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Perkutano zdravljenje mitralne regurgitacije
z mitralnimi sponkami MitraClip

Percutaneous Treatment of Mitral Regurgitation with MitraClip

System
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Mitralna regurgitacija je definirana kot retrogradni tok krvi v sistoli iz levega prekata
v levi preddvor. Nad 75. letom ima zmerno ali hudo mitralno regurgitacijo 10 % ljudi.
Metoda izbora zdravljenja hude mitralne regurgitacije je kirursko zdravljenje, najpogo-
steje valvuloplastika. Bolniki, ki so zdravljeni zgolj z zdravili, imajo slabo preZivetje. Pri
bolnikih z visokim operativnim tveganjem se uveljavlja perkutano zdravljenje z mitral-
nimi sponkami (sistem MitraClip). Kandidati za perkutano zdravljenje so bolniki s hudo,
simptomati¢no mitralno regurgitacijo in bolniki, ki imajo hudi mitralni regurgitaciji pri-
druZene znake okvarjenega delovanja levega prekata. Zdravimo lahko tako bolnike z de-
generativno kot bolnike s funkcionalno mitralno regurgitacijo ter vse tipe po Carpentierovi
klasifikaciji, z izjemo tipa IIIa. Cilj metode je zmanjSanje regurgitacijskega ustja s po-
stavitvijo sponke, ki spne robova listiev mitralne zaklopke na mestu regurgitacije. Po-
seg izvedemo preko dimeljske vene s posebnim katetrom za postavitev sponke. Pri posegu
si pomagamo z RTG-diaskopijo in transezofagealno UZ-preiskavo. Za izvedbo posega je
potrebna transseptalna punkcija med obema preddvoroma. Ce je treba, lahko vstavimo ve&
kot eno sponko. Po posegu je potrebna enomesecna terapija s klopidogrelom (75 mg/dan)
in doZivljenjska terapija z acetilsalicilno kislino (100 mg/dan). MoZni zapleti so poveza-
ni s sréno kateterizacijo in transseptalno punkcijo. Pogosteje kot pri drugih intervencijskih
posegih se razvije akutna ledvi¢na odpoved, moZen zaplet je popustitev sponke. Rezul-
tati zdravljenja so v primerjavi s kirur8kim zdravljenjem slabsi, razlika se s ¢asom zmanjSuje
in postane po Stirih letih statisti¢no nepomembna. V primerjavi z nezdravljenimi bolni-
ki je preZivetje po enem letu za pribliZzno 50 % viSje, v 53 % se stopnja regurgitacije zmanj$a
za dve stopnji ali vec.
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Mitral regurgitation is defined as a systolic retrograde blood flow from the left ventric-
le to the left atrium. Moderate or severe mitral regurgitation can be found in 10% of peo-
ple older than 75 years. It is treated surgically, usually by valvuloplasty. Patients treated
by medical treatment alone have a poor prognosis. Percutaneous treatment is becoming
the treatment of choice for patients at high surgical risk. It is indicated in patients with
severe, symptomatic mitral regurgitation and patients with severe mitral regurgitation
associated with left ventricular dysfunction. We can treat both, patients with degenerative
and functional mitral regurgitation. It can be used in patients with all three types of mitral
regurgitation as defined by Carpentier classification, with the exception of type IIIa. The
goal is to reduce the size of the regurgitation orifice by clamping both mitral leaflets.
The procedure is carried out through the inguinal vein using a special guiding catheter
and a clip delivery system. It is guided by fluoroscopy and transesophageal echocardio-
graphy. During the procedure we have to perform a trans-septal puncture between both
atria. If necessary, we can insert more than one clip. After the procedure, patients should
be receiving clopidogrel (75 mg per day) for one month and a life-long therapy with acetyl-
salicylic acid (100 mg per day). Possible complications are those associated with cardiac
catheterization and trans-septal puncture. Acute renal failure is more frequent than in
other interventional procedures, another possible complication is clip detachment. Ini-
tially the procedure does not reach the results of surgical treatment, but the difference
decreases with time and becomes statistically insignificant at four years follow up. One-
year survival rate is approximately 50% better than in patients on medical treatment.
In 53% of patients, regurgitation decreases for two grades or more.

uvoD
Mitralna regurgitacija (MR) je definirana
kot retrogradni tok krvi v sistoli iz levega
prekata v levi preddvor (1). Je najpogostejsa
bolezen zaklopk v zahodnem svetu in druga
najpogostejsa, ki zahteva kirursko zdravlje-
nje (2-4). Njena pojavnost naras¢a s sta-
rostjo: nad 75. letom starosti ima zmerno
ali hudo MR skoraj 10 % ljudi (2). Posledi-
ce nezdravljene hude MR so povecanje le-
vih srénih votlin, popu$€anje levega prekata,
plju¢na hipertenzija, atrijska fibrilacija,
moZganska kap in nenadna sréna smrt (3).
Metoda izbora zdravljenja hude MR je
kirursko zdravljenje. Med operacijskim po-
segom lahko mitralno zaklopko popravimo
(valvuloplastika) ali zamenjamo. Popravi za-
klopke dajemo prednost, ker je za bolnika
manj tvegana, ne zahteva trajnega antikoa-

gulacijskega zdravljenja, bolj ohrani funk-
cijo levega prekata in je povezana z boljSim
preZivetjem (4).

