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SAZETAK

Uvod: U ljudskom srcu se nalaze Cetiri sr¢ana zaliska: mitralni, trikuspidalni, aortalni i pulmonalni
zalistak. Bolest sr¢anog zaliska podrazumijeva razli¢ite patologije odgovorne za regulaciju protoka
krvi kroz i iz srca. Bolesti mitralnog zaliska jedne su od naj¢es¢ih valvularnih gresaka, a u bolesnika
mogu uzrokovati dispneju, ortopneju, poremecaje sr€anog ritma ali i tezu klinicku sliku poput razvoja
akutnog pluénog edema. Uz medikamentozni pristup, jedina uspjeSna metoda lijecenja je invazivni

zahvat: kirurSka otvorena ili perkutana (transkateterska) metoda.

Cilj istrazivanja: Cilj ovog istrazivanja bio je analizirati postize li se transkateterskom metodom
lijeCenja bolesti mitralnog zaliska manji broj komplikacija, krace trajanje hospitalizacije i poboljsanje

kvalitete zivota u odnosu na bolesnike lijecene kirurSkom zamjenom mitralnog zaliska.

Ispitanici i metode: Retrospektivno istraZivanje provedeno u KBC-u Rijeka ukljucivalo je 19
ispitanika lije€enih tijekom 2022 godine, neovisno o spolu. Glavni ukljucujuci kriteriji bili su: mitralna
stenoza (105.0), mitralna insuficijencija (I34.0) te podvrgnutost invazivnom zahvatu. Ispitanici su bili
podijeljeni u dvije skupine: kirurSka skupina od 13 ispitanika i perkutana skupina od 6 ispitanika.
Podaci o bolesnicima su prikupljeni u bazu podataka te je ucinjena komparativna analiza dviju

skupina.

Rezultati: Ispitanici u obje skupine bili su starije zivotne dobi. Skupina ispitanika lije¢ena perkutano
imala je vi$i preoperativni profil rizika. Bolesnici lijeceni perkutanim pristupom imali su manji broj
infekcija 1 krvarenja, brzi oporavak, te time krace trajanje hospitalizacije 1 potrebu za boravkom u
jedinici intenzivnog lijecenja, iako nije postignuta statistiC¢ka znacajnost u navedenim kategorijama.
Ejekcijska frakcija lijeve klijetke znacajno je poboljSana nakon transkateterske implantacije mitralnog
zaliska. U obje je skupine nakon operativnog lijecenja znacajno je poboljSana kvaliteta Zivota,

odnosno stupanj podnosenja tjelesne aktivnosti. Hospitalni mortalitet nije evidentiran.

Zakljucak: Izbor perkutanog, transkateterskog u odnosu na otvoreno lijecenje bolesti mitralne valvule
smanjuje dodatan rizik povezan s kirurSkim zahvatima U naSem se istraZzivanju perkutani pristup
pokazao sigurnim i u¢inkovitim, te u potpunosti usporedivim sa zlatnim standardom, otvorenom
kirurSkom metodom. Rezultati oba nacina lijjeCenja u KBC-u Rijeka usporedivi su sa onima u

referentnim svjetskim centrima.

Kljucéne rije¢i: bolest sr¢anog zaliska, mitralna valvula, transkateterska implantacija.



SUMMARY

Introduction: The human heart has four heart valves: mitral, tricuspid, aortic and pulmonary. The
disease of the heart valve implies various pathologies responsible for the regulation of blood flow.
One of the most common valvular defects is mitral valvular pathology. It can cause dyspnea,
orthopnea, and heart rhythm disorders, but also a more severe clinical picture such as the development
of acute pulmonary oedema. Besides the medicinal approach, the only successful treatment method is

an invasive procedure: open surgical or percutaneous (transcatheter).

Research goals: The aim of this research was to analyse whether fewer complications, shorter
hospitalisation time, and improved quality of life are achieved by the transcatheter method in the

treatment of mitral valve disease.

Research subjects and methods: A retrospective study was carried out at KBC Rijeka and it included
19 subjects treated during 2022, regardless of gender. The main inclusion criteria were mitral stenosis
(105.0), mitral insufficiency (I34.0) and undergoing an invasive procedure. The patients were divided
into two groups: a surgical group of 13 subjects and a percutaneous group of 6 subjects. A comparative

analysis of the two groups was made based on the collected database data.

Results: The subjects in both groups were elderly. The group of subjects treated percutaneously had
a higher preoperative risk profile. Patients treated with a percutaneous approach had a lower number
of infections and bleeding, a faster recovery, and thus a shorter duration of hospitalization and the
need for a stay in the intensive care unit, although statistical significance was not achieved in the
mentioned categories. Left ventricular ejection fraction was significantly improved after transcatheter
mitral valve implantation. In both groups, after operative treatment, the quality of life, i.e. the level of

tolerance of physical activity, improved significantly. Hospital mortality was not recorded.

Conclusion: Choosing percutaneous, transcatheter versus open treatment of mitral valve disease
reduces the additional risk associated with surgical procedures. In our research, the percutaneous
approach proved safe, effective, and fully comparable to the gold standard, the open surgical method.
The results of both treatment methods at KBC Rijeka are comparable to those in reference centres

worldwide.

Key words: heart valve disease, mitral valve, transcatheter implantation.






