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Perkutana vstavitev zmanjsevalca pretoka
skozi koronarni sinus: nova metoda
zdravljenja odporne angine pektoris
Percutaneous Coronary Sinus Reducer Implantation: a New

Refractory Angina Pectoris Treatment Method
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Odporna angina pektoris pomeni prisotnost prsne bolecine, kljub optimalnem zdravljenju
z zdravili, ustrezni sekundarni preventivi in ob iz€rpanih moZnostih revaskularizacijskih
posegov. Odporna angina pektoris je posledica ishemije sréne miSice. Nastanek ishemi-
je je kompleksen in Se ne dokonc¢no raziskan patofizioloSki proces, ki najprej in najbolj
prizadene notranji, torej subendokardni del sréne miSice. Vecino bolnikov s kroni¢no ko-
ronarno boleznijo uspeSno zdravimo z zdravili in/ali revaskularizacijo. PribliZno 10 % pa
je bolnikov, pri katerih so uveljavljene metode zdravljenja neucinkovite ali kontraindi-
cirane. Navkljub razmeroma nizki smrtnosti je kakovost Zivljenja teh bolnikov slaba, zato
je pomemben razvoj novih metod zdravljenja odporne angine pektoris. Perkutana vsta-
vitev zmanjSevalca pretoka skozi koronarni sinus je nova metoda interventne kardiolo-
gije, ki z zmanjSanjem precnega preseka koronarnega sinusa poveca upor proti toku krvi.
Posledi¢no se zviSa tlak v koronarnem sinusu, ¢emur sledijo prerazporeditev pretoka krvi
v korist ishemicnih predelov sréne miSice, odprtje kolateralnih Zil med ishemi¢nimi in
neishemicnimi predeli sréne miSice, sasoma pa tudi neovaskularizacija. ZmanjSevalec
pretoka skozi koronarni sinus je Zilna opornica v obliki peS¢ene ure, ki jo v pribliZzno Ses-
tih tednih po vstavitvi prekrije endotel in Sele tedaj popolnoma prevzame svojo hemo-
dinamsko vlogo. Vstavitev zmanjSevalca pretoka se izvede s pristopom skozi desno notranjo
jugularno veno, ki omogoca laZji vstop v koronarni sinus. Metoda je Se v fazi klini¢nega
preizkuSanja. Dosedanje raziskave so pokazale tako subjektivno izboljSanje simptomov
angine pektoris kot objektivno izbolj$anje zmogljivosti bolnika. Stevilo operativnih in
perioperativnih zapletov je majhno.
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Refractory angina pectoris is defined as the persistence of angina symptoms despite op-
timal pharmacological therapy and secondary prevention measures, with revasculariza-
tion options exhausted. Refractory angina pectoris is caused by myocardial ischemia. The
occurrence of myocardial ischemia is a complex and not yet fully understood pathophy-
siological process that first and foremost affects the subendocardial region. The vast ma-
jority of patients suffering from chronic coronary artery disease are successfully treated
with optimal pharmacological therapy and/or revascularization. However, in about 10%
of the patients, classic angina pectoris treatment methods are either ineffective or con-
traindicated. Despite having a relatively low mortality rate, these patients tend to suffer
from poor quality of life. Therefore, developing new refractory angina pectoris treatment
methods is of considerable importance. Percutaneous coronary sinus reducer stent im-
plantation is the latest promising method to tackle the challenges of refractory angina
pectoris. By decreasing the coronary sinus lumen, it increases resistance, therefore ele-
vating coronary sinus blood pressure. This, in turn, causes blood flow redistribution (pre-
ferentially to myocardial ischemic regions), increases collateral blood flow and, in the
long term, induces neovascularization. Percutaneous coronary sinus reducer is an intri-
cately engineered stainless steel mesh that is endothelialized in roughly six weeks af-
ter implantation. Only with the majority of endothelialization complete is it able to assume
its intended hemodynamic function. In case of complications, it can be fully dilated, an-
nulling its hemodynamic effect. Percutaneous coronary sinus reducer implantation is still
in its clinical trial phase. The results thus far indicate both subjective improvement of
angina symptoms and objective improvement of exercise time. Additionally, there have
not been any device-related adverse effects reported.

uvobD

in je ni mogoce zdraviti s kombinacijo op-

Narascajoce Stevilo koronarnih revaskula-
rizacijskih posegov, tako perkutanih kot ki-
rurskih, razvoj novih materialov in uvajanje
novih zdravil, so v zadnjih desetletjih znat-
no izboljsali preZivetje in kakovost Zivlje-
nja bolnikov s koronarno boleznijo (1).
Kljub temu je koronarna bolezen v svetov-
nem merilu vodilni vzrok umrljivosti (2).
Z izboljSanim preZivetjem se je povecalo
tudi Stevilo bolnikov s t.i. odporno angino
pektoris (OAP) (3).

