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Sazetak

Naslov: Usporedba ishoda zamjene aorthog zaliska klasiénim postupkom i minimalno
invazivnim pristupom u pretilih pacijenata

Autor: Ana Nincevi¢

Cilj ovog rada bio je usporediti ishode nakon operacije aortnog zaliska klasi¢nim postupkom i
minimalno invazivnim pristupom u pretilih pacijenata. U ovu retrospektivnu studiju bilo je
ukljuéeno 411 pacijenata s izoliranom zamjenom aortnog zaliska i tjelesnim indeksom mase
ve¢im od 30 kg/m? na Klinici za kardijalnu kirurgiju Klinickog bolni¢kog centra Zagreb,
operiranih u periodu od 2009. do 2020. godine.

Hipoteza je glasila kako pretili pacijenti nakon operacije aortnog zaliska klasi¢nim postupkom
imaju ¢eSce perioperativhe komplikacije u odnosu na pretile pacijente operirane minimalno
invazivnim pristupom.

Statisti¢ki analizirani podaci bili su: EuroScore2, trajanje ekstrakorporalne cirkulacije, vrijeme
klemane aorte, 30-dnevni mortalitet, broj dana provedenih u Jedinici intenzivnog lijecenja,
postoperativna fibrilacija atrija, kontinuirana venska hemodijaliza, mehanitka potpora
cirkulaciji, postoperativno ugradeni pace-maker, mehani¢ka ventilacija te infekcija rane.
Obradenim podacima dokazano je kako postoji statistiCki znacajna razlika u pacijenata
operiranih  minimalno invazivnim pristupom u odnosu na one pacijente operirane
konvencionalnim pristupom za broj dana provedenih na Jedinici intenzivhog lije€enja
(p=0,040), za postoperativnu fibrilaciju atrija (p=0,000) i postoperativhu kontinuiranu vensku
hemodijalizu (p=0,036). Ne postoji statistiCki zna€ajna razlika za 30-dnevni mortalitet (p=0,888)
8to govori u prilog sigurnosti odabira minimalno invazivne kirurgije kod zamjene aortnog

zaliska.

Kljune rijeCi: kirurSka zamjena aortnog zaliska, minimalno invazivna kardijalna kirurgija,

pretilost



Summary

Title: Comparison of outcomes of aortic valve replacement with a classical procedure and a

minimally invasive technique in obese patients

Author: Ana Nincéevi¢

Aim of this study was to compare the outcomes after aortic valve surgery using the classical
procedure and the minimally invasive approach in obese patients. This retrospective study
included 411 patients with isolated aortic valve replacement and a body mass index greater
than 30 kg/m? at the Department of Cardiac Surgery of the Clinical Hospital Center Zagreb,
operated between 2009 and 2020.

The hypothesis was that patients after aortic valve surgery with a classical procedure had more
frequent perioperative complications compared to obese patients operated with a minimally
invasive approach.

Statistically analyzed data were: Euroscore2, length of extracorporeal circulation, aortic clamp
time, 30-day mortality, number of days spent in the Intensive Care Unit, postoperative atrial
fibrillation, continuous venous hemodialysis, mechanical circulatory support, postoperative
implanted pacemaker, mechanical ventilation, and wound infection. The processed data
proved that there is a statistically significant difference in patients operated with a minimally
invasive approach compared to the patients operated with a conventional approach for the
number of days spent in the Intensive Care Unit (p=0.040), for postoperative atrial fibrillation
(p=0.000) and for postoperative continuous venous hemodialysis (p=0.036). There is no
statistically significant difference for 30-day mortality (p=0.888), which speaks in favor of the

safety of choosing minimally invasive surgery for aortic valve replacement.

Key words: surgical aortic valve replacement, minimally invasive cardiac surgery, obesity



1. Uvod

1.1.  Anatomija aortnog zaliska

Aortni zalistak je jedan od Cetiri sr¢ana zaliska (mitralni, pluéni i trikuspidalni su preostala tri).
Nalazi se u korijenu aorte, a povezuje izlazni trakt lijeve klijetke (LVOT) s ascendentnom
aortom. Njegova glavna funkcija je omoguciti protok krvi iz lijevog ventrikula (LV) u sistemsku
cirkulaciju tijekom sistole, kada je zalistak otvoren, te sprijeciti regurgitaciju krvi u LV tijekom
dijastole, kada je zalistak zatvoren. Kada se srce gleda odozgo aortni zalistak je u srediSnjem
dijelu srca, vezan za sve sréane komore i ostala tri zaliska. Sréani zalisci su stabilizirani gustim

vlaknastim tkivom koje okruzuje sva Cetiri zaliska (1).

Aortni zalistak se sastoji od tri aortna listi¢éa (kuspisa), tri vlaknasta medulisna trokuta i tri
Valsalvina sinusa (1).

Buduc¢i da moduliraju kretanje samog zaliska najvaznije strukture aortnog zaliska su aortni
listiGi/kuspisi, a svaki je nazvan prema odgovaraju¢éem Valsalvinom sinusu koji ga podupire
).

Tri polumjeseCna kuspisa su:

a) desni koronarni kuspis

b) lijevi koronarni kuspis

c¢) nekoronarni (straznji) kuspis.

Kuspisi su formirani od vlaknaste jezgre (intersticijskih stanica zaliska, glatkih miSi¢nih stanica)
i endotelnih stanica (ES). ES pokrivaju povrSinu aorte i ventrikula i osiguravaju medusklop
izmedu krvi i zalistka (3) (4).

Glavne komponente svakog kuspisa su slobodni rub, rub pri¢vr§¢éen za korijen aorte, lunule,
trbuh i priévrséivaci kuspisa. Na slobodnom rubu kuspisa vlaknasta jezgra je zadebljana,
posebno u svom centralnom dijelu, Sto je poznato kao Arantijev nodul (4). Slobodni rub svakog
kuspisa prekriven je slobodnim rubom susjednog kuspisa tijekom zatvaranja zalistka. Lunule
triju kuspisa predstavljaju zonu apozicije, odnosno podrucje na ventrikularnoj povrsini zaliska,
odnosno mjesto gdje se susreéu susjedni kuspisi prilikom zatvaranja zaliska. Ostatak dijela
kuspisa koji se nalazi ispod lunula je trbuh i predstavlja dio zaliska koji se ne pokriva. Formiraju
se prilozi svakog kuspisa u polumjeseastom obliku i spajaju stijenku korijena aorte s aortnim
zalistkom. Sarke susjednih listiéa se sastaju na razini sinotubularnog spoja i tako spojeni tvore
vlaknastu zonu poznatu kao komisura. Dakle, aortni zalistak ima tri komisure (1). Komisure su

dodirne tocke izmedu kuspisa i stijenke aorte (4).



Zahvaljujuéi polumjesecnoj formi, listi¢i, tj. kuspisi pri€vrSceni za stijenku korijena aorte,
formiraju tri medulisna trokuta. Pojedini trokut se nalazi izmedu priloga dvaju susjednih kuspisa

i izmedu dva susjedna Valsalvina sinusa (1).

Tri Valsalvina sinusa su razmaci izmedu svakog kuspisa i luminalne povrsine stijenke korijena
aorte. Oni tvore tri izboCine od kojih svaki odgovara pripadaju¢em sinusu (1) (4). Valsalvini
(desni, lijevi koronarni, i nekoronarni) (1). Greben na vrhu sinusa tvori kruzno definiran prsten
od zadebljane stijenke aorte, a naziva se sinotubularni spoj te predstavlja tocku prijelaza
korijena aorte u uzlaznu aortu. Sinusi osiguravaju potreban prostor za neograni¢eno otvaranje

listica tijekom sistole (1) (4).

Korijen aorte smatra se centralnim dijelom srca poput mosta izmedu lijeve klijetke i uzlazne
aorte. Sa svoje unutarnje i vanjske povrSine, korijen aorte je povezan sa svim sréanim
komorama: lijevom klijetkom, lijevom pretkomorom, desnom klijetom i desnom pretkomorom.
To ga Cini kljuénim za funkcioniranje glavnih sréanih komora. Duboko poznavanje anatomskog
okruzenja korijena aorte klju¢no je za kirurga koji pokusava postedjeti ili popraviti insuficijentni

aortni zalistak (1).

1.2.  Patologija/bolesti aortnoga zaliska

1.2.1. Aortna stenoza

Aortna stenoza (AS) je suzZenje otvora aortne valvule zbog promijenjenih aortnih kuspisa, s
posliedi€énom opstrukcijom i oteZanim izbacivanjem krvi kroz aortni zalistak tijekom sistole (5)
(6). Povrsina normalnog aortalnog zaliska (AVA eng. aortic valve area) je izmedu 3 i 4 cm?.
Simptomi se tek pojavljuju kada se povrsina zaliska smanji na jednu €etvrtinu u odnosu na

normalnu povrsinu (6).

NajceS¢i uzroci aortne stenoze (AS) u svijetu su:

a) bikuspidni aortni zalistak, gdje su kvrZice sklone ranijem progresivhom zadebljanju i
kalcifikaciji s godinama

b) kalcificirana degeneracija, koja po€inje u podnoZzju listi¢a i napreduje prema rubovima listic¢a,
a komisure ostaju otvorene

c) reumatska groznica koja stvara komisurnu fuziju sa zadebljanjem listica i fiborozom, Sto

rezultira trokutastim otvorom aortnog zaliska (4) (5) (7).



AS je krajnji rezultat upalnog procesa uzrokovanog ostecenjem endotela zbog mehanickog
stresa, prodiranja lipida Sto dovodi do fibroze, zadebljanja listica i konacno kalcifikacije.

Kalcificirana AS uzrokuje povecanu ukocCenost listi¢a i suzeni otvor aortnog zaliska (8).

Bikuspidni zalistak najéeS¢e nastaje fuzijom desnog i lijevog koronarnog listi¢a, Sto rezultira
vecim prednjim i manjim straznjim listicem, s obje koronarne arterije koje proizlaze iz prednje
kvrZice (u 80% slu€ajeva). Fuzijom desnog i nekoronarnog listi¢a nastaje veci desni i manji
lijevi listi¢, s jednom koronarnom arterijom koja izlazi iz svakog kuspisa $to je riede (u 20%
sluCajeva) (7). Zbog same anatomije zaliska, protok kroz valvulu je poremecen te dolazi do

oStecenja iste i posljedicno fibroze i kalcifikacije (5).

Kalcifikacija trikuspidalne aortne valvule najizrazenija je u srediSnjim i bazalnom dijelu svakog
listica dok je komisuralna fuzija odsutna, $to rezultira sistolickim otvorom u obliku zvijezde.
Kalcifikacija bikuspidnog zaliska Cesto je asimetri¢nija. Ozbiljnost kalcifikacije zalistaka moze
se ocjenjivati kao blaga (nekoliko podrucja guste ehogenosti s malo akustiénog zasjenjenja),
umjerena (viSe vecih podrucja guste ehogenosti) ili teSka (opsezno zadebljanje i povecana

ehogenost s istaknutom akusti€énom sjenom) (7).

Reumatska bolest gotovo uvijek zahvaca i mitralnu valvulu, tako da je reumatska bolest aortne
valvule poprac¢ena reumatskim promjenama mitralne valvule (7) (5). Nakon preboljele
reumatske groznice do simptoma dolazi za 20-30 godina (5). Reumatska AS je karakteriziran
komisurnom fuzijom, Sto rezultira trokutastim sistoliCkim otvorom, sa zadebljanjem i
kalcifikacijama koji su najizrazeniji duz rubova kvrzica (7) (5). Takvo usée se Cesto ne mozZe u

potpunosti niti zavoriti te je aortnoj stenozi Cesto pridruZzena aortna insuficijencija.

