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LV se pridrzava i upucuje autore na preporuke za pripremu rukopisa objavljene u tekstu Medunarodnog
odbora urednika medicinskih casopisa (International Committee of Medical Journal Editors — ICMJE;
http://icmje.org/icmje-recommendations.pdf) i Svjetske udruge medicinskih urednika (WWorld Associa-
tion of Medical Editors — WAME; http://www.wame.org). Eticki standardi sukladni su onima Odbora
publicisticke etike (Committee on Publication Ethics — COPE; https://publicationethics.org/resources) i
Vijeca znanstvenih urednika (Council of Science Editors — CSE; https://www.councilscienceeditors.org/
wp-content/uploads/entire_whitepaper.pdf).

(itav rukopis, ukljucujuci sve priloge, treba poslati u jednom tiskanom primjerku te na e-mail: lijecnicki-
vjesnik@hlz.hr. Mora se rabiti dvostruki prored, velicine slova 11 tocaka, na jednoj strani lista. Svaki dio
rukopisa treba zapoceti na novoj stranici. Uz rukopis je obavezno priloZiti popratne dokumete koje mozete
nadi na: https://lijecnicki-vjesnik.hiz.hr

1. podsjetnik autorima;

2. izjave o sukobu interesa;

3. izjave o autorstvu i prijenosu autorskih prava.

Rukopisi upuceni bez prilozenih dokumenata nece biti razmatrani.

Radovi se ne objavljuju prema redoslijedu prispijeca rukopisa u urednistvo casopisa. Rukopisi i ostali
dostavljeni materijali posiljateljima se ne vracaju.

AUTORSTVO

0Osobe odredene kao autori moraju se kvalificirati za autorstvo. Sukladno preporukama Medunarodnog
odbora urednika medicinskih casopisa (International Committee of Medical Journal Editors — ICMJE) uz
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intelektualnog sadrzaja i odobrili zavrnu verziju rada te su se sloili da su odgovorni za sve znacajke rada i
jamce da Ce se pitanja koja se odnose na tocnost i integritet bilo kojeq dijela rada prikladno istraziti i rijesit.
(engl. Substantial contributions to the conception or design of the work; or the acquisition, analysis, or inter-
pretation of data for the work; AND Drafting the work or revising it critically for important intellectual content;
AND Final approval of the version to be published; AND Agreement to be accountable for all aspects of the
work in ensuring that questions related to the accuracy or integrity of any part of the work are appropriately
investigated and resolved). Osobe koje nisu zadovoljile kriterije za autorstvo poput osoba koje su pruzile
intelektualnu pomoc (engl. intellectual assistance), tehnicku pomo¢ (engl. technical help) ili osigurale spe-
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Uz rukopis treba priloZiti pisanu izjavu da rad prethodno nije bio objavljen ili ponuden/prihvacen za objavu
U nekom drugom casopisu, da su ga procitali i odobrili svi autori te izjavu da ne postoji financijski ili bilo
kakav drugi sukob interesa. Takoder, uz rukopis treba priloziti i izjavu o prijenosu autorskih prava na casopis.

PLAGIRANJE | POVLACENJE RADA

Svi se radovi provjeravaju na originalnost i plagiranje, umnazanje, dupliciranje i prekomjernu prijavu/
publikacije i teksta i slikovnih prikaza iz drugih izvora (s pomocu, na primijer, programa Duplichecker,
Plagiarism Checker, Plagium, PlagScan). Plagirani ili na bilo koji drugi neeticki nacin objavljeni radovi bit
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publicationethics.org/files/retraction%20guidelines.pdf).
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prije Literature.
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uvodnike, originalne znanstvene radove, struéne radove, kratka priopcenja, preliminarna izvjesca, pre-
gledne radove i dobro dokumentirane prikaze bolesnika.

Uvodnik (Editorial): maksimalno 1200 rijeci; do 1 slike ili tablice; do 20 referencija; 3 — 6 kljucnih rijeci;
nestrukturirani sazetak do 300 rijeci (ako je primjenjivo).

QOriginalni rad (Original Research Article): maksimalno 6000 rijeci; do 6 slika i 6 tablica; neograniceni
broj referencija; 3 — 6 kljucnih rijeci; strukturirani sazetak do 300 rijeci (izuzetak su radovi iz povijesti
medicine koji mogu imati nestrukturirani sazetak).

Strucni rad (Professional Article): maksimalno 5000 rijeci; do 5 slika i 5 tablica; neograniceni broj
referencija; 3 — 6 kljucnih rijeci; strukturirani sazetak do 300 rijei (izuzetak su radovi iz povijesti medicine
koji mogu imati nestrukturirani sazetak).

Pregledni rad (review): maksimalno 10 000; do 8 slika i 8 tablica, oblik znanstvenog rada, znanstveni
je rad $to sadrZi izvoran, sazet i kriticki prikaz jednog podrucja ili njegova dijela u kojemu autor aktivno
djeluje. Mora biti istaknuta uloga autorova izvornog doprinosa u tom podrucju s obzirom na ve¢ publici-
rane radove te pregled tih radova. Pregledni rad sadrZi i najnovije informacije o trenutacnom stanju
razvoja i usmjerenja (tzv. state-of-the-art reviews). Moze ih pisati jedan ili skupina autora i obicno se piu
na zamolbu urednika.

Kratko priopcenje (Short Communication, Brief Report): maksimalno 1200 rijeci; do 3 slike ili tablice; do 15
referencija; 3 — 6 kljucnih rijeci; strukturirani sazetak do 300 rijeci.

Prethodno priopcenje (Preliminary Communication): maksimalno 1200 rijeci; do 3 slike ili tablice; do
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Prikaz bolesnika (s pregledom literature) (Case Report (with Review of the Literature)) treba biti pisan
prema smjernicama za prikaz bolesnika CARE case report guidelines: maksimalno 5000 rijeci; do 5 slika
ili tablica; neograniceni broj referencija; 3 — 6 kljucnih rijeci; nestrukturirani sazetak do 300 rijeci.

Pismo uredniku (Letter to the Editor): maksimalno 1000 rijeci; do 7 referencija.

Ispravak (Erratum): omogucuje korekciju pogrjesaka koje su se pojavile kod pisanja, tiskanja li u pro-
cesu publikacije clanaka. Salje se na adresu: Lijechicki vjesnik, Urednistvo, Hrvatski lijecnicki zbor, Subiceva
9, 10000 Zagreb ili elektronickom postom na: lijecnicki-vjesnik@hlz.hr

ABOUT THE JOURNAL

Lijecnicki viesnik (LV), the official peer-reviewed journal of the Croatian Medical Assodiation, publishes
editorials, professional and research articles, review articles, case reports, drugs and methods reviews,
preliminary scientific and professional communications, commentaries, letters to the editor, book
reviews, and other contributions, provided they have not been published in the same format in another
journal or book. The journal is published six times a year.

The contents of Lijecnicki vjesnik may be used free of charge for educational and research purposes, with
full reference to the source. Any other use is prohibited without express permission by the publisher.

PAPER SUBMISSION / MANUSCRIPT PUBLICATION

All contributions should be mailed to: UredniStvo Lijecnickog vjesnika, Hrvatski lijecnicki zbor, Subiceva9,
10000 Zagreb, Croatia. (telephone +385 146 93 310)

LV follows the instructions for the manuscript preparation published by the International Committee of
Medical Journal Editors — ICMJE (http://icmije.org/icmje-recommendations.pdf) and the World Associa-
tion of Medical Editors — \WAME (http://www.wame.org), and recommends the same to authors. Ethical
standards comply with those of the Committee on Publication Ethics — COPE (https://publicationethics.
org/resources) and the Council of Science Editors — CSE (https://www.councilscienceeditors.org/wp-
content/uploads/entire_whitepaper.pdf).

The complete manuscript, including all the supplements, should be sentin one printed copy, and submit-
ted electronically to: lijecnicki-vjesnik@hlz.hr. The text should be double-spaced, typed in 11-point font,
printed on one side. Each section of the manuscript should begin on a new page. Itis required to include
with the manuscript the following documents (to be found at: https://lijecnicki-vjesnik hiz.hr):

1. Checklist for Authors;

2. Conflict of Interest Statement;

3. Statement of Authorship and Copyright Transfer.

Manuscripts submitted without the above attachments will not be considered.

Manuscripts are not published in the order in which they are received by the editorial board. Manuscripts
and other submitted material are not returned to senders.

AUTHORSHIP

Individuals designated as authors must meet the riteria for authorship. Following the recommendations
of the International Committee of Medical Journal Editors — ICMJE, authors are required to include with the
manuscript a written statement indicating that they have made substantial contributions to the concep-
tion or design of the work, or to the acquisition, analysis, or interpretation of data for the work; that they
have drafted the work or revised it critically for important intellectual content; that they give final
approval of the version to be published; and that they agree to be accountable for all aspects of the work
in ensuring that questions related to the accuracy or integrity of any part of the work are appropriately
investigated and resolved. Individuals who do not meet the criteria for authorship, e.g. persons who have
provided intellectual assistance, technical help, or special equipment or materials, should be listed under
Acknowledgements.

Itis required to include with the manuscript a written statement indicating that the paper has not been
previously published or submitted/accepted for publication in another journal, that all the authors have
read it and approved, and the statement that there is no financial or any other conflict of interest. Also, it
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PLAGIARISM AND RETRACTION OF PAPERS

Al papers are screened for originality and plagiarism, copying, the duplicate and redundant submission/
publication of texts and images from other sources (with checker tools such as Duplichecker, Plagiarism
Checker, Plagium, PlagScan). Plagiarized papers or papers unethically published in any other way will be
retracted following COPE's Retraction Guidelines (https://publicationethics.org/files/retraction%20
quidelines.pdf).

The editorial board recommends authors to register with ORCID (https://orcid.org) and, when submitting
a paper, to provide their ORCID ID number that will be shown at the end of the paper and before the
References to provide access to information on authorship and publications and to ensure better visibility.
Allindividuals who have participated in the paper and who are not authors should be mentioned under
Acknowledgements.

CATEGORIZATION, FORMATTING AND WORD LIMIT FOR PAPERS

Lijechicki vjesnik publishes the following peer-reviewed articles: editorials, original research articles, profes-
sional articles, short communications/brief reports, preliminary communications, review articles and
well-documented case reports.

Editorial: 1200 words maximum; up to 1 figure or table; up to 20 references; 3 — 6 keywords; unstruc-
tured abstract up to 300 words (if applicable).

Original Research Article: 6,000 words maximum; up to 6 figures and 6 tables; unlimited number of
references; 3 — 6 keywords; structured abstract up to 300 words (except for articles on the history of
medicine that may have an unstructured abstract).

Professional Article: 5,000 words maximum; up to 5 figures and 5 tables; unlimited number of refer-
ences; 3 — 6 keywords; structured abstract up to 300 words (except for articles on the history of medicine
that may have an unstructured abstract).

Review article: maximum 10000; up to 8 figures and 8 tables, form of scientific article, scientific
article contains original, concise and critical survey of a field or its segment in which author actively
participates. Author’s original contribution in this field should be specified with regard to already pub-
lished papers and review of these papers. Review article also contains latest information on state-of-the-
art. It can be prepared by one or several authors and is usually written upon invitation by editor-in-chief.

Short Communication, Brief Report: 1,200 words maximum; up to 3 figures or tables; up to 15 refer-
ences; 3 — 6 keywords; structured abstract up to 300 words.

Preliminary Communication: 1,200 words maximum; up to 3 figures or tables; up to 15 references; 3
— 6 keywords; structured abstract up to 300 words.

(ase Report (with Review of the Literature) should be written in accordance with CARE case report
quidelines: 5,000 words maximum; up to 5 figures or tables; unlimited number of references; 3 — 6 key-
words; unstructured abstract up to 300 words.

Letter to the Editor: 1,000 words maximum; up to 7 references.

Erratum: enables correction of errors made in writing, printing or in the process of publication of an
article. To be sent to: Lijecnicki vjesnik, Urednistvo, Hrvatski lijecnicki zbor, Subiceva 9, 10000 Zagreb,
(roatia, or via email: lijecnicki-vjesnik@hlzhr.
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PRIPREMA RADA / RUKOPISA
Rukopis mora imati ovaj sadrzaj:

1. Naslovnu stranicu s naslovom na hrvatskom i engleskom jeziku te imenima i prezimenima autora.
Ispod toga treba navesti ustanove u kojima autori rade i nazive ustanova u kojima je rad napravljen te
ponoviti ime i prezime svakog autora s akademskim stupnjem uz naziv ustanove u kojoj radi. Potrebno je
posebno navesti adresu autora s kojime se Urednicki odbor moZe dopisivati. Na dnu stranice potrebno je
predloZiti skraceni naslov ¢lanka koji ¢e se tiskati kao tekuci naslov.

2. SaZetak i kljucne rijeci

Druga stranica treba sadrZavati strukturirani saZetak na hrvatskom i engleskom jeziku (do 300 rijeci) u kojem
su navedeni cilj studije/istrazivanja, materijal (ispitanici) i metode, rezultati i zakljucci.

Sazetak mora biti pisan u skaldu s preporukama /(MJE Recommendations.

U sazetku valja naglasiti nove i vazne aspekte studije ili opservacije. Ispod sazetka autori trebaju navesti
Cetiri do Sest kljucnih rijeci ili kratkih pojmova na hrvatskom i engleskom jeziku koji ¢e pomodi pri indek-
siranju ¢lanka i mogu se objaviti uz sazetak. Za kljucne rijeci treba se koristiti pojmovima iz popisa Medical
Subject Headings (MeSH) Indexa Medicusa. Opcenite, pluralne i mnogostruke koncepte (primjerice uz

il

uporabu,i*,ili") treba izbjegavati. Sazetak ne smije sadrZavati navode referencija.
3. Uvod

U uvodu se navodi svrha rada i razlog provodenja studije ili opservacije. Preporucuje se navesti samo
relevantne referencije, bez podataka ili zakljucaka iz rada.

4. Postupci (metode)

Navodi se odabir i sve vazne karakteristike ispitanika ili laboratorijskih Zivotinja koje su studirane ili opser-
virane. Za lijekove i kemikalije moraju se rabiti genericka imena. Sve velicine trebaju biti izrazene u S
jedinicama. U tekstovima na hrvatskom jeziku koristi se decimalni zarez.

Postupci poznati iz literature opisuju se okvimo uz navodenje literatumnog podatka. Uredaje je potrebno
imenovati, navodeci u zagradi naziv i adresu proizvodaca. Statisticke postupke potrebno je objasniti
dovoljno detaljno da bi itatelj iz izvornih rezultata mogao sam izracunati navedene vjerojatnosti. Ako je
koristena racunalna obrada podataka mora se navesti statisticki program koji je koriten. Zaistrazivanje na
ljudima potrebno je navesti sukladnost s etickim nacelima Deklaracije iz Helsinkija iz 2000. godine i nje-
nim dopunama iz 2002. i 2004. godine. Isto tako treba navesti je li i koje eticko povjerenstvo dalo
pristanak za provodenje istrazivanja. Ne smiju se navoditi imena, inicijali ili maticni brojevi bolesnika.

5. Rezultati

Znacajnost rezultata potrebno je statisticki potkrijepiti. Treba se sluziti SI jedinicama. Treba iscrpno opisat
statisticke metode da bi se educiranom itatelju koji ima pristup izvomnim podatcima dala mogucnost da
potvrdi navedene rezultate. Gdje god je to moguce zakljucke treba kvantificirati i prezentirati odgovaraju-
¢im indikatorima pogreske ili odstupanja od mjerenja.

Rezultati se izlazu logicnim slijedom u tekstu, tablicama i ilustraciiama. U tekstu se ne ponavljaju svi

podatci iz tablica ili lustracija, ve¢ se naglasavaju ili sazimaju samo bitna opazanja.

6. Rasprava

Treba naglasiti nove i bitne aspekte studije te zakljucke koji proistjecu iz nje. Ne preporucuje se detaljno
ponavljati podatke ni bilo koje druge materijale koji su navedeni u uvodnom dijelu ili u dijelu s rezulta-
tima. U dijelu za raspravu treba objasniti vaznost dobivenih rezultata i njihova ogranicenja, ukljucujuii
implikacije vezane uz buduca istrazivanja, ali uz izbjegavanje izjava i zakljucaka koji nisu potpuno potvr-
deni dobivenim podatcima. OpaZanja iz ove studije treba usporediti s ostalim relevantnim studijama. Kad
je potrebno, mogu se navesti nove hipoteze uz jasno naglasavanje da su nove.

7. Zakljucci
Zakljucci se izvode na osnovi vlastitih rezultata, odvojeno nakon rasprave.

8. Statisticka obrada

U poglavlju ,Metode” treba iscrpno opisati statisticke metode da bi se educiranom citatelju koji ima pri-
stup izvornim podatcima dala mogu¢nost da potvrdi navedene rezultate. Gdje god je to moguce zakljucke
treba kvantificirati i prezentirati odgovarajucim indikatorima pogrjeske ili odstupanja od mijerenja. Treba
navesti koristeni racunalni program.

9. Etika i eticki standardi

U radovima koji se bave istrazivanjima na ljudima jasno treba navesti da su postupci provedeni sukladno
etickim standardima institucijskog ili regionalnog odbora odgovornog za izvodenje istrazivanja na lju-
dima te u skladu s Helsinskom deklaracijom iz 1975. godine, revidiranom 1983. godine. Ne smije se
navoditi ispitanikovo ime i/ili prezime, osobito u ilustrativnim materijalima. U radovima koji se bave
istrazivanjima na Zivotinjama treba navesti da je postovan institucionalni ili nacionalni pravilnik o brizi o
laboratorijskim Zivotinjama i njihovu koristenju.

U slucaju sumnje na plagjat Urednicki odbor ce nakon vlasite procjene problema materijal uputiti nad-
leznom etickom povjerenstvu ili povjerenstvu za akademski integritet.

10. Kratice

Treba rabiti samo standardne kratice. Puni pojam za koji se rabi kratica mora biti naveden pri prvom
koristenju kratice u tekstu, osim ako je rijec o standardnim kraticama mjernih jedinica. Kratice treba izbje-
gavati u naslovu rada.

11. Simboli
U tekstu se simboli moraju objasniti. U dodatku se moze navesti iscrpan popis simbola.

12. Tablice

Naslovi tablica, tekstualni dio tablica moraju biti dvojezicni, na hrvatskom i engleskom jeziku.

Tablice se piSu na posebnoj stranici. Ne smiju se slati kao fotografije. Svaka tablica mora imati naslov i

redni broj prema redoslijedu pojavljivanja u tekstu. Tablica mora biti pregledna i jednostavna. Legende

tablica trebaju biti napisane ispod tablice, uz oznaku u tablici u superskriptu. Tablice ne bi trebale ponav-

Ijati rezultate koji su prezentirani bilo gdje drugdje u radu (npr, u slici). Tablice preuzete iz drugih izvora

treba popratiti dopustenjem za objavu njinovih izdavaca/autora.

« PoZeljno je da se tablice ne dostavljaju kao slike, nego se integriraju u tekst. Preporucuje se oblikovati
tablice $to je jednostavnije moguce.

13. Slike

Opisi slika i tekstualni dio slike moraju biti dvojezicni, na hrvatskom i engleskom jeziku. Slike treba dosta-
viti pojedinacno, svaku na zasebnoj stranici (ili kao posebni dokument).

Sve slike trebaju biti profesionalno nacrtane ili snimljene. Slova, brojevi i simboli moraju biti Citki i u
smanjenom obliku u kojem ce se objaviti. Svaka slika mora imati broj prema redoslijedu pojavljivanja u
tekstu, ime autora i oznacenu gornju stranu. Svaki crtez mora imati broj prema redoslijedu pojavljivanja u
tekstu i oznacenu gornju stranu. CrteZi trebaju biti dovoljno kvalitetno izradeni za objavu u tisku. Fotoko-
pije slika ili fotografija nisu pogodne za reprodukciju. Fotografije osoba mogu se objavljivati samo uz

ARTICLE / MANUSCRIPT PREPARATION

The manuscript should include:

1. Title page with the title in Croatian and in English, and the names and surnames of the author(s).

Below should follow the name of the author's/authors’ affiliation(s), and the name of the institution(s)

where the work was performed. The name and surname of each author should be repeated, with his/her

academic degree, and the name of the institution where he/she works. It is required to include the

address of the corresponding author whom the editorial board can contact. A short title of the article, that

will be printed as current title, should be suggested at the bottom of the page.

2. Abstract and Keywords

The second page should include a structured summary in Croatian and in English (up to 300 words), with

the aim of the study/research, the material (participants) and methods, results and conclusions.

Summary should be written in accordance with ICMJE Recommendations.

New and important aspects of the study or observation should be emphasized in the abstract. Below

should be given four to six keywords or short terms in Croatian and in English, to assist in indexing the

article and to be published with the abstract. Terms from the Medical Subject Headings (MeSH) list of

Index Medicus should be used for keywords. General, plural and multi-word concepts (e.q. use of “and”,

“or") should be avoided. The abstract should not include references.

3. Introduction

The introduction provides the purpose and rationale for conducting the study or the research. It is recom-

mended to cite only relevant references, without any data or conclusions.

4. Procedures (methods)

The selection and all the important characteristics of the participants or laboratory animals studied or

observed should be listed. Generic names should be used for drugs and chemicals. All measurements

should be given in Sl units. In Croatian language texts, a decimal comma should be used.

Procedures familiar from the literature should be described in general outline, providing full reference

details. Devices should be identified, including the manufacturer's name and address in parentheses.

Statistical procedures should be described in detail to enable the reader to calculate the stated probabili-

ties from the original results. In the case of computer data processing, the statistical software used should

be specified. Papers dealing with research involving human subjects should state that the research was

conducted following the ethical standards as given in the Declaration of Helsinki of 2000, as amended in

2002 and 2004. The name of any ethical committee that has approved the conduct of the research should

also be stated. Participants'names, initials or ID numbers should not be included.

5. Results

Relevance of data should be statistically corroborated. Sl units should be used. Statistical methods should

be described in detail, to enable a knowledgeable reader with access to the original data to verify the

reported results. Where possible, findings should be quantified and presented with appropriate indicators

of measurement error or uncertainty.

Results should be presented in a logical sequence in the text, tables, and illustrations. All the data in the

tables orillustrations should not be repeated in the text, but rather only the most important observations

should be emphasized or summarized.

6. Discussion

New and important aspects of the study, and its results, should be emphasized.. It is not recommended

to repeat in detail data or any other material given in the Introduction or in the Results section. It is

important to explain the significance of the results obtained, their limitations, and implications for future

research, avoiding, however, making statements and drawing conclusions not completely confirmed by

the obtained data. Observations from the study should be compared with other relevant studies. When

necessary, new hypotheses may be given, but clearly labelled as such.

7. Conclusions

The main conclusions are drawn based on the author’s or authors'own results, separately after the discussion.

8. Statistics

Statistical methods should be described in detail in the Methods section, to enable a knowledgeable

reader with access to the original data to verify the reported results. Where possible, findings should be

quantified and presented with appropriate indicators of measurement error or uncertainty. The statistical

software used should be specified.

9. Ethics and ethical standards

Papers dealing with experiments involving human subjects should clearly state that the procedures were

conducted following the ethical standards of an institutional or national committee responsible for

experiments involving human subjects, and in accordance with the Declaration of Helsinki of 1975, as

revised in 1983. Participants'names and/or surnames should not be published, particularly in illustrative

materials. Papers dealing with experiments on animals should state that an institutional or national stan-

dard for the care and use of laboratory animals was followed.

Ifin doubt about plagiarism, and having assessed the problem, the editorial board will refer the material to a

responsible ethics committee or to an academic integrity committee.

10. Abbreviations

Only standard abbreviations should be used. The spelled-out abbreviation followed by the abbreviation

in parentheses should be used at the first mention unless the abbreviation is a standard unit of measure-

ment. Abbreviations should be avoided in the manuscript title.

11. Symbols

Symbols used in the text should be explained. A detailed list of symbols may be given in an appendix.

12. Tables

Table titles and text in tables should be bilingual, in Croatian and in English.

Tables should be presented on a separate page. They should not be submitted as photographs. Each table

should have a title and be numbered consecutively in the order it appears in the text. Tables should be

self-explanatory and simple. Table legends should be given below the table, and may include a reference

to data in the table indicated by a superscript figure or letter. Results presented elsewhere in the article

(e.g. in an illustration), should not be repeated in the table. If a table originating from other sources is

used, permission for such publication should be obtained from the respective publisher/author.

« Itis desirable that tables are not submitted as images, but integrated in the text. It is recommended to
design tables as simply as possible.

13. Figures

Figure descriptions and text in figures should be bilingual, in Croatian and in English. Each picture should

be on separate page (or saved as separate document).

All figures should be professionally drawn or photographed. Letters, numbers, and symbols on figures

should be clear enough to remain legible when the figure is reduced for publication. Each figure should be

numbered consecutively according to the order in which it appears in the text, have the author’s name and

a lear mark showing which is the upper side of the figure. Each illustration should be numbered consecu-

tively according to the order in which it appears in the text, and a clear mark showing which is the upper

side of the illustration. lllustrations should be made in a quality appropriate for print publication. Photo-

copied images or photographs are not suitable for reproduction. Photographs of individuals will be pub-

lished only with the written consent of the person photographed (or his/her guardian), or the individual

should be rendered unrecognizable (concealing the eyes, face, etc.). If a figure is taken from other sources,

permission for such reproduction obtained from the respective editor/author should be submitted.



pismeno dopustenje osobe na fotografiji (ili skrbnika) ili osoba mora biti neprepoznatljiva (prekrivanje

ociju, licai sl.). Slike preuzete iz drugih izvora treba popratiti dopustenjem za objavu njihova izdavaca/

autora.

Ako se dostavljaju u elektronickom obliku, slike/ilustracije moraju biti u formatu TIFF ili JPEG visoke kvali-

tete, najmanje irine 1500 piksela. Slike/ilustracije u ostalim formatima mogu biti prihvacene samo uz

prethodni dogovor s urednistvom. Urednistvo pridrzava pravo ne objaviti slike/ilustracije koje ne zadovo-
ljavaju ove uvjete.

« Slike (fotografije, grafove, figure. . .) autori moraju dostavljati zasebno u $to boljoj kvaliteti i Sto visoj
rezoludiji (tif, .png). Svaka slika u tekstu mora imati svoj genericki naziv (slika 1.) uz svoj vlastiti
naziv. Genericki naziv treba sadrzavati redni broj zapisan arapskim znamenkama po redu pojavijivanja u
tekstu. Naziv slike i opis se smatraju sastavnim dijelom teksta, a ne slike, stoga se navode u tekstu, a ne
naslici.

(preporuke za oblikovanje rada prilikom pisanja kako bi se kasnije iz postojeceq teksta $to lakse krei-
rao XML)

14. Popis literature

LV u potpunosti prihvaca upute za citiranje literature prema Vancouverskom nacinu (International
committee of medical journal editors Uniform requirements for manuscripts submitted to biomedical jornals:
Sample references http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html). Literatura se navodi red-
nim brojem, prema redoslijedu citiranja u tekstu (prva referencija nosi broj 1). Ako rad ima Sest ili manje
autora, treba ih navesti sve, a ako ih je sedam ili vige, treba navesti prvih Sest i dodati: i sur. Casopise treba
prikazivati kraticom koju rabi Index Medicus (http://www.pubmed.gov).

Primjer citiranja literature:

Clanak u casopisu
Golubic D, Rapic D, Breintenfeld V. Neka klinicka, dijagnosticka i terapijska zapazanja o humanoj trihine-
lozi. Lije¢ Vjesn. 1985;107:11-4.

Suplement casopisa:

Lundstrom 1, Nylander C. An electrostatic approach to membrane bound receptors. Period Biol.
1983,85(Suppl 2):53-60.

Knjige i monografije

Autor(i) pojedinci

Eisen HN. Immunology: an introduction to molecular and cellular principles of the immune response. 5.
izd. New York: Harper and Row; 1974, str. 406.

Urednik

Dausset J, Colombani J, ur. Histocompatibility testing. Copenhagen: Munksgaard; 1973, str. 12-8.
Poglavlje u knjizi

Weinstein L, Swartz MN. Pathogenic properties of invading microorganisms. U Sodeman WA jr, Sodeman
WA, ur. Pathogenic physiology: mechanism of disease. Philadelphia: WB Saunders; 1974, str. 457-72.

Clanak na internetu

Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: the ANA acts in an advisory role. Am J Nurs
[serial on the Internet]. 2002 Jun [pristupljeno 2002 Aug 12];102(6):[oko 3 str.]. Dostupno na: http://
www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm

15.  Popratno pismo mora sadrZavati ime, adresu i telefonski broj (fiksni/mabilni) autora koji ce komu-
nicirati sa Urednickim odborom LV-a te preuzeti na sebe da s ostalim autorima dogovori potrebne
izmjene. U pismu je potrebno navesti misljenje o kojoj se vrsti ¢lanka radi. Uz pismo potrebno je priloZiti
ispunjeni podsjetnik, izjavu o autorstvu te izjavu o sukobu interesa (https://lijecnicki-vjesnik.hiz.hr). Bez
ovih priloga rukopisi se nece niti razmatrati.

16. Zahvala

U zahvalitreba navesti sve suradnike koji nisu zadovoljili kriterije za autorstvo, poput osoba koje su pruzile
tehnicku podrsku pomoc pri pisanju ili opcu podrsku. Finandijska i materijalna potpora takoder treba biti
navedena. Pod , Zahvalama” se popisuju ljudi koji su pomogli u ostvarenju studije ili pripremi teksta, a
nisu suautori. Za vise informacija, posjetite: htp://www.icmje.org/ ethical_4conflicts.html

MOGUCI SUKOB INTERESA

Sviizvori financiranja (privatni, javni, komercijalni) radova upucenih za objavljivanje, doprinos autora kao
i moguci sukobi interesa autora (neformalni dogovori s privrednim subjektima, ugovori o konzultatntskim
angazmanima, izvodenje sponzoriranih predavanja u ime proizvodaca ili prodavaca predmetnih materi-
jala), trebaju se jasno objaviti na kraju teksta pod naslovom,,Moguci sukob interesa”.

PROCES OCJENE RADA

Svaki ¢e se rukopis tretirati kao strogo povjerljiv materijal, a proces ocjene rada provodi se anonimno.
Prispjele rukopise najprije procjenjuje urednicki odbor te ih potom 3alje najmanje dvojici recenzenata
anonimno. Svaki upuceni rad dobiva svoj broj i oznaku (ID), a autori ce biti obavijesteni o prijmu rada i
njegovu broju. Autori su se duzni tim 1D brojem koristiti u svakoj buducoj korespondenciji. Autor kojega su
ostali autori imenovali za korespondenciju djeluje u ime ostalih u procesu vezanom za publikaciju rada.
Rukopisii ostali dostavljeni materijali ne vracaju se posiljateljima.

Nakon $to urednicki odbor razmotri pristigle recenzije upucuje ih autoru/ima na uvid i popravak rukopisa.
Ovisno o naravi recenzentskih primjebi popravljeni rukopis se moze ponovno uputiti na recenziju istim
recenzentima. Prihvaceni radovi ne moraju se objavljivati onim redom kojim pristizu. Izneseni stavovi
predstavljaju misljenje autora.

Rukopisi se ne vracaju, a svi tiskani prilozi viasnistvo su Hrvatskoga lijecnickog zbora. SadrZaj Lijecnickog
vjesnika moZze se reproducirati uz navod,, preuzeto iz Lijecnickog vjesnika”.

Svaki objavljeni clanak dobiva svoj DOI (Digital Object Identifier) koji je jedinstven za svaki clanak objav-
ljen u Lijecnickom vjesniku. Urednistvo ce osigurati svakom autoru (ili autoru koji je zaduzen za korespon-
dendiju ako je grupa autora prijavila rad) jednu kopiju Lijecnickog vjesnika.

If submitted in electronic format, figures/illustrations should be in a high resolution TIFF or JPEG file for-

mat, a minimum of 1,500 pixels wide. Figures/illustrations submitted in other formats may be accepted

only with the prior consent of the editorial board. The editorial board reserves the right not to publish any
figures/illustrations that fail to meet the above requirements.

« Figures (photographs, graphs, images. . .) should be submitted separately, in as high a quality and
resolution as possible (.tif, .png). Each figure in the text, in addition to its own title, should have a
generic title (Figure 1). The generic title should include an ordinal number expressed as an Arabic
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Deskriptori

SECERNA BOLEST — dijetoterapija;

KOMPLIKACIJE SECERNE BOLESTI — dijetoterapija;
PREHRANA KOD SECERNE BOLESTI —metode, standardi;
GLIKIRANI HEMOGLOBIN; MEDITERANSKA PREHRANA;
PLANIRANJE JELOVNIKA; UGLJIKOHIDRATI;

UNOS ENERGIJE; NACIN ZIVOTA; TJELESNA AKTIVNOST
EDUKACIJA BOLESNIKA — metode;

SMJERNICE; HRVATSKA

Descriptors

DIABETES MELLITUS — diet therapy;
DIABETES COMPLICATIONS— diet therapy;
DIET, DIABETIC — methods, standards;
NUTRITION THERAPY- methods;

GLYCATED HEMOGLOBIN; DIET, MEDITERRANE;
MENU PLANNING; DIETARY CARBOHYDRATES;
ENERGY INTAKE; LIFE STYLE; EXERCISE;
PATIENT EDUCATION ASTOPIC — methods;
PRACTICE GUIDELINES ASTOPIC; CROATIA

SAZETAK. Pravilna prehrana iznimno je vazna u prevendiji Secerne bolesti i requlaciji glikemije. Secerna bolest
ubraja se u kategoriju bolesti koje se uspjesno mogu prevenirati, dobro lijeciti te im se moze sprijeciti ili odgoditi
razvoj kronicnih komplikacija. Edukacija o pravilnoj prehrani treba biti individualno prilagodena, pri cemu treba
obratiti pozornost na dob bolesnika, nacin Zivota, socioekonomski status, tjelesnu aktivnost i komplikacije vezane
uz secernu bolest. Kod $ecerne bolesti promjena Zivotnih navika, $to ukljucuje pravilnu prehranu, redovitu tjelesnu
aktivnost i requlaciju tjelesne mase, moze uvelike pridonijeti requlaciji glikemije, a u tipu 2 u nekim slucajevima
moZe dovesti i do njene remisije. Smjernice su rezultat suradnje zdravstvenih strucnjaka koji sudjeluju u lijecenju
i edukaciji osoba koje boluju od Secerne bolesti. Utemeljene su na dokazima, prema metodologiji GRADE (engl.
grading of recommendations, assessment, development and evaluation) koja uz snagu dokaza opisuje i razinu
preporuke. Temeljni zakljucci ovih smjernica odnose se na procjenu nutritivnih potreba te primjenu medicinske
nutritivne terapije, individualno prilagodene osobama sa Secernom boles¢u kao i onima koji imaju i neke od
vezanih komorbiditeta.

SUMMARY. Adequate nutrition is extremely important in diabetes prevention and requlation of glycemia. Diabe-
tes counts into the category of diseases that can be successfully prevented and treated with possible delay of
chronic complications development. Nutrition education should be individually tailored, by paying attention to
the patient’s age, lifestyle, socio-economic status, physical activity and complications related to diabetes. Change
in lifestyle habits, which includes proper diet, reqular physical activity and weight management, can greatly con-
tribute to the requlation of glycemia and in some cases of type 2 diabetes can lead to its remission. The quidelines
were made as a result of collaboration of health professionals who participate in the treatment and education of
individuals with diabetes. They are evidence-based, according to the GRADE methodology (Grading of Recom-
mendations, Assessment, Development and Evaluation), which describes the level of recommendation in addition
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to the strength of the evidence. The fundamental conclusions refer to the assessment of nutritional needs and the
implementation of medical nutrition therapy, individually adapted to individuals with diabetes and those with

related comorbidities.

Posljednjih desetlje¢a svjedoci smo znacajnog po-
rasta broja oboljelih od Sec¢erne bolesti na globalnoj
razini. Prema najnovijim epidemioloskim pokazatelji-
ma, 537 milijuna ljudi u svijetu boluje od Secerne bole-
sti (u Europi priblizno 61 milijun) pri ¢emu kod jedne
od tri osobe bolest nije dijagnosticirana (36%). Cak
3/4 oboljelih su radno sposobni pojedinci (20 - 64 go-
dine starosti). Osobe sa $ecernom boles¢u tipa 2 ¢ine
vi$e od 90% svih oboljelih. Se¢erna bolest se definira
kao skupina metabolickih poremecaja karakterizira-
nih hiperglikemijom koja nastaje uslijed poremecenog
izluc¢ivanja i/ili djelovanja inzulina. Inzulin je hormon
koji se oslobada iz -stanica gusterace kao odgovor na
porast koncentracije glukoze u plazmi te omogucava
ulazak glukoze u stanice. Kod bolesnika sa $e¢ernom
boles¢u, zbog apsolutnog, odnosno relativnog nedo-
statka inzulina uslijed inzulinske rezistencije, glukoza
ne moze uci u stanice i sluziti kao izvor energije. Po-
sljedica navedenog je porast koncentracije glukoze u
plazmi. Ovisno o mehanizmu nastanka, razlikujemo
nekoliko tipova $ecerne bolesti. Secerna bolest tipa 1
karakterizirana je apsolutnim nedostatkom inzulina
uslijed destrukcije f-stanica gusterace autoimunim
procesom. Uglavnom se javlja u djece i mladih od-
raslih osoba. Temelj nastanka Secerne bolesti tipa 2
predstavlja smanjena osjetljivost ciljnih tkiva (misica,
jetre, masnog tkiva) na inzulin. Kako bi se nadvladala
inzulinska rezistencija, -stanice gusterace stvaraju sve
vece koli¢ine inzulina, §to dovodi do njihova postup-
nog iscrpljivanja. Neosjetljivost na inzulin i disfunkci-
ja B-stanica gusterace pogorsavaju se porastom tjele-
sne mase, a tijekom vremena mogu dovesti do porasta
koncentracije glukoze u plazmi i drugih posljedica
ovoga najucestalijeg tipa $ecerne bolesti. Obi¢no se ot-
kriva u srednjoj i starijoj Zivotnoj dobi, no zbog uske
povezanosti s rastu¢om prevalencijom preuhranjeno-
sti i pretilosti, sjedilackim nac¢inom zivota i nepravil-
nom prehranom, sve se ¢esce javlja i u mladoj zivotnoj
dobi. Postoji i gestacijska $ecerna bolest koja se otkrije
u trudnodi, kao i ostali, rjedi oblici Secerne bolesti,
medu koje se ubrajaju genski poremecaji f-stani¢ne
funkcije i/ili inzulinskog djelovanja, $ecerna bolest
uslijed bolesti egzokrinog dijela gusterace, endokrino-
loske bolesti kod kojih nalazimo suvisak hormona s
djelovanjem suprotnim djelovanju inzulina te zbog
uzimanja nekih lijekova (npr. kortikosteroidsi).

Seéernu bolest je vazno pravodobno dijagnosticirati
i lijeciti kako bi se sprijecile njezine kroni¢ne kompli-
kacije. Razvoj kroni¢nih komplikacija jedna je od te-
meljnih znacajki Sec¢erne bolesti, a one mogu utjecati
na kvalitetu Zivota i smanjiti zivotni vijek oboljelih.
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Kasne komplikacije $ecerne bolesti nisu samo glavni
uzrok smrtnosti, ve¢ i glavni uzrok sve veceg opterece-
nja zdravstvenog proracuna troskovima njihova lijece-
nja. Kroni¢ne komplikacije Secerne bolesti obuhvacaju
mikrovaskularne (neuropatija, dijabeti¢ka bolest bu-
brega, retinopatija) i makrovaskularne komplikacije
(koronarna bolest srca, cerebrovaskularna bolest, peri-
ferna vaskularna bolest).

Promjene prehrambenih navika i nac¢ina zivota klju-
¢an su aspekt lijecenja Secerne bolesti, a ukljucuju:
pravilnu prehranu, redovitu tjelesnu aktivnost, eduka-
ciju, samokontrolu i upotrebu lijekova. Primjena inzu-
lina neophodna je u osoba oboljelih od $ecerne bolesti
tipa 1, dok se osobe sa Se¢ernom bolesti tipa 2 uglav-
nom lije¢e oralnim antidijabeticima, no ponekad i one
moraju uz to dobivati i inzulinsku terapiju. Ako nije
moguce postici ciljeve glikemijske kontrole oralnim
antidijabeticima ili ako za njihovu primjenu postoje
kontraindikacije, uvodi se najcesc¢e agonist glukagonu
slican peptid-1 (GLP-1) receptor i/ili inzulin. Motivi-
ranost i edukacija bolesnika o samoj bolesti preduvjet
su uspjesnog lije¢enja uz odgovornu samokontrolu i
redovitu kontrolu nadleznog lije¢nika i dijabetologa.
Klini¢ki pokazatelj pomocu kojega se postavlja dija-
gnoza $ecerne bolesti, ali i procjenjuje djelotvornost
terapije i rizik pojave komplikacija Se¢erne bolesti
jest glikirani hemoglobin (HbAlc). Preporuke su da
ciljane vrijednosti glikiranog hemoglobina u odraslih
osoba sa Secernom bole$¢u budu nize od 7,0%. Posti-
zanje ciljnih vrijednosti odmah po postavljanju dija-
gnoze moze utjecati na dugoro¢no smanjenje pojave
makrovaskularnih komplikacija te dokazano smanjuje
pojavu mikrovaskularnih komplikacija. Strozim cilj-
nim vrijednostima glikiranog hemoglobina od 5,7 do
6,5% opravdano je teziti u bolesnika s kra¢im traja-
njem bolesti, duzim ocekivanim Zivotnim vijekom i
bez prisutnih znacajnih kardiovaskularnih bolesti, ako
se to moze posti¢i bez znacajnog rizika hipoglikemije
ili drugih nepovoljnih u¢inaka lije¢enja. HbAlc od 7,5
do 8,0% tolerira se u bolesnika starije zivotne dobi, bo-
lesnika s prisutnim komorbiditetima c¢ija bolest traje
dulje vrijeme, kao $to su razvijene mikrovaskularne ili
makrovaskularne komplikacije, te u osoba sklonih hi-
poglikemijama.

O iznimnoj vaznosti pravilne prehrane kao preduv-
jetu postizanja optimalne kontrole Secerne bolesti
svjedoc¢i podatak da je njezin uc¢inak na smanjenje gli-
kiranog hemoglobina usporediv s farmakoloskom te-
rapijom. Upravo stoga posebnu pozornost treba po-
svetiti edukaciji o pravilnoj prehrani koja mora biti
sastavni dio lije¢enja. Secerna bolest tipa 1 trenutno se
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ne moze prevenirati, ali moguce je smanjiti rizik obo-
lijevanja od Secerne bolesti tipa 2 i prevenirati ¢ak 70%
slucajeva pravilnim prehrambenim navikama, primje-
renom tjelesnom aktivno$céu i odrzavanjem pozeljne
tjelesne mase."*?

Ciljevi i nacin rada

Polaziste za izradu smjernica jest potreba za stan-
dardiziranjem nutritivne skrbi i provodenjem ujedna-
¢enog modela edukacije za bolesnike sa Secernom bo-
les¢u u Republici Hrvatskoj.

Lijecenje Sec¢erne bolesti uklju¢uje multidisciplinar-
nu suradnju zdravstvenih radnika, stoga je radna sku-
pina sastavljena od svih profesija koje lijece oboljele i
pomazu im da bolje upravljaju svojom bole$c¢u sa svr-
hom bolje regulacije glikemije te prevencije komplika-
cija koje $ecerna bolest uzrokuje. Autori su uz potporu
strucnih drustava (Hrvatskog drustva nutricionista i
dijeteti¢ara te Hrvatskog drustva za dijabetes i bolesti
metabolizma Hrvatskoga lije¢ni¢kog zbora, Hrvatskog
drustva za aterosklerozu Hrvatskoga lije¢nickog zbora
i Hrvatskog drustva za klinicku prehranu Hrvatskoga
lije¢nickog zbora) organizirali izradu smjernica koje u
ovom tekstu prikazujemo. Radna verzija smjernica
predstavljena je 15. svibnja 2020., a konacni je tekst
revidiran tijekom veljace i ozujka 2022. godine uz
uzimanje u obzir primjedaba clanova radne skupine
pristiglih e-postom. U zavr$noj, otvorenoj strucnoj
raspravi koja je odrzana 7. svibnja 2022. sudjelovali su
predstavnici Hrvatskog drustva nutricionista i dijete-
ticara te Hrvatskog drustva za dijabetes i bolesti meta-
bolizma Hrvatskoga lije¢nickog zbora, Hrvatskog
drustva za aterosklerozu Hrvatskoga lije¢nickog zbora
i Hrvatskog drustva za klinicku prehranu Hrvatskoga
lije¢nickog zbora kao i stru¢njaci iz Klini¢koga bolnic-
kog centra Zagreb, Sveucilisne klinike za dijabetes,
endokrinologiju i bolesti metabolizma Vuk Vrhovac
Klinicke bolnice Merkur, Klini¢ke bolnice Dubrava,
Klinicke bolnice Sveti Duh, Klinickoga bolnickog
centra Rijeka, Klini¢koga bolni¢kog centra Osijek, Zu-
panijske bolnice Cakovec i Hrvatskog saveza dijabeti¢-
kih udruga.

Nakon detaljnog uvida u domacu i inozemnu medi-
cinsku i nutricionisticku praksu te dostupnu medicin-
sku i nutricionisticku literaturu koja je analizirana u
pripremi sastanaka, na temelju relevantnih medicin-
skih dokaza iz baza Medline, WOS, Scopus, EMBASE i
Cochrane Library te u prvom redu randomiziranih
dvostruko slijepih klinickih ispitivanja i smjernica
krovnih globalnih stru¢nih drustava, odluceno je da se
objave smjernice koje predstavljamo. U nedostatku re-
levantnih dokaza ili u sluc¢aju nekonzistentnih zaklju-
¢aka koristen je konsenzus stru¢njaka ili preporucena
dobra praksa temeljem klinickog iskustva radne skupi-
ne. Smjernice su ponajprije namijenjene zdravstve-
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nim djelatnicima dijabetolozima, endokrinolozima,
nutricionistima, specijalistima opce/obiteljske medici-
ne, medicinskim sestrama/medicinskim tehni¢arima
(edukatorima), specijalizantima, udrugama oboljelih
od Secerne bolesti i ostalim zdravstvenim profesional-
cima koji lijeCe osobe sa $ecernom boles¢u. Izrada
smjenica nije bila financijski potpomognuta. Klju¢nim
porukama u Smjernicama pridruzeni su dokazi odgo-
varajuce jacine u skladu s metodologijom GRADE kao
snaga dokaza te razina preporuke radne skupine.

Temeljni ciljevi i sastavnice
nutritivne terapije

Medicinska nutritivna terapija (engl. medical nutri-
tion therapy, MNT) dokazani je medicinski pristup li-
jecenju odredenih kroni¢nih stanja koristenjem indi-
vidualno prilagodenog plana prehrane. Istrazivanja su
pokazala da medicinska nutritivna terapija moze imati
vaznu ulogu u lije¢enju osoba sa Secernom boles¢u
kako bi se postigle zadovoljavajuce koncentracije glu-
koze, lipidni profil i arterijski tlak te je jedna od osnov-
nih komponenti u upravljanju boles¢u. Promjena zi-
votnih navika nuzna je kako bi se postigla bolja regu-
lacija glikemije, a u slucaju pretilosti potrebno je i
smanjenje tjelesne mase (TM). Temeljne sastavnice
nutritivne terapije jesu: individualni pristup, nutritiv-
na dijagnoza, intervencije (edukacija i savjetovanje),
dugoro¢no pracenje i podrska u usvajanju dugoro¢no
odrzivih zdravih navika, samokontrola provedbe, eva-
luacija ishoda te promjena/prilagodba intervencije
(plana) ako je potrebno. Plan prehrane trebao bi biti
prilagoden svakoj osobi sa $ecernom bolesc¢u, ali i
uskladen s medicinskom terapijom i primjerenom tje-
lesnom aktivnos$cu.

Ciljevi nutritivne terapije za osobe koje su u riziku
za razvoj Secerne bolesti

Promicati zdraviji izbor hrane i redovitu tjelesnu ak-
tivnost te utjecati na ostale ¢imbenike rizika s ciljem
smanjenja tjelesne mase i odrzavanja odgovarajuce tje-
lesne mase, kako bi se smanjio rizik nastanka Sec¢erne
bolesti i kardiovaskularnih bolesti.

Ciljevi nutritivne terapije u lijeCenju odraslih
s razvijenom Sec¢ernom bolescu

1. Promicati i podrzavati pravilan nacin prehrane,
isticu¢i vaznost konzumiranja raznolike nutritiv-
no bogate hrane u odgovaraju¢im porcijama ser-
viranja s ciljem poboljsanja sveukupnog zdravlja
kako bi se:

« postigla i odrzala ciljana tjelesna masa,

« postigle individualne ciljane vrijednosti glike-
mije, arterijskog tlaka i lipidnog profila,

o prevenirale ili odgodile komplikacije koje $e-
¢erna bolest uzrokuje.
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2. Zadovoljiti individualne nutritivne potrebe koje
se temelje na osobnim i kulturoloskim preferen-
cijama, dostupnosti zdravstveno ispravne hrane,
spremnosti i sposobnosti mijenjanja ustaljenih
navika.

3. Prilagoditi prehranu regionalnom i lokalnom
utjecaju uzimajuci u obzir nacin Zivota, kulinar-
sku raznolikost i socioekonomski status.

4. Pruziti oboljeloj osobi prakti¢ne savjete kako bi
prihvatila i primijenila zdrave obrasce prehrane.*

Edukacija o prehrani kod $ecerne bolesti

Medicinska nutritivna terapija bitna je komponenta
lije¢enja koja ukljucuje edukaciju o prehrani. Hrana je
jedan od osnovnih ¢imbenika pojave, kontrole i po-
gorsanja Secerne bolesti. Pretjerano konzumiranje
odredene hrane koje dovodi do naglog porasta glu-
koze u plazmi predstavlja dodatno opterecenje za gu-
Steracu i lucenje inzulina u tipu 2 Secerne bolesti, a u
tipu 1 potrebna je odgovarajuca prilagodba doze inzu-
lina. Smanjeno konzumiranje takve hrane odrzava
koncentracije glukoze ujednac¢enima. Za vecinu obo-
ljelih od Secerne bolesti najzahtjevniji dio plana lijece-
nja predstavlja odredivanje sto jesti i kako se pridrza-
vati plana prehrane. Bududi da ne postoji jedinstven
nacin prehrane koji odgovara svim oboljelima, potreb-
na je individualna prilagodba uz redovito nadgledanje
i pracenje. Svakom pojedincu trebala bi biti omoguce-
na individualizirana nutritivna terapija, pozeljno od
strane dijeteticara ili educirane medicinske sestre/teh-
nicara koji posjeduju znanja i vjeStine u pruzanju
nutritivne terapije kod $ecerne bolesti.”® Edukacija
usmjerena na bolesnika treba uvazavati individualne
znacajke bolesnika ukljuc¢ujuci njegove misli, strahove,
preferencije i ocekivanja. Na taj nacin osigurano je
uzajamno povjerenje izmedu edukatora i osobe sa Se-
¢ernom bolescu.'"'?

Modeli rada s oboljelima od Secerne bolesti

Na temelju klinic¢kih iskustava i preglednih dokaza o
ucinkovitosti nutritivne terapije, edukacija se provodi
u suradnji s odraslom osobom koja boluje od Se¢erne
bolesti prema preporuc¢enim modelima i na¢inu edu-
kacije.

Preporuceni modeli edukacije:

1. individualno savjetovanje ili edukacija - indivi-
dualizirani pristup s ciljem stvaranja medusob-
nog povjerenja;

2. grupno savjetovanje — u manjim skupinama (5 do
10 sudionika);

3. edukacija bolesnika sa specificnim karakteristi-
kama."

Prvo individualno savjetovanje uklju¢uje procjenu

nutritivnog statusa, antropometrijska mjerenja i nu-
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tritivhu anamnezu (mjerenje tjelesne visine, tjelesne
mase, odredivanje indeksa tjelesne mase, bazalnog
metabolizma, mjerenje opsega struka i bokova, uvid u
prehrambene navike i nalaze laboratorijske obrade),
uvid u ostale bolesti vezane uz probavni sustav (npr.
celijakija) ili prehrambene navike (npr. veganstvo i sl.),
analizu sastava tijela, davanje savjeta i smjernica za
prehranu, izradu plana prehrane i vodenje dokumen-
tacije. Savjetovanje ukljucuje i razgovor o motivaciji
sudionika te sagledavanje okolnosti svakodnevnog
zivota koje mogu utjecati na nepridrzavanje preporu-
ka. Predvideno prosjecno vrijeme trajanja edukacije
jest 60 minuta.

Kontrolno savjetovanje ukljuc¢uje analizu dnevnika
prehrane i/ili promjene prehrambenih navika, kon-
trolna antropometrijska mjerenja, procjenu ucinka
dijetoterapije, davanje savjeta i smjernica za prehranu,
vodenje dokumentacije. U specificnim situacijama
kontrolno se savjetovanje moze uciniti i na daljinu
putem sredstava telemedicine, bez osobnog kontakta.
Bez obzira na nacin, kontrolnim savjetovanjem daje se
podrska bolesniku uz preporuke za modifikacije koje
olaksavaju suradljivost. Predvideno prosjecno vrijeme
trajanja je 30 minuta.

Grupno savjetovanje (5 — 10 sudionika) ukljucuje
edukaciju o prehrani i promjeni zivotnih navika, bro-
jenju ugljikohidrata i kalorija, vaganje hrane, izradu
jelovnika, pracenje prehrambenih navika putem upit-
nika te vodenje dokumentacije o dijetoterapiji.

Strukturirana edukacija (individualna ili grupna [5
- 10 sudionika] za bolesnike sa specifi¢cnim karakteri-
stikama, kao $to su npr. osobe sa Secernom bolescu
koje se lijece nadomjestanjem bubrezne funkcije -
dijalizom) uklju¢uje edukaciju o prehrani i promjeni
zivotnih navika s naglaskom na specifi¢na ogranicenja
u prehrani, brojenju koli¢ine unosa ugljikohidrata i
kalorija, vaganju hrane, izradi jelovnika, prac¢enju pre-
hrambenih navika putem upitnika te vodenju doku-
mentacije o dijetoterapiji.

Preporuceni nacin edukacije:

« provesti individualnu nutritivnu terapiju s nagla-
skom na odgovarajuci energijski unos, u dogovo-
ru s bolesnikom;

o uvazavati osobne sklonosti (npr. tradiciju, kultu-
ru, religiju, zdravstvena uvjerenja, metabolicke
ciljeve i socioekonomske moguénosti) prigodom
preporuke odredenog nacina prehrane.

Preporuceno pracenje:
« savjetovanje tijekom prvih Sest mjeseci (3 - 6 su-
sreta);
o kontrolni pregled najmanje jedanput godisnje.
Odluke o lije¢enju i nutritivnoj terapiji trebaju se te-
meljiti na medicinski utemeljenim dokazima (engl.
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evidence-based medicine, EBM) koje su prilagodene
preferencijama, prognozama i komorbiditetima po-
jedinca.” Klinicki dokazi upucuju na to da osobe sa
$ecernom boles¢u koje provode medicinsku nutritiv-
nu terapiju postizu u¢inak na smanjenje glikiranog he-
moglobina koji je usporediv s farmakoloskom terapi-
jom. Znanstveni dokazi potvrduju da nutritivna tera-
pija uz nadzor dijeteticara u oboljelih od $e¢erne bo-
lesti tipa 1 dovodi do smanjenja vrijednosti HbAlc za
< 1,9% i < 2,0% u oboljelih od $ecerne bolesti tipa 2 i
to u razdoblju od tri do $est mjeseci. Nastavak provo-
denja nutritivne terapije doprinosi boljoj kontroli gli-
kemije, $to potvrduju i brojne provedene studije. Stu-
dija DPP (eng. Diabetes Prevention Program, DPP)
pokazuje da promjena nacina zivota koja dovodi do
gubitka na tjelesnoj masi smanjuje rizik od razvoja
$ecerne bolesti tipa 2 u preuhranjenih odraslih, preti-
lih ili pojedinaca s o$te¢enom tolerancijom glukoze za
58% u razdoblju od tri godine. Tri velike follow-up stu-
dije pokazale su sli¢ne rezultate u pracenju smanjenja
stope razvoja predijabetesa u $ecernu bolest tipa 2.
Studija Da Qinga (engl. Diabetes Prevention Study,
DPS) pokazala je smanjenje za 43% u razdoblju prace-
nja od 20 godina i 27% u produljenoj verziji studije
provedene u Sjedinjenim Americkim Drzavama
(SAD) tijekom 15 godina pracenja. Finnish Diabetes
Prevention Study pokazala je smanjenje za 43% tije-
kom sedam godina pracenja te 34% tijekom deset go-
dina pracenja.*

Tjelesna aktivnost i tjelovjezba

Redovita tjelesna aktivnost i tjelovjezba sastavni su
dio lijecenja i dobre regulacije Secerne bolesti, a uklju-
¢uju sve aktivnosti koje povecavaju potrosnju energije.
Pokazalo se da vjezbanje poboljsava kontrolu glike-
mije, smanjuje rizik od kardiovaskularnih bolesti, pri-
donosi smanjenju tjelesne mase te boljem zdravlju
cijelog organizma.®”® Tjelesna aktivnost poboljsava
stabilnost, koordinaciju pokreta, poveéava misi¢nu
snagu, pokretljivost te time pridonosi smanjenju uce-
stalosti padova kod osoba koje ju redovito i odgovara-
juce provode.

