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Sazetak. U zadnjem desetljecu paradigma lijecenja akutnog ishemijskog mozdanog udara
znacajno je promijenjena. Za razliku od nekadasnjeg pasivnog pristupa koji je podrazumijevao
medikamentoznu terapiju i medicinsko pracenje, danas se primjenjuje aktivno lije¢enje koje
ukljuCuje intravensku trombolizu i mehanicku trombektomiju. Mehanictka trombektomija
pocela se provoditi pocetkom ovog stoljeca, no znacajan procvat metode zapoceo je objavom
nekoliko multicentri¢nih randomiziranih studija (MR CLEAN, ESCAPE, SWIFT PRIME, REVASCAT,
THRACE, PISTE) koje su 2015. godine potvrdile dobrobit ove metode lije¢enja. Danas je
dokazano da je mehanicka trombektomija povoljna i poZeljna metoda lijeenja bolesnika s
akutnim ishemijskim mozdanim udarom. Razvoj novih dijagnostickih uredaja i standardizacija
protokola snimanja omogudila je objektivniju procjenu stupnja ostec¢enja parenhima mozga, sto
je izravno utjecalo na odluku o daljnjem lije¢enju. Danas je postupak mehanicke trombektomije
moguce provesti unutar 24 sata od nastupa simptoma, Sto su potvrdile i multicentri¢ne
randomizirane studije, DAWN i DEFUSE 3. Svakodnevni napredak mehanicke trombektomije
doveo je do lijecenja i distalnijih okluzija, poput M2 i M3 segmenta srednje mozdane arterije i
proksimalnih okluzija anteriorne i posteriorne moZzdane cirkulacije. Istovremeno je
neurointervencijski tim postao veoma vazna karika u lancu lijecenja bolesnika s mozdanim
udarom. Nedavnom implementacijom mehanicke trombektomije u standardan protokol
lijecenja bolesnika s akutnim ishemijskim mozdanim udarom u sve klinicke bolnicke centre u
Republici Hrvatskoj, bolesnicima koji borave u Republici Hrvatskoj omoguceno je lijecenje
najsuvremenijom metodom, sukladno najnovijim smjernicama.

Kljuéne rijeci: endovaskularno lije¢enje; mehanicka trombektomija; mozdani udar; smjernice

Abstract. The paradigm of acute ischemic stroke treatment has changed significantly in the last
decade. Clinicians switched from the former passive approach to active treatment that includes
intravenous thrombolysis and mechanical thrombectomy. Epiphany of mechanical thrombectomy
as a preferable treatment method for acute ischemic stroke started with publication of several
multicentred randomized studies (MR CLEAN, ESCAPE, SWIFT PRIME, REVASCAT, THRACE, PISTE),
which confirmed the benefits of this method in the year 2015. Today, mechanical thrombectomy
is proven to be a favorable and desirable method of treatment for patients with acute ischemic
stroke. Further development of new diagnostic devices and standardization of imaging protocols
enabled objective estimation of brain damage, which resulted with extension of the time frame in
which invasive treatment has potential benefit. Consequently, it is now advised to perform
mechanical thrombectomy even 24 hours from symptom onset, which was confirmed by DAWN
and DEFUSE 3 studies. The development of new endovascular materials, techniques and trained
medical staff resulted with treating more distally located vascular structures, such as occlusions of
M2 and M3 segments of the middle cerebral artery and proximal occlusions of anterior and
posterior cerebral circulation. Meanwhile, neurointerventional team becamethe crucial link in
acute ischemic stroke treatment. With recent implementation of mechanical thrombectomy in
every Clinical Hospital Center in Croatia, a modern and up to date treatment of acute ischemic
stroke became available to every patient in our country.
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uvoD

MoZdani udar definiran je kao akutni neuroloski
deficit uzrokovan cerebrovaskularnim dogada-
jem. MoZe se podijeliti na ishemijski mozdani
udar i hemoragijski mozdani udar. Ishemijski
mozdani udar znatno je ¢es¢i, a uzrokovan je
okluzijom moZdane arterije?.

Akutni ishemijski mozdani udar (AIMU), nakon
akutnog infarkta miokarda, drugi je najcesci
uzrok smrti u Europi i odgovoran je za smrt vise
od milijun Europljana godisnje?. Istovremeno,
AIMU je vodeci uzrok trajnog invaliditeta u svije-
tu®. Glavni uzrok AIMU-a jest okluzija moZdanih
arterija uslijed tromboze ili tromboembolije, Sto
rezultira prekidom cirkulacije u zahvacenoj regiji
mozga. Prekid cirkulacije dovodi do hipoperfuzije
mozdanih stanica i u konacnici rezultira njihovom
smrcu. Klinicki se kod bolesnika ocituje razvojem
parcijalnog ili globalnog neuroloskog deficita®.
Buduci da je Zivotni vijek sve duZi, a prevalencija
osoba treée Zivotne dobi u svijetu je u porastu,
procjenjuje se da ce broj oboljelih od AIMU-a u
godinama koje slijede znacajno porasti*. Za razli-
ku od ranijeg pasivnog pristupa lijeCenju koji je
podrazumijevao promatranje bolesnika i potpor-
nu terapiju u jedinicama intenzivnog lijecenja,
posljednjih desetak godina nastupio je revolucio-
naran preokret u korist aktivnog lije¢enja AIMU-
a*. Osim lijecenja intravenskom trombolizom
(IVT) koje je u Europi zapocelo 2002. g., nova era
u lijeCenju AIMU-a zapocinje 2015. g., objavom
niza multicentri¢cnih randomiziranih studija (MR
CLEAN, ESCAPE, SWIFT PRIME, REVASCAT, THRA-
CE, PISTE) koje su potvrdile povoljan ucinak en-
dovaskularnog lije¢enja AIMU-a postupkom
mehanicke trombektomije (MT)**. Nedavno
objavljene smjernice Europskog vijeéa za mozak
(engl. European Brain Council; EBC) procjenjuju
da je za aktivno lijeCenje bolesnika oboljelih od
AlMU-a potreban minimalno jedan visoko speci-
jaliziran centar na milijun stanovnika. Prema do
sada dostupnim podatcima, trenutno samo jedna
treéina bolesnika u Europi koja oboli od AIMU-a,
ima omogucen pristup visokospecijaliziranom
centru za lijeCenje mozdanog udara, sto je daleko
ispod Zeljenog cilja?. 1z tog razloga ne zacuduje
potreba za osposobljavanjem veceg broja zdrav-
stvenih djelatnika koji bi pruzali primjerenu skrb