Tablica 1. AHA smjernice za podjelu teZine aortne stenoze (4)

Blaga Umjerena Teska
AVA (cm?) 1,5-25 1,0-15 <1,0
Srednji gradijent tlaka (mmHG) 15-25 25-40 > 40
Maksimalna brzina protoka (m/s) <30 3,0-4,0 >4,0

Degeneracija aortnog zaliska je stanje koje obuhvacéa cijeli spektar od blage, asimptomatske
aortne skleroze preko umjerene pa sve do teSke aortne stenoze. Blaga AS definira se
povrS§inom zaliska od 1,5 do 2,5cm? ili sa srednjim aortnim gradijentom 15 do 25 mmHg.

Umijerena AS definira se povrSinom zaliska od 1,0 do 1,5 cm? ili sa srednjim aortnim



gradijentom 25 do 40 mmHg kod normalnog protoka. Teska AS se definira povrSinom zaliska
manjim od 1cm? ili sa srednjim aortnim gradijentom veé¢im od 40 mmHg (4). U Tablici 1
mozemo vidjeti smjernice za podjelu tezine AS. Jedna od najvaznijih zna€ajki za napredovanje
aortne stenoze jest fibroza. Ona je definirana prekomjernim rastom, stvrdnjavanjem i
oZilikavanjem razli€itih tkiva i pripisuje se prekomjernom taloZzenju komponenata
ekstracelularnog matriksa uklju€ujuéi kolagen (3) (1). Potencijalno uklju¢en peptid u
patogenezu fibroze aortnog zaliska je i transformirajuci faktor rasta-b (TGF-b) koji potice
stvaranje i taloZenje ekstracelularnog matriksa. Osim fibroze, klju¢nu ulogu u progresiji AS ima
ispreplitanje i zajednicki u€inak angiogeneze, upale i krvarenja (7).

Procjenjuje se da ¢e samo 9% skleroti€nih aortnih zalistaka predstavljati progresiju u bilo koji
stupanj stenoze unutar 5 godina. S obzirom da stenozu aortnog zaliska karakterizira opsezno
zadebljanje, kalcifikacija te fibroza zalistaka i ograni€eno kretanje zaliska, to u teskim

slu¢ajevima rezultira smanjenim otvorom zaliska i naposlijetku simptomima zatajenja srca (1).

Primarni hemodinamski parametri preporuceni za klini¢ku procjenu tezine AS-a su:
* AS vr8na brzina mlaza
* Sredniji transvalvularni gradijent tlaka

* Podrucje aortnog zaliska po jednadzbi kontinuiteta (AVA) (7)

Aortna stenoza (AS) je postala najéeSc¢a primarna bolest sréanih zalistaka i vazan uzrok
kardiovaskularnog morbiditeta i mortaliteta. Stoga zlatni standard za dijagnozu i evaluaciju AS
je ehokardiografija, ujedno i primarna neinvazivha slikovna metoda za procjenu AS.
Dijagnosticka kateterizacija srca se vise ne preporuuje osim u rijetkim sluCajevima kada

ehokardiografija nije mogucéa ili nije u skladu s klini€kim podacima (7).

Klinicka slika. S razvojem bolesti se ocituju simptomi, ¢esto vec kod kriticne aortne stenoze.
Glavni simptomi su: zaduha, bol u prsistu i sinkopa. Od pojave simptoma klini¢ki tijek se brzo
razvija i ukoliko se na vrijeme ili neadekvatno lijeci tada je prezivljenje 2-5 godina (5). U
fizikalnom nalazu karakteristiCan je pulsni val male amplitude i kasnjenja za kontrakcijom LV
(pulsus parvus et tardus), a najbolje je uocljiv kod zajedniCke karotidne arterije. Palpacijom
iktusa osjeti se snazan srcani impuls. Auskultacijom projekcije aortnog zaliska Cuje se
ejekcijski sistolicki um sa Sirenjem u vrat! Sum pocinje nakon S1, a zavrSava pocetkom S2,

po tipu kreSendo-dekreSendo (5).

Dijagnostika. EKG-om je naj¢eS¢e vidljiva hipertrofija lijeve klijetke, ponekad i pretklijetke uz
smetnje provodenja kao Sto su prednji lijevi fascikularni blok, blok lijeve ili desne grane,

produzen pQ interval, potpuni AV blok. Rendgenogramom je srana sjena u donjem lijevom

4



dijelu zaobljena, aorta post-stentotic¢ki dilatirana, mogu se vidjeti kalcifikacije, znakovi pluéne
kongestije. Ehokardiografija jest zlatni standard u dijagnostici aortne valvule. Moze se vidjeti
mjesto opstrukcije na subvalvularnoj, valvularnoj ili supravalvularnoj razini. Detaljno su
prikazane promjene poput kalcifikacije kuspisa, smanjene pokretljivosti i nedovoljnog otvaranja
kuspisa tijekom sistole te eventualne urodene mane. Moze se izmijeriti debljina stijenke lijeve
klijetke, dimenzije sréanih zalistaka, mozZe se izraCunati volumen na kraju dijastolu i na kraju
sistole te ejekcijska frakcija. Doplerska metoda nam omogucuje mjerenje sistoliCke brzine
protoka kroz uSce iz Cega se moze izraCunati maksimalni i srednji transvalvularni gradijent
tlaka. Od bithog nam je znacCaja jer se izraCunava povrSina aortnog usca (eng. aortic valve
area AVA). Kateterizacija srca i angiokardiografija su korisne pri isklju¢enju koronarnih bolesti

prije operacijskog zahvata (5) (6) (8).

1.2.2. Aortna regurgitacija

Aortna regurgitacija jest vraéanje krvi iz aorte u lijevu klijetku tijekom dijastole (5). Nepravilna
ili nepotpuna koaptacija kuspisa zalistaka aorte dovodi do regurgitacije aortne valvule (AR) (6).
AR moze biti akutna (uzrokovana endokarditisom, traumom ili disekcijom), ili kroni¢na (kao
posljedica bikuspidnog zaliska, bolestima veziva,...) (5) (6).

S vremenom nastaje volumno opterecenje LV te posljedi¢no dolazi do ekscentri€ne hipertrofije
LV Sto znaci da se hipertrofija LV razvija usporedno s promjerom Supljine tako da je debljina
stijenke ista. Ovisno o tezini insuficijencije udarni volumen je 2 ili 4 puta vecéi u srednjoj,
odnosno teskoj AR. Bitan je i teledijastolicki tlak koji je zbog povratka volumena krvi nizak u
aorti pa se sukladno time smanjuje i otpor istiskivanju krvi iz LV u aortu tijekom sistole. Kirurski

rezultati su loSiji Sto je vec¢i volumen na kraju sistole (5).

Klinicka slika. Zahvaljuju¢i kompenzacijskim mehanizmima moze pro¢i 20-30 godina prije
negoli se pojave simptomi. Naj¢eS¢i simptomi na koje se pacijent zali su: izrazene pulsacije
karotidnih arterija, palpitacije i to naj¢eS¢e u lezeéem polozaju, zaduha, paroksizmalna noéna
dispneja, opca slabost, znojenje,... Fizikalnim pregledom se utvrduje sistolicka pulsacija
karotidnih arterija, Quinckeov znak (pritiskom na nokat vidljive su kapilarne pulsacije),
pritiskom na femoralnu arteriju €uje se sistoliCki Sum. Palpacijom iktusa zamjeéuje se pomak
ulijevo i dolje te snazan i Sirok iktus. Znakovit je arterijski puls s brzim usponom, visokom
amplitudom i brzim povlaenjem tzv. Corriganovo bilo, pulsus celer et altus. Auskulatcijski se

moze Cuti dijastoliCki Sum ponajbolje dok je pacijent nagnut prema naprijed (5).

Dijagnostika. U EKG-u kod teske insuficijencije postoji izrazena hipertrofija LV. RTG-om se

vidi povecCana srCana sjena patkasta oblika. Ehokardiografski uoCavaju se zadebljani ili



kalcificirani kuspisi koji se ne mogu dovoljno zatvoriti pri dijastoli. Vidljiva je povec¢ana Supljina
LV. Obojenim doplerom je vidljiv regurgitacijski mlaz u LV. Kateterizacija srca i
angiokardiografija se koriste kao prijeoperacijska obrada s ustrcavanjem kontrasta u uzlaznu
aortu. Razlikujemo 4 stupnja insuficijencije: 1+ u blagoj AR manja koli¢ina kontrasta ulazi u LV
i nikada ne ispunjava cijelu Supljinu LV. 2+ blaga do srednja AR viSe kontrasta u svakoj dijastoli
ude u LV i ispunjava cijelu Supljinu. 3+ srednje teSka AR cijela se Supljina zatamni kao i uzlazna
aorta. 4+ teSka AR jako zatamnjena Supljina LV, i kontrast je intenzivniji u LV negoli u

ascedentnoj aorti (5) (6) (8). U Tablici 2 moze se vidjeti klasifikacija teZzine AR.

Aortna regurgitacija (AR) je podijeliena na primarne abnormalnosti kvrZica zalistaka i na
sekundarne abnormalnosti potpornih struktura aortnog zalistka (tj. korijen i prsten aorte) (9)
(4). Oko 80% odraslih osoba s AS takoder ima AR. U ovoj situaciji bitno je izvjeSc¢ivanje
preciznih kvantitativnih podataka stupnja tezine stenoze i regurgitacije u svrhu daljnjeg

klinickog odlucivanja (9).

Tablica 2. Klasifikacija aortne regurgitacije po tezini (10)

Blaga Umjerena Tedka
Stupanj 1+ 2+ 3-4+
Koli¢ina mlaza <25% LVOT  25-65% LVOT > 65% LVOT
Sirina vene contracta (cm) <0,3 0,3-0,6 >0,6
Volumen regurgitacije (ml po <30 30 -59 =60
otkucaju)
Frakcija regurgitacije (%) <30 30 - 49 =250
Fodzr)uéje otvora regurgitacije <0,10 0,10-0,29 =0,30
cm

1.2.3. Infektivni endokarditis

Infektivni endokarditis (IE) jest mikrobna infekcija endotela miokarda. NajceS¢i uronici
infektivnog endokarditisa nativnih zalistaka u priblizno 80% su streptokoki i stafilokoki. NajceSci
su streptococcus viridans (zbog svoje velike sposobnosti adherencije na endokard i Ceste
prisutnosti u krvi s obzirom da je dio normalne flore u orofarinksu i Gl), streptococcus bovis, s
streptococcus fecalis. Od stafilokoka je aureus kao naj¢eScCi uzroCnik akutnog bakterijskog

endokarditisa na umjetnim zaliscima. Za napomenuti je kako su gljivice sve ¢eS¢i uzrocnici IE,



posebno iz rodova Candide i Aspergillus, a osobito u bolesnika na parenteralnoj prehrani, te

dugotrajnoj antibiotskoj i kortikosteroidnoj terapiji (5) (11).

Infektivni endokarditis je najteza i potencijalno razorna komplikacija bolesti sr¢anih zalistaka,
bilo da se radi o nativnom endokarditisu zaliska, endokarditisu protetskog zaliska ili infekciji na
nekom sréanom uredaju. Sve starija populacija s degenerativhom bolesc¢u sréanih zalistaka i
porastom stafilokoknih infekcija pridonijeli su poveéanju prevalencije IE u posljednjih 30
godina. Bez lijeCenja, IE je gotovo jednako smrtonosan. Emboalije iz te vegetacije uzrokuju
mozdani udar, mikoti€ne aneurizme te srodne fenomene. Mikrobiologija IE varira ovisno o
tome je li zalistak prirodni ili protetski, te je li infekcija ste€ena u zajednici ili povezana sa
zdravstvenom skrbi. KirurSko lije€enje treba razmotriti u bolesnika sa znakovima zatajenja
srca, s teSkom disfunkcijom zalistaka, protetskim PVE, u slu€aju invazije s paravalvularnim
apscesom ili sréanim fistulama, rekurentnom sistemskom embolizacijom, velikim pokretnim

vegetacijama i perzistentna sepsa (11) (12).

