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Abstract

Introduction: Modern therapy of acute ischemic stroke (AIS) aims to prevent the penumbra
cells’ death by reestablishing the blood flow, which can be performed using a pharmaceutical
or endovascular interventions. It is recommended to reduce and maintain the patients’ blood
pressure below 185/110 mmHg before and during the application of thrombolysis, as well as
to maintain the same blood pressure value regarding mechanical thrombectomy application,
and below 180/105 mmHg 24 hours after the applicaton of thrombolysis.

Aim: The aim of the study was to determine the causality between blood pressure below or
above 170 mmHg 24 hours after the onset of reperfusion therapy and the degree of neurolo-
gical deficit of the patients with AIS.

Material and methods: The work is based on research and retrospective analysis of data
collected at the Neurology Clinic of the Clinical Center of Vojvodina and refers to 103 pa-
tients with AIS who were treated with thrombolytic therapy, mechanical thrombectomy or
both methods, in the period from January 1% to December 31, 2023.

Results: Median patient National Institute of Health Stroke Scale (NIHSS) scores for systolic
pressure < 170 mmHg and > 170 mmHg for all groups combined (U = 278.50; p = 0.21), for
the thrombolysis group (U = 111.00; p = 0.58), and for the thrombolysis/thrombectomy group
(U = 15.20; p = 0.20) are not statistically significantly different, while their difference for the
thrombectomy group cannot be calculated.

Conclusion: Systolic pressure below 170 mmHg 24 hours after any of the therapeutic proce-
dures is not associated with a more favorable outcome of AIS, therefore it is not necessary to
strictly control it more than one day after the conclusion of one of those.
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Sazetak

Uvod: Cilj savremene terapije akutnog ishemijskog mozdanog udara (AIMU) je sprecava-
nje umiranja Celija penumbre ponovnim uspostavljanjem krvotoka, $to moze da se nacini
primenom leka ili endovaskularnih intervencija. Preporuceno je smanjenje i odrzavanje
krvnog pritiska pacijenata ispod 185/110 mm Hg pre i u toku primene trombolize, kao
i odrzavanje istih vrednosti krvnog pritiska kod primene mehanicke trombektomije, tj.
ispod 180/105 mm Hg 24 sata nakon primene trombolize.

Cilj: Cilj rada je bio utvrditi uzro¢no-posledi¢nu povezanost izmedu visine sistolnog krv-
nog pritiska ispod ili iznad 170 mm Hg 24 sata nakon primene reperfuzione terapije i
stepena neuroloskog deficita pacijenata sa akutnim ishemijskim mozdanim udarom.
Materijal i metode: Rad se zasniva na istrazivanju i retrospektivnoj analizi podataka pri-
kupljenih na Klinici za neurologiju Univerzitetskog klinickog centra Vojvodine i odnosi
se na 103 pacijenta sa AIMU koji su leceni trombolitickom terapijom, mehanickom trom-
bektomijom ili obema metodama, u periodu od 1. januara do 31. decembra 2023. godine.
Rezultati: Medijane Skale za mozdani udar Nacionalnog instituta zdravlja (engl. National
Institute of Health Stroke Scale - NIHSS) skorova pacijenata za sistolni pritisak < 170 mm
Hgi> 170 mm Hg za sve grupe zajedno (U = 278,50; p = 0,21), kao i za grupu trombo-
liza (U = 111,00; p = 0,58) i grupu tromboliza/trombektomija (U = 15,20; p = 0,20) sta-
tisticki se znacajno ne razlikuju, dok se njihova razlika za grupu trombektomija ne moze
izracunati.

Zakljucak: Sistolni pritisak ispod 170 mm Hg 24 ¢asa nakon bilo koje terapijske procedu-

Kljucne reci:
akutni ishemijski
mozdani udar,
krvni pritisak,

tromboliza, re nije povezan sa povoljnijim ishodom AIMU, te ga nije neophodno strogo kontrolisati

trombektomija vise od jednog dana nakon zavrsetka neke od tih procedura.

Uvod Smernice Americkog udruzenja za srce/ Americkog
udruzenja za mozdani udar (engl. American Heart

Terapija Association/American Stroke Association - AHA/ASA) pre-

Cilj savremene terapije akutnog ishemijskog moz-
danog udara (AIMU) svodi se na pokusaj da se celije pe-
numbre - perifernog dela ishemijske teritorije u kome je
smanjenje protoka manje izrazeno - odrze u zivotu, tj. da
se spreci njihovo umiranje ponovnim uspostavljanjem kr-
votoka (1,2). Rekanalizacija zapusenog krvnog suda moze
da se dogodi spontano ili da se nacini primenom leka ili
endovaskularnih intervencija (2).

