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Introducere

Disectia acuta de aorta de tip A (DAATA) reprezintd una dintre cele mai dramatice
urgente cardiovasculare, Mortalitatea naturala a pacientilor netratati este estimatd la
aproximativ 1% pe ord in primele 48 de ore si depaseste 50% in prima sdptamana, confirmand
caracterul catastrofal al acestei afectiuni. De aceea, interventia chirurgicala de urgenta
constituie standardul terapeutic, cu scopul de a exclude bresa intimala si de a restabili fluxul
sanguin prin lumenul adevarat cu reducerea riscului de malperfuzie sistemica.

Abordarea terapeutica trebuie adaptatd fiecarui pacient in functie de severitatea si
extensia malperfuziei, de statusul hemodinamic si de timpul scurs de la diagnostic, iar ghidurile
actuale recomanda tratamentul chirurgical central de urgenta In majoritatea cazurilor, chiar si
in prezenta deficitului neurologic.

Complicatiile neurologice postoperatorii raman o problema majora in chirurgia
disectiei acute de aortad de tip A. Incidenta raportata a accidentului vascular cerebral ischemic
postoperator variazd intre 10% si 25%, iar alte manifestdri neurologice — cum sunt
encefalopatia hipoxica, ischemia medualra, encefalopatia hipoxica sau delirul postoperator —
pot afecta pand la 30% dintre pacienti. Aceste complicatii cresc semnificativ mortalitatea
postoperatorie, durata spitalizdrii si afecteaza calitatea vietii pe termen lung.

In acest context, identificarea factorilor de risc pentru complicatiile neurologice
postoperatorii devine esentiald pentru optimizarea strategiilor de management intra- si
postoperator. Heterogenitatea definitiilor folosite in literatura de specialitate si variabilitatea
tehnicilor chirurgicale utilizate impun standardizarea criteriilor de diagnostic si evaluare a
complicatiilor neurologice.

Astfel, studiul nostru 1si propune sd investigheze incidenta si factorii de risc pentru
complicatiile neurologice postoperatorii in DAATA 1intr-un cadru unicentric, folosind
protocoale chirurgicale si metode statistice uniforme, pentru a contribui la o mai buna

intelegere a acestei patologii critice si la Tmbunatatirea prognosticului pacientilor.



Parte generala

1.1. Elemente generale ale disectiei acute de aorta de tip A

Disectia acutd de aortd de tip A reprezintd o afectiune cardiacd severa ce implica
intotdeauna segmentul ascendent al aortei cu extensie variabila distal, cu complicatii
catastrofale In ceea ce priveste perfuzia tuturor organelor. Mortalitatea acestei afectiuni este
descrisa istoric de 1-2% pe ord in primele 24 de ore [1], nsa studiile recente aratd o ratd a
mortalitdtii de 5,8% la 48 de ore cu o scddere la 4,4% la 48 de ore in cazul interventiei
chirurgicale de urgenta [2]. Printre cele mai grave consecinte ale disectiei acute de aorta de tip
A amintim ruptura peretelui aortic cu efractie In pericard si soc obstructiv, implicarea arterelor
coronare ce poate cauza sindroame coronariene acute, destabilizarea geometriei inelului aortic
cu grade variabile de insuficienta aortica si soc cardiogen, disectia arterelor carotide ce poate
duce la accident vascular cerebral ischemic sau hemoragic si hipoperfuzia organelor periferice
(ischemie renald, mezenterica, hepatica, medulard), precum si ischemie de membre superioare
sau inferioare [3]. Diagnosticul de certitudine se efectueaza pe baza computerului tomograf

toracic cu sunbtsnta de contrast si/sau a ecografiei transesofagiene.

1.2. Tratamentul disectiei acute de aorta tip A si a sindroamelor de malperfuzie

Tratamentul disectiei acute de tip A este intotdeauna o urgentd tindnd cont de
potentialele complicatii ale acesteia: tamponada cardiaca, insuficientd aortica acutd severa si
soc cardiogen, ischemie miocardica prin implicarea arterelor coronare, malperfuzie organe.
Tratamentul chirurgical este considerat de prima linie si intotdeauna efectuat de urgentd,
studiile raportand o mortalitate de 2 pana la 3 ori mai mare doar cu tratament medical [4]. De
asemenea, datele din registrul international de disectie aortica (IRAD) raporteaza o reducere a
mortalitdtii chirurgicale de la 25% in 1995 péana la 18% in 2013, in timp ce mortalitatea doar
cu tratament medical ramane neschimbata la 57% [4].

Tratamentul chirurgical de urgenta (central aortic therapy) are ca scop rezectia portii de
intrare si restabilirea fluxului sangvin prin lumenul adevarat. Pacientii la care poarta de intrare
initiala nu este exclusa au un risc crescut de reinterventie [5].

Indicatiile de clasd 1 din ghidul american de tratament al bolilor aortice [6] sunt

urmatoarele:



a. Resuspensia comisurilor aortice la pacientii fara afectare de cuspe aortice si cu disectie
partiald a radacinii aortice;

b. Inlocuire de radicina aortica cu conduct cu protezd mecanica sau biologica la pacientii cu
disectie extinsd de radacind aorticd, anevrism de radacina sau la pacientii cunoscuti cu boli
genetice;

c. Efectuarea anastomozei distale fara clampare (,,open distal anastomosis”);

d. Inlocuire de hemicrosa de preferat in locul inlocuirii complete de arc aortic la pacientii cu
rupturd intima la nivelul crosei sau anevrism de crosa aortica.

Ghidul recomanda la pacientii stabili, in centrele cu experienta, operatiile de tip ,,valve
sparing”, cand este necesara inlocuirea radacinii aortice, precum si tehnica ,,elephant trunk” in
cazul disectiei extinse la nivelul aortei descendente toracice.

Existd mai multe controverse in ceea ce priveste managementul disectiei acute de aorta
complicate cu sindrom de malperfuzie. Literatura raporteazd remisia sindromului de
malperfuzie in 75 pand la 80% din cazuri in cazul terapiei aortice centrale [7]. Exista grupuri
care sustin tratamentul endovascular sau chirurgical al sindromului de malperfuzie cu
temporizarea tratamentului chirurgical central pand la ameliorarea/rezolutia sindromului. Desi
este raportat un posibil beneficiu prin aceasta strategie, riscul de rupturd este comunicat in
literatura de specialitate pana la 17% [8].

In cazul malperfuziei cerebrale si al atacului vascular cerebral ischemic, desi anecdotic
tratamentul chirurgical era refuzat acestor pacienti fiind invocat agravarea deficitului
neurologic prin transformare hemoragicd a tesutului cerebral ischemic, ghidurile actuale
recomanda tratamentul chirurgical, fiind demonstrati o supravietuire mai mare [6]. In ceea ce
priveste mortalitatea la pacientii cu disectie acutd de aortd si accident vascular cerebral
ischemic, aceasta este de 27% fatd de tratamentul medical (76%) [9]. Estrera comunica o
mortalitate de 7% cu tratament chirurgical la acest grup de pacienti si, poate si mai important,
raporteaza ca deficitul neurologic nu s-a agravat postoperator [10].

In ceea ce priveste sindroamele de malperfuzie renali, mezenterici sau ischemia de
membre inferioare, ghidul american recomanda tratamentul chirurgical de urgenta al disectiei
acute de aortd ca prima linie de tratament (,,central aortic therapy”). Totusi, in cazul ischemiei
mezenterice semnificative clinic, ghidul american recomandd ca primd linie de tratament
tratamentul chirurgical central sau restabilirea fluxului prin artera mezenterica (endovascular
sau chirurgical), urmat apoi de tratamentul disectiei de aorta, in centrele cu experienta [11].

Terapia hibridd presupune o experientd crescutd In fenestrarea endovasculard pentru



tratamentul obstructiei dinamice si in stentarea arterei mezenterice superioare in cazul

obstructiei statice.

1.3. Perfuzia cerebrali in disectia acuta de aorti de tip A

Ghidul american recomanda de asemenea perfuzie cerebrala la pacientii ce necesita stop
circulator, pentru imbunatatirea prognosticului neurologic, ca metoda adjuvanta hipotermiei
[6]. Inlocuirea totald de croasa aorticd cu reimplantarea vaselor supraaortice fie in insula, fie
separat, excizia hemicrosei sau anastomoza distald fara clamparea aortei (“open distal
anastomosis”) presupun o perioada de intrerupere a fluxului fiziologic cerebral [12,13]. Tesutul
cerebral este foarte sensibil la ischemie datoritd unei rate metabolice crescute si a lipsei
depozitelor de glucoza. In conditii fiziologice, nivelele necesare de oxigen si glucoza sunt
mentinute printr-un proces de autoreglare a fluxului cerebral pe o raza variatd a presiunilor de
perfuzie cerebrald (40-160 mmHg) [14]. Ca atare, toleranta ischemicd cerebrald este
principalul factor limitator in chirurgia crosei aortice [15].

Tehnicile de protectie cerebrala au devenit imperios necesare pentru a preveni leziunile
cerebrale in timpul chirurgiei crosei aortice, acestea incercand sa reduca metabolismul cerebral
si sd mentind consumul de oxigen si glucoza in limite relative normale [16]. Pe parcursul
timpului s-au dezvoltat mai multe tehnici de perfuzie cerebrald, prima fiind stopul circulator in
hipotermie profunda (12—15 °C). Studiile descriu o perioada de 40 de minute de siguranta in
ceea ce priveste complicatiile neurologice si mortalitatea [17,18]. Pentru prelungirea stopului
circulator in conditii de siguranta si pentru a limita consecintele hipotermiei profunde asupra
organelor, s-au dezvoltat tehnici suplimentare precum perfuzia cerebrala retrograda

(importanta istorica, nu se mai foloseste in prezent) si anterograda.

Perfuzia cerebrala anterograda

Perfuzia cerebrald anterograda (PCA) poate fi realizata in doua feluri:

e PCA unilaterala, in care creierul este perfuzat printr-o canuld introdusa in artera
axilard dreapta, iar trunchiul arterial brahiocefalic este clampat pentru dirijarea fluxului
in artera carotidd comund dreaptd, partea stangd a creierului fiind perfuzata printr-o
retea de colaterale (poligonul lui Willis).

o PCA bilaterala selectiva, in care doud canule separate sunt introduse in trunchiul

arterial brahiocefalic si artera carotidd comuna stdnga pentru perfuzia fiecarei emisfere
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cerebrale. PCA bilaterala poate fi realizata si completind PCA unilaterald prin

introducerea unei canule separate in artera carotidd comuna stanga.

Tabelul 1.1. sintetizeazd principalii parametri ai PCA conform datelor din literatura.
Principala diferenta din punct de vedere tehnic dintre PCA unilaterala si bilaterala o reprezinta
faptul cd, in PCA unilaterald, perfuzia contralaterala depinde de caile colaterale, in principal
de cele de la nivelul poligonului Willis.

In ceea ce priveste durata PCA, literatura de specialitate favorizeaza PCA selectiva
bilaterala cand timpul de perfuzie cerebrald este anticipat peste 40-50 minute. Malvindi
comunicd o meta-analiza a peste 3548 pacienti cu o ratd de sub 5% a complicatiilor neurologice
descrisa intre 30-50 minute pentru PCA unilaterala. Prelungirea stopului circulator pana la 164
de minute cu o ratd sub 5% a complicatiilor neurologice a fost posibild doar utilizind PCA
selectiva bilaterala [19]. Concluzia studiului a fost utilizarea PCA daca se anticipeaza peste 50
minute de perfuzie cerebrala.

Tabel 1.1. Parametri sugerati pentru perfuzie cerebrala anterograda

Pressure 40-60 mmHg

Flow 6-10 ml/kgc/min

Temperature

Systemic 20-30°C

Cerebral perfusate 20-28°C

EAB Alpha-stat

Hematocrit 25-30%

Cannulation

Unilateral vs Bilateral >30-40 min— consider bilateral
Monitor NIRS (near infrared spectroscopy)

1.4. Manifestirile neurologice in disectia acuta de aorta de tip A

Manifestarile neurologice in DAATA au o incidentd raportatd intre 17% si 40%
[23,24,25] si pot fi clasificate conform lui Blanco in accident vascular cerebral
ischemic/hemoragic sau accident ischemic tranzitor, ischemie medulara, neuropatie ischemica

si encefalopatie hipoxicd [26]. Mecanismul comun este hipotensiunea (soc cardiogen, soc
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obstructiv, soc hemoragic) sau disectia uneia sau mai multor artere ce vascularizeaza creierul,
maduva spindrii sau nervii periferici. Manifestarile clinice variaza, Gaul et al. comunicand ca
1 din 4 pacienti cu simptome neurologice prezinta una din urmatoarele asocieri: hemipareza si
sincopd sau convulsii tonico-clonice; sincopa si amnezie tranzitorie, neuropatie ischemica si
convulsii si amnezie globala tranzitorie asociatd cu simptomie neurologica minora [27].

Accidentele vasculare cerebrale preoperatorii sunt principala manifestare a afectarii
tesutului cerebral. Ele tind sa fie mai frecvente in localizarea hemisferica in comparatie cu
localizarea vertebro-bazilara si sunt predominante pe partea dreapta [28].

Progresia faldului de disectie la nivelul vaselor supra-aortice este raportata intre 43% si
62,5%, si afecteaza cel mai frecvent trunchiul arterial brahiocefalic si artera carotidd stanga
datoritd proximitatii fatd de arcul aortic [29]. Totusi, afectarea vaselor supra-aortice nu se
asociaza intotdeauna cu atac vascular cerebral, acesta fiind raportat doar la unul din 5 pacienti,

cele mai implicate mecanisme fiind tromboembolismul si hipotensiunea severa .

