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SaZetak. Razvoj neuroanestezije neraskidivo je povezan s razvojem neurokirurgije. Zbog
spoznaje da neuroanestezija ima svoje specificnosti zbog same prirode neurokirurgije, kao
zasebno polje anestezije razvija se na prijelazu 19. u 20. stoljece. Tek napretkom tehnologije
i znanosti, napose u drugoj polovici 20. stolje¢a, neuroanestezija iskazuje svoj puni
potencijal. Klini¢ka struka prolazi svoj put od spoznaje da fizioloske parametre (puls i tlak)
treba kontinurano pratiti i zapisivati, zahvaljujuci dr. Harveyu Cushingu, do pracenja ucinka
anestetika na vrijednosti EEG-a, intrakranijalnog tlaka, cerebralnog protoka krvi i
metabolizma mozga. Zahvaljujuci brojnim vrsnim strucnjacima, kao sto su Albert Faulconer,
John Mitchenfelder, James Cotrell i Roy Cucchiara, neuroanestezija je postala uza
specijalnost unutar anesteziologije, sa svojim drustvima, svojim Casopisima i stru¢nim
skupovima.

Klju€ne rijeci: anestezija; dusi¢ni oksidul; genomika; intrakranijalni tlak; kloroform

Abstract. The development of neuroanesthesia is inextricably linked with the development
of neurosurgery. The realisation that neuroanesthesia has its specifics, due to very nature of
neurosurgery, as a separate field of anesthesia, evolved at the turn of the 19th and 20th
centuries. Only with the advencement of technology and science, especially in the second
half of the 20th century, did neuroanesthesia reach its full potential. The clinical profession
has gone from realizing that physiological parameters (pulse and pressure) should be
continuously monitored and recorded thanks to dr. Harvey Cushing, to monitoring the
effects of anesthestics on EEG, intracranial pressure, cerebral blod flow, and brain
metabolism. Thanks to a nummber of top experts, such as Albert Faulconer, John
Mitchenfelder, James Cottrel and Roy Cucchiara, neuroanesthesia has become a
subspeciality within anesthesiology,with its societies, its journals and professional
gartherings.
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Razvoj neuroanestezije neraskidivo je povezan s
razvojem neurokirurgije, a spoznaja da je neuroa-
nestezija zapravo zasebna i specificna grana ane-
stezije, tj. da neurokirurgija traZi odredene
specificnosti unutar anestezije, razvija se kao ide-
ja tek na prijelazu 19. u 20. stoljece, primarno po-
taknuta razvojem tehnologije unutar medicine.
Prvi neurokirurski zahvati izvodili su se unazad
nekoliko tisu¢a godina. O vrsti i na¢inu primjene
anestezije u mnogim slucajevima moZzemo naga-
dati, medutim znamo da su bolesnicima u Peruu
stolje¢ima davali lis¢e koke kao anestetik prije za-
hvata?, a u Kini jo$ u starom vijeku opijum pomi-
jesan s vinom?.