Ishod akutnog ishemijskog mozdanog udara

U akutnoj fazi mozdanog udara (MU) najznacajniji
uticaj na ishod imaju starost pacijenta i tezina mozdanog
udara, ali ne smeju se zanemariti ni klinicke ni
neuroimidzing karakteristike MU, kao ni razvoj mogucih
komplikacija (1). Arterijska hipertenzija na prijemu i u
prva24satajedanje od negativnih prediktoraishoda nakon
intravenske trombolize (IVT) jer visok krvni pritisak
neposredno pre i posle perioda davanja tromboliticke
terapije negativno uti¢e na mozak, noseci povisen rizik od
intrakranijalnog i intracerebralnog krvarenja, koji je ¢ak
Cetiri puta veci kod sistolnog pritiska veceg od 170 mm
Hg u odnosu na pritisak u rasponu od 141 do 150 mm
Hg (1,3-6). To je posebno vazno jer je krvni pritisak kod
AIMU cesto povisen (4,7). Takode, mozak je posebno
osetljiv na niske vrednosti krvnog pritiska u AIMU, $to
je utvrdeno u brojnim studijama (4). Uz to, neke studije
su pokazale da su pacijenti sa sistolnim krvnim pritiskom
(lat. tensio arterialis - TA) < 120 mm Hg imali najgori
ishod AIMU (8).

porucuju smanjivanje i odrzavanje krvnog pritiska ispod
185/110 mm Hg pre i u celom toku primene trombolize
pomocu labetalola ili nikardipina, tj. urapidila po evrop-
skim smernicama, a preporuka jei24 h posle odrzavati TA
ispod 180/105 mm Hg (1,4, 8). I kod mehanicke trombek-
tomije AHA smernice preporucuju odrzavanje vrednosti
TA ispod 185/110 mm Hg, ali uzimaju u obzir manjak
randomizovanih kontrolisanih studija koje bi to potkre-
pile (8).

Cilj rada

Osnovni cilj rada je bio utvrditi uzro¢no-posledi¢nu
povezanost izmedu visine sistolnog krvnog pritiska ispod
ili iznad 170 mm Hg nakon 24 sata od primene reperfu-
zione terapije i stepena neuroloskog deficita pacijenata sa
akutnim ishemijskim mozdanim udarom.

Materijal i metode

Vrsta, mesto i nacin sprovodenja studije, vrsta i meto-
de prikupljanja podataka

Ova retrospektivna otvorena kohortna studija spro-
vedena je na Klinici za neurologiju Univerzitetskog klinic-
kog centra Vojvodine (UKCV) (odobrenje Eticke komisije
br. 00/327). Za ispitivanje su koris¢eni podaci iz Klinickog
informacionog sistema (KIS) UKCV-a koji se odnose na
pacijente Klinike za urgentnu neurologiju Urgentnog
centra UKCV. U studiju je ukljuceno 103 pacijenta koji-
ma je dijagnostikovan akutni ishemijski mozdani udar i
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primenjene intravenska tromboliticka terapija (65 pacije-
nata), mehanicka trombektomija (15 pacijenata) ili kom-
binacija dveju terapijskih metoda (23 pacijenta) u periodu
od 1. januara do 31. decembra 2023. godine.

Kod svih pacijenata su registrovane demografske ka-
rakteristike, klinicke karakteristike ukljucujuci i stepen ne-
uroloskog deficita kvantifikovan Skalom za mozdani udar
Nacionalnog instituta zdravlja (engl. National Institute of
Health Stroke Scale - NIHSS) na otpustu, vrsta primenjene
terapijske procedure i visina sistolnog krvnog pritiska pa-
cijenata nakon najmanje 24 ¢asa od neke od primenjenih
terapija. Svi bolesnici su kategorisani u dve grupe, one sa
arterijskim pritiskom < 170 mm Hg i sa arterijskim priti-
skom > 170 mm Hg. Do ovih podataka se dolazilo uvidom
u dnevne dekurzuse pacijenata, izvestaje o njihovom inter-
nom premestaju, njihove radioloske nalaze, kao i otpusne
liste sa epikrizom koji su svi bili dostupni u okviru KIS-a.
U slucaju da NIHSS skor nije bio naveden u odgovaraju-
¢im dekurzusima, izvestajima ili otpusnim listama ve¢ je
izracunat pomoc¢u NIHSS skale uvidom u odgovarajuci
neuroloski nalaz pacijenata.