1. UVOD

U ljudskom srcu se nalaze Cetiri sr¢ana zaliska: mitralni, trikuspidalni, aortalni i pulmonalni zalistak.
Njihova je uloga poput mehanickog ventila: kod svakog otkucaja srca, sprjeCavaju povrat krvi iz
klijetki u pretklijetke (trikuspidalni i mitralni zalistak), odnosno iz aorte i1 plu¢ne arterije u lijevu 1
desnu klijetku (aortalni i pulmonalni zalistak). Mitralni zalistak nalazi se izmedu lijeve pretklijetke i
lijeve klijetke srca, a sastoji se dva listi¢a: prednjeg i straznjeg, koji izgledom nali¢e tankim
membranama (Slika 1.) (1,2).
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Slika 1. Mitralni zalistak

Izvor: https://www.jaypeedigital.com/eReader/chapter/9789352701926/ch3

Bolest mitralnog zaliska druga je naj¢esc¢a je valvularna patologija, s udjelom od 2-3% u ukupnom
stanovnis$tvu. Opcenito, ceSce se javlja kod osoba starije zivotne dobi zbog degenerativne bolesti
zalistaka. Cimbenici rizika kardiogene patologije zaliska su: spolna predispozicija - Zene, genetika,
infektivna patologija (reumatska groznica), Secerna bolest, hipertenzija, pusSenje i1 alkohol,

kongenitalne sr€ane anomalije kao i razni anatomski faktori srca (3).



Poremecaje sréanog zaliska uoavamo ako su zalisci: propusni (regurgitacija), suZeni (stenoza
zaliska) ili ako nemaju pravilan otvor. Bolest mitralnog zaliska, poput mitralne stenoze ogranic¢ava
protok krvi uslijed suzenja, dok mitralna regurgitacija omogucava povratni smjer krvi, jer se zalistak
dobro ne zatvori i dozvoljava krvi da se vrati nazad u pretklijetku. Disfunkcija mitralnog zaliska

rezultirati ¢e ozbiljnim problemima srca (Slika 2.) (4).

Heart valve
Healthy Healthy
Unhealthy valve: Pulmonary valve Aortic valve Unhealthy valve:

Stenosis -~ > Regurgitation

Healthy
Dosst'lcpn properly Healthy Mitral valve Doesn't close properly
Tricuspid volve
Normally open Normolly closed

Slika 2. Mitralna stenoza 1 mitralna regurgitacija

Izvor: https://hearts4heart.org.au/heart-valve-disease/

Rano uspostavljanje dijagnoze bolesti od iznimne je vaznosti, obzirom da su neki bolesnici
asimptomatski sve dok bolest dode u uznapredovali stadij. Diferenciranje dijagnoze bolesti mitralnog
zaliska zahtjeva adekvantu anamnezu (simptomatologija), klinicki pregled (auskultacija),
transtorakalni i transezofagusni ultrazvuk srca, elektrokardiogram te CT ili MR, ¢ime se postiZze

detaljniji prikaz srca 1 valvula (5).



Klinicka slika simptomatske bolesti karakterizirana je otezanim disanjem, narocito tijekom fizicke
aktivnosti i u lezeCem polozaju, uslijed povisenog tlaka u lijevom atriju §to dovodi do nakupljanja
tekuc¢ine u plu¢ima. Nadalje, osobe opisuju umor i iscrpljenost uslijed smanjenog protoka krvi. Kasalj
1 edemi se javljaju zbog smanjenog sréanog izbacaja i zadrzavanja tekuc¢ine. Takoder, mogu biti

opisane palpitacije i bol u prsnom kosu (6).

LijeCenje mitralne valvularne bolesti ukljucuje nekoliko pristupa. Medikamentozno lijeCenje
ucinkovito je u blazim sluc¢ajevima bolesti, te je korisno za ublazavanje simptoma i prevenciju
komplikacija. Intervencijske metode lijeCenja su kirurska, ako je mogu¢ kirurski popravak ili zamjena
valvule, te za odgovarajuc¢e visokorizi¢ne bolesnike mogu¢ je minimalno invazivan pristup -
transkataterska metoda lijeCenja. Takoder, kod odredenih bolesnika s reumatskom mitralnom
stenozom moguca je primjena balon valvuloplastike s ciljem prosirenja suzenja i poboljSanja protoka

krvi (10).

Uspjesan oporavak nakon operacije ovisi o vrsti zahvata, opem stanju bolesnika te tezini bolesti.
Opcenito, nakon operacije mitralne valvule potreban je ostanak u bolnici uz postoperativni oporavak
u jedinici intenzivnog lijeCenja. Potrebna je redovita primjena terapije, redoviti kontrolni pregledi i
praéenje. Takoder, iziskuje se indivudualna participacija pojedinca izmjenom zivotnih navika,
ukljucujucéi: fizicku aktivnost (postepeno povecavanje kondicije nakon zahvata), prehranu (kontrola

unosa soli 1 masti), prestanak puSenja i kontrolu stresa.



1.1 Kirursko lijeenje bolesti mitralnog zaliska

Otvorena kirurSska metoda izvodi se s ciljem popravka ili zamjene zaliska (Slika 4.). Izbor lije¢enja
ovisi o individualnim karakteristikama i klini¢koj procjeni kardiologa ili kardiokirurga (mitralna
stenoza/mitralna regurgitacija). Nekoliko je kirurSkih opcija lijeCenja. Popravak mitralne valvule
podrazumijeva uklanjanje oSteCenih struktura i remodeliranje ili Sivanje ostalog tkiva s ciljem
poboljsanja funkcije. Dok je zamjena mitralne valvule potrebna je ako je zalistak ozbiljno ostecen, a

ugradena umjetna proteza moze biti bioloska (tkivna) ili mehanicka (Slika 3.) (10).

Mechanical and Tissue Mitral Valves

Slika 3. Mehanicki 1 bioloski (tkivni) mitralni zalisak

Izvor: https://myheart.net/articles/heart-valve-surgery-mechanical-vs-bioprosthetic-which-is-better/

Zahvat se izvodi u opcoj anesteziji. Bolesnik je povezan na vantjelesni stroj koji preuzima
kardiopulmonalnu funkciju koriste¢i otvorenu torakotomiju. Postoperativna skrb je zahtjevnija, a

oporavak je duZi. Vra¢anje normalnim Zivotnim aktivnostima je postupno.