Pri mnogih bolnikih je zaradi visoke sta-
rosti, pridruZenih bolezni in napredovale
disfunkcije levega prekata kirursko zdrav-
ljenje zelo tvegano (2, 3, 5). Zaradi velike-
ga operativnega tveganja kar 30-50 %
bolnikov s hudo MR ni operiranih (3, 6, 7).
Posebna skupina so bolniki s hudo funkcio-
nalno MR. Pri teh bolnikih je operativno
tveganje na racun mocno oslabljene funk-
cije levega prekata zelo visoko, kirursko
zdravljenje pa tudi ne prinaSa dolgoro¢no
dobrih rezultatov (5). Dolgo je bila edina
alternativa kirurSkemu posegu zdravlje-
nje z zdravili, ki pa je predvsem paliativno
in usmerjeno v obvladovanje simptomov
srénega popuscanja (8). Bolniki, ki bi potre-
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bovali operacijo in jih zdravimo le z zdravi-
li, imajo slabo prognozo. Enoletno preZivet-
je teh bolnikov je 80 %, petletno pa le 50 %.
Tudi kvaliteta Zivljenja je slaba - Ze v pr-
vem letu potrebuje bolnisnicno zdravljenje
zaradi srénega popuscanja 40 %, v petih le-
tih pa 90 % bolnikov (5).

Od leta 2008 je v Evropi na voljo per-
kutano zdravljenje MR z mitralnimi spon-
kami oz. »klipi« (MitraClip) (2). V zadnjih
letih se uveljavlja predvsem pri bolnikih
s funkcionalno MR, ki je najpogosteje po-
sledica napredovale ishemic¢ne bolezni
srca (9, 10). Od leta 2013 je metoda uradno
sprejeta tudi v ZDA, a je dovoljenje zaenkrat
omejeno le na zdravljenje organske, najpo-
gosteje degenerativne MR (9). Do sedaj so
po svetu opravili Ze vec¢ kot 13.000 vstavi-
tev mitralnih sponk, vec¢ino v Evropi (10).

OSNOVNE ZNACILNOSTI
MITRALNE REGURGITACIJE
Pravilno delovanje mitralne zaklopke omo-
goca strukturno in funkcijsko normalen mi-
tralni aparat. Sestavljajo ga mitralni obrog,
sprednji in zadnji listi¢ mitralne zaklopke,
horde, papilarni miSici in stena levega pre-
kata. Moteno delovanje katerekoli od teh
struktur mitralnega aparata lahko pripelje
do motenega stika (koaptacije) listicev med
sistolo in sistoli¢nega zatekanja krvi nazaj
v levi preddvor (1, 11).

Na osnovi etiologije delimo MR na
primarno in sekundarno. Pri primarni oz.

organski MR je vzrok za nezadosten stik li-
stiev bolezen mitralnega aparata, najpo-
gosteje miksomatozna ali fibroelasti¢na
degeneracija zaklopke s prolapsom listi¢a
ali strganjem horde. Sekundarna oz. funk-
cionalna MR je posledica spremenjene
geometrije in motene funkcije levega pre-
kata, same strukture mitralnega aparata pa
primarno niso prizadete. Najpogostejsi
vzrok funkcionalne MR je ishemicna bole-
zen srca s patoloSkim preoblikovanjem in
raz8iritvijo levega prekata, spremenjeno
lego narastiSc ene ali obeh papilarnih miSic

in raz8iritvijo mitralnega obroca (3, 11-13).

Kirurska delitev MR po avtorju Carpen-
tierju, ki jo uporabljamo tudi za oceno pri-
mernosti bolnika za perkutani poseg, je
osredotofena na mehanizem gibanja listicev
zaklopke (11, 12). Po Carpentierovi klasifi-

kaciji lo¢imo tri tipe MR (slika 1):

« Tip : normalno gibanje listi¢ev. Vzrok
MR je razSiritev mitralnega obroca ali
perforacija listica.

« Tip II: povecano gibanje enega ali obeh
listi¢ev. Najpogostejsi vzrok je degene-
rativna sprememba mitralnega aparata
s prolapsom enega ali obeh listi¢ev, po-
daljSanjem ali strganjem horde in/ali pa-
pilarne miSice.

