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SAZETAK

Subarahnoidalno krvarenje nastalo kao posljedica prsnuca intrakranijske
aneurizme (aSAK) jedno je od najhitnijin stanja u neurologiji. NelijeCena bolest
ima visoki mortalitet i morbiditet, a konac¢ni ishod najviSe ovisi o pravoremenom i
primjerenom dijagnostickom i terapijskom postupku. U Republici Hrvatskoj nije,
u dosadasnjoj klinickoj praksi, prihvaéen niti objavljen jedinstveni pristup
zbrinjavanju bolesnika sa aSAKom te lijeCenje uvelike ovisi o individualnoj
procjeni pojedinog lijeCnika te tehnickoj opremljenosti pojedine medicinske
ustanove. S druge strane, usvajanjem zajedniCkog pristupa zbrinjavanja
bolesnika sa aSAKom, a postujuéi specificnosti ustanova, moguce je osigurati
optimalan nacin lijeCenja za svakog bolesnika

Cilj ovih Smjernica jest definirati osnovne karakteristike bolesti, objaviti osnovne
epidemioloske podatke za aSAK, prikazati kliniCku sliku i primjeren dijagnosticki
algoritam ovisno o specificnim mogucnostima pojedine ustanove u RH, prikazati
optimalan medicinski pristup bolesniku s verificiranom dijagnozom aSAKa u
izvanbolnickim i bolniCkim uvjetima u RH, prikazati optimalan terapijski
postupnik u klinickim centrima RH kao i specijaliziranom centru za lijeCenje
mozdanog udara (,Comprehensive Stroke Center”) s posebnim osvrtom na
postupnik pripreme i pra¢enja bolesnika lijeCenih endovaskularnim pristupom te
prikazati najéeSée komplikacije subarahnoidalnog krvarenja i postupnik
njihovog zbrinjavanja

Gore navedene Smijernice izradene su temeljem objavljenih podataka iz
svjetske literature i podataka o lijeCenim bolesnicima s akutnim aneurizmatskim
subarahnoidalnim krvarenjem Referentnog centra za intenzivhu neurologiju
MZRH u vremenskom razdoblju od 2007 - 2012 godine (ukupno 515
bolesnika).

Snaga dokaza ovih smjernica je prema klasifikaciji preporuka od razine A,

stupnja | do razine C, stupnja llb.

Kljuéne rijec¢i: akutno subarahnoidalno krvarenje, ruptura aneurizme, specijalizirani
centar za lijeéenje mozdanog udara, endovaskularno lijeé¢enje



Abstract

Aneurysmatic subarachnoid haemorrhage (aSAH) is one of the most urgent
clinical conditions among neurological diseases. If untreated, the disease has
high mortality and morbidity and final outcome depends mostly on optimal
diagnostic and treatment procedure. At the moment no national guidelines for
management of aSAH in Croatia are published or accepted. Therefore treating
procedures depend on individual estimation, knowledge and experience, as well
as on technical facilities in different medical institutions. On the other hand, by
accepting an uniform approach in management of aSAH, according to the
specific conditions in Croatian medical institutions, reaching optimal outcome for
each patient will be acomplished.

The aim of this algorythm is to define basic characteristic of illness, its
epidemiologic data as well as clinical picture and to represent appropriate
diagnostic algorythm in accordance of specific facilities of different medical

institutions. Furthermore, this algorythm will consider optimal management of a



patient with verified aSAH in outhospital and hospital conditions, and finally in a
Comprehensive Stroke Center. Finaly, it will focus on endovascular
management of ruptured aneurysms and on complications of subarachnoidal
haemorrhage.

This algorythm is based on already published international guidelines of aSAH
management as well as on own experience in treating ruptured aneurysms and
subarachnoidal haemorrhage in Refferal Center for Intensive Neurology of
Croatian Ministry of Health during a five years period (2007 — 2012, all together
515 patients).

The level of evidence of this guidelines is, according to the classification, Level
A, gr I till Level C, gr I b.

Key words: acute subarachnoidal haemorrhage, ruptured aneurysm, comprehensive

stroke center, endovascular treatment

Uvod



Subarahnoidalno krvarenje nastalo kao posljedica rupture aneurizme (aSAK) jedno
je od najhitnijih stanja unutar neurolo$kih bolesti, a predstavlja akutno
cerebrovaskularno zbivanje s izravnim posljedicama na mozdano tkivo i posljedi¢nim
na druge organske sustave (1). Kompleksna multiorganska patofiziologija aSAKa
obuhvaca ostecenje funkcija kardiovaskularnog, respiratornog i renalnog organskog
sustava, §to komplicira lijeéenje i pogorS§ava prognozu bolesti. Zbrinjavanje posljedica
aSAKa stoga ne obuhvaéa samo neurointervencije, vec i praédenje sistemskih
manifestacija bolesti. (2)

Razmatranje o nastanku intrakranijskih aneurizmi prelazi okvire ovih Smjernica,
medutim u okviru prikaza rizika nastanka i moguce prevencije, odnosno pravovremene
dijagnostike i lije¢enja aSAKa, potrebno je istaknuti:

a) Razvoj aSAKa Cesci je kod osoba koji imaju odredene genetske predispozicije
(obiteljsku i osobnu anamnezu za SAK, uzeg &lana obitelji kod kojeg je dokazano
postojanje aneurizme), odnosno sindrome: Ehlers-Danlos sindrom tip 1V, autosomno
dominantnu bolest policisti¢kih bubrega (1)

b) Bolest je ¢eSc¢a u Zena, osoba s niskim BMI, pusaca, osoba s hipertenzijom,
potatora, odnosno osoba koje koriste kokain (1)

c) Dokazano postojanje aneurizme promjera ve¢eg od 5 mm nosi vedi rizik od
rupture, poglavito uz postojanje jo$ kojeg od gore navedenih &imbenika rizika (1)

d) Aneurizme prednje cirkulacije ¢esée rupturiraju u dobi mladoj od 55 god.,
aneurizme straznje cirkulacije &eSée rupturiraju u muskaraca (1)