1.5. Factorii de risc pentru complicatiile neurologice postoperatorii in disectia

acuta de aorta de tip A

Definirea complicatiilor neurologice (CN) in DAATA este heterogena in literatura de
specialitate. Pana in acest moment exista patru baze de date multicentrice care investigheaza
complicatiile neurologice postoperatorii si factorii de risc pentru acestea in DAATA: Registrul
German pentru Disectiile de Aortd de Tip A (GERAADA) [30], Registrul International de
Disectii Aortice Acute (IRAD) [31], Consortiul Nordic pentru Disectiile Acute de Tip A
(NORCAAD) [32] si baza de date a Society of Thoracic Surgeons (STS) [34].

GERAADA a inrolat 2137 de pacienti cu DAATA operati in urgenta, din 50 de centre
din Austria, Elvetia si Germania. Complicatiile neurologice raportate postoperator au fost
hemiparezd/plegie, paraplegie/pareza, afazie si coma. Studiul a identificat ca factori de risc
pentru CN noi postoperatorii malperfuzia a 3 sau mai multe organe, disectia vaselor
supraaortice si timpii operatori (Tabel 2.1). Timpul de bypass cardiopulmonar si timpul de stop
circulator au fost asociati independent cu CN postoperatorii. Un rezultat interesant a fost faptul
ca locul canuldrii nu a fost identificat ca factor de risc pentru CN postoperatorii.

IRAD a inclus 2202 pacienti cu DAATA si a evaluat incidenta accidentului vascular
cerebral ischemic la prezentare, precum si prognosticul acestor pacienti. Desi designul studiului
nu include date despre incidenta CN postoperatorii, studiul este important pentru ca raporteaza

o incidenta de 6% a AVCi la prezentare, precum si o mortalitate intraspitaliceasca de 1,8 ori
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mai mare. De asemenea, studiul raporteazd ca pacientii cu AVC ischemic la prezentare sunt
mai varstnici si au o incidentd mai mare a hipertensiunii arteriale si a aterosclerozei. La aceasta
categorie de pacienti este mai rard prezentarea cu durere toracica si mai frecventa prezentarea
cu sincopa, soc si deficit de puls. Afectarea vaselor supraaortice este mai frecventa la acestia
(68%), iar managementul chirurgical este mai putin frecvent (74%). Variabilele asociate
independent cu AVC ischemic au fost afectarea vaselor supraaortice, sincopa la prezentare,
istoricul de hipertensiune arteriald, durerea abdominala la prezentare, deficitul de puls si
radiografia toracica cu aspect anormal fara durere asociatd (Tabel 1.2). Studiul comunica, de
asemenea, cd pacientii cu AVC ischemic care au beneficiat de interventie chirurgicald de
urgentd au avut o supravietuire mai mare fata de cei tratati conservator, rezultate sustinute si
de GERAADA.

Studiul NORCAAD a inrolat 1128 pacienti cu DAATA din 8 spitale scandinave.
Studiul evalueaza incidenta AVC ischemic postoperator, precum si prognosticul acestor
pacienti. Incidenta comunicatda a AVC ischemic postoperator este de 15,7%. La prezentare,
7,62% au avut malperfuzie cerebrald, dintre acestia 34,8% dezvoltand postoperator AVC
ischemic. Variabilele asociate independent cu AVC ischemic postoperator au fost malperfuzia
cerebrala preoperatorie, instabilitatea hemodinamica si inlocuirea totald de crosa aortica (Tabel
1.2).

Studiul realizat pe baza de date STS a inrolat 2982 pacienti cu DAATA din 640 de
centre din America de Nord. Studiul a evaluat strategiile chirurgicale actuale si rezultatele
acestora si a comunicat o mortalitate operatorie de 17%. Studiul raporteazd complicatiile
neurologice preoperatorii definite ca boala cerebrovasculara si accident vascular cerebral, cu o
incidenta de 7,8% a bolii cerebrovasculare cu istoric de AVC si o incidentd de 3,5% a bolii
cerebrovasculare fara istoric de AVC. Complicatiile neurologice postoperatorii raportate sunt
AVC ischemic cu o incidenta de 10,9%, AIT 1n 0,6% din cazuri si paralizie In 2,9% din cazuri.
Factorii de risc pentru CN postoperatorii nu sunt studiati in acest raport.

Tabelul 1.2 prezintd principalele studii publicate pe aceasta tema. CN, atat preoperatorii
cat si postoperatorii, au inclus coma, afectarea starii de constienta, orice deficit neurologic
focal, ischemie cerebrald, atac ischemic tranzitor, accident vascular cerebral, AIT,
paraplegie/pareza, afazie, confuzie etc.

Studiul GERAADA ridica problema heterogenitatii privind definirea CN in literatura
si, de asemenea, propune o unificare a acestora dupa modelul raportat de Griepp et al. Acesta
imparte CN in functie de duratd — temporare sau permanente. La randul lor, CN temporare

sunt gradate de la 1 la 5 si includ confuzie, letargie, agitatie, psihoza si parkinsonism. Un alt
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aspect important In studiul CN in DAATA este distinctia dintre pacientii cu CN postoperatorii

pe fondul unei disfunctii neurologice preoperatorii si pacientii cu CN postoperatorii nou

aparute — o altd sursd de heterogenitate intre studii.

Tabel 1.2. Factorii de risc pentru CN postoperatorii in DAATA

Factori de risc OR 95%Cl1 P
GERAADA | Timpul operator 1.002 | 1.001-1.003 | 0.0001
Timpul de circulatie extracorporala 1.002 | 1.001-1.004 | 0.0005
Timpul de stop circulator 1.009 | 1.003-1.015 | 0.0017
Disectia vaselor supra-aortice 1.468 | 1.095-1.969 | 0.0103
Malperfuzie 3 sau mai multe organe 2.206 | 1.278-3.810 | 0.038
IRAAD Disectia vaselor supra-aortice 3.393 | 1.932-5.961 | <0.001
Sincopa la prezentare 3.117 | 1.781-5.457 | <0.001
Istoric de hipertensiune 3.275 | 1.450-7.397 | 0.004
Durere abdominala la prezentare 0.347 |0.165-0.729 | 0.005
Deficit de puls 2.019 | 1.172-3.479 | 0.011
Radiografie toracica anormala 1.932 | 1.077-3.466 | 0.027
NORCAD | Malperfuzie cerebrala 4.28 2.56-7.17 <0.001
Tamponada 1.85 1.12-3.05 0.015
Soc cardiogen 2.45 1.20-4.98 0.013
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Parte originala

2. Ipoteza de lucru si obiective generale

In prezent, literatura de specialitate este heterogena in ceea ce priveste definitia si
raportarea complicatiilor neurologice postoperatorii la pacientii cu DAATA. Exista lacune in
identificarea clard a factorilor de risc specifici, in special in subgrupurile de pacienti cu
obezitate, unde nu s-a ajuns la un consens privind strategiile optime de protectie cerebrala si
parametrii perfuziei [29].

Prin urmare, studiul de fatd are urméatoarele obiective:

1. Determinarea factorilor de risc preoperatori si intraoperatori pentru complicatiile
neurologice postoperatorii.

2. Stabilirea unor definitii clare si reproductibile pentru complicatiile neurologice
postoperatorii in DAATA.

3. Determinarea incidentei complicatiilor neurologice in populatia studiata.

4. Investigarea asocierii dintre diferitele intervale de timp de perfuzie cerebrala si
accidentul vascular cerebral ischemic postoperator, precum si in mod particular la
pacientii obezi.

Identificarea factorilor de risc pentru complicatiile neurologice postoperatorii in DAATA
contribuie la un management centrat pe pacient intr-o afectiune cu mortalitate mare, in care
singurul tratament eficient este cel chirurgical. Cunoasterea factorilor de risc preoperatori si
intraoperatori pentru complicatiile neurologice si, in mod particular, pentru AVC ischemic
poate duce la modificarea strategiei de management al acestor pacienti, atat preoperator, cat si
intraoperator, cu scopul de a reduce incidenta acestora.

Incidenta crescuta a obezitatii la pacientii cu afectiuni cardiovasculare si, in mod particular,
la pacientii cu DAATA impune, de asemenea, o strategie particulard mai ales intraoperatorie.
Pana in prezent nu exista un consens referitor la parametrii de perfuzie cerebrald sau la durata

acesteia la acesti pacienti, strategia actuala fiind cea aplicatd majoritatii pacientilor.

3. Metodologia generala a cercetarii

Pentru a determina factorii de risc pentru complicatiile neurologice postoperatorii la
pacientii operati in urgenta pentru DAATA, am realizat trei studii retrospective in care au fost
inclusi toti pacientii care au fost admisi la Camera de Garda a Institutului de Urgenta pentru

Boli Cardiovasculare ,,Prof. Dr. C.C. Iliescu” cu diagnosticul de DAATA, in perioada 1
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ianuarie 2017 — 1 mai 2023. Datele medicale au fost inregistrate din foaia de observatie clinica
si din sistemul informatic. Acordul pacientilor a fost consemnat prin semnarea
Consimtamantului Informat.

4.1. Criterii de includere si excludere

Criteriul de includere al pacientilor a fost urmatorul: pacienti cu DAATA conform
clasificarii Stanford, obiectivatd prin ecografie transesofagiand sau angio-CT toracic,care au
fost supusi tratamentului chirurgical de urgenta.

Criteriile generale de excludere au fost urméatoarele:

1. Pacienti cu AVC hemoragic obiectivat imagistic care nu sunt candidati pentru

interventie chirurgicald de urgenta;

2. Pacienti cu AVC ischemic obiectivat imagistic cu disfunctie neurologica severa care nu

sunt candidati pentru operatie;

3. Pacienti cu istoric de AVC ischemic sau hemoragic, AIT sau orice disfunctie

neurologica;

4. Pacienti care au decedat intraoperator sau in primele 48 de ore in terapie intensiva;

5. Pacienti postoperator la care starea neurologicd nu a putut fi evaluata;

6. Pacienti cu informatii medicale incomplete.

Complicatiile neurologice postoperatorii incluse au fost documentate in primele 72 de ore
postoperator. Urmadtoarele complicatii au fost documentate si analizate: AVC ischemic,
ischemia medulara, encefalopatia hipoxic-ischemica si delirul postoperator.

3.1. Analiza statistica

Analiza statistica a fost realizata cu programul Wizard 2 pentru MacOS (Wizard—Statistics
and Analysis®, Raipur, Chattisgarh, India).

Obiectivul primar a fost stabilirea incidentei complicatiilor neurologice postoperatorii
(AVC ischemic, ischemie medulara, encefalopatie hipoxic-ischemica, delir postoperator).

Pentru analiza asocierii dintre diferite variabile preoperatorii si intraoperatorii cu
complicatiile neurologice postoperatorii s-a efectuat metoda regresiei logistice. Initial s-a
efectuat analiza univariata a posibililor factori de risc pentru diferitele complicatii neurologice
si s-au selectat acele variabile care s-au asociat cu un p statistic sub 0,1. S-a efectuat apoi
regresia logistica cu selectia backward a covariatelor, rezultind un model final. Variabila
investigata ca posibil factor de risc a fost apoi analizata in analiza univariata, iar apoi, daca s-
a obtinut asocierea in aceasta etapa, a fost ajustatd dupd covariatele modelului obtinut in urma

selectiei de tip backward. Variabila este interpretatd ca factor de risc independent pentru una
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din complicatiile neurologice daca OR este peste 1, intervalul de Incredere nu il cuprinde pe 1

si p statistic este sub 0,05.

4. Asocierea dintre perfuzia cerebrala bilaterala selectiva anterograda si accidentul
vascular cerebral ischemic postoperator la pacientii operati de urgenta pentru disectie

acuta de aorta de tip A

4.1. Introducere

Perfuzia cerebrald selectiva anterograda bilaterald este o metoda eficientd de a prelungi
stopul circulator in cazul DAATA complexe, precum cele ce necesita Inlocuirea completa de
crosa aortica cu reimplantarea vaselor supraaortice fie ,,in insuld”, fie separat in cazul in care
este disponibild o proteza cvadrangulatd. Avand in vedere riscurile de complicatii neurologice
asociate acestei tehnici, studiul isi propune sa evalueze dacé durata perfuziei cerebrale selective
bilaterale se asociaza cu aparitia AVC-ului ischemic postoperator la pacientii operati de urgenta
pentru DAATA.

4.2. Materiale si metode

Datele a 220 de pacienti ce s-au prezentat la camera de garda a Institutului de Urgenta
pentru Boli Cardiovasculare in perioada ianuarie 2017—decembrie 2022 pentru disectie acuta
de aorta tip A au fost preluate din foile de observatie clinicd si din sistemul informatic.
Diagnosticul de DAATA a fost pus pe baza clasificarii Stanford, dupa datele furnizate de angio-
CT-ul toracic si/sau In urma examindrii ecografice transesofagiene. Prezenta faldului de
disectie la nivelul aortei ascendente a fost criteriul de definitie al DAATA.

Criterii de includere/excludere

Criteriul de includere a fost urmatorul: pacienti cu DAATA confirmata imagistic,
propusi pentru interventie chirurgicala de urgenta.
Criteriile de excludere au fost:
Pacientii cu AVC ischemic sau hemoragic confirmat imagistic preoperator;
Semne clinice de AVC ischemic/hemoragic sau disfunctie neurologica preoperatorie;
Pacientii decedati intraoperator sau la 48 de ore dupa admiterea in terapie intensiva;

Pacientii la care statusul neurologic nu a putut fi evaluat postoperator;

A o e

Pacientii cu date preoperatorii/intraoperatorii/postoperatorii incomplete.
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Diagnosticul AVC-ului ischemic postoperator a fost confirmat prin CT cerebral dupa ce s-
a ridicat suspiciunea clinicd in terapie intensiva (primele 12 ore) si a fost efectuat un consult
neurologic. Pentru a evalua gradul de dizabilitate la externare dupa AVC ischemic s-a folosit

,Modified Rankin Scale”, pe baza datelor colectate din foile de observatie.

5.2.3. Analiza statistica
Analiza statistica a fost realizatd cu programul Wizard 2 Statistical Software for Mac OS
(Wizard—Statistics & Analysis®, Raipur, Chattisgarh, India).

