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PRIPREMA RADA / RUKOPISA
Rukopis mora imati ovaj sadržaj:
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 Urednički odbor može dopisivati. Na dnu stranice potrebno je 
predložiti skraćeni naslov članka koji će se tiskati kao tekući naslov.

2.  Sažetak i ključne riječi
Druga stranica treba sadržavati strukturirani sažetak na hrvatskom i engleskom jeziku (do 300 riječi) u kojem 
su navedeni cilj studije/istraživanja, materijal (ispitanici) i metode, rezultati i zaključci.
U sažetku valja naglasiti nove i važne aspekte studije ili opservacije. Ispod sažetka autori trebaju navesti 
četiri do šest ključnih riječi ili kratkih pojmova na hrvatskom i engleskom jeziku koji će pomoći pri indek-
siranju članka i mogu se objaviti uz sažetak. Za ključne riječi treba se koristiti pojmovima iz popisa Medical 
Subject Headings (MeSH) Indexa Medicusa. Općenite, pluralne i mnogostruke koncepte (primjerice uz 
uporabu „i”, „ili”) treba izbjegavati. Sažetak ne smije sadržavati navode referencija.

3.  Uvod
U uvodu se navodi svrha rada i razlog provođenja studije ili opservacije. Preporučuje se navesti samo 
relevantne referencije, bez podataka ili zaključaka iz rada

4.  Postupci (metode)
Navodi se odabir i sve važne karakteristike ispitanika ili laboratorijskih životinja koje su studirane ili opser-
virane. Za lijekove i kemikalije moraju se rabiti generička imena. Sve veličine trebaju biti izražene u SI 
jedinicama. U tekstovima na hrvatskom jeziku koristi se decimalni zarez.
Postupci poznati iz literature opisuju se okvirno uz navođenje literaturnog podatka. Uređaje je potrebno 
imenovati, navodeći u zagradi naziv i adresu proizvođača. Statističke postupke potrebno je objasniti 
dovoljno detaljno da bi čitatelj iz izvornih rezultata mogao sam izračunati navedene vjerojatnosti. Ako je 
korištena računalna obrada podataka mora se navesti statistički program koji je korišten. Za istraživanje na 
ljudima potrebno je navesti sukladnost s etičkim načelima Deklaracije iz Helsinkija iz 2000. godine i nje-
nim dopunama iz 2002. i 2004. godine. Isto tako treba navesti je li i koje etičko povjerenstvo dalo 
pristanak za provođenje istraživanja. Ne smiju se navoditi imena, inicijali ili matični brojevi bolesnika.

5.  Rezultati
Značajnost rezultata potrebno je statistički potkrijepiti. Treba se služiti SI jedinicama. Treba iscrpno opisati 
statističke metode da bi se educiranom čitatelju koji ima pristup izvornim podatcima dala mogućnost da 
potvrdi navedene rezultate. Gdje god je to moguće zaključke treba kvantificirati i prezentirati odgovaraju-
ćim indikatorima pogreške ili odstupanja od mjerenja.
Rezultati se izlažu logičnim slijedom u tekstu, tablicama i ilustracijama. U tekstu se ne ponavljaju svi 
podatci iz tablica ili ilustracija već se naglašavaju ili sažimaju samo bitna opažanja.

6.  Rasprava
Treba naglasiti nove i bitne aspekte studije te zaključke koji proistječu iz nje. Ne preporučuje 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 važnost dobivenih rezultata i njihova ograničenja, uključujući i 
implikacije vezane uz buduća istraživanja, ali uz izbjegavanje izjava i zaključaka koji nisu potpuno potvr-
đeni dobivenim podatcima. Opažanja iz ove studije treba usporediti s ostalim relevantnim studijama. Kad 
je potrebno, mogu se navesti nove hipoteze uz jasno naglašavanje da su nove.

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

8.  Statistička obrada
U poglavlju „Metode” treba iscrpno opisati statističke metode da bi se educiranom čitatelju koji ima pri-
stup izvornim podatcima dala mogućnost da potvrdi navedene rezultate. Gdje god je to moguće zaključke 
treba kvantificirati i prezentirati odgovarajućim indikatorima pogreške ili odstupanja od mjerenja. Treba 
navesti korišteni računalni program.

9.  Etika i etički standardi
U radovima koji se bave istraživanjima na ljudima jasno treba navesti da su postupci provedeni sukladno 
etičkim standardima institucijskog ili regionalnog odbora odgovornog za izvođenje istraživanja na lju-
dima te u skladu s Helsinškom 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 
istraživanjima na životinjama treba navesti da je poštovan institucionalni ili nacionalni pravilnik o brizi o 
laboratorijskim životinjama i njihovu korištenju.
U slučaju sumnje na plagijat Urednički odbor će nakon vlasite procjene problema, materijal uputiti nad-
ležnom etičkom 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 
korištenju kratice u tekstu, osim ako je riječ o standardnim kraticama mjernih jedinica. Kratice treba izbje-
gavati u naslovu rada.

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

12.  Tablice
Naslovi tablica, tekstualni dio tablica moraju biti dvojezični, na hrvatskom i engleskom jeziku.
Tablice se pišu 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-
ljati rezultate koji su prezentirani bilo gdje drugdje u radu (npr., u slici). Tablice preuzete iz drugih izvora 
treba popratiti dopuštenjem za objavu njihovih izdavača/autora.
•  �Poželjno je da se tablice ne dostavljaju kao slike, nego se integriraju u tekst. Preporuča se oblikovati 

tablice što je jednostavnije moguće

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.
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.g. 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 SI 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. SI 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 or illustrations 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 discus-
sion.
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.
If in 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.
•  �It is 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.
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 clear 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. Illustrations 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.
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 
numeral, numbered consecutively according to the order in which it appears in the text. Figure titles 
and descriptions are considered to be a part of the text, and not part of the figure/illustration. Therefore 
they should be included in the text, and not in the figure.

	� (recommendations for formatting a manuscript to enable easier XML creation from the text)
14.  References
LV strictly follows the Vancouver citation style (International Committee of Medical Journal Editors – Uni-
form Requirements for Manuscripts submitted to biomedical journals: Sample references at: http://www.
nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html). References are cited in ordinal numbers, according to the 
order in which it appears in the text (the first reference cited is number 1). In manuscripts with six or less 
authors, all the authors should be listed; if there are seven authors, or more, the first three should be 
listed, followed by “et al.”. Journals should be cited with abbreviations as used by Index Medicus (http://
www.pubmed.gov).
Citing references – examples:
Journal article
Golubić D, Rapić D, Breitenfeld V. Neka klinička, dijagnostička i terapijska zapažanja o humanoj trihinelozi 
[Some clinical, diagnostic and therapeutic observations on human trichinellosis]. Liječ Vjesn 
1985;107:11–4. Croatian.
Journal supplement
Lundstrom I, Nylander C. An electrostatic approach to membrane bound receptors. Period Biol 
1983;85(Suppl 2):53–60.
Books and monographs
Individual author(s)
Eisen HN. Immunology: an introduction to molecular and cellular principles of the immune response. 5th 
ed. New York: Harper and Row; 1974, p. 406.
Editor
Dausset J, Colombani J, editor. Histocompatibility testing. Copenhagen: Munksgaard; 1973, pp. 12–8.
Chapter in a book
Weinstein L, Swartz MN. Pathogenic properties of invading microorganisms. In: Sodeman WA jr, Sode-
man WA, editor. Pathogenic physiology: mechanism of disease. Philadelphia: WB Saunders; 1974, pp. 
457–72.
Article on the Internet
Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: the ANA acts in an advisory role. Am J Nurs 
[serial on the Internet]. 2002 Jun [cited 2002 Aug 12];102(6):[about p. 3]. Available from: http://www.
nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm
15.  Letter of submission
The letter of submission should include the name, address and telephone number (landline and mobile) 
of the corresponding author who will communicate with the LV editorial board, and will be responsible 
for arranging the necessary amendments with other authors. The type of article should be stated in the 
letter. The filled-in Checklist for Authors, the Statement of Authorship, and the Conflict of Interest State-
ment must be enclosed with the letter (https://lijecnicki-vjesnik.hlz.hr). Manuscripts submitted without 
these enclosures will not be considered.
16.  Acknowledgements
All contributors who do not meet the criteria for authorship, such as persons who have provided technical 
help, or support in general, should be listed under Acknowledgements. Financial and material support 
should also be listed.

REVIEW PROCESS
Each manuscript is treated as highly confidential material, and the review process is performed anony-
mously. The submitted manuscripts are firstly assessed by the editorial board, and then sent to a mini-
mum of two reviewers for a double-blind peer review. Each submitted manuscript is assigned a number 
and an ID. The authors are informed that the manuscript has been received and a number assigned. The 
authors are obliged to use such an ID number in all correspondence. A corresponding author acts on 
behalf of the others in the process related to the manuscript’s publication. Manuscripts and other submit-
ted material are not returned to senders.
After all the submitted reviews have been considered by the editorial board, they are returned to the 
author(s) for checking and amendment. The amended manuscript may be resent for another revision to 
the same reviewers, depending on the nature of the reviewers’ comments. Accepted manuscripts are not 
necessarily published in the order in which they are received. The views expressed are those of the author.
Manuscripts are not returned, and all printed contributions are owned by the Croatian Medical Associa-
tion. The contents of Liječnički vjesnik may be reproduced providing the source is acknowledged in the 
form: “taken from Liječnički vjesnik”.
Each published article is assigned a DOI (Digital Object Identifier), a unique identifier for every article 
published in Liječnički vjesnik. The editorial board provides one copy of Liječnički vjesnik for each author 
(or for a corresponding author, if the manuscript was submitted by a group of authors).

13.  Slike
Opisi slika i tekstualni dio slike moraju biti dvojezični, na hrvatskom i engleskom jeziku.
Sve slike trebaju biti profesionalno nacrtane ili snimljene. Slova, brojevi i simboli moraju biti čitki i u 
smanjenom obliku u kojem će se objaviti. Svaka slika mora imati broj prema redoslijedu pojavljivanja u 
tekstu, ime autora i označenu gornju stranu. Svaki crtež mora imati broj prema redoslijedu pojavljivanja u 
tekstu i označenu gornju stranu. Crteži trebaju biti dovoljno kvalitetno izrađeni za objavu u tisku. Fotoko-
pije slika ili fotografija nisu pogodne za reprodukciju. Fotografije osoba mogu se objavljivati samo uz 
pismeno dopuštenje osobe na fotografiji (ili skrbnika) ili osoba mora biti neprepoznatljiva (prekrivanje 
očiju, lica i sl.). Slike preuzete iz drugih izvora treba popratiti dopuštenjem za objavu njihova izdavača/
autora.
Ako se dostavljaju u elektroničkom obliku, slike/ilustracije moraju biti u formatu TIFF ili JPEG visoke kvali-
tete, najmanje širine 1500 piksela. Slike/ilustracije u ostalim formatima mogu biti prihvaćene samo uz 
prethodni dogovor s uredništvom. Uredništvo pridržava pravo ne objaviti slike/ilustracije koje ne zadovo-
ljavaju ove uvjete.
•  �Slike (fotografije, grafove, figure…) autori moraju dostavljati zasebno u što boljoj kvaliteti i što višoj 

rezoluciji (.tif, .png). Svaka slika u tekstu mora imati svoj generički naziv (slika 1.) uz svoj vlastiti  
naziv. Generički naziv treba sadržavati redni broj zapisan arapskim znamenkama po redu pojavljivanja u 
tekstu. Naziv slike i opis se smatraju sastavnim dijelom teksta, a ne slike, stoga se navode u tekstu, a ne 
na slici.

	� (preporuke za oblikovanje rada prilikom pisanja kako bi se kasnije iz postojećeg teksta što lakše krei- 
rao XML)

14.  Popis literature
LV u potpunosti prihvaća upute za citiranje literature prema Vancouverskom načinu (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 šest ili manje 
autora, treba ih navesti sve, a ako ih je sedam ili više, treba navesti prva tri i dodati: i sur. Časopise treba 
prikazivati kraticom koju rabi Index Medicus (http://www.pubmed.gov)

Primjeri citiranja literature:

Članak u časopisu
Golubić D, Rapić D, Breintenfeld V. Neka klinička, dijagnostička i terapijska zapažanja o humanoj trihine-
lozi. Liječ Vjesn 1985;107:11-4.

Suplement časopisa:
Lundstrom I, 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.

Članak 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 sadržavati ime, adresu i telefonski broj (fiksni/mobilni) autora koji će komu-
nicirati sa Uredničkim odborom LV-a te preuzeti na sebe da s ostalim autorima dogovori potrebne 
izmjene. U pismu je potrebno navesti mišljenje o kojoj se vrsti članka radi. Uz pismo potrebno je priložiti 
ispunjeni podsjetnik, izjavu o autorstvu te izjavu o sukobu interesa (https://lijecnicki-vjesnik.hlz.hr). Bez 
ovih priloga rukopisi se neće niti razmatrati.

16.  Zahvala
U zahvali treba navesti sve suradnike koji nisu zadovoljili kriterije za autorstvo, poput osoba koje su pružile 
tehničku podršku pomoć pri pisanju ili opću podršku. Financijska i materijalna potpora također treba biti 
navedena.

PROCES OCJENE RADA
Svaki će se rukopis tretirati kao strogo povjerljiv materijal, a proces ocjene rada provodi se anonimno. 
Prispjele rukopise najprije procijenjuje urednički odbor te ih potom šalje najmanje dvojici recenzenata 
anonimno. Svaki upućeni rad dobiva svoj broj i oznaku (ID), a autori će biti obaviješteni o prijmu rada i 
njegovu broju. Autori su se dužni tim ID brojem koristiti u svakoj budućoj korespondenciji. Autor kojega su 
ostali autori imenovali za korespondenciju djeluje u ime ostalih u procesu vezanom za publikaciju rada. 
Rukopisi i ostali dostavljeni materijali ne vraćaju se pošiljateljima.
Nakon što urednički odbor razmotri pristigle recenzije upućuje ih autoru/ima na uvid i popravak rukopisa. 
Ovisno o naravi recenzentskih primjebi popravljeni rukopis se može ponovno uputiti na recenziju istim 
recenzentima. Prihvaćeni radovi ne moraju se objavljivati onim redom kojim pristižu. Izneseni stavovi 
predstavljaju mišljenje autora.
Rukopisi se ne vraćaju, a svi tiskani prilozi vlasništvo su Hrvatskog liječničkog zbora. Sadržaj Liječničkog 
vjesnika može se reproducirati uz navod „preuzeto iz Liječničkog vjesnika”.
Svaki objavljeni članak dobiva svoj DOI (Digital Object Identifier) koji je jedinstven za svaki članak objav-
ljen u Liječničkom vjesniku. Uredništvo će osigurati svakom autoru (ili autoru koji je zadužen za korespon-
denciju ako je grupa autora prijavila rad) jednu kopiju Liječničkog vjesnika.

http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
http://www.pubmed.gov
http://www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm
http://www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm
http://lijecnicki-vjesnik.hlz.hr
http://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
http://www.pubmed.gov
http://www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm
http://lijecnicki-vjesnik.hlz.hr
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Smjernice | Guidelines

Deskriptori
INFEKCIJE KORONAVIRUSOM – liječenje, prevencija, 
prijenos; PANDEMIJA – prevencija;  
SPINALNA ANESTEZIJA – standardi;  
EPIDURALNA ANALGEZIJA – standardi;  
ANESTEZIJA U PORODNIŠTVU – metode, standardi; 
AEROSOLI – neželjeni učinci;  
POSTPUNKCIJSKA GLAVOBOLJA – liječenje;  
ŽIVČANI BLOK – metode; OSOBNA ZAŠTITNA OPREMA 
– standardi; MEDICINSKA OPREMA – standardi; 
ZDRAVSTVENI DJELATNICI – organizacija, standardi; 
PREPORUKE; HRVATSKA

SAŽETAK. Globalna pandemija COVID-19 ima snažan utjecaj na zdravstvene sustave svih zemalja svijeta. Zbog 
nedovoljnog broja znanstvenih istraživanja većina preporuka za anesteziološko postupanje za vrijeme pandemije 
bazira se prvenstveno na mišljenju stručnjaka. Za vrijeme pandemije potrebno je odložiti sve planirane operacije, 
a izvode se jedino hitne operacije koje imaju za cilj spriječiti trajnu invalidnost i smrtni ishod bolesnika te zahvati 
kod zloćudnih bolesti. Opća anestezija je povezana s postupcima koji stvaraju aerosol, stoga se prednost daje 
regionalnoj anesteziji kad god je to moguće. Ovim radom obuhvaćene su preporuke za primjenu neuroaksijalne 
anestezije i perifernih živčanih blokova tijekom COVID-19 pandemije u Hrvatskoj, pri čemu su uvaženi trenutni 
stavovi europskog i američkog društva za regionalnu anesteziju i liječenje boli. Ove preporuke su usmjerene na 
pripremu i planiranje osoblja, potrebnih sredstava, lijekova i opreme, izbor odgovarajuće zaštitne opreme, 
prilagodbu kliničkog okruženja novonastalim uvjetima, odgovarajuću primjenu terapije kisikom, procjenu 
sigurnog izvođena postupaka regionalne anestezije i nadzor tijekom i poslije operacijskog zahvata. Primjena ovih 
praktičnih uputa od ključne je važnosti za sigurnost bolesnika te ujedno osigurava zaštitu zdravstvenih djelatnika 
od moguće zaraze.

Descriptors
CORONAVIRUS INFECTIONS – prevention and control, 
transmission, therapy; PANDEMICS – prevention  
and control; ANESTHESIA, SPINAL – standards; 
ANALGESIA, EPIDURAL – standards;  
ANESTHESIA, OBSTETRICAL – metode, standardi; 
AEROSOLS – adverse effects; POST-DURAL PUNCTURE 
HEADACHE – therapy; NERVE BLOCK – methods; 
PERSONAL PROTECTIVE EQUIPMENT – standards; 
EQUIPMENT AND SUPPLIES – standards;  
HEALTH PERSONNEL – organization and 
admministration, standards;  
PRACTICE GUIDELINES AS TOPIC; CROATIA

SUMMARY. The global COVID-19 pandemic has a significant impact on healthcare systems across the world. Due 
to insufficient scientific research on the impact of the pandemic, the majority of recommendations on anaesthesia 
during the pandemic are based primarily on expert opinion. During the pandemic, it is recommended to postpone 
all elective procedures and carry out only essential and urgent surgery and procedures, such as those for onco-
logical surgery, and those whose aim is to prevent permanent disability or prevent other life-threatening condi-
tions. General anaesthesia is an aerosol generating procedure and therefore it is recommended to utilise regional 
anaesthesia whenever this is possible. This document provides an overview of guidance for the administration of 
neuraxial anaesthesia and peripheral nerve blocks during the COVID-19 pandemic in Croatia, with regard to the 
recommendations of the European and American societies for regional anaesthesia and pain medicine. This 
guidance is aimed at preparation and planning of personnel, required personal protective and other equipment, 
medication, clinical environment strategy, oxygen supplementation strategy, safety assessment of regional 
anaesthesia procedures, and monitoring during and after surgery. The implementation of these recommendations 
is crucial in preventing the spread of the pandemic for both the patients and medical personnel.

Ove su preporuke napisane za sve medicinske struč-
njake koji sudjeluju u primjeni neuroaksijalne aneste-
zije i perifernih živčanih blokova tijekom pandemije 
COVID-19 u Republici Hrvatskoj, a radi postizanja 
najviših standarda pri liječenju i perioperacijskom 
praćenju tih bolesnika. Usklađene su s preporukama 
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europskog i američkog društva za regionalnu anestezi-
ju i liječenje boli (American Society of Regional Ane-
sthesia and Pain Medicine – ASRA; European Society 
of Regional Anesthesia and Pain Therapy – ESRA).1 
Navedene preporuke su ažurirane 28. travnja 2020. u 
najnovijem preglednom članku Uppal V. i suradnika.2 
U izradi ovih nacionalnih preporuka sudjelovali su 
članovi Hrvatskog društva za regionalnu anesteziju i 
analgeziju (HDRAA) Hrvatskoga liječničkog zbora i 
suradnici. Pisanje ovih preporuka nije financijski pot-
pomognuto. Ovaj dokument donosi trenutne prepo-
ruke utemeljene u prvom redu na ekspertnim mišlje-
njima s obzirom na ograničen broj dosadašnjih znan-
stvenih istraživanja te se predložene upute mogu mije-
njati u skladu s najnovijim spoznajama o načinu 
širenja, dijagnostici i liječenju bolesti COVID 19 te 
razvoju situacije za vrijeme pandemije. Obuhvaćaju 
anestezijsku skrb koja se odnosi na operacijske zahvate 
prvog i drugog reda hitnosti te operacije zbog smrto-
nosnih bolesti poput zloćudnih bolesti. Hitne opera
cije moraju se obaviti u najkraćem mogućem roku 
kako bi se izbjegao trajni invaliditet ili smrtni ishod. 
Operacije drugog reda hitnosti izvode se s odgodom 
do najviše 24 sata radi potrebne dijagnostike ili stabili-
zacije stanja bolesnika. Sve hladne (elektivne) operaci-
je trebaju biti odgođene kako bi se smanjilo izlaganje 
bolesnika i osoblja infekciji, sačuvao kapacitet zdrav-
stvenog sustava, planiralo raspoloživo zdravstveno 
osoblje koje može biti smanjeno zbog izolacije ili bole-
sti te kako bi se očuvala zaliha sredstava uključujući 
lijekove i osobnu zaštitnu opremu u uvjetima poveća-
nih zahtjeva zbog priljeva bolesnika s COVID-19.1,2

Prilikom opće anestezije izvode se postupci koji 
uključuju dišni put te se osobito prilikom endotraheal-
ne intubacije i ekstubacije stvara aerosol (male kapljice 
u zraku) preko kojega se cijeli zdravstveni tim izlaže 
riziku prijenosa COVID-19.3 Rizik prijenosa akutne 
infekcije dišnog sustava na zdravstvenog djelatnika ti-
jekom endotrahealne intubacije višestruko je povećan 
u usporedbi sa slučajevima kada nema takve izlože
nosti osoblja postupku intubacije (omjer rizika iznosi 
6,6).4 Endotrahealnu intubaciju bolesnika pozitivnog 
na COVID-19 idealno je izvesti u prostoriji s negativ-
nim tlakom, ali takvi uvjeti nisu na raspolaganju u 
svim okolnostima niti u svakoj prilici.5 Izbjegavanje 
opće anestezije također je od koristi za bolesnike, bu-
dući da regionalna anestezija smanjuje rizik poslije
operacijskih komplikacija, što posebno dolazi do izra-
žaja u kontekstu popratne infekcije dišnog sustava.6,7 
Regionalnoj anesteziji (neuroaksijalna anestezija i pe-
riferni blokovi) trebalo bi dati prednost pri izboru ane-
stezije kada god je to moguće.1 S obzirom na očekivanu 
nestašicu lijekova za vrijeme pandemije, veća primje-
na regionalne anestezije omogućava uštedu sedativa i 
hipnotika neophodnih za opću anesteziju.2 Pažljivim 

promišljanjem treba omogućiti da se operacija u cije-
losti obavi u regionalnoj anesteziji. Najmanje poželjan 
scenarij jest neplanirani prijelaz u opću anesteziju tije-
kom kirurškog zahvata. Ako se zbog produljenog tra-
janja ili složenosti operacijskog zahvata pretpostavlja 
velika vjerojatnost naknadnog prijelaza u opću aneste-
ziju, bolje je odmah započeti s općom anestezijom.1 
Također je u tom slučaju potrebno planirati nošenje 
odgovarajuće zaštitne respiracijske maske.2 Planiranje 
primjerenog pristupa podrazumijeva dobru komuni-
kaciju s bolesnikom te primjerenu komunikaciju iz-
među anesteziološkog i kirurškog tima.

Priprema i planiranje
Prvi je korak u planiranju anestezije za vrijeme tra-

janja pandemije COVID-19 utvrditi je li bolesnik 
COVID-19 negativan, COVID-19 pozitivan ili sus-
pektan da je pozitivan te je ispitivanje u tijeku (engl. 
patient under investigation – PUI).8

COVID-19 negativan bolesnik
Ako je rasprostranjenost bolesti COVID-19 u za

jednici niska, a pacijent asimptomatski ili ako je testi-
ran te se pokazalo da je COVID-19 negativan, može se 
izvoditi regionalna anestezija u skladu s uobičajenim 
smjernicama prihvaćenim u određenoj zdravstvenoj 
ustanovi jednako kao prije nastanka pandemije.1,2

Jednom kad je širenje bolesti COVID-19 u zajednici 
postalo značajno, za sve asimptomatske slučajeve treba 
pretpostaviti da su COVID-19 pozitivni ako se ne vrši 
testiranje ili su rezultati testa u tijeku.1,2

COVID-19 pozitivan bolesnik  
ili suspektan bolesnik kod kojeg je ispitivanje  

u tijeku (PUI)
Neuroaksijalna anestezija i blokovi perifernih živa- 

ca ne smatraju se postupcima koji stvaraju aerosol; 
prema tome, rad s COVID-19 pozitivnim bolesnikom 
ili suspektnim bolesnikom kod kojeg još traje ispiti
vanje (PUI), zahtijeva redovite mjere opreza prilikom 
kontakta i izlaganja kapljicama.9 To uključuje uporabu 
kirurške maske, zaštite za oči zaštitnim naočalama i 
vizirom, jednokratnog zaštitnog odijela i duplih ruka-
vica za osoblje uključeno u obavljanje ovih postupaka.

Odgovarajuća razina osobne zaštitne opreme (engl. 
personal protective equipment – PPE) određena je  
kako medicinskim postupkom tako i blizinom zdrav-
stvenog radnika samom bolesniku. Uporaba N95 
(FFP3) maski ili sličnih respiratora za pročišćavanje 
zraka (engl. Powered Air Purifying Respirator – PAPR) 
općenito nije nužna, ali se može razmotriti u slučaju 
produljenog bliskog kontakta s pozitivnim bolesni-
kom u zatvorenom okruženju.10 S obzirom na nedosta-
tak respiracijskih maski, trebalo bi maske N95 ili FFP3 
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čuvati za postupke pri kojima se stvara aerosol poput 
intubacije i ekstubacije.11,12 Zdravstveni radnik koji 
skrbi o bolesniku koji je suspektan ili je potvrđeno 
COVID-19 pozitivan unutar 2 m udaljenosti od bole-
snika trebao bi primijeniti mjere zaštite od širenja in-
fekcije putem kapljica, ako sam postupak ne dovodi do 
stvaranja aerosola.2

Važno je povesti računa o tome da svi bolesnici tre-
baju nositi kiruršku masku kako bi se ograničilo širenje 
kapljica.13

Izbjegava se primjena visokih protoka kisika preko 
nosnih nastavaka jer to može dovesti do raspršivanja 
kapljica i mogućeg stvaranja aerosola.14

Ako je pacijentu potreban dodatni kisik, preferira se 
maska s kisikom ispred nosnih nastavaka.1,2

Način isporuke i protok kisika određuje moguć- 
nost stvaranja aerosola i njegovu putnu udaljenost. 
Protok dodatnog kisika treba održavati na minimumu 
potrebnom za održavanje zasićenja arterijske krvi kisi-
kom (po mogućnosti <5 l/min), kako bi se smanjio 
rizik od zamagljivanja (aerosolizacije).2

Kirurška maska može se koristiti preko maske za 
kisik kako bi se ograničilo raspršivanje kapljica.1

Postupci regionalne anestezije kod bolesnika s 
COVID-19 ili PUI trebaju se obaviti u operacijskoj sali 
ili u izolacijskim sobama te u sobi za porode ako se 
radi o rodilji. Bolesnici mogu biti operirani u sali s po-
zitivnim tlakom sve dok postoje mjere za sprječavanje 
protoka zraka iz operacijske sale u zajedničke prosto
rije. Treba izbjegavati uporabu zajedničkih prostora, 
kao što su soba za izvođenje regionalnih blokova ili 
prostor za pripremu, jer to može dovesti do unakrsne 
infekcije.1,2

Najiskusnija osoba trebala bi izvesti tehniku regio
nalne anestezije. Odijevanje osobne zaštitne opreme 
treba uslijediti prije ulaska u operacijsku dvoranu.1,2

Oprema
Koristiti samo osnovnu opremu za rad uz primjenu 

plastificiranih zaštitnih pokrova.2

Potrebnu opremu i lijekove treba pripremiti i složiti 
u posebne plastične vrećice prije postupka.15

Ultrazvučnu opremu, uključujući ultrazvučne son
de, treba zaštititi od onečišćenja posebnim plastičnim 
ulošcima te ih koristiti bez dodataka (printera, koša-
ra). Koristiti ultrazvučni gel za jednokratnu upotrebu. 
Donošenje kolica s lijekovima i opremom u sobu za pe-
rioperacijske postupke trebalo bi izbjegavati.

Tijekom izvođenja postupaka treba minimalizirati 
broj osoblja, ali pomoć treba biti uvijek dostupna.2

Budući da virus COVID-19 može ostati aktivan na 
plastičnim površinama do 3 dana, preporuka je dvo-
struko brisanje ultrazvuka (jednom u prostoriji, a 
drugi put izvan prostorije s bolesnicima). Svakako 

treba omogućiti dovoljno vremena za sušenje površina 
nakon svakoga postupka dezinfekcije.16,17

Spinalna anestezija  
i epiduralna analgezija

Primjena spinalne anestezije nije kontraindicirana 
za pozitivnu COVID-19 ili PUI osobu, iako postoje 
ograničeni dokazi. Rutinske indikacije i kontraindika-
cije za spinalnu anesteziju primjenjuju se i kod liječe-
nja PUI ili COVID-19 bolesnika.1,2

Potrebno je paziti prilikom nastojanja da se skrati 
trajanje djelovanja lokalnoga anestetika upotrebom 
kratkodjelujućih lokalnih anestetika ili smanjenjem 
doze istoga kod spinalne anestezije, jer konverzija u 
opću anesteziju apsolutno nije poželjna.

Preporuka je isključiti trombocitopeniju jer već po-
stoje preliminarni dokazi pojave trombocitopenije u 
bolesnika s teškim oblikom COVID-19.18,19

Pridržavati se rutinske tehnike asepse kao kod uobi-
čajenih bolesnika.

Čestice virusa COVID-19 dulje se zadržavaju na 
plastici nego na poroznijim materijalima prema po-
datcima laboratorijske studije; ako je dostupno, može 
se uzeti u obzir izmjena u praksi pri odvajanju bolesni-
ka sterilnim papirnatim pregradnim zavjesama umje-
sto plastičnih.19

Nakon lumbalne punkcije ne smije se dopustiti slo-
bodno istjecanje cerebrospinalne tekućine (skr. CST) 
kako bi se smanjila mogućnost kontaminacije, s obzi-
rom na to da je virus izoliran iz CST-a u bolesnika koji 
su bolovali od encefalitisa COVID-19.20

Trenutno se ne preporučuje prilagođavanje doza 
lijekova u spinalnoj anesteziji kao niti dodavanje 
opioida. Međutim, izmjena u kontinuiranu primjenu 
epiduralne infuzije može biti potrebna kako bi se sma-
njila potreba za dodatnim dozama za nadopunu koje 
zahtijevaju češći kontakt s bolesnikom.2

Nije primijećena povećana osjetljivost COVID-19 
pozitivnih bolesnika na hipotenziju nakon neuro
aksijalne tehnike, iako se izdvaja nekoliko slučajeva 
COVID-19 pozitivnih rodilja koji su upućivali na mo-
gućnost duboke intraoperacijske hipotenzije kada nisu 
korišteni profilaktički vazoaktivni lijekovi.21,22 Pri rje-
šavanju hipotenzivnih stanja nakon primjene neuro-
aksijalnih tehnika anesteziolog mora postupati u skla-
du s rutinskim protokolom.2,23

Ophođenje s bolesnicima pozitivnim na COVID- 
-19 mora se zbivati u prostorijama s negativnim tla-
kom ako određeni centri to omogućuju.5 Sve grafičke i 
elektroničke snimke moraju biti dostupne izvan pro-
storije ako je moguće.

