ KLINICKOJ EPIDEMIOLOSKOJ STUDLJI:
DIJAGNOSTICKO I TERAPIJSKO RAZMATRANJE

COARCTATION OF THE AORTA IN CHILDREN
IN THE 10-YEAR EPIDEMIOLOGICAL STUDY:
DIAGNOSTIC AND THERAPEUTIC CONSIDERATION

IVAN MALCIC, HRVOJE KNIEWALD, ANA JELIC, DALIBOR SARIC, DOROTEA BARTONICEK,
DANIEL DILBER, DRAZEN BELINA, DARKO ANIC*

Deskriptori: Koarktacija aorte — epidemiologija, dijagnoza, lije¢enje; Prirodene src¢ane grjeske — epidemiologija, dijagno-
za, lijeCenje; Kardiokirurski zahvati — metode, komplikacije; Stentovi; Balonska angioplastika; Hrvatska —
epidemiologija

Sazetak. Nasa je studija klini¢ka epidemioloska retrospektivna analiza koarktacije aorte u vremenskom slijedu od 10 godi-
na (2001. — 2011.). U studiju je ukljuc¢eno 201 dijete, 72 (35,82%) djevojcice 1 129 (64,18%) djecaka (1 : 1,6) prosjecne
dobi kod postavljanja dijagnoze 28,57 + 49,37 mjeseci (0,1 — 204). Razvrstani su u 4 dobne skupine: novorodenacka dob
(< 1 mjeseca), 1 mjesec — 1 godine, 1 — 6 godina i > 6 godina. Izoliranu koarktaciju imalo je 125 (62,19%) bolesnika, od
¢ega 33 (16,42%) preduktalnu i 92 (45,77%) postduktalnu, a njih 76 (37,81%) imalo je koarktaciju s dodatnom sréanom
grjeSkom; s ventrikularnim septalnim defektom 32 (15,92%), u okviru kompleksne sré¢ane grjeske 28 (13,93%), u sklopu
Shoneovakompleksa 11(5,47%)1sdilatacijskomkardiomiopatijom 5 (2,49%). U mladim dobnim skupinama (novorodenacka
i dojenacka dob) prevladava zamaranje, poja¢ano znojenje i dispnoicke tegobe, a kod starije djece klaudikacije, glavobolja
i epistaksa. Kod ¢ak 61 (30,35%) ispitanika dogodio se previd dijagnoze na prethodnome kardioloskom pregledu. Kod 20
(9,95%) bolesnika koarktacija se nalazi u okviru poznatih sindromnih bolesti (Turner, Noonan, Williams-Beuren, Ellis-
-van Creveld, parcijalna trisomija 18, Downov sindrom, fetalni valproatni sindrom). Ehokardiografija je u¢injena u svih
bolesnika, a kod 45 (22,38%) bila je i jedina slikovna dijagnosti¢ka pretraga. U¢injene su ukupno 123 kateterizacije srca,
38 kompjutoriziranih tomografija i 15 magnetskih rezonancija. Gradijent na mjestu koarktacije mjeren prije operacije ili
interventnog lijecenja izmjeren na kateterizaciji srca kod 132 (65,67%) bolesnika iznosio je 57,99 + 18,68 mmHg (20 — 100
mmHg). Kod 82 (40,80%) bolesnika nadena je bikuspidalna aortalna valvula. Prosje¢na dob kod operacije bila je 27,92 +
47,98 mjeseci (0,1 — 204). Kod 169 (84,07%) izvrSena je kardiokirurSka korekcija, od toga T-T-anastomoza kod 109
(54,23%), a kod 30 (14,92%) ucinjena je terapijska kateterizacija (balonska dilatacija ili implantacija stenta). Smrtni ishod
zabiljezen je u ¢etvero djece (1,99%), svi u novorodenackoj ili dojenackoj dobi.

Descriptors: Aortic coarctation — epidemiology, diagnosis, therapy; Heart defects, congenital — epidemiology, dagnosis,
therapy; Cardiac surgical procedures — methods, adverse effects; Stents; angioplasty, balloon; Croatia — epi-
demiology

Summary. Our study is a clinical epidemiological retrospective analysis of coarctation of the aorta in a 10-year follow-up
(2001-2011). The study includes 201 children, 72 (35.82%) girls and 129 (64.18%) boys (1:1,6), with an average age of
28.57+49.37 mo (0.1 — 204 mo). They are categorized in 4 age groups: <l month, 1 month — 1 year, 1 year — 6 years, >6
years. Isolated coarctation of the aorta was found in 125 (62.19%) patients; 33 (16.42%) preductal and 92 (45.77%) post-
ductal. Coarctation of the aorta with an additional heart defect was found in 76 (37.81%) patients; 32 (15.32%) with ven-
tricular septal defect, 28 (13.93%) within a complex heart defect, 11 (5.47%) within the Shone syndrome, and 5 (2.49%)
with a dilated cardiomyopathy. Tiredness, intense tachypneic and dyspneic difficulties are dominant features in lower age
groups (newborns and infants), while claudications, headaches and epistaxis are typical in older children. In the case of as
many as 61 (30.35%) patients diagnosis was missed on the previous cardiological examination. In 20 (9.95%) patients co-
arctation is found within the known syndromes (Turner, Noonan, Williams Beuren, Ellis van Creveld, Down, partial trisomy
18, fetal valproate syndrome). Echocardiography was performed in all patients, and in 45 (22.38%) it was the only diagnos-
tic procedure. Altogether, 123 heart catheterizations, 38 multislice computed tomography and 15 magnetic resonance imag-
ings were performed. The gradient on the place of coarctation before surgery or emergency procedures measured by cath-
eter in 132 (65.67%) patients was 57.99+18.68 mmHg (20—-100 mmHg). In 82 (40.80%) patients a bicuspid aortic valve was
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found. Average age at the time of surgery was 27.92+47.98 months (0.1-204 mo.). In 169 (84.07%) patients a cardiosurgi-
cal intervention was performed; 109 (54.23%) T-T anastomoses, 30 (14.29%) therapeutic catheterisations (balloon dilata-
tion or stent implantation). Fatal outcome occurred in 4 (1.99%) children, all newborns or infants.