Obiectivul primar a fost stabilirea incidentei AVC-ului ischemic postoperator la
pacientii operati de urgenta pentru DAATA la care s-a folosit stopul circulator si perfuzia
cerebrala anterograda bilaterala selectiva. Pacientii au fost impartiti in trei loturi: perfuzie
cerebrala sub 30 min, intre 30—40 min si peste 40 de minute. Acest prag a fost ales deoarece
este cunoscut faptul ca durata de siguranta a stopului circulator in hipotermie este sub 30 de
minute, iar perfuzia cerebrald anterograda este mai sigurd daca durata stopului circulator este
anticipatd sa depdseascad 40 de minute.

Pentru analiza asocierii dintre durata perfuziei cerebrale si AVC-ul ischemic
postoperator s-a folosit metoda regresiei logistice.

Variabilele preoperatorii incluse in analiza univariata au fost urmatoarele: varsta, sexul
masculin, hipertensiunea arteriala, diabetul, dislipidemia, fibrilatia atriala preoperatorie,
fibrilatia atriald postoperatorie, tamponada cardiaca la admisie, insuficienta aortica severa,
disfunctia severa de ventricul stang, valva aortica bicuspida, calcificari severe la nivelul aortei
ascendente sau la nivelul crosei aortice (diagnostic CT torace preoperator), inlocuire de
hemicrosa aortica, inlocuire de radacind aorticd, inlocuire completd de crosd aortica,
interpozitie de aortd ascendenta supracomisurald, canulare axilara, canulare femurala, disectie
trunchi arterial brahiocefalic, disectie arterda carotidd comuna stdnga, bresad intima la nivelul

aortei ascendente, bresa la nivelul crosei aortice.

4.3. Rezultate

Dupa aplicarea criteriilor de excludere, 91 de pacienti au fost exclusi, iar 129 de pacienti
au fost inclusi in studiu. Un numar de 25 de pacienti au avut accident vascular cerebral ischemic
sau hemoragic documentat pe examinarea CT cerebrald, 5 pacienti au ajuns in coma (GCS 3),
12 pacienti au prezentat diferite deficite motorii, 11 pacienti au decedat in primele 48 de ore

dupa chirurgie, iar 38 de pacienti au avut date incomplete
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In ceea ce priveste caracteristicile preoperatorii ale pacientilor, acestea sunt afisate in
Tabelul 4.1. Varsta medie a pacientilor a fost de 59 + 11,15 ani, 64,3% dintre pacienti fiind de
sex masculin. Media EuroSCORE a fost de 9,03 + 2,63, iar timpul de la diagnostic pand la
interventia chirurgicala a fost in medie de 4,89 + 4,37 minute. in ceea ce priveste factorii de
risc cardiovasculari, hipertensiunea arteriald a avut o incidentd de 65,9%, diabetul a avut o
incidenta de 6,2%, 1n timp ce 31% dintre pacienti au fost dislipidemici. Incidenta bolii renale
cronice a fost de 7,8%, iar 9,3% au prezentat fibrilatie atriald la admitere. Bicuspidia aorticd a
fost diagnosticata in 8,5% din cazuri, insuficienta aorticd severd a avut o incidenta de 18,6%,
iar disfunctia severd de ventricul stang (FEVS sub 30%) a fost prezentd in 0,8% din cazuri.
Prezentarea in tamponadi cardiaca a fost intalnita la 27,1% din pacienti. In ceea ce priveste
extinderea faldului de disectie la nivelul vaselor supra-aortice, cea mai frecvent intalnitd a fost
disectia trunchiului arterial brahiocefalic in 25,6% din cazuri, urmatd de disectia arterei
carotide comune stangi (16,3%), in timp ce ambele carotide au fost disecate in 6,97% din
cazuri.

Caracteristicile intraoperatorii ale pacientilor sunt evidentiate tot in Tabelul 4.1 si in
ceea ce priveste tipul interventiei chirurgicale, cel mai frecvent a fost efectuata inlocuirea de
aortd ascendenta si de hemicrosa n 69,8% din cazuri, urmata de inlocuirea de aortd ascendenta
si intreaga croasa (15,5%) si Inlocuirea de radacind aortica cu un conduct cu valva mecanica,
impreund cu Inlocuirea aortei ascendente si a hemicrosei, in 10,9% dintre pacienti. La polul
opus, cele mai rare proceduri chirurgicale au fost Tnlocuirea izolata de aortd ascendenta (2,3%)
si Inlocuirea completd de radacind aortica, aortd ascendenta si croasda completd in 0,8% din
cazuri. Aditional tratamentului disectiei acute de aortd, proceduri chirurgicale precum inlocuire
de valva aortica au fost efectuate la 3,1% din pacienti, bypass-ul coronarian a fost necesar la
4,65% din cazuri, a fost implantat la un pacient ECMO VA periferic, un pacient a necesitat
bypass femuro-femural iar un alt pacient a beneficiat si de cura coarctatiei de aortd. Artera
axilard a fost folositd cel mai frecvent pentru canulare (68,2%), urmata de artera femurala in
30,2% din cazuri si canularea crosei aortice in 1,6% din pacienti. In 14% din cazuri, ruptura
intima nu a fost evidentiata la nivelul radacinii/aortei ascendente/croasei. Cand a fost vizibila,
cel mai frecvent ruptura intima a fost la nivelul radacinii/aortei ascendente in 43,4% din cazuri
si In 32,6% din cazuri fiind prezentd simultan la nivelul aortei ascendente si crosei aortice.

Durata medie a perfuziei cerebrale a fost de 37,837 + 18,243 minute, iar durata medie
a timpului de ischemie cardiacd a fost de 114,775 + 34,602 minute. Durata medie a diferitelor
intervale pentru circulatia cerebrald anterograda selectiva asociata stopului circulator in

hipotermie moderata a fost dupa cum urmeaza: in 44,2% din cazuri a avut o duratd medie sub
9
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30 de minute, la 34,1% din pacienti a durat intre 30 si 40 de minute iar la 31,8% din pacienti
perfuzia cerebrala a durat peste 40 de minute.

Incidenta atacului vascular cerebral ischemic a fost de 24,8% (31 de pacienti) si s-au
inregistrat 27 de decese (20,9%). Tabelul 4.2. arata gradul de dizabilitate (mRS) la externare,
acesta avand o valoare medie de 2,6 + 1,03. Un grad de dizabilitate severa, necesitand asistenta
medicald la domiciliu, a fost inregistrat la aproape jumatate dintre pacientii supravietuitori cu
atac vascular cerebral in 41,93% din cazuri. Un grad de dizabilitate usoara-moderata a fost
intalnit la 16,12% (mRS 2), respectiv 19,35% (mRS 3) din cazuri.

Regresia logistica

A fost analizata prin metoda regreisie logistice asocierea dintre diferite intervale de
perfuzie cerebrala selectiva anterograda (sub 30 de minute, intre 30 si 40 de minute si peste 40
de minute) si accidentul vascular cerebral ischemic postoperator.

Rezultatele analizei univariate ale variabilelor care au atins o valoare p < 0,1 sunt
prezentate in Tabelul 4.3. Disectia arterei carotide comune stangi (OR = 2,772; I1C95% =
1,041-7,381; p=0,041) si dislipidemia (OR = 3,048; IC95% = 1,077-8,627; p = 0,036) au fost
incluse in modelul final dupa selectia Tnapoi (backward selection). ACP bilateral selectiv cu
durata peste 40 de minute a fost asociat cu accident vascular cerebral ischemic (OR = 2,41,
1C95% = 1,054-5,509; p = 0,037) in analiza univariatd si, dupd ajustarea modelului, a
reprezentat un factor independent asociat cu accidentul vascular cerebral ischemic postoperator
(OR = 3,589; 1C95% = 1,418-9,085; p = 0,007).

Timpul de ACP bilateral selectiv sub 30 de minute (OR = 0,484; 1C95% = 0,207-1,128;
p = 0,093) si intre 30 si 40 de minute (OR = 1,016; 1C95% = 0,438-2,357; p = 0,971) nu au
fost asociate cu accident vascular cerebral ischemic dupa analiza univariata.

Tabelul 4.1. Caracteristicile preoperatorii si intraoperatorii ale pacientilor.

n =129 (100%)
Caracteristici preoperatorii
Varsta (mean, SD) 59+ 11.15
Sex (n, % masculin) 83 (64.3%)
Euroscore (mean, SD) 9.03 (2.63)
Timp de la diagnostic — chirurgie (ore) 4.89 (4.375)
Hipertensiune arteriala (n, %) 85 (65.9%)
Diabet (n, %) 8 (6.2%)
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Dislipidemie (n, %) 40 (31%)
Boala renala cronica (n, %) 10 (7.8%)
Fibrilatie atriala preoperatorie (n, %) 12 (9.3%)
Valva aortica bicuspida (n, %) 11 (8.5%)

Tamponada cardiaca (n, %)

35 (27.1%)

Disectie trunchi arterial brahiocefalic (n, %)

33 (25.6%)

Disectie artera carotida comuna stanga (n, %)

21 (16.3%)

Disectie ambele artere carotide (n, %) 9 (6.97%)
Regurgitare aortica severa (n, %) 24 (18.6%)
Disfunctie usoara ventricul stang (FEVS 40-50%) (n, %) 9 (7%)
Disfunctie moderata ventricul stang (FEVS 30-40%) (n, %) 2 (1.6%)
Disfunctie severa ventricul stang (FEVS < 30%) (n, %) 1 (0.8%)
Calcificari severe la nivelul aortei ascendente sau arc aortic 9 (7%)

Caracteristi intraoperatorii

Inlocuire de aorta ascendenta si hemicrosa (n, %)

90 (69.8%)

Inlocuire de aorta ascendenta si crosa aortica (n, %)

20 (15.5%)

Inlocuire de radacina aortica, aorta ascendenta si hemicrosa (n, %) | 14 (10.9%)
Inlocuire de aorta ascendenta (n, %) 3(2.3%)
Inlocuire de radacina aortica, aorta ascendenta si crosa(n, %) 1 (0.8%)
Proceduri combinate 13 (10.07%)
Inlocuire de valva mitrala (n, %) 4 (3.1%)
Bypass coronarian (n, %) 6 (4.65%)
ECMO V-A periferic (n, %) 1 (0.8%)
Bypass femuro-femural (n, %) 1 (0.8%)
Aortic coarctation repair (n, %) 1 (0.8%)

Loc canulare

Artera axilara (n, %)

88 (68.2%)

Artera femurala (n, %) 39 (30.2%)
Arc aortic (n, %) 2 (1.6%)
Bresa intimala

Aorta ascendenta/radacina aortica (n, %) 56 (43.4%)
Crosa aortica (n, %) 42 (32.6%)
Aorta ascendenta/radacina aortica si arc aortic (n, %) 12 (9.3%)
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Fara bresa intimala vizibila (n, %)

18 (14%)

Timp de bypass cardiopulmonar (min); (mean, SD)

210 (56,874)

Duarata de ischemie miocardica (min); (mean, SD)

114,775 (34,602)

Durata perfuzie cerebrala (min); (mean, SD)

37,837 (18,243)

Perfuzie cerebrala sub 30 min (n, %)

57 (44.2%)

Perfuzie cerebrala intre 30 si 40 min (n, %)

44 (34.1%)

Perfuzie cerebrala peste 40 min (n, %)

41 (31.8%)

Fibrilatie atriala postoperatorie (n, %)

34 (26.4%)

Reinterventie pentru sangerare postoperatorie (n, %)

34 (26.4%)

Tabelul 4.2. Deficit neurologic la externare (Modified Rankin Scale — mRS).

mRS n/(100%)
0 0 (0%)

1 3 (9.67%)

2 5(16.12%)
3 6 (19.35%)
4 4 (12.90%)
5 0 (0%)

6 13 (41.93%)

Tabelul 4.3. Factorii asociati cu atacul vascular cerebral ischemic (analiza

multivariabila).
Analiza Univariata Analiza Multivariata
Variabila OR 95% CI p OR 95% CI p
Disectie 2,772 1,041-7,381 0,041 2,941 1,034-8.,364 0,043
ACC dreapta
Dislipidemie | 3,048 1,077-8,627 0,036 4,577 | 1,462-14,332 | 0,009
BSACP > 40 | 2,41 1,054-5,509 0,037 3,589 | 1,418-9,085 0,007
min
4.4. Discutii
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Rezultatul principal al primului studiu evidentiaza faptul cd perfuzia cerebrala
anterograda selectiva bilaterald s-a asociat in mod independent cu accidentul vascular cerebral
ischemic postoperator. In studiul nostru, incidenta accidentului vascular cerebral a fost de
21,6% (31 pacienti). Un total de 13 (41,93%) dintre pacientii cu accident vascular cerebral
ischemic postoperator au decedat in sectia de terapie intensiva.