Slika 4. Otvorena kirurSka metoda lijecenja mitralnog zaliska

Izvor: https://www.tctmd.com/news/sts-data-mitral-valve-cases-are-fastest-growing-cv-

surgicalintervention-north-america

1.2. Transkateterska implantacija mitralnog zaliska (TMVR)

Transkateterska implantacija mitralnog zaliska je medicinski, minimalno invazivni postupak lijecenja

patologije mitralnog zaliska:

Indikacije za TMVR:

- bolesnici s simptomatskom regurgitacijom mitralnog zaliska koji nisu prikladni za otvorenu

kirusku operaciju,

- visok kirurski rizik uslijed starije zivotne dobi, prethodnih bolesti (komorbiditeta) i drugih faktora

rizika za otvorenu kirurSku metodu lijecenja,



- degenerativna bolest zaliska,
- regurgitacija mitralnog zaliska uzrokovana ishemijskom boles¢u srca,

- specifi¢ni ultrazvuéni parametri (tezina regurgitacije i anatomija zaliska) (12,13).

TMVR je sloZen 1 zahtjevan medicinski postupak. Izvodi se perkutano, a novi, umjetni, zalistak se
postavlja pomocu katetera 1 specijalizirane medicinske opreme. Preoperativno je vazna
interdisciplinarna procjena bolesnika od strane sréanog tima i detaljna analiza mitralnog zaliska

(UZV, MR ili CT).

U KBC-u Rijeka se najc¢eSce koristi transfemoralni pristup, a zahvat se izvodi u svjesnoj sedaciji
(stanje opustenosti i smanjenje svjesnosti) (Slika 5.).

Drugi moguc¢i pristup je transapikalni i zahtijeva opcu anesteziju.

Slika 5. TMVR - prikaz metode (transfemoralno)
Izvor: https://www.ahajournals.org/doi/10.1161/CIRCINTERVENTIONS.115.002135




Postavljanje novog mitralnog zaliska napravljenog od bioloskog materijala provodi se uz rendgensku
vizualizaciju, putem katetera na mjesto starog zaliska. Nakon uspjesne implantacije, ubodno mjesto
na preponi zatvara se pomocu vaskularnih sistema za zatvaranje (Slika 6.), dok se transapikalni
pristup zatvara kirurski. Postoperativno bolesnik se smjesta u jedinicu intezivnog lije¢enja, dok ce

vrijeme oporavka ovisiti o individualnim okolnostima.

ProGhde®™ MANTA™

| Suture-based Collagen-based
5.8 Fr 10-14 Fr (14 Fr system)
(off-label use > 8 Fr) 14-22 Fr (1B Fr system)
,r CE mark CE mark

Slika 6. Vaskularni sistemi za perkutano zatvaranje (femoralni pristup)

Izvor: https://www.radcliffecardiology.com/image-gallery/10057/9328/figure-2-

commerciallyavailable-vascular-closure-devices




2. CILJEVI I HIPOTEZE

Glavni cilj istrazivanja bio je analizirati postize li se transkateterskom metodom lije¢enja bolesti
mitralnog zaliska manji broj komplikacija 1 krace trajanje hospitalizacije u odnosu na otvoreni

kirurski pristup.

Specifi¢ni ciljevi:

SC1: usporediti postoperativne komplikacije transkateterske i kardiokirur§ke metode lijecenja bolesti
mitralnog zaliska.

SC2: usporediti ukupno trajanje hospitalizacije ispitanika lijeCenih transkateterskom i
kardiokiruskom metodom.

SC3: usporediti preoperativau 1 postoperativnu ejekcijsku frakciju lijevog ventrikula ispitanika
lijecenih transkateterskom i kardiokirurSkom metodom.

SC4: procijeniti stupanj podnoSenja tjelesne aktivnosti prema NYHA klasifikaciji nakon
transkateterske i kardiokirurSke implantacije mitralnog zaliska.

SCS: usporediti bolnicku i ranu postoperativhu smrtnost ispitanika lijecenih transkateterskom i
kardiokirurSkom metodom.

SC6: usporediti vrijednosti laboratorijskih parametara kao pokazatelja znakova infekcije 1 krvarenja

kod transkateterske 1 kardiokirurSke metode.

Hipoteze:

H1: ispitanici lije¢eni kardiokirurSkom metodom imati ¢e veci broj postproceduralnih komplikacija u
odnosu na transkatetersku metodu lijeenja bolesti mitralnog zaliska.

H2: ukupno trajanje hospitalizacije ¢e biti duZe kod ispitanika lije¢enih kardiokirurSkom metodom.

H3: ispitanici obje skupine imati ¢e viSu ejekcijsku frakciju lijevog ventrikula nakon zahvata.
H4: ispitanici lijeCeni kardiokirurSkom metodom slabije ¢e podnositi tjelesne aktivnosti u
postoperativnom periodu, tj. biti ¢e u viSem NYHA klinickom stupnju.

HS5: bolnic¢ka 1 rana postoperativna smrtnost biti ¢e manja kod ispitanika lijeCenih transkateterskom
metodom.

Hé6: laboratorijski pokazatelji infekcije 1 krvarenje biti ¢e normalnih vrijednosti kod ispitanika nakon

transkateterske metode lijecenja bolesti mitralnog zaliska.



3. ISPITANICI (MATERIJALI) Il METODE

3.1. Ispitanici/materijali

Shodno odobrenju etickog povjerenstva Klinickog bolnickog centra Rijeka, pristupilo se medicinskoj
bazi podataka integriranog bolni¢kog informacijskog sustava (IBIS), te u konacnici provelo
retrospektivno istrazivanje. Obuhvacalo je 19 ispitanika, od 50 do 90 godina starosti - neovisno o
spolu. Glavni ukljucujuéi kriteriji bili su: dijagnoze mitralne stenoze (Sifra 105.0 Medunarodna
klasifikacija bolesti (MKB), 10. revizija), mitralne insuficijencije (Sifra 134.0), te podvrgnutost
ispitanika kardiokirur§skom ili transkateterskom lijecenju u 2022. godini (postojanje operacijskog
protokola u medicinskoj dokumentaciji). Iskljuujuci kriteriji bili su: izostanak operativnog protokola
lijecenja mitralnog zaliska, te ako je u istom aktu kardiokirurskog lijeCenja mitralnog zaliska uc¢injeno
i aortokoronarno premostenje.

