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’Klinika za anesteziologiju i reanimatologiju, Zagreb, Hrvatska

U ovoj je studiji analiziran u€inak endarterektomije unutarnje karotidne arterije (ACI) u bolesnika unutar tri tiedna od razvoja ne-
uroloske simptomatologije s obzirom na uc€estalost i vrstu nezeljenih dogadaja u poslijeoperacijskom tijeku. U studiju su uklju-
€eni bolesnici sa simptomatskom stenozom visokog stupnja ACI, koji su preboljeli ishemijski mozdani udar (IMU) ili tranzitornu
ishemijsku ataku (TIA). Kod svih je bolesnika u€injena uzduzna karotidna endarterektomija u opéoj anesteziji s uporabom intra-
luminalnog shunt-a. Praéenje bolesnika se odnosi na razdoblje izmedu sije¢nja 2008. i listopada 2012. godine kada je operirano
ukupno 69 simptomatskih bolesnika s visokim stupnjem stenoze ACI (70-99 %). Kontrolni ultrazvuk karotidnih arterija (CD) raden
je sedmi poslijeoperacijski dan te nakon jednog, tri, Sest i dvanaest mjeseci, a nakon toga jednom godisnje. Od ukupnog broja
operiranih (n = 69), 27 (39 %) bolesnika bilo je sa svjeze preboljelim IMU-om koji su operirani unutar tri tjedna od razvoja neu-
roloSke simptomatologije, a najranije Eetrnaest dana nakon razvoja inzulta i 42 (61 %) bolesnika sa simptomima TIA-e, a koji su
operirani neposredno nakon zavrSetka prijeoperacijske obrade. Od poslijeoperacijskih nezeljenih dogadaja doslo je do razvoja
IMU-a u 2 (2,63 %) bolesnika i 2 odgodene restenoze (2,63 %) endarterektomirane unutarnje karotidne arterije koje su zahtijevale
endovaskularno lije¢enje. Zakljuéujemo da provodenje rane endarterektomije u klini¢ki odabranih bolesnika s visokim stupnjem
stenoze ACI, shodno nasim rezultatima i rezultatima drugih studija, ne nosi veci rizik od kasne endarterektomije, a zasigurno sni-
Zava postotak recidiva IMU i TIA-a, koji su najéeS¢i u ranom razdoblju razvoja neuroloske simptomatologije.

Klju¢ne rijeci: rana karotidna endarterektomija, ishemijski mozdani udar

Dr. sc. Ante Ivkosi¢, dr. med.
Klinika za kirurgiju

Klinicka bolnica Sveti Duh

Sveti Duh 64

10000 Zagreb, Hrvatska

E-posta: ante.ivkosic@gmail.com

Adresa za dopisivanje:

UvOD

Mozdani udar vode¢i je uzrok invaliditeta i trec¢i uzrok
smrtnosti u svijetu (1-2). Ishemijski mozdani udar
(IMU) uzrokovan stenozom unutarnje karotidne ar-
terije (ACI) javlja se u 8-30 % slucajeva (1-2). Brojne
su studije pokazale pozitivan rezultat karotidne endar-
terektomije u prevenciji IMU-a i ta je metoda danas
"zlatni standard" u lijecenju stenoza ACI visokog stup-
nja (1,2). Vode¢i nezeljeni dogadaji ovog zahvata su
neuroloski ispadi u obliku perioperacijskog mozdanog
udara zbog embolijskih incidenata, tromboze endarte-
rektomirane povrsine ili kardijalnih incidenata zbog
visoke povezanosti koronarne i karotidne bolesti (30
%). Od ranih pedesetih godina proslog stolje¢a, kada je
zapocela era karotidne endarterektomije, postavlja se
pitanje odabira vremena kirur$kog zahvata u simpto-

matskih bolesnika, odnosno bolesnika koji su razvili
IMU ili tranzitornu ishemijsku ataku (TIA). Dugi se
niz godina kao sigurno razdoblje u raznim studijama
navodilo razdoblje unutar Cetiri do Sest tjedana poslije
IMU-a, dok novije studije donose smjernice koje kazu-
ju o dobrobiti kirurskog zahvata unutar 2 tjedna od ra-
zvoja simptoma IMU-a (1,2, 7-14).