OAP je opredeljena kot kroni¢na, vsaj tri
mesece trajajoca angina pektoris (AP), ki jo
povzroca reverzibilna ishemija sréne miSice

timalne terapije z zdravili, ukrepi sekundar-
ne preventive in perkutano (angl. percuta-
neous coronary intervention, PCI) ali kirurSko
(angl. coronary artery bypass graft surgery,
CABG) revaskularizacijo (3). Revaskulari-
zacija najpogosteje ni mogoca zaradi nepri-
merne anatomije koronarnih arterij, pri-
druZenih bolezni ali visoke starosti (4-6).

Bolnikom z OAP je namenjena nova me-
toda interventne kardiologije, ki teZiSce
zdravljenja prestavlja z arterij na koronar-
ni sinus, funkcijo Zilnih opornic kot sred-
stev za Sirjenje Zilne svetline pa dopolnjuje
z nasprotno nalogo: zoZevanjem.



Med Razgl. 2019; 58 (1):

45

PATOFIZIOLOGIJA ISHEMIJE

SRCNE MISICE

Ishemija sréne miSice je posledica nesklad-

ja med dostavo kisika sr¢ni miSici in potre-

bami sréne miSice po kisiku. Najpogostejsi
vzrok za tak3no neskladje je obstruktivna ko-
ronarna bolezen, ki jo povzroci zoZitev epi-
kardne koronarne arterije (7). ZoZitev je po-
sledica ateroskleroti¢nega plaka, ki nastane
tako, da dejavniki tveganja, kot so dislipide-
mija, arterijska hipertenzija hiperglikemija
in zviSan indeks telesne mase, v endoteliju
koronarnih Zil aktivirajo vnetno kaskado.
Posledicno pride do kopicenja holesterola in
penastih makrofagov ter migracije in raz-
mnoZevanja vezivnih celic (8, 9). Ishemija
sréne miSice je lahko, sploh pri Zenskah, tudi
posledica mikrovaskularne bolezni z ok-
varjeno vazodilatacijo (7, 10). Do zmanjSanja
oskrbe s kisikom pride tudi pri diastoli¢ni
disfunkciji levega prekata zaradi zviSanega
koncnega diastolicnega tlaka (11). Po drugi
strani pa ishemijo zaradi zviSanih potreb po
kisiku sre¢amo pri hipertrofiji sr¢ne miSice
zaradi hipertrofi¢ne kardiomiopatije ali
dolgotrajno poviSane tlatne obremenitve

(angl. afterload), npr. zaradi aortne stenoze

ali neurejene arterijske hipertenzije (12).

Ishemija sréne miSice se $iri od suben-
dokardnega proti subepikardnemu delu

(13). Vzrokov za takSen potek ishemije je

ved, najpomembnejsi dejavniki pa so nasled-

nji (14-22):

+ Vi§ji intramiokardni tlak v subendo-
kardu. Tlak, ki ga ustvarjata miSi¢nina in
kri znotraj sréne votline, je v subendo-
kardu viSji kot v subepikardu. Pri enakem
znotrajZilnem tlaku je presek Zil, ki leZijo
bliZje subendokardu, manjsi, posledi¢no
je manjSi tudi pretok krvi.

» ViSja podajnost subendokardnih arteriol.
Subendokardne arteriole imajo tanjSo steno
in zato viSjo podajnost od subepikardnih.
Ob enakem zmanj3anju prekrvavitvenega
tlaka v subendokardnih arteriolah pride do
vecjega zviSanja upora in posledi¢no vec-
jega zniZanja pretoka kot v subepikardnih.

+ Manj$a vazodilatacija in vazodilatorna re-
zerva v subendokardu. Arteriole padcu
prekrvavitvenega tlaka zaradi zoZitve
epikardne arterije nasprotujejo z vazodi-
latacijo. Arteriole subendokarda se razSiri-
jo manj kot arteriole subepikarda. To bi
lahko razloZili z niZjo pulzatilnostjo toka
krvi v primerjavi s subepikardom. Posle-
dica so manjSe striZne sile in s tem manjSe
sproscanje vazodilatatornega duSikove-
ga oksida (NO). Razmerje med pretokom
krvi, doseZenim z maksimalno farmako-
loSko vazodilatacijo, in pretokom krvi
v mirovanju se imenuje vazodilatatorna
rezerva. V razmerah hipoperfuzije suben-
dokardne arteriole prej doseZejo svojo va-
zodilatatorno rezervo kot subepikardne.