« Tip III: zmanjSano gibanje listicev, ki
je lahko v sistoli in diastoli (tip IIIa),
npr. pri revmaticni bolezni, ali le v sisto-
li (tip IIIb), ki je znacilno za sekundarno
oziroma funkcionalno MR.

vy

(A

Slika 1. Carpentierova klasifikacija mitralne regurgitacije na osnovi gibanja listicev mitralne zaklopke. Pri
tipu | je gibanije listicev normalno (A), pri tipu Il je gibanje enega ali obeh listi¢ev pove¢ano (B), pri tipu Illa
je gibanije listicev zmanjsano v sistoli in diastoli (C) in pri tipu lllb je gibanije listi¢ev zmanj3ano le v sistoli (D).
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Mehanizma I in IIIb se pogosto kombini-
rata (1-3, 12).

Pri MR se med sistolo ustvari regurgi-
tacijski tok krvi iz levega prekata v levi
preddvor. Celotni utripni volumen levega
prekata se tako razdeli na efektivni volu-
men, ki ga prekat iztisne v aorto, in regur-
gitacijski volumen, ki se iztisne nazaj v levi
preddvor. DeleZ regurgitacijskega volum-
na v celotnem utripnem volumnu imenu-
jemo regurgitacijski deleZ in je odvisen od
velikosti regurgitacijskega ustja, tlacne raz-
like med preddvorom in prekatom ter tra-
janja sistole. Za zagotovitev dovolj velike-
ga efektivnega volumna se mora celotni
utripni volumen povecati za velikost regur-
gitacijskega volumna. To vodi v volumsko
obremenitev levega srca z ekscentri¢no hi-
pertrofijo levega prekata in razsiritvijo le-
vega preddvora ter prekata (1, 12, 13).

IZBOR BOLNIKOV, PRIMERNIH
ZA PERKUTANO ZDRAVLJENJE
Naceloma prihaja perkutano zdravljenje
MR v postev pri bolnikih, ki niso kandida-

ti za kirurSko zdravljenje (9, 14). Za uspesno,
varno in racionalno zdravljenje je potreb-
na skrbna izbira primernih bolnikov, ki mora
biti vecdisciplinarna, to je znotraj srénega
tima. Po evropskih in ameri$kih smernicah
so kandidati za perkutano zdravljenje bol-
niki s hudo, simptomati¢no primarno MR
in tisti, ki imajo ob hudi primarni MR pri-
druZene znake okvare delovanja levega pre-
kata in hkrati niso kandidati za kirurSko
zdravljenje s pricakovano Zivljenjsko dobo
vsaj eno leto. Evropske smernice pripo-
rocajo perkutano zdravljenje tudi za bolnike
s sekundarno MR ob ishemi¢ni ali neishe-
micni kardiomiopatiji, ki ostajajo simptoma-
ti¢ni kljub optimalnemu zdravljenju z zdra-
vili in resinhronizacijskemu zdravljenju, e
je indicirano (tabela 1) (15).

Perkutano zdravljenje z vstavitvijo mi-
tralne sponke je moZno tako pri bolnikih
z degenerativno kot pri bolnikih s funkcio-
nalno MR, pri ¢emer moramo upoStevati
dolocena anatomska merila, ki jih ocenimo
z UZ-preiskavo. Za postavitev sponke je naj-
primernej$a patologija v predelu centralnih

Tabela 1. Indikacije za perkutano zdravljenje mitralne regurgitacije s sistemom MitraClip po evropskih in
ameriskih smernicah (15). MR - mitralna regurgitacija, ESC - Evropsko zdruZenje za kardiologijo (angl. Euro-
pean Assaciation of Cardiology), AHA/ACC - Amerisko zdruZenje za kardiologijo (angl. American Heart Asso-
ciation/American College of Cardiology), CRT - resinhronizacijsko zdravljenje (angl. cardiac resynchronization
therapy), I1b/C - uporabnost metode je manj uveljavljena z vidika dokazov in temelji na soglasju strokovnja-
kov in/ali majhnih studij, retrospektivnih analiz ali registrov, IIb/B - uporabnost metode je manj uveljav-
liena z vidika dokazov in temelji na podatkih ene randomizirane studije ali velikih nerandomiziranih studij.

Smernice zdravljenja bolezni srénih zaklopk

ESC AHA/ACC

razred priporocila/
stopnja dokazov

razred priporocila/
stopnja dokazov

Perkutano zdravljenje pride v postev pri
bolnikih s simptomati¢no, hudo primarno MR,
ki izpolnjujejo UZ-merila, imajo veliko tveganje
ali niso kirurski kandidati po mnenju srénega
tima in imajo pri¢akovano Zivljenjsko dobo,
vecjo od enega leta.