KRATICE | POKRATE

AIMU  akutni ishemijski mozdani udar
IVT intravenska tromboliza
MT mehanicka trombektomija
CTA kompjutorizirana tomografija — angiografija
nCT nativni pregled kompjutoriziranom tomografijom
OHBP objedinjeni hitni bolnicki prijam
CTP kompjutorizirana tomografija — perfuzija
DWI-MRI difuzijska MR sekvencija (engl. diffusion weighted images)
ACM arteria cerebri media
ACA arteria cerebri anterior
PCA arteria cerebri posterior
BA arteria basilaris
VA arteria vertebralis
FLAIR MR sekvencija (engl. fluid attenuated inversion recovery)
ACI arteria cerebri interna

DEFUSE 3 studija potvrdila je dobrobit endovaskularnog
lijecenja unutar vremenskog perioda od 16 sati, a DAWN
studija unutar 24 sata od nastupa simptoma.

navedenim bolesnicima. U ovom trenutku proci-
jenjeno je, uzimajudi u obzir geografske specific-
nosti nase regije, da je za populaciju Republike
Hrvatske od 4284 889 stanovnika®, potrebno
osnovati pet visokospecijaliziranih centara koji bi
provodili ovaj novi oblik lije¢enja, kako bi pravo-
vremena zdravstvena skrb bila dostupna svima. U
skladu s navedenim, u Republici Hrvatskoj su u
posljednje dvije godine dodatno unaprijedena
dva visokospecijalizirana centra za lijeCenje Al-
MU-a. U Klinickom bolni¢kom centru Rijeka pro-
vodenje mehanickih trombektomija zapocelo je u
lipnju 2019. g, a u Klinickom bolnickom centru
Osijek u studenom 2020. g. Od ranije su u funkciji
dva visokospecijalizirana centra u Zagrebu i jedan
u Splitu. Unaprjedenjem posljednja dva centra u
Rijeci i Osijeku uspostavljena je cjelovita mreza
visokospecijaliziranih centara za lije¢enje AIMU-a
u Republici Hrvatskoj, sukladno trenutnim prepo-
rukama i smjernicama relevantnih struc¢nih dru-
Stava.

Buduci da je vrijeme kljucan faktor za uspjesno li-
jeCenje AIMU-a, vazno je provoditi dijagnosticke
pretrage prema najnovijim medunarodnim
smjernicama i protokolima koji su jasni i praktic-
ni, a medicinsko osoblje koje izvodi pretrage
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mora biti primjereno educirano. Osim navede-
nog, za bolji ishod lijeCenja vazna je dostupnost
suvremenih radioloskih uredaja i standardizacija
protokola snimanja.

Cilj je ovog rada predstaviti najnovija saznanja i
smjernice te misljenja relevantnih stru¢nih dru-
Stava na temu dijagnostike i lije¢enja bolesnika
oboljelih od AIMU-a. Naglasak u radu je na inva-
zivnom neuroradioloSkom lijeCenju, odnosno

mehanickoj trombektomiji, kao novoj metodi lije-
¢enja AIMU-a.

NEUROLOSKA PROCJENA | SMJERNICE ZA
LIJECENJE BOLESNIKA S AIMU-OM

Prvi ¢imbenik uspjesnog lijecenja je pravovreme-
no prepoznavanje simptoma i znakova AIMU-a’.
Iz tog se razloga u Republici Hrvatskoj provode
brojne javne tribine i edukacije kojima je cilj upo-
znati javnost i medicinsko osoblje koje nije usko
specijalizirano na polju neurologije da sto ranije
prepozna simptome i znakove AIMU-a. Danas po-
stoji mnostvo bodovnih ljestvica za brzu procjenu
i zbrinjavanje AIMU-a koje je prihvatilo Americko
drustvo za neurologiju, poput C-STAT (engl. Cin-
cinnati stroke triage assessment tool), LAMS
(engl. Los angeles motor scale), RACE (engl. Ra-
pid arterial occlusion evaluation scale), FAST-ED
(engl. Field assessment stroke triage for emer-
gency destination), NIHSS (engl. National institu-
te of health stroke scale), od kojih je potonja
najc¢esce koristena u Republici Hrvatskoj (tablica
1)”. NIHSS ljestvica je od 1995. g. postala zlatni
standard za procjenu i rano prepoznavanje neu-
roloskog deficita kod pacijenata s AIMU-om, a da-
nas se koristi i u svrhu procjene uspjesnosti
lijeCenja bolesnika oboljelih od AIMU-a (I,B-NR)2.
Od 1995. g. do danas NIHSS ljestvica je vise puta
nadopunjavana kako bi postala sveobuhvatna,
tocna, ali i jednostavna za koristenje, s konacnim
ciliem da je koriste svi lijecnici i medicinsko oso-
blje bez obzira na specijalisticko podrucje’. Kada
se posumnja na akutni ishemijski mozdani udar,
procjena neuroloskog deficita sukladno NIHSS
bodovnoj ljestvici nuzna je kako bi se odabrao
pravilan protokol i nacin lijeCenja te procijenila
ucinkovitost provedenog lijecenja.