+ Vedje presnovne potrebe subendokarda.
Presnovne potrebe subendokarda so vecje
od potreb subepikarda, zato subendokard
ob enakem zmanjSanju prekrvavitvene-
ga tlaka prej doseZe prag za ishemijo kot
subepikard. To tudi pomeni, da je vazodi-
latatorna rezerva subendokarda Ze v fi-
ziolo8kih razmerah deloma iz€rpana.

+ Vedji deleZ retrogradnega toka krvi v su-
bendokardu med sistolo. Prekrvavitev
sréne miSice poteka predvsem med dia-
stolo. Meritve in vivo na pasjem modelu
kaZejo, da se v subendokardu med sisto-
lo pojavi znaten retrogradni tok krvi
(celo 84 % anterogradnega), ki ga mora
izpodriniti anterogradni tok naslednje
diastole, kar zmanjSuje neto prekrvavitev.
DeleZ sistolicnega retrogradnega toka
krvi v subepikardu je manjsi in znaSa
25 9% anterogradnega.

+ Okvara simpati¢no posredovanega meha-
nizma za zviSanje perfuzije subendokarda
ob naporu. Stimulacija adrenergi¢nih re-
ceptorjev B,, ki so v subendokardnih ar-
teriolah, povzroci raz§iritev uporovnih Zil
in povecanje pretoka. Stimulacija adrener-
gicnih receptorjev o, ki so v subepikard-
nih uporovnih Zilah, pa povzroci skrcenje
subepikardnih arteriol in zmanj$anje pre-
toka. Napor oz. povecane potrebe sréne
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miSice po kisiku prek zviSanja tonusa
simpati¢nega ZivCevja zviSajo prekrvavi-
tev subendokardnega predela sréne
miSice, deloma tudi na racun prekrvavi-
tve subepikarda. ZoZitev epikardne koro-
narne arterije lahko povzroci okvaro opi-
sanega mehanizma.

Zgoraj opisane mehanizme lahko strnemo
v ugotovitev, da zoZitev epikardne koronar-
ne arterije prek zniZanja prekrvavitvenega
tlaka in drugih mehanizmov povzroci pre-
razporeditev toka krvi od subendokarda
proti subepikardu, zato ishemija subendo-
kard prizadene prej in mocneje (16). Po dru-
gi strani pa so ugotovili, da zviSanje poprej
zniZanega prekrvavitvenega tlaka, npr.
z zmanjSanjem pretoka skozi koronarni si-
nus, povzro¢i pomembno povecanje preto-
ka krvi v subendokardu, medtem ko nima
vpliva na tok krvi v subepikardu (23).

KLINICNA SLIKA

IN KLASIFIKACIJA

Ishemija sréne miSice se klini¢no najpogo-
steje izrazi kot AP, pri ¢emer med stopnjo
ishemije in jakostjo bolecine ni neposredne
povezave (24). Kljub temu je priblizno 25 %
bolnikov s pomembno ishemijo sréne miSice
asimptomatskih. Ve€ina simptomatskih
bolnikov pa doZivi tudi ve¢ asimptomatskih
epizod ishemije (25). Zaradi avtonomne

nevropatije so asimptomatski bolniki pogo-
sto tisti z dolgoletno sladkorno boleznijo.
Asimptomatski so tudi bolniki, ki zaradi pri-
druZenih bolezni (npr. bolezni gibalnega
aparata) kljub pomembni koronarni bolez-
ni ne doseZejo praga za ishemijo (20).

Glede na hitrost, dinamiko in okoli$¢ine
nastanka bolecine ter odziv na zdravljenje
AP v grobem delimo na akutno, kroni¢no,
postinfarktno in odporno (angl. refractory
angina pectoris) (25). Glede na stopnjo bo-
lecine ob naporu pa jo na podlagi lestvice
CCS (Canadian Cardiovascular Society) raz-
delimo v S§tiri razrede (tabela 1) (27).

Obstajajo tudi podrobnejse klasifikaci-
je prsne bolecine, ki pa presegajo okvir tega
¢lanka (28, 29).

Poleg AP se lahko ishemija sréne miSice
kaZe tudi s simptomi in znaki srénega po-
pusfanja ter motnjami srénega ritma (30).

KLASICNE METODE
ZDRAVLJENJA KRONICNE
ANGINE PEKTORIS

Bolnike s kroni¢no AP zdravimo na dva
nacina: z zdravili in revaskularizacijskimi
posegi.