IIb/C IIb/B

Perkutano zdravljenje pride v postev pri bolnikih
s hudo sekundarno MR, ki so simptomati¢ni kljub
optimalnemu zdravljenju z zdravili (in CRT, ¢e je
indicirano), izpolnjujejo UZ-merila, imajo veliko
tveganije ali niso kirurski kandidati po mnenju
srénega tima in imajo pri¢akovano Zivljenjsko
dobo, vetjo od enega leta.

IIb/C /
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skalopov listicev, povrSina ustja mitralne
zaklopke ne sme biti manj3a od 4 cm?, v pre-
delu postavitve sponke pa listi¢i ne smejo
biti zadebeljeni, kalcinirani. Pri degenera-
tivni bolezni vrzel zaradi listica, ki je prost
ali prolabira, ne sme biti ve¢ja od 10 mm in
§irSa od 15 mm. Pri funkcionalni MR pa je
pomembno, kolikSen je patoloSki vlek li-
sticev zaradi preoblikovanega levega pre-
kata: listica se morata stikati v dolZini vsaj
2 mm, razdalja med obrocem in stikom li-

sti¢ev pa ne sme presegati 11 mm (slika 2).
Perkutano zdravljenje je naceloma moZno
pri vseh tipih MR po Carpentierovi klasi-
fikaciji z izjemo tipa IIIa, pri katerem regur-
gitacijo spremlja tudi stenoza mitralne
zaklopke, ki se po postavitvi sponke lahko
Se poveca (2, 10).

Idealnega tockovnika, ki bi ga lahko
uporabili za oceno tveganosti perkutanega
posega, Se nimamo. Deloma se lahko poslu-
Zimo kirurskih tockovnikov (18). Na osnovi

dolZina stika
22mm

N

dolzina vrzeli
<10mm

<1'mm

visina stika

Sirina vrzeli
<15mm

Slika 2. Anatomska merila primernosti mitralne zaklopke za perkutano zdravljenje s sistemom MitraClip,
uporabljena v raziskavi EVEREST. Pri sekundarni mitralni regurgitaciji mora biti dolZina stika listicev vsaj
2mm (A), visina med obrocem in stikom listi¢ev pa manj kot 11 mm (B). Pri primarni mitralni regurgitaciji
dolZina vrzeli zaradi prolabirajotega ali prostega listi¢a ne sme presegati 10 mm (C), irina vrzeli pa ne 15 mm (D).
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podatkov registrov se je Euroscore II izka-
zal kot toc¢kovnik z najboljSo napovedno
vrednostjo za perkutani poseg. Z uporabo
tega tockovnika smrtnost bolnikov v prvih
30 dneh po perkutanem posegu precenimo,
po enem letu pa je korelacija relativno do-
bra, saj se boljSe preZivetje neposredno po
operaciji tekom prvega leta deloma poraz-
gubi na racun zapletov, povezanih s starost-
jo in Stevilnimi pridruZenimi boleznimi.

K optimalni izbiri bolnikov bi lahko pri-
pomogla nedavna raziskava, ki je pokazala,
da je preZivetje po posegu slab3e pri pred-
operativni vrednosti srénega kazalca N-ter-
minalnega moZganskega natriureticnega
propeptida (angl. N-terminal brain natriure-
tic propeptide, NT-proBNP) = 5.000 ng/1, tri-
kuspidalni regurgitaciji stopnje = 3 in pred-
hodni operaciji na mitralni zaklopki. Medtem
ko je bilo dvoletno preZivetje pri bolnikih
brez teh dejavnikov tveganja 87 %, je bilo
ob prisotnosti enega dejavnika 78 %, pri
dveh dejavnikih pa le Se 38 %. Etiologija
funkcionalne MR in oslabljeno delovanje le-
vega prekata nista vplivali na preZivetje (14).

Perkutano zdravljenje je moZno tudi pri
bolnikih s predhodno kirursko popravljeno
mitralno zaklopko. Pri teh bolnikih je ust-
je mitralne zaklopke manjSe zaradi vSitega
kirurS8kega obroca, tako da ve¢inoma zado-
stuje postavitev Ze ene sponke (19).