Vrste aktivnosti koje se preporucuju jesu:

a) aerobna tjelesna aktivnost,

b) vjezbe snage/otpora,

¢) vjezbe mobilnosti/fleksibilnosti i stabilnosti/rav-
noteze.

Aerobna tjelesna aktivnost, kao $to su hodanje, voz-
nja biciklom, planinarenje, lagano tr¢anje (aerobik,
ples) i plivanje, ukljuc¢uje stalno ponavljanje kretnji
velikih mi$i¢nih skupina prvenstveno se oslanjajuci na
aerobne sustave za proizvodnju energije. Odraslim
osobama sa $ecernom bolesti tipa 1 ili 2 preporucuje
se provodenje vjezbi snage najmanje dva do tri puta
tjedno, u ukupnom trajanju od minimalno 150 minu-
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ta.”” Trening otpora (snage) ukljucuje vjezbe savlada-
vanja otpora velikom brzinom misi¢ne kontrakcije sa
slobodnim utezima, uz pomo¢ sprava s utezima, vla-
stitom tjelesnom masom ili elasti¢cnim trakama. Ove
su vjezbe nuzne za lakse obavljanje svakodnevnih
aktivnosti poput penjanja po stepenicama, podizanja
tereta u kucanstvu, no$enja namirnica i sli¢no.'® Vjez-
be fleksibilnosti poboljsavaju raspon pokreta oko zglo-
bova, dok vjezbe ravnoteze pogoduju hodu i sprjeca-
vanju padova, a osobito su vazne za starije odrasle
osobe sa $ecernom boles¢u koje nerijetko imaju i os-
teopeniju ili osteoporozu. Radi pretezno sjedilackog
nacina zivota i u slu¢aju dugotrajnijeg sjedenja (na pri-
mjer na poslu ili kod kuce) pozeljno je ustati svakih 30
minuta, zbog dokazanoga povoljnog utjecaja na razinu
glukoze u plazmi.”

Pristup regulaciji glikemije za vrijeme tjelesne aktiv-
nosti i vjezbanja uklju¢uje unos dodatnih ugljikohi-
drata, smanjenje doze inzulina ili kombinaciju nave-
denoga. Promjenjivi glikemijski odgovor na tjelesnu
aktivnost otezava ujednacavanje preporuka za unos
hrane i doziranje inzulina. Kako bi se sprijecila hipo-
glikemija tijekom dugotrajnog, pretezno aerobnog
vjezbanja, obi¢no je potreban dodatni unos ugljikohi-
drata i/ili smanjenje doze inzulina."'* § druge strane,
bolesnici s tipom 1 $ecerne bolesti i ve¢com glikemijom
(10 - 15 mmol/L) mogu poceti aerobnu tjelovjezbu, a
uz anaerobnu glikemija moze rasti; ako je glikemija jos
veéa (>15 mmol/L) svakako kontrolirati ketone - ra-
zumno je korigirati glikemiju dodatnom dozom inzu-
lina i odgoditi tjelovjezbu.' Prilagodba unosa ugljiko-
hidrata te nadopuna ugljikohidrata i po potrebi pro-
teina prilikom provodenja tjelesne aktivnosti za osobe
koje boluju od $ecerne bolesti tipa 1 i tipa 2 navedena
je u tablici 1 2.202122

Definiranje energijskih i nutritivnih
potreba bolesnika

Ne postoji jedinstven oblik nutritivne terapije za sve
oboljele od Se¢erne bolesti. Vaze¢e smjernice jos ne
uzimaju u obzir mogucu genotipsku ili fenotipsku he-
terogenost $ecerne bolesti. Pravilna prehrana treba
zadovoljavati sve potrebe bolesnika (uklju¢ujudi i me-
tabolicke), s ciljem uspostave zdravih prehrambenih
navika koje su primjenjive i dugoro¢no odrzive. Vrlo je
vjerojatno da ¢e u buduénosti znacajan utjecaj na pre-
hrambene preporuke imati crijevna mikrobiota.”

Temeljne sastavnice prehrambenog plana ukljucuju:
energijski unos, broj obroka, sastav nutrijenata, odgo-
varajuce porcije serviranja prema skupinama hrane i
koli¢ini ugljikohidrata te raznovrsnost hrane kako bi
se postigao odgovaraju¢i unos vitamina, minerala i
vlakana. Istovremeno treba voditi racuna o ogranice-
nom unosu soli i alkohola.? Jednostavan i uéinkovit
pristup kontroli glikemije temelji se na izboru zdravije
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hrane i kontroliranju veli¢ine obroka, a edukacija o
brojenju koli¢ine ugljikohidrata ili procjeni njihove
koli¢ine u obroku moze poboljsati kontrolu glikemije.
Presudna je suradnja s bolesnikom te procjena je li
plan prehrane odrziv i moze li se dugoro¢no pratiti.

Prehrambeni obrasci

Ne postoji jedinstveni plan prehrane koji bi odgova-
rao svim bolesnicima, medutim preporuka je pridrza-
vati se principa mediteranske i/ili DASH (engl. dietary
approach to stop hypertension, DASH) dijete buduci da
su pokazale najznacajniji pozitivni utjecaj na glikemiju
i lipidni profil.*? Dijete s niskim udjelom ugljiko-
hidrata te niskim glikemijskim indeksom (GI) kao i
visokoproteinske dijete poboljsavaju regulaciju glike-
mije, ali utjecaj mediteranske prehrane ipak je najzna-
¢ajniji.”

Pozitivni u¢inci mediteranske prehrane nisu rezul-
tat uzimanja samo jedne namirnice, ve¢ sinergije vise
vrsta hrane i njihovih komponenti koje ¢ine raznovr-
snu prehranu sastavljenu od hrane mediteranskog
podneblja. To su uglavhom maslinovo ulje, povrée
(osobito zeleno lisnato), voce, cjelovite zitarice, mahu-
narke, morske ribe (bogate omega-3 masnim kiseli-
nama), bademi, roga¢, vino i mediteransko zacinsko
bilje, uz umjeren unos mlije¢nih proizvoda i peradi, a
s nizim unosom crvenog mesa i slatkisa. Ovakav nacin
prehrane smanjuje vrijednosti glikemije i triglicerida u
krvi, ima pozitivan ucinak na sastav crijevne mikro-
biote, a samim time i na rizik za razvoj $e¢erne bolesti
te kardiovaskularnih bolesti. DASH dijeta zasniva se
ve¢im djelom na hrani biljnog podrijetla; promovira
unos povréa, voca, cjelovitih Zitarica, orasastih plodo-
va, niskomasnih mlije¢nih proizvoda, peradi i ribe; uz
smanjeni unos soli, zasi¢enih masti, crvenog mesa,
slatkisa i zasladenih napitaka. Ovakav nacin prehrane
takoder smanjuje rizik za razvoj $ecerne bolesti, potice
gubitak tjelesne mase i snizava poviSeni arterijski tlak.

Pozeljni ¢cimbenici kod svih obrazaca prehrane:

1) unos neskrobnog povréa;

2) odabir cjelovitih Zitarica u odnosu na industrijski
preradene proizvode;

3) kao izvor kvalitetnih masnoca koristiti pretezno
maslinovo ulje, masnu plavu ribu (barem dva
puta tjedno), orasaste plodove i sjemenke;

4) izbjegavanje vecih koli¢ina crvenog i procesira-
nog mesa;

5) izbjegavanje dodanog Secera;

6) ogranicavanje unosa soli na najvise 5 - 6 g na dan;

7) ogranicavanje unosa alkohola.*

Osobe sa $ecernom boles¢u potrebno je potaknuti

da svoje dnevne nutritivne potrebe ostvare pravilnom
i uravnotezenom prehranom, a ne koristenjem doda-
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taka prehrani, osim kada je to propisano od strane li-
je¢nika i/ili nutricionista. Vazno je da oboljela osoba
moze i Zeli dosadasnje nepravilne prehrambene i Zi-
votne navike zamijeniti s pravilnima te pridrzavati se
danih uputa o odgovarajucoj prehrani. Edukaciju je
potrebno usmjeriti na pravilne prehrambene izbore, a
ne na ,zabranjenu“ ili ,,nezdravu® hranu. Izrazito je
bitno usmjeriti prehranu prema sezonski i lokalno do-
stupnoj hrani. Na taj se nacin osoba potice na dugo-
ro¢no odrzavanje novostecenih pravilnih prehrambe-
nih i Zivotnih navika. Manje koli¢ine $ecera takoder
mogu biti dozvoljene kao sastavni dio uravnotezene
prehrane bogate vlaknima, npr. jedna Zli¢ica meda sa
zobenim pahuljicama kao sastavni dio dorucka. Tako-
der, ne treba izbjegavati hranu koja je prirodni izvor
$ecera kao $to su mlijeko i voce, ve¢ je potrebno ogra-
ni¢iti koli¢inu te hrane."

Prakti¢ni savjeti dijeteti¢ara temeljeni na dokazima:

« ne preskakati obroke;

« ravnomjerno rasporediti obroke kroz dan i drzati
se tog pravilnog rasporeda;

o jesti raznoliko;

« unositi dovoljno vlakana svaki dan;

o ograniciti veli¢inu obroka/serviranja;

o izdvojiti vrijeme za obrok i uzivati u hrani;

« planirati obroke.”

Planiranje jelovnika po skupinama hrane

Radi se o metodi koja je osmisljena kako bi se urav-
notezio svakodnevni unos kalorija, ugljikohidrata,
proteina i masti. Dnevni plan prehrane u osoba sa Se-
¢ernom bole$¢u zasniva se na unosu odredenog broja
jedinica serviranja iz Sest osnovnih skupina hrane, pri-
lagodenih energijskim potrebama pojedinca s obzi-
rom na broj obroka (dodatak 11 2).

Sest osnovnih skupina hrane su:

o kruh izamjene (5 - 12 jedinica na dan),

« mlijeko i zamjene (1 - 2 jedinice na dan),

» meso i zamjene (5 - 14 jedinica na dan),

» povrée (4 jedinice na dan),

« voce (3 - 5jedinica na dan),

 masnoce i zamjene (5 - 18 jedinica na dan).

Svaka zamjena za pojedinu hranu ima gotovo istu
koli¢inu ugljikohidrata, proteina, masti, a samim time
i kalorija te zato u obroku pojedina vrsta hrane unutar
iste skupine moze zamijeniti drugu. Kako bi osobe sa
$ecernom bole$¢u mogle planirati jelovnik prema sku-
pinama hrane i jedinicama serviranja vazna je kvalitet-
na edukacija. Najprije treba odrediti kolike su dnevne
kalorijske i nutritivne potrebe. Nakon toga, koliko je
jedinica iz svake skupine potrebno unijeti tijekom
dana. Raspored jedinica s obzirom na dnevni energij-
ski unos ovisi o broju obroka (tri ili pet). Serviranje
predstavlja koli¢inu hrane iz pojedine skupine koju je
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potrebno unijeti kako bi se zadovoljila jedna jedinica,
koja predstavlja odredeni energijski unos i koli¢inu
makronutrijenata (ugljikohidrata, proteina i masti).”®
Serviranja se razlikuju za svaku skupinu hrane, sto je
prikazano u dodatku smjernica (dodatak 3) s nagla-
skom na hranu koja je pozeljnija u prehrani osoba sa
$e¢ernom bolesc¢u.

Dnevni energijski unos

Ukupni dnevni energijski unos odreduje se prema
stupnju uhranjenosti i tjelesnoj aktivnosti. Idealni in-
deks tjelesne mase (ITM) za Zene je 22 kg/m?, s korek-
cijom na 23 kg/m?za dob nakon 30. godine Zivota, a za
muskarce je 23 kg/m?, odnosno 24 kg/m?* s korekcijom
za dob nakon 30. godine.

Izra¢un to¢nog energijskog unosa:

A) idealna tjelesna masa x 18 kcal (preuhranjene

osobe);

B) idealna tjelesna masa x 25 kcal (osobe s normal-

nom tjelesnom masom);

C) idealna tjelesna masa x 30 - 40 kcal (pothranjene

osobe).”

Savjetuje se izmjeriti opseg struka i bokova, buduci
da je to dobar pokazatelj udjela ukupnog i visceralnog
masnog tkiva. Opseg struka >94 cm za muskarce i
>80 cm za Zene povecava kardiometabolicki rizik, a
opseg =102 cm za muskarce i 288 cm za Zene znaci da
su u visokorizi¢noj skupini. Sli¢no kao i ITM, ove vri-
jednosti mogu se razlikovati u razli¢itih populacijskih
skupina.'*

S obzirom na to da su 80 - 90% oboljelih od Se¢erne
bolesti tipa 2 preuhranjeni ili pretili, primarna je re-
strikcija energijskog unosa kako bi se postigao gubitak
na tjelesnoj masi. Umjereni gubitak, 5 — 15% od pocet-
ne tjelesne mase moze bitno poboljsati inzulinsku
osjetljivost, kontrolu glikemije, hipertenziju i dislipi-
demiju u oboljelih od Secerne bolesti i onih koji su u
velikom riziku za oboljenje."***' Smanjenje TM moze
se posti¢i smanjenjem ukupnoga dnevnog energijskog
unosa za 500 - 750 kcal. To podrazumijeva preporu-
¢eni dnevni unos 1200 - 1500 kcal/dan za Zene i 1500
- 1800 kcal/dan za muskarce, prilagodeno pocetnoj
tjelesnoj masi pojedinca. Kako bi se uocio pozitivan
utjecaj na kontrolu glikemije, lipida i arterijskog tlaka
pretilih pojedinaca oboljelih od $ecerne bolesti tipa 2,
minimalan gubitak tjelesne mase trebao bi biti 5%.
Veci gubitak tjelesne mase moze dovesti do jo$ boljih
ucinaka, u nekih bolesnika moze ¢ak rezultirati i posti-
zanjem ciljanih vrijednosti glikemije bez antidijabeti-
ka.®” Takvi su rezultati videni ¢esto nakon velikih gu-
bitaka tjelesne mase, npr. nakon barijatrijskih zahva-
ta.”” Rezultati studije DiRECT (engl. Diabetes Remissi-
on Clinical Trial, DiRECT) pokazali su da znacajno
smanjenje tjelesne mase (=15 kg/12 mjeseci) moze re-
zultirati remisijom Secerne bolesti tipa 2, ¢cime je na-
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glasena vaznost regulacije tjelesne mase kod predi-
jabetesa i Secerne bolesti tipa 2 u pocetnoj fazi lije-
¢enja.”

Vazno je naglasiti da plan prehrane koji dovodi do
kalorijskog deficita treba odgovarati preferencijama
bolesnika kako bi se postiglo dugoro¢no pridrzavanje,
§to je temelj pravilnog i odgovarajuceg gubitka tjelesne
mase.*

Raspodjela makronutrijenata i broj obroka

Za sve oboljele od Secerne bolesti dokazi upucuju na
to da ne postoji idealna raspodjela kalorijskog unosa
podrijetlom iz ugljikohidrata, proteina i masti, ve¢ bi
se ona trebala temeljiti na individualnom pristupu, s
obzirom na prehrambene navike, preferencije i meta-
bolicke ciljeve pojedinca.®” Pritom je potrebno uzeti u
obzir i dob bolesnika, kulturu, tip Secerne bolesti i du-
ljinu trajanja, prehrambene potrebe, nacin zivota, eko-
nomski status, razinu tjelesne aktivnosti, spremnost za
promjene, potencijalnu intoleranciju na neku vrstu
hrane i farmakolosku terapiju te ciljeve lijecenja.’!
Ritam i broj obroka ovise o vrsti terapije za Secernu
bolest. Osobe sa $ecernom boles¢u koje se lijece samo
odgovaraju¢om prehranom, kao i oni na terapiji oral-
nim antidijabeticima, predmijesanim humanim inzu-
linima i na terapiji bazalnim inzulinom u kombinaciji
s oralnim antidijabeticima i/ili agonistom GLP-1 re-
ceptora mogu imati pet do Sest obroka dnevno, odno-
sno tri glavna obroka uz dva do tri meduobroka. Osobe
sa $ecernom bolesc¢u koje primaju predmijesane inzu-
linske analoge u dvije ili tri doze ili bazal-bolus inzu-
linsku terapiju u pravilu trebaju tri obroka dnevno, bez
meduobroka.*

Unos ugljikohidrata

Ugljikohidrati (UH) se dijele na jednostavne i sloze-
ne. Jednostavni ugljikohidrati uklju¢uju monosahari-
de glukozu, fruktozu i galaktozu te disaharide saharo-
zu, laktozu i maltozu. SloZeni ugljikohidrati su gradeni
od vise jedinica glukoze te sporije podizu koncentraci-
ju glukoze u plazmi za razliku od jednostavnih uglji-
kohidrata.** Preporuka je da ugljikohidrati ¢ine 40 -
55% ukupnog dnevnog unosa buduci da se na taj
nacin, u kombinaciji sa smanjenim unosom zasi¢enih
masti, doprinosi smanjenju metabolickih ¢imbenika
rizika za razvoj nekih kroni¢nih bolesti. Za rad mozga
potrebno je 130 g glukoze, a dnevni unos ugljikohidra-
ta od 50 do 100 g sprijecit ¢e ketozu. Udio jednostav-
nih ugljikohidrata ne bi smio biti ve¢i od 10% zbog
znacajnog utjecaja na kontrolu glikemije i dugoro¢nu
regulaciju tjelesne mase.* Glavni izvor ugljikohidrata
treba biti nutritivno bogata hrana s vis$im udjelom vla-
kana (minimalno 14 g/1000 kcal) te minimalno proce-
sirana. Prilikom planiranja prehrane naglasak treba
biti na neskrobnom povréu, vocu, cjelovitim Zitarica-
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ma, mahunarkama, mlijeku i mlije¢nim proizvodima
te minimalnim koli¢inama dodanog $ecera.”"

Prehrana s pove¢anim unosom vlakana pokazala je
znacajan utjecaj na smanjenje rizika od razvoja $ecer-
ne bolesti tipa 2, kardiovaskularnih bolesti i pridruze-
nih komorbiditeta te smrtnog ishoda. Smanjenje spo-
menutih rizika je najznacajnije kada je zadovoljen
dnevni unos vlakana izmedu 25 i 29 g. Utjecaj prehra-
ne niskoga glikemijskog indeksa na navedene komor-
biditete pokazao se slabo znacajnim ili ¢ak beznacaj-
nim.*® Idealna ugljikohidratna hrana je ona koja je
bogata vlaknima, vitaminima i mineralima, a siromas-
na dodanim $ecerima, soli i mastima.* Pozitivan meta-
bolicki u¢inak imaju topljiva viskozna vlakna iz razli-
¢itih biljnih izvora (npr. 3-glukan iz zobi i je¢ma, pek-
tin iz mahunarki i nekih vrsta vo¢a - bobicasto voce,
jabuke, agrumi i sl.). Ona povoljno utje¢u na lipidni
profil, $to je potvrdio kanadski zavod za javno zdrav-
stvo (engl. Health Canada), budu¢i da je ta institucija
odobrila zdravstvenu tvrdnju o topljivim viskoznim
vlaknima iz zobi, je¢ma i psilijluma zbog utjecaja na
snizavanje serumske koncentracije kolesterola.® Me-
dutim, dokazi o razlikama u metabolickom ucinku
topljivih i netopljivih vlakana nisu dosljedni, pa su s
obzirom na to najbolja opcija mjeSoviti izvori vlakana.
Visoki unos razli¢itih vlakana (=20 g/1000 kcal/dan),
pri cemu je 1/3 topljivih vlakana (10 - 20 g/dan), pozi-
tivno utjece na postprandijalnu koncentraciju glukoze
ilipida u plazmi, uklju¢ujudi znacajno smanjenje kon-
centracije LDL kolesterola.’® Preporuka je da se dnev-
ne potrebe za vlaknima zadovolje hranom, a ne dodat-
cima prehrani, upravo zbog dodatnih pozitivnih uci-
naka ostalih hranjivih tvari i fitokemikalija koje su
prisutne u hrani.*

Fruktoza ili vo¢ni Secer prirodno se nalazi u vocu,
povréu i medu te moze biti dodana razli¢itim indu-
strijskim proizvodima u obliku visokofruktoznoga
kukuruznog sirupa (engl. high fructose corn syrup,
HFCS). Fruktoza se metabolizira neovisno o inzulinu,
pa ne uzrokuje nagli porast glikemije, no pritom raste
koncentracija triglicerida u krvi, $to moze dovesti do
ozbiljnih zdravstvenih posljedica kao $to je nealkohol-
na masna bolest jetre. Potrebno je paziti na dnevni
unos voca i ograniciti unos industrijskih proizvoda
koji sadrze veliku koli¢inu visokofruktoznog sirupa
(zasladeni napitci, konditorski i pekarski proizvodi).®

Za osobe oboljele od Secerne bolesti tipa 1 i tipa 2
koje same odreduju ucestalost i dozu inzulina, vazna je
edukacija o brojenju ugljikohidratnih jedinica, pone-
kad i o sadrzaju ugljikohidrata i proteina u hrani, kako
bi odredili potrebnu koli¢inu inzulina, a sve s ciljem
poboljsanja kontrole glikemije. Za bolesnike cija je
dnevna doza inzulina fiksna preporucéuje se ravno-
mjerno rasporedivanje unosa ugljikohidrata tijekom
dana, u odgovaraju¢im veli¢cinama obroka i s ustalje-
nim vremenom konzumacije obroka, kako bi se po-
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boljsala regulacija glikemije i sprijecila hipoglikemi-
ja.*”* U osoba kod kojih broj obroka i koli¢ina unese-
nih ugljikohidrata znadajno varira vazno je provoditi
redovitu edukaciju kako bi shvatili kompleksnu pove-
zanost izmedu unosa ugljikohidrata i potrebe za inzu-
linom. Jednostavniji pristup planiranju obroka, koji
ukljucuje samo prilagodbu veli¢ina obroka i zdraviji
izbor namirnica, prikladan je za osobe starije Zivotne
dobi, osobe s kognitivnom disfunkcijom i osobe ogra-
ni¢enih intelektualnih sposobnosti.>”*

Prakti¢ni savjeti dijeteti¢ara temeljeni na dokazima:

« u svaki obrok uklju¢iti hranu koja je izvor vlakana;

o zapoceti dan konzumacijom integralnih Zitarica,
npr. sitno rezanih zobenih pahuljica;

o koristiti graham kruh ili kruh od cjelovitog zrna
(¢itati sastav na pakiranju proizvoda);

« jesti manje krumpira, koristiti batat, mahunarke,
proso, jecam, heljdu, kvinoju i sL;

« umjesto bijele, koristiti integralnu rizu, bulgur i
tjesteninu;

o s obzirom na to da se grah i mahunarke sporije
razgraduju, koristiti ih ¢e$¢e u prehrani, 1 - 2 puta
tjedno mogu biti zamjena za meso jer sadrze pro-
teine;

« svakodnevno ukljuciti u obroke razli¢ito svjeze
voce i povrée.'?

Ugljikohidratne jedinice i brojenje
kolicine ugljikohidrata

U postizanju odgovarajuce regulacije glikemije
klju¢na je strategija kontroliranje unosa ugljikohidra-
ta, bilo prepoznavanjem ugljikohidrata ili procjenom
zasnovanom na iskustvu. Smanjeni energijski unos za
osobe sa SeCernom bole$cu tipa 2 i prilagodavanje ko-
li¢ine inzulina planiranim unosom ugljikohidrata naj-
bolja je strategija nutritivne terapije, koja se pokazala
ucinkovitom u postizanju glikemijskih i drugih meta-
boli¢kih ishoda.” One bolesnike koji se lijece s vise
dnevnih doza inzulina, tj. koji apliciraju brzodjelujuci
inzulin pred obrok (putem inzulinskog pena ili inzu-
linske pumpe), potrebno je educirati ne samo kako
prepoznati ugljikohidrate u prehrani i njihovu kolici-
nu, nego i kako procijeniti koja je doza inzulina po-
trebna da bi se inzulinom ,,pokrio” unos ugljikohidra-
ta u hrani. Navedeno je izrazito bitno za bolesnike koji
se lijece od Secerne bolesti tipa 1. Inzulinsko-ugljiko-
hidratni omjer rac¢una se tako da se brojka 500 podije-
li s ukupnom dozom inzulina koju bolesnik aplicira
tijekom dana. Inzulinsko-ugljikohidrati omjer govori
koliko je potrebno aplicirati inzulinskih jedinica (ij) da
bi se ,,pokrio“ unos ugljikohidrata u jednom obroku.
Za one koji koriste manju ukupnu dnevnu dozu in-
zulina (npr. 30 ij na dan) inzulinsko-ugljikohidratni
omjer je visi i iznosi 15, $to znaci da ¢e aplikacija jedne
jedinice kratkodjeluju¢eg inzulina pred obrok ,,pokri-
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ti“ 15 grama ugljikohidrata. Za one koji koriste vece
ukupne doze inzulina, npr. 50 ij, inzulinsko-ugljikohi-
dratni omjer je 10. Ovaj izracun doze inzulina mijenja
se pred obrok uz konzultaciju s lije¢nikom ovisno o
aktualnoj glikemiji (kada se treba dodatno aplicirati
inzulin da bi se korigirala hiperglikemija ili ga u hipo-
glikemiji izostaviti), planiranoj tjelesnoj aktivnosti ili
metabolickim potrebama samog pojedinca.

Brojenje ugljikohidrata usmjereno je na ukupnu ko-
licinu ugljikohidrata u hrani, a ne samo na izvor (15 g
ugljikohidrata = 1 ugljikohidratna jedinica). Raspon
ugljikohidratne jedinice moze biti od 11 do 20 g uglji-
kohidrata (vidi tablicu 3). Primjer odnosa koli¢ine in-
zulina i koli¢ine ugljikohidrata je 1:15, $to znaci da je
za svakih 15 g ugljikohidrata potrebna jedna jedinica
inzulina. Netko tko treba vise inzulina moze imati
omjer 1:10, a tko treba manje, moze imati omjer 1:20.
Omyjer koli¢ine inzulina i koli¢ine ugljikohidrata u
osoba s pove¢anom tjelesnom masom jest 1:7 - 1:10, a
za jako pretile osobe jo$ je i manji te najcesce jedna
jedinica inzulina pokriva samo 5 g ugljikohidrata. Plan
prehrane za odrasle Zene bazira se na 3 - 4 ugljikohi-
dratne jedinice (45 - 60 g UH) po obroku, a za odrasle
muskarce 4 - 5 ugljikohidratnih jedinica (60 - 75 g
UH) po obroku.* U prehrani koja sadrzi prekomjernu
koli¢inu proteina i/ili masti postoji potreba za dodat-
nim inzulinom.*! Inzulinsko-ugljikohidratni omjer te-
melji se na metabolickom odgovoru organizma i indi-
vidualnim potrebama.

TaBLICA 3. POVEZANOST UGLJIKOHIDRATNIH JEDINICA

I KOLICINE UGLJIKOHIDRATA U GRAMIMA

TABLE 3. RELATIONSHIP BETWEEN CARBOHYDRATE UNITS
AND CARBOHYDRATE AMOUNT IN GRAMS

Povezanost jedinice i koli¢ine ugljikohidrata
/ Relationship between carbohydrate unit
and carbohydrate amount

Jedinica ugljikohidrata

Koli¢ina ugljikohidrata/g

/ Carbohydrate unit / Carbohydrate amount/g
0 0-5
k) 6-10
1 11-20

1% 21-25
2 26 - 35
2% 36 - 40
3 41-50
3% 51-55
4 56 - 65
4% 66 - 70
5 71 -80
5% 81 -85
6 85-95

Uz rac¢unanje udjela ugljikohidrata u hrani potrebno

je voditi racuna o sljede¢em:

o edukaciji bolesnika ($to su ugljikohidrati, koja ih
hrana sadrzi i koliko te ra¢unanje potrebne doze
inzulina koja ¢e pokriti odredeni unos ugljikohi-
drata);

o redovitoj samokontroli glukoze u plazmi prije i
dva sata nakon obroka, biljezenju dobivenih re-
zultata i terapijskoj dozi inzulina; analizi zapisa u
osoba koje koriste kontinuirano monitoriranje
glikemije;

« postavljanju ciljnih koncentracija glukoze u plaz-
mi nataste, dva sata nakon obroka, prije spavanja
i nocu, tj. analizi zapisa kontinuiranog monitori-
ranja glikemije;

« samostalnoj prilagodbi doze inzulina prije svakog
obroka na temelju uvida u koli¢inu ugljikohidrata
te o korekciji doze u slucaju pogreske;

o prilagodbi doze inzulina trenutnoj glikemiji pred
obrok;

o prilagodbi doze inzulina planiranoj tjelesnoj ak-
tivnosti.*?

Unos proteina

Prema Prehrambenom referentnom unosu (engl.
Dietary Reference Intakes, DRI), preporuceni unos
proteina iznosi minimalno 0,8 g/kg tjelesne mase/dan
za odrasle osobe (>18 godina). Ne postoje dokazi da bi
u osoba sa $ecernom boles¢u uobicajeni unos proteina
od 15 - 20% ukupnoga dnevnog energijskog unosa
trebalo prilagoditi, osim u slucaju dijabeticke bolesti
bubrega.’** Istrazivanja o idealnoj koli¢ini proteina
s ciljem poboljsanja kontrole glikemije i smanjenja
rizika za kardiovaskularne bolesti nisu konzistentna.
U oboljelih od Sec¢erne bolesti tipa 2 probavljeni pro-
teini mogu poboljsati inzulinski odgovor na ugljikohi-
drate, a istovremeno nemaju utjecaj na koncentraciju
glukoze u plazmi. Zbog toga, hrana koja je izvor uglji-
kohidrata i znacajan izvor proteina nije dobar izbor u
slucaju hipoglikemije ili za njezino sprje¢avanje.®’

Unos masti

Nacionalna medicinska akademija (engl. National
Academy of Medicine, NAM) i Europska agencija za
sigurnost hrane (eng. European Food Safety Authority,
EFSA) definirale su da je prihvatljiv ukupan unos
masti 20 - 35% ukupnoga dnevnog energijskog unosa.
U pogledu metabolickih ciljeva i rizika za kardiova-
skularne bolesti vrsta masti je vaznija od ukupne koli-
¢ine te se preporucuje ograniciti unos zasicenih masti,
a transmasne kiseline valja potpuno izbjegavati.®”*
Smatra se da plan prehrane s elementima mediteran-
ske dijete bogate nezasicenim masnim kiselinama
moze poboljsati metabolizam glukoze i smanyjiti rizik
za kardiovaskularne bolesti.
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Vrste masnih kiselina i izvori

Nezasi¢ene masne kiseline dijele se na jednostruko i
viestruko nezasi¢ene te dalje na omega-6 (linolenska
[LA] i arahidonska [AHA]) i omega-3 masne kiseline
(alfa-linolenska [ALA], dokozaheksaenska [DHA] i
eikozapentaenska [EPA]). Omega-3 masne Kkiseline
povezuju se s povoljnim utjecajem na kardiovasku-
larni sustav, jer snizavaju koncentraciju triglicerida u
plazmi, arterijski tlak i smanjuju agregaciju tromboci-
ta.** Preporucuje se hrana bogata dugolancanim
omega-3 masnim kiselinama, kao $to je masna plava
riba (EPA i DHA), orasasti plodovi i sjemenke (ALA).
Dokazi o povoljnom utjecaju omega-6 masnih kiselina
na oboljele od $ecerne bolesti i dalje su ograniceni, ali
omjer omega-6 i omega-3 u odnosu 4:1 jest opcepri-
hvacen.'** Zasi¢ene masne kiseline sintetiziraju se u
organizmu te ih nije potrebno unositi prehranom.
Stoga EFSA nije postavila referentne vrijednosti za od-
govarajuci unos, ali preporucuje $to manji unos ovih
masnoc¢a bududi da je utvrdena povezanost izmedu
njihova unosa i povisenih koncentracija LDL-koleste-
rola. Zamjena najmanje 5% zasi¢enih masnih kiselina
jednostruko i viSestruko nezasi¢enim masnim kiseli-
nama poboljsava osjetljivost na inzulin u oboljelih od
$ecerne bolesti tipa 2 i pojedinaca s inzulinskom rezi-
stencijom. Takoder, uocena je negativha povezanost
izmedu kolesterola u prehrani i koncentracije LDL-ko-
lesterola u krvi, no ta je povezanost manje izrazena
nego ona zasi¢enih i transmasnih kiselina. Transma-
sne kiseline potrebno je iskljuciti iz prehrane buduci
da imaju negativan utjecaj na kardiovaskularni sustav i
lipidni profil - povisuju koncentracije ukupnoga i LDL-
-kolesterola, a snizavaju koncentraciju HDL-koleste-
rola u krvi.*

Unos biljnih stanola i sterola u koli¢ini 1,6 - 3,0 g/
dan (iz hrane obogacene tim tvarima i dodataka pre-
hrani) u osoba sa $ecernom bolescu i dislipidemijom
smanjuje koncentraciju ukupnog i LDL-kolesterola, a
moze povoljno djelovati i na koncentraciju triglicerida
u krvi‘26,46,47

Sladila

Nenutritivna sladila (bez ili s vrlo malo kalorija) ne
poticu izluc¢ivanje inzulina i ne utje¢u na koncentraci-
ju glukoze u plazmi. Utjecaj sladila na postprandijalnu
koncentraciju glukoze u plazmi potvrdila je EFSA
odobrenim zdravstvenim tvrdnjama.*®

Za osobe koje konzumiraju zasladene napitke nenu-
tritivna sladila mogu biti kratkoro¢na zamjena, ali se
op¢enito preporucuje smanjenje konzumacije zaslade-
nih napitaka, sladila i drugih alternativnih zasladivaca
te se poti¢e konzumacija vode.®”*** Smjernice stru¢-
nih drustava, kao $to su American Diabetes Association
(ADA), US Academy of Nutrition and Dietetics (AND)
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te Diabetes UK, navode da su nenutritivni zasladivaci
sigurni za upotrebu u prihvatljivom dnevnom unosu
(engl. acceptable daily intake, ADI) te se mogu koristiti
kao zamjena za Secer u osoba oboljelih od Sec¢erne bo-
lesti (vidi tablicu 4).%”*! Polioli (poznatiji kao $ecerni
alkoholi) za razliku od nenutritvnih zasladiva¢a imaju
malu energijsku vrijednost, ali minimalan utjecaj na
glikemiju. Dobivaju se hidrolizom skroba, a za njih ne
postoji prihvatljiv dnevni unos. Medutim, njihova je
uporaba ogranic¢ena zbog nezeljenih gastrointestinal-
nih simptoma, poglavito laksativhog ucinka. Zako-
nom o informiranju potros$aca o hrani propisano je da
svaka hrana koja sadrzi vise od 10% dodanih poliola
mora imati istaknut navod da ,,pove¢ana konzumacija
moze imati laksativni u¢inak® Ne postoje dokazi o du-
goro¢nom ucinku - smatra se da do 10 g/dan nema
negativan utjecaj.’"

Kako bi se to¢no mogli utvrditi ucinci sladila u
osoba sa $ecernom boles¢u potrebno je provesti do-
datna ciljana znanstvena istrazivanja.>*>*

Enteralna prehrana

Primjena enteralne prehrane u bolesnika
sa $e¢ernom boles¢u i u jedinicama intenzivnog
lijecenja za bolesnike s hiperglikemijom

Mnogi hospitalizirani i poliklinicki bolesnici sa
Secernom boles¢u zahtijevaju enteralnu nutritivou
potporu. Dodatno, sve je veéi broj bolesnika u Europi i
svijetu na kucnoj enteralnoj prehrani, ukljucujudi i
bolesnike sa Se¢ernom bole$¢u. Standardni enteralni
pripravci (primijenjeni oralno ili putem sonde) mogu
biti bogati ugljikohidratima (ve¢inom niske moleku-
larne mase) te mogu imati niski udio masti i vlakana.
Standardni pripravci mogu kompromitirati kontrolu
glikemije u bolesnika sa $ecernom boles¢u zahvaljuju-
¢i brzom praznjenju Zeluca te brzoj apsorpciji hranji-
vih tvari. Zbog toga su razvijeni pripravci prilagodeni
oboljelima od Secerne bolesti koji sadrze definirani
sastav hranjivih tvari kreiran u svrhu bolje kontrole
glikemije. Pripravci za oboljele od $ecerne bolesti obi¢-
no sadrze sporo razgradive ugljikohidrate s ukupno
nizim udijelom ugljikohidrata, a odlikuje ih i niska
vrijednost glikemijskog indeksa. Ti pripravci sadrze
vi$i udio vlakana, prebiotike, blago povisen udio pro-
teina, masti, koje su pretezito jednostruko nezasi¢ene
masne kiseline te bitne mikronutrijente, posebice anti-
oksidanse.”

Odgovarajuca primjena specijalnih dijabetickih en-
teralnih pripravaka u kombinaciji s odgovaraju¢om
prehranom i tjelesnom aktivno$éu moze pridonijeti
kontroli tjelesne mase. Posebno formulirani enteralni
pripravci koji su pogodni za bolesnike sa $ecernom
boles¢u, prema rezultatima klinickih studija smanjuju
postprandijalnu glikemiju, varijabilnost glukoze i gli-
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kirani hemoglobin te u bolesnika na inzulinskoj tera-
piji smanjuju potrebnu dozu inzulina. U akutnih bole-
snika sa Se¢ernom bole$¢u u jedinicama intenzivnoga
lijecenja (JIL) primjena enteralnih pripravaka pomocu
nazogastri¢nih sondi pridonosi i regulaciji glikemije.**

Metaanaliza randomiziranih klinickih studija iz
2014. godine sakupljenih iz baza podataka EBSCOhost
Research, PubMed i SwetsWise potvrdila je prednosti
primjene posebno formuliranih enteralnih pripravaka
kod Secerne bolesti i hiperglikemije. Takvi pripravci
ucinkovitiji su u kontroli profila glukoze, uklju¢ujuci
postprandijalnu glikemiju, HbAlc i inzulinski odgo-
vor, u odnosu na standardne pripravke.”* Nadalje,
primjena takvih specijalnih pripravaka moze imati i
povoljne farmakoekonomske uc¢inke u usporedbi sa
standardnim pripravcima.”

Odgovarajuca nutritivna potpora i kontrola glike-
mije klju¢ne su terapijske strategije koje se povezuju s
povoljnim ishodima u lijecenju kriti¢nih bolesnika u
jedinicama intenzivne skrbi. Budu¢i da je prehrana te-
meljni egzogeni izvor ugljikohidrata u ventiliranih
bolesnika koji se hrane enteralnom prehranom putem
sonde, enteralni pripravci mogu imati razli¢ite u¢inke
na koncentraciju glukoze u plazmi, ovisno o kemij-
skom sastavu. U bolesnika u jedinicama intenzivne
skrbi dolazi do promjena u metabolizmu ugljikohidra-
ta, $to doprinosi pojavi hiperglikemije, a poviSene
koncentracije glukoze u plazmi biljeze se u tri Cetvrti-
ne bolesnika u jedinicama intezivne njege. Akutna
hiperglikemija povezuje se s razli¢itim nepovoljnim
ishodima poput povecane stope infektivnih komplika-
cija, produljenog boravka u JIL-u i produljenog bol-
nickog lijecenja te povecane stope smrtnosti.

Smatra se da je primjena posebno formuliranih i
prilagodenih enteralnih pripravaka s niskim glikemij-
skim indeksom prikladnija za bolesnike s hiperglike-
mijom u JIL-u. Takvi pripravci prilagodeni bolesnici-
ma sa $ecernom bole$¢u sadrze nizi udio ugljikohidra-
ta i dodatne prilagodbe u sastavu te tako dokazano
smanjuju hiperglikemiju i glikemijsku varijabilnost u
bolesnika izvan jedinica intenzivnog lijecenja. Iako
ima znatno manje studija na bolesnicima u JIL-u, po-
stoji uporiste za primjenu prilagodenih pripravaka za
bolesnike u JIL-u radi bolje kontrole glikemije.*®

U pravilu se specijalni nutritivni pripravci koji sadr-
ze 1 kcal/mL primjenjuju u osoba sa Se¢ernom boles¢u
s normalnom tjelesnom masom ili u pretilih odnosno
preuhranjenih bolesnika s loSom regulacijom glike-
mije. U pothranjenih osoba koje boluju od $ecerne bo-
lesti prikladniji su specijalni dijabeticki enteralni pri-
pravci koji sadrze 1,5 kcal/mL.

Unos alkohola

Konzumacija alkohola u oboljelih od $ecerne bole-
sti, kao i u opcoj populaciji, treba biti umjerena (za
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zene ne viSe od jednog pica, a za muskarce do dva pica
dnevno).

Pod jednim pi¢em podrazumijeva se:

o 341 mL 5% alkoholnog piva, ili

43 mL 40% zestokoga alkoholnog pica, ili

e 142 mL 12% vina.

U oboljelih od $ecerne bolesti alkohol dovodi do po-
vecanog rizika od hipoglikemije, osobito ako uzimaju
inzulin ili inzulinske sekretagoge ili ako su pothra-
njeni i imaju malu rezervu glikogena u jetri te je nuzna
edukacija o prepoznavanju i sprjecavanju hipogli-
kemije.*”

Metaanaliza koja je obuhvatila 13 prospektivnih stu-
dija o utjecaju razlicitih alkoholnih pi¢a na rizik od
razvoja $ecerne bolesti tipa 2 pokazala je da umjerena
konzumacija crvenog vina snizava rizik za 20%, dok
pivo i Zestoka alkoholna pi¢a smanjuju rizik za manje
od 10%.% Crveno vino je izvor antioksidansa i polife-
nola te ukoliko se konzumira umjereno moze imati
¢ak i korisne uc¢inke.®” Pregledni rad i metaanaliza o
utjecaju crvenog vina na kardiovaskularni rizik u obo-
ljelih od Secerne bolesti tipa 2 pokazao je snizenje arte-
rijskog tlaka i povecanje koncentracije HDL-koleste-
rola, ali ne i utjecaj na ukupni i LDL-kolesterol.®*

Unos soli

Kao i za op¢u populaciju, preporuka oboljelima od
$ecerne bolesti tipa 2 jest da ogranice unos soli, odno-
sno natrija na 2300 mg/dan. Ne preporucuje se znacaj-
nije ogranicenje unosa natrija, <1500 mg/dan ¢ak niti
osobama koje boluju od hipertenzije.*” U prosjeku,
80% unesene soli dolazi iz preradene hrane, dok se
samo 20% unosi dosoljavanjem. Najve¢i unos je pe-
karskim i suhomesnatim proizvodima, sirevima te op-
¢enito mesnim i mlije¢nim preradevinama. Smanjenje
unosa moze se posti¢i izbjegavanjem preradene hrane
i pripremom hrane s manje soli. S druge strane, nije
dovoljno samo smanjenje unosa hrane koja je bogata
natrijem ili solju, ve¢ i povecanje unosa hrane koja je
bogata kalijem. Kalij ima povoljan u¢inak na arterijski
tlak, a glavni izvor kalija su povrée i voce.*662¢?

o 1 7zli¢ica (ravna) = 5 g soli = 2,0 g natrija

o 1 zli¢ica (vrhom puna) = 6 g soli = 2,4 g natrija

Pusenje

Pusenje je povezano s povecanim rizikom za razvoj
Secerne bolesti tipa 2 te negativno utje¢e na kontrolu
glikemije (npr. pusaci trebaju vece koli¢ine inzulina da
bi postigli odgovarajuce vrijednosti glikemije). Osim
toga, pusenje znacajno povecava rizik za razvoj kar-
diovaskularnih bolesti i neuropatije te se oboljelima od
$ecerne bolesti tipa 2, kao i op¢oj populaciji, obavezno
savjetuje prestanak pusenja."!
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Posebne skupine
Trudnice

Prevalencija gestacijskog dijabetesa raste paralelno s
porastom prevalencije pretilosti i smanjenjem kvalite-
te zivota, $to dovodi do viSestrukih perinatalnih i du-
goro¢no $tetnih ucinaka. Neodgovarajuca regulacija
glikemije moze dovesti do spontanog pobacaja, pre-
eklampsije, fetalne smrti te u potomaka do pove¢anog
rizika za razvoj $ecerne bolesti tipa 2. Promjena pre-
hrambenih navika moze biti dovoljna za kontrolu $e-
¢erne bolesti, no u nekim slucajevima, kako bi se po-
stigla odgovarajuca kontrola glikemije, potrebno je
uvesti i odgovaraju¢u farmakologku terapiju. Zenama
koje su prije trudnoce preuhranjene ili pretile savjetuje
se redukcija tjelesne mase. Tip prehrane trudnica ovisi
o tipu $ecerne bolesti. U ranije prepoznatoj $ecernoj
bolesti tipa 2 (kada se izostavlja oralna terapija), kao i
u $ecernoj bolesti tipa 1 lije¢enje se provodi uz dijetu i
uz inzulinsku terapiju s vise dnevnih doza inzulina. U
tom slucaju bolesnicu je obvezno potrebno educirati o
prepoznavanju ugljikohidrata u obroku. Inzulinsko-
ugljkohidratni omjer nije isti u svim tromjesecjima
trudnoce. Uglavnom kako trudnoc¢a napreduje on se
smanjuje te je potrebno vise inzulina pred obrok.

Za vrijeme trudnoce preporucuje se pravilna pre-
hrana u cilju regulacije glikemije i zdravog/umjerenog
porasta tjelesne mase te urednog ishoda trudnoce.
Preporuke bi trebale biti u skladu s preporukama za
trudnice (EFSA) koje uklju¢uju minimalan unos od
175 g ugljikohidrata, 71 g proteina i 28 g vlakana.®’
Obroke se savjetuje rasporediti kroz tri glavna te dva
do tri meduobroka kako bi se sprijecilo glikemijsko
opterelenje i postigle odgovarajuce koncentracije glu-
koze.®* U gestacijskom dijabetesu, osobito kada se radi
o preuhranjenoj trudnici, potrebno je obratiti paznju
na kalorijski unos i povecanje tjelesne mase.

Ako je moguce, savjetuje se provodenje prilagodene
tjelesne aktivnosti (150 min/tjedan), koja podrazumi-
jeva 30 minuta hodanja nakon obroka kako bi se sma-
njila postprandijalna koncentracija glukoze u plazmi.
Prije trudnoce preporucuje se uvesti dodatke prehrani
- folnu kiselinu, 5 mg/dan do kraja dvanaestog tjedna
i vitamin D, 10 pg/dan. Zbog pozitivnog utjecaja na
dijete, ali i majku, te dugoro¢ni utjecaj na smanjenje
rizika za razvoj kroni¢nih bolesti ukljucujuci i $ecernu
bolest tipa 2, nakon poroda se savjetuje dojenje. Me-
dutim, dojenje moze uzrokovati hipoglikemiju te je
potrebno cesée provjeravati koncentraciju glukoze u
plazmi, uskladiti terapiju i po potrebi povecati unos
ugljikohidrata.* S obzirom na to da se radi o posebno
osjetljivoj skupini, savjetuje se i redovito pracenje
trudnica od strane nutricionista/dijeteti¢ara.®

Secéerna bolest tipa 1

Seéerna bolest tipa 1 je kroni¢na bolest koja uklju-
¢uje kompleksne mjere lijecenja edukacijom, inzuli-
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nom, odgovaraju¢om pravilnom prehranom i tjele-
snom aktivno$cu, a pogada najvise mladu populaciju.
U oboljelih terapija inzulinom trebala bi biti imple-
mentirana u svakodnevni zivot. Nuzno je uskladiti
dozu inzulina prije obroka s ukupnom koli¢inom
ugljikohidrata te je zato vazna edukacija s ciljem $to
bolje kontrole glikemije, bilo da se radi o inzulinskoj
crpki ili lijecenju s vise dnevnih doza inzulina.* Savje-
tuje se provodenje pravilne prehrane, ako je moguce
prema principima mediteranske dijete s naglaskom na
veli¢inu porcije i kvalitetu hrane, uz redovitu tjelesnu
aktivnost.®*®” Redovita tjelesna aktivnost ima znacajan
utjecaj na Secernu bolest tipa 1 jer utje¢e na poveanu
inzulinsku osjetljivost, povecanje mi$i¢ne snage i ima
druge zdravstvene dobrobiti. Radi neminovne primje-
ne inzulina nuzno je prilagoditi unos ugljikohidrata te
dozu i vrijeme aplikacije inzulina tjelovjezbi. Aerobna
tjelesna aktivnost povezuje se sa smanjenjem glikemi-
je, a anaerobna tjelesna aktivnost moze se povezati s
prolaznim povecanjem koncentracije glukoze. Za vri-
jeme tjelovjezbe spontano se smanjuje glikemija, oso-
bito za vrijeme aerobnih aktivnosti, jer je misi¢ organ
koji moze iskoristiti glukozu i bez inzulina. Kada se
tijekom tjelovjezbe ekscesivno luce inzulinu kontrare-
gulatorni hormoni moze do¢i i do paradoksne hiper-
glikemije. Zbog svega navedenog potrebno je voditi
racuna ne samo o obroku, nego i o aktualnoj glikemiji,
vrsti te trajanju tjelesne aktivnosti. Mora se voditi ra-
¢una da postoji i tzv. odgodena hipoglikemija za koju
se smatra da nastaje kao posljedica smanjene inzulin-
ske rezistencije i moze se javiti nekoliko sati do jednog
dana nakon tjelovjezbe. Stoga je potrebno, osobito kod
vjezbanja u kasnijim vecernjim satima, voditi racuna o
pojavi no¢ne hipoglikemije.®® Kod planirane aerobne
tjelesne aktivnosti treba prilagoditi dozu inzulina, a
ukoliko je rije¢ o neplaniranoj aktivnosti potrebno je
unijeti dodatnu koli¢inu ugljikohidrata. U svakom
slucaju, vazno je odrediti koncentraciju glukoze prije,
tijekom i nakon tjelesne aktivnosti te u skladu s prepo-
rukama (vidi tablicu 2 i 3) prilagoditi unos ugljikohi-
drata i proteina ako je potrebno.® Kada tjelesna aktiv-
nost traje dulje od 120 minuta, za svaki sat tjelesne
aktivnosti potrebno je dodati 15 - 30 grama ugljikohi-
drata.'® Kod dugotrajnoga tjelesnog napora za vrijeme
tjelovjezbe i/ili nakon njega moze se dodati dodatni
obrok, tj. specijalizirani nutritivni pripravak koji je
prilagoden osobama sa Secernom boles¢u. Brojna
istrazivanja dokazala su da u oboljelih od $ecerne bo-
lesti tipa 1 nedostatak tjelesne aktivnosti i nepravilna
prehrana moze dovesti do pretilosti i razvoja metabo-
lickog sindroma. Upravo zato vazna je stalna edukacija
o upravljanju samom boles¢u i brojenju koli¢ine uglji-
kohidrata kako bi se izbjegla neuskladenost izmedu
unosa ugljikohidrata i doziranja inzulina, odnosno
postigle uravnotezene vrijednosti glikemije.”
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Secerna bolest tipa 2

Prevalencija $ecerne bolesti tipa 2 toliko je u porastu
u svijetu da je prepoznavanje nutritivnih i drugih
promjenjivih ¢imbenika rizika zdravstveno, klinic¢ki i
znanstveno izrazito vazno za prevenciju same bolesti.
Cilj nutritivne terapije jest da oboljeli Zive $to dulje i
$to kvalitetnije s minimalmnim razvojem kroni¢nih
komplikacija. Za to je vazna dobra kontrola glikemije,
alii poznavanje same patofiziologije bolesti. Uz pomo¢
stru¢noga zdravstvenog tima osobama sa $ecernom
bolesti tipa 2 savjetuje se aktivno ukljucenje u eduka-
ciju i planiranje lijecenja, samokontrolu te zajednicko
planiranje individualnog nacina prehrane.” Poboljsana
kontrola glikemije uz terapiju inzulinom cesto je pove-
zana s porastom tjelesne mase. PoZzeljno je sprijeciti
dobivanje na tjelesnoj masi da ne bi doslo do negativ-
nog utjecaja na glikemiju, lipide, arterijski tlak i opce
zdravlje. To se moze posti¢i smanjenjem dnevnoga
energijskog unosa, zasi¢enih masti, kolesterola i trans-
masnih kiselina te hrane koja je bogata solju s ciljem
smanjenja rizika od razvoja poviSenoga arterijskog
tlaka, dislipidemije te posljedi¢no i same kardiovasku-
larne bolesti. Promjena nacina Zivota s farmakolos-
kom terapijom najuspjesnija je strategija kontrole Se-
¢erne bolesti. Preporucene prehrambene intervencije s
redovitom tjelesnom aktivno$¢u imaju ucinka, ali s
vremenom oboljeli posustaju te su potrebne dodatne
kontrole i edukacije za o¢uvanje ucinka.” Pridrzavanje
smjernica znacajno je povezano s ve¢im gubitkom tje-
lesne mase.”

Dijete s vrlo niskim udjelom ugljikohidrata koje su
vrlo popularne u regulaciji tjelesne mase izazivaju zna-
¢ajne kontroverze; sigurne su ako se provode krace
vrijeme, no znanstvenici preporucuju da se ne provo-
de tijekom duljeg razdoblja. Metaanaliza provedena u
skladu s sustavom ocjenjivanja GRADE kakvoce do-
kaza pokazuje da nisko do umjereno ugljikohidratne
dijete s manje od 45% ugljikohidrata od ukupnog
unosa energije u kratkom razdoblju imaju veci uc¢inak
na smanjenje glikemije u usporedbi s dijetama koje
sadrze mnogo vise ugljikohidrata.”? Vec¢ina ljudi sa
$ecernom boles¢u mogu kontrolirati glikemiju ograni-
¢avanjem uzimanja ugljikohidratnih jedinica na 2 - 4
po obroku il - 2 po meduobroku.

Dodatci prehrani koje najc¢esce koriste osobe sa $e-
¢ernom bolescu, kao $to su aloe vera, cimet i sli¢no te
vitamini i minerali nemaju jasne znanstvene dokaze
da poboljsavaju glikemiju i preporucuje ih se uvoditi
samo u slu¢aju utvrdene snizene vrijednosti pojedinog
nutrijenta u krvi."”

Osobe starije Zivotne dobi

Priblizno jedna od pet osoba starijih od 65 godina
boluje od $ecerne bolesti.> U starijih osoba sa Secer-
nom boles¢u u usporedbi s onima koji ne boluju od
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$ecerne bolesti prisutna je veca stopa gubitka misi¢nog
tkiva, funkcionalnih nesposobnosti i komorbiditeta,
kao $to su npr. povisen arterijski tlak i kardiovaskular-
ne bolesti te preuranjena smrtnost. S duljinom trajanja
$ecerne bolesti i neodgovaraju¢om kontrolom glike-
mije dodatno se pogorsavaju i kongnitivne sposobno-
sti. Prisutnost samih kognitivnih poremecaja moze
utjecati na ciljne vrijednosti glikemije, arterijskog
tlaka te lipidnog profila, ¢ime negativno utjecu na lije-
¢enje. Rutinska provjera kognitivnog stanja osoba sta-
rije Zivotne dobi od iznimne je vaznosti zbog poveca-
nog rizika za demenciju koju moze uzrokovati i pojava
¢escih hipoglikemija u starijih osoba. Starenjem nutri-
tivni status moze biti narusen, no godine ne smiju
predstavljati ogranicenja te je itekako vazno pruziti
kvalitetnu skrb i edukaciju osobama starije Zivotne
dobi.®” Savjetuje se provodenje pravilne prehrane
prema principima mediteranske i DASH-dijete, kako
bi se sprije¢io nedostatak pojedinih nutrijenata (npr.
kalcij i vitamin D) i pothranjenost, uz prilagodenu i
odgovarajucu tjelesnu aktivnost. Prehrana bi se trebala
temeljiti na visokokvalitetnoj hrani visoke nutritivne
gustoce, ograni¢enom unosu natrija (<2300 mg/dan) i
poveéanom unosu vlakana (25 - 30 g dnevno).*
Ponekad oboljeli ne brinu sami o svojoj prehrani (do-
movi za starije i nemocne, bolnice i sl.) te bi jelovnici u
svim institucijama trebali ukljucivati odgovarajuce
prehrambene izbore, dosljednost u velic¢ini porcija i
informacije o udjelu ugljikohidrata.” Kod osoba s
poteskoc¢ama u ucenju ili kognitivnim oS$tecenjima
potrebno je posebno voditi ra¢una o jednostavnijem
pristupu planiranja obroka s naglaskom na zdraviji
izbor hrane, s vizualnim opisom ili prikazom same
koli¢ine."