Slozenost bolesti zahtijeva multidisciplinarni pristup i u sklopu dijagnosti¢kog
postupka ali taj je pristup posebno znacajan tijekom terapijskih postupaka, kada
obuhvaca ravnopravno sudjelovanje subspecijalista iz podru¢ja neurostruke (neurolog
intenzivista, neuroanesteziolog, vaskularni neurokirurg, intervencijski neuroradiolog).
Brza i precizna dijagnosti¢ka obrada a potom i isklju€ivanje aneurizme iz cirkulacije, te
pracenje i pravovremeno uocavanje komplikacija bolesti, kriti€ne su tocke zbrinjavanja
bolesnika sa aSAKom. (2)

Kako navedeno nije moguce organizirati na svim razinama zdravstvene zastite,
pristup u zbrinjavanju bolesnika s aSAKom, sukladno svjetskim smjernicama, obuhvaca
slijedece:

1. Kvalitetnu mrezu izvanbolnic¢kog i bolni¢kog hitnog zbrinjavanja bolesnika sa
aSAKom



2. Organizirani hitni transport primarno zbrinutih bolesnika u tzv ,high-volume*
centre
3. Daljnje lije€enje i praéenje bolesnika u navedenim centrima koji su unutar
pojedine drzave po mogucnosti lokalizirani na nacin da je transport svakog bolesnika
do navedenog centra mogu¢ unutar prvih 6-8 sati od dijagnosticiranja bolesti

Prema definiciji tzv ,high-volume* centar (odnosno centar s velikim brojem lijecenih
bolesnika sa specificnom boles¢u) za ovu dijagnozu predstavlja medicinske ustanove
koje godis$nje zbrinjavaju viSe od 60 bolesnika sa aSAKom. (2) Prema recentnim
statistickim podacima smrtnost bolesnika s aSAKom u takvim centrima, u odnosu na
ustanove koje zbrinjavaju manje od 20 bolesnika/godinu, manja je za do 20%, a
morbiditet manji za do 30% (2) Navedeni pokazatelji opravdavaju troskove primarnog
zbrinjavanja u primarnim medicinskim ustanovama i prijevoza do specijaliziranog
centra, a sam prijevoz primjereno zbrinutog bolesnika smatra se manjim rizikom za
bolesnika u smislu kona¢nog ishoda bolesti od nastavka lijeCenja u centru koji nije u

mogucnosti pruziti gore opisani multidisciplinarni pristup u lijeéenju.(2)

Epidemiologija

Incidencija aSAKa znacajno se razlikuje izmedu populacijskih skupina, $to je po svemu
prvenstveno odraz genetskih ¢imbenika (1,2), dok je utjecaj okoliSa odnosno zivotnih
navika vjerojatno manje utjecajan. Prema podacima Svjetske Zdravstvene
Organizacije, razlike u godisnjoj incidenciji nastanka aSAKa vece su za vise od deset
puta medu razli€itim dijelovima svijeta. (1) Za Kinu godis$nja incidencija iznosi, na
primjer, 2/100.000 stanovnika, dok je za Finsku broj bolesnika 22.5/100.000
stanovnika, uz vrlo sli¢ne vrijednosti i za stanovnike Japana. Prosje€na incidencija u
Europi je oko 10-12 oboljelih na 100.000 stanovnika. Zene oboljevaju otprilike 1,24
puta ¢es¢ée od muskaraca iste dobi. (1)

Usprkos napretku dijagnostike i lije€enja, aSAK je i dalje visokosmrtna bolest.
Mortalitet u prvih 6 mj iznosi i do 40%. (1,3) Otprilike 10-15% bolesnika umire i prije
nego $to stigne u bolnicu.(3) Mortalitet u prvih tjiedan dana kod hospitaliziranih

bolesnika je oko 25%. U najmanje trecine, a prema nekim statistikama i do polovice



prezivjelih bolesnika, zaostaje trajan neuroloski deficit razli¢itog stupnja. Stopa
mortaliteta i morbiditeta neovisna je o populacijskim razlikama u incidenciji (1,3)

Epidemiolo$ki podaci za Hrvatsku nisu do kraja izradeni. Prema dostupnim
podacima o incidenciji aSAKa u RH u posljednjih 5 godina, prosje¢na incidencija iznosi
oko 10 oboljelih / 100.000 stanovnika, to Cini otprilike 450 bolesnika s aSAKom na
godinu. Sukladno statistiCkim podacima o mortalitetu prije mogucnosti hospitalizacije,
bolni¢ki je lijeCeno oko 400 bolesnika godiSnje. U Referentnom centru za intenzivnu
neurologiju RH ukljugivo i Klinici za neurokirurgiju KBC Zagreb lijeéi se prosjeéno
godi$nje 135 bolesnika, Sto Cini otprilike tredinu ukupno lijeéenih bolesnika s aSAKom
RH. Prema nasim podacima mortalitet unutar 30 dana iznosi 27% a morbiditet 41%. U
skupini bolesnika s trajnim neurolodkim deficitom 68% bolesnika ima minimalan ili blagi
neuroloski deficit, 24% bolesnika ima srednje teZzak deficit, a 8% bolesnika ima tezak
neurolo$ki deficit te je potpuno ovisno o tudoj pomoci. U posljednjih 5 godina,
multidisciplinarnim sustavnim pristupom u lijecenju bolesnika s aSAKom mortalitet je
smanjen sa 39% na 27% a morbiditet s 47% na 41%.

Znacajno smanjenje mortaliteta prvenstveno je vezano uz:
1. manji broj reruptura aneurizmi, $to je rezultat sustavne primjene
endovaskularnog lije¢enja (koje omogucéava lije€enje u akutnoj fazi i kod bolesnika s
klinicki tezim oblikom bolesti),
2. skraéeno vremensko razdoblje izmedu postavljanja dijagnoze aSAKa,
verificiranja aneurizme i isklju¢ivanja aneurizme iz cirkulacije jednom od dostupnih
metoda (koje je u pravilu iznosilo manje od 12 sati, svega u trecini bolesnika unutar 24
sata, a u tek 15% bolesnika viSe od 24 sata od prijema),
3. primjenu suvremenih postupnika medicinske skrbi u sklopu neurointenzivnog
lijeCenja

SniZzenje stope morbiditeta prvenstveno je vezano uz primjenu suvremenih

postupnika i multimodalnog monitoringa u sklopu neurointenzivnog lijecenja.