Sukladno trenutnim smjernicama, bolesnici s ne-
uroloskim deficitom > 6 prema NIHSS bodovnoj

http://hrcak.srce.hr/medicina

ljestvici pogodni su za endovaskularno lijecenje
(1,A)®. U slucaju bolesnika kojima je radioloskom
obradom utvrdena okluzija velike krvne Zile i koji
se prezentiraju blagim neuroloskim deficitom,
odnosno NIHSS bodom <6, znanstvene studije i
trenutne smjernice ukazuju da ¢e se neuroloski
deficit ubrzo povecati kada se kolateralne rezerve
iscrpe ukoliko se ne pristupi aktivnom lije¢enju®®.
Iz tog se razloga u studiji koju su objavili Haussen
i sur., kao i u trenutnim smjernicama, navodi da
je kod bolesnika s utvrdenom okluzijom krvne
Zile na CT angiografiji (CTA) i blaZim neuroloskim
deficitom (NIHSS < 6), razumno provesti lijecenje
mehanickom trombektomijom i intravenskom
trombolizom, uz odredena vremenska ogranice-
nja za svaku metodu®®.

Osim neuroloske procjene temeljem NIHSS bo-
dovne ljestvice, vaina je i procjena premorbid-
nog klinickog statusa, odnosno procjena stupnja
invalidnosti prije nastupa AIMU-a, kako bi se mo-
gli odrediti oCekivani ishodi nakon provedenog li-
jeCenja. Za procjenu premorbidnog klinickog
statusa koristi se modificirana Rankin-ljestvica
(engl. modified Rankin scale; mRs) (tablica 2)%°,
Sukladno smjernicama americkog udruZenja za
srce (engl. American Heart Association; AHA), bo-
lesnici oboljeli od AIMU-a pogodni za endvasku-
larno lijecenje jesu oni s premorbidnim klinickim
statusom 0i 1 (mRs 0i 1) (I,A)®. Smjernice navode
da je razumno pristupiti endovaskularnom lijece-
nju i kod bolesnika koji su imali odredeni stupanj
invalidnosti (mRs>1) prije nastupa AIMU-aé.
Znanstveno je potvrdeno da ¢e se najvedi broj
bolesnika s premorbidnim mRs statusom > 1 koji
su lije¢eni MT-om, klinicki oporaviti do razine in-
validnosti koja je postojala i ranije®. Unato¢ do-
brim rezultatima lijeCenja, smrtnost kod tih
bolesnika znacajno je vec¢a zbog brojnih podlije-
zuéih bolesti, stoga se aktivnom lijecenju tih bole-
snika mora pristupiti s oprezom (ll1b,B-R)&.

NEURORADIOLOSKA PROCJENA | SMJERNICE
ZA LIJECENJE BOLESNIKA S AIMU-OM

Osim vaznosti ranog prepoznavanja simptoma i
znakova AIMU-a, slikovna je dijagnostika jednako
vazan i klju¢an ¢imbenik za odabir bolesnika po-
godnih za endovaskularno lijecenje, odnosno MT
(1,A)8.
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Tablica 1. NIHSS bodovna ljestvica’

Odgovor
Stupanj stanja svijesti
Budan
Mamuran
Stuporozan
Komatozan

Odgovor na pitanja s obzirom na stanje svijesti
Odgovor na oba pitanja tocno

Odgovara to¢no na jedno pitanje

Ne odgovara to¢no ni na jedno pitanje

Odgovor na naredbe s obzirom na stanje svijesti
IzvrSava obje naredbe tocno
Izvr$ava jednu naredbu toc¢no

Ne izvrSava ni jednu naredbu to¢no
Pupilarni odgovor

Na oba oka reaktivan

Na jednom oku reaktivan

Ni na jednom oku reaktivan

Pogled

Normalan

Djelomicna paraliza pogleda
Totalna paraliza pokreta

Vidno polje

Nema gubitaka vidnog polja
Parcijalna hemianopsija

Kompletna hemianopsija
Bilateralna hemianopsija

Dizartrija

Uredan govor

Blaga dizartrija

Teska dizartrija

Bodovi

w N = O

o

Odgovor
Motorika ruke (lijeva i desna)
Bez poremecaja
Zanosenje ruke krace od 10 sekundi
Pad ruke kraéi od 10 sekundi
Nemogucénost pomicanja ruke protiv gravitacije
Nemogucénost pomicanja ruku
Motorika nogu (lijeva i desna)
Bez poremecaja
Zanosenje noge krace od 10 sekundi
Pad noge kraci od 10 sekundi
Nemogucénost pomicanja noge protiv gravitacije
Nemogucénost pomicanja noge
Ataksija
Odsutna
Jednog ekstremiteta
Oba ekstremiteta
Osjet
Normalan
Blago poremecen
Tesko poremecen
Jezik/govor
Normalan
Blaga afazija
Teska afazija
Paraliza lica
Bez paralize
Blaga paraliza
Parcijalna paraliza
Potpuna paraliza
Ugasenost/neosjetljivost dijela tijela
Bez ugasenosti/neosjetljivosti
Blaga ugasenost/neosjetljivost

Teska ugasenost/neosjetljivost

Tablica 2. mRs bodovna ljestvica za procjenu premorbidne invalidnosti bolesnika

Bodovi

A W N L O

A W N L O

o

w N = O

o

Bod Status bolesnika
0 Bez simptoma
1 Bez znacajnog invaliditeta. Sposoban izvoditi uobicajene dnevne aktivnosti unatoc blagim simptomima.
) Blaga invalidnost. Sposoban obavljati osnovne dnevne zadatke i potrebe bez tude pomodi, ali nije sposoban izvrsavati
svakodnevne aktivnosti kao ranije.
3 Umjerena invalidnost. Potrebna pomoc za izvrSavanje pojedinih aktivnosti, ali je u mogucnosti hodati bez tude pomaoci.
4 Umjereno teska invalidnost. Nemoguénost obavljanja osnovnih dnevnih potreba bez tude pomoci. Nemogucénost

samostalnog hoda.