Ispitanici ovog istrazivanja bili su podijeljeni u dvije skupine: skupina od Sest ispitanika lijeCenih
transkateterskim pristupom (Klinika za bolesti srca i1 krvnih zila) 1 skupina od trinaest ispitanika
lijeCena otvorenom kardiokirurSkom tehnikom (Zavod za kardiotorakalnu kirurgiju).

Podaci su prikupljeni iz arhive nalaza ispitanika i operacijskih protokola u¢injenih u 2022 godini.

Metoda uzorkovanja bila je prigodna, dok su obje skupine razvrstane na temelju navedenih kriterija.



3.2. Postupak i instrumentarij

Unos baze podataka odvijao se pomocu obrasca izradenog i prilagodenog potrebama ovoga
istrazivanja radi lakSeg razvrstavanja potrebnih varijabli.

Izdvojeni su demografski podaci i medu skupinama ispitanika komparirane varijable: dob, spol, kao
1 broj ucinjenih zahvata otvorene kardiokirurSke i transkateterske metode. Nadalje, iz arhive nalaza
ispitanika usporedene su vrijednosti laboratorijskih parametara krvi medu dvjema tehnikama, prije i
nakon zahvata. Prije svega, vrijednosti hemoglobina (Hb) - snizena vrijednost pokazatelj krvarenja 1
C-reaktivni protein (CRP) - poviSena vrijednost pokazatelj infekcije.

Takoder, analizirane su post proceduralne komplikacije transkateterske naspram otvorene
kardiokiruske metode: broj hematoma i krvarec¢ih incidenata ubodnog mjesta, broj post proceduralnih
embolizacija mitralnog zaliska te broj post operativnih infarkta miokarda/cerebrovaskularnog inzulta.
Medu ispitivanim skupinama komparirano je ukupno trajanje hospitalizacije i boravak u jedinici
intenzivnog lijeCenja. Prema nalazima ehokardiografskog mjerenja usporedene su vrijednosti
ejekcijske frakcije lijevog ventrikula (LVEF), prije i nakon zahvata.

Retrospektivnim uvidom u povijest bolesti ispitanika, a prema NYHA klasifikaciji, usporedeni je
stupanj podnoSenja tjelesne aktivnosti, prije i nakon zahvata. Usporedena je tezina simptoma sréanog
zatajenja pomocu standardiziranog medicinskog instrumenta - NYHA skala (I-IV°). NYHA I°
predstavlja stupanj bez ogranicenja u tjelesnoj aktivnosti. NYHA II° predstavlja blago ograniCenje
tjelesne funkcije, javlja se dispneja 1 zamor. NYHA III° predstavlja ozbiljno ogranicenje tjelesne
funkcije, mala tjelesna aktivnost izaziva dispneju i zamor. NYHA IV° predstavlja nemoguénost bilo
kakve aktivnosti, simptomi dispneje 1 zamora prisutni u mirovanju (9). Konacno, analizirana je
bolnicka 1 rana postoperativna smrtnost ispitanika lijeCenth otvorenom kardiokirurSkom 1

transkateterskom metodom.
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3.3. Statisticka obrada podataka

U ovom istrazivanju mjerene su varijable: broj komplikacija kirurSke i transkateterske tehnike, duljina
boravka ispitanika u bolnici, vrijednost ejekcijske frakcije lijevog ventrikul prije i nakon zahvata ,
broj preminulih ispitanika, dob ispitanika te vrijednosti laboratorijskih parametara krvi prije i nakon
zahvata. Navedene varijable izrazene su omjernom ljestvicom. Podaci mjerenja za stupanj podnosenja
tjelesne aktivnosti prema NYHA skali izrazeni su ordinalnom ljestvicom, a varijabla spol
nominalnom ljestvicom. Podaci su obradeni deskriptivnom analizom i inferencijalnom statistikom.
Deskriptivna je statistika za omjerne varijable opisana aritmetickom sredinom te standardnom
devijacijom, ukoliko se dokaze da su uzorci parametrijski, odnosno raspon rezultata i medijan ako
uzorci budu neparametrijski. Varijable izraZzene na ordinalnoj i nominalnoj ljestvici opisane su
apsolutnim frekvencijama 1 postotkom. U istraZivanju se obradeni nezavisni uzorci. Za testiranje
odnosa uzoraka za ordinalne podatke koriSten je Mann-Whitney U-test, za omjerne podatke t-test za
nezavisne uzorke, dok za nominalne podatke test proporcija.

Za statisticku obradu podataka koriSten je program Microsoft Excel i MedCalc statistical software

(Version 20.216), na razini statisticke znacajnosti p<0,05.