Koarktacija aorte (CoA) ekstraperikardijalna je opstruk-
cijska lezija aortalnog luka koja se javlja kao tubularna ili
istmi¢na hipoplazija. Ovamo spadaju i ekstremni oblici
koarktacije koji se ocituju kao atrezija ili ¢ak prekid (inter-
rupcija) aortalnog luka.'”* Cini 7 — 8% svih prirodenih sré¢a-
nih grjesaka s ve¢om prevalencijom kod muskog spola
(1,7).34 Za og¢itovanje klini¢kih simptoma od presudne je
vaznosti odnos suzenog aortalnog segmenta prema Botallo-
vu vodu (persistent ductus arteriosus, PDA). Stoga u dija-
gnozi, osobito u ranoj djecjoj dobi, valja istaknuti je li CoA
preduktalna (infantilna, maligna), paraduktalna (na razini
samog duktusa) ili je postduktalna (naziva se jos i adultna
jer moze prijeéi u odraslu dob bez kriti¢nih simptoma).’
Usprkos svemu u raspravi o koarktaciji aorte postoje jos i
sad neki nozoloski problemi. Javlja se izolirano, u kombi-
naciji s nekom drugom grjeSkom (najée$ée ventrikularni
septalni defekt — VSD) ili u sklopu kompleksne sré¢ane mal-
formacije ili deformacije.®® Etiopatogenetski spada u VI.
skupinu po Clarku (lezije s poremecajem protoka),’ a u raz-
matranju etiologije proucava se u okviru heterogeneti¢nosti
grjeSaka koje pripadaju izlaznom traktu lijeve klijetke (bi-
kuspidalna aortalna valvula — BAV, aortalna valvularna ste-
noza — AVS, dilatacija uzlazne aorte — AOA, sindrom hi-
poplasti¢noga lijevog srca — HLHS).!*!! Simptomi bolesti
ovise o tezini izrazenosti pa variraju od vrlo teskih s mo-
gucim letalnim ishodom do relativno blagih s kojima se bez
operacije moze dozivjeti i odrasla dob neovisno o mogucim
posljedicama neuklanjanja (arterijska hipertenzija).'> Danas
se CoA moze dijagnosticirati ve¢ prenatalno.'> Pravodob-
no dijagnosticiranje i lije¢enje iznimno je vazno budu¢i da
djeca i odrasli s kasno otkrivenom CoA imaju vec¢u inciden-
ciju pridruzenih sré¢anih bolesti koje ukljucuju bolesti zali-
staka, arterijsku hipertenziju, fibrilaciju atrija te ishemi¢ne
sréane bolesti. Bolesnici u kojih se razvije zastojna sréana
slabost imaju mortalitet ¢ak do 84% ako se ne lijece u ranoj
dobi.'* Veé¢ina nelijeCenih pacijenata (gotovo 90%) umire
prije 50. godine Zivota zbog komplikacija (arterijska hiper-
tenzija, intrakranijalno krvarenje, infarkt miokarda, sréana
insuficijencija, infektivni endokarditis, disekcije aorte)."
Uz razli¢ite kardiokirurske pristupe lije¢enju CoA moguc je
i intervencijski (balonska dilatacija i redilatacija, ugradnja
stentova), a odabir je zadan kriterijima koji ovise o kom-
pleksnosti patoanatomskog nalaza, dobi bolesnika i odnosu
prema drugim organima.

Cilj studije

Cilj ove studije jest u¢initi klinicku epidemiolosku eks-
pertizu bolesnika koji su u Referentnom centru za pedija-
trijsku kardiologiju RH lijeeni u razdoblju od 10 godina
(2001. — 2011.). Studija je retrospektivna i prikazana je na
osnovi pregleda povijesti bolesti i promatranja tijeka bolesti
u vremenskom slijedu najvise 10 godina nakon postavljene
dijagnoze.

Ogranicenja studije: Nedostatak nekih podataka zbog
retrospektivnog dizajna studije, kratko vrijeme promatranja,
neadekvatno monitoriranje arterijskog tlaka.

Ocekivani znanstveni doprinos

Ovim prikazom zelimo upoznati ¢itaoca kako se koarkta-
cija aorte neopravdano dozivljava kao »najjednostavnija«
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medu prirodenim sré¢anim grjeSkama. Opisujuéi nove meto-
de kardiokirur§kog i intervencijskog lijecenja, uz razma-
tranje suvremenih shvacanja iz literature o koarktaciji kao
op¢oj, a ne samo »lokalnoj« bolesti te prikazujuci rezultate
vlastitog rada, o¢ekujemo u buducnosti smanjenje postope-
rativnih komplikacija i u cijelosti poboljSanje ishoda ove
teske bolesti i u nasoj zemlji.

Rezultati

U studiju je ukljuc¢eno 201 dijete s koarktacijom aorte,
lijeCeno u 10-godisnjem razdoblju (2001. do 2011. god.) u
Zavodu za pedijatrijsku kardiologiju KBC-a Zagreb. Medu
bolesnicima su bile 72 (35,82%) djevojcice i 129 (64,18%)
djecaka (1 : 1,6), s prosje¢nom dobi u trenutku postavljanja
dijagnoze od 28,57 + 49,37 mj. (0,1 — 204 mj.). Ovisno o
dobi u kojoj im je postavljena dijagnoza razvrstani su u 4
dobne podskupine: novorodenacka dob (< 1 mj.), I mj. — 1
god., 1 — 6 god. i > 6 god. Kod veéine (137 ili 68,2%) dija-
gnoza je postavljena do navrsene prve godine zivota, dok na
cijeli period od 1. do 18. godine otpada znacajno manji broj
dijagnosticiranih (64 ili 31,8%) (tablica 1.).

Tablica 1. Raspodjela bolesnika prema dobnim skupinama u vrijeme
prve dijagnoze

Tablel. Distribution of the patients according to age groups at the time

of the first diagnosis
Dob/ <1mj. 1 mj. / mo. 1-6 >6god. Ukupno / Total
Age /mo. —1god./ys. god./ys. /ys. (%)
N (%) 81(40,3) 56(27,9) 33(16,4) 31(154) 201 (100)
z/ 1. 33 21 10 8 72 (35.8)
m/m. 48 35 23 23 129 (64.2)

Izoliranu CoA imalo je 125 (62,19%) bolesnika, od ¢ega
33 (16,42%) preduktalnu i 92 (45,77%) postduktalnu. Osta-
li bolesnici, njih 76 (37,81%), imali su CoA udruzenu s do-
datnom sréanom grjeskom. Koarktacija s VSD-om nalazi se
kod 32 (15,92%) bolesnika, u okviru neke kompleksne
sréane grjeske kod 28 (13,93%), u sklopu Shoneova sindro-
makod 11 (5,47%) te s dilatacijskom kardiomiopatijom kod
5(2,49%) bolesnika (slika 1.).

Kod svih je bolesnika s preduktalnom CoA (N = 33) dija-
gnoza postavljena u novorodenackoj dobi, jamacno zbog
teskih simptoma, dok je kod drugih dijagnoza CoA vecéim
dijelom slu¢ajan nalaz u okviru druge grjeske (Shoneov
sindrom, kompleksna sréana grjeska, VSD i kardiomiopa-
tija). Najveci broj koarktacija dijagnosticiran je u novo-
rodenackoj dobi (81/201 ili 40%), a velika vecina do kraja
prve godine zivota (137 ili 68%). Preostala 64 bolesnika s
CoA (32%) dijagnosticirana su kasnije tijekom djetinjstva.
Koarktacije se jamacno lak$e raspoznaju ako su pridruzene
kompleksnim sréanim grjeSkama ili u sklopu Shonova sin-
droma te ako se nalaze udruzene s VSD-om ili dilatacijskom
kardiomiopatijom (vjerojatno sr¢ana dekompenzacija). U
2., 3,14. dobnoj skupini (dob iznad 1 mjeseca zivota) rela-
tivni broj izoliranih koarktacija o¢ekivano raste kao 60,7% :
87,9% : 93,5%, a pada broj koarktacija pridruzenih Shoneo-
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vu sindromu, VSD-u i kompleksnim sré¢anim grjeskama. U
3.1 4. dobnoj skupini (nakon prve godine Zivota) broj je tih
bolesnika zanemarivo malen (tablica 2.).

33
16%

28 3%

32
16%

m preduktalna/preductal CoA
B postduktalna/postductal CoA
Shoneov sind./Shone sy.
® CoA +VSD
B CoA + KSG/CHD
® CoA + CMP
CoA - koarktacija aorte/aortic coarctation; VSD — ventrikularni septalni defekt/

ventricular septal defect, KSG/CHD — kompleksna sréana grijeSka/complex heart
disease; CMP — kardiomiopatija/cardiomyopathy

Slika 1. Odnos izolirane koarktacije aorte (preduktalna i postduktalna)
prema koarktaciji pridruzenoj drugim kongenitalnim sréanim anoma-
lijama
Figure 1. Relationship of isolated coarctation (preductal and postdduc-
tal) toward coarctation associated with other congenital heart defects

Table 2. Izolirana koarktacija u odnosu prema koarktaciji pridruzenoj
drugim sréanim grjeskama rasporedeno prema dobnim skupinama
Table 2. Isolated coarctation in regard to coarctation associated with
other defects, according to age groups

Dobna skupina /
Age group

1 mj. / mo 1 god.