Starijim osobama s dobrim kognitivnim i tjelesnim
sposobnostima mogu se postaviti sli¢ni ciljevi kao i
mladim pojedincima, dok se onima s izrazenijim kom-
plikacijama, prate¢im bolestima i znacajnije naru-
$enim kognitivnim sposobnostima trebaju postaviti
manje zahtjevni glikemijski ciljevi.®”

Prehrana kod $ecerne bolesti
s komplikacijama i pridruZenim bolestima

Seéerna bolest i arterijska hipertenzija

Arterijska hipertenzija je stanje koje je zastupljeno u
30 - 45% odraslih osoba, a u starijih od 60 godina pri-
sutna je viSe od 60%. Naziva se i ,tihim ubojicom®, jer
obi¢no godinama ne uzrokuje simptome sve dok ne
izazove o$te¢enja na vaznim organima, a glavni je ¢im-
benik rizika za razvoj mozdanog udara, zatajenja srca,
infarkta miokarda, kroni¢nog o$tecenja bubrega i dru-
gih bolesti.

Zdrave zivotne navike mogu sprijeciti ili odgoditi
hipertenziju te smanjiti rizik za razvoj kardiovaskular-
nih bolesti i mogu biti dovoljne da se sprijeci ili odgodi
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primjena lijekova u osoba s hipertenzijom 1. stupnja.
Takoder, mogu povecati ucinak terapije, ali nikada ne
smiju odgadati primjenu lijekova u osoba koje imaju
oStecenje organa uzrokovano hipertenzijom ili u osoba
s visokim kardiovaskularnim rizikom. Preporuke koje
utjecu na sniZenje visokoga arterijskog tlaka i preven-
ciju razvoja komplikacija hipertenzije jesu ogranicenje
unosa soli, smanjeni unos alkohola, prestanak puse-
nja, pove¢ana konzumacija svjezega sezonskog voca i
povréa, smanjenje i odrzavanje zdrave tjelesne mase te
redovita tjelesna aktivnost. Preporuke uklju¢uju pove-
¢an unos zelenoga lisnatog povréa (izvor vitamina C,
folne kiseline, kalija, magnezija, kalcija, zeljeza, vlaka-
na i fitonutrijenata) i bobicastog voca (bogatog fitonu-
trijentima) koje pomaze u prevenciji kroni¢nih bolesti.
Preporucuje se konzumacija ribe, orasastih plodova i
mahunarki zbog zastitne uloge u prevenciji kardiova-
skularnih bolesti te maslinova ulja (umjesto drugih
vrsta ulja) koje ima povoljno djelovanje na krvne Zile,
$to moze dovesti do snizenja arterijskog tlaka i povise-
nja koncentracije HDL-kolesterola. Hrana koja je siro-
masna natrijem, a bogata kalijem djelotvornije snizava
arterijski tlak od hrane koja je samo siromasna natri-
jem. Prevelike koli¢ine suhomesnatih proizvoda i
crvenog mesa povezuju se s razvojem kardiovaskular-
nih bolesti zbog visokog udjela zasi¢enih masnih kise-
lina, kolesterola i soli te bi se trebali konzumirati $to
rjede i ne viSe od 50 g po serviranju.

Prekomjeran unos soli hranom opterecuje rad srca i
bubrega tako $to povecava koli¢inu tjelesne tekucine.
Jedan od osnovnih poremecaja u bolesnika s arterij-
skom hipertenzijom jest upravo nemoguénost bubrega

da izludi ve¢u koli¢inu natrija bez porasta arterijskog
tlaka.®>7*7

Prakti¢ni savjeti dijeteticara temeljeni na dokazima:

o osvijestiti vaznost smanjenog unosa soli; hrana s
manje soli nakon nekog vremena bit ¢e ukusnija i
njen primarni okus bolje ¢e se osjetiti;

o (Citati deklaracije i birati hranu s manjim udjelom
soli;

o ograniciti koli¢inu soli prilikom kuhanja i pecenja;

o izbjegavati dosoljavanje hrane;

« zaciniti hranu raznim biljnim zacinima (origa-
nom, bosiljkom, maj¢inom dusicom i sl.);

« umjesto polupripremljenih ili paniranih proiz-
voda odabrati perad, svjeze meso, ribu i plodove
mora;

« prednost dati svjezem i smrznutom povrcu;

« uvijek isprati konzerviranu hranu;

« umjesto slanih uvijek odabrati grickalice bez soli
(bademi, kikiriki i sl.);

o birati integralni kruh te namaze i nareske s manje
soli.®?
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Seéerna bolest i kardiovaskularne bolesti

Kardiovaskularne bolesti vodec¢i su uzrok smrti u
svijetu te je vazno razviti dobru strategiju za prevenci-
ju kako bi se smanjili pobol i smrtnost te posljedice
ovih bolesti. Dislipidemija je stanje povisenih serum-
skih koncentracija ukupnog i LDL-kolesterola i/ili tri-
glicerida, odnosno snizenih koncentracija HDL-ko-
lesterola, $to pridonosi razvoju ateroskleroze. Pristup
lije¢enju uklju¢uje promjenu prehrambenih navika i
svakodnevnu tjelesnu aktivnost te uzimanje odgova-
raju¢e farmakoloske terapije.*” Prehrambene navike
utjecu na razli¢ite kardiometabolicke ¢imbenike rizi-
ka. Pritom se ne misli samo na pretilost i poveéanu
koncentraciju LDL-kolesterola u krvi, nego i na po-
vecani arterijski tlak, homeostazu glukoze, oksida-
tivni stres, upalne procese, visceralnu pretilost i mi-
krobiom.

Pravilan nacin prehrane za prevenciju kardiovasku-
larnih bolesti u $ec¢ernoj bolesti uklju¢uje masnoce iz
biljnih ulja (osobito maslinovo), orasaste plodove i
ribe, a najbolji nac¢ini prehrane su mediteranska i
DASH-dijeta. ViSestruko nezasicene masne kiseline
zastupljene u ovim dijetama povoljno djeluju na zdrav-
lje kardiovaskularnog sustava, snizuju koncentracije
LDL-kolesterola i triglicerida, a povisuju koncentracije
HDL-kolesterola u krvi. Pove¢ana konzumacija takvih
masnih kiselina smanjuje rizik za kardiovaskularne
bolesti, bilo da zamjenjuju zasi¢ene masne kiseline ili
rafinirane ugljikohidrate. S druge strane, uocena je
dosljedna povezanost unosa transmasnih kiselina s
povecanim rizikom za razvoj kardiovaskularnih bole-
sti i iznenadnu smrt. One takoder imaju negativan
utjecaj na lipidni profil i lipoproteine; snizavaju kon-
centraciju HDL-kolesterola, a povisuju koncentraciju
LDL-kolesterola i trigliceride. Postoje dokazi o pozi-
tivnom kardiometabolickom ucinku fenolnih spojeva
iz odredene hrane kao §to su bobicasto voce, oraSasti
plodovi i ekstra djevicansko maslinovo ulje.®'"** Unos
natrija >2300 mg dnevno, crvenog mesa, preradenog
mesa, rafiniranih ugljikohidrata i zasladenih napitaka
povezani su s pove¢anom smrtno$¢u od kardiovasku-
larnih bolesti.” Ugljikohidrati niske nutritivne vrijed-
nosti (rafinirani $eceri) takoder su povezani s pora-
stom tjelesne mase, razvojem $ecerne bolesti i kardio-
vaskularnih bolesti. Njihova brza apsorpcija i probava
mogu imati brojne nezeljene ucinke - poticanje visce-
ralne pretilosti, pojacanu sintezu mokra¢ne kiseline i
poticanje de novo lipogeneze u jetri. Utjecaj zasi¢enih
masnih kiselina na zdravlje kardiovaskularnog sustava
nije u potpunosti razja$njen. Zasi¢ene masne kiseline
iz biljnih ulja, orasastih plodova i mlije¢nih proizvoda
imaju pozitivan utjecaj na zdravlje, dok one iz maslaca
i nepreradenog mesa imaju neutralan utjecaj. Najzna-
¢ajniji negativni ucinci uoceni su za zasicene masne
kiseline iz preradenog mesa (mesnih proizvoda boga-
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tih solju). Vazno je obratiti pozornost i na unos soli,
buduci da prekomjerni unos povisuje arterijski tlak te
povecava rizik od kardiovaskularnih bolesti. Uocena je
i pozitivna povezanost izmedu vecih serumskih kon-
centracija vitamina D i kardiovaskularnih rizika, pri
¢emu se to moze postic¢i kratkim izlaganjem suncu,
dok s dodatcima prehrani taj u¢inak nije dokazan. Za
ostale vitamine i minerale u obliku dodataka prehrani
takoder nije dokazan utjecaj na prevenciju ateroskle-
roze i drugih kardiovaskularnih komplikacija.®'

Seéerna bolest i bubrezne bolesti
Prehrana kod kroni¢nih bubreznih bolesti

Dijabeticka bolest bubrega kao jedna od kroni¢nih
komplikacija najces¢e se javlja u prvih 10 godina
nakon nastanka $ecerne bolesti, a do pojave ostecenja
bubrezne funkcije obi¢no prode 15 - 25 godina. Moze
uzrokovati kroni¢no zatajenje bubrega, a njena ucesta-
lost posljedica je stalnog porasta prevalencije Se¢erne
bolesti, pogotovo $ecerne bolesti tipa 2 u opéoj popu-
laciji. Stoga je pravilnu prehranu vazno ukljuciti kao
dio terapije bubreznih bolesnika, da bi se usporilo, a
samim time i odgodilo napredovanje ostecenja bubre-
ga inastanak potpunog zatajenja, pogotovo ako se radi
o0 osobi sa §ecernom bole$¢u. U svrhu smanjenja simp-
toma bubreznih bolesti potrebno je paziti na odgova-
rajuci unos energije, proteina, fosfora, kalija, natrija i
kalcija. Iako ugljikohidrati utje¢u na porast koncentra-
cije glukoze u plazmi i najvise zaokupljaju paznju obo-
ljelih od Secerne bolesti, u osoba s razvijenom bolesti
bubrega iznimno je vazan i odgovarajuci unos protei-
na. Sukladno tjelesnoj masi i ostalim biokemijskim
parametrima moze se priblizno odrediti koli¢ina pro-
teina koju je potrebno konzumirati. Glavni izvor pro-
teina u prehrani jest hrana Zivotinjskog podrijetla
(meso, riba, jaja, mlijeko i mlije¢ni proizvodi), dok
hrana biljnog podrijetla, poput Skrobnog povréa
(krumpir), mahunarki i zitarica sadrzi manje koli¢ine.
Sto dulje o¢uvanje i odgadanje nadomjestanja bubrez-
ne funkcije osnovni je cilj prehrane s niskim unosom
proteina. Prehrana bogata zivotinjskim proteinima
dovodi do $irenja proteolitickih bakterija koje fermen-
tiraju proteine iz hrane i generiraju uremi¢ne toksine.
Ti toksini obi¢no se oslobadaju putem bubrega, ali se
akumuliraju u krvi bolesnika s kroni¢nom bubreznom
boles¢u. Konzumacija vlakana potice rast saharolitic-
kih bakterija koje se natje¢u s proteolitickim bakterija-
ma i stoga ublazavaju Stetne ucinke unosa zivotinjskih
proteina. Uz to, metabolizam vlakana povecava stvara-
nje kratkolan¢anih masnih kiselina u crijevima, koje
promicu integritet crijevne barijere. Kratkolanc¢ane
masne kiseline mogu se translocirati u krv, a povezane
su s poboljsanom osjetljivos¢u na inzulin.® Zbog zna-
¢ajnog ogranicenja makronutrijenata unos mikronu-
trijenata (vitamina i minerala) takoder je smanjen pa
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se naj¢es¢e dodatno preporucuju enteralni pripravci s
nizim udjelom proteina.

Kod kroni¢nog zatajenja bubrega razlikuju se razni
stupnjevi propadanja bubrezne funkcije i prema stup-
nju bubreznog ostecenja razlikuje se i nutritivna pot-
pora za bolesnika.

Stupnjevi oStecenja:

Stupanj 1 - ostecenje bubrega uz normalnu glome-
rularnu filtraciju: unos proteina treba biti 0,8 - 1,0 g/
kg tjelesne mase/dan te se preporucuje mediteranski
nacin prehrane.

Stupanj 2 - (glomerularna filtracija 60 - 89 mL/
min/1,73 m?): unos proteina treba biti 0,8 - 1,0 g/kg
tjelesne mase/dan te se preporucuje mediteranski
nacin prehrane.

Stupanj 3 - 5 - za osobe koje boluju od Secerne bo-
lesti (glomerularna filtracija <59 mL/min / 1,73 m?®):
unos proteina treba biti 0,6 - 0,8 g/kg tjelesne mase/
dan, ~ 2 g/dan omega 3 (poboljsanje vrijednosti trigli-
cerida) te provodenje dijete s niskim udjelom natrija
(<2,3 g) i fosfora.®

Voda je makronutrijent koji je prijeko potreban za
svakodnevno funkcioniranje metabolizma, iako nema
energijsku vrijednost. Preporuceni unos tekucine
(vode i tekucine iz hrane) primarno ovisi o stupnju
bubrezne bolesti i potrebama bolesnika, a poglavito
ovisi o izluc¢enoj tekucini iz organizma. Osim unosom
tekucine, voda u organizam dolazi hranom. To je iz-
nimno vazno kod bolesti bubrega gdje je koli¢ina teku-
¢ine strogo ogranicena te unos tekucine treba ograni-
¢iti u sr¢anih i bubreznih bolesnika u dogovoru s lijec-
nikom ili dijeteti¢arom.®*

Prehrana u osoba koje se lije¢e nadomjestanjem
bubrezne funkcije hemodijalizom

Kad se u osobe sa Secernom bolesc¢u razvije zavrsni
stupanj zatajenja bubrega pristupa se lije¢enju hemo-
dijalizom. U ovom stupnju bolesti iznimno je vazno
stalno pracenje unosa nutrijenata s ciljem prevencije
gubitka proteina i energije, ali je potrebno uzeti u obzir
ogranicenja vezana za unos pojedinih nutrijenata kao
$to su fosfor i kalij. Edukacija bolesnika o unosu kalija
vazna je kako bi se sprijecila hiperkalijemija u raz-
dobljima izmedu dijaliza. Do hiperkalijemije moze
dovesti upotreba zamjena za sol koje sadrze kalij, upo-
treba biljnih ili multivitaminskih dodataka prehrani
bez savjetovanja s lije¢nikom ili dijeteticarom, previ-
sok unos hrane bogate kalijem, previsok unos tekuc¢ih
nutritivnih suplemenata i slicno. Glavni izvor kalija su
povrée i voce, cjelovite zitarice, sjemenke, orasasti plo-
dovi i ¢okolada. Bolesnicima je vazno naglasiti da kod
hipoglikemije ne podizu razinu glukoze u plazmi vo¢-
nim sokom bogatim kalijem, kao $to je npr. sok od na-
rance (1 Salica = 480 mg) jer to moze dovesti do hiper-
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kalijemije. Kontrola arterijskog tlaka i koli¢ina unosa
tekucine iznimno je vazna odrednica u bolesnika na
hemodijalizi. Sama prilagodba unosa tekucine trebala
bi biti individualna s obzirom na edeme i dehidraciju
bolesnika i ne bi trebala biti ve¢a od 1,0 L + volumen
urina u 24 sata. Preporuka za unos natrija u bolesnika
na hemodijalizi je 2 g/dan (1 ravna zli¢ica = oko 5 g
soli), ali bi se trebala dodatno individualno procijeniti,
ovisno o koli¢ini urina. Preporuka je da se izmedu
dijaliza ne dobije vise od 2 - 3 kg ili 3 - 5% suhe tje-
lesne mase te se stoga razmatra dodatno smanjenje
koli¢ine natrija.”®**

Prehrana u osoba koje se lije¢e nadomjestanjem
bubrezne funkcije peritonejskom dijalizom

Kada je rije¢ o ukupnom dnevnom energijskom
unosu, kod peritonejske dijalize u obzir se osim kalori-
ja iz hrane treba uzeti i dijalizat. Sama prisutnost dija-
lizata u tijelu, odnosno opterecenje glukozom dovodi i
do osjecaja sitosti, $to rezultira smanjenjem osjecaja
gladi. Odredena koli¢ina glukoze, oko 300 - 400 kcal,
apsorbira se iz dijalizata. Zato preporuka za dnevni
unos ugljikohidrata iznosi oko 150 - 175 g (oko 55 g
po glavnom obroku), ali to se mora individualno pro-
cijeniti prema preporu¢enom dnevnom energijskom
unosu. Preporuceni dnevni unos proteina je 1,2 - 1,5
g/kg tjelesne mase/dan za klinicki stabilne bolesnike.
Nuzno je osigurati unos esencijalnih aminokiselina
(organizam ih sam ne moze sintetizirati) i razgranatih
aminokiselina koje dokazano povecavaju zelju za hra-
nom u bolesnika na dijalizi. Najbolji izvori iz hrane su
meso peradi, govedina, svjezi sir, grah, bucine kostice i
kikiriki. S druge strane, konzumacijom hrane koja je
izvor proteina unese se najviSe fosfora. Unos fosfora
putem hrane potrebno je ograniciti na 800 - 1000 mg/
dan te, ako je potrebno, uvesti vezace fosfata uz obro-
ke. Fosfor kao prirodan sastojak nalazi se u vecini
hrane Zivotinjskog i biljnog podrijetla. Uz organske
izvore fosfora potrebno je napomenuti da postoje i
anorganski izvori u obliku aditiva. Opcenito se apsor-
bira oko 30 - 60% organskog fosfora, pri cemu je isko-
ristivost iz hrane zivotinjskog podrijetla oko 40 - 60%,
a iz biljnog podrijetla 20 - 40%.”* Glavni izvori anor-
ganskog fosfora su odredena pica, pojacivaci okusa u
mesnim proizvodima, smrznuta jela, Zitarice, proce-
sirani proizvodi od sira, instant proizvodi i smrznuti
pekarski proizvodi. S obzirom na to da je ovaj oblik
fosfora ve¢ u obliku soli, moze se odmah apsorbirati u
probavnom sustavu, a stupanj apsorpcije iznosi oko
80 - 100%, pa takvu vrstu hrane treba maksimalno
izbjegavati.”***

Prehrana kod transplantacije bubrega

U razdoblju prije transplantacije bubrega nuzno je
posti¢i i odrzati odgovarajuc¢i nutritivni status. Tije-
kom ovog razdoblja cesto se uocava pogorsanje nutri-
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tivnog statusa, ali i smanjenje tjelesne aktivnosti te je
vazno osigurati odgovaraju¢u nutritivnu potporu.
Kada je bolesnik pretio, potrebna je redukcija tjelesne
mase prije transplantacijskog zahvata. Pretilost je po-
vezana s losijim ishodom nakon transplantacije zbog
povecane incidencije kirurskih, metabolickih i kardio-
vaskularnih komplikacija. Sama kontrola $ecerne bo-
lesti ovisi o prilagodbi pravilne prehrane i tjelesne ak-
tivnosti, stoga je vazno uvrstiti u svakodnevnu prehra-
nu slozene ugljikohidrate koji imaju nizak glikemijski
indeks i bogati su vlaknima (mahunarke, Zzitarice,
povrée i voce). Takva prehrana moze sprijeciti razvoj
makrovaskularnih komplikacija kontrolom arterijskog
tlaka i lipidnog profila. U razdoblju nakon transplan-
tacije vazno je osigurati odgovaraju¢i unos nutrijenata
kako bi se osiguralo zacjeljivanje rane, sprijecio kata-
bolizam, pratio i korigirao eventualni poremecaj elek-
trolita te postigla kontrola glikemije. Da bi se odrzala
odgovarajuca tjelesna masa u nutritivni plan potrebno
je ukljucivati prilagodeni unos proteina i masti, buduci
da je jedna od cestih posljedica ovih bolesnika dobiva-
nje na tjelesnoj masi nakon transplantacije. Bolesnici
sa $ecernom bolesc¢u i nakon transplantacije moraju
nastaviti paziti na odgovarajuci unos ugljikohidrata i
proteina. Od mikronutrijenata vazno je svim bolesni-
cima osigurati odgovarajuci unos vitamina D, magne-
zija i kalcija.***

Secerna bolest i bolesti probavnog sustava
Bolesti gusterace

Pankreatogeni dijabetes ili $ecerna bolest tipa 3 raz-
vija se kao posljedica gubitka parenhima gusterace, a
obiljezen je udruzenom egzokrinom i endokrinom in-
suficijencijom gusterace. Osnovna razlika izmedu
pankreatogenog dijabetesa i $ecerne bolesti tipa 2 jest
oc¢uvana ili ¢ak povecana periferna osjetljivost na in-
zulin.” Secerna bolest moze nastati kao posljedica bo-
lesti egzokrinog dijela gusterace, kao $to je opetovani
akutni pankreatitis ili kroni¢ni pankreatitis. Endokrini
i egzokrini dijelovi gusterace povezani su fizioloski i
anatomski, stoga se poremecaji pojedinih funkcional-
nih cjelina uzajamno reflektiraju. Cesto je egzokrina
insuficijencija gusterace udruzena sa $e¢ernom bo-
les¢u, a ucestalost je oko 42%, kod Secerne bolesti tipa
1 iznosi 45 - 55%, a 30 — 35% kod $ecerne bolesti tipa
2. U bolesnika nakon operacije gusterace $ecerna se
bolest razvija u 8 - 23% bolesnika ubrzo nakon opera-
cije, a prolaskom vremena taj se postotak povecava na
18 - 50% (prosjecno 27 mjeseci nakon zahvata). U
bolesnika s malignom boles¢u gusterace koji su bolo-
vali od $ecerne bolesti prije operativnog zahvata vjero-
jatno e se Se¢erna bolest pogorsati pa ¢e biti potrebno
intenzivirati terapiju oralnim antidijabeticima ili uve-
sti terapiju inzulinom. Za bolesnike sa Secernom bole-
sti koji imaju dulje vrijeme prezivljenja nakon operaci-
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je karcinoma gusterace bitna je odgovarajuca kontrola
glikemije koja se postize dijetom uskladenom s terapi-
jom te provodenjem odgovarajuce tjelesne aktivnosti.
Cilj ove terapije jest posti¢i vrijednosti HbAlc <7,0%
ili vrijednosti glukoze nataste 3,9 — 7,2 mmol/L.**%
Nadomjesna terapija enzimima gusterace nuzna je u
bolesnika kojima je uklonjen ve¢i dio gusterace, a kod
bolesnika s kroni¢nim bolestima gusterace ovisi o kli-
nickoj slici, poglavito steatoreji i simptomima poput
gréeva i bolova u abdomenu. U slucaju potrebe za na-
domjesnom terapijom enzimima gusterace potrebno
je slijediti rezim doziranja uz glavne obroke i medu-
obroke sukladno hrvatskim smjernicama.” Obilniji
obroci ¢esto nisu privla¢ni bolesnicima sa simptomat-
skom egzokrinom insuficijencijom gusterace pa se
manji obroci najcesc¢e bolje podnose. Preporucuje se
odgovarajuci unos energije koji se krece od 30 do 35
kcal/kg tjelesne mase, a dijeta treba biti bogata protei-
nima i slozenim ugljikohidratima. Uobicajene prepo-
ruke upucuju na unos proteina od 1,0 do 1,5 g/kg TM/
dan, a masti ¢ine do 40% ukupnoga dnevnog energij-
skog unosa. Gubitak tjelesne mase ucestala je popratna
manifestacija egzokrine insuficijencije gusterace usli-
jed razvoja malapsorpcije masti i ograni¢avanja unosa
hrane zbog bojazni od abdominalne boli. Moze se po-
javiti malapsorpcija vitamina topivih u mastima (A, D,
E iK), iako je klinicka manifestacija simptoma deficita
rijetka. Znacajnije restrikcije unosa masti najcesce
nisu nuzne, no potrebno je obratiti paznju na kvalitetu
masti i po potrebi prehranu nadopuniti trigliceridima
srednje duljine lanca (engl. medium-chain triglyceri-
des, MCT). Nadalje, smatra se da je smjesa enzima gu-
Sterace i himusa ucinkovitija kada se konzumiraju
manji obroci. Nedostatak tiamina (vitamina B1), ribo-
flavina (vitamina B2) i piridoksina (vitamina B6) po-
seban je rizik kod oboljelih alkoholi¢ara.””
Celijakija

Prosjecna ucestalost celijakije u oboljelih od se¢erne
bolesti tipa 1 jest 6%, dok je u opcoj populaciji 1%.
Preporucuje se testiranje na celijakiju svih bolesnika sa
$e¢ernom bolesti tipa 1 i haplotipom HLA DQA1*0501-
DQB1*0201. Celijakija i $e¢erna bolest tipa 1 su auto-
imune bolesti koje dijele neke zajednicke mehanizme
koji su za sada nedovoljno razjasnjeni.'® Kod osoba
oboljelih od celijakije gluten (proteinska frakcija pse-
nice, je¢ma i razi) pokrece autoimuni odgovor, a jedini
ucinkoviti lijek predstavlja strogo i dozivotno iskljuci-
vanje glutena iz prehrane. O ulozi glutena u razvoju
$ecerne bolesti tipa 1 te o potencijalnoj uc¢inkovitosti
bezglutenske dijete jos se uvijek raspravlja i nema do-
voljno dokaza o uzro¢no-posljedi¢noj povezanosti.'"
Komplikacije $e¢erne bolesti tipa 1 kao §to su nefro-
patija i retinopatija ce$¢e su u osoba s istovremenom
dijagnozom $ecerne bolesti tipa 1 i celijakije.'"”® Naj-
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ucinkovitija i za sada jedina terapija celijakije jest pot-
puna i dozivotna eliminacija glutena iz prehrane. Po-
trebno je strogo pridrzavanje dijete i postivanje svih
pravila pripreme jela, kako bi se smanjio rizik konta-
minacije glutenom. Pobolj$anje histologkih i serolos-
kih biljega moze se ocekivati izmedu 6 i 24 mjeseca
nakon uvodenja bezglutenske dijete. U 7 — 30% bole-
snika ne postize se kompletna remisija usprkos pridr-
zavanju dijete te se u dijela bolesnika razvija refraktor-
na celijakija koja je ¢e$c¢a u bolesnika kod kojih je celi-
jakija dijagnosticirana u odrasloj dobi.

Gluten je proteinska komponenta prisutna u pseni-
ci, je¢mu i razi, zitaricama koje su u nasem podneblju
uvelike zastupljene u svakodnevnoj prehrani. Gluten
ima svojstva emulgatora i stabilizatora te je nosac
aroma i zacina. Prag tolerancije glutena za oboljele je
10 - 20 mg dnevno. Stoga je iznimno vazno uzeti u
obzir sve potencijalne izvore, pa tako i lijekove, koz-
metiku i dodatke prehrani. Oznaka za bezglutenski
proizvod je znak prekrizenog klasa, a oboljelima kori-
sti i navod proizvodaca da proizvod ne sadrzi gluten.
Oznaceni bezglutenski proizvodi ne smiju sadrzavati
vise od 20 mg glutena u 1 kg proizvoda (20 ppm).
Prema Uredbi Komisije (EZ) br. 41/2009 o sastavu i
oznacivanju hrane prikladne za osobe intolerantne na
gluten, $to ukljucuje i hranu za opéu konzumaciju, pri-
likom oznacivanja, reklamiranja i prezentiranja hrane
moze se navesti navod ,,bez glutena“ ako sadrzaj glute-
na nije visi od 20 mg/kg u gotovom proizvodu. Hrana
koja sadrzi od 20 mg/kg do 100 mg/kg glutena moze se
oznacliti kao ,vrlo mali sadrzaj glutena®, medutim,
takva hrana nije pogodna za oboljele od celijakije. Ti
bolesnici striktno smiju konzumirati samo hranu s
navodom ,bez glutena® Brojne bezglutenske Zitarice
pozeljne su u prehrani oboljelih od celijakije te je do-
zvoljeno konzumirati rizu, proso, kukuruz, heljdu,
kvinoju, amarant i bezglutensku zob (ako nisu konta-
minirani pSenicom i drugim izvorima glutena). Povr-
¢e, voce te mlijeko i mlije¢ni proizvodi takoder su
dozvoljene skupine namirnica u izvornom obliku, a
isto vrijedi i za meso, perad, ribu, mahunarke i jaja.
Kod osoba sa Se¢ernom bolescu i celijakijom bezglu-
tenska dijeta treba potpuno biti uskladena s prehra-
nom za osobe sa Se¢ernom boles¢u, $to nije osobito
zahtjevno jer su na raspolaganju brojne Zitarice i ma-
hunarke te njihove preradevine bez glutena.'” Bezglu-
tenska dijeta nije Stetna za organizam, a gluten nije
esencijalan i aminokiseline koje ga sainjavaju mogu
se unijeti brojnim drugim prehrambenim izvorima.
Ipak, bezglutenski proizvodi Cesto su lo$ije nutritivne
kakvoce, buduc¢i da se ne pridaje dovoljan znacaj
njihovoj nutritivnoj gusto¢i, ve¢ je osnovni uvjet pri
proizvodnji uklanjanje glutena. Recentne studije uka-
zale su na negativne ucinke bezglutenske dijete, pogla-
vito u smislu vece ucestalosti kardiovaskularnih bole-
sti, Se¢erne bolesti i pretilosti.'*
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Secerna bolest i pretilost

Pretilost je kroni¢na metabolicka bolest karakteri-
zirana prekomjernim nakupljanjem masnog tkiva u
organizmu. Najnoviji pokazatelji Svjetske zdravstvene
organizacije potvrduju rastuci trend porasta pretilosti
u svijetu uz podatak da se u posljednja Cetiri desetlje¢a
broj osoba s pretilo$¢u utrostrucio. Procjenjuje se da je
¢ak dvije milijarde ljudi preuhranjeno, a 650 milijuna
pretilo. Ovi zabrinjavajuci epidemioloski pokazatelji
odraz su suvremenog nacina Zivota obiljezenog domi-
nantno sjedilackim aktivnostima i prekomjernim uno-
som rafinirane, industrijski preradene hrane i pica s
visokim udjelom $ecera i zasi¢enih masti.'®

Osim $to predstavlja bolest sama za sebe, pretilost
vodi razvoju ¢itavog niza drugih bolesti i komplikacija
na razli¢itim organskim sustavima. Pored ukupne
koli¢ine masnog tkiva vazna odrednica rizika za razvoj
s pretilos¢u povezanih metabolickih komplikacija jest
raspodjela tjelesnih masnih nakupina. Suvremena su
istrazivanja potvrdila da postoje znacajne razlike u
sastavu i metabolickoj aktivnosti masnoga tkiva ovisno
o tjelesnoj lokalizaciji. Dokazano je da je visceralno
masno tkivo smjesteno u trbusnoj $upljini, izmedu unu-
tarnjih organa, metabolicki znatno aktivnije u odnosu
na potkozno masno tkivo te predstavlja daleko vecu
opasnost za zdravlje. Patofizioloske promjene u visce-
ralnom masnom tkivu i disregulacija imunosnog odgo-
vora imaju glavnu ulogu u pokretanju i odrzavanju za-
¢aranog kruga kronicne sistemske upale, inzulinske re-
zistencije i endotelne disfunkcije kao temeljnih mehani-
zama u podlozi Secerne bolesti tipa 2 kao i drugih
odrednica metaboli¢kog sindroma poput dislipidemije,
arterijske hipertenzije, nealkoholne masne bolesti jetre
te kardiovaskularnih bolesti. Istrazivanja su potvrdila da
preuhranjenost povecava rizik obolijevanja od $ecerne
bolesti tipa 2 tri puta, a pretilost ¢ak sedam puta. Nave-
deni rizik se povecava sto je osoba dulje vrijeme pretila.
Stoga se Cesto naglasava da epidemija $ecerne bolesti
proizlazi iz epidemije pretilosti.”**!”!% [z navedenog
proizlazi da je suocavanje s problemom pretilosti vazno
ne samo s aspekta prevencije $ecerne bolesti tipa 2, vec i
radi usporavanja prirodnog tijeka bolesti te odgadanja
kroni¢nih komplikacija. Dokazano je da ve¢ i relativno
skromni gubitak tjelesne mase rezultira vecom osjetlji-
voscu tkiva na inzulin te doprinosi boljoj glukoregulaci-
ji, a nerijetko i smanjenju doze antidijabetika. Pritom se
misli na voljni gubitak tjelesne mase, jer spontani gubi-
tak uglavnom ukazuje na dekompenzaciju bolesti i naj-
¢eS¢e potrebu za lijecenjem inzulinom. Veéi gubitak
tjelesne mase moze dovesti do jo$ boljih ucinaka, u
nekih bolesnika ¢ak i do remisije $ecerne bolesti odno-
sno postizanja ciljnih vrijednosti glikemije bez primjene
antidijabetika.'®-110

Osnova svih intervencija usmjerenih ka lijeenju
pretilosti i $ecerne bolesti jest trajna promjena Zzivot-
nih navika temeljena na uravnotezenoj prehrani i re-
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dovitoj tjelesnoj aktivnosti. Iako je redukcija tjelesne
mase jedan od temeljnih postulata lijecenja $ecerne
bolesti tipa 2, postizanje optimalne tjelesne mase za
mnoge predstavlja nedostizan izazov. Osobe sa Secer-
nom boles¢u znatno teze i sporije gube na tjelesnoj
masi u odnosu na osobe koje nemaju Secernu bolest.
To se zbiva zbog metaboli¢kih promjena povezanih sa
$ecernom bolescu i pridruzenih bolesti koje ograni-
¢avaju tjelesnu aktivnost. Cinjenica da neki antidijabe-
tici poput derivata sulfonilureje i inzulina te pojedini
lijekovi za lijecenje pridruzenih bolesti dovode do po-
rasta tjelesne mase dodatno potencira problem lijece-
nja pretilosti u osoba oboljelih od Secerne bolesti tipa
2. Porast tjelesne mase povezan s primjenom inzulina
i derivata sulfonilureje u direktnoj je vezi s hipoglike-
mijama koje su najce$¢a nuspojava ovih lijekova. Usli-
jed straha od hipoglikemije ili kao odgovor na hipogli-
kemiju bolesnici povecavaju unos hrane. Osim toga,
inzulin je hormon koji svojim anaboli¢kim djelova-
njem potice stvaranje masti. Navedeno rezultira dalj-
njim porastom tjelesne mase, sto dodatno smanjuje
osjetljivost tkiva na inzulin, ¢ime bolesnik ulazi u za-
Carani krug Secerne bolesti tipa 2. S druge strane,
danas imamo moguc¢nost propisivanja lijekova koji
povrh regulacije glikemije doprinose smanjenju tjele-
sne mase poput agonista GLP-1 receptora i inhibitora
suprijenosnika natrija-glukoze 2 (SGLT-2). Upravo
ove dvije skupine lijekova predstavljaju pozeljan oda-
bir u osoba s tipom 2 $ecerne bolesti koje zadovoljava-
ju¢u glukoregulaciju ne uspijevaju posti¢i samo urav-
notezenom prehranom i primjenom metformina kao
temeljnog lijeka u lije¢enju $ecerne bolesti tipa 2. Sku-
pina inhibitora dipeptidil-peptidaze 4 (DPP-4) ima
neutralan ucinak na tjelesnu masu. Pioglitazon kao
glavni predstavnik skupine tiazolidindiona posjeduje
jedinstvene znacajke glede utjecaja na tjelesnu masu i
komponente metabolickog sindroma. Ovaj agonist
receptora za aktivator proliferacije peroksisoma-gama
(PPR-y) modulira ekspresiju gena vaznih u regulaciji
metabolizma ugljikohidrata i masti, ¢ime poboljsava
osjetljivost tkiva na inzulin i lipidni profil te dovodi do
redistribucije visceralnog u potkozno masno tkivo.
Porast tjelesne mase koji se dovodi u vezu s ovom
skupinom lijekova dominantno je odraz zadrzavanja
tekucine u organizmu.

UravnoteZena prehrana ima iznimno vaznu ulogu u
lijecenju osoba sa Secernom boleSc¢u i pretilod¢u. Bu-
duc¢i da se preporuke za unos hranjivih tvari u osoba sa
$ecernom boles¢u bitno ne razlikuju od preporuka za
op¢u populaciju, pojam dijabeticka dijeta sve cesce se
zamjenjuje pojmom uravnoteZene ili pravilne prehrane.
U odnosu na osobe koje imaju normalnu tjelesnu
masu, osobama s prekomjernom tjelesnom masom
preporucuje se redukcija dnevnog kalorijskog unosa
za 500 — 750 kcal u odnosu na uobicajeni izracun po-
trebnoga energijskog unosa s ciljem postupnog sma-
njenja tjelesne mase. Kreiranje plana prehrane temelji
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se na individualnom pristupu uvazavajuéi razlidite
aspekte nacina zivota i osobnih potreba koje treba na-
stojati prilagoditi i uskladiti s propisanom terapijom i
prehrambenim smjernicama. Pritom najveéi izazov
predstavlja pokusaj mijenjanja ranije usvojenih losih
prehrambenih navika, stoga posebnu pozornost treba
pridati edukaciji i motivaciji oboljelih. Balansiranje
izmedu svakodnevnih obveza, uravnotezene prehrane,
redovite tjelesne aktivnosti i propisane terapije nije
jednostavno, ali predstavlja jedini siguran put ka
dobroj regulaciji glikemije i odrzavanju optimalne tje-
lesne mase'6,111,112,113,114,115

Sto pojacava lu¢enje GLP-1?

« prehrana koja sadrzi slozene ugljikohidrate nisko-
ga glikemijskog indeksa, topljiva vlakna (prebioti-
ke), proteine (osobito razgranate aminokiseline),
jednostruko i visestruko nezasi¢ene masne kiseli-
ne umjesto zasi¢enih masnih kiselina;

o sporija konzumacija obroka i temeljito zvakanje
hrane;

« energijski i nutritivno uravnotezen obrok — viso-
kokalori¢an dorucak, niskokalori¢na vecera;

« tjelesna aktivnost.''¢

Inzulinska rezistencija i predijabetes

Inzulinska rezistencija se fizioloski definira kao sta-
nje neadekvatnog odgovora u tkivima na lucenje inzu-
lina, zbog ¢ega razina glukoze u krvi raste. Inzulinska
rezistencija smatra se patogenim pokreta¢em mnogih
bolesti, uklju¢ujuci metabolicki sindrom, nealkoholnu
masnu bolest jetre, aterosklerozu i Se¢ernu bolest tipa
2. U predijabetickom stanju razina inzulina se poveca-
va kako bi se zadovoljile normalne potrebe za inzu-
linom, $to dovodi do kroni¢ne hiperinzulinemije,
hiperglikemijom induciranog otkazivanja f3-stanica i
na kraju do Secerne bolesti tipa 2."”

Predijabetes je stanje organizma koje karakterizira
poremecaj metabolizma glukoze, ali ne ispunjava
dijagnosticke kriterije za Secernu bolest tipa 2. Predija-
betes se dijagnosticira ako je zadovoljen barem jedan
od kriterija: razina glukoze nataste 5,6 — 6,9 mmol/L,
razina glukoze u krvi dva sata nakon obroka u testu
opterecenja glukozom 7,8 - 11,0 mmol/L ili HbAlc u
rasponu od 39 - 47 mmol/mol (5,7 - 6,4%)."* Dija-
gnoza i regulacija predijabetesa vazna je zbog njegove
visoke prevalencije i visokog rizika od napredovanja
do $ecerne bolesti tipa 2 medu osobama s predijabe-
tesom."”1" Medutim, razne metabolicke abnormalno-
sti pojavljuju se i prije napredovanja predijabetesa u
$ecernu bolest i mogu dovesti do povecanog rizika od
visestrukih komorbiditeta i tezih kroni¢nih komplika-
cija koje su povezane sa Secernom boles¢u. Predijabe-
tes je povezan s ve¢im rizikom od kardiovaskularnih
ishoda i kroni¢ne bubrezne bolesti te s razvojem rjede
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procijenjenih komorbiditeta $ecerne bolesti kao $to su
kognitivni poremecaji i karcinom.'?

Ranom intervencijom na ¢imbenike rizika za predija-
betes kao $to su preuhranjenost/pretilost, visok unos
visokoenergijskih namirnica i tjelesna neaktivnost
sprjecava se ili odgada razvoj Secerne bolesti tipa 2 i du-
goro¢no utje¢e na smanjenje rizika od kardiovaskular-
nih bolesti, mikrovaskularnih komplikacija i smrtnosti
od svih uzroka.'*!?! Pretilost, posebice abdominalna,
predstavlja glavni ¢imbenik rizika za razvoj Se¢erne bo-
lesti kod genetski predisponiranih osoba, a prevencija
pretilosti ima glavnu ulogu u smanjenju ucestalosti $e-
¢erne bolesti tipa 2. Gubitak ve¢ od 5 - 10% na ukupnoj
tjelesnoj masi ima ulogu u sprjecavanju ili odgadanju
napredovanja iz predijabetesa u Se¢ernu bolest.'?

Ciljevi nutritivne terapije u populaciji s predijabe-
tesom jesu pomoci oboljelima da promijene svoje pre-
hrambene navike kako bi sprije¢ili i/ili odgodili razvoj
$ecerne bolesti tipa 2, lijecili komplikacije i povezane
komorbiditete te odrzali ili poboljsali kvalitetu Zivota.
Preporucuje se prehrana koja se temelji na namirnica-
ma biljnog podrijetla, niskom udjelu zasi¢enih masnih
kiselina, kolesterola i natrija, visokom udjelu vlakana,
kalija i nezasi¢enih masnih kiselina.'** Takoder, zamjena
jednostavnih ugljikohidrata i zasicenih masnih kiselina
sa slozenim ugljikohidratima, nezasi¢enim masnim ki-
selinama ili proteinima biljnog podrijetla znacajno je
povezana s nizim rizikom od smrtnosti medu osobama
s predijabetesom.'** Kod osoba oboljelih od predijabete-
sa treba istaknuti mediteransku i DASH-dijetu, prehra-
nu s niskim udjelom ugljikohidrata i vegansku/vegetari-
jansku prehranu.'?>** § obzirom na to da se Republika
Hrvatska ubraja u zemlje Mediterana, dostupna nam je
mnoga sezonska i lokalno uzgojena hrana. Znanstveni
dokazi naglasavaju da je pozitivan u¢inak upravo rezul-
tat sinergije svih komponenti mediteranske prehrane,
stoga se savjetuje da se implementira u prehranu bole-
snika u prevenciji i lijecenju $ecerne bolesti.'*
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Zakljucci smjernica za prehranu kod Secerne bolesti u odrasloj dobi
Conclusions of the dietary guidelines for diabetes in adulthood

Klasa
preporuke
/ Class

Razina
dokaza
/ Level

Referencija
/ Reference

Podrugje / Topic

Preporuka / Recommendation

Medicinska
nutritivna terapija
/ Medical nutrition
therapy

Prehrambeni
obrasci u prevenciji
ilijecenju

/ Dietary patterns
for the prevention
and treatment

Regulacija tjelesne
mase i provodenje
tjelesne aktivnosti
/ Weight
management and
physical activity

Unos i brojenje
ugljikohidrata

/ Carbohydrate
intake and counting

Potrebno je bolesniku omoguciti individualiziranu nutritivnu terapiju (A),
uz kontinuirano pracenje dijeteti¢ara (GPP).

/ Provide individualized nutritional therapy to patients (A), continuously
followed-up by a dietitian (GPP).

Kontrolni pregledi dijeteti¢ara preporu¢uju se jednom mjese¢no

ili dvomjese¢no za novodijagnosticirane bolesnike, tijekom prvih $est
mjeseci, a potom se kontrolni pregledi planiraju jednom godisnje.

/ Recommend regular follow-up by a dietitian every month.

When impossible, every 2 months in the first 6 months and an annual
follow-up.

Prilikom planiranja prehrane bolesnika potrebno se voditi principima
mediteranske i/ili DASH dijete, koje su dodatno individualno prilagodene
dobi, preferencijama i stanjima (npr. trudnoca). Temelj prehrane treba ¢initi
unos neskrobnog povréa, odabir cjelovitih zitarica u odnosu na industrijski
preradene proizvode, maslinovo ulje kao osnovni izvor masno¢a, masna
plava riba (barem dva puta tjedno), orasasti plodovi i sjemenke, izbjegavanje
vecih koli¢ina crvenog i procesiranog mesa, izbjegavanje dodanog Secera,
ograni¢avanje unosa soli na najviSe 5 - 6 g na dan; ograni¢avanje unosa
alkohola (A). S obzirom na dostupnost i individualne mogu¢nosti birati
sezonski i lokalno uzgojenu hranu (GPP).

/ Due to the significant influence on glycemia and lipid profile,
Mediterranean and/or DASH diet should be followed which is additionally
individually adjusted with age, preferences and conditions (eg pregnancy).
The basic diet principles should include non-starchy vegetables, whole grains
in relation to industrially processed foods, olive oil, blue fish as a source of
quality fats (at least 2 times a week), nuts and seeds, while avoiding large
amounts of red and processed meat, added sugars, limiting salt intake to a
maximum of 5 - 6 g per day and limiting alcohol intake (A). Given the
availability and individual possibilities, choose seasonal and locally grown
food (GPP).

U prevenciji i lije¢enju, preuhranjenim ili pretilim bolesnicima preporucuje
se gubitak 5 — 15% tjelesne mase. To se moZe posti¢i smanjenjem ukupnog
dnevnog energijskog unosa za 500 — 750 kcal.

/ Patients with overweight or obesity are recommended to lose 5 - 15 % of
their body weight, in prevention and treatment. Weight loss can be achieved
by reducing total daily energy intake by 500 — 750 kcal.

Savjetuje se provodenje redovite prilagodene tjelesne aktivnosti u trajanju od
minimalno 150 min tjedno.

/It is recommended to aim for regular and adapted physical activity for at
least of 150 minutes per week.

Ukazati na vaznost uskladivanja unosa ugljikohidrata (a po potrebi i
proteina) s dozom inzulina, kako bi se sprijecila hipoglikemija prilikom
provodenja tjelesne aktivnosti razli¢itog intenziteta.

/ Point out the importance of adjusting intake of carbohydrates (and,
proteins if necessary) with insulin doses, in order to prevent hypoglycemia
during physical activity of various intensity.

Temeljni izvor ugljikohidrata treba biti nutritivno bogata,
minimalno procesirana hrana s nizim glikemijskim indeksom
ivis$im udjelom vlakana.

/ The basic source of carbohydrates should be nutritionally rich,
minimally processed food with a lower glycemic index and higher
fiber content.

U osoba koje same odreduju potrebnu dozu inzulina, brojenje koli¢ine
ugljikohidrata klju¢na je prehrambena strategija.

/ For individuals with flexible insulin dosing, the key dietary strategy
represents carbohydrate counting.

A, GPP

GPP

A, GPP

GPP

II

I

II

5-13;15

*ND

4; 25-26;
124-125

6-7;30-31

15

17-22

4; 40

5-7515
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Zakljucci smjernica za prehranu kod Secerne bolesti u odrasloj dobi — Nastavak
Conclusions of the dietary guidelines for diabetes in adulthood - Continued

Razina Klasa Referencija

/ Reference

Podrucje / Topic Preporuka / Recommendation dokaza | preporuke
/ Level / Class

Dodatci prehranii | Dodatke prehrani treba koristiti racionalno, u skladu s individualnim A II 15
hrana za posebne potrebama bolesnika i laboratorijskim vrijednostima kada je rije¢

medicinske potrebe | o mikronutrijentima. / Nutritional supplements should be used rationally,

/ Dietary in accordance with the patient's individual needs and laboratory values,

supplements and when it comes to micronutrients.

food for special

medical purposes Enteralni pripravci posebno prilagodeni osobama sa $e¢ernom boles¢u GPP II 24; 55-58

preporucuju se kod pothranjenih bolesnika i/ili u bolesnika s neadekvatnom
regulacijom glikemije unato¢ provodenju medicinske nutritivne terapije.

/ Diabetes specific enteral formulae feeds are recommended in malnourished
patients and/or in patients with inadequate glycemic control despite the
implementation of medical nutritional therapy.

Pridruzene bolesti | 1) Arterijska hipertenzija i kardiovaskularne bolesti GPP I 74-83
/ Diabetes Preporucuje se pravilan na¢in prehrane koji ukljucuje viSestruko nezasi¢ene
associated diseases | masne kiseline, smanjen unos soli, unos hrane bogate kalijem, konzumaciju
hrane bogate fenolnim spojevima.

| Arterial hypertension and cardiovascular diseases

It is recommended to include polyunsaturated fatty acids, to reduce salt
intake, to increase foods rich in potassium and also foods rich in phenolic
compounds, in individuals diet plan.

2) Bubrezne bolesti GPP I 84-94
Ovisno o stupnju ostecenja bubrega paziti na ukupan dnevni energijski unos,
unos proteina te fosfora, kalija, kalcija i natrija. Prilikom nadomjestanja
bubrezne funkcije dodatno kontrolirati unos klju¢nih nutrijenata kako bi se
sprijecila pothranjenost. Kod peritonejske dijalize dodatno uzeti u obzir
koli¢inu glukoze koja se apsorbira iz dijalizata.

| Kidney diseases

Depending on the degree of kidney damage, total daily energy intake,
protein intake, phosphorus, potassium, calcium and sodium intake should
all be taken into account. During the replacement of renal function, key
nutrients intake should be additionally controled to prevent malnutrition.
The amount of glucose absorbed from dialysate should be additionally taken
into account, for peritoneal dialysis.

3) Bolesti probavnog sustava A I 95-99
Ovisno o vrsti bolesti gusterace, voditi ra¢una o prilagodbi nacina prehrane
u vidu povecanja unosa proteina i pretezno slozenih ugljikohidrata uz udio
masti do 40%, s ciljem prevencije malnutricije.

/ Digestive system diseases

Depending on the type of pancreatic disease, adjust the diet in terms of
increasing protein intake, predominantly complex carbohydrates with a fat
content of up to 40 %, with the aim of preventing malnutrition.

Kod osoba koje boluju i od celijakije, propisati strogu bezglutensku dijetu uz GPP I 100-104
edukaciju o sastavu hrane.

/ For individuals with diabetes and celiac disease, prescribe a strict gluten-
free diet along with education about the composition of food.

*ND - nije definirano / not defined

Legenda/ Legend:
Razina dokaza / Level of evidence:
A - vrlo snazna preporuka / very high, strict recommendations
B - snazna preporuka / high, less strict wording
C - oskudni dokazi / moderate, vague wording
GPP - dobra praksa temeljem klini¢kog iskustva radne skupine
/ recommendation for best practice based on the experience of the guideline development group

Klasa preporuke / Class of recommendation:

| —visoka; ucinak je slican procijenjenom ucinku / high; the effect is similar to the estimated effect

Il — umjerena; ucinak je vjerojatno blizu procijenjenom ucinku / moderate; the effect is probably close to the estimated effect

Il = ogranicena; ucinak bi mogao biti izrazito razlicit procijenjenom ucinku / limited; the effect could be significantly different from the estimated effect
IV - niska; ucinak je vjerojatno znacajno razli¢it od procijenjenog ucinka / low; the effect is likely to be significantly different from the estimated effect
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DODATAK 3. SKUPINE HRANE PO VELICINI SERVIRANJA
APPENDIX 3. FOOD GROUPS ACCORDING TO SERVING SIZE

Skupina hrane / Food groups

Hrana / Food type

Velicina serviranja / Serving size

Kruh i zamjene

(1 serviranje = 15 g UH)
/ Bread and substitutes
(1 serving = 15 g CH)

Voce

(1 serviranje = 15 g UH)
/ Fruits

(1 serving = 15 g CH)

Povrce

(1 serviranje =2 - 5 ¢ UH)
/ Vegetables
(1serving=2-5gCH)

Mlijeko i zamjene

(1 serviranje = 10 - 12 g UH)
/ Milk and substitutes

(1 serving = 10 - 12 g CH)

Meso i zamjene
/ Meat and substitutes

Masnoce i zamjene
/ Fats and substitutes

Graham ili integralni kruh / Graham or whole grain bread

Polubijeli kruh / Semi-white bread
Integralni dvopek / Whole grain toast
Zobene pahuljice / Oat flakes

Je¢am, heljda, raz / Barley, buckwheat, rye
Grah, le¢a / Beans, lentils

Grasak zeleni / Green peas

Riza / Rice

Tjestenina / Pasta

Krumpir / Potatoes

Batat / Sweet potatoes

Lubenica / Watermelon

Bobicasto voce (kupine, maline, jagode)
/ Berries (blackberries, raspberries, strawberries)

Marelice / Apricots

Citrusi (grejp, naranc¢a, mandarina)
/ Citrus fruits (grapefruit, orange, tangerine)

Jabuka, krugka / Apple, pear

Visnje, 8ljive, kivi / Cherries, plums, kiwi
Tresnje / Sour cherries

Borovnice / Blueberries

Banana / Banana

Svo povrée (osim dolje navedenog)
/ All vegetables (except those listed below)

Mrkva i cikla / Carrots and beets
Mlijeko, fermentirani mlije¢ni proizvodi (jogurt, kefir,
acidofilno mlijeko, jogurt s probiotikom i sl.)

/ Milk, fermented milk products (yogurt, kefir,
acidophilic milk, yogurt with probiotics, etc.)

Nemasno meso / Lean meat
Riba / Fish

Svjezi sir / Cottage cheese

Sunka delikates pureca/pile¢a prsa
/ Turkey/chicken breast deli ham

Jaje / Egg

Ulje: maslinovo, uljane repice, bu¢ino, kokosovo, riblje
/ Oil: olive, rapeseed, pumpkin, coconut, fish

Maslac / Butter

Mesnata slanina / Bacon

Badem, ljesnjak / Almond, hazelnut

Orasi / Walnuts

Sjemenke (bundeve i sl.) / Seeds (pumpkin, etc.)

35 g (1 tanka krigka / thin slice)
30 g (1 tanka krigka / thin slice)
25g

20 g (2 zlice / table spoons)

20 g (1,5 - 2 zlice / table spoons)
25 g (1,5 - 2 zlice / table spoons)
100 g

20 g (1,5 zlica / table spoons)

20 g (2 zlice / table spoons)

100 g (2 Zlice / table spoons)

70 g (1,5 zlica / table spoons)
250 g (1 kom / slice)

200 g (1 salica / cup)

200 g (4 - 5 kom / pieces)
180 - 200 g

160 - 190 g
(1 kom srednje velic¢ine / piece, medium size)

150 g

120 g (10 kom / pieces)

100 g (1/2 salice / cup)

80 g (1/2 velike / of bigger one)
100 - 200 g (1/4 tanjura / plate)

70g

200 - 240 ml
(1,5% m.m. / m.f. - 2,8 % m.m. / m.f.)