1.3. Epidemiologija

Aortoskleroza kao rani stadij stenoze aortnog zaliska je naj¢eSc¢i oblik bolesti zalistaka u
odraslih. Otprilike 1-4% populacije starije od 65 godina ima neki oblik aortne stenoze (5).
NajCesci uzroci AS su kalcificirana stenoza trikuspidnog zaliska, bikuspidalni aortni zalistak sa
superponiranim kalcificiranim promjenama i reumatska bolest zalistaka (7). Smatra se da je
bikuspidni aortni zalistak naj¢eS¢i kongenitalni defekt zalistaka koji uzrokuje AS. Bikuspidni
aortni zalistak, odnosno aortni zalistak s dva listiCa pogada 0,4-2,25% opce populacije. Dok je
prevalencija bikuspidalnog aortnog zaliska u djece oko 0,5-1%. Takoder je poznato kako
bolesnici s bikuspidalnom valvulom razviju degenerativhu AS prije negoli oni s trikuspidalnom
AS (3). Trikuspidni zalisci prevladavaju u starijih osoba (>75 godina), a bikuspidni zalisci su
¢e8¢i u mladih bolesnika (dob< 65 godina).

lako je reumatski AS postao rijedak u Europi i Sjevernoj Americi, jo$ uvijek previadava diliem
svijeta (7). U Europi i Sjevernoj Americi, kalcificirana AS predstavlja daleko najceS¢u etiologiju

s prevalencijom bikuspidnih naspram trikuspidnih aortnih zalistaka (7).

U razvijenom svijetu postotak uzroka AS se mijenja ovisno o dobi tako da vrijedi:
a) <70 godine starosti: bikuspidni 50%, reumatski 25%, degenerativna kalcifikacija 18%;

b) >70 godine satrosti: degenerativna kalcifikacija 48%, reumatski 23%, bikuspidni 21% (4).

Prevalencija aortne stenoze raste s godinama, u prosjeku 0,2% u skupini od 50 do 59 godina

i povecCava se na 9,8% u skupini od 80 do 89 godina (8). Simptomatska aortna stenoza brzo



je fatalna; ako se ne lije€i godiSnja smrtnost je 25%, s prosje¢nim preZivljavanjem od samo 2
do 3 godine (8).

1.4. Pretilost

Pretilost je stanje prekomjernog nakupljanja masnog tkiva u organizmu. U Klinickoj praksi
obi¢no se procjenjuje prema indeksu tjelesne mase (engl. body mass indeks BMI), a izraZava
se kao omijer tjelesne tezine u kilogramima podijeljeno s visinom u kvadratnom metru (kg/m?).
Prema kriterijima Svjetske Zdravstvene Organizacije ako osoba ima BMI veéi od 25 kg/m? ona
je prekomjerno teska, a pretila ako je BMI veci od 30 kg/m? (5) (13) (14). Postoji povezanost
izmedu BMI i rizika od mortaliteta/morbiditeta. BMI iznad 30 kg/m? jasno je povezana s

povecanim rizikom morbiditeta/smrtnosti (13).

Epidemiologija. U Europi je vise od polovine osoba od 35 do 65 godine zivota prekomjerno
tesko ili pretilo, s nesto vecom prevalencijom u Zena u odnosu na muskarce. Zabrinjavajuce je
Sto je sve vedi porast pretilosti medu djecom (10-30% djece dobi od 7-11 godina). lako je u
obrnuto proporcionalnom odnosu sa socioekonomskim statusom, pretilost se povec¢ava kako
u razvijenim industrijskim zemljama tako i u zemljama u razvoju te postaje sve veci i bitniji
javnozdravstveni problem (5) (15). Global Burden of Disease Obesity Collaborators procijenila
je kako viSe od 603,7 milijuna odraslih osoba je pretilo. Takoder je procijenila da poviSene
vrijednosti BMI su bile odgovorne za 4 milijuna smrtnih slu€ajeva u 2015. godini, od ¢ega se

dvije trecine pripisuje kardiovaskularnim bolestima (13).

Raspodjela masnog tkiva. Postoje dva tipa masnog tkiva: visceralno i subkutano. Osim $to se
razlikuju prema smjestaju postoji i njihova funkcionalna razli€itost. Visceralno masno tkivo luci
citokine (adipokine) koji se izlu€uju u portalni venski sustav. Visceralni, odnosno abdominalni
tip pretilosti sa sobom nosi veéi rizik komplikacija nego supkutani (5). NajraSirenije metode
mjerenja visceralnog masnog tkiva su mjerenjem struka i izraCunavanjem omjera opsega
struka i bokova. Omjer ne bi trebao biti veéi od 0,8 u Zena, odnosno 1 u muskaraca (5).

Etioloski, postoje primarni i sekundarni uzroci pretilosti. Primarni uzroci su: geneticki Cimbenici
(etnicki, oStec¢enje jednog gena, polimorfizmi), okolidni &imbenici (dostupnost hrane,
reklamiranje hrane, obiteljske okolnosti, zdravstveni odgoj) te ponasSanje (sjedilacki nacin
Zivota, hrana bogata energijom, velike porcije, pica bogata Secerom). lako su pojedinacni
¢imbenici dovoljni za razvoj pretilosti, najces¢e je rije€C o kombinaciji genetskih (30-40%) i

okoliSnih &imbenika (60-70%). Od genetickih Cimbenika tu su: Prader-Willjev sindrom,



Laurence-Moon-Biedlov sindrom, Alstrom-Hallgrenov sindrom, multipla simetri¢na lipomatoza.
Dijetom inducirana termogeneza, smanjena termogeneza, smanjena tjelesna aktivnost,
lijekovi kao Sto su antipsihotici (olanzapin), antidepresivi (triciklicki, SSRI) litij, kortikosteroidi,
oralni kontraceptivi, inzulin, antikonvulzivi (fenitoin, natrijev valproat). Pretilost moze biti i
posljedica drugih bolesti pa tada govorimo o sekundarnim uzrocima. Tu spadaju: oStecenje
hipotalamusa (hipotireoza, Cushingov sindrom, pseudohipoparatireoidizam, hipogonadizam,

nedostatak hormona rasta, sindrom policisticnih jajnika, hiperinzulinizam) (6) (7).

Razvoj slikovnih tehnologija donio je revoluciju u prou¢avanju tjelesne pretilosti i njezinog
odnosa sa zdravstvenim ishodima. Rane slikovne studije pocevsi s kompjutoriziranom
tomografijom (CT) i kasnije snimanje magnetskom rezonancom (MRI) otkrile su kako koli¢ina
masnog tkiva koje se nalazi u trbusnoj Supljini, tzv. visceralno masno tkivo, je bio kljuéni
zdravstveni rizik. Nekoliko c¢imbenika doprinosi objasnjenju povezanosti prekomjerne
visceralne adipoznosti i metaboli¢kih komplikacija. Govori se o disfunkciji masnog tkiva kao
glavnoj odrednici metabolickih komplikacija. Disfunkcija masnog tkiva moze se definirati kao
hipertrofija adipocita, poremeéena adipogeneza, nizak unos slobodnih masnih kiselina,
smanjena sinteza ftriglicerida, otpornost inhibicijskog ucinka inzulina na lipolizu, fibroza
masnog tkiva, stimulacija autofagije adipocita, infiltracija imunoloSkih stanica i sekrecija

upalnih citokina (16).

KliniCke posljedice pretilosti:

A) inzulinska rezistencija kao vazna sastavnica metabolickog sindroma

B) hiperlipoproteinemija

C) 8ecerna bolest

D) nealkoholni steatohepatitis

E) endokrinoloSske promjene povecano Ilucenje kortizola, smanjena koncentracija
slobodnog i ukupnog testosterona

F) hipertenziju ima 85% osoba s BMI ve¢im od 25kg/m?

G) promjene u plu¢ima (zaduha, noéna apneja, dnevna somnolencija, moze se razviti i
Pickwickov sindrom)

H) KV promjene

I) mozdanozilne promjene

J) kolelitijaza (5) (6) (15)

Na viSe nacina pretilost i povezana metabolicka stanja/komorbiditeti negativno utjeCu na
kardiovaskularni sustav. Osobe s pretiloS¢u imaju vecCu vjerojatnost da ¢e razviti KVB i

manifestacije KVB-a, kao $to su koronarna arterijska bolest, angina pektoris, infarkt miokarda,
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zatajenje srca, fibrilacija atrija i iznenadna sr€ana smrt. Pritom je bitno za napomenuti kako je
distribucija viSka masnoce vazna odrednica za KV rizik; visceralna adipoznost ima mnogo veci
rizik od potkoZzne adipoznosti. Kao $to je pokazano u postmortalnim studijama medu mladim
pojedincima viSak pretilosti, a posebno visceralna adipoznost, ubrzava napredovanje
ateroskleroze desetljeCima prije negoli nastupe klinicke manifestacije (13). U jednoj bitnoj
studiji MESA-i (Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis) pokazana je povezanost perikardijalnog
masnog tkiva s povecanim rizikom od KVB i aterosklerozom (17) (18). Prekomjerno talozenje
epikardijalnog masnog tkiva je povezano s vulnerabilnoS¢u koronarnog plaka i kalcifikacijom
koronarne arterije. Adipocitokini iz epikardijalnog masnog tkiva, upalni i sistemski medijatori
kao Sto su reaktivni kisikovi radikali mogu pogodovati razvoju lokalnog proaterogenog ucinka
parakrinim i vazokrinim mehanizmima, ¢ime se potiCe patogeneza koronarne arterije. Pretile
osobe imaju 2x vedi rizik od razvoja zatajenja srca u odnosu na pacijente s normalnom
tielesnom tezinom (13). Zanimljivo je kako sa dva desetljec¢a pretilosti ono postaje nezavisan
riziCni faktor razvoja CAD. Konkretnije, povecanje tjelesne mase za 10 kg povecava rizik za
razvoj CAD-a za 12%, sistolickog tlaka za 3 mmHg i dijastolickog za 2,3 mmHg. Na temelju
dostupnih podataka, pretilost je neovisni ¢imbenik rizika za razvoj STEMI u mladoj dobi, ali
takoder moze biti povezana s drugim vaskularnim dogadajima. Povec¢anje BMI za jednu

jedinicu uzrokuje porast rizika od ishemijskih incidenata za 4% i od CVI za 6% (16).

Takoder pokazano je kako $to dulje trajanje pretilosti i njezina ozbiljnost (BMI = 40 kg/m?) su
bitni ¢imbenici predispozicije sréane disfunkcije i zatajenja srca. Osim ukupne masnoce,
ektopi¢no odlaganje sréanog masnog tkiva povezano je s prevalencijom i ozbiljnoscu fibrilacije
atrija (FA). Epikardijalno masno tkivo se pokazalo kao vazan proaritmogeni supstrat koji moze
objasniti vedi rizik fibrilacije atrija u pretilih osoba. Osim toga medu potencijalnim mehanizmima
koji dovode do sr€ane bolesti povezane s pretiloS¢u razmatran je promijenjen metabolizam
samog miokarda. Pretilost uzrokuje promjene u metabolizmu miokarda, 3to ukljuCuje
povecanje oksidacije masnih kiselina i smanjenje oksidacije glukoze. Ove metabolitke
promjene modificiraju metabolizam u srcu, $to kulminira narusenom sréanom ucinkovito$¢u i
smanjenom proizvodnjom energije, Sto pak dovodi do povecane stope zatajenja srca za ovu
rizi€nu populaciju (13).