< 1mj. /mo. —1god./y —6god./ys

>6god./ys

Vrsta koarktacije / Type of CoA

izolirana COA /33 40 704) 34 (60,7%) 29 (87,9%) 29 (93,5%)

isolated CoA
sponeov sind. / 449%)  5B89%) 1(G.0%)  1(32%)
one sy.
CoA+KSG/CHD 24 (29.6%) 4(71%)  0(0,0%)  0(0,0%)
CoA +VSD 18.(22.2%) 11(19,6%) 2(6,1%) 1(3.2%)
CoA + CMP 2025%)  20.6%)  1(30%)  0(0,0%)
Ukupno/Total =N (%)  81(40%) 56 (28%) 33 (16%) 31 (16%)

CoA —koarktacija aorte/aortic coarctation, VSD — ventrikularni septalni defekt/
ventricular septal defect, KPSG/CHD — kompleksna prirodena sréana grjeska/
complex heart defect, KMP/CMP — kardiomiopatija/cardiomyopathy

Prema anamnesti¢kim podatcima, u vrijeme postavljanja
dijagnoze 180 (89,55%) bolesnika imalo je jasne klinicke
simptome, dok je 21 (10,45%) bio bez tegoba. Samo jedan
simptom imalo je 107 (53,23%) bolesnika, 2 do 3 simptoma
njih 70 (34,83%), dok je 3 ili viSe simptoma imalo samo
troje (1,49%) bolesnika. Sa stajalista dobne skupine najveci
broj simptoma imali su bolesnici u dobi do godinu dana; 74
(91,4%) bolesnika u dobi do mjesec dana i 46 (82,1%) bo-
lesnika dojenacke dobi imalo je ukupno jedan do tri simp-
toma. Svi bolesnici s vise od 3 simptoma bili su iz 1. 1 2.
dobne skupine (novorodenacka i dojenacka dob). Samo je-
dan simptom imala su ukupno 43 (53,09%) bolesnika iz
prve dobne skupine, 25 (44,64%) iz druge, 22 (66,67%) iz
trece i 17 (54,84%) iz Cetvrte dobne skupine. Broj bolesni-
ka s 2 ili 3 simptoma kretao se u rasponu 38,27% u prvoj,
37,50% u drugoj, 24,24% u trecoj i 32,26% u Cetvrtoj dob-
noj skupini. Udio bolesnika bez simptoma bio je podjednak
u svim dobnim skupinama (7,4 — 14,3%, srednja vrijednost
10,45%). Najces¢i simptomi medu svim ispitanicima jesu
tahipneja sa znakovima dispneje ili bez njih (22%), ucestale
infekcije disnih putova (21%), pojacano zamaranje (18%),
cijanoza (15%), sréana insuficijencija (14%) i nenapredo-
vanje na tjelesnoj masi (12%). U 1. skupini (< 1 mj.) naj-
¢es¢i simptomi bili su tahipneja sa znakovima dispneje ili
bez njih, zamjetna cijanoza (perioralna i na akrama) te pro-
duljena kapilarna reperfuzija s blijedom, hladnom i marmo-

m <1mj

® 1mj.—1god.
1-5god.

® > 6 god.

broj bolesnika/number of patients

TT CcC PP SF IG BD ST
tehnika korekcije/performed procedure

TT — termino-terminalna anastomoza/termino-terminal anastomosis; CC —
slozena operacija/complete correction; BD — balonska dilatacija/balloon dilata-
tion; PP — patch plastika/patch plastic; IG — intervaskularni provodnik/intervascu-
lar graft; SF — subclavian flap/subclavian flap; ST — stent

Slika 2. Graficki prikaz kardiokirurskog i intervencijskog postupka kod
bolesnika s CoA prema dobnim skupinama, izrazen u apsolutnim broje-
vima
Figure 2. Graphical presentation of surgical and interventional proce-
dures in the patients with CoA according to age groups, expressed in
absolute numbers

Tablica 3. Vrsta i ucestalost klinickih simptoma kod pacijenata s koarktacijom aorte prema dobnim skupinama ispitanika
Table 3. The type of clinical symptoms in the patients with coarctation of the aorta according to the age group of the examinees

<1 mj./mo.

1 mj./ mo. -1 god/y
N =381 N=356

1-6god./ys
N=33

>6god./ys
N=31

tahidispneja / tachy-dyspneic (38)
cijanoza / cyanosis (28)
dekompenzacija / decompensation (24)
hladne i marmorizirane okrajine /
cold and marmorated extremities (12)
pojacano zamaranje pri hranjenju /
fatigue during feeding (12)
nenapredovanje na TM-u /
failure to gain weight (10)

infekcije disnih putova /
respiratory infections (13)
nenapredovanje na TM /
failure to gain weight (13)
pojac¢ano zamaranje/ fatigue (9)
tahidispneja / tachy-dyspneic (6)
pojacano znojenje /
increased sweating (6)
dekompenzacija / decompensation (5)

infekcije di$nih putova /
respiratory infections (12)
umor, bol u nogama /
fatigue, pain in the legs, cramps (6)

bol u prsima, sinkopa /

chest pain, syncope (2)
glavobolja, epistaksa /

headaches, epistaxis (1)

umor, bol u nogama /
fatigue, pain in the legs, cramps (9)

glavobolja, epistaksa /
headaches, epistaxis (7)
infekcije di$nih putova /
respiratory infections (6)

bol u prsima, sinkopa /

chest pain, syncope (1)

Bez tegoba/ No symptoms (6) Bez tegoba/ No symptoms (8)

Bez tegoba/ No symptoms (3) Bez tegoba/ No symptoms (4)

11
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riziranom kozom, znakovima centralizacije krvotoka i sr¢a-
nom insuficijencijom. U dojenackoj dobi (1 mj. — 1 god.)
najées¢i simptomi bili su vezani uz hranjenje u obliku po-
jacanog zamaranja i znojenja tijekom hranjenja, nenapredo-
vanja na tjelesnoj masi te ucestale infekcije diSnih putova.
Najcesc¢i simptomi bolesnika u 3. skupini (1 — 6 god.) bili su
pojacano zamaranje, bol u nogama pri tréanju ili duzem ho-
danju, ucestale infekcije disnih putova i bol u prsiStu sa
sinkopalnim epizodama ili bez njih. Kod djece starije od 6
godina simptomi su bili povremena bol u nogama i klau-
dikacije, glavobolje, epistakse i ucestale infekcije disnih
putova (tablica 3.).

Auskultacijski je u trenutku postavljanja dijagnoze Sum
na srcu imalo 156 (77,61%) bolesnika; od toga njih 128
(63,68%) tihi Sum intenziteta 1 — 2/6 i 28 (13,93%) glasan
Sum intenziteta 3/6 ili 4/6. Nazalost, Sumovi nisu opisivani
prema svim kriterijima auskultacije, ve¢ samo povrsno, §to
je u novije vrijeme posljedica prevelike sklonosti sofistici-
ranim dijagnostickim metodama u odnosu prema jasnoj
klini¢koj slici. Kvalitativno promijenjene pulsacije femoral-
nih arterija imala su 152 (75,63%) bolesnika, od toga u 74
(36,82%) one su bile znacajno oslabljene, a u 78 bolesnika
(38,81%) femoralni puls nije bio palpabilan. Arterijsku hi-
pertenziju imalo imalo je 111 (55,22%) bolesnika.