5 Teska invalidnost. Potrebna mu je pomoc i svakodnevna njega. Ne ustaje samostalno iz kreveta. Inkontinencija.

6 Smrt
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Prema trenutnim smjernicama, prilikom dolaska
bolesnika sa sumnjom na akutni ishemijski moz-
dani udar u specijalizirani centar, protokol dija-
gnostickih radioloskih pretraga mora obuhvacati
sliedece: nativni pregled mozga kompjutorizira-

Slika 1. Nativni CT pregled mozga (nCT) (lzvor: arhiva
ISSA, KBC Rijeka)

Slika 2. CTA karotidnih i intrakranijskih arterija (Izvor: arhiva ISSA, KBC Rijeka)

nom tomografijom (nCT) i CTA karotidnih i intra-
kranijskih krvnih Zila u Sto kraéem vremenskom
roku, poZeljno unutar 20 minuta od nastupa
simptoma, odnosno neposredno nakon dolaska
bolesnika u objedinjeni hitni bolnicki prijam
(OHBP) (1,B-NR) (slika 1 i slika 2)®. Ukoliko je pro-
teklo vise od Sest sati od nastupa simptoma, oba-
vezno je pregled nadopuniti CT perfuzijom (CTP)
ili difuzijskim MR snimkama (DW!I-MRI) kako bi se
mogao procijeniti opseg moZzdanog tkiva koje je
potencijalno moguce spasiti, odnosno kako bi se
moglo procijeniti je li bolesnik pogodan za endo-
vaskularno lijecenje mehani¢ckom trombektomi-
jom (I,A) (slika 3) (tablica 3)*2.

Prvi je korak radioloske dijagnostike nCT pregled
koji ima za cilj iskljuciti intrakranijsko krvarenje te
potencijalna stanja koja mogu imitirati akutni
ishemijski mozdani udar, sto su ujedno iskljucni
faktori za aktivno lijecenje intravenskom trombo-
lizom i mehanickom trombektomijom. Takoder,
na nCT pregledu vazno je utvrditi opseg demarki-
ranog infarkta ukoliko postoji, Sto je jedan od is-
kljuénih faktora za provodenje MT-a. Ukoliko je
opseg demarkiranog infarkta, koji se na nCT pre-
gledu procjenjuje prema ASPECTS bodovnoj lje-
stvici (engl. Alberta stroke program early CT
score), jednak ili manji od 5, tada nije znanstveno
potvrdena dobrobit od aktivnog lije€enja meha-
nickom trombektomijom jer demarkirano po-
drucje prvenstveno odgovara jezgri infarkta,
odnosno podrucju mozga koje se nece oporaviti
unatoc rekanalizaciji krvne Zile i uspostavi reper-
fuzije (1,B-NR) (slike 4 i 5) (tablica 4)*2.

Kada eliminiramo isklju¢ne faktore na nCT pregle-
du, a i dalje postoji klini¢ki opravdana sumnja na
AIMU, sljededi dijagnosticki korak u protokolu
jest CTA karotidnih i intrakranijskih arterija Ciji je
cilj procjena mjesta okluzije krvne Zile*. U novije
vrijeme na vaznosti je dobila i procjena kolateral-
nog optoka u mozgu, Sto se takoder procjenjuje
pomocu CTA i bitan je ¢imbenik koji govori u pri-
log ocekivane brzine razvoja infarkta kod bolesni-
ka (tzv. spori i brzi progresori)*. Ukoliko se na CTA
utvrdi okluzija krvne Zile koja je uzrok infarkta,
potrebno je procijeniti je li bolesnik pogodan za
endovaskularno lije¢enje. Ukoliko je endovasku-
larno lijeCenje mogudée, potrebno je u Sto kracem
roku transportirati bolesnika u angiosalu, idealno
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Tablica 3. Dijagnosticki slikovni protokol kod bolesnika koji se prezentiraju simptomima AIMU-a*

Slikovne metode Tehnicki parametri Pitanja/Rezultati

NATIVNI CT (nCT) Procjena mozdanog parenhima Krvarenje? Alternativne dg.?
Procjena ASPECTS

CT angiografija (CTA) | Snimanje od luka aorte do verteksa lubanje | Okluzija velike krvne Zile?
Tandem lezija?

Cerebralna perfuzija | Obuhvatiti teritorij od interesa Volumen infarkta?
Procjena penumbre
MR DWI/FLAIR Omjer penumbre/infarkta

unutar 30 minuta od nastupa simptoma®. Pos-
tkontrastni prikaz na CTA, osim prikaza mjesta
okluzije i kolateralnog optoka, daje uvid u anato-
miju luka aorte i karotidnih arterija Sto operateru

100,00

sluzi kao vodilja prilikom planiranja endovasku-
larnog zahvata®.

S obzirom na lokalizaciju okluzije, dobrobit lijece-
nja mehanickom trombektomijom dokazana je
kod bolesnika s okluzijom u pocetnom (M1) od-
sjecku srednje moZdane arterije (ACM) (I,A)8.
Zbog napretka u izradi materijala koji se koriste
tijekom zahvata, danas je mogude provesti endo-
vaskularno lije€enje i na udaljenijim vaskularnim
strukturama [M2 i M3 odsjecak srednje mozdane
arterije (ACM), Al i A2 odsjecak prednje mozda-
ne arterije (ACA), P1 odsjecak straznje mozdane
arterije (PCA) te bazilarne (BA) i vertebralnih ar-
terija (VA)], iako je razina dokaza jos uvijek niska

0,00

za zahvate te vrste [llb, B-R razina dokaza za oklu-

zije na udaljenim segmentima arterija prednje

Slike 4. i 5. ASPECTS regije mozga (lzvor: arhiva ISSA, KBC Rijeka)
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Tablica 4. ASPECTS ljestvica za procjenu ranih ishemijskih promjena na nCT

Zahvacena regija Bod
Bazalni gangliji
C — Kaudatna jezgra -1
L — Lentiformna jezgra -1
| —Inzula -1
IC — Kapsula interna -1

Subganglijska podrucja

M1 — Frontalni operkulum -1
M2 — Anteriorni segment temporalnog reznja -1
M3 — Posteriorni temporalni rezanj -1

Supraganglijska podrucja

M4 — Srednji frontalni girus -1
M5 — Superiorni frontalni girus -1
M6 — Supramarginalni i angularni girus -1

* Svako od 10 navedenih podrudja gdje je prisutan gubitak diferencijacije sive/bijele

tvari umanjuje ukupni zbroj bodova za 1 bod

mozdane cirkulacije te Ilb, C-LD razina dokaza za
okluzije na proksimalnim segmentima straznje
mozdane cirkulacije]®. Iz navedenog mozemo za-
kljuciti da, iako postoje studije provedene na ma-
njim uzorcima bolesnika i nerandomizirane

’ bolesnik s AIMU-om s

IVT + MT

prednja cirkulacija straznja cirkulacija

. premorbidni mRs < 3
2. ocekivano trajanje

1. >8sati—-MT
(MRP-DWI, FLAIR

2. <8sati—-MT

Zivota > 6 mj.