Specijalizirani centri za lijeGenje mozdanog udara

Specijalizirani centri za lijeCenje mozdanog udara visoko su specijalizirane
multidisciplinarne jedinice, u svom krevetnom dijelu i opremljenosti medicinskom
opremom i aparaturom karaktera Jedinica za intenzivno lijeCenje. (2,3)
Zbrinjavaju bolesnike s opseznim mozdanim udarima (MU), komplikacijama
mozdanog udara koje zahtijevaju daljnju intervenciju, bolesnike s intrakranijskim
krvarenjima kao posljedicom vaskularne patologije te bolesnike koji zahtijevaju
specificne intervencije (endovaskularne zahvate, neurokirursko lije¢enje). U
radu ove jedinice sudjeluju stru¢njaci — subspecijalisti iz podrucja
cerebrovaskularnih bolesti (u engl. literaturi ,Stroke-team“-ST). (3)Tim sacinjava
neurolog-intenzivista, interventni neuroradiolog, neuroanesteziolog i vaskularni
neurokirug. Svi nabrojeni ¢lanovi tima moraju biti dostupni 24 sata, a po potrebi
mora se osigurati i mogucnost konzultacije specijalista srodnih struka
(neuroinfektolog, kardiolog, otorinolaringolog, vaskularni kirurg, neuropatolog).
Dodatno u specijaliziranom centru za lijeCenje mozdanog udara potrebne
neuroslikovne dijagnosticke metode (kompjuterizirana tomografija, magnetna
rezonanca, digitalna subtrakcijska angiografija) takoder moraju biti dostupne 24
sata/365 dana/godinu. Specijalizirani centar za lijecenje mozdanog udara po
definiciji, mora zadovoljavati i kriterij ,high volume* ustanove za bolesnike sa
svim oblicima MU. (1,2,4)

U sklopu Referentnog centra za intenzivnu neurologiju Ministarstva zdravstva
RH djeluje Specijalizirani centar za lijeCenje mozdanog udara koji zadovoljava
potrebne kriterije zbrinjavanja bolesnika s MU. Za sada je to jedini centar u
Hrvatskoj koji ispunjava kriterije ,high-volume* centra s mogucénoscu i
neurokirur§kog i endovaskularnog lije¢enja bolesnika s aSAKom. Ostale
klinicke bolnice u Hrvatskoj, u ovom trenutku, u moguénosti su zbrinuti
bolesnike s aSAKom do razine koja ukljucuje kompletnu dijagnosti¢ku obradu
(CT,CTA,DSA, po potrebi i MR,MRA), ali omogucava tek djelomicnu terapijsku
opciju (isklju€ivanje aneurizme iz cirkulacije isklju€ivo neurokirurskom metodom,

nedostatak tehnicki, kadrovski i organizacijski opremljenih neuroloskih



intenzivnih jedinica) i uglavhom ne zadovoljavaju kriterij ,high-volume® centara.
Navedene Cinjenice znacajne su u sklopu razmatranja nacionalnih dijagnostickinh
i terapijskih smjernica za bolesnike s aSAKom te ih treba imati na umu prilikom
odluke o transportu bolesnika radi potreba daljnje dijagnostike, a poglavito

lijecenja.

PREPORUKE

Osnovne postavke

1. Aneurizmatsko subarahnoidalno krvarenje (aSAK) je hitno stanje, koje
zahtijeva multidisciplinaran pristup u procesu dijagnostike i lijec¢enja (neurolog, neurolog
intenzivista, radiolog, interventni neuroradiolog, vaskularni neurokirurg,
neuroanesteziolog) (1,2,3)

2. Posebnu paznju u sklopu dijagnostike aSAKa treba usmijeriti na bolesnike sa
klinickom slikom SAKa koji imaju i dodatne ¢imbenike rizika za razvoj bolesti (bolesnici
s pozitivnom obiteljskom ili osobnom anamnezom, bolesnici s predisponiraju¢im
genetskim sindromima, Zene, hipertonicari, ovisnici o alkoholu i/ili kokainu, bolesnici s
niskim BMI, bolesnici s vec verificiranom intrakranijskom aneurizmom) (1)

3. Primarno zbrinjavanje bolesnika potrebno je, sukladno smjernicama, osigurati
u svakoj medicinskoj ustanovi koja je u mogucnosti temeljem ucinjenih dijagnostickih

postupaka verificirati postojanje aSAKa



4, Konaéno zbrinjavanje bolesnika s aSAKom potrebno je osigurati u
specijaliziranom centru koji je u moguénosti pruziti multidisciplinaran pristup u lijeéenju
i pracenju bolesnika i zbrinjava dovoljno veliki broj bolesnika koji moze osigurati
potrebno iskustvo u svim modalitetima lijeéenja (tzv ,high-volume*® centar, sa brojem
vec¢im od 60 zbrinutih bolesnika sa aSAKom u godinu dana) (2,3,4)

5. Ishod lije€enja u specijaliziranom centru opravdava rizik i cijenu transporta
bolesnika u takav centar (2,4)

6. Usprkos suvremenom pristupu u dijagnostici i lije¢enju aSAKa mortalitet i
morbiditet te bolesti je i nadalje visok (mortalitet kod hospitaliziranih bolesnika do 25%
unutar prvih 30 dana, morbiditet do 50% u sklopu 6-mjesecnog pracenja) (1,2,3)