Kao 8to sam spomenula, od sr€anih aritmija, najveci znacaj u pretilih pacijenata ima fibrilacija
atrija. U odrasloj populaciji incidencija i prevalencija iznosi 1-2%. Fibrilacija atrija zna¢ajno
povecava morbiditet, mortalitet, ali i troSkove zdravstvene zastite. Pretili pacijenti imaju 1,52
puta veci rizik za razvoj FA u usporedbi s populacijom normalne tjelesne tezine. Takoder,
zanimljivo je kako porast BMI za jedan cijeli broj povecava u€estalost novorazvijenih fibrilacija
atrija za ¢ak 4% (16). Navedene posljedice pretilosti bitan su preoperativni ¢imbenik kako za

samu operaciju tako i za odabir pristupa operacije.
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1.5. Indikacije za kirur8ku zamjenu aortalnog zaliska

lako postoje neke vrste farmakoterapije za koje se pokazalo da inhibiraju napredovanje
aterosklerotske bolesti, nije dokazano kako farmakoterapija inhibira napredovanje AS. Prema
rezultatima klinickih ispitivanja, ispitani su ucinci statina i inhibitora apsorpcije kolesterola, ali
su dali negativne rezultate u sprjeCavanju progresije AS. Dakle, jedini tretman za bolesnike s
teSkim AS je AVR, bilo kirurski ili perkutano (3). Prvi uspjeSan kirurSki AVR izveden je 1960.
godine. Tijekom posljednjih pola stolje¢a, smrtnost povezana s AVR dramati¢no se smanijila

zbog znacajnog napretka u operativnim tehnikama i samom dizajnu zaliska (3).

Aortalni zalistak se moze na viSe razli€itin kirurskih tehnika zamijeniti. Klasi¢nim pristupom,
odnosno punom sternotomijom (PS) ili minimalno invazivnim pristupom koji ukljuuje nekoliko
razli€itih pristupa. Oblici minimalno invazivhog pristupa su pristup putem gornje
hemisternotomije, putem desne prednje torakotomije, desni parasternalni pristup i pristup
popre¢nom sternotomijom (10) (19). Na Klinici za kardijalnu kirurgiju KBC Rebro od minimalno
invazivne tehnike koristi se pristup putem gornje hemisternotomije.

U modernoj Kirurgiji aortalne valvule sve su dominantniji minimalno invazivni zahvati,
transkateterski zahvati, rekonstruktivni zahvati te operacije postede korijena aorte.

Najvecéa prednost minimalno invazivne kirurgije jest redukcija narusavanja integriteta torakalne
stijenke. Ostale prednosti minimalno invazivnog pristupa su bolji kozmetski rezultati, brzi
oporavak, manja bol rane, bolja respiratorna funkcija jer je dio prednje torakalne stijenke
oCuvan. lako je rije¢ o tehniCki zahtjevnijem zahvatu koji traje duze mortalitet je isti (20) (21)
(22).

Atraktivna intervencijska metoda pri lijeCenju patologije aortnog zaliska jest TAVI (eng.
transcatheter aortic valve implantation, hrv. transkateterska implantacija aortnog zaliska),
vaskularni pristup jest transfemoralno. Zahvat zapoc€inje balonskom dilatacijom stenoti¢nog
zaliska unutar ¢ega se ekspandira stent, a unutar stenta se nalazi bioloSka proteza. Danas se
TAVI primjenjuje u bolesnika starije zivotne dobi prihvatljivog operacijskog rizika, metoda je

znacajno manje invazivna, ali je pouzdanost zalistaka jo$ uvijek nepoznata (6) (23).

Postoji nekoliko vrsta proteza aortnih zalistaka. Glavne su: mehanicke, bioloSke i beSavne.
Mehanicki zalisci su trombogeni te zahtijevaju antikoagulacijsku terapiju, prednost je u
dugotrajnosti samog zaliska zbog €ega su oni bolji za mlade ljude. Vecina bioloSkih zalistaka
su stentirani, ograniCenog su vijeka trajanja Sto je i osnovni nedostatak, ali ne zahtijevaju
dozivotnu antikoagulaciju, ne€ujni su za razliku od mehanickih. Posebne kategorije bioloskih

zalistaka: stentirani, ne-stentirani, homograft, pulmonalni autograft. Stentirani ksenografti su
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uglavnom svinjskog podrijetla, a ponekad od govedeg perikarda. lako su danas poboljSane
metode same fiksacije ksenografta i procesa dekalcifikacije najvec¢i nedostatak im je
raspadljivost. Druga najveCa mana je Sto zbog Sirine okvira na koji je fiksiran krenograft
djelomi¢no je narudena hemodinamika. Iz tog razloga postali su popularni ksenografti bez
stenta koji ne oduzimaju prostor stentom stoga je poboljSana hemodinamika, ali zato je sama
tehnika implantacije puno sloZenija. Ugradnja homografta je takoder kompliciranija od
stentiranih ksenografta, ali dulje opstaju. Oni su Cest odabir kod operacije aortalnih zalistaka
zbog endokarditisa ili reoperacija us¢a aorte zahvaljuci svojoj fleksibilnosti, ali i otpornosti na
infekcije. Sto se ti¢e pluénih autografta oni su odabir u djeéjoj dobi gdje se prirodene ili stegene
greSke aortalnih zalistaka zamjenjuju pluénim autograftom. Pri odabiru zaliska nuzan je
razgovor sa pacijentom, ovisno o stilu zivota i planiranja obitelji (6) (24) (25).

Medutim, izbor umjetnog zaliska u prvome redu ovisi o dobi bolesnika. Osobama do 65. godine
u kojih ne postoji kontraindikacija za antiokoagulantnu terapiju preporuuje se ugradnja
mehanickih zalistaka. A onima starijim od 65 godina te mladima kojima je antikoagulantna
terapija kontraindicirana preporuCuju se bioloSke proteze (6). Trenutno nema dokaza koji

podupiru spustanje starosne dobi ispod 60 godina za ugradnju bioproteze (24).

1.5.1. Indikacije za kirursko lije€enje aortalne stenoze

Ne postoji u€inkovita konzervativna terapija aortne stenoze (AS). Medutim, u pacijenata sa
stenozom aorte koji su razvili zatajivanje srca postoji indikacija za diuretike i inotrope. Beta-
blokatori se izbjegavaju jer smanjena kontraktiinost moZe dovesti do smanjenja CO u
preopterecenom ventrikulu. Vazodilatatori se izbjegavaju u AS jer njihova primjena moze
dovesti do hipotenzije zbog smanjenog perifernog vaskularnog otpora, sinkope i smanjenja
koronarne perfuzije. Medutim, u bolesnika s teSkom AS s dekompenziranim zatajenjem srca i
teSkom sistolickom disfunkcijom LV, vazodilatatori mogu poboljSati rad srca te mogu
predstavljati most do AVR (6) (10). U Tablici 3 navedene su indikacije za kirurSko lijeCenje

aortalne stenoze.

Zlatni standard lijeCenja teSke AS je AVR i sam pocetak simptoma je primarna indikacija za
operaciju. Pri tome je izbor veliCine proteze zaliska od velikog znaCaja za dugoroCni ishod.
Neuskladenost proteza-pacijent ¢e se dogoditi nakon implantacija premale proteze, Cime se
povecava rezidualni transvalvularni gradijent i $to negativno utjeCe na regresiju LVH i rezervu
koronarnog protoka, a to rezultira loSijim prezivljenjem. Takoder, pokazano je kako intervencija
prije razvoja LVH moze poboljsati ishode (10).

U pacijenata koji su pod visokim rizikom za operaciju AVR, TAVI je izvediva opcija za lijeCenje

teSke AS. Pokazao je superiorno prezivljenje u odnosu na standardnu medicinsku terapiju i
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sliéno prezivljenje kao i kirurski AVR, ali s nizim periproceduralnim rizicima u visokorizi¢noj
populaciji. Perkutana balonska dilatacija aorte dugoroéno je neucinkovita jer veéina zaliska
ima tendenciju restenoze. Stoga je trenutno indiciran kao most za AVR ili TAVI u teskih
simptomatskih bolesnika s tedSkim AS (10).

Asimptomatski bolesnici. S vremenom je AVR postao sve sigurniji postupak i tehnologija za
procjenu ozbiljnosti bolesti se poboljSala tako da prepoznatljiva visokorizicna podskupina
asimptomatskih pacijenata s teSkim AS ima koristi od AVR-a. Operacija kod asimptomatski
teSkih AS je indicirana ukoliko je povezana s kombinacijom sljedecih ¢imbenika: pogorsanje
hemodinamskih parametara (LVEF < 50%, maksimalni protok krvi aorte = 4 m/s, srednji
gradijent tlaka = 40 mm Hg), otezano otvaranje kalcificiranog zaliska tijekom sistole,
kardiokirurski zahvat iz drugog razloga, nizak kirurski rizik te smanjenu toleranciju na vjezbu
stres-test. Asimptomatski pacijenti koji imaju brzinu aortnog mlaza veéu od 4 m/s, visoku stopu
progresije brzine mlaza aorte i kalcifikacije zalistaka, ili pak male AVAs i LVH dolazi do brze

pojave simptoma stoga hitno zahtijevaju AVR (10).

Tablica 3. Indikacije za kirursko lijeCenje aortalne stenoze (26)

Indikacije za zamjenu aortnog zaliska u aortnoj stenozi

B Pacijenti s teSkom AS i bilo kojim simptomima

Pacijenti s teSkom AS koji se podvrgavaju CABG, zahvatu na uzlaznoj aorti ili
nekom drugom zalisku

Pacijenti bez simptoma s teSkom AS i sistolickom disfunkcijom LV (LVEF <

IC 50%) ukoliko nije posljedica drugih uzroka
IC Pacijenti bez simptoma s teSkom AS i patoloskim nalazom u testu
opterecenja sa simptomima u naporu
Pacijenti bez simptoma s teSkom AS i patoloSkim nalazom u testu
llaC s ) N " .
opterecenja s padom krvnog tlaka ispod pocetne vrijednosti
llaC Pacijenti s umjerenom AS koji se podvrgavaju CABG, zahvatu na uzlaznoj
aorti ili nekom drugom zalisku
Pacijenti bez simptoma s teSkom AS i umjereno teSkom do teSkom
llaC kalcifikacijom zaliska te s progresijom maksimalne brzine protoka = 0,3 m/s
godisnje
llaC AS s niskim gradijentom (< 40 mmHg) i disfunkcijom LV s kontraktilnom

rezervom
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Pacijenti bez simptoma s teSkom AS i patolodkim nalazom u testu

llbC opterecenja koji imaju slozene aritmije klijetki

IIbC Pacijenti bez simptoma s teSkom AS i izrazitom hipertrofijom LK (= 15 mm)
ukoliko nije izazvana visokim arterijskim tlakom

IbC AS sa niskim gradijentom (< 40 mmHg) i disfunkcijom LV bez kontraktilne

rezerve

1.5.2. Indikacije za kirursko lijeCenje aortne regurgitacije

KirurSke opcije za AR su ili popravak ili zamjena aortnog zaliska (AZ). Popravak AZ je pozeljan
zbog duze trajnosti, boljeg kratkoro€nog i dugoro¢nog prezivljenja, bez rizika od komplikacija
protetskih zalistaka, i bez potrebe za uzimanjem antikoagulantne terapije. Naravno kada je to
izvedivo, AV treba pokusati popraviti prije izvodenja zamjene AV.