Zdravljenje z zdravili

Zdravila delimo na tista, ki zniZujejo umr-
ljivost, in tista, ki lajSajo simptome. V prvo
skupino spadajo acetilsalicilna kislina in

Tabela 1. Razredi prsne boletine ob naporu, opredeljeni z lestvico CCS (Canadian Cardiovascular Society) (27).

Razred  Okoliscine nastanka prsne bolecine

| Prsna bole¢ina ne omejuje vsakdanjih dejavnosti. Ne pojavi se med hojo ali vzpenjanjem po
stopnicah. Pojavi se le pri intenzivnem ali hitrem ali dolgotrajnem naporu na delovnem mestu

ali pri rekreaciji.

I Prsna bolecina blago omejuje vsakdanje dejavnosti. Pojavi se pri hoji po ravnem, daljsi od 200 m,
pri vzponu po stopnicah za vet kot eno nadstropje, pri hitri hoji ali hitrem vzpenjanju po stopnicah,
pri hoji ali vzpenjanju po stopnicah po obroku, v hladnem ali vetrovnem okolju, med ¢ustveno

obremenitvijo, v prvih urah po prebujanju.

1] Prsna boletina znatno omejuje vsakdanje dejavnosti. Pojavi se pri hoji po ravnem, krajsi od
200 m, pri vzponu po stopnicah za manj kot eno nadstropje.

I\ Prsna bolecina povzrota nezmoZnost opravljanja kakrdnekoli telesne dejavnosti brez obéutka

nelagodja. Lahko je prisotna v mirovanju.
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statini. Pogojno sem spadajo tudi zaviral-
ci adrenergic¢nih receptorjev B, saj zniZujejo
umrljivost bolnikov z miokardnim infark-
tom (MI) in kroni¢nim srénim popu$¢anjem.
V drugo skupino uvr§¢amo antagoniste
kalcijevih kanalckov, ivabradin, nitrate, ni-
korandil, ranolazin, trimetazidin, zaviralce
angiotenzinske konvertaze in sartane (31).

Omenjena zdravila imajo razli¢ne me-
hanizme delovanja. Acetilsalicilna kislina
preprecuje agregacijo trombocitov in pov-
zro€a vazodilatacijo (32). Statini zniZujejo
serumsko koncentracijo lipoproteinov majh-
ne gostote, imajo pa tudi druge kardiopro-
tektivne ucinke, npr. izboljSanje delovanja
endotelija (33). Zaviralci adrenergicnih re-
ceptorjev B in kalcijevi antagonisti (vera-
pamil in diltiazem) imajo negativne kro-
notropne in inotropne ucinke. Ivabradin
zniZuje sréno frekvenco, a ga lahko upo-
rabljamo le pri bolnikih v sinusnem ritmu.
S kratko- in dolgodelujo¢imi nitrati v obli-
ki prsila, tablet ali obliZa doseZemo vazodi-
latacijo koronarnih arterij, zaradi venodila-
tacije pa se pomembno zmanj$a predobre-
menitev srca. Vazodilatatorni uc¢inek ima
tudi nikorandil, ki pa pri nas ni registriran.
Simptomatskemu bolniku lahko med zdra-
vila dodamo ranolazin, ki zmanj3a znotraj-
celi¢no koncentracijo kalcija in s tem zniZa
napetost v sréni steni. Primeren je tudi za-
radi so€asnega antiaritmic¢nega delovanja.
Popolnoma presnovni u¢inek ima trimeta-
zidin, ki preusmeri presnovni proces iz
oksidacije maScobnih kislin v energijsko
ucinkovitejSo glikolizo. Tlacno obremeni-
tev srca zmanj$amo z zdravljenjem arterij-
ske hipertenzije. Tu zaradi dodatnega kar-
dioprotektivnega ucinka najpogosteje
poseZemo po zdravilu iz skupine zaviral-
cev angiotenzinske konvertaze ali sartanu
(5, 6, 34).

Izbor zdravila ali kombinacije zdravil
upoSteva pridruZene bolezni, kontraindika-
cije, u¢inkovitost pri dolo€enem bolniku in
bolnikove Zelje (35).

Revaskularizacijski posegi
Revaskularizacijske posege delimo na PCI
in CABG (30).