Statisticka obrada podataka

Za analizu primarnih podataka kori$¢ene su de-
skriptivne statisticke metode, metode za testiranje ko-
relacije i metode za testiranje statistickih hipoteza. Od
deskriptivnih statistickih metoda koris¢ene su mere cen-
tralne tendencije (medijana) i relativni brojevi (pokaza-
telji strukture). Korelacija izmedu podataka je ispitana uz
pomo¢ Spirmanovog (Spearman) p-korelacionog koefici-
jenta. Od metoda za testiranje statistickih hipoteza kori-
$¢ena je neparametarska statisticka analiza, Man-Vitnijev
(Mann-Whitney) test. Hipoteze su testirane na nivou sta-
tisticke znacajnosti (a-nivo) od 0,05. Rezultati su prika-
zani tabelarno i graficki. Obrada podataka radena je pri-
menjivanjem standardnih statistickih paketa (IBM SPSS
Statistics 26).

Rezultati

U ovoj studiji od 103 pacijenta, 41 pacijent je bio
zenskog, a 62 muskog pola. Prosecna starost svih ispita-
nika je iznosila 70,68 + 12,57 godina (zena 71,54 + 13,66
godina, muskaraca 70,11 + 11,87 godina). Primenjene su
tri terapijske metode: tromboliticka terapija, mehanicka
trombektomija i kombinacija dveju metoda. Tromboliza je
primenjena kod 65 (63,1%) ispitanika, trombektomija je
primenjena kod 15 (14,6%), a tromboliza i trombektomija
(t/t) su uradene kod 23 (22,3%) ispitanika. Trombolizom
su leceni 22 zene i 43 muskarca, trombektomijom 9 Zena i
6 muskaraca, a obema metodama 10 pacijenata zenskog i
13 pacijenata muskog pola. Prose¢na starosna dob kod pa-
cijenata lecenih trombolizom je iznosila 70,34 godine, kod
pacijenata tretiranih mehanickom trombektomijom 71,2
godine i kod pacijenata koji su leceni obema terapijskim
metodama 71,3 godine. Medijana sistolnog krvnog priti-
ska nakon 24 sata od terapije je iznosila 145 mm Hg (140
mm Hg kod pacijenata sa TA < 170 mm Hg, a 180 mm

Hg kod pacijenata sa TA > 170 mm Hg), minimum je bio
90 mm Hg, dok je maksimum bio 200 mm Hg. Medijana
NIHSS skora kod svih ispitanika iznosila je 4, sa minimu-
mom 0 i maksimumom od 42, §to je odgovaralo smrtnom
ishodu.

Pacijenti su, prema visini sistolnog pritiska,
podeljeni na prvu grupu - sa pritiskom < 170 mm Hg
(95; 92,2%) i drugu grupu - sa pritiskom > 170 mm Hg (8;
7,8%) (tabela 1).

Tabela 1. Ucestalost krvnog pritiska i tipa intervencije u
studiji.

Grupa Ucestalost ~ Procenat %
Krvni TA <170 mm Hg 95 92,2
pritisak TA > 170 mm Hg 8 7.8

Srednje vrednosti NIHSS skorova na otpustu za
sistolni pritisak < 170 mm Hg i > 170 mm Hg statisticki
se znacajno ne razlikuju (U = 278,50; p = 0,21) (tabela 2).

Tabela 2. Medijane NIHSS skora u zavisnosti od visine
sistolnog krvnog pritiska.

Krvni Broj Medijana Mann

pritisak pacijenata  NIHSS skora ~ Whitney U~ P

TA <170 95 3

mm Hg

- 278,50 0,21
A>170 8 5.5

mm Hg

Nije nadena statisticki znacajna korelacija izmedu
visine krvnog pritiska i NIHSS skora na otpustu (p = 0,16;
p =0,12) (grafikon 1).
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Grafikon 1. Dijagram rasejanja za visinu sistolnog pritiska i
NIHSS skor.

Nisu nadene statisticki znacajne razlike srednjih
vrednosti NIHSS skora pacijenata sa sistolnim pritiskom <
170 mm Hg i pacijenata sa sistolnim pritiskom > 170 mm
Hg u okviru grupe tromboliza/trombektomija (U = 15,20;
p = 0,20) (tabela 3).

Medijana NIHSS skora kod pacijenata sa uradenom
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Tabela 3. NIHSS skor u zavisnosti od visine krvnog
pritiska kod pacijenata lecenih i trombolitickom terapijom
i trombektomijom.