Medicinsko lije¢enje bolesnika s kroni¢nim AR i hipertenzijom se sastoji od blokatora kalcijevih
kanala ili ACEi / blokatori angiotenzinskih receptora (ARB). Beta blokatori su indicirani samo
za pacijente s teSkom AR, a koji nisu kandidati za kirurSku intervenciju. Akutna AR se lijeci
ranim popravkom ili zamjenom AV, a za prijelaznu terapiju od pomoc¢i mogu biti vazodilatatori
i inotropni agensi, koji povecavaju protok i smanjuju LVEDP. Kompenziranu kroni¢nu AR
ve¢ina bolesnika dobro podnosi (10). U usporedbi s konzervativnim lijeCenjem, u
asimptomatskih pacijenata s teSkim AS-om, rana operacija smanjila je udio smrti iz svih
uzroka, mozdanog udara, akutnog infarkta miokarda ili neplanirane hospitalizacije zbog
zatajenja srca (27).

Trenutne preporuke za lije€enje kroni¢ne AR ovise o prisutnosti simptoma, LVEF i dimenzije
LV. U Tablici 4 po razredima su navedene indikacije za kirursko lijeCenje regurgitacije aorte.
Bolesnici sa simptomima ili oni s EF jednakom ili manjom od 50% treba podvrgnuti popravku
ili zamjeni AV. Operacija se trenutno ne preporucuje pacijentima koji su asimptomatski i imaju
normalne dimenzije LVF i LV, €ak i s teSkim kroni¢nim AR. Najbolji postoperativni pokazatelj
oporavka sistoliCke funkcije jest smanjenje LVEDD jer veliina smanjenja dobro korelira s
veli¢inom povec¢anja EF. Smanjenje LVEDD se dogada unutar 10 do 14 dana nakon operacije.
Dodatne postoperativne promjene ukljuCuju regresiju hipertrofije miokarda, normalizaciju

omjera mase i volumena, povecanje dijastolicke koronarne perfuzije (10).

Kod znakova zatajenja srca bolesnicima pomaze uzimanje digitalisa, diuretika i vazodilatatora
(posebice ACEi). S asimptomatskom teskom AR pomaze koriStenje nitrata koje odgada

simptome i time samu operaciju. S pojavom simptoma postoji oSte¢enje miokarda koje se
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teSko moze poboljSati operacijom. Takve bolesnike potrebno je kontrolirati svakih 6 mjeseci
kako bi se odredio pravilan trenutak za izvodenje operacije. Indikacija operacije kod bolesnika
s teSkom izrazitom AR jest smanjenje ejekcijske frakcije lijeve klijetke ispod 55% te veli€ina
lijeve klijetke opsega do 75 mm na kraju dijastole, odnosno 55 mm na kraju sistole (6).

Tablica 4. Indikacije za kirursko lijeCenje regurgitacije aorte (26)

TeSka AR
IB Simptomatski pacijenti (zaduha NYHA stupanj I1, lll, IV ili anginozne smetnje)
B Pacijenti bez simptoma s LVEF < 50% u mirovanju
IC Pacijenti koji idu na CABG iii operaciju uzlazne aorte ili nekog drugog zaliska
llaC Pacijenti bez simptoma s LVEF = 50% u mirovanju s teSkom dllatacijom LV:

> 70 mm na kraju dijastole
ili
llaC > 50 mm na kraju sistole (ili > 25 mm/m? BSA)

AR bilo kojeg stupnja

Pacijenti koji imaju bolest korijena aorte s maksimalnim promjerom aorte:

IC > 45 mm za pacljente s Marfanovim sindromom
llaC =50 mm za pacijente s bikuspidnom valvulom
llaC > 55 mm za ostale pacijente

1.6. Postupci izvodenja operacija

Sada ¢u opisati oba pristupa operacije zamjene aortnog zaliska na nacin na koji se rade

kirur8ki zahvati na Klinici za kardijalnu kirurgiju, KBC Rebro.

1.6.1. Postupak izvodenja zamjene aortnog zaliska klasi¢nim pristupom

Nakon pranja i pokrivanja operacijskog polja u€ini se medijana sternotomija gdje je sternum
podijeljen u srediSnjoj liniji od suprasternalnog zareza do ksifoidnog nastavka. Potom se
primijeni potpuna heparinizacija. Perikard se otvori u obliku obrnutog slova T. Na ulaznoj aorti
se nade povolino mjesto za kanilaciju i postavljanje poprecne kleme. Kanilacija
kardiopulmonalne premosnice moze se izvesti centralno ili periferno. Kod centralnog slijedi

kaniliranje aorte i desnog atrija i potom se uspostavlja izvantjelesni krvotok. Bolesnika se hladi
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do ciljne opce hipotermije od 32°C. Postavi se kateter za vent u LV kroz gornju desnu pluénu
venu nakon &ega se daje kontinuirana inflacija ugljikovog dioksida u operacijsko polje.
Poprecno se klema uzlazna aorta pa slijedi aortotomija oko 4 cm iznad sinotubularnog spoja.
Srce se zaustavi u hladnom kardioplegijskom arestu primjenom kardioplegije. Kardioplegija se
moze primjenjivati retrogradno - kroz kanilu u koronarnom sinusu, ili anterogradno — u korijen
aorte ili direktno u usc¢a koronarnih arterija nakon aortotomije (u sluaju aortne regurgitacije)
(10). Nakon aortotomije se verificira paloSki AZ, kupsisi se odstrane u cijelosti i uCini se
dekalcifikacija anulusa koja je nerijetko potrebna. Potpunim odstranjenjem kalcija s prstena i
stijenke aorte omogucéava se pravilna implantacija proteze aortne valvule (10). Kada se odredi
veli€ina valvule ugradi se biolo3ki ili mehani¢ki zalistak odgovarajuce veli¢ine na aortalnu
poziciju. Ukoliko se funkcija zaliska ¢ini urednom slijedi zatvaranje aorte i otpustanje kleme na
aorti uz prethodno odzracivanje aorte i lijevog ventrikula. Postave se drenovi. Slijedi
zagrijavanje bolesnika i uspostava ritma. Transezofagealna ehokardiografija (TOE) koristi se
za procjenu odzralivanja, procjenu sréane funkcije, propustanja proteze, postavljanja
koronarnog sinusnog katetera ako se koristi i pracenja perikardijalnog izlieva do kraja
postupka. Nakon §to je TEE (transezofagealni ultrazvuk srca) pokazao adekvatan stupanj
odzradivanja izvadi se vent iz lijevog atrija. Slijedi odvajanje od izvantjelesnog krvotoka te
dekaniliranje desnog atrija i aorte. Nakon toga se konvertira djelovanje heparina protaminom.
Na povrsinu desnog atrija i ventrikula postave se po dvije priviemene unipolarne ili bipolarne
pacemakerske elektrode koje se izvedu na koZzu i fiksiraju. Nakon provjere homeostaze ucini
se osteosinteza sternuma Zi€anim Savima te Sivanje rane po slojevima. Nakon zavrSene

operacije bolesnik se premjesta u Jedinicu intenzivnog lije€enja.

1.6.2. Postupak izvodenja zamjene aortnog zaliska minimalno invazivnhom tehnikom

Nakon pranja i pokrivanja operacijskog polja ucini se gornja hemisternotomija kroz inciziju 4
do 6 cm do treCeg ili Cetvrtog interkostalnog prostora. Preostali koraci bili su sliCni gore
navedenima kod klasiCnog pristupa osim Sto se aortotomija radi na manjoj udaljenosti od
sinotubularnog spoja (otprilike 2 cm iznad sinotubularnog spoja).

Komplikacije MIAVR-a opcenito su povezane sa samim rezom, smanjenom vizualizacijom

valvule i srca te produljenim premosnicama i klemanjem aorte (19).

NajCesSce komplikacije kod zamjene zaliska aorte pri oba pristupa su potpuni atrioventrikularni
blok, infarkt miokarda i mozdani udar. Smrtni ishod u 1-3% (6) (12) (10).
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1.7. lzvantjelesna cirkulacija

Suvremenoj kardijalnoj kirurgiji uvelike je doprinio razvoj izvantjelesne cirkulacije Kkoji
omogucuje operacije na zaustavljenom srcu s odrzavanjem cirkulacije i perfuzije vitalnih
organa (6). Ona je jedinstvena jer je krv izloZzena stranim, neendotelnim povrSinama gdje se
skuplja i potom recirkulira po cijelom tijelu (10). Za razliku od te periferne cirkulacije, centralna
cirkulacija (srce i pluca) se odvija izvan tijela. Stroj za izvantjelesnu cirkulaciju sastoji se od
dovoda heparina i infuzije, pumpe, oksigenatora, dovoda kisika. Tom osnovnom sistemu mogu
biti nadodane druge linije za krv kao $5to su linije za uzimanje krvnih uzoraka, potrebna linija za
perfuziju mozga i/ili koronarnih Zila, koronarnog sinusa, itd. S obzirom da je sustav
izvantjelesne cirkulacije nefiziolo$ki ono izaziva fizioloSki odgovor u obliku hiperkoagulabilnosti
te nespecifiénih upalnih reakcija. Zbog toga je potrebno uvoditi heparin i postoji ograni¢eno
vrijeme izvantjelesnog krvotoka (6).

Izvantjelesna cirkulacija predstavlja umjetno srce i plu¢a stoga se za pumpanije najcesée koristi
valjkasta pumpa, a izmjena plinova u oksigenatoru. Valijkaste pumpe proizvode protok
kompresijom premosnice cijevi oblozene heparinom koriste¢i dva valijka razmaknuta 180°.
Protok je odreden prema brzini rotacije valjaka, stupnju kompresije te duljini i promjeru cijevi
koja se komprimira. Postoje i centrifugalne pumpe koje proizvode protok pomocu rotirajuéeg
rotora. Ovdje je protok je odreden brzinom vrtnje rotora, naknadnim opterec¢enjem unutar
kruga. Membranski oksigenatori oponasaju prirodna plu¢a zahvaljujuéi tankoj membrani od
mikroporoznog polipropilena ili polimetilpentena (pora od 0,3 do 0,8 um) ili silikonske gume
izmedu plinske i krvne faze. Kroz navedene mikropore Kisik prelazi iz cjev&ice u krv, a ugljikov
dioksid i voda u plinovito stanje u cjevc€ice. Neoksigenirana krv se naj¢eS¢e dovodi iz desnog
atrija (moguce i iz gornje ili donje Suplje vene ili iz femoralne vene) te se nastanjuje u venskom
rezervoaru od kuda dolazi u arterijsku pumpu koja ju izbacuje prema oksigenatoru. Takva
oksigenirana krv se vraca u arterijski sustav, naj¢eS¢e u ascendentnu aortu ili u arteriju
femoralis, arteriju aksilaris (4) (6) (10) (28).

