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1. UVOD

Unatoc¢ znacajnom napretku medicine i preventivnih metoda, mozdani udar na drugom
ishemijske bolesti srca. Prema statistickim analizama SZO (Svjetska zdravstvena organizacija)
iz 2019. godine, mozdani udar odgovoran je za vise od 6 milijuna smrtnih slucajeva na
godi$njoj razini diljem svijeta, odnosno 11% svih smrtnih slucajeva (1). U€estalost mozdanog
udara varira od zemlje do zemlje i eksponencijalno raste s godinama, a u Republici Hrvatskoj

stopa smrtnosti od mozdanog udara iznosi 152/ 100 000 slucajeva (2).

SZO prema mnogim provedenim analizama navodi kako godisnje otprilike 15 milijuna
ljudi u svijetu dozivi mozdani udar, od ¢ega dolazi do smrtnog ishoda u 5-6 milijuna slucajeva,
a otprilike 5 milijuna ljudi ostaje trajno onesposobljeno $to opterecuje obitelj, zajednicu i
zdravstveni sustav (3). Stope smrtnosti od ishemijskog mozdanog udara unutar trideset dana
krec¢u se izmedu 10 1 17%, a vjerojatnost loSeg ishoda nakon moZdanog udara povecava se sa
starenjem i istovremenom egzistencijom bolesti poput ishemijske bolesti srca i Se¢erne bolesti.
Otprilike 80% mozdanih udara uzrokovano je zariSnom cerebralnom ishemijom ili arterijskom

okluzijom, a preostalih 20% uzrokovano je krvarenjima (4).

Mozdani udar rijetko se javlja kod populacije mlade od 40 godina, no brojni ¢imbenici
rizika mogu povecati vjerojatnost istog. Visok krvni tlak i pusSenje najznacajniji su ¢imbenici
rizika koji se mogu promijeniti, a SZO navodi kako na svakih 10 ljudi koji umru od mozdanog
udara, 4 smrtna ishoda bi se mogla prevenirati reguliranjem krvnog tlaka (3). Fibrilacija atrija,
ishemijska bolest srca i sr¢ano zatajenje drugi su vazni ¢imbenici rizika. lako incidencija
mozdanog udara u mnogim razvijenim zemljama opada kao rezultat bolje kontrole visokog
krvnog tlaka 1 smanjene stope puSenja, ukupna incidencija mozdanih udara se povecava zbog

starenja stanovnistva (3).

Pravovremena dijagnostika i suvremeni pristupi lijeCenju akutnog mozdanog udara
trebali bi biti imperativ zdravstvenih sustava diljem svijeta. U ovom preglednom radu opisati
¢e se epidemiologija, patofiziologija i klinic¢ka slika akutnog ishemijskog mozdanog udara, a
posebna ¢e se paznja posvetiti metodama lijeCenja istog. S obzirom na visoku stopu
onesposobljenosti uzrokovane ishemijskim mozdanim udarom, u radu ¢e se opisati i

zdravstvena njega i rehabilitacija pacijenata nakon ishemijskog mozdanog udara.



2. AKUTNI ISHEMIJSKI MOZDANI UDAR

Akutni ishemijski mozdani udar, koji se u literaturi naziva jo§ i cerebrovaskularni
inzult/cerebralni infarkt, moZe se definirati kao neuroloski poremecaj karakteriziran
zacepljenjem krvnih zila, odnosno posljedica otezanog ili u potpunosti prekinutog protoka krvi
u krvnim zilama koje dovode krv do mozga (4,5). Odnosno, glavni uzrok ishemijskog
mozdanog udara je aterosklerotska opstrukcija cervikalnih i/ili cerebralnih arterija koja dovodi
do ishemije cijelog ili jednog dijela teritorija kojeg pokriva zaCepljena arterija ili embolija

ugrusaka u cerebralnim arterijama koji dolaze iz drugih dijelova krvozilnog sustava (5).

Do objavljivanja Medunarodne klasifikacije bolesti 11 (ICD-11) 2018. godine, mozdani
udar je bio klasificiran kao bolest krvnih zila, §to je dovelo do krivog razumijevanja tezine i
specifi¢nog tereta mozdanog udara. Nakon dugotrajnog zagovaranja grupe klinic¢ara, znacaj
mozdanog udara priznat je u MKB-11, odnosno mozdani udar prekategoriziran je u neurolosko
poglavlje. Preklasifikacija mozdanog udara u neuroloski poremecéaj dovela je do tocnije
dokumentacije podataka i epidemioloske statisti¢ke analize, a posljedi¢no 1 do poboljSanja u

akutnoj zdravstvenoj zastiti (6).

2.1. Epidemiologija akutnog ishemijskog moZdanog udara

Kao §to je ve¢ navedeno u uvodu, mozdani udar drugi je uzrok smrtnosti u cijelom
svijetu, a od toga 80% opada na ishemijski mozdani udar (1-4). Prema studiji Globalnog tereta
bolesti (GBD — eng. Global Burden of Disease) iz 2013.godine koja je obuhvatila razdoblje
od 1990 do 2013. godine, moZzdani udar bio je drugi naj¢es¢i uzrok smrtnosti s 11% svih
smrtnih slucajeva u svijetu 1 tre¢i naj€es¢i uzrok invaliditeta prema DALY klasifikaciji (eng.
disability-adjusted life year) (7). Novija studija Globalnog tereta bolesti objavljena 2019.
godine, potvrdila je prethodne dokaze i izvijestila kako je 2016. godine bilo 5,5 milijuna
smrtnih slu€ajeva 1 116,4 milijuna DALY -a uslijed mozdanog udara (8). Odnosno, mozdani
udar je prema studiji iz 2019. godine bio drugi najces¢i uzrok globalnih DALY -a, $to je
povecanje u odnosu na razdoblje do 2013. godine (7,8). Navedeno govori u prilog tome da

unato¢ brojnim prevencijskim metodama, kontroli ¢imbenika rizika i napretku metoda



lijeCenja, prevalencija mozdanog udara, stopa smrtnosti i godine trajne onesposobljenosti

uslijed mozdanog udara ostaju na visokoj razini.

Broj smrtnih slucajeva u svijetu uslijed ishemijskog mozdanog udara iznosi 2,7
milijuna, §to je neSto manje od broja posljedica hemoragijskog mozdanog udara na koji opada
2,8 milijuna smrtnih slucajeva. Odnosno, od ukupnog broja mozdanih udara, 84% bilo je

ishemi¢nog tipa, $to je u skladu s prethodnom studijom (7,8).

Rezultati epidemioloSkih studija iz proSlog desetlje¢a, dokazali su kako je ukupna
incidencija mozdanog udara bila manja kod zenske populacije u odnosu na musku, tocnije
incidencija mozdanog udara kod muskaraca bila je otprilike 33% visa nego kod zena. Takoder,
usporedujuci prema spolu i dobi, muskarci su u prosjeku obolijevali od mozdanog udara ranije
od Zena. Prosjec¢na dob prvog mozdanog udara kod muskaraca bila je 68,6 godina, a kod Zena
72,9 godina, $to znaci da su Zene prvi mozdani udar dobile u prosjeku 4,3 godine kasnije nego
muskarci (9). No, prema studiji Globalnog tereta bolesti iz 2019. godine, rezultati ukazuju na
neznacajno veci rizik od mozdanog udara kod muskarca te malu razliku u smrtnom ishodu.
Kod muskaraca je stopa smrtnih ishoda mozdanog udara 2016. godine iznosila 2,6 milijuna
smrtnih ishoda od posljedica mozdanog udara kod Zena, a kod muskaraca 2,9 milijuna (8,10).
Sve navedeno govori u prilog tome da muski spol moze predstavljati faktor rizika za mozdani
udar, no unato¢ naporima mnogih teoreticara i klinicara diljem svijeta da utvrde genetsku
pozadinu istog, nisu pronadene znacajne teorije. Stovise, jedna studija iz 2008. godine dokazala
je visu stopu pozitivne obiteljske anamneze za mozdani udar kod Zenske populacije, Sto
opovrgava genetsku predispoziciju muskog spola (11).

Spolne razlike u epidemiologiji ishemijskog mozdanog udara ovise o dobi pacijenta jer se
utjecaj spola na rizik od moZzdanog udara i ishod mijenja tijekom Zivota. U djetinjstvu i ranoj
odrasloj dobi muskarci imaju vecu incidenciju ishemijskog mozdanog udara i1 loSije
funkcionalne ishode od Zena, dok u srednjoj Zivotnoj dobi stopa ishemijskog mozdanog udara
pocinje rasti kod Zenske populacije, istodobno s poetkom menopauze 1 gubitkom Zenskih
spolnih hormona (12). Takoder, neke studije potvrduju kako mozdani udar kod Zenske
populacije dovodi do teze klini¢ke slike i manje vjerojatnosti oporavka (13,14). Funkcionalni
ishodi 1 kvaliteta Zivota nakon mozdanog udara konstantno su losiji kod Zena, unato¢ razlikama
u dobi, funkeiji prije mozdanog udara 1 komorbiditetima(13).