Pri bolnikih z akutnim koronarnim sin-
dromom PCI v primerjavi s farmakoloSkim
zdravljenjem zniZa pojavnost ponovnega MI
in smrti (37, 38). Presenetljivo pa je raziska-
va COURAGE (Clinical Outcomes Utilizing
Revascularization and Aggressive Drug
Evaluation) pokazala, da PCI v kombinaci-
ji z optimalnim farmakoloSkim zdravlje-
njem in sekundarno preventivo pri bolnikih
s kroni¢no koronarno boleznijo ne zniZa
smrtnosti in pojavnosti MI bolj kot optimal-
no farmakoloSko zdravljenje ter sekundar-
na preventiva sama (39). Vendar je potrebno
poudariti, da je pribliZno 40% bolnikov,
vklju€enih v raziskavo COURAGE, pred
zaCetkom zdravljenja le blago ishemijo
sréne miSice (tj. ishemijo, ki obsega manj
kot 10 % sr¢ne misSice), zgolj okoli 33 % bol-
nikov pa zmerno (10-20 % sréne miSice) ali
hudo ishemijo (vec kot 20 % sréne miSice)
(40, 41). Kasnej3e raziskave so pokazale, da
PCI v primerjavi s farmakoloskim zdravlje-
njem izboljSuje preZivetje bolnikov z zmer-
no in hudo ishemijo sréne miSice (42, 43).
Pri kroni¢ni koronarni bolezni z blago is-
hemijo sréne miSice je zato metoda izbora
zdravljenje z zdravili, ki ga spremlja ustrez-
na sekundarna preventiva. Pri zmerni in
hudi ishemiji sréne miSice ter v primerih,
ko bolniki z blago ishemijo kljub farmako-
loSkem zdravljenju ostanejo simptomatski,
pa poseZemo po revaskularizacijskih meto-
dah.

Med kirurS8kim in perkutanim pristo-
pom zdravljenja koronarne bolezni se odlo-
¢amo s pomocjo lestvice SYNTAX (Synergy
Between Percutaneous Coronary Interven-
tion with Taxus and Cardiac Surgery; Taxus
oznacuje paklitaksel, protitumorsko uéin-
kovino, s katero je prevlecena Zilna oporni-
ca, ki s preprecevanjem endotelizacije ohra-
nja prehodnost svetline opornice). Lestvica
temelji na angiografski morfoloski oceni po-
membnosti Zilnih lezij oz. kompleksnosti
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koronarne bolezni (44). Se bolj$o oceno
omogoca t.i. funkcionalna lestvica SYNTAX,
ki upoSteva zgolj tiste lezije, ki povzrocajo
objektivno izmerljivo ishemijo sréne misi-
ce (45). CABG dajemo prednost pred PCI pri
vecZilni in difuzni koronarni bolezni, pri-
zadetosti debla leve koronarne arterije,
izrazitih kalcinacijah, sladkornih bolnikih,
starostnikih in pri vseh, ki potrebujejo sr¢no
operacijo zaradi pridruZene bolezni, najpo-
gosteje bolezni srénih zaklopk (406).
Farmakolo8ko zdravljenje, sekundarna
preventiva in/ali revaskularizacija je uspes-
na pri priblizno 90 % simptomatskih bol-
nikov s kroni¢no koronarno boleznijo, pri
okoli 10 % obolelih pa so te metode neucin-
kovite ali kontraindicirane (1). Gre za bolni-
ke s tezko difuzno aterosklerozo, slabimi
tarénimi Zilami za CABG, hudim levostran-
skim srénim popuS$€anjem, periferno arte-
rijsko boleznijo, kroni¢no ledvi¢no boleznijo
ali gre za zelo stare bolnike (5). Pri teh bol-
nikih govorimo o OAP. Umrljivost bolnikov
z OAP je primerljiva z umrljivostjo ostalih
bolnikov s koronarno boleznijo; enoletna
umrljivost je 3,9 %, v desetih letih pa jih umre
pribliZno ena tretjina (47). Ker je kakovost
Zivljenja teh bolnikov slaba, je zelo pomem-
ben razvoj novih metod zdravljenja (5).

ZDRAVLJENJE ODPORNE ANGINE
PEKTORIS Z ZMANJSEVALCEM
PRETOKA SKOZI KORONARNI
SINUS

Koronarni sinus (lat. sinus coronarius) je
kratka, Siroka vena, v katero se iz ve¢jih
srénih ven izliva pribliZno 60% venske
krvi sréne miSice. Poteka v koronarnem
zlebu (lat. sulcus coronarius) med levim
preddvorom in levim prekatom. Z ustjem
(lat. ostium sinus coronarii) se odpira v de-
sni preddvor, in sicer njegov posteromedial-
ni del med desnim preddvorno-prekatnim
ustjem (lat. ostium atrioventriculare) in spod-
njo votlo veno (lat. vena cava inferior). Ust-
je pri 70-80 % populacije zastira zaklopka
koronarnega sinusa (lat. valvula sinus coro-

narii (Thebesii)), ki jo oblikuje duplikatura

endokarda (48, 49).