ZDRAVLJENJE MITRALNE
REGURGITACIJE Z MITRALNIMI
SPONKAMI

Osnovna zamisel zdravljenja s postavitvi-
jo mitralnih sponk izhaja iz kirurSke tehni-
ke, ki jo je leta 1991 vpeljal Ottavio Alieri.
Cilj te tehnike je zmanjSanje regurgitacij-
skega ustja tako, da priSijemo robova li-
stiCev mitralne zaklopke na mestu regurgi-
tacije (angl. edge to edge). Siv med robovoma
listi€ev razdeli prej enotno ustje mitralne
zaklopke v dve loceni ustji (2, 20). Pri per-
kutanem posegu posnemamo omenjeno
tehniko s postavitvijo sponk, ki, analogno
s §ivi, spnejo sprednji in zadnji listi¢ mitral-

ne zaklopke. Prednost perkutanega zdrav-
ljenja je v minimalni invazivnosti. Poseg iz-
vedemo na delujocem srcu, izognemo se od-
piranju prsnega koSa, kardioplegiji in
kardiopulmonalnemu obvodu. Pooperativ-
no okrevanje je pomembno krajSe (4).

Sistem MitraClip sestavljata vodilni ka-
teter in kateter za postavitev sponke (angl.
Clip Delivery System), na koncu katerega je
pritrjena sponka (2, 3, 21). Premer vodilne-
ga katetra je v predelu dimelj 8 mm, v pre-
delu preddvornega pretina pa 7,3mm (3).
Sponka je sestavljena iz zlitine kobalta in
kroma in ima dve rocici. Prekrita je s poli-
estrom, ki pospesi celjenje tkiva (slika 3) (2).

Poseg se izvaja v splo$ni anesteziji. Lego
katetra in sponke spremljamo neprekinjeno
s transezofagealno UZ-preiskavo (angl. tran-
sesophageal echocardiography, TEE) in RTG-
diaskopijo (slika 4). Za razliko od kirurSkega
zdravljenja poseg ne omogoca neposredne-
ga anatomskega pregleda okvarjene zaklop-
ke, ker pa se izvaja na delujofem srcu, lahko
neposredno spremljamo spremembe stopnje
regurgitacije in hemodinamicne ucinke ter
prilagajamo mesto postavitve sponke, da do-
seZemo najboljsi rezultat (2, 3, 22).

sponka z dvema
roticama

B

kateter za postavitev
sponke

Slika 3. Prikaz sistema MitraClip: kateter za posta-
vitev sponke, na koncu katerega je pritrjena sponka,
ki ima dve rotici.
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Slika 4. Perkutani poseg spremljamo neprekinjeno s transezofagealno UZ-preiskavo (angl. transesopha-
geal echocardiography, TEE) (A) in RTG-diaskopijo (B). LA - levi preddvor (angl. left atrium), LV - levi pre-
kat (angl. left ventricle).

Slika 5. Shematski prikaz postavitve mitralne sponke MitraClip. (A) Preko dimeljske, iliakalne in spodnje
votle vene vstopimo v desni preddvor, kjer s transseptalno punkcijo prebodemo preddvorni pretin in vodilni
kateter vpeljemo v levi preddvor. (B) Kateter z names¢eno mitralno sponko upognemo proti mitralni zaklopki
in odpremo rotici sponke, s katerima ujamemo listi¢a mitralne zaklopke. (C) Z mitralno sponko spnemo
sprednji in zadnji listi¢ in ustvarimo dvojno ustje mitralne zaklopke.
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Sistem MitraClip uvedemo preko dimelj-
ske vene in preko iliakalne ter spodnje
votle vene vstopimo v desni preddvor.
Z vodilom, ki ima punkcijsko iglo, prebo-
demo preddvorni pretin (poseg imenujemo
transseptalna punkcija). Skozi nastalo
odprtino vpeljemo vodilni kateter v levi
preddvor. Mehanizem v vodilnem katetru
omogoca upogib distalne konice. Preko
vodilnega katetra vpeljemo v levi preddvor
kateter z nameS$c¢eno sponko. Ta kateter ima
bolj zapleten mehanizem, ki omogoca us-
merjanje konice v dve smeri: naprej-nazaj
(antero-posteriorno) in medialno-lateralno.
Ro¢ici sponke usmerimo pravokotno na ust-
je mitralne zaklopke s pomocjo 3D-prika-
za zaklopke s TEE (23). Sponko nato odpre-
mo in z njo napredujemo v levi prekat, ves
¢as pod kontrolo TEE. Iz levega prekata jo
nato deloma potegnemo nazaj proti levemu
preddvoru tako, da zajamemo sprednji in
zadnji listi¢ mitralne zaklopke (slika 5). Ce
sta oba listi¢a ujeta v rocici sponke, spon-
ko zapremo in ocenimo stopnjo regurgita-
cije ter velikost ustja mitralne zaklopke. Ce

Slika 6. Transezofagealna UZ-preiskava, pogled
v dolgi osi (A, C) in komisurni pogled (B, D). Huda
funkcionalna mitralna regurgitacija (A, B) se je po
vstavitvi mitralne sponke zmanjsala (C, D).

rezultat ni optimalen, lahko sponko ponov-
no odpremo in poiS€¢emo ustreznejsi poloZaj.
Ko smo s sponko odpravili ali zadovoljivo
zmanjSali MR, sponko zapremo, jo lo¢imo
od vodilnega sistema in tako dokon¢no vsta-
vimo v mitralno zaklopko (slika 6, slika 7)
(2, 3). Kadar ena sama sponka ne zadostu-
je za zmanjSanje MR, lahko vstavimo vec
sponk, pri ¢emer vedno preverimo velikost
nastalega ustja, da ne tvegamo nastanka mi-
tralne stenoze (2, 23).