Prethodni kardioloski pregled na kojem nije uocena
koarktacija u¢injen je kod 61 (30,35%) ispitanika. Kod 18
(8,96%) bolesnika s koarktacijom aorte u razdoblju prije
ucinjene korekcije uocen je odredeni neuroloski deficit, naj-
¢esce u obliku hipotonije ili sporijeg psihomotornog razvoja.
Sindromna bolest nadena je u 20 (9,95%) bolesnika, i to kod
5 bolesnika s Turnerovim sindromom, 4 s Downovim i 4 s
drugim malformacijskim sindromima. U dvoje djece naden
je sindrom Jacqueline Noonan, a pojedinacno Williams-
-Beurenov, sindrom Ellis-van Creveld, fetalni valproatni
sindrom i parcijalna trisomija 18.

Nakon klini¢kog pregleda i postavljene sumnje na CoA
uc¢injena je inicijalno dodatna slikovna dijagnosti¢ka obra-
da. Svim bolesnicima ucinjena je ehokardiografija koja je
kod njih 45 (22,38%) bila i jedina slikovna dijagnosticka
pretraga. Ukupno su uc¢injene 123 kateterizacije srca, 38
MSCT-a i 15 MR-a. Kod 136 (67,66%) bolesnika uz eho-
kardiografiju u¢injena je jo§ jedna dodatna slikovna dija-
gnostic¢ka pretraga (21 UZ i MSCT, 11 UZ i MR, 104 UZ i
kateterizacija srca), dok su kod 20 bolesnika uz ehokardio-
grafiju uéinjene jo$ 2 dodatne pretrage (16 UZ, kateteriza-
cijai MSCT, 3 UZ, kateterizacijai MR, 1 UZ, MSCT i MR).
Tijekom dijagnostic¢ke obrade uoceno je da 82 (40,80%) bo-
lesnika uz koarktaciju aorte imaju i bikuspidalnu aortalnu
valvulu. Gradijent na mjestu koarktacije mjeren prije
ucinjenog kirurSkog ili interventnog lijecenja kod 132
(65,67%) bolesnika iznosio je 57,99 + 18,68 mmHg (20 —
100 mmHg).

Prosje¢na dob bolesnika kod operacije bila je 27,92 +
47,98 mjeseci (0,1 —204 mjeseca). Kod najveceg broja, njih
169 (84,07%), CoA je kirurski korigirana, dok je kod 30
(14,92%) udinjena terapijska kateterizacija. Najée$ca ki-
rur§ka metoda u svim dobnim skupinama bila je T-T-anasto-
moza, i to kod 109 (54,23%) bolesnika, sa zna¢ajnom pre-
vagom djece do navr$ene prve godine u odnosu prema osta-
lim dobnim skupinama (73 : 36, p < 0,05). Balonska dilata-
cija CoA ucinjena je kod 30-ero (14,93%) djece, sa
znacajnom prevagom u dojenackoj dobi u odnosu prema
ostalim dobnim skupinama (20 : 10, p < 0,05). Istmiopla-
stika suzenja zakrpom (patch-plastika) u¢injena je kod 17
(8,46%) bolesnika, s jednakom ucestalo$éu u svim dobnim
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skupinama (4 : 4 : 4 : 5), plastika suzenog segmenta rez-
njem lijeve potkljucne arterije (subclavian flap) kod dvoje
(1,00%), resekcija suzZenja i ugradnja vaskularnog presatka
kod 6 (2,99%), i to u dobnoj skupini > 6 god., dok je kod
dvoje (1,00%) transkateterski implantiran stent. Oba bole-
snika bila su u dobnoj skupini > 1 god. Istodobna korekcija
koarktacije i pridruzene sréane grjeske ucinjena je kod 35
(17,41%) bolesnika, svi u dobi do godine dana, uz prevalen-
ciju broja djece u novorodenackoj u odnosu na dojenacku
dob (29 : 6, p <0,01) (slika 2.).

Razlika tlakova na mjestu prethodne koarktacije izmjere-
na je kod 151 (75,12%) pacijenta i iznosila je u prosjeku
21,85+ 14,56 mmHg (0 — 90 mmHg). Cetvero djece (1,99%)
umrlo je (3 djecaka i jedna djevoj¢ica) i svi su bili iz 1. dob-
ne skupine (< 1 mj.). Dvoje od njih imalo je CoA s defek-
tom interventrikularnog septuma, jedan sa slozenom sréa-
nom grjeSkom, dok je jedan bolesnik imao izoliranu CoA.
Ukupan broj bolesnika s CoA u Referentnom centru za pe-
dijatrijsku kardiologiju RH tijekom 10-godi$njeg razdoblja
(2001. — 2011.) pokazuje tendenciju porasta broja novoot-
krivenih bolesnika, u skladu s ve¢ objavljenim populacij-
skim epidemioloskim istrazivanjima naseg Centra.*

Rasprava

Koarktacija aorte opisana je s patoloskog stajalista joS u
17., aklini¢ki je postala raspoznatljiva u ranom 19. stoljecu.'®
Obdukecijski nalazi prirodnog tijeka adultnog tipa koarkta-
cije iz prve polovice 20. stoljec¢a pokazuju da je srednje vri-
jeme prezivljavanja bilo 31 godinu, a uzroci smrti jesu sréa-
na insuficijencija (26%), rupture aorte (21%), bakterijski
endokarditis (18%) i intrakranijalno krvarenje (12%).!7182!
U ukupnom zbroju prirodenih sréanih grjeSaka CoA ¢ini
oko 7% s prevalencijom muske djece (1,7 : 1).34? Primjere-
no tomu, u nasoj je populaciji naden omjer spolova 1,6 : 1.
Patolozi opisuju CoA kao grebenasto suzenje aorte na mje-
stu insercije Botallova duktusa ili njegova ligamenta. Gre-
ben se nalazi na gornjoj lijevoj aortalnoj stijenci i zajedno s
tkivom duktusa ¢ini njezino abnormalno zaoméavanje.!*?
Kada se duktus zatvori, on privuce aortu k sebi pa se javlja
poznati obrazac obrnutog slova epsilon. Diskretnoj (lokali-
ziranoj, cirkumskriptnoj) CoA moze biti pridruzena i hipo-
plazija cijelog aortalnog luka. Lijeva potkljuéna arterija
moze silaziti iz aorte i distalno od same koarktacije ili je
djelomi¢no zahvaéena procesom suzavanja, a prigodice i
desna izlazi anomalno iz descendentne aorte distalno od
koarktacije (a. lusoria).?' Tako se prirodni tijek bolesti opi-
suje i u novijoj literaturi,?>?* izvjes¢a o ishodu lije¢enja na-
laze se ranije jer je prva kirurska korekcija opisana jo§ 1945.
godine.?!** Izvjesée o prezivljavanju pacijenata s operira-
nom CoA za razdoblje od 1946. do 1981. g. odnosi se na
razdoblje od 10, 20 i 30 godina kao 90, 84 i 72%. Srednje je
vrijeme prezivljavanja 38 godina, $to je poboljSanje samo za
7 godina u odnosu na neoperirane bolesnike, s istovjetnim
uzrocima smrti.! Bolji se rezultati nalaze kod bolesnika
operiranih prije navrSene devete godine, ali se zna da i kod
operiranih prije Seste godine perzistira arterijska hiperten-
zija u njih 25 — 50% i nakon operacije.?® Prva balonska dila-
tacija nativne aorte u¢injena je 1982. godine,?** a prvi stent
u istmus aorte ugraden je 1991. godine,? tako da se u veéini
novijih klini¢kih epidemioloskih studija uz poznate kardio-
kirur§ke metode analizira i primjena intervencijskih meto-
da, kao i u nasoj studiji. Danas se velika ve¢ina CoA dija-
gnosticira i lije¢i u prvoj godini Zivota i sve je rjede prisutna
kod vece djece ili kod odraslih.?” U naSem Centru tijekom
prve godine lijeceno je 68% djece. Koarktacija je Cesto
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pridruzena drugim sréanim grjeskama (VSD i PDA, kom-
pleksni PSG), a 50% ima bikuspidalnu aortalnu valvulu.?!-?>?
U na3oj studiji vise od 40% djece s CoA ima sindrom biku-
spidalne aortalne valvule. Prema literaturi, oko 10% pacije-
nata s Turnerovim sindromom (XO) ima CoA,* a u svojem
istrazivanju nalazimo 9,95% bolesnika sa sindromnim bole-
stima (Turner, Noonan,Williams-Beuren, Ellis-van Creveld,
Down).