Nakon izvršenih postupaka treba pažljivo ukloni- 
ti potrošni materijal kako bi se izbjegao rizik od pri
jenosa.
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Upravljanje postpunkcijskom  
duralnom glavoboljom  

(engl. post-dural puncture headache – PDPH)
Trenutno nema dostupnih uputa za liječenje glavo-

bolje nakon duralne punkcije (PDPH) u bolesnika s 
COVID-19. Prvo treba pokušati primjenu konzerva-
tivnih mjera.

Blok nazalnog sfenopalatinskog ganglija treba izbje-
gavati u COVID-19 pozitivnih bolesnika, budući da 
uključuje bliski kontakt s aerosolom bolesnika i pove-
ćava rizik od prijenosa COVID-19 zdravstvenim dje-
latnicima.2

Ako postoji potreba za primjenom krvne zakrpe, 
poželjno je odgoditi njezinu primjenu do oporavka od 
infekcije. Iako nema jasnih dokaza, postoji pojačana 
zabrinutost zbog ubrizgavanja viremične krvi u epidu-
ralni prostor, posebno tijekom aktivne bolesti.2 Među-
tim, postupak se treba izvesti ako je glavobolja jaka i 
teško podnošljiva, uravnotežujući rizik od neuroloških 
komplikacija povezanih s teškom neliječenom glavo-
boljom i teorijskim rizikom injiciranja viremične krvi 
u epiduralni prostor.24

Primjena neuroaksijalnih postupaka  
u porodništvu

Iako postoje manjkavi dokazi primjene neuroaksi-
jalne anestezije ili analgezije kod COVID-19 pozitiv-
nih trudnica ili onih sumnjivih na infekciju, i dalje 
vrijede standardne indikacije i kontraindikacije.18

Neposredno prije izvođenja neuroaksijalnih postu-
paka potrebno je učiniti kontrolu trombocita jer se u 
trećini bolesnika s COVID-19 infekcijom pojavljuje 
trombocitopenija, dok je kod zdrave populacije trud-
nica taj postotak od 7–12%.19

Kod trudnica je broj trombocita od 70,000 × 106/L 
povezan s niskim rizikom, a sve vrijednosti ispod toga 
značajno povećavaju rizik od razvoja spinalnoga he-
matoma.20

Prilikom poroda kod trudnica koje su uslijed bolesti 
COVID-19 razvile simptome poput hipoksije, smanje-
nog funkcionalnoga rezidualnog kapaciteta pluća, pre-
poručuje se primjena neuroaksijalne anestezije ili 
analgezije jer će primjena opće anestezije dovesti do 
pogoršanja navedenih simptoma, razvoja atelektaza i 
primitka u jedinicu intenzivne medicine.21

Periferni živčani blokovi
Potrebno je biti vrlo oprezan kod izvođenja blokova 

na glavi i vratu zbog mogućnosti kapljičnoga širenja 
virusa.

Općenito, smatra se da periferni živčani blokovi 
rezultiraju s manje fizioloških ili hemodinamičkih 
komplikacija u usporedbi s neuroaksijalnim tehni
kama.2

Uvjeti pripreme i asepse kod bolesnika trebaju biti 
jednaki kao kod primjene neuroaksijalnih postupaka. 
Ako je moguće, treba primijeniti blok koji najmanje 
ometa respiracijsku funkciju. Dakle prednost imaju 
infraklavikularni i aksilarni naspram supraklavikular-
noga bloka brahijalnoga spleta. Također se preporuču-
je primjenjivati blokove trupa (paravertebralni blok) 
nasuprot interskalenskoga.23,25

Doze lijekova za sedaciju prije primjene perifernih 
živčanih blokova treba reducirati kako bismo izbjegli 
respiracijsku insuficijenciju te posljedično tome potre-
bu za nadomjesnom primjenom kisika.

Pažljivo treba izračunati doze lokalnih anestetika 
(LA) s obzirom na pridružene bolesti. Blokove treba 
primjenjivati uz korištenje ultrazvuka kako bi se redu-
cirala doza lokalnoga anestetika i time izbjegla sustav-
na toksičnost.26

Primjene dodataka lokalnim anesteticima i njihov 
povoljan utjecaj treba pažljivo regulirati zbog poja- 
ve određenih nuspojava: sedacije, imunosupresije 
(deksametazon), bradikardije i hipotenzije (klonidin i 
deksmedetomidin) te interakcije lijekova.27

Odluku o primjeni perineuralnih katetera za konti-
nuiranu perioperacijsku analgeziju treba donijeti ovi-
sno o pojedinom slučaju. Iako primjena ovakvih teh-
nika zahtjeva češće kontakte s bolesnicima, povoljan 
učinak primjene regionalne anestezije i analgezije na 
smanjenje perioperacijske primjene opioida posebno 
je značajan kod bolesnika s respiracijskim tegobama.28 
Stoga se primjena bolničkih perineuralnih katetera 
mora ocjenjivati na temelju potreba pacijenata i raspo-
loživih sredstava. Ambulantni perineuralni kateteri i 
dalje se mogu koristiti uz jasne upute za pacijenta.

Rizik ili korist od primjene perifernih i/ili blokova 
fascije mišića treba također evaluirati pojedinačno. 
Ako se primjena bloka izvodi tijekom opće anestezije i 
zahtijeva promjenu položaja bolesnika, tada može 
doći do odvajanja endotrahealnoga tubusa od aneste-
ziološkoga uređaja ili čak ekstubacije. Stoga je bolje 
odabrati blok koji ne zahtijeva promjenu položaja bo-
lesnika [transversus abdominis plane (TAP) bloka] na-
suprot paravertebralnoga ili bloka mišića ispravljača 
kralježnice (engl. erector spinae block).

Općenito, izbjegavati svaku dodatnu primjenu anal-
getskih postupaka ako se uspije postići zadovoljavaju-
ća analgezija sistemskom primjenom analgetika.

Nadzor i izvođenje anestezije
Prije početka kirurškoga postupka treba temeljito 

ispitati uspješnost primjene neuroaksijalne anestezije i 
perifernih živčanih blokova kako bi se minimalizirala 
mogućnost potrebe za primjenom opće anestezije.

Nadzor respiracijske funkcije bolesnika uz primje- 
nu antivirusnih filtera.2
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Prilikom primjene perifernih živčanih blokova 
potrebno je osigurati dovoljno vrijeme za provjeru 
učinkovitosti bloka kako bi se minimalizirala potreba 
za općom anestezijom. Ako je ipak potrebno primije-
niti opću endotrahealnu anesteziju, treba se pridrža
vati uputa za intubaciju i ventilaciju COVID-19 bole-
snika.29

Treba izbjegavati pretjeranu ili duboku sedaciju 
kako bi se smanjila potreba za bilo kakvim postupcima 
ili intervencijama na dišnim putevima.

Izbjegavati dulji kontakt s bolesnicima pozitivnima 
ili sumnjivima na COVID-19 infekciju jer kašljanje i 
kihanje takvih bolesnika značajno ugrožavaju osoblje.

Bolesnici kod kojih se obavlja operacijski zahvat u 
regionalnoj anesteziji trebaju nositi kiruršku masku 
tijekom cijele operacije.2

Ako bolesnici nemaju kirurške maske, trebaju okre-
nuti glavu suprotno od operatera uz postavljanje pla-
stične pregrade između bolesnika i anesteziologa.2

Nakon primjene opće anestezije uz pomoć aneste
ziološkog uređaja kod bolesnika pozitivnoga ili sum-
njivoga na COVID-19 potrebno je zamijeniti filter za 
praćenje ugljičnoga dioksida iako on filtrira 99,999% 
virusa.2

Kraj operacijskog postupka
Bolesnika treba nadzirati u operacijskoj dvorani dok 

ne postane siguran (hemodinamski i respiracijski sta-
bilan) za premještaj u dio bolničke ustanove koji je 
određen za smještaj COVID-19 bolesnika u skladu s 
lokalnim smjernicama.

Dokazano je da je rizik od prenošenja bolesti najveći 
tijekom svlačenja osobne zaštitne opreme.

Treba izdvojiti dodatno vrijeme za simulacijske vjež-
be, oblačenje i svlačenje uz prisutnost promatrača.30

Svu opremu koja se može ponovo upotrebljavati 
tijekom slijedećih postupaka potrebno je dezinficirati 
u skladu s važećim smjernicama.1,2

Zaključak
Uslijed nedovoljnog broja znanstvenih istraživanja, 

a time i čvrstih dokaza, većina donesenih preporuka 
za anesteziološko postupanje za vrijeme pandemije 
COVID-19 osniva se na mišljenju stručnjaka. Trenut-
ni dokazi generirani su kroz prikaze slučajeva ili pre-
gledne članke vezane uz primjenu regionalne aneste
zije tijekom pandemije COVID-19.2 Upravo indivi
dualna iskustva djelatnika unutar medicinskih usta
nova i utemeljeni teorijski pristup vrlo su važni za 
planiranje liječenja tijekom ovakve vrste pandemije ili 
u prošlosti teškoga akutnoga respiracijskoga sindroma 
(engl. severe acute respiratory syndrome – SARS).2,31 
Daljnja istraživanja i prikupljanje podataka putem 
nacionalnih registara omogućit će kvalitetniji pristup 

liječenju bolesnika s COVID-19 kod kojih je primije
njena regionalna anestezija, uz stvaranje okvira za 
sigurniji rad zdravstvenih djelatnika.

L I T E R A T U R A

  1.	 Uppal V, Sondekoppam RV, Lobo CA, Krolli S, Kalagara HKP. 
Practice Recommendations on Neuraxial Anesthesia and Pe-
ripheral Nerve Blocks during the COVID-19 Pandemic. A 
Joint Statement by the American Society of Regional Anes-
thesia and Pain Medicine (ASRA) and European Society of 
Regional Anesthesia and Pain Therapy (ESRA). 2020 March 
31. Dostupno na: https://esraeurope.org/wp-content/up-
loads/2020/04/ESRAASRA-COVID-19-Guidelines-.pdf. Pri
stupljeno: 3. 5. 2020.

  2.	 Uppal V, Sondekoppam RV, Landau R, El‐Boghdadly K, Na­
rouze S, Kalagara HKP. Neuraxial anaesthesia and peripheral 
nerve blocks during the COVID‐19 pandemic: a literature 
review and practice recommendations. [Review article]. An-
aesthesia. 2020 April 28. Dostupno na: https://doi.org/ 
10.1111/anae.15105. Pristupljeno: 3. 5. 2020.

  3. 	World Health Organization. Infection prevention and control 
of epidemic-and pandemic-prone acute respiratory diseases 
in health care. Geneva: WHO; 2014.

  4.	 Tran K, Cimon K, Severn M, Pessoa-Silva CL, Conly J. Aerosol 
generating procedures and risk of transmission of acute respi-
ratory infections to healthcare workers: A systematic review. 
PLoS One 2012;7:e35797.

  5.	 Wax RS, Christian MD. Practical recommendations for criti-
cal care and anesthesiology teams caring for novel coronavi-
rus (2019-ncov) patients. Can J Anaesth 2020 Feb 12. Do
stupno na: doi: 10.1007/s12630-020-01591-x. [Epub ahead of 
print].

  6.	 Warren J, Sundaram K, Anis H i sur. Spinal anesthesia is asso
ciated with decreased complications after total knee and hip 
arthroplasty. J Am Acad Orthop Surg 2020;28:e213–e221.

  7.	 von Ungern-Sternberg BS, Boda K, Chambers NA i sur. Risk 
assessment for respiratory complications in paediatric anaes-
thesia: A prospective cohort study. Lancet 2010;376:773–83.

  8.	 Wong J, Goh QY, Tan Z i sur. Preparing for a covid-19 pan-
demic: A review of operating room outbreak response mea-
sures in a large tertiary hospital in singapore. Can J Anaesth 
2020 Mar 11. Dostupno na: doi: 10.1007/s12630-020-01620-
9. [Epub ahead of print].

  9.	 Faculty of Intensive Care Medicine, Intensive Care Society, As­
sociation of Anaesthetists, The Royal College of Anaesthetists. 
Personal protective equipment (ppe) for clinicians. 2020 
March 27. Dostupno na: https://icmanaesthesiacovid-19.org/
personal-protective-equipment-ppe-for-clinicians. Pristuplje
no: 30. 3. 2020.

10.	 World Health Organization. Rational use of personal protec-
tive equipment for coronavirus disease 2019 (covid-19). 2020 
Feb 27. Dostupno na: https://apps.who.int/iris/bitstream/
handle/10665/331215/WHO-2019-nCov-IPCPPE_use-2020. 
1-eng.pdf. Pristupljeno: 30. 3. 2020.

11.	 American Society of Anesthesiologists. UPDATE: the use of 
personal protective equipment byanesthesia professionals 
during the covid-19 pandemic. 2020 March 22. Dostupno na: 
https://www.asahq.org/about-asa/newsroom/news-releases 
/2020/03/update-the-use-of-personalprotective-equipment-



128

LIJEČ VJESN  2020; godište 142; 123–128  K. Šakić-Zdravčević i sur.  Regionalna anestezija tijekom pandemije COVID-19

by-anesthesia-professionals-during-the-covid-19-pandemic. 
Pristupljeno: 30. 3. 2020.

12.	 Centers for Disease Control and Prevention. Interim infection 
prevention and control recommendations for patients with 
suspected or confirmed coronavirus disease 2019 (covid-19) 
in healthcare settings. 2020 March 19. Dostupno na: https://
www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/infection-control/con-
trolrecommendations.html. Pristupljeno: 30. 3. 2020.

13.	 World Health Organization. Coronavirus disease (covid-19) 
advice for the public: when and how to use masks. 2020. 
Dostupno na: https://www.who.int/emergencies/diseases/no
vel-coronavirus-2019/advicefor-public/when-and-how-to-
use-masks. Pristupljeno: 30. 3. 2020.

14.	 Simonds AK, Hanak A, Chatwin M i sur. Evaluation of droplet 
dispersion during non-invasive ventilation, oxygen therapy, 
nebuliser treatment and chest physiotherapy in clinical prac-
tice: implications for management of pandemic influenza and 
other airborne infections. Health Technol Assess 2010;14: 
131–72.

15.	 Matava CT, Yu J, Denning S. Clear plastic drapes may be effec-
tive at limiting aerosolization and droplet spray during extu-
bation: implications for COVID-19. Can J Anaest 2020. Epub 
3 April. doi.org/10.1007/s12630-020-01649-w

16.	 van Doremalen N, Bushmaker T, Morris DH i sur. Aerosol and 
surface stability of SARSCoV-2 as compared with SARS-
CoV-1. N Engl J Med 2020. Epub 16 April. doi.org/10.1056/
NEJMc2004973

17.	 Kim DJ, Jelic T, Woo MY, Heslop C, Olszynski P. Just the facts: 
recommendations on point of care ultrasound use and ma-
chine infection control during the COVID-19 pandemic. Can 
J Emerg Med 2020. Epub 9 April. doi.org/10.1017/cem. 
2020.364

18.	 Society of Obstetric Anesthesia and Perinatology (SOAP). In-
terim considerations for obstetrical anesthesia care related  
to COVID19. Dostupno na: https://soap.org/education/pro-
vider-education/expert-summaries/interim-considerations-
for-obstetric-anesthesia-care-related-to-covid19/. Pristuplje-
no: 18. 3. 2020.

19.	 ACOG Practice Bulletin No. 207: Thrombocytopenia in preg-
nancy. Obstetr Gynecol 2019;133:181–93.

20.	 Lee LO, Bateman BT, Kheterpal S i sur. Multicenter Periopera-
tive Outcomes Group Investigators. Risk of epidural hema-
toma after neuraxial techniques in thrombocytopenic partu-

rients: a report from the multicenter perioperative outcomes 
group. Anesthesiology 2017;126:1053–63.

21.	 Bauer ME, Chiware R, Pancaro C. Neuraxial procedures in 
COVID-19 positive parturients: a review of current reports. 
Anesth Analg 2020;10.1213/ANE.0000000000004831. doi: 
10.1213/ANE.0000000000004831. Pristupljeno: 26. 3. 2020.

22.	 Chen R, Zhang Y, Huang L, Cheng BH, Xia ZY, Meng QT. Safe-
ty and efficacy of different anesthetic regimens for parturients 
with COVID-19 undergoing Cesarean delivery: a case series 
of 17 patients. Can J Anaest 2020. Epub 16 March.

23.	 Wang X, Zhang H, Xie Z, Zhang Q, Jiang W, Zhang J. The 
effectiveness of additional thoracic paravertebral block in 
improving the anesthetic effects of regional anesthesia for 
proximal humeral fracture surgery in elderly patients: study 
protocol for a randomized controlled trial. Trials 2020;19; 
21:204.

24.	 Cohen SP, Baber ZB, Buvanendran A i sur. Pain Management 
Best Practices from Multispecialty Organizations during the 
COVID-19 Pandemic and Public Health Crises. Pain Med 
2020 Apr 7. pii: pnaa127. doi: 10.1093/pm/pnaa127.

25.	 Koyyalamudi VB, Arulkumar S, Yost BR, Fox CJ, Urman RD, 
Kaye AD. Supraclavicular and paravertebral blocks: Are we 
underutilizing these regional techniques in perioperative an-
algesia? Best Pract Res Clin Anaesth 2014;28:127–38.

26.	 El-Boghdadly K, Pawa A, Chin KJ. Local anesthetic systemic 
toxicity: Current perspectives. Local Reg Anesth 2018;11: 
35–44.

27.	 Graf Zupcic S, Zupcic M, Duzel V i sur. Effect of clonidine on 
the cutaneous silent period during spinal anesthesia. World J 
Clin Cases 2018;6:1136–45.

28.	 Župčić M, Graf Župčić S, Brundula A, Zrinjščak Korečić I, 
Peršec J, Husedžinović I. The application of paravertebral 
block in high-risk patient with cardiorespiratory, liver and 
kidney problems: a case report. Period Biol 2015;117:307–9.

29.	 Meng L, Qiu H, Wan L i sur. Intubation and ventilation amid 
the covid-19 outbreak: Wuhan’s experience. Anesthesiology 
2020;26.

30.	 Wong J, Goh QY, Tan Z i sur. Preparing for a covid-19 pan-
demic: A review of operating room outbreak response mea-
sures in a large tertiary hospital in Singapore. Can J Anaesth 
2020;11.

31.	 Nanji KC, Orser BA. Managing Ebola: Lessons Learned from 
the SARS Epidemic. Anesth Analg 2015;121:834–5.

https://soap.org/education/provider-education/expert-summaries/interim-considerations-for-obstetric-anesthesia-care-related-to-covid19/
https://soap.org/education/provider-education/expert-summaries/interim-considerations-for-obstetric-anesthesia-care-related-to-covid19/
https://soap.org/education/provider-education/expert-summaries/interim-considerations-for-obstetric-anesthesia-care-related-to-covid19/
http://10.1213/ANE.0000000000004831


129

 Adresa za dopisivanje:
Ana-Meyra Potkonjak, dr. med.   
Klinika za ženske bolesti i porodništvo, Klinički bolnički centar Sestre milosrdnice, 
Vinogradska cesta 29, 10000 Zagreb; e-pošta: ampotkonjak@gmail.com
Primljeno 15. svibnja 2019., prihvaćeno 2. ožujka 2020.

Liječ Vjesn 2020;142:129–134  
https://doi.org/10.26800/LV-142-5-6-23

Utjecaj intrapartalne analgezije petidinom ili tramadolom  
na opstetričke ishode – usporedbeno dvostruko slijepo  
randomizirano prospektivno intervencijsko istraživanje
Impact of Intrapartal Analgesia Using Petihdine or Tramadol on Obstetrical Outcomes  
– a Head-to-Head Randomized Double Blind Prospective Interventional Study

Dražan Butorac1 , Ivka Djaković1, Ana-Meyra Potkonjak1, Krunoslav Kuna1, Blaženka Sumpor1, Mirjana Radošević Vrkljan2, Vesna Košec1

1 Klinika za ženske bolesti i porodništvo, Klinički bolnički centar Sestre milosrdnice
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Deskriptori
OPSTETRIČKA ANALGEZIJA – metode;  
OPIOIDNI ANALGETICI – nuspojave, terapijska uporaba; 
TRAMADOL – farmakologija, nuspojave, terapijska 
uporaba; MEPERIDIN – farmakologija, nuspojave, 
terapijska uporaba; POROĐAJNA BOL – farmakoterapija; 
KARDIOTOKOGRAFIJA; APGAR OCJENA, PROSPEKTIVNA 
ISTRAŽIVANJA; DVOSTRUKO SLIJEPA ISTRAŽIVANJA

SAŽETAK. Cilj: Cilj istraživanja bila je usporedba djelovanja tramadola i petidina tijekom porođaja na opstetričke 
ishode (njihov analgetski učinak, trajanje porođaja, pojavnost nuspojava u rodilja i neonatalni status). Metode: 
Djelovanje analgetika ispitano je prospektivnim usporedbenim (engl. head-to-head) randomiziranim dvostruko 
slijepim intervencijskim istraživanjem na uzorku od 60 rodilja tijekom ročnog porođaja. U istraživanju su upotri
jebljene doze tramadola i petidina od 50 mg primijenjene intravenski. Pri analizi podataka služili smo se testom 
razlike u proporcijama dvaju nezavisnih skupova i Studentovim t-testom. Prije provedbe t-testa normalnost je 
ispitana Kolmogorov-Smirnovljevim testom. Rezultati: Primjena tramadola povezana je s manje prijavljenih nus-
pojava te kraćim trajanjem porođaja u odnosu prema skupini rodilja liječenih petidinom. Analizom analgetskog 
učinka statistički značajno niža vrijednost boli nakon 10 minuta i 30 minuta utvrđena je u pacijentica kojima je 
primijenjen petidin u odnosu prema onima na tramadolu, uz negativnu razliku osjeta boli u obje promatrane 
točke mjerenja. Efekt primjene tramadola iščeznuo je nakon 30 minuta. Nisu utvrđene statistički značajne razlike 
u karakteristikama CTG zapisa, Apgarina zbroja, vrijednosti pH iz pupkovine. Zaključak: Prema rezultatima istraži-
vanja, tramadol skraćuje trajanje porođaja, a petidin ima jači analgetski učinak, ali i više neugodnih nuspojava za 
majku. Neonatalni je ishod neovisan o vrsti opioida.

Descriptors
ANALGESIA,OBSTETRICAL – methods; 
ANALGESICS,OPIOID – adverse effects, therapeutic use; 
TRAMADOL – adverse effects, pharmacology, 
therapeutic use; MEPERIDINE – adverse effects, 
pharmacology, therapeutic use;  
LABOR PAIN – drug therapy;  
CARDIOTOCOGRAPHY; APGAR SCORE;  
PROSPECTIVE STUDIES; DOUBLE-BLIND METHOD

SUMMARY. Objective: The aim of the study is to compare the effects of tramadol and pethidine during labor on 
the obstetrical outcomes (their analgesic effect, duration of labor, and the occurrence of adverse events in mother 
and neonate. Methods: The effect of analgesia was investigated by a prospective head-to-head randomized 
double-blind intervention study on a sample of 60 women in labor. In the study, 50 mg of tramadol and pethidine 
was administered intravenously. Data analysis was performed using tests of the difference of two independent 
proportions and Student’s tests. Prior to the comparison of groups, normality was tested using Kolmogorov- 
-Smirnov test. Results: The use of tramadol is associated with side effects less frequently reported and a shorter 
labor duration compared to the use of pethidine. Compared to tramadol, a statistically significant lower level of 
pain was determined after ten minutes and 30 minutes in patients among whom pethidine was used. In the 
tramadol group, a negative difference in the sensation of pain was determined in both points of measurement 
that were observed. The effect of tramadol administration vanished after 30 minutes. There were no statistically 
significant differences in fetal heart rate characteristics, Apgar score, and fetal acid-base status at birth. Conclu-
sion: According to the study, tramadol shortens the duration of labour, whereas pethidine has a stronger analgesic 
effect, but is also accompanied with more maternal side effects being reported. No difference in the neonatal 
outcome was found.

Porođajna bol spominje se još od biblijskih vreme-
na. Povijest poznaje razne načine obezboljenja poro-
đaja, a u nekim suvremenim društvima drevni načini 
kupiranja boli poput akupunkture, konzumacije opija-
ta ili primjene ljekovitih biljnih pripravaka i dalje zau-
zimaju istaknuto mjesto. U suvremenoj rađaonici zlat-
ni je standard epiduralna analgezija, metoda koja i u 
današnje vrijeme nije još dostupna svim rodiljama. 
Zbog nedostatka optimalnih uvjeta obezboljavanja 
porođaja epiduralnom analgezijom parenteralna pri-

mjena opioida jedna je od prihvatljivih alternativa. Cilj 
ovog istraživanja bila je usporedba djelovanja dvaju 
opioida, tramadola i petidina, tijekom porođaja na op-
stetričke ishode.
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Metode
Prospektivno usporedbeno (engl. head-to-head) ran

domizirano dvostruko slijepo intervencijsko istraživa-
nje provedeno je u rodilištu Klinike za ženske bolesti i 
porodništvo KBC-a Sestre milosrdnice u Zagrebu. 
Etičko povjerenstvo odobrilo je istraživanje. U vrijeme 
njegova provođenja epiduralna analgezija kao metoda 
obezboljavanja porođaja nije bila dostupna u rodilištu 
Klinike za ginekologiju i porodništvo. Uz pismeni pri-
stanak ispitanice su bile zdrave rodilje neovisno o dobi, 
podijeljene u dvije skupine metodom restriktivne ran-
domizacije: rodilje kod kojih je primijenjen tramadol i 
rodilje u kojih je primijenjen petidin. Ampule lijekova 
numerirane su i upisane bez vidljiva naziva lijeka. Li-
ječnici nisu znali koji su analgetik odabrali niti su 
rodilje znale koji su analgetik primile. Navedeni lijeko-
vi aplicirani su u dozi od 50 mg intravenski. Tijek po-
rođaja praćen je partogramom prema Friedmanu, a 
stanje ploda nadzirano kontinuiranim kardiotokograf-
skim zapisom (CTG). Prema smjernicama opstetričke 
struke, u slučajevima prepatološkog ili patološkog 
CTG zapisa izmjeren je stupanj kiselosti fetalne krvi 
(fetalna pH-metrija). Stanje novorođenčeta procije-
njeno je nalazom acidobaznog statusa iz krvi pupkovi-
ne, a vitalnost neposredno nakon rođenja bodovanjem 
prema Apgarovoj. Pri respiratornoj depresiji uz održa-
nu srčanu akciju novorođenčeta primijenjen je antidot 
nalokson u dozi od 0,1 mg/kg. Kriteriji za uključivanje 
ispitanica u istraživanje bili su: postojanje znakova 
spastičnog porođaja (uznemirenost, zadebljanje i rigi-
ditet ušća maternice, nenapredovanje porođaja unatoč 
dobrim trudovima), otvorenost ušća od 3 do 7 cm, 
stav ploda glavom, uredan CTG zapis pri prijmu u tra-
janju od 20 minuta i pismeni pristanak rodilje. Svaka 

rodilja s određenim nalazom otvorenosti ušća imala je 
svoj par u drugoj skupini. U istraživanje nisu uključe-
ne rodilje s poznatom preosjetljivošću na opioidne 
analgetike, bolestima bubrega, jetre, težim srčanim bo-
lestima, znakovima prijeteće eklampsije ili s eklampsi-
jom, težim plućnim bolestima, glaukomom, ulceroz
nim kolitisom, akutnim traumama glave, duljom op-
stipacijom ili akutnim proljevima, one u stanjima koja 
nalažu primjenu drugih lijekova u porođaju poput 
psihofarmaka, hormona štitne žlijezde, cimetidina, 
tricikličkih antidepresiva, antihipertenzivnih lijekova, 
u akutnom ili kroničnom pijanstvu, ovisnostima o 
drogama ili lijekovima, s akutnom i kroničnom respi-
ratornom insuficijencijom posteljice. Iz istraživanja su 
isključene i rodilje koje su tijekom porođaja odustale 
od sudjelovanja. Skupine su posebno analizirane s 
obzirom na trajanje porođaja, subjektivan doživljaj 
boli prema numeričkoj ljestvici za procjenu boli (VAS 
od 0 do 10 bodova) prije aplikacije, 10 minuta i 30 mi-
nuta poslije aplikacije lijeka, CTG zapis, pojavnost 
nuspojava nakon primjene lijekova, Apgarin zbroj u 
novorođenčeta u prvoj i petoj minuti nakon rođenja te 
vrijednosti pH iz njegove pupčane vene. Kao vrijed-
nost standardne devijacije upotrijebljen je teorijski 
raspon od 30% srednje vrijednosti, što je granica pri-
hvatljive disperzije. Pri analizi podataka služili smo se 
testom razlike u proporcijama dvaju nezavisnih sku-
pova i Studentovim t-testom. Prije provedbe t-testa 
normalnost je ispitana Kolmogorov-Smirnovljevim 
testom.

Rezultati
Istraživanjem je obuhvaćeno 60 rodilja, podijeljenih 

u dvije skupine ovisno o vrsti primijenjenog opijata. 

Tablica 1. Usporedba nuspojava u rodilja nakon primjene tramadola i petidina (test razlike u proporcijama)
Table 1. Comparison of adverse effects in mothers following administration of tramadol and pethidine  
(difference of proportion)

Nuspojave
/ Adverse effects

tramadol / Tramadol
(N = 30)

petidin / Pethidine
(N = 30) P CI

tramadol / Tramadol (%)
CI
petidin / Pethidine (%)

Bez / Without  
adverse effects (%) 46,20 0,00 < 0,001 18,15% 0,00%

Vrtoglavica  
/ Dizziness (%) 0,00 37,50 < 0,001 0,00% 17,62%

Povraćanje / Vomiting (%) 7,69 18,75 0,206 9,7% 14,21%

Suhoća usta  
/ Dryness of mouth (%) 0,00 18,75 0,013 0,00% 14,21%

Mučnina / Nausea (%) 7,69 18,75 0,206 9,70% 14,21%

Zamućenost vida  
/ Blurred vision (%) 7,69 14,20 0,419 9,7% 12,70%

Pospanost  
/ Drowsiness (%) 38,30 12,50 0,022 17,69% 12,04%

Svrbež / Itching (%) 0,00 6,25 0,164 0,00% 8,81%

Nesvjestica / Fainting (%) 0,00 12,50 0,046 0,00% 12,04%
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Tablica 2. Srednja razlika osjeta boli 10 i 30 minuta nakon apliciranja lijekova (Studentov t-test)
Table 2. Mean difference in pain 10 and 30 minutes after drug application (Student’s t-test)

 tramadol / Tramadol
(N = 30)

petidin / Pethidine
(N = 30) p

CI
tramadol / Tramadol 
(%)

CI
petidin / Pethidine 
(%)

10 min nakon apliciranja lijeka
/ 10 min after drug application

-0,92
(0,28)  -1,650 (0,50) < 0,001 0,100 0,180

30 min nakon apliciranja lijeka
/ 30 min after drug application

0,62
(0,19) -0,700 (0,21) < 0,001 0,068 0,076

Tablica 3. Usporedba kardiotokografskog (CTG) zapisa nakon primjene tramadola i petidina  
(test razlike u proporcijama)
Table 3. Comparison of continuous cardiotocography characteristics after administration of tramadol  
and pethidine (difference in proportions test)

 tramadol / Tramadol
(N = 30)

petidin / Pethidine
(N = 30) p

CI
tramadol / Tramadol
(%)

CI
petidin / Pethidine
(%)

Učestalost DIP I i sužene undulacije
/ Frequency of early decelerations  
and minimal variability (%)

7,70 12,50 0,537 9,70% 12,04%

Učestalost silentnog tipa CTG zapisa  
i DIP II / Frequency of absent 
variability and late decelerations (%)

0,00 6,25 0,164 0,00% 8,81%

Tablica 4. Usporedba vrijednosti Apgarina zbroja nakon primjene tramadola i petidina (Studentov t-test)
Table 4. Comparison of Apgar after administration of tramadol and pethidine (Student’s t-Test)

 
tramadol / Tramadol
(N = 30)
(SD)

petidin / Pethidine
(N = 30)
(SD)

p
CI
tramadol / Tramadol
(%)

CI
petidin / Pethidine
(%)

Apgarin zbroj u prvoj minuti nakon 
rođenja / Apgar score after 1 min

8,69
(2,61)

8,53
(2,56) 0,811 0,009 0,009

Apgarin zbroj u petoj minuti nakon 
rođenja / Apgar score after 5 min

9,54
(2,86)

9,40
(2,82) 0,849 0,010 0,010

Jedna je skupina od 30 ispitanica primila tramadol, a 
drugih 30 ispitanica primalo je petidin. Analizom sku-
pina ispitane su razlike u analgetskom učinku, trajanju 
porođaja, pojavnosti nuspojava, CTG zapisu i neonatal-
nom ishodu s obzirom na ocjenu vitalnosti novorođen-
četa prema Apgarovoj i vrijednosti pH iz pupčane vene. 
Nakon provedenog istraživanja zabilježena je veća uče-
stalost nuspojava u rodilja kod kojih je primijenjen pe-
tidin u odnosu prema onima kod kojih je primijenjen 
tramadol, uz statistički značajnu povezanost (tablica 1.). 
Analizom zastupljenosti nuspojava utvrdili smo da je 
najčešća nuspojava u rodilja kod kojih je primijenjen 
tramadol bila pospanost, dok je u rodilja kod kojih je 
primijenjen petidin najzastupljenija bila vrtoglavica  
(tablica 1.). Statistički značajno češća bila je pojava vrto-
glavice, suhoće usta i nesvjestice u rodilja kod kojih je 
primijenjen petidin, dok je pospanost bila statistički 
značajno češća pojava u rodilja koje su primile tramadol 
(tablica 1.). Neke su pacijentice imale više nuspojava.