CIL] RADA

Cilj ove studije bio je analizirati vrstu i ucestalost ne-
zeljenih dogadaja kod primjene rane karotidne en-
darterektomije u simptomatskih bolesnika s visokim
stupnjem ACI (70-99 %). Ranom karotidnom end-
arterektomijom smatramo zahvat udinjen u razdo-
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blju unutar dva-tri tjedna nakon razvoja ishemijskog
mozdanog udara (IMU) ili neposredno nakon razvoja
tranzitorne ishemijske atake (TIA-e).

METODE

Provedena je retrospektivna studija u koju su ukljuceni
bolesnici sa simptomatskom stenozom visokog stupnja
ACI u kojih je ucinjena karotidna endarterektomija u
op¢oj anesteziji s uporabom intraluminalnog shunt-a
u Klinickoj bolnici Sveti Duh u Zagrebu u razdoblju
od sije¢nja 2008. do sije¢nja 2012. godine. U navedenih
je bolesnika ucinjena analiza povijesti bolesti i nalaza
kontrolnih ultrazvu¢nih pregleda s ciljem odredivanja
vrste i ucestalosti nezeljenih dogadaja.

Kriteriji uklju¢ivanja u studiju bili su: 1. bolesnici s pre-
boljelim laksim IMU ili TIA-om, 2. stenoza ACI od 70
% do 99 %. Bolesnici s teSkim IMU-om u obliku he-
miplegije, vrednovano od neurologa po modificiranoj
Rankinovoj ljestvici 4-5, nisu bili uklju¢eni u studiju
(8). Neuroradioloska obrada je ukljucivala ultrazvuc-
ni pregled karotidnih arterija uporabom obojenog (co-
lour) i osnazenog (power) doplera, a stupanj hemodi-
namske stenoze procjenjivan je s pomocu spektralne
frekvencijske analize, vi$eslojne kompjutorizirane an-
giografije (MSCTA) i/ili digitalne suptrakcijske angio-
grafije (DSA). Obveznu prijeoperacijsku obradu ¢inila
jeiviseslojna kompjuterizirana tomografija (MSCT) ili
magnetna rezonancija (MR) mozga, kojom su isklju-
¢eni iz studije bolesnici sa zonom mozdanog infar-
kta ve¢com od 3 cm?(1,6). Stupanj stenoze ACI pomo-
¢u MSCT angiografije ili DSA procijenjen je sukladno
kriterijima NASCET, odnosno izracunat je omjer iz-
medu mjesta najvece stenoze i promjera distalne nor-
malne ACI (1). U svih je bolesnika ucinjen isti kirur-
$ki zahvat s uzduznom endarterektomijom uz uporabu
intraluminalnog shunt-a, a u jednog je bolesnika po-
stavljena i sintetska dakronska zakrpa (sl. 1). Na upora-
bu shunt-a odlucili smo se iz razloga anomalija razvo-
ja potpunog Willisijeva kruga u otprilike jedne trec¢ine
populacije (1). U vecine bolesnika distalni je rub end-
arterektomirane intime dodatno osiguran s tri zasebna
"Kunlinova" $ava. Intraoperacijski nije radena konver-
zija heparina s protamin sulfatom. Prvi poslijeopera-
cijski dan bolesnici su bili smjesteni u jedinicu inteziv-
nog lije¢enja, a svim je bolesnicima neposredno nakon
operacije ucinjena transkranijska doplerska sonografi-
ja, te ultrazvuéni pregled oftalmic¢nih arterija. U posli-
jeooperacijskom pracenju operirana karotidna arterija
kontrolirana ultrazvu¢nim pregledom sedam dana na-
kon operacije, te 2,4, 6 i 12 mjeseci poslijeoperacijski, a
potom jednom godisnje.
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Svi su bolesnici praceni poslijeoperacijski minimalno
dvanaest, a maksimalno pedeset mjeseci. Prijeopera-
cijski su svi bolesnici primali acetilsalicilnu kiselinu u
dozi od 100 mg, te je isti tretman nastavljen poslije-
operacijski, uz kombinaciju s niskomolekularnim he-
parinom (NMH) do otpusta iz bolnice nakon cega je
primjenjivana ponovno samo acetilsalicilna kiselina u
dozi od 100 mg. Iznimka su bolesnici koji su bili na
peroralnoj antikoagulantnoj terapiji, koji su periopera-
cijski primali NMH uz izostanak peroralne antikoagu-
lantne terapije koja je ponovno uvedena drugi poslije-
operacijski dan. Uporaba hipolipemika nije prekidana
tijekom hospitalizacije.