. NIHSS 2 6
. ASPECTS 25
. > 6 sati MT (CTP)

metaanalize koje potvrduju dobrobit endovasku-
larnog lije¢enja na udaljenijim vaskularnim struk-
turama mozga, za definitivnu potvrdu ucinkovi-
tosti metode moramo sacekati multicentri¢ne
randomizirane studije®.

BASICS (engl. Basilar artery international coope-
ration registry study) je trenutno jedina dostupna
multicentri¢na randomizirana studija koja je ana-
lizirala bolesnike s okluzijom na razini bazilarne
arterije na ve¢em uzorku od 592 bolesnika. Studi-
ja navodi relativno los klinicki ishod (mRs 4 i vise)
u 68 % bolesnika s okluzijom bazilarne arterije,
bez obzira na izbor metode lijecenja (IVT ili MT),
ali naglasava da je moguce provesti MT i kod te
skupine bolesnika®.

Ukoliko nema kontraindikacija, preporucuje se
primijeniti IVT kod svih bolesnika sa simptomat-
skim AIMU-om koji su pristigli u specijalizirani
centar unutar vremenskog prozora od 4,5 sati,
odmah nakon utvrdivanja okluzije na CTA, neovi-
sno o tome hoce li se provesti endovaskularni za-
hvat, bez odgode i potrebe za praéenjem
rezolucije simptoma nakon primijenjenog IVT-a
(1,A) (slika 6)2.

bez LVO-a

Slika 6. Shematski prikaz smjernica za provedbu mehanicke trombektomije kod bolesnika s akutnim ishemijskim mozdanim udarom*

* LVO (engl. large vessel oclusion), ** MRP — MR perfuzija
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Okluzije na razini mikrocirkulacije, distalno od
proksimalnih segmenata intrakranijskih arterija
prednje i straznje cirkulacije, za sada ostaju do-
mena aktivnog neuroloskog lijeCenja primjenom
IVT-a, na Sto ukazuju i nedavno objavljene studije
te aktualne smjernice®2.

Spomenute dijagnosticke metode (CTA, CTP i MR-
DWI) pridonijele su objektivnijoj procjeni ranih
ishemijskih promjena na mozgu i na taj su nacin
izravno utjecale na modifikaciju modaliteta lijece-
nja od kojeg se ocekuje povoljan klinicki ishod. Do-
nedavno se smatralo da je vremenski period od
Sest sati krajnja granica unutar koje se bolesniku
moze pruziti endovaskularno lije¢enje, kao kom-
promis izmedu potencijalne dobrobiti i relativnog
rizika zahvata tog tipa**>. Navedeno govori u prilog
tome da kod pacijenata s nepoznatim vremenom
nastanka simptoma, odnosno kod pacijenata koji-
ma su simptomi ishemijskog moZdanog udara na-
stupili u nepoznato vrijeme tijekom noci (engl.
wake up stroke), nije bilo moguce provesti aktivho
lijecenje. Zahvaljujuci naprednim tehnoloskim rje-
Senjima, poput CTA i CTP te difuzijskim snimkama
na magnetskoj rezonanciji (DWI-MRI), moguce je
procijeniti kolateralnu vaskularnu opskrbu te op-
seg hipoperfundiranog i vijabilnog mozdanog
tkiva. Na taj je nacin bolesnicima s AIMU-om ne-
poznatog vremena nastanka omoguéeno endova-
skularno lijecenje i izvan vremenskog , prozora” od
Sest sati*. Pri tome CTA sluZi za procjenu kolateral-
ne vaskularne opskrbe, a CTP za procjenu omjera
infarkta i vijabilnog, hipoperfundiranog parenhima
mozga, odnosno penumbre.

Ukoliko se pristupa snimanju na magnetskoj rezo-
nanciji, za analizu vremena proteklog od nastupa
simptoma koristimo kratak protokol snimanja.

Navedeni protokol traje oko 15 minuta i ukljucuje
dvije sekvencije, DWI i FLAIR*. Analiza mozdanog
parenhima na navedenim sekvencijama moze
pruziti informaciju o priblizno to¢nom vremenu
nastanka simptoma i na taj nacin izravno utjecati
na odabir metode lijecenja. Hiperintenziteti na-
stali zbog hipoperfuzije mozga na FLAIR sekvenci-
ji prezentiraju se nakon 4,5-12 sati od nastupa
simptoma, dok na DWI sekvencijama postaju vid-
liivi nakon nekoliko minuta (engl. DWI/FLAIR
mismatch)**. Bududi da je primjena IVT-a kontra-
indicirana ukoliko simptomi traju duze od 4,5
sata, postojanje hiperintenzivnih zona na FLAIR
sekvenciji uputit ¢e nas da nije preporucljivo pri-
mijeniti IVT, zbog pojacanog rizika od nastanka
intracerebralne hemoragije.