Prve dokaze o neurokirurskim i opcenito kirur-
Skim zahvatima nalazimo josS u starom kamenom
dobu, gdje su na ostatcima lubanja nadeni trago-
vi trepanacije uz dokaze zacjeljivanja i preZivljava-
nja. Nije nam, medutim, dostupan niti jedan
razlog operativnih zahvata te ostaje u domeni
spekulacije je li se radilo o ritualnim, religijskim
obredima ili zaista o pokusaju lijecenja ¢lanova
prvobitne zajednice®. U doba antike postoje zapi-
si starogrckog lijecnika, farmakologa i botanicara
Dioskorida o upotrebi mandragore, bunike, alko-
hola i laudanuma (tinkture koja sadrzi otprilike
10 % opijuma) kao sredstava za ublazavanje bolo-
va*. Po nekim povjesni¢arima smatra se da bi mo-
gao biti prvi koji je skovao pojam ,anestezija“.
Tijekom srednjeg vijeka, do razdoblja renesanse
razvoj medicine je pod utjecajem Crkve. Anatom-
ska sekcija tijela je zabranjena, bolest se cesto
smatra BoZjom kaznom, iako postoje zapisi o
srednjovjekovnim trepanacijama lubanja kao po-
kusaja istjerivanja zla, sotone iz bolesnika. U 13.
stolje¢u Teodorik od Cervije opisuje upotrebu
anestetika za trepanaciju lubanje — spongia so-
mnifera, spuzvu uronjenu u mjesavinu trava s
narkoti¢nim svojstvima i, $to je zanimljivo, spomi-
nje i antidot, drugu spuzvu umocenu u ocat i pi-
skavicu za budenje bolesnika®. Stoljece kasnije,
1465. godine Charaf-ed Din u svojoj knjizi ,,La Chi-
rurgie des llkhani” prikazuje operaciju djeteta s
hidrocefalusom. Tijekom renesanse prakticira se
trepanacija, bez mogucnosti nekog drugog za-
htjevnijeg zahvata, medicina polako napreduje
zahvaljujuc¢i novim spoznajama (1765. Cotugno
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Slika 1. Lubanja iz Jerihona u Palestini, bron¢ano
doba (Muzej znanosti, London); izvor: Wikimedia
commons

Zbog ucestalih smrti u anesteziji i publiciteta koji su one
nosile sa sobom, Macewen je prepoznao vaznost
izobrazbe u anesteziji. Osobno je pridonio rezoluciji
donesenoj 7. oZujka 1883. u Glasgowu, koja obvezuje
studente medicine i lije¢nike na obaveznu izobrazbu u
podrucju anestezije. Formalna anestezioloSka izobrazba
postaje obavezna u ostatku Britanije tek 1911.

opisuje cerebrospinalni likvor, sastav i neke funk-
cije), no napretka u podrucju nerokirurgije i neu-
roanestezije prakticki nema.

Otkri¢cem Sir Humphryja Davyja krajem 18. stolje-
¢a, dusi¢nog oksidula i njegove primjene pri kirur-
Skim zahvatima, otvara se novo poglavlje u
razvoju kirurgije i anestezije. NaZalost, prvi poku-
$aji nisu bili uspjesni, te je stoga upotreba dusic-
nog oksidula ostala vise u domeni zabave’.
Sre¢om, zanimanja za dusic¢ni oksidul tu nisu sta-
la. Horace Wells, zubar iz Hartforda, (Connecticut
u SAD-u) 1844. primjenjuje ga za ekstrakciju vla-
stitog zuba. Nakon uspjeSne primjene na sebi na-
stavlja ga primjenjivati, doduse ne ba$ uspjesno, i
na svojim pacijentima. Tek njegovom kolegi i uce-
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Slika 2. Prva upotreba etera u dentalnoj kirurgiji 1846. — Ernest Board,
Wellcome Library London

Neuroanesteziologija kao zasebna grana anestezije
razvila se na ¢vrstim temeljima znanstvenih istrazivanja
zahvaljujuci intelektualnoj superiornosti i struc¢noj
znatizZelji iznimnih ljudi. Njezina buduénost u 21. stoljeéu
uranja sve viSe u podrucje molekularne biologije i
genomike i predstavlja sve vedi izazov.

niku W. T. G. Mortonu polazi za rukom uspjesna
javna demonstracija anestezije eterom®. 1847.
godine u Massachusetts General Hospital primje-
njuje tu vrstu anestezije, tijekom koje doktor J. C.
Warren uspjesno odstranjuje tumor vrata. Tako je
stvoren temelj suvremene anestezije.

Kloroform je sljedeci u nizu anestetika koji je uve-
den u svakodnevnu praksu. Uveo ga je dr. James
Simpson®. Prakti¢no istovremeno primijenio ga je
Guthrie u SAD-u i Soubeiran u Francuskoj 1831.
te Leibig u Njemackoj godinu kasnije. Flourens je
prvi opisao anestezioloska svojstva kloroforma
1847., a Alexander Dumas ga je nazvao klorofor-
mom. Nakon sto je kraljica Viktorija uspjesno pri-
mila anesteziju kloroformom pri jednom od
svojih brojnih poroda, popularnost tog anestetika
prosirila se Engleskom.