Anastomoza distala deschisa, inlocuirea hemicrosei sau inlocuirea completa a arcului
aortic necesitd o perioada de oprire circulatorie. Instituirea ACP bilaterale selective este mai
complexa tehnic, iar studiile au aratat un timp mai lung de oprire circulatorie totala cu aceasta
tehnicd, cu un risc crescut de accident vascular cerebral dacd depaseste 30 de minute [34,35].
In centrul nostru, folosim ACP bilaterald selectivi (BSACP) la toti pacientii care necesita
oprire circulatorie cu hipotermie (HCA) pentru repararea aortei in ATAAD. Tehnica este
adaptatd in functie de constatdrile intraoperatorii, in special daca sunt prezente placi
ateromatoase 1n arcul aortic sau la nivelul arterei innominate si al arterei carotide comune
stangi. Dacd vasele supra-aortice sunt implantate separat, excizam de obicei portiunea cu placa
ateromatoasd pentru o insertie sigurd a canulelor. De asemenea, In aceste cazuri nu se
efectueaza ligaturi pentru a minimiza riscul de embolizare a placii. Portiunea disecata a vaselor
supra-aortice este excizatd cat mai mult posibil pentru a obtine o presiune optimd pentru
perfuzia cerebrala. Canulele sunt inserate dupad dezaerare si incercam sa le introducem cét mai
putin posibil In lumenul arterial, de obicei cu balonul adiacent capatului proximal al arterei.
Circuitele pentru ACP au fost pregdtite inainte de HCA pentru a minimiza pierderea de timp,
iar canulele stanga si dreaptd au fost codificate cu culori diferite pentru o mai bund gestionare
a perfuziei cerebrale. Folosind acest algoritm, timpul mediu de perfuzie cerebrala in studiul
nostru a fost de 37,837 £ 18,243 minute, si am reusit sd avem o ACP sub 30 de minute la 44,2%
dintre pacienti. Dintre cei 90 de pacienti cu Inlocuire de hemicrosa aortica, 75,4% au avut
BSACP sub 30 de minute si 90,5% cu un timp mediu de clampare aortica intre 85 si 96 minute.
Avand in vedere cd BSACP este tehnic mai complexa, pe baza rezultatelor noastre nu
consideram ca acesta este cazul. Incidenta accidentului vascular cerebral ischemic postoperator
a fost de 24,8% in studiul nostru. Dintre cei 88 de pacienti cu BSACP > 40 min, accidentul
vascular cerebral ischemic a aparut la mai mult de jumatate (53,1%). Am concluzionat ca

trebuie depuse toate eforturile pentru a minimiza timpul ACP.

5. Factori asociati cu aparitia de complicatii neurologice postoperatorii noi la pacientii

supusi interventiei chirurgicale de urgenta pentru disectia acuta de tip A a aortei

23



5.1. Introducere

In ciuda progreselor tehnicilor chirurgicale (terapia aortica centrald) si introducerii
metodelor de protectie cerebrala precum perfuzia cerebrald si oprirea circulatorie hipotermica,
incidenta complicatiilor neurologice (CN) este ridicata si variaza intre 17 si 48% . CN dupa
repararea de urgentd a unei DAATA sunt asociate cu o mortalitate spitaliceasca mai mare, o
duratd mai lungd de internare in terapie intensiva si in spital, precum si cu o supravietuire pe
termen lung redusa. Datele privind CN pre/postoperatorii sunt eterogene si existd o mare
variabilitate in ceea ce priveste clasificarea lor. Scopul acestui studiu a fost de a determina
asocierea dintre diferiti parametri intraoperatori si complicatiile neurologice nou aparute
postoperator la pacientii supusi interventiei chirurgicale de urgenta pentru DAATA.

5.2. Materiale si Metoda

Intre ianuarie 2017 si mai 2023, 240 de pacienti au fost transferati in centrul nostru
pentru tratamentul DAATA. Diagnosticul de DAATA a fost stabilit pe baza tomografiei
computerizate toracice cu substantd de contrast intravenos. Dupd un consult cardiologic in
departamentul de urgentd, cu ecocardiografie transtoracicd obligatorie, pacientii care erau
candidati pentru interventie chirurgicala de urgenta au fost transferati in sala de operatie.
Caracteristicile clinice si datele demografice au fost colectate din fisele medicale si sistemul
electronic de sdnatate.

Criterii de includere: pacienti cu disectie acutd de tip A a aortei conform clasificarii
Stanford au fost considerati pentru interventia chirurgicala de urgenta.

Criterii de excludere:

(1) pacienti cu accident vascular cerebral ischemic sau hemoragic documentat pe CT
inainte de operatie;

(2) semne clinice de accident vascular cerebral, paraplegie, delir sau orice disfunctie
neurologica inainte de operatie;

(3) pacienti cu antecedente de atac ischemic tranzitor, accident vascular cerebral
ischemic sau hemoragic ori alte disfunctii neurologice;

(4) pacienti care au decedat in sala de operatie sau in primele 48 de ore dupa admiterea
in terapie intensiva;

(5) pacienti la care, In perioada postoperatorie, nu s-a putut evalua statusul neurologic;

(6) pacienti cu fise medicale incomplete.

Complicatiile neurologice nou aparute au fost evaluate in primele 72 de ore de la

internarea in ATL
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Pentru a investiga asocierea dintre diferiti factori intraoperatori si aparitia de noi NC-
uri, s-a realizat o analizd multivariata utilizand regresia logistica. Variabilele incluse 1n analiza
univariatd au fost: varsta, sexul masculin, hipertensiunea arteriald, diabetul, hiperlipidemia,
boala renala cronicd, fibrilatia atriald preoperatorie, tamponada cardiacd la internare,
regurgitarea aortica severd, disfunctia severa a ventriculului stdng, prezenta valvei aortice
bicuspide, leziunea intima primard in aorta ascendenta sau arc aortic (sau lipsa unei leziuni de
intrare identificate pe CT preoperator), disectia unuia, a doud sau a trei vase supra-aortice $i
reinterventia pentru hemoragie mediastinala.

Indicele intraoperatori analizati au fost: tipul de interventie (cu sau fara chirurgie pe arc
aortic, procedura Wheat, chirurgie pe radacina aortica, inlocuire supracoronariand a aortei
ascendente, hemiarch, Tnlocuire totala de arc, reimplantarea arterei innominate, reimplantarea
arterei innominate si a carotidei comune stangi, proceduri combinate), canulare axilard sau
femurala, timpul de circulatie extracorporeald, timpul de clampare aortica si timpul de perfuzie

cerebrala.

5.3. Rezultate

Dupa aplicarea criteriilor de excludere, au fost inclusi in studiu 203 pacienti cu DAATA
si interventie chirurgicala de urgenta. In total, au fost exclusi treizeci si sapte de pacienti (cinci
pacienti cu accident vascular cerebral ischemic masiv, trei cu accident vascular cerebral
hemoragic, patru cu stop cardiac nerecuperat la internare, trei cu antecedente de disfunctie
neurologicd, cinci cu ischemie perifericd ireversibila, patru cu accident vascular cerebral
ischemic pe CT preoperator, treisprezece care au decedat pe masa de operatie — zece din cauza
socului hemoragic si trei cu infarct miocardic).

4.2.1. Caracteristici ale populatiei studiate

Datele generale ale populatiei studiate sunt afisate in tabelul 4.4. Varsta medie a fost
57,61 £ 12,27 ani, 67% au fost barbati, iar scorul Euroscore mediu a fost 9,03 + 2,63. Timpul
de la diagnosticarea ATAAD pana la operatie a fost 4,89 + 4,37 ore. Hiperlipidemia a fost cea
mai frecventa comorbiditate (69%), iar fibrilatia atriala preoperatorie a fost observatad in 7,4%
din cazuri. Durerea toracica a fost prezentd la 175 de pacienti (86,2%). Antecedente de
anevrism aortic au fost identificate la 22,16%, iar diametrul aortic maxim mediu a fost 6,19 +
1,19 mm. Ecocardiografia transtoracica preoperatorie a ardtat prezenta unei valve aortice
bicuspide in 12,8% din cazuri, insuficientd aortica acutd severa in 29,1% si tamponada cardiaca
la27,1%. Pe baza CT-ului preoperator, artera innominata a fost cel mai frecvent vas supraaortic

disecat (27,1%), iar disectia tuturor celor trei vase supraaortice a fost intdlnita la 9,9% dintre
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pacienti. Rata decesului postoperator a fost 16,74% (34 pacienti). Conform rapoartelor de
autopsie, cauzele decesului au fost: soc septic (25,5%), soc cardiogen (32,4%), soc mixt
(26,4%) si soc hemoragic (5,9%).

Datele intraoperatorii (Tabel 4.5.) indicd un timp mediu de circulatie extracorporeala
de 206,28 + 63,22 minute si un timp de clampare aortica de 116,1 + 38,4 minute; in 76,4%
dintre cazuri a fost necesara perfuzie cerebrala, cu un timp mediu de perfuzie cerebrala de 29,62
+ 22,27 minute. Cea mai frecventd procedurd in grupul fara interventie la nivelul arcului aortic
a fost inlocuirea supracoronariani a aortei ascendente cu grefa de Dacron (18,7%). In grupul
cu interventie pe arc, cel mai frecvent tip de chirurgie a fost inlocuirea aortei ascendente si
hemiarcului, cu oprire circulatorie hipotermica moderatd si perfuzie cerebrala (53,2%).
Inlocuirea totala a arcului a fost efectuata in 4,4% din cazuri. Proceduri suplimentare au fost
necesare la 31 de pacienti: bypass aortocoronarian (5,4%), protezare mitrald (2,46%), plastie
mitrala (1,47%), ECMO veno-arterial periferic la doi pacienti, reconstructia sinusului non-
coronarian la doi pacienti, bypass femuro-femural la un pacient si corectie de coarctatie aortei
la un pacient. Canularea arterei axilare a fost efectuatd in 64,5% din cazuri, urmata de canularea

arterei femurale 1n 31,5%.

4.2.2. Caracteristicile pacientilor cu complicatii neurologice

Incidenta complicatiilor neurologice postoperatorii nou aparute a fost de 39,4% (80
pacienti). Accidentul vascular cerebral ischemic a avut o incidentd de 23,6% (48 pacienti).
Delirul postoperator a fost intalnit la 21 de pacienti (10,3%), iar encefalopatia hipoxic-
ischemica 1n 9 cazuri (4,4%). Doi pacienti (1%) au dezvoltat ischemie medulara in perioada
postoperatorie.

Nu s-au observat diferente in ceea ce priveste varsta, frecventa factorilor preoperatori
sau tehnica chirurgicala intre grupurile cu si fard complicatii neurologice. Pacientii cu
complicatii neurologice postoperatorii nou aparute au avut un timp mai lung de bypass
cardiopulmonar (p = 0,004) si un timp de perfuzie cerebrald mai mare (p < 0,001) si au
prezentat mai frecvent disectia a doua vase supraaortice (p = 0,048) si leziuni de intrare primara
in arc (p = 0,014) (Tabel 4.6.). Incidenta decesului in grupul cu complicatii neurologice a fost
23,8% (soc septic in 8 cazuri, soc mixt la 6 cazuri si soc cardiogen la 5 cazuri).

Accident vascular cerebral ischemic

Pacientii cu accident vascular cerebral ischemic au fost mai in varsta decat cei fara

accident vascular cerebral (p = 0,011), au prezentat mai frecvent disectia a doud vase
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supraaortice (p = 0,03) si leziuni de intrare in aorta ascendenta si in arc (p = 0,001) si au avut
timpi mai lungi de bypass cardiopulmonar (p = 0,008) si perfuzie cerebrala (p = 0,001). S-a
constatat o diferentd semnificativa a frecventei decesului in grupul cu accident vascular
cerebral (p = 0,001). Accidentul vascular cerebral ischemic postoperator a fost diagnosticat la
23,64% dintre pacienti. Incidenta decesului a fost 33,34% in acest grup. Circulatia anterioara a
fost afectatd in 47,91% din cazuri, circulatia posterioara in 20,83%, iar atdt circulatia
anterioard, cat si cea posterioard au fost afectate in 16,67% dintre pacienti. Artera carotida
dreaptd a fost vasul cel mai frecvent afectat al circulatiei anterioare (25% din cazuri). In
circulatia posterioard, cel mai afectat vas a fost artera vertebrobazilard dreapta (8,33%).
Disectia vaselor supraaortice a fost observatd la 39,6% dintre pacientii cu accident vascular
cerebral ischemic; ramura cel mai frecvent disecata a fost artera innominata (35,4%). Sase
pacienti (33,34%) au decedat in grupul cu accident vascular cerebral ischemic, iar unsprezece
(22,91%) nu au avut dizabilitate sau au avut dizabilitate usoara la externare (scor Rankin
modificat 0-2).

Encefalopatie hipoxic-ischemica

Encefalopatia hipoxic-ischemica a avut o incidentd de 4,4% (noud pacienti). Varsta
medie a fost 59,22 + 13,53 ani. Hipotensiunea sistolica legatd de tamponada cardiaca a fost
observatd la patru pacienti si legatd de insuficienta aortica acutd severa la doi pacienti. Doi
pacienti au prezentat implicarea vaselor supraaortice — ambii cu disectia arterei innominate si
a arterei carotide comune stangi, fara disectia arterelor subclavii. Trei pacienti au avut o leziune
de intrare primara localizata la nivelul arcului aortic, iar cinci au fost supusi chirurgiei pe arc
aortic. Timpul mediu de bypass cardiopulmonar a fost 239,11 + 49,55 minute, timpul de
clampare aortica 126,11 + 48,53 minute, iar timpul de perfuzie cerebrala 24,67 + 22,37 minute.
Un pacient nu si-a recapatat starea de constientd si a decedat prin soc septic; ceilalti au fost
transferati cu succes catre centre de recuperare dupa stabilizarea in terapie intensiva.

Delir postoperator

Delirul postoperator a fost observat la 21 de pacienti (10,3%). Varsta medie a fost 58,46
+ 12,39 ani; 66,7% aveau antecedente de hipertensiune arteriald si 9,5% aveau diabet zaharat.
Tamponada cardiaca la internare a fost prezenta in 19% din cazuri, iar insuficienta aortica acuta
severa in 42,9%. In 47,6% din cazuri s-a efectuat chirurgie pe arc aortic, iar 9,5% au avut
inlocuire totald de arc. Implicarea vaselor supraaortice a fost observata la 23,8% dintre pacienti;
incidenta disectiei arterei innominate a fost 23,8%, iar 14,3% au avut atat disectia arterei
innominate, cat si a carotidei comune stangi. Timpul mediu de bypass cardiopulmonar a fost

216,29 + 51,81 minute, timpul de clampare aortica 117,38 + 29,77 minute, iar timpul de
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perfuzie cerebrald 28,81 + 14,8 minute. A existat o diferentd semnificativd in incidenta
chirurgiei pe rddacina aortica (p = 0,025), iar pacientii cu delir postoperator au avut mai
frecvent timp de bypass cardiopulmonar peste 3 ore (p = 0,049). Un pacient a decedat prin soc
mixt (cardiogen si septic).