Po posegu pricne vstavljeno sponko
prera$cati okolno tkivo. V &tirih tednih je
s tanko plastjo tkiva prekrita celotna spon-
ka, v 12 mesecih pa se obicajno Ze stvori
enovit vezivni most, ki obe ro€ici sponke
poveZe med seboj. Tkivni odgovor ni dovolj
mocan, da bi sproZil nastanek mitralne ste-
noze. Popolnoma razvito vezivo s€asoma
prevzame del obremenitve, ki jo nosi vstav-
ljena sponka (21). Po nekaterih podatkih bi
lahko pri funkcionalni MR to preprecilo na-
daljnjo raz$iritev mitralnega obroca in le-
vega prekata (21, 33).

Po posegu potrebuje bolnik prehodno
dvotirno antiagregacijsko zascito. Svetujemo,
da doZivljenjsko prejema acetilsalicilno ki-
slino (100 mg/dan), v prvem mesecu v kom-
binaciji s klopidogrelom (75 mg/dan) (21).
Bolnikom, ki potrebujejo trajno antikoagu-
lacijsko zdravljenje, v prvem mesecu doda-
mo klopidogrel (75 mg/dan).

Slika 7. Kirurski pogled mitralne zaklopke iz levega
preddvora s 3D transezofagealno UZ-preiskavo po
perkutanem posegu: dvojno ustje mitralne zaklopke,
na sredini sta listi¢a speta z mitralno sponko.
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Hemodinamicne posledice
perkutanega zdravljenja

Z zmanjSanjem regurgitacijskega volumna
in manjSo diastoli¢no polnitvijo se nepo-
sredno po posegu zmanj3ata konc¢ni dia-
stoli¢ni volumen in tlak levega prekata.
ZmanjSata se polnitev in tlak levega pred-
dvora, posledi¢no se zmanj$a tudi srednji
arterijski tlak v plju¢nem Zilju (3, 23). Pri MR
levi prekat iztisne kri proti majhnemu upo-
ru, tako da se po posegu poveca upor proti
iztisu (angl. afterload) levega prekata. Za-
radi zmanjSanja regurgitacijskega volumna
se iztisni deleZ levega prekata zniZa, kljub
temu pa se povecata efektivni in minutni
volumen srca ter zniZa periferni upor (23).
Pri etrtini bolnikov s funkcionalno MR se
po posegu poslab3a funkcija levega preka-
ta. Vzrok sta tako zmanjSana polnitev (angl.
preload) kot povecan upor proti iztisu leve-
ga prekata. Ta pojav je prehoden, dobro od-
govori na inotropno podporo in ne vpliva
na kratkoroc¢no in dolgorocno preZivetje bol-
nikov (24).

Po posegu ostane med obema preddvo-
roma iatrogeni defekt preddvornega preti-
na. Njegova pogostost je podobna kot pri
drugih perkutanih posegih, pri katerih
opravimo punkcijo preddvornega pretina
(npr. balonska valvuloplastika mitralne
stenoze, elektrofizioloSke intervencije). Ne-
posredno po posegu meri defekt povprecno
0,19 cm?, kar predstavlja 44 % preseka vo-
dilnega katetra (25). Po enem mesecu vztraja
pri 90 %, po Sestih mesecih pa pri 50 % bol-
nikov (10, 26). Glavna vzroka za vztrajanje
odprtega defekta sta relativno velik izho-
di8¢ni presek defekta zaradi debeline vo-
dilnega katetra in dolgotrajnost posega
(povprecno trajanje 100-200 minut), med
katerim lahko pride zaradi manipulacij
z vodilnimi katetri do manjSih mehani¢nih
poskodb (10). Sprva ima, z izjemo bolnikov
s plju¢no hipertenzijo, povezava med obe-
ma preddvoroma ugodne ucinke. Vzposta-
vi se levo-desni spoj, ki zniZa tlak v levem
preddvoru, to pa Se dodatno zniZa kon¢no

diastoli¢no polnitev in tlak levega preka-
ta (25). Vztrajanje defekta preddvornega
pretina pa ima dolgoro¢no negativne hemo-
dinamicne ucinke. Ugotovili so, da se pri
bolnikih z defektom sistoli¢ni tlak v pljuc¢ni
arteriji zniZa manj, deleZ bolnikov v 3. in 4.
funkcijskem razredu po klasifikaciji NYHA
je po Sestih mesecih vecji (57 % proti 30 %),
vi§je imajo vrednosti srénega kazalca
NT-proBNP in viSjo umrljivost (16,6 % pro-
ti 3,3 %) (10).