Komplikacije kardiopulmonalnih premosnih pumpi ukljuuju nemogucnost kontrole brzine
pumpe, oStecenje mjeraca protoka, elektricna ostecenja i puknuce cijevi (kod pumpi s valjcima)

(4).
1.8. EuroScore Il model procjene rizika
European System for Cardiac Operative Risk Evaluation Il jest jedan od razli¢itih modela

predoperativne procjene rizika u kardijalnoj kirurgiji i inacica starog EuroScore-a. U obzir uzima

18 ¢imbenika koji ukljuuju podatke vezane za pacijenta, kardijalno stanje te operaciju (29).
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Na osnovu vrijednosti EuroSCORE-a 2, bolesnici su podijeljeni u tri skupine: niskorizi¢ni (<

1%), srednje rizicne (1 — 5%), te visoko rizitne (> 5%).
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2. Hipoteza

Pacijenti s BMI > 30 kg/m? nakon operacije AZ klasi¢nim postupkom imaju ¢e$¢i 30-dnevni
mortalitet, veCi broj dana provedenih u JIL-u, veci broj sati provedenih na mehanickoj ventilaciji
te viSe postoperativnin komplikacija u odnosu na pretile pacijente operirane minimalno

invazivnim pristupom.
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3. Ciljevi rada

Cilj istrazivanja jest usporediti ishode zamjene aorthog zaliska klasiCnim postupkom i
minimalno invazivnim pristupom u pretilih pacijenata, pokazati veéu uéestalost postoperativnih
komplikacija u pacijenata operiranih klasi¢nim postupkom pune sternotomije te potencijalno
bolji izbor MS kao pristupom operacije AVR za pacijente s BMI ve¢im od 30kg/m?2.
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4, Ispitanici i metode

Za potrebe istraZivanja koristila se retrospektivna analiza baze podataka o pacijentima
podvrgnutima operaciji zamjeni aortnog zaliska u Klinici za kardijalnu kirurgiju KBC-a Zagreb.
Prikupljeni su podaci pacijenata kroz dvanaestogodi$nje razdoblje od 27. sije¢nja 2009. godine
do 23. prosinca 2020. godine, sveukupno 1162 pacijenta.

S obzirom da su pacijenti s BMI iznad 30 kg/m? jasno povezani s povecanim rizikom
morbiditeta/smrtnosti (13), u ovom radu je prouCavana populacija pacijenata podvrgnutih
zahvatu izolirane kirurS8ke zamjene AZ s BMI veéim od 30 kg/m?, sveukupno njih 411.
Promatrane su 2 skupine pacijenata. U prvoj su skupini pacijenti operirani klasi€¢nim pristupom
pune sternotomije (PS), ukupno 323 pacijenata. Druga skupina uklju€ivala je pacijente
operirane minimalno invazivnim pristupom, ukupno njih 88.

Ukljuéni kriteriji u ovoj studiji bili su izolirana zamjena AZ i BMI veéi od 30 kg/m?. Za usporedbu
ishoda u ova dva pristupa koristila sam sljedecée varijable: 30-dnevni mortalitet, broj dana
provedenih u Jedinici intenzivnog lije€enja, postoperativni cerebrovaskularni inzult,
postoperativnu fibrilaciju atrija, postoperativnu kontinuiranu vensku hemodijalizu, mehani¢ku
cirkulacijsku potporu, postoperativnu ugradnju novog pace-makera, infekciju rane te
mehani¢ku ventilaciju (u satima). Laboratorijski, dijagnosti¢ki predoperativni te operativni i
postoperativni podatci o operiranim pacijentima utvrdeni su uvidom u BIS ili postojecu bazu

podataka Klinike za kardijalnu kirurgiju KBC-a Zagreb.

Perioperacijski parametri koridteni u istraZivanju su dob i spol ispitanika, ejekcijska frakcija,
preoperativni komorbiditeti kao Sto su: puSenje, hipertenzija, diabetes mellitus, kroni¢na
opstruktivna plu¢na bolest, koronarna arterijska bolest, preoperativna fibrilacija atrija, i od
ostalih varijabli tu su preoperacijski klirens kreatinina, tjelesna tezina, tjelesna visina, indeks
tielesne mase pacijenta, EuroScore2, EKC, vrijeme klemanja aorte, tip koriStenja valvule te

velidina valvule.

Prikupljeni podaci su varijable koje se mogu podijeliti u dvije osnovne skupine: kvalitativne i
kvantitativne. Kvalitativne varijable su one varijable koje se ozna€avaju rije€ima. U prikupljenim
podacima kvalitativne su varijable oznacene brojevima 1 i 0, koje zapravo predstavljaju

(ne)prisutstvo pojedinog obiljezja. Kvantitativne varijable oznaCene su brojevima.

Za statistiku i obradu prikupljenih podataka koridtena je probna verzija statistickog paketa
Minitab 19. U radu su koriStene metode deskriptivne i inferencijalne statistike. Preko Anderson-
Darlingovog testa normalnosti pokazano je da se prikupljeni podaci ne ponasaju po normalnoj
raspodijeli. S ciljem testiranja postavljenih hipoteza, a s obzirom na to da se podaci ne ponasaju

po normalnoj raspodjeli, odabrani su neparametrijski testovi. Hipoteze koje se odnose na
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kvalitativne varijable testirane su x? test-om. Kvantitativne vrijednosti testirane su Mann-

Whitneyjevim neparametarskim testom.
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5. Rezultati

Broj pacijenata s BMI > 30kg/m? podvrgnutih operaciji zamjene aortalnog zaliska iznosi 411,
od toga operiranih MS-om 88 i operiranih PS-om 323.

Kategorijske varijable prikazane su kao opaZene frekvencije (N) i postotak od ukupnog broja
opazenih dogadaja (%). Omjerne varijable prikazane su kao aritmetiCka sredina (x) i
standardna devijacija (s) uz medijan. Odlucila sam staviti i medijan jer u nekim varijablama
zbog velike standardne devijacije (Cesto zbog jednog pojedinca) postoje prevelika odstupanja
(primjer Tablica 5. preoperativni klirens kreatinina, EuroScore2, posebno ishemija i EKC u

Tablici 6. te broj dana provedenih na JIL-u $to se moze oditati iz Tablice 7.)

Srednja zivotna dob promatranih pacijenata bila je 67,41 £ 9,51 godina (Tablica 5.), od toga
pacijenata operiranih MS-om 62,97 £ 10,94, a onih PS-om 68,62 + 8,72. Udio Zenskog spola
je 189 (46%), u MS-u 38 (43%), a u PS-u 151 (47%). Prosje¢na EF iznosi 57,52 + 9,44 sa
istim medijanom u oba pristupa (60%). Broj osoba koji se izjasnio da aktivno pusi iznosi 69, sa
sli¢nim postotkom u oba kirurSka pristupa. Hipertenziju ima 359 pacijenata, s ve¢im postotkom
operiranih medijanom sternotomijom (90%) u odnosu na pacijente operirane minimalno
invazivnim pristupom (78%). Seéernu bolest ima 126 osoba, i ovdje postotak ide u korist onih
operiranih PS-om (33%) u odnosu na one operirane MS-om (24%). Kroniéno opstruktivnu
bolest plu¢a svega 48 (12%) pacijenata, s ve¢im postotkom u PS (13%). Preoperativne rizike
kao Sto su koronarna arterijska bolest (eng. CAD) i fibrilacija atrija sveukupno je imalo 18%
pacijenata od zabiljeZzenih podataka, i ovdje u korist preoperativnih rizika ide za PS. Prosjecni
preoperativni klirens kreatinina je bio 91,19 £ 31,47 s medijanom od 87 ml/min. Veci
preoperativni klirens kreatinina imali su pacijenti operirani minimalno invazivhom
sternotomijom (MS) 95,95 + 30,74 s medijanom od 90,5 ml/min, u odnosu na pacijente
operirane punom sternotomijom (PS) 89,88 + 31,59 s medijanom 86 ml/min.

Srednja vrijednost European System for Cardiac Operative Risk Evaluation 2 (EuroSCORE 2)
iznosi 2,78 £ 2,09 s medijanom 2,27, od toga u onih operiranih MS-om 2,42 + 1,84 s medijanom
2,02, a u onih operiranih PS-om EuroScore?2 iznosio je 2,88 + 2,14 s medijanom 2,33. Zajedno
medijan teZine pacijenta iznosi 94kg, kao i za one operirane PS, a za 1kg je veci medijan u
MS. Visina u PS iznosi 1,67m, a u MS 1,7m. ProsjeCan Body Mass Index (BMI) u pretilih
pacijenta bio je 33,93 + 3,46 s medijanom 33,20kg/m?, za pacijente MS 33,51 + 3,18 s
medijanom u iznosu 32,92kg/m?, a za pacijente PS 34,04 + 3,53 s medijanom 33,25kg/m>.

Iz gore navedenog zakljuCujem kako su pacijenti operirani MS-om imali manji postotak
preoperativnih rizika (hipertenzija, DM, COPD, CAD, preoperativhu FA, BMI) i u skladu s time
nizi EuroScore2 (p=0,016).
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Tablica 5. Preoperativni pokazatelji

PS + MS MS PS

Broj pacijenata 411 88 323
Dob (godine), x + SD 67,41 £ 9,51 (69) 62,97 £ 10,94 68,62 + 8,72 (70)
(medijan) (65)

z 189 (46 %) 38 (43 %) 151 (47 %)
Spol, N (%)

M 222 (54 %) 50 (57 %) 172 (53 %)
EF (%), X £ SD (medijan) 57,52 + 9,44 (60) | 57,45+ 9,37 (60) | 57,54 + 9,48 (60)
Broj aktivnih pusaca, N (%) 69 (17%) 16 (18%) 53 (16%)
HTN, N (%) 359 (87%) 69 (78%) 290 (90%)
DM, N (%) 126 (31%) 21 (24%) 105 (33%)
COPD, N (%) 48 (12%) 7 (8%) 41 (13%)
CAD, N (%) 72 (18%) 12 (14%) 60 (19%)
Preoperativna FA, N (%) 75 (18%) 12 (14%) 63 (20%)
Preoperativni CICr (ml/min), | 91,19 £ 31,47 (87) 95,95 £ 30,74 89,88 £+ 31,59
x £ SD (medijan) (90,5) (86)

ES2, x £ SD (medijan)

2,78 + 2,09 (2,27)

2,42 + 1,84 (2,02)

2,88 + 2,14 (2,33)

TT (kg), X £ SD (medijan)

94,77+ 13,73 (94)

96,45 + 12,91
(95)

94,31+ 13,93
(94)

TV (m), X £ SD (medijan)

1,67 £ 0,10 (1,67)

1,70+ 0,10 (1,7)

1,67 + 0,10 (1,67)

BMI (kg/m?), x £ SD
(medijan)

33,93 + 3,46
(33,20)

33,51 + 3,18
(32,92)

34,04 + 3,53
(33,25)

U Tablici 6. nalaze se operativni pokazatelji. Prosje¢no vrijeme klemanja aorte je bilo 73,48 *
23,09 s medijanom od 68 min, u MS-u 75,55 £+ 18,04 s medijanom 73,5 min, u PS-u 72,91 +
24,28 s medijanom 66 min. Prosjecno vrijeme trajanja ekstrakorporalne cirkulacije iznosi pri
oba pristupa 108 + 47,68, odnosno medijan 99 min. Pri MS-u medijan je 73,5 min, a pri PS-u
ekstrakorporalna cirkulacija trajala je 66 min. Od sveukupno 411 pacijenata, mehanicka
proteza je stavljena u 147 pacijenata, odnosno u 36%. U pacijenata s MS-om 41 pacijentu je

ugradena mehanicka valvula (47%), a u PS-u u 106 pacijenata, tj. 33%. BioloSka valvula je
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koriStena u prosjeku 64% i bila je ¢e8¢i odabir u pacijenata s punom sternotomijom (67%).

ProsjeCna veli€ina valvule je iznosila 22,73 + 1,85 s medijanom jednakih u pacijenata

operiranih MS-om ili PS-om, a iznosi 23 mm.