Krvni Broj Medijana Mann
pritisak pacijenata  NIHSS skora ~ Whitney U P
TA <170 20 3
mm Hg

15,20 0,2
TA > 170 3 7
mm Hg

trombektomijom bez primene trombolize i pritiskom <
170 mm Hg je iznosila 6, dok je kod pacijenata sa priti-
skom > 170 mm Hg iznosila 42 (tabela 4), medutim Man
Vitnijeva U-vrednost se ne moze izracunati jer postoje dva
ispitanika iz grupe trombektomija, oba sa NIHSS skorom
42, $to je nemoguce testirati ovim testom.

Tabela 4. NIHSS skor u zavisnosti od visine krvnog pritiska
kod trombektomije.

Krvni Broj Medijana Mann
pritisak pacijenata  NIHSS skora Whitney U~ P
TA <170 13 6

mm Hg / /
TA > 170 2 4

mm Hg

Kad je u pitanju samo tromboliza, ne postoji sta-
tisticki znacajna razlika medijana NIHSS skora pacijenata
sa pritiskom < 170 mm Hg i pacijenata sa pritiskom > 170
mm Hg (U = 111,00; p = 0,58) (tabela 5).

Tabela 5. NIHSS skor u zavisnosti od visine krvnog pritiska
kod trombolize.

Krvni Broj Medijana Mann
pritisak pacijenata  NIHSS skora Whitney U~ P
TA <170 62 3
mm Hg
111,00 0,58
TA > 170 3 3
mm Hg
Diskusija

Prema ve¢ini savremenih istrazivanja, mozdani
udar se cesce javlja kod pripadnika muskog pola u odno-
su na zenski (obi¢no 50 - 55% muskaraca prema 40 - 45%
zena), §to je slicno u odnosu na dobijene podatke, prema
kojima odnos novoobolelih muskaraca i Zena iznosi pri-
blizno 6:4 (62:41) (9).

Rezultati nekoliko kohortnih studija pokazuju da
postoji povezanost krvnog pritiska i ishoda akutnog ishe-
mijskog mozdanog udara koja se graficki prikazuje u obli-
ku latini¢nog slova “U” (8). Medunarodna studija o moz-
danom udaru (engl. International Stroke Trial) pokazuje da
su pacijenti sa sistolnim pritiskom manjim od 120 mm Hg
ili ve¢im od 200 mm Hg imali najgori ishod (7). Ova veza
je potvrdena drugim istrazivanjima. Vemos i saradnici su
identifikovali 130 mm Hg kao optimalan sistolni krvni pri-
tisak, dok su Kastiljo i saradnici pronasli da je optimalan

sistolni pritisak vi$i - 180 mm Hg. Dva mehanizma koja
objasnjavaju ovaj oblik krive su cerebralna autoregulacija
i status rekanalizacije (7). U ovoj studiji, srednja vrednost
NIHSS pacijenata sa pritiskom manjim od 120 mm Hg ili
vec¢im od 200 mm Hg iznosila je 9,33, tj. manje od srednje
vrednosti NIHSS pacijenata sa pritiskom izmedu tih vred-
nosti (10, 35).

Studija mozdanog wudara sa poboljsanom
kontrolom hipertenzije i trombolize (engl. The Enhanced
Control of Hypertension and Thrombolysis Stroke Study -
ENCHANTED), koja jerandomizovano grupisala pacijente
u grupe intenzivnih ciljnih vrednosti (sistolni TA 130 - 140
mm Hg) i preporucenih ciljnih vrednosti TA (sistolni TA <
180 mm Hg), nije pokazala poboljsanje ishoda uprkos nizoj
incidenciji intrakranijalnog krvarenja, $to moze biti slucaj
jer je razlika u krvnim pritiscima dveju grupa bila samo
5 mm Hg (7). Srednja vrednost NIHSS skora ove studije
za grupu pacijenata le¢enih trombolizom koji bi pripadali
grupi intenzivnih ciljnih vrednosti iznosila je 10,31, tj. bila
je vec¢a u odnosu na 10,14 kod grupe preporucenih ciljnih
vrednosti, $to je u skladu sa prethodnom studijom. Ipak,
poredenje ovih rezultata nije adekvatno:

1. jer se rezultati ENCHANTED istrazivanja zasni-
vaju na snizavanju TA ispitanika grupe intenzivnih ciljnih
vrednosti, $to nije sprovedeno u ovoj studiji;