30 g (1/2 odreska srednje veli¢ine
/ medium size steak)

1/2 kom ili 1/2 veceg fileta
/ 1/2 fillet or 1/2 bigger steak

40 g (1 velika zlica / big table spoon)
25 g (2 kriske / slices)

60 g (1 kom / slice)

5 g (1 Zli¢ica / tea spoon)

8g

10g

8 g (7 - 8 kom / pieces)
4 polovice / halfs

8¢g

Kratice / Abbreviation: UH / CH — ugljikohidrati / carbohydrates; kom. — komada; m.m./ m.f. — mlije¢ne masti / milk fat
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Smjernice za lije€enje kaslja kod djece

Guidelines for treating of cough in children

Ekspertna skupina za ka3alj Hrvatskog drustva za pedijatrijsku pulmologiju i Hrvatskog drustva za otorinolaringologiju i kirurgiju glave i vrata
Hrvatskoga lijecnickog zbora; Tomislav Baudoin'*** ¢, Marija Bu¢anac*, Damir Erceg®’, Marko Velimir Grgi¢*?, Irena Ivkovic Jurekovi¢**,
Tihana Kramar Poljak’, Tin Kusan®, Andrija Miculini¢, Neven Pavlov®, Davor Plavec®’, Dorian Tijesi¢ Drinkovi¢, Mirjana Turkalj*’, Ana Zupan®

"Klinika za otorinolaringologiju i kirurgiju glave i vrata, KBC Sestre milosrdnice

?Medicinski fakultet Sveucilista u Zagrebu

3Fakultet za dentalnu medicinu i zdravstvo Sveucilista Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku
“Odjel za pulmologiju, alergologiju, imunologiju i reumatologiju, Klinika za djecje bolesti Zagreb

*Djecja bolnica Srebrnjak
fKlinika za djecje bolesti, KBC Split

"Medicinski fakultet Sveucilista Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku

Deskriptori

KASALJ — dijagnoza, etiologija, lijecenje;
KRONICNA BOLEST; DJECA; POSTUPNICI;
SMJERNICE; HRVATSKA

Descriptors

(OUGH — diagnosis, etiology, therapy;
CHRONIC DISEASE; CHILD; ALGORITHMS;
PRACTICE GUIDELINES ASTOPIC

"I Adresa za dopisivanje:

SAZETAK. Kasalj predstavlja najcesci simptom zbog kojega bolesnici traze lije¢nicku pomoc. Uzrodi kalja su mno-
gobrojni, a u djece je kasalj najcesce posljedica akutnih respiratornih infekdija koje su u 90% slucajeva virusne etio-
logije. Kako je akutni kasalj najcesce posljedica nekomplicirane i samolimitirajuce bolesti, u najvecem broju sluca-
jeva ne zahtijeva nikakvo lijecenje. S druge strane, kasalj i u tim slucajevima moZe znacajno remetiti kvalitetu Zivota
te roditelji Cesto ocekuju neku vrstu lijecenja za svoje dijete. Ipak, i akutni kasalj mozZe biti kompliciran ili imati i
Zivotno ugrozavajudi uzrok (aspiracija stranog tijela). Stoga je vazno prepoznati tip i trajanje kaslja te posebice obra-
titi paznju na posebna upozorenja koja ukazuju na potencijalnu opasnost za dijete. Vrlo mali broj lijekova za kasalj
nalazi se na listi lijekova koje pokriva Hrvatski zavod za javno zdravstvo (HZZ0), a gotovo da nema lijekova koji su
odobreni za primjenu kod djece mlade od dvije godine. Stoga postoje znacajne nezadovoljene potrebe bolesnika
vezano uz lijecenje kaslja. Oko izbora lijekova postoje mnoge kontroverze i nerijetko se grijesi pri njihovom odabiru.
Zhog specificnosti simptoma kaslja te posebnosti djecje populacije Ekspertna skupina za kasalj Hrvatskog drustva za
pedijatrijsku pulmologiju i Hrvatskog drustva za otorinolaringologiju i kirurgiju glave i vrata Hrvatskoga lijecnickog
zbora izradila je smjernice za lijecenje kaslja u djece. Ove smjernice imaju za cilj odgovoriti na glavna klinicka pitanja
koja se ticu empirijskog lijecenja, prakticnih dijagnostickih alata te dostupnih terapijskih opcija. Lijecenje specificnih
stanja koja se manifestiraju i simptomom kaslja (primjerice astma ili refluks povezan s kasljem) nije obuhvaceno
ovim smjernicama. Smjernice nisu sufinancirane od strane farmaceutskih tvrtki, nego su izradene u Zelji da se svim
zainteresiranima i ukljucenima u lijecenje djece omoguci pregledni i smisleni pristup lijecenju kaslja.

SUMMARY. Cough is the most common symptom that causes patients to seek medical help. There are numerous
causes of cough, but in childhood ~90% are caused by acute respiratory infections. As acute cough is mostly
caused by self-limiting and uncomplicated diseases, in general it does not require any medication. However, as
cough may negatively affect the quality of life, parents usually demand some kind of treatment for their children.
In some cases, acute cough can even have a life-threatening cause (foreign body aspiration). Therefore it is impor-
tant to recognize the type and duration of cough, as well as detect potential alarming signs (“red flags”). There are
very few medications approved by the Croatian Health Insurance Fund (HZZ0), and there are almost none avail-
able for children under the age of 2. Consequently, there are unfulfilled needs for cough treatment. The choices for
treatment are often controversial and mistakes in prescribing medications are frequent. Due to the specificity of
the symptoms and particularities of the pediatric population the Expert group for cough of the Croatian Society for
Pediatric Pulmonology and Croatian Society of Otorhinolaryngology and Head and Neck Surgery of the Croatian
Medical Association considered the need to create quidelines for the treatment of cough in children. These quide-
lines are meant to answer the most important clinical questions for empirical therapy, practical diagnostic tools,
and available treatment options. The treatment of specific diseases that manifest additionally with coughing (for
example asthma or gastroesophageal reflux disease with cough) is not covered by these quidelines. The quide-
lines are not funded by any pharmaceutical company and were made to allow a clear and systematic approach to
cough management for all those involved in pediatric care.

Tomislav Baudoin, dr. med., https://orcid.org/0000-0002-4124-6301,
Klinika za otorinolaringologiju i kirurgiju glave i vrata, Medicinski fakultet SveuciliSta u Zagrebu, KBC Sestre milosrdnice, Vinogradska cesta 29, Zagreb, e-posta: tomislav.baudoin@gmail.com

Primijeno 6. lipnja 2022., prihvaceno 2. studenoga 2022.
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Kasalj

Ucinkoviti kasalj je neophodan za odrzavanje zdra-
voga di$nog sustava i predstavlja prirodni mehanizam
za uklanjanje sekreta, Cestica prasine i mikroorganiza-
ma iz di$nih putova. Kasalj sam po sebi ne mora znaci-
ti bolest i smatra se da zdrava skolska djeca zakaslju u
prosjeku ¢ak 10 do 34 puta dnevno.! Ipak, kasalj je naj-
¢es$¢i razlog odlaska lije¢niku, no ako nije pracen dru-
gim simptomima ponekad mu se ne pridaje dovoljno
paznje.>* Medutim, on je za bolesnika i obitelj uznemi-
rujuci simptom koji utjece na svakodnevne aktivnosti,
raspoloZenje, spavanje, skolski uspjeh, uzrokuje izo-
stanke s nastave i radnog mjesta te moze ozbiljno na-
rusiti kvalitetu zivota. Uzroci kaslja su brojni, najve¢im
dijelom potjecu iz samoga di$nog sustava, ali mogu
biti i druge etiologije, od kojih se neki uzroci jasno po-
vezuju s kasljem, dok su neki jo$ uvijek predmet ra-
sprava. Uzroci kroni¢nog kaslja kod djece razlikuju se
od onih kod odraslih pa je vazno u dijagnostickoj
obradi i lijecenju koristiti smjernice koje se odnose na
kasalj kod djece. Prema nekim preporukama za djecu
stariju od 15 godina i adolescente mogu se koristiti
smjernice za odrasle bolesnike.* U ¢ak 12 — 42% bole-
snika kroni¢ni kasalj perzistira i ostaje bez identificira-
nog uzroka unato¢ opseznim dijagnostickim postup-
cima.* Tada govorimo o idiopatskom, refrakternom ili
neobjasnjivom kaslju. Kasalj ne mora uvijek biti pove-
zan s nekom bole$éu, ve¢ moze biti klini¢ki entitet s
posebnom patofiziologijom. Refleks kaslja ima vlastite
putove neuroregulacije pa tako neki autori predlazu
naziv sindrom hipersenzitivnog kaslja (engl. cough
hypersensitivity syndrome).> Osnovni mehanizam od-
govoran za ovaj oblik kroni¢nog kaslja vjerojatno lezi
u neuropatoloskim zbivanjima koja uklju¢uju poreme-
¢enu regulaciju senzornog neuroloskog puta i/ili cen-
tralne regulacije refleksa kaslja. I zaista, klinicke studi-
je pokazuju dobar odgovor na lijekove s neuromodu-
lacijskim djelovanjem.®” Opcenito mozemo rec¢i da
kasalj koji utje¢e na obavljanje svakodnevnih aktiv-
nosti, spavanje i uzimanje hrane te narusava kvalitetu
zivota djeteta, osobito ako traje dulje od ¢etiri, a svaka-
ko dulje od osam tjedana, treba smatrati simptomom
koji zahtijeva traganje za uzrokom i lijecenje.
Definicija

Kasalj kod djece moze se Kklasificirati na viSe nacina,
najcesce prema etiologiji, trajanju, osobitostima (npr.
suhi ili produktivan, promukli, isprekidan, u napadaji-
ma) i prema vjerojatnom poznatom uzroku (specificni
- kagalj koji se povezuje s odredenim poznatim uzro-
kom koji je najc¢esce, iako ne uvijek, plu¢ne etiologije i
nespecificni). Kod djece dobi do 14 godina kroni¢ni

kasalj se definira kao svakodnevna prisutnost simpto-
ma u neprekidnom trajanju Cetiri i viSe tjedana. Defi-
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nicija se temelji na konsenzusu eksperata (Americkoga
pulmoloskog drustva - ACCP, American College of
Chest Physicians i Torakalnog drustva Australije i
Novog Zelanda - TSANZ, Thoracic Society of Australia
and New Zeeland).®**** Prema preporuci Britanskoga
torakalnog drustva (BTS, British Thoracic Society) di-
jagnoza kroni¢nog kaslja kod djece postavlja se prema
istim kriterijima kao i kod odraslih, odnosno ako
simptom traje osam tjedana. U slu¢aju progresivno-
ga prolongiranog akutnog kaslja (koji traje dulje od
tri tjedna) dijagnosticka obrada moze se zapoceti i ra-
nije.! Kagalj trajanja izmedu tri i osam tjedana naziva-
mo akutnim prolongiranim kasljem (ili subakutnim
kasljem).

Osim prema trajanju, kasalj se moze razlikovati i
prema osobitostima. U vecini slucajeva, dijagnoza ce
se mo¢i postaviti na temelju detaljne anamneze, fizi-
kalnog pregleda te nekoliko osnovnih jednostavnih i
neinvazivnih dijagnostickih postupaka. U anamnezi
treba saznati $to vise podataka o kaslju. Osim trajanja,
osobito su vazne specifi¢ne osobitosti kaslja kao $to su
zvucnost, iskasljaj, prisutnost zaduhe, vrijeme javlja-
nja, pokretaci i provocirajuéi ¢imbenici, zatim prateci
simptomi i stanja kao $to su povisena tjelesna tempe-
ratura, sr¢ana ili neuroloska bolest, teskoce pri hranje-
nju, nenapredovanje, imunodeficijencija ili autoimu-
nosna bolest, epidemioloski podatak o kontaktu s in-
fektivnim patogenima, npr. tuberkulozom ili hripav-
cem te podatak o respiratornim bolestima i alergiji u
obitelji. Pri fizikalnom pregledu vazno je procijeniti
djetetovo opce stanje, tjelesnu razvijenost i stanje
uhranjenosti. Kod kroni¢nog kaslja indicirano je uci-
niti radiogram srca i pluca, testove plu¢ne funkcije,
alergolosko testiranje i pregled uha, grla i nosa, dok
analiza iskasljaja, ako ga je moguce dobiti, takoder
moze dati korisne podatke. Druga specifi¢na dijagno-
stika ovisi o klinickoj slici i sumnji na odredeni uzrok
kroni¢nog kaslja. Kroni¢ni kasalj koji se nakon prove-
dene dijagnosticke obrade ne moze povezati s odrede-
nim uzrokom smatra se nespecificnim.

Ucestalost kroni¢nog kaslja prema izvje$¢ima u lite-
raturi vrlo je varijabilna, a podatci ovise o brojnim
¢imbenicima koji su koristeni u pojedinom ispitivanju,
ukljucujuéi definiciju trajanja, dob ispitanika, para-
metre za postavljanje dijagnoze i sli¢no. Zbog svega
navedenog, to¢nost i usporedba ucestalosti izmedu
pojedinih populacijskih skupina je ogranicena, a pro-
cjenjuje se da je ucestalost kroni¢nog kaslja u opcoj
populaciji izmedu 10 i 12%.'>'*!* Podatci o ucestalosti
kroni¢nog kaslja kod djece su oskudni, a raspon se
krece od 10 do 22%."*

Fiziologija

Refleks kaslja neophodan je za odrzavanje di$nog
sustava zdravim. Sam refleks moze se jednostavno opi-
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sati kao kompleksni refleksni luk koji ¢ine aferentni,
centralni i eferentni put. Aferentni put pocinje od re-
ceptora za kasalj koji se, uz epitel gornjih i donjih dis-
nih putova, nalaze i u uhu, perikardu, srcu, jednjaku,
dijafragmi i zelucu. Receptori mogu biti brzo adaptira-
judi (reagiraju na mehanicke poticaje, duhanski dim,
kisele i luznate otopine, hipertoni¢ne i hipotoni¢ne
otopine, plu¢nu kongestiju, hladno¢u i vru¢inu), sporo
adaptirajudi receptori, nociceptivna i C-vlakna. Nakon
njihove iritacije dolazi do aktivacije ionskih kanala
preko receptora TRPV11iTRPAL1 (engl. transient recep-
tor potential vaniloid 1 i transient receptor potential
ankyrin 1) i prijenosa podrazaja senzornim vlaknima
do sredisnjeg ziv¢anog sustava. Centralni put ¢ini cen-
tar za kasalj (lat. nucleus tractus solitarius) u mozda-
nom deblu, a eferentni put prenosi podrazaj motori¢-
kim vlaknima od centra do disnih miSiéa, larinksa i
misica zdjelice. Kasalj ima tri jasno definirane faze:
inspiracijsku, kompresivnu i ekspiracijsku ili ekspul-
zivnu. Zvuk ,,nakasljavanja“ ili ,,¢iS¢enja grla“ po defi-
niciji nije kasalj. Kasalj je jedinstveni simptom, jer po-
stoji vi$a kortikalna kontrola ovoga visceralnog reflek-
sa. Ta kontrola se manifestira moguc¢im voljnim poti-
skivanjem kaslja ili pak voljnim kasljanjem. Zbog toga
placebo moze imati znacajan ucinak na kasalj.'>'¢
Kasalj mogu izazvati razli¢iti cimbenici kao $to su pro-
mjene u temperaturi udahnutog zraka, duboki udah,
smijanje, uzimanje hrskave hrane, odredeni mirisi pa
¢ak i odredeni polozaji tijela. Smanjeni refleks kaslja
postoji kod bolesnika s endotrahealnim tubusom i tra-
heostomom kao i kod bolesnika s neuromuskularnim
bolestima.'”* Kako di$ni sustav tako i refleks kaslja
sazrijevaju od rodenja i refleks je slab u prijevremeno
vanja. Refleks kaslja kod djece ovisi o promjeru di$nih
putova i dobi. Medutim, vrijeme kada je refleks kaslja
u potpunosti razvijen nije to¢no definirano."” Pojacani
refleks kaslja cesto se vida kod djece tijekom virusnih
respiracijskih infekcija, $to ima za posljedicu prolongi-
rani kasalj koji traje i nakon izljecenja akutne infek-
cije.?* S druge strane, oslabljeni refleks kaslja obi¢no je
povezan s neurorazvojnim i funkcijskim poremecaji-
ma i bolestima diSnog puta, prvenstveno larinksa i tra-
heje. Poremecaji u funkciji respiratornih misica, dija-
fragme i torakalnog zida, kao i bolesti traheje (traheo-
malacija, stenoza) smanjuju inspiratorni i ekspiratorni
volumen i protok zraka. Kod ovih bolesnika posljedica
smanjenoga fizioloskog refleksa kaglja ili sekundarna
nemogucénost uc¢inkovitog kasljanja vodi novim kom-
plikacijama u di$nom sustavu, ponajprije ponavljaju-
¢im aspiracijskim pneumonijama.?!

Najcesci uzroci kaslja
Etiologija kaslja primarno je vezana uz vrste kaslja,

tj. akutni, subakutni ili kroni¢ni kasalj, specifi¢ni i ne-
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specifi¢ni kasalj te produktivni i suhi kasalj. Akutni
kasalj u djece najcesce se javlja kao simptom u sklopu
virusnih infekcija gornjih di$nih putova. Medutim,
akutni kasalj moze biti i znak ozbiljne osnovne ili po
zivot opasne bolesti, poput aspiracije stranog tijela,
upale pluca, sr¢ane dekompenzacije ili medijastinalne
novotvorine. Najc¢e$¢i uzrok subakutnog kaslja jest
virusna infekcija (tzv. postinfektivni kasalj) i on obi¢-
no prolazi spontano. Ako se kasalj javio u inace zdra-
vog djeteta te ako je kasalj suh, tj. nespecifi¢an, obi¢no
u podlozi kaslja nije ozbiljna bolest. Ako u anamne-
stickim podatcima ili u fizikalnom statusu postoje po-
sebni pokazatelji sugestivni na aspiraciju stranog tijela,
kroni¢nu bolest pluca (npr. cisti¢na fibroza, astma) ili
ako je kasalj progresivan, nuzno je uputiti bolesnika na
hitnu dijagnosticku obradu, da bi se otkrio uzrok te
provelo odgovarajuce lije¢enje.”

Glede trajanja kasalj se moze podijeli na:

« akutni kasalj (koji traje manje od tri tjedna),

« subakutni (traje tri do osam tjedana), i

« kronic¢ni (traje vise od osam tjedana), a kod djece

mlade od 16 godina onaj koji traje dulje od cetiri
tjedna.

Akutni kasalj obi¢no uzrokuju samoogranic¢avajuce
virusne respiratorne infekcije. Medutim, treba poku-
$ati iskljuciti i ozbiljne uzroke, posebno ako je kasalj
progresivan.

Subakutni kasalj uglavnom je povezan s akutnim
virusnim infekcijama (postinfektivni kasalj) i jenjava
bez specifi¢nog lijecenja.

Kroni¢ni kasalj dijeli se na specifi¢ni i nespecifi¢ni.
Specifi¢ni kasalj je karakteriziran simptomima i zna-
kovima koji upu¢uju na odredenu temeljnu dijagnozu.

Kroni¢ni kasalj u djece razlikuje se od kroni¢nog
kaglja odraslih u pogledu uobicajene etiologije i pri-
stupa dijagnostici.”** Sve cesce se kronic¢ni kasalj u
djece definira kao kasalj koji traje dulje od cetiri tjed-
na. Bez obzira na dob, djecu s kroni¢nim kasljem treba
pazljivo pregledati i uputiti na dodatnu dijagnosticku
obradu koriste¢i protokole primjerene dobi. Tijekom
djetinjstva respiratorni trakt i ziv¢ani sustav prolaze
kroz niz anatomskih i fizioloskih procesa sazrijevanja
koji utje¢u na refleks kaslja. Imunosni odgovor tako-
der se tijekom odrastanja djeteta mijenja u skladu s
razvojnim i memorijskim procesima. Stoga su uzroci
kroni¢nog kaslja u djece razliciti ovisno o dobi djeteta
te smo ih razvrstali na bolesti u sklopu kojih se naj-
¢esce javlja kasalj u dojenceta, djece predskolske dobi i
djece skolske dobi (tablica 1).

Medu najces¢im uzrocima kroni¢nog kaslja u djece
predskolske dobi jest postinfekcijski kasalj sa spon-
tanim prestankom (prirodna rezolucija), astma i pro-
trahirani bakterijski bronhitis (PBB).>>** PBB nije novi
entitet, a radna skupina Europskoga respiratornog
drustva (engl. ERS - Europaen Respiratory Society) de-
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TaBLICA 1. NAJCESCI UZROCI KRONICNOG KASLJA OVISNO O DOBI DJETETA
TABLE 1 MOST COMMON CAUSES OF CHRONIC COUGH BY AGE GROUPS

< godinu dana / <1 year

- gastroezofagealni refluks
/ Gatroesophageal reflux

- anatomske anomalije (dvostruki aortni luk,
bronhogene ciste, traheoezofagealna fistula)
/ Anatomical anomalies (double aortic arch,
bronchogenous cysts, tracheoesophageal
fistula)

- kongenitalna sr¢ana bolest
/ Congenital heart diseases

- neonatalna infekcija / Neonatal infections

— cisti¢na fibroza / Cystic fibrosis

— pasivno pusenje i izloZenost onecis¢enjima
/ Passive smoking and exposure to polutants

- imunodeficijencije / Immunodeficiencies

- astma / Asthma

finirala je uvjete za postavljanje dijagnoze PBB - ako
su ispunjena sva tri sljedeca kriterija: (1) prisutnost
kontinuiranoga kroni¢nog kaslja (traje > 4 tjedna),
koji je vlazan ili produktivan; (2) odsutnost simptoma
ili znakova koji ukazuju na druge specifi¢cne uzroke
kaslja (tj. specificnih pokazivaca kaslja); (3) kasalj je
prestao nakon 2-4-tjednog lijeCenja odgovaraju¢im
oralnim antibiotikom. PBB moze prethoditi nastanku
bronhiektazija.
Najcesce bolesti povezane s kroni¢nim produktiv-
nim kasljem:
e cisti¢na fibroza,
« imunodeficijencije,
o sindrom nepokretnih cilija,
« protrahirani bakterijski bronhitis,
 ponavljajuce aspiracije (rascjep larinksa, traheo-
ezofagealna fistula, neuromisi¢ne bolesti, razvojni
neuroloski poremecaji, gastroezofagealni refluks,
hijatalna hernija),
« neprepoznato strano tijelo u diSnim putovima,
o tuberkuloza pluda,
o anatomske anomalije (npr. bronhomalacija, kon-
genitalne malformacije pluca),
« intersticijske bolesti pluca.
Predlozeni postupnik pristupa kaslju u djec¢joj dobi
prikazan je na slici 1.

Komorbiditeti

Komorbiditeti su jedno ili vi$e dodatnih stanja koja se
pojavljuju istovremeno uz primarnu bolest, a najcesce
negativno utjecu na simptome, lijeCenje te ishod pri-
marne bolesti (u ovom slucaju kroni¢nog kaslja). Po-
trebno je napomenuti kako je sam kasalj simptom, a ne
bolest, te se komorbiditetom smatraju bolesti koje nisu
primarni uzrok kaslja ve¢ ga one poticu, odrzavaju ili
nekim drugim mehanizmom utje¢u na njegovo pogor-
$anje. Kod kroni¢nog kaslja komorbitideti i osnovna

1 - 6 godina / 1-6 years

- respiratorne infekcije —postinfekcijski kasalj
/ Respiratory infections —postinfective cough
— protrahirani bakterijski bronhitis
/ Protracted bacterial bronchitis

- aspiracija stranog tijela
/ Foreign body aspiration

- anatomske anomalije
(npr. traheobronhomalacija, bronhogena cista,
sekvestracija pluca) / Anatomical anomalies
(tracheobronchomalacia, bronchogenous
cysts, sequestration of the lungs)

- imunodeficijencije / Immunodeficiencies

- bronhiektazije / Bronchiectases

— pasivno pusenje / Passive smoking

> 6 godina / > 6 years

- astma / Asthma

- sindrom kaslja gornjih di$nih
putova ili postnazalni ,,drip*
sindrom / Postnasal drip syndrome

— psihogeni kasalj
/ Psychogenic cough

— gastroezofagealni refluks
/ Gastroesophageal reflux

- bronhiektazije / Bronchiectases

- anatomske anomalije
(bronhogena cista, sekvestracija
pluca) / Anatomical anomalies
(bronchogenous cysts, sequestration
of the lungs)

- tumori / Tumours

bolest se isprepli¢u tako da je potrebna detaljna dija-
gnosticka obrada kako bi se utvrdilo $to je uzrokom
samoga kaslja i razgranic¢ilo primarni uzrok od ko-
morbiditeta.>”” Zbog toga je izrazito vazno lijeiti isto-
dobno i osnovnu bolest kao i pridruzene bolesti.”®
Prema lokalitetu mozemo ih podijeliti na one koji se
nalaze u di$nom sustavu, mjestu koje se nalazi u nepo-
srednoj blizini izvan di$nog sustava ili ima izravni uci-
nak na di$ni sustav.

Ekstrapulmonalni komorbiditeti mogu biti strana
tijela u traheji ili u bronhima, VCL (engl. vocal cord
dysfunction), vaskularni prsten, laringotraheomalaci-
ja, stenoza traheje ili bronha, povecani limfni ¢vorovi
ili tumorska masa (timom, limfom).

Kada govorimo o opstrukcijama vezanim uz di$ne
putove pogorsanje kaslja moze biti uzrokovano viru-
snim bronhiolitisom ili obliterativnim bronhiolitisom,
bakterijskim bronhitisom, cisti¢cnom fibrozom, bron-
hopulmonalnom displazijom koju ¢esto nalazimo kod
prijevremeno rodene novorodencadi koja su bila na
mehanickoj ventilaciji. Bolesti srca koje su povezane s
nepravilnim sré¢anim ritmom mogu pogorsavati kro-
ni¢ni kasalj kao i edem pluca kao posljedicu povecane
plu¢ne hipertenzije.

Takoder, kada govorimo o izvanplu¢nim uzrocima,
tada mogu pogorsanje kroni¢nog kaslja uzrokovati
alergijski rinitis i sinusitis, hipertrofija adenoida te sin-
drom opstruktivne apneje u snu (engl. obstructive sleep
apnea syndrome — OSAS). Vazan entitet Cesto je ga-
stroezofagealni refluks koji moze imati utjecaj i na gor-
nje i na donje disne putove.

Razni lijekovi, kao §to su primjerice ACE inhibitori
i beta-blokatori koji se Cesto koriste za lijecenje arterij-
ske hipertenzije te inhibitori protonske pumpe koji se
koriste za lijecenje gastroezofagealnog refluksa, tako-
der mogu izazivati nadrazaj kaslja zbog cega se pogor-
$avaju i produljuju tegobe, ali i nesteroidni protuupal-
ni lijekovi (NSAID).
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Fizikalni
Prepoznavanje simptoma

Detaljna anamneza i povijest bolesti / Detailed history
Klini¢ka prezentacija kaslja / Clinical presentation of cough

/ Identify signs and symptoms of specific disease

pregled / Physical examination
i znakova koji ukazuju na specifi¢can uzrok kaslja

l

Spirometrija kod suradljive djece (obi¢no iznad 5 godina starosti)

Spirometry in collaborative children (usually >5 years)

RTG prsnog kosa

/ Chest radiography

/\

Ako su prisutni specifi¢ni simptomi i znak
bolesti - lijeciti uzrok

— treat the cause

ovi Nema specifi¢nih simptoma i znakova bolesti
/ No specific signs and symptoms

Produktivan kasalj
/ Wet cough

b

culture

Pokusati prikupiti uzorak iskasljaja
za kulturu / Attempt sputum

.

bacterial bronchitis

Lijecenje antibioticima po protokolu
za protahirani bakterijski bronhitis
/ Treat with antibiotics as for protracted

/ \ Bez recidiva

Bez poboljsanja nakon
2-4 tjedna lijecenja

/ Without regression after
2-4 weeks of treatment

S / No recurrence
Izljecenje

/If specific signs or symptoms are present /\

Produktivan kasalj Suhi kasalj
/Wet cough / Dry cough

v

Tragati za mogudim uzrocima
/ Investigate for underlying
disease

/ Resolution
Recidivi

/ Recurrence

h 4

Lijecenje i pracenje
glede sekvela

/Treat and follow-up
for sequelae

Suhi kasalj
/ Dry cough

v

Alergolosko testiranje iskljuciti
Nedavne infekcije iskljuciti PLPR

/ Check for irritants in surroundings
Allergy testing

Check for precedent infection or LPR

Provjeriti postojanje iritansa u okolisu

v

Pratiti tijekom 4 tjedna
/ Follow for 4 weeks

/\

Pratiti eventualno
Oporavak || ponavljanje tegoba

/ Resolution / Follow-up for
recurrence

Lijecenje inhalacijskim

Spontana regresija Perzistiranje
/ Spontaneous regression / Persistent

simptoma glukokortikoidima
g tijekom 4-8 tjedana
/ Treatment trial with

.

Pratiti do spontanog izljecenja
/ Follow until spontaneous resolution

SLIKA 1. POSTUPNIK PRISTUPA KASLJU U DJECJOJ DOBI
FIGURE 1. ALGORITHM OF MANAGEMENT OF CHRONIC COUGH IN CHILDREN
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inhalation glucocorticoids
4-8 weeks

Perzistiranje Traziti podlezedi
simptoma uzrok bolesti

/ Persistent / Investigate for
symptoms underlying disease




Smjernice za lijecenje kaslja kod djece T. Baudoin i sur.

Poznato je da bolesti uha mogu uzrokovati kasalj zbog
stimulacije aurikularnog snopa vagalnog zivca koji uzro-
kuje oto-respiratorni refleks (Arnoldov refleks).

Kroni¢ne upale plu¢a kao posljedicu mogu imati
atelektaze, opstrukcije sluzi te plasti¢ni bronhitis. Cesti
uzroci su patogeni koji uklju¢uju tuberkulozu, netu-
berkulozne mikobakterije, mikoplazme, gljivice te kla-
midija. Infekcije uzrokovane uzro¢nicima kao $to su
pertussis, parapertussis ili neki drugi virusni uzro¢nici
mogu biti uzrok prolongiranog kaslja, $to naposljetku
moze uvelike otezati lijeCenje osnovne bolesti kao sto
je astma.*»*

Materijal i metode

Stru¢njak za metodologiju koordinirao je cijeli pro-
ces provodenja izrade smjernica u smislu sustavnog
pretrazivanja literature, generiranja preporuka uz pri-
drzavanje pravila metodoloske robusnosti, a u skladu s
pristupom ocjenjivanju, razvoju i evaluaciji odgovara-
ju¢ih preporuka (GRADE).*! Svi ¢lanovi povjerenstva
za izradu smjernica sudjelovali su u pretrazivanju lite-
rature, identificiranju podataka, sintezi dokaza i for-
muliranju preporuka. Svi su ¢lanovi otkrili sve poten-
cijalne sukobe interesa.

Formuliranje pitanja

Clanove povjerenstva ¢inili su klini¢ari razli¢itih spe-
cijalnosti (alergologija, pulmologija, pedijatrija i otori-
nolaringologija) te razine specijalnosti (uzi specijalisti,
specijalisti i specijalizanti) koji su sudjelovali u raspra-
vama i postigli konsenzus za formuliranje klju¢nih kli-
nickih pitanja koja su uklju¢ena u smjernice.

Pretrazivanje literature

U bazama podataka MEDLINE, Embase, Cochrane
Central Register of Controlled Trials, Scopus te Web of
Science trazeni su relevantni ¢lanci od pocetka 2016.
godine te su provedena ruc¢na pretrazivanja u skladu s
popisom relevantnih referencija izlu¢enih ¢lanaka na
engleskom jeziku. Relevantnost pronadenih publika-
cija potvrdila su najmanje dva neovisna recenzenta
prema smjernicama Preferred Reporting Items za su-
stavne preglede i metaanalize (PRISMA). Nesuglasice
su rje$avane raspravom i konsenzusom unutar povje-
renstva.

Sinteza, ocjenjivanje kvalitete dokaza
i snage preporuka

Podatci o osnovnim karakteristikama i klju¢nim is-
hodima svakog pitanja PICO izdvojeni su za analizu.
Kvaliteta dokaza ocjenjivana je prema ishodima (ucin-
kovitost i sigurnost sredstava za lijecenje, te dijagno-
sticka tocnost i sigurnost dijagnostickih testova) za
svako pitanje prema pristupu GRADE.* Dokazi pot-
krijepljeni randomiziranim kontroliranim studijama
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(RCT) smatrani su visokokvalitetnim, dok su dokazi iz
opservacijskih studija imali status niske kvalitete. Pet
je ¢cimbenika razmatrano za smanjenje ocjene studije
(rizik od pristranosti, nedosljednost, neizravnost, ne-
preciznost i pristranost objave), a tri ¢cimbenika za po-
vecanje ocjene (znacajni veliki u¢inci, u¢inak doza -
odgovor te uvjerljivi ostali zbunjujuéi ¢imbenici). Cla-
novi povjerenstva su na temelju ravnoteze koristi i
nezeljenih posljedica intervencije (ili dijagnostickog
testa), kvalitete dokaza, vrijednosti i preferencija paci-
jenata te izvedivosti i dosadasnjega klini¢ckog iskustva
odredili snagu preporuka.’ Pojasnjenja oznaka prepo-
ruka prikazana su u tablici 2.

Lijekovi za lijecenje kaslja

Lijecenje kaslja ovisi o viSe razli¢itih ¢imbenika. Pri-
marno treba odrediti radi li se o akutnom ili kroni¢-
nom kaslju te odrediti uzrok kaslja kako bi se moglo
uvesti ciljano lijecenje. Osim navedenog, na lijeCenje
utjece i dob djeteta, s jedne strane zbog razli¢itih uzro-
ka ovisnih o dobij, ali i zbog ograni¢enja od strane pro-
izvodaca lijekova (ovisno o tome za koju je populaciju
lijek registriran). Stoga klinic¢ar prije odluke o uvode-
nju terapije mora procijeniti sve navedene ¢imbenike.

Lijecenje akutnog kaslja

Akutni kasalj (za definicije vidjeti poglavlja: ,,Uvod® i
»Najéeséi uzroci®) u odnosu na kroni¢ni ogranicenog je
vremenskog trajanja i obi¢no jasnog pocetka pa ga je
lakse procijeniti, a obi¢no i lijeciti. Najée$c¢e su kod djece
u pitanju infekcije diSnih putova pa se shodno tomu
lije¢enje svodi na kombinaciju simptomatskih mjera i
po potrebi antimikrobne terapije. Uglavnom ne zahtije-
vaju kompleksnu dijagnosti¢ku obradu (osim u slucaju
specifi¢nih znakova ili znakova hitnosti - vidi ,,Znakovi
upozorenja“). Lije¢enje obi¢no traje kratko (od nekoliko
dana do tri tjedna) te se po prestanku tegoba terapija
prekida. Valja napomenuti da se kod predskolske djece
koja pohadaju kolektiv preporucuje boravak izvan ko-
lektiva jo$ neko vrijeme nakon preboljele akutne infek-
cije. Djeca ove dobi osobito su sklona pobolijevanju od
novih infekcija pa se zbog toga moze ste¢i dojam kroni-
citeta kaslja, dok se zapravo radi o ponavljanom akut-
nom kaslju. Preporuke za druge specifi¢ne uzroke akut-
nog kaslja mogu se pronaci u poglavljima: ,Klju¢na
pitanja i odgovori“ i ,Znakovi upozorenja“.

Lijecenje kroni¢nog kaslja

Lijecenje kroni¢nog kaslja, za razliku od akutnog,
prije uvodenja terapije zahtijeva odredeni dijagnostic-
ki pristup kao osnovu otkrivanja primarnog uzroka
kaslja. Ako se otkrije uzrok kaslja, odnosno ako se radi
o specificnom uzroku kaslja, lije¢enje se provodi cilja-
no. Potrebno je napomenuti da u nekim slucajevima
nije dovoljno lijeciti samo primarni uzrok kaslja, ve¢ i
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TABLICA 2. — TABLE 2. KLJUCNA PITANJA I RAZINE PREPORUKA / KEY QUESTIONS AND LEVELS OF RECOMMENDATION

Razina preporuke

RB | Klju¢na pitanja / Key questions / Level of
recommendation

Koliko ¢esto je potrebno kontrolirati bolesnika kod nerazjasnjenog uzroka kaslja?

L/ How often should a patient with an undetected cause of cough be followed? 1B

2 Koliko dugo se moze tolerirati kasalj, ako nema promjene u intenzitetu, kod bolesnika koji je dobroga opéeg stanja? 1B
" |/ How long can cough be tolerated if there is no change in intensity and the patient is of a good general condition?

3 Kako pristupiti racionalnoj dijagnostici ($to je dostupno i od ¢ega poceti)? 1B
" | / What is a rational diagnostic approach (what is available and what to start with)?

4 e li potrebna dijagnostika ako je empirijska terapija uc¢inkovita? 1B

/ Is a diagnostic evaluation necessary if the empirical therapy is effective?

Je li potrebna obrada kod recidiviraju¢ih epizoda kaslja, ako pacijenti dobro odgovaraju
5. | nasimptomatsku terapiju? 1B
/ Is an evaluation of recurrent episodes of cough necessary if a symptomatic therapy is effective?

6. | Kada je uputno dati simptomatski lijek za kasalj? / When is a symptomatic therapy for cough recommended? 1B

Treba li za akutni kasalj davati ikakvu terapiju i ako treba, koju? 2B
/ Is there a need for treatment of acute cough? If yes, what kind of therapy should be given?

Kada preporuciti pregled lije¢nika specijalista ako nema pobolj$anja na empirijsku terapiju?

8 / When to recommend a visit to a specialist if there is no improvement with empirical therapy? 1B
9. | Kada ima smisla djeci davati antitusike? / When to give children antitussive medication? 2C
10. Antitusici centralnog i.li periferngg dj.elovanja kpd djece? 2A /2B
/ Use of central or peripheral antitussives for children?
1 Antit}lsici'ili protusici za lijeéenje kroniénog kaslja? . B
/ Antitussive or protussive medication for treatment od chronic cough?
12. | Sintetski ili biljni lijekovi? / Synthetic or herbal medicines? 1A
13. | Med? / Honey? 1B
14 Kakva je u¢inkovitost/neskodljivost biljnih lijekova u simptomatskoj terapiji kaslja? 1A

/ What is the effectiveness of herbal medicines in cough therapy?

Ima li kod kroni¢nog kaslja u djece smisla dati empirijsku terapiju za alergije (antihistaminici, antagonisti
15. | leukotrienskih receptora)? / Is it possible to treat chronic cough with medications intended for the treatment 2B
of allergic diseases (antihistamines, leukotrien receptor antagonists)?

Kako zapoceti lijecenje kroni¢noga produktivnog kaslja (sumnja na protrahirani bakterijski bronhitis)? 1A

5, / How to treat chronic wet cough (suspicion of PBB)?

Je li potrebno lijecenje postinfektivnog kaslja kod djece (kroni¢ni kasalj nakon preboljele virusne respiratorne
17. | infekcije)? / Is there a need for treatment of postinfective cough (chronic cough after the resolution of an acute 2B
viral infection)?

Ima li kod kroni¢nog kaslja u djece smisla empirijska terapija alergije (tj. alergijskog rinitisa)? Ima li smisla
18. | davanje nazalnih glukokortikoida i/ili antihistaminika? / Is there a use of empirical therapy of allergic diseases 2B
in chronic cough (allergic rhinitis)? Do nasal glucocorticoids and antihistamines have a use?

Ima li kod kroni¢nog kaslja u djece smisla empirijska terapija laringofaringealnog refluksa?

/ Is empirical therapy of laryngopharyngeal reflux in chronic cough useful? 2B

19.

Kada je kod kaslja u djece indicirana endoskopija nazofarinksa od strane ORL specijalista?
20. | Kada je indicirana adenoidektomija? / When is nasopharyngeal endoscopy indicated in children with cough? 1B/ 1A
When is adenectomy an option?

21. | Kada je kod kaslja u djece indicirana bronhoskopija? / When is bronchoscopy indicated? 1A

Moze li se lije¢enjem posljedica nekog stanja (koje dovodi do kaslja) izlijeciti uzrok? 2C

2. / Is it possible to treat a disease (causing caugh) by treating the consequential symptoms?

Kako procijeniti parcijalno pobolj$anje (npr. protuupalnim lijekovima) na simptomatologiju kaslja
23. | uodnosu na etiolosko lijecenje? / How to evaluate a partial improvement (e.g. with anti-inflammatory drugs) 2C
in symptomatology in contrast to the treatment of the cause (etiology)?
Mogu li se primjenjivati lijekovi za ublazavanje kaslja za djecu mladu od dvije godine? 2C

24/ Can cough relieving medicines be given to children younger than 2 years?

1 — preporuka visoke razine / strong recommendation; 2 — preporuka niske razine / weak recommendation
A — visoka razina dokaza (studije razine ) / high-quality evidence (level | studies); B - srednja razina dokaza (studije razine Il i lll) / moderate-quality evi-
dence (level Il and Il studies); C — niska razina dokaza (studije razine IV iV) / low-quality evidence (level IV i V studies)

komorbiditete (vidjeti poglavlje ,Komorbiditeti“). dijagnosticke obrade ne nade konkretan uzrok, radi se
Ako se niti nakon anamneze, klinickog pregleda te o nespecificnom kaslju.
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Na razini primarne zdravstvene zastite, ako nema
specifi¢nih znakova kaslja ili jasnih anamnestickih po-
dataka koji bi ukazivali na etiologiju (primjerice se-
zonska pojavnost kaslja kod atopicara), terapija se pri-
marno svodi na simptomatsku i empirijsku. To je po-
sljedica uglavnom nedostatnih mogu¢nosti detaljnije
dijagnostike, ali i ¢injenice da vecina slucajeva kaslja
koje roditelji smatraju dugotrajnim zapravo spadaju u
skupinu subakutnih, obi¢no postinfektivnih.

Simptomatski lijekovi

Kada govorimo o simptomatskim lijekovima, pri-
marno mislimo na bezreceptne lijekove, kao sto su
antitusici, ekspektoransi i sekretolitici/mukolitici. Me-
dutim, simptomatska terapija podrazumijeva i sve one
lijekove i postupke koji ne lije¢e primarni uzrok kaslja
ve¢ ublazavaju simptome, dok sam uzrok moze ostati
nepoznat, a tegobe spontano prestati. Centralne anti-
tusike trebalo bi izbjegavati kod kroni¢nog kaslja, kako
zbog njihove ogranicene djelotvornosti, tako i zbog
mogucih ozbiljnih $tetnih u¢inaka.”** Oni i dalje osta-
ju lijekovi koji se iznimno mogu primijeniti za ublaza-
vanje akutnog i subakutnog kaslja u tijeku respirator-
nih infekcija kod kojih je intenzitet kaslja nesrazmje-
ran potrebama, odnosno kada kasalj narusava kvalite-
tu zivota, ometa san i uzimanje obroka (npr. sindrom
pertussisa, pneumotoraks), uz napomenu da vecina
europskih i americkih drustava preporucuje njihovu
primjenu ograniciti na djecu stariju od 12 godina. Eks-
pektoransi, mukolitici i sekretolitici su lijekovi koji
olaksavaju iskasljavanje sekreta uglavnom promjenom
fizikalno-kemijskih svojstava sluzi, ¢ime sekret postaje
rjedi i lakse se evakuira. Nisu kontraindicirani kod
kroni¢nog kaslja, medutim kao i drugi simptomatski
lijekovi ne rjesavaju etiologiju kaslja, a uz to neki mogu
izazvati i znacajne nuspojave.”

Postoje i drugi simptomatski lijekovi, uglavnom na
bazi biljnih ekstrakata kojima se postize ublazavanje
kaslja njihovim lokalnim uc¢inkom na nadrazenu sluz-
nicu gornjih di$nih putova. Osim alergijske reakcije na
njihove sastojke, za njihovu primjenu ne postoje druge
kontraindikacije te su sigurni za primjenu ve¢ od rane
djecje dobi (ve¢inom od druge godine Zivota).

Valja naglasiti da su regulatorne agencije zadnjih
godina ogranicile uporabu lijekova za kasalj ispod
dvije godine primarno zbog nedostatka kvalitetnih
klinickih studija, usprkos tomu $to za odredene lijeko-
ve postoje historijski podatci opservacijskih studija o
ucinkovitosti i sigurnosti. Kako postoje stanja u koji-
ma je propisivanje terapije nuzno (kasalj koji utjece na
obavljanje svakodnevnih aktivnosti, spavanje i uzima-
nje hrane te narusava kvalitetu zivota djeteta) i u toj
dobnoj skupini (ispod dvije godine) uz odgovarajuce
opce mjere za smanjenje kaslja (hidracija, mjere meha-
nicke evakuacije sekreta) pedijatar treba procijeniti
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propisivanje odgovarajuce terapije temeljem omjera
Stete i koristi za dijete.

Empirijska i ciljana terapija

U slucaju nedostupnih dijagnostickih moguc¢nosti
(primjerice u ambulantama primarne zdravstvene
zastite), ako anamnesticki podatci i klinicki pregled
ukazuju na neki odredeni specifi¢ni uzrok, terapija se
moze uvesti empirijski. To, medutim, zahtijeva isku-
stvo i dobru procjenu te poznavanje epidemiologije i
ucestalosti pojave odredenih bolesti u dje¢joj popu-
laciji.

Cesto se u praksi susrece pretjerano propisivanje
antibiotika kod protrahiranog ili kroni¢nog kaslja, $to
osim pogodovanja razvoju rezistencije raznih mikro-
organizama moze dovesti i do nuspojava (npr. klostri-
dijskih gastroenteritisa).’® Stoga u svim dvojbenim si-
tuacijama prije uvodenja antimikrobne terapije treba
procijeniti radi li se zaista o bakterijskom infektivnom
uzroku. Kroni¢ne infekcije ¢esée su kod djece s kronic¢-
nim bolestima pluca, bilo da su stecene (bronhopul-
monalna displazija) ili urodene (cisti¢na fibroza). Prije
uvodenja empirijske antibiotske terapije potrebno je
poznavati i lokalnu rezistenciju naj¢es¢ih mikroorga-
nizama kako bi se u slucaju potrebe propisala odgo-
varaju¢a antimikrobna terapija, kao primjerice kod
sumnje na kroni¢ni bakterijski bronhitis.**

Empirijski se ¢esto uvode i inhalacijski kortikoste-
roidi. S obzirom na porast ucestalosti astme i alergijskih
bolesti u zadnjih nekoliko desetlje¢a®, u porastu su i
neki oblici astme koji se o¢ituju iskljucivo kasljem (engl.
cough variant asthma). U takvim situacijama primjena
inhalacijskih glukokortikoida uz bronhodilatatore po
potrebi bit e terapija izbora. Ipak, i kod uvodenja nave-
denih lijekova preporucuje se bolesnika uputiti specija-
listu radi procjene i daljnjeg pracenja, jer se u praksi
primjecuje ucestalija primjena inhalacijskih kortikoste-
roida samoinicijativno od strane roditelja.

Antihistaminici mogu biti korisni u lijecenju kaslja
koji je posljedica alergijske upale nosne sluznice. Me-
dutim, ponekad se djeci preporucuju antihistaminici,
ali ne zbog sumnje na alergijsku etiologiju tegoba, ve¢
zbog blagoga sedirajuceg ucinka nekih antihistami-
nika. U potonjem slucaju bolje je uciniti obradu prije
propisivanja ovih lijekova, kako ne bi doslo do pri-
krivanja kaslja koji ukazuje na neku drugu, moguce i
ozbiljniju bolest.

Nadalje, kod jasnih znakova refluksne bolesti (GERB
/PLPR), ako postoje zgaravica ili drugi dispepti¢ni
simptomi, ponekad se empirijski uvode inhibitori pro-
tonske pumpe (IPP). Opet, u sluc¢aju dvojbe ili nedo-
voljno dokaza da se zaista radi o refluksu kiselog
sadrzaja iz Zeluca, te potrebi za davanjem IPP-a dulje
od Cetiri do osam tjedna, potrebna je evaluacija speci-
jalista.””
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TaBLICA 3. INDIKACIJE I UCINKOVITOST LIJEKOVA ZA KRONICNI KASALJ PREMA SKUPINAMA
TABLE 3 INDICATIONS AND EFFECTIVENESS OF MEDICATION TYPES FOR CHRONIC COUGH IN CHILDREN

Tip lijeka / Type of medication

Indikacija / Indication

U¢inkovitost / Effectiveness

biljni preparati / Herbal medicines
med / Honey

protusici / Protussives
ekspektoransi / Expectorants
dekongestivi / Decongestants

centralni antitusici (npr. kodein)
/ Central antitussives (codein)

periferni antitusici / Peripheral antitussives

inhalacijski glukokortikoidi
/ Inhalational glucocorticoids

intranazalni glukokortikoidi
/ Intranasal glucocorticoids

agonisti beta-2 receptora
/ Beta-2 receptor agonists

leukotrienski antagonisti
/ Leukotrien antagonists

antihistaminici / Antihistamines

inhibitori protonske pumpe
/ Proton pump inhibitors

alginati / Alginates

antibiotici / Antibiotics

akutni kasalj / Acute cough

akutni kasalj* / Acute cough*

produktivni kasalj / Productive cough
produktivni kasalj / Productive cough
edem sluznice nosa / Nasal mucosa edema

KONTRAINDICIRANI
/ CONTRAINDICATED

intenzivni suhi kasalj**

/ Strong dry cough***

astma / Asthma

alergijski rinitis / Allergic rhinitis

astma / Asthma

astma / Asthma
alergijski rinokonjunktivitis
/ Allergic rhinoconjunctivitis

pretezno kiseli GER
/ Predominantly acid reflux

GER / Gastroesophageal reflux
pneumonija/PBB / Pneumonia/PBB

KONTRAINDICIRANI

DA - umjerena uc¢inkovitost / YES — moderate
DA - umjerena ucinkovitost / YES — moderate
NE** / NO**

NE /NO

NE /NO

NE/NO

samo stariji od 12 godina
/ Only children >12 years

DA - prema indikaciji / YES — when indicated
DA - prema indikaciji / YES - when indicated
DA - prema indikaciji / YES — when indicated

DA - prema indikaciji / YES — when indicated

DA - umjerena, prema indikaciji
/ YES — moderate, when indicated

DA - prema indikaciji / YES — when indicated

DA - prema indikaciji / YES - when indicated
DA - prema indikaciji / YES - when indicated

lokalni anestetici / Local anesthetics

* OSIM kod alergije na pelud i PLPR te djece mlade od 12 mjeseci

/ CONTRAINDICATED

NE /NO

/ EXCEPT in children younger than 12 months, those with pollen allergies or laryngopharyngeal reflux
** OSIM u specificnim stanjima (npr. cisti¢na fibroza) / EXCEPT in specific conditions (cystic fibrosis)
*** SAMO u specificnim stanjima (npr. pneumotoraks) / ONLY in specific conditions (pneumothorax)

KLJUCNA PITANJA 1 ODGOVORI

1. Koliko cesto je potrebno kontrolirati bolesnika
kod nerazjasnjenog uzroka kaslja?

Prvu kontrolu i obradu kod nespecificnog kaslja kod
djece treba uciniti nakon Cetiri tjedna trajanja simpto-
ma, potom pratiti uz empirijsku ili ciljanu terapiju
svaka dva do ¢etiri tjedna. (Razina preporuke 1B) 4

Ako se radi o suhom kaslju koji traje dulje od cetiri
tjedna, a nakon $to primarnom evaluacijom (detaljna
anamneza, fizikalni pregled, spirometrija, SE, KKS,
imunoglobulini, RTG pluca, alergolosko testiranje,
ORL pregled) nije pronaden specifiéni uzrok kaslja,
moze se re¢i da se radi o kroni¢nom nespecificnom
kaslju.*® Takav kasalj obi¢no postupno regredira, no
djecu bi trebalo periodicki kontrolirati kako bi se na
vrijeme uocili znakovi koji bi eventualno upudivali na
razvoj specificnog kaslja. U tom slucaju dijete bi treba-
lo uputiti na daljnju obradu pulmologu.
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Prva kontrola bi trebala biti nakon dva do cetiri
tjedna radi reevaluacije (anamneza, detaljan fizikalni
pregled kojim se trazi razvoj specificnih simptoma te
spirometrija).

Ako je doslo do promjene osobine kaslja u mokri/
produktivan ili do razvoja nekih novih simptoma koji
bi upudivali na razvoj specifi¢cnog kaslja, potrebno je
dijete uputiti pulmologu. Ako je kasalj i dalje suh i ne-
promijenjen s urednim nalazom spirometrije, provodi
se opservacija tijekom dva do ¢etiri tjedna (engl. watch
and wait) jer kroz to vrijeme najcesce regredira virusni
postinfektivni kagalj ili se uvodi terapija za astmu od-
nosno za GERB/PLPR, jer su to najce$¢i neprepoznati
uzroci kroni¢nog kaslja.

Nakon dva do cetiri tjedna opservacije, odnosno
lijecenja, provodi se ponovo reevaluacija te ukoliko
nije doslo do poboljsanja potrebno je uputiti dijete
pulmologu. Ako je doslo do poboljsanja lijecenje se
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prekida, a slijedeca kontrola planira za dva do cetiri
tjedna. Ako u tom razdoblju dode do relapsa kaslja,
lijecenje se ponovno uvodi.

2. Koliko dugo se moze tolerirati kasalj, ako nema
promjene u intenzitetu, kod bolesnika koji je dobro-
ga opceg stanja?

Ako je dijete dobroga opceg stanja, kasalj kojemu se
intenzitet ne mijenja moZe se tolerirati do Cetiri tjed-
na, nakon cega je potrebno provesti evaluaciju i dalj-
nju dijagnostiku kako je objasnjeno u pitanju broj 1.
(Razina preporuke 1B)*#

3. Kako pristupiti racionalnoj dijagnostici (5to je
dostupno i od ¢ega poceti)?

Racionalna dijagnostika podrazumijeva prethodnu
detaljnu procjenu opceg stanja, znakova upozorenja i
popratnih simptoma u bolesnika. Za detalje vidjeti po-
stupnik (slika 1). (Razina preporuke 1B)

Osnovno je razluciti je i dijete koje kaslje zivotno
ugrozeno te je li mu potreban intenzivan nadzor i lije-
¢enje u stacionarnoj ustanovi (npr. sumnja na aspira-
ciju stranog tijela, zbog ¢ega je potrebno dijete hitno
uputiti u odgovarajucu ustanovu gdje se moze uciniti
endoskopija i po potrebi ekstrakcija stranog tijela iz
di$nog puta).

Zatim detaljnom anamnezom saznajemo postoje li
¢imbenici rizika iz perinatalnog razdoblja, obiteljsko
opterecenje odredenim bolestima, dob pojave kaslja,
postojanje pridruzenih simptoma, okolnosti pod koji-
ma se kasalj javlja, lijekove koje dijete uzima te navike
i socijalne prilike u kojima obitelj zivi.?**

Nakon anamneze slijedi fizikalni pregled s poseb-
nim osvrtom na status pluca i srca. Izuzetno je vazno
obratiti paznju na disanje (postoje li znakovi respira-
tornog distresa — koristenje pomoc¢nih misica za disa-
nje, stenjanje, klimanje glavicom u ritmu disanja kod
dojenceta, Sirenje nosnih krila, disanje trbuhom), dise
li dijete na usta, ima li nazalni ili isprekidani govor,
zauzima li odredeni polozaj tijela kako bi lakse disalo.
Nakon inspekcije i perkusije prsnog kosa slijedi au-
skultacija srca i pluca.

Slijede¢i korak je laboratorijsko odredivanje parame-
tara upale te RTG prsnog kosa. Ambulantno se opstruk-
cijski poremecaj ventilacije moze utvrditi mjeracem vrs-
nog protoka zraka (PEF - engl. peak expiratory flow)
kod djece koja ga znaju i mogu koristiti. Djeca starija od
pet godina mogu se uputiti na spirometriju. Za djecu
mladu od pet godina pogodna je metoda impulsne osci-
lometrije jer zahtijeva minimalnu suradnju.*

Ako nakon navedene dijagnosticke obrade nije ot-
kriven uzrok kaslja, moze se uciniti otorinolaringo-
loski pregled (endoskopija nosa, nazofarinksa i/ili la-
rinksa), alergolosko testiranje, mjerenje koncentracije
imunoglobulina u krvi, 24-satni pH-monitoring jed-
njaka s impedancijom, ultrazvuk ili RTG sinusa (kod
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skolske djece i starije) i testiranje na tuberkulozu u po-
dru¢jima s visokom pojavnoscu te bolesti.* Ponekad
je, radi iskljuc¢enja psihogenog kaslja, potrebno bole-
snika uputiti na pregled i misljenje psihologu.

4. Jelipotrebna dijagnostika ako je empirijska tera-
pija ucinkovita?

Dijagnostika kod kaslja je potrebna ako se radi o
kronicnom ili recidivirajuéem kaslju koji ne reagira na
empirijsku terapiju. (Razina preporuke 1B)

Ako se empirijska terapija pokaze u¢inkovitom, nije
potrebna dodatna dijagnostika, osim u slucaju posto-
janja znakova i simptoma koji ukazuju na odredenu,
najcesc¢e kroni¢nu bolest (npr. astma).® Tada je bole-
snika potrebno uputiti specijalistu koji ¢e procijeniti
potrebu za dijagnostickom obradom.

5. Jelipotrebna obrada kod recidivirajucih epizoda
kaslja, ako dobro odgovaraju na simptomatsku tera-
piju?

Obrada je preporucljiva kod svih recidivirajucih
epizoda kaslja, osim ako se radi o nekompliciranim
respiratornim infekcijama gornjih disnih putova. (Ra-
zina preporuke 1B)

Kod recidivirajuceg kaslja potrebno je ponovo pro-
vesti evaluaciju te uputiti dijete na obradu kako bi se
potvrdila dijagnoza i procijenila dosadasnja terapija.”®
U nekim slucajevima moze istovremeno biti prisut-
no nekoliko uzroka i pokretaca kaslja, kao npr. astma
i kongenitalne anomalije di$nih putova ili astma i
GERB/PLPR.*

6. Kada je uputno dati simptomatski lijek za kasalj?

Nema apsolutne indikacije za simptomatsko lijece-
nje kaslja. Najcesce se radi o kombinaciji simptomat-
skih mjera, dok je farmakoterapija rezervirana za ka-
Salj veceg intenziteta koji remeti svakodnevne aktiv-
nosti. (Razina preporuke 2A)

Ako kasalj remeti san, uzimanje obroka i/ili svako-
dnevne aktivnosti po potrebi se mogu koristiti lijekovi
i metode koji ublazavaju kasalj.*>* Za akutni kasalj
(trajanja do tri tjedna) blazeg intenziteta ne bi trebalo
primjenjivati nikakve simptomatske lijekove, osim ako
postoje jasni znakovi podlezeceg uzroka, a tada bi tre-
balo lijeciti uzrok, a ne simptome.*” Ako se radi o ne-
specificnom kaslju, korisno moze biti ovlazivanje dis-
nih putova inhalacijama fizioloske otopine, obilnija
peroralna rehidracija, spavanje s poviSenim uzglav-
ljem i izbjegavanje ¢imbenika koji provociraju kasalj
(npr. izlozenost duhanskom dimu i onecis¢enjima u
zraku).?* Ako je intenzitet kaslja takav da znacajno re-
meti kvalitetu Zivota mogu se preporuciti simptomat-
ski lijekovi na biljnoj bazi ili antitusici/protusici peri-
fernog djelovanja, prema preporukama stru¢nog dru-
$tva.*®® Indikacije za primjenu antitusika raspravljene
su u jednom od daljnjih pitanja.
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7. Treba li za akutni kasalj davati ikakvu terapiju i
ako treba, koju?