Statistički značajno niža vrijednost boli nakon 10 
minuta i 30 minuta utvrđena je u pacijentica kod kojih 
je upotrijebljen petidin (tablica 2.).

U obje promatrane točke mjerenja utvrđena je nega-
tivna razlika boli u pacijentica kod kojih je primijenjen 
petidin, dok je već nakon 30 minuta efekt primjene 
tramadola iščeznuo (pozitivna razlika osjeta boli u 
odnosu prema početnom mjerenju) (tablica 2.). Nije 
utvrđena statistički značajna razlika u učestalosti ranih 
deceleracija (DIP 1) na CTG zapisu, sužene undulaci-
je, kasnih deceleracija (DIP 2) ili silentnog CTG zapisa 
između promatranih skupina (tablica 3.). U novo
rođenčadi obje promatrane skupine nije bilo statistič-
ke značajne razlike u vrijednostima Apgarina zbroja 
(tablica 4.), kao ni u vrijednostima pH iz pupkovine 
(tablica 5.). Statistički značajno dulje trajanje porođaja 
zabilježeno je nakon primjene petidina u odnosu 
prema tramadolu (tablica 6.).

Rasprava
Poznavanje složenosti i interakcije različitih aspeka-

ta bolnog doživljaja može pomoći u pristupu trudnici 
i uklanjanju boli. Nociceptivna, kognitivno-bihevio-
ralna i afektivno-motivacijska najvažnije su dimenzije 
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boli pri porođaju. Nociceptivni bolni podražaj za vri-
jeme drugoga porođajnog doba zbog rastezanja tkiva 
porođajnog kanala osnovni je neurofiziološki mehani-
zam boli u porođaju.1 U integraciji percepcije i stvara-
nja negativnog doživljaja boli zasnovanog na prethod-
nim iskustvima i emocijama sudjeluju veze limbičkih 
struktura mozga s korteksom i opisuju afektivno-mo-
tivacijsku dimenziju boli.1,2 Pri procjeni kvalitete boli 
kod svake rodilje potrebno je imati na umu i različite 
načine individualne ekspresije neugode, tj. kognitiv-
no-bihevioralne dimenzije boli.1 Bez obzira na pret-
hodno opisane spoznaje o boli, intenzivna neugoda pri 
porođaju često je praćena strahom. Aktivacija simpa-
tičkoga živčanog sustava i porast razine cirkulirajućih 
katekolamina u stanjima boli i straha smanjuju protok 
krvi kroz posteljicu, a hiperventilacija majke s poslje-
dičnom hipokarbijom i pomicanjem krivulje oksihe-
moglobina ulijevo ometa dostatnu opskrbu fetusa kisi-
kom i pojačava doživljaj boli.3 Zbog toga je poželjan 
terapijski pristup usmjeren prema prepoznavanju raz
ličitih dimenzija boli i uklanjanju straha i patnje, uz 
istodobno osiguranje urednog tijeka porođaja. Nefar-
makološke metode ublažavanja boli, temeljene na en-
dogenim mehanizmima modulacije boli, zasad nisu 
općeprihvaćene u kliničkom radu. U modernoj rađao-
nici prednost se daje narkoticima, sedativima i spaz-
moliticima. Epiduralna analgezija najučinkovitija je 
metoda obezboljavanja porođaja.4 Kad epiduralna 
analgezija nije dostupna, kao što je to bilo u rodilištu 
Klinike tijekom provođenja ovog istraživanja, a u želji 
za brzom i učinkovitom analgezijom u vrijeme jake 
boli i intenzivnih trudova, izbor je parenteralna pri-
mjena opioida.5,6 Kupiranje boli postiže se primjenom 
pojedinačnih doza opioida, koje se mogu i ponoviti 
ovisno o željenom stupnju kontrole boli. Bolja kon
trola boli uz smanjenje neželjenih učinaka može se 
postići i primjenom trajnih intravenskih pumpa.7 Pri-
jenos opioida preko posteljice zbiva se pasivnom difu-
zijom.8 U odraslih se eliminacija opioida uvelike po
stiže konjugacijom s glukuronidima u jetri. Jedan od 

najčešće propisanih opioidnih analgetika za ublaža
vanje umjerene do jake boli pri porođaju jest petidin, 
sintetski derivat s farmakološkim učinkom sličnim 
morfinu, u anglosaskoj literaturi poznat kao meperi-
din. Metabolizam petidina u jetri zbiva se N-demetila-
cijom u norpetidin. Neželjena djelovanja petidina jesu 
pospanost, zamućenost vida, retencija urina, suhoća 
usta, mučnina, povraćanje, a svojstvo norpetidina kod 
visokih doza petidina jest i halucinogeni i konvulzivni 
učinak. Osim depresije disanja, moguće posljedice u 
novorođenčadi jesu hipotermija, problemi s hranje-
njem, suženo stanje svijesti.9 U sustavnom pregledu 
literature koji su proveli Bricker i Lavender, a uključi-
vao je analizu intravenske, intramuskularne i epidural-
ne analgezije, paracervikalnog bloka i metode analge-
zije koju kontrolira pacijentica za vrijeme porođaja, ne 
postoje jasni dokazi o prednosti jednog od opioida 
(tramadol, meptazinol, dijamorfin, pentazocin, nalbu-
fin, butorfanol, morfij i fentanil) u odnosu prema peti-
dinu s obzirom na neonatalni ishod.10

Zbog mogućega jačeg djelovanja petidina na majku 
u obliku pospanosti, ali i depresije disanja u novoro-
đenčadi, njegova uloga u ublažavanju porođajne boli i 
dalje je predmet istraživanja. Učinak depresije disanja 
u novorođenčeta najuočljiviji je ako je porođaj dovr-
šen dva do tri sata nakon intravenske primjene lijeka.6 
Aktivni metabolit normeperidin djeluje na centar za 
disanje i srčanu akciju fetusa, fetalno ponašanje i pri-
hvaćanje dojenja.11–13 Slijedom navedenoga potrebno 
je razmotriti primjenu drugih, učinkovitijih lijekova  
s povoljnijim analgetskim učinkom i opstetričkim 
ishodima. U odnosu prema petidinu najčešće rabljeni 
opioidni analgetik jest tramadol.14 To je slabi agonist 
u-opioidnih receptora i slabi inhibitor unosa noradre-
nalina. Prednost tramadola u odnosu prema petidinu 
jest da ne izaziva depresiju disanja. Unatoč slabijem 
analgetskom učinku tramadola primjena kombinirane 
epiduralne/spinalne analgezije, kao i epiduralne anal-
gezije koju kontrolira pacijentica (PCEA) te intraven-
ske analgezije što ju kontrolira pacijentica (PCIA) s 

Tablica 5. Usporedba vrijednosti pH iz vene pupkovine (Studentov t-test)
Table 5. Comparison of umbilical venous blood pH (Student’s t-Test)

 
tramadol / Tramadol
(N = 30)
(SD)

petidin / Pethidine
(N = 30)
(SD)

p
CI
tramadol / Tramadol
(%)

CI
petidin / Pethidine
(%)

pH 7,32 (2,2) 7,29 (2,19) 0,958 0,799 0,796

Tablica 6. Trajanje porođaja nakon primjene tramadola i petidina (Studentov t-test)
Table 6. Duration of labor after administration of tramadol and pethidine (Student’s t-Test)

 
tramadol / Tramadol
(N = 30)
(SD)

petidin / Pethidine
(N = 30)
(SD)

p
CI
tramadol / Tramadol
(%)

CI
petidin / Pethidine
(%)

Trajanje porođaja u satima  
/ Duration of labor 6,16 (1,85) 7,53 (2,26) 0,013 0,67 0,67
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tramadolom znatno skraćuje drugo porođajno doba, a 
bez važnijeg utjecaja na srčanu akciju djeteta.6,15 Meta-
bolizam tramadola zbiva se preko citokrom-oksidaza, 
enzimima CYP2D6 i CYP3A4, zbog čega kod osoba s 
pojačanom ili oslabljenom funkcijom enzima postoje i 
razlike u analgetskom učinku i pojavnosti nuspojava.16 
Osobe koje su brzi metabolizatori imaju slabiji odgo-
vor na lijek, ali i manje neželjenih reakcija. Prema re-
zultatima farmakogenetičkog istraživanja koje je pro-
vedeno u Hrvatskoj istodobno kad i naše istraživanje, 
učestalost fenotipa slabih metabolizatora supstrata 
CYP2D6 iznosila je 3%, a brzih metabolizatora 4%.17

U izvješću Svjetske zdravstvene organizacije iz 2018. 
godine navedeni su rezultati 6 studija koje su uspore-
đivale ishode nakon intramuskularne primjene trama-
dola i petidina u porođaju. Objavljeni su rezultati 
istraživanja provedenih na ukupno 483 ispitanice. Us-
poredbom rezultata istraživanja koja su ispitivala in-
tramuskularnu primjenu tramadola i petidina utvrđe-
no je da ne postoje sigurni dokazi o prednosti jednog 
od dvaju lijekova s obzirom na analgetski učinak, 
način dovršenja porođaja, nuspojave u obliku pospa-
nosti i povraćanja, Apgarinog zbroja u novorođenčadi 
i pojavnosti njihova respiratornog distresa. Stoga, a na 
temelju analize podataka o intramuskularnoj primjeni 
lijeka, u preporukama Svjetske zdravstvene organi
zacije iz 2018. primjena tramadola nije navedena.18 U 
kontekstu usporedbe primjene tramadola s primje-
nom neopioidnih analgetika pri porođaju, godine 
2014. objavljeno je istraživanje na uzorku od 200 rodi-
lja koje je uspoređivalo analgetski učinak tramadola i 
paracetamola i dokazalo da je paracetamol u dozi od 
1000 mg intravenski imao znatno bolji analgetski uči-
nak uz kraće trajanje porođaja te manju pojavnost 
nuspojava poput mučnine i povraćanja u odnosu 
prema tramadolu primijenjenom u dozi od 100 mg 
intramuskularno.19 Iako je donedavno prevladavalo 
mišljenje da paracetamol ne utječe na zatvaranje arte-
rijskog duktusa u novorođenčadi, novija klinička istra-
živanja pokazuju kako paracetamol u dozi od 15 mg/
kg tjelesne težine novorođenčeta tijekom tri dana 
učinkovito zatvara arterijski duktus.19–23 S obzirom na 
navedeno, preostaje ispitati ulogu i analgetski učinak 
tramadola u porođaju, kao i djelovanje na neonatalni 
ishod. U velikom dijelu radova koji su analizirali anal-
getski učinak tramadola tijekom porođaja, doza tra-
madola bila je 100 mg ili 1 mg/kg primijenjena intra-
muskularno. Malen je broj radova koji su uspoređivali 
minimalne doze, obje primijenjene intravenski. U 
našem je slučaju intravenska primjena bila poželjnija s 
obzirom na jednostavnost primjene lijeka i brže djelo-
vanje. Žarište interesa bila je analiza primjene mini-
malne početne doze. Rezultati našeg istraživanja po-
kazali su znatno kraće trajanje porođaja u rodilja 
nakon primjene tramadola u odnosu prema petidinu i 
podudaraju se sa zaključcima istraživanja Maryam 

Khooshideh o ulozi ovih dvaju analgetika u porođa-
ju.13 Za razliku od Khooshidehina istraživanja, u koje-
mu je srednje vrijeme trajanja porođaja bilo 4 sata 
nakon primjene tramadola,13 dovršetak porođaja u 
našem istraživanju bio je u roku od 6,16 sati. Dulje 
srednje vrijeme trajanja porođaja zabilježeno je u istra-
živanju Viegasa i suradnika i iznosilo je 7,9 sati.24 Isto 
tako, dulje trajanje porođaja zabilježeno je i u Husslei-
novoj studiji, no bez dokazane statističke značajnosti.25 
Testiranjem djelovanja petidina na glatku muskulatu-
ru uterusa miševa pokazano je da petidin u aktivnoj 
fazi porođaja povećava kontraktilnost mišića uterusa i 
može biti razlog kraćeg trajanja porođaja. Na histološ-
kim preparatima tkiva uterusa rodilja, dobivenog car-
skim rezom, dokazan je suprotni efekt petidina.26 Za 
razliku od petidina, studija o učinku tramadola na 
kontraktilnost uterine muskulature zečeva u porođaju 
pokazala je stimulirajući efekt na tkivo uterusa u obli-
ku povećanja amplitude i trajanja kontrakcije, bez 
učinka na učestalost kontrakcija.27 Analiza neželjenih 
učinaka pokazala je da je učestalost nuspojava bila 
veća u skupini ispitanica koje su primale petidin. U 
našem istraživanju najčešća nuspojava u rodilja nakon 
primjene tramadola bila je pospanost, a u rodilja kod 
kojih je primijenjen petidin vrtoglavica. U literaturi se 
spominje manja učestalost mučnine, povraćanja i pos-
panosti nakon primjene tramadola u odnosu prema 
petidinu iako postoje i suprotni zaključci.13,24,28 Keskin 
i suradnici u svojem su radu dokazali veću učestalost 
mučnine i pospanosti nakon primjene tramadola u 
odnosu prema petidinu.28 U našem istraživanju sta
tistički značajno manja bila je učestalost vrtoglavice, 
suhoće usta i nesvjestice u rodilja kod kojih je primije-
njen tramadol. Iako je porođaj trajao dulje, statistički 
značajno manja bol utvrđena je u pacijentica koje  
su primale petidin, dok je efekt primjene tramadola 
iščeznuo nakon 30 minuta (pozitivna razlika osjeta 
boli u odnosu prema početnom mjerenju). Nedostatak 
ove studije koji utječe na interpretaciju rezultata jest 
činjenica da nisu istaknute razine VAS-a prije i poslije 
primjene lijeka. U istraživanju smo pratili objektivne 
znakove spastičnog porođaja (uznemirenost trudnice, 
zadebljanje i rigiditet ušća maternice, nenapredovanje 
porođaja unatoč dobrim trudovima), a razlikama vri-
jednosti prema VAS-u praćen je subjektivan doživljaj 
boli. Buduća istraživanja trebala bi usporediti početni 
i konačni subjektivan doživljaj boli prema VAS-u. 
Analizom CTG zapisa za vrijeme porođaja nije utvrđe-
na statistički značajna razlika pojavnosti prepatološ-
kog ili patološkog CTG zapisa. Prema našem istraživa-
nju, neposredno nakon rođenja, u prvoj i petoj minuti, 
srednje vrijednosti Apgarina zbroja u novorođenčadi 
majka koje su primale tramadol bile su više nego u 
novorođenčadi majka koje su primale petidin, ali bez 
statistički značajne razlike. Srednje vrijednosti Apgari-
na zbroja nakon primjene tramadola iznosile su 8,69 ± 
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2,61 u prvoj minuti te 9,54 ± 2,86 u petoj minuti posli-
je rođenja, što je više od srednjih vrijednosti 8 (+ 1,7) i 
9,1 (+ 1,2) koje navode Hedi Claahsen-van der Grin-
ten i suradnici,29 dok statistički značajne razlike nisu 
zabilježene u studiji Keskina i suradnika.28

Pri analizi dviju vrsta opioidnih analgetika nije utvr-
đena statistički značajna razlika u vrijednosti pH iz 
pupčane vene.

Zaključak
Oba primijenjena opioidna analgetika imaju pred-

nosti i nedostatke. Tramadol skraćuje trajanje poro
đaja, a petidin ima jači analgetski učinak, ali i više ne-
ugodnih nuspojava za majku. Neonatalni je ishod neo-
visan o vrsti opioida. Zato je u kliničkoj praksi potreb-
no individualizirati pristup rodiljama i odlučiti se za 
opioid koji nam u danom trenutku učinkovitije poma-
že pri vođenju porođaja. Želimo li bolji analgetski uči-
nak, upotrijebit ćemo petidin, a ako želimo skratiti 
porođaj, odlučit ćemo se za tramadol.

Svi postupci u ovom istraživanju provedeni su su-
kladno etičkim standardima institucijskog odbora od-
govornog za izvođenje istraživanja na ljudima i u skla-
du su s Helsinškom deklaracijom iz 1975. godine, revi-
diranom 1983. godine.
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Trend i razvoj epiduralne analgezije i epiduralne anestezije  
u rodilištu KBC-a Sestre milosrdnice tijekom prošlih deset godina
Trend and development of epidural analgesia and epidural anesthesia  
in the maternitiy ward of UHC Sestre milosrdnice over the past ten years
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Deskriptori
EPIDURALNA ANALGEZIJA – statistički podatci, trend; 
OPSTETRIČKA ANALGEZIJA – statistički podatci, trend; 
EPIDURALNA ANESTEZIJA – statistički podatci, trend; 
OPSTETRIČKA ANESTEZIJA – statistički podatci, trend; 
CARSKI REZ – statistički podatci;  
POROĐAJ – statistički podatci; POROĐAJNA BOL; 
RETROSPEKTIVNA ISTRAŽIVANJA

SAŽETAK. Tijekom posljednjih godina epiduralna analgezija za obezboljavanje vaginalnog porođaja primjenjuje 
se sve češće i jedna je od najčešće rabljenih regionalnih tehnika. Epiduralna anestezija uglavnom se rabi za hitni 
carski rez u rodilja koje već imaju postavljen epiduralni kateter za epiduralnu analgeziju tijekom vaginalnog poro-
đaja. U rodilištu Kliničkoga bolničkog centra Sestre milosrdnice proveli smo retrospektivnu kohortnu studiju od 
2008. do 2018. godine. Proučavali smo desetogodišnji trend incidencije epiduralne analgezije u odnosu prema 
ukupnom broju porođaja i incidencije epiduralne anestezije za hitni carski rez u odnosu prema ukupnom broju 
hitnih carskih rezova. U 2008. godini učestalost epiduralne analgezije u odnosu prema ukupnom broju porođaja 
bila je 21% (662/3125), a u 2018. godini 34% (1059/3083). U 2008. godini broj epiduralnih anestezija u odnosu 
prema ukupnom broju anestezija za hitni carski rez bio je 9% (51/552), a u 2018. 27% (172/639). Trend porasta 
vidljiv je kod obaju postupaka i iznosi 13% za epiduralne analgezije i 18% pri epiduralnim anestezijama.

Descriptors
ANALGESIA, EPIDURAL – statistics and numerical  
data, trends; ANALGESIA, OBSTETRICAL – statistics  
and numerical data, trends; ANESTHESIA, EPIDURAL  
– statistics and numerical data ,trends;  
ANESTHESIA, OBSTETRICAL – statistics and numerical 
data, trends; CESAREAN SECTION – statistics  
and numerical data; DELIVERY, OBSTETRIC – statistics 
and numerical data; LABOR PAIN – therapy; 
RETROSPECTIVE STUDIES

SUMMARY. Over the years, epidural analgesia for pain relief of vaginal delivery is increasingly being applied and 
is one of the most frequently used regional techniques. Epidural anesthesia is mainly used in emergency cesarean 
section in parturients who already have an epidural catheter for epidural analgesia during vaginal delivery. In the 
delivery ward at the Sestre milosrdnice University Hospital Center we have conducted a retrospective cohort study 
from 2008 to 2018.We studied the incidence of epidural analgesia in relation to the total number of births and the 
incidence of epidural anesthesia for emergency cesarean section in relation to the total number of emergency 
cesarean sections. In 2008, the incidence of epidural analgesia in the relation to the total number of births was 
21% (662/3125),and in 2018 it was 34% (1059/3083). In 2008, the number of epidural anesthesia for emer-
gency cesarean section in the relation to the total number of emergency cesarean sections was 9% (51/552), and 
in 2018 it was 27% (172/639). An increasing trend is seen in both procedures and is 13% for epidural analgesia 
and 18% for epidural anesthesia.

Povijest analgezije za porođaj seže od davne 1847. 
godine kada je James Simpson upotrijebio eter za anal-
geziju pri vaginalnom porođaju, a velika prekretnica u 
obezboljavanju porođaja dogodila se 1853. kada je 
John Snow upotrijebio kloroform za obezboljenje po-
rođaja kraljice Viktorije.1,2 U sljedećih 150 godina po-
novo se raspravljalo o učincima analgezije tijekom po-
rođaja na majku i na dijete. Brojna randomizirana ispi-
tivanja pokazala su da se ipak ne mogu lako odrediti 
potencijalni neželjeni učinci analgezije pri porođaju te 
da postoje brojni prijepori.3–7

Epiduralna analgezija (EA) idealna je metoda za 
suzbijanje porođajne boli i blokiranje neželjenih fizio-
loških nuspojava koje ta bol izaziva.8,9 Primjenjuje se 
ponajprije na majčin zahtjev i pri postojanju medicin-
ske indikacije preporučene međunarodnim smjerni-
cama.10–12 Primjena epiduralne analgezije omogućila je 
znatnom broju rodilja da rode vaginalnim putem, iako 
su zbog patologije trudnoće imale potencijalan rizik 

od carskog reza. U svijetu su još nedostupni točni sta-
tistički podatci o incidenciji EA i epiduralne aneste
zije. Prema francuskome nacionalnom perinatalnom 
istraživanju (engl. French National Perinatal Surveys), 
broj porođaja u velikim bolnicama stalno se povećava 
od 1996. U 2016. godini 83,8% žena imalo je epidural-
nu analgeziju/anesteziju, a samo 14,6% žena prije do-
laska u bolnicu nije željelo EA.13 Incidencija EA u 
Kanadi varira od 30 do 69%.14 Primjena EA u SAD-u 
utrostručila se u razdoblju od 1981. do 2001., a današ-
nja učestalost EA u SAD-u u velikim bolnicama izno- 
si 60%.15 U preglednom članku iz 2005. koji govori o 
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opstetričkoj anesteziji tijekom dvadeset godina spomi-
nje se da učestalost EA u svijetu iznosi 60%.15

Literaturni podatci pokazuju manji broj komplika-
cija i bolji ishod za majku i dijete primjenom regional-
nih tehnika analgezije i anestezije za vrijeme vaginal-
nog porođaja i carskog reza. Kao alternativne metode 
obezboljavanja porođaja primjenjuju se ove tehnike: 
inhalacija smjese didušičnog oksida (dušičnog oksidu-
la) i zraka, remifentanilske pumpe, intravenska i intra-
muskularna primjena analgetika, akupunktura, hidro-
terapija, aromaterapija, masaža te prisutnost osobe za 
potporu (doula). Primjenom epiduralne analgezije 
kao metode obezboljavanja rodilje su mnogo zadovolj-
nije nego alternativnim metodama olakšanja boli tije-
kom porođaja pa je epiduralna analgezija postala zlat-
ni standard za liječenje porođajne boli.16–18

Cilj ovoga retrospektivnog istraživanja bilo je utvr-
đivanje postojanja očekivanog trenda porasta primje-
ne epiduralne analgezije i anestezije pri porođajima u 
Kliničkome bolničkom centru Sestre milosrdnice 
(KBCSM) s obzirom na razvoj i usavršavanje tehnike 
te edukaciju osoblja i bolju informiranost trudnica.

Ispitanice i metode
Retrospektivnu longitudinalnu studiju od 2008. do 

2018. godine proveli smo u Klinici za ženske bolesti i 
porodništvo Kliničkoga bolničkog centra Sestre milo-
srdnice u Zagrebu. U Zavodu za anesteziologiju, in-
tenzivnu medicinu i liječenje boli provodi se godišnje 
izvješće o broju i vrsti anestezioloških postupaka za 
svaki odjel naše bolnice pa smo podatke za pojedinu 
godinu prikupili iz kompjutorske baze. Proučavali smo 
incidenciju epiduralne analgezije u odnosu prema 
ukupnom broju vaginalnih porođaja i incidenciju 
epiduralne anestezije za hitni carski rez u žena koje već 
imaju epiduralnu analgeziju započetu za vaginalni 
porođaj.

Podatke o broju trudnica koje su rodile vaginalno ili 
su podvrgnute carskom rezu te o onima podvrgnutima 
epiduralnoj analgeziji, epiduralnoj anesteziji i spinal-
noj anesteziji analizirali smo jednosmjernom anali-
zom varijance (1-way ANOVA) i Dunninim post-hoc-
testom višestrukih usporedaba svake od navedenih 
grupa po godinama. Također, Pearsonovom korelaci-
jom pratili smo povezanost među grupama (vaginalni 
porođaj, carski rez, epiduralna analgezija, epiduralna 
anestezija i spinalna anestezija). Za obradu navedenih 
statističkih podataka upotrijebljen je program Graph­
Pad Prism 5.0.

Rezultati
Analiza ukupnog broja porođaja pokazala je da tije-

kom deset promatranih godina nema znatne promjene 
u broju ukupnih porođaja, uz izuzetak 2015. godine 
kad je zabilježen znatan pad ukupnog broja porođaja. 

Slika 1. Ukupan broj porođaja, vaginalnih porođaja  
i porođaja carskim rezom od 2008. do 2018.
Figure 1. Total number of deliveries, number of 
vaginal deliveries, and cesarean section deliveries 
from 2008 to 2018

Gledano prema vrstama porođaja, osim pada u 2015. 
godini, povećao se broj porođaja carskim rezom u 
2018. godini u odnosu prema 2008. godini (slika 1.). 
Zbog češćih porođaja carskim rezom prisutan je trend 
laganog opadanja vaginalnih porođaja.

Analizirali smo udio pojedine vrste porođaja u od-
nosu prema njihovu ukupnom broju. Ova je analiza 
pokazala statistički porast broja porođaja carskim 
rezom u usporedbi s brojem vaginalnih porođaja 
(2008. u odnosu prema 2018.; p = 0,0068) (slika 2.).

Analiziran je ukupan broj postupaka aplikacije 
epiduralne analgezije i anestezije. Pokazalo se da je 
ukupan broj epiduralnih anestezija i epiduralnih anal-
gezija znatno porastao tijekom promatranih deset 
godina (slika 3.).

Također smo analizirali učestalost EA u odnosu 
prema ukupnom broju porođaja te je primijećeno da 
se primjena EA tijekom godina neprestano povećava. 
Ukupno povećanje broja EA u našem rodilištu u po-
sljednjih deset godina iznosi 13%. U 2008. godini broj 
vaginalnih porođaja uz primjenu EA iznosio je 21% 
(662/3125) u odnosu prema ukupnom broju porođaja, 
a u 2018. godini broj vaginalnih porođaja s EA-om u 
odnosu prema ukupnom broju porođaja bio je 34% 
(1059/3083) (slika 4.).

Udio epiduralne analgezije pokazuje tri trenda u 
posljednjem desetogodišnjem razdoblju. Prvo je raz-
doblje od 2008. do 2011. godine kad se uočava lagani 
pad; slijedi razdoblje stagnacije između 2012. i 2014. 
godine te statistički značajan porast od 2015. do 2018. 
godine (p = 0,0038). Epiduralna anestezija pokazuje 
znatan trend rasta od 2008. do 2018. godine (p = 
0,0010). Uočen je porast trenda epiduralne anestezije 
pri hitnome carskom rezu u posljednjih deset godina 
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za 18%. U 2008. postotak epiduralnih anestezija za 
hitni carski rez u odnosu prema ukupnom broju hitnih 
carskih rezova iznosio je 9% (51/552), a u 2018. 27% 
(172/639) (slika 5.).

Rasprava
U razdoblju od 2008. do 2018. godine uočeni su 

trendovi porasta epiduralne analgezije kao metode 
obezboljavanja vaginalnog porođaja te porasta epi
duralne anestezije za hitni carski rez u rodilištu 
KBCSM-a. Korist EA poznata je već desetljećima prije, 
ali nedostatan broj anesteziologa dostupnih dvadeset 
četiri sata nije dopuštao ranije uvođenje epiduralne 
analgezije u naše rodilište.

Primjena EA pri vaginalnom porođaju u našem 
rodilištu pokazuje znatan porast u desetogodišnjem 
razdoblju (13%). Smatra se da je velik medijski utjecaj 
pri isticanju prednosti ove metode primarni razlog tog 

trenda te je tako želja majke postala vodeća indikacija 
za davanje epiduralne analgezije.

Osim medijske popularizacije ove metode, organi-
zacijska i tehnološka poboljšanja, bolja edukacija i 
stjecanje iskustva također su pridonijeli ovom trendu. 
Povećanje broja EA i u svijetu i u našoj zemlji može 
biti uzrokovano i povećanjem broja patoloških trud-
noća.10,12,19 Epiduralna analgezija često se daje i pri me-
dicinskim indikacijama kod kojih je povišen rizik od 
carskog reza poput spastičnog porođaja i nenapredo-
vanja porođaja. Pri takvim indikacijama EA može po-
moći rodilji da ipak rodi vaginalnim putem.10,20–24 
Zbog prirode naše studije koja je retrospektivna ovim 
istraživanjem nismo ispitali razloge porasta trenda EA 
u našem rodilištu, kao ni indikacije za postupak. Stoga 
smo naveli svoja razmatranja i moguće uzroke.

Sustavna opservacijska studija iz Cochraneove baze 
naglasila je da epiduralna analgezija povisuje rizik od 

Slika 2. Postotak vaginalnih porođaja i carskih 
rezova u odnosu prema ukupnom broju porođaja  
od 2008. do 2018.
Figure 2. Percentage of vaginal deliveries  
and cesarean sections in relation to total number  
of deliveries from 2008 to 2018

Slika 3. Ukupan broj epiduralnih analgezija  
pri vaginalnom porođaju i epiduralnih anestezija 
tijekom deset godina
Figure 3. Total number of epidural analgesia  
for vaginal delivery and epidural anesthesia  
in ten years

Slika 4. Učestalost epiduralnih analgezija
Figure 4. Frequency of epidural analgesia

Slika 5. Postotak hitnih carskih rezova izvedenih  
u epiduralnoj anesteziji
Figure 5. Percentage of emergency cesarean sections 
done with epidural anesthesia



138

LIJEČ VJESN  2020; godište 142; 135–139  K. Kličan Jaić i sur.  Epiduralna analgezija i epiduralna anestezija pri porođaju

dovršenja porođaja carskim rezom.24 Međutim, rando-
mizirana su ispitivanja pokazala da epiduralna analge-
zija ne povisuje rizik od carskog reza, nego je taj rizik 
vezan u prvom redu uz disfunkcionalni porođaj, in-
dukciju porođaja, malpoziciju i/ili veliki fetus, koji 
sami po sebi nose rizik od carskog reza, a istodobno 
nalažu aplikaciju epiduralne analgezije.22,24,25 Ova stu
dija pokazuje statistički značajno povećanje broja car-
skih rezova između 2008. i 2018. godine. Uzrok takvog 
trenda leži uglavnom u proširenju opstetričkih indika-
cija za planirani (elektivni) i za hitni carski rez. U pro-
matranome desetogodišnjem periodu zabilježen je po-
rast epiduralne anestezije za hitni carski rez od 18% 
(9% u 2008. naspram 27% u 2018.). Epiduralna aneste-
zija za hitni carski rez u našem se rodilištu daje samo 
kad je epiduralni kateter već postavljen za epiduralnu 
analgeziju tijekom vaginalnog porođaja. Kod većine 
hitnih carskih rezova još ima dovoljno vremena da se 
lokalni anestetik aplicira na postavljeni epiduralni 
kateter kako bi se epiduralna analgezija produbila u 
epiduralnu anesteziju.