Sto se tice dosega neurokirurskog umijeéa 19.
stolje¢a, dr. Erichsen pise: ,U lijeCenju ozljeda
mozga malo Sto se moZe uciniti nakon $to se su-
stav oporavio od Soka, osim stroge primjene pro-

tuupalnog lije¢enja, no ne previse aktivnog. Sto
je vise moguce treba prepustiti prirodi, dok kirurg
samo otklanja od bolesnika izvor iritacije i uzbu-
denja primjenjujuci lokalno jednostavni prije-
voj“®. On opisuje trepanacije i kao indikacije za
njih navodi kompresije i upale. S obzirom na sla-
bo preZivljavanje bolesnika (od 17 operiranih u
University College Hospital oporavilo se samo Se-
stero), ne ¢udi njegov gotovo ekspektativan stav
kod ozljeda glave®.

Ideju i prihvacanje cinjenice da neurokirurska
anestezija ima svoje zasebnosti i zahtjeve razvila
su neovisno Cetvorica neurokirurga: Victor Hor-
sley, William Macewen, Harvey Cushing i Fedor
Krause®.

Sir Victor Horsley (1857. — 1916.) smatra se ocem
engleske neurokirurgije. Kao kirurg u University
College Hospital u Londonu provodio je pokuse
na vlastitom mozgu. Uz pomo¢ prijatelja aneste-
zirao je sebe nekih 50 puta i biljeZio vlastita isku-
stva. Osmislio je nacine zapisivanja i signaliziranja
vlastitih iskustava, s druge strane bolnica je zabi-
lijeZila porast potrosnje anestezioloskog plina®.
Svoje opservacije Horsley je objavio u casopisu
Brain istaknuvsi: , Anestezija je bila potpuna do
rigiditeta, ponekad i cijanoze. Povratak svijesti
bio je Cesto pracen znacajnim misi¢nim gréevima
i nekoordiniranim snaznim, nasilnim pokretima i
uzbudenjem konvulzivnog tipa'?“. Proci ¢e puno
vremena nakon ovih Horsleyjevih pokusa i opisa
Stetnog djelovanja dusi¢nog oksidula dok ponov-
no ta svojstva dodu u fokus interesa istrazivaca®.
U razdoblju izmedu 1883. i 1885. Horsley je istra-
Zivao utjecaj kloroforma, etera i morfija, tijekom
operacija, na intrakranijalni tlak. Zakljucio je da
eter nije pogodan anestetik za neurokirurske
zahvate jer pojacava krvarenje i viskozitet krvi,
povisuje intrakranijalni tlak, izaziva poslijeopera-
cijsko povracanje i ekscitiranost bolesnika. Sma-
trao je morfij dobrim anestetikom zbog
smanjenja cerebralnog protoka krvi i samim time
lakSe kontrole krvarenja unutar operacijskog po-
lja’*, medutim izbor mu je bio kloroform. 1886.
izvodi prvu operaciju u Queen Square Hospital na
mladom bolesniku od 22 godine koji je bolovao
od povremenih epileptickih napada kao posljedi-
ce ozljede glave u djetinjstvu®®. Horsley je otklo-
nio oZiljak na mozgu uz okolno tkivo do 2 cm
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dubine. Ishod operacije bio je uspjesan?®. Victor
Horsley je medu prvima prepoznao vrijednost hi-
potenzije, koju je postizao produbljenjem aneste-
zijee,

1901. British Medical Association osniva ,Special
Chloroform Committee” u ¢ijem su sastavu bili
doktori Wallers, Sherrington, Harcourt, Buxton i
Horsley. Smrt u kloroformskoj anesteziji nije bila
neuobicajena, stoga je navedeno tijelo trebalo
donijeti prve smjernice za sigurniju upotrebu klo-
roforma. Horsley je smatrao da postotak kloro-
forma koji se isporucuje isparivaem treba biti
kontroliran. Osobno je koristio ispariva¢ kemicara
Vernona Harcourta, koji je kao najveéu mogucu
koncentraciju isporucivao 2 % kloroforma. Hor-
sley je smatrao da koncentraciju kloroforma tre-
ba spustiti ¢ak do 0,5 % tijekom operacije, nakon
uklanjanja kosti, sto je znalo dovesti do pomica-
nja bolesnika na kirurske podrazaje te su asistenti
morali ponekad vezati bolesnike.