Sukladno posljednjim smjernicama, dobrobit en-
dovaskularnog lijecenja AIMU-a primjenom MT-a
potvrdena je za bolesnike koji dolaze u specijalizi-
rani centar zbog lijeCenja mozdanog udara nakon
vremenskog ,prozora” od Sest sati. To su bolesni-
ci kojima je zahvaljujuéi odrzanom kolateralnom
protoku, odrZan velik opseg vijabilnog moZdanog
tkiva, Sto su potvrdile i multicentri¢ne, randomi-
zirane studije DAWN i DEFUSE 3''¢. Navedene
studije zaklju¢uju da, iako je poZeljno zapoceti li-
jeCenje sto ranije, postoji mogucnost da se ono
provede i izvan Sestosatnog vremenskog prozora,
uz ocekivan povoljan ishod lije¢enja. DEFUSE 3
studija potvrdila je dobrobit endovaskularnog li-
jeCenja unutar vremenskog perioda od 16 sati, a
DAWN studija unutar 24 sata od nastupa simpto-
ma, ukoliko perfuzijske i difuzijske snimke utvrde
postojanje dovoljno velike penumbre, a bolesnici
zadovoljavaju i ostale uklju¢ne i isklju¢ne kriterije
koji su navedeni u tablici 5 (1,A)*&1516,

Tablica 5. DAWN i DEFUSE 3 kriteriji za provedbu MT-a nakon 6 sati od nastupa simptoma*>¢

DAWN

DEFUSE 3

NIHSS > 10, 6-24 sata od nastupa simptoma

NIHSS > 6, 6-16 sati od nastupa simptoma

Slikovne metode:

ACI i/ili ACM — M1 okluzija

Infarkt < 1/3 ACM

Klini¢ki deficit/volumen infarkta

A: >80 g, NIHSS > 10, vol. infarkta < 21 ml
B: <80 g, NIHSS > 10, vol. infarkta < 31 ml
C: <80 g, NIHSS > 20, vol. infarkta 31-51 ml

Slikovne metode:

ACI i/ili ACM okluzija

Infarkt < 70 ml

Omjer hipoperfuzije/jezgre infarkta > 1,8
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ANESTEZIOLOSKA POTPORA | LUECENJE

Anestezioloska potpora i lijecenje bolesnika s Al-
MU-om podrazumijeva sedaciju i/ili opéu aneste-
ziju. IstraZivanje Brinjikjija i sur. iz 2017. g. u
kojem je analizirano 4716 bolesnika lijeCenih me-
hanickom trombektomijom, potvrdilo je povoljan
ucinak sedacije bolesnika u odnosu na opc¢u ane-
steziju tijekom MT-a. Navedeno vrijedi za bole-
snike kojima je diSni sustav prohodan i koji su u
moguénosti biti mirni tijekom zahvata®. Spome-
nuta studija navodi veci postotak smrtnosti i res-
piratornih komplikacija te manju vjerojatnost
povoljnog ishoda kod bolesnika kojima je zahvat
ucinjen u opcoj anesteziji u odnosu na bolesnike
koji su sedirani tijekom zahvata. Glavni razlog lo-
Sijih ishoda bolesnika koji su uvedeni u opéu ane-
steziju jest produzeno vrijeme od nastupa
simptoma do punkcije zbog vremena potrebnog
za postavljanje endotrahealnog tubusa te zbog
pada srednjeg arterijskog tlaka prilikom uvodenja
bolesnika u opcéu anesteziju?’. S druge strane, An-
Stroke studijai studija provedena od Schonenber-
gera i sur. na uzorku od 150 bolesnika navode da
nema statisticki znacajne razlike izmedu obiju
metoda’®?®, Temeljem navedenog moZemo
zakljuciti da je sedacija bolesnika poZeljna ane-
stezioloska metoda potpore tijekom zahvata me-
hanic¢ke trombektomije, a opéu anesteziju treba
primijeniti u slu¢ajevima kada je diSni put iz bilo
kojeg razloga ugrozen ili kada su bolesnici izrazito
nemirni tijekom zahvata.

MEHANICKA TROMBEKTOMIJA — OPIS
ZAHVATA | NAJEESCE KORISTENE METODE

Mehanicka trombektomija je endovaskularna
metoda lijeCenja AIMU-a ¢iji je cilj uklanjanje
tromba i/ili tromboembolusa u svrhu rekanaliza-
cije okludirane krvne zile, s konacnim ciljem us-
postave potpune reperfuzije parenhima mozga.
Zahvat zapocinje punkcijom krvne Zile, najcesce
zajednicke femoralne arterije, Seldingerovom
tehnikom. Metoda se bazira na upotrebi Citavog
niza endovaskularnih uredaja i materijala [npr.
duge uvodnice, hidrofilne mikroZice, aspiracijski
kateteri i balon-kateteri, samosireci uvlacivi sten-
tovi (engl. stent retriever), aspiracijske pumpe
itd.]. Navedeni materijali posebno su dizajnirani
kako bi omogucili sto laksi i brzi pristup do okludi-

http://hrcak.srce.hr/medicina

rane krvne Zile. U ovom radu predstavljamo cetiri
najcesce koristene metode tehnicke izvedbe me-
hanicke trombektomije®.

Prva je ADAPT tehnika (engl. a direct aspiration
first pass tehnique) koja ukljuCuje aspiraciju
tromba koristeéi samo aspiracijski kateter postav-
lien kroz dugu uvodnicu promjera 5 do 6 frencha
s ciljem aspiracije tromba i/ili tromboembolusa®.
Aspiracija se moze uciniti manualno, koristeci ne-
gativni tlak u Sprici ili uz pomoc¢ aspiracijske pum-
pe koja sama kontinuirano proizvodi negativan
tlak i vrsi aspiraciju tromba. Da bi se izvrsila aspi-
racija tromba, potrebno je aspiracijski kateter po-
staviti neposredno uz tromb, sto se ¢ini uz pomoc¢
fluoroskopske navigacije i invazivnog kontrastnog
prikaza vaskularnih struktura. Da bi postavili aspi-
racijski kateter na Zeljeno mjesto, on mora prodi
kroz razli¢ite vrste uvodnica i/ili navodeéih kate-
tera (engl. guiding catheter) koji se postavljaju
selektivno u unutarnju karotidnu arteriju (ACl).
Za selektivni pristup koriste se i selektivni kateteri
te hidrofilne i/ili nitinolske Zice (slika 7).

Druga najcesce koristena tehnika je SOLUMBRAZ.
Ona ukljucuje istovremeno koriStenje samosire-
¢ih uvlacivih stentova i aspiracije pomocu aspira-
cijskog katetera. Cilj je ove tehnike ,uglaviti”
tromb u porozni samosSireci uvlacivi stent i pola-
gano ga povlaciti u aspiracijski kateter uz istovre-
menu manualnu aspiraciju ili aspiraciju uz pomo¢
aspiracijske pumpe (slika 8).