Akutni kasalj kod djece u pravilu se ne lije¢i. (Razi-
na preporuke 2B)

Akutni kasalj u pravilu ne treba lijeciti lijekovima,
medutim to djelomi¢no ovisi o uzroku i tipu kaslja.
Ako nema jasnog uzroka bolje je pricekati i vidjeti
hoce li se kasalj spontano smiriti, buduci da je kod
djece (a i odraslih), naj¢esci uzrok akutnog kaslja in-
fekcija gornjih disnih putova koja je ve¢inom blaga i
samoogranicavajuca bolest.*’

8. Kada preporuciti pregled lijecnika specijalista
ako nema poboljsanja na empirijsku terapiju?

Pregled specijalista preporucuje se okvirno nakon
Sest do osam tjedana trajanja simptoma, u slucaju ne-
uspjeha ranije preporucenih mjera. (Razina preporu-
ke 1B)

Ako se simptomatskom terapijom ili empirijskim
lije¢enjem vjerojatnog uzroka kaslja ne postigne po-
boljsanje, ili ako postoji sumnja na neko stanje ili
bolest koje zahtijeva dodatnu specijalisticku obradu,
uputno je bolesnika poslati na pregled i procjenu spe-
cijalistu pulmologu (odnosno alergologu ako postoje
simptomi koji upucuju na alergijsku etiologiju), nakon
$est do osam tjedana ukupnog trajanja simptoma.?*>
9. Kada ima smisla djeci davati antitusike?

Antitusici su u djecjoj dobi nacelno kontraindicira-
ni. Iznimku ¢ini kasalj koji moZe pogorsati bolest (npr.
pneumotoraks), ali tada se antitusici mogu iskljucivo
propisati kod starije djece i adolescenata. (Razina pre-
poruke 2C)

Antitusike ima smisla davati kod djece samo ako je
intenzitet kaslja nerazmjeran potrebi za eliminacijom
sekreta iz di$nih putova.’® Medutim, postoje ogranice-
nja za primjenu antitusika (pogotovo onih koji sadrze
kodein i dekstrometorfan) kod djece mlade od dva-
naest godina.’>* Prema trenutno vazeé¢im smjernica-
ma nema opravdanih indikacija za primjenu navede-
nih lijekova kod kaslja uzrokovanog virusnim infekci-
jama niti kod protrahiranog kaslja nakon infekcije
Bordetellom pertussis.** U mlade djece i one s komorbi-
ditetima (OSAS, pretilost) rizici od primjene antitusi-
ka veci su od njihove koristi.”* Medutim, biljni prepa-
rati s dokazanom ucinkovitos¢u i prihvatljivim sigur-
nosnim profilom i dalje ostaju kao moguca terapija u
ublazavanju kaslja.

Kod djece starije od dvanaest godina mogu se pre-
poruciti antitusici perifernog djelovanja tijekom deset
dana, ako je kasalj jako intenzivan, a obradom su is-
kljuceni uzroci kod kojih je kasalj svrhovit.*

10. Antitusici centralnog ili perifernog djelovanja
kod djece?

Antitusici centralnog djelovanja su kontraindicirani
u djeéjoj dobi (Razina preporuke 2A), dok se antitusi-
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ci perifernog djelovanja mogu primjenjivati relativno
sigurno kod starije djece (Razina preporuke 2B).

Antitusike nacelno primjenjujemo samo u iznimnim
slu¢ajevima. Dijele se na one centralnog djelovanja
(opioidni i neopioidni) i antitusike perifernog djelova-
nja. Djeci nije preporucljivo davati antitusike central-
nog djelovanja, budu¢i da mogu pogorsati neke bolesti
ili uzrokovati znacajne pa i vrlo ozbiljne nuspojave.

Antitusici perifernog djelovanja (npr. levodropro-
pizin) inhibicijom izlu¢ivanja neuropeptida u podruc-
ju perifernih ziv¢anih zavrSetaka smanjuju nadrazaj na
kasalj.>>*” Moze ih se preporuciti kod djece starije od
dvanaest godina (odnosno $esnaest godina - ovisno o
preporukama pojedinih pedijatrijskih drustava).*®

Malo je istrazivanja do sada provedeno u djecjoj po-
pulaciji, a dostupni rezultati pokazuju malu uc¢inkovi-
tost kod djece u odnosu na placebo.”

11. Antitusici ili protusici za lijeCenje kroni¢nog
kaslja?

Protusici su indicirani u specificnim stanjima. Anti-
tusici su ogranicene djelotvornosti i imaju brojne nus-
pojave. (Razina preporuke 2B)

Protusici nacelno nisu indicirani kod kroni¢nog
kaglja. Iznimno se mogu preporuciti kod produktiv-
nog kaslja i u bolestima kod kojih je njihova ucinkovi-
tost dokazana u klinickim studijama (npr. manitol kod
cisti¢ne fibroze).60:61:62

Za antitusike vidjeti pitanje 10.

12. Sintetski ili biljni lijekovi?

Biljni lijekovi mogu biti korisni za ublaZavanje
simptoma kaslja. (Razina preporuke 1A)

Metaanalize pokazuju da neki biljni lijekovi u lijece-
nju kaslja imaju povoljan uc¢inak u odnosu na placebo,
uz visoku razinu sigurnosti za primjenu kod djece.®’
13. Med?

Med se pokazao kao ucinkovit lijek za ublaZavanje
simptoma kaslja. (Razina preporuke 1B)°+¢>6¢

U klinickim studijama dokazano je da med u odno-
su na placebo i dekstrometorfan (antitusik) ima stati-
sticki znacajan utjecaj na ublazavanje simptoma kaslja
kod djece starije od godinu dana. Utvrdena doza je
prema jednoj studiji iznosila 2,5 ml meda navecer prije
spavanja. Zbog toga se med moze smatrati relativno
sigurnim za primjenu u djece iznad dvanaest mjeseci.
Kontraindikacije za primjenu meda su alergije na
pelud i GERB/PLPR.

14. Kakva je ucinkovitost/neskodljivost biljnih lije-
kova u simptomatskoj terapiji kaslja?

Biljni lijekovi su sigurni za primjenu u djecjoj dobi,
ali su ogranicene ucinkovitosti kod kronicnog kaslja.
(Razina preporuke 1A)%

Ucinkovitost lijekova na bazi biljnih ekstrakata je
ogranicena. Njihovo djelovanje se prvenstveno svodi
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na ublazavanje simptoma kaslja, a ne na lije¢enje uzro-
ka, te je u sluc¢aju kroni¢nog kaslja potrebno utvrditi
podlezeci uzrok. Za akutni kasalj biljni lijekovi i pre-
parati pokazuju statisticki znacajno poboljsanje u od-
nosu na placebo, a u odnosu na sintetske antitusike
imaju minimalne ili nikakve nuspojave (uz pridrzava-
nje preporucenih doza). Stoga biljni lijekovi, unato¢
ogranicenoj djelotvornosti i nedostatku svih potreb-
nih klinickih ispitivanja, imaju svoje mjesto u terapiji
kroni¢nog kaslja.

15. Ima li kod kroni¢nog kaslja u djece smisla dati
empirijsku terapiju za alergije (antihistaminici, anta-
gonisti leukotrienskih receptora)?

Terapija za alergije je opravdana samo u slucaju
jake sumnje ili potvrdene alergijske bolesti. (Razina
preporuke 2B)

Lijecenje kroni¢nog kaslja obi¢no zapocinje empirij-
ski, najées$ce u akutnoj ili subakutnoj fazi.® Ako posto-
je jasni znakovi koji upucuju na alergijsku etiologiju,
opravdano je koristiti antihistaminike.

Prije uvodenja antagonista leukotrijenskih recepto-
ra, bilo bi bolje uciniti pregled specijalista alergologa,
buduci da nisu uvijek prvi izbor u lijecenju alergijskih
bolesti i astme.

16. Kako zapoceti lijecenje kroni¢noga produktiv-
nog kaslja (sumnja na protrahirani bakterijski bron-
hitis)?

Kod protrahiranoga bakterijskog bronhitisa potreb-
na je adekvatna antimikrobna terapija u trajanju od
najmanje cetrnaest dana. (Razina preporuke 1A)

Ako se postavi sumnja na protrahirani bakterijski
bronhitis, a nije moguce dobiti uzorak (iskasljaj) za
mikrobiolosku analizu, antibiotska terapija moze se
uvesti empirijski (prema regionalnim preporukama za
antimikrobno lijecenje) u trajanju najmanje Cetrnaest
dana. Ako nema zadovoljavajuceg odgovora na empi-
rijsku antimikrobnu terapiju potrebno je bolesnika
uputiti specijalistu.

17. Jeli potrebno lijecenje postinfektivnog kaslja kod
djece (subakutni kasalj nakon preboljele virusne res-
piratorne infekcije)?

Postinfektivni kasalj ne bi trebalo lijeciti farmako-
loski. (Razina preporuke 2B)*

Postinfektivni kasalj se ne lijeci farmakoloski. Iz-
nimku ¢ine situacije u kojima kasalj znac¢ajno utjece na
bolest, primjerice kod pneumotoraksa, kada kasalj
mozZe ne samo usporiti oporavak, ve¢ i pogorsati sta-
nje. Vec¢ina simptomatskih lijekova ima vrlo slab ili ni-
kakav ucinak, a bolest je samoogranic¢avajuca i najce-
$¢e prolazi unutar nekoliko tjedana spontano. Stoga bi
na prvom mjestu trebalo roditelje i bolesnike upoznati
s tijekom bolesti, a lijeCenje provoditi samo ako se jave
komplikacije ili ako kasalj znacajno utjece na svakod-
nevne aktivnosti i spavanje.
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18. Ima li kod kroni¢nog kaslja u djece smisla empi-
rijska terapija alergije (tj. alergijskog rinitisa)? Ima li
smisla davanje nazalnih glukokortikoida i/ili antihi-
staminika?

Ako nema drugih simptoma alergijskog rinitisa,
nije indicirano empirijsko lijecenje nazalnim gluko-
kortikoidima u djece s kroni¢nim kasljem. (Razina
preporuke 2B)

Incidencija alergijskog rinitisa (AR) u pedijatrijskoj
populaciji je visoka, i prema nekim autorima iznosi
¢ak do 40%.7° Prevalencija kroni¢nog rinosinusitisa
(KRS) u pedijatrijskoj populaciji znacajno je niza od
alergijskog rinitisa, a vjerojatno se krece oko 2%.”!
Zbog velike ucestalosti AR-a, moguce je istovremeno
postojanje i AR-a i KRS-a kod manjeg dijela djece. Dio
simptoma AR-a i KRS-a je preklapajuci: opstrukcija i
rinoreja. Za AR su karakteristicni kihanje i svrbez
nosa, a za KRS kasalj, postnazalno slijevanje i priti-
Sak.72’73

Kasalj takoder moze biti simptom KRS-a. Za dija-
gnozu KRS-a u djece od strane pedijatra, lije¢nika obi-
teljske medicine (LOM) ili lije¢nika primarne zdrav-
stvene zastite potrebna su barem dva simptoma od
kojih jedan mora biti nosna opstrukcija ili sekrecija
(bilo prednja ili postnazalna), a drugi simptom moze
biti bol odnosno pritisak u podrudju lica i cela ili ka-
$alj.”? Tek ORL specijalist pri postavljanju dijagnoze
koristi i endoskopski pregled nosa i/ili CT nalaz (no
CT se indicira samo kod teskih slucajeva gdje se raz-
matra mogucnost kirurskog lijecenja, a ne u rutinskoj
dijagnostici KRS-a). Iz ovoga je vidljivo da kod manje
djece kasalj moze biti jedini simptom koji je uocljiv ro-
ditelju, tj. objektivno primjetljiv. Nazalni glukokorti-
koidi prihvaceni su kao terapija KRS-a u djece prema
vaze¢im Europskim smjernicama,” no s niZom razi-
nom dokaza (razina V), i to na temelju saznanja o do-
brom ucinku u lije¢enju KRS-a u odraslih te niskom
riziku nuspojava pri lijecenju pedijatrijskog AR-a.

19. Ima li kod kroni¢nog kaslja u djece smisla empi-
rijska terapija laringofaringealnog refluksa?

Ako uz kasalj postoje i neki tipicni znakovi PLPR-a
u orofaringoskoskom nalazu, postoji umjerena vjero-
jatnost da je kasalj uzrokovan PLPR-om te se kod tak-
vih slucajeva preporucuje empirijska terapija (dijetet-
ske mjere, terapija alginatima, a u tezim slucajevima i
inhibitorima protonske pumpe) uz koje se preporucuje
simptomatska terapija kaslja. (Razina preporuke 2B)

Laringofaringealni refluks u djece (PLPR) jos uvijek
je nedovoljno jasan klinicki entitet koji ima rastucu in-
cidenciju u pedijatrijskoj populaciji. U¢estali komor-
biditet s respiratornim bolestima poput astme i subglo-
ticnog laringitisa te s nekim tipi¢nim gastroenterolos-
kim bolestima poput gastritisa i pretilosti daje PLPR-u
dodatnu vaznost, ali i komplicira pravilno postavljanje
dijagnoze.”*”
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Jedan od vodecih simptoma je prolongirani kasalj.
Kasalj je suh i nadrazajan, nerijetko sli¢niji ¢is¢enju
grla te s obzirom na ucestalost podsjeca na tik, pone-
kad s laringealnim prizvukom, uglavnom dnevni. Ako
uz kasalj s navedenim znacajkama postoje i neki tipic-
ni znakovi PLPR-a u orofaringoskopskom nalazu,
poput injicirane i granulirane sluznice straznjeg zida
zdrijela i elongirane uvule, postoji umjerena vjerojat-
nost da je kasalj uzrokovan PLPR-om. Kod takvih slu-
Cajeva preporucuje se empirijska terapija koja se sasto-
ji od dijetetskih mjera, terapije alginatima, a u tezim
sluc¢ajevima i inhibitorima protonske pumpe. Uz te li-
jekove svakako je dobrodosla simptomatska terapija
kaslja. Empirijska terapija se provodi mjesec dana i
ako nakon toga nema pobolj$anja potrebno je zapoce-
ti obradu PLPR-a.76777879:80

20. Kada je kod kaslja u djece indicirana endoskopija
nazofarinksa od strane ORL specijalista? Kada je in-
dicirana adenoidektomija?

Kada postoje kriteriji za postavljanje dg. KRS (op-
strukcija i/ili sekrecija kao obavezni, uz barem jedan od
slijedecih simptoma: bol/pritisak u podrucju lica i cela
ili kasalj). Ako nakon sveobuhvatne pedijatrijske dija-
gnostike nije otkriven uzrok kaslja, indiciran je pregled
otorinolaringologa koji ¢e indicirati endoskopiju nosa,
nazofarinksa i/ili larinksa. (Razina preporuke 1B)

Adenoidektomija je indicirana ako povecani ade-
noidi rade opstrukciju nosnog disanja ili ako opstrui-
raju tubarna uséa s posljedicnim upalama srednjeg
uha uz efuziju. (Razina preporuke 1A)%"%

U odgovoru na prvo pitanje navedeni su kriteriji za
postavljanje dijagnoze KRS-a (opstrukcija i/ili sekre-
cija kao obvezni, uz barem jedan od sljede¢ih simpto-
ma: bol/pritisak u podrucju lica i ¢ela ili kasalj). Speci-
jalist ORL u dijagnostici KRS-a koristi endoskopiju
radi potvrde dijagnoze, ali i isklju¢ivanja druge patolo-
gije koja moze davati slicnu simptomatologiju (polip,
strano tijelo, tumor, ja¢a anatomska deformacija). Kod
djece je incidencija KRS-a i druge ozbiljne patologije
rijetka, a osobito je malo vjerojatno da bi kasalj bio je-
dini simptom druge spomenute patologije.

Adenoidi su za razliku od gore navedenih bolesti
Cesto povecani kod djece. Adenoidektomija je indici-
rana ako povecani adenoidi rade opstrukciju nosnog
disanja ili ako opstruiraju tubarna usca s posljedi¢nim
upalama srednjeg uha uz efuziju. Kroni¢ni rinosinusi-
tis u djece takoder moze biti indikacija za adenoidek-
tomiju. Kao simptom nosne opstrukcije adenoidima
moze se javiti i hrkanje, iako prema vecini smjernica
hrkanje kao jedini simptom nije indikacija za adenoi-
dektomiju. Uz to, hrkanje je ¢eSce posljedica udruzene
hipertrofije i adenoidnih i palatinalnih tonzila.

Malo je vjerojatno da je kroni¢ni kasalj u djece jedi-
ni simptom povecanih adenoida - bez postojanja zna-
¢ajne nosne opstrukcije ili recidiviraju¢ih upala uha.
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Moguce je ipak postojanje upale adenoida, tzv. adeno-
iditisa, koji moze biti uzrokom kaslja, ali bi trebao biti
pracen i drugim simptomima nazofaringitisa — halito-
zom, postnazalnim slijevanjem, tubarnim smetnjama,
simptomima rinosinusitisa, nazalnim govorom itd.

Zaklju¢no, u djece s kroni¢nim kasljem, ako nakon
sveobuhvatne pedijatrijske dijagnostike nije otkriven
uzrok kaslja, indiciran je pregled otorinolaringologa
koji ¢e indicirati endoskopiju nosa, nazofarinksa i/ili
larinksa.

21. Kada je kod kaslja u djece indicirana bronhosko-
pija?

Svako dijete s prolongiranim kasljem kojem se nije
otkrio uzrok prethodnom dijagnostickom obradom te
u slucaju sumnje na aspiraciju stranog tijela zahtijeva
bronhoskopiju. (Razina preporuke 1A)% 545

Kasalj koji je mozda uzrokovan aspiracijom stranog
tijela bez obzira na anamnesticke podatke i lokalni
nalaz zahtijeva bronhoskopiju. Brohoskopija je indi-
cirana u slucaju pozitivnih (hetero)anamnestickih po-
dataka i unato¢ negativnom klinickom i radioloskom
nalazu. Indikacija postoji takoder i kod negativne
anamneze, ali postojece sumnje postavljene na temelju
klinickog nalaza na plu¢ima (auskultacijski) i/ili ne-
razja$njenih patoloskih promjena otkrivenih radiolos-
kom obradom (RTG pluéa ili CT ili MR), npr. atelek-
taza, pneumotoraks, pneumomedijastinum i sli¢no.
Bronhoskopija je indicirana i kod kaslja prisutnog u
stanjima poput prolongirane ili recidivne pneumonije
nepoznate etiologije koja se ne moze objasniti drugim
etioloSkim uzrokom. Treba imati na umu da anamne-
za negativna za aspiraciju stranog tijela moze biti po-
sljedica neprepoznatog ili zatajenog dogadaja.

22. Moze li se lijecenjem posljedica nekog stanja
(koje dovodi do kaslja) izlijeciti uzrok?

Kod lijecenja kronic¢nog kaslja treba lijeciti i osnovni
uzrok i posljedice. (Razina preporuke 2C)*

Nacelno bi trebalo lijeciti uzrok kaslja, a ne posljedi-
ce stanja koje dovodi do kaslja. Ako osnovni uzrok
perzistira, sva stanja izazvana njime javljat ¢e se u obli-
ku recidiva ili se ne¢e modi rijesiti.

Medutim, u slucaju kada je primjerice zbog kronic-
nog kaslja nakon pneumonije doslo do razvoja GERB/
LPLR-a, potrebno je lijeciti i to stanje, zbog toga §to i
ono moze biti novi uzrok kroni¢nog kaslja (krug kasalj
- refluks — kasalj).

23. Kako procijeniti parcijalno poboljsanje (npr. pro-
tuupalnim lijekovima) na simptomatologiju kaslja u
odnosu na etiolosko lijecenje?

Nema jasne definicije parcijalnog poboljsanja kas-
lja. O etiologiji ovisi hoce li se i do koje mjere kasalj
moci lijeciti. (Razina preporuke 2C)¥

Nacelno djelomi¢nim poboljSanjem mozemo sma-
trati stanje kod kojeg je kasalj blazi, ali nije potpuno
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prestao. Primjerice, nakon lije¢enja pneumonije ¢esto
zaostaje kasalj iako je uzro¢nik ve¢ uklonjen. Buduci
da se radi vise o kvalitativnoj nego kvantitativnoj kate-
goriji, nema jasne definicije u literaturi $to se to¢no
smatra parcijalnim pobolj$anjem, a ve¢ina podataka
ovisi o subjektivnom dozivljavanju kaslja.

Etiolosko lijecenje po samoj definiciji podrazumije-
va da je prepoznat uzrok kaslja. Stoga parcijalno po-
boljsanje nakon terapije odredenim lijekom treba pro-
matrati iz perspektive ocekivanog ishoda ako je poznat
osnovni uzrok (uz pretpostavku da je tada i terapija
adekvatna). Ako uzrok nije poznat, tada je prije dono-
$enja odluke o tome $to parcijalno poboljsanje jest po-
trebno uciniti obradu i pokusati dokazati uzrok kaslja.
24. Mogu li se primjenjivati lijekovi za ublazavanje
kaslja za djecu mladu od dvije godine?

Ne preporucuje se primjena bezreceptnih lijekova
kod djece mlade od dvije (odnosno Cetiri) godine. (Ra-
zina preporuke 2C)

FDA i EMA ne preporucuju bezreceptne lijekove za
djecu mladu od dvije godine, buduci da neke studije za
navedene lijekove pokazuju ozbiljne nuspojave (izrazi-
ta pospanost, konfuzija, poremecaj spavanja...).*** To
se prvenstveno odnosi na antitusike centralnog djelo-
vanja koji su u toj dobnoj skupini kontraindicirani. Ta-
koder nema dovoljno randomiziranih klinickih studi-
ja koje bi utvrdile njihovu u¢inkovitost naspram mo-
gucih nuspojava. Medutim, kasalj koji utjece na obav-
ljanje svakodnevnih aktivnosti, spavanje i uzimanje
hrane te narusava kvalitetu zivota djeteta treba lijeciti
u skladu s procjenom nadleznog pedijatra. Tada lijec-
nicima na raspolaganju stoje antitusici perifernog dje-
lovanja i lijekovi na biljnoj bazi, koji su prema dosa-
da$njim studijama neskodljivi ili imaju minimalne
nuspojave.?

POMAGALA U KLINICKOJ PRAKSI
Podrazajni neproduktivni kasalj

Kod podrazajnoga neproduktivnog kaslja nepozna-
tog uzroka prva fizioterapijska intervencija jest sma-
njiti intenzitet kaslja i pokusati prevenirati sljedeci na-
padaj.”® Postupci su sljedeci:

1. Pozicioniramo dijete u povi$eni supinirani polo-
zaj s potporom za leda. Starija djeca se mogu pozicio-
nirati u sjede¢im polozajima: kocijaski sjed, potpora za
leda s naslonom stolice ili stoje¢i polozaj s lagano flek-
tiranim trupom, rasirenih nogu i osloncem za Sake.
Oksimetrom kontroliramo saturaciju i puls.

2. Sukladno dobi djeteta provodimo relaksaciju,
kako bismo opustili glatke misi¢e bronha i eliminirali
strah od gusenja, §to je Cesto slucaj kod podrazajnoga
neproduktivnog kaslja.

S djecom dobi u prosjeku do pet godina provodimo
pasivnu relaksaciju, roditelj drzi dijete u krilu ili sjedi
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pored njega i ciljano vodenom adekvatnom pric¢om,
¢itanjem slikovnice ili uporabom edukativne igracke
dijete smiruje i opusta.

Stariju djecu pozicioniramo u sjedece, polulezece ili
leze¢e polozaje s lagano flektiranim koljenima, lakto-
vima i potpornim jastucima ispod koljena i vrata. Edu-
ciramo ih da shvate razliku izmedu ekstremiteta u eks-
tenziji ili u relaksiranom, opustenom polozaju. Tu
uklju¢ujemo i pravilan obrazac disanja, udisaj na nos,
izdisaj kroz poluzatvorene usne, uz postupno aktivira-
nje dijafragme.

3. Prostor gdje boravi dijete mora biti prozracen, s
adekvatnom temperaturom i vlagom zraka.

Lije¢nici medikamentoznom terapijom eliminiraju
uzrok i smanjuju intenzitet kaslja, a u daljnjim tretmani-
ma fizioterapeuti postupno provode respiracijske tre-
ninge s pomagalima ili bez pomagala te educiraju rodi-
telje i djecu u cilju prevencije i samopomoci kod kuce.

Kontraindikacija za gore navedene fizioterapijske
intervencije nema, jedino je u slucajevima visokog
febriliteta i opéega loSeg stanja djeteta pojacan lijec-
nicki nadzor i pracenje vitalnih funkcija.

Toaleta disnog sustava

Bronhitis, astmu, bronhiektazije, cisticnu fibrozu i
druge respiratorne bolesti u vecini slucajeva prati stva-
ranje sekreta i otezano iskasljavanje. U respiratornoj
fizioterapiji glavna je intervencija toaleta di$nog susta-
va, koja se moze provoditi na klasi¢can nacin bez po-
magala ili s adekvatnim uredajima.

Dijagnoza, opce stanje djeteta, koli¢ina sekreta i dob
uvjetuje nam izbor metode i nacin toalete di$nog
sustava.

Hidracija
Prvi korak u toaleti diSnog sustava jest hidracija, jer
se vlazenjem mukocilijarnog aparata postize razrjedi-

vanje sluzi i brza eliminacija sekreta. Provodi se putem
inhalacija fizioloskom otopinom.

Inhalacijska terapija

Primjena inhalacijske terapije, odnosno uzimanje
lijeka u obliku aerosola s fizioloskom otopinom po
preporuci lije¢nika u vecini slucajeva se provodi prije
toalete diSnog sustava, kako bi fizioterapijski postupci
bili u¢inkovitiji.

Posturalna drenaza

Drenaza je terapijski postupak pozicioniranja bole-
snika u to¢no odredeni polozaj, u kojem se omogucuje
brza mobilizacija sekreta djelovanjem gravitacije. Dio
pluca koji dreniramo mora biti pozicioniran na naj-
vi$oj tocki okomito u odnosu na glavni bronh. Vrijeme
drenaze je u prosjeku 10 — 15 min, 3 - 4 x dnevno, prije
obroka. U posebnim slu¢ajevima, kao $to je cisticna
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fibroza, drenaza se moze provoditi i dulje, maksimalno
30 do 40 minuta, ovisno o opéem psihofizickom stanju
pacijenta.

Kontraindikacije su: GERB/PLPR, kirurski ortoped-
ski zahvati, povecanje intrakranijalnog tlaka, fraktura
rebara, plu¢na embolija, visoka temperatura, spinal-
ne ozljede kraljeznice, vrata, prsnog kosa, unutarnja
krvarenja.

Manualne tehnike - kasalj
Perkusije

Perkusije se provode dlanom jedne ili dvije ruke s
lagano savinutim prstima u obliku kupole, kako bismo
imali zra¢ni jastuci¢ koji potic¢e pokretanje sekreta.”
Manualne perkusije primjenjujemo kod male djece do
pet mjeseci, za sve plu¢ne segmente, po potrebi uz
vibrirajudi pritisak, preko tanke odjece.”***** Dlan kod
perkusija moZemo zamijeniti silikonskim manualnim
perkusorima koji su razlicite velicine.

Tipping (lupkanje s dva ili tri skupljena prsta) pro-
vodimo kod djece u dobi do tri mjeseca.

Vibriraju¢i pritisak u izdisaju

Dlanom lagano vibrirajuéi pritiS$¢emo dio prsnog
kosa u izdisaju od distalnog prema proksimalnom
(traheji) u fazi izdisaja.

Kontraindikacije su: visoka temperatura, ozljede

kraljeznice ili osteoporoza kraljezaka, unutarnja krva-
renja, povecanje intrakranijalnog tlaka, pleuritis.

FET - tehnika forsiranog ekspirija

Dijete koje moze suradivati (starije od pet godina) iz-
dise otvorenim glotisom kroz poluotvorena usta uz vi-
brirajuci pritisak, kao da izgovara slovo H, ¢ime se poti-
¢e na kasalj. Kod opsezne opstrukcije to moramo pazlji-
vo provoditi zbog mogucnosti kolapsa malih di$nih
putova.

Autogena drenaza

Tehnika koju mogu provoditi djeca starija od deset
godina koja su psihofizicki sposobna suradivati.

Polozaj moze biti sjedeci ili lezeci, koji omogucuje
prethodno obvezno opustanje. Dijete polako duboko
udiSe na nos i pritom rukama kontrolira pokrete prsnog
kosa i trbuha. Zaustavi disanje 2 - 3 sekunde, nakon

.....

aktivno. Tako poti¢e mobilizaciju sekreta do dusnika ili
grkljana i iskasljavanje se odvija bez napora.
Tehnika asistiranoga forsiranog ekspirija (AFE)

Manualnim pritiscima u izdisaju na odredene dije-
love prsnog kosa poti¢emo kasalj. Izdisaj bi po mogu¢-
nosti trebao biti produzen oko 1:3 u odnosu na udisaj.
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Pritisak $akama na bazalne dijelove rebara u izdi-
saju posebno kod manje djece stimulira kasalj.

Pritisak ispod tireoidne Zlijezde mora se vrlo oprez-
no provoditi, posebno kod male djece.

Sjedeci polozaj, lagana fleksija trupa prema napri-
jed uizdisaju i pritisak ruku u predjelu dijafragme.

Heimlichov zahvat: obuhvati se trup djeteta ruka-
ma posteriorno i u izdisaju se anteriorno u epigastriju
pritisne $akama i isprovocira kasalj.

Pronirani lezeci polozaj, kod udisaja glava i ramena
se podizu, kod izdisaja spustaju.

Kontraindikacije su: krvarenja, GERB, op¢a fizicka
slabost djeteta, pleuritis, frakture rebara i ozljede kra-
ljeznice.

Huffing tehnika

Provodimo nakon maksimalnog udisaja na nos i
ekstenzije ruku prema gore, dijete postupno izdise
kroz poluotvorena usta i iskasljava kratkim kasljevima
(mini kasljevi) kao da zeli izgovoriti slovo ,,H. Vjezbu
moze provoditi u sjede¢em polozaju ili u sjede¢em po-
lozaju ,,turski sjed®

Aktivni ciklus disanja

Tehnika koja obrascima disanja potice kasalj. Tri
metode koje obuhvaca ova tehnika jesu: kontrolirano
disanje, zadrzavanje daha dvije do tri sekunde, sto
uzrokuje postrani¢nu ekspanziju prsnog kosa i na
kraju tehnika forsiranog izdisaja (FET).

Kontraindikacije: dob djeteta, nesuradnja, visoka
temperatura, psihofizicka nesposobnost.

Pomagala - PEP

PEP pomagala se baziraju na pozitivnom tlaku pri
izdisaju, uz otpor $to uzrokuje povecanje intrabronhi-
jalnog tlaka (10 - 20 cm H,0) i tako di$ne putove drzi
otvorenim tijekom trajanja izdisaja.

Pozitivni tlak kolateralnom ventilacijom ispunjava
kolabirane alveole zrakom i periferni di$ni sustav po-
novno stavlja u funkciju, mobilizirajuci sekret u vece
bronhe.” Prije pocetka terapije dijete bi trebalo usvoji-
ti tehniku dijafragmalnog disanja.

Thera-PEP

Primjena pomagala je jednostavna. U sjede¢em po-
lozaju dijete starije od Cetiri godine udahne zrak preko
usnog nastavka. Zadrzi dah nekoliko sekundi, odno-
sno klipi¢ na pomagalu izmedu dvije linije, uz pret-
hodno odreden otpor. Pritom nastaje pozitivni tlak u
izdisaju, koji mobilizira sekret i provocira kasalj. Moze
se primjenjivati kod djece s temperaturom, a kojima je
otezana ekskrecija.

Acapella

Pomagalo kojim se mobilizira sekret pozitivnim tla-
kom i prevenira kolaps disnih putova, a oscilacijama



Smjernice za lijecenje kaslja kod djece T. Baudoin i sur.

smanjuje viskoznost i elasti¢cnost. Okruglim dijelom
kuc¢ista reguliramo otpor i frekvenciju. Primjenjuje se
uz pomo¢ maske ili usnog nastavka, a membrana u
ku¢istu uredaja tijekom disanja uzrokuje vibracije u
gornjim di$nim putovima i kasalj.

Zelena Acapella se koristi kada je za 3 — 4 sekunde
protok zraka ve¢i od 15 1/min, a plava kada je manji,
odnosno za pacijente s lo$ijom plu¢nom funkcijom.

Threshold-PEP

Jednostavno pomagalo kod kojeg se regulira otpor u
izdisaju i tako poticemo kasalj.

EzPAP

Primjenjuje se najcesce u bolnickim uvjetima. Pove-
¢ava ekspanziju pluca i relaksira disanje kod predope-
rativnih i postoperativnih tretmana. Sistem EzPAP-a
je priklju¢en na izvor kisika koji s atmosferskim zra-
kom stvara varijabilni pozitivni tlak u udisaju i izdisa-
ju. Kolateralnom ventilacijom otvara periferne di$ne
putove i ubrzava protok zraka oko ¢etiri puta.

Free Aspire

Vakuumsko pomagalo koje ubrzava protok zraka u
izdisaju Venturijevim efektom. Stvara samo pozitivni
tlak i mobilizira sekret iz periferije u glavne bronhe, ali
vrlo njezno. Softver u kudistu uredaja prilagodava se
ritmu djetetovog disanja, kako ne bi doslo do osjecaja
gusenja prilikom pokretanja sekreta. Moze se primje-
njivati kod djece s temperaturom.

Kontraindikacije gore navedenih pomagala jesu:
pneumotoraks, akutna upala uha, povecanje intrakra-
nijalnog tlaka, sinusitis, hemoptiza i hiperventilacija.

VEST - visokofrekvencijski oscilator prsnog zida

Uredaj kojim se postizu visokofrekventne oscilacije
prsnog kosa, koje se prenose na bronhe i uzrokuju
»>mini“ kasljeve, odnosno mobilizaciju sluzi i sekreta.
Generator zra¢nih impulsa napuhne prsluk koji pri-
tis¢e i opusta stijenku prsnog kosa. Frekvencija i ja¢ina
pritiska odreduje se individualno za svako dijete.

Kontraindikacije su: frakture rebara i kraljeznice,
unutarnja krvarenja, pleuritis, pneumotoraks, visoka
temperatura.

Cough Assist

Uredaj koji brzom izmjenom tlakova (insuflacija,
eksuflacija) stimulira kasalj i iz donjih di$nih putova
izvlaci sekret u gornje, $to u konacnici dovodi do is-
kagljaja. Tlakove, amplitude udisaja, oscilacije i druge
parametre u suradnji s lije¢nicima odreduje se indivi-
dualno za svako dijete.

Kontraindikacije su: emfizem, pneumotoraks, baro-
traume, pneumomediastinum, krvarenja, ozljede glave
i vrata.
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ZNAKOVI UPOZORENJA
(,RED FLAGS®)

o kasalj novorodenceta

o kasalj tijekom hranjenja

o nagli nastup kaslja ili guSenje u anamnezi, sto
moze ukazivati na udisanje stranog tijela

o kroni¢ni, vlazni kasalj sa stvaranjem iskasljaja

o kontinuirani, neprekidni ili pogorsavajuci kasalj

o prisutnost povezanih znacajki kao $to su otezano
disanje, hipoksija ili cijanoza, ubrzano disanje, stri-
dor, no¢no znojenje, gubitak tezine ili hemoptiza

« znakovi kroni¢ne bolesti pluca, npr. deformacija
zida prsnog kosa, baticasti prsti, zaostajanje u rastu

« roditeljska zabrinutost koja traje i unato¢ uvjera-
vanju

« instinkt klinic¢ara
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SAZETAK. Cilj: Procijeniti spremnost za racionalno propisivanje antimikrobnih lijekova medu diplomantima eti-
riju hrvatskih medicinskih fakulteta temeljem samoprocjene. Nadalje, ustvrditi i raspraviti eventualno prisutne
nejednakosti medu edukacijskim kurikulumima medicinskih fakulteta. ispitanici i metode: Svi studenti zavrsne
godine studija na svim Cetirima hrvatskim medicinskim fakultetima (Osijek, Rijeka, Spliti Zagreb) mogli su sudje-
lovati u ovom presjecnom istrazivanju. Koristen je validirani upitnik radne skupine £SGAP Student-PREPARE. Rijec
je o upitniku od 47 Cestica, a ukljucuje pitanja o demografskim odrednicama, samoprocijenjenoj spremnosti za
racionalno propisivanje antimikrobnih lijekova, percepdiji o korisnosti razlicitih metoda poucavanja te percipiranoj
potrebi za daljnjom edukacijom iz ove tematike. Rezultati: Stopa odaziva po pojedinim fakultetima bila je u ras-
ponu od 15,71% do 31,33%. Razina samoprocijenjene ,sveukupne spremnosti” (engl. global preparedness score,
GPS) za racionalno propisivanje antimikrobnih lijekova po fakultetima iznosila je redom: Osijek 48,82; Zagreb
53,56; Rijeka 57,14 te Split 66,28. Prosjecni GPS (56,45) u 2019. u Hrvatskoj nije bio statisticki znacajno razlicit od
vrijednosti u 2015. godini (62,66). Splitski su studenti imali statisticki znacajno bolje rezultate u 3/27 kurikulamih
podruja, dok za preostala podrudja statisticki znacajna razlika nije pronadena. Vecina je diplomanata (73,68%
—100%) izrazila potrebu za dodatnom edukacijom iz ove tematike. Samoprocijenjena dostupnost/korisnost inte-
raktivnijih metoda poucavanja bila je veca na splitskom fakultetu. Zakljucak: Hrvatski diplomanti medicine po
zavrsetku studija generalno se ne osjecaju dovoljno spremnima za samostalno propisivanje antimikrobnih lijekova
koje im predstoji u skoraSnjoj Klinickoj praksi. Osjetne interregionalne diskrepancije u spremnosti studenata za
racionalno propisivanje antimikrobnih lijekova nisu pronadene, medutim uocene su znacajnije razlike po pitanju
samoprocijenjene dostupnosti/korisnosti pojedinih metoda poucavanja medu fakultetima.

SUMMARY. Aim: To assess self-reported preparedness for prudent antimicrobial use in final-year medical stu-
dents in Croatia, and to determine possible inconsistencies in educational curricula in four Croatian medical
schools. Participants and methods: All 2019 graduates were eligible to participate in this cross-sectional study at
four Croatian medical schools (Osijek, Rijeka, Split, and Zagreb). The utilized questionnaire was developed by
ESGAP Student-PREPARE Working Group. The 47-item questionnaire included questions on demographics, self-
reported preparedness regarding prudent antimicrobial use, perceptions of the usefulness of teaching methods
and perceived need for further education. Results: Response rates varied by medical school from 15.71% to
31.33%. Global preparedness scores (GPS; self-reported preparedness regarding prudent antimicrobial use) for
Osijek, Zagreb, Rijeka and Split medical schools were: 48.82, 53.56, 57.14 and 66.28, respectively. Average GPS for
Croatia in 2019 was 56.45, with no statistically significant difference from 2015 (62.66). A statistically significant
difference was observed for 3/27 curriculum topics on prudent antimicrobial use, all in favour of Split medical
students. Most students (73.68%—100%) reported requiring more/further education on antimicrobial use. A
higher self-reported availability/usefulness of the more interactive teaching methods was reported for Split
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Medical School. Conclusion: Croatian medical students who are about to start prescribing antimicrobials on their
own, generally still do not feel sufficiently prepared to do so adequately. In 2019 no noticeable interregional dis-
crepancies were found in self-reported preparedness for prudent antimicrobial use. Greater differences were
observed in perceived usefulness of teaching methods between medical schools.

Tijekom studija medicine student treba nauciti os-
novne principe dijagnosticiranja i lijecenja infektivnih
bolesti te razumjeti poveznicu izmedu koristenja anti-
biotika i razvoja antimikrobne rezistencije.! Medutim,
po zavrietku studija mladi lijecnici i dalje se nerijetko
osjecaju nedovoljno spremnima za propisivanje lijekova
op¢enito, dok su u isto vrijeme odgovorni za osjetan po-
stotak propisanih recepata.* Adekvatno propisivanje
antimikrobnih lijekova, ponajvise zbog manjka klini¢-
kog iskustva te znanja o racionalnoj farmakoterapiji, za
njih predstavlja zahtjevan zadatak, a to u konac¢nici ima
utjecaja na dodatan porast antimikrobne rezistencije.>®
Stoga je Svjetska zdravstvena organizacija (SZO) u svom
posljednjem globalnom akcijskom planu djelovanja
protiv antimikrobne rezistencije naglasila vaznost us-
mjeravanja intervencija na promicanje razboritog/ra-
cionalnog propisivanja antimikrobnih lijekova medu
studentima, a ne iskljucivo ili predominantno na posli-
jediplomsku razinu kao $to je to bio slu¢aj ranije.”

U 2018. godini objavljeni su rezultati velikoga pre-
sje¢nog istrazivanja koje je pruzilo uvid u samoproci-
jenjenu spremnost studenata medicine za racionalno
propisivanje antimikrobnih lijekova u 29 europskih
zemalja.’> Dyar i suradnici u nastavku su objavili i
komparaciju izmedu francuskih i §vedskih diplomana-
ta studija medicine po pitanju spremnosti za racio-
nalno propisivanje antimikrobnih lijekova.? Medutim,
prema nasemu najboljem trenutnom saznanju, studije
koje bi procjenjivale nacionalnu interregionalnu dis-
krepanciju u spremnosti studenata medicine za racio-
nalno propisivanje antimikrobnih lijekova jo§ uvijek
nisu objavljene.

Cilj je nase studije stoga bio procijeniti spremnost za
racionalno propisivanje antimikrobnih lijekova medu
diplomantima cetiriju hrvatskih medicinskih fakulteta
temeljem samoprocjene. Nadalje, ustvrditi i raspraviti
eventualno prisutne nejednakosti medu edukacijskim
kurikulumima medicinskih fakulteta, i time postaviti
temelje za unaprjedenje nacionalnoga medicinskog ku-
rikuluma, kao i aktivnosti te kampanju antimikrobnog
upravljanja (engl. antimicrobial stewardship, AMS).

Materijali i metode

Presje¢no istrazivanje, temeljeno na web upitniku,
provedeno je na uzorku diplomanata Cetiriju hrvatskih
medicinskih fakulteta (Osijek, Rijeka, Split i Zagreb) s
ciljem utvrdivanja samoprocijenjene spremnosti stude-
nata medicine za racionalno propisivanje antimikrob-
nih lijekova, komparacije razlicitih fakulteta i utvrdiva-
nja eventualnih interkurikularnih diskrepancija. Svi su
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studenti zavrsne godine studija (diplomanti medicine
2019. godine) imali priliku sudjelovati u istrazivanju.

U provedbi ovog istrazivanja koristen je anketni
upitnik prethodno osmisljen i validiran od strane
radne skupine ESGAP Student-PREPARE. Cjelokupni
dizajn i razvoj ovog upitnika detaljno je prikazan
drugdje.’ Ukratko, rije¢ je o upitniku koji se sastoji od
47 Cestica, a ukljucuje pitanja o demografskim odred-
nicama, samoprocijenjenoj spremnosti iz 27 razlicitih
kurikularnih podruéja vezanih uz racionalno propisi-
vanje antimikrobnih lijekova (po principu 7-stupanj-
ske Likertove ljestvice), percepciji o korisnosti razli-
¢itih metoda poucavanja te percipiranoj potrebi za
daljnjom edukacijom iz ove tematike (dostupno na:
https://doi.org/10.1093/jac/dky150). KoriStena je iz-
vorna verzija upitnika (s ciljem metodoloske kon-
gruentnosti) te su ga studenti stoga mogli ispunjavati
isklju¢ivo na engleskom jeziku.

Upitnik je bio slobodno dostupan na platformi Sur-
veyMonkey® od 11. svibnja do kraja lipnja 2019. godi-
ne. Diplomanti medicine dobili su poziv za sudjelova-
nje u istrazivanju putem studentske Facebook grupe od
njihovoga lokalnog studentskog predstavnika. Po iste-
ku nekoliko tjedana slani su i podsjetnici, a posebice
onim fakultetima na kojima je bila niska stopa oda-
ziva. Naposljetku smo prikupili ukupno 159 ispitanika
(NOsijek:l L NRijeka:3 5 NSplit:19’ NZagreb:94)'

Odgovori na pitanja o spremnosti za propisivanje an-
timikrobnih lijekova iz 27 kurikularnih podrucja bili su
podijeljeni u dvije kategorije (1-3: nedovoljno spreman;
4-7: dovoljno spreman). Kao $to je to prethodno sugeri-
rano i detaljno opisano u ¢lanku Dyara i suradnika, ra-
zina ,tematske spremnosti“ na razini medicinskog fa-
kulteta odredena je za svako od 27 kurikularnih pod-
rudja pojedinacno, a putem izracuna postotka studenata
na tom medicinskom fakultetu koji su se izrazili kao
dovoljno spremni (>4) iz tog podruéja.’ Razina ,,sveu-
kupne spremnosti“ na nivou medicinskog fakulteta
izracunata je kao aritmeticka sredina razina individual-
ne sveukupne spremnosti studenata (udio podrucja za
koja se student izrazio kao dovoljno spreman gledavsi
od ukupnih 27 podru¢ja) na pojedinom medicinskom
fakultetu.® Podatci su ekstrahirani iz platforme Sur-
veyMonkey® te je potom provedena statisticka analiza u
programu Microsoft Excel (Microsoft Office) i program-
skom jeziku R v.4.1.1. Za procjenu normalnosti distri-
bucije koristen je Kolmogorov-Smirnovljev test. Vrijed-
nosti varijabli prikazane su apsolutnim i relativnim fre-
kvencijama te mjerama sredis$njice i rasprsenja. Za pro-
cjenu statisticki znacajne razlike izmedu skupina
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koriSteni su neparametrijski testovi — Kruskal-Wallis
test (usporedba s obzirom na pripadnost pojedinom
medicinskom fakultetu). Za usporedbu frekvencija iz-
medu skupina koristen je x2 test. Razina statisticke zna-
¢ajnosti procijenjena je na P <0,05.

Ovo je istrazivanje u cijelosti provedeno u skladu s
revidiranom Helsinskom deklaracijom, a odobreno je
i od strane etickih povjerenstava studijom ukljuc¢enih
sveucilista.

Rezultati

Istrazivanje je obuhvatilo ukupno 159 diplomanata,
od kojih je 68,55% bilo zenskog spola (N=109). Pro-
sje¢na dob ispitanika bila je 24,8 godina. Stopa odaziva
po pojedinim fakultetima bila je redom: Osijek 15,71%
(11/70), Split 21,11% (19/90), Rijeka 28,0% (35/125),
Zagreb 31,33% (94/300). Generalna razina ,,sveukup-
ne“ spremnosti (engl. global preparedness score, GPS)
za racionalno propisivanje antimikrobnih lijekova
(objedinjeno za sve hrvatske diplomante 2019. godine)
iznosila je 56,45. Razina ,sveukupne spremnosti® za
racionalno propisivanje antimikrobnih lijekova po fa-
kultetima iznosila je redom: Osijek 48,82, Zagreb
53,56, Rijeka 57,14, Split 66,28. Splitski su diplomanti
imali statisticki znacajno bolje rezultate u 3/27 (iako su
bolje rezultate imali u njih ukupno 22/27) pojedinih
kurikularnih podru¢ja koristenih za samoprocjenu
spremnosti za racionalno propisivanje antimikrobnih
lijekova: procjena pracenja potro$nje antimikrobnih
lijekova po odjelima i interpretacija tih rezultata, rad
u multidisciplinarnom timu vezano uz racionalno
propisivanje antimikrobnih lijekova, koristenje znanja
0 najce$¢im mehanizmima nastanka antimikrobne
rezistencije (tablica 1). Vec¢ina diplomanata (ukupno
82,39%) izrazila je potrebu za dodatnom edukacijom
po pitanju racionalnog propisivanja antimikrobnih li-
jekova, no statisticki znacajna razlika izmedu cetiriju
fakulteta (73,68 - 100%) nije pronadena za ovu odred-
nicu (slika 1). Samoprocijenjena dostupnost/korisnost
interaktivnijih i prakti¢nijih metoda poucavanja/obli-
ka nastave (npr. nastava u manjim grupama, aktivno
ucenje, ,role-playing” uenje, prakti¢na nastava vezana
uz infektolosku i mikrobiolosku tematiku) bila je veca
na splitskom fakultetu (slika 2).

Rasprava

Prethodno provedne medunarodne studije general-
no su pokazale nisku razinu spremnosti diplomanata
medicine za racionalno propisivanje antimikrobnih
lijekova te potrebu za daljnjim dodatnim oblicima
edukacije iz ove tematike.>® Svjetska je zdravstvena or-
ganizacija u recentnom globalnom akcijskom planu
djelovanja protiv antimikrobne rezistencije naglasila
vaznost usmjeravanja intervencija za promicanje raz-
boritog/racionalnog propisivanja antimikrobnih lije-
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kova prema studentima, a ne iskljuc¢ivo ili predomi-
nantno na poslijediplomsku razinu kao $to je to bio
slu¢aj ranije.” Smatra se kako je AMS edukacija/inter-
vencija ucinkovitija kada se provodi na preddiplom-
skoj razini jer studenti medicine na studiju tek formi-
raju svoja uvjerenja, znanja, stavove i navike o antimi-
krobnom propisivanju, dok su kod primjerice spe-
cijalista potonji ve¢ formirani i pretezno uvrijezeni
(postupanje prema ranije nau¢enim obrascima) te ih je
time teze modificirati.' 1z tih razloga proizlazi i vaz-
nost ove nase studije koja je za cilj imala ispitati i uspo-
rediti samoprocijenjenu spremnost za racionalno pro-
pisivanje antimikrobnih lijekova medu diplomantima
Cetiriju hrvatskih medicinskih fakulteta, dostupnost i
korisnost metoda poucavanja te zZelju/potrebu diplo-
manata za dodatnim oblicima edukacije na temu ra-
cionalne antimikrobne terapije, a sve s ciljem utvrdiva-
nja eventualnih nedostataka u znanju i inkonzistencija
u dostupnoj edukaciji te postavljanja temelja za una-
prjedenje kvalitete edukacije studenata medicine o
propisivanju antimikrobnih lijekova. Vaznost prompt-
nog djelovanja tim je veca $to studije provedene na na-
cionalnoj razini pokazuju nesto nizu stopu adherenci-
je antimikrobnim smjernicama (u usporedbi s europ-
skim prosjekom) te generalnu sklonost/lako¢u propi-
sivanja antimikrobnih lijekova bez jasne indikacije.”"!