REZULTATI

U studiju je uklju¢eno 69 bolesnika (dob 69,1+7,8 god.,
Zene/muskarci 23/46) (tablica 1). U ispitivanom uzor-
ku 27 je bolesnika (39 %) prethodno imalo IMU, dok je
42 bolesnika imalo TIA (61 %). Od rizi¢nih ¢imbenika
za mozdani udar arterijsku hipertenziju imalo je 96 %
bolesnika (66/69), $e¢ernu bolest 32 % (22/69), hiperli-
pidemiju 86 % (59/69), kardiomiopatiju 30 % (21/69),
fibrilaciju atrija 7 % (5/69). Bilo je 25 % (17/69) ak-
tivnih pusaca, kontralateralnu okluziju imalo je 12 %
(8/69), kontralateralnu stenozu >50 % imalo je 13 %
(9/69) ispitanika, a kontralateralnu stenozu >70 % 10
% (7/69) ispitanika (tablica 1).

Bolesnici su praceni minimalno dvanaest do najvise
pedeset mjeseci. Nezeljeni dogadaji su podijeljeni pre-
ma vremenu nastupa i povezanosti s karotidnom end-
arterektomijom. Unutar sedam dana od kirurskog za-
hvata zabiljezeni su sljedeci nezeljeni dogadaji: 1 smrt-
ni ishod (poslijeoperacijska okluzija s ishemijskim
mozdanim udarom), 1 laksi mozdani udar s poslijeo-
peracijskom okluzijom, 1 asimptomatska okluzija ope-
rirane zajednicke karotidne arterije, 1 AV blok s im-
plantacijom sr¢anog elektrostimulatora, 1 tranzitorna
lezija n. hipoglosusa i 1 manji hematom submandibu-
larno (tablica 2). Sto se ti¢e tri rane poslijeoperacijske
okluzije operiranih ACI u jednog je bolesnika (1,4 %)
ucinjena revizija operacije i to zbog razvijenog IMU
tri sata nakon kirurskog zahvata i MSCT angiografski
potvrdene okluzije ACI zbog tromboze endarterekto-
mirane karotidne arterije. Osim navedenog sluc¢aja u
preostale dvije rane okluzije endarterektomirane ACI,
jedna je okluzija dovela do lakseg ishemijskog mozda-
nog udara s posljedi¢cnom hemiparezom koja je nakon
provedene fizikalne terapije regredirala, dok je treca
okluzija bila asimptomatska.

Unutar mjesec dana zabiljezena je infekcija koZe na
mjestu endarterektomije u jednog (1,4 %) bolesnika i
kardijalna dekompenzacija u jednog (1,4 %) bolesnika.
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Tablica 1.

Prikaz osnovnih parametara povezanih s bolesnicima
ukljucenima u studiju. Prikazani brojevi su srednja
vrijednost £8D ili broj i postotak (u zagradi).

Broj operiranih bolesnika; n = 69

Dob (godine) 69,1 (+7,8)
Spol (zene:muskarci) 23:46

n (%)

Ishemijski mozdani udar 27 (39)
Tranzitorna ishemijska ataka 42 (61)
Arterijska hipertenzija 66 (96)
Sederna bolest 22/69 (32)
Hiperlipidemija 59/69 (86)
Kardiomiopatija 21/69 (30)
Fibrilacija atrija 5/69 (7)
Aktivni pusaci 17/69 (25)
E:rr;ttrizlr?(teear‘?tlgﬁj gkluzua unutarnje 8/69 (12)
oraerane ez tame | 760 1
e ™o | amsd

Unutar 6 mjeseci od kirurSkog zahvata zabiljezena je
jedna signifikantna re-stenoza koja je zahtijevala endo-
vaskularno lije¢enje sa stentiranjem.