3.4. Eticki aspekti istraZivanja

Istrazivanje je provedeno u skladu s temeljnim eti¢kim principima s naglaskom na autonomnost,
dobrocinstvo 1 neSkodljivost. Podaci prikupljeni o ispitanicima obradivani su ratunalnim sustavom
1 analizirani su povjerljivo, prema zakonima Republike Hrvatske i Zakonu o zastiti podataka

(GDPR). Istrazivacki postupak sveden je na minimalni stupanj moguce Stete, neugode ili povrede.
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4. REZULTATI ISTRAZIVANJA

Tablica 1. Spol, dob, NYHA klasifikacija prije zahvata i indeks tjelesne mase ispitanika

Svi ispitanici Kirurski pristup  Perkutani pristup p
(n=19) (n=13) (n=6)
Spol, n(%)
Muski 11 (57,9%) 8 (61,6%) 3 (50%)
Zenski 8 (42,1%) 5 (38,4%) 3 (50%)
p=0,036

Dob / god., sr.vr.
+SD 62,2 + 8,1 65,7 +38,9 72,3 +3,9 p=0,103
NYHA I-IV°
klasifikacija S S .
(prije zahvata) / II I I
medijan
IT™M / kgm_2

’ 25,8 £3,75 25,7+£2,7 272+5,7 p=0,438
sr.vr. £ SD

* NYHA - Funkcionalna klasifikacija “New York Heart Association”, ITM - Indeks tjelesne mase

Tablica 1. prikazuje op¢e podatke ispitanika, NYHA klasifikaciju (prije zahvata) i1 indeks tjelesne

mase ispitanika.

U ukupnom uzorku od 19 ispitanika bilo je 11 (57,9%) muskaraca i 8 (42,1%) Zena. Prosjecna dob

ispitanika ukupnog uzorka istrazivanja iznosila je 62,2 + 8,1 godina i nije se bitnije razlikovala medu

skupinama.

U ukupnom uzorku, stupanj podnoSenja tjelesne aktivnosti (prije zahvata) bio je NYHA II°. U

kirurskoj skupini ispitanika biljezimo NYHA III°, a u ispitanika lijeCenih perkutanom tehnikom

NYHA II°.

Prosjecna vrijednost indeksa tjelesne mase ukupnog uzorka ispitanika iznosila je 27,6 + 4,6 kgm =

2
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Grafikon 1. Prikaz raspodjele kroni¢nih bolesti ukupnog uzorka ispitanika

p=0,1364

100,00
87,50
75,00
62,50

(%) 50,00
37,50

25,00

12,50

0,00

DM HA HLP KBB FAAA KOPB PAB/CVB
" Kirurski pristup B Perkutani pristup
*DM — Seéerna bolest, HA — arterijska hipertenzija, HLP — hiperlipidemija, KBZ — kroni¢no bubrezno
zatajivanje, FAAA — atrijska fibrilacija s apsolutnom aritmijom, KOPB — Kroni¢na opstruktivna

pluéna bolest, PAB — periferna arterijska bolest/CVB — cerebrovaskularna bolest

Ucinjenim uvidom u povijest bolesti ispitanika analizirani su podaci o komorbiditetima.
Grafikon 1. prikazuje raspodjelu kroni¢nih bolesti medu skupinama. Uocava se statisti¢ki znacajno
viSa pojavnost predifiniranih prethodnih bolesti (DM, HLP, KBB te PAB/CVB) u ispitanika lije¢enih

perkutanom tehnikom.
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Tablica 2. Ranije preboljeli infarkt miokarda, ranije ucinjena perkutana koronarna intervencija,

postojanje aortokoronarnog premostenja, stanje nakon ugradnje trajnog sréanog elektrostimulatora te

prethodno implantirani mitralni zalistak

Kirurski pristup Perkutani pristup p
(n=13) (n=6)

Infarkt miokarda, L7 1 (16,6%)
n(%) p=0,933
Prethodna PCI, 1 (7,7%) 1 (16,6%)
n(%) p=0,933
CABG, n(%) 1 (7,7%) 3 (50%) p=0,040
Trajni sréani 1 (7,7%) 3 (50%)
elektrostimulator, p=0,040
n(%)

/ 2 (33,3%) p=0,033

Postojeci umjetni
zalistak, n(%)

* PCI - prekutana koronarna intervencija, CABG - kirur§ka ugradnja aortokoronarne premosnice

Tablica 2. prikazuje raspodjelu prethodnih velikih kardijalnih intervencija u obje skupine.

U perkutanoj skupini biljeZimo znacajno ve¢i broj ispitanika s aortokoronarnim premostenjem,

trajnim sréanim elektrostimulatorom 1 bolesnika s ranije implantiranim umjetnim mitralnim zaliskom.
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Tablica 3. Vrijednosti laboratorijskih nalaza krvi prilikom prijema i tijekom hospitalizacije

Kirurski pristup Perkutani pristup p
(n=13) (n=6)

Hgb prijem / g/L, 140 (129-153) 119 (91-140) p=0,001
medijan
Hgb min. (tijekom 98 (90-1006) 98 (80-116) p=1,000
hospitalizacije) / g/L,
medijan
CRP min. (tijekom 76 (26-200) 9(2-24) p=0,086
hospitaliazcije) /
mg/L, medijan
CRP max. (tijekom 97 (30-254) 96 (19-180) p=0,976
hospitalizacije)/
mg/L, medijan
Kreatinin prijem/ 202 (57-742) 114 (79-171) p=0,353
mmol/L, medijan
Kreatinin max. 270 (51-914) 155 (90-239) p=0,408
(tijekom
hospitalizacije) /
mmol/L, medijan

* Hgb — hemoglobin, CRP - C-reaktivni protein

Tablica 3. prikazuje srednje vrijednosti laboratorijskih nalaza krvi (prilikom prijema 1 max. vrijednost
tijekom hospitalizacije) za sljede¢e parametre: hemoglobin, C reaktivni protein 1 kreatinin. U
perkutanoj skupini ispitanika uocava se znac¢ajno niza vrijednost hemoglobina prilikom prijema.

Ostale varijable nisu se bitno razlikovale.
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Grafikon 2. Prikaz ejekcijske frakcije lijevog ventrikula
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Grafikon 2. prikazuje vrijednosti ejekcijske frakcije lijevog ventrikula prije i nakon zahvata unutar

ispitivanih skupina. Prati se blagi pad EF u kirur§koj skupini bolesnika nakon zahvata, no bez

statisticke znacajnosti.