Razina ,,sveukupne spremnosti“ (engl. global prepa-
redness score, GPS) za racionalno propisivanje antimi-
krobnih lijekova bila je najvisa na splitskom fakultetu
(66,28), a najniza na osjeckom (48,82). Za usporedbu,
u studiji Dyara i suradnika prosjec¢ni GPS za $vedske
medicinske fakultete bio je 83,4, dok je za francuske
fakultete iznosio 74,7.8Najnizi prosje¢ni GPS na razini
Europe (medunarodna studija provedena 2015. godi-
ne u 29 europskih zemalja) verificiran je za portugal-
ske studente medicine, a iznosio je 54,8.° U toj je studi-
ji GPS za Hrvatsku iznosio 62,66, §to nije statisticki
znacajno razli¢ito u odnosu na ukupni prosje¢ni hr-
vatski GPS u ovoj ovdje studiji koji iznosi 56,45.°

Gledajuéi pojedine segmente, statisticki znacajno
bolje rezultate splitski su studenti imali u svega 3 od
ukupno 27 (iako su imali bolje rezultate u njih ukupno
22 od 27) razlicitih kurikularnih podrucja koristenih
za samoprocjenu spremnosti za racionalno propisiva-
nje antimikrobnih lijekova: procjena pracenja potros-
nje antimikrobnih lijekova po odjelima i interpretacija
tih rezultata, rad u multidisciplinarnom timu vezano
uz racionalno propisivanje antimikrobnih lijekova,
koristenje znanja o naj¢e$¢im mehanizmima nastanka
antimikrobne rezistencije. Za preostala kurikularna
podrudja nije pronadena statisticki znacajna razlika u
percepciji spremnosti diplomanata medu fakultetima,
te se ¢ini da razina interregionalne inkonzistencije u
znanju nije osjetno izrazena u Hrvatskoj, iako rezulta-
te treba interpretirati s oprezom, a ponajvise s obzirom
na odsutnost objektivnih pokazatelja znanja.
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TABLICA 1. SAMOPROCIJENJENA SPREMNOST U POJEDINIM KURIKULARNIM PODRUCJIMA VEZANIM UZ RACIONALNO PROPISIVANJE
ANTIMIKROBNIH LIJEKOVA PO HRVATSKIM MEDICINSKIM FAKULTETIMA

TABLE 1. SELF-REPORTED PREPAREDNESS IN CURRICULUM TOPICS RELATED TO PRUDENT ANTIMICROBIAL USE
IN CROATIAN MEDICAL SCHOOLS

Tema / Topic

Osijek Rijeka Split Zagreb p vrijednost

(X£SD) (X£SD) (X£SD) (X£SD) / p value

Prepoznati klinicke znakove infekcije

. o . . . 518+1,40  497+1,82  6,0+1,05 5,10+1,83 0,167
/ To recognise clinical signs of infection

Procijeniti klinicku ozbiljnost infekcije (npr. koriste¢i se kriterijima,
poput kriterija za septicki $ok) / To assess the clinical severity 3,73+1,35 | 449+1,69 | 474+1,15 | 423 +1,69 0,451
of infection (e.g. using criteria such as septic shock criteria)

Koristiti POC testove (npr. test trake za analizu urina, brzi test
za streptokokni faringitis) / To use point-of-care tests (e.g. urine 2,36 £1,57 | 3,11+ 1,75 | 3,68 +1,63 | 3,32+1,94 0,239
dipstick, rapid diagnostic tests for streptococcal pharyngitis)

Interpretirati biokemijske markere upale (npr. CRP)

/ To interpret biochemical markers of inflammation (e.g. CRP) ERREEILZ) | Sielas Labl || RiEsEl | slilisE st Bl

Odluciti kada je vazno uzeti mikrobioloske uzorke prije zapocinjanja
antibiotske terapije / To decide when it is important to take 3,55+ 1,81 | 429+1,58 | 4,74+1,52 | 4,18 + 1,65 0,376
microbiological samples before starting antibiotic therapy

Interpretirati osnovne mikrobioloske pretrage (npr. hemokulture,
antibiogram) / To interpret basic microbiological investigations 491+1,64 | 477+1,46  5,16+1,21 | 464+ 1,63 0,623
(e.g. blood cultures, antibiotic susceptibility reporting)

Prepoznati klinicke situacije u kojima nije potrebno propisati antibiotik

+ + + +
/ To identify clinical situations when not to prescribe antibiotic 427149 | 480+ 1,45 | 4792 1,36 | 4,18+ 1,72 0.147

Razlikovati bakterijsku kolonizaciju od infekcije
(npr. asimptomatska bakteriurija) / To differentiate between 4,82+ 1,83 | 429+1,72 | 4,74+ 1,59 | 4,08+ 1,77 0,405
bacterial colonisation and infection (e.g. asymptomatic bacteriuria)

Razlikovati bakterijske od virusnih infekcija gornjega respiratornog
trakta / To differentiate between bacterial and viral upper respiratory = 5,0+ 1,48 | 520+ 1,66 @ 5,16 £ 1,50 | 5,01 + 1,72 0,946
tract infections

Odabrati inicijalnu empirijsku terapiju na temelju najvjerojatnijih
patogena i obrazaca antimikrobne rezistencije, bez koristenja smjerni-
ca / To select initial empirical therapy based on the most likely patho-
gen(s) and antibiotic resistance patterns, without using guidelines

4,09+ 1,51  3,49+1,63  3,68+1,70 3,22+ 1,50 0,248

Odlu¢iti o hitnosti uvodenja antibiotika u razli¢itim situacijama (npr.
<1 h za sepsu, ne-hitno za kroni¢nu infekciju kostiju) / To decide the
urgency of antibiotic administration in different situations (e.g. <1 h
for severe sepsis, non-urgent for chronic bone infections)

3,45+2,07  3,40+1,85  3,63+1,42  3,32+1,68 0,915

Propisati antibiotik vode¢i se nacionalnim/lokalnim smjernicama

/ To prescribe antibiotic therapy according to national/local guidelines 382+189 | 329+ 1,78 | 389170 | 3,52+ 1,62 0,470

Procijeniti alergiju na antibiotik (npr. razlikovati anafilaksu
od ostalih oblika preosjetljivosti) / To assess antibiotic allergies 3,73+1,74 | 3,26 £+1,54 | 3,74+ 1,76 | 3,60 + 1,83 0,762
(e.g. differentiating between anaphylaxis and hypersensitivity)

Prepoznati indikacije za kombiniranu antibiotsku terapiju

/ To identify indications for combination antibiotic therapy ZI9 Ll 2Esae e S2pel7e | 277 4 gy Bz

Odrediti najkrace moguce, a pritom adekvatno, trajanje antibiotske
terapije za specifi¢ne infekcije / To decide the shortest possible 2,82+1,47 | 3,09+ 1,50 | 3,37 £1,42 | 2,86 + 1,66 0,740
adequate duration of antibiotic therapy for a specific infection

Propisati antibiotik vode¢i se principima kirurske antibiotske profi-

lakse / To prescribe using principles of surgical antibiotic prophylaxis 2.27£050 | 289+ 1,78 | 3,58 1,30 | 2,72+ 1,61 0,086

Procijeniti potrebu za nastavkom ili promjenom antibiotske terapije
nakon 48-72 h, vodeci se klinickim tijekom i laboratorijskim nala-
zima / To review the need to continue or change antibiotic therapy
after 48-72 h, based on clinical evolution and laboratory results

3,09+1,76 | 3,60+1,79 | 3,89 £1,24 | 3,34 £ 1,62 0,397

Procijeniti klinicke ishode i potencijalne razloge za neuspjeh
antibiotske terapije / To assess clinical outcomes and possible 291+1,51 | 3,60+1,44 | 3,32+£1,25 | 3,18+1,71 0,522
reasons for failure of antibiotic treatment
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TABLICA 1. NASTAVAK
TABLE 1. CONTINUED

Tema / Topic

Odluciti kada intravensku antibiotsku terapiju promijeniti
u peroralnu / To decide when to switch from intravenous (IV)
to oral antibiotic therapy

Procjena pracenja potro$nje antibiotika po odjelima
i interpretacija tih rezultata / To measure/audit antibiotic use
in a clinical setting, and to interpret the results of such studies

Raditi u multidisciplinarnom timu vezano uz racionalno/odgovorno
propisivanje antibiotika u bolnicama / To work within the multi-
disciplinary team in managing antibiotic use in hospitals

Raspraviti koristenje antibiotika s pacijentom koji trazi antibiotik,

a kada potonji nije potreban / To discuss antibiotic use with patients
who are asking for antibiotics, when I feel they are not necessary

Komunicirati s nadleznim lije¢nikom u situacijama kada smatram
da antibiotik nije nuzan, a nadlezni lije¢nik je drugacijeg misljenja
/ To communicate with senior doctors in situations where I feel
antibiotics are not necessary, but I feel I am being inappropriately
pressured into prescribing by senior doctors

Koristiti znanja o naj¢e$¢im mehanizmima nastanka antimikrobne
rezistencije u patogena / To use knowledge of the common
mechanisms of antibiotic resistance in pathogens

Koristiti znanja iz epidemiologije bakterijske rezistencije, uklju¢ujuéi
ilokalne/regionalne varijacije / To use knowledge of the epidemio-
logy of bacterial resistance, including local/regional variations

Prakticirati u¢inkovitu kontrolu infekcije i higijene
(s ciljem prevencije Sirenja bakterija) / To practise effective infection
control and hygiene (to prevent spread of bacteria)

Koristiti znanja o negativnim posljedicama koristenja antibiotika
(bakterijska rezistencija, toksi¢ni/nezeljeni ucinci, cijena, infekcije
Clostridium difficile) / To use knowledge of the negative
consequences of antibiotic use (bacterial resistance, toxic/adverse
effects, cost, Clostridium difficile infections)

Analizom tadasnjih kurikuluma kolegija relevantnih
za ovu tematiku (mikrobiologija, farmakologija, infek-
tologija, klinicka farmakologija/racionalna farmakote-
rapija), po pitanju broja ECTS-a i razdoblju odrzavanja
(godina studija), nisu pronadene znacajne razlike medu
medicinskim fakultetima u Hrvatskoj. Medicinska mi-
krobiologija i farmakologija odrzavaju se na svim Cetiri-
ma fakultetima na tre¢oj godini studija, a nose ukupno
7 (Split) - 8, odnosno 10 (Rijeka, Split) - 11 ECTS-bo-
dova, redoslijedom navodenja. Nadalje, na Medicin-
skom fakultetu u Rijeci infektologija i klini¢ka mikrobi-
ologija povezane su u jedinstven predmet od ukupno 8
ECTS-bodova, a koji se odrzava na cetvrtoj godini, dok
su na preostalim fakultetima te dvije odrednice odvoje-
ne i nose 5 (Split) — 6 ECTS-a (kolegij infektologija) + 2
ECTS-a (kolegij klinicka mikrobiologija). Klinicka far-
makologija/Racionalna farmakoterapija jest kolegij na
$estoj godini protuvrijednosti ukupno 3 (Rijeka) - 4
(Zagreb, Osijek) ECTS-a. Tu je Medicinski fakultet u

Osijek Rijeka Split Zagreb | p vrijednost

(X£SD) (X£SD) (X£SD) (X+SD) / p value
191+1,14 | 2,94+ 1,71 | 3,21 +1,23 | 2,48 + 1,64 0,088
1,55+1,44 | 2,20+ 1,71 | 3,63+1,38 | 2,16+ 1,68 0,003
1,55+1,51  2,37+191  3,68+1,0 @ 2,11+1,69 0,001
3,45+2,30  4,51+1,85  5,32+1,34  4,32+2,15 0,146
1,82+ 1,66  3,0+1,88 | 3,37+1,57  2,54+1,87 0,073
3,82+1,94  426+1,62  4,74+1,24 | 3,61 £1,67 0,031
3,09+1,58  3,43+1,85  3,68+1,45 | 3,05=*1,60 0,381
4,55+1,69  5,17+1,60 5,37 +1,42 | 5,04+ 1,80 0,595
4,73+1,95 | 5,14+1,40 5,53+1,17  4,85+1,76 0,472

Splitu izuzetak, gdje klinicka farmakologija zasad po-
stoji iskljucivo kao fakultativni/izborni kolegij. Pregle-
dom kurikuluma nisu pronadena dostatna objasnjenja
za interpretaciju dijela rezultata za koje je uocena stati-
sticka znacajnost/superiornost po pitanju pojedinih
odrednica samoprocijenjene spremnosti studenata za
racionalno propisivanje antimikrobnih lijekova prema
pripadnosti fakultetima.

Rezultati samoprocijenjene dostupnosti i korisnosti
pojedinih metoda poucavanja ukazali su na vecu sa-
moprocijenjenu Kkorisnost/dostupnost interaktivnih
metoda poucavanja (npr. aktivho ucenje, nastava u
manjim grupama, prikazi slucajeva, prakti¢na nastava
vezana uz infektolosku i mikrobiolosku tematiku i sli¢-
no) na splitskom fakultetu, $to moze biti eventualno
moguce obja$njenje za nesto bolje rezultate splitskih
studenata po pitanju samoprocijenjene spremnosti za
racionalno propisivanje antimikrobne terapije. Sli¢ne
su rezultate dobili Dyar i suradnici pri usporedbi $ved-
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Potreba za dodatnom edukacijom (%) / Need for more education (%)
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Rijeka Split Zagreb Osijek
B Ne/No

I Mislim da mi je dovoljno edukacije o opcoj antibiotskoj terapiji, ali trebam jo$ edukacije o racionalnom propisivanju antibiotika
/1feel I had enough teaching on general antibiotic treatment, but | need more on prudent antibiotic use

Mislim da mi je potrebno jo$ edukacije o op¢oj antibiotskoj terapiji i o racionalnom propisivanju antibiotika
/| feel | need more education on both general antibiotic treatment and prudent antibiotic use

Drugo, nisam siguran / Other, | am unsure
SLIKA 1. POTREBA ZA DODATNOM EDUKACIJOM PO PITANJU RACIONALNOG PROPISIVANJA ANTIMIKROBNIH LIJEKOVA

PREMA HRVATSKIM MEDICINSKIM FAKULTETIMA
FIGURE 1. NEED FOR MORE EDUCATION ON PRUDENT ANTIMICROBIAL USE BY CROATIAN MEDICAL SCHOOLS

Metode ucenja koje su studenti procijenili kao ,korisne”i,vrlo korisne” (%)
/ Teaching methods that students percieved as “useful” or “very useful” (%)
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Predavanja Ucenje u manjim  Rasprave o klini¢kim Aktivni zadaci E-ucenje Igranje uloga Kruzenje na klini¢koj Kruzenje Ucenje od strane

(>15 ljudi) grupama (<15 ljudi) slucajevima u ucenju / E-learning ili viezbanje infektologiji na klini¢koj drugih vrinjaka

/ Lectures /Small group teaching  / Discussions / Active learning komunikacijskih 7 Infectious diseases  mikrobiologiji / Peer or near-peer

(with >15 people)  (with <15 people) of clinical assignments vjestina clinical placement / Microbiology teaching
cases and vignettes /Role play or clinical placement

communications
skills sessions

M Osijek ™ Rijeka ™ Split = Zagreb
SLIKA 2. SAMOPROCIJENJENA KORISNOST/DOSTUPNOST POJEDINIH METODA POUCAVANJA/OBLIKA NASTAVE
PREMA HRVATSKIM MEDICINSKIM FAKULTETIMA

FIGURE 2. SELF-REPORTED USEFULNESS/AVAILABILITY OF DIFFERENT TEACHING METHODS
BY CROATIAN MEDICAL SCHOOLS

skih i francuskih diplomanata - §vedski su diplomanti ~ vanja.® Kroz interaktivne i prakti¢ne oblike nastave
bili superiorniji po pitanju razine samoprocijenjene (engl. case/problem-based) student veéinom stekne
spremnosti za racionalno propisivanje antimikrobne viSe samopouzdanja te vjestina potrebnih za buducu
terapije (u 21/27 kurikularnih podrucja), a istovreme-  klinicku praksu, nego li je to slucaj kod ,klasi¢nih®
no su prijavili i statisticki znacajno ve¢u dostupnost/  predavanja. Medutim, valja napomenuti kako se nasi
korisnost interaktivnih oblika nastave/metoda pouca-  rezultati temelje na samoprocjeni diplomanata (su-
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bjektivni parametar), a ne o objektivnoj evaluaciji svih
komponenti kurikuluma i pojedinih komponenata na-
stave. Stoga ovo ne mora ni biti jedino objasnjenje za
rezultate samoprocijenjene spremnosti za racionalno
propisivanje antimikrobnih lijekova. Primjerice, ne-
kriti¢an student moze se smatrati spremnim za racio-
nalno propisivanje antimikrobnih lijekova, a pritom
imati nisku razinu znanja i stecenih vjestina, dok na-
protiv, uplaseni student i/ili onaj tko je izrazito samo-
kritican bit ¢e sam prema sebi strozi iako je mozda
usvojio znatno viSe znanja i kompetencija. Na taj nacin
subjektivna spremnost i ona objektivna (znanje i vje-
$tine dokazane/evaluirane testom) ne moraju nuzno
korelirati. Ipak, uvjerenost i osjecaj spremnosti vrlo su
vazni u klinickoj medicinskoj praksi i potrebni u sva-
kodnevnom radu te ih stoga ne treba zanemariti. U
ovom je kontekstu vazno istaknuti kako su upravo di-
plomanti 2019. godine bili prva generacija studenata
koji po zavrsetku studija nisu imali medicinski polu-
godisnji strucni staz, a tek su po zavrsetku studija do-
bili informaciju o moguc¢nosti odlaska na sekundarijat
(princip samoizbora). Ovo je u nekih moglo rezultirati
dodatnim strahom i osjecajem nesigurnosti, $to je ta-
koder moglo utjecati na rezultate o spremnosti i kori-
snosti dostupnih metoda poucavanja na fakultetima.
To potvrduju i podatci kako je 73,68 — 100% diplo-
manata svih Cetiriju fakulteta iskazalo potrebu za do-
datnim oblicima edukacije vezano uz racionalno pro-
pisivanje antimikrobne terapije u klinickoj praksi. Naj-
vide je diplomanata (na svim fakultetima) izrazilo po-
trebu za interaktivnim i prakticno-orijentiranim
metodama poucavanja kao $to su prikazi slucajeva te
prakti¢na nastava/ucenje na stvarnom pacijentu/slu-
¢aju iz klinicke prakse. Nekolicina je diplomanata is-
taknula kako bi bilo korisno da se kolegiji relevantni za
antimikrobnu terapiju odrzavaju i na kasnijim godina-
ma studija, a ne pretezno do ¢etvrte godine, jer u tom
slucaju razina znanja i vjestina osjetno deteriorira do
trenutka kada studenti krenu raditi. Ovdje se svakako
namece vaznost kolegija Klinicka farmakologija/Ra-
cionalna farmakoterapija koji studenti imaju na po-
sljednjoj/Sestoj godini njihova studija. Smatramo da bi
bilo korisno ovom kolegiju dodati sate nastave (ECTS-
-bodove) posvecene racionalnoj primjeni antimikrob-
nih lijekova, razmjerno znacaju globalnoga jav-
nozdravstvenog problema antimikrobne rezistencije.
Posebnost je ovog istrazivanja u ¢injenici da je to
prva usporedba samoprocijenjene spremnosti za ra-
cionalno propisivanje antimikrobne terapije i dostup-
nosti/korisnosti pojedinih metoda poucavanja medu
diplomantima svih medicinskih fakulteta u Hrvatskoj,
a s ciljem procjene potencijalne interregionalne dis-
krepancije. Saznanja dobivena ovakvim istrazivanjem
mogu posluziti identificiranju nedostataka u znanju
studenata iz pojedinih podrucja vezanih za racionalno
propisivanje lijekova. Nadalje, rezultati ukazuju na ne-
konzistentnost kurikuluma/izvedbenih nastavnih pro-
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grama hrvatskih medicinskih fakulteta (s obzirom na
odsutnost jednozna¢noga nacionalnog kurikuluma),
$to moze postaviti temelje za unaprjedenje edukacije o
racionalnom propisivanju antimikrobnih lijekova op-
¢enito (npr. postavljanje novih ciljeva ucenja prema
Bloomovoj taksonomiji, implementacija u¢inkovitijih
i manje zastupljenih metoda poucavanja i sli¢no).
Prednost je ovog istrazivanja §to je za samoprocjenu
spremnosti za propisivanje te utvrdivanje dostupnosti/
korisnosti metoda poucavanja koristen anketni upit-
nik radne skupine ESGAP Student-PREPARE koji je
visoke razine pouzdanosti, a prethodno je validiran na
uzorku studenata medicine 29 razlicitih europskih ze-
malja (izmedu ostalog i hrvatskih diplomanata 2015.
godine). Ovime je osigurana komparativnost ovim
istrazivanjem ishodovanih rezultata s prethodno pro-
vedenim studijama ovakve tematike.>®

S obzirom na to da je ¢ak 82,39% diplomanata izrazilo
potrebu za dodatnom edukacijom iz racionalnog propi-
sivanja antibiotika, razvidno je da se nastava iz ove tema-
tike zasigurno treba intenzivirati, a osobito kroz interak-
tivne i prakticne (engl. case/problem-based) nastavne
sadrzaje. Nadalje, znanje iz racionalnog propisivanja
antimikrobnih lijekova svakako se dalje stjece i unaprje-
duje i po zavrsetku studija kroz rad u praksi; iz tog razlo-
ga bio bi vrlo koristan i adekvatan programski definiran
rad s mentorom vezan uz racionalnu farmakoterapiju i
propisivanje u toj ranoj poslijediplomskoj fazi.

Nedostatak ovog istrazivanja jest relativno mali uzo-
rak ispitanika. Medutim, uzorak ¢ini gotovo 30% svih
diplomanata medicine u Hrvatskoj 2019. godine, ¢ime
se moZe smatrati reprezentativnim. Sli¢na je bila i veli-
¢ina uzorka u studiji koja je usporedivala razlike u sa-
moprocijenjenoj spremnosti za racionalno propisiva-
nje antimikrobne terapije izmedu francuskih i $ved-
skih studenata medicine (27,2% i 26,9% od ukupnog
broja diplomanata medicine tih drzava).® Udio odazi-
va u nasem istrazivanju bio je donekle jednak medu
fakultetima i iznosio je izmedu 15,71% i 31,33%, a u
statistickoj obradi koristeni su neparametrijski testovi
koji su strozi u procjeni statisticke znacajnosti (5to je
vazno s obzirom na relativnu neujednacenost frekven-
cija medu grupama) te su dobiveni rezultati u ovom
slu¢aju time pouzdaniji/interpretabilniji. Slijede¢i mo-
guci nedostatak ovog istrazivanja jest koristenje anket-
nog upitnika na engleskom jeziku, $to je moglo imati
odraza na rezultate studenata koji se losije sluze engle-
skim jezikom. Medutim, prevodenjem izvornoga an-
ketnog upitnika na hrvatski jezik potencijalno bi se
izgubila visoka razina pouzdanosti (dokazano visoki
Cronbachov a-koeficijent), a time i usporedivost s
prethodnim istrazivanjima provedenim od strane
radne skupine ESGAP Student-PREPARE. Ipak, stu-
denti su se izjasnili (98,74%, 157/159) da im koristenje
engleskog jezika nije predstavljalo nikakav problem
pri popunjavanju upitnika.
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Ovim je istrazivanjem ispitivana samoprocijenjena
spremnost studenata za racionalno propisivanje anti-
mikrobne terapije, §to je subjektivan parametar, a ne
objektivho znanje procijenjeno putem svojevrsnog
testa znanja. Usporedivani su isklju¢ivo kurikulumi na
razini trajanja/broja sati (ekvivalent ECTS-bodova) te
po vremenu uvrstenosti (godina studija) za ovu tema-
tiku relevantnih kolegija u kurikulum. Cilj ovog istra-
zivanja nije bio usporediti ciljeve ucenja navedene u
pojedinim izvedbenim nastavnim programima po-
jednih kolegija medu razli¢itim fakultetima, kao niti
objektivizirati njihovu stvarnu usvojenost po poloze-
nom kolegiju, odnosno kvalitetu pojedinih nastavnih
materijala/cjelina, niti je to bilo moguce uciniti istrazi-
vanjem ovakvog dizajna.

Naposljetku, bilo bi izuzetno zanimljivo istraziti hoce
li i kakve e posljedice imati pandemija COVID-19 na
spremnost studenata za racionalno propisivanje antimi-
krobne terapije te na dostupnost/zastupljenost i kori-
snost pojedinih vrsta metoda poucavanja (npr. vise
e-ucenja i online predavanja, a manje face-to-face inte-
rakcije i prakti¢ne nastave/ucenja na stvarnom pacijen-
tu). Stoga bi bilo korisno i ponoviti istrazivanje ovakvo-
ga dizajna i metodologije u tijeku i po zavrsetku trenut-
ne pandemije, tim vi$e $to je ovo istrazivanje postavilo
dobre temelje i osiguralo usporedivost rezultata budu-
¢eg istrazivanja. Buducim bi istrazivanjem bilo korisno
prikupiti i objektivne pokazatelje znanja (test znanja o
propisivanju lijekova) te odrediti korelacije sa subjektiv-
nim parametrima percepcije vlastitog znanja. Ovo bi
sveukupno u konacnici moglo utjecati na unaprjedenje
razine educiranosti budu¢ih lije¢nika o racionalnom
propisivanju antimikrobnih lijekova, ¢ime bi se pridoni-
jelo usporavanju stopa antimikrobne rezistencije, kako
na regionalnoj tako i na globalnoj razini.

Zakljucak

S obzirom na rastucu stopu antimikrobne rezisten-
cije iznimno je vazno provoditi kvalitetnu edukaciju o
racionalnom propisivanju antimikrobne terapije ve¢
od samih pocetaka medicinske edukacije. Diplomanti
medicine generalno se ne osjecaju dovoljno spremni-
ma za racionalno propisivanje lijekova koji se najcesce
propisuju, a koje im predstoji u skorasnjoj klini¢koj
praksi, te imaju potrebu za daljnjim i dodatnim obli-
cima edukacije. Razina samoprocijenjene ,,sveukupne
spremnosti” za racionalno propisivanje antimikrobnih
lijekova za hrvatske je diplomante bila niza u 2019. go-
dini nego $to je to bilo 2015. godine. Splitski su diplo-
manti prijavili nesto bolju razinu samoprocijenjene
(subjektivne) spremnosti za racionalno propisivanje
antimikrobne terapije i ve¢u samoprocijenjenu kori-
snost/dostupnost interaktivnijih metoda ucenja u na-
stavi. Bilo bi izuzetno zanimljivo istraziti kakve ¢e po-
sljedice pandemija COVID-19 imati na razinu sprem-
nosti diplomanata za racionalno propisivanje anti-
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mikrobne terapije (subjektivnu, ali i objektivnu) zbog
promjene oblika i metoda nastave tijekom pandemije
(nastava online, uz manjak prakti¢nih oblika nastave).
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Sertoliformni cistadenom rete testisa
- prikaz bolesnika i pregled literature

Sertoliform cystadenoma of the rete testis - case report and literature review
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Deskriptori

TUMORITESTISA — kirurgija, patologija;

(ISTADENOM — kirurgija, patologija;

RETETESTISA — kirurgija, patologija;

TUMOR SERTOLIJEVIH STANICA — kirurgija, patologija;
ORHIDEKTOMIJA

SAZETAK. Tumori testisa ¢ine 1% neoplazmi u odraslih muskaraca i 5% svih uroloskih tumora u svijetu. Cak 95%
svih tumora testisa ¢ine tumori zametnih stanica, dok se manji dio tumora razvija iz paratestikulamih struktura
plasti¢ne proliferacije, benigne i maligne tumore. Sertoliformni cistadenom rete testisa rijedak je benigni tumor.
Pojavljuje se u svim dobnim skupinama, a klinicki se ocituje u obliku bezbolne palpabilne mase u skrotumu.
Histoloski je najcesce solidne arhitekture, graden od qusto zbijenih tubula oblozenih kubi¢nim do cilindricnim
epitelnim stanicama obilnih svijetlih citoplazmi i bazalno smjeStenih jezgara te mjestimicno naglasenih nukleola,
nalik Sertolijevim stanicama. Imunohistokemijski tumorske stanice pokazuju pozitivnu reakciju na PAX8, a mogu
biti pozitivne i na markere strome te spolnog tracka testisa kao $to su inhibin, kalretinin i SOX9. Radikalna ili par-
djalna ingvinalna orhidektomija dovode do potpunog izljecenja pa dodatno onkolosko lijecenje nije potrebno, a
recidivi nisu zabiljezeni. Ovdje donosimo prikaz bolesnika sa sertoliformnim cistadenomom rete testisa koji je
lijecen radikalnom ingvinalnom orhidektomijom.

Descriptors

TESTICULAR NEOPLASMS — pathology, surgery;
CYSTADENOMA — pathology, surgery;
RETETESTIS — pathology, surgery;

SERTOLI CELL TUMOR — pathology, surgery;
ORCHIECTOMY

SUMMARY. Testicular tumours represents 1% of neoplasms in adult men and 5% of all urological tumours in the
world. Approximately 95% of all testicular tumours are germ cell tumours, while a smaller proportion of tumours
develop from paratesticular structures including rete testis, epididymis and spermatic cord. Tumours of the rete
testis are divided into cystic changes, non-neoplastic proliferations, benign and malignant tumours. Sertoliform
cystadenoma of the rete testis is a rare benign tumour which occurs in all age groups and is clinically presented
with painless palpable mass in the scrotum. Histologically, it mostly has a solid architecture and is composed of
densely packed tubules lined with cubic to cylindrical epithelial cells of abundant pale cytoplasms, basally located
nuclei and variably prominent nucleoli, similar to Sertoli cells. Immunohistochemically, tumour cells show a
positive reaction to PAX8 and may be positive for sex cord-stromal markers such as inhibin, calretinin and SOX9.
Radical or partial inquinal orchidectomy leads to complete cure, and no recurrences have been reported so no
further oncological treatment is necessary. Here we present a case report of a patient with sertoliform cystade-
noma of the rete testis who was treated with radical inguinal orchidectomy.

Vecinu tumora unutar skrotuma ¢ine tumori testi-
sa.! Njihova je incidencija u porastu uslijed ranog
otkrivanja ultrazvu¢nom metodom. Tumori testisa
¢ine 1% neoplazmi u odraslih muskaraca i 5% svih
urologkih tumora u svijetu.” Prema podatcima iz baze
podataka GLOBOCAN u 2020. godini u svijetu je bilo
74.000, a u Hrvatskoj 192 nova slucaja tumora testisa.’
Incidencija tumora testisa u Hrvatskoj pokazuje jedan
od najvisih trendova porasta u Europi. Budu¢i da se
¢esce javljaju u mladih muskaraca koji su radno aktiv-
ni i u fertilnoj dobi, tumori testisa predstavljaju velik
javnozdravstveni problem.

Cak 95% svih tumora testisa jesu tumori zametnih
stanica.* Za neseminomske i mije$ane tumore zametnih
stanica testisa incidencija je najvisa u trecem desetljecu,
a za Ciste seminome u Cetvrtom desetljecu Zivota.?

Manji dio tumora razvija se iz paratestikularnih
struktura, uklju¢ujuci rete testisa, epididimis i funiku-
lus spermatikus. Tumori rete testisa dijele se u cisticne
promjene, neneoplasti¢ne proliferacije, benigne i ma-
ligne tumore.! Benigni su tumori epitela rete testisa
rijetki, a javljaju se u muskaraca izmedu drugog i
osmog desetljeca Zivota. Prezentiraju se palpabilnom
masom unutar skrotuma i klinicki se najc¢esce ne razli-
kuju od ostalih tumora testisa pa uglavnom rezultiraju
radikalnom orhidektomijom. Histoloski su gradeni od
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SLIKA 1. MIKROSKOPSKI IZGLED TUMORA; A. 20X HE, MIKROSKOPSKI IZGLED RELATIVNO OSTRO OGRANICENOG
SERTOLIFORMNOG CISTADENOMA S VIDLJIVIM PRIJELAZOM PREMA DILATIRANIM KANALICIMA RETE TESTISA; B. 200x HE,
TUMOR JE GRADEN OD TUBULA I PAPILARNIH FORMACIJA OBLOZENIH CILINDRICNIM STANICAMA SVIJETLIH CITOPLAZMI

I RELATIVNO MONOMORENTH, BAZALNO SMJESTENIH JEZGARA, NALIK SERTOLIJEVIM STANICAMA; C. 100X PAXS,
IMUNOHISTOKEMIJSKI TUMORSKE STANICE POKAZUJU POZITIVNU REAKCIJU NA PAXS8; D. 100X INHIBIN, IMUNOHISTOKEMIJSKI

TUMORSKE STANICE SU DIJELOM POZITIVNE NA INHIBIN.

FIGURE 1. MICROSCOPIC TUMOUR FEATURES; A. 20X HE, MICROSCOPIC FEATURES OF RELATIVELY SHARPLY DEMARCATED
SERTOLIFORM CYSTADENOMA INVOLVING CYSTICALLY DILATED RETE TESTIS; B. 200X HE, TUMOUR IS COMPOSED OF TUBULES
AND PAPILLARY FORMATIONS LINED WITH CYLINDRICAL CELLS OF PALE CYTOPLASMS AND RELATIVELY MONOMORPHIC BASALLY
LOCATED NUCLEI, SIMILAR TO SERTOLI CELLS; C. 100X PAX8, TUMOUR CELLS ARE IMMUNOHISTOCHEMICALLY POSITIVE

FOR PAXS8; D. 100X INHIBIN; TUMOUR CELLS ARE IMMUNOHISTOCHEMICALLY FOCALY POSITIVE FOR INHIBIN.

gusto zbijenih tubula (adenom), mogu imati nagla-
$enu cisticnu komponentu (cistadenom), papilarnu
arhitekturu (papilarni cistadenom), fibromatoznu
stromalnu komponentu (adenofibrom) ili su gradeni
od solidnih tubula nalik na tumor Sertolijevih stanica
(sertoliformni cistadenom).’

Sertoliformni cistadenom rete testisa vrlo je rijedak
benigni tumor rete testisa. Ocituje se u obliku bezbol-
ne palpabilne mase u skrotumu. Pojavljuje se u svim
dobnim skupinama. Klinicki pregled, vrijednosti se-
rumskih tumorskih markera i ultrazvu¢na dijagnosti-
ka rijetko su korisni u postavljanju dijagnoze. Lokali-
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ziran je u hilusu testisa, veli¢inom moze varirati od
mikroskopskog do 4 cm, ostro je ogranicen, sivkasto-
bjelkaste boje, a moze biti solidne ili cisticne konzi-
stencije.! Histolo$ki je tumor najcesce solidne arhitek-
ture, graden od gusto zbijenih tubula obloZenih kubi¢-
nim do cilindri¢nim epitelnim stanicama obilnih svi-
jetlih citoplazmi i bazalno smjestenih jezgara te
mjestimi¢no naglasenih nukleola, nalik Sertolijevim
stanicama.’ Rjede tumor moze biti graden od pojedi-
nacnih stanica, razgranatih tubula ili papilarnih struk-
tura. Tumor se nalazi intraluminalno, a ¢esto je vidljiv
prijelaz prema urednom epitelu kanalica rete testisa
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koji su dilatirani.® Imunohistokemijski stanice poka-
zuju pozitivnu reakciju na PAX8, a mogu biti pozitivne
i na markere strome te spolnog tracka testisa (inhibin,
kalretinin i SOX9).> Istodobna ekspresija inhibina i
PAXS8 u skladu je s pretpostavljenim embrionalnim
razvojem rete testisa iz mezonefrickih kanala i spolnih
tracaka. Markeri spolnih stanica testisa (PLAP, AFP,
HCG, CD30) i neuroendokrini markeri (sinaptofizin,
kromogranin A, CD56) negativni su. Budu¢i da ga je
tesko Kklinicki razlikovati od drugih tumora testisa,
lije¢i se najcesce radikalnom ingvinalnom orhidekto-
mijom koja rezultira potpunim izljeCenjem. Tumor je
benigne prirode pa je prognoza dobra, a recidivi nisu
zabiljezeni.!

Prikaz bolesnika

Cetrdesetosmogodisnji muskarac u rujnu 2021. go-
dine dolazi na pregled zbog tvorbe na desnom testisu
koju palpira unazad mjesec dana. Navodi da unazad
godinu dana osjeca tupu bol u tom podrucju. Iz osob-
ne anamneze doznaje se da je prije nekoliko godina
ucinjena desnostrana ingvinalna hernioplastika. Kli-
nicki se u desnom testisu palpira manji tvrdi areal
vanjske plohe. Ultrazvu¢no se prikaze desni testis s
manjom hipoehogenom zonom veli¢ine 1,7 x 0,9 cm.
Protokolarnim MSCT-om toraksa, abdomena i male
zdjelice nije nadeno znakova prosirene bolesti. Vrijed-
nosti laktat-dehidrogenaze, alfa-fetoproteina i huma-
noga korionskog gonadotropina nisu povisene. Bole-
snik se hospitalizira u Opcoj bolnici Varazdin gdje se
ucini desnostrana ingvinalna radikalna orhidektomi-
ja. Na patohistolosku analizu primljen je testis s epidi-
dimisom veli¢ine 5,5 x 5 cm i funikulusom spermati-
kusom duljine 4,5 cm. Na prerezu se u hilusu testisa
nalazi Zuta ostro ogranic¢ena tumorska tvorba veceg
promjera 2 cm. Parafinski blokovi s pripadaju¢im sta-
kalcima obojenim hemalaun-eozinom posalju se na
konzultaciju u Klinicki zavod za patologiju i citologiju
»Ljudevit Jurak® u KBC Sestre milosrdnice. Histoloski
se u podrudju rete testisa prema tkivu testisa nalazi
relativno ostro ogranicen tumor bez kapsule, graden
od tubula i papilarnih formacija oblozenih cilindri¢-
nim stanicama svijetlih citoplazmi i relativno mono-
morfnih jezgara, nalik Sertolijevim stanicama. Zaris-
no je prisutna pseudostratifikacija jezgara. Mjestimic-
no je vidljiv prijelaz prema urednom epitelu kanali¢a
rete testisa koji su dilatirani. Nema atipije stanica, mi-
toza niti nekroze. Imunohistokemijski tumorske stani-
ce pokazuju pozitivnu reakciju na PAX8 te zari$no po-
zitivnu reakciju na CK7, CA-IX i inhibin, dok su CK20
i estrogen negativni (slika 1). U ostatnom parenhimu
testisa vidljivi su kanali¢i s odrzanom spermatogene-
zom. Na temelju dostupnih klinickih podataka, histo-
loske slike i imunohistokemijske analize zakljuceno je
da se radi o sertoliformnom cistadenomu rete testisa.
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Rasprava

Sertoliformni cistadenom je rijetki benigni tumor
rete testisa koji se prvi put spominje u literaturi 1997.
godine. Patohistoloska diferencijalna dijagnoza serto-
liformnog cistadenoma ukljucuje druge benigne tu-
more rete testisa, tumor Sertolijevih stanica i adeno-
karcinom rete testisa.’

Od ostalih benignih tumora rete testisa na temelju
same morfologije moze se razlikovati adenom graden
od gusto zbijenih tubula, cistadenom s naglasenom
cisti¢cnom komponentom, papilarni cistadenom s broj-
nim papilarnim formacijama te adenofibrom s nagla-
$enom fibromatoznom stromalnom komponentom.’

Tumori Sertolijevih stanica ubrajaju se u tumore
specijaliziranih stromalnih stanica testisa, a morfolos-
ki i imunohistokemijski mogu nalikovati sertoliform-
nom cistadenomu. Cine manje od 1% tumora testisa i
drugi su po zastupljenosti tumora specijaliziranih
stromalnih stanica, poslije tumora Leydigovih stanica.
Javljaju se u svim dobnim skupinama, a klini¢ki se naj-
¢e$¢e manifestiraju kao sporo rastuc¢a asimptomatska
masa unutar testisa. Metastaze su vrlo rijetke, najcesce
u retroperitonealne limfne ¢vorove. Za razliku od ser-
toliformnog cistadenoma koji je lokaliziran u hilusu,
tumori Sertolijevih stanica nalaze se unutar testisa.
Mogu biti veli¢ine od 2 do 5 cm, obi¢no su dobro ogra-
niceni, bjelkaste do Zuckaste boje, najc¢edce solidne, a
rjede cisti¢cne konzistencije. Nekroza i hemoragija su
vrlo rijetke.’ Histologki su nodularni, gradeni od tubu-
la izmedu kojih se nalazi kolagena vezivna stroma koja
moze biti vrlo obilna. Tubuli su obloZeni stanicama
srednje obilnih do obilnih svijetlih do eozinofilnih ci-
toplazmi koje mogu sadrzavati masne vakuole.® Sta-
ni¢na atipija i mitoze obi¢no su odsutne i nalaze se u
oko 5% tumora. Imunohistokemijski inhibin je poziti-
van u oko 50% tumora, a beta-katenin je nuklearno
pozitivan u 60 — 70% tumora. Stanice su tipi¢no pozi-
tivne i na kalretinin, SF1, CD99, melan A i WT1, naj-
ceSée su pozitivne na vimentin, S-100 i SOXO9, a cesto
mogu biti pozitivne i na sinaptofizin, kromogranin A,
CK AE1/AE3 i EMA. Skelozirajuca varijanta tumora
Sertolijevih stanica pokazuje pozitivnu reakciju na
PAXS, stoga se on ne moze koristiti u razlikovanju od
sertoliformnog cistadenoma.' Veéina tumora Sertoli-
jevih stanica benigne je prirode, no oko 5% tumora
pokazuje agresivho pona$anje, maligni potencijal i
moguénost metastaziranja.’

Adenokarcinom rete testisa rijedak je maligni tumor
koji, za razliku od sertoliformnog cistadenoma, ima
lo$u prognozu. Moze se javiti od prvog do devetog
desetljeca zivota, s vrSkom incidencije oko sedamdese-
te godine. Klinic¢ki se obi¢no nalazi palpabilna masa u
skrotumu koja moze biti bolna, a ponekad je prisutna i
hidrokela. Tipi¢no je lokalno $irenje tumora i metasta-
ziranje u paraaortalne i ilija¢ne limfne ¢vorove. Rjede
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TABLICA 1. PRIKAZ DOSAD POZNATIH SLUéA]EVA 1Z LITERATURE
TABLE 1. REVIEW OF PREVIOUSLY KNOWN CASES FROM THE LITERATURE

Autori

/ Authors

Godina
/ Year

Broj
slucajeva
/ Number
of cases

Prosjecna
dob
bolesnika

/ Patient
average age

Klinicka slika
/ Clinical presentation

Prosjecna
veli¢ina
tumora (cm)
/ Average
tumour size

Nacin lijecenja
/ Method
of treatment

Recidiv
bolesti

/ Disease
recurrence

Jones i 1997. 2 59 palpabilna masa u skrotumu 3 radikalna nije poznato
suradnici’ / palpable scrotal mass ingvinalna / unknown
/ Jones orhidektomija
etal’ / radical inguinal
orchidectomy
Sinclair i 2006. 1 26 papabilna masa desnog testisa 1.2 radikalna ne / no
suradnici® / palpable right testicular mass ingvinalna
/ Sinclair orhidektomija
etal® / radical inguinal
orchidectomy
Kacar i 2011. 1 6 obostrana ginekomastija, 2 radikalna nije poznato
suradnici’ palpabilna masa u lijevom ingvinalna / unknown
/ Kacar skrotumu, povisena vrijednost orhidektomija
etal’ estradiola i testosterona / radical inguinal
/ bilateral gynecomastia, palpable orchidectomy
left scrotal mass, increased
estradiol and testosteron levels
Sahnan i 2012. 1 19 palpabilna masa desnog testisa 2,2 radikalna ne / no
suradnici' / palpable right testicular mass ingvinalna
/ Sahnan orhidektomija
etal.l? / radical inguinal
orchidectomy
Bremmeri | 2013. 1 66 palpabilna bezbolna masa 2,1 radikalna ne / no
suradnici'! u podrucju glave desnog ingvinalna
/ Bremmer epididimisa orhidektomija
etal.! / palpable painless mass / radical inguinal
of the epididymis head orchidectomy
Lahouti i 2017. 1 39 palpabilna bezbolna masa desnog | 0,6 radikalna ne / no
suradnici' testisa ingvinalna
/ Lahouti / palpable painless right testicular orhidektomija
etal! mass / radical inguinal
orchidectomy
Paluru i 2017. 15 46 nelagoda ili palpabilna masa 1,5 radikalna ne ili nije
suradnici' u podrudju testisa ingvinalna poznato
/ Paluru / discomfort or palpable testicular orhidektomija / no or
etal.”? mass / radical inguinal | unknown
orchidectomy
Ozman i 2020. 1 12 bezbolna palpabilna masa 5 parcijalna ne / no
suradnici® desnog skrotuma ingvinalna
/ Ozman / painless palpable right scrotal orhidektomija
etal.? mass / partial inguinal
orchidectomy
Rahota i 2021. 1 42 palpabilna bezbolna masa 1,7 parcijalna ne / no
suradnici' desnog testisa / palpable ingvinalna
/ Rahota painless right testicular mass orhidektomija
etal. / partial inguinal
orchidectomy

se nalaze udaljene metastaze u pluca, jetru i kosti.
Tumor je poput sertoliformnog cistadenoma takoder
lokaliziran u hilusu testisa, no obi¢no je veceg promje-
ra uz Cesto prisutne satelitske noduse u funikulusu
spermatikusu. Prema histoloskoj gradi razlikujemo

tipi¢ni, retiformni, sertoliformni, papilarni, kaposifor-
mni i sarkomatoidni tip adenokarcinoma rete testisa.
Tipi¢ni je adenokarcinom graden od tubuloglandular-
nih struktura, retiformni od izduljenih i komprimira-
nih razgranatih tubula, sertoliformni je solidno-tubu-
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larne grade, u papilarnom dominiraju papilarne struk-
ture, kaposiformni je solidne grade s brojnim pukoti-
nastim prostorima, a sarkomatoidni je bifazi¢ne grade
s izrazenom malignom komponentom gradenom od
vretenastih stanica. Tumorske stanice su kubi¢ne do
cilindri¢ne, uz izrazenu atipiju i mitotsku aktivnost.
Cesto je prisutna nekroza, infiltrativni rast i dezmo-
plazija. Imunohistokemijski, za razliku od sertoliform-
nog cistadenoma, tumorske stanice ne pokazuju pozi-
tivnu reakciju na inhibin. Prognoza ovog tumora je losa,
s prosjecnim petogodisnjim prezivljenjem oko 15%.

U tablici 1 prikazani su slucajevi sertoliformnog
citadenoma rete testisa iz dosadasnje literature. Bole-
snik iz naseg slucaja u vrijeme postavljanja dijagnoze
imao je 48 godina, prezentirao se tupom boli i palpa-
bilnom masom u podrudju desnog testisa. Lijecen je
radikalnom ingvinalnom orhidektomijom. Veli¢ina
tumora bila je 2 cm. U kratkom postoperativnom pra-
¢enju nije bilo recidiva niti komplikacija, nakon prvo-
ga postoperativnog kontrolnog pregleda (dva mjeseca
nakon operacije) pacijent je dobio upute te se vise nije
javljao na kontrole, a od postavljanja dijagnoze pro-
teklo je godinu dana.

Ingvinalna eksploracija s radikalnom orhidektomi-
jom zlatni je standard u lijeCenju malignih tumora te-
stisa. Prema smjernicama Americke uroloske zajed-
nice, u bolesnika sa suspektnim malignim tumorom
testisa i normalnim kontralateralnim testisom, potreb-
na je radikalna ingvinalna orhidektomija. Postedna
operacija, tj. parcijalna ingvinalna orhidektomija pre-
porucuje se u bolesnika s negativnim serumskim tu-
morskim markerima u kojih je potrebno ocuvati testi-
kularnu funkciju, a imaju tumor manji od 2 cm, bez
promjene u velicini tijekom vremena, koji na intraope-
rativnoj biopsiji ne pokazuje znakove malignosti. Ako
postoji sumnja na malignost, ipak se preporucuje radi-
kalna orhidektomija."” Tek nakon postavljanja defini-
tivne patohistoloske dijagnoze tumora testisa odlucuje
se je li u daljnjem lije¢enju potrebna kemoterapija ili
radioterapija. Zbog toga se bolesnicima prije operativ-
nog zahvata savjetuje da pohrane uzorak sperme u
banku sperme, da bi ga u slucaju potrebe mogli iskori-
stiti u reproduktivne svrhe.

Zakljucak

Sertoliformni cistadenom je izrazito rijedak benigni
tumor, no ovakvi izvjestaji su potrebni radi podizanja
svijesti o postojanju benignih tumora testisa i para-
testikularnih struktura kako bi se bolesnicima omogu-
¢ilo adekvatno lijecenje te da bi se izbjegli nepotrebni
radikalni i preopsezni medicinski postupci.
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- A report of two cases and review of literature
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Deskriptori

KRONICNA BUBREZNA BOLEST — lijecenje;
HEMODIJALIZA — instrumentacija;

IMPLANTACIJA VASKULARNE PROTEZE
—instrumentacija, komplikacije;

CENTRALNA VENSKA KATETERIZACIA

— instrumentacija;

ARTERIOVENSKI GRAFT — instrumentacija;
VASKULARNA PROHODNOST; BRAHIJALNA ARTERIJA;
TROMBOZA — prevencija; ISHOD LIJECENJA

Descriptors

KIDNEY FAILURE, CHRONIC — therapy;

RENAL DIALYSIS — instrumentation;

BLOOD VESSEL PROSTHESIS IMPLANTATION — adverse
effects, instrumentation;

CATHETERIZATION, CENTRAL VENOUS

— instrumentation;

ARTERIOVENOUS SHUNT, SURGICAL- instrumentation;
VASCULAR PATENCY; BRACHIAL ARTERY;
THROMBOSIS — prevention and control;

TREATMENT OUTCOME

SAZETAK. U Klinickoj bolnici Dubrava u Zagrebu prvi je put u Hrvatskoj ugracen novi sustav za krvozilni pristup
kod bolesnika koji se lijeci kroni¢cnom hemodijalizom. Radi se o kombinaciji centralnoga venskog katetera i grafta
engleskog naziva Hemodialysis Reliable Outflow (HeRO) device, skracenog naziva HeRO-graft. Glavna je indikacija
za primjenu ovoga krvozilnog pristupa okluzija ili znacajna stenoza centralnih vena. Iz literature se doznaje da ovaj
krvoZilni pristup ima znacajne prednosti u odnosu na tunelirani centralni venski kateter koji bi trebao biti zadnja
opcija kod bolesnika koji zahtijevaju trajno nadomjestanje izqubljene bubrezne funkcije. Za razliku od tuneliranih
katetera ovaj je sustav u potpunosti smjesten potkozno, $to ga cini otpornijim na infekcije. Do sada su u Klinickoj
bolnici Dubrava ugradena dva HeRO-grafta za hemodijalizu i prema prvim iskustvima potrebna je detaljna obrada
kandidata za ovu proceduru. Potrebno je dobro poznavati indikacije i kontraindikacije te je nuzna suradnja vise
timova: nefroloskog, anestezioloskog, radioloskog i kirurskog. Osobito je potrebno obratiti paznju na stanje arte-
rijske cirkulacije okrajine koja se koristi za ovaj krvoZilni pristup kako bi se izbjegle moguce ishemijske komplika-
cije. Kod obaju nasih bolesnika postupak ugradnje protekao je uredno te smo zapoceli s koristenjem HeRO-grafta
za potrebe hemodijalize.

SUMMARY. A new vascular access system in patients undergoing chronic hemodialysis was implanted for the
first time in Dubrava University Hospital in Zagreb. It is a combination of a central venous catheter and a graft
known as Hemodialysis Reliable Outflow device (HeRO graft). The main indication for this vascular access is the
occlusion or a significant stenosis of the central veins. Literature supports the significance of this type of vascular
access over tunneled central venous catheters which should be the last option for patients requiring permanent
renal replacement therapy. Unlike tunneled catheters, this system is completely located subcutaneously which
makes it more resistant to infections. So far, two HeRO grafts for hemodialysis have been implanted in Dubrava
University Hospital, and according to the first experiences, detailed workup on candidates is required before this
procedure. Itis necessary to be well aware of the indications and contraindications, and the cooperation of several
specialties is required: nephrology, anesthesiology, radiology and surgery. It is especially important to pay atten-
tion to the condition of the arterial circulation of the arm used for this vascular access in order to avoid possible
ischemic complications. In both of our patients, the implantation procedure had no immediate complications and
we started using the HeRO graft.

Kroni¢na bubrezna bolest (KBB) ozbiljan je jav-
nozdravstveni problem u cijelom svijetu. Zavr$ni sta-
dij ove bolesti zahtijeva nadomjestanje bubrezne funk-
cije (NBEF), $to uzrokuje velike troskove u zdravstve-
nom sustavu. Visokorazvijene zemlje godisnje potrose
oko 2 do 3% sredstava zdravstvenog fonda na lijecenje
bolesnika u zavr$nom stadiju KBB-a iako je njihov
udio samo 0,03% u ukupnoj populaciji.! Broj bolesni-
ka koji zahtijevaju dijalizu u stalnom je porastu diljem
svijeta. U 2010. godini 2.620.000 ljudi u svijetu lijece-
no je dijalizom, a pretpostavlja se da ¢e se taj broj do
2030. udvostruciti.?

Transplantacija bubrega najbolje je rjeSenje kod
bolesnika u zavr$nom stadiju KBB-a, no nazalost nije
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moguca u vecine kandidata.’ Najve¢i broj bolesnika i
dalje je lije¢en hemodijalizom (HD), a jedan manji dio
peritonejskom dijalizom. U Europi je 592.779 bolesni-
ka na dan 31. prosinca 2017. zahtijevalo NBE. Od toga
je 57% lijeceno HD-om, 5% peritonejskom dijalizom,
a 37% zivjelo je s funkcionalnim presadenim bubre-
gom.* Globalno, oko 70 — 80% bolesnika koji zahtije-
vaju NBF lijeci se u centrima za HD.” Prema Hrvat-
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SLIKA 1. SHEMATSKI PRIKAZ HERO GRAFTA ZA HEMODIJALIZU. OBJAVLJENO UZ DOPUSTENJE MERIT MEDICALA.
FIGURE 1. SCHEMATIC REPRESENTATION OF HERO GRAFT. MERIT MEDICAL, REPRINTED BY PERMISSION.

skom registru nadomjestanja bubrezne funkcije u Hr-
vatskoj su na dan 31. prosinca 2014. registrirane 4.102
osobe koje su zivjele uz pomo¢ NBF-a. Kroni¢nim
HD-om lijeceno je 50% bolesnika, 2,8% peritonejskom
dijalizom, a 48,2% zivjelo je s funkcioniraju¢im bu-
breznim presatkom.®

Za provodenje kroni¢nog HD-a vrlo je vazan krvo-
zilni pristup (KZP). Postoji viSe vrsta: nativna arterio-
venska fistula (AVF), arteriovenski graft (AVG), cen-
tralni venski kateter (CVK) te kombinacija grafta i ka-
tetera engleskog naziva Hemodialysis Reliable Outflow
(HeRO) device ili skracenog naziva HeRO-graft. Po-
sljednji je indiciran kod bolesnika s okluzijom ili ste-
nozom centralnih vena kod kojih nije moguce uciniti
AVF ili AVG na gornjim ekstremitetima.

Dana 3. srpnja 2019. u Klinickoj bolnici (KB) Du-
brava implantiran je prvi HeRO-graft za HD u Hrvat-
skoj, a zatim, 6. veljace 2020. i drugi. U ovom ¢lanku
iznosimo nasa pocetna iskustva.

Vrste krvozilnog pristupa za hemodijalizu
Arteriovenska fistula

AVF se kreira spajanjem jedne arterije s jednom od
povrénih vena, najces$¢e na gornjim okrajinama, $to
tijekom nekoliko tjedana sazrijevanja dovodi do prosi-
renja promjera anastomozirane vene, njenog zadeb-
ljanja te povecanog protoka. AVF je najbolji izbor za
krvozilni pristup kod HD-a zbog svoje dugotrajnosti,
najmanjeg postotka komplikacija i najmanje cijene,”® a
bolesnici s AVF-om imaju najnizi mortalitet i neze-
ljene kardiovaskularne dogadaje u odnosu na one s
AVG-om ili CVK-om,’ no postoje i neki nedostatci:

relativno visok postotak neuspjelih pokusaja kreiranja
funkcionalnih AVF-a, dugo sazrijevanje, moguénost
sréanog preopterecenja i sindroma krade krvi.

Arteriovenski graft

AVG oznacava potkozno postavljenu cjevéicu naj-
¢esée od ekspandiranog politetrafluoroetilena (ePTFE)
gdje se jedan kraj spaja s arterijom, a drugi s venom te
se krv potom preusmjerava iz arterijskog u venski su-
stav. Za inkorporiranje grafta u okolno tkivo i kanula-
ciju potrebno je oko dva do tri tjedna, no postoje i novi
tipovi graftova koji se mogu kanulirati 24 sata nakon
operacije.'* AVG je drugi izbor KZP-a jer ima zna¢ajno
vise komplikacija, krace trajanje, viSu cijenu i veci
mortalitet u komparaciji s bolesnicima koji imaju
AVE? no u bolesnika s ocekivanim kraéim Zivotnim
vijekom te onih koji imaju krvne zile lose kvalitete
moze biti i prvi izbor.'"*2

Centralni venski kateter

CVK za potrebe HD-a moze biti netuneliran (,,pri-
vremen®) i tuneliran (,trajan“). Dok je netunelirani
CVK (ntCVK) jedini izbor za bolesnike koji zahtijeva-
ju hitni HD, tunelirani CVK (tCVK) najlosiji je izbor
trajnog KZP-a za bolesnike na kroni¢nom HD-u jer
ima najvedi broj komplikacija, osobito infektivnih, dva
do tri puta veéi mortalitet u odnosu na bolesnike s
AVF-om te ¢esto nedostatan protok za kvalitetan HD
uslijed stvaranja fibrinskog sloja ili stenoze i opstrukci-
je centralnih vena cija ucestalost, ovisno o lokalizaciji
CVK-a te duljini kateterizacije, varira u rasponu od 10
~ 53%.118 tCVK mora biti zadnji izbor trajnog KZP-a,
no nazalost Cesto je to i jedini izbor, kao u bolesnika sa
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TABLICA 1. INDIKACIJE I KONTRAINDIKACIJE ZA PRIMJENU
HERO SUSTAVA ZA HEMODIJALIZU

TABLE 1. INDICATIONS AND CONTRAINDICATIONS FOR HERO
GRAFT USAGE IN DIALYSIS

Iscrpljene sve moguénosti kreiranja 'AVF-a i moguénosti
postavljanja >AVG-a / For patients on hemodialysis who have
exhausted all other access options (such as 'AVF and 2AVG)

Losa kvaliteta HD-a putem postoje¢eg 'AVF-a ili >AVG-a
(bez moguénosti korekcije)

/ Inadequate dialysis clearance via 'AVF or AVG
(without possibility of correction)

Venografijom dokazana okluzija ili stenoza centralnih vena
visokog stupnja / Central venous occlusion or stenosis confirmed
on bilateral central venography

Najmanji promjer brahijalne arterije od 3 mm te odsutnost
znacajnijih stenoza na arterijama koristene ruke

/ Brachial artery diameter >3 mm without signs of significant
stenosis

Ejekcijska frakcija >LV >20% / °LV ejection fraction >20%

Sistolicki tlak 2100 mmHg
/ Systolic blood pressure 2100 mmHg

Sterilne hemokulture kako bi se iskljucila sistemska infekcija.
U slucaju pozitivnog nalaza potrebna je antibiotska terapija

i odgoda operacije do saniranja infekcije.

/ Sterile blood culture - postponing procedure

and adequate therapy are required in case of positive

blood cultures

Bris nosa radi utvrdivanja eventualnog klicono$tva meticilin
rezistentnog zlatnog stafilokoka. U slu¢aju pozitivnog nalaza
potrebna je adekvatna terapija.

/ Nasal swab — adequate therapy is required if there

is presence of methicillin-resistant staphylococcus

aureus

Ako postoji hiperkoagulabilno stanje, potrebno je ordinirati
odgovarajucu terapiju.
/ I there is hypercoagulability, adequate therapy is required

'AVF — arteriovenska fistula / arteriovenous fistula, 2AVG — arteriovenski
graft / arteriovenous graft, °LV - lijevi ventrikul / left ventricle

znacajnije o$teenom sréanom funkcijom ili arterij-
skom insuficijencijom.

HeRO-graft za hemodijalizu

HeRO-graft (Merit Medical Systems, Inc.) za HD
predstavlja kombinaciju CVK-a i grafta. Arterijsku
komponentu ¢ini graft unutrasnjeg promjera 6 mm od
materijala ePTFE, a vensku komponentu ¢ini silikon-
ski kateter unutrasnjeg promjera 5 mm ojacan nitinol-
skim nitima. Venska se komponenta kroz unutarnju
jugularnu venu postavlja vrhom u desni atrij, dok se
arterijski dio anastomozira s brahijalnom arterijom
iznad lakta. Ostali pristupi za vensku komponentu za
sada nisu u rutinskoj upotrebi. Oba se kraka zatim
potkozno provuku do deltoidopektoralne udubine
gdje se medusobno spajaju posebnim konektorom.?
Krv se iz brahijalne arterije preusmjerava u graft koji
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se kanulira jednako kao AVG za potrebe HD-a. Cijeli
je sustav smjesten potkozno. Nema ulaznog mjesta na
kozi koje je ¢esto uzrok infekcija CVK-a (slika 1). Ta-
koder, nema venske anastomoze na kojoj se ¢esto raz-
vija stenoza s posljedi¢nim slabim protokom i na kraju
trombozom AVG-a.?"*»* Upravo to su glavne predno-
sti ovog sustava u usporedbi s CVK-om i AVG-om.
Kod HeRO-grafta opasnost od infekcije je za 69%
manja u odnosu na tCVK.** Zbog kontinuiranog pro-
toka oblaganje katetera fibrinskim slojem zanemarivo
je, za razliku od CVK-a gdje taj sloj moze znacajno
smanjiti unutra$nji promjer katetera te tako onemogu-
¢iti adekvatan protok i smanjiti kvalitetu HD-a.'®* Po-
trebno je naglasiti da indikacija za HeRO-sustav po-
stoji kada su iscrpljene sve druge mogucnosti kreiranja
AVF-a ili AVG-a. Najcesce se radi o bolesnicima koji
imaju obostrano okludirane ili znacajnije stenozirane
potklju¢ne vene jer ovaj sustav omogucuje zaobilaze-
nje tog segmenta centralnih vena. Takoder, indikacija
postoji kod bolesnika s loSom kvalitetom HD-a zbog
slabog protoka kroz AVF ili AVG koji nije moguce po-
boljsati. Potrebno se strogo drzati indikacija te pozna-
vati i kontraindikacije ovog zahvata. Kandidati za ovaj
tip krvozilnog pristupa moraju zadovoljiti kriterije
prikazane u tablici 1.