Tablica 6. Operativni pokazatelji

PS + MS MS PS
Broj pacijenata 411 88 323
I(i:]:gi}g?n)(mm)’ %+SD 73,48+ 23,08 (68) 75,5(5; 31 51)8,04 72,91(616)24,28
(E”Ifgj .ﬁ?r'S) %+SD 10847 55/(39) 110,42016)29,63 107,3(39%51,56
Lgr:/ :r']‘l’g‘l‘; N (%) 147 (36%) 41 (47%) 106 (33%)
Biolotka 264 (64%) 47 (53%) 217 (67%)
\éeD"(Cr']?g d‘i’jé;';l’;“e (Mm), X+ 55734185 (23) | 22,69+1,8(23) | 22,74 + 1,86 (23)

U Tablicama 7. i 8. prikazani su podaci o postoperativhim ishodima. Petnaest pacijenata je
sveukupno umrlo tijekom 30 dana od dana operacije, od toga troje (3,41%) s MS, a 12 (3,72%)
s PS. ProsjeCan broj dana provedenih u Jedinici intenzivnog lijeCenja iznosi 2,34 sa
standardnom devijacijom od ¢ak 3,94. Do tako velikog odstupanja dolazi zbog jednog pacijenta
koji je proveo 61 dan na JIL-u i naposlijetku i umro. Zbog toga je zna€ajan medijan koji iznosi
2 dana. Postoperativni mozdani udar dobio je svega jedan pacijent i to onaj operiran punom
sternotomijom. Postoperativnu fibrilaciju atrija ima statisticki znacajno vecéi udio u pretilih
pacijenata operiranih punom sternotomijom, odnosno 103 (31,89%) pacijenata u odnosu na
pacijente operirane minimalno invazivnhom sternotomijom (17 pacijenta (19,32%)).
Postoperativnhu kontinuiranu vensku hemodijalizu sveukupno je imalo petero pacijenata, tri u
MS skupini, dvoje u PS skupini. Mehani¢ku cirkulacijsku potporu imalo je svega troje
pacijenata, jedan u MS, dvoje u PS. Novougradeni postoperativni pace-maker je zabiljezen u
sedmero pacijenata (1,7%), troje (3,41%) u MS skupini, 4 (1,24%) pacijenta u PS skupini. Nije
pronadena statistiCki znaCajana razlika (p=0,600) izmedu pristupa niti kod infekcije sternuma
13 (3,16%) sveukupno, 2 (2,27%) pacijenta u MS skupini, u PS skupini 11 pacijenata (3,41%).
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Tablica 7. Postoperativni pokazatelji

PS + MS MS PS
Broj pacijenata 411 88 323
30dnevni mortalitet, N (%) 15 (3,65%) 3 (3,41%) 12 (3,72%)
JIL (dan), X + SD (medijan) | 2,34 + 3,94 (2) 2,64 £ 6,75 (2) 2,26 +2,72 (2)
CVI, N (%) 1 (0,24%) 0 (0%) 1 (0,31%)
Postoperativha FA, N (%) 120 (29,2%) 17 (19,32%) 103 (31,89%)
CVVHD, N (%) 5 (1,22%) 3 (3,41%) 2 (0,62%)
MCS, N (%) 3 (0,73%) 1 (1,14%) 2 (0,62%)
Novi PM, N (%) 7 (1,7%) 3 (3,41%) 4 (1,24%)
Infekcija sternuma, N (%) 13 (3,16%) 2 (2,27%) 11 (3,41%)

Na jednom primjeru objasnit ¢u tumacenje svojih rezultata provedenih X?testom.

Za 30-dnevni mortalitet nulta hipoteza glasi: Proporcija 30-dnevnog mortaliteta jednaka je u
pretilih pacijenata operiranih minimalno invazivnim pristupom i u onih operiranih klasi¢nim
pristupom.

H: tada glasi: Pretili pacijenti koji su podvrgnuti operaciji minimalno invazivnim pristupom imaju
razlicit 30-dnevni mortalitet u odnosu na pacijente koji su podvrgnuti punoj sternotomiji.
Provedenim X?testom p-vrijednost iznosi 0,888. To nije manje od razine znac¢ajnosti testa a =
0,05, 8to znaci da ne postoji dovoljno dokaza da se odbaci nulta hipoteza. Drugim rije¢ima,
proporcija 30-dnevnog mortaliteta jednaka je u pretilih pacijenata operiranih minimalno
invazivnim pristupom i u pretilih pacijenata podvrgnutima punoj sternotomiji.

Za procjenu preoperativnog rizika EuroScore2, za vrijeme klemane aorte i vrijeme trajanja
ekstrakorporalne cirkulacije kao kvantitativne vrijednosti varijabla koriSten je Mann-Whitneyjev
test kojim je dokazana statistiCki znaCajna razlika. Pacijenti koji su pristupili minimalno
invazivnom pristupu imali su nizi preoperativni rizik EuroScore2 aritmeti¢ke sredine 2,42 + 1,84
s medijanom 2,02 u odnosu na pacijente koji su pristupili klasi¢noj sternotomiji aritmeticke
sredine 2,88 * 2,14 s medijanom u iznosu 2,33 (p=0,016). Kod pacijenata koji su podvrgnuti
MS-u vrijeme klemanja aorte je trajalo duze u odnosu na pacijente operirane PS-om (p=0,020).
Statisti¢ki je dokazano i dulje vrijeme provedeno na ekstrakorporalnoj cirkulaciji u pacijenata
operiranih MS u odnosu na pacijente operirane PS (p=0,010). Mann-Whitneyjevim
neparametrijskim testom broj dana provedenih u JIL-u postoji statisticki znaCajna razlika

(p=0,040). Sto znadi da pretile osobe podvrgnute MS provode maniji broj dana na JIL-u u
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odnosu na pretile osobe podvrgnute PS. Postoji statisticki zna¢ajna razlika za postoperativnu
FA provedenu X? testom, p=0,000. Takoder, postoji i statisticki znaCajna razlika za
postoperativnu dijalizu p=0,036. Pretile osobe podvrgnute MS imaju manje postoperativnih
komplikacija u odnosu na pretile osobe podvrgnute PS. Za MCS, novougradeni pacemaker te
infekciju rane ne postoji statisti¢ki zna¢ajna razlika (p = 0,617, p = 0,168, p = 0,600), 5to znadci
da nema razlike izmedu MS i PS za navedene varijable. U pretilih osoba ipak ne postoji
statisticki znacajna razlika (p=0,088) izmedu MS i PS za vrijeme provedeno na mehanickoj
ventilaciji (Tablica 8.). Prilikom prikupljanja podataka o pretilim pacijentima promatranih u
ovom radu, primijeceno je kako pojedini parametri za pojedince nedostaju, odnosno nisu
evidentirani u BIS-u. Usprkos navedenom opaZzaniju, statistiCki zna€ajna razlika je zapaZena
kod broja dana provedenih u JIL-u, postoperativnoj FA i kod postoperativhe kontinuirane

venske hemodijalize (Tablica 8).

Tablica 8. Postoperativni ishodi

Varijabla Statisticki test p-vrijednost
ES2 Mann Whitney 0,016
EKC Mann Whitney 0,010
ishemija Mann Whitney 0,020
30-dnevni )

mortalitet X 0,888
JIL Mann Whitney 0,040
Postoperativna

EA X 0,000
CVVHD X 0,036
MCS X 0,617
NoviPM X 0,168
Mehanicka Mann Whitney 0,088
Ventilacija

Infekcija rane X 0,600
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6. Rasprava

Minimalno invazivni pristup zamjene aortnog zaliska ima za cilj o€uvanje integriteta prsne kosti
i poboljSanje postoperativnih ishoda. Kod pacijenata s niskim rizikom ova se tehnika moze
posti¢i uz mortalitet usporediv s konvencionalnim pristupom i postoje dokazi o moguc¢em
smanjenju intenzivne njege i duljine boravka u bolnici, potrebe za transfuzijom, bubrezne
disfunkcije, poboljSane respiratorne funkcije i pove¢anog zadovoljstva pacijenata (22) (20) (30)
(31) (32) (33). U ovoj raspravi, cilj nam je procijeniti mogu li se te dobrobiti prenijeti na

visokorizi€éne skupine pacijenata kao 3to su pretili pacijenti.

Minimalno invazivna kirurgija kombinira trajnost kirurSkog popravka sa smanjenjem kirurSke
traume koja bi trebala smanijiti perioperativni morbiditet. Bitno je i za napomenuti kako
percepcijom pacijenata o smanjenju boli i brzom oporavku vodi ka pomaku prema minimalno
invazivnoj kirurgiji. Medutim, minimalno invazivna kardiokirurgija nije bez rizika: ograni¢enje
pristupa srcu moze rezultirati tehniCki neoptimalnim kirurSkim zahvatom, ukljuCujuci
zabrinutost oko veli€ine proteze koja se moze umetnuti i stope paravalvularne regurgitacije
(21).

Glavni argumenti za MS su redukcija naruSavanja integriteta torakalne stijenke, bolji kozmetski
rezultati, brzi oporavak jer je manji stupanj traume, manja bol incizije, bolja respiratorna
funkcija jer je dio prednje torakalne stijenke o€uvan (20). lako je rije€ o tehnicki zahtjevnijem

zahvatu koji traje duze mortalitet je isti.

Hancock i sur. su pokazali kako je vrijeme provedeno na mehani¢koj ventilaciji priblizno sli¢no
iuMSiuPS (9.6 sati (SD 5.6) u MS i 9.8 sati (SD 6.9) u PS). Izmedu ove dvije skupine nije
pokazana ni razlika u danima provedenima na JIL-u $to se kosi sa nasim rezultatima (p=0,040)
(21). Oni su zaklju€ili kako je MS izdominirala PS, zbog vecih troSkova i manje Koristi,

konvencionalna sternotomija pokazala se isplativijom (21).

Welp i sur. u svojoj meta analizi su istrazivali ishode nakon mini-AVR-a u usporedbi s
konvencionalnim AVR-om te dosljedno procjenili dulje vrijeme klemane aorte, kao i vrijeme
premosnice i same operacije kod pacijenata operiranih s MS, ali s usporedivim stopama velikih
komplikacija (20). Sto se tie pojave postoperativne infekcije prsne kosti ili nestabilnosti,
njihova studija nije pokazala zastitni uCinak hemisternotomije u ovoj visokorizi¢noj skupini,
slicno vedini studija na nepretilim skupinama koje nisu mogle pruZiti dokaze o blagotvornom

uCinku hemisternotomije (34).
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Nair i sur. su u svojoj Mini-Stern studiji usporedivali MS i PS. U ovoj randomizirano kontroliranoj
studiji (RCT) MS ne smanjuje ukupno trajanje boravka u bolnici nakon operacije. Kao i vecina
drugih studija potvrdili su kako sama operacija, vrijeme klemane aorte, vrijeme CPB-a su
znacajno produljeni s MS. To je bilo oCekivano, jer opcenito, minimalni pristup operaciji traju
dulje. Oni tvrde kako bi to bilo opravdano kad bi MS bila povezana s brZzim oporavkom, kra¢im
postoperativnim boravkom, smanjenjem troSkova lijeCenja i/ili, Sto je najvaznije, znaCajnim
smanjenjem postoperativnih komplikacija Sto bi znacilo sigurnost pacijenata. U ovom RCT, MS
nije postigao te koristi, stoga oni smatraju da dugotrajni rad, vrijeme klemanja aorte i vrijeme
CPB-a ne opravdavaju izvodenje AVR-a kroz MS (35). Opc¢enito, ovaj pragmati¢an RCT nije
pruzio dokaz da MS rezultira boljom klinickom slikom ili kvalitetom Zivota ishode, ili da je MS
isplativ u usporedbi s PS u prve godine nakon AVR-a (35). Pregledni ¢lanak Glaubera i
njegovih suradnika smatra kako vecéa cijena instrumenata i uredaja u MS bi mogla biti
nadoknadena ekonomskom predno$éu ste€enom kra¢im boravkom u bolnici i nizom stopom

komplikacija (36).