Metoda zdravljenja z zmanjSevalcem
pretoka skozi koronarni sinus temelji na
zmanj$anju Zilne svetline koronarnega sinu-
sa, kar povzro€i povecanje upora, zmanjSanje
pretoka in zviSanje tlaka v koronarnem si-
nusu, temu pa retrogradno - prek venul in
mikrocirkulacije - sledi zviSanje tlaka v ko-
ronarnih arterijah (1). To ima za posledico
naslednje spremembe, ki vodijo do zmanj-
Sanja ishemije (50-54):

- Dilatacija subendokardnih Zil s posledi¢no
prerazporeditvijo toka krvi v korist suben-
dokarda.

+ Zaradi nastalih tla¢nih razlik odprtje Ze
obstojecih kolateralnih Zil med normal-
no prekrvavljenimi in ishemiénimi pre-
deli sréne misSice.

» Nastanek novih kolateralnih Zil v proce-
su neoangiogeneze. Na pasjem modelu
do tega pride v 8-12 tednih po zviSanju
tlaka v koronarnem sinusu.

Ideja o zoZevanju koronarnega sinusa za
blaZenje AP ninova, saj je v praksi prvic za-
Zivela v 50. letih prej$njega stoletja, ko sta
Beck in Leighninger opisala metodo, kasneje
imenovano Beck I (55). Gre za kirurSko
zoZenje koronarnega sinusa za 60-70 %, pri
Cemer pooperativni premer svetline sinusa
znaSa 3 mm. Klini¢ni izid operacije po Bec-
ku I so odlikovali izboljSanje prsne bolecine,
izboljSanje funkcijske sposobnosti bolnikov
in zmanj$anje petletne umrljivosti (506). Sla-
bosti metode so bile krvavitve, edem sréne
miSice in poSkodba ter brazgotinjenje koro-
narnih ven. Ob uvedbi CABG je metoda za-
mrla, z razmahom interventne kardiologije
in vse viS§jo pojavnostjo OAP pa doZivlja pre-
porod v obliki perkutane vstavitve zmanj-
Sevalca pretoka skozi koronarni sinus (57).

Perkutana vstavitev zmanjsevalca
pretoka skozi koronarni sinus

ZmanjSevalec pretoka skozi koronarni sinus
je naprava iz nerjavecega jekla, ki ima v raz-
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prtem poloZaju obliko peS¢ene ure. Skraj-
na konca sta lijakasto raz$irljiva - prok-
simalni do preseka 13 mm, distalni pa do
preseka 7 mm - in sta namenjena ucvrsti-
tvi. Srednji del ima presek 3 mm in je na-
menjen zmanj$anju pretoka krvi. Skrajna
konca se s pomocjo balona razSirita tako, da
ustrezata anatomiji koronarnega sinusa
posameznega bolnika, presek srednjega
dela pa je naceloma stalen. Srednji del je
v primeru zapletov sicer z napihnitvijo ba-
lona mogoce razsiriti do preseka, podobne-
ga preseku skrajnih koncey, in s tem izniciti
hemodinamski ucinek Ze ucvr$cenega
zmanjSevalca pretoka (58).

Bolnik teden dni pred posegom prejema
acetilsalicilno kislino v odmerku 100 mg/dan
in klopidogrel 75 mg/dan. Na zacetku po-
sega bolnik prejme lokalno anestezijo vstop-
nega mesta. Skozi desno notranjo jugularno
veno (lat. vena jugularis interna dextra)
vstavimo vodilo. Tak pristop namesto obi-
Cajnega femoralnega pristopa se uporablja
zaradi laZje kanulacije koronarnega sinusa.
Preko jugularne vene in zgornje votle vene
vpeljemo kateter in izmerimo tlak v desnem
preddvoru: ¢e presega 15 mmHg, postopek
prekinemo, saj pri visokem tlaku v desnem
preddvoru ni pri¢akovati ugodnega ucinka