Ischemie medulara

Ischemia medulara a fost diagnosticatd la doi pacienti (2,5%). Ambii au fost barbati si
au avut inlocuire a aortei ascendente si a hemiarcului, cu leziuni de intrare in aorta ascendenta.
Timpul de bypass cardiopulmonar a fost 168 + 50,2 minute, timpul de clampare aortica 88 +
21,21 minute, iar timpul de perfuzie cerebrala 33 + 15,56 minute. Un pacient a avut disectia
arterei innominate, iar celdlalt atat disectia arterei innominate, cat si a carotidei comune stangi.
Ambii au supravietuit: unul cu recuperare partiald a paraplegiei la externare, celdlalt fara

recupcerarc.

4.2.3. Analiza statistica (regresie logistica)

Tabelul 4.7. arata rezultatele regreisie logistice. Rezultatele analizei univariate (pentru
variabile cu p < 0,1) si ale analizei multivariabile prin regresie logistica arata ca, dupa selectia
backward, doar varsta (OR = 1,03; IC 95% = 1,01-1,06; p = 0,013) si hiperlipidemia (OR =
2,08; IC 95% = 1,05-4,12; p = 0,035) au ramas in modelul final. Timpul de bypass
cardiopulmonar a fost asociat cu complicatii neurologice postoperatorii nou aparute in analiza
univariatd (OR = 1,01; IC 95% = 1,003-1,02; p = 0,001) si, dupa ajustarea modelului, a fost
un factor de risc independent (OR = 1,01; IC 95% = 1,01-1,02; p <0,001). Timpul de clampare
aorticd nu a fost asociat in analiza univariata (p = 0,06); totusi, un timp de clampare aortica
peste 3 ore a fost asociat atat in analiza univariata (OR = 2,2; IC 95% = 1,2-4,04; p = 0,011),
cat si, dupa ajustare, ca factor de risc independent (OR =2,71; IC 95% = 1,43-5,14; p = 0,002).
Timpul de perfuzie cerebrald a fost asociat in analiza univariatd (OR = 1,01; IC 95% = 1,001—
1,03; p = 0,042) si, dupa ajustare pentru varsta si hiperlipidemie, a ramas un factor de risc
independent pentru complicatii neurologice postoperatorii nou apéarute (OR = 1,02; IC 95% =
1,002-1,03; p = 0,027).

Tabel 4.4. Caracteristicile generale ale pacientilor cu interventie chirurgicala de

urgenta pentru ATAAD

Parametru (Unitate) n =203 (100%)
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Varsta (ani) 57,61 £ 12,27
Sex (masculin) 136 (67%)
Euroscore 9,03 +£2,63
Timp de la diagnostic la interventie (ore) 4,89 + 4,37
Hipertensiune arteriala 130 (64%)
Diabet zaharat 13 (6,4%)
Hiperlipidemie 140 (69%)
Boala renala cronica 14 (6,9%)
Pacienti hemodinamic stabili 149 (73,4%)
Fibrilatie atriald preoperatorie 15 (7,4%)
Soc cardiogen 22 (9,56%)
Infarct miocardic acut cu supradenivelare ST | 7 (3,44%)
Ischemie mezenterica 5(2,46%)

Ischemie la nivelul membrelor inferioare

32 (15,76%)

Anevrism de radacina aortica

11 (5,41%)

Durere toracica

175 (86,2%)

Durere abdominala

32 (15,76%)

Istoric de anevrism aortic

45 (22,16%)

Insuficienta cardiaca acuta

31 (15,27%)

Valva aortica bicuspida

26 (12,8%)

Diametru maxim (mm)

6,19+ 1,19

Regurgitare aorticd acuta severa

59 (29,1%)

Disfunctie severa a ventriculului

(FEVS < 30%)

stang

4(1,97%)

Disfunctie moderatd a ventriculului stang

(FEVS 30-40%)

5(2,5%)

Disfunctie usoard a ventriculului

(FEVS 40-50%)

stang

111 (54,67%)

Tamponada cardiaca la internare

49 (24,1%)

Disectia arterei brahiocefalice

55 (27,1%)

Disectia arterei brahiocefalice si a arterei

carotide comune stangi

32 (15,8%)
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Disectia tuturor vaselor supraaortice 20 (9,9%)
Poartd de intrare primara 1n aorta ascendenta | 132 (65%)
Aorta ascendenta i arc aortic 17 (8,4%)
Arc aortic 66 (32,5%)

Nu s-a identificat poartd de intrare

23 (11,3%)

Tabel 4.5. Date intraoperatorii; medie + DS; n (%)

Date operatorii

n =203 (100%)

Fara interventie pe arc aortic 76 (37,4%)
Inlocuire aorta ascendenti supracoronariana 38 (18,7%)
Procedura Wheat 6 (3%)
Inlocuire radacina aortica si aortd ascendenta 11 (5,4%)
Interventie pe arc aortic 127 (62,6%)
Inlocuire aorta ascendenta si hemiarc 108 (53,2%)
Inlocuire aorta ascendenti si arc aortic total 9 (4,4%)

Inlocuire radicina aorticd, aortd ascendentd
si hemiarc

Implantare artera brahiocefalica

Implantare arterd brahiocefalica si artera

carotidd comuna stanga

21 (10,3%)

6 (3%)
8 (3,9%)

Proceduri combinate

31(15,3%)

Bypass aortocoronarian (CABG)
Proteza valva mitrala
Reconstructie valva mitrala

ECMO veno-arterial periferic
Reconstructie sinus non-coronarian
Bypass femuro-femural

Corectie coarctatie de aorta

11 (5,4%)
5 (2,46%)
3 (1,47%)
2 (0,98%)
2 (0,98%)
1 (0,5%)

1 (0,5%)

Locul canularii

Artera axilara
Artera femurala

Aorta ascendenta disecatd

131 (64,5%)
64 (31,5%)
7 (3,4%)
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Arc aortic 1 (0,5%)

Timp de circulatie extracorporeald (min) 206,28 + 63,22
Timp de clampaj aortic (min) 116,1 + 38,4
Perfuzie cerebrala selectivd anterograda | 29,62 + 2227

bilaterala (min)

Perfuzie cerebrald si oprire circulatorie

profund hipotermica

155 (76,4%)

Reinterventie pentru hemoragie mediastinala

50 (24,6%)

Tabel 4.6. Comparatia intre pacientii cu disectie de tip A cu si fara complicatii

neurologice: medie = DS; n (%)

Variabila CN (+) CN O)lp
n=80 n=123

Varsta 60.02 £ 10.71 56.04 £12.99 | 0.098
Sex masculin 54 (67.5%) 82 (66.7%) 0.902
Hipertensiune arteriala 49 (61.3%) 81 (65.9%) 0.504
Diabet zaharat 4 (5%) 9 (7.3%) 0.51
Hiperlipidemie 61 (76.2%) 79 (64.2%) 0.07
Boala renala cronica 6 (7.5%) 8 (6.5%) 0.784
Tamponada cardiaca 22 (27.5%) 27 (22%) 0.367
Regurgitare aortica severa 22 (27.5%) 37 (30.1%) 0.692
Fibrilatie atriald preoperatorie 8 (10%) 7 (5.7%) 0.251
Disectie a vaselor supraaortice 26 (32.5%) 39 (31.7%) 0.906
Un vas 10 (12.5%) 22 (17.9%) 0.303
Doua vase 11 (13.8%) 7 (5.7%) 0.048
Trei vase 9 (11.2%) 11 (9%) 0.603
Valva aortica bicuspida 9 (11.2%) 17 (13.8%) 0.592
LVEF <30% 3 (3.8%) 2 (1.6%) 0.34
LVEF 30-40% 2 (2.5%) 4 (3.3%) 0.757
LVEF 40-50% 32 (40%) 37 (30.1%) 0.145
Fara chirurgie de arc aortic 29 (36.2%) 47 (38.2%) 0.778
Procedura Wheat 1(1.2%) 5(4.1%) 0.247
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Chirurgie de radacina aortica 15 (18.8%) 18 (14.6%) 0.437
Inlocuire aorta ascendenta | 12 (15%) 26 (21.1%) 0.273
supracoronariana
Chirurgie de arc aortic 51 (63.7%) 76 (61.8%) 0.778
Implantare [A 3 (3.8%) 3(2.4%) 0.59
Implantare 1A si ACCS 4 (5%) 4 (3.3%) 0.532
Inlocuire totala de arc aortic 5(6.2%) 4 (3.3%) 0.311
Inlocuire de hemiarc 42 (52.5%) 66 (53.7%) 0.872
Proceduri combinate 9 (11.2%) 22 (17.9%) 0.199
Canulare artera axilara 56 (70%) 49 (61%) 0.189
Canulare artera femurala 24 (30%) 42 (34.1%) 0.583
Punct de intrare disectie aortd ascendenta | 48 (60%) 84 (68.3%) 0.226
Punct de intrare disectie arc aortic 34 (42.5%) 32 (26%) 0.014
Punct de intrare disectie aortd ascendenta | 12 (15.2%) 5(4.1%) 0.005
si arc aortic
Fara punct de intrare 10 (12.5%) 13 (10.6%) 0.671
Timp circulatie extracorporalad 224.8 £ 66.62 194.24 + | 0.004
58.07
Timp de clampare aortic 122.47 £ 41.71 111.96 +10.12
35.66
Timp perfuzie cerebrald 33.6 £22.25 27.02+£21.98 | <0.001
Perfuzie cerebrala 65 (81.2%) 90 (73.2%) 0.186
Deces 19 (23.8%) 17 (13.8%) 0.07
Tabel 4.7. Regresie logistica
Analiza Univariata Analiza Multivariata
Variabila OR IC 95% ) OR IC 95% P
Varsta (ani) 1.02 | 0.1-1.05 0.025
Ruptura arc aortic 236 | 1.29-4.35 0.015
Ruptura aortd | 5.25 | 1.77-15.61 | 0.009
ascendenta si arc aortic
Disectia a doud vase|2.64 |0.98-7.13 0.055
supraaortice
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Hiperlipidemie 1.79 ] 0.95-3.37 0.072

Timp bypass | 1.01 | 1.003-1.02 | 0.001 | 1.011 | 1.01-1.02 | <0.001
cardiopulmonar
Timp clampa;j aortic 1.007 | 1.003—-1.015 | 0.060

Clampaj aortic peste 3 | 2.20 | 1.20-4.04 0.011 |2.71 | 1.43-5.14 |0.002
ore

Timp perfuzie cerebralda | 1.01 | 1.001-1.03 | 0.040 | 1.02 | 1.002-1.03 | 0.027

5.4. Discutii

Rezultatele principale ale celui de al doilea studiu au fost: impul de bypass
cardiopulmonar (OR = 1.011; 95% CI = 1.01-1.02; p < 0.001), timpul de clampaj aortic peste
trei ore (OR = 2.71; 95% CI = 1.43-5.14; p = 0.002) si timpul de perfuzie cerebrald (OR =
1.02; 95% CI = 1.002—-1.03; p = 0.027) au fost factori de risc independenti asociati cu NC
postoperatorii noi in prezentul studiu. Acest lucru este in acord cu studiul GERAADA, unde
timpii operatori crescuti s-au asociat cu NC

In studiul nostru, incidenta complicatiilor neurologice postoperatorii nou aparute a fost
de 39,4%. Variabilitatea ridicatd in incidenta raportata a CN poate fi datoratd dificultatilor de
inregistrare a acestora la pacienti critici [36]. Datele privind NC pre- si postoperatorii sunt
eterogene si existd o mare variabilitate in clasificarea lor [37,38,39].

Incidenta AVC ischemic in acest studiu a fost de 23,6%, fiind cea mai frecventa CN
(60%), In concordantd cu rapoartele anterioare [40,41.42]. AVC ischemic tinde sa fie mai
frecvent in circulatia anterioara (47,91%) decat in cea posterioara (20,83%) si este predominant
pe partea dreaptd In ambele cazuri (25% arterd carotida dreaptd anterioard, 8,33% artera
vertebro-bazilara dreapta). Implicarea vaselor supraaortice a fost observatd la 39,6% dintre
pacientii cu AVC ischemic, iar frecventa implicarii a doua vase a fost semnificativ mai mare
in grupul cu NC (16,7% vs. 6,5%; p = 0,03). Un motiv pentru dominanta leziunilor pe partea
dreapta poate fi stresul hidraulic mai mare in peretele lateral drept al aortei ascendente [43].
Totusi, 60,4% dintre pacientii cu AVC ischemic nu au avut implicarea vaselor supraaortice,
sugerand cd exista si alte mecanisme implicate in patogeneza AVC ischemic, precum
tromboembolismul, microembolismul sau hipotensiunea. Pacientii cu AVC ischemic au fost
semnificativ mai in varstd (61,12 + 9,27 vs. 56,52 £ 12,9; p = 0,011), fapt explicat prin

agravarea aterosclerozei odata cu inaintarea in varsta [18]. Saisprezece pacienti (33,34%) cu
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AVC ischemic au decedat in terapie intensiva, iar 43,75% au avut mRS intre 3 si 5, confirmand
mortalitatea si morbiditatea ridicate ale acestei complicatii postoperatorii.

Encefalopatia hipoxic-ischemicd este o complicatie severd a ischemiei globale, cu un
spectru al dizabilitatii ce variaza de la recuperare completa dupd coma pana la deces, iar datele
privind evolutia pe termen lung sunt rare [44,45,46]. Incidenta encefalopatiei hipoxic-
ischemice in ATAAD este, de asemenea, rard. Un studiu retrospectiv pe 278 de pacienti cu
disectie aortica de tip A si B a gasit o incidentd preoperatorie de 3,2% [47]. Blanco et al. au
raportat 5 pacienti cu encefalopatie hipoxic-ischemicd preoperatorie din 24 pacienti cu
DAATA [41]. In studiul nostru, incidenta a fost de 4,4% (noua pacienti). Hipotensiunea
sistolicd asociatd cu tamponada cardiacd a fost observatd la patru pacienti (44,4%) si cu
regurgitare aorticd severa acutd la doi pacienti. Doi pacienti au prezentat implicarea vaselor
supraaortice, ambii cu disectie a arterei brahiocefalice si carotidei comune stingi, fara
implicarea arterelor subclavii.