Dob, kao i spol, ima slozen i interaktivan u¢inak na povecan rizik ishemijskog mozdanog
udara i patofiziologiju. Starenje je najjaci neizmjenjivi ¢imbenik rizika za ishemijski mozdani

udar, a stariji pacijenti s mozdanim udarom imaju veéi mortalitet i morbiditet te slabiji
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funkcionalni oporavak. Ucestalost mozdanog udara povecava se s godinama, udvostrucavajuci
se za svako desetlje¢e nakon 55. godine zivota (15,16). Medu odraslim osobama u dobi od 35
do 44 godine, ucestalost mozdanog udara je 30 do 120 /100.000 na godis$njoj razini, a za one u
dobi od 65 do 74 godine, incidencija je 670 do 970/100.000 godisnje (16). Ipak, incidencija
mozdanog udara kod osoba mladih od 65 godina povecala se u posljednjih nekoliko desetljeca
za 25% medu odraslim osobama u dobi od 20 do 64 godine (7). Uocen je zabrinjavajuci porast
u ukupnoj incidenciji mozdanog udara kod mladih dobnih skupina, a globalni epidemijski
porast kardiovaskularnih c¢imbenika rizika smatra se uzrokom istog prema studijama
provedenim u Kini, Rusiji i Indiji (17,18,19). Studije takoder dokazuju kako je smrtnost od
ishemijskog mozdanog udara vec¢a u Aziji nego u Zapadnoj Europi, Americi ili Australiji

(20,21).

Osim zemljopisnih razlika, postoje 1 jasne razlike izmedu razlicitih rasa i etnickih skupina.
Primjerice, vjerojatnost smrtnog ishoda je za 200 do 300% visa kod osoba crne rase u dobi od
45 do 65 godina, u usporedbi s bijelcima u SAD-u (22,23). Takoder, u razvijenim zemljama
izvan SAD-a, veéi rizik od mozdanog udara i lo$iji ishod opaZza se u populaciji etni¢kih manjina
u usporedbi s populacijama europskog podrijetla (24). Zakljucak navedenih studija je kako se
veci rizik za mozdani udar kao i losiji ishod istog, mogu povezati s lo$ijim socio-ekonomskim
statusom i manjom dostupnosti zdravstvene skrbi. Na dijagnostiku i lije¢enje mozdanog udara
opada otprilike 3 do 4% ukupnih troSkova zdravstvene skrbi u zapadnim zemljama, a prosjecni
troSak ishemijskog mozdanog udara po osobi koji ukljucuje stacionarnu njegu, rehabilitaciju i
naknadnu skrb, procjenjuje se na 140.048 dolara u SAD-u (25). U Europskoj uniji ukupni
izravni godiSnji troSkovi dijagnostike 1 lijeCenja mozdanog udara procijenjeni su na 26,6
milijardi eura u 2010. godini (26). Americka udruga za srce (AHA- eng. American Heart
Association) predvida da ¢e se ukupni trosak mozdanog udara, koji obuhvacéa izravne i

neizravne troskove, povecati sa 105,2 milijarde dolara koliko je iznosio 2012. godine na 240,7

milijardi dolara do 2030. godine (27).

2.2. Cimbenici rizika za akutni ishemijski mozdani udar

Prevencija ishemijskog mozdanog udara predstavlja najodrZiviji put za smanjenje
tereta mozdanog udara za cjelokupno drustvo, a kako bi se ista provela, vazno je poznavati
¢imbenike rizika koji mogu povecati Sanse za mozdani udar. Tako su neki ¢imbenici rizika

nepromjenjivi, mogu biti pokazatelj visokog rizika od mozdanog udara te je u skladu s njima



potrebno educirati populaciju o reguliranju promjenjivih ¢cimbenika rizika. Dakle, promjenjivi
¢imbenici rizika podlozni su intervencijama s ciljem smanjenja rizika od mozdanog udara

(28).

Tablica 1. prikazuje nepromjenjive faktore rizika za ishemijski mozdani udar (16,28,29).

Faktor rizika Utjecaj na ishemijski moZdani udar

rizik se udvostrucuje svako desetljece nakon
Dob N

55. godine zivota
Spol ucestaliji kod muskaraca do 50. godine Zivota
Etnidkapripadnost 2-4_ puta veci rizik kod Afroamerikanaca i

Azijaca

2 puta veca Sansa ukoliko je pozitivna
Genetska predispozicija obiteljska anamneza kod rodbine prvog

stupnja

Medunarodna studija kontrole slu¢aja, nazvana INTERSTROKE studija, koja je provedena
na 3000 slucajeva mozdanog udara dokazala je da se otprilike 90% mozdanih udara moze
povezati s ukupno 10 ¢imbenika rizika. Navedenih 10 ¢imbenika rizika ukljucuju hipertenziju,
SeCernu bolest, ishemijsku bolest srca i druga kardiovaskularna stanja, puSenje, pretilost,
hiperlipidemiju, tjelesnu neaktivnost, pretjeranu konzumaciju alkohola, nezdravu prehranu i
psihosocijalni stres i depresiju (30).

Arterijska hipertenzija najznacajniji je promjenjivi ¢imbenik rizika za ishemijski mozdani
udar koji se moze promijeniti, a prema INTERSTROKE studiji direktno povecava rizik za 50%
(30). Prevalencija arterijske hipertenzije razlikuje se prema etni¢koj pripadnosti i najéescéa je
kod Afroamerikanaca, §to rezultira i veCom incidencijom mozdanog udara. Hipertenzija
podrazumijeva trajno povisenje krvnog tlaka iznad vrijednosti 140/90 mmHg (31).

Fibrilacija atrija snazan je ¢imbenik rizika za mozdani udar, a prevalencija u populaciji
starijoj od 65 godina iznosi 6% e se proporcionalno povecava sa Zivotnom dobi. Prema
navedenom, rizik od mozdanog udara je 20 puta vec¢i kod pacijenata s fibrilacijom atrija te
uzrokuje 25% mozdanih udara kod osoba u dobi vecoj od 80 godina (32). Osim fibrilacija
atrija, druga kardiovaskularna stanja poput ishemijske bolesti srca takoder povecavaju rizik od
ishemijskog mozdanog udara. Pacijenti s ishemijskom bolesti srca imaju dvostruko veci rizik

od mozdanog udara u usporedbi s op¢om populacijom, a stopa mozdanog udara, unutar 5



godina od akutnog infarkta miokarda, iznosi 8,1% (33). Kombinacija starije Zivotne dobi i
kardiovaskularnih bolesti znacajno povecava rizik od ishemijskog mozdanog udara.

Dijabetes melitus ili Secerna bolest, uzrokuje razli¢ite mikrovaskularne i makrovaskularne
promjene koje cesto mogu rezultirati klinickim komplikacijama, a naj¢esce je to mozdani udar.
Meta-analiza objavljena 2019. godine dokazala je kako se dijabetes moze povezati s 33%
ishemijskih mozdanih udara te da se moze povezati s loSijim ishodima, ukljucujuéi veci
mortalitet, loSije neuroloske i funkcionalne ishode, dulji boravak u bolnici i ponavljanje
mozdanog udara (34). Inzulinska rezistencija se takoder povezuje s ve¢im rizikom od
mozdanog udara, Cak i unato¢ intervencijama s ciljem djelovanja na promjenjive ¢imbenike
rizika. Pokazalo se da metabolic¢ki sindrom, kombinacija poremecéaja metabolizma glukoze,
pretilosti, hipertenzije i dislipidemije znacajno povecava rizik od prvog i ponovljenog
mozdanog udara (35).

Najznacajniji ¢cimbenici rizika koji ne ukljucuju druga klinic¢ka stanja su pusenje, pretjerana
konzumacija alkohola i tjelesna neaktivnost. PuSenje se direktno povezuje sa smanjenim
elasticitetom krvnih Zila, pove¢anom agregacijom trombocita i ve¢im hematokritom, a sve
navedeno moze znacajno povecati rizik od ishemijskog mozdanog udara (36). Otprilike 18%
mozdanih udara moze se pripisati aktivnom pusenju, a rizik od mozdanog udara povezan s
prijasnjim pusenjem znadajno se smanjuje s vremenom. Cak i pasivno pusenje cigareta moze
znacajno povecati rizik za ishemijski mozdani udar (36). Pretjerana konzumacija alkohola
povezuje se s generalno naruSenim zdravljem, poviSenim krvnim tlakom, povecanom
koagulabilno$¢u, sréanim aritmijama i smanjenjem cerebralnog protoka krvi (37). Redovita
tjelesna aktivnost povezuje se sa smanjenjem aktivnosti fibrinogena i trombocita, kao i s
povecanjem aktivnosti lipoproteinskog kolesterola 1 plazminogena u tkivu, $to direktno moZze
umanjiti rizik od ishemijskog mozdanog udara (37). Opcenito, rezultati provedenih studija
dokazuju kako se redovita tjelesna aktivnost povezuje s manjim rizikom od mozdanog udara,
a sjedilacki nacin Zivota i tjelesna neaktivnost povezuju se s ve¢im rizikom od moZzdanog udara
(38).