Doktor Wiliam Macewen (1848. — 1924.), skotski
lije¢nik, voditelj i nadzornik u Glasgow Fever Hos-
pital, tijekom svoje karijere borio se s respirator-
nim opstrukcijama uzrokovanim difterijom.
Osmislio je metalne tubuse, Cije je postavljanje
prvo vjezbao na kadaverima. Posto je usavrsio
metodu insercije rigidnog tubusa, poceo ih je po-
stavljati i bolesnicima. 1878. postavio je tubus u
larinks bolesnika i potom ga anestezirao klorofor-
mom kako bi mu se odstranio epiteliom baze jezi-
ka'’1°. Kasnije je razvio i upotrebu crvenih
gumenih tubusa, koje su bolesnici bolje tolerirali
od metalnih, pogotovo oni koji su zbog difterije
bili prolongirano intubirani. Zbog ucestalih smrti
u anesteziji i publiciteta koje su one nosile sa so-
bom, Macewen je prepoznao vaznost izobrazbe u
anesteziji. Osobno je pridonio rezoluciji donese-
noj 7. ozujka 1883. u Glasgowu, koja obvezuje
studente medicine i lijecnike na obaveznu izo-
brazbu u podrucju anestezije. Formalna anestezi-
oloska izobrazba postaje obavezna u ostatku
Britanije tek 1911. Kao jedan od vodedih neuroki-
rurga u Ujedinjenom Kraljevstvu, zahtijevao je da
njegovi bolesnici budu anestezirani od educira-
nog osoblja, Ciju je izobrazbu on osobno vo-
di020,21.

Dr. Harvey Cushing (1869. — 1939.) bio je pionir
americke neurokirurgije i anestezije. Na drugoj
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Slika 3. Dr. Harvey Cushing, neurokirurg, Stanford
Medical History Center; iz zbirke Stanford University
Medical Center

godini studija anestezirao je eterom mladu bole-
snicu sa strangulacijskom hernijom. Zbog povra-
¢anja i aspiracije indukcija je zavrsila smréu
bolesnice??. Tijekom karijere Cushing se cesto
osvrtao na neadekvatnost anestezije izvodene od
netreniranog i nevjestog osoblja, zapravo stude-
nata medicine. Chusing je zajedno s Codmanom
razvio anestezioloske biljeSke, koje su se vreme-
nom pretvorile u anestezioloske liste. Biljeske su
sadrzavale mjerenje pulsa i tlaka u intervalima od
5 minuta. Njegov prijedlog nije bio odmah pri-
hvacen, tek 1903. Harvard Medical School Com-
mittee (vije¢e) prihvaca vaZnost mjerenja tlaka u
kirurskoj dijagnostici i lijecenju. Vijece je smatralo
da je ,iskusan prst na pulsu“ dijagnosticki vrjed-
niji od bilo kojeg pneumatickog instrumenta za
mjerenje tlaka, cije je uvodenje Cushing takoder
zagovarao. Njegove vjestine smanjile su mortali-
tet operacija mozga od 50 do 60 % na svega 10 %
do 1930. Uveo je i blok-anesteziju kokainskom in-
filtracijom?, a zajedno sa svojim anesteziologom,
doktorom Griffithom Davisom, razvio je tehniku
kontinuirane auskultacije srca i plu¢a®.