2. zbog dvostrukog ponavljanja pacijenata sa sistol-
nim TA od 130 do 140 mm Hg pri izra¢unavanju srednjih
vrednosti u ovoj studiji;

3. zbog uvrstavanja vrednosti NIHSS skora pacije-
nata sa vrednostima krvnog pritiska jednakim granicama
ovog intervala u racunanje srednje vrednosti skora te grupe
u cilju dobijanja reprezentativnijeg uzorka (u suprotnom,
ova studija bi imala da ponudi dva pacijenta sa prose¢nom
vrednos¢u NIHSS skora 22, u poredenju sa 16 ispitanika za
koje je ova prosecna vrednost izracunata) (10).

Iako nema mnogo randomizovanih studija o kon-
troli TA nakon mehanicke trombektomije, Goyal i sarad-
nici su objavili iskustvo jednog centra u vezi sa razli¢itim
cilinim vrednostima TA nakon trombektomije u toku
4 godine. Nakon dobre reperfuzije, pacijenti su neran-
domizovano svrstani u grupu dopustive (< 220/110 mm
Hg), umerene (< 160/90 mm Hg) ili intenzivne (< 140/90
mm Hg) ciljne vrednosti krvnog pritiska. Dok su pacijenti
umerene i intenzivne grupe ¢es$¢e uzimali antihipertenzi-
ve, 3-mesecna stopa mortaliteta ovih grupa je bila znacaj-
no niza (6,5%) u poredenju sa dopustivom (28,7%), ali se
zbog nekontrolisane organizacije retrospektivne studije
ne moze iskljuciti moguc¢nost mesanja ciljnih vrednosti
krvnog pritiska i kohortnih populacija, zbog cega rezultati
moraju da se pazljivo razmatraju (8). Na osnovu srednjih
vrednosti NIHSS skora trombektomiranih (17 za grupu
dopustive; 5,3 za grupe umerene i intenzivne ciljne vred-
nosti zajedno), tromboliziranih i trombektomiranih paci-
jenata (7,3; 7,9), kao i srednjih vrednosti obeju prethodnih
grupa pacijenata ovog istrazivanja zajedno (11,1; 7,6), re-
zultati koji idu u prilog ovoj studiji vidaju se u prvoj i tre¢oj
pomenutoj grupi.

Ogranicavajuci faktor ove studije je bio mali broj
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isklju¢ivo trombektomiranih pacijenata sa ishemijskim
mozdanim udarom u 2023. godini. Samim tim, zbog c¢i-
njenice da su u ovoj grupi bila svega dva pacijenta sa TA >
170 mm Hg, oba sa NIHSS skorom 42, kao i zbog odsustva
normalne distribucije, nisu mogli da budu primenjeni ni
Man Vitnijev test nulte hipoteze ni t-test. Vazno je dodati
i da NIHSS skala, koja je koris¢ena u svrhu procene stepe-
na zaostalog neuroloskog deficita ishemijskog mozdanog
udara, nije najpouzdanija pri skorovanju tezine neurolos-
kog deficita kod infarkta leve hemisfere u odnosu na desnu
zbog dobijanja vecih skorova u prvom slucaju, kao i da je
manje korisna u proceni infarkta lokalizovanog u zadnjoj
lobanjskoj jami (1).

Prema nekim novijim radovima, postoje ograniceni
i kontradiktorni podaci u vezi s tim da li je sistolni, dija-
stolni ili srednji arterijski pritisak, ili ¢ak i da li je srednja,
najveca, najmanja ili razlika izmedu ekstremnih vrednosti
krvnog pritiska najbolji prediktor ishoda mozdanog uda-
ra (7). Imajudi to u vidu, kao i da je u nasem istrazivanju
dokazano da ni u jednoj grupi pojedina¢no, ni u svim gru-
pama zajedno ne postoji statisticki znacajna povezanost vi-
sine sistolnog krvnog pritiska manje od 170 mm Hg nakon
24 sata od odredene terapijske procedure i povoljnijeg is-
hoda AIMU, dalja istrazivanja bi mogla da budu usmerena
ka razja$njenju ovih nesuglasica.

Zakljuc¢ak

Sistolni TA ispod ili iznad 170 mm Hg nakon 24
¢asa od primenjene terapije ne uti¢e na ishod AIMU, niti
na ishod bilo koje od reperfuzionih procedura pojedinac-
no. Samim tim, nije ga neophodno strogo kontrolisati vise
od jednog dana nakon zavrsetka neke od tih procedura.
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