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p Uvod
Ateroskleroza je proces nakupljanja masnog materi-

jala na unutarnjem (intimalnom) sloju arterija. S vremenom 
aterosklerotski plak postaje fibrozan te akumulira minerale 
kalcija. Uznapredovali plakovi mogu zadirati u lumen ar-
terije ometajući protok i česti su uzrok ishemije moždanog 
tkiva. Na takvim mjestima postoji sklonost razvoju trom-
ba koji također može izazvati okluziju, a time i ishemiju 
moždanog tkiva (1). Na tom principu dolazi do razvoja ate-
rotromboze (tromboze in situ), aterotromboembolije ili hi-
poperfuzije. 
Moždani udar uzrokuje 1,1 milijun smrtnih slučajeva godiš-
nje u Europi te je po učestalosti drugi uzrok smrtnosti (2). 
Ateroskleroza velikih krvnih žila glave i vrata je uzrok 15 % 
sveukupnih moždanih udara (3). Kod više od polovice pre-
živjelih ostaje invaliditet zbog čega ova bolest predstavlja 
veliki financijski teret na cjelokupan zdravstveni sustav. Ri-
zik od recidiva moždanog udara je oko 20 % u razdoblju od 
narednih 5 godina (4), stoga je izuzetno važno staviti nagla-
sak na proučavanje faktora rizika i prevenciju ove bolesti. 

Patofiziologija
Patogenezu ateroskleroze možemo razmatrati u tri faze: po-
četak, napredovanje i komplikacije. 

Početna faza: U početnoj fazi dolazi do nakupljanja lipo-

proteina niske gustoće (LDL) u intimalnom sloju (5). Sfeno-
idalne nakupine LDL-a bogate su kolesterolom (LDL-C) te 
imaju fosfolipidni omotač s apolipoproteinom B. Nakupine 
LDL-a su zaštićene od antioksidansa iz plazme te prolaze 
oksidativnu modifikaciju i postaju proupalne i imunogene. 
Proupalni monociti vezuju se za adhezijske molekule izra-
žene na endotelnim stanicama. Kemokini potiču migraciju 
vezanih monocita u tuniku intimu arterije gdje monociti 
sazrijevaju u makrofage. Makrofagi vrše ekspresiju recep-
tora za čišćenje s pomoću kojih vežu čestice lipoproteina i 
postaju pjenaste stanice. T-limfociti također ulaze u intimu 
i reguliraju funkcije imunoloških stanica kao i endotelnih i 
glatkih mišićnih stanica (6). Glatke mišićne stanice migri-
raju iz tunike medije u tuniku intimu kao odgovor na pret-
hodno navedene medijatore (slika 1.).
Koncentracija lipoproteina velike gustoće (HDL) u epide-
miološkim studijama često se povezuje s obrnutim rizikom 
nastanka aterosklerotske bolesti. Ipak, trenutni genetski 
dokazi ne podržavaju teoriju zaštitne uloge HDL-C-a pro-
tiv ateroskleroze (7). Za razliku od HDL-a, genetski dokazi 
podupiru jaku poveznicu između lipoproteina, a i rizika na-
stanka ateroskleroze (8).

Napredovanje ateroskleroze: Tijekom napredovanja atero-
sklerotskog plaka rezidentne i regrutirane stanice glatkih 
mišića (engl. smooth muscle cell, SMC) proizvode kolagen, 
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elastin, proteoglikane i glukozamine koji doprinose zade-
bljanju sloja tunike intime (9). Međutim, medijatori T-sta-
nica (INFy) mogu narušiti sposobnost SMC stanica da sin-
tetiziraju kolagen. Na taj se način smanjuje sposobnost ovih 
stanica da poprave i održe fibroznu kapicu koja prekriva ne-
krotičnu jezgru (10). Nadalje, makrofagi pojačano stvaraju 
enzim iz obitelji matriksnih metaloproteinaza (MMP) koji 
razgrađuje intersticijski kolagen fibrozne kapice. Zbog toga 
dolazi do slabljenja vlakana kape što povećava osjetljivost 
plaka i sklonost rupturi. SMC i makrofagi mogu biti pod-
vrgnuti staničnoj smrti, apoptozi. Ostaci mrtvih stanica 
nakupljaju se i stvaraju nekrotičnu, lipidima bogatu jezgru 
ateroma (11) (slika 2.).