Ischemia méduvei spindrii in DAATA este, de asemenea, o afectiune rard, iar datele
despre incidenta sa sunt putine [48]. Aceasta se prezintd ca sindrom de artera spinala anterioara
in 87,2% din cazuri, in timp ce SCI in teritoriul arterei spinale posterioare este foarte rar [164].
Doi pacienti au dezvoltat SCI in studiul nostru si ambii au fost externati, unul fara recuperare
si celdlalt cu recuperare partiala din paraplegie.

Delirul postoperator este o tulburare cerebrala severa caracterizatd prin neatentie,
gandire perturbata si niveluri alterate de constientd [49,50]. O meta-analiza a 12 studii din
20162022 a constatat ca nivelul scazut al oxigenului, ventilatia mecanica prelungita,
disfunctia renala, nivelul scazut al hemoglobinei si durata prelungitd a internarii in terapie
intensiva sunt factori de risc pentru delir In DAATA [51]. Incidenta in chirurgia cardiaca este
ridicatd (32,5-52%) si implica intre 12 si 37% dintre pacientii cu DAATA [52,53]. in studiul
nostru, 21 (10,3%) pacienti au dezvoltat aceastda NC. Doar un pacient a decedat in studiul nostru
(soc mixt cardiogen si septic).

In timp ce factorii de risc preoperatori pentru CN in DAATA pot fi considerati
endogeni, dependenti de pacient si nemodificabili, factorii intraoperatori depind in mare

masura de echipa chirurgicala si de strategie.

6. Investigatia asocierii dintre perfuzia cerebrala anterograda selectiva bilaterala si
accidentul vascular cerebral ischemic postoperator la pacientii obezi supusi interventiei
chirurgicale de urgenta pentru disectia acuta de tip A a aortei.

6.1. Introducere
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Incidenta obezitdtii este n crestere in toate tarile industrializate, iar comorbiditatile
frecvente, precum diabetul zaharat, hipertensiunea arteriald, hiperlipidemia si inflamatia
sistemicd indusa de obezitate, reprezintd o provocare in chirurgia cardiaca, in special in cazurile
care necesitd bypass cardiopulmonar [182]. Pacientii cu obezitate sunt mai predispusi la
dezvoltarea DAATA [12]. Mai mult, pacientii obezi supusi interventiilor chirurgicale de urgenta
pentru DAATA au prezentat o mortalitate operatorie mai mare si un risc crescut de sindrom de
debit cardiac scazut si complicatii pulmonare [183,184].

Relatia dintre obezitate si complicatiile neurologice postoperatorii la pacientii supusi
interventiei chirurgicale pentru DAATA nu este bine definitad. Acest studiu a investigat
asocierea dintre obezitate si accidentul vascular cerebral ischemic postoperator la pacientii
supusi interventiilor chirurgicale de urgentd pentru DAATA cu stop circulator si perfuzie
cerebrala anterograda selectiva.

6.2. Materiale si metode

Intre ianuarie 2015 si mai 2023, 319 pacienti au fost transferati in centrul nostru pentru
managementul DAATA. Diagnosticul s-a bazat pe tomografie computerizatd (CT) toracica cu
substantd de contrast intravenos efectuata inainte de internare. Dupd consultul cardiologic din
departamentul de urgentd, cu efectuarea obligatorie a ecocardiografiei transtoracice, pacientii
eligibili pentru chirurgie de urgenta au fost transferati in sala de operatie. Caracteristicile clinice
si datele demografice au fost colectate din dosarele medicale si din sistemul electronic de
evidenta.

Criterii de includere: pacienti cu disectie acuta de tip A a aortei conform clasificarii
Stanford, considerati pentru chirurgie de urgenta.

Criterii de excludere:

(1) pacienti cu accident vascular cerebral hemoragic documentat pe CT inainte de
internare care nu erau candidati la chirurgie;

(2) pacienti cu accident vascular cerebral ischemic documentat pe CT inainte de
internare si cu disfunctie neurologica severa care nu erau candidati la chirurgie;

(3) pacienti care au decedat 1n sala de operatie sau in primele 48 de ore dupa internarea
in terapie intensiva;

(4) pacienti la care nu a putut fi evaluat statusul neurologic postoperator;

(5) pacienti cu dosare medicale incomplete.

Obezitatea a fost definitd ca un IMC peste 30 kg/m?. Examinarea neurologica si CT
cerebral au fost metodele utilizate pentru diagnosticul unui nou accident vascular cerebral

ischemic postoperator.
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A fost investigatd incidenta accidentului vascular cerebral ischemic postoperator nou
aparut la pacientii cu chirurgie de urgenta pentru DAATA. Pacientii cu IMC peste 30 kg/m? au
fost impartiti in doud grupuri: pacienti cu PCA selectiv sub 40 de minute si pacienti cu ACP
selectiv peste 40 de minute, avand in vedere ca datele din literatura sugereaza ca ACP este mai
sigurd atunci cand stopul circulator depdseste 40 de minute [6]. Pentru a investiga asocierea
dintre durata PCA selectiva la pacientii obezi supusi chirurgiei de urgenta pentru DAATA si
dezvoltarea unui nou accident vascular cerebral ischemic postoperator, s-a efectuat o analiza

multivariata utilizand regresia logistica

6.3. Rezultate

Un total de 292 de pacienti cu DAATA si interventie chirurgicald de urgentd au fost
inclusi in studiu. Dintre acestia (Figura 7.3), 27 de pacienti au fost exclusi (3 pacienti cu
accident vascular cerebral hemoragic si 2 pacienti cu accident vascular cerebral ischemic masiv
care nu erau candidati pentru chirurgie, 4 pacienti cu stop cardiac nerecuperat la internare, 5
pacienti cu ischemie periferica ireversibila, 13 pacienti au decedat pe masa de operatie, 10 din
cauza socului hemoragic si 3 pacienti au avut infarct miocardic).

Datele preoperatorii sunt rezumate in Tabelul 4.8. Varsta medie a fost de 59,42 + 10,68
ani, iar scorul EuroSCORE mediu a fost de 9,12 + 1,63. Timpul mediu de la diagnosticarea
DAATA pana la interventia chirurgicald a fost de 3,89 + 2,37 ore. Obezitatea a fost prezenta
in 76,4% din cazuri. Cel mai frecvent simptom la internare a fost durerea toracica, prezenta la
92,1% dintre pacienti, urmatd de durere abdominala in 12,3% si sincopa in 11% din cazuri.
Accidentul vascular cerebral ischemic preoperator a fost documentat prin CT cranian la 7
pacienti (2,4%), 30 de pacienti s-au prezentat cu ischemie a membrelor inferioare, iar ischemia
mezenterica a fost documentatd clinic si prin CT abdominal cu substantd de contrast la 5
pacienti (2%). O valva aortica bicuspidd a fost prezenta in 9,24% din cazuri, regurgitarea
aortica severa acutd la 25,3% dintre pacienti si tamponada cardiaca la 12,7% din cazuri. Artera
brahiocefalica a fost cea mai frecvent disecata artera supraaortica, in 19,2% din cazuri, urmata
de artera carotida comuna stanga in 12,9% din cazuri. Artera carotida comuna dreapta a fost
disecata in 7,7% din cazuri. In 48,6% dintre pacienti, bresa intima primari a fost localizati la
nivelul aortei ascendente. Hematomul intramural a fost diagnosticat in 8,6% din cazuri, iar
ulcere penetrante aortice au fost prezente la 2,1% dintre pacienti. Decesul postoperator a
survenit la 26,7% dintre pacienti (78 de cazuri). Cauzele decesului au fost urmatoarele: soc
septic la 36 de pacienti (46,15%) si soc cardiogen la 12 pacienti.

Date intraoperatorii §i postoperatorii
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Tabelul 4.9. rezuma datele intraoperatorii si postoperatorii. Incidenta unui nou accident
vascular cerebral ischemic postoperator a fost de 27,5% (81 pacienti). Incidenta decesului
intraspitalicesc la pacientii cu accident vascular cerebral ischemic a fost de 31,8% (28 pacienti),
iar 81,8% (73 pacienti) erau obezi. Timpul mediu de circulatie extracorporala a fost de 206,81
+ 75,48 minute, iar timpul de clampare aortica a fost de 118,2 + 46,42 minute. In 90% din
cazuri s-a aplicat perfuzie cerebrala cu o duratd medie de 30,8 + 24,41 minute. Aorta ascendenta
supracoronariand a fost Tnlocuita in 96,9% din cazuri. La nivelul crosei aortice, inlocuirea de
tip hemiarch a fost efectuata la 45,9% dintre pacienti, iar Inlocuirea totald a crosei a fost
selectatd in 5,5% din cazuri. Inlocuirea radacinii aortice a fost necesara la 23,3% dintre pacienti.
Procedurile concomitente au fost necesare la 72 de pacienti: bypass coronarian la 5,5% din
cazuri, plastie de valva mitrala la 1% din cazuri, Inlocuire de valva aortica la 16,8% din cazuri,
ECMO V-A periferic la doi pacienti, un pacient a necesitat bypass femuro-femural si un pacient
a avut reparare de coarctatie aorticd. Canularea arterei axilare a fost efectuatd in 64,5% din
cazuri, urmatd de canularea arterei femurale la 31,5% dintre pacienti. Reinterventia precoce
pentru sangerare mediastinala a fost necesara la 24,1% dintre pacienti. Durata medie a sederii
in terapie intensiva a fost de 11,2 + 13,6 zile, ventilatia mecanica prelungitd peste 24 de ore a
fost necesara la 74% dintre pacienti, iar dializa a fost necesara la 51% din cazuri. Ischemia
mezenterica postoperatorie a fost observata la 22 de pacienti (7,5%), in timp ce 6 pacienti
(2,1%) au dezvoltat infectii profunde ale plagii sternale. Tratamentul ischemiei mezenterice a
fost interventie chirurgicald abdominald deschisd cu rezectia intestinului afectat la 21 de
pacienti, iar un pacient a primit tratament interventional cu stentare a arterei mezenterice
superioare.

Caracteristicile pacientilor obezi

Tabelul 4.10 prezinti comparatia intre pacientii cu si fard obezitate. In ceea ce priveste
caracteristicile preoperatorii, pacientii obezi au avut o frecventd mai mare a decesului
intraspitalicesc (p = 0,009), hiperlipidemie (p = 0,03), fumat (p = 0,036), hipertensiune (p =
0,023), disectia arterei carotide comune stangi (p < 0,001) si disectia arterei carotide comune
drepte (p = 0,029). O frecventd mai mare a canuldrii arterei femurale (p = 0,026), inlocuirii
radacinii aortice (p = 0,009), inlocuirii valvei aortice (p = 0,005) si reinterventiei precoce pentru
sangerare (p = 0,004) a fost observata la pacientii obezi. Nu s-au observat diferente intre cele
doud grupuri 1n ceea ce priveste caracteristicile

7.3.5. Regresie logistica

Variabilele incluse in analiza univariatd au fost urmatoarcle: varsta, fumatul,

hipertensiunea, sexul feminin, diabetul, boala pulmonara obstructiva cronica, istoricul familial
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de disectie de aortd, anemia, disfunctia renald, disfunctia hepatica, acidoza lactica, IMC, la
internare: durere toracicd, durere abdominald, sincopd, ischemie la nivelul membrelor
inferioare, ischemie mezentericd, tamponada cardiacd, regurgitare aortica severd, disfunctie
ventriculard severd, bresa intima la nivelul aortei ascendente, bresd intima la nivelul crosei
aortice, disectia arterei brahiocefalice, disectia arterei carotide comune drepte, disectia arterei
subclavii drepte, disectia arterei carotide comune stangi, disectia arterei subclavii stangi, timpul
de circulatie extracorporald, timpul de clampare aortica, timpul de perfuzie cerebrald, canularea
arterei femurale, canularea arterei axilare, inlocuirea radacinii aortice, inlocuirea aortei
ascendente supracoronariane, inlocuirea de tip hemiarch, inlocuirea totala a crosei, bypass-ul
coronarian, inlocuirea valvei aortice, plastia valvei mitrale si reinterventia precoce pentru
sangerare.

Rezultatele analizei univariate a variabilelor asociate cu un nou accident vascular
cerebral ischemic postoperator cu valoare p < 0,5 sunt prezentate in Tabelul 4.11. Tamponada
cardiacd la internare (OR = 6,27; IC 95% = 2,57-15,25; p < 0,01) si disectia arterei
brahiocefalice (OR = 0,21; IC 95% = 0,06-0,72; p = 0,013) au fost incluse in modelul final
dupa selectia backward. Perfuzia cerebrala anterograda selectiva peste 40 de minute la pacientii
obezi a fost asociatd cu un nou accident vascular cerebral ischemic postoperator (OR = 2,18;
IC 95% = 1,12-4,22; p = 0,021) in analiza univariatd si, dupa ajustarea modelului, a fost
asociatd independent cu un nou accident vascular cerebral ischemic postoperator (OR = 2,35;

IC 95% =1,14-4.,86; p = 0,021).