Prenatalna dijagnoza CoA zasniva se na indirektnim
znakovima; dominira desna klijetka uz hipertrofiju musku-
lature lijeve klijetke te redukciju njezina volumena. Nalazi
se 1 disproporcija relativno gracilnog aortalnog luka u od-
nosu prema presirokoj pluénoj arteriji i duktualnom Iuku.
Tako su tlakovi u luku aorte u odnosu prema pluénoj arteriji
i descendentnoj aorti prakti¢ki izjednaceni, zacudno je da
fetalno srce reagira takvom morfoloskom promjenom na
ventrikulima. No, s tehnoloskim napretkom danas je mogu-
¢e dobro prikazati luk aorte pa se osim suzenja i hipoplazije
aortalnog luka moze ocijeniti i stupanj ekspresije (mogué
prekid luka u sklopu konotrunkalnih anomalija). Pregled
fetalnog srca smanjuje morbiditet i mortalitet kod djece s
CoA.’! Zbog slozenosti fetalne pretrage mogudéa je nesto
niza senzitivnost analize. U nekih fetusa disproporcija desne
i lijeve klijetke pobuduje sumnju na sindrom hipoplazije
lijevog srca, odnosno borderline hipoplastic left heart.>**
Ako se ne dijagnosticira prenatalno ili u rodilistu, CoA
moze dovesti do kolapsa cirkulacije i nagle smrti. U naSem
Centru moguca je prenatalna dijagnoza koarktacije s viso-
kim stupnjem senzitivnosti.

U nozoloske probleme spada i definicija CoA s obzirom
na gradijent tlakova.”*”® Ako se mali postoperacijski gra-
dijent (npr. < 20 mmHg) smatra hemodinamski beznacaj-
nim, ostaje dilema treba li ga lijeciti ili ne jer ipak to nije
»perfektan« postoperacijski rezultat. Naime, utvrdeno je da
se 1 kod blagih rekoarktacija nalaze poviSen arterijski tlak i
zadebljanja intime u karotidnoj arteriji.** Postoje i dvojbe
treba li uopce lijeciti i blagu nativnu koarktaciju.*> Svjedoci
smo da je rekoarktacija moguéa u svakom postupku pa
svakog bolesnika postoperacijski valja adekvatno kontroli-
rati. Sarolikost anatomije na mjestu CoA diktira strategiju
lije¢enja. Moze se uciniti samo T-T-anastomoza, ali i pro-
Sirena T-T-anastomoza. Abnormalno duktalno tkivo moze
biti vrlo rasprostranjeno pa se mora odstraniti i zbrinuti cir-
kularnim ili elipti¢nim $avovima. Duktalno tkivo i fibrozni
greben mogu se §iriti na aortalni lumen putem potkljuéne
zakrpe (flap plasty) ili patch plastike, kod operacija gdje se
lumen aorte prosiruje unosom autolognog arterijskog tkiva
ili protetskim materijalom. I protetska cijev premoscuje pri-
poj izmedu dvaju segmenata, ali ne zamjenjuje u cijelosti
koarktiraju¢i segment. Balonska dilatacija proSiruje lumen
cijepanjem intime i medije (unutarnji i misiéni sloj), a
cijeljenje se dogada pretvaranjem (engl. remodeling) arte-
rijske stijenke.?*” Fibrozna reakcija moze ponovo suziti lu-
men aorte. Postavljanjem stenta pro$iruje se krvna zila na
odgovarajuci lumen ¢ime se sprjecava rekoarktacija. Neoin-
tima moze prerasti umetak i uzrokovati stenozu u samom
stentu. Endotelna disfunkcija opisana je u prekoarktacijskim
krvnim zilama i nakon uklanjanja CoA.* Cini se da abnor-
malna vaskularna biologija proksimalne aorte pridonosi
stalnosti postoperacijske hipertenzije i visokoj prevalenciji
vaskularnih incidenata.’’

Ehokardiografija je stozerna dijagnosticka metoda za
dijagnozu CoA. Analiziraju se morfologija i funkcija aortal-
ne valvule, veli¢ina i funkcija lijeve klijetke i moguca na-
zoc¢nost drugih anomalija te odnos prema duktusu Botalli i

potkljuénim arterijama. Gradijent se prikazuje vr§nom sisto-
lickom brzinom. Ocjenjuje se i abnormalni oblik protoka u
descendentnoj aorti koji otkriva smanjenje pulsatilnog te
nedostatak ranoga dijastoli¢kog reverznog protoka.** Kate-
terizacija srca nije danas nuZzna za dijagnozu CoA ako se
ova ne nalazi u okviru kompleksne sré¢ane grjeske ili ako se
ne odlu¢imo na intervencijsku kateterizaciju. U nasoj studiji
kateterizirano je vise od 60% djece s CoA, a glavni je razlog
u Cinjenici da se jo$ ne koristimo dovoljno drugim, veé
dobro uvedenim metodama. Magnetska rezonancija (MR)
prikazuje dobro aortu s kolateralnim krvnim zilama i ob-
vezno je indicirana u odraslih s nativnom i rekuriraju¢om
koarktacijom neposredno prije intervencije, a MR ili CT
preporucuju se kao kontrolne metode kod svih takvih bole-
snika svakih pet godina nakon intervencije.*’ Ako se ranim
ehokardiogramom potvrdi hipoplazija luka i straznji greben
na tipicnome mjestu, primjenu prostaglandina E1 valja na-
staviti do kirurSkog zahvata koji uslijedi za nekoliko dana.
Kod blazih oblika koarktacije prostaglandini nisu potrebni.
U toj skupini bolesnika treba kontrolirati klini¢ki i ultra-
zvukom nakon 4 — 6 tjedana i 6 mjeseci kako bi se utvrdio
stupanj suzenja aorte i ocijenila potreba za daljnjim zbrinja-
vanjem.*' Poznato je da se katkada CoA mozZe pojaviti i
nakon zatvaranja duktusa. Prema dostupnoj literaturi, u
vecoj skupini bolesnika CoA je potvrdena u treéine prena-
talno sumnjivih, a samo kod 7% bolesnika prikazala se
nakon zatvaranja Botallova duktusa. U slu¢aju kolapsa cir-
kulacije zbog teske koarktacije kod novorodenceta dijete
valja intubirati, mehanicki ventilirati, odrzati cirkuaciju ino-
tropima te korigirati acidozu. U rijetkih bolesnika razvija se
zbog teske koarktacije dilatacijska kardiomiopatija lijeve
klijetke pa zbog toga gradijent kroz suzeni segment nije vi-
sok, a to moze zadavati dijagnosti¢ke teSkoce i teskoce u
odlu¢ivanju.*! U naSoj studiji dilatacijska kardiomiopatija
nadena je samo kod 5 bolesnika. U skladu s dobnim skupi-
nama dijagnoza se moze postaviti kako slijedi: kod fetusa
(ventrikularna disproporcija, disproporcija velikih krvnih
zila, pridruzenost drugih sr¢anih bolesti, proSirena fetalna
nuhalna translucencija u ranom probiru), kod neonatusa (cir-
kulacijski kolaps, sr¢ana insuficijencija, sistoli¢ki/kontinui-
rani $um interskapularno, oslabljeni pulsovi femoralno, ar-
terijska hipertenzija u gornjim dijelovima tijela), kod novo-
rodenceta (sréana insuficijencija, interskapularni §um, sla-
bost pulsova na donjim udovima, arterijska hipertenzija
gore, rijetko kardiomiopatija), u djecjoj, adolescentnoj i
odrasloj dobi (sistoli¢ki/kontinuirani §um interskapularno,
kontinuirani Sumovi u interkostalnim arterijama, oslabljeni
ili nedostatni pulsovi na donjim udovima, hipertenzija na
gornjim udovima, nepodno$enje tjelesnog napora, slabost
udova i klaudikacije, hladne noge), sr¢ani arest (zbog ven-
trikularne hipertrofije i aritmije, hipertenzivna retinopatija,
intrakranijalno krvarenje, disekcija/ruptura aortalne aneu-
rizme, infektivni endokarditis).*?