Nakon implantacije ovog sustava preporucuje se
dva do Cetri tjedna odgoditi kanulaciju kako bi se graft
inkorporirao u okolno tkivo i resorbirali poslijeope-
racijski hematomi i oteklina."” Postoji i modificirani
HeRO-sustav kod kojega se standardni graft ePTFE
zamijeni posebnim graftom koji omogucuje ranu ka-
nulaciju (24 - 72 sata nakon operacije). To omogucuje
rano napustanje ntCVK-a i tako smanjuje rizik od
bakterijemije.>>*

Postupak implantacije HeRO-grafta
za hemodijalizu

Za ovaj je postupak potrebna tzv. hibridna sala u
kojoj se nalazi rentgenoloski (RTG) uredaj s mogu¢-
nos¢u dijaskopije i koja zadovoljava uvjete sterilnog
rada. Dan prije operacije bolesnik mora biti dijalizi-
ran. Zahvat se obavlja u op¢oj anesteziji. Bolesnik lezi
na ledima s glavom okrenutom na suprotnu stranu od
predvidene kanulacije unutarnje jugularne vene. Ste-
rilno se priprema $ire operacijsko polje koje obuhvaca
dio vrata, prednje stijenke grudnog kosa i ruku bole-
snika (slika 2). Postupak zapocinje tim intervencij-
skih radiologa koji pod kontrolom ultrazvuka (UZV)
uvode zicu vodilju u unutarnju jugularnu venu. Slijede
dilatatori te zatim venska komponenta, tj. silikonski
kateter koji se pod kontrolom dijaskopije prati i smje-
$ta vchom u desni atrij (slika 3). Nakon RTG provjere
polozaja postavlja se klema odmah iznad koze radi
sprjeavanja pomicanja venskog dijela. Dalje slijedi
kirurski dio. U¢ini se rez u deltoidopektoralnoj udubi-
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SLIKA 2. PRIKAZ OPERACIJSKOG POLJA
FIGURE 2. OPERATIONAL FIELD

19 | 1eg

SLIKA 3. RTG KONTROLA POLOZAJA VENSKE KOMPONENTE

FIGURE 3. RADIOGRAPHIC CONTROL OF VENOUS OUTFLOW
COMPONENT POSITION

ni te se zavr$ni dio venske komponente potkozno do-
vede do deltoidopektoralne udubine. Slijedi rez iznad
kubitalne jame te se ispreparira distalni dio arterije
brahijalis i zaom¢i. Ucini se potkozni tunel izmedu
dviju ucinjenih incizija kroz koji se provuce arterijski
dio sistema, tj. graft ePTFE. Oba se kraja spajaju po-
sebnim konektorom u deltoidopektoralnoj udubini
(slika 4). Na kraju slijedi lateroterminalna anastomoza

SLIKA 4. SPOJ IZMEDPU ARTERIJSKE I VENSKE KOMPONENTE

FIGURE 4. CONNECTION BETWEEN ARTERIAL GRAFT COMPONENT
AND VENOUS OUTFLOW COMPONENT

SLIKA 5. ANASTOMOZA BRAHIJALNE ARTERIJE I GRAFTA

FIGURE 5. ANASTOMOSIS BETWEEN BRACHIAL ARTERY
AND GRAFT

arterije brahijalis i grafta (slika 5). Nakon pustanja
protoka osjeti se strujanje krvi kroz graft. Slijedi he-
mostaza i $ivanje incizijskih rana. Za vrijeme klemanja
arterije uobicajena je antikoagulantna terapija nefrak-
cioniranim heparinom u dozi prema tjelesnoj tezini
pacijenta. Na kraju se preporucuje doplerska provjera
distalne perfuzije (na razini ru¢nog zgloba) radi ranog
otkrivanja moguceg sindroma krade krvi.

Moguce komplikacije
nakon ugradnje HeRO-grafta

Ugradnja sustava HeRO za HD zahtjevan je postu-
pak s potencijalnim ozbiljnim komplikacijama. Kako
bi se broj i ozbiljnost komplikacija sveli na najmanju
mogucéu mjeru, potrebna je detaljna prijeoperativna
obrada u suradnji viSe timova: nefroloskog, aneste-
zioloskog, radioloskog i kirurskog. Bolesnik mora za-
dovoljiti uvjete iz tablice 1. Nefroloski je tim zaduzen
za detaljnu pripremu bolesnika. Anesteziolog procje-
njuje sposobnost bolesnika za opc¢u anesteziju. Tim
interventnih radiologa procjenjuje mogu¢nost postav-
ljanja venske komponente uvidom u ucinjene slikovne
pretrage. Kirurski tim u suradnji s radiolozima mora
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procijeniti stanje arterijske cirkulacije. Uglavnom je
dostatan UZV prikaz krvnih zila, no u grani¢nim sta-
njima potrebna je i dodatna angiografska obrada.

Poslijeoperativni krvni podljevi i oteklina. Manji
krvni podljevi i oteklina uobicajeni su nakon otvore-
nih kirurskih postupaka. Bolesnici sa zavr$nim stadi-
jem KBB-a imaju o$te¢en mehanizam zgrusavanja
krvi te su skloniji krvarenju, ali i poja¢anom zgrusava-
nju.”’ Ne preporucuje se dreniranje incizijskih rana
zbog moguceg ulaska bakterija. U slu¢aju ve¢ih hema-
toma ili pseudoaneurizmi u podruéju anastomoze
moguca je tromboza grafta zbog kompresije.”® U tom
je slucaju potrebna hitna revizija i trombektomija graf-
ta uz rjeSavanje uzroka krvarenja.

Sindrom krade krvi. Nakon spajanja arterijske kom-
ponente grafta na donorsku arteriju dolazi do skreta-
nja toka krvi u graft te smanjenog dotoka krvi u op-
skrbno podrucje donorske arterije. U slucajevima
kada donorska arterija nema dovoljan protok ili su
periferne krvne zZile stenozirane ili okludirane, moze
se razviti sindrom krade krvi. On se moze manifestira-
ti blazim simptomima, ali i akutnom ishemijom eks-
tremiteta s prijete¢im gubitkom tkiva.”? U pocetnim
stadijima nije potrebna revizija. U slu¢aju jacih bolova
i prijetnje gubitka tkiva potrebna je intervencija jed-
nom od endovaskularnih ili kirur$kih metoda, a ako to
nije dovoljno, graft se mora zatvoriti.***

Hiperdinamska cirkulacija nastaje zbog namjerno
ucinjene arteriovenske (AV) komunikacije. Veca koli-
¢ina krvi dolazi u srce, povecava se minutni volumen,
§to zahtijeva jaci napor sréanog misi¢a. Ako sréana
funkcija nije dostatna za povecani napor, dolazi do
sréanog popustanja. Postoje kirurske metode ograni-
¢avanja protoka kroz AVF ili AVG kako bi se smanjilo
opterecenje srca.”**' AV komunikacija mora se trajno
zatvoriti ako ogranic¢avanje protoka nije dostatno.

Tromboza grafta moze biti rana — do 30 dana nakon
operacije i kasna — nakon 30 dana od operacije.*> Rana
tromboza moze nastati zbog pogreske tijekom opera-
cije (presavinuce grafta, nedovoljna Sirina anastomo-
ze, slab protok), ali i u slu¢ajevima hiperkoagulabilnog
stanja i nesuradnje bolesnika. Kasna je tromboza obi¢-
no povezana s koristenjem grafta za kanulaciju tije-
kom HD-a i nesuradljivos¢u bolesnika (moguca vanj-
ska kompresija na graft te zatvaranje protoka). Hipo-
tenzija je znacajan uzro¢nik tromboza KZP-a, osobito
u kombinaciji s hiperkoagulabilnim stanjima.” U slu-
¢aju tromboze u prvih nekoliko dana nakon operacije
indicirana je trombektomija grafta. Tromboliza se
moze uciniti tjedan dana nakon operacije ako nema
kontraindikacija.*

Infekcija grafta takoder moze biti rana i kasna.** Po-
greske u sterilnosti tijekom operacijskog zahvata mogu
uzrokovati ranu infekciju grafta. Isto je tako prisutnost
ntCVK-a nepovoljan ¢imbenik radi moguceg razvoja
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bakterijemije. Kasne infekcije grafta nastaju uglavnom
zbog nepridrzavanja pravila asepse pri kanulaciji graf-
ta za potrebe HD-a. Blaza se upalna stanja mogu inici-
jalno lijeciti ciljanom antibiotskom terapijom. Ako
ona ne poludi uspjeh, potrebno je kompletno odstra-
niti strani materijal.*®

Prikaz bolesnika

Dana 3. srpnja 2019. u KB Dubrava ugraden je prvi
graft HeRO za HD u Hrvatskoj. Dan nakon toga u
Opcoj bolnici Varazdin uspje$no je implantiran i
drugi, a 6. veljace 2020. ugraden je jo$ jedan graft
HeRO u KB Dubrava. Iznosimo prikaz dvaju bolesni-
ka operiranih u KB Dubrava.

Prvu ugradnju grafta HeRO ucinili smo kod 78-go-
di$njeg bolesnika koji je u programu kroni¢nog HD-a
od 2017. godine. KBB je bila uzrokovana hipertenziv-
nom nefropatijom koja se pogorsala nakon kolecistek-
tomije komplicirane krvarenjem i infekcijom. Od ra-
nije je bila poznata ishemijska bolest srca uz perma-
nentnu fibrilaciju atrija. Prije samog zapocinjanja
HD-a kreirana je AVF na distalnom dijelu lijeve pod-
laktice koja nije postala funkcionalna. Nova je AVF
kreirana u podrucju proksimalnog dijela lijeve pod-
laktice. Nakon nekoliko mjeseci doslo je do tromboze
te je postavljen ntCVK u lijevu potklju¢nu venu. Inici-
jalno se pokusalo bezuspjesno postaviti kateter u
desnu unutarnju jugularnu te potklju¢nu venu, $to je
upucivalo na stenozu ili okluziju tih vena te je planira-
na dodatna dijagnosticka obrada. U meduvremenu je
kateter u lijevoj potklju¢noj veni postao afunkcionalan
te je postavljen novi u desnu femoralnu venu koji ta-
koder ubrzo postaje afunkcionalan. Potom se postavi
novi privremeni dijalizni kateter u lijevu femoralnu
venu. Nakon postavljanja ovog katetera u tri su navrata
zabiljezene infekcije koze oko katetera, a u jednom je
navratu bila pozitivna i hemokultura. Slijedila je hos-
pitalizacija i dijagnosticka obrada.

U¢injenom MSCT venografijom utvrdena je okluzi-
ja lijeve unutarnje jugularne vene te brahiocefalicne
vene. Desna potklju¢na i brahiocefali¢na vena bile su
prohodne uz znacajnu stenozu na spoju unutarnje ju-
gularne i potklju¢ne vene koja se dijelom nastavljala u
pocetni dio brahiocefali¢ne vene. U¢injen je UZV obje
ruke te je pokusano kreiranje AVF-a u proksimalnoj
tre¢ini desne podlaktice koja je ubrzo trombozirala.
Dva mjeseca nakon $to je postavljen ntCVK lijevo fe-
moralno, postavljen je tCVK na istom mjestu.

Kako su bili iscrpljeni svi vaskularni pristupi, u do-
govoru s vaskularnim kirurzima, interventnim radio-
lozima, ali i samim pacijentom, odlu¢ili smo se za po-
stavljanje grafta HeRO u opcoj anesteziji. Prije samog
postupka pacijent je jasno informiran o samom po-
stupku i poslijeoperacijskom tijeku. Ucinjena je sva



potrebna dijagnosticka priprema uklju¢uju¢i laborato-
rijsku obradu, bris nosa, rendgenogram srca i pluca te
ehokardiografski pregled srca uz pregled anesteziologa
i kardiologa. Kako nije bilo kontraindikacija, a paci-
jent je zadovoljavao kriterije za ugradnju, u¢injena je
implantacija grafta HeRO. Nakon toga primijenjena je
antiagregacijska terapija klopidogrelom tijekom tri
mjeseca uz profilakticku primjenu koamoksiklava tije-
kom tjedan dana. Po zavrsetku terapije klopidogrelom
nastavljena je terapija acetilsalicilnom kiselinom.
Nakon tri tjedna zapoceli smo s uporabom grafta uz
protok krvi od oko 250 ml/min.

Drugi je na$ bolesnik bio u dobi od 40 godina. Od
2007. godine u programu je kroni¢cnog HD-a. U dobi
od 2,5 godine lijecen je zbog nefrotskog sindroma.
Tada ucinjena biopsija bubrega dokazala je glomeru-
losklerozu s mezangijskom proliferacijom. Kroni¢ni
perzistentni hepatitis B utvrden je 1986. godine. Do
2007. godine doslo je do postupnog pogorsanja njego-
ve bubrezne bolesti te je kreirana AVF na desnoj pod-
laktici, no ista je od pocetka bila afunkcionalna. Potom
su tijekom godina tri puta kreirane AVF na obje ruke
te je dva puta postavljan ntCVK u desnu potklju¢nu
venu, $to je bilo praceno infekcijama oko ulaznog mje-
sta katetera. U travnju 2017. na isto je mjesto postav-
ljen tCVK (Hickmann). Tijekom iduce dvije godine u
trima je navratima lijecena infekcija koze oko tunela te
je potom u studenom 2019. ucinjena rekonstrukcija
potkoznog tunela. U prosincu 2019. hospitaliziran je
zbog hipotenzije i inicijalne sumnje na sepsu, no obra-
dom je utvrden opsezan perikardijalni izljev. U¢injena
je perikardiocenteza kojom je evakuirano oko 900 ml
sukrvavog izljeva. Tijek bolesti ponovno se kompli-
cirao hipotenzijom te je hitnom CT-angiografijom
naden hematom perikarda uz klini¢ku sliku tampona-
de. Indiciran je hitni kardiokiruski zahvat uz evakuaci-
ju hematoma.

Bolesniku je uklonjen tCVK i postavljen ntCVK u
lijevu potklju¢nu venu. Hemokultura i kultura vrha
prethodno izvadenoga trajnog dijaliznog katetera bili
su sterilni.

Kontrolna je MSCT venografija pokazala okluziju
donjeg dijela desne unutarnje jugularne vene, desne
brahiocefali¢ne te medijalnog dijela desne potklju¢ne
vene u duljini od 5 cm, kroni¢nog izgleda, uz razvijene
venske kolaterale. Neposredno ispred desnog atrija
gornja Suplja vena bila je suZena na 1 cm, uz rubne
trombotske mase, dok su lijeva potklju¢na, unutarnja
jugularna te brahiocefali¢na vena bile uredno prohod-
ne. U¢injen je i UZV dopler desne ruke uz uredno pro-
hodne arterije te nesto uzu radijalnu arteriju.

Kako je rije¢ o mladem bolesniku, koji zbog proble-
ma s infekcijom izlazista katetera jo$ uvijek nije bio na
listi za transplantaciju bubrega te zbog opasnosti od
potencijalnih novih infekcija u slu¢aju ugradnje femo-
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ralnog katetera, postavljena je indikacija za ugradnju
grafta HeRO. U¢injen je kontrolni ehokardiogram koji
je bio uredan, kao i ostala laboratorijska obrada, bris
nosa te rendgenogram srca i pluca. Bolesnik se nakon
informiranja odlucio za zahvat za koji nisu nadene
kontraindikacije.

Tijekom postupka ucinjena je i rekanalizacija desne
potklju¢ne, brahiocefali¢ne i jugularne vene balon-
skom dilatacijom te je potom uspjesno postavljen
sustav HeRO. Nakon zahvata uvedena je antiagrega-
cijska terapija acetilsalicilnom kiselinom, a tijekom
jednog tjedna provedena je i profilakticka terapija
klindamicinom. Mjesec dana nakon operacije ponov-
ljen je UZV srca koji je bio uredan, uz uredan lokalni
nalaz na mjestu implantacije grafta, te smo zapoceli s
provodenjem dijalize putem sustava HeRO uz protoke
oko 250 ml/min.

Rasprava

Prvi sustav HeRo za HD ugraden je u svibnju 2008.
godine u Sjedinjenim Americkim Drzavama.?* Za sada
se u smjernicama ne mogu naci preporuke o indika-
ciji za ovaj KZP. Neupitno je da je AVF najbolji izbor
KZP-a, dok je tCVK zadnji izbor.”* Dvojbe nastaju u
slucaju izbora izmedu sustava AVG-a i HeRO. U istra-
zivanju Nassara i suradnika HeRO sustav pokazao je
jednaku stopu prohodnosti, adekvatnost dijalize i opa-
snost od bakterijemije kao i konvencionalni AVG.*
Gage i suradnici proveli su multicentri¢nu studiju koja
je obuhvatila 164 bolesnika s implantiranim HeRO
graftom. Rezultate su usporedili s literaturom te za-
kljucili da sustav HeRO ima usporedive rezultate sa
standardnim AVG-om, a znacajno je superioran u od-
nosu na tCVK u pogledu prohodnosti, potrebe za in-
tervencijama i ucestalosti infekcija.”” I drugi autori na-
vode znacajno manji broj infekcija, bolju kvalitetu
HD-a i bolju prohodnost grafta HeRO u usporedbi s
tCVK-om.?* Steerman i suradnici usporedivali su
bolesnike s graftom HeRO i AVG-om za potrebe HD-a
na donjim ekstremitetima. Prema njihovim rezultati-
ma jednaka je prohodnost, postotak infekcija i morta-
litet bolesnika u ovim dvjema grupama. Autori navode
da preferiraju graft HeRO kod pretilih bolesnika i
kod periferne arterijske bolesti.”® Neki autori smatraju
da zbog moguc¢ih komplikacija graft HeRO treba biti
zadnji izbor prije tCVK-a, kada su iscrpljene sve mo-
guénosti za AVF i AVG.*>* Prema nasim prvim isku-
stvima potrebna je uska suradnja radiologa i kirurga
radi procjene arterijske cirkulacije te moguceg razvoja
sindroma krade krvi. Za sada se u uputama spominje
samo promjer arterije brahijalis od 3 mm kao pred-
uvjet za koriStenje ovog sustava. Oba nasa bolesnika
imala su promjer koriStene arterije ve¢i od 4 mm, a
kod prvog bolesnika ipak su se javili simptomi krade
krvi. Tijekom HD-a bila je vidljiva cijanoza prstiju
desne Sake. Bolesnik se nije Zalio na bolove te nije bila
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potrebna intervencija. Istrazivaci navode razli¢ite po-
stotke pojavnosti ove komplikacije. Glickman u studiji
koja je ukljucivala 42 ispitanika izvje$tava o jednom
slucaju koji je zahtijevao odstranjenje sustava HeRO
Sest sati nakon implantacije zbog razvoja akutne ishe-
mije ekstremiteta.”” U drugoj studiji od 19 bolesnika
Cetiri su Zene razvile tezi oblik sindroma krade krvi
neposredno nakon operacije te je sustav HeRO morao
biti odstranjen. Autori su zakljucili da je potreban vrlo
veliki oprez zbog mogucih komplikacija, osobito kod
zena zbog manjeg promjera krvnih zila.” Treca je stu-
dija imala samo 11 ispitanika, a ¢ak kod troje bolesni-
ka moralo se zatvoriti graft zbog izrazenog sindroma
krade krvi.** Pojavnost ove komplikacije ipak je znatno
manja kada se usporede studije s ve¢im brojem ispi-
tanika. Al Shakarchi u preglednom clanku skupio je
rezultate osam studija s ukupno 409 ispitanika. Pojav-
nost sindroma krade krvi kretala se od 1% do 14,7% uz
prosjek od 6,3%.% Ove spoznaje upucuju na potrebu
detaljne procjene arterijske cirkulacije i moguce ishe-
mije nakon operacije. Mozda bi bilo uputno u kriterije
uvrstiti i promjere podlakti¢nih arterija na razini ru¢-
nog zgloba, brzine protoka krvi i prohodnost palmar-
nog luka.

Nas je drugi bolesnik imao izrazenije krvne podlje-
ve na nadlaktici uz crvenilo i napetost koze. Uz profi-
lakticku antibiotsku terapiju ordinirana je elevacija
ruke, hladni oblozi te u kasnijoj fazi i heparinski gel.
Tijekom desetak dana oteklina se postupno smanjivala
uz resorpciju krvnih podljeva. Ve¢i hematomi u pre-
djelu anastomoze i grafta mogu uzrokovati trombozu
te je u tom slucaju potrebna intervencija.’

Nasa dva ispitanika nisu imala znakove preopterece-
nja srca. Hiperdinamska se cirkulacija znatno cesce
susree kod AVF-a zbog moguc¢nosti konstantnog
$irenja i donorske arterije i priklju¢ene vene uz poslje-
di¢no sve veci protok koji hemodinamski opterecuje
srce.* Kod grafta AVG-a i HeRO promjer je limitiran
te se protok uglavnom ne povecava znatnije tijekom
vremena.”

U kontrolnom su vremenskom intervalu nasi HeRO
sustavi prohodni. Tromboza grafta AVG-a i HeRO nije
rijetka. Prema rezultatima istraZivanja Steermana i sur.
u ispitivanoj skupini od 60 sustava HeRO samo je 15%
bilo prohodno bez intervencije — primarna prohod-
nost nakon godinu dana i 57% uz intervenciju - se-
kundarna prohodnost.? Multicentri¢na studija koju su
proveli Gage i suradnici na uzorku od 164 slucaja po-
kazala je znacajno bolju primarnu prohodnost nakon
godinu dana od 49% i sekundarnu prohodnost od
91%.% Za usporedbu, u istrazivanju Rooijensa i surad-
nika primarna je prohodnost klasi¢cnog AVG-a nakon
godinu dana bila 44%, a sekundarna 79%."

Kako bi se sprijecila opasnost od tromboze, postav-
lja se pitanje prijeoperativne i poslijeoperativne anti-
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koagulantne i/ili antiagregacijske terapije. Prema
smjernicama iz 2018. godine uputno bi bilo svim bole-
snicima kod kojih se planira uspostavljanje KZP-a
ukljuciti antiagregacijsku terapiju i prije operacije te
nastaviti nakon operacije radi smanjenja rizika od
tromboze.” Za vrijeme operacije uobicajena je trom-
boprofilaksa nefrakcioniranim heparinom u dozi ovi-
snoj o tjelesnoj tezini bolesnika. Za sada nema jasnih
preporuka koju antiagregacijsku terapiju upotrijebiti
prije i nakon operacije. Nas je prvi bolesnik dnevno
primao 75 mg klopidogrela, a drugi 100 mg acetilsali-
cilne kiseline nakon operacije. Wallace i suradnici
izvjestavaju da je 33% njihovih bolesnika s HeRO-graf-
tom primalo acetilsalicilnu kiselinu, klopidogrel 17%,
a varfarin 44%. Kod sedam bolesnika nije ordinirana
nikakva antiagregacijska ili antikoagulantna terapija.”
Glickman je pracenjem 40 bolesnika tijekom nepunih
devet mjeseci evidentirao 21 trombotsku komplikaci-
ju. Pokazalo se da bolesnici koji su primali klopidogrel
imaju statisticki znacajno manje trombotskih kompli-
kacija (p=0,025). Autor navodi da takav protektivni
ucinak u toj studiji nije evidentiran za neku drugu an-
tikoagulantnu ili antiagregacijsku terapiju.*® Dvostru-
ka se antiagregacijska terapija (acetilsalicilna kiselina i
klopidogrel) ne preporucuje zbog povecanog rizika od
krvarenja.*

Kod nasih bolesnika u kontrolnom intervalu nismo
zabiljezili infekciju vezanu uz sustav HeRO. Wallace i
suradnici zabiljezili su dva slucaja infekcije povezane s
graftom HeRO. Prva se javila nakon cetiri mjeseca, a
druga sedam mjeseci poslije operacije. U oba se slucaja
moralo odstraniti cijeli sustav.** U jednom pregled-
nom clanku, koji je skupio rezultate 409 ispitanika,
prosjecna je pojavnost bakterijemije povezane s susta-
vom HeRO bila 0,13 - 0,7 dogadaja u 1000 dana,” $to
je znacajno manje u usporedbi s pojavnosti bakterije-
mije kod bolesnika koji imaju tCVK.*** Potrebno je
jo§ jednom napomenuti nuznost pridrzavanja svih
pravila ponasanja i postupanja u operacijskoj sali kako
bi se smanjila mogucénost bakterijske kontaminacije
operacijskog polja i samog sustava. Takoder je vrlo
bitno educirati osoblje u HD centrima kako bi se po-
$tivale stroge mjere asepse pri svakoj kanulaciji.

Zakljucak

Graft HeRO za HD jos je jedna opcija KZP-a kod
bolesnika koji zahtijevaju NBE. Od 2019. godine do-
stupan je i bolesnicima u Hrvatskoj. Kada su iscrpljene
sve mogucnosti AVF-a i AVG-a, svakako bi trebalo
ovu opciju uzeti u obzir prije postavljanja tCVK-a jer
ima znatno manje komplikacija. Potrebno je strogo se
drzati indikacija i poznavati kontraindikacije kako bi
se postigao optimalan rezultat.
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Rekonstrukcija punog defekta donje usne nakon ablacije tumora

Reconstruction of a full defect of the lower lip after tumor ablation
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Deskriptori

KARCINOM PLOCASTIH STANICA — kirurgija;
TUMORIUSANA — kirurgija, patologija;

USNE — kirurgija;

REKONSTRUKCLISKI KIRURSKI ZAHVATI — metode;
PLASTICNA KIRURGIA — metode;

ISHOD LIJECENJA

Descriptors

SQUAMOUS CELL CARCINOMA — surgery;
LIP NEOPLASMS — pathology, surgery;

LIP —surgery;

PLASTIC SURGERY PROCEDURES — methods;
PLASTIC SURGERY — methods;

TREATMENT OUTCOME

SAZETAK. Pozadina: Postoji velik broj kirurskih tehnika rekonstrukcije defekta donje usne. Kontinuirano se usavr-
Savaju stare metode i promoviraju nove. Ova studija imala je za cilj ocijeniti kirurski ishod nase tehnike rekonstruk-
cije ogranicenog defekta donje usne, nastalog nakon resekdije tumorom zahvacenog segmenta. Osnovu tehnike
¢ini jednostrana ili obostrana preostala muskulatura depresora usnog kuta i donje usne, ovisno o sredisnjoj li
bocnoj lokalizaciji defekta. Metode: Nakon ablacije tumora, nastali djelomican pravokutni defekt svih slojeva
donje usne rekonstruiran je s predioZenom tehnikom u lokalnoj anesteziji. Istezanjem, rotacijom i podizanjem
preostalog tkiva donje usne i obraza nadomjestili smo defekt do 75% njezine Sirine. Ocijenili smo metodu teme-
liem postignutih funkcionalnih i estetskih rezultata, kao i prisutnosti komplikacija te duljine trajanja bolnickog
lijecenja. Rezultat: Ukupno 11 bolesnika muskog spola s planocelularnim karcinomom donje usne, srednje Zivotne
dobi od 72 godine, uspjesno je lijeceno predlozenom tehnikom. Medijan velicine tumora bio je 3 cm, a boravka u
bolnici tri dana, za vrijeme kojega je uspostavljena potpuna oralna kompetencija i omogucen razumljiv govor.
Nismo zabiljeZili prisutnost ranih niti kasnih komplikacija. Postigli smo trajan vrlo dobar funkcionalni i estetski
rezultat uz odsutnost bolesti nakon razdoblja pracenja duljeg od 36 mjeseci. Zakljucak: Ova predlozena tehnika
nije kirurski zahtjevna, izvodi se u jednom aktu u lokalnoj anesteziji i kratkom vremenu. Njezinom primjenom
rekonstruira se defekt usne s tkivom ocuvane motorne i senzibilne inervacije. Oporavak je brz i gotovo potpun, a

estetski izgled bolesnika je dojmljiv.

SUMMARY. Background: There are a number of surgical techniques for reconstructing the lower lip defect. Old
methods are constantly being improved and new ones are being promoted. This study aimed to evaluate the
surgical outcome of our technique for the reconstruction of a limited lower lip defect, resulting from the resection
of the affected segment. The basis of the technique is unilateral or bilateral residual musculature of the depressors
of the corner of the mouth and lower lip, depending on the central or lateral location of the defect. Methods: After
tumor ablation, the resulting partial rectanqular defect of all layers of the lower lip was reconstructed with the
proposed technique under local anesthesia. By stretching, rotating and lifting the remaining tissue of the lower lip
and cheek, we compensated for the defect to 75% of its width. We evaluated the method based on the achieved
functional and esthetic results, as well as the presence of complications and the length of hospital treatment.
Result: A total of 11 male patients, with a mean age of 72 years, with squamous cell carcinoma of the lower lip
were successfully treated with the proposed technique. The median tumor size was 3 cm, and the hospital stay
was three days during which full oral competence was established and intelligible speech was enabled. We did
not record the presence of early or late complications. We achieved a lasting very good functional and esthetic
result with the absence of disease after a follow-up period of more than 36 months. Conclusion: This proposed
technique is not surgically demanding, it is performed in one act under local anesthesia and for a short time. Its
application reconstructs the defect of the lip with the tissue of preserved motor and sensory innervation. Recovery
is quick and almost complete, and the esthetic appearance of the patient is impressive.

Najpouzdaniji nac¢in lije¢enja karcinoma donje usne
jest njegova cjelovita ekscizija koja ukljucuje zonu
zdravog tkiva oko 1 cm od ruba tumora. Ovakvim pri-
stupom Siroke ekscizije, kroz sve slojeve donje usne,
znacajno se smanjuje povrat bolesti, ali ima za poslje-
dicu njezin defekt koji zahtijeva rekonstrukciju. De-
fekti manji od 30% usne mogu se nadomjestiti primar-
nim zatvaranjem. Sljedeca opcija za vece defekte jesu
reznjevi formirani od lokalnog tkiva."? Budu¢i da ne
postoji konsenzus oko optimalnog postupka rekon-

strukcije, kontinuirano se usavr$avaju raspolozive teh-
nike ili se promoviraju nove. U ovom radu opisujemo
nasu tehniku rekonstrukcije defekata donje usne do
75% njezine Sirine, srediSnje i bo¢ne lokalizacije. Pred-
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Prim. Marijan Kovaci¢, dr. med., https://orcid.org/0000-0003-0860-6923,
Opca bolnica Zadar, Boze Pericica 5, 23000 Zadar, e-posta: markova@yahoo.com
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SLIKA 1. PRISTUP NA MENTALNI FORAMEN NAKON IZVRSENE
INCIZIJE U PODRUCJU LABIOMENTALNOG NABORA I DONJEG
VESTIBULUMA USTA

FIGURE 1. APPROACH TO THE MENTAL FORAMEN

AFTER INCISION IN THE AREA OF LABIOMENTAL FOLD

AND LOWER VESTIBULE OF THE MOUTH

stavljamo je s kirurskim ishodom postignute funkcije i
estetskog izgleda.

Materijali i metode

Izvrsili smo razdiobu bolesnika prema spolu, dobi,
lokalizaciji, veli¢ini tumora, nastalom defektu i duljini
trajanja bolnickog lijecenja. Sve operacijske zahvate
izveli smo bez antimikrobne profilakse u lokalnoj ane-
steziji nakon infiltracije 1% lidokaina s 1:100.000 oto-
pinom epinefrina. Poslije ekscizije zahvacenog seg-
menta donje usne odredili smo veli¢inu defekta izraze-
nog u postotku, mjerenjem S$irine zatvorene donje
usne i resekcijom odstranjenog segmenta, uz pomo¢
digitalnoga pomi¢nog mjerila. Postupak rekonstrukci-
je zapocet je formiranjem reznja od preostalog tkiva
donje usne, s obje strane za sredisnji i jednostrano za
boc¢ni defekt. Prva incizija se napravi kroz punu deblji-
nu tkiva od ruba defekta duz labiomentalne brazde do
donjeg ruba mandibule. Ovim postupkom se odvaja
depresor donje usne i usnog kuta od ,,mentalnog re-
mena“ te se pristupa na njihovo hvatiste u podrucju
tuberkuluma mandibule. Rezom sluznice od ruba de-
fekta u donjem vestibulumu do molara omogucava se
pristup na mentalni foramen i prikazuju se vaskularna
i zivéana opskrba misica. Slika 1. Sljede¢im postup-
kom kompletno odvajamo misi¢e od njihovog hvatista
za mandibulu (tuberkuluma i kose linije mandibule).
Formiranje reznja zavr§avamo submukoznim pristu-
pom u podrucje modiolusa. Skarama zavinutog vrha
detektira se masni jastuk omeden rizoriusom i velikim
zigomati¢nim miSi¢em. Slika 2. Izvrsi se presijecanje
duboke i povrsinske fascije lica i bukalnih misi¢a uz
izbjegavanje ozljede arterije facijalis. Ovim se postup-
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SLIKA 2. SHEMATSKI PRIKAZ SMJERA SUBMUKOZNOG
PRISTUPA NA MODIOLUS NAKON OSLOBADAN]JA MISICA
DEPRESORA USNOG KUTA I DONJE USNE

FIGURE 2. SCHEMATIC REPRESENTATION OF THE DIRECTION
OF THE SUBMUCOSAL APPROACH TO THE MODIOLUS

AFTER THE RELEASE OF THE DEPRESSOR MUSCLES

OF THE ORAL ANGLE AND LOWER LIP

cima dobije zna¢ajna mobilnost preostalog tkiva donje
usne i obraza. Pomicanjem reznja prema naprijed, nje-
govim istezanjem i manjom rotacijom premosti se na-
stali ablativni defekt. Spajanjem svih triju slojeva tkiva
s tako formiranim reznjem s druge strane, za sredi$nji
defekt ili za bo¢ni rub postrani¢nog defekta, formira se
nova donja usna. Posljedi¢no zaostali visak koze u po-
drudju uz donji rub mandibule odstrani se trokuta-
stom ekscizijom i izvrsi sutura koze uzduz cijele linije
resekcije. Histoloski su obradeni svi ekscidirani se-
gmenti donje usne i odredene dimenzije ruba zdravog
tkiva. Nakon otpusta iz bolnice uklanjanje $avova je
izvrSeno ambulantno tjedan dana poslije operacije.
Bolesnici su praceni svaka dva tjedna tijekom prva dva
mjeseca, a potom periodi¢no tijekom 36 mjeseci.
Funkcionalna i estetska procjena rekonstrukcije izvr-
$ena je nakon $est mjeseci od operativnog zahvata od
strane kirurga koji nije sudjelovao u lije¢enju bolesni-
ka. Ocijenjena je oralna kompetencija, senzibilitet na
dodir i toplinu, razumljivost govora, raznovrsnost
ishrane i mogu¢nost zvizdanja. Estetska procjena je
ukljucivala prisutnost mikrostome i njezin stupanj,
simetri¢nost i deformaciju modiolusa i usnog kuta kod
otvorenih i zatvorenih usta. Profilnim promatranjem
bolesnika odredena je prisutnost protruzije gornje
usne i redukcija labiomentalnog sulkusa. Ocijenjena je
vidljivost oziljka (uocljiv, jako uocljiv) kao i ukupni
estetski dojam ispitivaca (vrlo dobar, da/ne).

Rezultati

Ukupno je lijeceno 11 bolesnika muskog spola,
srednje zivotne dobi od 72 godina, raspona od 45 do
83 godine u razdoblju od 15 godina. Veli¢ina tumora je
bila od 2,1 do 3,3 cm (medijan 3 cm), a bili su smjeste-
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TABLICA 1. SAZETAK KLINICKIH I HISTOLOSKIH NALAZA BOLESNIKA S PLANOCELULARNIM KARCINOMOM DONJE USNE
TABLE 1. SUMMARY OF CLINICAL AND HISTOLOGICAL FINDINGS IN PATIENTS WITH SQUAMOUS CELL CARCINOMA OF LOWER LIP

Klinicki i histoloski nalazi / Clinical and histological findings

Bolesnik br. Velicina Postotak Histoloski Bolnicko
/ Case/No. Dob/spol Lokacija*: c/p tumora defekta slobodni rub - da | lijecenje **Tip reznja
/ Age/sex / Location: ¢/l / Tumor size / Defect / Histologically / Hospital | /**Type of flap
percentage | free edge - yes days
1 45/M c/c 2,1 cm 65% da/yes 2 o/b
2 62/M c/c 2,2 cm 65% da/yes 2 o/b
3 71/M c/c 2,3 cm 68% da/yes 3 o/b
4 70/M c/c 2,9 cm 69% da/yes 3 o/b
5 76/M clc 3cm 73% da/yes 2 o/b
6 74/M clc 3 cm 70% da/yes 3 o/b
7 68/M p/l 3,1cm 71% da/yes 4 jlu
8 72/M p/l 3,1cm 75% da/yes 2 jlu
9 79/M p/l 2,7 cm 72% da/yes 4 jlu
10 76/M p/l 2,5cm 70% da/yes 3 jlu
11 83/M p/l 3,3cm 73% da/yes 3 jlu
e o | clc545% . ) b = 54,5%
Median / % 72 yrs /100% / p/145,5% 3cm 68,5/ 73% 100% 3 u = 455%

* Lokacija: ¢, sredisnja; p, bo¢na / Location: ¢, central; |, lateral. ** Tip reZnja: o, obostran; j, jednostran / Type of flap: b, bilateral; u, unilateral

ni centralno i bo¢no uz slobodne oralne komisure. Kli-
nicki i ultrazvucni status vrata bio je uredan kod svih
oboljelih. Srednja veli¢ina defekta iznosila je 70% Siri-
ne donje usne. Centralno smjesteni defekt bio je nesto
manji: 68,5%, dok je postranicni iznosio 73% od Sirine
usne. Ni u jednom slu¢aju nismo imali kirur$ke kom-
plikacije — krvarenja, infekcije, dehiscenciju rane ili
nekrozu tkiva. Histoloskom obradom potvrdena je di-
jagnoza planocelularnog karcinoma kod svih bolesni-
ka uz slobodne kirurske rubove 6 mm i vise. Duljina
trajanja boravka u bolnici kretala se od dva do Cetiri
dana, tijekom kojeg je uspostavljena oralna kompeten-
cija i razumljiv govor kod svih bolesnika.

Tablica 1. Nakon Sest mjeseci bolesnici su konzumi-
rali raznoliku hranu upotrebom pribora za jelo uz ko-
riStenje zubne proteze (kod tri bolesnika). Svi bolesni-
ci su imali odrzanu motoriku sa snaznom sfinkter-
skom funkcijom (zvizdanje) i senzibilitetom za dodir.
Kod dvaju bolesnika s bo¢nim defektom bio je sma-
njen osjet za toplo. Moguc¢nost otvaranja usta po-
stignuta je bez tenzije tkiva, a veli¢ina usnog otvora
bila je primjerena ili blago smanjena. Sve donje usne
bile su simetri¢ne iako su neousne za bo¢ni defekt bile
vidno skracene. To skracenje se nije odrazilo na funk-
ciju. U estetskom smislu bolesnici su imali manje ili
vi$e izrazenu protruziju gornje usne i redukciju labio-
mentalnog sulkusa. Vidljivost vertikalnog i polukruz-
nog oziljka iz neposredne blizine bila je prisutna u svih
bolesnika, nesto jace izrazena kod sredi$njega nego
kod bocnog defekta. Podruc¢je modiolusa i usni kaut,
osim otoka koji je nestao nakon nekoliko tjedana, nisu

pokazivali uocljiv deformitet. Rekonstruirana usna
bila je postojana cijelo vrijeme pracenja u trajanju od
36 mjeseci bez ponovne pojave bolesti.

Slike 3 i 4. Sveukupni estetski ucinak i postignuta
ekspresija lica ocijenjena je vrlo dobrim kod svih bole-
snika od strane kirurga promatraca.

Tablica 2. prikazuje procjenu postignutoga funkcio-
nalnog i estetskog rezultata nakon zahvata.

Rasprava

Kirurska resekcija karcinoma donje usne obi¢no
ima za posljedicu njezin defekt pune debljine. Klasifi-
cirani su kao manji defekti do 30% Sirine usne, srednji
od 30% do 80% i ve¢i od 80% kao subtotalni ili totalni
gubitak usnog tkiva.” Bez obzira na veli¢inu defekta,
njezina rekonstrukcija ima za cilj sto bolji funkcional-
ni i estetski rezultat. Mora se posti¢i njezina adekvatna
visina, debljina, mobilnost, simetri¢nost uz $to manje
izrazene oziljke. Usni otvor mora biti primjerene veli-
¢ine kako bi omogudio koristenje pribora za jelo i
zubne proteze.'” Manji defekti nastali izrezivanjem
zahvacenog segmenta usne u standardnom V ili W
obliku mogu se sanirati primarnim zatvaranjem. Zbog
mogucnosti loSega funkcionalnog i estetskog rezultata
i ovaj nacin rekonstrukcije ima svoja ogranicenja. Tako
je pozeljan samo za sredi$nje smjestene lezije, kada
ekscizija tkiva ne prelazi labiomentalni sulkus. Pri-
marno zatvaranje u bo¢nom dijelu usne, osobito u bli-
zini usne komisure, moZe imati lo§ funkcionalni i
estetski rezultat i zahtijeva pazljivo spajanje i nivelira-
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SLIKA 3. A. PRIKAZUJE TUMOR U MEDIJALNOM SEGMENTU DONJE USNE I PLAN OPERACIJE. B. VELICINA DEFEKTA.

C. IZGLED BOLESNIKA NEPOSREDNO NAKON OPERACIE. D. IZGLED BOLESNIKA NAKON SEST MJESECI.

E. SIMETRICNOST USNOG OTVORA. FE. SFINKTERSKA FUNKCIJA (ZVIZDANJE)

FIGURE 3. A. SHOWS THE TUMOR IN THE MEDIAL SEGMENT OF THE LOWER LIP AND THE OPERATION PLAN. B. DEFECT SIZE.
C. APPEARANCE OF THE PATIENT IMMEDIATELY AFTER SURGERY. D. PATIENT APPEARANCE AFTER 6 MONTHS.

E. SYMMETRY OF THE MOUTH OPENING. F. SPHINCTER FUNCTION (WHISTLING)

nje svih slojeva usne.* Za defekte koji nisu pogodni za
izravno zatvaranje do sada niti jedna tehnika nije osi-
guravala sve zahtjeve za idealnu rekonstrukciju te ne
postoji konsenzus za izbor optimalnog postupka. De-
fekti s manjim ostatkom tkiva donje usne, bez obzira
na lokalizaciju, zahtijevaju formiranje i upotrebu jed-
nog ili vise reznjeva. Najbolji rezultati rekonstrukcije
usne u tim sluc¢ajevima postizu se reznjevima formira-
nim od njezinoga preostalog i okolnog tkiva.>* Cesto
se primjenjuju varijacije tradicionalnih tehnika s
ve¢im ili manjim modifikacijama kao i kombinacije
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bazi¢nih metoda.” Pristupni rezovi se postavljaju
uzduz granica estetskih podjedinica pa se postize i
bolji izgled bolesnika.®” Ovu prikazanu metodu bazi-
rali smo na tom principu. Za mi$i¢nu osnovu koristili
smo depresor usnog kuta i donje usne, $to je zajed-
nicko s etabliranim tehnikama koje opisuju Tobin i
O’Daniel®, Bayramicija i sur.” i Yotsuyanagia'. Na$ pri-
stup na mi$i¢nu strukturu i formiranje reznja znac¢ajno
je druk¢iji. Koristili smo jednostrani ili obostrani rez
pune debljine tkiva donje usne u labiomentalnom sul-
kusu od ruba defekta, $to je specificno za Schuchardto-
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SLIKA 4. A. BOLESNIK S BOCNO SMJESTENIM TUMOROM, PLAN OPERACIJE. B. DEFEKT NAKON ABLACIJE TUMORA

I MANJEG DIJELA VERMILIONA. C. BOLESNIK NEPOSREDNO NAKON OPERACIJE. OSIM REKONSTRUKCIJE DEFEKTA I1ZVRSENA JE
REKONSTRUKCIJA DIJELA VERMILIONA SA SLUZNICKIM REZNJEM. D. [ZGLED NAKON SEST MJESECI OD OPERACIJE.

E. VELICINA USNOG OTVORA. F. SFINKTERSKA FUNKCIJA (ZVIZDANJE)

FIGURE 4. A. PATIENT WITH A LATERALLY LOCATED TUMOR, PLAN OF SURGERY. B. DEFECT AFTER ABLATION

OF THE TUMOR AND A SMALL PORTION OF THE VERMILION. C. PATIENT IMMEDIATELY AFTER SURGERY. IN ADDITION

TO THE RECONSTRUCTION OF THE DEFECT, A PART OF THE VERMILION WITH THE MUCOSAL FLAP WAS RECONSTRUCTED.
D. APPEARANCE 6 MONTHS AFTER SURGERY. E. SIZE OF THE MOUTH OPENING. F. SPHINCTER FUNCTION (WHISTLING)

vu metodu, koja se koristi za nesto vece centralne
defekte koji nisu pogodni za izravno zatvaranje.'! Ova-
kvim pristupom izbjegnuti su rezovi koze iznad misi-
¢a, a samo subperiostalno odvajanje misi¢nih struktu-
ra od njihovog hvati$ta znacajno je olakSano. Sa¢uvana
veza koze s misi¢ima usne, platizmom i mi$i¢ima

obraza odrzala je njezinu kvalitetnu drenazu i tonus,
§to je znacajno doprinijelo estetskom izgledu bolesni-
ka. Niti u jednom sluc¢aju nismo imali jastucasti izgled
donje usne koji je ¢esto prisutan kod navedenih tehni-
ka. Izbjegnuta je i moguénost pogresne veli¢ine formi-
ranog reznja, $to je uvijek od presudne vaznosti za
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TaBLICA 2. OCJENA POSTIGNUTOGA FUNKCIONALNOG I ESTETSKOG REZULTATA
TABLE 2. EVALUATION OF THE ACHIEVED FUNCTIONAL AND ESTHETIC RESULT

Bolesnik/Patient No.

Obiljezje

Kompletna oralna kompetencija / Complete oral competence

da/yes | da/yes | da/yes da/yes | da/yes | da/yes | da/yes ' da/yes | da/yes | da/yes | da/yes | 100%
Osijetljivost: dodir/toplina / Sensibility: touch/ heat

+/+ +/+ +/+ +/+ +/+ +/+ +/- +/+ +/+ +/- +/+ 100%/82%
Potpuna razumljivost govora: da/ne / Full speech intelligibility yes/no

da/yes | da/yes | da/yes da/yes | da/yes | da/yes | da/yes  da/yes | da/yes | da/yes | da/yes | 100%
Raznolika prehrana / Varied diet

1+ 4+ 1+ A + + + + + + + 100%
Zvizduk/ Whistle | + + + + + + + + + + + 100%
Mikrostomija: blaga/umjerena / Microstomia: mild/moderate

+/- +/- +/- H= +/- +/- -/ + ~I+ ~I+ I+ -I+ 54,5,%/ 45,5%
Simetrija komisura: zatvorena/otvorena usta / Symmetry of commissures: closed /open mouth

+/+ +/+ +/+ +/+ +/+ +/+ +/+ +/- +/- +/- +/- 100%/ 63,6%%
Deformacija usnog kuta modiolusa / Modiolus and lip corner deformity: closed/open mouth

ne/no | ne/no | ne/no ne/no | ne/no | ne/no | ne/no | ne/no | ne/no | ne/no | ne/no | 0%
Izbocenje gornje usne: da/ne / Upper lip protrusion: yes/no

no no no no no no yes yes yes yes yes 54,5% /45,5%
Smanjenje labiomentalnog nabora: blago/umjereno / Labiomental fold reduction: mild/moderate

H= H= H= +/- +/- H= =/F =/ =/ =/ =l 54,5%/ 45,5%
Vidljivost oziljka: uocljiv/jako uocljiv / Scar visibility: noticeable/very noticeable

+/- +/- +/- 4 +/- +/- +/- +/- +/- +/- +/- 100%/0%

Ogjena ukupnog dojma kirurga promatraca (vrlo dobar — da/ne) / Overall impression rating by surgeon observer (very good - yes/no)

da/yes | da/yes | da/yes da/yes | da/yes

uspje$nu rekonstrukciju. Ovakvim pristupom vizuali-
zirali smo mentalni otvor, njegov nervni i vaskularni
sadrzaj i omogucili njihovu jednostavnu prezervaciju.
Izbjegnuta je i ozljeda bukalne grane licnog Zivca kao
dodatne motorne inervacije depresornih misica. Za
ovako koncipiran rezanj nije potrebna identifikacija
mandibularne grane licnog zivca niti paznja kod ¢uva-
nja nizih ogranaka facijalne arterije, $to znacajno skra-
¢uje vrijeme operacije. Oslobadanjem usnog kuta u
podru¢ju modiolusa, presijecanjem spoja duboke i
povrsinske fascije lica, misi¢nih niti platizme, rizoriu-
sa, velikog zigomati¢nog misic¢a i bucinatora dodatno
smo povecali mobilnost tkiva, omogudili njegovu rota-
ciju i podizanje. Zahvaljuju¢i elasti¢nosti koze, vermi-
liona i sluznice usne Supljine, osobito kod starijih bo-
lesnika, defekt smo nadomjestili u svim slojevima u
jedinstvenom aktu, bez jale tenzije. Izbjegnuta je
upotreba bukalne sluznice ili sluznice jezika u rekon-
strukciji defekta vermiliona, $to skracuje vrijeme ope-
racije i funkcionalni i estetski rezultat ¢ini optimalni-
jim. Potpunu oralnu kompetenciju za teku¢u prehranu
i odrzavanje higijene usne Supljine postigli smo vrlo
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da/yes

da/yes | da/yes | da/yes | da/yes | da/yes | 100%

brzo, a nekoliko mjeseci kasnije i za raznovrsno kon-
zumiranje hrane u svih bolesnika. Zbog netaknute
senzibilne inervacije (mentalne grane trigeminalnog
zivca) izbjegnut je osjecaj utrnulosti i parestezije usne.
Odsutnost komplikacija nekroze i upale rane pripisu-
jemo dobroj i operacijom nenarusenoj vaskularizaciji
tkiva (ogranci facijalne i mentalne arterije i vene). Go-
vorna komunikacija je bila omogucena neposredno
nakon zahvata uz gotovo potpuno razumljiv govor, §to
je osobito vazno kod starijih bolesnika za lakse podno-
$enje hospitalizacije. Iako je mikrostomija bila prisut-
na, u vecine bolesnika nije imala za posljedicu funk-
cionalne ispade niti prisutan osjecaj zatezanja kod
otvaranja usta. Potrebnu zubnu protezu bolesnici su
koristili bez potesko¢a. Novoformirana usna imala je
znacajnu mobilnost i postojanost u volumenu bez zna-
kova atrofije mi$i¢ne strukture, Sto je omogucilo kvali-
tetan izgled i izraz lica za vrijeme pracenja kod svih
bolesnika. Osim manjega vertikalnog i polukruznog
oziljka u podru¢ju labiomentalnog sulkusa, koza osta-
lih podjedinica lica ostala je intaktna. To u mnogome
poboljsava estetski rezultat u odnosu na uglavnom slo-



zenije postupke kao $to su Gilles, Fujimori, Nakajima,
Webster, Bernard, Fries, Karapandza i druge original-
ne ili njihove modificirane tehnike, koje imaju za po-
sljedicu znac¢ajno primjetne oziljke donatorskog mje-
sta.’””'” Kirurska intervencija u podruc¢ju modiolusa
nije imala za posljedicu trajne promjene konture i
oblika usnog kuta niti potrebu sekundarnog zahvata,
$to nije uvijek slucaj kod drugih tehnika.'>'>'®! Tran-
spozicijom i rotacijom tkiva obraza i nazolabijalne re-
gije kod drugih metoda usni kut je ve¢inom zaobljen i
dislociran, §to moze imati za posljedicu deformiranu
gornju usnu i dodatno naru$enu ravnotezu s novofor-
miranom donjom usnom.">"'¢ Niti u jednom sluc¢aju
nismo ostetili arteriju facijalis. Zahvaljuju¢i njenom
bo¢nom i povrsinskom polozaju u podrucju modiolu-
sa i njenoj pokretljivosti u masnom tkivu izmedu rizo-
riusa i velikog zigomati¢nog misica, prikazanim pri-
stupom moguce je izvrsiti resekciju fascija i misi¢a bez
njezine ozljede.”**' Ova metoda se pokazala uspjes-
nom za sredi$nje i bo¢ne defekte donje usne uz uvjet
o¢uvanih usnih komisura. Prisutne razlike u estet-
skom smislu, jace izrazeni oziljak kod rekonstrukcije
sredi$njeg defekta, a veca protruzija gornje usne i re-
dukcija labiomentalnog sulkusa kod bo¢nog defekta,
nisu odredili prioritet ove tehnike po lokaciji. Iako za
ove tipove i velicinu defekta postoji veliki broj tehnika
rekonstrukcije, ovu metodu smatramo kvalitetnom 1i
pouzdanom alternativom rekonstrukcije donje usne.

Zakljucak

Ova metoda je jo$ jedna od mnogih koje imaju za
cilj $to bolji funkcionalni i estetski rezultat rekonstruk-
cije defekta donje usne. Korisna je za sredi$nje i bo¢ne
defekte donje usne do 75% njezine Sirine, uz uvjet ocu-
vanih usnih komisura. Tehnic¢ki je jednostavna, moze
se izvesti u lokalnoj anesteziji u kratkom vremenu i
ostvaruje pouzdane rezultate u funkcionalnom i estet-
skom smislu bez morbiditeta donatorskog mjesta. Ne
zahtijeva dugu hospitalizaciju i znacajno smanjuje
kontraindikacije za operativno lijecenje, osobito kod
starijih bolesnika.
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Deskriptori

NOKTURIJA — dijagnoza, etiologija, lijecenje;
POLIURIJA — dijagnoza, etiologija, lijecenie;
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Descriptors

NOCTURIA — diagnosis, etiology, therapy;
POLYURIA — diagnosis, etiology, therapy;
LOWER URINARY TRACT SYMPTOMS;
URINARY BLADDER; URODYNAMICS

SAZETAK. (ilj: Simptomi donjega mokracnog sustava imaju visoku prevalenciju u muskaraca i u Zena, a jedan od
najcescih simptoma jest nokturija. Prema definiciji Medunarodnog drustva za kontinenciju nokturija je karakteri-
zirana kao budenje tijekom glavnog perioda spavanja radi mokrenja. Najnovija istraZivanja su pokazala da je
no¢na poliurija jedan od najces¢ih uzroka nokturije u oba spola. No¢na poliurija se tumaci kao prekomjema proiz-
vodnja mokrace tijekom glavnog perioda spavanja. Cilj ovog rada bio je pregled najnovije medicinske literature o
definidiji, etiologiji, patofiziologiji, dijagnostickoj procjeni i dostupnim metodama lijecenja nokturije i nocne
poliurije. Metode: Pretrazeni su medicinski podatci pomocu baze podataka PubMed za razdoblje od 1. sijecnja
2017.do 1. sijecnja 2022. Rezultati: Nokturija je multifaktorijalno stanje koje moZe koegzistirati s drugim simpto-
mima donjega mokra¢nog sustava. Nokturija ima veliki utjecaj na kvalitetu Zivota i moze biti povezana s poveca-
nim rizikom od nastanka drugih bolesti kao Sto su Secerna holest i arterijska hipertenzija. Vecina ljudi s nokturijom
ne odlazi pravovremeno na lijecnicki pregled, prihvacajucije kao prirodnu posljedicu starenja. Rano prepoznava-
nje nokturije i nocne poliurije i shvacanje njihove etiologije i patofiziologije vazno je za planiranje odgovarajuceg
tretmana. Zakljucci: Ovaj pregledni ¢lanak iznosi sadasnja stajalista o prevenciji, ranoj dijagnozi i lijecenju noktu-
rije i no¢ne poliurije. Odgovarajuce lijecenje se temelji na boljem razumijevanju njihove etiologije i patofiziologije,
$to moZe doprinijeti smanjenju pojave komplikacija i poboljSanju kvalitete Zivota bolesnika.