Tabel 4.8. Caracteristi preoperatorii ale pacientilor inclusi in studiu

Variabile preoperatorii N =292
Varsta (ani) 59,42 + 10,68
EuroSCORE 9,12 +1,63

Timp de la diagnostic la interventie (ore) | 3,89 +2,37

Obezitate (IMC > 30 kg/m?) 223 (76,4%)
Hiperlipidemie 202 (69,5%)
Fumatori 85 (29,1%)
Sex feminin 92 (31,5%)
Hipertensivi 269 (92,1%)
Diabet 23 (7,9%)
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BPOC 14 (4,8%)
Diametru aortic (mm) 6,36 + 1,29
Istoric familial de disectie de aorta 7 (2,4%)
Durere toracica 269 (92,1%)
Durere abdominala 36 (12,3%)
Sincopa 32 (11%)
Ischemie membru inferior 30 (10,3%)
Ischemie mezenterica 5 (2%)
Accident vascular cerebral ischemic | 7 (2,4%)
preoperator

Tamponada cardiaca 37 (12,7%)
Soc cardiogen 17 (5,8%)
Subdenivelare segment ST 32 (11%)
Supradenivelare segment ST 25 (8,6%)
Valva aortica bicuspida 27 (9,24%)
Regurgitare aortica severa 74 (25,3%)
Disfunctie severa ventricul stang 14 (4,8%)
Revarsat pericardic 158 (54,1%)
Hematom intramural 25 (8,6%)
Ulcere penetrante aortice 6 (2,1%)
Bresa intima aorte ascendente 142 (48,6%)
Bresa intima arc aortic 13 (4,5%)
Disectia arterei brahiocefalice 55 (19,2%)
Disectia arterei carotide comune drepte 22 (7,7%)
Disectia arterei carotide comune stangi 37 (12,9%)
Disectia arterei subclavii drepte 13 (4,5%)
Disectia arterei subclavii stangi 24 (8,4%)

Tabel 4.9. Datele intra si postoperatorii ale populatiei studiate

Date intraoperatorii si postoperatorii

Valori

Intraoperatorii
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Timp circulatie extracorporald (minute)

206,81 + 75,48

Timp clampare aortica (minute) 118,2 + 46,42
Timp perfuzie cerebrald (minute) 30,8 £ 24,41
Stop circulator hipotermic si perfuzie | 262 (90%)
cerebrala

Canulare artera axilara 144 (49,3%)
Canulare artera femurala 140 (47,9%)
Canulare aorta ascendenta 8 (2,74%)

Inlocuire radacina aortica

68 (23,3%)

Inlocuire aorta ascendenta

supracoronariana

283 (96,9%)

Inlocuire hemiarch

134 (45,9%)

Inlocuire totald crosa aortica

16 (5,5%)

Proceduri combinate

68 (23,28%)

Inlocuire valva aortica

49 (16,8%)

Bypass coronarian 16 (5,5%)
Plastie valva mitrala 3 (1%)
Bypass femuro-femural 1 (0,34%)
Reparare coarctatie aortica 1 (0,34%)
ECMO V-A periferic 2 (0,68%)
Postoperatorii

Reinterventie precoce pentru sangerare

70 (24,1%)

Durata medie internare ATI (zile) 11,2+ 13,6
Ventilatie mecanica peste 24 h 216 (74%)
Dializa 149 (51%)

Accident vascular cerebral ischemic

81 (27,5%)

Hemiplegie 63 (21,57%)
Coma 11 (3,76%)
Afasie 5(2,6%)
Deficite camp vizual 2 (0,68%)
Ischemie mezenterica 22 (7,5%)
Infectie profunda plaga sternala 6 (2,1%)
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Tabel 4.10. Comparatie intre pacienti cu si fira obezitate

Variabila BMI < 30 kg/m? | BMI > 30 kg/m? | p
(n=69) (n=223)
Preoperator
Varsta (ani) 59,46 + 8,16 59,41 + 11,36 0,828
Fumatori 27 (39,1%) 56 (26%) 0,036
Sex feminin 27 (39,1%) 65 (29,1%) 0,119
Hipertensiune 68 (98,6%) 201 (90,1%) 0,023
Hiperlipidemie 26 (37,7%) 176 (79%) 0,03
Diabet 4 (5,8%) 19 (8,5%) 0,463
BPOC 2 (2,9%) 12 (5,4%) 0,399
Istoric familial disectie aorta 2 (2,9%) 5(2,2%) 0,755
Durere toracica 65 (94,2%) 204 (91,5%) 0,463
Durere abdominala 8 (11,6%) 28 (12,6%) 0,832
Sincopa 12 (17,4%) 20 (9%) 0,05
Ischemie membru inferior 6 (8,7%) 24 (10,8%) 0,621
Ischemie mezenterica 1(1,7%) 5(2,1%) 0,825
AVC ischemic 1 (1,4%) 6 (2,7%) 0,556
Tamponada cardiaca 9 (13%) 28 (12,6%) 0,915
Soc cardiogen 3 (4,3%) 14 (6,3%) 0,550
Subdenivelare ST 10 (14,5%) 22 (9,9%) 0,282
Supradenivelare ST 7 (10,1%) 18 (8,1%) 0,591
Regurgitare aortica (TTE) 65 (94,2%) 190 (85,2%) 0,05
Revarsat pericardic (TTE) 32 (46,4%) 126 (56,5%) 0,14
Disfunctie severa VS (TTE) 1 (1,4%) 13 (5,8%) 0,137
Bresd intima aortd ascendentd | 8 (11,9%) 50 (22,4%) 0,06
(TEE)
Hematom intramural (TEE) 4 (6%) 21 (9,4%) 0,378
Placa aortica (TEE) 2 (3%) 4 (1,8%) 0,536
Disectie artera brahiocefalica 34 (25%) 39 (17,5%) 0,178
Disectie carotidd comuna dreaptd 10 (14,1%) 13 (5,8%) 0,029
Disectie carotidd comuna stanga 18 (26,6%) 20 (9%) <0,001
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Disectie subclavie dreapta 4 (6,2%) 9 (4%) 0,453
Disectie subclavie stanga 9 (12,5%) 16 (7,2%) 0,175
Intraoperator
Timp CEC (minute) 192,02 + 73,18 211,39+ 75,76 | 0,558
Timp clampare aortica (minute) 113,53 £ 48,23 119,65 + 45,86 0,392
Timp perfuzie cerebrald (minute) 31,58 £23,54 30,53 +£24,78 0,38
Canulare artera femurala 25 (36,2%) 115 (51,6%) 0,026
Canulare artera axilara 41 (59,4%) 103 (46,2%) 0,055
Perfuzie cerebrala 45 (65,2%) 145 (64,9%) 0,957
Inlocuire radacina aortica 8 (11,6%) 154 (26,9%) 0,009
Inlocuire aorta ascendenta 64 (92,8%) 219 (98,2%) 0,022
Inlocuire hemiarch 32 (46,4%) 102 (45,7%) 0,926
Inlocuire arc aortic 2 (2,9%) 14 (6,3%) 0,281
Inlocuire valvi aortica 4 (5,8%) 45 (20,2%) 0,005
Bypass coronarian 5(7,2%) 11 (4,9%) 0,461
Plastie valva mitrala 0 (0%) 3 (1,3%) 0,333
Reinterventie precoce sangerare 26 (37,3%) 45 (20,2%) 0,004
Postoperator
Zile in ATI 13,18 + 14,41 10,62 + 13,37 0,859
Deces intraspitalicesc 10 (14,5%) 68 (30,5%) 0,009
Ventilatie mecanicd >24 h 56 (81,2%) 160 (71,7%) 0,12
Dializa 30 (43,5%) 119 (53,4%) 0,151
Insuficientd multiorgan 17 (24,6%) 81 (36,3%) 0,072
AVC ischemic 15 (21,7%) 66 (29,6%) 0,203
Ischemie mezenterica 6 (8,7%) 16 (7,2%) 0,676
Mediastinita 1 (1,4%) 5(2,2%) 0,685
Tabel 4.11. Regresie logistica

Univariata Multivariata

Variabila OR | IC95% p OR | IC95% p
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Istoric  familial de | 6,87 | 1,31-36,18 0,023
disectie de aorta

Ischemie membru | 0,07 | 0,01-0,58 0,013

inferior
Tamponada la internare | 4,87 | 2,37-9,96 <0,001 |6,27 |2,57-15,25 | <0,001
Bresd intima aortd | 0,17 | 0,05-0,56 0,004

ascendenta

Disectia arterei | 0,26 | 0,11-0,65 0,004 0,21 |0,06-0,72 | 0,013
brahiocefalice

Disectia arterei | 0,20 | 0,06-0,68 0,01
subclavii stangi

Timp CEC 1,004 | 1,001-1,007 | 0,028
Timp perfuzie cerebrald | 0,01 | 0,005-0,031 0,008
Inlocuire radacina | 0,42 | 0,21-0,85 0,017
aortica

Inlocuire hemiarch 3,038 | 1,78-5,18 <0,001
Reinterventie  pentru | 1,93 | 1,09-3,41 <0,001
sangerare

BMI >30 kg/m?* si| 2,18 |1,12-4,22 0,021 2,35 |1,36-4,86 0,021
BSACP >40 min

6.4. Discutii

Principalul rezultat al celui de al treilea studiu este ca ACP selectiva peste 40 de minute
este asociatd cu accident vascular cerebral ischemic postoperator nou la pacientii obezi (IMC
> 30 kg/m?) supusi interventiei chirurgicale de urgentd pentru disectie acutd de aorta de tip A
cu HCA. Acest rezultat este Tn concordanta cu datele din literatura privind factorii de risc pentru
complicatiile neurologice (GERAAD, NORCAD). Pacientii obezi au avut o frecventa mai mare
a decesului intraspitalicesc, a canuldrii arterei femurale, a disectiei arterelor carotide stanga si
dreaptd, a inlocuirii radacinii aortice, a inlocuirii valvei aortice si a reinterventiei precoce pentru
sangerare. Incidenta accidentului vascular cerebral ischemic 1n acest studiu a fost de 27,5%.
Aceasta este In concordanta cu studiile anterioare care au raportat o incidenta de pana la 32,8%
in CN [54-58]. Din cei 223 de pacienti cu IMC peste 30 kg/m?, 75,7% au avut ACP selectiva,

iar 66 (29,6%) pacienti au dezvoltat accident vascular cerebral ischemic. Datele din literatura
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sugereaza un risc crescut de embolie aeriand sau ateromatoasa atunci cand vasele arcului sunt
manipulate in timpul interventiei chirurgicale [59]. Acest lucru ar putea explica incidenta mare
a accidentului vascular cerebral ischemic 1n studiul nostru, avand in vedere asocierea dintre
obezitate si ateroscleroza. Inflamatia este legatura dintre cele doud si este explicata de faptul
ca tesutul adipos elibereaza adipokine, care la rAndul lor induc rezistenta la insulind, disfunctie
endoteliala si hipercoagulabilitate, toate acestea promovand ateroscleroza [60]. Exista rapoarte
ce afirmd ca timpii operatori sunt mai mari la pacientii obezi [61,62], iar In combinatie cu
dificultatile tehnice de instituire a ACP selective ar putea creste rata accidentului vascular
cerebral ischemic. Timpul operator nu a fost semnificativ mai mare la pacientii obezi in studiul
nostru (timp CEC: 192,02 + 73,18 vs. 211,39 &+ 75,76; p = 0,558; timp de clampare aortica:
113,53 48,23 vs. 119,65 £ 45,86; p = 0,392; timp perfuzie cerebrala: 31,58 &+ 23,54 vs. 30,53
+24,78; p = 0,38). Timpul mediu de perfuzie cerebrala in studiul nostru a fost de 30,8 + 24,41
min si 30,53 + 24,78 min la pacientii obezi. Avand 1n vedere acest lucru, datele noastre nu
sustin afirmatia ca BSACP este mai complexa tehnic.

Pacientii obezi cu interventie chirurgicala de urgenta pentru disectie acuta de aorta de
tip A au avut o mortalitate intraspitaliceasca semnificativ mai mare (14,5% vs. 30,5%; p =
0,009). Aceasta constatare este sustinuta de date din mai multe studii. [63,64,65]. Rata mare a
mortalitatii ar putea fi explicatd prin riscul crescut de sindrom de debit cardiac scazut si
complicatii pulmonare la pacientii obezi [66]. inflamator par sa fie implicate in procesul de
leziune pulmonara la pacientii obezi [67].

Obezitatea poate avea un rol protector in ceea ce priveste sangerarea perioperatorie si
necesarul de transfuzie [68]. Studiile raporteaza acest ,,paradox al obezitatii” la pacientii supusi
revascularizarii miocardice [207,226]. In studiul nostru, acest lucru nu pare si fie cazul,
pacientii obezi avand rate mai mari de reinterventie precoce pentru sangerare (37,3% vs.
20,2%; p = 0,004). Acest lucru ar putea fi explicat printr-o incidenta mai mare a coagulopatiei,
avand 1n vedere complexitatea interventiei chirurgicale pentru disectia acutad de aorta de tip A,
cu HCA si timpi CEC mai lungi, comparativ cu revascularizarea miocardica singura sau

combinatd cu proceduri valvulare.
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Concluzii si Contributii Personale

Teza de doctorat este alcatuita din trei studii retrospective in care au fost inclusi pacienti
la care s-a reintervenit chirurgical de urgenta pentru diagnosticul de disectie acuta de aorta de
tip A conform clasificarii Stanford.

Exista un interes crescut pentru identificarea factorilor de risc pentru complicatiile
neurologice la acesti pacienti, avand in vedere impactul rasunator al acestora. In literatura de
specialitate, exista o heterogenitate a factorilor de risc identificati pentru complicatiile

neurologice. Aceste diferente pot fi explicate prin mai multe motive:

1. Pacientii operati pentru disectie acuta de aorta tip A prezinta profiluri demografice si
comorbiditati heterogene ce influenteaza vulnerabilitatea la ischemie mai ales in timpul
circulatiei extracorporeale.

2. Exista diferente intre criteriile de includere si excludere ale pacientilor. In timp ce
unele studii include doar pacienti operati in urgenta absoluta, alte studii include si pacienti
cronici sau subacuti. De asemenea, excluderea pacientilor cu instabilitate hemodinamica severa
sau cu disfunctie neurologica severa poate duce la modificarea factorilor de risc identificati.

3. Lipsa unei definitii standardizate a complicatiilor neurologice. In timp ce unele studii
analizeaza doar accidentul vascular cerebral, altele include si encefalopatie postoperatorie,
delir, convulsii, accidente vasculare cerebrale tranzitorii, ischemie medulara, neuropatie
periferica, disfunctie congnitiva, etc

4. Strategii chirurgicale si anestezice diferite. Riscul neurologic este influentat de modul
de canulare, tipul de perfuzie cerebrala, durata stopului circulator, gradul de hipotermie, durata
circulatiei extracorporeale si a timpului de ischemie miocardica.