Ova studija statistički je opravdala pozitivnu korela-
ciju između porasta broja epiduralnih analgezija za 
vaginalni porođaj i epiduralne anestezije za hitni car-
ski rez. Navedena tvrdnja nimalo ne iznenađuje s obzi-
rom na to da je epiduralna anestezija metoda izbora  
za hitni carski rez u rodilja koje već imaju epiduralni 
kateter za analgeziju.

U prvom razdoblju od 2008. do 2011. godine uočen 
je lagani pad s obzirom na učestalost epiduralne anal-
gezije tijekom vaginalnog porođaja zbog uhodavanja i 
uspostavljanja suradnje anesteziološko-ginekološkog 
tima. Drugo razdoblje od 2012. do 2014. godine bilo je 
razdoblje stagnacije zbog tada kod nas još nedefinira-
nih kriterija i za davanje EA i za dovršavanje trudnoće 
carskim rezom u epiduralnoj anesteziji. Znatan porast 
primjene EA zamijećen je u promatranom razdoblju 
od 2015. do 2018. godine kad smo se znatno približili 
postotku učestalosti EA u svijetu, ali smo i dalje daleko 
od zemalja zapadnog svijeta kao što su Francuska, Ka-
nada ili SAD u kojima je prije nekoliko godina posto-
tak EA pri porođaju bio 70 – 80%.13–16 Primjena epidu-
ralne analgezije uklanja bol i omogućuje ženi da aktiv-
no sudjeluje u porođaju. Budući da nema nikakvih 
nuspojava za dijete, a majci iskustvo porođaja čini 
ugodnijim, EA je danas primjer gotovo savršene meto-
de uklanjanja boli. Na odabir i primjenu epiduralne 
analgezije kao metode obezboljenja vaginalnog poro-
đaja uvelike utječu svjesnost i želja same rodilje. Važno 
je pravodobno informiranje žena o prednostima i ne-
dostatcima epiduralne analgezije.

Zaključak
Ova studija potvrđuje da je epiduralna analgezija 

preferirana metoda analgezije pri vaginalnom porođa-

ju. Tijekom posljednjih deset godina sve se više rabi za 
hitni carski rez.

U 2008. godini učestalost epiduralne analgezije u 
odnosu prema ukupnom broju porođaja bila je 21%, a 
u 2018. godini 34%. Vidljiv je znatan porast broja 
epiduralnih analgezija u rodilištu KBC-a Sestre milo-
srdnice za 13% u promatranome desetogodišnjem raz-
doblju.

Pristupačnost informacija o postupku epiduralne 
analgezije za rodilje i edukacija osoblja za aplikaciju i 
vođenje epiduralne analgezije pridonijeli su porastu 
primjene ove metode analgezije pri porođaju.

U posljednjem desetogodišnjem razdoblju primije-
ćen je i porast broja epiduralnih anestezija za 18% (od 
9% 2008. na 27% 2018. godine), što se moglo i očeki-
vati zbog prije objašnjene pozitivne korelacije između 
epiduralne analgezije za vaginalni porođaj i epiduralne 
anestezije za hitni carski rez.

Povećanje broja indukcija porođaja, proširenje op-
stetričkih indikacija za carski rez i stečeno iskustvo 
tijekom ovih deset godina zasigurno su pridonijeli po-
zitivnom trendu razvoja epiduralne analgezije i epidu-
ralne anestezije, statistički potvrđenom rezultatima 
ove studije.
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Perzistentna lijeva gornja šuplja vena prepoznata  
nakon postavljanja centralnoga venskog katetera – prikaz bolesnice
Persistent Left Superior Vena Cava Identified  
after Central Venous Catheter Placement – Case Report

Dagmar Oberhofer1, Tino Klancir1, Ana Jadrijević Štefek1, Ninoslav Rudman2

1 Klinika za anesteziologiju, reanimatologiju i intenzivno liječenje, Klinička bolnica Sveti Duh, Zagreb
2 Zavod za radiologiju, Klinička bolnica Sveti Duh, Zagreb

Deskriptori
GORNJA ŠUPLJA VENA – anomalije, dijagnostički 
slikovni prikaz; CENTRALNI VENSKI KATETERI  
– komplikacije; VASKULARNE MALFORMACIJE  
– dijagnostički slikovni prikaz;  
KOMPJUTORIZIRANA TOMOGRAFIJA; 
TRODIMENZIONALNI SLIKOVNI PRIKAZ;  
DIGITALNA SUPTRAKCIJSKA ANGIOGRAFIJA;  
SLUČAJNI NALAZI

SAŽETAK. Perzistentna lijeva gornja šuplja vena najčešća je prirođena anomalija velikoga (kardinalnog) pritoč-
nog venskog sustava. Uobičajeno ne daje simptome pa se otkrije nakon uspostavljanja centralnoga venskog 
pristupa kroz lijevu unutarnju jugularnu ili lijevu potključnu venu. U radu prikazujemo 86-godišnju bolesnicu 
primljenu zbog ozljeda glave i lijevog prsišta. Centralni venski kateter (CVK) postavljen je kroz lijevu unutarnju 
jugularnu venu pod kontrolom ultrazvuka bez teškoća. Na rendgenskoj snimci pluća i srca prikazan je položaj CVK 
paravertebralno lijevo, što je shvaćeno kao malpozicija. Postavljen je novi CVK u desnu unutarnju jugularnu venu 
s urednim položajem u gornjoj šupljoj veni na kontrolnom rendgenogramu. Praćenje (monitoriranje) centralnoga 
venskog tlaka pokazalo je jednake vrijednosti tlakova na oba katetera, uz atipičnu krivulju centralnoga venskog 
tlaka na lijevom CVK-u. Radiološkom obradom koja je uključivala kompjutoriziranu tomografiju toraksa s kontra-
stom i digitalnu suptrakcijsku angiografiju kroz lijevu kubitalnu venu prikazana je perzistentna lijeva gornja šuplja 
vena s utokom u koronarni sinus neposredno prije njegova utjecanja u desnu pretklijetku. Kod opisane anomalije 
nužno je isključiti utok centralne venske krvi u lijevu pretklijetku, što kontraindicira upotrebu CVK postavljenog u 
lijevu gornju šuplju venu.

Descriptors
VENA CAVA, SUPERIOR – abnormalities, diagnostic 
imaging; CENTRAL VENOUS CATHETERS  
– adverse effects; VASCULAR MALFORMATIONS  
– diagnostic imaging;  
TOMOGRAPHY, X-RAY COMPUTED;  
IMAGING, TREE-DIMENSIONAL;  
ANGIOGRAPHY, DIGITAL SUBTRACTION;  
INCIDENTAL FINDINGS

SUMMARY. Persistent left superior vena cava (PLSVC) is the most frequent congenital anomaly of the cardinal 
systemic venous return. It is usually asymptomatic and discovered incidentally during central venous access pro-
cedures via the left internal jugular or subclavian vein. We present a case of an 86-year old female admitted with 
a head injury and rib fractures on her left side. A central venous catheter (CVC) was inserted into the left internal 
jugular vein under ultrasound guidance without complication. The post insertion chest X-ray showed the catheter 
in the left paravertebral position and malposition of CVC was suspected. Another CVC was placed in the right 
internal jugular vein with the correct positioning of the CVC in the superior vena cava on chest X-ray. Although 
central venous pressure on the right and left side was the same, the left central venous pressure waveform was 
atypical. A thoracic computed tomography with contrast and digital subtraction angiography through the left 
cubital vein confirmed the diagnosis of a PLSVC draining into the right atrium via the coronary sinus. Ascertaining 
the pattern of cardiac venous return is essential, as the site of drainage (right or left atrium) determines the 
possible use of a CVC placed in PLSVC.

Perzistentna lijeva gornja šuplja vena (engl. Persi­
stent left superior vena cava – PLSVC) prirođena je 
anomalija velikoga pritočnog venskog sustava koja se 
javlja kod 0,3 – 0,5% zdrave populacije, dok je učesta-
lost u bolesnika s prirođenim srčanim grješkama do 
deset puta veća.1,2 Uobičajeno ne daje simptome pa se 
otkrije kao slučajan nalaz pri postavljanju centralnoga 
venskog katetera (CVK) ili elektroda elektrostimulato-
ra srca kroz lijevu unutarnju jugularnu ili lijevu pot-
ključnu venu.

Iako PLSVC nije tako rijedak, mnogi kliničari nisu 
upoznati s ovom venskom anomalijom, što može 
uzrokovati dijagnostičke dvojbe i komplikacije pri 
postupcima koji nalažu centralni venski pristup.1,3 U 
radu smo prikazali bolesnicu kod koje je postojanje 

PLSVC-a otkrio CVK postavljen kroz lijevu unutarnju 
jugularnu venu.

Prikaz bolesnice
Osamdesetšestogodišnja bolesnica primljena je u 

Jedinicu intenzivnog liječenja zbog ozljeda glave i lije-
vog prsišta sa serijskim frakturama drugoga do sed-
mog rebra. Zbog respiratornog pogoršanja bolesnica 

Kliničko zapažanje | Clinical observation
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Vue MP 20 Patient Monitor). Vrijednosti centralnoga 
venskog tlaka mjerene preko desnog i lijevog CVK bile 
su jednake, uz atipičan izgled krivulje centralnoga 
venskog tlaka sa šiljastim valovima na lijevom CVK-u. 
Daljnja dijagnostička obrada uključivala je kompjuto-
riziranu tomografiju toraksa s kontrastom koja je po-
kazala zasebnu desnu i lijevu gornju šuplju venu koje 
nisu bile povezane preko brahiocefalične vene (slike 2. 
i 3.). Pretraga je potvrdila dijagnozu PLSVC-a, ali se 
nije moglo sa sigurnošću odrediti mjesto utoka cen-
tralne venske krvi u srčane šupljine (desna ili lijeva 
pretklijetka). Radi toga učinjena je digitalna suptrak-
cijska angiografija kroz lijevu kubitalnu venu kojom je 
prikazan PLSVC s utokom u desnu pretklijetku preko 
koronarnog sinusa (slika 4.).

Rasprava
Perzistentna lijeva gornja šuplja vena kao prirođena 

anomalija posljedica je zaostale prednje lijeve kardi-
nalne vene koja normalno atrofira u osmom tjednu 
gestacije i postaje Marshallov ligament.1,4,5 U 82 – 90% 
slučajeva uz PLSVC postoji i normalna desna gornja 
šuplja vena, dok lijeva brahiocefalična vena povezuje 
dvije gornje šuplje vene u otprilike 60% bolesnika.1–3,5,6 
Budući da se centralni venski kateteri češće postavljaju 
pristupom s desne strane kroz desnu unutarnju jugu-
larnu venu ili desnu potključnu venu, PLSVC koji po-
stoji uz desnu gornju šuplju venu često ostane nepre-
poznat. PLSVC utječe preko koronarnog sinusa u 
desnu pretklijetku u više od 90% slučajeva. PLSVC ne 
remeti normalnu hemodinamiku i uobičajeno ne daje 
simptome iako neki navode veću učestalost tahiarit
mija i smetnja provođenja zbog razvojnog poremećaja 
provodnog sustava.7 U 8 – 10% slučajeva PLSVC se 
ulijeva u lijevu pretklijetku, što dovodi do desno- 

Slika 1. Rendgenogram pluća i srca pokazuje CVK 
uveden kroz desnu unutarnju jugularnu venu u dobrom 
položaju u gornjoj šupljoj veni, dok CVK uveden kroz 
lijevu unutarnju jugularnu venu slijedi lijevi 
paramedijastinalni tok (PLSVC)
Figure 1. Chest X-ray showing a CVC inserted through 
the right internal jugular vein in the correct position 
in the superior vena cava. Another CVC inserted 
through the left internal jugular vein is following 
the left paramediastinal course (PLSVC)

Slika 2. Kompjutorizirana tomografija toraksa s 
kontrastom (3D rekonstrukcija) prikazuje tok CVK 
postavljenog kroz lijevu unutarnju jugularnu venu  
u PLSVC koji prolazi ispred luka aorte i lijeve plućne 
arterije te se spušta prema desnoj pretklijetki.
Figure 2. Chest CT with contrast (3D reconstruction) 
showing the course of CVC placed through the left 
internal jugular vein into PLSVC delineating PLSVC 
course in front of the aortic arch and the left 
pulmonary artery, descending then towards the right 
atrium.

Strjelice/Arrows: 
1 – �CVK u desnoj unutarnjoj jugularnoj veni 

/CVC in the right vena jugularis interna;
2 – �CVK u lijevoj unutarnjoj jugularnoj veni 

/CVC in the left vena jugularis interna; 
3 – endotrahealni tubus/endotracheal tube; 
4 – aorta; 
5 – glavna plućna arterija/main pulmonary artery; 
6 – lijeva plućna arterija/left pulmonary artery

je intubirana i stavljena na mehaničku ventilaciju. 
CVK je postavljen kroz lijevu unutarnju jugularnu 
venu pod kontrolom ultrazvuka bez teškoća te je na 
kateter dobiven povrat venske krvi. Na rendgenskoj 
snimci pluća i srca CVK je prikazan paravertebralno 
lijevo s vrhom uz gornji rub IX. rebra, što je shvaćeno 
kao malpozicija. Postavljen je novi CVK u desnu unu-
tarnju jugularnu venu pod kontrolom ultrazvuka, dok 
je postojeći ostavljen in situ. Kontrolna rendgenska 
snimka pokazala je dobar položaj desnog CVK u gor-
njoj šupljoj veni (slika 1.). Oba katetera spojena su na 
monitor za invazivno mjerenje tlakova (Philips Intelli­
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-lijevog pretoka i neobjašnjive cijanoze. Ovaj oblik 
PLSVC-a najčešće je povezan s rijetkom prirođenom 
srčanom grješkom kod koje nedostaje dio ili cijela sti-
jenka između koronarnog sinusa i lijeve pretklijetke, 
tj. sa sindromom unroofed coronary sinus. Učestalost 
sindroma iznosi 0,1 – 0,36% kod bolesnika s prirođe-
nim srčanim grješkama, a osim PLSVC-a i atrijskoga 
septalnog defekta, mogu biti prisutne i druge kardio-
vaskularne malformacije.8 Važno je spomenuti da pri 
postavljanju CVK u PLSVC s utokom u lijevu pretkli-
jetku postoji rizik od sustavne embolizacije zrakom ili 
krvnim ugruškom.1,2,4–6,9,10

Invazivni postupci koji uključuju centralni venski 
pristup dio su svakodnevne prakse liječnika različitih 
specijalnosti kao što su anesteziolozi, intenzivisti, kar-
diolozi i intervencijski radiolozi.

Dobro poznavanje normalne vaskularne anatomije i 
prirođenih anomalija nužno je za uspješno izvođenje 
tih postupaka te da bi se snizio rizik od komplikacija. 
Iako rijetke, u literaturi se navode različite komplika
cije pri kateterizaciji PLSVC-a poput aritmija, trombo-
ze koronarnog sinusa, srčanog aresta zbog iritacije ko-
ronarnog sinusa, stenoze vene i tamponade srca.1,3–5 
Kateterizacija desne unutarnje jugularne vene kod 
bolesnice s PLSVC-om i odsutnom desnom gornjom 
šupljom venom dovela je do perforacije desne brahio-
cefalične vene i masivnog hemotoraksa.3 Ipak, u većini 
slučaja, kao kod naše bolesnice, postupak kateteriza
cije protječe uredno, a na dijagnozu PLSVC-a posum-
nja se kada se na rendgenogramu pluća i srca CVK 

prikaže paravertebralno lijevo. Diferencijalna dijagno-
za ljevostrano pozicioniranog CVK uključuje, uz 
PLSVC, malpoziciju katetera u descendentnoj aorti, 
lijevoj unutarnjoj mamarnoj veni, perikardiofreničnoj 
ili gornjoj interkostalnoj veni i ekstravaskularnu mal
poziciju u pleuri, perikardu ili medijastinumu.1,3,10–12 
Prepoznavanje PLSVC-a važno je i kod operacija na 
otvorenom srcu jer dodatna količina sustavne venske 
krvi koja se preko koronarnog sinusa ulijeva u desnu 
pretklijetku nalaže odgovarajuće postupke kaniliranja 
ili podvezivanje PLSVC-a.2,3

Kliničke metode kojima se može postaviti dijagnoza 
PLSVC-a uključuju plinsku analizu krvi iz CVK koja 
će isključiti intraarterijsku malpoziciju katetera i inva-
zivno mjerenje tlaka s prikazom krivulje centralnoga 
venskog tlaka.1,2,10,11 Pri ekstravaskularnoj malpoziciji 
katetera neće biti povrata krvi tijekom aspiracije na ka-
teter. Kod naše bolesnice centralni venski tlak mjeren 
na desnom i lijevom CVK-u bio je identičan. Među-
tim, izgled krivulje tlaka mjerenog na lijevom CVK-u 
bio je atipičan sa šiljastim valovima. Ghadiali i surad-
nici2 opisali su sličan izgled krivulje tlaka na CVK-u  
u PLSVC-u i kao mogući razlog naveli bliski odnos  
koronarnog sinusa i CVK s desnom klijetkom.

Da bi se potvrdila dijagnoza PLSVC-a, precizno pri-
kazali položaj CVK i mjesto utoka PLSVC-a može se 
rabiti nekoliko slikovnih metoda. Precizna je dijagno-
za važna jer je za odluku o uporabi CVK postavljenog 
u PLSVC nužno potvrditi utok PLSVC-a u koronarni 
sinus i desnu pretklijetku.4,13 Standardne dijagnostičke 
pretrage uključuju kompjutoriziranu tomografiju to-
raksa s kontrastom i transtorakalni ultrazvuk srca s fi-
ziološkom otopinom apliciranom na CVK kao kontra-
stom (engl. agitated saline microbubble test).1–4,14 Na 
standardnome transtorakalnom ultrazvuku srca pro
šireni koronarni sinus može postaviti sumnju na 
PLSVC.1,2,4,5,10 Dodatne dijagnostičke pretrage koje se 

Slika 3. Kompjutorizirana tomografija toraksa pokazuje 
desnu unutarnju jugularnu venu i potključnu venu koje 
čine desnu gornju šuplju venu. Lijeva unutarnja 
jugularna vena i potključna vena tvore zasebnu lijevu 
gornju šuplju venu. Dvije gornje šuplje vene nisu 
povezane preko lijeve brahiocefalične vene
Figure 3. Chest CT with contrast showing the right 
internal jugular and subclavian vein forming the right 
superior vena cava; the left internal jugular and 
subclavian vein are forming a separate left superior 
vena cava. There is no bridging left brachiocephalic 
vein between the two superior vena cavas

Slika 4. Digitalna suptrakcijska venografija 
ljevostranoga centralnog venskog sustava potvrdila je 
utok PLSVC-a kroz koronarni sinus u desnu pretklijetku
Figure 4. Digital subtraction venogram of the left-sided 
central venous system demonstrates a PLSVC draining 
through the coronary sinus into the right atrium
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mogu iskoristiti jesu venografija za vrijeme kateteriza-
cije uz primjenu fluoroskopije, digitalna suptrakcij- 
ska venografija gornjih ekstremiteta, transezofagealni 
ultrazvuk srca i magnetska rezonancija toraksa s kon-
trastom. Najčešće rabljena dijagnostička metoda jest 
kompjutorizirana tomografija toraksa s kontrastom 
koja je u studiji Suna i suradnika8 na 6323 bolesnika  
s prirođenim srčanim grješkama imala veću dijag
nostičku točnost (100%) od transtorakalnog ultrazvu-
ka (69%) pri dijagnozi sindroma unroofed coronary 
sinus koji je kod 15 od 23 bolesnika bio povezan s 
PLSVC-om.

Kako bismo razjasnili nalaz ljevostranog CVK kod 
naše bolesnice, učinili smo kompjutoriziranu tomo-
grafiju toraksa s kontrastom kojom se prikazala anato-
mija centralnoga venskog sustava uključujući PLSVC s 
CVK-om uvedenim kroz lijevu unutarnju jugularnu 
venu. Pretraga je pokazala odvojenu lijevu i desnu gor-
nju šuplju venu koje nisu bile međusobno povezane 
preko lijeve brahiocefalične vene, što je rjeđi nalaz.3,4 
Mjesto utoka PLSVC-a nije se moglo prikazati sa si-
gurnošću pa smo učinili digitalnu suptrakcijsku veno-
grafiju kroz lijevu kubitalnu venu čime smo potvrdili 
utok centralne venske krvi u koronarni sinus i desnu 
pretklijetku. Valja istaknuti da smo radi postavljanja 
CVK u lijevu i desnu unutarnju jugularnu venu rabili 
ultrazvučnu sondu za postupak punkcije vene te pri-
kaz vodilice i katetera u unutarnjoj jugularnoj veni. 
Danas se upotreba ultrazvuka preporučuje, odnosno 
smatra standardom dobre kliničke prakse pri postup-
cima koji nalažu centralni venski pristup jer povećava 
uspješnost i snižava rizik od komplikacija. Usprkos 
tome, ultrazvuk ima ograničenu ulogu za prikaz toka 
katetera u lumenu vene. Klasičan rendgenogram pluća 
i srca jednostavna je pretraga za utvrđivanje dobrog 
položaja CVK u gornjoj šupljoj veni. Rendgenogram 
može pokazati malpoziciju katetera ili položaj koji 
odgovara PLSVC-u.15 Dijagnozu treba potvrditi kom-
pjutoriziranom tomografijom toraksa ili drugim me-
todama navedenima prije.

Zaključak
Kliničari koji izvode kateterizaciju centralnih vena, 

najčešće radi postavljanja terapijskih centralnih ven-
skih katetera, katetera za hemodijalizu ili elektroda 
elektrostimulatora srca, trebaju dobro poznavati nor-
malnu vaskularnu anatomiju, kao i prirođene i/ili ste-
čene anomalije. PLSVC je najčešća prirođena anoma-
lija velikoga (kardinalnog) pritočnog venskog sustava 
koja uobičajeno ne daje simptome i otkrije se kao slu-
čajan nalaz nakon postavljanja CVK koji na kontrol-
nom rendgenogramu pluća i srca slijedi lijevi para
medijastinalni tok, što može izazvati dijagnostičke 
nedoumice. Kompjutorizirana tomografija toraksa s 
kontrastom najčešće je rabljena metoda za precizan 

prikaz položaja katetera i vaskularne anatomije, o 
čemu ovisi moguća upotreba CVK.
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Neočekivana otežana ekstubacija zbog mehaničkih uzroka  
nakon parotidektomije: prikaz bolesnice
Unexpected difficult extubation due to mechanical cause following parotidectomy:  
a case report

Dinko Tonković1,2, Martina Miklić Bublić1 , Daniela Bandić Pavlović1,2, Ante Sekulić1,2, Igor Balenović1,  
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Kliničko zapažanje | Clinical observation

Deskriptori
EKSTUBACIJA – komplikacije; ODRŽAVANJE DIŠNOG 
PUTA – metode; ENDOTRAHEALNA INTUBACIJA  
– instrumenti; ALGORITAM; OPĆA ANESTEZIJA;  
TUMORI ZAUŠNE ŽLIJEZDE – kirurgija;  
BRONHOSKOPIJA; LARINGOSKOPIJA; VIDEO ZAPIS

SAŽETAK. Termin otežani dišni put odnosi se na teškoće pri intubaciji i ekstubaciji. U ovom radu prikazujemo 
otežanu ekstubaciju i postupak zbrinjavanja dišnog puta u bolesnice nakon učinjene parotidektomije. Iako postoje 
smjernice za otežani dišni put, ne postoje jasne upute za mehanički uzrokovanu otežanu ekstubaciju kada se 
endotrahealni tubus ne može izvaditi. Takva stanja rijetko se spominju u literaturi, obično u obliku prikaza 
bolesnika. Nemogućnost vađenja endotrahealnog tubusa zbog mehaničkih uzroka hitno je stanje, stoga nalaže 
izradu smjernica i algoritma postupanja. Algoritam koji smo rabili u ovom slučaju protekao je bez komplikacija i 
bolesnica se dobro oporavila.

Descriptors
AIRWAY EXTUBATION – adverse effects;  
AIRWAY MANAGEMENT – methods;  
INTUBATION, INTRATRACHEAL – instrumentation; 
ALGORITHMS; ANESTHESIA,GENERAL;  
PAROTID NEOPLASMS – surgery; BRONCHOSCOPY; 
LARYNGOSCOPY; VIDEO RECORDING

SUMMARY. Difficult airway management usually refers to intubation or extubation problems. We present a case 
report of difficult extubation, and airway management algorithm that was used in a female patient following 
parotidectomy. Although there are algorithms for difficult airway management, there are no recommendations 
for difficult extubation that is mechanically caused and where endotracheal tube cannot be easily removed. Such 
conditions are rarely mentioned in the literature,usually in the form of case reports. Inability to remove endotra-
cheal tube due to mechanical causes is an urgent condition and calls for an algorithm and guidelines. The algo-
rithm that was performed in this case went uneventfully, and the patient recovered well.

Termin otežani dišni put razumijeva probleme veza-
ne uz intubaciju ili ekstubaciju. Ipak, stanja pri kojima 
je otežana ekstubacija nastala jer se endotrahealni 
tubus ne može ukloniti zbog mehaničkih uzroka rijet-
ko se spominju u literaturi, najčešće u obliku prikaza 
bolesnika.1,2

Brojna stanja mogu uzrokovati otežano uklanjanje 
endotrahealnog tubusa poput grešaka na endotraheal-
nom tubusu, njegova oštećenja tijekom kirurških po-
stupaka, traume larinksa ili fiksacije tubusa Kirschne-
rovom žicom,3–5 a mogu nastati tijekom kirurgije glave 
i vrata. Drugi uzroci mogu biti presavijanje tubusa, 
njegovo prianjanje uz stijenku traheje zbog suhoće 
mukoze i problemi vezani uz ispuhavanje balončića 
tubusa. Problemi s ispuhavanjem balončića na tubusu 
mogu nastati zbog grešaka na balončiću,2 oštećenja 
sustava za napuhavanje balončića pri čemu se on ne 
može ispuhati, a opisuju se i slučajevi pogrešne fiksa
cije tubusa koja je kao posljedicu imala neispravnu 
funkciju balončića.6 Poseban problem neispravnosti 
balončića jest njegova hernijacija, posebno ako je na-
stala u kombinaciji s primjenom dušičnog oksidula ti-
jekom opće anestezije.7,8 Hernijacija balončića može 
rezultirati opstrukcijom tubusa i onemogućiti priklad-

nu ventilaciju bolesnika,9 što vodi do situacije koja 
može ugroziti život, stoga su važni hitna dijagnostika i 
liječenje. Cilj je ovog rada prikazati mogući algoritam 
za zbrinjavanje dišnog puta u bolesnice s otežanom 
ekstubacijom, s naglaskom na važnost videolaringo-
skopije i fiberbronhoskopije pri dijagnostici i planira-
nju postupaka.

Prikaz bolesnice
57-godišnja bolesnica, ASA-ina statusa 3, primljena 

je radi planiranoga kirurškog zahvata uklanjanja tu-
mora lijeve parotidne žlijezde u stilomastoidnoj regiji. 
Prijeoperacijskim pregledom nisu uočeni znakovi mo-
guće otežane intubacije, uz Mallampatijev stupanj 2.

Bolesnica je uvedena u opću balansiranu anesteziju 
intravenskom (iv.) primjenom sufentanila (3 mcg/kg), 
propofola (2 mg/kg) i esmerona (0,6 mg/kg). Nakon 
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uredne vizualizacije i procijenjenog Cormack-Lehane-
ova stupnja 1 intubirana je iz prvog pokušaja spiralnim 
endotrahealnim tubusom veličine 8 na dubini od 21 
cm te je napuhan balončić. Poslije intubacije primije-
njen je deksametazon u dozi od 8 mg iv., što je stan
dardna procedura s obzirom na tip kirurškog zahvata.

Opća anestezija održavana je sevofluranom u mješa-
vini kisika i zraka, uz kontinuiranu primjenu remifen-
tanila i višekratnih ponavljanih doza esmerona. Nije 
bilo problema s mehaničkom ventilacijom tijekom 
kirurškog zahvata koji je trajao 9 sati, s obzirom na to 
da je, prema operateru, zahvat proširen selektivnom 
disekcijom vrata. Poslije zahvata bolesnica je smješte-
na u jedinicu intenzivnog liječenja (JIL), analgosedira-
na i mehanički ventilirana. U poslijeoperacijskoj fazi 
buđenja, a nakon procjene da bolesnica diše prikladno 
spontano uz urednu minutnu ventilaciju, planirana je 
ekstubacija. Bolesnica je pritom bila budna, u kon
taktu, a klinički su znakovi pokazivali urednu mišićnu 
snagu. Stridora nije bilo. Balončić tubusa ispuhao se, 
no unatoč tomu tubus se nije mogao izvući zbog veli-
kog otpora.

Stoga se prvo izvadila nazogastrična sonda zbog 
sumnje na isprepletanje, ali time problem otežane 
ekstubacije nije riješen, kao ni rotacijom i nježnim 
povlačenjem tubusa.

Bolesnica je dobila deksametazon u dozi od 16 mg 
iv. i kalcijev glukonat u dozi od 10 mg iv. radi sprječa-
vanja nastanka edema glasnica i okolnih struktura, a 
za održavanje hemodinamske stabilnosti dobila je i 
100 mg lidokaina iv. Savjetovali smo se i s operaterom, 
koji je odbacio mogućnost kirurške fiksacije tubusa 
tijekom zahvata.

Pri daljnjem postupanju prvo je izvedena fiberoptič-
ka bronhoskopija kroz nos zbog sumnje na edem i me-
haničku zapreku proksimalno od tubusa. Vizualiziran 
je tubus pravilno smješten između glasnica, uz blagi 

edem aritenoida. Fiberoptička bronhoskopija zatim je 
obavljena kroz tubus te pritom nisu nađeni opstrukci-
ja, hernijacija balončića ni znakovi kirurške fiksacije.

Bolesnica je zatim kratkotrajno sedirana propofolom 
za videolaringoskopiju, uz očuvano spontano disanje. U 
tubus je stavljen elastični gumeni provodnik (fr. bougie) 
da bi se osigurao dišni put i omogućila naknadna hitna 
intubacija ako dođe do opstrukcije i laringospazma. 
Najprikladnije je za to rabiti kateter za izmjenu tubusa s 
otvorom za dovod kisika, no u navedenim okolnostima 
on nije bio dostupan. Da se naknadna intubacija na taj 
način nije mogla izvesti, postupali bismo prema smjer-
nicama za otežanu intubaciju.

Videolaringoskopija također je pokazala blagi edem 
aritenoida, možda kao rezultat manipulacije tubusom 
pri pokušajima izvlačenja. Nije bilo znakova krvarenja 
ni lateralnog pomaka anatomskih struktura pa je 
nakon eliminacije mogućih uzroka u dogovoru s ope-
raterom endotrahealni tubus snažno povučen prema 
van (slika 1.), a zatim je izvađen i elastični gumeni pro-
vodnik (bougie).

Poslije ekstubacije endotrahealni je tubus pažljivo 
pregledan. Nije uočena greška na tubusu ni hernijacija 
balončića.