Prema SZO, mozdani udar je nadolazeca epidemija 21. stolje¢a, a nedavni podaci ukazuju
na to da se 85% svih mozdanih udara moze sprijeciti, strategije prevencije napreduju u lijecenju
mozdanog udara. Hipertenzija je najvazniji ¢imbenik rizika za moZdani udar koji se moze
promijeniti uz lijecenje dislipidemije statinima, antikoagulacijska terapija kod fibrilacije atrija
1 karotidna endarterektomija u simptomatskoj stenozi karotida takoder su ucinkoviti za
prevenciju mozdanog udara. Cimbenici nadina Zivota za koje je dokazano da smanjuju rizik od

mozdanog udara ukljuuju smanjenje soli, prestanak pusenja, redovitu tjelesnu aktivnost i
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odrzavanje normalne tjelesne tezine. Globalna promjena zdravlja i nafina Zivota korisnija je

od lijecenja pojedinacnih ¢imbenika rizika (39).

2.3. Patofiziologija akutnog ishemijskog mozdanog udara

Posljednjih desetlje¢a postignut je znaCajan napredak u razumijevanju patofiziologije
ishemijskog mozdanog udara i temeljnih mehanizama koji dovode do ishemije. Ishemijski
mozdani udar definiran se kao nagli neuroloski ispad uzrokovan oslabljenom perfuzijom kroz
krvne zile u mozgu. Poznavanje neurovaskularne anatomije, nuzno je za razumijevanje
patofiziologije ishemijskog mozdanog udara. Dotok krvi u mozak osiguravaju dvije unutarnje

karotidne arterije s prednje strane i dvije vertebralne arterije sa straznje strane (Willisov krug)
(5).

prednja mozgovna arterija

prednja komunikativna arterija

Willisov
krug 7

srednja mozgovna arterija

straznja komunikativna arterija

straznja mozgovna arterija

bazilarna arterija

vertebralna arterija

Slika 1 - Willisov krug, preuzeto sa https://www.medicalnewstoday.com/articles/circle-of-willis , prevedeno na
hrvatski jezik

Ishemijski mozdani udar nastaje zbog nedostatne opskrbe mozga krvlju i kisikom, odnosno
kako sam naziv kaze — zbog ishemije mozdanog tkiva. Patofiziologija ishemijskog mozdanog
udara zapoc€inje nakupljanjem plaka na stjenkama arterija, Sto dovodi do suzenja lumena
arterija i posljedicno do smanjenog protoka krvi kroz iste. Nakupljanje plaka u krvnim zilama
naziva se ateroskleroza. Do potpunog prekida cirkulacije krvi kroz arterije zahvacene
aterosklerozom moze do¢i zbog tromboze ili embolije. Tromboza podrazumijeva prekid

cirkulacije zbog krvnog ugruska, dok u emboliji ugrusak moze podrazumijevati nakupinu


https://www.medicalnewstoday.com/articles/circle-of-willis

plaka, masti ili drugih supstanci. Potpuni prekid cirkulacije krvi u mozdano tkivo uzrokuje stres
I smrt stanica — nekrozu. Nekroza je pracena poremecajem stani¢ne membrane, edemom zbog
curenja stani¢nog sadrzaja u izvanstani¢ni prostor te gubitakom funkcije neurona. Drugi
patofizioloski mehanizmi u ishemijskom mozdanom udaru ukljucuju oksidativni stres, upalu,
gubitak homeostaze, acidozu, poremecaj funkcije natrij-kalij pumpe, povecane intrastanicne
razine kalcija, toksi¢nost posredovanu slobodnim radikalima i citotoksi¢nost posredovanu
citokinima, oSte¢enje krvno-mozdane barijere i aktivaciju glija stanica (5,40,41). Priblizno
45% ishemijskih mozdanih udara uzrokovano je trombom u nekoj od arterija koje dovode krv
do mozga, kardioembolijski mozdani udar najcesc¢e povezan s fibrilacijom atrija ¢ini 14-30%,
a lakunarni mozdani udar uzrokovan malim ishemijskim Zaristima (lakunama) 15-25% svih

ishemijskih mozdanih udara (42).

Ishemijsko oSteCenje neurona uzrokuje znacajno oslobadanje glutamata, $to dovodi do
prekomjerne aktivacije NMDA receptora i masivnog protoka Ca2+ u stanice, uzrokujuci
njihovu smrt zbog ekscitotoksicnosti (42,43). Nakon ishemije, oSteene stanice i ostaci istih,
uzrokuju upalu. Oksidativni stres i poticanje upalnog procesa doprinose pucanju krvno-
mozdane barijere, pritom dopustajuci aktiviranim imunoloSkim stanicama koje se prenose
krvlju, poput neutrofila i T-stanica, da dodu do cerebralnog parenhima i akumuliraju se u tkivu.
Nakupljanje aktiviranih imunoloskih stanica, u kombinaciji s depolarizacijom neurona dovodi
do porasta izvanstanicnog ATP-a Sto aktivira mikrogliju u mozgu. Aktivirana mikroglija
blagotvorno djeluje na ishemijom zahvaceno mozdano tkivo jer poti¢e proizvodnju ¢imbenika
rasta i uklanja mrtvo tkivo nakon ishemije, no takoder oslobada proupalne citokine, reaktivne
vrste kisika 1 duSikov oksid §to je Stetno za mozak. Dakle, neuroinflamacija poti¢e daljnje
ozljede mozdanog tkiva uzrokujuc¢i dodatnu stani¢nu smrt, ali istovremeno ima blagotvornu

funkciju koja poti¢e oporavak. (43,44,45).



oksidativni stres i

NEKROZA neuroinflamacija

- tanicé t
ISHEMIJSKI MOZDAN| (staniéna smrt) aktivacija

UDAR imunoloskog sustava

aktivacija mikroglije

Slika 2 - patofizioloski procesi ishemijskog mozdanog udara, izvor: autorica rada

2.4. Klinicka slika akutnog ishemijskog moZdanog udara

Klinicka prezentacija akutnog ishemijskog mozdanog udara podrazumijeva Siroki spektar
znakova 1 simptoma koji nastaju kao posljedica osteCenog mozdanog tkiva uslijed ishemije.
Odnosno, prisutnost simptoma 1 teZina istih, proporcionalna je lokaciji, veli€ini 1 teZini
oSte¢enog mozdanog tkiva. Akutni ishemijski moZzdani udar karakterizira iznenadni pocetak
zariSnog neuroloskog deficita, iako kod neki pacijenata dolazi do postupnog poboljSanja ili

pogorSanja simptoma (46).

Tablica 2. prikazuje najéesce simptome akutnog ishemijskog mozdanog udara (46,47,48).

Simptom Opis

slabost ili potpuni izostanak voljne miSi¢ne
kontralateralna hemipareza/hemiplegija kontrakcije jedne polovice tijela sa ili bez

parestezija, suprotno od mjesta oSte¢enja




paraliza jedne strane lica

slabost misica jedne strane lica uslijed
ostecenja kortikonuklearnog puta ili jezgre

n.facialisa

afazija/dizartrija

otezan govor uslijed ostecenja ceonog 1/ili
sljepoocnog reznja/otezan govor uslijed
oStecenja zivaca koji inerviraju muskulaturu

grkljana, lica i jezika

disfagija

otezano gutanje uslijed oStecenja zivaca koji

inerviraju muskulaturu grkljana i jednjaka

hemianopsija/nistagmus

gubitak polovice ili dijela vidnog polja zbog
oStecenja vidnog puta/ nekontrolirani
pokreti o¢iju zbog ostecenja malog mozga

ili cerebelopontinih putova

ataksija

gubitak koordinacije voljnih pokreta zbog

ostecenja malog mozga

glavobolja sa ili bez vrtoglavice/muc¢nine

neobjasnjiva drugim uzrokom

Prema studiji provedenoj u Etiopiji 2019. godine koja je obuhvatila 116 pacijenata s

akutnim ishemijskim moZdanim udarom, vec¢ina pacijenata imala je glavobolju (71%), afaziju

(60%) 1 paralizu lica (58%). No, autori su naveli kako je studija ograni¢ena s obzirom da se

provodi u nerazvijenoj zemlji s ogranicenom zdravstvenom skrbi i moguénostima

dokumentacije prisutnih simptoma (46).