zviSanja tlaka v koronarnem sinusu (58). Bol-
nik prejme bolus nefrakcioniranega hepa-
rina v odmerku 70 E/kg telesne mase. S ka-
tetrom vstopimo v ustje koronarnega sinusa
ter opravimo venografijo, pri tem izmerimo
velikost koronarnega sinusa in dolo¢imo po-
loZaje stranskih vej. Glede na anatomijo ko-
ronarnega sinusa izberemo primerno me-
sto za vstavitev zmanjSevalca pretoka
(slika 1, slika 2). Najprimernej$e mesto je
1,3-3 cm distalno od ustja koronarnega si-
nusa, pri cemer mora izbrani odsek koro-
narnega sinusa zaradi omejitev razpona
zmanjSevalca pretoka v premeru meriti
9,5-13 mm, zaradi morebitnih neZelenih he-
modinamskih posledic pa ne sme vsebova-
ti vtociS¢ vedjih stranskih vej (22). Skozi ka-
teter nato vpeljemo Zico in preko nje vodilni
kateter z zmanjSevalcem pretoka. Proksi-
malni in distalni skrajni konec zmanjSeval-
ca razpremo s pomocjo posebnega balona,
ki ima v napihnjenem stanju obliko zaSil-
jenega keglja. Balon se polni s polnitvijo na
4-6atm v trajanju najmanj 60 sekund.
Pomembno je, da najvecji premer skraj-
nih koncev zmanjSevalca za 10-20 % pre-
sega premer odseka koronarnega sinusa, iz-
branega za vstavitev. To zagotavlja varno
mehansko zagozdenje zmanjSevalca, obenem

Slika 1. Kateter, napihljiv balon in zmanj3evalec pretoka skozi koronarni sinus.
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Slika 2. RTG diaskopija postopka vstavitve zmanjsevalca pretoka skozi koronarni sinus. A - prikaz koronarnega
sinusa s kontrastnim sredstvom (venografija). B - vstavitev vodilnega katetra z balonom in zmanjsevalcem
pretoka v nerazsirjenem stanju. C - napihnjenje balona s posleditno razsiritvijo obeh skrajnih koncev
zmanjsevalca pretoka in zagozdenjem v steno koronarnega sinusa. Proksimalno je viden kontrast, katere-
ga nezatekanje v distalno smer pomeni, da se stena balona - s tem pa tudi nanjo nasajeni zmanjSevalec
pretoka - dobro prilega steni koronarnega sinusa. Za varno zagozdenje in uspe3no spodbudo endotelizacije
mora najvetji premer skrajnih koncev zmanjsevalca za 10-20 % presegati premer koronarnega sinusa.
D - prikaz koronarnega sinusa s kontrastnim sredstvom po vstavitvi zmanj3evalca pretoka (venografija).

pa s poSkodbo Zilne stene spodbuja spros-
¢anje vnetnih posrednikov, ki pospeSujejo
endotelizacijo mreZaste strukture oporni-
ce (1, 58). Endotelizacija je nujni pogoj za
hemodinamsko ucinkovanje opornice, saj
jekleni pleteZ sam po sebi ni neprepusten
za kri, zato ne zagotavlja povecanja upora,
zadostnega za retrogradni dvig tlaka (57).
Zaradi tega se klini¢ni ucinek vstavljene
opornice ne pokaZe takoj, temvec Sele po
pribliZzno Sestih tednih (1). Za dinamiko en-
dotelizacije opornice je pomembno, da se
srednji, uporovni del ne dotika stene koro-
narnega sinusa in tako za razliko od distal-
nih koncev ne poSkoduje endotelija, s tem
pa tudi ne sproZa signalnih kaskad za en-
dotelizacijo. Posledi¢no je spodbuda za rast

endotela v srednjem delu opornice zelo
majhna, kar svetlino zmanjSevalca preto-
ka varuje pred zaprtjem (57). Na koncu po-
stopka vstavitve se ponovno opravi ve-
nografijo, s katero se izkljuci perforacijo,
disekcijo in trombozo koronarnega sinusa.
Bolnik bolnisnico zapusti v enem do dveh
dneh (1). Se Sest mesecev po posegu preje-
ma dvotirno antiagregacijsko zas¢ito z ace-
tilsalicilno kislino in s klopidogrelom nato
pa je potrebno doZivljenjsko jemanje ace-
tilsalicilne kisline.

MoZni zapleti postopka vstavitve opor-
nice za zmanjSevanje pretoka v koronarnem
sinusu so: disekcija koronarnega sinusa
zaradi premikov katetra ali Zice (Se posebej
pri kanulaciji koronarnega sinusa), migra-
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cija opornice z mesta vstavitve, tromboza
koronarnega sinusa, MI zaradi poSkodbe
bliZnje cirkumfleksne koronarne arterije ter
klasi¢ni zapleti pri kanulaciji jugularne
vene (58).