Komplikacije ateroma: Ruptura fibrozne kapice ateroskle-
rotskog plaka omogućuje pristup krvi u jezgru plaka i stva-
ranje ulkusa. Ulcerirani plak pogodno je mjesto za razvoj 
tromboze te posljedično okluzije i razvoja akutnoga ishe-
mijskog zbivanja. Muralni trombi podvrgavaju se lizi zbog 
endogene fibrinolitičke obrane (12). Resorbirajući tromb ak-
tivira migraciju stanica glatkih mišića i proizvodnju ekstra-
celularnog matriksa zbog čega dolazi do povećanja lezije i 
mogućeg zadiranja u lumen krvne žile. Ugrušci povezani s 
površinskom erozijom imaju karakteristike „bijelih” trom-

ba bogatih eritrocitima. „Crveni” trombi bogati su fibrinom 
i zdrobljenim eritrocitima, a povezuju se s rupturom plaka 
(1) (slika 3.).
Aterosklerotski plakovi prikazuju se ultrazvukom visoke 
rezolucije. Tijekom pregleda prikazuje se i lumen žile te 
promjene stijenke krvne žile. Pri analizi plakova obraća se 
pažnja na morfologiju, duljinu i ehogenost te se procjenjuje 
površina plaka i stupanj stenoze. Ovisno o ehogenosti pla-
kovi mogu biti homogeni (ujednačenog prikaza na B modu) 
ili heterogeni (sadrže nisku, srednju i visoku razinu odje-
ka). Niske razine odjeka odraz su lipidne komponente, ko-
lesterola, staničnog debrisa, nekrotičnog materijala ili kr-
varenja u plak zbog rupture malih, vulnerabilnih žila. Sve 
navedene supstancije pokazuju nestabilnost plaka s viso-
kim rizikom za embolizaciju i rast plaka. Više razine odje-
ka predstavljaju fibrinski materijal, a visoke razine odjeka 
proces kalcifikacije. U svakodnevnoj praksi najveću pažnju 
treba posvetiti hipoehogenom plaku, uniformno niske ra-
zine odjeka, jer je povezan s visokim rizikom za nastanak 
moždanog udara. Površina samog plaka može biti pravil-
na, nepravilna ili ulcerirana. Ulceracije plaka prikazuju se 
kao niše ili krateri u B mod slici i pokazatelj su povećanog 
rizika za nastanak moždanog udara. Katkad je vidljivo kr-
varenje u plak uz formiranje tromba s repom koji treperi 
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SLIKA 1. Početak razvoja aterosklerotskog procesa 
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u krvnoj struji. U hemodinamičkoj analizi, duljina plaka, 
položaj i sastav plaka utječu na brzine strujanja krvi i važni 
su u procjeni razine stenoze. Razlikujemo sljedeće stupnje-
ve stenoze: početna stenoza (do 50 %), umjerena stenoza 
(51 – 75 %), značajna stenoza (76 – 95 %) i pseudookluzija 
(iznad 95 %). Okluzija krvne žile karakterizirana je lume-
nom ispunjenim plakovima, a prikaz protoka u boji se ne 
detektira (13).

Čimbenici rizika
Primarna prevencija moždanog udara ima za svrhu rano 
otkrivanje faktora rizika koje dijelimo na promjenjive i ne-
promjenjive. U promjenjive ubrajamo hipertenziju, šećernu 
bolest, fibrilaciju atrija, pušenje, sjedeći životni stil, bolesti 
bubrega, sleep apneju, zlouporabu alkohola i nereguliran 
unos hrane. Nepromjenjivi faktori rizika su muški spol, ge-
netska predispozicija i životna dob. 

Dobrom regulacijom navedenih faktora rizika smanjuje se 
učestalost moždanog udara za više od 80 % među bolesni-
cima s asimptomatskom karotidnom stenozom (14).

Klinička slika 
Ateroskleroza velikih krvnih žila glave dijeli se u četiri sku-
pine ovisno o anatomskoj lokalizaciji i kliničkoj prezentaci-
ji: asimptomatska i simptomatska ekstrakranijska karotid-
na stenoza, intrakranijska aterosklerotska bolest i ekstra-
kranijska aterosklerotska bolest vertebralnih arterija (3).
U prezentaciji kliničke slike važno je utvrditi da je lezija na 
neuroradiološkom slikovnom prikazu proksimalno u odno-
su na zahvaćeno vaskularno područje. Prema simptomato-
logiji može se odrediti lokacija moždanog udara (moždani 
udar u prednjoj ili stražnjoj cirkulaciji ili prolazna ishemij-
ska ataka – TIA), stoga je važan početni korak detaljno uzi-
manje anamneze i detaljan klinički pregled. 
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SLIKA 2 . Napredovanje ateroskleroze
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Dijagnostika 
U obradi bolesnika potrebno je učiniti laboratorijsku obra-
du (kompletna krvna slika, sedimentacija eritrocita, glu-
koza u krvi, ureja, elektroliti u serumu, koagulogram, lipi-
dogram, srčani enzimi i analiza urina), hitni CT mozga, a 
kasnije i MR mozga, neurosonološke pretrage (ekstrakranij-
ski kolor dopler – CDFI i intrakranijski ultrazvuk – TCD), te 
kardiološke pretrage (24-satni EKG, transtorakalni /TTE/ i 
po potrebi i transezofagealni /TEE/ ultrazvuk srca). Prema 
potrebi radi se i CT angiografija krvnih žila (CTA) ili MR an-
giografija (MRA) (15).
Hitni CT mozga je široko dostupan i osjetljiv na prikaz 
krvarenja. Nakon potvrđene dijagnoze moždanog udara 
možemo dobiti korisne informacije o samom mehaniz-
mu nastanka: embolija iz srca uzrokuje recidive infarkta 
u prednjoj i stražnjoj cirkulaciji, dok karotidna stenoza 
uzrokuje recidive ishemije ipsilateralno. CT mozga ima 