Zapleti perkutanega zdravljenja
Med in po posegu se lahko pojavijo zaple-
ti povezani s sréno kateterizacijo in trans-
septalno punkcijo. Porocajo, da se v primer-
javi z drugimi intervencijskimi posegi
pogosteje pojavi akutna ledvi¢na odpoved
(ALO) (21). Po podatkih Taramossa in sode-
lavcev lahko ALO pricakujemo pri nekaj
manj kot etrtini bolnikov, po njihovih iz-
kuSnjah naj bi jih 7 % potrebovalo prehodno
dializno zdravljenje. Dejavniki tveganja so
vecja predoperativna vrednost NT-proBNP
(= 5.100 png/l), nizji iztisni deleZ levega pre-
kata in anemija. Presenetljivo na pojavnost
ALO ne vplivajo predhodna glomerulna fil-
tracija, arterijska hipertenzija in sladkorna
bolezen (27).

MoZen zaplet je popustitev sponke (28).
Do popustitve sponke na enem listic¢u pri-
de v 5-9 % primerov, pogostost je odvisna
predvsem od izkuSenosti operaterja. Verjet-
nost zapleta je manj$a, ¢e med posegom po-
leg dvodimenzionalnega uporabimo tudi
3D TEE (29). Vzrok je lahko nepopolno ali
asimetri¢no zajetje listi¢a zaklopke (28). Ce
sponka popusti Ze med posegom, se lahko
vstavi dodatna sponka, sicer pa je indicira-
no operativno zdravljenje. Sponka popusti
predvsem v prvih Sestih mesecih, preden jo
preraste vezivo, nato pa je tak zaplet izred-
no redek (21, 28). Navadno popustitev spon-
ke odkrijemo nakljuéno na UZ-preiskavi
srca, kar pa ne zahteva urgentne operacije
in ne ogroZa bolnika (21). Ve¢inoma je moZzna
kasnejSa poprava mitralne zaklopke (21).
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Porocil o popustitvi obeh rocic sponke s po-
sledi¢no embolizacijo ni.

Ucinkovitost zdravljenja

z mitralnimi sponkami

Prvi prospektivni in randomizirani raziska-
vi, ki sta preverjali varnost in uc¢inkovitost
zdravljenja z mitralnimi sponkami, sta bili
Studiji EVEREST I in EVEREST II. Prva je
zajela 107 bolnikov iz razli¢nih centrov. Po-
seg je bil uspeSen v 74 % primerov (stopnja
MR po posegu =< 2+), umrljivost med pose-
gom in v bolniSnici pa sta bili manjsi od 1 %.
V roku enega leta je 17 % bolnikov kljub
perkutanemu posegu potrebovalo kirursko
zdravljenje (21).

V raziskavi EVEREST II so raziskoval-
ci primerjali uspe$nost in varnost zdravlje-
nja sistema MitraClip s kirurSkim zdravlje-
njem. Randomizirali so 279 bolnikov, dve
tretjini sta bili zdravljeni perkutano, ena
tretjina pa kirursko. V prvih 30 dneh je bilo
manj zapletov pri zdravljenju s sponkami
(159%) kot pri kirurskem zdravljenju (48 %),
vendar je ve€ino zapletov pri kirur§kem
zdravljenju predstavljala potreba po trans-
fuziji, razlike v ostalih kategorijah pa so
bile zanemarljive. Rezultati zdravljenja po
12 mesecih so bili boljsi pri kirursko zdrav-
ljenih bolnikih. V kirur8ki skupini je imelo
po enem letu pomembno MR 17 % bolni-
kov, med perkutano zdravljenimi pa 46 %
bolnikov. Reoperacijo je potrebovalo 20 %
z MitraClipom zdravljenih bolnikov. Po
Stiriletnem spremljanju pa je bila razlika
v Stevilu smrti, reoperacij in hude MR med
kirur8kimi in perkutano zdravljenimi bol-
niki statisti¢no nepomembna (30).