Uzrok otežane ekstubacije bolesnice mogli su biti 
invaginacija balončića ili njegov rigiditet u kombina
ciji s blagim edemom u regiji.

Unatoč otežanoj ekstubaciji nije bilo respiratornih 
komplikacija, bolesnica je odgovarajuće spontano 
disala, auskultatorno uredna šuma disanja, bez razvoja 
laringospazma i promuklosti. Poslijeoperacijski opo-
ravak protekao je uredno.

Rasprava
Dobro su poznati algoritmi za otežani dišni put bilo 

da se radi o otežanoj intubaciji ili otežanoj ekstubaciji 

Slika 1. Videolaringoskopija bolesnice s otežanom ekstubacijom
Figure 1. Videolaryngoscopy of a patient with difficult extubation
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zbog očekivanih komplikacija vezanih uz mogućnost 
održavanja spontanog disanja, opstrukciju dišnog puta 
ili laringospazam. No ne postoje algoritmi za postupa-
nje pri mehaničkom uzroku otežane ekstubacije gdje 
postoji otpor za vrijeme izvlačenja tubusa.

Probleme s ekstubacijom teško je predvidjeti, a 
mogu uzrokovati znatnu neugodu budnom bolesniku. 

Takve situacije mogu pokrenuti hemodinamsku nesta-
bilnost ili respiratorne komplikacije koje nalažu hitno 
liječenje. Uz navedeno, svjesnost bolesnika pri neu-
godnim medicinskim postupcima u perioperativnom 
razdoblju može uzrokovati anksioznost koja je katkad 
prolazna, ali može rezultirati i posttraumatskim stre-
snim poremećajem (PTSP).10

Slika 2. Algoritam pri otežanoj ekstubaciji zbog mehaničkih uzroka
Figure 2. Difficult airway extubation management due to mechanical causes
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Viši rizik od otežane ekstubacije postoji kod preti
losti, strume, opstruktivne apneje u spavanju, velikih 
kirurških zahvata na glavi i vratu, kao i pri opstetrič-
kim kirurškim zahvatima i zahvatima na cervikalnoj 
kralježnici.11 Bolesnici s navedenim teškoćama ujedno 
su oni kod kojih treba imati razrađenu strategiju 
ekstubacije radi prevencije kolapsa dišnog puta i po-
sljedica njegove opstrukcije.

Dijagnostika stanja temelji se na nemogućnosti 
mehaničkog uklanjanja endotrahealnog tubusa. Uzrok 
i lokalizacija problema u nekim će se situacijama razri-
ješiti videolaringoskopijom ili fiberoptičkom bronho-
skopijom.12 Razgovor s kirurgom može otkloniti ili 
potvrditi sumnju na fiksaciju kirurškim materijalom 
tijekom zahvata.5 Mogu se obaviti i CT ili RDG vrata i 
toraksa ako je potrebno dodatno objasniti uzrok ote-
žane ekstubacije, uz dvojbu prihvatljivosti ozračivanja 
bolesnika, kao i transporta potencijalno nestabilnog 
bolesnika s neadekvatno osiguranim dišnim putom do 
dijagnostičke dvorane. U naše bolesnice, uz konzul
taciju s operaterom, kontrolni CT vrata nije učinjen s 
obzirom na moguće rizike od transporta.

Dođe li do neočekivanih problema pri ekstubaciji 
bolesnika zbog mehaničkih uzroka, sedacija budnog 
bolesnika ublažit će stresni odgovor na takvu neugod-
nu situaciju. Tijekom cijelog postupka važni su nadzor 
(monitoring) i održavanje odgovarajuće oksigenacije, 
ventilacije i hemodinamske stabilnosti bolesnika. Valja 
provjeriti prohodnost tubusa i procijeniti moguće zna-
kove edema epiglotisa ili glasnica, kao i prije navedene 
znakove kirurške fiksacije. Postupak koji pritom može 
pomoći jest lagano povlačenje tubusa uz rotaciju. U 
literaturi se opisuje i transtrahealno ispuhavanje ba-
lončića ili ispuhavanje iglom u sustavu za napuhavanje 
balončića ako se sumnja na njegovu grešku.12 Kirurško 
uklanjanje šavova nužno je ako je tubus neplanirano 
fiksiran tijekom zahvata,12 što se može evaluirati fibe-
roptičkom bronhoskopijom kroz endotrahealni tubus.

Mehanički uzrokovana nemogućnost uklanjanja 
endotrahealnog tubusa hitno je stanje koje nalaže 

algoritam i smjernice. Stoga pri otežanoj ekstubaciji 
zbog mehaničke zapreke predlažemo ovaj algoritam 
(slika 2.), a radi smanjenja komplikacija u danoj 
situaciji.
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Hemodinamski monitoring:  
od invazivnog nadzora do personaliziranog pristupa
Haemodynamic monitoring:  
from invasive monitoring to personalised medicine
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Deskriptori
HEMODINAMSKI NADZOR – metode;  
HEMODINAMIKA – fiziologija;  
SRČANI MINUTNI VOLUMEN – fiziologija;  
UDARNI VOLUMEN – fiziologija;  
INTRAOPERACIJSKI NADZOR – metode;  
TERMODILUCIJA – metode;  
KRITIČAN BOLESNIK – liječenje;  
LIJEČENJE TEKUĆINOM; KRVNI VOLUMEN;  
ARTERIJSKI TLAK

SAŽETAK. Kontinuirano praćenje srčanoga minutnog volumena (CO) i održavanje normovolemije primarni  
su ciljevi optimizacije hemodinamskog (HD) statusa svakoga kritičnog bolesnika. Za razliku od samo inva- 
zivnog nadzora i intermitentne termodilucijske procjene CO-a s pomoću plućnog arterijskog katetera, danas se 
puno više primjenjuju minimalno invazivne i potpuno neinvazivne metode. Minimalno invazivne metode koje se 
s pomoću transpulmonalne termodilucije (TD) pri procjeni CO-a služe analizom krivulje tlaka pulsa dijele se na 
starije, kalibrirane i novije, nekalibrirane. Dinamički parametri kao što su varijacija udarnog volumena (SVV) i 
varijacija pulsnog tlaka (PPV), koji se kontinuirano prate ovim metodama, puno preciznije odražavaju potrebu za 
ciljanom optimalnom volumnom nadoknadom (GDVT) u odnosu prema tradicionalnim, statičkim parametrima 
(CVP i PCWP). Suvremenije neinvazivne kontinuirane metode koje još nisu dovoljno validirane u kliničkim uvje-
tima jesu aplanacijska tonometrija, pletizmografija, metoda djelomičnoga ponovnog udaha parcijalnog CO2 i 
procjena CO-a temeljena na tranzicijskom vremenu pulsnog vala. Torakalna električna bioimpedancija i bioreak-
tancija koriste se slabom naizmjeničnom strujom koja prolaskom kroz prsni koš kontinuirano u sistoli prati fazne 
pomake napona i analizira krivulju udarnog volumena (SV). Poznato je da primjenom volumena u oko 50% 
kritičnih bolesnika neće doći do povećanja SV-a, stoga je važno prije primjene volumena kontinuiranim praćenjem 
SV-a/CO-a procijeniti hoće li biti prikladnoga HD odgovora na volumen. Danas postoji više metoda kojima se 
može procijeniti odgovor na volumnu nadoknadu poput mjerenja varijacije dijametra donje i gornje šuplje vene, 
okluzijskog testa na kraju ekspirija, testa respiratorne sistoličke varijacije, SVV-a i PPV-a. Pasivno podizanje nogu 
(PLR) ima najveću prediktivnu vrijednost u dinamičkoj procjeni volumnog statusa kod hemodinamski nestabilnog 
bolesnika.

Descriptors
HEMODYNAMIC MONITORING – methods;  
HEMODYNAMICS – physiology;  
CARDIAC OUTPUT – physiology;  
STROKE VOLUME – physiology;  
MONITORING, INTRAOPERATIVE – methods;  
THERMODILUTION – methods;  
CRITICAL ILLNESS – therapy; BLOOD VOLUME;  
FLUID THERAPY; ARTERIAL PRESSSURE

SUMMARY. Continuous monitoring of cardiac output (CO) and maintenance of normovolaemia are the primary 
aims of haemodynamic (HD) optimization in every critical care patient. Previously, invasive monitoring and 
intermittent thermodilution with pulmonary artery catheterization were the main methods for determining CO. 
However, the methods more commonly used today are either minimally invasive or non-invasive. Minimally 
invasive methods of transpulmonary thermodilution (TD) in CO monitoring analyze the pulse pressure curve and 
are divided into older, calibrated and newer, non-calibrated systems. Dynamic parameters such as stroke volume 
variation (SVV) and pulse pressure variation (PPV) which can be continuously monitored, are far more precise  
in determining the optimal goal-directed volume therapy (GDVT) in comparison to the traditional static 
parameters such as CVP and PCWP. Modern non-invasive continuous methods, that are still not fully validated  
in clinical circumstances are: applanation tonometry, plethysmography, partial CO2 rebreathing technique, and 
pulse wave transit time measurements of CO. Thoracic electrical bioimpedance and bioreactance uses a weak 
alternating current, and through the phasic variations in the charge of the current during a systolic cycle, enables 
continuous analysis of the stroke volume (SV) curve. It is known that volume administration will not increase  
SV in roughly 50% of critically ill patients (fluid non-responders), therefore, prior to volume administration, 
through continuous SV/CO monitoring, it is important to assess whether a patient will have an adequate 
haemodynamic response to fluid administration (responders). There are some methods available for predicting 
the response to fluid administration, like measurement of variation in the diameter of the superior and inferior 
vena cava, the end-expiratory occlusion test, respiratory systolic variation test, SVV and PPV. The passive leg 
raising (PLR) test has the highest predictive score in dynamic assessment of the volume status in a haemody-
namically unstable patient.
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Suvremeni hemodinamski (HD) monitoring u in-
tenzivnoj medicini vezan je za kontinuirano praćenje 
fizioloških varijabla u realnom vremenu uz procjenu 
odgovora na terapijsku intervenciju. Ispravnost naših 
postupaka vezana je ponajprije za razumijevanje fizio-
loških procesa.1 Stoga se od monitoringa per se ne 
može očekivati poboljšani ishod bolesnika, već pre
cizno praćenje terapijskih odluka u kritičnih bolesni-
ka.2 Srčani minutni volumen (CO, skr. od engl. cardiac 
output) temeljna je hemodinamska varijabla koja utje-
če na optimizaciju perfuzijskog tlaka i dostavu kisika 
(DO2) radi obnove prikladnoga staničnog metaboliz-
ma. Praćenje CO-a i održavanje normovolemije pri-
marni su ciljevi optimizacije HD statusa uz poštovanje 
jasnih kliničkih protokola. No, praćenje CO-a ponaj-
prije je vezano uz procjenu makrocirkulacije, ali ni
kako i mikrocirkulacije koje su u međusobnoj prirod-
noj koherenciji. U patofiziološkim kliničkim stanjima 
(npr., teška sepsa, politrauma, sindrom malenoga srča-
nog minutnog volumena) dolazi do disbalansa mikro-
cirkulacije kao kritične odrednice perfuzije tkiva.3 U 
takvim stanjima pri volumnoj nadoknadi dolazi do 
gubitka makro-mikrocirkulacijske koherencije, što 
dovodi do prekida korelacije između CO-a i tlaka 
pulsa (PP).4,5

Svjedoci smo brze evolucije tehnološkog razvoja u 
primjeni HD monitoringa: od invazivnoga, preko mi-
nimalno invazivnog do potpuno neinvazivnoga.6 Kon-
ceptualno je došlo i do promjena u pristupu praćenju i 
razumijevanju hemodinamskih varijabla: od statičkih 
(CVP i PCWP)* prema dinamičkim parametrima kao 
što su varijacija udarnog volumena (SVV) i varijacija 
pulsnog tlaka (PPV), od apsolutnih brojčanih vrijed-
nosti do kontinuiranog praćenja trendova u realnom 
vremenu i od različitih kliničkih algoritama i proto
kola prema personaliziranom pristupu.7

Hemodinamski monitoring:  
gdje smo danas i kamo idemo?

Od invazivnog intermitentnog nadzora  
prema neinvazivnomu kontinuiranom praćenju

Intermitentna termodilucijska metoda procjene 
CO-a srca temelji se na plućnom arterijskom kateteru 
(PAK) na čijem se vrhu nalazi napuhani balon koji 
flotirajući dospijeva u distalni ogranak plućne arterije. 
Ako je vrh katetera zaglavljen u ogranku arterije pod-
ručja Westove zone 1, tad plućni tlak odražava alveo-
larni tlak, a ako je, primjerice, u Westovoj zoni 3, tad je 
to tlak lijevog atrija ili teledijastolički tlak lijeve klijet-
ke.8,9 Glavne varijable koje se ovom metodom dobivaju 
jesu minutni volumen, plućni arterijski tlakovi, vasku-
larni otpori i miješana venska saturacija. Modernija, 
kontinuirana termodilucija rabi filament ugrađen u 
kateter (Vigilance ili OptiQ) koji povremeno odašilje 

temperaturu zagrijavajući krv u desnom srcu. Razliku 
temperature prepoznaje termistor na vrhu plućnog 
katetera koji svakih 30 – 60 min skuplja podatke i 
nakon 5 – 15 min revidira vrijednosti CO-a desnog 
srca. Od 1970-ih godina pa sve do danas termodilucija 
ostaje i dalje zlatni standard pri procjeni hemodinam-
skog profila kritičnog bolesnika, kao i u usporedbi i 
validaciji s naprednijim i manje invazivnim tehnologi-
jama. Danas je njezina uporaba ograničena na rizične 
kardiokirurške bolesnike i kompleksne hemodinam-
ske situacije.10

Novije, manje invazivne metode u procjeni CO-a 
temelje se na analizi krivulje tlaka pulsa koju su prvi 
opisali Erlanger i Hooker još 1904. godine.11 Wesseling 
i suradnici12 tek su 80 godina poslije razvili algoritam 
izračuna udarnog volumena integrirajući površinu 
ispod krivulje arterijskog tlaka pulsa u fazi sistole. 
Manje invazivne metode koje su danas dostupne na 
kliničkom tržištu, a služe se analizom krivulje tlaka 
pulsa temelje se na transpulmonalnoj termodiluciji 
(TD) te se mogu podijeliti na starije, kalibrirane me
tode (PiCCOplus, VolumeView, LidCOplus) i novije, 
nekalibrirane metode (FloTrack/Vigileo, LiDCOrapid, 
ProAQT/Pulsioflex). Analiza krivulje invazivnog arte-
rijskog tlaka temelji se na načelu ventrikuloarterijskog 
couplinga, što znači da je krivulja tlaka pulsa određe- 
na udarnim volumenom (SV) lijeve klijetke i obrnuto 
proporcionalna arterijskom otporu. Transpulmonalna 
termodilucija kao indikator rabi hladni injektat ili litij 
koji se injicira kroz centralni venski kateter. Indikator 
prolazi desnim srcem, plućnom cirkulacijom, lijevim 
srcem sve do ogranka descendentne aorte gdje je smje-
šten termistor na vrhu arterijskog katetera u femoral-
noj arteriji. Prema modificiranoj Stewart-Hamiltono-
voj jednadžbi, krivulja transpulmonalne termodilucije 
drugačijeg je oblika, položenija je i s kasnijom vršnom 
točkom u odnosu prema transkardijalnoj termodilu
ciji. Iz krivulje TD-a u manje invazivnim kalibriranim 
metodama dobivaju se volumetrijski parametri intra-
torakalnog volumena (ITBVI i GEDV), koji su objek-
tivniji parametri procjene cirkulirajućeg volumena 
venskog bazena od CVP-a, te parametri procjene eks
travaskularne vode u plućima (EVLW i PVPI). Dodat-
ni parametri koje dobivamo analizom krivulje arterij-
skog tlaka jesu SVV, PVV i GEF kao parametar kon-
traktilnosti.

Druga skupina minimalno invazivnih monitora 
kojima nije potrebna vanjska kalibracija, odnosno koji 
se služe autokalibracijom pri izračunu SV-a imaju in-
tegrirane algoritme što u obzir uzimaju antropometrij-
ske, demografske podatke i parametre: impedanciju, 
popustljivost arterijskog bazena te sustavnu vaskular-
nu rezistenciju.13 Od nekalibriranih minimalno inva-
zivnih monitora najviše je validirana preciznost Flo­
Traca u odnosu prema metodi TD-a. Pregledna studija 
Slagta i suradnika14 iz 2014. godine, koja je obuhvatila * Popis skraćenica korištenih u radu jest na kraju teksta.
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65 radova na 2234 bolesnika i 44.592 opservacije, po-
kazala je da treća generacija metode FloTraca ima veli-
ku preciznost u uvjetima HD stabilnosti i hipodinam-
skim uvjetima (npr., nakon kardijalne kirurgije), ali ne 
i u hiperdinamskim uvjetima (npr., pri kirurgiji jetre 
ili u uvjetima sepse) te da je praćenje SVV-a u 85% 
kirurških bolesnika dobar navješćivač (prediktor) od-
govora na volumen. S druge strane, Monnet i surad
nici15 utvrdili su da ista metoda nije precizno mjerila 
HD parametre u uvjetima hipotenzije uz primjenu 
viših doza noradrenalina, a što je SVR bio viši, to su i 
odstupanja u mjerenjima između FloTraca i transpul-
monalne termodilucije bila veća.

Ezofagealni dopler metoda je minimalno invaziv-
nog monitoringa opisana još 70-ih koja postaje popu-
larna 90-ih godina, posebice u operacijskim uvjetima, 
a čija je validnost pri mjerenju CO-a u kritično obolje-
lih i kirurških bolesnika jasno potvrđena pa je stoga ta 
metoda uvrštena u smjernice NICE-a iz 2011. godine. 
Temelji se na procjeni brzine protoka krvi kroz des-
cendentnu aortu i analizama oblika krivulja protoka. 
Metoda nije tako precizna kod abnormalne distribu
cije krvi između donjih i gornjih ekstremiteta te pri 
velikim varijacijama u volumnom statusu za vrijeme 
uporabe katekolamina.16

Neinvazivne metode u procjeni srčane funkcije koje 
se ne rabe kontinuirano jesu transtorakalna ehokar
diografija (TTE) i transezofagealna ehokardiografija 
(TEE). Kao rutinska intraoperativna metoda kojom 
kardijalni anesteziolog prati tijek kardiokirurškog za-
hvata, 2D-TEE i novije ehokardiografske tehnologije 
(RT-3D, TDI) imaju važnu ulogu i u praćenju hemodi-
namski nestabilnih bolesnika u nekardijalnoj kirurgiji 
te kritičnih bolesnika u jedinicama intenzivnog liječe-
nja.17–19 Iako se mogu rabiti u procjeni SV-a lijevog i 
desnog srca, te metode nisu prikladne u analizi CO-a 
srca.20 Neinvazivne kontinuirane metode pokazale su 
prednosti u procjeni HD statusa bolesnika neposred-
no prije indukcije anestezije, pri optimizaciji volum
nog statusa danima prije početka kirurškog zahvata, 
kao i u praćenju bolesnika s niskim do umjerenim 
rizikom u perioperativnim uvjetima kad nije potrebno 
invazivno mjerenje.

Od suvremenijih neinvazivnih kontinuiranih meto-
da koje pri praćenju CO-a rabe analizu krivulje tlaka 
pulsa metode su aplanacijske tonometrije (T-line) i 
pletizmografije (Clearsight, CNAP). Aplanacijska to-
nometrija koristi se senzorom postavljenim iznad ra-
dijalne arterije koji mehaničkom kompresijom i krat-
kotrajnim prekidom protoka kroz arteriju mjeri pulsni 
tlak od trenutka kada transmuralni tlak postane jed-
nak nuli. Nakon prigušenja krivulje pulsnog tlaka pa 
sve do trenutka maksimalizacije pulsnog vala na teme-
lju autokalibracije dobiva se vrijednost CO-a s grani-
com pogreške od 15 do 17% u odnosu prema invaziv-
nom mjerenju tlaka radijalne arterije.21,22 Pletizmo-

grafska procjena rabi LED tehnologiju s napuhanim 
tlakom cuffa oko prsta ruke gdje dolazi do korelacij-
skog izračuna arterijskog tlaka na prstu ruke. Iz ideal-
noga kontinuiranog oblika krivulje tlaka pulsa mogu 
se izračunati SVV, PPV i CO, dok u uvjetima hipo
termije, edema prstiju ruke i slabosti srca ovaj izra- 
čun nije prikladan.23 Metoda djelomičnoga ponovnog 
udaha parcijalnog CO2 temelji se na Fickovu načelu 
gdje se prati eliminacija CO2 i ETCO2. S pomoću mo-
nitora NICO sa senzorom postavljenim na jednokrat-
noj petlji intubiranog bolesnika izračuna se CO tije-
kom ponovnog udaha parcijalnog CO2 kroz tu petlju. 
Ponovni udah smanjuje potrošnju CO2, a povećava 
ETCO2, odnosno CaCO2 iz čega se izračuna CO. Ne-
dostatci ove respiratorne neinvazivne metode jesu 
postojanje intrapulmonalnog shunta, HD nestabilnost, 
trauma prsnog koša i neadekvatna minutna venti
lacija.24

Za procjenu CO-a temeljenu na tranzicijskom vre-
menu pulsnog vala – PWTT (esCCO, Nihon Kohden) 
potrebni su simultano mjerenje EKG-a, periferne satu-
racije i neinvazivno mjerenje krvnog tlaka na pod
laktici. PWTT je tranzicijsko vrijeme od početka vrha 
R-zupca na EKG-u do točke porasta pulsnog vala u 
kojoj pulsni val doseže 30% svoje vršne amplitude. 
Neke kliničke studije govore o 30 – 80%-tnim odstu-
panjima u validaciji esCCO-a u odnosu prema CO-u 
mjerenom PAK-om, dok druge govore o preciznoj li-
nearnoj korelaciji.25,26 Metoda torakalne električne bio-
impedancije – TEB (BioZ, Aesculon) kontinuiranog 
mjerenja CO-a zasniva se na prolazu slabe naizmjenič-
ne struje sinkrono sa srčanim ciklusom analizirajući 
pulsatilnost vala kroz aortu u sistoli i mjereći vrijeme 
izbačaja lijeve klijetke. Vrijednosti bioimpedancije 
ovise o sadržaju tekućine u prsnom košu i respiraciji, a 
procjena je puno slabija kod HD nestabilnih bolesnika 
i u aritmijama. Učinjena validacija procjene CO-a 
TEB-om s metodom praćenja CO-a TD-om u 30 he-
modinamski nestabilnih bolesnika nakon većih kirur-
ških zahvata pokazala je velika odstupanja.27,28 Bio
reaktancija (NICOM, Starling SV), kao modificirana 
metoda torakalne električne bioimpedancije, jedno-
stavna je i vrlo praktična neinvazivna metoda mjerenja 
SV-a/CO-a. Prolaskom slabe naizmjenične struje kroz 
prsni koš kontinuirano prati fazne pomake napona 
uračunavajući električni otpor tkiva te kapacitivna i 
induktivna svojstva krvi. Izbacivanjem krvi iz srca u 
aortu tijekom sistole javlja se fazni pomak napona koji 
je gotovo linearan pulzacijskom protoku krvi u aorti 
gdje je ukupna tekućina u prsištu statična (engl. thora­
cic fluid content – TFC) i ne pridonosi ukupnoj analizi 
krivulje SV-a. Metoda je validirana s mjerenjem CO-a 
termodilucijom s pomoću plućnog katetera na 110 kar
diokirurških bolesnika uz srednji bias od 0,06 L/min-1 
i prihvatljivi postotak greške od 30%, a objavljena je i 
visoka korelacija s mjerenjem CO-a TD-om i ezofa
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gealnim doplerom.29,30 Pasivnim dizanjem nogu (PLR) 
ili bolusnom tehnikom može se dinamički vrlo pre
cizno procijeniti volumni status (∆SVI) tijekom kirur-
škog zahvata, kao i u hemodinamski nestabilnih bole-
snika u septičkom šoku.31 Spomenuti načini i metode 
hemodinamskog praćenja prikazani su na slici 1.

Procjena odgovora na optimalnu primjenu  
volumena i strategije optimizacije

Kod hemodinamski nestabilnog bolesnika važno je 
prvo učiniti optimizaciju venskog priljeva. Tradi
cionalno, statički parametri CVP i PCWP dugo su go-
dina u uporabi radi procjene cirkulirajućeg volumena 
venskog priljeva desnog i lijevog srca na terapiju volu-
menom. CVP zapravo reflektira volumen povišenja 
tlaka desnog atrija ili smanjenja kontraktilnosti desne 
klijetke ili oboje. Ovi statički parametri vrlo slabo ko-
reliraju s odgovorom na primjenu volumena u odnosu 
prema dinamičkim parametrima SVV-om i PPV-om.32 
Canneson i suradnici33 u mehanički su ventiliranih 
bolesnika podvrgnutih koronarnoj kirurgiji primje-
nom 500 mL 6%-tne otopine HES-a utvrdili vrlo viso-
ku specifičnost i senzitivnost PPV-a (87 – 88%) i 
SVV-a (82 – 88%) u razlikovanju fluid respondera od 
onih koji to nisu, a u odnosu prema statičkim parame-
trima (CVP, PCWP, CI). Prema Frank-Starlingovu za-
konu, s pomoću primjene intravenskih tekućina uz 
očuvanu kontraktilnost srca porastom venskog prilje-
va dolazi i do porasta SV-a.34 No ovaj se mehanizam 
odnosi samo na polovicu bolesnika kod kojih primje-

na volumena rezultira porastom udarnog volumena 
(engl. fluid responsiveness). Poznato je da u oko 50% 
kritičnih bolesnika primjena volumena neće dovesti 
do povećanja SV-a (engl. fluid non-responders).35 Stoga 
je preporuka da se prije očekivane veće nadoknade vo-
lumena kontinuiranim praćenjem CO-a ili SV-a prvo 
procijeni radi li se o bolesniku koji je fluid responder ili 
nije.36 Rivers i suradnici37 utvrdili su da je kod hemodi-
namski nestabilnih bolesnika s teškom sepsom i u sep-
tičkom šoku potrebno radi boljeg ishoda ekscesivno 
primijeniti volumen u prvih 6 sati. S druge strane, po-
znato je da prekomjerna primjena volumena rezultira 
povećanjem morbiditeta i mortaliteta u kritičnih bole-
snika.38,39 Stoga je kontinuirano praćenje dinamičkih 
parametara nužno pri nadoknadi volumena, posebice 
u brzoj nadoknadi. Danas postoji više metoda kojima 
se mogu procijeniti odgovor na volumnu nadoknadu i 
prag te procjene. Kod minimalno invazivnih tehnolo-
gija najčešće su u uporabi praćenje SVV-a ili PPV-a uz 
značajnost praga od 12%, ali i uz dosta limitacija. Bo-
lesnik mora biti anesteziran i priključen na mehaničku 
ventilaciju uz volumen udisaja VT > 8 mL/kg te u 
sinusnom ritmu. Otvaranje prsnog koša, visok in-
traabdominalni tlak i zatajenje desnog srca te visoka 
frekvencija disanja također limitiraju uporabu ove 
metode. Ostale metode jesu mjerenje varijacije dija-
metra donje šuplje vene transtorakalnom ehokardio-
grafijom uz prag procjene od 12%, varijacije dijametra 
gornje šuplje vene primjenom ezofagealnog doplera uz 
prag od 36%, okluzijski test na kraju ekspirija uz prag 

Slika 1. Načini i vrste hemodinamskog monitoringa
Figure 1 Modes and types of haemodynamic monitoring
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od 5% pri kojemu bolesnik mora biti intubiran te test 
respiratorno sistoličke varijacije koji nije ovisan o vo-
lumenu udisaja.40–42 Pasivno podizanje nogu (PLR) 
kao provokativni test koji se početno primjenjivao u 
hitnim stanjima sinkope i u stanju šokiranog bole
snika ima potvrđeno vrlo visoku prediktivnu vrijed-
nost (senzitivnost i specifičnost do 92%) u procjeni 
hipovolemije kod HD nestabilnog bolesnika. Ovim 
jednostavnim testom već inkorporiranim u metodu 
bioreaktancije (NICOM, Starling SV) može se pratiti 
porast SV-a za više od 10% u bolesnika fluid responde­
ra koji pri ovoj metodi ne moraju biti ovisni o meha-
ničkoj ventilaciji niti su im ograničenje srčane aritmije 
ili manja rastegljivost pluća.43–45

Strategije hemodinamske optimizacije:  
više ili manje volumena?

Uporaba kontinuiranoga HD monitoringa CO-a uz 
prikladnu primjenu intravenske tekućine i inotropne 
potpore temeljni je algoritam hemodinamske optimi-
zacije.46 Politrauma, veliki i dugotrajni kirurški zahvati 
i teška sepsa povezani su sa znatnom hipovolemijom, 
redukcijom kontraktilnosti i promjenama reaktibilno-
sti vaskularnog tonusa. Optimizacija hemodinamike 
primjenom prikladnog volumena i u prošlosti i danas 
ostaje nerazjašnjena i prijeporna. Koncept optimizaci-
je prvi spominje Clowes,47 a zatim i Shoemaker.48 Nji-
hove su studije prve pratile pojedinačne hemodinam-
ske i oksigenacijske parametre bolesnika koji su preži-
vjeli stanje teške sepse i šoka. Preživjeli su imali znatno 
veće CO, DO2 i potrošnju kisika (VO2) u odnosu 
prema onima koji su umrli. Otad se u kliničku praksu 
pri primjeni intravaskularne tekućine uvode algoritmi 
za procjenu SV-a ili CO-a, dok manjina intenzivista 
počinje primjenjivati i inotropnu potporu smatrajući 
da supranormalno povećanje CO-a > 4,5 L/min/m2 i 
DO2 > 600 mL/min/m2 utječe na bolje preživljenje.49,50 
U perioperativnom periodu također je pomalo prije-
porna primjena ukupne količine intravaskularne teku-
ćine. Naime, liberalniji pristup s više primijenjene te-
kućine, kao i restriktivniji pristup s manje tekućine u 
odnosu prema masi bolesnika rezultirali su većim 
mortalitetom.50,51 Prekomjerna nadoknada intravasku-
larnog volumena može biti opasna u stanju hipervo
lemije (edem, ileus, plućne komplikacije, smanjeni 
DO2), kao i restrikcija u stanju hipovolemije (hipoper-
fuzija organa, SIRS, zatajenje bubrega). U oba slučaja 
zbog patološkog utjecaja na perifernu mikrovaskula-
turu može doći do teškog disbalansa mikrocirkulacije, 
tj. dolazi do razaranja endotelnog glikokaliksa i izlaska 
tekućine u treći prostor.52 Studija ANZICS,53 provede-
na na 3000 bolesnika, utvrdila je da restriktivni način 
u primjeni intravaskularne tekućine nema prednosti 
pred liberalnim te da pravodobno održavanje central-
ne normovolemije iziskuje dublje razumijevanje he-
modinamske optimizacije uz primjenu sofisticiranoga 

HD monitoringa. Visokorizični bolesnici koji su pod-
vrgnuti velikoj i dugotrajnoj kirurgiji i u neposrednom 
poslijeoperacijskom razdoblju nalažu ozbiljniji i kon-
ceptualniji protokol za optimizaciju CO-a/SV-a, tj. 
ciljanije vođenu terapiju – GDT. Njezin su cilj osigu
ranje odgovarajućega cirkulacijskog statusa normovo-
lemičnim bolesnicima, smanjenje upalnog odgovora 
organizma i prikladna dostava kisika u sva tkiva.54 
Brojne studije u kojima je za optimizaciju CO-a pri-
mjenjivan GDT nisu dovele do skraćenja boravka u 
bolnici, manjeg morbiditeta i mortaliteta, a osobito 
dvije posljednje studije OPTIMISE i POEMAS koje su 
provedene u visokorizičnih bolesnika podvrgnutih ve-
likoj abdominalnoj kirurgiji.55,56 Individualni pokušaji 
u optimalnoj primjeni volumena vezani su samo za 
bolesnike koji pripadaju skupini onih što će bilo na bo-
lusni volumen ili na PLR-test odgovoriti povećanjem 
SV-a > 10%. Prosječan volumen kristaloidne otopine 
od 500 mL jest onaj provocirajući volumen koji može 
izazvati željeno povećanje SV-a ili je to, pak, primjena 
volumena od 4 mL/kg tijekom 5 min u neposrednome 
poslijeoperacijskom razdoblju.57,58 Nakon svega jasno 
je da još nema univerzalnih i jednostavnih protokola 
koji bi u kliničkim uvjetima mogli biti vezani za rizike 
bolesnikâ i vrstu kirurškog zahvata, a ni za načine ili 
vrste HD monitoringa.