slabu osjetljivost (20 – 75 %) za detekciju rane ishemijske 
lezije (unutar prvih 6 − 8 sati). Također, ovom se metodom 
ne prikazuju lakunarni moždani udari. Za detekciju rane 
ishemije i lakunarnih lezija MR mozga ima puno bolju 
osjetljivost (3).
Neurosonološki pregled je najčešće korištena metoda za 
provjeru arterija glave i vrata radi detekcije aterosklerot-
ske stenoze te nosi najmanji rizik i najmanji trošak. CDFI 
omogućuje prikaz stijenke krvne žile i okolnih struktura te 
prikaz hemodinamike u stvarnom vremenu. Treba napo-
menuti da se ovom metodom možda neće točno razlikovati 
stenoza visokog stupnja i potpuna okluzija te je u takvim si-
tuacijama potrebno dodatno testiranje u vidu CT angiogra-
fije krvnih žila. MR angiografija može precijeniti stupanj 
stenoze, ali je manje pouzdana metoda. TCD nam služi za 
prikaz intrakranijske okluzije ili stenoze te za dokazivanje 
desno lijevih pretoka (PFO) (3, 15).
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SLIKA 3. Komplikacije ateroma

Prilagođeno prema ref. 1.
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Liječenje
Primarna prevencija moždanog udara obuhvaća detaljnu 
korekciju faktora rizika u smislu modifikacije životnog 
stila – prestanka pušenja, mediteranske dijete, korekcije 
tjelesne težine i umjerene tjelovježbe (30-ak minuta 3 − 4 
puta tjedno). 
Hipertenzija je najčešći promjenjiv faktor rizika. Prema 
AHA/American Stroke Association (ASA) Guidelines for 
the Prevention of Stroke in Patients With Stroke or Transi-
ent Ischemic Attack preporuka je uvesti antihipertenziv-
nu terapiju bolesnicima s preboljelim moždanim udarom 
ako su vrijednosti krvnog tlaka iznad 140/90 mmHg. Kod 
lakunarnoga moždanog udara korigira se sistolički krvni 
tlak veći od 130 mmHg. Pri odabiru terapije najboljima 
su se pokazali diuretici, inhibitori enzima koji konvertira 
angiotenzin (engl. angiotensin-converting-enzyme, ACE) i 
blokatori Ca kanala (16).

Terapija hiperlipidemije usmjerena je na visoko potentne 
statine koji smanjuju kolesterol za više od 50 % (atorvastatin 
40 − 80 mg, rosuvastatin 20 − 40 mg) ili bar za 30 – 50 % 
(primjerice, atorvastatin 10 − 20 mg, rosuvastatin 5 − 10 
mg, simvastatin 20 − 40 mg). Kod bolesnika na ovoj terapi-
ji treba biti na oprezu od mogućeg razvoja statinima uzro-
kovane miopatije i porasta jetrenih enzima (4).
Šećerna bolest tipa 1, tipa 2 i predijabetes spadaju u velike 
faktore rizika. American Diabetes Association preporučuje 
da hemoglobin A1c bude manji od 7 %. Dužina trajanja še-
ćerne bolesti iznad 3 godine povećava rizik od moždanog 
udara za 74 % (4).
Antiagregacijski lijekovi, acetilsalicilna kiselina i klopi-
dogrel rutinski se koriste za primarnu i sekundarnu pre-
venciju aterosklerotskoga moždanog udara. Primjena 
acetilsalicilne kiseline u primarnoj prevenciji indicirana 
je kod bolesnika koji imaju 10-godišnji rizik od moždanog 
udara veći od 10 %. Acetilsalicilna kiselina se ne preporu-
čuje kod bolesnika sa šećernom bolesti koji nemaju druge 
čimbenike rizika (6). U sekundarnoj prevenciji acetilsali-
cilna kiselina je indicirana kod makroangiopatskoga mož-
danog udara s aterosklerotskom podlogom te kod mikro-
angiopatskoga moždanog udara. Kod bolesnika s visokim 
stupnjem stenoze karotidnih arterija uz acetilsalicilnu ki-
selinu dodaje se i klopidogrel kao dvojna antiagregacijska 
terapija tijekom 90 dana (3).