Tablica 4. Prikaz ejekcijske frakcije lijevog ventrikula nakon zahvata

Kirurski pristup Perkutani pristup p

LVEF / %, sr.vr. £ SD

(nakon zahvata) 45+ 5,7 55+4,7 p=0,001

*LVEF - ejekcijska frakcija lijevog ventrikula

Analizom vrijednosti EF medu skupinama nakon zahvata, dobivena je statisticki znacajno visa

vrijednost u bolesnika lije¢enih perkutanom metodom.
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Grafikon 3. Prikaz raspodjele komplikacija za vrijeme zahvata i postoperativno

Kardiopulmonalna reanimacija tijekom zahvata

Embolizacija proteze MV

Mozdani udar

Krvarenje operativnog polja (kirurski) i ubodnog mjesta (perkutani)

Naknadno postoperativno krvarenje

0 0,5 1 1,5 2 2,5 3 3,5

m Otvorena kirurska tehnika = Perkutana tehnika
Nije zabiljezen niti jedan mozdani udar u obje skupine. U perkutanoj skupini bolesnika doslo je do embolizacije

jedne proteze (jedine implantirane transapikalno). Broj krvarenja operativnog polja i ubodnog mjesta bio je

podjednak, dok naknadna krvarenja nisu zabiljeZena u perkutanoj skupini.
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Tablica 5. Ukupno trajanje hospitalizacije ispitanika i boravak u odjelima intenzivnog lijecenja

Kirurski pristup Perkutani pristup p
(n=13) (n=6)
Trajanje
hospitalizacije / dani, 16 (7-30) 15 (7-30)
medijan
Trajanje
hospitalizacije / sr.vr. 16,3 +6,5 15,8+9,1 p=0,892
+ SD
Boravak u
JIL-u/ZIKL-u/ dani, 4 (2-12) 2 (1-6)
medijan
Boravak u
JIL/ZIKL-u / sr.vr. + 42+27 2,7+19 p=0,239
SD

* ZIKL- Zavod za intenzivno kardioloSko lije¢enje, JIL - Jedinica intenzivnog lijecenja

Slijedom tablice 5., prosjecno trajanje hospitalizacije ispitanika lijeCenih otvorenom kirur§kom

tehnikom iznosilo je 16 (7-30) dana. U perkutanoj skupini ukupno trajanje hospitalizacije iznosilo je

15 (7-30) dana, uz dva bolesnika koji su postoperativno lije¢eni zbog COVID-19 infekcije.

Prosjecna duljina boravka kirurSke skupine u JIL-u bila je 4 (2-12) dana, dok je perkutane skupine u

ZIKL-u 2 (1-6) dana. Analizom se medu dvjema tehnikama ne iskazuje statisticka znacajnost.
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Tablica 5.1. Ukupno trajanje hospitalizacije ispitanika i boravaka na odjelima intenzivnog lije¢enja

uz isklju¢ivanje COVID ispitanika

Trajanje
hospitalizacije / dani, 16 (7-30) 12 (7-22)
medijan

Trajanje
hospitalizacije / sr.vr. 16,3 +6.5 12+6,12 p=0,260
+ SD

Boravak u
JILu/ZIKL-u / dani, 4 (2-12) 2 (1-6)
medijan

Boravak u
JILuw/ZIKL-u / sr.vr. 42427 2,7+25 p=0,355
+SD

* ZIKL- Zavod za intenzivno kardiolosko lijecenje, JIL - Jedinica intenzivnog lijeenja

Tablica 5.1. prikazuje duljinu hospitalizacije “iskljucujuci” dvoje ispitanika s koronavirusnom bolesti
u perkutanoj skupini. Trajanje hospitalizacije u perkutanoj skupini je sada krace (12 dana), no medutim,

statistiCka znaCajnost nije iskazana.
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Tablica 6. NYHA klasifikacija prije i nakon zahvata

NYHA I-Iv°
klasifikacija (prije
zahvata) /
medijan

p=0,146
11° [re 11°

NYHA I-Iv°
klasifikacija
(nakon zahvata
zahvata) /
medijan

I I° I° p=0,837

p=0,0001

* NYHA - New York Heart Association

Prema podacima iz tablice 6., kod obje tehnike lije¢enja uo€ava se znacajno poboljSanje NYHA statusa nakon
zahvata. Daljnjom usporedbom otvorene kirurske 1 perkutane tehnike, stupanj podnoSenja tjelesne aktivnosti

nije se bitnije razlikovao.

Tablica 7. Ishod lijjecenja mitralne valvule

Hospitalni mortalitet,
n(%)

Tablica 7., unutar ispitivanih skupina nije evidentiran smrtni ishod.
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5. RASPRAVA

Po odobrenju Etickog povjerenstva KBC-a Rijeka, omogucen je pristup medicinskoj bazi podataka i
provedeno je retrospektivno istrazivanje na Klinici za bolesti srca 1 krvnih zila - Zavod za
intervencijsku kardiologiju i Klinici za kirurgiju - Zavod za kardiotorakalnu kirurgiju.

Istrazivanje je obuhvatilo 19 ispitanika, neovisno o spolu, s dijagnozom mitralna stenoza (Sifra 105.0
Medunarodna klasifikacija bolesti (MKB), 10. revizija) 1 mitralna insuficijencija (Sifra 134.0).
Ispitanici su bili podijeljeni u dvije skupine: skupina od 6 ispitanika lijeCenih transkateterskim
pristupom (Klinika za bolesti srca i krvnih Zzila) i skupina od 13 ispitanika lijeCena otvorenom
kardiokirurSkom tehnikom (Zavod za kardiotorakalnu kirurgiju). Podaci su prikupljeni iz medicinske

dokumentacije ispitanika u razdoblju od 1.1. - 31.12.2022 godine.