Zaključak
Posljednjih 20 godina HD monitoring razvija se od 

invazivnih i intermitentnih metoda, koje su nudile 
manji broj ciljanih parametara, prema manje invaziv-
nim i neinvazivnim metodama što kontinuirano i u 
stvarnom vremenu prate veći broj varijabla, a to prati i 
velik broj novih sofisticiranih uređaja i softvera. Prema 
istraživanju globalnog tržišta, u budućnosti se pred
viđaju rast manje invazivnih metoda i stagnacija inva-
zivnih. Kada se radi o brzoj procjeni terapijskih ili 
dijagnostičkih intervencija u kritičnih bolesnika kao 
što su primjena volumena ili brzi odgovor na vazo
aktivne lijekove, kontinuirano praćenje SV-a ili CO-a 
puno je korisnije i informativnije nego intermitentno, 
iako je manje precizno.

Idealni HD monitoring trebao bi biti neinvazivan, 
kontinuiran, precizan, reproducibilan, jednostavan za 
primjenu i liječnicima i bolesnicima, jeftin, uz što 
manje nuspojava. Novije, minimalno invazivne i nein-
vazivne tehnologije koje kontinuirano prate CO i 
druge HD varijable tom se idealu iz dana u dan pribli-
žavaju. Cilj novih tehnologija jesu pronalazak indivi-
dualne procjene za svakog bolesnika te mogućnost 
optimalnog liječenja s obzirom na njegovo stanje i 
klinički scenarij. Funkcionalnost novih tehnologija 
jest u tome što su one sve manje vezane samo za ope-
racijsku salu ili jedinicu intenzivnog liječenja radi per-
sonaliziranog pristupa svakom kritičnom bolesniku.59
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Skraćenice/Abbreviations
CO	 – minutni volumen srca
CI	 – indeks srca
SV	 – udarni volumen srca
CVP	 – centralni venski tlak
PCWP	 – plućni kapilarni okluzivni tlak
SVR	 – sistemska vaskularna rezistencija
PAK	 – plućni arterijski kateter
TD	 – transpulmonalna termodilucija
SVV	 – varijacija udarnog volumena
PPV	 – varijacija pulsnog tlaka
GDVT	 – ciljna optimalna volumna nadoknada
PLR test	– test pasivnog podizanja nogu
DO2	 – dostava kisika u tkiva
VO2	 – potrošnja kisika u tkivima
CaCO2	 – sadržaj CO2 u arterijskoj krvi
PP	 – tlak pulsa
ITBVI	 – indeks intratorakalnog volumena krvi
GEDV	 – globalni end-dijastolički volumen
EVLW	 – ekstravaskularna voda u plućima
PVPI	 – indeks plućne vaskularne permeabilnosti
GEF	 – globalna istisna frakcija
TEE	 – transezofagealna ehokardiografija
RT-3D	 – 3D ehokardiografija u realnom vremenu
TDI	 – tkivni Doppler
ETCO2	 – CO2 na kraju ekspirija
PWTT	 – vrijeme tranzicije pulsnog vala
esCCO	 – �neinvazivna procjena kontinuiranog minut-

nog volumena srca
TEB	 – torakalna električna bioimpendanca
TFC	 – sadržaj tekućine u prsištu
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Regionalne anesteziološke tehnike liječenja karcinomske boli
Regional anesthesia techniques in cancer pain management
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Deskriptori
KARCINOMSKA BOL – farmakoterapija;  
OPIOIDNI ANALGETICI – neželjeni učinci, terapijska 
uporaba; MORFIJ – neželjeni učinci, terapijska uporaba; 
LOKALNI ANESTETICI – terapijska uporaba;  
EPIDURALNA ANALGEZIJA; NEPODNOSIVA BOL  
– liječenje; VISCERALNA BOL – etiologija, liječenje, 
BLOKADA ŽIVCA; IMPLANTIRANI KATETERI; 
KORDOTOMIJA – neželjeni učinci;  
PALIJATIVNA SKRB – metode

SAŽETAK. Farmakološko liječenje ostaje glavni terapijski pristup pri liječenju karcinomske boli, a mogu se integri-
rati i druge strategije tijekom trajanja i liječenja bolesti. Kontrola boli može se postići s pomoću tehnika regionalne 
anestezije upotrebom trajno implantiranih katetera koji omogućuju prekidanje nociceptivnih putova odgovornih 
za transmisiju signala boli u središnji živčani sustav. Postavljanje katetera za primjenu analgetika na različitim 
mjestima u bolesnika s intraktabilnom neuropatskom karcinomskom boli omogućuje odgovarajuću analgeziju i 
treba biti predloženo prije eventualne primjene destruktivnih tehnika. Cilj je rada prikaz liječenja karcinomske boli 
s pomoću regionalnih invazivnih tehnika.

Descriptors
CANCER PAIN – drug therapy;  
ANALGESICS, OPIOID – adverse effects, therapeutic use; 
MORPHINE – adverse effects, therapeutic use; 
ANESTHETICS, LOCAL – therapeutic use;  
ANALGESIA, EPIDURAL; PAIN, INTRACTABLE – therapy; 
VISCERAL PAIN – etiology, therapy;  
NERVE BLOCK; CATHETERS, INDWELLING;  
CORDOTOMY – adverse effects;  
PALLIATIVE CARE – methods

SUMMARY. Pharmacological therapy is the mainstay of treating cancer pain, but other strategies can also be 
integrated during the course of the disease. Control of pain can be achieved by regional anesthesia techniques 
using chronically implanted catheters providing interruption of nociceptive pathways responsible for pain trans-
mission to the central nervous system. Placing catheters at different sites for administration of analgesics in 
patients with intractable (neuropathic) cancer pain provides adequate pain relief and has to be proposed before 
considering more destructive techniques. The aim of this review article is cancer pain management by using 
regional invasive techniques.

Prema prognozama Svjetske zdravstvene organiza-
cije (SZO), u 2021. godini diljem svijeta bit će registri-
rano 15 milijuna novooboljelih od karcinoma te oko  
9 milijuna smrtnih ishoda zbog te pojave.1 Bol trpi  
30 – 50% bolesnika s karcinomom, a njih 70 – 90%  
s uznapredovalom karcinomskom bolešću osjećaju 
umjerenu do jaku bol.2,3 Procjenjuje se da svake godine 
karcinomsku bol trpi oko 9 milijuna ljudi diljem svije-
ta, što je također velik zdravstveni problem.1 Stoga je 
bol jedna od najstrašnijih posljedica karcinoma, a loša 
kontrola boli može znatno negativno utjecati na kvali-
tetu života.4 Štoviše, bol je važan prediktor preživlje-
nja, a neodgovarajuće liječena, olakšava progresiju 
metastatske bolesti.5 Cilj je ovog rada prikaz liječenja 
karcinomske boli s pomoću regionalne invazivne pro-
cedure.

Spinalna analgezija
Cilj spinalne opioidne terapije jest potaknuti oslo

bađanje boli primjenom niskih doza opioida u blizini 

opioidnih receptora smještenih na dorzalnim rogovi-
ma kralježnične moždine.6 Pritom se ukupna doza pri-
mijenjenih opioida može znatno sniziti, što smanjuje 
učestalost opioidnih nuspojava. No, spinalni opioidi 
ne omogućuju uvijek odgovarajuću analgeziju. Doda-
tak niskih doza lokalnih anestetika, najčešće bupiva
kaina, može biti korisno, poglavito u bolesnika s neu-
ropatskom boli.7 Valja naglasiti da intratekalno primi-
jenjeni lokalni anestetici mogu uzrokovati senzorna i 
motorička oštećenja, autonomnu disfunkciju i neuro-
toksičnost, iako se ove nuspojave rijetko događaju kod 
primjene bupivakaina u dozama nižim od 45 mg/d.8 
Izbor opioida za intratekalnu primjenu jest morfij, po-
najprije zbog svojega hidrofilnog karaktera. U uspo-
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redbi s drugim opioidima intratekalno primijenjen 
morfij rezultira dugotrajnim oslobađanjem boli, čak i 
na višim dermatomima. Sufentanil je odgovarajuća 
alternativa u intolerantnih bolesnika s neželjenim nus
pojavama pri primjeni morfija jer se maksimalan uči-
nak može postići zahvaćanjem manjeg broja spinalnih 
opioidnih receptora.9 Petidin, opioid s lokalno anestet-
skim svojstvima, učinkovito se rabi za selektivnu spi-
nalnu analgeziju u bolesnika s intraktabilnom karci-
nomskom boli s manje nuspojava poput mučnine, 
povraćanja i svrbeža u usporedbi s morfijem.10 Ipak, 
dugotrajna primjena petidina može rezultirati akumu-
lacijom norpetidina, glavnog metabolita petidina od-
govornoga za ekscitaciju središnjega živčanog sustava, 
posebice u bolesnika s bubrežnom insuficijencijom jer 
je koncentracija norpetidina u plazmi ovisna o urinar-
noj ekskreciji. U istraživanju koje su proveli Jaffe i su-
radnici deset bolesnika s neuropatskom karcinom-
skom boli liječeno je trajnom intratekalnom primje-
nom meperidina. Koncentracija meperidina i norme-
peridina u plazmi mjerena je u svih bolesnika prvih 
dana nakon započetog liječenja. Visoka koncentracija 
meperidina u plazmi bila je zamijećena u samo tri bo-
lesnika. U njih je i razina normeperidina bila povišena, 
iako su koncentracije u plazmi bile niže od razine pri-
hvaćene za indukciju toksičnosti središnjega živčanog 
sustava (500 ng/mL). Osmero bolesnika bilo je zado-
voljno analgezijom. Intratekalna primjena meperidina 
podrazumijeva se sekundarnom linijom opioidne te-
rapije pri liječenju neuropatske karcinomske boli u 
bolesnika s jakim nuspojavama kod intratekalne pri-
mjene morfina.10

Adjuvansi poput klonidina (α-2-agonist), neostig
mina, lizin acetilsalicilata, analoga somatostatina, mi-
dazolama te ketamina također mogu biti primijenjeni 
intratekalno. Klonidin ima antinociceptivni učinak na 
spinalnu transmisiju signala boli.11 Primijećen je tako-
đer sinergistički učinak intratekalno primijenjenog 
klonidina i opioida u bolesnika s neuropatskom karci-
nomskom boli. U nekoliko nedavno objavljenih kli-
ničkih istraživanja pri liječenju neuropatskoga bolnog 
sindroma preporučuje se snažna analgezija koja se 
postiže epiduralnom ili intratekalnom primjenom 
racemičnog ketamina. U prikazima bolesnika s jakom 
neuropatskom karcinomskom boli uspješno liječenje 
postiže se kontinuiranom intratekalnom infuzijom 
morfija, bupivakaina, klonidina i S(+)-ketamina. Tije-
kom paralelne primjene ketamina intratekalna doza 
morfija potrebna za kontrolu karcinomske boli može 
se sniziti zbog moguće interakcije ketamina i morfija.12 
Mehanizam djelovanja ketamina može biti bilo di
rektna antinocicepcija stimulacijom inhibicije spinal-
nih receptora N-metil-D-aspartata ili smanjenje raz
voja tolerancije na morfij, koje time pojačava antino
cicepciju morfijem na spinalnoj razini. Ipak, unatoč 
razmatranjima kliničkih iskustava u literaturi se naila-

zi na prijepore s obzirom na sigurnost ketamina i nje-
gova enantiomera S(+)-ketamina i za intratekalnu pri-
mjenu i za epiduralnu. U jednom od svojih prikaza 
postmortalnih histopatoloških nalaza na kralježničnoj 
moždini i korijenima živaca u bolesnika s teškom neu-
ropatskom karcinomskom boli koja je bila uspješno 
liječena kontinuiranom intratekalnom infuzijom mor-
fija, bupivakaina, klonidina i S(+)-ketamina Vranken 
je našao teške histološke abnormalnosti uključujući 
centralnu kromatolizu, propadanje u obliku smanjiva-
nja živčanih stanica, neuronofagiju i pojačanu mikro-
glijalnu aktivnost s gliozom. Prije kliničke upotrebe 
potrebni su testovi potencijalne neurotoksičnosti i 
sigurnosna istraživanja bolusne ili kontinuirane intra-
tekalne primjene S(+)-ketamina.

Iako spinalna analgezija može omogućiti zadovo
ljavajuću analgeziju u nekih bolesnika, neželjeno neza-
dovoljstvo može biti i do 30%.13 Slab odgovor na spi-
nalnu analgeziju može se očekivati u bolesnika s epi-
zodnim bolima pri pokretu, u onih s bolima kod 
kožnih ulceracija, pri neuropatskoj boli i boli pove
zanoj sa snažnim psihološkim čimbenikom. Kompli-
kacije poput meningitisa zasigurno obeshrabruju da-
vanje spinalne analgezije, što treba uvijek uzeti u obzir 
prije primjene ove tehnike.

Kateteri perifernih živaca u postupku  
liječenja karcinomske boli

Tumorska infiltracija ili kompresija tumora na peri-
ferne živce ili pleksuse može uzrokovati tešku neuro-
patsku bol rezistentnu na farmakološko liječenje. Iako 
opioidi mogu tu bol smanjiti, poznato je da povišenje 
doze opioida može dovesti do neprihvatljivih neželje-
nih događaja poput sedacije, mučnine, povraćanja, 
konstipacije i konfuzije s nedovoljnom analgezijom. U 
bolesnika s teškom boli bez odgovora na farmakološko 
liječenje može se pokušati s primjenom invazivne tera-
pije boli. Perkutana cervikalna kordotomija indicira se 
u bolesnika s intraktabilnom boli, no ireverzibilni ka-
rakter te tehnike i pridružene komplikacije motiviraju 
liječnika da iscrpi sve moguće konzervativne metode. 
Prije primjene neuroablativnih postupaka u liječenju 
neuropatske boli preporučuje se razmotriti reverzibil-
ne tehnike regionalne anestezije.

Tehnike kateterizacije perifernih živaca valjana su 
alternativa u postupcima liječenja teške boli zbog ma-
lignoma. Postavljanje katetera u području brahijalnog 
pleksusa (interskalenskim, aksilarnim, infraklaviku-
larnim i supraklavikularnim pristupom) ili u ovojnicu 
femoralnog i ishijadičnog živca već su prije opisivane 
metode, iako primarno u poslijeoperacijskoj analge
ziji.14 Kateterske tehnike za blokove perifernih živaca 
kod neuropatske karcinomske boli rijetke su. Dugo-
trajnija analgezija može biti kompromitirana kompli-
kacijama koje se odnose na dislokaciju katetera, cure-



157

Regionalna anestezija pri liječenju karcinomske boli  L. Šakić i sur.  2020; godište 142; 155–159  LIJEČ VJESN

nje i upalu na ulaznome mjestu katetera, a i lokalne 
anatomske različitosti kao posljedica neoplastične bo-
lesti mogu utjecati na sigurno postavljanje katetera. 
Kontinuirana primjena lokalnog anestetika s pomoću 
katetera uvedenog uzduž brahijalnog pleksusa može 
dovesti do znakovitog olakšanja boli u bolesnika s 
rastom tumora u tom području. U istraživanju na šest 
bolesnika s teškom neuropatskom boli zbog Pancoa-
stova sindroma primjena kontinuiranog bloka brahi-
jalnog pleksusa s aksilarnim kateterom pokazala je 
znakovito oslobađanje od boli i poboljšanje kvalitete 
života.15,16 Ipak, ako rast tumora u aksilarnom prostoru 
sprječava postavljanje aksilarnog katetera, kateter 
može biti postavljen uzduž brahijalnog pleksusa na 
cervikalnoj razini primjenjujući tada posteriorni pri-
stup.17,18

Neuropatska bol u regiji lumbosakralnog pleksusa 
teže se liječi. Za razliku od brahijalnog pleksusa, lum-
bosakralni pleksus nije obavijen jednom fascijalnom 
ovojnicom, stoga postavljanje katetera uzduž lumbo-
sakralnog pleksusa nije moguće pa se opisuju druga
čije tehnike koje se mogu primijeniti.19,20 Bolesnicima s 
neuropatskom boli zbog maligne infiltracije mišića 
psoasa i lumbalnog pleksusa kateterska primjena lo-
kalnog anestetika kroz fasciju m. psoas omogućuje 
učinkovitu analgeziju.21 Kod bolesnika s radikulopati-
jom zbog tumorske infiltracije, kompresije ili oštećenja 
jednog živca analgezija može biti postignuta primje-
nom lokalnog anestetika preko katetera postavljenoga 
uzduž korijena živca. Važno je naglasiti da blokada 
samo jednog živca može dovesti do nezadovoljavajuće 
analgezije ako bolno područje inervira više živaca. U 
takvih bolesnika karcinomska bol može biti dobro 
kontrolirana intratekalnom primjenom samo morfija 
ili kombinacije morfija s lokalnim anestetikom. Tako-
đer se može kombinirati i primjena lokalnoga aneste-
tika s drugim adjuvansima poput klonidina ili mida-
zolama. Kontinuirana primjena lokalnog anestetika 
uzduž perifernih živaca može biti učinkovita metoda u 
liječenju jake neuropatske karcinomske boli.

Neurolitički blokovi pri liječenju  
visceralne karcinomske boli

Visceralna bol uzrokovana abdominalnim malig
nim tumorima ponajprije se liječi nesteroidnim pro-
tuupalnim lijekovima i opioidima. Opisane su stoga 
različite neurolitičke blokade za poboljšanje palijativ-
nog liječenja karcinoma abdominalnih organa. Provo-
đenje neurolitičkih blokada učinkovito je u kontroli 
visceralnih bolnih sindroma. No, budući da ti pacijenti 
često osjećaju koegzistirajuću somatsku i neuropatsku 
bol koja se ne smanjuje samo neurolitičkom bloka-
dom, trajna farmakološka terapija ipak može biti po-
trebna. Premda se različite komponente boli (somat-
ska, visceralna ili neuropatska) teško razlikuju u bole-

snika koji trpe snažnu uznapredovalu bol, smanjenjem 
visceralne komponente blok može ipak ublažiti bol, 
smanjiti potrebe za analgeticima i opioidima, kao i nji-
hove neželjene nuspojave.22 Opisani su različiti pri
stupi u postizanju neurolize uključujući interpleuralni 
fenolni blok, blok pleksusa celijakusa, blok inferiorno-
ga mezenterijskoga ganglija, superiorni hipogastrični 
blok te blok ganglija impara.

Interpleuralni fenolni blok može biti učinkovit pri 
smanjenju visceralne boli kod karcinoma jednjaka. In-
dikacija za superiorni hipogastrični blok jest intrakta-
bilna bol u zdjelici kao posljedica neoplastičnih bolesti 
(ginekološki, kolorektalni ili genitourinarni karci
nomi). U jednog je pacijenta kao alternativa za blok 
superiornoga hipogastričnog pleksusa opisan konti-
nuirani blok inferiornoga mezenterijskoga ganglija, 
povezan sa superiornim hipogastričnim pleksusom, a 
za kontrolu visceralne boli iz distalnog kolona. Bloka-
da ganglija impara uvedena je za liječenje intraktabilne 
neoplastične perinealne boli simpatičkog izvora. Iako 
ove tehnike obećavaju, potrebno je više iskustva za 
potvrđivanje sigurnosti i učinkovitosti tih pristupa pri 
liječenju karcinomske boli. Neurolitički blok pleksusa 
celijakusa (NBPC) najčešće se upotrebljava za kontro-
lu boli kod karcinoma gušterače. NBPC ima kratki 
analgetski učinak u 85% bolesnika, a sama kateterska 
tehnika s primjenom neurolitičkih lijekova ili lokalnih 
anestetika uklanja karcinomsku bol u gušterači do bo-
lesnikove smrti u njih 10 – 24%, s boljom kvalitetom 
života tijekom liječenja.23,24 Ograničenja ovih tehnika 
jasna su, jer progresijom tumorske infiltracije i šire-
njem rasadnica (metastaza) pankreatična karcinom-
ska bol postaje multifaktorska, a u obzir se moraju 
uzeti i različiti mehanizmi i putovi boli (somatski, 
neuropatski) koji su drugačiji od visceralnih.25,26 Blok 
pleksusa celijakusa učinkovit je samo u liječenju vis
ceralne karcinomske boli pa stoga treba razmotriti 
dodatnu farmakološku terapiju. NBPC s alkoholom 
može dovesti do nepotpunog uništavanja neuronal- 
nih struktura celijakalne osi.24 Intermitentna kateter-
ska primjena bupivakaina omogućuje zadovoljavajuću 
analgeziju.26

Neurodestruktivne procedure
Perkutana cervikalna kordotomija kralježnične mož

dine na razini C1 do C2 može biti uspješna blokada. 
Pouzdana je za liječenje unilateralne boli ispod razine 
C5. Više od 80% bolesnika ima optimalnu analgeziju 
od unilateralne boli. Valja ju primjenjivati kod bole-
snika u terminalnom stadiju bolesti s očekivanim pre-
življenjem kraćim od 12 mjeseci jer se u 40% pacijena-
ta bol vraća u roku od jedne godine. Pritom se moraju 
uzeti u obzir komplikacije i permanentne nuspojave 
poput Bernard-Hornerova sindroma (100%), retencije 
urina (6,5%), hemipareze (8,1%) te boli zrcalne slike 
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(6,5%). Bilateralna perkutana kordotomija, zbog ispre-
pletanja sa spinoretikularnim vlaknima, može dovesti 
do sindroma apneje u snu ili središnjega hipoventila-
cijskog sindroma.27 Uloga drugih tehnika poput dor-
zalne rizotomije, skalenotomije, spinotalamičke trak-
totomije, mijelotomije, cingulotomije i subarahnoidal-
ne instilacije fenola ili alkohola u postupku liječenja 
karcinomske boli nije još dovoljno jasna, a prate ih i 
mnoge poznate komplikacije.

Sve invazivne procedure u liječenju boli moraju se 
izvoditi jednakim sigurnosnim postupcima kao što se 
izvode kirurške procedure. Prije izvođenja procedure 
bolesnik mora dobiti pouzdane informacije u okviru 
procesa dobivanja pristanka informiranog bolesnika, 
uz odgovarajuće mjere opreza koje će biti poduzete pri 
liječenju bolesnika s poremećajem koagulacije.28 Valja 
uzeti u obzir sigurnosnu uporabu neurostimulatora, 
ultrazvuka te odgovarajućih igala i lijekova, a štrcaljke 
s lijekovima moraju biti obilježene. Poslije injekcije 
bilo kojega lokalnog anestetika u odgovarajućem se 
intervalu, ovisno o bloku, moraju nadzirati vitalne 
funkcije i simptomi bolesnika. Ako se upotrijebi kate-
terska infuzija bilo kojega lokalnog anestetika, ona 
mora biti točno označena, a njezino uklanjanje kon-
trolirano tijekom 48 – 72 sata. Ovo se ne primjenjuje 
pri dugotrajnim kateterima. Poslije procedure bole-
snik mora biti nadziran odgovarajuće vrijeme i dobiti 
relevantne informacije uključujući rizike od prolon
giranog djelovanja motoričkog i osjetnog bloka. Uko-
liko tijekom primjene ovih postupaka dođe do nastan-
ka bilo koje komplikacije ili oštećenja živaca vrlo je 
važno pridržavati se jasnih protokola uključujući neu-
rološki nadzor do razrješenja ili stabilizacije novona-
staloga stanja. 29

Zaključak
Oslobađanje od boli u većine se bolesnika postiže 

primjenom preporuka SZO-a. Upotreba trajno po-
stavljenih katetera na različitim mjestima za primjenu 
analgetika u bolesnika s intraktabilnom neuropatskom 
karcinomskom boli omogućuje odgovarajuću anal
geziju u tim situacijama i treba biti predložena prije 
eventualne primjene destruktivnih tehnika poput per-
kutane cervikalne kordotomija.
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Sindrom transuretralne resekcije predstojne žlijezde:  
kostur iz ormara i dalje vreba!
Transurethral prostate resection syndrome: skeleton in the closet is still lurking!
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Deskriptori
TRANSURETRALNA RESEKCIJA PROSTATE – metode; 
UVEĆANJE PROSTATE – kirurgija;  
TERAPIJSKO ISPIRANJE – metode, neželjeni učinci; 
HIPOTONIČNE OTOPINE – neželjeni učinci; 
HIPONATREMIJA – etiologija; GLICIN – neželjeni učinci; 
SORBITOL – neželjeni učinci; POSTOPERACIJSKE 
KOMPLIKACIJE – dijagnoza, liječenje, prevencija; 
OTROVANJE VODOM – etiologija, komplikacije;  
ETANOL – analiza; SPINALNA ANESTEZIJA

SAŽETAK. Cilj: Transuretralna resekcija predstojne žlijezde (prostate) (TURP) često se izvodi kao jednodnevni 
kirurški zahvat. Iako je procedura relativno sigurna, ipak su moguće teške perioperativne komplikacije. Sindrom 
TURP-a rijetka je komplikacija, ali potencijalno opasna za život. Cilj su ovog rada trenutačni klinički pregled i 
analiza učestalosti, patofiziologije i kliničke prezentacije sindroma TURP-a temeljem najnovije objavljene medi-
cinske literature. Metode: Pretraženi su medicinski podatci s pomoću bazâ PubMed, Ovid Medline® i Google Scholar 
za razdoblje od 1. siječnja 2017. do 1. siječnja 2020. godine. Rezultati: Više čimbenika ima ulogu u patofiziologiji 
sindroma TURP-a. Klinički simptomi variraju od blagih do teških, a ovise o brzini i količini intravaskularne 
apsorpcije i vrsti otopine za ispiranje te o čimbenicima koji se odnose na bolesnika i operaciju. Akutno povećanje 
cirkulacijskog volumena može dovesti do plućnog edema i srčanog zastoja, dok promjene u koncentraciji otoplje-
nih tvari u plazmi poput hiponatremije te hipotoničnosti i hipoosmolalnosti plazme mogu dovesti do poremećaja 
središnjega živčanog sustava (SŽS). Rane kliničke simptome teško je otkriti u anesteziranog bolesnika, ali rano 
prepoznavanje presudno je za pravodobni tretman. Liječenje treba biti u skladu s težinom kliničkih simptoma i 
znakova. Spinalna anestezija ima prednosti pred općom anestezijom jer su olakšani nadzor i rano prepoznavanje 
simptoma središnjega živčanog sustava kada je bolesnik pri svijesti. Zaključci: Ovaj narativni pregledni članak 
iznosi novije činjenice u vezi sa sindromom TURP-a, s naglaskom na sadašnja stajališta o prevenciji, ranoj dijagnozi 
i liječenju ove ijatrogene komplikacije. Bolje razumijevanje etiologije i preventivnih mjera, novije kirurške tehnike 
i intenzivni nadzor bolesnika pridonose daljnjem sniženju rizika od nastanka sindroma TURP-a.

Descriptors
TRANSURETHRAL RESECTION OF PROSTATE – methods; 
PROSTATIC HYPERPLASIA – surgery;  
THERAPEUTIC IRRIGATION – adverse effects, methods; 
HYPOTONIC SOLUTIONS – adverse effects; 
HYPONATREMIA – etiology; GLYCINE – adverse effects; 
SORBITOL – adverse effects;  
POSTOPERATIVE COMPLICATIONS – diagnosis, 
prevention and control, therapy;  
WATER INTOXICATION – complications, etiology; 
ETHANOL – analiza; ANESTHESIA, SPINAL

SUMMARY. Objectives: Transurethral resection of the prostate (TURP) is often performed as a day case surgery. 
Although it is considered a safe procedure, serious perioperative complications could occur. TURP syndrome is a rare 
but potentially life-threatening complication.The objective of this clinical update, based on recently published 
literature, was to discuss the incidence, pathophysiology and clinical picture of TURP syndrome. Methods: A compre-
hensive review of medical literature search utilizing PubMed, Ovid Medline® and Google Scholar from January 1st 

2017 to January 1st 2020 was performed. Results: Pathophysiology of TURP syndrome is multifactorial. Clinical 
symptoms vary from mild to severe and they depend on the rate and amount of intravascular absorption of the 
irrigation solution into the circulation, type of the irrigation solution, and patients and surgical factors. Acute volume 
load into the circulation could lead to pulmonary edema and cardiac arrest, whilst solute changes in plasma like 
hyponatremia ,as well as hypotonicity and hypoosmolality of plasma may cause central nervous system (CNS) 
disturbances. Early detection of clinical symptoms in anesthetized patients is difficult but crucial for early treatment. 
The treatment must be in accordance with the severity of clinical symptoms and signs. Spinal anesthesia has advan-
tages over general anesthesia because it allows monitoring and early detection of CNS symptoms in conscious 
patients. Conclusions: This narrative review provides an update on TURP syndrome with an emphasis on prevention, 
early diagnosis and treatment of this iatrogenic complication.Improved understanding of etiology, preventive 
measures, newer surgical techniques, and intensive monitoring facilitate further risk reduction of TURP syndrome.
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Transuretralna resekcija predstojne žlijezde (prosta-
te) (TURP) spada u najčešće izvođene endoskopske 
operacije muškaraca starijih od 60 godina. TURP je 
zlatni standard kirurškog liječenja opstruktivnih smet-
nja donjeg urotrakta uzrokovanih povećanom pred-
stojnom žlijezdom. Operacija se izvodi tako da se 
resektoskop uvodi kroz mokraćnu cijev te se s pomoću 
monopolarne ili bipolarne kauterizacije uklanja tkivo 
predstojne žlijezde. Endoskopske procedure nalažu 
neprekidno ispiranje bistrom tekućinom koja omogu-
ćava kiruršku vidljivost ispiranjem krvi i komadića 
uklonjenog tkiva. Brzina apsorpcije tekućine za ispi
ranje u krvotok tijekom TURP-a može biti znatna i 
kreće se od 10 do 30 mL u minuti te može dovesti do 
niza sustavnih poremećaja. Težina elektrolitske nerav-
noteže i poremećaja funkcije središnjega živčanog 
sustava (SŽS), srčano-žilnog sustava, plućnog, bubrež-
nog i drugih sustava ovisi o vrsti i količini otopine te 
brzini apsorpcije.1 Apsorpcija u cirkulaciju bit će to 
brža što je veća razlika između irigacijskog tlaka otopi-
ne i tlaka u otvorenim krvnim žilama u kirurškome 
radnom polju. Nadalje, dulje trajanje resekcije, veći 
broj otvorenih venskih sinusa i veća oštećenja čahure 
predstojne žlijezde dovode do veće apsorpcije.2

Idealna otopina za ispiranje mokraćnog mjehura ne 
postoji. Apsorpcija preko otvorenih krvnih žila u ope-
racijskom polju te iz nakupljene tekućine oko pred-
stojne žlijezde može prouzročiti teške simptome sin-
droma TURP-a s mogućim smrtnim ishodom. Toksič-
ni efekti mogu nastati zbog otrovanja vodom i apsorp
cije otopljenih tvari iz otopine za ispiranje, kao i zbog 
produkata njihove razgradnje. Unatoč stalnim pobolj-
šanjima u kirurškom i anesteziološkom pristupu uče-
stalost sindroma TURP-a i dalje je znatna i iznosi od 
0,7 do 1,4% sa smrtnošću do 25%. Transuretralni re-
sekcijski sindrom povezan je s apsorpcijom hipotonič-
ne otopine za vrijeme endoskopske resekcije i obuhva-
ća simptome ijatrogenog otrovanja vodom, volumnog 
opterećenja i hiponatremije (< 130 mmol/L). Opaža se 
nakon različitih endoskopskih zahvata pri kojima ra-
bimo tekućinu za ispiranje poput ureterorenoskopije 
(URS), perkutane nefrolitotomije (PCNL), transure-
tralne resekcije tumora mokraćnog mjehura (TURBT), 
dijagnostičke cistoskopije, artroskopije, transcervikal-
ne resekcije endometrija (TCRE) i drugih endoskop-
skih ginekoloških procedura.1,3,4

Za rano prepoznavanje ove kirurške komplikacije i 
poduzimanje pravodobnog liječenja ponajviše je od-
govoran zdravstveni tim koji predvode anesteziolog i 
urolog. Razvoj novih tehnika endoskopske resekcije 
hiperplastičnog tkiva predstojne žlijezde omogućava 
izvođenje TURP-a kao izvanbolničke operacije (engl. 
outpatient, ambulatory ili same-day surgery). U RH 
izvanbolničke se operacije predstojne žlijezde još ne 
izvode dok se potpuno ne razviju organizacijski i drugi 

nužni preduvjeti koji će omogućiti da se TURP počne 
obavljati kao jednodnevni zahvat u sklopu dnevnih 
bolnica. Takav je pristup poželjan jer omogućava po-
vratak na kućno liječenje na dan operacije, što je oso-
bito važno za oporavak starijih bolesnika. Isto tako, 
koristan je s ekonomskoga gledišta s obzirom na pri-
ljev sve većeg broja starijih bolesnika s više popratnih 
bolesti, a koji su planirani za TURP.5 Ovaj pregledni 
rad donosi osvrt na sadašnje spoznaje o sindromu 
TURP-a s obzirom na etiologiju, patofiziologiju, pre-
venciju, dijagnozu i terapiju.

