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RV — desna klijetka (od engl. right ventricle)
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SRV - sistemska desna klijetka (od engl. systemic right ventricle)
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TGA — transpozicija velikih arterija (od engl. transposition of the great arteries)
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VAD — mehanicka potpora klijetki (od engl. ventricular assist device)

VSD — ventrikularni septalni defekt



Sadrzaj

SAZETAK ..ottt
SUMMARY ..ottt b bbb bbbt b bt b ettt
L UVOD .t bbb bbbttt
1.1.  Sistemska desna KHJETKA.........coceiiiiiiiiiiee e
1.1.1. Embrionalni razvoj pocetnog dijela aorte i pluéne arterije ..........c.cvvvvrverernennnn,
1.1.2. Potpuna (ili D) transpozicija veliKih arterija...........ccocevvveiviiveiieie e
1.1.3. Korigirana (ili L) transpozicija velikih krvnih Zila ...
1.1.4. Dvostruki izlaz krvnih Zila iz desne Klijetke ............cccooveiiiiiini
1.1.5.  Sindrom hipoplastiCnog lJEVOZ STCA .......ccvviiriiirieiierieesee e

1.2. Sistemska desna klijetka u odraslin..........ccccoooveii i
1.2.1.  Adaptivni mehanizmi sistemske desne KIijetke ..........cccoovevvviiiiieie i,
1.2.2.  Komplikacije u odraslih nakon operacije atrijskog switcha.............c.ccocuvvrivenne.
1.2.3. Komplikacije u odraslih s korigiranom transpozicijom velikih arterija...............
1.2.4. Zbrinjavanje zatajenja sistemske desne KIjetke.........cccevveivieiieiiiciie e

1.3. Oslikavanje sistemske desne klijetke magnetskom rezonancijom ...........ccceevevvvenee.



10.

1.3.1. Odredivanje volumena i funkcionalnih parametara .............ccccoevvveiivienininsinnns 10

1.3.2.  Kontrastne tehnike SNIMaNJa .........ccccoiveiiiiieiieere e 10
1.3.3. Odredivanje parametara naprezanja miokarda.............ccoccvviveiiiniiiinniininnecnnnn, 11
HIPOTEZA ...ttt bbbt bt 13
(O] =L ISR 14
Materijali | MELOUE .......eiveeiei et et e e sreereanes 15
REZUITALT .....ovveeee ettt ettt e e e s e s teenteaneesteentesneenreeneenres 18
RASPIAVA ... e 23
ZAKIJUCAK ... 26
ZANVAIE ... ettt b et b et e 27
Y - UL - USRS 28

ZAVOLOPIS .. vereeveceiesssees s teseesesee et es et s st es st es e s s es et en s e st ens e s st n et n e s an et nee s 32



SAZETAK

Naslov: Analiza deformacije miokarda magnetskom rezonancijom u bolesnika sa sistemskom

desnom Klijetkom

Uvod. Desna je klijetka u funkciji sistemske klijetke u kongenitalno korigiranoj transpoziciji
velikih zila (ccTGA) i kod potpune transpozicije velikih arterija (TGA) nakon operacije
atrijskog switcha. Do 4. desetljeca Zivota vecina pacijenata razvije znakove sr¢anog zatajenja
zbog ograni¢enih mehanizama adaptacije desne klijetke. Magnetska rezonancija (MR) metoda

je zlatnog standarda neinvazivnog pracenja pacijenata sa sistemskom desnom klijetkom (SRV).

Cilj. Usporediti promjene u deformaciji miokarda desne klijetke izmedu pacijenata sa SRV i

zdravih ispitanika bez strukturne bolesti srca.

Materijali i metode. Retrospektivno su analizirane cine snimke snimljene steady-state free
precession tehnikom uredajem za magnetsku rezonanciju jac¢ine 1.5 T. Usporedivano je 25
bolesnika sa SRV (16 s atrijskim switchem za D-TGA i 9 s ccTGA; dobni raspon 19-68 godina;

13 muskaraca) i 25 zdravih ispitanika (dobni raspon 10-73 godine; 14 muskaraca).

Uz rutinsku volumetriju desne klijetke, mjereno je i srednje longitudinalno naprezanje iz 4-
komornog prikaza i srednje cirkumferencijalno naprezanje iz 3 snimke kratke osi (u bazalnoj,
midventrikularnoj i1 apikalnoj ravnini) koriste¢i feature tracking tehnologiju. Parametri

naprezanja statisticki su usporedeni izmedu ispitivane i kontrolne skupine.

Rezultati. Bolesnici sa SRV u usporedbi s kontrolnom skupinom imali su znacajno veci
normalizirani enddijastolicki volumen (EDV) desne klijetke (122+40 ml/m? naspram 70+9
ml/m?, p<0,001), nizu ejekcijsku frakciju (EF) desne klijetke (45+12% naspram 62+6%,
p<0,001) i smanjeno srednje longitudinalno naprezanje desne klijetke (-13,7+3,6% naspram -
21,6+2,7%, p<0,001). Nije pronadena znacajna razlika izmedu srednjeg cirkumferencijalnog
naprezanja SRV u bazalnoj i midventrikularnoj ravnini, ali srednje cirkumferencijalno
naprezanje je smanjeno na apikalnoj razini u bolesnika sa SRV (-12,0+6,1% naspram -
17,9+5,6%, p<0,001).

Zakljucak. Zatajenje SRV-a moglo bi se objasniti smanjenim longitudinalnim naprezanjem
desne klijetke uzrokovanim longitudinalnom orijentacijom miokardnih vlakana desne klijetke.

U bolesnika sa SRV cirkumferencijalno je naprezanje smanjeno samo u apikalnim dijelovima.



SUMMARY

Title: Myocardial deformation assessed using magnetic resonance imaging in patients with

systemic right ventricle

Introduction. The right ventricle functions as a systemic ventricle in congenitally corrected
transposition of the great arteries (ccTGA) and complete transposition of the great arteries
(TGA) after atrial switch repair. By the 4th decade of life, most patients develop signs of heart
failure due to limited right ventricular adaptation mechanisms. Magnetic resonance imaging
(MRI) is the gold standard for noninvasive follow-up of patients with the systemic right
ventricle (SRV).

Aim. To compare changes in myocardial deformation of the right ventricle between patients

with SRV and healthy subjects without structural heart disease.

Materials and methods. A retrospective analysis of cine steady-state free precession cardiac
MRI sequences acquired using a 1.5T scanner was performed. We compared 25 patients with
SRV (16 with atrial switch repair for D-TGA and 9 with ccTGA, age range 19-68 years; 13
males) and 25 healthy subjects (age range 10 to 73 years; 14 males).

In addition to routine volumetry of the right ventricle, mean longitudinal strain was measured
on a 4-chamber view and mean circumferential strain from 3 short-axis images (basal,
midventricular, and apical) based on feature tracking. The strain parameters were statistically

compared between the test and control groups.

Results. Patients with SRV, compared to the control group, had significantly higher indexed
right ventricular enddiastolic volume (EDV) (122 £+ 40 ml/m? vs. 70 £ 9 ml/m?, p <0.001), lower
right ventricular ejection fraction (EF) (45 + 12% vs. 62 £+ 6%, p <0.001) and reduced mean
longitudinal right ventricular strain (-13.7 + 3.6% vs. -21.6 £ 2.7%, p <0.001). There was no
relevant difference between mean circumferential SRV strain in the basal and midventricular
plane, but mean circumferential strain was reduced at the apical level in patients with SRV (-
12.0+6.1% vs. -17.9 + 5.6 %, p <0.001).

Conclusion. SRV failure could be explained by reduced longitudinal SRV strain caused by the
longitudinal orientation of right ventricular myocardial fibers. In patients with SRV, the

circumferential strain was reduced only in the apical segment



1. UVOD

1.1. Sistemska desna klijetka

Fizioloski krv u aortu istiskuje lijeva klijetka ¢ija je grada prilagodena tlakovima u sistemskoj
cirkulaciji. U slucaju kada se krv istiskuje iz srca u aortu iz morfoloski desne klijetke
govorimo o sistemskoj desnoj klijetki (SRV). Ona se moze pronaci u Cetiri velike grupe
razvojnih greSaka: potpuna transpozicija velikih arterija s atrijskim switchem, korigirana
transpozicija velikih arterija, dvostruki izlaz krvnih Zila iz desne klijetke i sindrom
hipoplasti¢nog lijevog srca. Procjenjuje se da ova stanja ¢ine 10 do 12% kongenitalnih sréanih
greSaka.