Unutar godinu dana zabiljeZene su 2 nesignifikantne
re-stenoze ACI (<50 %), koje u daljem pracenju nisu
progredirale niti su zahtijevale reoperaciju ili endo-
vaskularni tretman (tablica 2). U razdoblju pracenja
bolesnika duzem od dvanaest mjeseci zabiljezeni su
sljede¢i nezeljeni dogadaji; novodijagnosticirana fibri-
lacija atrija u dva bolesnika od kojih je jedna bila pove-
zana s kardioembolijskim mozdanim udarom, hemo-
dinamski znacajna restenoza karotidne arterije (koja
je takoder endovaskularno zbrinuta stentiranjem) te
kardijalna dekompenzacija i simptomatska epilepsija u
jednog bolesnika (tablica 2).

RASPRAVA

U ovoj je studiji analiziran uc¢inak rane endarterekto-
mije (unutar dvadeset dana) u bolesnika s preboljelim
IMU i visokim stupnjem stenoze ACI ili neposredno
nakon zavrSene dijagnosticke i prijeoperacijske obra-
de u bolesnika s TIA-om. Shodno dosadasnjim smjer-
nicama i podacima u literaturi pitanje rane endarte-
rektomije donosi jo§ uvijek niz kontroverzi (1-6). U
proslosti, sredinom pedesetih godina dvadesetog sto-
ljeca slabiji rezultati rane karotidne endarterektomije
u simptomatskih stenoza ACI visokog stupnja doveli
su do razmisljanja da se rana endarterektomija mora
izbjegavati (3-5). Razlog tome lezi u ¢injenici da vrlo

Tablica 2.
Prikaz nezeljenih dogadaja s obzirom na vrstu i broj bolesnika.

Broj operiranih bolesnika; n = 69

Nezeljeni dogadaji zabiljeZeni tijekom pracenja n=9
bolesnika u ranom postoperacijskom razdoblju

(unutar mjesec dana) n (%)
Smrtni ishod 1(1,4
IMU rano poslijeoperacijski 2(2,83)

Okluzija endarterektomirane ACI 34,2
Infekcija rane 1(1,4)
Hematom rane 1(1,4)
Lezija nervusa hipoglosusa 1(1,4)

NezZeljeni dogadaji zabiljezeni tijekom pracenja n=11
bolesnika u kasnom postoperacijskom razdoblju
(6-50 mjeseci)

Restenoza ACI

Kardijalna dekompenzacija

AV blok

Fibrilacija atrija

IMU uzrokovan kardioembolijskim incidentom
Simptomatska epilepsija

Apstinencijski sindrom

S| =22 N =D
~| =~~~

a2 ==
N ENESNEIEENR)
KARARCA AR KA Re))

SL. 1. Endarterektomirani egzulcerirani plak

Cesto postrevaskularizacijski dolazi do pretvaranja ne-
hemoragijskog u hemoragijski inzult i shodno tome
povecavanja infarcirane povrsine mozga. Stoga je vla-
dalo misljenje da endarterektomiji treba pristupiti naj-
manje Cetiri do $est tjedana nakon nastupa neurolo$-
kih simptoma ishemijskog mozdanog udara, iako su
u tom razdoblju ¢ekanja operacije najc¢es¢i recidivi in-
zulta, prema nekim autorima i 10 % (1,2). Neke stu-
dije navode da se u akutnoj fazi IMU moze pristupi-
ti kirurskom zahvatu ako zona infarciranja potvrdena
MSCT-om mozga nije veca od 3 cm? i ako je iskljucen
hemoragijski inzult, ali samo unutar 4-6 sati od razvo-
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ja pocetnih simptoma (1,6). Brojne studije sa svojim
rezultatima ne pokazuju razliku u morbiditetu izmedu
skupine rano operiranih i skupine kasnije operiranih
bolesnika, no treba naglasiti da je pri tome dosta $irok
pojam rane endarterektomije koji seze od jednog pa
sve do Cetiri tjedna od nastanka IMU (8-14).