Studija provedena u Gornjem Egiptu kojeg karakterizira pustinjsko podrucje,

obuhvatila je ukupno 477 pacijenata s akutnim ishemijskim mozdanim udarom, kao najcesci

vvvvv

ukljucivali su dizartriju kod 37% ispitanika i glavobolju kod 32% ispitanika (49).
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Sli¢ne rezultate imala je i studija provedena u BangladeSu koja je obuhvatila ukupno
100 ispitanika s akutnim ishemijskim mozdanim udarom, no hemiplegija ili hemipareza bila je
prisutna kod 80% pacijenata i to najceSce desne strane, Sto znaci da je do oStecenja doslo na
lijevoj strani mozga. Dizartrija i disfagija bile su prisutne kod 60% pacijenata, a glavobolja i
mucnina kod 40% pacijenata, a istrazivanje je takoder dokazalo manji intenzitet drugih
simptoma kod pacijenata kod kojih je bila prisutna glavobolja. Naj¢esci faktori rizika povezani
s akutnim ishemijskim mozdanim udarom bili su hipertenzija i puSenje (50).

Tezina simptoma akutnog ishemijskog mozdanog udara procjenjuje se putem razlicitih
alata, a tezina simptoma moze ukazivati 1 na loSiji ishod lijeCenja i oporavka pacijenata.
Ljestvica mozdanog udara Nacionalnog instituta za zdravlje (NIHSS — eng. National Institutes
of Health Stroke Scale) pruza kvantitativnu mjeru neuroloskog deficita povezanog s mozdanim
udarom. Iako je ljestvica izvorno zamisljena kao istrazivacki alat za procjenu pacijenata u
klinickim ispitivanjima akutnog mozdanog udara, ljestvica se Siroko koristi kao alat za
klini¢ku procjenu tezine simptoma pacijenata s mozdanim udarom, odredivanje odgovarajuceg
lijecenja 1 predvidanje ishoda pacijenta (51). NIHSS se sastoji od ukupno 11 stavki, od kojih
svaka stavka oznacava specifi¢ne sposobnosti i ocjenjuje se izmedu 0 i 4. Ocjena 0 oznacava
normalnu funkciju, dok visa ocjena ukazuje na visu razinu oSte¢enja. Bodovi za svaku stavku
se zbrajaju, a rezultat predstavlja ukupni NIHSS rezultat pacijenta. Maksimalni moguci rezultat
je 42, a najmaniji rezultat 0 (52).

Nakon ishemijskog mozdanog udara 1 primarnih klinickih manifestacija, povecani
miSiéni tonus i1 spasticnost mogu imati negativan utjecaj na kvalitetu Zivota, oporavak
motoricke kontrole te svakodnevne aktivnosti. Prevalencija povecanog misSi¢nog tonusa
tijekom prvih 12 mjeseci nakon mozdanog udara varira izmedu 4% 1 46%, a povecani misi¢ni
tonus direktno se povezuje s Cetiri puta ve¢im izravnim troSkovima vezanim za hospitalizaciju,
primarnu skrb 1 lijekove. Osim spasticiteta, nerijetko se javljaju i kontrakture zglobova §to
zna¢ajno onemogucava kretanje 1 neovisnost pacijenata nakon ishemijskog mozdanog udara i

zahtijeva daljnje lijeCenje, dugotrajnu rehabilitaciju 1 ortopedske operativne zahvate (53).
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la—Level of consciousness 0= Alert; keenly responsive

1 =Not alert, but arousable by minor stimulation
2 =Not alert; requires repeated stimulation

3 =Unresponsive or responds only with reflex

Ib—Level of consciousness questions: 0= Answers two questions correctly
‘What is your age? 1 = Answers one question correctly
What is the month? 2 = Answers neither questions correctly
lc—Level of consciousness commands: 0 =Performs both tasks correctly

Open and close your eyes 1 =Performs one task correctly

Grip and release your hand 2 =Performs neither task correctly
2—Best gaze 0 =Normal

1 =Partial gaze palsy
2 =Forced deviation

3—Visual 0=No visual lost

| =Partial hemianopia

2 =Complete hemianopia
3 =Bilateral hemianopia

4—Facial palsy 0=Normal symmetric movements

| =Minor paralysis

2 =Partial paralysis

3=Complete paralysis of one or both sides

5—Motor arm 0=No drift
Left arm 1 =Drift
Right arm 2 =Some effort against gravity

3 =No effort against gravity
4 =No movement

6—Motor leg 0=No drift
Left leg 1 =Drift
Right leg 2 =Some effort against gravity

3 =No effort against gravity
4 =No movement

7—Limb ataxia 0= Absent
| =Present in one limb
2 =Present in two limbs

8—Sensory 0 =Normal; no sensory loss
| =Mild-to-moderate sensory loss
2 =Severe-to-total sensory loss

9—Best language 0= No aphasia; normal

| =Mild-to-moderate aphasia
2 =Severe aphasia

3 =Mute; global aphasia

10—Dysarthria 0 =Normal
| =Mild-to-moderate dysarthria
2 =Severe dysarthria

| |—Extinction and inattention (=No abnormality
| =Visual, tactile, auditory, spatial, or personal inattention|
2 =Profound hemi-inattention or extinction

Score=0-42

Slika 3 - NIHSS skala, preuzeto sa https://www.researchgate.net/figure/The-National-Institutes-of-Health-
Stroke-Scale-NIHSS-Note-NIHSS-is-a-systematic_fig2 280214011
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2.5. Dijagnostika akutnog ishemijskog moZdanog udara

Iako je u vecini slucajeva akutnog ishemijskog mozdanog udara dijagnoza jasna prema
klinickoj manifestaciji, ista treba biti potvrdena drugim dijagnostickim metodama. Sustavi
hitne medicinske pomoc¢i kljucni su u otkrivanju, triaziranju i transportu pacijenata s mozdanim
udarom. Glasgow ljestvica kome (GCS — eng. Glasgow coma score) Siroko se koristi za
procjenu razine svijesti kod pacijenata s akutnim ishemijskim mozdanim udarom, a koristi se
za procjenu otvaranja o¢iju, motorickih i verbalnih odgovora te je Siroko koristena i prihvacena
ocjena promijenjene razine svijesti. Procjena razine svijesti u akutnom mozdanom udaru vazna
je za klini¢ko lijeCenje i kao pokazatelj prognoze lijecenja. Medutim, s obzirom da mozdani
udar moZe uzrokovati lokalizirane motoricke, govorne ili vizualne ispade, navedeno moze
utjecati na to¢nost GCS kao mjere svijesti. S druge strane, kod pacijenata s poremecajem
govora, verbalni rezultat moze odrazavati ozbiljnost mozdanog udara pa iz tog razloga moze
zadrZati korisne prognosti¢ke informacije (54,55).

Laboratorijska analiza tijekom akutne faze ishemijskog mozdanog udara treba ukljucivati
kompletnu krvnu sliku, mjerenje razine glukoze u krvi, mjerenje protrombinskog vremena i
parcijalnog tromboplastinskog vremena. Elektrokardiogram moze otkriti fibrilaciju atrija, a s
obzirom da mozdani udar moze biti kompliciran ishemijom miokarda ili sréanim aritmijama,
preporucuje se pracenje tijekom prva 24 sata (55).

Kod svih pacijenata sa sumnjom na ishemijski mozdani udar, potrebno je provesti
dijagnosticke metode snimanja (eng.neuroimaging), a to podrazumijeva rac¢unalnu tomografiju
(CT) 1li magnetsku rezonancu (MRI). Najces¢e CT moze biti dovoljan, a u usporedbi s MRI,
Sire je dostupan, brzi i jeftiniji. lako obje dijagnosti¢ke metode imaju visoku osjetljivost na
akutno intrakranijalno krvarenje, MRI ima mnogo vecu osjetljivost za akutne ishemijske
promjene u satima nakon ishemijskog mozdanog udara. Medutim, ostaje nejasno ima li rana
vizualizacija ishemije vazne posljedice za daljnje lijecenje. Za pacijente kod kojih se provodi
akutno invazivno lije€enje poput intraarterijske trombolize ili mehani¢kog uklanjanja ugruska,
CT angiografija ili MRI koriste se za identifikaciju mjesta okluzije s obzirom da obje metode
mogu pruziti potpunu vizualizaciju od luka aorte do Willisovog kruga (56).