Prognoza ovisi o prilagodbi desne klijetke na sistemsku cirkulaciju uzevsi u obzir njenu
specifi¢nu gradu i oblik, postojanje dodatnih prirodenih ili steCenih lezija miokarda i sr¢anih

zalistaka, greSaka provodenja i drugih (1).

1.1.1. Embrionalni razvoj pocetnog dijela aorte i plu¢ne arterije

Oko 23. dana embrionalnog razvoja sréana se cijev po€inje savijati. Sastoji se od nekoliko
lokalnih prosirenja koji ¢ine osnovu buduc¢ih sréanih Supljina. U kraniokaudalnom smjeru to
su redom: trunkus arteriosus, konus i bulbus kordis te primitivni ventrikul i atrij. Kranijalni
dio cijevi savija se prema dolje, naprijed i desno, a kaudalni dorzokranijalno i ulijevo. Tako
se oko 28. dana formira sr¢ana petlja s naznakama buduéih sréanih komora, a po€inje i
diferencijacija miSi¢nih stanica (2). Konformaciju petlje iz koje nastaje zdravo srce nazivamo
D-petlja, a postoje stanja u kojima je ona zrcalno okrenuta i tada govorimo o L-petlji (3).
Petog tjedna embrionalnog razvoja poc€inje pregradnja arterijskog trunkusa. U njegovoj
stijenki izrastaju dva grebena — gornji desni i donji lijevi trunkusni greben. Njihov je rast
usmjeren jedan prema drugom i postepeno se spajaju u spiralnoj ravnini. Rezultat spajanja je
pregrada koja se naziva septum aorticopulmonale. Ona odjeljuje arterijski trunkus na dva
dijela od kojih ¢e kasnije nastati proksimalni dijelovi aorte i plu¢ne arterije (2). Pluéna ¢e
arterija biti polozena sprijeda u odnosu na izlaziSte aorte i odvojena je od trikuspidne valvule

supraventrikularnim grebenom. Stijenka aorte i mitralna valvula su u medusobnom dodiru (3).



1.1.2. Potpuna (ili D) transpozicija velikih arterija

Transpozicija velikih arterija (engl. transposition of the great arteries, TGA) najceSca je
prirodena sréana greSka s desno-lijevim pretokom koja se ocituje ranom cijanozom u
novorodenceta. Spada u skupinu konotrunkusnih anomalija tj. greSaka u pregradnji pocetnih
dijelova aorte i plu¢ne arterije (3). Gornji i donji trunkusni grebeni ne urastaju u spiralnoj
ravnini nego ravno (2). Ostali se dijelovi srca, uklju¢ujué¢i i komore, razvijaju poput
normalnoga, iz D-petlje. Rezultat je inverzija polozaja velikih arterija. Aorta izlazi iz
infundibuluma desne klijetke i nalazi se sprijeda, a plu¢na arterija izlazi straga iz lijeve klijetke
i u dodiru je s mitralnom valvulom. Venska krv koja ulazi u desni atrij tako direktno putem
desne klijetke zavrSava u aorti zaobilaze¢i pluénu cirkulaciju 1 oksigenaciju, a krv bogata
kisikom trajno kruzi izmedu lijevog srca i pluca. Budu¢i da su dvije cirkulacije potpuno
odvojene, bez dodatnih komunikacija kao $to su Botallov duktus i foramen ovale, stanje ne bi
bilo spojivo sa zivotom.

Tijekom fetalnog razvoja shuntovi omogucuju mijeSanje Krvi i normalan razvoj fetusa.
Problem nastaje njihovim fizioloskim zatvaranjem nakon rodenja. Prvi je znak bolesti razvoj
cijanoze unutar prvih dana Zivota. Zbog zastoja krvi u plu¢ima i razvoja sr¢ane insuficijencije
dolazi do progresivne tahidispneje u djeteta.

Auskultatorni je nalaz uredan iako su u treine pacijenata prisutne druge sr¢ane anomalije kao
Sto su ventrikularni septalni defekt (VSD) ili pulmonalna stenoza koje imaju svoj
karakteristi¢an Sum. Ehokardiografija je metoda izbora slikovne dijagnostike kojom se stanje
moze utvrditi jo§ intrauterino. Prikaze se medusobno paralelni poloZzaj velikih arterija na mjestu
izlaska iz klijetki gdje inace aorta straga kriza plu¢no stablo.

U prvim je danima lijeCenje medikamentno, a krajnje je rjeSenje kirurS§ko zbrinjavanje. Sréana
se insuficijencija sprjecava upotrebom diuretika i analoga digitalisa, a prostaglandinom E
nastoji se sprijeciti zatvaranje arterijskog duktusa. Pod kontrolom ultrazvuka moze se uciniti i
balonska septostomija kojom se mehanicki Siri defekt ovalnog otvora i omogucéava mijeSanje
krvi na razini atrija. Danas se jednostavna transpozicija najuspjeSnije liyje¢i kirurSki -
anatomskom korekcijom koja se naziva arterijska switch operacija. Velike se zile prerezu iznad
svojih zalistaka 1 medusobno im se zamijeni poloZaj te na taj nacin klijetke preuzimaju svoje
fizioloske funkcije. Operaciju je moguce izvesti unutar ¢etrnaest dana od rodenja dok je lijeva
klijetka jos sposobna prilagoditi se zahtjevima sistemske cirkulacije (3). Do kasnih 80-ih godina

proslog stoljeca kada je Jatene uveo operaciju arterijskog switcha bolesnici s D-transpozicijom



kirurSki su se lijecili fizioloSkom korekcijom operacijom atrijskog switcha. Pacijentu se
pomocu sintetskih materijala ili od vlastitog tkiva stvorio provodnik (engl. baffle) koji je kroz
interatrijsku pregradu usmjeravao vensku krv iz gornje i donje Suplje vene u lijevi atrij i
ventrikul, a oksigeniranu krv iz pluénih vena u desnu klijetku. Tako desna klijetka ostaje u
funkciji sistemske Klijetke (4). Netretirano, stanje ima visoku smrtnost od 90% u prvoj godini

zivota (1).

1.1.3. Korigirana (ili L) transpozicija velikih krvnih Zila

Korigirana transpozicija velikih arterija (engl. congenitally corrected transposition of the great
arteries, cCTGA) rijetka je greska koja se pojavljuje u oko 0.05% kongenitalnih sré¢anih
malformacija (5). Prisutna je dvostruka anomalija polozaja — na razini velikih krvnih zila kao
kod potpune transpozicije i na razini klijetki. Srce nastaje iz L-petlje ¢ijim se savijanjem
morfoloski lijeva klijetka postavi desno povezana s desnim atrijem mitralnim uS¢em. Desna se
klijetka nalazi na mjestu lijeve povezana s lijevim atrijem trikuspidnim us¢em. Aorta se nalazi
sprijeda i izlazi iz morfoloski desne, a plu¢na arterija straga iz morfoloski lijeve klijetke. Ovdje
nema anomalija krvotoka jer plu¢a dobivaju vensku krv, a sistemska cirkulacija arterijsku krv.
U odsustvu drugih anomalija i bolesti srca ovo stanje moze ostati neprepoznato do odrasle dobi
(3).

Ipak, uglavnom se nade barem jedna dodatna anomalija. Najée$¢e su to abnormalnosti
trikuspidne valvule u 90% slucajeva, postojanje interventrikularne komunikacije u oko 60% i
opstrukcija na razini pulmonalne arterije u 40% pacijenata. Ceste su i greske provodenja pa
tako oko desetine novorodencadi s kongenitalno korigiranom transpozicijom ima kompletni
atrioventrikulski (AV) blok.