7. Visokom mortalitetu bolesti najviSe doprinosi ponovno prsnuce (reruptura)
aneurizme. Rizik rerupture najvisi je unutar prvih 24 sata od pocetka bolesti. ASAK je
zbog toga akutno stanje koje zahtijeva hitnu dijagnosti¢ku evaluaciju i lije¢enje
(isklju€ivanje aneurizme iz cirkulacije) po mogucnosti unutar navedenih 24 sata (1,2)
8. Visoki morbiditet bolesti prvenstveno je posljedica razvoja neuroloSkih i/ili
somatskih komplikacija bolesti. Lije€enje u NeuroloSkim jedinicama za intenzivno
lije€enje uz multimodalni neuromonitoring znadajno smanjuje mortalitet i morbiditet
aSAKa. (1,2)



Dijagnosticki algoritam kod sumnje na aSAK

1. Vige od 10% aneurizmatskih subarahnoidalnih krvarenja ne dijagnosticira se
pri inicijalnom pregledu. Svaki bolesnik s naglo nastupilom intenzivhom glavoboljom
mora pobuditi sumnju na SAK, poglavito ukoliko je, uz glavobolju, inicijalni simptom bio
gubitak svijesti, ¢ak i u odsustvu bilo kakve druge simptomatologije odnosno ispada u
neurolo$kom statusu. (1)

2. Svakog bolesnika kod kojeg postoji sumnja na SAK mora se hitno uputiti u
medicinsku ustanovu u kojoj je moguce uciniti primjerenu dijagnosti¢ku obradu. Hitna
primjerena dijagnosti¢ka obrada ukljucuje nativni CT mozga, te ukoliko on nije dovoljan
za sigurnu dijagnozu, i analizu likvora dobivenog lumbalnom punkcijom. (1)

3. Dokazano postojanje SAKa zahtijeva hitan (u pravilu najkasnije unutar 24 sata
od postavljanja dijagnoze) prikaz intrakranijskih krvnih zZila jednom od dostupnih
metoda (CTA, DSA). Ukoliko isti nije moguce organizirati u ustanovi u kojoj je SAK
dijagnosticiran, bolesnika je potrebno uputiti u ustanovu u kojoj je moguce dovrsSiti
dijagnosti¢ku obradu i provesti adekvatno lije€enje. Upucivanje bolesnika treba uslijediti
Sto hitnije, a nakon primjerenog primarnog zbrinjavanja.

4. Kod perimezencefalickog SAKa, CTA je suficijentna metoda prikaza
intrakranijskih krvnih Zila. Ipak, i kod tog oblika SAKa, preporuca se kontrolna obrada
(minimalno CTA, a po moguc¢nosti DSA) u odgodenoj fazi bolesti (14-28 dana od
pocetka bolesti) (1,2)

5. Kod difuznog SAKa, i/ili SAKa kod kojeg je pocetni simptom bio gubitak
svijesti, i nakon negativnog nalaza inicijalne CTA ili DSA indicirana je kontrolna obrada,

odnosno DSA u odgodenoj fazi bolesti (14-28 dana od pocetka bolesti) (1)



Primarno zbrinjavanje bolesnika s verificiranom dijagnozom aSAKa

1. Procjena klinickog statusa aSAKa klju€na je u odluci daljnjih postupaka
zbrinjavanja. U procjeni se koriste medunarodne ocjenske ljestvice koje omogucéavaju
prikaz aktualnog klini¢kog stanja bolesnika, pomazu pri odluci o izboru terapije te
omogudéavaju prognozu ishoda bolesti. S obzirom na slozenost bolesti, najpotpuniju
sliku omogucava kombinacija od tri uobicajene ocjenske ljestvice: Hunt-Hess,
Fisherove i Glasgow koma ljestvice. Medicinska dokumentacija bolesnika s aSAKom
od trenutka postavljanja dijagnoze mora sadrzavati, uz ostale podatke, i procjenu stanja
bolesnika iskazanu navedenim ocjenskim ljestvicama. (5)

2. Klini¢ki status bolesnika potrebno je kontinuirano procjenjivati, a svakako kod
svake promjene neuroloSkog statusa, odnosno primjene terapije koja bi na njega mogla
utjecati, kada se mora iskazati u Hunt-Hess i GCS ljestvici, uz navodenje posljednjeg
dostupnog stupnja Fisherove ljestvice. Nerijetko su upravo ovi podaci kljuéni za

dono$enje odluke o daljnjem nacinu lijecenja. (1,3,5)



3. Ukoliko je daljnji dijagnosti¢ki postupak (CTA ili DSA) u preporu¢enom
vremenskom razdoblju (unutar najviSe 24 h od postavljanja dijagnoze) mogué u sklopu
ustanove u kojoj je dijagnoza postavljena, uputno ga je i u€initi. Ukoliko to nije mogude,
bolesnika je potrebno §to hitnije prevesti u ustanovu u kojoj je mogucéa i daljnja
dijagnostika ali i lijeCenje, kako bi se izbjegao dodatan transport. (3,6)

4. LijeCenje aSAKa obuhvaca isklju€ivanje rupturirane aneurizme iz cirkulacije
jednom od danas mogucih metoda (neurokirur§kom ili endovaskularnom) u akutnoj
(unutar 72 sata od inicijalnih simptoma krvarenja) ili odgodenoj (nakon 72 sata od
inicijalnih simptoma krvarenja) fazi bolesti, pripremu bolesnika za jednu od navedenih
metoda lijeéenja, te neurointenzivnu skrb bolesnika s posebnom paznjom usmjerenom
na ranu detekciju komplikacija bolesti. (1,2,6)

5. Bolesnici procijenjeni u prvu skupinu po tezini bolesti (HH 1 i Il, Fisher 1,2,3 i
GCS 11-15) u pravilu su bolesnici koji su hemodinamski stabilni te u sklopu primarnog
zbrinjavanja zahtijevaju jedino analgeziju i odrzavanje venskog puta, te kod kojih je
indicirano hitno akutno lijeéenje (neurokirursko ili endovaskularno). To su bolesnici
kojima je unutar 24 sata potrebno osigurati primjeren dijagnosti¢ki i terapijski postupak.
Ukoliko isti nije mogucée osigurati u ustanovi koja je inicijalno zbrinula bolesnika, u
navedenom je razdoblju potrebno bolesnika transportirati u odgovarajuc¢u medicinsku
ustanovu koja moze provesti potrebne postupke, uz kontinuiranu procjenu klinickog
statusa prema smjernicama. (1,2,3,5)