Analizom dobno-spolne raspodjele prosje¢na dob ukupnog uzorka ispitanika iznosila je 62,2 godine.
U kirurskoj skupini prosjec¢na je dob iznosila 65,7 godina, a u perkutanoj skupini 72,3 godine, a
statisticki znacajna razlika nije iskazana. Razvidno starija zivotna dob u perkutanoj skupini ispitanika
prati ostala istrazivanja spomenutog nacina lijeCenja MV, obzirom uobicajeno visi operativni rizik.
Spolnom raspodjelom ukupnog uzorka ispitanika 57,9% muskaraca 1 42,1% Zena uocava se nesto

viSa zastupljenost muskog spola, bez statisticke znacajnosti.

Na osnovu prikupljene medicinske dokumentacije, ucinjena je analiza NYHA statusa koji ovisi o
tezini bolesti 1 individualnim karakteristikama. Stupanj podnoSenja tjelesne aktivnosti prije
invazivnog lije¢enja MV ukupnog uzorka bio je NYHA II°, a prema ispitivanim skupinama u

kirurSkoj bio je NYHA III°, dok u perkutanoj skupini NYHA II°.

Analizom tjelesne mase i tjelesne visine, prosjecna vrijednost indeksa tjelesne mase ukupnog uzorka

ispitanika iznosi 25,8 + 3,75 kgm-2, a medu skupinama nema znacajnosti.

Radi procjene perioperativnog rizika ucinjena je obrada prethodnih faktora rizika, ukljucujuci
postojece bolesti 1 patoloska stanja te prethodne velike kardijalne zahvate. Obzirom na komorbiditete
iskazana je statistiC¢ka znaCajnost u perkutanoj skupini bolesnika zbog veceg broja hiperlipidemija,
PAB/CVB-a, te kroni¢ne bubrezne bolesti 1 Secerne bolesti, koje jako diZzu perioperativni rizik.
Dodatno, analizom se iskaze statisticki znacajno visi perioperativni rizik u perkutanoj skupini
ispitanika, zbog slijede¢ih faktora rizika: prethodne CABG (50%), postojeéeg trajnog sréanog

elektrostimulatora (50%) 1 prethodnog zahvata na mitralnom zalisku (33,3%). Bolesnici s ovakvim
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profilom perioperativnog rizika obi¢no se tesko oporavljaju nakon otvorenog kirurSkog zahvata, te
izbor perkutanog lijeCenja bolesti mitralne valvule moze rezultirati brzim oporavkom i kra¢im

trajanjem hospitalizacije.

Pracenje laboratorijskih nalaza krvi (perioperativno, tijekom zahvata i postoperativno) od iznimne je
vaznosti, diferenciraju¢i moguce eventualno klini¢ko pogorsanje. Stoga su, na temelju uzorkovanja
krvi zabiljezene laboratorijske vrijednosti hemoglobina, CRP-a i kreatinina. Za navedene parametre
CRP-a i kreatinina, izracunati su srednja vrijednosti prilikom prijema 1 maksimalna vrijednost
tijekom hospitalizacije, dok je za hemoglobin navedena vrijednost pri prijemu i minimalna vrijednost

tijekom hospitalizacije. Analizom medu ispitivanim skupinama nije iskazana statisticka znacajnost.

Ultrazvuk srca uz procjenu mitralne valvularne bolesti, ima veliku vaznost u prac¢enju snage sréanog
misi¢a. Preoperativno i nakon zahvata ucinjeno je ehokardiografsko mjerenje ejekcijske frakcije Cije
vrijednosti ukazuju na u€inkovitost zahvata i oporavak sr¢anog misica.

Prije zahvata, ispitanici lijeeni otvorenom kirurSkom tehnikom imali su 50% EF, a nakon zahvata
45% EF, a unutar skupine nije iskazana znacajnost. Perkutana skupina ispitanika prije zahvata imala
je 50% EF, dok je nakon zahvata EF iznosila 55% - unutar skupine nije iskazana znacajnost. Medu
skupinama, a nakon u¢injenog zahvata, evidentno je statisticki zna€ajno povecanje ejekcijske frakcije

u korist perkutane skupine.

Transkateterska implantacija mitralne valvule u KBC-u Rijeka izvodi se najce$¢e transfemoralno uz
uspjesno postizanje hemostaze vaskularnim uredajima za zatvaranje. Transapikalni pristup drugi je
izbor, Sto dakako ovisi o procjeni lijecnika te specifiénim potrebama, anatomskim karakteristikama

bolesnika i ozbiljnosti problema mitralne bolesti.

Invazivni pristup lije€enja bolesti mitralne valvule, bilo otvorenom kirurSkom ili perkutanom
tehnikom mogu dovesti do razli¢itih komplikacija, ¢ija je pojavnost u iskusnim timovima rijetka. U
ovom istrazivanju su obradene neke od potencijalnih mogucéih komplikacija: kardiopulmonalna
reanimacije tijekom zahvata, embolizacija proteze mitralne valvule, mozdani udar, krvarenje
operativnog polja (u kiruSkih bolesnika) 1 ubodnog mjesta (perkutana metoda) te naknadno
postoperativno krvarenje. Komplikacije u perkutanoj skupini se biljeze kod jednog ispitanika, kod
kojeg je primjenjena transapikalna tehnika implantacije. Evidentirana je embolizacija proteze u lijevi

atrij te je upucen na uspjesan hitni hibridni kardioloSko-kardiokirurSki zahvat, gdje je nova proteza
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implantirana transkateterski pod direktnom kontrolom oka. Takoder, u istog je bolesnika zabiljezeno

krvarenje iz operativnog polja, koje je kirurski zbrinuto.

U kirurskoj skupini evidentirano je kod dvoje ispitanika krvarenje iz operativnog polja, $to je uspjesno
sanirano, te jedno naknadno postoperativno krvarenje - uspjesno sanirano. Obradom evidentiranih

komplikacija, medu ispitivanim skupinama nema statisticke znacajnosti.