Samim time, klini¢ka slika 1 fizikalni nalaz u najranijoj dobi variraju. U slu¢aju pulmonalne
stenoze i Sirokog VSD-a moze biti prisutna i rana cijanoza. Za potvrdu dijagnoze dovoljan je
ehokardiografski prikaz ventrikula, AV zalistaka 1 izlaziSta aorte i pluéne arterije.

Sama dijagnoza nije dovoljna indikacija za kirurSko lijeCenje iako danas postoji trend
pravodobne anatomske korekcije double switch operacijom kojom se morfoloski lijeva klijetka
postavlja kao sistemska. Nuzne su operacije u sluc¢aju ve¢ih hemodinamskih nestabilnosti

uzrokovanih postojanjem pridruzenih anomalija (5).



1.1.4. Dvostruki izlaz krvnih Zila iz desne Klijetke

Sréana greska u kojoj i aorta i pluéna arterija izlaze iz desne klijetke naziva se dvostruki izlaz
krvnih Zzila iz desne klijetke (engl. double outlet right ventricle, DORV). Lijeva klijetka
komunicira s aortom samo preko VSD-a. Klini¢ka slika i prognoza variraju ovisno o
predominantnoj simptomatologiji i pridruzenim anomalijama. LijeCenje je operativno nakon

utvrdivanja anatomskih osobitosti i hemodinamskog stanja (3).

1.1.5. Sindrom hipoplasti¢nog lijevog srca

Sindrom hipoplasti¢nog lijevog srca (engl. hypoplastic left heart syndrome, HLHS) obuhvaca
sve razvojne srcane anomalije koje rezultiraju nefunkcionalnom lijevom klijetkom. Ukljucuje
velike defekte mitralne i aortne valvule uz hipoplaziju lijeve Klijetke i dilataciju desnog srca
koje preuzima dodatno opterecenje. LijeCenje zapocinje potpornim mjerama ocuvanja
perzistentnog foramena ovale 1 arterijskog duktusa koji omogucavaju prezivljenje, a Sto prije

treba napraviti palijativnu operaciju po Norwoodu (3).



1.2. Sistemska desna klijetka u odraslih

Disfunkcija sistemske desne klijetke moze se razviti u bilo kojoj dobi, a gotovo je pravilo u
starijoj zivotnoj dobi. Sistemska desna klijetka je u odraslih relativnho niskog mortaliteta i
dobrog funkcionalnog statusa do 4. desetlje¢a zivota. Zdravlje je neSto prije naruseno u
bolesnika s atrijskim switchem. Glavni uzroci smrti su iznenadna sr¢ana smrt u mladih i sré¢ano
zatajenje u starijih bolesnika (6). Razlozi su multifaktorijalni: ventrikularna hipertofija koja nije
uskladena s normalnom koronarnom opskrbom desne klijetke, specifi¢ni obrazac kontrakcije
miokarda desne klijetke, nedostatan AV transport krvi zbog rigidnosti bafflea, stecena ili
ijatrogena fibroza miokarda koja pridonosi ventrikularnoj disfunkciji i ima proaritmogeni
ucinak, regurgitacija trikuspidnog zalistka i dr. (1,4)

1.2.1. Adaptivni mehanizmi sistemske desne Klijetke

Sistemska desna Klijetka je u odnosu na lijevu klijetku u zdravih dilatirana, okruglija i
oslabljene funkcije, s manjom ejekcijskom frakcijom, malo naglasenije u bolesnika s potpunom
transpozicijom velikih arterija nakon atrijskog switcha nego u onih s korigiranom
transpozicijom (7). Razlog lezi u ¢injenici da desna klijetka u zdravom srcu radi protiv niskog
tlaka pluéne cirkulacije pa treba proc¢i posebne mehanizme adaptacije na zahtjeve sistemske
cirkulacije.

Miociti desne klijetke nemaju spiralnu organizaciju koja omoguéava torzijski pokret prilikom
kontrakcije, a kakav se inace nalazi u lijevoj klijetki i omogucava lakSu prilagodbu jacine
kontrakcije za vrijeme poveéanih potreba (5). Debljina miokarda desnog ventrikula zdravog
srca iznosi 2 do 3 mm, dok je debljina lijevog 6 do 11 mm. Miokardu desne klijetke nedostaje
debeli srednji sloj koji uz longitudinalno i torzijsko skracenje u lijevom ventrikulu omoguéava
i cirkumferencijalnu kontrakciju. Takoder, infundibularni dio desne klijetke ne pridonosi
kontrakciji, a 1 do 40% kontrakcijske snage zdrave desne klijetke potjece od kontrakcije lijevog
ventrikula koja se prenosi preko interventrikularne pregrade. Unato¢ tome, dokazano je da se
sistemska desna klijetka uspijeva prilagoditi kontrakcijskim obrascem slicnom lijevoj klijetki
gdje smanjuje relativni udio longitudinalnog skracenja u korist cirkumferencijalnog iako
torzijsko skrac¢enje nedostaje. Buduci da se povecava tlatno opterecenje (engl. afterload), a
volumen krvi ostaje isti, sistemska desna klijetka se kompenzatorno dilatira da zadrzi udarni

volumen. Dokazan je i veéi enddijastolic¢ki volumen (EDV) sistemske desne klijetke u odnosu



na zdravi lijevi ventrikul koji uz hipertrofiju miokarda moze ometati perfuziju desne koronarne
arterije 1 omoguciti njezino punjenje samo u dijastoli $to doprinosi ve¢em broju ishemic¢nih

ozljeda miokarda (4).

1.2.2. Komplikacije u odraslih nakon operacije atrijskog switcha

Prezivljenje nakon 30 godina od atrijskog switcha iznosi oko 60% od cega se 60% moze
pripisati iznenadnoj srcanoj smrti i progresivnom sréanom zatajenju. Glavni rizi¢ni faktori
razvoja zatajenja su ventrikularna disfunkcija i trikuspidna regurgitacija. Tome mogu
pridonijeti i druge sréane bolesti kao $to su aritmije ili plu¢na hipertenzija (4).

Bradikardija uzrokovana disfunkcijom sinoatrijskog (SA) ¢vora javlja se u vise od polovine
bolesnika u prvih 20 godina nakon operacije. Smatra se da nastaje zbog ostecenja provodnih
vlakana ili perfuzije SA ¢vora za vrijeme operacije i dilatacije atrija uslijed valvularne
regurgitacije. Posljedica oziljkastih promjena nakon operacije je i pojava supraventrikularnih
tahikardija. Naj¢es$c¢a je intraatrijska reentry tahikardija (IART) s prevalencijom od 25% u prvih
20 godina nakon operacije.

Opstrukcija ili leak na baffleu mogu dovesti do dodatnog volumnog opterecenja, razvoja pluéne
hipertenzije, ometati rad elektrostimulatora, povecavati rizik od tromboembolija, a u slucaju

opstrukcije donje Suplje vene dovesti i do hepatalne kongestije (1).

1.2.3. Komplikacije u odraslih s korigiranom transpozicijom velikih arterija

80% pacijenta s korigiranom transpozicijom u trenutku rodenja ima barem jednu asociranu
leziju: VSD, pulmonalnu stenozu, Ebsteinovu anomaliju trikuspidnog =zalistka, greske
provodenja i dr. Ovisno o ozbiljnosti lezije bolesnici mogu biti simptomatski ve¢ u djetinjstvu.
Ostali dobivaju simptome ventrikularne disfunkcije uglavnom u 4. ili 5. desetljecu Zivota.
Nesto manje od 70% bolesnika ima trikuspidnu regurgitaciju. Za razliku od trikuspidne
regurgitacije u pacijenata s atrijskim switchem koja je posljedica anularne dilatacije, kod
korigirane transpozicije ona je posljedica intrinzi¢ne dismorfije trikuspidne valvule. Ona moze
dodatno volumno opteretiti ve¢ dilatiranu 1 oslabljenu desnu klijetku. Zbog toga dugoro¢na
prognoza u ovih pacijenata ovisi 0 ozbiljnosti regurgitacije i pravodobnoj kirurskoj intervenciji
(2).