Chang i sur. su i u svojoj studiji prikazali klasi¢nu sternotomiju isplativijom. Ova meta analiza
kaze kako je FA znacajno niza nakon PS negoli u bilo kojem MS pristupu. Medutim, u mnogim
centrima, navode, MS daje odliCne rezultate, smanjuju boravak u bolnici i uestalost
postoperativne fibrilacije atrija, pa ih stoga treba uzeti u obzir kod pacijenata koji su podvrgnuti
AVR. NaglaSavaju kako operativni pristup treba odabrati u skladu s tehni¢kom struénoséu

kirurga i onim $to je najbolje za svakog pojedinacnog pacijenta (37).

Za razliku od gore navedenih, glavni rezultati ove studije, u pacijenata podvrgnutih MS-u,
predstavljeni su nizim stopama transfuzije, kao i kra¢im boravkom u JIL-u i kraéom duljinom
boravka u bolnici, u usporedbi s konvencionalnim kirurSkim zahvatom. Nadalje, ova studija
pokazuje i smanjenu stopu pluénih komplikacija u bolesnika lije€enih minimalno invazivnim
pristupima. Dokazano je kako je minimalno invazivna kirurgija za AVR sigurna i daje neke
prednosti i u specificnoj podskupini pacijenata kao $to su stariji, pretili i visokorizi¢ni pacijenti
(33). Gilmanov i sur. su pokazali kako stariji pacijenti operirani putem MS imaju kracu

mehanicku ventilaciju te brzi oporavak i otpust kuci (32).

Pretilost je opéenito smatrana kao relativha kontraindikacija za MS, ali podaci koje su iznijel
Santana i sur. kao i Welp i njegovi suradnici pokazali su kako minimalno invazivan pristup
moze imati prednosti nad konvencionalnom kirurgijom (38) (20). U ovoj rizicnoj podskupini
bolesnika MS ima znaéajno nizu stopu komplikacija rane u usporedbi s PS. Stovise, Welp i
sur. izvjeS¢uju o smanjenoj stopi pluénih komplikacija izmedu MS-a i PS-a kao $to je
reintubacija (MS: 0% u odnosu na ST: 7,7%, P=0,002) (33) (38).
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Jahangiri usporedujuéi standardni AVR s minimalno invazivnim pristupom, ukazao je na
povezanost MS s duljim vremenom klemanja aorte i CPB-a, manjom transfuzijom krvi i krvnih
produkata, smanjenim postoperativnim krvarenjem i smanjenom intenzivnhom njegom i
boravkom u bolnici. Medutim, smrtnost i mozdani udar ne razlikuju se medu skupinama (19).
Ti rezultati se najviSe slazu s rezultatima ovog rada gdje je prosje¢no vrijeme ishemije,
odnosno vrijeme klemane aorte za MS iznosilo 75,55 + 18,04 s medijanom od 73,5min, a za
PS 72,91 + 24,28 s medijanom od 66 min (p=0,020). ProsjeCno vrijeme ekstrakorporalne
cirkulacije u MS iznosilo je 110,43 + 29,63, a za PS 107,33 £ 51,56 (p=0,010).

Takoder, ne smijemo zaboraviti kako je znacajna potencijalna dobrobit MS-a upravo
poboljSana pacijentova percepcija kvalitete zivota, uklju€ujuéi raniji povratak na posao i
poboljSanu funkcionalnu sposobnost. Stoga ishodi kao Sto su brzi oporavak, kra¢e vrijeme do
ekstubacije, manja upotreba krvi i transfuzije krvnih produkata koji utjecu na kvalitetu zivota i
oporavka vazni su u procjeni u¢inka MS-a (19) (35).

Usporedivanje razlike postoperativne duljine boravka izmedu oba pristupa bitno je jer je ono
osjetljivo na ishode koji utje€u na postoperativnu kvalitetu zivota. DoduSe, u sljedecoj studiji
nije bilo znacajne razlike u postoperativnhom trajanju boravka kod MS pacijenata (9,5 dana za
MS naspram 8,6 dana za PS), dok u ovom radu postoji statisticki zna¢ajna razlika (p=0,040).
Vrijeme CPB-a, klemanja aorte i vrijeme operacije bili su duzi za MS kao i u ovom radu
(p=0,010, p=0,020). U obje studije konvencionalna sternotomija bila je isplativija od MS-a.
Glavni razlog lezi u duljini trajanja MS (19) (39).

Trenutaéni dokazi pokazuju da je minimalno invazivna kirurgija povezana sa stopom smrtnosti
i mozdanog udara koja se moze usporediti s konvencionalnim AVR-om. PoboljSanja u
inovativnim tehnologijama, kao $to su zalisci bez Savova, mogu olakSati uklanjanje nekih
tehnickih ograni¢enja MS-a i poboljSanje operativnhog vremena za one manje iskusne kirurge
(19). U ovoj studiji retrospektivno su opservirani pacijenti operirani MS-om u visokorizi¢nim
grupama te usporedivani sa konvencionalnim pristupom (22). U visokorizi¢noj skupini
pacijenata (EuroSCORE > 6) bila je veca incidencija FA kod pacijenata koji su podvrgnuti PS
za razliku od pacijenata s MS koji su dozZivjeli viSe neurolodkih dogadaja. Sve u svemu,
smrtnost i duljina lijeCenja i u ovoj studiji bili su slicni izmedu konvencionalne sternotomije i
mini-sternotomije. Pretili pacijenti mogu imati koristi od MS zbog manje postoperativne

infekcije rana, poboljSana plu¢na funkcija, povecanim prezivljenjem (22).

U svojoj meta analizi (40) Harky i sur. su obuhvatili 8 studija, sveukupno 2,765 pacijenata. Sve
studije su koristile varijable i od naSeg interesa. Mini-sternotomija je pak povezana sa znacajno
kra¢im CPB-om (p=0.009), nizom upotrebom krvnih pripravaka (p=0.01), nizim operativnim

mortalitetom (p=0.02), i kraéim boravkom u JIL-u (p=0.0009). Medutim, nije pokazana
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statisti¢ki znaCajna razlika kod vremena klemanja aorte (p=0.28), infarkta miokarda (p=0.90),
duljine trajanja operacije (p=0.31), infekcije rane (p=0.96), niti kod duljine mehanicke ventilacije
(p=0.10). Oni takoder tvrde kako je minimalno invazivna kirurgija kod zamjene AZ sigurna i

ucinkovita opcija lijeCenja u pacijenata prvi put podvrgnutima elektivnoj operaciji (40).

MAVRIC nije pronasao dodatnu klinicku korist od minimalno invazivhog AVR-a, dok je
primje¢eno produljeno vrijeme na kardiopulmonalnoj premosnici. Ovi rezultati dalje pokazuju
kako pacijente trebaju uputiti kardiolozi na temelju iskustva kirurga u izvodenju AVR-a, a ne

nuzno na temelju pristupnog pristupa (21).

Danas je minimalno invazivna operacija aortnog =zaliska siguran zahvat. TehnoloSka
poboljSanja i odgovarajuci odabir pacijenata kroz prilagodeni prijeoperativnu pripremu smanijili
su komplikacije povezane s postupkom i stoga ucinili minimalno invazivne pristupe jednako
pouzdanima kao i konvencionalnu kirurgiju. Dugi CPB i vrijeme klemanja aorte, kod pacijenata
koji su podvrgnuti MS-om, ostaju glavni nedostatak ovog pristupa. Kombinacija MS i SURD-
AVR (eng. sutureless and rapid deployment) moze predstavljati buduénost kardiokirurgije,
minimiziraju¢i kirurSku traumu i vrijeme EKC-a, dajuéi pacijentima najbolju mogucéu opciju
lijeCenja sa svim prednostima kirurSkog AVR-a i kratkog operativhog vremena i vremena
oporavka (33) (41). lako je ovo vazno kod pacijenata s niskim kirurdkim rizikom, moglo bi biti
vazno i za visokorizi€ne operabilne pacijente (33). lako se danas TAVI smatra postupkom
izbora u visokoriziCnih bolesnika i pokazao je ne-inferiornost u skupinama srednjeg i niskog
rizika i dalje je bitna prednost kirur§kog pristupa uklanjanje cijelog zaliska i potpuni debridman
cjelokupnog prstenastog kalcija. Medutim, poboljSanjem i preinakama te sve inovativnijom

tehnologijom u MS-u, kirurSki AVR treba i dalje razvijati za pacijente s AS (31).
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7. Zaklju€ak

Na Klinici za kardijalnu kirurgiju, KBC Rebro, kroz dvanaestogodiSnje razdoblje, zamjeni
aortnog zaliska pristupilo je 411 pacijenata s indeksom tjelesne mase veéim od 30 kg/m?2.
Prikupljenim i statistickim obradenim podacima utvrdena je povezanost minimalno invazivne
sternotomije sa znacajno niZzom proporcijom postoperativne fibrilacije atrija i nizom proporcijom
postoperativne kontinuirane venske hemodijalize u usporedbi s kirurSkim pristupom pune
sternotomije. StatistiCki je znacajna razlika prikazana i kod manjeg broja dana provedenih na
Jedinici intenzivnog lije€enja u pretilih pacijenata operiranih MS-om u odnosu na pretile

pacijente operirane PS-om.

lako su MS-u pristupali pacijenti sa nizim EuroScore-om Il ovaj rad pruza podatke koji pokazuju
kako se AVR kroz djelomi¢nu gornju sternotomiju takoder moze rutinski ponuditi i
visokorizi¢nim bolesnicima, odnosno pretilim pacijentima. Ograni¢eni pristup minimalno
invazivnog pristupa ne utjeCe na sigurnost pacijenta s obzirom da ne postoji statisticki znaCajna
razlika u 30-dnevnom mortalitetu, a pronadene su znacajne prednosti. Uz prednosti MS-a
navedene u ovom radu bitna je i pacijentova pozitivha percepcija minimalno invazivnim rezom
i svim prednostima koje proizlaze iz toga. Minimalno invazivni postupak postaje standardiziran,
praéen sve inovativnijom tehnologijom i izazovnijim kirurskim tehnikama, stoga bi trebao biti

sve dostupnije oruzje kirurga koje se moze nuditi rutinski.
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8. Zahvale

Zahvaljuiem svom mentoru prof.dr.sc. Hrvoju Ga$parovicu na strpljenju i predanosti
priblizavanja znanja. Hvala mu &to mi je otkrio €ari kirurgije te svojim primjerom pokazao kako
se jedino potpunim predanjem i sluzbom pacijentima postiZze vrsnost.

Veliko hvala i specijalizantici kardijalne kirurgije, Petri Cerini, na svim savjetima, nesebi¢nom
dijelienju vremena, preciznim odgovorima na moje Ceste upite te iskrenim razgovorima i
ohrabrenjima kada je zatrebalo.

Posebno hvala prijatelju Andreju i doktorici Somek na podraci, strpljenju i struénim savjetima.
Hvala rodbini i prijateljima na bezrezervnoj podrsci. Hvala mom zaruéniku $to je nakon svih
obveza i mojih ispitnih stresova bio &vrst oslonac i osoba s kojom mogu odmarati dudu. Hvala
mojoj sestri Vjeri sto mi je kroz cijeli Zivot bila uzor kako biti dobar Covjek i kako postati
kvalitetan lije¢nik, hvala mom bratu Ivanu Borni koji svakodnevno potvrduje kako je bitno imati
znanje i — koristiti ga.

Na kraju, hvala Onome koji me kroz ovaj put vodio, mom Stvoritelju §to mi je poslao sve te
ljude koji me kroz zivot podizu i u€e, a posebno sam zahvalna $to mi je darovao moje roditelje.
Moje uzdanice, koji su me naucili kako se odnositi prema svim ljudima s postovanjem, koji su
me ucili kako nije problem pasti ve¢ kako je najbitnije dici se i to s ponosom. Hvala im §to su u

svakom trenutku vjerovali u mene.
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