U nasoj se studiji endarterektomiji pristupilo nekoliko
dana nakon zavr$etka obrade simptomatske karotidne
stenoze koja je ukljucivala i kardioloski pregled uz ul-
trazvuk srca i/ili holter EKG ovisno o procjeni kardi-
ologa, dok se u bolesnika koji su preboljeli IMU ope-
raciji pristupilo najmanje Cetrnaest dana od razvoja
neuroloske simptomatologije. S obzirom na ucestalost
kardijalnih tegoba te postotak re-stenoza kod tih je bo-
lesnika svakako potrebna prijeoperacijska kardioloska
obrada, a potom redoviti ultrazvuéni pregledi karotid-
nih arterija. Svi bolesnici su operirani u op¢oj aneste-
ziji, shodno studiji GALA ¢iji je zaklju¢ak da nema ra-
zlike izmedu rezultata provodenja operacija u lokalnoj
ili op¢oj anesteziji, te odluku o vrsti primijenjene ane-
stezije donosi sam operacijski tim (15). U svih je ope-
riranih bolesnika primjenjivan intraluminalni protek-
tivni shunt, te njegovom uporabom nije zabiljeZen niti
jedan embolijski incident ili lezija stijenke, premda
postoje navodi u literaturi do 2 % neZeljenih dogada-
ja povezanih s neselektivnom uporabom shunt-a (1).
Premda je na$ uzorak mali, predoceni rezultati govo-
re o nizu prednosti rane endarterektomije. Nezeljene
posljedice lijecenja izrazene su kao tri poslijeoperacij-
ske tromboze u ranom perioperacijskom razdoblju -
unutar 7 dana. Prva koja je zavrsila smrtnim ishodom
nastupila je tri sata poslijeoperacijski, bolesnik je ope-
racijsku dvoranu napustio probuden, bez neuroloskih
ispada, a prvi znaci inzulta primijeceni su tri sata po-
slije operacije. U¢injena je hitna dijagnosticka obrada
koja je otkrila trombozu endarterektomirane ACI. Bo-
lesnik je podvrgnut reoperaciji, uspostavljen je krvotok
kroz ACI, uz direktan tijek kroz arteriju cerebri medi-
ju i oftalmi¢nu arteriju mjeren TCD-om, ali je usprkos
promptnoj reoperaciji zbog razvoja opseznog ishemij-
skog inzulta bolesnik umro deseti poslijeoperacijski
dan. Na mjestu tromboze ACI nije bila vidljiva ozlje-
da endarterektomirane povrsine, kao moguci uzrok
tromboze, dok je vanjska karotidna arterija bila pro-
hodna. U sluc¢aju druge rane perioperacijske tromboze
ACI, bolesnik je razvio laksi IMU s posljedi¢nom he-
miparezom, a kasnije tijekom rehabilitacijskog lijece-
nja neuroloska simptomatologija je regredirala, dok je
u tre¢em slucaju rana perioperacijska tromboza prosla
bez neuroloske simptomatologije, a verificirana je sed-
mi poslijeoperacijski dan kada je u¢injen kontrolni CD
karotidnih arterija. U nasoj je studiji incidencija posto-
perativnog mozdanog udara i mortaliteta iznosila 2,9
%. Neurosonoloskim prac¢enjem bolesnika nadene su
2 signifikantne restenoze operiranih ACI zbog cega su
oba bolesnika podvrgnuta endovaskularnom postup-
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ku stentiranja, te 2 nesignifikantne restenoze (<50 %).
Zabiljezeni su i laksi neZeljeni dogadaji poput 1 tran-
zitorne lezije n. hipoglosusa, 1 infekcije na mjestu end-
arterektomije te 1 submandibularnog hematoma, koji
su tretirani konzervativno, uz potpunu regresiju simp-
toma. U ispitivanom je razdoblju zabiljezen tek jedan
ishemijski mozdani udar koji je bio uzrokovan novodi-
jagnosticiranom fibrilacijom atrija, a ne stenozom ACI,
a od ostale neuroloske simptomatologije zabiljezena je
ijedna simptomatska epilepsija, te jedan apstinencijski
sindrom. U ispitivanom razdoblju od kardioloskih ne-
zeljenih dogadanja zabiljeZene su 2 kardijalne dekom-
penzacije, 2 novodijagnosticirane fibrilacije atrija i 1
AV blok koji je zahtijevao primjenu sréanog elektro-
stimulatora..