Za otkrivanje okluzije ili stenoze koristi se 1 neurovaskularni ultrazvucni protokol, to¢nije
Doppler. Tehnika je pouzdanija u karotidnom podrucju nego u cirkulaciji na straznjoj strani, a

pokazalo se da transkranijalni color Doppler to¢no otkriva mjesto prekida protoka krvi (57).
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3. LIJECENJE AKUTNOG ISHEMIJSKOG MOZDANOG UDARA

Pri tipicnom ishemijskom mozdanom udaru koji zahvaca prednju cirkulaciju, 1,9 milijuna
neurona, 14 milijardi sinapsi i 12 km mijeliniziranih vlakana unisStava se tijekom svake minute
trajanja ishemije. Iz navedenog se moze zakljuciti da je revaskularizacija zahvacene krvne zile
1 prevencija sekundarne neuronske ozljede imperativ akutnog lijeCenja ishemijskog mozdanog
udara. Dakle, lijecenje akutnog mozdanog udara podrazumijeva slicnu paradigmu kao i
lijeCenje akutnog infarkta miokarda: rekanalizacija zaCepljene arterije kako bi se vratila
perfuzija u tkivo koje se moze spasiti (58).

Europsko drustvo za mozdani udar u svojim smjernicama za lije€enja akutnog ishemijskog
mozdanog udara sugerira kako bi strategija lije€enja trebala ukljucivati sljedece: primjenu
op¢ih terapijskih mjera i stabilizaciju pacijenta, rekanalizaciju krvne zile u kojoj je doslo do
prekida cirkulacije ili primjenu neuroprotektivnij lijekova, prevenciju komplikacija, primjenu
lijekova za sekundarnu prevenciju i ranu rehabilitaciju (59,60). Takoder, u smjernicama je
naglaseno kako je ¢im brzi prijem pacijenta, idealno unutar 2 sata nakon nastanka simptoma,
vazna komponenta koja utjece na ishod i prognozu lijecenja. Prvih 24 sata nakon nastanka
simptoma, vazno je kontinuirano pracenje vitalnih znakova pacijenta, Sto podrazumijeva
pracenje arterijskog krvnog tlaka, EKG-a, zasic¢enosti krvi kisikom, disanja i tjelesne
temperature (59). Procjena lijecnika o ishodu ishemi¢nog mozdanog udara je najcesSce to¢na,
Sto je potvrdeno 1 studijom koja je pokazala da je kod 90% pacijenata za koje se predvidio 1o§
ishod doslo do smrtnog ishoda unutar 6 mjeseci. Samo 65% pacijenata s ishemijskim
mozdanim udarom za koje su klinicari predvidali da ¢e prezivjeti godinu dana 1 biti neovisni

zapravo su bili neovisni (61).

3.1. Sistemska tromboliza

Smjernice AHA i ASA (eng. American Stroke Association) iz 2018. godine navode kako
je intravenozni rekombinirani tkivni aktivator plazminogena (rtPA), poznat i kao alteplaza,
glavni nacin lijeenja ishemijskog mozdanog udara, a najucinkovitiji je kada se daje unutar
Cetiri i1 pol sata od pocetka mozdanog udara (62). Alteplaza ili rt-PA je glikoprotein koji se
sastoji od ukupno 527 aminokiselina, ubraja se u skupinu fibrinolitickih lijekova, a djeluje na
plazminogen vezan za fibrin ¢ime se onemogucuje aktivacija fibrinolitickog sustava (62).

Americka Agencija za hranu i lijekove (FDA — eng. Food and Drug Administration) odobrila
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je navedeni nacin lijeCenja na temelju rezultata studije Nacionalnog instituta za neuroloSke
poremecaje i mozdani udar (NINDS — eng. National Institute of Neurological Disorders and
Stroke) u kojoj su 624 pacijenta s ishemijskim mozdanim udarom lije¢ena rtPA unutar 3 sata
nakon pojave simptoma (63). Studija je provedena u dva dijela, od ¢ega je u prvom dijelu
promatrano neurolo$ko pobolj$anje nakon 24 sata, a u drugom dijelu potpuni ili gotovo potpuni
neuroloski oporavak. Iako prvi dio nije pokazao znacajnu razliku u smislu klinickih ishoda
nakon 24 sata, drugi dio je dokazao najmanje 30% bolji oporavak kod pacijenata koji su primili
rtPA, u smislu manjeg ili nikakvog invaliditeta 3 mjeseca nakon primjene rtPA (63).

Medutim, AHA smjernice preporucuju produzeni vremenski okvir za primjenu rtPA.
IST (eng. International Stroke Trial) istrazivanje koje je obuhvatilo najveéu skupinu pacijenata
s ishemijskim mozdanim udarom, ukupno njih 3035, dokazalo je da tromboliza unutar 6 sati
poboljsava funkcionalne ishode ¢ak i kod pacijenata starijih od 80 godina (64) .Iako su neke
studije sugerirale da genetski ¢imbenici, rasa i spol mogu utjecati na u¢inkovitost rtPA, samo
neki komorbiditeti poput hipertenzije i hiperglikemije, znacajno i negativno utjeCu na
tromboliticki odgovor kod pacijenata s akutnim ishemijskim mozdanim udarom (65,66).

Cochrane studija koja je obuhvatila 27 istrazivanja, ukljucuju¢i 10.187 ispitanika,
provedena je s ciljem testiranja urokinaze, streptokinaze, rt -PA, rekombinantne pro -urokinaze
ili desmoteplaze u lije€enju mozdanog udara. Od svih ukljucenih istraZivanja, samo je u 4
istrazivanja koristena intraarterijska primjena, dok su ostala koristila intravenski put te je u
vecini istrazivanja lijeCenje zapocelo unutar 6 sati od mozdanog udara. Rezultati su dokazali
da tromboliti¢ka terapija, primijenjena u periodu unutar 6 sati nakon ishemijskog mozdanog
udara, znac¢ajno smanjuje stopu smrtnosti. Lijeenje unutar 3 sata od mozdanog udara bilo je
ucinkovitije u smanjenju stope smrtnosti i o¢uvanju funkcionalnosti ispitanika (67).

Medutim, rtPA povecava rizik od krvarenja pa njegova primjena kod pacijenata s
blagom ocjenom mozdanog udara putem NIHSS skale ostaje nedovoljno definirana. Nedavno
istrazivanje nije pokazalo korist u primjeni navedenog lijeenja kod pacijenata s NIHSS
rezultatom manjim od 5, u usporedbi sa terapijom aspirinom (68). WAKE-UP studija odabrala
je ishemijske mozdane udare "budenja", odnosno moZzdane udare za koje nije poznato to¢no
vrijeme pocetka moZzdanog udara jer je pacijent spavao kada se mozdani udar dogodio.
Lijecenje rtPA u ovoj populaciji poboljsalo je 90-dnevni funkcionalni ishod, ali je takoder
povecalo i simptomatsku hemoragijsku transformaciju (69). Rizik od hemoragijske
transformacije nakon rtPA takoder je bio poticaj za pronalazenje alternativnih farmakoloSkih
trombolitickih lijekova, od kojih najviSe obecava tenekteplaza, koja je dizajnirana tako da ima

vecu specifi¢nost od fibrina i ima dulji poluzivot od rtPA (70).
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AHA/ASA smjernice naglasavaju kako u bolnicama specijaliziranim za lijeCenje
ishemijskog mozdanog udara mora postojati tocan protokol koji omogucéava brzo zbrinjavanje
pacijenta, koje dovodi do smanjenja stope smrtnosti i o¢uvanja maksimalne funkcionalnosti

pacijenata (62).

Tablica 3. prikazuje protokol za zbrinjavanje pacijenata s akutnim ishemijskim mozdanim

udarom (62,71).

- osigurati  monitoriranje  pacijenta
(saturacija kisikom i EKG)

- procijeniti vitalne funkcije, provesti
kratak neuroloski pregled i1 utvrditi
NIHSS rezultat,

- ukoliko je moguce, utvrditi tocno
vrijeme pocetka mozdanog udara,

0-10 min od prijema - osigurati 2 venska puta,

- uzimanje krvi za KKS, trombocite,
protrombinsko vrijeme, parcijalno
trombinsko vrijeme, rutinsku
biokemiju i hitna analiza istih,

- mjerenje razine glukoze u krvi iz
prsta,

- iskljuciti trudnoéu

- snimiti CT mozga,

- potvrditi ukljucujuce 1 iskljucujuce
10-25 min od prijema kriterije za primjenu rt-PA-a,

- ponoviti procjenu vitalnih funkcija i

neuroloski pregled

- gotov nalaz CT-a mozga,

- analiza laboratorijskih rezultata,
25-60 min od prijema - ponovna procjena vitalnih funkcija i
neuroloski pregled,

- donoSenje odluke o primjeni rt-PA-a
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Kako je navedeno u protokolu, potrebno je utvrditi ukljucujuce i iskljucujuce kriterije
za primjenu rt-PA. Neki od kriterija se mogu potvrditi prilikom pregleda pacijenta, mjerenja
vitalnih funkcija i laboratorijskim nalazima, dok se ostali mogu prikupiti od obitelji pacijenta
ili iz medicinske dokumentacije pacijenta (62).