Kardioembolijski moždani udar uzrokovan fibrilacijom 
atrija (FA) liječi se uvođenjem antikoagulantne terapije 
gdje se prednost daje novim oralnim antikoagulantnim 
lijekovima u odnosu na varfarin jer imaju manji rizik od 
krvarenja. Izuzetak su slučajevi gdje postoji kontraindika-
cija, primjerice, kao valvularna FA. Tada je prvi lijek izbo-
ra varfarin (15).

Ateroskleroza velikih krvnih žila vodi do razvoja mož-
danog udara kroz dva mehanizma: embolijski fenomen i 
lokalnu hipoperfuziju mozga. Kod embolijskog fenomena 
uvijek treba razmišljati o mogućnostima revaskularizacij-
skih postupaka, dok kod hipoperfuzije imamo mogućnost 
intenzivne medicinske terapije koja uključuje permisivnu 
hipertenziju s namjerom da se oslobodi vrijeme za razvoj 
kolateralne cirkulacije.
Ekstrakranijska karotidna ateroskleroza smatra se hemo-
dinamski značajna ako čini 60 %-tnu stenozu karotidne 
arterije te uzrokuje pad tlaka u leziji ili smanjenje protoka 
distalno od nje.

Za bolesnike s teškom stenozom ICA (70 – 90 %) koji su u 
zadnjih 6 mjeseci preboljeli TIA-u ili ipsilateralni ishemij-
ski moždani udar indicirana je karotidna endarterektomi-
ja (CEA). Kod umjerenih stenoza (50 – 69 %) za indikaciju 
karotidne endarterektomije uzimaju se u obzir i specifični 
faktori rizika – dob, spol, komorbiditeti. Kod stenoza ma-
njih od 50 % CEA nije indicirana (16, 17).
Optimalno vrijeme za karotidnu endarterektomiju je unu-
tar dva tjedna od dovršenoga moždanog udara ako nema 
kontraindikacija. Rizik od nastanka restenoze nakon ka-
rotidne endarterektomije, definiran kao 60 %-tna resteno-
za ili više, najveći je u prvih 18 mjeseci od zahvata. Endo-
vaskularno postavljanje stenta nije inferiorno u odnosu na 
karotidnu endarterektomiju. 
Asimptomatska karotidna ateroskleroza uvijek zahtijeva 
primjenu acetilsalicilne kiseline i statina te analizu i ko-
rekciju faktora rizika.

Bolesnicima s 50 % karotidnom stenozom treba činiti 
neurosonološke kontrole jednom godišnje (17). Trenutna 
preporuka je karotidna endarterektomija u bolesnika s 
asimptomatskom karotidnom stenozom ICA 70 % ili više 
ako se operacija može izvesti s 3 % ili manjim rizikom na-
stanka perioperativnih komplikacija (moždani udar, in-
farkt miokarda, smrt) (3).
Provedene su dvije velike studije koje su dokazale da endo-
vaskularno liječenje nije inferiorno u odnosu na karotidnu 
endarterektomiju (Stentiranje i angioplastika sa zaštitom 
kod pacijenata s visokim rizikom od endarterektomije – 
SAPPHIRE i Ispitivanje karotidne revaskularizacije en-
darterektomija naspram ispitivanja stentiranja – CREST) 
(9).
Endovaskularno liječenje bolji je odabir kod bolesnika s vi-
sokim rizikom nastanka moždanog udara i s anatomskim 
strukturama zbog kojih bi CEA bila otežana.

Kod bolesnika koji su preboljeli TIA-u ili moždani udar, a 
imaju 50 – 99 % stenozu glavnih intrakranijskih arterija, 
preporuka je liječenje dvojnom agregacijskom terapijom 
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(uz acetilsalicilnu kiselinu dodaje se i klopidogrel u vre-
menskom razdoblju od 90 dana). Kod intrakranijskih ste-
noza ne preporučuje se angioplastika ili endovaskularno 
liječenje (18).
Kod ekstrakranijske asimptomatske ili tek nedavno simp-
tomatske stenoze vertebralne arterije provodi se preven-
tivno liječenje s antiagregacijskom terapijom, snižavanje 
lipida, kontrola krvnog tlaka i optimizacija načina života. 
Ako bolesnik usprkos regulaciji faktora rizika ima prisut-

nu kliničku sliku, treba razmotriti mogućnost endovasku-
larnog liječenja (17).

Zaključak
Razvojem suvremene medicine bilježi se pozitivan trend u 
liječenju moždanog udara sve boljom dijagnostikom i pre-
vencijom. Također, nove i brže terapijske mogućnosti dovo-
de do sve značajnijeg smanjenja invalidnosti kod pacijena-
ta, što značajno utječe na kvalitetu života.
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