ZAKLJUCCI

Iz navedenoga mozemo zakljuciti da je u pazljivo oda-
branih, simptomatskih bolesnika sa stenozom unu-
tarnje karotidne arterije visokog stupnja, shodno kli-
ni¢kim smjernicama, rana endarterektomija terapija
izbora u lije¢enju. Ranom endarterektomijom znacaj-
no se snizava ucestalost recidiva IMU-a, koja je najvi-
$a u neposrednom razdoblju nakon razvoja inicijalnog
IMU. Rana kirurska rekanalizacija tijeka krvi kroz ste-
noziranu ACI doprinosi brzoj rehabilitaciji, oporavku i
otklanjanju neuroloske simptomatologije prouzroc¢ene
IMU-om.

Nasi operacijski rezultati u pogledu postotka nezelje-
nih dogadaja su u skladu s rezultatima drugih objav-
ljenih studija (1,2,7-14). Iz ove studije proizlazi i za-
kljuc¢ak da je, uz ranu endarterektomiju i sam kirurski
pristup koji uklju¢uje obveznu uporabu protektivnog
shunt-a, uz nadzor nad distalnim rubom endarterek-
tomirane povrsine i zbrinjavanje distalnog ruba intime
Kunlinovim $avovima, znacajan ¢imbenik u izbjegava-
nju nezeljenih dogadaja u perioperacijskom i kasnijem
poslijeoperacijskom razdoblju.
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SUMMARY

EARLY CAROTID ENDARTERECTOMY IN SYMPTOMATIC PATIENTS
- OUR EXPERIENCE

A.IVKOSIC, T. TRAJBAR, H. BUDINCEVIC!, S. ANTOLIC, N. LOJO and D. OBERHOFER?

Sveti Duh University Hospital, Department of Surgery, Division of Vascular Surgery,
'Department of Neurology and *Department of Anesthesiology, Zagreb, Croatia

Carotid endarterectomy is the gold standard as a therapeutic regimen for patients with high grade symptomatic stenosis of the
internal carotid artery (ACI). This study analyzed the effect of early carotid endarterectomy in patients undergoing an operative
procedure 2-3 weeks after the development of ischemic neurologic symptoms, considering the frequency and type of compli-
cations in the postoperative period. Patients included in this study were those with significant symptomatic ACI stenosis (70%-
99%), which caused ischemic stroke or transient ischemic attacks (TIA). Patients with ischemic stroke were operated within
twenty days of the initial neurologic event, whilst in those with symptoms of TIA, surgery was performed immediately after diag-
nostic work-up. In all cases, carotid endarterectomy was performed under general anesthesia with the use of protective intralu-
minal shunt. In the vast majority of cases, tucking or Kunlin’s sutures of the distal intima were applied. All procedures were per-
formed between January 2008 and October 2012, and the total number of patients was 69. All patients underwent the same follow
up program. Follow up carotid ultrasound was performed routinely on postoperative day 7 and at 1, 3, 6 and 12 months. In this
study, 27 (39%) patients suffered minor ipsilateral stroke and 42 (61%) patients had TIA symptoms with verified significant ACI
stenosis. Postoperative complications were observed in four (5.26%) patients. Two (2.63%) patients developed ischemic stroke
after the procedure and two (2.63%) patients developed ACI restenosis in the late postoperative period and were treated by en-
dovascular stenting. In conclusion, we found that early carotid endarterectomy was of greater benefit than delayed endarterec-
tomy, which is in keeping with the published studies. The leading observation was that in selected patients, early carotid end-
arterectomy was not associated with a higher risk of postoperative complications in comparison with delayed endarterectomy
and could be performed safely.
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