Dosedanje klini¢ne raziskave
vstavitve zmanjSevalca pretoka
skozi koronarni sinus

Prva raziskava vstavitve zmanjSevalca pre-
toka skozi koronarni sinus je bila opravlje-
na leta 2007 na vzorcu 15 bolnikov, ki so
jih spremljali najprej Sest mesecev in nato
Se tri leta po posegu (1). Ker je $lo za pred-
klini¢no raziskavo faze I, je bil njen primar-
ni cilj ugotovitev varnosti. V opazovanem
obdobju noben od bolnikov ni doZivel t.1i.
neugodnega srénega dogodka, tj. smrti,
MI, perforacije koronarnega sinusa, oklu-
zije koronarnega sinusa ali drugih dogod-
kov, ki bi narekovali urgentno razSiritev
zmanjSevalca pretoka skozi koronarni sinus.
Poleg varnosti so preverjali tudi uc¢inkovi-
tost zdravljenja. Ugotovili so izboljSanje na
lestvici CCS z zaCetne povprecne vrednosti
3,07 na kon¢no 1,64 (p <0,0001).

Podobne rezultate glede varnosti in
subjektivno ocenjene ucinkovitosti zmanjSe-
valca pretoka so dale tudi nekatere druge
raziskave na majhnih vzorcih bolnikov,
opravljene v sklopu enega ali nekaj medi-
cinskih centrov (59-61). Prednost raziskav,
ki so sledile prvi, je preteZno poenotenje me-
ril za oceno objektivne zmogljivosti bolni-
ka ter objektivnega zmanjSanja obsega
in/ali stopnje ishemije. Tako je raziskava Ko-
nigsteina in sodelavcev na vzorcu 21 bol-
nikov ugotovila, da vstavitev zmanjSeval-
ca pretoka skozi koronarni sinus podaljSa
povprecno trajanje obremenitvenega testi-
ranja za 120 sekund (p = 0,05) in izboljsa in-
deks gibanja sr¢ne stene, merjen med obre-
menitvijo (angl. wall-motion index), za 26,3 %
(p=0,040).

Najvecja teZava zgoraj omenjenih ra-
ziskav je subjektivnost ocene izboljSanja
simptomov pri lestvici CCS, saj se ucinek

placeba pojavlja pri Stevilnih raziskavah
OAP (1). TeZava je tudi majhno Stevilo bol-
nikov. U€inku placeba pa so se poskuSali
izogniti v obseZnejSi raziskavi COSIRA
(Coronary Sinus Reducer for Treatment of
Refractory Angina). Gre za randomizirano,
dvojno slepo raziskavo, ki je zajemala bol-
nike z OAP, ki na lestvici CCS dosega stop-
njo III ali IV. Pri 52 bolnikih opazovane sku-
pine so vstavili zmanjSevalec pretoka, 52
bolnikom kontrolne skupine pa so izvedli
laZni poseg, natan¢no posnemajoc resnic-
nega, a brez dejanske vstavitve zmanjSeval-
ca pretoka. Vstavitev je bila uspesna pri 50
od 52 bolnikov (96 %), razlog neuspeha
pri preostalih dveh bolnikih je bila za ka-
teter neprehodna anatomija zaklopke koro-
narnega sinusa. Z raziskavo so ugotovili, da
je po Sestih mesecih od posega o izboljSanju
za en ali ve¢ razredov na lestvici CCS po-
rocalo 71 % bolnikov opazovane in 42 %
kontrolne skupine (p = 0,003). O izboljSanju
za dva ali vec razredov pa 35 % opazovane
in 15 % kontrolne skupine (p = 0,02). V ob-
dobju Sestih mesecev po posegu je v opa-
zovani skupini en bolnik doZivel MI. V kon-
trolni skupini so MI doZiveli trije bolniki,
eden pa je umrl zaradi vecorganske odpo-
vedi. Nezanemarljiv odstotek izboljSanja na
lestvici CCS pri kontrolni skupini kaZe na
ucinek placeba, razmeroma velika razlika
med izboljSanjem stanja v opazovani in kon-
trolni skupini pa na dejstvo, da vstavitev
opornice tudi objektivno ucinkovito iz-
boljSa simptome AP (59).

Trenutno v Evropi poteka opazovalna
raziskava, ki bo zajela do 400 bolnikov in
namerava proucevati tudi njihovo petletno
preZivetje. V ZDA in Kanadi pa se priprav-
lja randomizirana, dvojno slepa raziskava
COSIRA-II (22).

ZAKLJUCEK

Perkutana vstavitev zmanjSevalca pretoka
skozi koronarni sinus predstavlja eno izmed
najnovejsih tehnik interventne kardiologije.
EpidemioloSko neugodni trendi nara$¢anja
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incidence OAP ter hudo okrnjena kakovost  nost in objektivno dokazano ucinkovitost
Zivljenja, ki pesti bolnike s to boleznijo,  nove perkutane metode, se zdi njena prihod-
kaZejo na pomen iskanja dodatnih, uspe§-  nost svetla.

nejSih metod zdravljenja. UpoStevaje var-
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