6. Bolesnici procijenjeni u drugu skupinu po tezini bolesti (HH Ill, Fisher 2,3 i
GCS 8-10) &esto su hemodinamski nestabilni bolesnici koji u sklopu primarnog
zbrinjavanja zahtijevaju proSirenu reanimatoloSku skrb i kod kojih je u pravilu indicirano
hitno akutno lijeCenje (primarno endovaskularnom metodom). ProSirena reanimatoloska
skrb uklju¢uje odrzavanje diSnog puta (po potrebi i intubaciju uz primjenu brzog
uvodenja u anesteziju) i cirkulacije (hemodinamska stabilizacija), primjenu
antiedematozne terapije u slu€aju znakova povisenog intrakranijskog tlaka, te
kontinuiranu procjenu klini¢kog statusa prema smjernicama. Potrebno je izbjegavati
pretieranu sedaciju i hiperventilaciju (parcijalni tlak CO2 odrzavati oko 30-35 mmHg).
Pozeljna je primjerena analgezija. To su bolesnici kojima je unutar 24 sata potrebno
osigurati primjeren dijagnosticki i terapijski postupak. Ukoliko isti nije moguce osigurati
u ustanovi koja je inicijalno zbrinula bolesnika, u navedenom je razdoblju potrebno
bolesnika transportirati u odgovaraju¢u medicinsku ustanovu koja moze provesti
potrebne postupke (1,2,3,5)

7. Bolesnici procijenjeni u trecu skupinu po tezini bolesti (HH IV iV, Fisher 2,3,4,

GCS 3 -7) u pravilu su Klini¢ki nestabilni kod kojih se odluka o daljnjim postupcima



donosi individualno. U toj je skupini bolesnike primarno potrebno hemodinamski
stabilizirati, $to nerijetko ukljuuje intubaciju i analgosedaciju. Kod navedene skupine
bolesnika izvjesno je i pogorsanje stanja uslijed daljneg porasta intrakranijskog tlaka, te
je potrebno poduzeti mjere antiedematoznog lijecenja. Ti se bolesnici zbrinjavaju u
Jedinicama intenzivnog lijecenja gdje postoji mogucénosti multimodalnog
neuromonitoringa i ustanovama kod kojih je kontinurano dostupna neurokirurdka
sluzba. Takoder, to su bolesnici kod kojih je najéedée zbog primijenjenih terapijskih
mjera i postupaka onemogucena kontinuirana klini¢ka procjena, te kod kajih je inicijalni
nalaz od presudnog znadenja za daljnje odluke. (1,2,3,5)

8. Hemodinamski stabilni bolesnici treée skupine kod kojih unutar prvih 8 sati nije
doslo do znakova pogorSanja mogu biti i kandidati za hitno akutno lijeCenje (iskljucivo
endovaskularnom metodom, $to treba imati na umu kod odabira ustanove u slucaju
potrebe premjestaja bolesnika)

9. Hemodinamski nestabilni bolesnici, ili bolesnici kod kojih je u prvim satima
hospitalizacije do$lo do pogorSanja, kao i bolesnici koji su inicijalno bili u skupini lllb, u
pravilu nisu kandidati za lijeéenje u akutnoj ve¢ u odgodenoj fazi bolesti. To su bolesnici
koji se do tada zbrinjavaju u najblizoj ustanovi koja ima primjerenu Jedinicu za
intenzivno lije€enje.

10. Kod bolesnika kod koijih je indicirano lijeéenje u akutnoj fazi bolesti, ali isto nije
moguce provesti unutar prvih 24 sata, indicirano je, do iskljuéenja aneurizme iz
cirkulacije, provodenje mjera koje smanjuju rizik rerupture. U sklopu navedenih
specificnih mjera je analgezija, blaga analgosedacija prema klini¢koj indikaciji, kontrola
hemodinamskih parametara s posebnim osvrtom na kontrolu krvnog tlaka unutar
parametara koji snizuju rizik rerupture (sistoli¢ki tlak ne visi od 160 mmHg) ali odrzavaju
adekvatnu perfuziju mozga (vrijednosti oko 150/90 +/- 10 mmHg), te antifibrinoliticka

terapija. (1,2)



Terapijski pristup u ustanovi konaénog zbrinjavanja

1. Ustanova konaénog zbrinjavanja mora omogucavati

a) minimalno jednu od metoda iskljugivanja rupturirane aneurizme iz cirkulacije
sa stalnom dostupno$éu odgovarajuceg kadra

b) Stalnu dostupnost dijagnosti¢kih metoda koje omoguéavaju izvodenje
preporucene terapijske opcije i daljnje pracenje bolesnika

c) Kadrovski i tehnicki opremljenu Jedinicu za intenzivno lijecenje u kojoj je
osigurana minimalno razina neophodnog multimodalnog neuromonitoringa

d) Multidisciplinarni pristup u individualnom odabiru metode za svakog pojedinog
bolesnika s aSAKom (1,2,3)

2. U ustanovama u kojima postoji moguénost lijecenja s obje metode endovaskularno
liie€enje moze imati malu prednost nad neurokirurdkim.(1) Endovaskularno lije¢enje
takoder je prva metoda izbora kod bolesnika s losijim klinickim statusom, bolesnika s
morfolodkim karakteristikama aneurizme koje nisu pogodne za operativno lijeCenje i
bolesnika s aneurizmama straznje cirkulacije.(1)

3. Neurokirursko lije€enje moze imati prednost nad endovaskularnim u slu¢aju kada se

radi o bolesnicima s velikim intracerebralnim hematomima (>50 mL) ili bolesnicima s



aneurizmom arterije cerebri medije, odnosno bolesnicima koji zbog morfoloSkih
karakteristika aneurizme nisu pogodni za endovaskularno lijeéenje (1)