Osnovna kardiokirur§ska operacija izvodi se kroz lijevu
lateralnu torakotomiju, tako da se aorta privremeno okludira
iznad i ispod koarktacije, a donji dio tijela opskrbljuje se
krvlju putem kolaterala (ako su razvijene). Primjenjuju se
tri standardna kardiokirurska pristupa: resekcija suzenja i
T-T-anastomoza (end-to-end), takozvani subclavian flap
(podvezivanje potkljucne arterije distalno i iskori§tavanje
proksimalnog segmenta za premostenje koarktacije ili ume-
tanje stranog materijala (najée$¢e dakrona) na mjesto koark-
tacije (patch-plastika). Vrlo se rijetko radi umetanje pre-
satka ili premostenje karotidnim segmentom.* lako se sve
tri tehnike izvode uspjesno, znatno je veéi broj rekoarktacija
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ako se operacija izvodi u novorodenackoj ili dojenackoj
dobi (vise od 19%).* Zbog prevelike ucestalosti postopera-
cijske aneurizme tehnika dakronskom zakrpom ve¢ se dulje
ne rabi, a subclavian flap dovodi do nedostatka pulsa na
lijevoj ruci, $to se kompenzira kolateralama putem verte-
bralnih arterija kod male djece, premda moze biti i razlo-
gom skraéenja ruke. Kod odraslih moze dovesti do klaudi-
kacija pa se ne preporucuje.*>#477 Jako resekcija i T-T-ana-
stomoza ostaju i dalje prvi izbor, razvila se modifikacija
kojom se istodobno prosiruje aortalni luk.*® Kod izoliranih
koarktacija ovom metodom dobiva se rekoarktacija u samo
3% operiranih.* Ako je aortalni luk i dalje hipoplasti¢an, on
se moze prosiriti ugradnjom homotransplantatnog tkiva, ali
se tada operacija izvodi na izvantjelesnoj cirkulaciji pa se
ova metoda primjenjuje najéesce kod kompleksnih grjeSaka
kojima je pridruzena CoA. Ovdje postoje i neka proturje¢na
stajali§ta zbog mogudéih opstrukcijskih komplikacija.®™
Paraplegija kao komplikacija operacije nalazi se tek u 0,3%
djece, a pripisuje se disekciji i interrupciji kolaterala i inter-
kostalnih arterija oko mjesta koarktacije, distalno od mjesta
klemanja aorte. Veca je moguénost paraplegije kod reopera-
cija zbog disekcije kada je protok kroz kolaterale znac¢ajno
smanjen. Ako zbog razvoja tromboze u spinalnoj arteriji na-
staje spinalna kompresija, potrebno je provesti dekompre-
siju.’’ Ove spoznaje i modifikacije zna¢ajno smanjuju mor-
talitet 1 morbiditet. Svaki je operacijski postupak optereéen
komplikacijama; lijeva torakotomija (krvarenje, hematoto-
raks, hilotoraks, o$tecenje zivaca frenikusa i rekurensa, Ort-
nerov sindrom, paraplegija, o§tecenje rasta lijeve ruke, ver-
tebro-bazilarna ishemija), kardiopulmonalno premostenje
(krvarenje, cerebralna ishemija, miokardijalna disfunkcija,
ostecenje n. recurrensa, cerebralna ishemija, miokardijalna
disfunkcija, Hornerov sindrom, paradoksalna hipertenzija) i
intervencijski pristup (okluzija femoralne arterije, pseudo-
aneurizma, aortalna disekcija, aneurizma, ruptura), kao i
kod primjene stenta (migracija stenta, malpozicija). Uzroci
su kompleksni i uklju¢uju morfologiju luka, endotelnu dis-
funkciju i rekurirajucu koarktaciju,> preranu aterosklerozu,
ukljucujuci i koronarne arterije te apopleksiju.’*’*”> Aneu-
rizma se znacajno ¢eSce formira nakon dakronske patch-
-plastike,** ali se opisuje i kod primarnog lije¢enja balon-
skom dilatacijom. Opcenito je stajaliste da kod odraslih
treba lijeciti svaku koarktaciju kod koje se nade vr3ni gra-
dijent ve¢i od 20 mmHg. Medutin, ni manji gradijent nije
dostatan za zaklju¢ak da ne treba operacija, zbog mozda
Sirokih kolaterala.** Indikacije za operaciju i s nizim gra-
dijentom od 20 mmHg jesu porast gradijenta induciran
opterecenjem, odnosno arterijske hipertenzije, jace anatom-
sko suzenje neovisno o visini gradijenta i poviSenje end-
dijastolickog tlaka lijeve klijetke.®® S pojavom obloZenih
stentova i stentova s presadcima postavljanje stenta je tera-
pija izbora za vec¢inu odraslih s nativnom ili rekuriraju¢om
koarktacijom.?