Nadovezuju¢i se na komplikacije, prikupljeni su iz arhive podataka i podaci o potrebama za
nadomjeskom krvi. Shodno tome, u kirurskoj skupini evidentirana je potreba za nadomjestkom krvi
u tri navrata, do dvije jedinice krvi po bolesniku. U perkutanoj skupini ispitanika biljezi se potreba za
nadomjestkom krvi samo u jednog bolesnika: u ranije navedenom slucaju krvarenja iz transapikalnog
operativnog polja. U ispitanika lijecenih transfemoralnim pristupom nije zabiljezena potreba za

nadomjeskom krvi.

Kako bi se smanjio rizik od infekcije srcanih tkiva, antibiotska terapija primjenjuje se: preoperativno,
tijekom i1 nakon zahvata. Isti rezim primjene je neophodan je kod otvorene operacije i transkatetrske
zamjene mitralne valvule. Obradom podataka iz kirurske skupine utvrdeno je da je u svih ispitanika
prisutna je periproceduralna i produZena primjena antibiotske terapije po otpustu kuc¢i. U perkutanoj

skupini, uz standardnu periproceduralnu,njih troje zahtijevalo je produZenu primjenu antibiotika.

Kako bi nakon operacije mitralne valvule smanjili rizik od stvaranja ugrusaka i tromboze proteze,
obi¢no je potrebno uvodenje antikoagulantne terapije. Obradom nasih podataka primjenjena
antikoagulantna terapija je nakon operacije mitralne valvule, neovisno o isptivanoj skupini bila
podjednaka iukljucivala antagonist vitamina K (varfarin) 1/ili lijekove iz skupine NOAK-a, prema

smjernicama Europskog kardioloSkog drustva.

Slijedom prikupljenih podataka o duljini boravka, prosje¢na hospitalizacija kirur§ke skupine iznosila
je 16 dana, a u perkutanoj skupini trajala je 15 dana. Nadalje, potreba kirurske skupine za boravkom
u jedinici intenzivnog lijeCenja iznosila je prosjecna 4 dana, dok je za perkutanu skupinu iznosila 2
dana. StatistiCkom analizom nije postignuta znacajna razlika.

Kada govorimo o duljini boravka u bolnici tijekom 2022. godine, vazno je za napomenuti okolnosti
znanog nam razdoblja pandemije COVID-19. Izuzmemo li iz perkutane skupine dvoje ispitanika kod

kojih je postoperativno evidentiran pozitivan nalaz na COVID-19, ukupan boravak je smanjen, te
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iznosi 12 dana, ali i1 dalje bez postizanja statisticki znacajne razlike u odnosu na kirurski lijeCene
bolesnike. No, jasan je trend skraivanja boravka u jedinicama intenzivnog lijecenja i duljine
hospitalnog boravka u bolesnika lijeCenih perkutanom metodom, S§to se moze pripisati manje
invazivnim pristupom i ranijom mobilizacijom i rehabilitacijom ovih bolesnika, unato¢ dokazano

viSem predoperativnom profilu rizika.

Shodno podacima kontrolnog pregleda, u¢injena je komparacija funkcionalnog statusa prije i nakon
operacije. On ovisi o stanju srca prije zahvata, postoperativnoj skrbi, iskustvu tima i mnogim drugim
faktorima i1 zabiljeZena je statistiCki znacajna promjena funkcionalnog ishoda. Analizirajuc¢i ukupan
uzorak prije 1 nakon zahvata, NYHA II° poboljSana je na NYHA I°, §to govori u prilog uspjeSnom

kratkoro¢nom ishodu lijecenja u obje ispitivane skupine.

Opc¢enito, odredeni rizik povezan s bilo kojim invazivnim zahvatom uvijek postoji. Stoga hospitalna
smrtnost moze varirati ovisno o mnogim faktorima. Razvoj razli¢itih zahvata u lijecenju bolesti
mitralne valvule, napredak moderne tehnologije i usavrSavanje i edukacija medicinskih timova
znatno su reducirali hospitalnu smrtnost. Unutar ispitivanih skupina ovog istrazivanja nije evidentiran

smrtni ishod.
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6. ZAKLJUCAK

Jedina uspjesna terapijska mogucnost lijeCenja patologije mitralnog zaliska je otvorena kirurSka
ili perkutana (transkateterska) metoda lijecenja.

Zavod za intervencijsku kardiologiju - Klinickog bolnickog centra Rijeka, prvi je medicinski
centar u Hrvatskoj koji je primijenio transkatetersku implantaciju mitralnog zaliska.

Iskusan, koordiniran i strucan interdisciplinarni tim klju¢ni su za sigurnost i uspjeh izvodenja
TMVR koja predstavlja minimalno invazivnu opciju lije¢enja bolesti mitralnog zaliska.

Kod bolesnika visokog perioperativnog rizika, uslijed individualnih ¢imbenika, izbor perkutanog

lijeCenja bolesti mitralne valvule smanjuje dodatan rizik povezan s otvorenom kirurSkom

metodom.

Prednost TMVR nad otvorenom metodom odrazava se u manjem broju infekcija i krvarenja,
brzim oporavkom, kra¢im trajanjem hospitalizacije i kra¢om potrebom za boravkom u jedinici
intenzivnog lijeCenja

Vecina bolesnika, neovisno o vrsti intervencije, nakon zahvata na bolesnom mitralnom zalisku
dozivi znaCajno poboljSanje kvalitete Zivota, uz smanjenje simptoma poput zaduhe i umora.
Znacajan oporavak ejekcijske frakcije potvrden je nakon transkateterske implantacije mitralnog
zaliska.

U naSem ispitivanju nije zabiljeZen bolnicki mortalitet kod upotrebe TM VR ili otvorene kirurske

implantacije.
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