U odnosu na potpunu transpoziciju veca je sklonost kompletnom sréanom bloku zbog

specificnog polozaja klijetki uz postupnu dilataciju i fibrozu koje dodatno ometaju provodenje.



Smatra se da se rizik od razvoja kompletnog bloka godiSnje povecava za 2% Sto dovodi do

prevalencije od 10 do 15% u adolescenciji i do 30% u odrasloj dobi (5).

1.2.4. Zbrinjavanje zatajenja sistemske desne klijetke

Srcano =zatajenje 1 pridruzene bolesti koje mu mogu pogodovati lijeCe se uglavnom
simptomatski, upotrebom farmakoloskih i kirur§kih metoda.

Farmakoloska je terapija suportivna i empirijska. Beta blokatori bi mogli imati pozitivni utjecaj
na sistemsku desnu klijetku. Treba biti oprezan kod provodnih poremecaja i bradikardije kod
pacijenata s kongenitalno korigiranom transpozicijom. U slucaju sréanog zatajenja pomaze
standardna inotropska i diuretska terapija.

Najces¢i razlozi reintervencija pacijenata s atrijskim switchem su opstrukcija i leak na
sistemskom baffleu koje vodi u volumno optereéenje. Uglavnom se radi perkutana intervencija
ako nema vecih komplikacija. U slu¢aju trikuspidne regurgitacije kod kongenitalno korigirane
transpozicije zalistak je potrebno na vrijeme zamijeniti jer o tome najvise ovisi dugoro¢na

prognoza.

Ukoliko se pokus$a napraviti anatomska korekcija korigirane transpozicije potrebno je utrenirati
lijevu klijjetku na nacin da se prvo ucini banding pluéne arterije kojom ¢e se povecati otpor
protjecanju u pluénoj cirkulaciji, a time i potaknuti hipertrofija lijevog ventrikula kako bi
kasnije bio spreman za sistemsku cirkulaciju. Dosadasn;ji rezultati govore da bi to bilo najbolje
napraviti do 15. godine zivota. Anatomska korekcija u odrasloj dobi nije zazivjela jer u odraslih
ne moze do¢i do hipertrofije bez indukcije fibroze. Dosadasnji pokusSaji su pokazali velik rizik

od komplikacija kao $to su zatajenje lijeve klijetke, povecana perioperativna smrtnost 1 dr.

Sr¢ana resinkronizacijska terapija (engl. cardiac resynchronization therapy, CRT) Kkoristi se u
slu€aju progresivnog sréanog zatajenja za poboljSanje sistoliC¢ke 1 dijastolicke funkcije
sistemske desne klijetke. Ukoliko ni resinkronizacijska ni medikamentna terapija nisu uspjesne
i dolazi do daljnjeg zatajenja, potrebno je razmotriti transplantaciju. Do definitivnog
zbrinjavanja moze se ugraditi mehanicka potpora sistemskoj klijetki odnosno VAD (engl.
ventricular assist device) uredaj. Dosadasnji rezultati transplantacija nisu zadovoljavajuéi. Rano

prezivljenje nakon transplantacije je losije nego kod drugih sréanih bolesti, veéa je ucestalost



odbacivanja grafta te smrtnost u prvoj godini nakon operacije. Zbog toga pacijenti sa

sistemskom desnom klijetkom u prosjeku duze ¢ekaju na listama za transplantaciju.

Kod disfunkcije SA ¢vora i sr¢anog bloka ugraduju se elektrostimulatori srca. Preferiraju se
biventrikularni jer su pokazali znacajno bolje rezultate kod sistemske desne klijetke.

IART se lijeci ablacijom u velikim centrima kako bi se izbjegle moguce komplikacije.
Iznenadna sr¢ana smrt se povezuje s ventrikularnim odgovorom na supraventrikularne aritmije
ili s ishemijski vezanom ventrikularnom tahikardijom i fibrilacijom. Kao sekundarna prevencija
iznenadne sréane smrti koriste se implantabilni kardioverter defibrilatori (engl. implantable
cardioverter-defibrilator, ICD). Uz njih se Cesto daju i antiaritmici u vidu amiodarona i beta

blokatora koji smanjuju vjerojatnost potrebe aktivacije uredaja (1,4).



1.3. Oslikavanje sistemske desne klijetke magnetskom rezonancijom

Dugorocno radiolosko pracenje je nuzno za bolesnike sa svim sloZzenim kongenitalnim sréanim
greskama pa tako 1 onih sa sistemskom desnom klijetkom. Preporucena je godiSnja procjena
ventrikularne funkcije i rezidualnih lezija metodama ehokardiografije ili magnetne rezonance
(MR) kako bi se utvrdilo stanje bolesnika, u¢inak postojece terapije ili pravodobno otkrile neke

od brojnih komplikacija koje se uz njih vezu (8).

Ehokardiografija ostaje prva linija radioloskog oslikavanja sistemske desne klijetke zbog svoje
dostupnosti i jednostavnosti primjene. Moze odrediti anatomski polozaj sr€anih komora,
valvula 1 izlazeéih arterija. Korisna je za detekciju stanja kao $to su trikuspidna regurgitacija,
opstrukcija izlaznog trakta desne klijetke, dissinkronija i leak na baffleu u sluéaju D-
transpozicije. Mogucéa je i procjena volumena i funkcije sistemske desne klijetke, ali uz
odredene nepreciznosti. Njezina geometrijska sloZzenost moze narusiti interpretaciju nekih
parametara funkcije, primjerice ejekcijske frakcije, u odnosu na uobiajena mjerenja lijeve
klijetke. Osim toga, prikaz srca nije cjelovit. On ovisi o kutu pregleda i1 akusti¢nim prozorima.
Penetracija ultrazvué¢nih valova kroz tkiva moze biti loSija zbog masti u pretilih ili vezivnog

tkiva u prethodno operiranih bolesnika (8,9).

Kompjuterizirana tomografija (CT), kao 1 MR, omogucava trodimenzionalni prikaz srca i time
nadilazi ograni¢enja ehokardiografije. Omogucava brze snimanje od MR-a, ali izlaZe pacijente
velikoj koli¢ini zraCenja $to nije prikladno kod kroni¢nih bolesti koje zahtijevaju dugoroc¢no

pracenje (8).

MR srca je metoda zlatnog standarda kvantifikacije ventrikularnih volumena, ejekcijske
frakcije, krvnog protoka, valvularne regurgitacije i procjene miokardne fibroze (9). Jedan od
vecih nedostataka magnetne rezonance je duljina trajanja pregleda, koja ovisno o planu
pregleda moze trajati 1 do sat vremena, §to ga Cini neprakti¢nim za pedijatrijsku populaciju 1
bolesnike s klaustrofobijom. U tim slu¢ajevima prednost ima CT. Pregled je kontraindiciran i
kod pacijenata s metalnim implantatima osjetljivim na magnetsko polje kao i s ostalim metalima
zbog stvaranja artefakata. U usporedbi s CT-om, losija je prostorna rezolucija §to otezava prikaz

sitnih struktura, a ne prikazuju se ni kalcifikacije (10).



1.3.1. Odredivanje volumena i funkcionalnih parametara

Morfologiju i funkciju srca istrazujemo gradijentnim sekvencama pomocu steady-state free
precession (SSFP) tehnike. Ona omogucava dinamicki prikaz srca u pokretu. Snimaju se
simultano s elektrokardiografijom (EKG) uz kasniju retrospektivnu sinkronizaciju. Na taj se
nacin dobivene slike mogu interpretirati u skladu s pojedinim dijelom sréanog ciklusa i prikazati
jedna za drugom u obliku filma (engl. cine). Snimi se 20 do 30 slika u kratkim i dugim osima
po sréanom ciklusu (11). Zbog visokog signala kojeg odasilje, krv koja protjece kroz srce lako
se razlikuje od miokarda i valvula i bez primjene kontrastnog sredstva. Ova tehnika snimanja
koristi se za analizu globalnih i regionalnih znac¢ajki sréane kontrakcije. Globalnu sistolicku
funkciju ventrikula mjerimo iz niza prikaza srca u kratkoj osi od razine AV valvula do apeksa.
Racunalnim se programom ocrtava kontura endokarda u sistoli i dijastoli ¢ime se segmentira
volumen krvi u ventrikulu. Mjeri se enddijastolicki i endsistolicki volumen iz kojih se
izraCunava ejekcijska frakcija. Analogno mozemo izracunati i masu miokarda izmedu ocrtanih
kontura endokarda i epikarda. Parametre mozemo prikazati kao apsolutne brojeve ili vrijednosti
normalizirane prema povrSini tijela. Ovom tehnikom mozemo morfoloski prikazati i

turbulenciju protoka kod valvularnih stenoza i insuficijencija (10).