Prva balonska dilatacija u¢injena je na postmortalnom
preparatu, a potom na rekoarktaciji i nativnoj koarktaciji
kod neonatusa.?>?57 Dilatacijska sila rasteze i kida zadeb-
ljani intimalni greben i susjedna mi$i¢na vlakna. Zbog po-
Cetnih neuspjeha i proturje¢nih analiza joS se vode rasprave
za intervencijsku kateterizaciju srca i protiv nje.?*%*” Cini
se, ipak, da je ispravna indikacija odgovor na pitanje, neovi-
sno o tome je li rije¢ o nativnoj CoA ili rekoarktaciji. Ne zna
se gdje je granica izmedu intimalnog oziljka i o$tecenja nor-
malne aorte, ali i kod kardiokirur§kog pristupa postoji
ostecenje normalne aortalne stijenke pa je pitanje prevlasti
jedne ili druge metode otvoreno. Rijetka je akutna ruptura
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ili disekcija, ali se poslije moze razviti aneurizma. Takoder
se smatra preporucljivim izbjegavati zahvat u prvih 6 mje-
seci zivota zbog ¢esceg oStecenja femoralne arterije i viso-
kog postotka rekoarktacije.®® Jedna randomizirana studija
pokazuje da se aneurizma ne javlja ni kod jednog djeteta
nakon kardiokirurske intervencije, ali se javlja ¢esée kod
¢ak 20% njih nakon balonske dilatacije. Medutim, to nije
jedini kriterij po kojem se moze dati prednost kardijalnoj
kirurgiji. Postoje brojne publikacije koje daju jasnu pred-
nost balonskoj dilataciji i uz dobar odabir bez pojave post-
dilatacijske aneurizme, ali je uglavnom rije¢ o manjim stu-
dijama koje ne mogu skrenuti raspravu samo na jednu stra-
nu jer se odnose na stariju dobnu skupinu. U meduvremenu
je dilatacija CoA balonom u veéini centara postala ipak prva
opcija.?2%! U svojoj studiji imali smo balonsku dilataciju u
30 bolesnika (15%), s velikom prevagom u dojenackoj dobi
(grafikon 2.). Postednost i u¢inkovitost intervencijske kate-
terizacije povecala se s uvodenjem perkutane implantacije
stentova na mjesto rekoarktacije. Zahvaljuju¢i implantaciji
stenta moguce je izbje¢i transmuralni rascjep stijenke jer u
isto vrijeme sa Sirenjem stenta ulozit ¢e se on u svaki mali
rascjep na aortalnoj stijenci prevenirajuéi progresivnu di-
sekciju ili naknadno formiranje aneurizme. Ova metoda
svakako je prihvatljivija od same balonske dilatacije. Pro-
blem sa sustavom uvodenja i otpuStanja (delivery sheat)
svakim se danom unaprjeduje, tako da se danas stent moze
ugraditi i djeci s tjelesnom masom ispod 25 kilograma.’¢”
Nasilno rastezanje vrlo uske koarktacije moze dovesti i do
rupture aorte. Zbog svega navedenoga valja dobro razmo-
triti koju metodu lijeGenja trebamo primijeniti imajuci u
vidu brojne indikacije i kontraindikacije, ne samo glede lo-
kalnog nalaza ve¢ i zbog zahvaéenosti drugih organa u ovoj,
jamacno, sistemskoj bolesti. Na taj na¢in mogu se preveni-
rati brojne komplikacije kako slijedi: lokalno (rekoarktacija,
aneurizma, disekcija, rupture, endarteritis, mikoticka aneu-
rizma), na ascendentnoj aorti (aneurizma, disekcija, ruptu-
ra, fistula Valsalvina sinusa), lijeva klijetka (hipertrofija,
dilatacija), aortalna valvula ako je bikuspidalna (stenoza i
insuficijencija) na koronarnim arterijama (rana aterosklero-
za), na cerebralnim krvnim Zzilama (zrnata aneurizma, in-
trakranijalno krvarenje), na abdominalnim krvnim zilama
(stenoza renalne arterije) i sistemska hipertenzija.”* Jedna
serija koja ukljucuje ¢ak 1000 bolesnika s operiranom koark-
tacijom nalazi da je 22 godine poslije kardiokirurske opera-
cije zivo jo§ 87% pacijenata.’® Ishod balonske dilatacije
diskretne koarktacije kod adultnih je bolesnika dobar, s
malim rizikom od razvoja aneurizme ili rekoarktacije.t-
Rizi¢ni ¢imbenici za suboptimalni ishod jesu visoki pre-
angioplasti¢ni sistolicki gradijent, ranija procedura, starija
dob bolesnika i ponavljane opstrukcije. Rizik od kompli-
kacija u ovoj je proceduri malen i opstrukcija se uspijeva
rijesiti u vecine.™>™ Kada se usporeduju rezultati kardio-
kirurskog i intervencijskog pristupa balonom, rezidualni je
gradijent istovjetan, ali je incidencija pojave aneurizme ili
restenoze nesto veca kod balonske angioplastike.>® Po-
stavljanje obloZenog stenta sada je metoda koja se preferira
za odrasle s koarktacijom u veéini institucija i s malim stup-
njem ponavljanja, niskom vjerojatnosti oStecenja aortalne
stijenke i rijetkom pojavom aneurizmatskih pro$irenja.>
Vecina se autora u razvijenim centrima slaze da je koarkta-
ciju nuzno odstraniti kardiokirurs§kim pristupom do zavr-
Setka prve godine.®*%” Promjene stajali$ta pojedinog centra
najbolje se postizu ozbiljnim velikim klini¢kim epidemio-
loskim studijama. Takva prva studija u¢injena je 1987. godi-
ne na seriji od 226 prezivjelih nakon kardiokirurske ko-
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rekcije urazdoblju od 15 do 30 godina. Mortalitet je iznosio
12%, a nestanak hipertenzije samo 32% (usprkos normal-
nom arterijskom tlaku neposredno nakon operacije).®® Stu-
dija s Mayo klinike od 1946. do 1981. godine na 571 bole-
sniku sa srednjim pracenjem od 20 godina pokazuje da je
reoperacija bila potrebna u 11% bolesnika, lijecenje zbog
postoperacijske hipertenzije u 25%, a umrlo je 15% bole-
snika sa srednjom dobi od 38 godina. Smrt je nastupila zbog
koronarne sré¢ane bolesti, sindroma iznenadne smrti, sréane
insuficijencije, cerebrovaskularnih incidenata i rupture aor-
talne aneurizme. Bolje prezivljavanje imaju bolesnici ope-
rirani prije devete godine zivota. Sistolicka hipertenzija gla-
vni je prediktor kasne smrti.®*7 Sljedeca studija u duljem
razdoblju (24 — 53 godine pracenja na 254 prezivjela) po-
kazuje kasni kardiovaskularni mortalitet od 18% (koronar-
na arterijska bolest najcesc¢i je uzrok) sa srednjom dobi od
34 godine nakon operacije, a 35% bolesnika imalo je arte-
rijsku hipertenziju.” Aneurizma se moze definirati ako ima
promjer ve¢i od 50% »normalnog« promjera aorte, ali neki
ve¢ i beznacajnu dilataciju predvidaju za intervenciju. Jos
se ¢eka studija o ishodu jedinstvene kirurske strategije kod
uniformne dobne skupine (npr., proSirena rekonstrukcija
aortalnog luka kod neonatusa).

Vedina bolesnika ima normalan tlak kratko vrijeme po-
slije operacije (ili intervencije), kod nekih je on lagano
povisen, a kod treé¢ine se u dugotrajnom pracenju razvija
manifestna arterijska hipertenzija.®*®7’! U jednoj adultnoj
skupini od 49 bolesnika lije¢enih balonskom dilatacijom
samo 63% njih bilo je normotenzivno sa srednjim vreme-
nom pracenja od 10 godina.®® Uzroci hipertenzije su vise-
znacni. Pozorna procjena geometrije aortalnog luka potvr-
duje visok stupanj hipertenzije u onih koji imaju tortuoti¢an
luk (kao mogucu posljedicu preoblikovanja i rasta izvorno
hipoplasti¢nog aortalnog segmenta), usprkos jednakom pro-
mjeru, ali s rezidualnim suzenjem nakon operacije. Ovomu
se pridruzuje i poveéana ventrikularna masa.*' Drugi sma-
traju da je rana renalna hipoperfuzija »resetirala« renin-an-
giotenzin-aldosteronski sustav, a hipertenzija gornjih udova
»resetirala« je aortalne baroreceptore.”” Poznato je da op-
terecenje korelira s porastom arterijskog tlaka u operiranih
bolesnika, ali se misli da je posrijedi neovisan prediktor
povecéanja ljevoventrikularne mase.>! S prakti¢kog je staja-
lista vazno istaknuti da arterijski tlak valja mjeriti na desnoj
ruci ako desna supklavija nije a. lusoria. Lijeva potklju¢na
arterija moze biti djelomi¢no zahvaéena koarktacijom, nema
je nakon operacije subclavian-flap ili je vezana uz tortuotic-
nu aortu pa je iz tih razloga mjerenje nepouzdano. U velikoj
O’Sullivanovoj studiji nadena je incidencija arterijske hi-
pertenzije kod 28% bolesnika 10 godina nakon operacije.
Usprkos malomu doplerskom gradijentu zakljucuje se da je
za ocjenu arterijske hipertenzije potrebno dulje vrijeme pro-
matranja.”