Dr. Fedor Krause (1857. —1937.) smatran je ocem
njemacke neurokirurgije. Tijekom svoje karijere
kirurski je lijecio epilepsije (vise od 400 operaci-
ja), bavio se intraoperativnom elektrostimulaci-
jom cerebralnog korteksa te razvijao tehnike za
operacije tumora mozga i kraljeznicke mozdine.
Zanimao ga je utjecaj anestezioloskih postupaka
na neurokirurske bolesnike tijekom zahvata. Pre-
ferirao je kloroformsku anesteziju, bez primjesa
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morfina koji je smatrao dobrim poslijeoperacij-
skim analgetikom?®. lako je eter kao anestetik
smatrao sigurnim od komplikacija fatalnih sréanih
aritmija uzrokovanih kloroformom, zbog pojaca-
nog venskog krvarenja rijetko ga je koristio. Krau-
se je isto kao i Horsley smatrao da povecana
koncentracija kloroforma uzrokuje hipotenziju i
ujedno smanjuje krvarenje u operativnom polju.
Zamijetio je da kod tumora mozga postoji sklonost
razvoju apneje i nagle smrti, zato je inzistirao na
dobroj oksigenaciji bolesnika s respiratornim pro-
blemima i koristio Roth/Dréger aparat za primje-
nu kloroforma i kisika, koji je omogucavao
isporuku 100 % kisika bolesniku. | Horsley i Ma-
cewen i Krause isticali su kako mozak nije osjetljiv
na bol i da stoga anesteziju ne treba produbljiva-
ti, bas naprotiv, osim u slucaju kirurgije skalpa,
periosta i dure?. Primjenu lokalne anestezije
ogranicio je na spinalnu kirurgiju, gdje je davao
0,5 % novokain s 1 % epinefrina (15 kapi epinefri-
na u 100 ml)®.

RAZVOJ SUVREMENE NEUROANESTEZIJE

20. stoljec¢e donosi dva svjetska rata, nagli razvoj
znanosti i tehnologije. U anesteziju se uvode novi
anestetici, nove metode rada i povecava opseg
monitoriranja bolesnika tijekom zahvata. Neuroa-
nestezioloska istrazivanja najvise su napredovala u
podrucju otkrivanja mehanizma ozljede mozga i
cerebralne protekcije, fiziologije i farmakologije
neuroanesteziologije te razumijevanju patologija
bolesti koje su vezane uz neurokirurgiju®. Albert
Faulconer iz Mayo klinike, uz neurologa Reginalda
Bickforda, ranih 50-ih godina proslog stoljeca pro-
ucava monitoriranje EEG-om i utjecaj anestetika
na promjene u EEG-u te objavljuje interpretiranje
EEG-a kao prediktora ishoda nakon cerebralne hi-
poksije?’. Peter Safar iz Pittsburga razvija tehniku
kardiopulmonalne resuscitacije i odrzavanja oksi-
genacije mozga 50-ih i 60-ih godina proslog stolje-
¢a?8, dok John Michenfelder, uz suradnike Howarda
Terryja i Edwarda Dowa, na Mayo klinici 1961. ra-
zvija metodu duboke hipotermije tijekom operaci-
je cerebralne aneurizme. Michenfelderova tehnika
anestezije bazirala se na tada novo razvijenoj teh-
nologiji ekstrakorporalne cirkulacije®-3°.

Takoder Michenfelder i suradnici razvijaju model
za kvantificiranje cerebrokortikalnog protoka krvi
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Slika 4. Dr. John Mitchenfelder, neuroanesteziolog,
osnivac i prvi predsjednik Americkog neuroaneste-
zioloskog drustva; izvor: History of SNACC,
WWW:snac.org

i potrodnju kisika u realnom vremenu. Model je
ujedno omogucavao mijerenje intrakranijalnog
tlaka (ICP) i EEG-a*!. Gordon McDowall iz Glas-
gowa u svojim znanstvenim radovima procjenjuje
utjecaj anestetika na intrakranijalni tlak (ICP) i ce-
rebralni protok krvi (CBF) i metabolizam mozga
(CMRO2), dok Hiroshi Takeshita objavljuje prvi
rad u Japanu o utjecaju ketamina na stimulaciju
mozdanog metabolizma32. Pioniri uvodenja trans-
torakalnog i transezofagealnog ultrazvuka u
otkrivanju zracne embolije kao posljedice kranio-
tomije u sjede¢em polozaju bili su uz Johna Mi-
chenfeldera, Roy Cucchiara, Joseph Messick, Jane
Matjasko, Colin MacKenzie, Wayne Marshall i Ro-
bert Bedford?:.