1.3.2. Kontrastne tehnike snimanja

Kontrastne pretrage rade se uz intravensku primjenu bolusa gadolinijevog kontrastnog sredstva
putem automatskog injektora, a vrijeme snimanja ovisi o pretrazi koju Zzelimo napraviti (10).
Primjena gadolinijevog kontrasta trebala bi se izbje¢i u pacijenata s niskom glomerularnom
filtracijom od manje u 30ml/min/1.73m?. Uz to, u posljednje se vrijeme izrazava zabrinutost
zbog odlaganja gadolinija u mozgu pri ponavljanim kontrastnim pretragama MR-om, no

klini¢ki znacaj jos treba istraziti (9).

MR angiografija je postkontrastna metoda koja nije uskladena s EKG-om. Od velike je Koristi
za prikaz velikih krvnih zila medijastinuma. Vrijeme snimanja podeSava se da dobijemo
optimalan prikaz pluénih ili sistemskih arterija tijekom prvog prolaska kontrastnog sredstva.
Ova metoda koristi se i za detekciju stenoza pluénih arterija. Supravalvularni dio ascendentne
aorte Cesto je zahvacen artefaktima zbog pomicanja pa ga je potrebno prikazati i drugim
tehnikama (10). Postoje i novije kontrastne i nekontrastne metode snimanja MR angiografije

kod kojih je snimanje uskladeno s EKG-om ¢ime dobivamo ostriji prikaz uzlazne aorte.
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Fazno kontrastnim snimanjem mjerimo protok krvi. Stacionarna tkiva u ovoj tehnici ne daju
signal. Protok krvi se, ovisno o smjeru, kodira bijelom ili crnom bojom. Naknadnom obradom
slike racunalnim programima mozemo izmjeriti volumen 1 brzinu krvi koja protjece
anterogradno ili retrogradno i time kvantificirati regurgitacijske volumene pri insuficijenciji
trikuspidne valvule, znac¢aj shunta odnosno tezinu opstrukcije pri problemima s baffleom u

bolesnika s atrijskim switchem i tezinu subpulmonalne opstrukcije (10).

Kasna imbibicija gadolinijem (eng. late gadolinium enhancement, LGE) mjeri se 10 do 30
minuta nakon intravenske primjene kontrastnog sredstva. Koristi se za detekciju zona fibroze
miokarda. Zdravo tkivo se na snimkama prikazuje crno, a fibroza kao podrucja poviSenog
intenziteta signala. Kod pacijenata s transpozicijom najceS¢e se radi o postoperativnim
o0ziljcima, a specifi¢ni obrasci kasne imbibicije miokarda pomazu u odredivanju etiologije u
slu¢aju drugih sréanih bolesti. Pojacavanje kontrasta izmedu zdravog miokarda i miokarda koji
zadrzava gadolinijev kontrast izvodi se potiskivanjem signala normalnog miokarda tehnikom

obrnutog oporavka signala (10,11).

1.3.3. Odredivanje parametara naprezanja miokarda

Miokardijalno naprezanje mjera je stupnja deformacije segmenta miokarda iz inicijalne duljine
na maksimalnu duljinu prilikom kontrakcije 1 izrazeno je u postotku. Odredivanje parametara
naprezanja miokarda se pokazalo korisnim u detekciji ranih znakova kontraktilne disfunkcije
ventrikula u mnogim kardiovaskularnim bolestima. Uzevsi u obzir organizaciju miokardnih
vlakana, mozemo pratiti longitudinalno, cirkumferencijalno i radijalno naprezanje.
Longitudinalno naprezanje oznacava uzduzno skrac¢enje miokarda od baze ventrikula do apeksa
i oznacava se negativnom vrijednosti. Radijalno naprezanje opisuje deformaciju miokarda
prema centru Supljine ventrikula u vidu zadebljanja miokarda prilikom kontrakcije. IzraZzava se
pozitivnim vrijednostima. Cirkumferencijalno naprezanje posljedica je skracenja vlakana duz
opsega miokarda 1 izraZzava se negativnim vrijednostima.

Feature-tracking tehnologija metoda je postprocesuiranja koja se moze aplicirati na rutinski
snimljenim cine MR slikama. Temelji se na definiranju referentnih tocaka u sredistu podrucja
od interesa na prvoj slici te se pomocu metoda maksimalne vjerojatnosti prati promjena
polozaja tog podrucja kroz ostale slike u nizu. Manualno se definiraju endokardijalne i

epikardijalne konture, iskljucujuéi papilarne misice 1 trabekulacije, kao 1 granice AV us¢a u
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enddijastoli (Slika 1). Pomo¢u ove tehnike mozemo procijeniti globalno longitudinalno
naprezanje iz SSFP cine slike duge osi dok se cirkumferencijalno i radijalno naprezanje
odreduje iz cine slika kratkih osi. Limitacije ove metode ukljucuju artefakte zbog pomaka medu

prikazima, utjecaj gibanja krvi iz ventrikularne Supljine na stijenku, veli¢ine piksela i dr. (12).

__4-chamber

Slika 1. Mjerenje srednjeg longitudinalnog naprezanja desne Kklijetke pacijenta s kongenitalno
korigiranom transpozicijom velikih arterija iz cine 4-komornog prikaza. Konture endokarda
desne klijetke manualno su oznacene u enddijastoli s automatskom propagacijom kroz cijeli

sr¢ani ciklus.
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2. Hipoteza

Zbog pretezne longitudinalne orijentacije miokardnih vlakana desne klijetke, vrijednosti
srednjeg longitudinalnog naprezanja desne klijetke mjerene magnetskom rezonancom mogle bi
biti rani prediktor disfunkcije sistemske desne klijetke u odraslih bolesnika s kongenitalno
korigiranom transpozicijom velikih arterija i onih s potpunom transpozicijom podvrgnutih

operaciji atrijskog switcha.
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3. Ciljevi

1. Usporediti srednje longitudinalno i cirkumferencijalno naprezanje desne klijetke izmedu

bolesnika sa sistemskom desnom klijetkom i zdravih kontrola.

2. Usporediti volumetrijske i funkcionalne parametre desnog ventrikula izmedu muskih i

zenskih pacijenata sa sistemskom desnom klijetkom.

3. Definirati parametre koji bi mogli biti rani biomarkeri funkcionalnog oSte¢enja sistemske

desne Klijetke.
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4. Materijali i metode

Istrazivanje je provedeno u Klinickom zavodu za dijagnosticku i intervencijsku radiologiju
Klini¢kog bolnickog centra Zagreb. Pregledan je bolnicki informacijski sustav i identificirano
je 26 odraslih bolesnika s potpunom transpozicijom velikih arterija lije¢enim atrijskom switch
operacijom ili korigiranom transpozicijom velikih arterija koji su bili podvrgnuti MR pregledu
srca izmedu travnja 2015. i listopada 2020 godine. Jedan pacijent s cCCTGA iskljucen je iz studije
jer mu je ucinjena double-switch operacija i vise nije imao sistemsku desnu klijetku. Kontrolnu
je skupinu ¢inilo 25 zdravih ispitanika bez strukturne bolesti srca koji su podvrgnuti magnetskoj

rezonanciji srca zbog abnormalnosti sréanog ritma.