Sljedec¢a tehnika SOLUMBRA+BGC ukljucuje pri-
vremenu proksimalnu okluziju pomocu balon-ka-

(

Slika 7. ADAPT tehnika mehanicke trombektomije
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&

SOLUMBRA

Slika 8. SOLUMBRA tehnika mehanicke trombektomije

SOLUMBRA + BGC

Slika 9. SOLUMBRA+BCG tehnika mehanicke
trombektomije

SR + BGC

Slika 10. SR + BCG tehnika mehanicke trombektomije

tetera s ciljem prekida distalnog protoka krvi, a u
svrhu sprjec¢avanja defragmentacije tromba i dis-
talne tromboembolije®. Ova se tehnika bazira na
selektivnom pozicioniranju balon-katetera u ACI
dok kroz njega prolazi aspiracijski kateter koji se
postavlja uz proksimalni odsjecak tromba, te sa-
mosiredi uvlacivi stent koji se otpusta u samom
trombu. SOLUMBRA+BGC tehniku najcesce kori-
ste iskusniji operateri jer ukljucuje vise koraka i
bolje poznavanije Sire palete endovaskularnih ma-
terijala, Sto je Cini najzahtjevnijom i ujedno naj-
skupljom (slika 9)%.

Posljednja tehnika SR+BGC ukljucuje koristenje
samosire¢eg uvlacivog stenta i balon-katetera
bez istovremene aspiracije te se rijetko koristi
(slika 10)%°.

Sukladno nedavno objavljenoj studiji koja je obu-
hvatila 450 bolesnika, zakljuceno je da je vedi stu-
panj reperfuzije postignut kada su koristene
tehnike SOLUMBRA i SLOUMBRA+BGC (86 %) u
odnosu na ADAPT tehniku (66 %)*. Ista studija
navodi da je koristenjem kombiniranih tehnika
kao $to su SOLUMBRA i SOLUMBRA+BGC posti-
gnut manji stupanj defragmentacije tromba i dis-
talne tromboembolije (9,6 %) u odnosu na
ADAPT tehniku (11,6 %). Navedeno implicira da
izbor tehnike kod postupka MT-a uvelike ovisi o
iskustvu i preferencijama operatera, ali u vecoj
mjeri ide u prilog onima koje koriste samosiredi
uvlacivi stent, zbog veéeg postotka reperfuzije i
manjeg postotka defragmentacije tromba i distal-
ne tromboembolije, u odnosu na tehnike koje ne
koriste samosireci uvladivi stent?>2!, ADAPT tehni-
ka pokazala se jednako ucinkovitom kao i tehnike
koje ukljucuju samosireci uvlacivi stent za bole-
snike koji zadovoljavaju sljedece kriterije: mRs
bod 0 i 1; okluzija na razini M1 segmenta ACM;
bolesnici stariji od 18 godina; NIHSS >6; AS-
PECTS 2= 6; vrijeme od nastanka okluzije <6 sati
(1,B-R)®.

PROCJENA TEHNICKE USPJESNOSTI |
KLINICKOG ISHODA NAKON MT-A

Procjena tehnicke uspjesnosti rekanalizacije vrsi
se u angiosali neposredno nakon ucinjenog endo-
vaskularnog zahvata sukladno eTICI bodovnoj lje-
stvici (engl. Thrombolysis In Cerebral Infarction).
Ljestvicom eTICI procjenjujemo opseg rekanaliza-
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Tablica 6. Bodovna ljestvica eTICI za procjenu
uspjesnosti reperfuzije nakon provedene mehanicke
trombektomije?

eTICI Opseg reperfuzije

0  Neuspjesna reperfuzija (0 %)

Redukcija tromba bez reperfuzije distalnih
arterija (0 %)
2a | Reperfuzija od 1 do 49 % teritorija
2b50 Reperfuzija od 50 do 66 % teritorija
2b67 Reperfuzija od 67 do 89 % teritorija
2c | Reperfuzija od 90 do 99 % teritorija
3 Potpuna reperfuzija (100 %)

1

cije i reperfuzije na suptrakcijskim snimkama (sli-
ka 11 i slika 12, tablica 6)?2. Cilj je svake tehnike
$to ranija potpuna ili gotovo potpuna rekanaliza-
cija okludirane arterije i Sto veci postotak reper-
fuzije mozdanog parenhima, odnosno protok TICI
3ili 2b. Znacajno bolji klini¢ki ishod uocava se kod
potpune reperfuzije nakon obavljenog neuroin-
tervencijskog zahvata (TICI 3), u odnosu na parci-

jalnu rekanalizaciju i reperfuziju (< TICI 2b), Sto
Slika 11. Mehanicka trombektomija — inicijalna DSA snimka prije aspiracije potvrduje i studija koju su objavili Jovin i sur.2.
tromba (lzvor: KBC Rijeka, arhiva ISSA)

Nadalje, Wu i sur. u svojoj studiji navode da je
mogucée posti¢i znacajne dugorocne financijske
ustede ukoliko se kod bolesnika postigne TICI 3 ili
2b stupanj reperfuzije, u odnosu na parcijalnu re-
perfuziju (< TICI 2b) gdje je daljnji trosak lije¢enja
i rehabilitacije tih bolesnika znatno veci?*.
Neuroloski pregled s ciljem procjene klinickog is-
hoda nakon ucinjenog MT-a provodi se temeljem
NIHSS bodovne ljestvice u vise koraka — nepo-
sredno nakon obavljenog zahvata, tijekom borav-
ka bolesnika u bolnici, prije samog otpusta te
nakon dovrsene rehabilitacije. Na kontrolnim ne-
uroloskim pregledima prije otpusta i 90 dana na-
kon MT-a, a nakon rehabilitacije, obavezno se
procjenjuje stupanj invalidnosti bolesnika teme-
liem mRs bodovne ljestvice koja je pokazatelj
uspjesnosti provedenog lijecenja.