Procjenu odabira lijeéenja treba donositi multidisciplinarni ST u ,high-volume*
centrima. U ostalim kliniékim ustanovama odluku donosi neurolog i neurokirurg
temeljem danas prihvacenih smjernica. Kod bolesnika kod kojih smjernice zbog
specificnosti kliniCkih parametara nije moguce primijeniti, preporuca se transport u
ustanovu gdje postoji multidisciplinarni tim, odnosno u Specijalizirani centar za
lieenje MU. (4)

Bez obzira na odabranu metodu lije¢enja, nakon iskljuéivanja aneurizme iz cirkulacije
indicirana je kontrolna dijagnosti¢ka obrada jednom od metoda prikaza intrakranijskih
krvnih Zila radi procjene ucinkovitosti postupka. U slu€aju da se verificira rast
aneurizme, nepotpuna okluzija ili rana rekanalizacija, potrebno je sto je ranije moguce
ponoviti postupak, u svrhu potpunog isklju€ivanja aneurizme iz cirkulacije.(1)

U ustanovama u kojima se konac¢no zbrinjava bolesnika s aSAKom (Specijalizirani
centar za lije€enje MU ili Klini¢ki centri), bolesnici moraju biti smjesteni u Jedinice za
intenzivno lije¢enje (JIL), po mogucnosti u neurolo$ki JIL, u kojem postoji
odgovaraju¢a razina neurointenzivnog lijeéenja, tj organizirana sluzba neurologa —
intenzivista 24 sata/365 dana/godinu te minimalna potrebna razina kontinuiranog

multimodalnog neurolo$kog nadzora (neuromonitoring). (2,4,7)

Posebnosti pripreme i praéenja bolesnika prije i nakon endovaskularnog iskljuéivanja

intrakranijske aneurizme iz cirkulacije



Dijagnostic¢ki algoritam kod ove se skupine bolesnika ne razlikuje se znacajno od
uobiéajenog dijagnosti¢kog algoritma bolesnika s aSAKom. Kod bolesnika kod kojih
inicijalna obrada upucuje na aneurizmu straznje cirkulacije ili bolesnika koji iz ranije
navedenih razloga nisu primarno kandidati za operativno lije€enje, preferira se
neinvazivna dijagnostika (MSCTangiografija) buduci da ¢e se DSA ionako morati
uciniti u prvoj fazi endovaskularne procedure.

Priprema bolesnika za endovaskularni zahvat obuhvaéa uobidajenu laboratorijsku
obradu (kompletna hematologija, biokemija, krvna grupa, koagulogram ukljugivo Pv,
APTYV, fibrinogen), RTG srca i plu¢a, 12-kanalni EKG, anestezioloSki preoperativni
pregled. Bolesnik prije samog zahvata mora biti hemodinamski stabilan, korigiranih
metaboli¢kih i elektrolitskih parametara, po potrebi analgosediran, uz odrzan dini
put. (6,8)

Najces¢i oblik komplikacija i kod ove metode jest tromboza u operativhom podrucju
s posljediénim ishemijskim osteéenjima mozdanog parenhima. U prevenciji i terapiji
tromboti¢kinh komplikacija stoga su osnov lijeéenja antitrombotici. (9)

Pracéenje klinickog statusa kod bolesnika koji su prije zahvata bili u prvoj skupini,
budenje nakon anestezije trebalo bi uslijediti najkasnije unutar 60 minuta od
zavr$enog zahvata, nakon €ega daljnja sedacija/mehanicka ventilacija u pravilu nije
potrebna, ve¢ se provode mjere adekvatne analgezije uz hemodinamski monitoring,
poglavito praéenje krvnog tlaka (kontinuirano neinvazivno ili ruéno mjerenje svakih
15 minuta prvih 2 sata, potom svakih pola sata slijedeéih 4 sata, potom svaki sat do
unutar 12 sati, potom svaka 2 sata do unutar 24 sata. Invazivno mjerenje krvnog
tlaka indicirano je samo kod bolesnika s izrazito labilnim odnosno varijabilnim
tlakovima. Krvni tlak je potrebno odrzavati u okviru vrijednosti od 140-160/80-95
mmHg). Pracenje neuroloSkog klinickog statusa provodi se svakih sat vr.emena
prvih 6 sati od zahvata, potom svakih 6 sati do 48 sati nakon zahvata. Ukoliko se
tijekom kliniékog praéenja unutar prvih 24 sata verificira neurolo$ko pogorSanje
indicirana je hitna dodatna neuroradiolo$ka obrada.

Kod bolesnika koji su prije zahvata bili unutar druge skupine, budenje nakon
anestezije trebalo bi uslijediti unutar 60 minuta nakon zahvata, medutim daljnja
potreba intubacije i mehanicke ventilacije individualno se procjenjuje. Pretjeranu
sedaciju treba izbjegavati zbog nemogucnosti adekvatnog pracenja neuroloskog
statusa, koji je osnovni parametar procjene eventualnih komplikacija odnosno

pogorSanja stanja bolesnika. Analgezija je dozvoljena i potrebna. Ostali



hemodinamski monitoring kao i neuroradiolo$ka kontrolna obrada provodi se kao
kod prve skupine.

Kod bolesnika u treéoj skupini, nastavlja se s analgosedacijom i kontinuiranim
hemodinamskim nadzorom daljnjih minimalno 48 sati, nakon ¢ega se ukidanje
sedacije individualno procjenjuje. Najkasnije nakon 24 sata od zahvata, a u slucaju
evidentiranih oscilacija u hemodinamskim parametrima usprkos kontroliranim
uvjetima odmabh, provodi se kontrolna neuroradioloSka obrada.

pracdenje kompletnog laboratorija provodi se nakon 24 sata od zahvata. Praéenje
elektrolita i osnovnih metabolita provodi se 4-6 sati nakon zahvata, odnosno u
slucaju bilo kakvih sumniji na razvoj komplikacija (protrahirano budenje, promjene u
neuroloskom statusu, promjene sréanog ritma, saturacije, respiracije, vegetativna
nestabilnost) odmah, te potom prema klini¢koj indikaciji. APTV kontrolira se
neposredno nakon zahvata te potom kroz 4-6 sati, a u slu€aju potrebe, odnosno
izrazitih patoloSkih vrijednosti, ponavlja se prema klinickoj indikaciji.
Neuroradiolo$ka kontrolna obrada provodi se u pravilu 24-48 sati nakon zahvata
kod bolesnika bez znakova komplikacija. Preporucéa se uginiti MSCT mozga koji
daje dovoljno informacija o intrakranijskom statusu kod takvih bolesnika. Ranije
shimanje kompjuterizirane tomografije (unutar prvih 24 sata) u pravilu nije
indicirano, zbog velike vjerojatnosti prikaza brojnih artefakata uslijed, nakon
zahvata, jo$ uvijek prisutnog kontrastnog sredstva.