Pregled je u svih bolesnika ucinjen na MR uredaju jacine 1,5 T (MAGNETOM Avanto,
Siemens Healthineers) koriste¢i 12-kanalnu tjelesnu zavojnicu i sekvence sa zadrzavanjem
daha. SSFP tehnikom snimanja uz retrospektivnu sinkronizaciju sa EKG-om dobivene su slike
obje Kklijetke u 4-komornom prikazu i kratkoj osi za sve pacijente i kontrole.

Koriteni su parametri: veli¢ina piksela, 1,96 x 1,96 mm?; debljina sloja, 8 mm; razmak, 2 mm;
12 do 14 presjeka ventrikula u kratkoj osi; Echo Time (TE), 1,28 ms; Repetition Time (TR),
60,4 ms; flip angle, 77°; 25 faza po RR intervalu.

U 22 bolesnika sa SRV intravenski je aplicirano paramagnetsko sredstvo te je promatrana
prisutnost LGE-a u orijentacijama kratkih i dugih osi koriste¢i phase-sensitive inversion
recovery (PSIR) tehniku (TR/TE, 771/3,31 ms; flip angle, 25°; veli¢ina piksela: 2,03 x 1,52

mm?; debljina sloja, 8 mm) i prospektivno EKG-om navodeno snimanje.

Volumeni desne klijetke i ejekcijska frakcija (EF) mjereni su koristenjem aplikacije syngo.MR
Cardiac 4D Ventricular Function (Siemens Healthineers) kod svih sudionika istraZivanja.
Konture endokarda desne klijetke su manualno obiljezavane u enddijastoli i endsistoli na
kratkoosnim SSFP cine slikama s manualnom definicijom trikuspidne ravnine na cine SSFP 4-
komornom prikazu. Trabekulacije desne klijetke su uklju¢ene u volumen krvi. Enddijastolicki

volumen desne klijetke je normaliziran prema povrsini tijela pacijenta.
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Deformacija miokarda analizirana je na cine SSFP slikama na temelju feature tracking
tehnologije pomocu softvera Segment v3.2 R8456 (Medviso AB). Granice endokarda desne
klijetke bile su ru¢no ocrtane u enddijastoli s automatskim propagacijom kroz cijeli sr¢ani
ciklus. Prosje¢na longitudinalna deformacija izmjerena je iz cine 4-komornog prikaza (Slika 2),
dok je srednja cirkumferentna deformacija bila izracunata iz tri slike kratke osi dobivene u
bazalnom, srednjem i apikalnom segmentu desne klijetke. Prisutnost LGE-a je vizualno
procijenjena kao prisutna ili odsutna u 22 ispitanika sa SRV u kojih je primijenjeno kontrastno

sredstvo.

Peak mean longit. strain RV: -16.4
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Slika 2. Rezultati mjerenja longitudinalnog naprezanja desne klijetke iz 4-komornog prikaza u
pacijenta s atrijskim switchem za D-TGA. Srednje longitudinalno naprezanje desne klijetke u

0vog pacijenta iznosi -16.4%.

StatistiCka analiza provedena je pomocu softvera JASP (verzija 0.14.0.0). Rezultati, ako nije
drugacije navedeno, prikazani su kao srednja vrijednost + standardna devijacija (SD). Shapiro-
Wilkov test koriSten je za ispitivanje normalnosti distribucije podataka. Kategoricki podaci
usporedeni su izmedu dvije skupine koriStenjem T-testa za nezavisne uzorke u slu¢aju normalne

distribucije, dok je Mann-Whitney U-test koristen ako je barem jedna od varijabli pokazala
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odstupanje od normalnosti. Za usporedbu kategori¢kih podataka izmedu tri grupe,
jednosmjerna analiza varijance s Tukey post hoc korekcijom koriStena je u slucaju normalne
distribucije podataka, a Kruskal-Wallisov H test s Dunnovim post hoc testom u slucaju
izostanka normalne distribucije ili nedostatka homogenosti varijanci izmedu grupa. Razlike u
spolu i prisutnosti LGE izmedu skupina bile su procijenjene pomo¢u Hi-kvadrat testa.
Korelacija izmedu kontinuiranih varijabli izrazena je pomocu Pearsonovog (1) ili
Spearmanovog (rs) koeficijenta korelacije ovisno o tome jesu li podaci slijedili normalnu

distribuciju ili ne. Statisticki zna¢ajnom smatrala se p-vrijednost < 0,05.
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5. Rezultati

Ispitivana populacija ukljucivala je 25 bolesnika (od ¢ega 13 muskaraca, u dobnom rasponu od
19 do 68 godina) sa sistemskom desnom klijetkom (Tablica 1). Medu njima je bilo devet
pacijenata s korigiranom (od ¢ega Cetiri muskarca, u dobi od 29 do 68 godina), a 16 pacijenata
s potpunom transpozicijom velikih arterija s atrijskim switchem (od ¢ega devet muskaraca, u
dobi od 19 do 36 godina). Kontrolnu skupinu ¢inilo je 25 ispitanika bez strukturne bolesti srca
koji su podvrgnuti MR-u srca zbog abnormalnosti sréanog ritma (od ¢ega 14 musSkaraca, u dobi

od 10 do 73 godine). Nije bilo spolnih ni dobnih razlika izmedu ispitivane i kontrolne skupine.

Tablica 1. Usporedba bolesnika sa sistemskom desnom Klijetkom i kontrolne skupine ispitanika

bez strukturne bolesti srca

SRV Kontrole  p vrijednost

Broj pacijenata 25 25
Dob (godine) 33+11 37 +21 0.404
Spol (muskarci/zene) 13/12 14/11 0.777
RV EF (%) 45+ 12 62+6 <0.001
RV EDVi (ml/m?) 122 £40 70+9 <0.001
Srednje longitudinalno naprezanje RV (%) -13.7+£3.6 -21.6+2.7 <0.001
Srednje cirkumferencijalno naprezanje RV (%)  -12.2+4.1 -155+3.2 0.004

Bazalno cirkumferencijalno naprezanje (%) -13.1+34 -142+2.8 0.210

Midventrikularno cirkumferencijalno naprezanje (%) -12.6 £ 4.5 -149+4.2 0.074

Apikalno cirkumferencijalno naprezanje (%) -12.0£6.1 -17.9+5.6 <0.001

Brojevi su izrazeni kao srednja vrijednost + SD-u za kontinuirane podatke i n za kategoricke podatke.
Kratice: SRV, sistemska desna klijetka; RV, desni ventrikul; EF, ejekcijska frakcija; EDVi,

normalizirani enddijastoli¢ki volumen.
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Bolesnici sa SRV u usporedbi s kontrolnom skupinom imali su znacajno ve¢i normalizirani
EDV desne klijetke (122+40 ml/m? naspram 70+9 ml/m? p<0,001), i nizu EF (45+12%
naspram 62+6%, p<0,001).

Srednje longitudinalno naprezanje desne klijetke manje je u bolesnika sa SRV u usporedbi s
kontrolnom skupinom (-13,7+3,6% naspram -21,6+2,7%, p<0,001). Nije bilo znacajne razlike
u srednjem cirkumferencijalnom naprezanju desne Kklijetke u bazalnom (-13,1+3,4% naspram -
14,2+2,8%, p=0,210) i srednjem ventrikularnom (-12,6+4,5% naspram -14,9+4,2%, p=0,074)
dijelu, ali je srednja cirkumferentna deformacija manja na apikalnoj razini u skupini SRV u
usporedbi s kontrolnim ispitanicima (-12,0+6,1% naspram -17,9+5,6%, p<0,001). Ukupno
srednje cirkumferencijalno naprezanje je blago smanjeno u bolesnika s transpozicijom u
usporedbi s kontrolama (-12,2+4,1% naspram -15,5+3,2%, p=0,004).

Dvanaest pacijenata imalo je ocuvanu SRV EF (EF>50%), a 13 je imalo smanjenu (EF<50%).
Srednje longitudinalno naprezanje desne klijetke manje je u bolesnika s o¢uvanom SRV EF (-
16,04£2,5%) u usporedbi s kontrolnom skupinom (-21,6+2,7%, prukey<0,001), ali je bilo bolje
nego u bolesnika sa smanjenom SRV EF (-11,6+3,3%, ptkey=0,001; F (2, 47) =448,624,
p<0,001, ®? = 0,687) (Slika 3).