Tablica 4. prikazuje kriterije ukljuCenja i iskljuenja za primjenu tromboliticke terapije
(62,71).

Kriteriji uklju¢enja (indikacije) Kriteriji iskljuc¢enja (kontraindikacije)

nepoznato vrijeme nastanka simptoma ili

> 18 godina > 45 sata

znakovi hemoragije/demarkirane ishemije na

pocetak mozdanog udara unatrag 4,5 sata MSCT-u ili Klinicka sumnja na SAH

preboljeli ishemijski mozdani udar ili trauma

NIHSS <4 .
glave unazad 3 mjeseca

arterijski krvni tlak < 185/110 mmHg preboljeli hemoragijski mozdani udar

maligna bolest probavnog trakta ili krvarenje

GUK > 2,8 mmol/L iz istog unazad 3 tjedna

trombociti < 100 000, INR>1.7, APTV > 40

uredan MSCT bez znakova ishemije sekundi. TV > 15 sekundi

terapijska doza niskomolekularnog heparina
ili NOAK unutar 24 h

infektivni endokarditis

disekcija aorte

intrakranijska intraaksijalna neoplazma
parenhima

3.2. Mehanicka/endovaskularna trombektomija

Mehanicka trombektomija je minimalno invazivni zahvat koji provodi interventni radiolog,
a pritom koristi specijaliziranu opremu za uklanjanje ugruska iz arterije s ciljem postizanja
revaskularizacije mozdanog tkiva. Lijecnik pomocu fluoroskopije ili kontinuiranog
rendgenskog snimanja uvodi instrumente kroz arterije pacijenta do ugruska, a zatim izvlaci

ugrusak. Postupak zapocinje tako da lije¢nik uvede kateter u femoralnu ili radijalnu arteriju.
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Zatim provlaci kateter kroz arteriju do ugruska te kroz kateter ubacuje uredaj nalik mrezi koji
se naziva stent retriver 1 vodi ga do zacepljenja. Kada je stent retriver adekvatno pozicioniran,
lije¢nik gura stent retriver kroz ugrusak i pritom se $iri do veli¢ine stijenke arterije. Kada stent

retriver u potpunosti obuhvati ugrusak, lije¢nik ga moze izvucéi (71).

lako se primjena rtPA pokazala ucinkovitom, ucinkovitost se moze smanjiti U
proksimalnim ili veéim zacepljenjima, a mehanicka trombektomija to moze rijesiti fizickim
uklanjanjem ugruska endovaskularnim pristupom. Do prihva¢anja mehanicke trombektomije
u lijecenju akutnog ishemijskog mozdanog udara doslo je 2015. godine kada je objavljen niz
od 5 klini¢kih istrazivanja koja su dokazala u¢inkovitost mehanicke trombektomije unutar 6
sati nakon pocetka mozdanog udara (72-76).

Campbell i1 suradnici su nasumi¢no rasporedili pacijente s ishemijskim mozdanim udarom
koji su primali alteplazu manje od 4,5 sata nakon pocetka mozdanog udara. Jedna skupina
podvrgnuta je endovaskularnoj trombektomiji sa postavljanjem stenta s ciljem obnavljanja
protoka krvi, dok je druga skupina nastavila primati alteplazu. Svi pacijenti imali su okluziju
unutarnje karotidne ili srednje cerebralne arterije i dokaze o mozdanom tkivu Kkoje se
potencijalno moze spasiti ukoliko se ponovno uspostavi cirkulacija. O¢ekivani ishodi bili su
reperfuzija nakon 24 sata i rano neurolosko poboljsanje koje je podrazumijevalo rezultat od >8
bodova na NIHSS ljestvici ili rezultat 0 tre¢i dan nakon zahvata. Ispitivanje je obuhvatilo
ukupno 70 pacijenata, odnosno 35 pacijenata u svakoj skupini. Rezultati su dokazali da je
endovaskularna terapija, zapoc€eta 210 minuta nakon pocetka mozdanog udara, povecala rano
neurolosko poboljSanje nakon 3 dana i poboljSala funkcionalni ishod nakon 90 dana, pri ¢emu
je vise pacijenata postiglo funkcionalnu neovisnost (72).

Goyal 1 suradnici su takoder nasumicno rasporedili pacijente na kontrolnu skupinu koja je
primala standardnu terapiju i ispitivanu skupinu koja je primala standardnu terapiju plus
endovaskularno lijeenje. Pacijenti s okluzijom u prednjoj cirkulaciji bili su ukljuceni do 12
sati nakon pocetka simptoma, a iskljuceni su pacijenti s velikom jezgrom infarkta ili slabom
kolateralnom cirkulacijom na CT angiografiji. U 22 centra diljem svijeta bilo je uklju¢eno 316
pacijenata, od kojih je 238 dobilo intravensku alteplazu. Stopa funkcionalne neovisnosti bila je
viSa kod ispitivane skupine, u usporedbi s kontrolnom skupinom (73).

Studija provedena u Spanjolskoj tijekom dvogodiinjeg razdoblja, obuhvatila je 206
pacijenata koji su se lijecili unutar 8 sati nakon pojave simptoma akutnog ishemijskog
mozdanog udara. Pacijenti su nasumic¢no podijeljeni na one koji su primali klasi¢nu medicinsku

terapiju i endovaskularnu terapiju koristenjem stent retrivera Solitaire. Kod svih pacijenata,
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upotreba alteplaze ili nije postigla revaskularizaciju ili je bila kontraindicirana. Trombektomija
je smanjila razinu invaliditeta i dovela do vece stope funkcionalne neovisnosti (74).

Studija provedena u 39 centara koja je ukljucila 196 pacijenata, nasumic¢no je podijelila
pacijente s mozdanim udarom na one Kkoji su primali intravenski rtPA i one lijeCene
endovaskularnom trombektomijom uz uporabu stent retrivera unutar 6 sati od pocetka
simptoma. U istrazivackoj skupini, srednje vrijeme od kvalificiranog snimanja do pocetka
zahvata bilo je 57 minuta, a stopa znacajne reperfuzije na kraju postupka bila je 88%.
Trombektomija sa stent retriverom plus intravenozni rtPA smanjila je invalidnost nakon 90
dana u cijelom rasponu rezultata te je stopa funkcionalne neovisnosti bila ve¢a kod istrazivacke
skupine usporedujuci s kontrolnom skupinom (75).

Lancet meta-analiza ukljucila je pojedina¢ne podatke za 1287 pacijenata, od kojih je 634
bilo podvrgnuto endovaskularnoj trombektomiji, a 653 dodijeljeno skupini sa standardnim
lijeCenjem. Rezultati dokazuju kako je endovaskularna trombektomija dovela do znacajno
smanjenog invaliditeta nakon 90 dana u usporedbi s kontrolom, a smrtnost nakon 90 dana i
rizik od parenhimskog hematoma i simptomatskog intrakranijalnog krvarenja nisu se
razlikovali medu skupinama. Autori su zakljucili da je mehanicka trombektomija od velike
koristi vecini pacijenata s akutnim ishemijskim mozdanim udarom uzrokovanim zacepljenjem
proksimalne prednje cirkulacije, neovisno o karakteristikama pacijenta ili zemljopisnom
polozaju. Navedeni rezultati imali su globalne posljedice na strukturiranje sustava skrbi za
pravovremeno lije¢enje pacijenata s akutnim ishemijskim mozdanim udarom (76).

lako je prvi endovaskularni uredaj (MERCI) odobren od strane FDA 2004. godine, njegova
primjena je bila ograni¢ena zbog nedovoljnog znanja lije¢nika koji su provodili zahvate te zbog
nedostatka dokaza o ucinkovitosti istog. Medutim, kasnija istrazivanja koja su koristila bolje i
efikasnije uredaje te su lije¢nici koji provode mehanic¢ku trombektomiju dodatno educirani §to
je dovelo do znacajnih rezultata i pomaka u lijecenju akutnog ishemijskog moZdanog udara.
Takoder, kroz mnoga provedena istrazivanja, utvrdeni su to¢ni kriteriji ukljucenja i iskljucenja
za primjenu mehanicke trombektomije koji su uvrsteni u AHA smjernice (62,77).