Z dana$njega vidika imajo zakljucki teh
dveh raziskav omejeno klini¢no vrednost,
saj so bili v Studijo vklju€eni predvsem bol-
niki, sposobni operacije, brez velikega tve-
ganja in z vedinoma ohranjeno sisto-
liéno funkcijo levega prekata (iztisni deleZ
60 +10%). Posegov, ki so bili opravljeni
na degenerativno spremenjenih zaklopkah,
je bilo 73 %, medtem ko v klini¢ni praksi

80 % posegov predstavljajo bolniki s funk-
cionalno MR (17). Pri prvih posegih opera-
terji tudi niso imeli dovolj izkuSenj za do-
seganje optimalnih rezultatov. V novejSe
Studije so vkljuceni predvsem starejsi bol-
niki s pridruZenimi boleznimi, kot so huda
disfunkcija levega prekata, kroni¢na led-
vitna odpoved in kroni¢na obstruktivna
pljucna bolezen. Ti so bili v prvih Studijah
premalo zastopani ali pa iz njih celo iz-
kljuceni (31).

Najvecjo zbirko podatkov o uporabi
mitralnih sponk v vsakdanji klini¢ni prak-
si so analizirali raziskovalci, ki so sodelo-
vali v evropski, nerandomizirani, multicen-
tri¢ni Studiji ACCESS-EU. Zajeli so podatke
o zdravljenju 567 bolnikov. Srednja starost
bolnikov je bila 74 let, skoraj polovica jih
je bila starejSa od 75 let. Ker je zajela bol-
nike iz vsakdanje prakse, so bili bolj pogo-
sto simptomati¢ni (85% v 3. in 4. funkcij-
skem razredu po klasifikaciji NYHA), vec
kot polovica jih je imela iztisni deleZ leve-
ga prekata pod 40 %. Po merilih, ki so ve-
ljala v Studijah EVEREST, bi bilo 80 % teh
bolnikov iz raziskave izklju€enih. Funkcio-
nalno MR je imelo 77 % bolnikov. Poseg
je bil uspeSen v 99,6 %, v 53% se je MR
zmanj3ala za dve stopnji ali vec. Trideset-
dnevna umrljivost je znaSala 3,4 %. Eno leto
je preZivelo 82 % bolnikov. Po enem letu je
bilo 71 % bolnikov v 1. in 2. funkcijskem
razredu, reoperiranih je bilo 6,3 % bolni-
kov (32).

V raziskavi EVEREST II High Risk Study
so primerjali preZivetje bolnikov, ki so bili
zdravljeni z mitralnimi sponkami, s preZi-
vetjem nezdravljenih bolnikov. V prvih
30 dneh je bila smrtnost pri zdravljenih bol-
nikih 7,7 %, pri nezdravljenih pa 8,3 %.
Enoletno preZivetje zdravljenih bolnikov je
bilo 76 %, nezdravljenih bolnikov pa 55,3 %.
Pri zdravljenih bolnikih so zaznali pomemb-
no funkcijsko izboljSanje. Medtem ko je bilo
pred posegom 89 % bolnikov uvrScenih
v 3. in 4. funkcijski razred, jih je po pose-
gu 74 % sodilo v 1. in 2. funkcijski razred.
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Stevilo hospitalizacij zaradi srénega popus-
¢anja se je v prvem letu zniZalo za 45 % (34).

ZAKLJUCEK

Perkutano zdravljenje z vstavitvijo mitral-
nih sponk je varna in ucinkovita metoda
zdravljenja hude MR. V primerjavi s ki-
rurSkim zdravljenjem so dolgoro¢ni ucinki
slabs$i, indikacije pa omejene na dolocena
anatomska merila mitralnega aparata. Poseg
zato ne predstavlja alternative kirur§kemu
zdravljenju, temvec izhod v sili za bolnike,
ki zaradi starosti in pridruZenih bolezni niso
primerni za operativni poseg. Slabost po-
sega je predvsem v tem, da ne omogoca in-
tervencije v podro¢ju razSirjenega mi-
tralnega obroca - anuloplastike, ki je sicer
sestavni del vecine kirurS8kih posegov.

V razvoju so novi materiali, ki bi omogoc¢ili
anuloplastiko tudi na perkutani nacin. Ideal-
na reSitev bi bila, po zgledu uspe$ne trans-
katetrske vstavitve aortne zaklopke, razvoj
perkutane vstavitve nove mitralne zaklopke.
Oviro razvoju predstavlja predvsem anato-
mija mitralnega aparata, ki je v primerjavi
z aortno zaklopko bolj zapletena. Sam obro¢
mitralne zaklopke je vedji, asimetricen, nje-
gova sedlasta oblika se med srénim ciklom
spreminja. Dodatno posebnost predstavljata
bliZina aortne zaklopke in izto¢ni trakt le-
vega prekata, v katerega je usmerjen spred-
nji listi¢ mitralne zaklopke v diastoli (2, 3).

ZAHVALA
Avtorji se zahvaljujemo kolegu Vidu Leba-
nu, dr. med. za izdelavo slik 1, 2 in 5.
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