Bikuspidalna aortalna valvula nalazi se u 50% djece s
koarktacijom aorte.’* Dodatna CoA, premda s malim gra-
dijentom, moZe potencirati i dilataciju uzlazne aorte. Ak-
tualno izvjes$ce o 235 odraslih (182 operirana kirurski, 28
intervencijskom kateterizacijom i 26 nelijeCenih) pokazuje
16% komplikacija s uzlaznom ili silaznom aortom koje
uzrokuju smrt, zahtijeva kardiokirur$ku ili katetersku inter-
venciju. Tri puta su ucestalije komplikacije s uzlaznom nego
sa silaznom aortom. U 15% bolesnika s blagom koarkta-
cijom aorte, a uz prisutnost bikuspidalne aortalne valvule
zabiljezene su komplikacije s aortalnom stijenkom. U maloj
studiji od 124 bolesnika nakon operacije koarktacije, biku-
spidalna aortalna valvula nadena je u 62% bolesnika, a 28%

njih trebalo je operaciju na aortalnoj valvuli. Dilatacija uz-
lazne aorte bila je prisutna kod 28% bolesnika po definiciji
kada je ona $ira od 4 cm. Evidentno je takoder da postoji
razlika u proksimalnoj i distalnoj vaskulaturi. Tipi¢no je da
postoji na podlakticama poveéana rezistencija i ograni¢en
odgovor na hiperemiju, koji je nedostatan u donjim udovi-
ma.> Pulsatilnost poststenoticke aorte, koja je jako ostecena
prije operacije, nikada se ne vraca na normalnu. Debljina
intime i medije veca je u prekoarktacijskom nego u post-
koarktacijskom segmentu i nakon operacije. Karotidna inti-
ma-medija kod rano operirane djece podjednaka je s onom
unormalne djece i nije znacajnije zadebljana, ali je stanjenje
intime u femoralnoj arteriji statisti¢ki znac¢ajno kod djece i
nakon rane operacije koarktacije u odnosu prema zdravoj
djeci.’!

Zakljudci

Nema mnogo ni dovoljno vremenski dugackih studija o
ishodu lije¢enja koarktacije u djece. Rezultati koji se postizu
posljednjih 20 godina na razini dijagnosticiranja i lije¢enja
ohrabruju jer su smanjeni morbiditet i mortalitet. U viziji
nalazimo Zelju da se koarktacija u veéine bolesnika lijec¢i
»perfektno« ve¢ do zavrSetka dojenacke dobi. Ipak, za sve
bolesnike, neovisno o ranom idealnom »izlje¢enju«, potreb-
no je i dalje pratiti mjesto bivse koarktacije, uzlaznu aortu,
aortalnu valvulu, arterijski tlak i funkciju lijeve klijetke.
Krvni tlak se mora provjeravati svakih 6 — 12 mjeseci, lijeva
klijetka i aortalna valvula svaku godinu pa do 3 godine eho-
kardiografski, a mjesto koarktacije i uzlazne aorte svake 2
do 5 godina, prigodice i MRI-om. Uskoro ¢e se MRI rabiti
u svih adolescenata i mladih ljudi kojima su u djetinjstvu
lije¢ili koarktaciju ili se spremaju za trudno¢u. Mi jo§ ne
znamo je li stupanj morbiditeta i mortaliteta posljedica ne-
adekvatnog inicijalnog lijeCenja zbog prekasne dijagnoze,
je li on neovisan o lokalnoj bolesti i pripada li op¢oj vasku-
lopatiji koja je i moguci uzrok koarktacije i razlog stalnih
utjecaja na kardiovaskularni sustav. Daljnjim studiranjem
koarktacije tezimo prema vremenu kada ée bolesnici s
koarktacijom dozivljavati normalan Zivotni vijek i u nasoj
zemlji.
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PRVI OPIS KARBAPENEMAZE
U OSJECKO-BARANJSKOJ ZUPANIJI
U UNESENOM 1ZOLATU ENTEROBACTERA CLOACAE
INVITRO OSJETLJIVOM NA KARBAPENEME

FIRST REPORT OF CARBAPENEMASES IN OSIJEK-BARANJA COUNTY IN IMPORTED
ENTEROBACTER CLOACAE ISOLATE IN VITRO SUSCEPTIBLE TO CARBAPENEMS
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Deskriptori: Enterobacter cloacae — enzimi, djelovanje lijeka; Beta-laktamaze — biosinteza; Testovi mikrobne osjetljivosti;
Karbapenemi — farmakologija, terapijska primjena; Antibakterijski lijekovi — farmakologija, terapijska pri-
mjena; Bakterijska otpornost na lijekove; Hospitalne infekcije — mikrobiologija

Sazetak. Karbapenemi su ¢esto posljednja terapijska opcija za lije¢enje infekcija uzrokovanih multirezistentnim gram-ne-
gativnim bakterijama. Pojava karbapenemaza u izolatima enterobakterija ograni¢ava terapijske moguénosti. [zolati entero-
bakterija rezistentni na karbapenem pojavili su se od 2008. diljem Hrvatske. U Osjecko-baranjskoj Zupaniji do 2013. godi-
ne nije zapazena pojava izolata rezistentnih na karbapenem iz porodice Enterobacteriaceae. Prvi takav izolat (Enterobacter
cloacae) identificiran je u kolovozu 2013. godine u bolesnice koja je prethodno boravila u KBC-u Zagreb radi lijecenja
akutne limfocitne leukemije. Molekularnim metodama dokazana je produkcija VIM-1 metalo-B-laktamaze (MBL). Unato¢
produkciji metalo-f-laktamaze izolat nije pokazivao rezistenciju na imipenem i meropenem u disk-difuzijskom i dilu-
cijskom testu. Iz ovog prikaza proizlazi da rutinsko testiranje osjetljivosti koje se provodi u veéini mikrobioloskih labora-
torija ne mora uvijek detektirati karbapenemazu u enterobakterija. Buduci da su metalo--laktamaze kodirane prenosivim
genskim elementima, postoji opasnost od horizontalnog Sirenja na druge bakterijske izolate enterobakterija i moguénost
pojave bolnickih epidemija.

Descriptors: Enterobacter cloacae — enzymology, drug effects; Beta-lactamases — biosynthesis; Microbial sensitivity tests;
Carbapenems — pharmacology, therapeutic use; Anti-bacterial agents — pharmacology, therapeutic use; Drug
resistance, bacterial; Cross infection — microbiology

Summary. Carbapenems are often the only therapeutic option to treat infections caused by multidrug-resistant Gram-ne-
gative bacteria. Emergence of carbapenemases in the isolates of Enterobacteriaceae limits therapeutic options. Carba-
penem-resistant Enterobacteriaceae have emerged since 2008 throughout Croatia. In Osijek-Baranja County carbapenem-
-resistant strains of Enterobacteriaceae were not reported until 2013. The first carbapenem-resistant strain (Enterobacter
cloacae) was identified in August 2013 in a patient previously hospitalized at University Hospital Center Zagreb for the
treatment of acute lymphoblastic leukemia. Molecular analysis revealed the production of VIM-1 metallo-B-lactamase
(MBL). In spite of the metallo-B-lactamase production the strain was not resistant to imipenem and meropenem in disk-
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