Alberta Stroke Program Early CT Score (ASPECTS) Siroko se koristi za procjenu 1
planiranje lijecenja akutnog mozdanog udara. ASPECTS podrazumijeva objektivnu procjenu
pacijenata jer se ocjenjuje putem nalaza CT-a mozga, a njegova inicijalna primjena je trijaza
pacijenata za mehaniCku trombektomiju. ASPECTS ocjena se dobiva oduzimanjem jednog
boda, od pocetnih 10, za svaki znak vidljive rane ishemije na odredenim podrucjima mozga.
Promatrana podru¢ja mozga obuhvacaju 3 subkortikalne i 7 kortikalnih struktura. Ukoliko je

finalni rezultat ve¢i od 6, kod pacijenta se moze provesti mehanicka trombektomija (78).
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Slika 4 - promatrana podrucja prilikom odredivanja ASPECTS ocjene, preuzeto sa
https://www.researchgate.net/figure/Frequency-of-Alberta-Stroke-Program-Early-CT-Score-ASPECTS-
mismatch-ie-presence-of figl 308080405

U AHA/ASA smjernicama navedeno je da mehanicka trombektomija uz koristenje stent
retrivera moze biti provedena kod pacijenata kod kojih se ista moze zapocCeti unutar 6 sati od
pocetka simptoma ukoliko je ASPEKT i NIHSS rezultat > 6 te kod kojih je dokazana okluzija
unutarnje karotidne arterije (62). Za trijaZu ostalih pacijenata koji se ne uklapaju u navedene
indikacije, potrebno je provesti trijazu prema kriterijima iz DAWN (eng. Diffusion Weighted
Imaging or Computerized Tomography Perfusion Assessment With Clinical Mismatch in the
Triage of Wake Up and Late Presenting Strokes Undergoing Neurointervention With Trevo i
DEFUSE 3 (eng. Endovascular Therapy Following Imaging Evaluation for Ischemic Stroke-
3) istrazivanja (79,80).

U DAWN istrazivanje ukljueni su pacijenti kod kojih je bilo prisutno nepodudaranje
NIHSS rezultata i CT-a, a lijeCeni su mehanickom trombektomijom izmedu 6 i 24 sata od
pocetka mozdanog udara. Istrazivanje je dokazalo znacajne rezultate u korist funkcionalnosti
pacijenata nakon 90 dana kod pacijenata kod kojih je provedena mehanicka trombektomija
(79). DEFUSE 3 istrazivanje procjenjivalo je u€inak leptomeningealnih kolaterala na ishod
ishemijskog mozdanog udara zbog okluzije velike krvne zile prednje cirkulacije u trajanju od
6 do 16 sati. Rezultati istrazivanja dokazali su dobar funkcionalni ishod nakon 90 dana od
provedene mehanicke trombektomije (80). DAWN i1 DEFUSE 3 jedina su randomizirana

kontrolna istrazivanja koja dokazuju ucinkovitost mehanicke trombektomije > 6 sati od
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pocetka ishemijskog mozdanog udara. Stoga je u AHA/ASA smjernicama navedeno kako se u
tom slu¢aju mehani¢ka trombektomija treba provesti samo kod pacijenta koji zadovoljavaju

ostale kriterije iz jednog ili drugog od ovih istrazivanja (62).

3.3. Opc¢e mjere lijecenja akutnog ishemijskog mozdanog udara

Ispravne metode lijeCenja za visok krvni tlak uslijed mozdanog udara nisu u potpunosti
jasne, zbog kontradiktornih ishoda klinickih studija. Neka istrazivanja ukazuju na pozitivne
korelacije izmedu visokog krvnog tlaka i mortaliteta povezanog s mozdanim udarom, Sirenja
hematoma ili intracerebralnih oStec¢enja, Sto dokazuje da se treba lijeciti visoki krvni tlak. U
drugim studijama, niske razine krvnog tlaka povezuju se s perfuzijom tkiva i povecanjem
ishemijske lezije, ¢Cime se pogorsao klinicki ishod (81,82).

ACCESS (eng. The multi-center Acute Candesartan Cilexetil Therapy in Stroke Survivors)
studija dokazala je da je uzimanje hipertenzivnih lijekova tijekom mozdanog udara sigurno,
bez cerebrovaskularnih komplikacija uslijed hipotenzije (83). U COSSACS studiji,
kontinuirana primjena antihipertenzivnih lijekova tijekom dvotjednog razdoblja nije dovela do
dodatne Stete u usporedbi s prekidom i moze se povezati sa smanjenim dvotjednim
mortalitetom kod pacijenata s ishemijskim moZzdanim udarom (84).

Hiperglikemija je Cesta kod pacijenata s mozdanim udarom pa je odrzavanje primjerene
razine glukoze u krvi, u¢inkovita strategija upravljanja mozdanim udarom. Hiperglikemija
>6,0 mmol/L opaZa se kod vecine pacijenata s mozdanim udarom, a poti¢e peroksidaciju lipida
1 lizu stanica u oSteCenom mozdanom tkivu, §to dovodi do komplikacija. Eksperimentalna
studija provedena na miSevima, dokazala je da hiperglikemija pogorSava nastanak edema i
potice stani¢nu smrt, pritom ubrzavajuci tijek ishemijske ozljede. Povecana je razina glukoze
u krvi moze se povezati s progresijom ishemije, smanjenom rekanalizacijom i loSim klinickim
ishodom (85).

Terapija mati¢nim stanicama nudi obecavajuce terapijske mogucnosti kod pacijenata s
ishemijskim mozdanim udarom. IstraZzivanja embrionalnih mati¢nih stanica, mezenhimskih
stanica 1 induciranih pluripotentnih mati¢nih stanica dokazala su njihov potencijal za
regeneraciju tkiva, migraciju i proliferaciju, ponovno uspostavljanje neuronskih mreza te

fizicko 1 bihevioralno pomladivanje (86). Neovaskularizacija je jo$ jedan obecavajuci nacin
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djelovanja stani¢ne terapije u mozdanom udaru, a studije provedene in vitro i in vivo dokazale
su da transplantirane stanice poti¢u angiogenezu (87).

Terapeutska hipotermija ili hladenje tijela/mozga u svrhu o¢uvanja vitalnosti organa jedan
je od najjacih neuroprotektora na pretklinickoj i klini¢koj razini. Brojne pretklini¢ke studije
terapijske hipotermije sugerirale su optimalne uvjete hladenja, poput trajanja i vremenskog
terapijskog prozora za ucinkovitu neuroprotekciju. Za provodenje ove terapije u optimalnim
klini¢kim uvjetima klju¢no je metodolosko i patofizioloSko razumijevanje. Medutim, potrebno
je jos istrazivanja kako bi se bolje razumjeli temeljni mehanizmi ove intervencije i prevladale
klinicke barijere za koje se ¢ini da onemogucuju rutinsku uporabu terapijske hipotermije kod

mozdanog udara (88).

3.4. Zdravstvena njega bolesnika s akutnim ishemijskim mozdanim udarom

Medicinske sestre/tehniari znacajan su dio multidisciplinarnog tima koji pruza
zdravstvenu skrb pacijentima s akutnim ishemijskim mozdanim udarom, posebice zato jer
najvise vremena provode uz pacijenta koji se nakon prijema u bolnicu smjesta u jedinicu
intenzivnog lijeCenja (JIL). Proces zdravstvene njege pacijenata s akutnim ishemijskim
mozdanim udarom zapocinje prikupljanjem informacija o pacijentu, Sto se najceS¢e provodi
putem intervjua, no kod pacijenata s mozdanim udarom moze biti oteZano zbog narusenog
stanja svijesti 1 nemogucénosti komunikacije. Stoga, medicinska sestra prikuplja informacije iz
dostupne medicinske dokumentacije i promatranjem pacijenta (89).

Prilikom promatranja pacijenta potrebno je obratiti paznju na sljedece:

e Vitalni znakovi: izmjeriti tjelesnu temperaturu, krvni tlak i puls te procijeniti
disanje;

e Tjelesni status: procijeniti boju koze i sluznica, utvrditi prisutnost edema,
kontraktura i dekubitusa;

e Neuroloski status: procijeniti kvantitativne i kvalitativne poremecaje svijesti,
procijeniti smetnje govora, gutanja, utvrditi ispade motorickih funkcija lica i

ekstremiteta te koordinacije pokreta (89).

Sve informacije prikupljene promatranjem pacijenta, medicinska sestra treba evidentirati
kako bi ona sama i ostali ¢lanovi medicinskog tima mogli pratiti stanje pacijenta i uvidjeti

eventualno pogorSanje koje moze ukazivati na komplikacije. Akutna faza lijeCenja pacijenta
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obuhvaca period od prijema do 24-48 sati nakon prijema, a u navedenoj fazi sve provedene
intervencije usmjerene su na stabilizaciju stanja pacijenta, ponovno uspostavljanje narusene
cirkulacije krvi i prevenciju sekundarnih komplikacija. Uloga medicinske sestre u akutnoj fazi
lijecenja podrazumijeva davanje propisanih lijekova od strane lije¢nika, pracenje ostalih uputa
od strane lije¢nika i pomno praéenje pacijenta kako bi uvidjela eventualno pogorsanje. Zbog
navedenog, medicinske sestre trebaju biti dobro educirane o simptomima ishemijskog

mozdanog udara i mogu¢im komplikacijama istog (89,90).