Devedesetih godina 20. stolje¢a neuroanesteziolo-
zi Basil Mata i Arthur Lam uvode transkranijalni
dopler-ultrazvuk za monitoriranje brzine cerebral-
nog protoka krvi kao procjenu razvoja vazospazma,
Ceste nezZeljene posljedice subarahnoidalnog kva-
renja**3*, Martin Smith uvodi NIRS (engl. near-in-
frared spectroscopy) za procjenu terapijskih
postupaka na fizioloske ucinke mozga®. 1992. go-
dine Persson i Hilldered objavljuju rad o intracere-
bralnoj mikrodijalizi, kao novoj metodi praéenja
metabolickih promjena u mozgu®’. Zahvaljujui
modernoj tehnologiji, na prijelazu u 21. stoljece
neuroanestezija raspolaze rafiniranim metodama
pracenja funkcionalnog statusa srediSnjeg ZivCa-
nog sustava. Bispektralni indeks (BIS) monitorira-
juéi razinu hipnotickog djelovanja anestetika,
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smanjuje mogucnost svjesnosti bolesnika tijekom
anestezije, kao i potrebu za anesteticima. Intrao-
perativna elektrokortikografija (EcoG) tehnika je
biljezenja funkcionalnih kortikalnih podrucja moz-
ga. Ona omogucava precizno odstranjivanje epi-
leptogenih dijelova kore mozga uz ocuvanje
funkcionalnosti. Motorni (MEP) i senzorni (SEP)
evocirani potencijali prate i procjenjuju integritet
motornih i senzornih puteva, dok neuromuskular-
ni monitoring (TOF) omogucuje precizno titriranje
neuromuskularnih lijekova i brz povratak misi¢ne
funkcije. Suvremena neuroznanstvena istrazivanja
21. stolje¢a zasnivaju se na modelima cerebralne
protekcije osmisljenim u proslom stoljecu. Model
cerebralne protekcije hiperbari¢kim kisikom (HBO)
protiv ishemijske ozljede mozga jedan je od za-
dnjih u nizu pretklinickih istraZivanja®. Recentna
istrazivanja u podrucju neuroanestezije ulaze u
varijacije DNK nukleotida, polimorfizma pojedinog
proteina i njegovog specificnog odgovora na djelo-
vanje anestetika, u cerebralnu protekciju i otpor-
nost na cerebralnu ishemiju®. Nagli razvoj
tehnologije, znanosti, a samim tim i neuroaneste-
zioloske struke pratila je kako intelektualna tako i
organizacijska logistika. Prvi neuroanestezioloski
udzbenik objavljen je u Engleskoj 1964., autora
Andrewa Huntera, te nakon toga slijede brojne
knjige i prirucnici iz tog podrucja Ciji su najpoznatiji
autori Emeric Gordon, James Cottrell, Roy Cuccia-
ra, Maurice Albin“°.

Neuroanesteziologija je danas u svijetu prepo-
znata kao zasebna grana anestezije. JoS 1965.
osnovana je profesionalna organizacija ,The Neu-
roanesthesia Traveling Club of Great Britain and
Ireland“*!, a pojam neuroanestezija prvi je put
sluZzbeno objavljen 1963. u ¢asopisu Anesthesio-
logy*2.

Neuroanesteziologija kao zasebna grana aneste-
zije razvila se na ¢vrstim temeljima znanstvenih
istrazivanja zahvaljujuci intelektualnoj superior-
nosti i struc¢noj znatizelji iznimnih ljudi. Njezina
buduénost u 21. stolje¢u uranja sve vise u po-
drucje molekularne biologije i genomike i pred-
stavlja sve veci izazov.

Izjava o sukobu interesa: Autori izjavljuju kako ne po-
stoji sukob interesa.
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