Metode
Elektronički smo pretražili medicinsku literaturu 

koja je objavljena na engleskom i hrvatskom jeziku, a 
dostupna je u bazama PubMed, Ovid Medline® i Google 
Scholar Search. Pretraživanje je uključivalo recenzira-
ne stručne članke, pregledne članke, opažajne studije, 
retrospektivna i prospektivna klinička ispitivanja, pri-
kaze bolesnika i serije prikaza bolesnika u razdoblju 
od 1. siječnja 2017. do 1. siječnja 2020. godine. Kriteriji 
isključenja pri pretraživanju bili su pisma uredniku, 
uvodnici, laboratorijske studije i eksperimenti na živo-
tinjama te podatci dostupni jedino u sažetcima. Strate-
gija pretraživanja sastojala se od pojmova iz popisa 
Medical Subject Headings (MeSH) Indexa Medicusa: 
Transurethral Resection of Prostate, TURP; Postopera­
tive complications; TURP syndrome. Početno pretraži-
vanje obuhvaćalo je naslove i sažetke o sindromu 
TURP-a. U prvom koraku pročitano je 299 sažetaka 
dobivenih pretraživanjem navedenih ključnih riječi te 
su isključeni članci koji nisu zadovoljavali zadane kri-
terije i nisu bili važni za temu koja se u ovom radu že-
ljela istražiti (npr., neurološke operacije, proučavanje 
kirurških metoda, animalni modeli, patohistološke 
laboratorijske analize). Naposljetku smo uključili se-
damnaest dostupnih članaka koji su zadovoljili uključ-
ne kriterije. Članci relevantni za istraženu problemati-
ku obuhvatili su jednu opažajnu studiju, pet randomi-
ziranih kliničkih radova, pet preglednih radova, pet 
prikaza bolesnika i jednu seriju prikaza bolesnika. Na 
temelju rezultata iz odabranih članaka sažeta su sa
dašnja stajališta o sindromu TURP-a u pogledu rane 
dijagnostike, prevencije i liječenja.

Patofiziologija sindroma TURP-a
Patofiziologija sindroma TURP-a složena je i uklju-

čuje različite mehanizme, a slijed događaja i razvoj 
simptoma često su nepredvidljivi. U važnije patofizio-
loške čimbenike ubrajamo volumno preopterećenje, 
akutni razvoj hiponatremije i hipoosmolalnost plazme 
te ijatrogeno otrovanje vodom, glicinom i amonija-
kom kao metabolitom razgradnje glicina.

Akutna hipoosmolalnost uzrokuje poremećaje  
SŽS-a. Budući da je krvno-moždana barijera potpuno 
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propusna za vodu, a gotovo nepropusna za natrij, do-
lazi do pomaka tekućine iz krvnih žila u moždano 
tkivo, što dovodi do moždane otekline, porasta intra-
kranijalnog tlaka s posljedičnim smanjenjem protoka 
krvi u mozak, razvoja neuroloških simptoma te, u naj-
težim oblicima, i do hernijacije moždane medule i 
smrti.

Dilucijska hiponatremija povezana je s nastankom 
uznemirenosti, smetenosti, glavobolje, osjećaja žare-
nja u licu i dlanovima, ubrzanog disanja, mučnine, po-
vraćanja, respiratornih poremećaja, plućnog edema, 
epileptičkih napadaja i nesvjesnog stanja. Težina simp-
toma ne odražava uvijek stupanj hiponatremije, ali pri 
vrijednostima serumskog natrija nižim od 120 mmol/L 
gotovo se uvijek javljaju simptomi te, ako se hiponatre-
mija ne liječi, završava smrtnim ishodom. Veliki i nagli 
pad koncentracije natrija dovodi do epileptičkih napa-
daja, gubitka svijesti, trajnoga moždanog oštećenja, 
prestanka disanja, uklještenja moždanog debla i smrti.6 
Brzo volumno opterećenje početno uzrokuje tahikar-
diju i hipertenziju koja u nekim slučajevima može biti 
prikrivena znatnijim krvnim gubitcima tijekom resek-
cije. Dilucijska hiponatremija i hipertenzija te hipo
osmolalnost plazme pogoduju prijelazu vode iz krvnih 
žila prema plućnom intersticiju zbog nižega gradijenta 
hidrostatskog i osmotskog tlaka. Bolesnici s oslablje-
nom funkcijom lijeve klijetke osobito su podložni raz
voju plućnog edema. Nakon početne prolazne hiper-
tenzije slijedi produljena hipotenzija koja biva sve 
izraženija kirurškim gubitkom krvi i oslobađanjem u 
cirkulaciju aktiviranih tkivnih supstancija i endotoksi-
na pri infekciji. Apsorpcija u krvotok jedne litre teku-
ćine za ispiranje tijekom jednog sata operacije obično 
dovodi do sniženja koncentracije natrija u serumu za  
5 – 8 mmol/L. Ako uslijedi apsorpcija velikog volume-
na u kratkom vremenu, primjerice 3,5 – 5 L tekućine 
za ispiranje koja ne sadržava natrij poput otopine glici-
na, glukoze, manitola ili sorbitola, koncentracija natri-
ja u plazmi može pasti na niže od 120 mmol/L. Tad 
nastaju teški simptomi sindroma TURP-a ili hipona-
tremijskog šoka koji može dovesti do smrtnog ishoda 
ako se zbog pogrešne procjene pristupi volumnoj na-
doknadi koja pogoršava volumetrijsko preopterećenje 
umjesto da se pribjegne spasonosnoj korekciji akutne 
hiponatremije 3%-tnom hipertoničnom otopinom na-
trija. Ako je vrijednost serumskog natrija niža od 120 
mmol/L, korekcija ne smije biti prebrza jer može do
vesti do sindroma osmotske demijelinizacije (engl. 
osmotic demyelination syndrome – ODS; prijašnji 
naziv: central pontine myelinolysis – CPM).7–10

Otopine za ispiranje mokraćnog mjehura  
kod TURP-a

Neprekidno ispiranje tijekom endoskopskih zahvata 
kojim se želi ukloniti tkivo predstojne žlijezde omogu-

ćava ispiranje krvi i komadića tkiva i poboljšavanje 
vidljivosti u operacijskom polju. Otopina za ispiranje 
savršenih svojstava bila bi: izotonična, bez utjecaja na 
osmolalnost plazme, neelektrolitskog sastava da bi se 
izbjegle ozljede zbog provođenja električne struje i 
razvoja topline, ne bi dovodila do hemolize i toksično-
sti nakon resorpcije u cirkulaciju ni stvarala metaboli-
te, omogućavala bi dobru kiruršku vidljivost, brzo bi 
se izlučivala, djelovala kao osmotski diuretik te njezina 
proizvodnja ne bi bila složena ni skupa. U uporabi su 
hipotonične otopine glicina, manitola i sorbitola koje 
nemaju elektrolitski sastav, stoga su prikladne za ispi-
ranje ako se rabe monopolarni električni sustavi za 
zgrušavanje i rezanje tkiva.11 Danas sve češće susre
ćemo bipolarnu elektrokauterizaciju koja je omogu- 
ćila uporabu elektrolitskih izotoničnih otopina poput 
fiziološke otopine i Ringerova laktata. Uporabom elek-
trolitskih otopina snižava se rizik od elektrolitske ne-
ravnoteže, ali ostaje rizik od volumnog preopterećenja.

Destilirana voda nekoć se često rabila za ispira- 
nje mokraćnog mjehura kod monopolarne tehnike 
TURP-a jer je prozirna i električki inertna. Voda omo-
gućava najbolju vidljivost, ali s obzirom na to da je hi-
potonična, može dovesti do hemolize, šoka i bubrež-
nog zatajenja nakon apsorpcije u krvotok. Dodatkom 
otopljenih tvari poput glicina, sorbitola, manitola i 
ureje osiguravaju se vrijednosti osmolaliteta približne 
normalnim plazmatskim vrijednostima. Danas se 
često rabi otopina sorbitol-manitol, dok se prije češće 
rabila 1,5%-tna otopina glicina. Glicin je neesencijalna 
aminokiselina koja u obliku neprovodljive i nehemoli-
tične otopine za ispiranje osigurava dobru vidljivost u 
kirurškom polju, a niže je osmolalnosti (220 mmol/L) 
od plazme. Osmotska diureza potaknuta glicinom do-
vodi do smanjenja apsolutne količine natrija u tijelu. 
Glicin može pokazati nepovoljne efekte na miokard te 
se mogu uočiti depresija ili inverzija T-vala u elektro-
kardiografskom zapisu tijekom prva 24 sata nakon 
kirurškog zahvata. Hiperglicinemija ima kardiotoksič-
no djelovanje i dovodi do bradikardije, hipotenzije i 
kome. Apsorpcija u cirkulaciju više od 500 mL otopine 
glicina može dvostruko povisiti rizik od pojave in
farkta miokarda. Glicin također djeluje kao inhibitorni 
neurotransmitor u mrežnici oka. Hiperglicinemija 
usporava prijenos akcijskih potencijala iz rožnice prema 
moždanoj kori uz produljenje vidnih evociranih po-
tencijala, što biva popraćeno vidnim poremećajima. 
Učestalost i težina simptoma hiperglicinemije izravno 
su razmjerne količini apsorbiranog glicina. Otopina 
sorbitol-manitol (Cytal – 2,7% sorbitola i 0,54% mani-
tola) prozirna je, električki neprovodljiva, niže vrijed-
nosti osmolalnosti (178 mmol/L) u odnosu prema 
plazmi i brzo se iz nje izlučuje. Sorbitol se metabolizira 
u fruktozu, stoga su mogući reakcija preosjetljivosti na 
fruktozu i razvoj kome u bolesnika s bolesnom jetrom. 
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Kod bolesnika sa šećernom bolesti valja paziti na mo-
gućnost nastanka laktacidoze.12

Sorbitol i manitol osmotski su aktivne otopljene 
tvari te nakon apsorpcije u cirkulaciju pridonose pove-
ćanju toničnosti i porastu izvanstaničnog volumena. 
Nasuprot tomu, ureja i glicin ne pridonose toničnosti, 
stoga dolazi do povećanja unutarstaničnog i izvansta-
ničnog volumena.

Simptomi sindroma TURP-a
Simptomi se mogu javiti već tijekom prvih 15 minu-

ta od početka endoskopske resekcije s otopinom za is-
piranje, kao i u bilo koje vrijeme tijekom prva 24 sata 
nakon zahvata. Ne postoji jedinstvena klinička prezen-
tacija sindroma TURP-a, već se susreću različiti nespe-
cifični simptomi od blagih do težih poremećaja. U 
simptome SŽS-a spadaju nemir, glavobolja, gubitak 
orijentacije, smetenost, mučnina, vidni poremećaji, 
privremeni gubitak vida, epileptički napadaji, gubitak 
svijesti. Simptomi srčano-žilnog i dišnog sustava jesu 
hipertenzija i hipotenzija, bradikardija, bol u prsima, 
nepravilan srčani ritam, srčani zastoj, tahipneja, hi-
poksija, cijanoza i plućni edem.13,14

U nedavno objavljenom prikazu bolesnika opisan je 
nastanak znakova sindroma TURP-a neposredno 
nakon TURP-a u 80-godišnjeg bolesnika. TURP je 
obavljen uobičajeno, u litotomijskom položaju bole-
snika u spinalnoj anesteziji, a za ispiranje je rabljena 
1,5%-tna otopina glicina, ukupno 24 L. Pet minuta 
nakon završetka zahvata pojavile su se bradikardija, 
arterijska hipertenzija, hipoksemija (SpO2 84%), vrto-
glavica i smušenost. Krvna analiza potvrdila je elektro-
litski poremećaj u serumu, pad vrijednosti natrija sa 
131 na 120,6 mmol/L i porast kalija s 5,2 na 6,48 
mmol/L. Mjerenjem razlike u količini dostavljene oto-
pine i otopine prikupljene poslije ispiranja izračunalo 
se da je 3 L tekućine za ispiranje apsorbirano. Nije bilo 
znatnijih krvnih gubitaka. Ordinirana je nadoknada 
natrija tijekom šest sati hipertoničnom 3%-tnom oto-
pinom natrijeva klorida. Rano prepoznati i odmah 
liječeni simptomi doveli su do brzog oporavka pa je 
bolesnik drugoga poslijeoperacijskog dana otpušten s 
bolničkog liječenja.15

Na simptomatologiju utječe i vrsta rabljene otopine 
za ispiranje. U nedavno objavljenom prikazu bole
snika prvi je put opisan rijedak simptom sindroma 
TURP-a – cijanopsija ili modrovidnost u 76-godišnjeg 
bolesnika. Bolesnik je, osim od opstrukcijskih smetnja 
mokrenja, patio od više popratnih bolesti poput astme 
i adrenalne insuficijencije liječenih steroidima, šećer-
ne bolesti, cervikalne mijelopatije uz ataksiju i degene-
rativne bolesti diska lumbalnog dijela kralježnice.16 
TURP je obavljen u litotomijskom položaju u spinal-
noj anesteziji, a zahvat je trajao 55 minuta pri čemu je 
za ispiranje upotrijebljena 1,5%-tna otopina glicina. 

Desetak minuta prije završetka TURP-a javili su se 
simptomi zamagljena vida i nemogućnosti razaznava-
nja osoba i stvari u neposrednoj okolini koje su se do-
imale kao plavi obrisi što se naziru kroz plavičastu 
maglu. Snižene vrijednosti natrija u serumu (112 
mmol/L) nalagale su nadoknadu 3%-tnom otopinom 
natrijeva klorida tijekom četiri sata boravka u sobi za 
oporavak poslije anestezije. Vidni poremećaj postupno 
je iščeznuo za vrijeme intravenske nadoknade natrija i 
vid se potpuno oporavio sedam sati nakon početka 
komplikacije pa je bolesnik otpušten drugog dana po-
slije zahvata bez patoloških promjena u očnoj pozadini 
ili mrežnici. Na temelju prijašnjih studija na životinja-
ma poznato je da visoke razine glicina inhibiraju gan-
glijske stanice u mrežnici, uzrokuju promijenjeni elek-
troretinogram, suprimiraju vidne evocirane potencija-
le, a u prikazanog bolesnika mogu se pretpostaviti i 
određena genska odstupanja koja obuhvaćaju fotore-
ceptore u mrežnici.

Nadalje, opisan je gubitak oštrine vida drugog dana 
nakon TURP-a u 66-godišnjeg muškarca. Četvrtog 
dana poslije zahvata vidni je poremećaj prerastao u 
trajni gubitak vida na oba oka. Pretpostavljen je vasku-
larni mehanizam nastanka ishemijske optičke neuro-
patije. Pregledom očne pozadine nađena je oteklina 
optičkog diska uz točkasta krvarenja.17 Naknadnom 
analizom tog slučaja sljepoće došlo se do spoznaje da 
je bila riječ o volumetrijskom preopterećenju srca kod 
sindroma TURP-a.18

Sljedeći je primjer prikaz općenito zdravog bolesni-
ka u dobi od 65 godina koji je zbog dobroćudne hiper-
plazije predstojne žlijezde podvrgnut TURP-u uz ispi-
ranje otopinom 1,5%-tnoga glicina. Sindrom TURP-a 
prezentirao se razvojem hiponatremije, hemolize, oli-
gurije, mučnine i povraćanja. Laboratorijska analiza 
krvi potvrdila je akutno bubrežno zatajenje uz akutno 
povišenje urejnog nitrata (engl. Blood urea nitrogen – 
BUN) u krvi, kreatinina i laktat dehidrogenaze, sniže-
nje natrija i hemoglobina. Predoperacijski krvni nalazi 
i ultrazvučni pregled bubrega bili su uredni. Pristupilo 
se korekciji natrija i ograničenju volumnog unosa 
tekućine. Nakon potvrđene akutne tubularne nekroze 
primijenjena je intermitentna nadomjesna bubrežna 
terapija te se poslije četvrte hemodijalize bubrežna 
funkcija dobro oporavila. Uporaba glicina može pro
uzročiti hiponatremiju, hemolizu i akutno bubrežno 
zatajenje, stoga su ograničenje trajanja resekcije i izbje-
gavanje ekstravazacije za vrijeme kirurških manipula-
cija iznimno važni.19

Razgradnjom apsorbiranoga glicina nastaje amoni-
jak koji u dovoljnoj koncentraciji može dovesti do en-
cefalopatije. Kliničke simptome prate poremećaji elek-
trolitske ravnoteže, primjerice, hiponatremija i hiper-
kalemija, porast unutaržilnog volumena i promjena 
osmolalnosti plazme, intravaskularna hemoliza te mo-
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gući razvoj diseminirane intravaskularne koagulacije s 
padom vrijednosti trombocita i porastom produkata 
razgradnje fibrina. Nedavno je provedeno prospektiv-
no opažajno istraživanje koje je obuhvatilo 20 bolesni-
ka podvrgnutih TURP-u radi utvrđivanja povezanosti 
poremećaja zgrušavanja krvi i sustavne apsorpcije oto-
pine za ispiranje metodom rotacijske tromboelasto-
metrije (ROTEM). Za ispiranje je rabljena otopina 
2,7%-tnog sorbitola – 0,54%-tnog manitola uz doda-
tak 1%-tnog etanola, a količina apsorbirane otopine 
određivana je mjerenjem etanola u izdahnutom zraku. 
Prema rezultatima analize ROTEM-om, apsorpcija 
otopina za ispiranje tijekom TURP-a dovela je do ošte-
ćenja putova zgrušavanja krvi. Mehanizmi poremećaja 
zgrušavanja jesu inaktiviranje faktora zgrušavanja, 
pad njihove koncentracije u krvi zbog nastalog razrje-
đenja te interferiranje sa stabilizacijom ugruška proce-
som polimerizacije fibrina.20

Nadalje, intraoperativno krvarenje može pridonijeti 
razvoju potrošne koagulopatije. Testiranje ROTEM-om 
na mjestu njegovanja ili u njegovoj blizini (engl. point- 
-of-care – POC) može uvelike pomoći u procjeni funk-
cije zgrušavanja krvi i otkrivanju ranih poremećaja 
zgrušavanja krvi pri masivnoj apsorpciji otopine za 
ispiranje uz istodobno znatno kirurško krvarenje. 
Analiza ROTEM-om ne spada u standardne pretrage i 
u hrvatskim je bolnicama ograničena samo na veće 
kliničke centre.

Kako spriječiti sindrom TURP-a,  
a kako ga liječiti?

Sindrom TURP-a rijetka je komplikacija, no nalaže 
stalni oprez s obzirom na mogući dramatičan tijek i 
smrtni ishod. Odgovarajuća procjena i sniženje rizika 
dokazno su dobre mjere za sprječavanje loših ishoda i 
očuvanje sigurnosti bolesnika. Perioperativni tim koji 
predvodi anesteziolog mora na vrijeme prepoznati 
simptome, što je otežano ako je bolesnik u općoj ane-
steziji. Posebnu pozornost valja posvetiti starijim bole-
snicima s pridruženim bolestima. U starijoj su dobi 
smanjene funkcionalne rezerve vitalnih organa. Sma-
njuju se aktivnosti plazmatskog renina, snizuju razine 
aldosterona u mokraći i krvi, slabi odgovor na anti
diuretski hormon, a time i sposobnost bubrega u odr-
žavanju ravnoteže natrija i vode u tijelu. Osobito je 
važno ograničiti intravensku volumnu nadoknadu kod 
starijih bolesnika sa srčanim i bubrežnim bolestima. 
Stariji bolesnici imaju smanjen kapacitet za regulaciju 
tjelesne temperature, a tijekom zahvata izloženi su 
ispiranju otopinom na sobnoj temperaturi i intraven-
skim infuzijama pa mogu postati pothlađeni. Odgovor 
starijih bolesnika na pothlađenost dodatno je oslabljen 
ako se rabe sedativi i anestetici. Kombinirana uporaba 
pokrivača s toplim zrakom i električnih toplih pokri-
vača namještenih na 38 °C uspješna je metoda održa-

vanja tjelesne topline za vrijeme TURP-a. Ovakvim 
praktičnim pristupom smanjuje se učestalost poreme-
ćaja srčanog ritma i drhtavice.21 Optimalno vrijeme 
zagrijavanja bolesnika radi sprječavanja pothlađivanja 
iznosi 30 – 60 minuta.22

Procjena količine apsorbirane tekućine  
za ispiranje

Procjena količine tekućine za ispiranje apsorbirane 
u krvotok važna je kako bismo što bolje procijenili 
rizik od nastanka sindroma TURP-a. Količina apsor-
birane tekućine često se u praksi ne može točno proci-
jeniti ni izmjeriti. Pri utvrđivanju razlike između koli-
čine dostavljene tekućine i tekućine prikupljene nakon 
ispiranja potrebno je uzeti u obzir gubitke krvi i proli-
vene tekućine za ispiranje, izlučivanje mokraće i krvno 
razrjeđenje. Poboljšanje procjene apsorbirane tekući-
ne omogućavaju dodavanje etanola u tekućinu za ispi-
ranje i mjerenje razine etanola u izdahnutom zraku. 
Metoda nadzora s pomoću etanola može otkriti i 
manje količine apsorbirane tekućine bez obzira na to 
radi li se o bolesniku u regionalnoj ili općoj anesteziji. 
Metoda ne ovisi o stanju plućne funkcije, već je pouz-
dana i kod kronične opstruktivne plućne bolesti koju 
često imaju urološki bolesnici starije dobi.23 Procjena 
količine apsorbirane tekućine za ispiranje s pomoću 
prijenosnog uređaja (alkometar) namijenjenog brzom 
mjerenju koncentracije etilnog alkohola (etanola) u iz-
dahnutoj količini zraka jednostavna je, pouzdana i 
praktična metoda, isplativa i lako prihvatljiva za bole-
snika, stoga nije opravdana nedovoljna zastupljenost 
te metode u hrvatskoj kliničkoj praksi. Nagli porast 
središnjega venskog tlaka može upućivati na apsorpciju 
tekućine za ispiranje. Na procjenu apsorpcije ovom 
metodom utječu krvni i volumni gubitci i intravenska 
volumna nadoknada. Manje rabljena metoda jest mje­
renje porasta tjelesne težine dok je bolesnik na opera-
cijskom stolu pri čemu treba voditi računa o krvnim 
gubitcima i primljenim infuzijama.24

Prevencija sindroma TURP-a
Potrebni su stalni oprez i visoka razina sumnje ane-

steziologa kako bi se što više snizio rizik od razvoja ove 
komplikacije koja i dalje ima visok pobol. Mjere pre-
vencije sindroma TURP-a mogu pridonijeti znatnom 
smanjenju učestalosti ove komplikacije, ali ga ne mogu 
potpuno spriječiti zbog čega prepoznavanje sindroma 
TURP-a treba biti stalno na pameti i u diferencijalnoj 
dijagnozi svih kliničkih promjena tijekom operacije 
TURP-a. Rizik od nastanka komplikacija potrebno je 
svesti na najmanju moguću mjeru. Postupci kojima se 
to nastoji postići odnose se pretežno na ograničenje 
brzine apsorpcije otopine za ispiranje, rano uočavanje 
kliničkih znakova i simptoma te primjenu neodgodi-
vih postupaka koji sprječavaju nastanak ili pogoršanje 
simptoma.
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Priprema bolesnika za TURP
Stariji bolesnici s pridruženim bolestima iziskuju 

veću pozornost u pripremi za TURP. Bolesnikovo sta-
nje potrebno je optimizirati, a čimbenike rizika pažlji-
vo kontrolirati kako bi se rizik od nastanka sindroma 
TURP-a minimalizirao. Poželjno je da je bolesnik u 
stanju euvolemije, a serumski elektroliti normalizira-
ni, pogotovo hiponatremija. Najčešći izbor periopera-
tivnih intravenskih otopina jest fiziološka otopina jer 
sadržava 154 mmol/L natrija. Ipak, zbog mogućeg raz
voja cirkulacijskog preopterećenja potrebno je ograni-
čiti i pažljivo motriti količinu intravenske volumne 
nadoknade. Sniženi krvni tlak ubrzava apsorpciju oto-
pine za ispiranje, stoga je katkad potrebno održavati 
tlak primjenom vazopresora poput fenilefrina.2

Konzumiranje cigareta, uključujući i prijašnje puše-
nje, važan je čimbenik koji pridonosi većoj apsorpciji 
tekućine za ispiranje u vrijeme TURP-a. Pretpostavlja 
se da pušenje utječe na rast krvožilja u predstojnoj 
žlijezdi s posljedicom više otvorenih žila tijekom ope-
racije.25

Odabir otopine za ispiranje  
i ograničenje njezina volumena

Posljednjih se godina sve rjeđe rabi otopina glicina 
da bi se izbjegla toksičnost zbog hiperglicinemije koja 
može dovesti do poremećaja vida, a zbog povišene vri-
jednosti amonijaka i do encefalopatije.26 Mnogi sluča-
jevi sindroma TURP-a sa simptomima hemodinamske 
nestabilnosti i gubitka svijesti, povezani s otopinom 
glicina za ispiranje, pogrešno su pripisivani popratnoj 
hiponatremiji.

Kod bubrežnih bolesnika potrebno je ograničiti is-
piranje na 15 L irigacijske otopine. Ako bolesnik ima 
koronarnu arterijsku bolest, preporučuje se rabiti do 
20 L otopine za ispiranje. U bolesnika sa šećernom 
bolesti preporučuje se ograničenje na manje od 24 L 
otopine. Bolesnicima sa šećernom bolesti i hipertenzi-
jom preporučuje se davati do najviše 20 L otopine za 
ispiranje.27

Hipotermija se izbjegava uporabom toplih otopina 
za ispiranje, to više jer ne izazivaju znatnu vazodilata-
ciju u operacijskom području niti povećavaju gubitke 
krvi.28

Položaj bolesnika za vrijeme kirurškog zahvata
Sigurnosti bolesnika pogoduje vodoravno ležanje 

na operacijskom stolu, što osobito dolazi do izražaja 
kod bolesnika s povišenim rizikom od razvoja sindro-
ma TURP-a. Trendelenburgov položaj s nagnućem ti-
jela za 20 stupnjeva u smjeru glavom prema dolje sma-
njuje prag tlaka u mokraćnom mjehuru iznad kojeg 
započinje apsorpcija tekućine za ispiranje te se povi
šava rizik od nastanka sindroma TURP-a.29

Trajanje kirurškog zahvata
Apsorpcija manjih količina tekućine za ispiranje 

preko otvorenih venskih sinusa predstojne žlijezde 
događa se pri gotovo svakom zahvatu. Općenito se 
smatra da produljeno trajanje operacije TURP-a pri-
donosi povećanju ukupnog volumena apsorbirane 
otopine i pogoduje nastanku sindroma TURP-a. Pre-
poručuje se ograničiti trajanje kirurškog zahvata na 60 
minuta. Planira li se zahvat dulji od navedenoga, može 
se razmotriti profilaktička primjena furosemida.

Za bolesnike s bubrežnom insuficijencijom prepo-
ručuje se završiti TURP u 40 minuta, a kod bolesnika s 
hipertenzijom u roku od 45 minuta. U bolesnika sa 
šećernom bolesti i hipertenzijom preporučuje se zavr-
šiti TURP za manje od 40 minuta.27

Valja naglasiti da se sindrom TURP-a može javiti 
već tijekom prvih 15 do 20 minuta od početka zahvata. 
Općenito uzevši, korelacija između trajanja TURP-a i 
količine apsorbirane irigacijske otopine slaba je. Tako-
đer, nije utvrđena korelacija između učestalosti i težine 
hiponatremije, s jedne strane, i trajanja TURP-a, s 
druge strane. Međutim, utvrđena je korelacija pobola  
i smrti bolesnika s trajanjem TURP-a duljim od 150 
minuta.28

Volumen predstojne žlijezde
Ako je predstojna žlijezda velika (> 45 g), ima boga-

te venske sinuse i očekuje se produljena resekcija s 
većim krvarenjem i većom potrebom za ispiranjem pa 
je time povećana resorpcija otopine za ispiranje.29

Visina spremnika s tekućinom za ispiranje
Dosadašnji rezultati nisu dokazali povezanost više-

ga hidrostatskog tlaka pri višem položaju infuzijskih 
vrećica za ispiranje iznad razine bolesnika s količinom 
apsorpcije otopine za ispiranje, a ni s promjenom kon-
centracije natrija u serumu ili osmolalnosti plazme. U 
praksi se vrećica s otopinom za ispiranje ne postavlja 
na više od 100 cm od razine mokraćnog mjehura. 
Otjecanje tekućine tijekom ispiranja mora biti nepre-
kinuto, čime se osigurava da tlak u mokraćnome mje-
huru bude na najnižoj razini. Zasad ovo pitanje ostaje 
dvojbeno i otvoreno za daljnja ispitivanja.29

Kirurško iskustvo urologa
Veće kirurško iskustvo često razumijeva kraće ki-

rurško vrijeme i poštednije operacijsko oštećenje tkiva 
predstojne žlijezde s manje otvorenih venskih sinusa i 
rjeđim razdorima čahure. Naime, oštećenja pogoduju 
nakupljanju irigacijske tekućine u prostoru oko pred-
stojne žlijezde i retroperitonealno odakle se tekućina 
apsorbira u krvotok. Stoga se kod kirurga s većim 
iskustvom očekuje manja mogućnost apsorpcije teku-
ćine za ispiranje. S druge strane, iskusniji kirurg kat-
kad bržim radom i agresivnijim kirurškim pristupom 
dovede do ranih oštećenja čahure predstojne žlijezde. 
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U svakom slučaju pojedina mjesta krvarenja treba na 
vrijeme uočiti i koagulirati.29

Aplikacija vazopresina u predstojnu žlijezdu
Nakon injiciranja vazopresina u predstojnu žlijezdu 

slijedi smanjenje krvarenja tijekom resekcije, što pove-
ćava kiruršku vidljivost i mogućnost ranog uočavanja 
ijatrogenog oštećenja čahure te se smanjuje potreba  
za ispiranjem. Sve navedeno pridonosi smanjenju ap-
sorpcije tekućine za ispiranje.30

Profilaktička uporaba antagonista  
vazopresinskih receptora

Jednokratna intravenska aplikacija antagonista va-
zopresinskih receptora pokazala se korisnom u sprje-
čavanju znatnijeg sniženja razine serumskog natrija 
pri TURP-u. To je osobito važno ako je predstojna žli-
jezda velika te se očekuje produljeno trajanje zahvata.31

Ograničenje irigacijskog tlaka
Ispiranje pod nižim tlakom u mokraćnome mjehuru 

za vrijeme TURP-a smanjuje apsorpciju otopine za is-
piranje u krvotok. Tlak u mokraćnome mjehuru može 
se ograničiti suprapubičnom kateterizacijom, povre-
menim uklanjanjem tekućine za ispiranje i uporabom 
resektoskopa koji omogućava resekciju uz neprekidni 
odvod tekućine.29

Bipolarni TURP
Kod monopolarnog TURP-a izvor je energije elek-

trična struja koja potječe iz aktivne elektrode te prolazi 
bolesnikovim tijelom do negativne elektrode, najčešće 
priljubljene na koži natkoljenice ili bedra. U tom se 
slučaju rabe otopine sorbitola ili glicina koje ne provo-
de struju, a blago su hipoosmolarne. Istraživanja na 
životinjama, dobrovoljcima i bolesnicima upozorile su 
na manje komplikacija i manje smrtnih ishoda ako se 
otopina glicina zamijeni drugom neelektrolitskom 
otopinom. Preporučuje se napuštanje otopine glicina 
kod monopolarnog TURP-a radi boljih kliničkih isho-
da i veće sigurnosti bolesnika.26 Bipolarna elektrokau-
terizacija sigurnija je tehnika jer nema provođenja 
struje kroz tijelo. Ona omogućava perioperativnu upo-
rabu elektrolitskih otopina za ispiranje. Može se rabiti 
fiziološka otopina, što omogućava dulju resekciju bez 
veće bojazni od razvoja dilucijske hiponatremije i 
edema mozga.32–34 U ovom slučaju vrijednost natrija u 
serumu nije pouzdan pokazatelj apsorpcije tekućine za 
ispiranje, dok porast kloridnih iona ima dijagnostičku 
vrijednost.