5. Experienta centrului si a volumului operator precum si evolutia tehnologica si
schimbarea protocoalelor de protectie cerebrala. Astfel, centrele cu volum mare si echipe
multidisciplinare specializate au timpi operatori mai redusi si protocoale de monitorizare
cerebrala mai avansata (NIRS, ecografie Doppler color transcarnian, Diffuse Correlation
Spectroscopy si Frequency-Domain near-Infrared Spectroscopy) ce pot influenta identificarea
factorilor de risc.

6. Factori anatomici individuali precum variabilitatea poligonului Willis sau stenoze
preexistente la nivelul vaselor supraaortice sau intracerebral ce sunt rar evaluate preoperator
pot duce la identificarea heterogena de factori de risc.

Scopul tezei de doctorat a fost stabilirea unor definitii clare pentru complicatiile

neurologice postoperatorii la pacientii operati de urgenta pentru disectie acuta de tip A si
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identificarea factorilor de risc atata in mod particular pentru atacul vascular cerebral ischemic
cat si pentru complicatiile neurologice in mod general.

Pentru a standardiza cat mai mult acest studiu si pentru a evita motivele de mai sus in
ceea ce priveste identificarea factorilor de risc, au fost inclusi in studiu pacienti la care s-a
intervenit chirurgical intr-un singur centru, interventiile chirurgicale au fost standardizate, s-a
folosit aceiasi tehnica pentru perfuzia cerebrala (perfuzia cerebrala selectiva anterograda),
pentru temperatura la care s-a efectuat stopul circulator, precum si pentru tehnica de
monitorizare cerebrala, strategii cunoscute pentru impactul direct asupra prognosticului
neurologic.

Complicatiile neurologice investigate au inclus: accidentul vascular cerebral ischemic,
ischemia medulara, delirul postoperator si encefalopatia hipoxica. In cadrul acestei lucrari au
fost utilizate definitiile si criteriile diagnostice stabilite de ghidurile internationale actuale.
Accidentul vascular cerebral ischemic este definit conform ghidurilor Asociatiei Americane a
Inimii si Asociatiei Americane de Stroke pentru managementul precoce al accidentului
vascular cerebral ischemic (2021). Encefalopatia ischemica posthipoxica este descrisa pe baza
recomandarilor Consiliului European de Resuscitare si Asociatiei Americane a Inimii privind
ingrijirea post-resuscitare (2021). Delirul postoperator este definit si incadrat conform
ghidurilor Societatii pentru Medicind de Terapie Intensiva si ale societatilor de anestezie, care
stabilesc criteriile de diagnostic, preventie si tratament (2022). Ischemia medulara este definita
conform recomandarilor Societatii Chirurgilor Toracici si Societatii Europene de Chirurgie
Cardio-Toracicd pentru chirurgia aortei toracice si protectia maduvei spinarii (2022). Aceste
repere permit uniformizarea diagnosticului si a analizei acestora minimalizand heterogenitatea
rezultatelor.

De asemenea, analiza statistica pentru identificarea factorilor de risc a fost aceiasi in
cele trei studii, folosindu-se metoda regresiei logistice. Determinarea incidentei complicatiilor
neurologice a fost obictivul primar, urmat apoi de analiza factorilor de risc prin analiza
univariata si apoi multivariata.

Primul studiu (A4ssociation between Bilateral Selective Antegrade Cerebral Perfusion and
Postoperative Ischemic Stroke in Patients with Emergency Surgery for Acute Type A Aortic
Dissection—Single Centre Experience), publicat in revista Medicina MDPI (Q1, FI 2,4) in data
de 26 iulie 2023 si a inclus 129 de pacienti cu interventie chirurgicala de urgenta pentru disectie
acuta de aorta de tip A. Acest studiu investigheaza asocierea dintre diferitele intervale de
perfuzie cerebrala: sub 30 min, intre 30 si 40 de min, respectiv peste 40 de min si accidentul

vascular cerebral ischemic postoperator. Incidenta acestei complicatii postoperatorii a fost de
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24,8%, respectiv 31 de pacienti. Dintre acestia, 41,93% din pacienti au fost externati cu
dizabilitate severa (mRS de 6). Perfuzia cerebrala selectiva anterograda peste 40 de minute a
fost asociata independent cu apartia accidentului vascular cerebral ischemic ( OR =3.589, 95%
IC = 1,418 — 9,085, p = 0,007). Intervalele sub 30 de min, respectiv intre 30-40 min nu s-au
asociat la analiza univariata cu aparitia acestei complicatii. Avand in vedere incidenta ridicata
a accidentului vascular cerebral postoperator in populatia noastrd de studiu (24,8%), am
concluzionat ca ACP bilaterala selectiva trebuie utilizata cu prudenta, in special la pacientii cu
aortd ascendentd sau arc aortic sever calcificat si vase supra-aortice. Manipularea atenta a
acestor vase in momentul introducerii si fixarii canulelor cu balon si purjarea vaselor la
finalizarea anastomozei distale sunt obligatorii. Parametrii de perfuzie trebuie adaptati cu
atentie la fiecare pacient in functie de valorile NIRS. Toate eforturile trebuie depuse pentru a
minimiza durata opririi circulatorii atunci cand se utilizeaza ACP bilaterala selectiva, cu o tinta
de sub 30 — 40 de minute la o temperatura corporald de 25-28 °C.

Al doilea studiu (Factors Associated with Newly Developed Postoperative
Neurological Complications in Patients with Emergency Surgery for Acute Type A Aortic
Dissection), ), publicat in revista Medicina MDPI (Q1, FI 2,4) in data de 23 decembrie 2023,
a inclus 203 pacienti. Acest studiu investigheaza factorii de risc asociati complicatiilor
neurologice postoperatorii la pacientii cu interventie chirurgicala de urgenta pentru disectie
acuta de aorta de tip A. Complicatiile neurologice au aparut la 39,4% din pacienti. Incidenta
complicatiilor neurologice a fost urmatoarea: 23,6% pentru accidentul vascular cerebral
ischemic, 10,3% pentru delirul postoperator, 4,4% pentru encefalopatia hipoxica si 1% pentru
ischemia medulara postoperatorie. Factorii de risc asociati complicatiilor neurologice au fost
timpul de bypass cardiopulmonar (OR = 1,01; IC 95% = 1,01-1,02; p < 0,001), timpul de
clampare aortica ce depaseste 3 ore (OR =2,71; IC 95% = 1,43-5,14; p = 0,002) si timpul de
perfuzie cerebrala (OR = 1,02; IC 95% = 1,002-1,03; p = 0,027). Aceste rezultate subliniaza
ca managementul perioperator, facilitatile tehnice ale fiecarui centru si strategiile chirurgicale
sunt importante in prognosticul acestor pacienti. Toate eforturile trebuie facute pentru a
minimiza timpii operatori, avand in vedere ca rezultatele studiului dovedesc ca timpii operatori
mai lungi sunt asociati cu un risc crescut de NC.

Al treilea studiu (Investigation of the Association between Bilateral Selective
Anterograde Cerebral Perfusion and Postoperative Ischemic Stroke in Obese Patients with
Emergency Surgery for Acute Type A Aortic Dissection), publicat in data de 19 aprilie 2024 in
revista Medicina MPDI (Q1, FI 2,4), a analizat datele de la 292 de pacienti. Acest studiu si-a

propus in mod partivular, investigarea asocierii dintre perfuzia cerebrala selectiva si pacientii
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obezi supusi interventiei chirurgicale de urgenta. Acest studiu a fost justificat de incidenta mare
a obezitatii in populatia studiata si de dificultatile ce tin de tehnica chirurgicala si de
managementul acestor pacienti (regim special de anticoagulare si hemostaza, monitorizarea
perfuziei cerebrale si parametri de perfuzie cerebrala diferiti, sindromul inflamator sistemic,
consolidare sternala particvulara). Incidenta accidentului vascular cerebral ischemic
postoperator a fost de 27,5% , dintre acestia, 81,8% fiind obezi (IMC > 30 kg/m?). Incidenta
pacientilor obezi in populatia studiata a fost de 76,4% din cazuri. Perfuzia cerebrala selectiva
peste 40 de min a fost din nou asociata independent cu accidentul vascular cerebral ischemic
postoperator (OR =2,35; IC 95% = 1,14-4,86; p=0,021). In plus fata de concluzii de la primul
studiu, acest rezultat ar putea fi explicat prin povara ateromatoasa crescutd, mai frecventa la
pacientii obezi, la nivelul vaselor supraaortice, Impreuna cu riscul de embolie ateromatoasa

atunci cand se utilizeaza ACP bilaterala selectiva.
In ceea ce priveste contributiile proprii ele sunt urmatoarele:

1. Utilizarea definitiilor standard pentru complicatiile neurologice - Am studiat
factorii de risc folosind definitii standardizate pentru complicatiile neurologice conform
ghidurilor actuale. Aceastd abordare a redus variabilitatea diagnosticd si a permis
analiza corelata a datelor clinice

2. Standardizarea tehnicii chirurgicale si a protocoalelor - Analiza factorilor de risc a
fost realizata pe baza unei tehnici chirurgicale uniforme si a unui protocol standardizat
de stop circulator si perfuzie cerebrala. Astfel s-au eliminat variabilele metodologice
care pot influenta incidenta complicatiilor neurologice.

3. Perfuzie cerebrali exclusiv selectivi anterogradi - In toate cazurile incluse,
protectia cerebrald a fost realizatd prin perfuzie cerebrald selectiva anterograda, fara
utilizarea perfuziei retrograde. Aceasta uniformitate a permis evaluarea clara a relatiei
dintre durata perfuziei si riscul neurologic postoperator.

4. Cohorta unicentrica - Analiza a fost efectuata pe pacienti tratati intr-un singur centru
de chirurgie cardiovasculara. Acest aspect asigurd consistenta datelor demografice, a
protocoalelor perioperatorii si a criteriilor de monitorizare.

5. Metodologie statistica uniforma - Toate analizele au fost efectuate prin regresie
logistica multivariata, permitand identificarea factorilor independenti de risc pentru

complicatiile neurologice.
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10.

11.

12.

13.

14.

Crearea unei baze de date unitare pentru pacientii cu disectie acuta de aorta de
tip A - Baza de date prospectivd a integrat informatii clinice, intraoperatorii si

postoperatorii, permitand corelarea exacta Intre factorii de risc si rezultatele neurologice

Corelarea directd a parametrilor intraoperatorii cu outcome-ul neurologic - Pe
langd variabilele clasice (durata perfuziei cerebrale, durata clamparii aortice, durata
circulatiei extracorporeale), am inclus markeri precum temperatura la initierea stopului
circulator si debitul perfuziei selectiv anterograde. Acest nivel de detaliu este rar
raportat 1n studiile similare.

Analiza diferentiatd pe subgrupuri, inclusiv pacienti obezi - Am efectuat analize
stratificate Tn functie de statusul ponderal, demonstrand pentru prima data asocierea
independenta dintre durata perfuziei cerebrale selectiv anterograde si accidentul
vascular cerebral ischemic postoperator la pacientii obezi. Aceastd contributie are
valoare prognostica si potential de aplicare clinica.

Standardizarea criteriilor de includere/excludere - Am folosit criterii stricte pentru
excluderea pacientilor cu deficit neurologic preexistent sau cu comorbiditéti
neurologice majore. Aceastd abordare a eliminat factori de confuzie si a permis o
evaluare mai ,,curatd” a riscurilor intraoperatorii.

Integrarea datelor imagistice preoperatorii in analiza de risc - Pentru prima data,
evaluarea riscului neurologic a inclus interpretarea uniformizatd a investigatiilor
imagistice preoperatorii (CT cerebral, CT angio aortic), ceea ce a permis corelarea
localizarii disectiei sau a malperfuziei cerebrale cu complicatiile postoperatorii.
Evaluarea comparativi a duratei stopului circulator si a duratei perfuziei
cerebrale - Am identificat praguri pragmatice (de exemplu >40 minute perfuzie
cerebrala selectiv anterogradd) pentru cresterea riscului de complicatii neurologice,
utile pentru ghidarea deciziilor intraoperatorii

Raportarea unei cohorte unicentrice cu strategie operatorie uniforma - Toti
pacientii au beneficiat de aceeasi strategie operatorie, eliminand variabilitatea
interinstitutionala.

Utilizarea unei metode statistice robuste pentru validarea rezultatelor - Am aplicat
regresie logisticd multivariatd cu ajustarea pentru factori confuzivi, validatd intern
(goodness-of-fit, ROC curves), conferind robustete concluziilor.

Identificarea unui profil de risc combinat - Am propus un model de risc bazat pe

parametri operationali (durata clamparii aortice, durata CEC, durata perfuziei
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cerebrale) integrat cu factori de pacient (obezitate), utilizabil ca instrument de
stratificare a riscului pentru pacientii cu disectie acutd de aorta de tip A.

15. Generarea de ipoteze pentru studii viitoare - Rezultatele sugereaza directii de
cercetare pentru Imbunatatirea protectiei cerebrale, inclusiv algoritmi personalizati In
functie de statusul hemodinamic, BMI, particularititi anatomice ale cercului Willis si
markerii biologici de ischemie cerebrala.

16. Rezultatele identificate:

o Perfuzia cerebrald selectiva anterogradad cu duratd mai mare de 40 de minute s-
a asociat independent cu accident vascular cerebral ischemic postoperator.

o Factorii de risc majori pentru complicatiile neurologice postoperatorii au fost
timpul de circulatie extracorporeald, durata perfuziei cerebrale si timpul de
clampare aortica peste 3 ore.

o La pacientii obezi, perfuzia cerebrala selectiva anterograda cu duratd mai mare

de 40 de minute s-a asociat independent cu accident vascular cerebral ischemic.
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