Post hoc analiza koriStenjem Dunnovog testa pokazala je da je srednje cirkumferencijalno
naprezanje desne klijetke znacajno niZe u bolesnika sa smanjenom EF (-9,5+2,3%) u usporedbi
s onima s o¢uvanom EF (-15,24+3,6%, paunn<0,001) i u usporedbi s kontrolnom skupinom (-
15,5+3,2%, pdunn<0,001), no nije se razlikovalo izmedu bolesnika s ocuvanom SRV EF i
kontrola (pgumn = 0,464; H (2) = 22,946, p<0,001). Normalizirani SRV EDV se razlikovao
izmedu bolesnika s ocuvanom EF, bolesnika sa smanjenom EF 1 kontrolne skupine (H (2) =
37,009, p<0,001): bio je manji u bolesnika s o¢uvanom EF negoli u onim sa smanjenom EF
(95+14 naspram 147+40 ml/m?, paunn=0,03), i veé¢i nego u kontrolnoj skupini (70£9 ml/m?,
Pdunn<0,001).
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Slika 3. Tukey boxplot s prikazom srednjeg longitudinalnog i cirkumferencijalnog naprezanja
desne Klijetke u pacijenata s reduciranom ejekcijskom frakcijom sistemske desne klijetke,

oc¢uvanom ejekcijskom frakcijom sistemske desne klijetke i kontrolne skupine

lako su pacijenti s potpunom transpozicijom lijeCeni atrijskom switch operacijom znacajno
mladi od onih s cCTGA (27 £+ 5 naspram 43 + 12 godina, p < 0,001), nije dobivena zna¢ajna
razlika u volumenu SRV, prisutnosti LGE ni parametara naprezanja miokarda izmedu ove dvije
podskupine bolesnika (Tablica 2). Uocen je trend vecih vrijednosti SRV EF u bolesnika s
CCTGA (49 + 12%) u usporedbi sa skupinom pacijenata nakon atrijske switch operacije (43 +
11%), ali razlika nije dosegla statisticku znacajnost (p=0,191). Nije pronadena Kkorelacija
izmedu dobi pacijenata i volumena, EF i parametara naprezanja miokarda SRV u bolesnika s
D-TGA. Jedini parametar koji je imao statisti¢ki relevantnu korelaciju s dobi u bolesnika s
cCTGA bilo je srednje apikalno cirkumferencijalno naprezanje (r = 0,676, p = 0,045). Bolesnici
koji su imali pozitivan LGE, takoder su imali nizu SRV EF (rs = -0,506, p = 0,016) i nize
apsolutne vrijednosti srednjeg longitudinalnog (rs = 0,525, p = 0,012) i cirkumferencijalnog

naprezanja desne klijetke (rs = 0,497, p = 0,012).
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Tablica 2. Usporedba bolesnika s kongenitalno korigiranom transpozicijom velikih arterija i

bolesnika podvrgnutih popravku D-TGA atrijskim switchem.

CCTGA atrijski switch  p vrijednost

Broj oboljelih 9 16
Dob (godine) 43 +£12 27 £5 <0.001
Spol (muskarci/zene) 4/5 9f7 0.571
RV EF (%) 49+ 12 43+ 11 0.191
RV EDVi (ml/m?) 123 +40 121 £41 0.955
Srednje longitudinalno naprezanje RV (%) -14.0+3.8 -13.6 £ 3.7 0.786
Srednje cirkumferencijalno naprezanje RV (%) -11.9+4.1 -124+43 0.768

Bazalno cirkumferencijalno naprezanje (%) -14.1+2.8 -12.5+3.7 0.261

Midventrikularno cirkumferencijalno naprezanje(%) -12.7+5.2 -12.5+43 0.945

Apikalno cirkumferencijalno naprezanje (%) -9.7+6.2 -13.3+59 0.159
LGE prisutan 5/7 7/15 0.277

Brojevi su izrazeni kao srednja vrijednost = SD za kontinuirane podatke i n za kategori¢ne podatke.
Kratice: ccTGA, kongenitalno korigirana transpozicija velikih arterija; RV, desna klijetka; EF, frakcija

izbacivanja; EDV1i, normalizirani enddijastoli¢ki volumen; LGE, kasna imbibicija gadolinijem.

Muski bolesnici sa SRV, u usporedbi s bolesnicama, imali su znac¢ajno ve¢i normalizirani EDV
(139+47ml/m? naspram 104=£18ml/m?, p=0,025), nizu EF (39+13% naspram 52+5%, p=0,003)
i ¢eSc¢e prisutan LGE (9/12 naspram 1/10, p=0,002) (Tablica 3). U usporedbi sa Zenama, muski
Su pacijenti imali nize srednje vrijednosti longitudinalnog naprezanja (-11,3+2,8% naspram -
16,4+2,4%, p<0,001) i srednjeg cirkumferencijalnog naprezanja desne klijetke u bazalnoj (-
11,0£2,9% naspram -15,3+2,6%, p<0,001) i srednjoj ventrikularnoj ravnini (-10,5+4,1%
naspram -14,8+4,0%, p=0,015). Nije bilo znacajne razlike u godinama izmedu muskih i Zenskih
bolesnika (p=0,957), a spolna distribucija nije bila razli¢ita izmedu pacijenata s CCTGA i
atrijskom switch operacijom (p=0,571). U kontrolnoj skupini nije pronadena statisticki
znacajna spolna razlika u normaliziranom RV EDV i EF, kao ni u srednjem longitudinalnom i

cirkumferencijalnom naprezanju.
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Tablica 3. Usporedba muskih i Zenskih pacijenata sa sistemskom desnom klijetkom.

Muskarci Zene p vrijednost

Broj oboljelih 13 12
Dob (godine) 33+ 13 32+ 10 0.957
RV EF (%) 39+13 52+5 0.003
RV EDVi (ml/m?) 139 + 47 104 + 18 0.025
Srednje longitudinalno naprezanje RV (%) -11.3+2.8 -164+24 <0.001
Srednje cirkumferencijalno naprezanje RV (%) -10.3+3.5 -143+3.9 0.014

Bazalno cirkumferencijalno naprezanje (%) -11.0+2.9 -153+2.6 <0.001

Midventrikularno cirkumferencijalno naprezanje (%) -10.5+4.1 -14.8+4.0 0.015

Apikalno cirkumferencijalno naprezanje (%) -10.6 £ 5.1 -13.5+£7.0 0.249
LGE prisutan 9/12 1/10 0.002

Brojevi su izrazeni kao srednja vrijednost = SD za kontinuirane podatke i n za kategori¢ne podatke.

Kratice: RV, desna klijetka; EF, frakcija izbacivanja; EDVi, normalizirani enddijastoli¢ki volumen;

LGE, kasna imbibicija gadolinijem.
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6. Rasprava

U ovom retrospektivnom presje¢nom istrazivanju, magnetskom je rezonancom procijenjeno
longitudinalno i cirkumferencijalno naprezanje desne klijetke u bolesnika s transpozicijom
velikih arterija u usporedbi s kontrolama bez strukturne bolesti srca. Rezultati ukazuju da
pacijenti sa SRV imaju povecan volumen i smanjenu funkciju desnog ventrikula u usporedbi s
kontrolnim ispitanicima. To ukljuéuje smanjenu ejekcijsku frakciju i srednje longitudinalno i
cirkumferencijalno naprezanje miokarda. U bolesnika s o¢uvanom SRV EF pronadeno je
ocuvano srednje cirkumferencijalno naprezanje i smanjeno srednje longitudinalno naprezanje
desnog ventrikula §to ukazuje da bi longitudinalno naprezanje moglo biti rani pokazatelj
zatajenja sistemske desne klijetke. Dodatno, muski su bolesnici imali losije parametre funkcije

SRV u usporedbi sa Zenama iste skupine.

lako je prethodna studija (13) pokazala da bi grani¢na vrijednost ehokardiografskog globalnog
longitudinalnog naprezanja od <- 16,3% mogla identificirati pacijente s cCTGA s EF >45%,
nasi rezultati pokazuju da je srednja vrijednost longitudinalnog naprezanja procijenjena MR-
om smanjena ¢ak i u bolesnika s o¢uvanom SRV EF, a dodatno smanjena u bolesnika sa
smanjenom SRV EF. Vec¢ je opisano smanjenje longitudinalnog naprezanja SRV procijenjeno
MR-om u bolesnika nakon atrijske switch operacije (14). Nasi rezultati podrzavaju prethodno
opisanu promjenu obrasca kontrakcije sistemske desne Kklijetke s longitudinalnog na
cirkumferencijalno skracivanje (15,16). Ova se promjena moze objasniti longitudinalnom
orijentacijom vlakana miokarda desne klijetke i moze ukazivati da bi deformacija miokarda
procijenjena MR-om na temelju feature-tracking tehnologije mogla detektirati suptilne znakove
disfunkcije sistemske desne klijetke ¢ak i prije nego Sto bi se mogla otkriti ehokardiografski
izmjerenim parametrima naprezanja.