POSTPROCEDURALNA SKRB

Vazno je napomenuti da lijecenje akutnog ishe-

mijskog mozdanog udara nije zavrSeno nakon uci-
njenog zahvata mehanic¢ke trombektomije. Od

iznimne je vaZnosti i rana postproceduralna skrb
Slika 12. Mehanicka trombektomija — DSA snimka nakon aspiracije u sljedecih 24 — 48 sati koja obuhvaca neurologki i
tromba, TICI3 protok (Izvor: KBC Rijeka, arhiva ISSA)

anestezioloski nadzor vitalnih parametara, pri-
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mjerenu oksigenaciju, regulaciju krvnog tlaka,
glukoze u krvi i tjelesne temperature uz primjere-
nu nutritivnu potporu i njegu bolesnika. Rano
vertikaliziranje bolesnika unutar 24 sata nakon
uspjesno lije¢enog AIMU-a (mRs 0 ili 1) nije pre-
porucljivo jer moZe znacajno smanijiti vjerojat-
nost dugoroéno povoljnog ishoda®. Osim rane
postproceduralne skrbi od iznimne je vaznosti i
kasniji rehabilitacijski postupak, poglavito za bo-
lesnike kod kojih aktivno lije¢enje mozdanog uda-
ra nije dovelo do potpunog oporavka (mRs > 1)2.
Iz svega do sad navedenog moZze se zakljuciti da
lijeCenje moZdanog udara u visoko specijalizira-
nim centrima zahtijeva velik broj educiranog oso-
blja koje ukljucuje specijaliste radiologije,
neurologije, anesteziologije i fizikalne medicine,
radioloske tehnologe, medicinske tehnicare i fizi-
oterapeute koji su usko specijalizirani u podrucju
neurointervencijske medicine. Vazan ¢imbenik u
lijeCenju i skrbi za bolesnika jesu djelatnici i po-
mocno osoblje izvanbolnic¢kog i bolnickog Zavoda
za hitnu medicinu koji moraju biti educirani o
vaznosti brzog prepoznavanja simptoma i tran-
sporta bolesnika s AIMU-om u specijalizirani
centar, kao i sa specificnostima njihovog peripro-
ceduralnog i postproceduralnog lijecenja.

ZAKLJUCAK

LijeCenje AIMU-a znacajno je napredovalo u za-
dnjem desetljecu, ponajprije zahvaljujuéi napretku
i uvodenju mehanicke trombektomije u standar-
dan protokol lijeCenja. Brza neuroloska procjena
deficita kod bolesnika s AIMU-om temeljem NIHSS
bodovne ljestvice od velike je vaznosti u lijecenju,
ali i u daljnjem pracenju navedenih bolesnika. MT
je dokazano povoljna i pozeljna metoda lijecenja
kada govorimo o okluziji velikih krvnih Zila u moz-
gu, a IVT je jedina dokazano povoljna metoda lije-
¢enja okluzija krvnih Zila manjeg promjera. Ukoliko
nema kontraindikacija, IVT je potrebno primijeniti
sto je ranije moguce, odmah nakon dokazane
okluzije krvne Zile na CTA. Razvojem novih radio-
loskih dijagnostickih uredaja i standardiziranih
protokola snimanja, danas je moguca objektivnija
procjena ranih znakova ishemije mozdanog paren-
hima $to je izravno utjecalo na lijeCenje AIMU-a.
Ovisno o opsegu ranih ishemijskih promjena na
mozgu, aktivno lijeCenje mehani¢ckom trombekto-

mijom provodi se do 24 sata od nastupa simpto-
ma, Sto potvrduju i multicentricne randomizirane
studije DAWN i DEFUSE 3.

U ovom su radu opisane Cetiri najéesce koristene
tehnike MT-a, a izbor tehnike u velikoj mjeri ovisi
o iskustvu i preferencijama operatera, iako studi-
je u vecéoj mjeri idu u prilog tehnikama koje kori-
ste samosirec¢i uvlacivi stent. Razvojem novih
materijala i usavrSavanjem specijaliziranog oso-
blja te osnivanjem novih specijaliziranih centara
za lijeCenje AIMU-a svakodnevno se prosiruju i in-

U Republici Hrvatskoj je u studenom 2020. u sve klinicke
bolnicke centre uspjesno implementiran MT kao dio
standardnog protokola lije¢enja AIMU-a, ¢ime je ostva-
ren viSegodisnji nacionalni plan te je uspostavljena
cjelovita mreza visokospecijaliziranih centara za lijecenje
AlIMU-a.

dikacije za lijecenje mehani¢ckom trombektomi-
jom. Posljedi¢no, sve cesSée susreéemo studije
koje potvrduju povoljne ishode lije¢enja MT-om
na krvnim Zilama manjeg promjera, odnosno dis-
talnije od M1 segmenta ACM, kao i na proksimal-
nim odsjeCcima arterija prednje i straznje
moZzdane cirkulacije.

Sto se ti¢e anestezioloske potpore i lijecenja,
sedacija je dokazano poZeljna metoda anestezio-
loske potpore tijekom zahvata mehanicke trom-
bektomije, dok opcu anesteziju treba primijeniti
u slucajevima ugroZenosti disnog puta i/ili izrazi-
tog nemira bolesnika.

U Republici Hrvatskoj je u studenom 2020. g. u sve
klinicke bolnicke centre uspjesno implementiran
MT kao dio standardnog protokola lije¢enja
AIMU-a, ¢ime je ostvaren visegodisnji nacionalni
plan te je uspostavljena cjelovita mreza visokospe-
cijaliziranih centara za lije¢enje AIMU-a. Na taj je
nacin svim osobama koje borave u Republici Hr-
vatskoj postalo dostupno najsuvremenije lijecenje
mozdanog udara, sukladno recentnim smijernica-
ma i preporukama relevantnih struc¢nih drustava.
Zaklju¢no, mozemo reci da je uloga neurointerven-
cijskog tima postala neizostavna u lancu lijeCenja
bolesnika s AIMU-om, kao i da je realno ocekivati
daljnji napredak MT-a u lije¢enju AIMU-a.
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