U sluéaju razvoja komplikacija, koje su verificirane bilo klini¢kim pregledom, bilo
tijekom hemodinamskog (izrazite oscilacije krvnog tlaka, respiratorna insuficijencija
ili arest, elektrokardiografski poremecaiji, vegetativna disfunkcija) ili specifiénog
neurolo$kog nadzora (TCD, EEG, ICP), a koje se razvijaju unutar prvih 24 sata,
indicirana je hitha MR mozga, eventualno MRA, odnosno u nastavku po potrebi i
DSA te eventualni dodatni endovaskularni ili neurokirurdki zahvat. Kod bolesnika s
visokim rizikom trombotickih incidenata, ili ve¢ uo¢enom tromboti¢kom
komplikacijom tijekom samog zahvata, indicirana je kontrolna DSA nakon 24 sata,
te po potrebi i dodatno endovaskularno lijeéenje. Kod bolesnika sa znakovima
protrahiranog budenja (dulje od 2 sata proteklih nakon zahvata usprkos adekvatnoj
hidrataciji i perfuziji) €ak i ukoliko nema nikakvih drugih nabrojenih znakova
pogorSanja, a uzrok tog stanja nije moguce povezati s primijenjenom terapijom ili
znacajnijim poremecajem laboratorijskih parametara, indicirana je hitna kontrolna

neuroradiolo$ka obrada, po mogucénost MR mozga.






Daljnje praéenje bolesnika s aneurizmatskim subarahnoidalnim krvarenjem te

postupnik zbrinjavanja komplikacija

1. Bolesnik s akutnim subarahnoidalnim krvarenjem bez obzira na tezinu bolesti,
odnosno njegov aktualni klini¢ki status, mora konacno biti zbrinut u jedinicama za
intenzivno lije¢enje u kojima je omogucéen minimum multimodalnog trajnog
neurolo$kog nadzora. (2,7)

2. Hemodinamski monitoring te kontrola osnovnih laboratorijskih parametara nuzni su
i prilikom primarnog zbrinjavanja bolesnika. U jedinicama za konacno zbrinjavanje
bolesnika s aSAKom invazivni monitoring postavlja se prema klini¢koj indikaciji, a
ne rutinski. Postavljanje centralnog venskog katetera iskljucivo u cilju rutinskog
mjerenja centralnog venskog tlaka, rutinsko postavljanje katetera za mjerenje
intrakranijskog tlaka, pluénog arterijskog katetera ili invazivnog mjerenja arterijskog
tlaka, nije opravdano kod ove skupine bolesnika. Terapijske mjere primarnog
zbrinjavanja ukljuduju: adekvatnu rehidrataciju (preporudljivo je odrzavanje
euvolemije, najbolje izotonicnim kristaloidnim otopinama, uz mjerenje
unosalizlucivanja tekucine), kontrolu i korekciju laboratorijskih parametara, kontrolu
i korekciju krvnog tlaka, nimodipin (Nimotop) u dozi od 60 mg svaka 4 sata, ili 5 -
10 mi/h/24h i.v. (2,7)

3. Razmijer i u€estalost praédenja u prva minimalno dva tjedna bolesti ovisi o klinickom
stupnju bolesti:

A) Bolesnici klasificirani u skupinu | (HH I'i 11):

a) Trajni neurolo$ki nadzor (pra¢enje neuroloSkog statusa)
b) Tradicionalne mjere kontinuiranog nadzora
c) TCD pracenje vazospazma (svakodnevno od treceg do dvanaestog dana,

odnosno po klini¢koj indikaciiji)

d) MSCT mozga — najviSe 24 sata nakon zahvata, potom po indikaciji, odnosno
minimalno jednom u 7 dana

e) Laboratorijska obrada — po prijemu kompletna, kasnije svakodnevno pracenje
oshovnih potrebnih laboratorijskih parametara (,uz krevet* bolesnika) prvih 14 dana,
odnosno patoloskih vrijednosti ostalog nalaza laboratorija po indikaciji

f) MR/DSA - po indikaciji

g) Kontinuirani EEG - po indikaciji, odnosno ukoliko je u bilo kojoj fazi bolesti

opservirana epilepti¢ka ataka, minimalno 48 sati po ataci



B) Bolesnici klasificirani u skupinu Il (HH 11l ili visoki st. Fisherove ljestvice)

a) Trajni neurolo$ki nadzor (prac¢enje neuroloSkog statusa)

b) Tradicionalne mjere kontinuiranog nadzora

c) TCD praéenje vazospazma (svakodnevno do stabilizacije stanja)

d) MSCT mozga — najviSe 24 sata nakon zahvata, potom po indikaciji, minimalno

jednom u 72 sata prvih 10 dana bolesti

e) Laboratorijska obrada — po prijemu kompletna, kasnije svakodnevno praéenje
osnovnih potrebnih laboratorijskih parametara (,uz krevet® bolesnika) prvih 14 dana, (u
slucaju potrebe i viSe puta u 24 sata), odnosno patoloskih vrijednosti ostalog nalaza

laboratorija po indikaciji

f) Postavljanje invazivnih metoda trajnog nadzora po indikaciji

Q) Kontinuirano EEG pracenje prvih deset dana bolesti

h) MR/DSA - po indikaciji

C) Bolesnici klasificirani u skupinu Il (HH IV, HH V)