SUMMARY. Objectives: Lower urinary tract symptoms have a high prevalence in men and women. One of the
most common symptoms is nocturia. According to the International Continence Society nocturia is defined as the
number of times an individual urinates during the main sleep period. Recent studies have shown that nocturnal
polyuria is one of the most common causes of nocturia in both sexes. Nocturnal polyuria is defined as the exces-
sive production of urine during the main period of sleep. The aim of this study was to review the latest medical
literature on the definition, etiology, pathophysiology, diagnostic assessment, and available methods of treatment
of nocturia and nocturnal polyuria. Methods: We analyzed scientific literature with the PubMed database pub-
lished from January 1, 2017 to January 1, 2022. Results: Nocturia is a multifactorial condition that may coexist
with other lower urinary tract symptoms. Nocturia has a major impact on quality of life, and may be associated
with an increased risk of developing other diseases, such as diabetes mellitus and arterial hypertension. Most
people accept nocturia as a natural consequence of aging and delay seeking medical attention. Early recognition
and understanding of the etiology and pathophysiology of nocturia and nocturnal polyuria are important for
planning appropriate treatment. Conclusions: This review article presents current knowledge on the prevention,
early diagnosis, and treatment of nocturia and nocturnal polyuria. Appropriate treatment is based on a better
understanding of their etiology and pathophysiology, which can reduce the occurrence of complications and
improve the quality of life of patients.

Prema terminologiji Medunarodnog drustva za kon-  krenja, dizurija) i simptome nakon mokrenja (osjecaj
tinenciju (engl. International Continence Society; ICS)  nepotpunog izmokravanja) (tablica 1). Prema dosa-
poremecaji mokrenja su klasificirani kao ,,simptomi  dasnjim istrazivanjima LUTS nastaju kao posljedica
donjega mokraénog sustava“ (engl. lower urinary tract
symptoms; LUTS).! LUTS se dijele na simptome tije- " Adresazadopisivanje:

kom punjenja mokra¢nog mjehura (nokturija, uri-
narna inkontinencija, urgencija, povecana frekvencija
mokrenja), simptome tijekom mokrenja (oslabljen i
isprekidan mlaz mokrenja, napinjanje prilikom mo-
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TABLICA 1. SIMPTOMI DONJEGA MOKRACNOG SUSTAVA
TABLE 1. LOWER URINARY TRACT SYMPTOMS

Suvremena evaluacija nokturije 1. Radojai sur.
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Simptomi donjega mokra¢nog sustava / Lower urinary tract symptoms

Simptomi tijekom punjenja mokraénog

mjehura / Storage symptoms / Voiding symptoms

Urgencija / Urgency OKlijevanje pri poc¢etku mokrenja / Hesitation
Povecana frekvencija mokrenja Intermitentni mlaz mokrenja / Intermittency
/ Frequency Slab mlaz mokrade / Slow stream

Nokturija / Nocturia
Urinarna inkontinencija
/ Urinary incontinence

Dizurija / Dysuria

starenja, povisenog ili niskog indeksa tjelesne mase
(engl. body mass index, BMI), pove¢anog unosa alko-
hola i drugih diuretskih pica, razli¢itih uroloskih bole-
sti (npr. benigne hiperplazije prostate; BPH), neuro-
logkih bolesti (npr. multiple skleroze, Parkinsonove
bolesti), Secerne bolesti (tzv. dijabeti¢na cistopatija),
sustavnih autoimunih bolesti (npr. sklerodermije), ali i
drugih kroni¢nih bolesti i stanja.>”” Nokturija pripada
LUTS-u tijekom punjenja mokra¢nog mjehura. ICS
definira nokturiju kao budenje tijekom glavnog perio-
da sna radi mokrenja, kojemu prethodi i slijedi period
sna.®’ Kao simptom nokturija je definirana kao bude-
nje tijekom no¢i radi mokrenja.** Kao klinicki znak
nokturija je definirana kao broj epizoda voljnog mo-
krenja tijekom glavnog perioda spavanja, koji je kvan-
tificiran pomoc¢u dnevnika mokrenja.*’ Etiologija
nokturije je multifaktorijalna i moze biti posljedica
uroloskih bolesti (npr. iritacije sluznice mjehura zbog
kamenaca, tumora i upale mokra¢nog mjehura, funk-
cionalno ili anatomski smanjenog kapaciteta mokra¢-
nog mjehura), poliurije, no¢ne poliurije (NP) i pore-
mecaja sna.'”"* U posljednje vrijeme NP je prepoznata
kao jedan od glavnih uzroka nokturije u odraslih
osoba.'* NP je kao simptom prema ICS-u definirana
kao izmokravanje velikih koli¢ina urina tijekom glav-
nog perioda sna.' Patofiziologija NP-a je slozena i uk-
ljucuje idiopatski, primarni ili sekundarni poremecaj
cirkadijanog lucenja antidiuretskog hormona, koji je
jos poznat pod imenom arginin-vazopresin (AVP), §to
dovodi do prekomjerne proizvodnje mokrace tijekom
no¢i.'"

Nokturija je u odraslih osoba naj¢es¢i uzrok prekida
glavnog perioda sna uz gastroezofagealni refluks i bol
u zglobovima. U sluc¢ajevima da se radi o dvjema ili
vise epizoda nokturije pacijenti vrlo rijetko imaju vise
od tri sata neprekinutog sna i imaju poteskoce tijekom
ponovnog usnivanja. Redukcija sna je povezana s na-
stankom Secerne bolesti tipa 2, arterijske hipertenzije,
depresije, bolestima imunosnog sustava i pove¢anim
mortalitetom."

Dijagnosticiranje poremecaja koji je uzrokovao
nokturiju, odnosno NP-a, predstavlja veliki izazov za
lije¢nike u svakodnevnom ambulantnom i klinickom

Simptomi tijekom mokrenja

Napinjanje prilikom mokrenja / Straining

Terminalno kapanje mokrace / Terminal dribbling

Simptomi nakon mokrenja

/ Post-voiding symptoms

Osjecaj nepotpunog praznjenja
mokra¢nog mjehura

/ Feeling of incomplete bladder
emptying

Kapanje mokrace nakon zavrsetka
mokrenja / Post-micturition dribbling

radu. Brojni bolesnici koji imaju nokturiju odgadaju
odlazak na lije¢nicki pregled zbog koristenja razlicitih
strategija snalazenja i zbog uvjerenja da je nokturija
normalna pojava koja dolazi sa starenjem, a osim toga
Cesto nisu svjesni mogu¢ih komplikacija nokturije i
skepti¢ni su prema moguénostima lijecenja.

Pristup dijagnostici i lije¢enju nokturije razlicit je za
muskarce i za Zene. Kako bi se omogucilo odgovaraju-
¢e lijecenje bolesnika vazno je da lije¢nici poznaju eti-
ologiju nokturije i NP-a te da razumiju kako pojedini
etioloski faktori cesto mogu postojati istovremeno i
ispreplitati se medusobno. Uz detaljnu anamnezu i kli-
nicki pregled, dnevnik mokrenja je neizostavan dio
evaluacije bolesnika. Uz pomo¢ dnevnika mokrenja,
koji se ispunjava kroz najmanje tri dana, mozemo
ostvariti uvid u LUTS pohrane mokrace, unos vrste i
koli¢ine tekucine, kapacitet mokra¢nog mjehura i
ukupnu koli¢inu urina koju pojedinac izmokri tijekom
jednog dana. Takoder, uz pomo¢ urodinamskih pre-
traga mozemo shvatiti i lijeciti poremecaje mokrenja u
bolesnika kod kojih je etiologija nejasna i kod kojih
prethodno lije¢enje nije pokazalo zadovoljavajuce
rezultate.

Lijec¢enje nokturije i NP-a u danasnje se vrijeme te-
melji na promjeni zivotnih navika i farmakoterapiji
koja utjece na funkciju gornjega mokra¢nog sustava
(proizvodnju mokrace) i donjeg mokra¢nog sustava
(pohranu mokrace unutar mokra¢nog mjehura i po-
stupak mokrenja). Istovremeno, ako je poznata etiolo-
gija ovih LUTS-a, onda lijeCenje moramo usmjeriti i
na osnovni poremecaj koji je uzrokovao njihov nasta-
nak. Stoga, pristup lijecenju mora biti individualan i
multidisciplinaran, uz suradnju izmedu urologa, neu-
rologa, kardiologa, nefrologa i endokrinologa.

Kako bi se postiglo bolje razumijevanje nokturije i
NP-a te bolja komunikacija izmedu lije¢nika razli¢itih
specijalizacija, ali i izmedu lije¢nika i pacijenata, u po-
sljednje vrijeme unutar znanstvene zajednice azuriraju
se prethodni standardizacijski dokumenti, uz naglasak
na pragmatizam i prakti¢nost. Cilj ovoga rada bio je
pregled najnovije medicinske literature o definiciji,
etiologiji, patofiziologiji, dijagnosti¢koj procjeni i do-
stupnim metodama lije¢enja nokturije i NP-a.
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I. Radoja i sur. Suvremena evaluacija nokturije

Broj ¢lanaka identificiranih
iz elektronicke baze podataka
(n=366)

/ Number of records identified
through database searching
(n=366)

Identifikacija
/ Identification

Y

Broj analiziranih ¢lanaka
(n=366)

Analiza
/ Screening

/ Number of records screened
(n=366)

Y

Broj analiziranih ¢lanaka
dostupnih u cijelosti
(n=54)

/ Number of full-text records
assessed for eligibility
(n=54)

Podobnost
/ Eligibility

N YN Y

Y

Broj ¢lanaka ukljucenih
u rad (n=40)
/ Number of records included
in the study (n=40)

Ukljucenje
/Included

Isklju¢eno radi duplikacije

naslova i sazetaka (n=312)

/ Number of duplicate and

abstract records removed
(n=312)

Isklju¢eno radi neodgovarajuceg
sadrzaja (n=14)
/ Number of full-text records
excluded (n=14)

Y

Glavni razlozi za iskljucenje:
¢lanci o nesanici, ¢lanci o enurezi
/ Main exclusion criteria:
enuresis and insomnia studies

SLIKA 1. PROCES IDENTIFIKACIJE I UKLJUCIVANJA CLANAKA U RADU PREMA PREFERIRANIM STAVKAMA ZA 1ZVJESTAVANJE ZA
SUSTAVNE PREGLEDE I METAANALIZE (ENGL. PREFERRED REPORTING ITEMS FOR SYSTEMATIC REVIEWS AND META-ANALYSES)
FIGURE 1. THE PROCESS OF IDENTIFYING AND INCLUDING ARTICLES IN THE PAPER ACCORDING TO THE PREFERRED
REPORTING ITEMS FOR SYSTEMATIC REVIEWS AND META-ANALYSES (PRISMA)

Metode

Elektronicki smo pretrazili medicinsku literaturu
koja je objavljena na engleskom jeziku u razdoblju od
1. sije¢nja 2017. do 1. sije¢nja 2022., a koja nam je bila
dostupna u bazama podataka PubMed. Kriteriji uklju-
¢ivanja u istrazivanje bili su pregledni ¢lanci, prikazi
slucajeva, klinicka ispitivanja, randomizirana kontro-
lirana ispitivanja i metaanalize o prevalenciji, defini-
cijama, etiologiji, dijagnostici i lijeenju nokturije i
NP-a. Kriteriji iskljucenja pri pretrazivanju bili su
pisma uredniku, uvodnici, laboratorijske studije i eks-
perimenti na Zivotinjama te podatci dostupni jedino u
sazetcima. Strategija se sastojala od pretrazivanja
pojma nocturia i pojma nocturnal polyuria iz popisa
Medical Subject Headings (MeSH) Indexa Medicusa.
Proces identifikacije i uklju¢ivanja ¢lanaka u ovom
radu bio je u skladu s Preferiranim stavkama za izvje-
Stavanje za sustavne preglede i metaanalize (engl. Pre-
ferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-
Analyses; PRISMA) (slika 1).'® Ovim putem identifici-
rali smo 366 radova. Iskljucili smo 312 radova koji
nisu zadovoljavali uklju¢ne kriterije (sazetci, radovi
duplikati) te 14 radova koji nisu bili vazni za temu koja
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se u ovom radu Zeljela istraziti (npr. ¢lanci o nesanici,
noc¢noj enurezi). Naposljetku smo ukljucili 40 od 52
dostupna cjelovita ¢lanka koji su zadovoljili uklju¢ne
kriterije. Na temelju rezultata iz odabranih ¢lanaka sa-
Zeta su sadasnja stajalista o nokturiji i NP-u, osobito u
pogledu dijagnostike i lije¢enja.

Prevalencija, etiologija
i patofiziologija nokturije

Prevalencija LUTS-a u Sjedinjenim Americkim Dr-
Zavama iznosi 59,6%, a u Velikoj Britaniji 60,6%.'” Naj-
¢esce su prisutni LUTS pohrane mokrace s prevalen-
cijom od 51,3% u muskaraca i 59,2% u Zena. Od ukup-
nog broja LUTS pohrane mokrace nokturija obuhvaca
48,6% slucajeva LUTS-a u muskaraca i 54,5% u Zena.'®
U razvijenim zemljama otprilike 69% muskaraca i 76%
zena starijih od 40 godina ima nokturiju.”*' (slika 2).
Metaanalizom 43 studije ustanovljeno je da se preva-
lencija nokturije povecava s dobi, te da 29 — 59% mus-
karaca i 28 — 62% Zena starijih od 70 godina ustaje iz
kreveta tijekom nod¢i > 2 puta radi mokrenja.*

Etiologija nastanka nokturije i NP-a je vrlo slozena i
moze se medusobno preklapati (tablica 2). Najvazniji
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Muskarci / Men

B S nokturijom
/ With nocturia (%)

Bez nokturije
/ Without nocturia (%)

Zene /Women

B S nokturijom
/ With nocturia (%)

Bez nokturije
/ Without nocturia (%)

SLIKA 2. PREVALENCIJA NOKTURIJE U MUSKARACA I ZENA STARIJIH OD 40 GODINA
FIGURE 2. PREVALENCE OF NOCTURIA IN MEN AND WOMEN OLDER THAN 40 YEARS

TABLICA 2. CIMBENICI RIZIKA ZA NASTANAK NOKTURIJE I NOCNE POLIURIJE

TABLE 2. RISK FACTORS FOR NOCTURIA AND NOCTURNAL POLYURIA

Cimbenici rizika / Risk factors

Nokturija / Nocturia

No¢na poliurija / Nocturnal polyuria

Smanjenje anatomskog kapaciteta mokra¢nog mjehura
(npr. ekstrofija mokra¢nog mjehura)
/ Reduced anatomical bladder capacity (e.g. bladder exstrophy)

Smanjenje funkcionalnog kapaciteta mokra¢nog mjehura (npr. sindrom

prekomjerno aktivnog mokra¢nog mjehura)

/ Reduced functional bladder capacity (e.g. overactive bladder syndrome)

Poliurija (npr. polidipsija, diabetes insipidus)
/ Polyuria (e.g. polydypsia, diabetes insipidus)
Noc¢na poliurija / Nocturnal polyuria

¢imbenici rizika za nastanak nokturije jesu bolesti koje
uzrokuju smanjenje anatomskog ili funkcionalnog
kapaciteta mjehura, bolesti koje uzrokuju poliuriju i
NR8,9,22,23

Smanjenje anatomskog kapaciteta mokra¢nog mjehu-
ra moze biti posljedica kongenitalnih poremecaja (npr.
ekstrofije mokra¢nog mjehura) i operativnih zahvata na
mokra¢nom mjehuru (npr. parcijalne cistektomije) te
radioterapije i dugotrajno postavljenog urinarnog kate-
tera u spoju s urinarnom vrec¢icom, $§to moze uzrokovati
kroni¢ni cistitis i fibrozu stijenke mjehura.*2

U oba spola starenjem dolazi do degenerativnih pro-
mjena stijenke mokra¢nog mjehura te se smanjuje nje-
gov funkcionalni kapacitet i popustljivost (engl. compli-
ance), a dolazi i do ce$ce pojave prekomjerne aktivnosti
detruzora (engl. detrusor overactivity, DO).” Smanjenje
funkcionalnog kapaciteta mjehura moze biti prisutno i
u zena i muskaraca mlade i starije zivotne dobi koji
imaju sindrom prekomjerno aktivnog mokra¢nog mje-
hura (engl. overactive bladder syndrome; OAB).*** OAB
je definiran kao urgencija, obi¢no popracena poveca-

Kongestivno zatajenje rada srca / Congestive heart failure
Venska insuficijencija / Venous insufficiency

Kroni¢no bubrezno zatajenje / Chronic kidney failure
Secerna bolest / Diabetes mellitus

Diabetes insipidus / Diabetes insipidus

Opstruktivna apneja za vrijeme spavanja

/ Obstructive sleep apnea

Idiopatska no¢na poliurija

/ Idiopathic nocturnal polyuria

nom frekvencijom mokrenja tijekom dana i/ili nokturi-
jom, s urinarnom inkontinencijom (UI) ili bez nje, u
odsutnosti infekcije mokra¢nog sustava ili drugih oc¢itih
bolesti mokra¢nog sustava. DO je urodinamicka dija-
gnoza, a OAB predstavlja simptomatsku DO.*® DO ka-
rakteriziraju nevoljne i prekomjerne kontrakcije detru-
zora tijekom faze punjenja koje mogu biti spontane ili
izazvane tijekom urodinamskog ispitivanja.! OAB na-
staje zbog DO koja moze biti idiopatska ili u sklopu ne-
uroloskih i drugih bolesti koje utje¢u na senzornu i mo-
tornu funkciju mokra¢nog mjehura.”’ Prevalencija
simptoma OAB-a u opcoj populaciji je oko 27,2% u
muskaraca i 43,1% u Zena, i stoga OAB predstavlja
vazan uzrok nokturije.*> Nokturija i ostali LUTS pohra-
ne mokrace mogu biti prisutni i u bolesnika sa sindro-
mom bolnoga mokra¢nog mjehura (engl. bladder pain
syndrome; BPS). BPS je definiran kao trajna ili ponavlja-
juca kroni¢na bol u zdjelici, odnosno pritisak ili nelago-
da, za koje se smatra da su povezani s mokra¢nim mje-
hurom, popraceni barem jo$ jednim drugim mokra¢-
nim simptomom, kao $to su urgencija i urinarna inkon-
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tinencija.” Patofiziologija BPS-a za sada je nepoznata i
pretpostavlja se da nastaje zbog poremecaja regulacije
osjetljivosti sluznice mokra¢nog mjehura uslijed auto-
imune upale ili infekcije, razlicitih tvari u sastavu mo-
krace, disfunkcije prijelaznog epitela, neuroloskih bole-
sti i bolesti susjednih organa mokra¢nog mjehura.** Za
razliku od OAB-a, simptomi u bolesnika s BPS-om
mogu prestati nakon potpunog praznjenja mokra¢nog
mjehura.

Muskarci s opstruktivnim LUTS-om zbog BHP-a i
prisutnosti rezidualnog urina (RU) i/ili kamenaca u
mjehuru mogu imati nokturiju zbog smanjenja funk-
cionalnog kapaciteta mjehura uslijed iritacije sluznice
mokra¢nog mjehura.” Opstruktivni LUTS zbog BHP-a
i LUTS u sklopu OAB-a mogu s vremenom uzrokovati
smanjenje protoka krvi u detruzoru, ostecenje detru-
zora i proliferaciju vezivnog tkiva, sto dovodi do sma-
njenja anatomskog kapaciteta mokra¢nog mjehura i
oslabljene funkcije detruzora.***

Poliurija je definirana kao izmokravanje vise od
3000 ml mokracée unutar 24 sata, odnosno kao izludi-
vanje vise od 40 ml urina po kilogramu tjelesne mase
u 24 sata.”® Poliurija je najcesce posljedica polidipsije
koja moze biti bihevioralna, uzrokovana promjenom
osmolalnosti izvanstani¢nih tekucina tijela, deficitom
vode ili hipokalijemijom, posljedica nekontrolirane
$ecerne bolesti, kroni¢nog bubreznog zatajenja i dia-
betesa insipidusa (DI).'"*** Nefrogeni DI obiljezen je
neadekvatnim odgovorom ili nepostojanjem receptora
za AVP u bubreznim tubulima, $to vodi u smanjenu
mogucnost koncentracije mokrace.* Centralni DI
uzrokovan je nedostatkom AVP-a, §to moze biti po-
sljedica tumora hipofize ili panhipopituitarizma.** Po-
liuriju mogu izazvati i lijekovi koji utje¢u na bubreznu
funkciju kao $to su diuretici, litij, tetraciklini, meto-

treksat i drugi lijekovi.***

NP je definirano kao stanje kada je izlu¢eni volumen
mokrace tijekom noci uz prvo jutarnje mokrenje veci
od 20% ukupnog 24-satnog volumena mokrace u paci-
jenata <65 godina ili ve¢i od 33% ukupnog 24-satnog
volumena mokrace u pacijenata 265 godina, uz norma-
lan sveukupni volumen izmokrene mokrace tijekom 24
sata.® U ¢ak 81% slucajeva nokturije radi se o NP-u.*

AVP je jedan od najvaznijih hormona za homeostazu
vode.* Sintetizira se kao peptidni prohormon u neuro-
nima hipotalamusa, a njihovi aksoni zavr$avaju u straz-
njem reznju hipofize, odakle se izlu¢uju u krvotok, kao
odgovor na hiperosmolalnost izvanstani¢ne tekucine.
AVP djeluje na tip 2 vazopresinskog receptora (V2) u
sabirnim kanali¢ima i uzrokuje povecanje permeabil-
nosti membrane kanali¢a.”” NP nastaje zbog razlicitih
bolesti koje uzrokuju poremecaj u cirkadijanom lucenju
AVP-a i funkciji sustava renin-angiotenzin-aldosteron,
poremecaj u glomerularnoj filtraciji i renalnom protoku
plazme, poremecaj koncentracijske sposobnosti distal-
nog tubula i poremecaj kardiovaskularnog sustava s in-
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suficijentnom dostavom krvi u bubreg tijekom perioda
budnosti.'>* Bolesti koje uzrokuju ove poremecaje jesu
kongestivno zatajenje rada srca, venska insuficijencija,
kroni¢no bubrezno zatajenje, Se¢erna bolest, DI, op-
struktivna apneja za vrijeme spavanja (engl. obstructive
sleep apnea; OSA), a moze se raditi i o idiopatskoj NP,
kada je uzrok nepoznat.* Povecan unos tekucine, kao i
konzumacija alkohola i kofeinskih napitaka, uzimanje
diuretika, litija i ostalih lijekova koji imaju diuretski uci-
nak mogu uzrokovati NP.

Uz ranije navedene uzroke, jo§ neki od moguénih
patofizioloskih uzroka nokturije jesu poremecaji spa-
vanja, koji uklju¢uju probleme s kvalitetom i koli-
¢inom sna. Primarni poremecaji spavanja ukljucuju
OSA, nesanicu, sindrom nemirnih nogu i narkolepsi-
ju.”® Sekundarni poremecaji spavanja mogu biti uzro-
kovani zatajenjem rada srca, kroni¢cnom opstruktiv-
nom plué¢nom bolesti, endokrinoloskim (tireotoksi-
koza, hipotireoidizam, Cushingov sindrom, adrenalna
insuficijencija), psihijatrijskim (anksioznost, depresi-
ja, kognitivni poremecaji) i neuroloskim poremecaji-
ma (Parkinsonova bolest, demencija, epilepsija).”'~*

OSA se prema posljednjim istrazivanjima navodi kao
vazan uzrok NP-a.> Naime, tijekom epizode apneje do-
lazi do opustanja mekog nepca i jezika te zatvaranja dis-
nog puta, sto dovodi do pada parcijalnog tlaka kisika i
porasta parcijalnog tlaka ugljikovog dioksida te se kao
rezultat razvija respiracijska acidoza koja dovodi do
bradikardije i pulmonalne vazokonstrikcije. Bolesnik se
budi kako bi udahnuo, no do tada se frekvencija srca
povecala i receptori za volumen koji se nalaze u atrijima
ove dogadaje pogresno detektiraju kao povecanje ukup-
nog volumena te dolazi do lucenja atrijskog natriuret-
skog peptida (ANP) koji ¢e povecati izlu¢ivanje natrija i
vode, rezultiraju¢i NP-om odnosno nokturijom.

Kod ostalih primarnih i sekundarnih poremecaja
spavanja jo$ uvijek nije sigurno uzrokuju li nokturiju,
pogotovo ako su prisutni jos neki ¢imbenici rizika za
nastanak nokturije. Nokturija je definirana kao bude-
nje tijekom glavnog perioda sna zbog nagona za mo-
krenjem, kojemu prethodi i slijedi period sna. Stoga, u
slucaju da se radi o nekom drugom poremecaju spava-
nja koji uzrokuje ¢esto budenje i nedostatak sna (npr.
nesanica), a osoba odlazi na zahod mokriti tijekom tog
perioda budnosti, govorimo o prigodnom odlasku na
zahod radi mokrenja, a ne o nokturiji.*

Dijagnostika nokturije i no¢ne poliurije

Dijagnosticka obrada pacijenata s nokturijom i
NP-om predstavlja velik izazov u ambulantnom i kli-
ni¢kom radu, s obzirom na to da se radi o simptomima
ili znakovima raznih bolesti. Za sada ne postoji to¢no
odredeni algoritam koji bi se mogao koristiti tijekom
evaluacije pacijenta s nokturijom. Prema dosada$njim
istrazivanjima i smjernicama Europskoga uroloskog
drustva (engl. European Association of Urology; EAU)
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TaBLICA 3. D1JAGNOSTICKI POSTUPCI U BOLESNIKA S NOKTURIJOM I NOCNOM POLIURIJOM
TABLE 3. DIAGNOSTIC PROCEDURES IN PATIENTS WITH NOCTURIA AND NOCTURNAL POLYURIA

Dijagnosticki postupci / Diagnostic procedures

Muskarci / Men

Anamneza / History
Dnevnik mokrenja / Bladder diary

Fizikalni pregled (tjelesna visina i teZina, pregled abdomena, neuroloski status)
/ Physical exam (height and weight, exam of the abdomen, neurological status)

Digitorektalni pregled prostate / Rectal examination of prostate
Laboratorijska analiza (krv, mokraca)

/ Biochemical examination of blood and urine

UZV (volumen prostate, rezidualni urin)

/ Ultrasound (prostate volume, residual urine)
Uretrocistoskopija / Uretrocystoscopy

Urodinamske pretrage / Urodynamics

dijagnosticka obrada nokturije temelji se na anamnezi,
dnevniku mokrenja, fizikalnom pregledu, digitorek-
talnom pregledu prostate u muskaraca, laboratorijskoj
analizi krvi i mokrace, UZV pregledu mokra¢nog su-
stava s osvrtom na volumen prostate i rezidualni urin
nakon mokrenja, uretrocistoskopiji i urodinamskim
pretragama® >’ (tablica 3). Jedno od prvih pitanja na
koja je potrebno ustanoviti odgovor jest radi li se o
nokturiji uzrokovanoj budenjem ili je budenje uzroko-
vano potrebom za mokrenjem. Iz anamneze mozemo
saznati podatke o prehrani i Zivotnom stilu, kroni¢nim
bolestima organskih sustava, poremecajima spavanja i
ostalim ¢imbenicima rizika za nastanak nokturije i
NP-a.% Pacijenti moraju kod kuce ispuniti trodnevni
dnevnik mokrenja radi uvida u frekvenciju mokrenja i
volumen izmokrenog urina tijekom 24 sata. Dnevnik
mokrenja je jedan od najvaznijih alata za utvrdivanje
postojanja nokturije i NP-a.®* Vodi se najmanje kroz tri
dana i potrebno je navesti svako mokrenje, svaki poje-
dina¢ni volumen izmokrenog urina te svaki unos te-
kucine i koli¢inu unesene tekucine. Pomoc¢u dnevnika
mokrenja imamo uvid u frekvenciju mokrenja, volu-
men 24-satnog urina, no¢ni ukupni volumen (NUV)
urina, indeks NP-a (NPI), maksimalni pojedinacni
izlu¢eni volumen mokrace i postojanje Ul i/ili urgen-
cije.” Kod rac¢unanja NUV-a potrebno je u njega
ukljuciti i volumen mokrace prvoga jutarnjeg mokre-
nja, jer se i to mokrenje racuna kao nokturija. NPI se
racuna kao NUV podijeljen s 24-satnim volumenom
urina, pomnozen sa 100. NPI veci od 33% upucuje na
to da se radi o NP-u.®®

Digitorektalni pregled prostate omogucava lije¢ni-
cima subjektivhu procjenu njezine veli¢ine, oblika i
konzistencije te je neizostavni dio klinickog pregleda
muskaraca koji imaju LUTS.* Kada je prostata neravne
povrdine i/ili tvrde konzistencije moZemo postaviti
sumnju na postojanje raka prostate te je tada indicirano
i mjerenje koncentracije antigena u krvi specificnog za
prostatu.®® Analizom sedimenta urina mozemo, izmedu
ostaloga, ustanoviti eritrocituriju, proteinuriju, leukoci-
turiju i bakteriuriju, a zatim planirati dodatnu ciljanu

Zene / Women

Anamneza / History

Dnevnik mokrenja / Bladder diary

Fizikalni pregled (tjelesna visina i tezina, pregled
abdomena, neurologki status) / Physical exam (height
and weight, exam of the abdomen, neurological status)
Ginekoloski pregled / Pelvic organ examination
Laboratorijska analiza (krv, mokraca)

/ Biochemical examination of blood and urine

UZV (rezidualni urin) / Ultrasound (residual urine)
Uretrocistoskopija / Uretrocystoscopy

Urodinamske pretrage / Urodynamics

evaluaciju bolesnika s LUTS-om.* Kod sumnje na in-
fekciju mokra¢nog sustava svakako je potrebno napra-
viti bakteriolosku analizu mokrace radi identifikacije
uzroc¢nika i odgovarajucega antibiotskog lije¢enja.

Uz pomo¢ ultrazvu¢nog uredaja mozemo primijetiti
prosirenje kanalnog sustava bubrega, tumorske tvorbe
i kamence u bubrezima, izmjeriti volumen prostate i
volumen RU-a.” Zbog prisutnosti RU-a moze do¢i do
pojave obostranog prosirenja kanalnog sustava i tzv.
postrenalnog bubreznog zatajenja i tada moramo iz-
mjeriti koncentraciju kreatinina u krvi.

Uretrocistoskopijom mozemo analizirati unutras-
njost mokracéne cijevi i mokra¢nog mjehura i otkriti
patoloske promjene poput suzenja mokraéne cijevi i
vrata mokra¢nog mjehura, kamenaca i tumora u mo-
kra¢nom mjehuru.®®

Urodinamske pretrage uklju¢uju mjerenje protoka
urina tijekom mokrenja (engl. uroflowmetry), mjerenje
tlakova unutar mokra¢nog mjehura tijekom faze punje-
nja (engl. cystometry) i tijekom faze praznjenja uz isto-
vremeno mjerenje protoka urina (engl. pressure-flow
study; PFS). Urodinamskim ispitivanjem istovremeno
obavljamo objektivnu i subjektivou procjenu vrste i te-
zine LUTS-a.%”® Urodinamika nam moze pomodéi u
postavljanju dijagnoze bolesti koja je uzrokovala LUTS
radi planiranja odgovarajuceg lije¢enja i praenja uspje-
ha lijecenja. Takoder, pomo¢u urodinamike mozemo
shvatiti i lijec¢iti poremecaje mokrenja kod kojih je etio-
logija nejasna ili kod bolesnika kod kojih prethodno
lijecenje nije pokazalo zadovoljavajuce rezultate. Uz
pomo¢ PFS-a mozemo kod pacijenata s kroni¢nim
RU-om razlikovati postojanje opstrukcije na nivou
vrata mokra¢nog mjehura ili ispod njega (BPH, suzenje
mokraéne cijevi) od smanjene aktivnosti mokra¢nog
mjehura zbog miogenog ili neurogenog ostecenja funk-
cije detruzora. Videourodinamikom mozemo istodob-
no imati rendgenski prikaz izgleda, poloZaja i praznje-
nja mokra¢nog mjehura napunjenog kontrastnim sred-
stvom tijekom PFS-a. Videourodinamika predstavlja
najvisu razinu dijagnostike poremecaja mokrenja i indi-
cirana je kod djece, neuroloskih bolesnika, bolesnika
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koji imaju post-prostatektomijsku Ul i drugih kompli-
ciranih slu¢ajeva poremecaja mokrenja.

Lijecenje nokturije i no¢ne poliurije

Lije¢enje nokturije i NP-a svakako treba zapoceti
promjenama zivotnog stila, navika i ponasanja.”’ Pre-
porucuje se preventivho mokrenje prije spavanja,
smanjenje unosa tekucine poslijepodne i navecer,
izbjegavanje kofeina i alkohola zbog njihovog diuret-
skog djelovanja, nosenje kompresijskih ¢arapa i podi-
zanje nogu kako bi se potaknula redistribucija teku-
¢ine prije spavanja. Preporuceno je izbjegavanje uzi-
manja odredenih lijekova prije spavanja, posebice diu-
retika. Korisnim su se pokazale i vjezbe za misi¢e dna
zdjelice te tehnike supresije nagona za mokrenjem i
odgodeno mokrenje.”” U prevenciji pada i prijeloma
kuka u starijih osoba mogu se koristiti no¢ne posude
za mokrenje i toaletne stolice s posudom, ili se savjetu-
je da put do toaleta bude $to bolje osvijetljen.

Klini¢ka ispitivanja pokazala su korisnost promjena
Zivotnog stila, no uglavnom je potrebno ukljuciti i far-
makoterapiju. Prema smjernicama EAU uroloska far-
makoterapija nokturije i NP-a u odraslih obuhvaca
a-blokatore, inhibitore 5a-reduktaze, antimuskarini-
ke, agoniste 33-adrenoceptora i antidiuretike.'****

a-blokatori i inhibitori 5a-reduktaze imaju djelo-
tvornost u lijeCenju nokturije koja je posljedica RU
uzrokovane BHP-om.”>’* Najcesce se kombiniraju me-
dusobno ili s ostalim lijekovima za nokturiju i NP, ovi-
sno o etiologiji.”

Antimuskarinici su prva linija za lijeCenje nokturije
uzrokovane OAB-om; djeluju preko direktne inhibici-
je muskarinskih (M) receptora u detruzoru mokrac-
nog mjehura i uzrokuju njegovo opustanje te ublazava-
ju osjecaj urgencije.”® U vecini slucajeva daje se solife-
nacin u dozi od 5 do 10 mg dnevno i darifenacin u
dozi od 7,5 do 15 mg dnevno. Neke od ¢es¢ih nuspoja-
va jesu suha usta, konstipacija, glavobolja i vrtoglavica,
a ovisno o sposobnosti lijeka da prijede krvno-mozda-
nu barijeru, mogu uzrokovati i nuspojave koje zahva-
¢aju sredisnji ziv¢ani sustav. Paradoksalno, zbog toga
$to antimuskarinici uzrokuju suhocu sluznice usne
$upljine pacijenti konzumiraju prekomjerne koli¢ine
tekucine, $to u konacnici moze uzrokovati poliuriju,
NP i povecanje broja epizoda nokturije.

Mirabegron i u novije vrijeme vibegron agonisti su
B3-adrenoreceptora, koji su kao i M-receptori prisutni
u detruzoru mokra¢nog mjehura i njihovom aktivaci-
jom takoder dolazi do opustanja detruzora.”” Najces¢i
su nezeljeni ucinci tahikardija i fibrilacija atrija, a lijek
je kontraindiciran u osoba koje imaju nekontroliranu
arterijsku hipertenziju. Najc¢esce se daje mirabegron u
dozi od 25 do 50 mg dnevno, a moze se kombiniratiis
antimuskarinicima.”

EAU preporucuje dezmopresin za lijecenje idiopatske
NP*%* Dezmopresin je sintetski analog AVP-a i selek-
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tivni agonist V2, smanjuje proizvodnju urina i povecava
njegovu osmolalnost. U posljednjih nekoliko godina za
lije¢enje idiopatske NP u muskaraca i Zena dostupan je
oralni liofilizat dezmopresina (OLD) u obliku tablete
koja se otapa u ustima, kako bi se izbjegla varijabilna
apsorpcija putem nazalne sluznice.””® Dezmopresin
povecava reapsorpciju vode u sabirnim kanali¢ima bu-
brega, a posljedi¢no tomu smanjuje se proizvodnja mo-
krace tijekom no¢i.”* Istrazivanja su pokazala da postoji
spolna razlika u osjetljivosti na dezmopresin, jer estro-
gen povecava renalnu osjetljivost na AVP ili povecava
koncentraciju mRNA za receptore V2. Stoga je mini-
malna efektivna doza za Zene 25 pug, a za muskarce 50
pg.*' OLD ima brzi pocetak djelovanja (15 - 30 minuta),
a maksimalni efekt postize nakon 60 - 120 minuta. Eli-
minira se primarno enzimatskom razgradnjom u cirku-
lacijskom i bubreznom sustavu uz minimalno ukljuci-
vanje jetrenog sustava. Trajanje efekta dezmopresina je
3 - 5 sati. Nuspojave koje moze uzrokovati jesu glavobo-
lja, mu¢nina, vrtoglavica i hiponatrijemija. Zbog rizika
od hiponatrijemije, koji se povecava s dobi, potrebno je
najmanje sedam dana prije pocetka lijecenja odrediti
razinu natrija u serumu i preventivno pracenje koncen-
tracije natrija u starijih od 65 godina, 4. i 28. dan od
pocetka uzimanja lijeka.®>*’

U slucaju neuspjeha farmakoterapije ili ako ju bole-
snici ne podnose, a ovisno o etiologiji nokturije mogu
biti indicirane operativne metode lije¢enja. Transure-
tralna resekcija prostate (TURP) ili otvoreni operativ-
ni zahvat odstranjenja tkiva prostate metoda su izbora
kada se radi o BHP-u kao uzroku nokturije u muskara-
ca.’ Intravezikalna aplikacija botulinum toksina tipa
A pokazala se uspjesnom metodom lijecenja kod mus-
karaca i zena s OAB-om, blokiranjem presinaptickog
otpustanja acetilkolina i posljedi¢cnom indirektnom
inhibicijom M-receptora.® Ovisno o tome radi li se o
idiopatskom ili neurogenom OAB-u, daje se 100 do
200 jedinica botulinum toksina tipa A u injekcijama
0d 0,5 ml do 1 ml na 20 do 30 mjesta u detruzor, putem
cistoskopa, izbjegavajudi trigonum i bazu mjehura.

Sakralna neuromodulacija (SNM) jedna je od meto-
da lijecenja OAB-a koja je vazan uzrok nokturije u oba
spola.® Uredaj koji sluzi kao izvor za slanje elektri¢nih
impulsa implantira se pod kozu u podrucju glutealne
regije; spojen je s elektrodama koje se implantiraju bi-
lateralno u podrugdje sakralnih foramena u razini S3
segmenta sakralnoga zivcanog pleksusa. Elektri¢ni im-
pulsi putem elektroda stimuliraju sakralni pleksus i
tako modificiraju funkciju detruzora i misi¢a dna zdje-
lice. SNM je jedna od skupljih metoda lijecenja i obav-
lja se u specijaliziranim bolni¢kim centrima.

U bolesnika s nokturijom koja je posljedica OSA
primjenjuje se tzv. kontinuirani pozitivni tlak dava-
njem kisika mehanickom ventilacijom preko posebno
dizajnirane maske za nos i/ili usta, $to sprjecava kolaps
gornjih di$nih putova i otpustanje ANP-a.*”’



Osim navedenih metoda lije¢enja u literaturi se spo-
minje farmakoterapijsko lijecenje nesteroidnim pro-
tuupalnim lijekovima, melatoninom i razli¢itim do-
datcima prehrani, ali u¢inkovitost ovih vrsta lijecenja
vrlo je mala ili nije dovoljno istrazena.®*-%

Rasprava

Nokturija je naj¢es¢i LUTS i rijetko se javlja kao izo-
lirani simptom, odnosno klini¢ki znak.?**' Nokturija
se najcesce se javlja u sklopu OAB-a u Zena, a u mus-
karaca je nokturija naj¢e$¢e prisutna uz LUTS koji se
javljaju tijekom mokrenja zbog opstrukcije protoka
mokrace na nivou ispod vrata mjehura uslijed BHP-a.
Prema dosadasnjim istrazivanjima ustanovljeno je da
velik broj bolesnika oba spola moze imati nokturiju
zbog NP-a.*»* Prevalencija i incidencija nokturije u
znacajnom je porastu i zbog modernoga zZivotnog stila
koji ukljucuje prekomjernu konzumaciju alkohola,
kave i ostalih diuretskih pica, $to potice stvaranje vece
koli¢ine mokrace tijekom dana i no¢i.'”**-*¢ Ovaj nacin
Zivota ima negativan utjecaj na funkciju svih organ-
skih sustava, pogotovo kardiovaskularnog sustava i
mokrac¢nog sustava, §to moze biti povezano s poveca-
nom stopom morbiditeta i mortaliteta.””® Od svih
LUTS-a nokturija ima najve¢i negativan utjecaj na
kvalitetu Zivota (engl. Quality of Life; QOL) bolesnika i
uzrokuje brojne komplikacije zbog toga $to ometa raz-
doblje spavanja.”~' Spavanje ima vaznu ulogu za tje-
lesno i dusevno zdravlje.'"!%3-1% Ponavljajuéi prekidi
sna zbog nokturije smanjuju koli¢inu i kvalitetu sna,
$to dovodi do poremecaja QOL-a, povecanja rizika od
nastanka kardiovaskularnih, zlo¢udnih i zaraznih bo-
lesti te depresivnih simptoma i kognitivne disfunkcije,
povecanog rizika od pada i prijeloma kostiju u stari-
jih bolesnika i povecane stope smrtnosti stanovnis-
tva. ! Jzravni troskovi lije¢enja nokturije procjenju-
ju se na 1,5 milijardi dolara u Sjedinjenim Americkim
Drzavama (SAD), na 2,32 milijarde eura u Njemackoj,
0,54 milijarde eura u Svedskoj i 1,77 milijardi eura u
Velikoj Britaniji.""" Analiza u zemljama zapadne Euro-
pe procijenila je da ukupni godisnji trosak hospitaliza-
cija zbog prijeloma kuka zbog nokturije iznosi pribliz-
no 1 milijardu eura, a procijenjeni godisnji trosak iz-
gubljene radne produktivnosti zbog nokturije od 29
milijardi eura.?? I druga istrazivanja su pokazala visoke
troskove lijecenja nokturije te da su razdoblja bolova-
nja znatno vec¢a kod muskaraca i kod Zena koji imaju
nokturiju, s procijenjenim godi$njim neizravnim tros-
kovima lije¢enja nokturije koji iznose 61 milijardu do-
lara u SAD."">

Vrlo je vazno da lije¢nici posjeduju znanje o etiolo-
giji nokturije i ostalih LUTS-a kako bi ve¢ tijekom
prvog pregleda bolesnika ciljano usmjerili u dijagno-
sticku proceduru. Dijagnosticka evaluacija LUTS-a
prema EAU smjernicama ukljucuje anamnezu, dnev-
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nik mokrenja i ostale specijalizirane upitnike o LUTS-u,
klinicki pregled, uretrocistoskopiju, urodinamiku i
radioloske pretrage, kao §to je ultrazvu¢no mjerenje
RU-a.%*%>!% Rijetko je potrebno u pocetnu dijagnostic-
ku evaluaciju ukljuciti invazivne pretrage (npr. uretro-
cistoskopija, videourodinamika), jer su one u pravilu
predvidene za one bolesnike kod kojih je potreban do-
datan uvid u izgled i funkciju donjega mokra¢nog su-
stava, neuroloske bolesnike i bolesnike kod kojih se
planira operativno lijeCenje. Invazivne dijagnosticke
pretrage mogu nam pomodi i u objektivnom pracenju
odgovora na lije¢enje tijekom kontrolnih pregleda u
ambulantama.

Ovisno o etiologiji, mogu¢nosti lije¢enja nokturije i
NP-a obuhvacaju, naravno, uz lije¢enje osnovne bole-
sti koja ih je uzrokovala, promjene Zivotnih navika,
farmakoterapiju i operativne metode lijecenja.''® Idea-
lan lijek za nokturiju trebao bi poboljsati praznjenje
mokraénog mjehura i povecati kapacitet mjehura, po-
vecati volumen kod kojega dolazi do aktivacije mjehu-
ra i smanjiti no¢nu proizvodnju urina.'”” U farmako-
terapiji se najcesce koriste antimuskarinici i agonisti
B3-adrenoceptora kod nokturije povezane s OAB-om,
a-blokatori i inhibitori 5a-reduktaze kod nokturije
povezane s BHP-om i RU-om, OLD kod nokturije
uzrokovane idiopatskom NP, a moguca je kombinacija
navedenih lijekova."® U ve¢ini slu¢ajeva farmakotera-
pijom postizemo dobre rezultate, pogotovo zato $to u
danasnje vrijeme imamo velik izbor vrlo selektivnih
lijekova kod kojih se rijetko javljaju po Zivot opasni
nezeljeni u¢inci. Operativne metode lijeCenja indicira-
ne su u sluc¢aju neadekvatnog odgovora na konzerva-
tivne metode lijecenja BPH-a i OAB-a, ili kada je far-
makoterapija kontraindicirana zbog komorbiditeta.
TURP je metoda izbora u bolesnika s nokturijom koja
je posljedica BPH-a i RU-a, kada se farmakoterapijom
nije postiglo uklanjanje opstrukcije mokrenja na nivou
ispod vrata mokra¢nog mjehura uzrokovanog povi-
$enim vratom mokra¢nog mjehura i/ili dobroc¢ud-
nim uvecanjem tkiva prostate. Intravezikalna aplikaci-
ja Botoxa korisna je metoda lije¢enja u zena i muska-
raca s OAB-om, u sklopu kojega nokturija moze biti
dominantni simptom, kada se nije postigao terapijski
u¢inak s antimuskarinicima ili agonistima p3-adre-
noceptora. Ovisno o vrsti operativnog zahvata, od mo-
gu¢ih komplikacija najznacajnije su postoperativno
krvarenje iz mokra¢nog sustava, razvoj upale mokrac¢-
nog sustava i postoperativna retencija urina. Osim §to
komplikacije farmakoterapije i operativnih metoda li-
jec¢enja mogu biti opasne po Zivot, one mogu u kasni-
jem tijeku dovesti i do pogor$anja nokturije i NP-a.
Stoga, potrebno je dobro poznavati apsolutne i relativ-
ne kontraindikacije prilikom primjene odredenih
konzervativnih i operativnih metoda lijecenja te pre-
poznati povecan rizik od nastanka komplikacija, po-
gotovo kod bolesnika s komorbiditetima (npr. nekon-
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trolirana arterijska hipertenzija, glaukom). U tom slu-
¢aju preostaju nam, kao trajno ili privremeno rjeSenje,
promjene zivotnih navika, smanjen unos tekucine
prije spavanja i treniranje mokra¢nog mjehura, kako
bi se postigao najveci mogudi terapijski ucinak.

Zakljucak

Nokturija i NP su velik financijski, javnozdravstveni
i multidisciplinaran problem. Identifikacija glavnih
¢imbenika rizika koji mogu uzrokovati nokturiju i NP
postize se sveobuhvatnom dijagnostickom procjenom
pacijenta uz obvezno koristenje dnevnika mokrenja,
najmanje kroz tri dana. Pristup lijec¢enju je individua-
lan, ovisi o spolu, komorbiditetima i ¢imbenicima rizi-
ka. Prema dosadasnjim istrazivanjima, kod vecine pa-
cijentata promjene zivotnih navika i kombinacija razli-
¢itih grupa lijekova koji djeluju na funkciju mokrac-
nog sustava imaju najbolji terapijski ucinak u lije¢enju
nokturije i NP-a. Potrebna su daljnja istrazivanja kako
bi se razjasnili svi moguci patoloski procesi koji dovo-
de do pojave nokturije i NP-a, kako bi se postigla to¢na
dijagnoza i zapocelo pravovremeno i prikladno lijece-
nje pacijenata.
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DR. VESNA SOLIG-STIPANICIC
[21.7.1942.-7.3.2023.]

“Pozdrav preostalim prijateljicama, prijateljima i kolegama.

Negdje gore u kozmosu ¢ekaju me moji stari kolege i prijatelji pa nisam zalosna.

Provela sam dug i zadovoljan Zivot. Zahvaljujem Bogu, prije svega, na svojoj djeci i unuku.
Zahvaljujem svima na podrsci, suosjecanju i znakovima paznje.

Izuzetno vazna bila mi je podrska obitelji u zadnjim godinama Zivota.

S posebnom toplinom u srcu odlazim sa sje¢anjem na svoju dragu pedijatriju.”

(Oprostajne rijei dr. Soli¢-Stipanicic koje je 20. veljace 2023. zapisala njezina kéi Mirna.)

Nastavit ¢u svoje misli na rijeci nase voljene i postovane dr. Soli¢-Stipanici¢. U biti rekla je sve, ali
zelim reci kakav je dubok trag ostavila iza sebe. Njenim odlaskom, na moment, kao da je potamnilo
sunce na obzoru i nastupila je velika praznina i tisina, ali i olaksanje, jer je prestala ova velika patnja
koja je trajala do posljednjeg daha. Znam da dr. Soli¢ ne bi Zeljela velike pateti¢ne rijeci i iskazivanje
emocija, ali nemoguce je ne iskazati ljubav i postovanje za njen ispunjen Zzivot, predan rad, susretlji-
vost i zaljubljenost u svoj poziv. Dr. Vesna Soli¢ bila je specijalistica pedijatrije, a pedijatrija je bila
njezina bit, poziv i ljubav. Rijetki su sretnici koji toliko vole svoj poziv i uzivaju u njemu. Kada sam
je gledala kako bi uzela dijete u narucje, to je bilo tako prirodno i sigurno, a dijete bi se opustilo u tim
dobrim rukama. Podsje¢ala me na Madonu s djetetom i kada bih joj to rekla, odgovorila bi mi da sam
dosadna.

Ostala su dirljiva sjecanja na mnostvo sretnih trenutaka, a osobito u radaonici kada smo pri-
sustvovali radanju novog Zivota. Njezino radno vrijeme trajalo je dok se ne zavrsi posao. Uvijek je
imala vremena za bolesnu djecu i pruzala im je puno vremena, ljubavi, znanja, strpljenja i razumije-
vanja. Roditelji, nadasve majke, najosjetljivije su na svoju djecu. Djeca su blago ovog svijeta i dr. Soli¢
se prema njima odnosila s dostojnom paznjom i brizljivos¢u, a roditelji su u nju imali sigurnost i
povjerenje. Ni sada ne mogu zamisliti pozrtvovnijeg i boljeg pedijatra od dr. Soli¢ koja svojom uro-
denom skromno$¢u, velikim znanjem, ali i odrjesitos¢u nije dopustala puno pric¢anja, ve¢ je radila po
vlastitoj procjeni, znanju i velikom iskustvu. Vjerujem da u ovom trenutku oprostaja izrazavam pri-
znanje i zahvalnost velikog broja majki koje su joj povjeravale svoju djecu na lije¢enje i brigu.

Draga nasa dr. Soli¢, hvala Vam za sve, za duge godine plodonosnog rada i odricanja, za sve dola-
ske no¢u kada ste pjesice dolazili na pozive za bolesnu djecicu.

Cesto je spominjala svoga prvog $efa, pedijatra dr. Bujanovica, koji joj je zacrtao smjernice u
pedijatriji i oblikovao je kao pedijatra. On je svojom stru¢no$cu, zalaganjem, odgovornoscu, ali i
strogo¢om i disciplinom ostavio svijetli primjer kako biti dobar pedijatar. Brzo su proletjele godine
ispunjene intenzivnim predanim radom i ustupile mjesto mudrosti i smirenijem i opéevazecem
poimanju stvarnosti.

Tako sam rado razgovarala s dr. Soli¢ o medicini, lije¢nickoj struci, Zivotu, umjetnosti, knjigama,
vjeri. Imala je $irok krug interesa, bila je kulturna i zanimljiva sugovornica, kriti¢na i iskricavog
razmiSljanja. Zahvalna sam joj za svaku rijec i kritiku. Sjecam se naseg puta u Pariz kada sam svojom
nesnalazljivo§¢u svim sudionicima puta ucinila Pariz nezaboravnim gradom, a dr. Soli¢ oduzela par
godina zivota, mojim prelaskom preko osam autotraka na CArc de Triomphe gdje pjesak nije kro¢io
nogom deset godina. Ponekada mi je znala re¢i da me nema kada me zatreba, ali nastojala sam biti
prisutna u njenom Zivotu punim srcem.

Osvrnut ¢u se kratko na biografiju dr. Soli¢-Stipanici¢.
Rodena je 21. 7. 1942. u Bijeljini i jako se ponosila svojim bosanskim podrijetlom.

Bila je ratno dijete. Osnovnu $kolu pohadala je diljem Slavonije. Njihov otac radio je kao grade-
vinski inZenjer na velikim infrastrukturnim projektima po Bosni te su se ¢esto selili. Tako je dobio i
posao u hidroelektrani Gojak u Ogulinu, te je zavrsio gradnju brane na Sabljacima.

Gimnaziju je zavrsila u Ogulinu, a diplomirala na Medicinskom fakultetu u Zagrebu.
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Stazirala je u staroj bolnici u Ogulinu na pedijatriji kod dr. Bujanovica, koji joj je bio prvi i naj-
drazi $ef u zivotu.

Godine 1970. polaze stru¢ni ispit.

Odlazi na specijalizaciju iz pedijatrije koju zavr$ava 27. ozujka 1978.

Godine 1979., nakon izgradnje nove bolnice u Ogulinu, pedijatrija se seli u novi prostor.

U svom dugom radnom vijeku radila je na poslovima zastite dojencadi, male djece, $kolske djece
i omladine.

Godine 1975. udaje se za Milana Soli¢a te je tijekom specijalizacije dobila dvoje djece, 1975. kéer
Zrinku, a 1976. kéer Mirnu.

0d 1987. odlazi u Zagreb i sljedecih 14 godina radi u Domu zdravlja u Zeljeznickoj ambulanti.

Godine 2001. slijedi povratak na pedijatriju u bolnicu Ogulin. Njezin suprug odlazi u mirovinu
i ima problema sa zdravljem, a dr. Soli¢ ga pozrtvovno njeguje. Znala mi je reci da je to zavjet vjer-
nosti i odanosti koji su si dali stupanjem u brak.

Do svoje 72. godine dr. Soli¢ bila je radno aktivna, a u mirovinu odlazi 2014. godine s 47 godina
radnog staza.

Znala je govoriti da je Zivot lijep, a unato¢ prisutnosti bolesti ¢lanova svoje obitelji nastojala se
izboriti za svijetle trenutke radosti. Velika, ali neostvarena Zelja bila joj je ¢itati omiljene knjige u
njenom lijepom vrtu. Ponekad je bila tuzna zbog nepravdi koje joj je servirao Zivot, ali njena Zivotna
mudrost i mentalna snaga pomagali su joj da se hrabro nosi sa zivotnim problemima. Bila je opti-
mist, unato¢ svemu i veliki borac do zadnjeg trenutka.

Mogu samo reci: draga nasa Vesna, veliki pozdrav i ljubav neka Vas prate na putu Svevisnjem, a Vi
Cete si organizirati sve kako Zelite. Nema vise boli i patnje niti svih medicinskih pomagala koja ¢esto
produzuju zivot koji si ne bismo pozeljeli. Prestale su nedoumice $to je dobro, a §to nije.

Izrazavamo sucut kéerima Zrinki i Mirni, te svim ¢lanovima obitelji, prijateljima i dragim
ljudima koji su nagoj Vesni olaksali Zivot.

Draga Vesna, putujte u svjetlost Bozju!

Dr. sc. Danijela Tomic
spec. anesteziolog u mirovini
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Hrvatsko drustvo umirovljenih lije¢nika
Hrvatskoga lije¢ni¢kog zbora

HDUL HLZ

Pozivamo umirovljene lijecnike da nam se pridruze!

- stru¢na predavanja

- druzenje uz kavu

- izleti

- kulturne manifestacije

- pomoc¢ potrebitim kolegama
- rjeSavanje nasih problema

Pridruzi se! Budi nas ¢lan!

Informacije i kontakti: zoricicletoja@gmail.com 091 7271041; kaiczvonimir@gmail.com 099 6460878;
matjanec949.mm@gmail.com 091 5133793; brinarpeter@gmail.com 098 350108
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Pratite nas i na portalu

»Lije€nicki vjesnik”

Hrvatski lijecnicki zbor pokrenuo je 2017. godine
portal Lije¢nicki viesnik koji se ¢ita na poveznici:
https://lijecnicki-vjesnik.hlz.hr

Lijecnicki vjesnik (LV), sluZzbeni recenzirani ¢asopis
Hrvatskoga lije¢nickog zbora objavljuje uvodnike,
stru¢ne i znanstvene radove, preglede, prikaze
bolesnika, lijekova i metoda, prethodna znanstvena
i stru¢na priopcenja, osvrte, pisma urednistvu,
prikaze knjiga i druge priloge.

Na portalu u bazi nalaze se svi radovi od 2003. godine
nadalje koji se mogu pretrazivati po naslovu, autoru,
godini ili rubrici.

Citajte nas na web stranici:
https://lijecnicki-vjesnik.hlz.hr

Dr. sc. Ivka Zorici¢-Letoja
Predsjednica HDUL HLZ

O s ahréak EBSCO
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