Druga faza zdravstvene njege, nakon stabiliziranja stanja pacijenta, usmjerena je na
odrzavanje ocuvanih tjelesnih funkcija i prevenciju komplikacija. Ocuvanje tjelesnih funkcija
obuhvacda pozicioniranje pacijenta u krevetu s ciljem prevencije dekubitusa i kontraktura.
Pravilno pozicioniranje pacijenta u krevetu nakon ishemijskog mozdanog udara ukljucuje
postavljanje nadlaktice zahvacene strane tijela u polozaj §to viSe odmaknut od tijela s potpuno
ispruzenim laktom. Ukoliko kod pacijenta zbog spazma dolazi do zatvaranja Sake, u istu treba
umetnuti zamotanu gazu ili slicno kako bi se prevenirala kontraktura Sake. Noga zahvaéene
strane treba biti ispruzena pored druge, bez da pada u stranu te stopalo treba biti okomito na
podlogu. Pravilan poloZaj stopala postiZze se oslanjanjem na donji rub kreveta ili posebnim
udlagama. Pacijenta je potrebno okretati svaka dva sata kako bi se prevenirao nastanak
dekubitusa. Pacijenta je takoder povremeno potrebno okrenuti na zahvacenu stranu kako bi se

facilitirao osjet iste (90).

Vecina pacijenata nakon ishemijskog mozdanog udara je jako slabo pokretna ili u
potpunosti nepokretna, stoga je pacijentima potrebno osigurati uvijete za dostojanstvenu
eliminaciju fecesa i urina. Pacijentima se postavlja urinarni kateter i pelena, a mijenjanje
navedenog se provodi u privatnosti, ukoliko je to moguce, kako se kod pacijenta ne bi izazvao
dodatan stres i neugodnost. Takoder, kod mnogih je pacijenata prisutna smanjena sposobnost
gutanja pa se unos hrane i tekucine provodi putem nazogastricne sonde koju je potrebno
odrzavati 1 kontrolirati. Pri provodenju zdravstvene njege potrebno je poticati maksimalnu
samostalnost pacijenta, kako bi ocuvao funkcionalnost, ali i kako bi se poticao oporavak
ostecenih funkcija (89,90).
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4. ZAKLJUCAK

Akutni ishemijski mozdani udar globalni je javnozdravstveni problem s rastu¢om
incidencijom, unato¢ ucestalim strategijama prevencije. Mnogi faktori rizika koji dovode do
ishemijskog mozdanog udara su promjenjivi ili se mogu regulirati primjenom lijekova, stoga
je nuzno dodatno educirati populaciju o nezdravim zivotnim navikama koje mogu povecati
rizik od mozdanog udara i intervencijama za mijenjanje istih.

S obzirom na znaCajan napredak medicine i metoda lijeCenja akutnog ishemijskog
mozdanog udara kroz posljednja desetljeca, stopa smrtnosti od istog je i dalje na visokoj razini.
Iako novi trendovi u lijecenju ishemijskog mozdanog udara pruzaju obecavajuée rezultate,
dodatni napori bi trebali biti usmjereni na prevenciju istog edukacijom bolesnika i lijecenjem
promjenjivih ¢imbenika rizika, a prvenstveno arterijske hipertenzije.

Sistemska tromboliza 1 dalje predstavlja zlatni standard u lije€enju akutnog ishemijskog
mozdanog udara, no iznimno velik broj provedenih studija dokazuje znacajnu ucinkovitost
mehanicke trombektomije. Stoga bi imperativ zdravstvenih sustava diljem svijeta trebala biti
edukacija o ishemijskom mozdanom udaru s ciljem ranog prepoznavanja simptoma mozdanog

udara i time $to hitnijeg zbrinjavanja bolesnika s mozdanim udarom.
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5. SAZETAK

Mozdani udar je na drugom mjestu najcesc¢ih uzroka smrtnosti i invaliditeta u svim zemljama
svijeta, odmah nakon ishemijske bolesti srca. Prema statistickim analizama Svjetske
zdravstvene organizacije iz 2019. godine, godiSnje otprilike 15 milijuna ljudi u svijetu dozivi
mozdani udar, od ¢ega dolazi do smrtnog ishoda u 5-6 milijuna slucajeva, a otprilike 5 milijuna
ljudi ostaje trajno onesposobljeno Sto opterecuje obitelj, zajednicu i zdravstveni sustav. Dakle,
mozdani udar odgovoran je za 11% svih smrtnih sluc¢ajeva. Uz nekoliko nepromjenjivih,
mnogo promjenjivih ¢imbenika rizika moze povecati rizik od ishemijskog mozdanog udara, a
medu najznacajnijima su arterijska hipertenzija i puSenje. Akutni ishemijski mozdani udar,
definira se kao neuroloski poremecaj koji nastaje kao posljedica otezanog ili u potpunosti
prekinutog protoka krvi u krvnim Zilama koje dovode krv do mozga i obuhvaca 80% svih
mozdanih udara. Patofiziologija ishemijskog mozdanog udara zapocinje nakupljanjem plaka
na stjenkama arterija, $to dovodi do suzenja lumena arterija i posljedi¢no do smanjenog protoka
krvi kroz iste, a do potpunog prekida cirkulacije krvi kroz arterije zahvacene aterosklerozom
moze doéi zbog tromboze ili embolije. Najcesc¢i simptomi ukljucuju hemiplegiju/hemiparezu,
dizartriju, disfagiju i glavobolju. lako specifi¢na klinicka slika najceS¢e ukazuje na ishemijski
mozdani udar, dijagnoza se potvrduje CT-om ili MRI-om. Pri tipi¢nom ishemijskom
mozdanom udaru 1,9 milijuna neurona, 14 milijardi sinapsi i 12 km mijeliniziranih vlakana
uniStava se tijekom svake minute trajanja ishemije, stoga je je rekanalizaciju zahvacene krvne
zile 1 prevencija sekundarne neuronske ozljede imperativ lijecenja ishemijskog mozdanog
udara. Rekanalizacija zaCepljene krvne zile postize se sistemskom trombolizom ili
mehanickom trombektomijom. lako je intravenozna primjena rekombiniranog tkivnog
aktivatora plazminogena (rtPA), poznatog 1 kao alteplaza, glavni nacin lije€enja ishemijskog
mozdanog udara, u¢inkovitost mehani¢kog uklanjanja ugruska je viSestruko dokazana mnogim

provedenim studijama.

Kljuéne rijefi: moZzdani udar, ishemijski moZdani udar, ishemija, lijeCenje, sistemska

tromboliza, mehanicka trombektomija
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6. SUMMARY

Stroke is the second most common cause of death and disability in all countries of the world,
right after ischemic heart disease. According to statistical analyzes by the World Health
Organization from 2019, approximately 15 million people worldwide experience a stroke each
year, resulting in death in 5-6 million cases, and approximately 5 million people remain
permanently disabled, which burdens the family, community, and health system. So, stroke is
responsible for 11% of all deaths. With a few invariants, many variable risk factors can increase
the risk of ischemic stroke, and among the most significant are arterial hypertension and
smoking. Acute ischemic stroke is defined as a neurological disorder that occurs because of
impaired or completely interrupted blood flow in the blood vessels that carry blood to the brain
and covers 80% of all strokes. The pathophysiology of ischemic stroke begins with the
accumulation of plaque on the walls of arteries, which leads to narrowing of the lumen of
arteries and consequently to reduced blood flow through them, and complete cessation of blood
circulation through arteries affected by atherosclerosis can occur due to thrombosis or
embolism. The most common symptoms include hemiplegia/hemiparesis, dysarthria,
dysphagia, and headache. Although a specific clinical manifestation most often indicates an
ischemic stroke, the diagnosis is confirmed by CT or MRI. In a typical ischemic stroke, 1.9
million neurons, 14 billion synapses, and 12 km of myelinated fibers are destroyed during each
minute of ischemia, so recanalization of the affected blood vessel and prevention of secondary
neuronal injury is imperative in the treatment of ischemic stroke. Recanalization of a clogged
blood vessel is achieved by systemic thrombolysis or mechanical thrombectomy. Although
intravenous administration of recombinant tissue plasminogen activator (rtPA), also known as
alteplase, is the main treatment for ischemic stroke, the effectiveness of mechanical

thrombectomy has been proven many times over in many studies.

Key words: stroke, ischemic stroke, ischemia, treatment, systemic thrombolysis, mechanical

thrombectomy
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