a) Trajni neurolo$ki nadzor (prac¢enje neuroloSkog statusa) — kod ove skupine

bolesnika manje pouzdan

b) Tradicionalne mjere kontinuiranog nadzora
c) TCD pracenje vazospazma (svakodnevno do stabilizacije stanja)
d) MSCT mozga — najviSe 24 sata nakon zahvata, potom po indikaciji, minimalno

jednom u 72 sata prvih 10 dana bolesti

e) Laboratorijska obrada — po prijemu kompletna, kasnije svakodnevno praéenje
osnovnih potrebnih laboratorijskih parametara (,uz krevet® bolesnika) prvih 14 dana, (u
slucaju potrebe i viSe puta u 24 sata), odnosno patoloskih vrijednosti ostalog nalaza

laboratorija po indikaciji

f) Kontinuirano EEG pracenje prvih deset dana bolesti do stabilizacije stanja
Q) Invazivhe metode multimodalnog neuromonitoringa

h) Metode mjerenja metabolickih parametara CNSa po indikaciji

i) MR/DSA po indikaciji

4. Najznacajnije komplikacije aSAKa su reruptura aneurizme, vazospazam, potorm
hidrocefalus, elektrolitski disbalans, epilepticke atake i kardiopulmonalne
komplikacije (2)

5. Reruptura ¢eSce nastaje kod bolesnika s teZzim neuroloskim statusom,inicijalnim
gubitkom svijesti, ,sentinel* glavoboljama, ve¢im aneurizmama, viS§im odnosno
nereguliranim krvnim tlakom (sist. tlak visi od 160 mmHg). Najucinkovitija prevencija

rerupture je rano lijeéenje, odnosno isklju¢ivanje aneurizme iz cirkulacije. U sluéaju



da aneurizmu nije moguge lijeciti u najkraéem mogucem vremenu, a najkasnije
unutar 24 sata od postavljanja dijagnoze, potrebno je osigurati hitno zbrinjavanje
bolesnika u idealnim hemodinamskim uvjetima i uz trajni nadzor. Primjena
antifibrinolitike terapije (aminokaproi¢na kiselina) u trajanju od maksimalno 72 sata
indicirana je u skupini bolesnika visokog rizika za rerupturu. U okviru zbrinjavanja
bolesnika do zahvata (bilo neurokirurSkog bilo endovaskularnog) znacajno je
odrZavanje hemodinamske stabilnosti, kao i stabilizacija krvnog tlaka s
preporucljivom gornjom granicom vrijednosti do 160/90 mmHg. Takoder, u tom je
razdoblju indicirano provodenje prevencije duboke venske tromboze, ali iskljugivo
mehani¢kim metodama, odnosno primjenom elastiénih ¢arapa. (2,3,4)
Vazospazam se razvija obi¢no treéi dan od krvarenja, najizrazeniji je izmedu 7. i 10.
dana aSAKa, od kada postupno regredira, te obi¢no u potpunosti nestaje nakon 21.
dana bolesti. Najznacajnija posljedica vazospazma je razvoj odgodene mozdane
ishemije.Dijagnostika vazospazma temelji se na procjeni klini¢ke slike, trajnom
nadzoru parametara mozdane perfuzije (mjerenje intrakranijskog tlaka ili pracenje
razvoja vazospazma transkranijskim ultrazvukom), neuroslikovnim metodama
(perfuzijski MSCT, MSCTangiografija, digitalna subtrakcijska angiografija).LijeCenje
vazospazma obuhvaca primjenu:

Nimodipina

Trojne-H terapije

Intraarterijskih vazodilatatora

Balon-angioplastike

Statina (1,2)

Akutni hidrocefalus razvija se u 15 — 85% bolesnika sa SAKom, a u otprilike
polovice tih bolesnika potrebna je trajna drenaza. Znacajno je ¢eSc¢i u bolesnika s
intraventrikularnim krvarenjem ili rupturom aneurizme straznje cirkulacije. U obje je
skupine potrebno intenzivnije pracenje intrakranijskog tlaka odnosno Sirine
komornog sustava nekom od neuroslikovnih metoda. U sluéaju razvoja
hidrocefalusa, potrebno je postavljanje vanjske ventrikularne drenaze (1,2)
Najces¢i oblik elektrolitskog disbalansa kod akutnog SAKa je poremecaj u
koncentraciji Na u serumu. Kod serumskih vrijednosti Na nizih od 135 mmol/L
potrebna je korekcija, odnosno supstitucijska terapija.Hipomagnezemija takoder je
Cesta kod aSAKa. Potrebna je stoga supstitucijska terapija magnezijem, dok
izazivanje hipermagnezemije nije opravdano. Kod hipotalamicke disfunkcije

potrebna je primjena mineralo ili kortikosteroida. (1,2,7)



9.

10.

Epilepticke se atake javljaju u otprilike Eetvrtine bolesnika sa SAHom. Preventivna
primjena antiepilepti¢ke terapije nije medutim indicirana. Bolesnici kod kojih postoiji
vedi rizik za razvoj epilepsije su bolesnici s aneurizmom srednje cerebralne arterije,
intracerebralnim hematomom, rerupturom, bolesnici nakon operativno lijeéene
aneurizme, bolesnici s ve¢om koli¢inom krvi u subarahnoidalnom prostoru,
razvojem ishemije, 10Sijim inicijalnim neurolodkim statusom i hipertenzijom u
anamnezi. Kod svih bolesnika sa SAKom, a poglavito kod bolesnika poveé¢anog
rizika, potreban je trajni EEG nadzor barem kroz prvih 72 sata od nastupa SAKa.
(1,27)

U oko 35% bolesnika nalaze se povisene vrijednosti Troponina | i srcane aritmije.
Plucni edem uzrok je smrti u oko 12% bolesnika s aSAKom, dok se plucne
komplikacije opcenito (najcesce kardiogeni ili neurogeni edem ili ARDS) nalaze u
gotovo 20% bolesnika. Zbog navedenog potrebne su vec spomenute mjere trajnog
nadzora dok su mjere lijecenja ovih stanja uobicajene i ne razlikuju se za skupinu
bolesnika s aSAKom. (1,2,7)
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