Ova studija pokazuje da je cirkumferencijalno naprezanje SRV smanjeno samo u pacijenata
koji su ve¢ imali smanjenu EF, dok je o¢uvano u bolesnika s ocuvanom EF. Nize vrijednosti
cirkumferencijalnog naprezanja u bolesnika sa smanjenom EF nego u bolesnika sa oCuvanom
EF desnog ventrikula vec¢ je opisa0 Samyn i sur. za pacijente s atrijskim switchem za D-TGA
(17). Razlike u parametrima naprezanja desnog ventrikula izmedu pacijenata nakon atrijskog

switch zahvata urednog klini¢kog statusa i drugih pacijenata nakon atrijskog switcha nisu
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pronadene u istrazivanju Tutarela i sur. (18) Najvjerojatniji je razlog koriStenje i drugih
parametara osim EF za definiranje urednog klini¢kog statusa (NYHA ljestvica, razine NT-
proBNP-a, maksimalno optere¢enje vjezbanjem, anamnesticka odsutnost znacajnih klini¢kih
dogadaja). Cirkumferencijalno naprezanje bilo je oCuvano u bolesnika s D-TGA lijecenih
atrijskom switch operacijom u studiji Burkhardta i suradnika (14), najvjerojatnije jer su
iskljucili bolesnike sa znaCajno smanjenom funkcijom bilo koje klijetke (EF <30%).
Thattaliyath i sur. (19) opisali su jo$ vece cirkumferencijalno naprezanje u bolesnika nakon
atrijskog switcha u usporedbi s kontrolama, ali ovaj nalaz nije dosegao statistiCku znac¢ajnost.
Stovise, njihova kontrolna skupina bila je vrlo mala (8 bolesnika) i imala je niske vrijednosti
cirkumferencijalnog naprezanja (-9,8+1,8%). U nasoj studiji kontrolna je skupina imala najvece
cirkumferencijalno naprezanje SRV apikalno, kao §to je prethodno opisivano (15). Ovaj je nalaz
izostao u bolesnika sa SRV koji su imali znafajno smanjeno apikalno cirkumferencijalno

naprezanje.

Zbog postoperativnih promjena nakon atrijskog switch zahvata i u skladu s prethodnim
studijama (6,7,20), oc¢ekivali smo da ¢emo pronaci bolje morfoloske i funkcionalne parametre
sistemske desne klijetke u bolesnika s ccTGA u usporedbi s onima s atrijskim switchem.
Medutim, nismo pronasli statisti¢ki znacajnu razliku koja bi pokazala trend ve¢e SRV EF u
bolesnika s ccTGA. Sli¢ni rezultati opisani su u ehokardiografskoj studiji Eindhovena i
suradnika (21). Budu¢i da su pacijenti s cCTGA bili stariji od pacijenata koji su podvrgnuti
popravku D-TGA atrijskim switchem, testirali smo korelaciju izmedu dobi pacijenata i
volumena, ejekcijske frakcije, prisutnosti LGE-a i parametara naprezanja sistemske desne
klijetke te nismo pronasli nikakvu relevantnu korelaciju osim za srednje apikalno
cirkumferencijalno naprezanje u podskupini bolesnika s ccTGA. Za istu skupinu Grothoff i
sur. (20) su prethodno pronasli negativnu korelaciju izmedu dobi i EF desne klijetke, medutim
ta je korelacija bila slaba (r = 0,18, p=0,04). Desna klijetka u bolesnika s ccTGA i u bolesnika
koji su podvrgnuti atrijskoj switch operaciji dijele isto hemodinamsko opterecenje sistemskog
tlaka te stoga etiologija prethodno zabiljezene razlike u funkciji i morfologiji SRV izmedu ove

dvije podskupine ostaje nedovoljno shvaéena.

U literaturi postoje oskudni podaci o spolnim razlikama u morfologiji i funkciji desne klijetke
u bolesnika sa SRV. U ¢lanku o spolnim razlikama u prognozi i riziku od komplikacija u
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bolesnika s prirodenim sréanim bolestima, nema podataka vezanih za spolne razlike u bolesnika
sa SRV (22). U naSem istrazivanju muski su pacijenti s TGA imali ve¢i normalizirani SRV
EDV i smanjenu funkciju desne klijetke u usporedbi s pacijenticama. To uklju¢uje SRV EF,
srednje longitudinalno naprezanje i srednje cirkumferencijalno naprezanje na bazi i srednjem
segmentu SRV. Nesto vece srednje cirkumferencijalno naprezanje u podrucju baze i srediSnjeg
segmenta u bolesnica u usporedbi s muskarcima su prethodno opisani u normalnoj populaciji
bez relevantne spolne razlike u longitudinalnom naprezanju desne klijetke (23). Muski pacijenti
sa SRV u nasem istrazivanju, u usporedbi sa Zzenama, imali su nize cirkumferencijalno
naprezanje na bazi i u sredini ventrikula, ali i zna¢ajno nize longitudinalno naprezanje koje
dovodi do nizih iznosa EF. U studiji koju su objavili Dobson i sur. (6) muski spol je otkriven
kao ¢imbenik rizika za smrt ili transplantaciju srca kod odraslih prezivjelih sa SRV (omjer

rizika 2,286), ali ovaj nalaz nije dosegao statisticku znacajnost.

Glavna ograni¢enja ove studije su njezin retrospektivni presjecni dizajn, kao 1 ograni¢en broj
ukljucenih pacijenata $to se moze objasniti niskom incidencijom kongenitalno korigirane
transpozicije od oko 1/33 000 zivorodenih (5). Uz to, smanjen je broj pacijenata lijecenih
operacijom atrijskog switcha nakon uvodenja operacije arterijskog switcha koji je s vremenom
postao terapijski postupak izbora za D-transpoziciju ako su zadovoljeni anatomski i vremenski
uvjeti (24). Stoga je pozeljno provesti ve¢e medunarodno multicentri¢no istrazivanje koje bi
potvrdilo rezultate ove studije.

Takoder, usporedivali smo mjerenja naprezanja provedena samo iz volumetrijskih 1
funkcionalnih podataka dobivenih magnetskom rezonancom srca, bez podataka o naprezanju
dobivenih koristenjem ehokardiografije, pa su potrebne daljnje studije koje bi usporedile

procjenu magnetskom rezonancom s ehokardiografskom procjenom oste¢enja miokarda.
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7. Zakljucak

U bolesnika sa sistemskom desnom klijetkom volumen desne klijetke je povecan i ima
smanjenu funkciju u usporedbi sa zdravim kontrolama. Za razliku od vrijednosti srednjeg
cirkumferencijalnog naprezanja, srednje longitudinalno naprezanje desne klijetke je smanjeno
I U bolesnika s ocuvanom ejekcijskom frakcijom sistemske desne klijetke. Stoga srednje
longitudinalno naprezanje moze biti rani pokazatelj oStecenja sistemske desne klijetke i trebalo

bi biti mjereno u tih bolesnika.
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