Primjena novijih tehnika resekcije  
predstojne žlijezde

Postupno se uvode minimalno invazivne tehnike 
poput radiofrekventne ablacije, mikrovalne termote-

rapije, bipolarne elektrovaporizacije predstojne žlijez-
de te nove laserske tehnike kao što su laserska vapori-
zacija, ablacija, resekcija ili enukleacija predstojne žli-
jezde. Laserske tehnike omogućavaju dobru hemosta-
zu uključujući bolesnike na antikoagulantnoj terapiji i 
općenito pokazuju dobre rezultate kod bolesnika s 
težim sustavnim bolestima. Niži rizik od kirurškog 
krvarenja i uporaba fiziološke otopine za ispiranje oso-
bito pogoduju starijim i nemoćnim bolesnicima. La-
serske tehnike obećavaju veću sigurnost za bolesnika i 
niži rizik od razvoja sindroma TURP-a. Doduše, ova je 
tehnologija zasad manje dostupna zbog skupoće ure-
đaja, a uspješnost ovisi i o iskustvu kirurga u radu s 
laserom.35–37

Izbor anestezijske tehnike
Kratkoročni pobol i smrtni ishodi, kao i dugoročni 

ishodi usporedivi su kod obje anestezijske tehnike – 
regionalne (spinalne) anestezije i opće anestezije. Me-
đutim, spinalna anestezija pri TURP-u ima više pred-
nosti nego opća anestezija.38 Ponajprije, kod svjesnog 
bolesnika u spinalnoj anesteziji mogući su procjena 
stanja svijesti i lakše prepoznavanje ranih simptoma 
sindroma TURP-a poput mučnine, napetosti, smete-
nosti, vrtoglavice, glavobolje, stezanja u prsima i grlu 
te plitkog disanja. Sindrom TURP-a može se početno 
manifestirati neurološkim znakovima poput letargije, 
nesvijesti, proširenih zjenica koje tromo reagiraju na 
svjetlo, toničko-kloničkih grčeva i kome, a lakše ih je 
uočiti u budnog bolesnika. Ako je posrijedi hiperglici-
nemija, bolesnik može upozoriti na poremećaje vida 
poput svjetlucanja te na žarenje i peckanje u licu. Do-
datna je prednost periferna vazodilatacija u spinalnoj 
anesteziji sa smanjenjem cirkulacijskog preopterećenja 
tekućinom i plućnog edema. Sniženje krvnog tlaka u 
spinalnoj anesteziji povoljno je jer je kirurško krvare-
nje manje. Također, manji je kirurški stresni odgovor. 
Bolesnik se može požaliti na bol u ramenima ili oko 
pupka, što može upozoriti na oštećenja čahure pred-
stojne žlijezde ili na puknuće mokraćnog mjehura.39

Nedavno objavljena petnaestogodišnja retrospektiv-
na analiza obuhvatila je 1502 bolesnika podvrgnuta 
TURP-u. Standardno se rabila otopina 1,5%-tnoga gli-
cina za ispiranje i svim je bolesnicima zahvat izveden u 
spinalnoj anesteziji. Sindrom TURP-a pojavio se u 48 
bolesnika ili njih 3,2%. Rani simptomi odnosili su se 
na mučninu (21/48), bradikardiju (11/48), poremećaje 
vida (10/48) i smetenost (11/48). Nakon pojave simp-
toma sve su procedure zaustavljene, svi su bolesnici 
dobili intravenski diuretik furosemid, a njih devet tra-
žilo je pojačan poslijeoperacijski nadzor. Nijedan bole-
snik nije imao teže simptome poput stupora, kome ili 
napadaja i svi su se oporavili u sljedećih 48 sati (raspon 
18 – 48 sati). Ovom je studijom potvrđeno da spinalna 
anestezija omogućava lakše rano prepoznavanje simp-
toma.40



167

Sindrom TURP-a  T. Šimurina i sur.  2020; godište 142; 160–169  LIJEČ VJESN

Nadalje, spinalna anestezija ima prednost jer osigu-
rava dobru poslijeoperacijsku analgeziju te je manja 
učestalost hipertenzije i tahikardije koje se često javlja-
ju nakon oporavka iz opće anestezije.

Danas se sve više rabe bipolarne elektrode s upora-
bom fiziološke otopine za ispiranje i laserske tehnike s 
trenutačnom koagulacijom u operacijskom polju pa se 
očekuje rjeđa pojava dilucijske hiponatremije. Stoga je 
razumljivo da se danas sve manje naglašavaju predno-
sti regionalne anestezije za TURP, a veći je naglasak na 
brzom protoku bolesnika u dnevnoj kirurgiji. Nadalje, 
u nekih bolesnika na antikoagulantnoj terapiji izbor 
opće anestezije može biti sigurnija opcija. Ako bole-
snik odbija spinalnu anesteziju ili pri postojanju dru-
gih kontraindikacija, bolesnik se uvodi u opću aneste-
ziju. Litotomijski položaj na operacijskom stolu uz 
nagib glavom prema dolje pridonosi smanjenju funk-
cionalnoga rezidualnog kapaciteta i dišnog volumena, 
što se rješava strojnom ventilacijom pozitivnim tla-
kom. Za prepoznavanje ranih simptoma kod bolesnika 
u općoj anesteziji anesteziolog se ponajprije oslanja na 
promjene krvnog tlaka koji je početno visok, a zatim 
nizak, zatim razvoj bradikardije i promjene u elektro-
kardiografskom zapisu gdje susrećemo nodalni ritam, 
promjene ST-spojnice, U-valove i proširene QRS-
komplekse.38

Transezofagealni Dopplerov ultrazvuk silaznog di-
jela prsne aorte omogućava ranu dijagnostiku sindro-
ma TURP-a tijekom zahvata u općoj anesteziji teme-
ljem procjene hemodinamskih parametara i unutaržil-
noga volumnog statusa.41

Iako spinalna anestezija ima spomenute prednosti 
pred općom anestezijom, broj smrtnih ishoda i poka-
zatelji kliničkog ishoda poslije TURP-a ne razlikuju se 
znatno među ovim dvjema anestezijskim tehnikama. 
Učestalost poslijeoperacijskih komplikacija poput in-
farkta miokarda, plućne embolije, cerebrovaskularnih 
incidenata, tranzitornih ishemijskih ataka, zatajenja 
bubrega ili jetre i potrebe za produljenom ventilaci- 
jom nakon TURP-a slična je u regionalnoj i općoj ane-
steziji.

Liječenje sindroma TURP-a
Unatoč brojnim preventivnim mjerama sindrom 

TURP-a još nije iskorijenjen. Rano prepoznavanje 
simptoma iznimno je važno. Ako se simptomi jave za 
vrijeme endoskopske resekcije, potrebno je odmah 
zaustaviti daljnje krvarenje u operacijskom polju i raz-
motriti prekid operacije. Pri blagim simptomima 
kirurški se zahvat može ubrzano završiti i valja što 
prije ordinirati diuretik Henleove petlje, najčešće furo-
semid u dozi od 40 mg, čime se potiče gubitak vode 
koji nadmašuje istodobni gubitak natrija. Standardno 
praćenje kod blažih simptoma obuhvaća neinvazivno 
mjerenje krvnog tlaka, očitavanje saturacije krvi kisi-

kom (SpO2) (pulsna oksimetrija) i kontinuirani elek-
trokardiografski zapis. Pri očuvanoj hemodinamskoj 
stabilnosti i umjerenim simptomima poput mučnine, 
povraćanja i nemira potrebno je praćenje u jedinicama 
pojačanog nadzora sve do nestanka simptoma. Pot-
porna terapija uključuje lijekove za suzbijanje mučni-
ne i povraćanja. Ako se prvi rani simptomi ne prepo-
znaju na vrijeme ili primijenjene mjere liječenja nisu 
prikladne, mogu se razviti teški simptomi. Tad se 
endoskopska resekcija odmah prekida i intravenske 
infuzije zaustave. Mjerama potpornog liječenja podu-
pire se funkcija dišnog i srčano-žilnog sustava. Potreb-
no je što prije zatražiti premještaj u Jedinicu intenziv-
nog liječenja. Potpora disanju postiže se dodatnim ki-
sikom te, ako je potrebno, intubacijom i mehaničkom 
ventilacijom. Napadaji nalažu intravensku antikonvul-
zivnu terapiju benzodiazepinima i, katkad, dodatak 
barbiturata ili antiepileptika. Niska razina magnezija, 
ako se ne korigira, može pogoršati epileptičke napada-
je. Hemodinamska nestabilnost bolesnika nalaže inva-
zivno mjerenje sustavnoga krvnog tlaka. Invazivni 
hemodinamski monitoring pomaže pri usmjeravanju 
farmakološke potpore i primjene infuzija. Ako su pri-
sutne bradikardija i hipotenzija, primjenjuju se atro-
pin, adrenergički lijekovi i kalcij.38 Plinske analize iz 
arterijske ili venske krvi omogućavaju brzu procjenu 
vrijednosti elektrolita, šećera u krvi, hemoglobina i 
osmolalnosti u serumu.2 Akutno sniženje razine natri-
ja i njegova brza korekcija mogu dovesti do trajnoga 
neurološkog oštećenja. Korekcija vrijednosti serum-
skog natrija provodi se postupno i oprezno. Kod akut-
ne hiponatremije (vrijednosti niže od 120 mmol/L) 
praćene neurološkim znakovima potrebno je osigurati 
nadoknadu hipertoničnom otopinom natrija (1,8 – 
3%-tna otopina natrijeva klorida). Nadoknada natrija 
provodi se polako (1 mmol/L/h) jer brza korekcija 
može prouzročiti razvoj sindroma osmotske demijeli-
nizacije. Nakon što se postigne vrijednost natrija viša 
od 120 mmol/L, u daljnjem su postupku dovoljni sma-
njen unos tekućine i primjena furosemida. Pravilnom 
nadoknadom natrija postižu se kontrola moždanog 
edema i povećanje volumena plazme, smanjuje se sta-
nična oteklina, potiče mokrenje te, naposljetku, izbje-
gavaju posljedice poput zaostalih neuroloških ošteće-
nja i smrtnog ishoda.42 Akutni plućni edem neodgodi-
vo nalaže primjenu diuretika (manitol, furosemid) pri 
čemu treba voditi računa o gubitku natrija zbog tera
pije i pogoršanju hiponatremije. Veći procijenjeni 
krvni gubitci nalažu nadoknadu deplazmiranim eri-
trocitima. Ako su prisutne vidne smetnje zbog hiper-
glicinemije, očekuje se da spontano iščeznu tijekom 24 
sata nakon operacije s obzirom na to da je poluživot 
glicina 85 minuta. Pregled oftalmologa prije otpusta 
doma nuždan je. Anesteziolog se treba pobrinuti za to 
da se svaka teška komplikacija uredno dokumentira i 
navedu postupci koji su poduzeti kako bi se riješila.
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Zaključak
Simptomi sindroma TURP-a različiti su i nepred-

vidljivi, stoga ne postoji unaprijed zadani slijed postu-
panja, nego se pri rješavanju ove komplikacije primje-
njuje individualizirani pristup. Dijagnoza i liječenje 
ovise o dobroj kliničkoj prosudbi te nalažu multidisci-
plinarni pristup. Rana dijagnoza ključna je da bi se 
izbjegli trajne posljedice i smrtni ishod. Unatoč sve 
većem razumijevanju uzroka, patofiziologije i simpto-
matologije sindroma TURP-a te poboljšanjima kirur-
škog i anesteziološkog pristupa ovu komplikaciju često 
nije lako predvidjeti ni spriječiti. Pažljiv pristup i isku-
stvo anesteziologa tijekom pripreme bolesnika i pro-
cjene rizika od nastanka komplikacija, stalni periope-
rativni nadzor, uhodana suradnja članova zdravstve-
nog tima, prikladan odabir otopine za ispiranje i pri-
mjena modernih kirurških tehnika doveli su do manje 
učestalosti sindroma TURP-a i veće sigurnosti za bole-
snika.
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SAŽETAK. Imunosni sustav uključuje specifičnu i nespecifičnu imunost. Promjene imunosnog odgovora u peri-
operativnom razdoblju posredovane su ozljedom tkiva, strahom, lijekovima, hipotermijom, boli, transfuzijom 
krvi, hiperglikemijom, infekcijom i povećanim stresom. Anestezija može utjecati na stresni odgovor središnjom 
modulacijom (opća anestezija), aferentnom blokadom (regionalna anestezija) ili interakcijom s endokrinim 
sustavom. Također, izbor anestezioloških tehnika može imati mnogo šire značenje svojim utjecajem na karcinom-
ske stanice i njihovo metastaziranje. Ciljevi ovoga preglednog članka bili su istražiti učinke regionalne anestezije u 
usporedbi s općom (intravenskom i inhalacijskom) anestezijom na promjenu kirurškog odgovora na stres, progre-
siju maligne bolesti i poslijeoperacijsko funkcioniranje organa. Dokazano je da primjena općih anestetika ima 
supresivni učinak na staničnu i humoralnu imunost djelujući na funkciju imunokompetentnih stanica te gensku 
ekspresiju upalnih medijatora i njihovu sekreciju. Opioidni analgetici ili njihov način primjene pokazuju drukčiji 
efekt na imunosni sustav: imunosupresivni, imunostimulacijski ili oba. Nasuprot tomu, primjena lokalnih aneste-
tika djelotvorna je u liječenju akutne i kronične upale jer ti anestetici inaktiviraju upalne procese na različitim 
razinama djelujući na monocitno-makrofagni sustav, smanjuju proupalne funkcije poput stvaranja kisikovih 
metabolita, oslobađanja histamina, interleukina (IL-1α) i leukotrijena. Da bi se izbjegla ova imunosna reakcija, 
preporučuje se primjena regionalne analgezije koja je nadmoćna naspram drugim analgetskim metodama te 
reducira količinu poslijeoperacijskog krvarenja. Upravo zbog tih važnih prednosti danas je regionalna analgezija u 
širokoj primjeni kod kirurških zahvata na onkološkim bolesnicima.
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SUMMARY. The immune system comprises both specific and non-specific immunity. The immune response dur-
ing the perioperative period is modulated by tissue trauma, fear/anxiety, medication, hypothermia, pain, transfu-
sion of blood products, glycaemia regulation, infection and increased stress. Anaesthesia can influence the stress 
response by central modulation (general anaesthesia), afferent blockade (regional anaesthesia), or by interaction 
with the endocrine system. The choice of anaesthetic technique seems to have an influence on cancer cells and 
their possible dissemination. The aims of this review article are to review the effects of regional anaesthesia in 
comparison to general anaesthesia (intravenous and inhalational) on the immune response to surgical stress, 
malignant disease progression and postoperative organ function. It is known that general anaesthesia can 
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suppress cellular and humoral immunity by acting on immune-competent cells, gene expression and secretion of 
inflammatory mediators. Opioids and/or their mode of administration show a different effect on the immune 
system: immune suppression, immune stimulation or both. In contrast, local anaesthetics are efficient in treating 
acute and chronic inflammation because they deactivate inflammatory processes on different levels, including the 
monocyte-macrophage system, decrease of oxygen metabolites and free radical formation, histamine liberation, 
release of interleukin (IL-1α) and leukotriens. To minimise or avoid immune reactions, the use of local and regional 
anaesthesia is recommended, as it is superior to other analgesic methods and also reduces postoperative blood 
loss. Because of these significant advantages, today the use of regional anaesthesia is widespread in oncological 
surgery.

Promjene imunosnog odgovora u perioperativnom 
razdoblju posredovane su ozljedom tkiva, strahom, 
lijekovima, hipotermijom, boli, transfuzijom krvi, hi-
perglikemijom, infekcijom i povećanim stresom. Naj-
važniji utjecaj tih čimbenika na imunosni sustav jest 
suprimiranje adaptivne imunosne reakcije ili pojača-
vanje imunosnog odgovora.1,2 Veliki kirurški zahvati 
ili traume organizma (opekline, politraume) često 
mogu dovesti do znatnog imunosupresivnog odgovo-
ra koji će uzrokovati produljenje cijeljenja rane i kom-
plicirane infekcije.3 Anestezija može utjecati na stresni 
odgovor središnjom modulacijom (opća anestezija), 
aferentnom blokadom (regionalna anestezija) ili in
terakcijom s endokrinim sustavom (etomidat). Regio-
nalna anestezija može samostalno ili u kombinaciji s 
općom anestezijom znatno suprimirati endokrini od-
govor organizma na stres.4 Također, izbor anestezio-
loških tehnika može imati mnogo šire značenje svojim 
utjecajem na karcinomske stanice i njihovo metastazi-
ranje. Ciljevi ovoga preglednog članka bili su istražiti 
učinke regionalne anestezije u usporedbi s općom (in-
travenskom i inhalacijskom) anestezijom na promjenu 
kirurškog odgovora na stres, progresiju maligne bole-
sti i poslijeoperacijsko funkcioniranje organa.5

Prirođena i stečena imunost
Imunosni sustav uključuje specifičnu i nespecifičnu 

imunost. Prirođeni imunosni odgovor nespecifična je 
imunosna obrana prisutna pri rođenju.5 Prva je linija 
obrane i odnosi se na zaštitne mehanizme koji su pri-
sutni čak i prije infekcije. Njezine glavne komponente 
jesu epitelne membrane (koje blokiraju ulaz patoge-
na), fagocitne stanice (neutrofili i makrofagi), dendri-
tičke stanice, ubilačke (engl. natural killer – NK) stani-
ce i nekoliko proteina plazme uključujući komple
mentni sustav. Najvažnija stanična reakcija prirođene 
imunosti jest upala – proces posredovan dendritičkim 
i NK-stanicama, pri čemu se regrutiraju i aktiviraju 
fagocitne stanice kako bi uklonile uljeza.5 Adaptivni 
imunitet, koji se naziva i specifična ili stečena imunost, 
sastoji se od mehanizama što su nastali prepoznava-
njem specifičnih antigena patogena. Specifični imuno-
sni sustav posredovan je primarno limfocitima, a nje-
gova funkcija može se svrstati u dva tipa: humoralni 
imunitet, posredovan B-limfocitima i njihovim anti

tijelima, te stanični imunitet, posredovan uglavnom 
T-limfocitima i njihovim citokinima, koji imaju važnu 
ulogu pri aktivaciji imunosnih stanica, regulaciji i 
komunikaciji.5 Osim svoje uloge u obrani organizma 
protiv tumorskih stanica i infektivnih uzročnika, upal-
ni je odgovor ključan za obnavljanje tkiva nakon ki-
rurških ili nekih drugih ozljeda. Poremećaj ovog pro-
cesa može povećati osjetljivost na infekcije, ubrzati 
rast stanica karcinoma i njihovo metastaziranje.5,6

Utjecaj opće anestezije  
na imunosni odgovor

Anestetici imaju supresivni učinak na staničnu i hu-
moralnu imunost djelujući na funkciju imunokompe-
tentnih stanica te gensku ekspresiju upalnih medijato-
ra i njihovu sekreciju.7 Kod malignih bolesti imunosu-
presija potencirana anesteticima (disfunkcija NK-sta-
nica i limfocita) može ubrzati rast i metastaziranje 
rezidualnih malignih stanica te time pogoršati prog
nozu. Protuupalno djelovanje anestetika može biti i 
korisno u stanjima koja obuhvaćaju ishemiju, sindrom 
sustavnog upalnog odgovora (engl. systemic inflamma­
tory response syndrome – SIRS) i reperfuzijsku ozlje-
du.8 Procjene djelovanja anestetika na imunosni sustav 
bolesnika prilično su ograničene jer imaju više vari
jabla kao što su duljina i vrsta kirurškog zahvata te 
komplikacije povezane s njima.9

Intravenski anestetici
Dokazano je da primjena tiopentala i ketamina  

kod štakora suprimira NK-staničnu aktivnost i razinu 
NK-stanica u usporedbi s kontrolnim skupinama.10 
Također, dokazano je da propofol ima inhibicijski uči-
nak na monocite, neutrofile i makrofage u prirođenoj 
imunosti, ali ne djeluje na limfocite i NK-stanice.11 
Propofol ima antioksidativno i protuupalno djelovanje 
inhibirajući prirođenu imunost.12 Istraživanja u kri
tičnih bolesnika pokazala su da propofol ne utječe 
znatno na neutrofilnu funkciju.13 Smanjuje sekreciju 
interleukina 8 (IL-8) iz neutrofila stimuliranih lipopo-
lisaharidom, dok unutarstanična razina IL-8 i glas
nička ribonukleinska kiselina (mRNK) (engl. messen­
ger ribonucleic acid – mRNA) ostaju nepromijenjene, 
što upućuje na to da propofol djeluje na posttranslacij-
skoj razini (regulacija ekspresije eukariotskih gena), a 
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ne na mRNK.14,15 Chen i suradnici16 u svojem su istra-
živanju dokazali da je stvaranje proupalnih citokina – 
čimbenika tumorske nekroze alfa (engl. tumor necrosis 
factor alpha – TNF-α), IL-1β i IL-6 – u makrofaga ak-
tiviranih lipopolisaharidom inhibirano na pretrans
lacijskoj razini nakon primjene propofola. Primjena 
propofola i fentanila pri anesteziji kod ljudi pokazuje 
izrazito smanjenje broja cirkulirajućih NK-stanica, 
dok u studijama in vitro nema utjecaja.17

Opioidi
Tradicionalan pojam vezan za opioide jest imunosu-

presija. Nedavna istraživanja pokazuju komplicirani 
utjecaj opioidnih receptora na imunosnu funkciju 
putem različitih mehanizama. Različiti opioidi ili nji-
hov način primjene pokazuju drukčiji efekt na imuno-
sni sustav: imunosupresivni, imunostimulacijski ili 
oba.18 Imunomodulacija inducirana opioidom posre-
dovana je opiodnim receptorima (δ, κ, μ i σ) te aktiva-
cijom autonomnoga živčanog sustava i osi hipotala-
mus-hipofiza-nadbubrežna žlijezda.19 Aktivacija opio-
idnih receptora potiče produkciju adrenokortikotrop
nog hormona (ACTH) iz hipofize, što potiče stvara- 
nje glukokortikoida koji suprimiraju sve imunosne 
stanice osim regulacijskih T-limfocita.20 NK-stanice i 
neutrofili imaju receptore δ i μ, dok monociti, makro-
fagi, B-limfociti i T-limfociti imaju receptore μ, δ i κ.18 
Morfij inhibira diferencijaciju i proliferaciju makro
faga, a suprimira funkciju neutrofila: fagocitozu, oksi-
daciju i prikazivanje receptora komplementa.21 Sma-
njuju se aktivnost limfocita B i T te aktivnost NK-sta-
nica.22,23 Također, morfij pokazuje imunosupresivni 
učinak inhibicijom transkripcije IL-2 u aktiviranim 
T-limfocitima te inhibira aktivnost citotoksičnih lim-
focita CD4+ i CD8+.24 Postoji dosta radova in vitro 
koji prikazuju metastatski ili inhibicijski učinak morfi-
ja na proliferativni potencijal tumorskih stanica.25,26 
Na modelu in vivo (štakori) dokazano je smanjeno 
preživljenje nakon primjene morfija pri karcinomu 
dojke. Dokazano je i da morfij potiče aktivaciju i 
degranulaciju mastocita, limfangiogenezu te povisuje 
razinu upalnih citokina, supstancije P i triptaze.27 Rast 
tumora posredovan je ponajviše proliferacijom tumor-
skih stanica i angiogenezom, koje su nužne za meta-
staziranje.28 Za razliku od morfija, sintetički opioidi 
poput fentanila, sufentanila i alfentanila nemaju imu-
nosupresivni učinak zbog manje interakcije s opioid-
nim receptorima.29 Sacerdote i suradnici otkrili su po-
jačanu aktivnost NK-stanica nakon perioperativne 
primjene tramadola kod bolesnica s tumorom mater-
nice.30

Inhalacijski anestetici
Dokazano je da imaju inhibicijski učinak na aktiv-

nost NK-stanica i funkciju neutrofila te da smanjuju 

limfocitnu proliferaciju i oslobađanje citokina u mo-
nonuklearnim stanicama.31 Inhibirajući funkciju neu-
trofila, oslabljuju njihovu sposobnost za aktivaciju 
upalnog odgovora, ali time mogu osigurati i pozitivan 
utjecaj pri ishemijsko-reperfuzijskoj ozljedi smanje-
njem stvaranja kisikovih radikala, čime se smanjuje 
prianjanje neutrofila na endotel krvnih žila, npr., kod 
ishemijskoga srčanog mišića.32 Sevofluran suprimira 
izlučivanje proupalnih citokina, IL-6 i IL-8, dok inha-
lacija izoflurana smanjuje izlučivanje proupalnog cito-
kina IL-1β.33 Noviji radovi pokazuju i neuroprotek
tivni učinak sevoflurana na ishemijsko-reperfuzijsku 
ozljedu mozga (engl. cerebral ischemia/reperfusion 
injury – CI/RI) u uvjetima in vitro i in vivo, najvjero
jatnije inhibicijom mikroRNK (engl. microRNA miR- 
-181) i stimulirajući inhibitor apoptotičnog proteina 
vezanog X-kromosomom (engl. X-chromosome-linked 
inhibitor of apoptosis protein – XIAP).34 Drugi inhala-
cijski anestetici poput enflurana i izoflurana suprimi-
raju oslobađanje TNF-α i IL-1β te inhibiraju limfocit-
nu funkciju.35

Dušični oksid
Dokazan je nepovoljan učinak nakon primjene du-

šičnog oksida. Dušični oksid deprimira neutrofilnu 
kemotaksiju i remeti proces sinteze deoksiribonukle-
inske kiseline (DNK; engl. deoxyribonucleic acid – 
DNA). Također, primjena dušičnog oksida povezana 
je s depresivnim učinkom na funkciju neutrofila i sa 
smanjenom produkcijom mononuklearnih stanica.36 
Istraživanja na miševima dokazala su povezanost po-
jačane izloženosti dušičnom oksidu s nastankom me-
tastaza u jetri i plućima.37

Utjecaj lokalnih anestetika  
i regionalne anestezije na imunosni odgovor

Lokalni anestetici
Mehanizam djelovanja lokalnih anestetika ponaj

više se bazira na interakciji s natrijevim kanalima u 
membrani živaca. Natrijevi kanali sadržavaju jednu 
veću alfa (α) podjedinicu i dvije manje beta (β) podje-
dinice. Alfa-podjedinice na mjestu vezanja lokalnog 
anestetika imaju četiri homologne jedinice gdje je 
svaka povezana sa šest transmembranskih uzvojnica.38 
Povećanom frekvencijom podražaja živčanih vlakana 
otvaraju se natrijevi kanali te omogućuju ulazak na
triju i lokalnom anestetiku. Lokalni anestetici rever
zibilnim učinkom sprječavaju depolarizaciju živča- 
ne membrane tako što blokiraju protok natrijevih 
iona, ne djelujući pritom previše na kalijeve ione. 
Stoga, što je frekvencija podražaja dulja, to su veće 
mogućnost vezanja lokalnog anestetika na unutraš-
njost ionskog kanala i njegova inaktivacija.39 Lokalni 
su se anestetici pokazali djelotvorni u liječenju akutne 
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i kronične upale jer inaktiviraju upalne procese na raz
ličitim razinama. Djeluju na monocitno-makrofagni 
sustav, smanjuju proupalne funkcije poput stvaranja 
kisikovih metabolita, oslobađanja histamina, IL-1α i 
leukotrijena.40 Primjena lidokaina pokazuje antitu-
morski učinak, a primjena ropivakaina supresivni uči-
nak na rast tumorskih stanica.41,42 Mogući antiprolife-
rativni učinak lidokaina na tumore izražen je putem 
receptora epidermalnog faktora rasta (engl. epidermal 
growth factor receptor – EGFR).41 Deegan i suradnici 
dokazali su povoljan učinak levobupivakaina na posli-
jeoperacijsku razinu IL-10 kod bolesnica s karcino-
mom dojke.43 Učinak IL-10 na rast tumora komplek-
san je i nije potpuno razjašnjen. Svojim djelovanjem 
znatno inhibira produkciju proupalnih citokina, uk-
ljučujući IL-1, IL-8, IL-6, TNF-α i matriks metalopro-
teinaze (engl. matrix metalloproteinases – MMPs), te 
pojačava učinak NK-stanica.43

Regionalna anestezija i analgezija
Primjena regionalne anestezije s lokalnim anesteti-

kom tijekom kirurškog zahvata rezultira smanjenjem 
neuroendokrinog odgovora, a time i sprječava imuno-
supresiju. Osim toga, neuroaksijalna, regionalna ane-
stezija i analgezija osiguravaju znatno smanjenje posli-
jeoperacijske boli, krvarenja, intravenske primjene 
opioida i inhalacijskih anestetika.44,45 Ahlers i surad
nici u svojem su istraživanju dokazali da intraopera-
tivna primjena epiduralne analgezije u kombinaciji s 
općom anestezijom rezultira nižim razinama korti- 
zola i adrenalina, a višim razinama interferona gama 
(IFN-γ) i IL-10 naspram primjeni samo opće aneste
zije.46 Primjena regionalne analgezije (paravertebral-
nog bloka) u kombinaciji s propofolom kod karcino-
ma dojke ima inhibirajući učinak na poslijeoperacijski 
plazmatski neutrofilno-limfocitni porast naspram pri-
mjeni opće anestezije.47 Razina T-pomoćničkih limfo-
cita (Th) nakon primjene regionalne anestezije po
kazuje znatno više poslijeoperacijske vrijednosti u 
usporedbi s općom anestezijom.46 Regionalna aneste-
zija znatno utječe i na povišenje poslijeoperacijskih 
vrijednosti TNF-β i sniženje krvožilnog endotelnog 
faktora rasta (engl. vascular endothelial growth factor 
– VEGF), koji su vrlo važni pokazatelji upale.48 Neka 
su istraživanja otkrila da dodatak epiduralne aneste
zije općoj anesteziji održavanoj sevofluranom za vrije-
me laparotomije odgađa supresiju jetrenih mononu-
klearnih stanica, održava Th1/Th2-citokinsku ravno-
težu i NK-staničnu funkciju, rezultirajući redukcijom 
tumorskih metastaza.49 Druga istraživanja govore da 
su imunokompetentne stanice osjetljivije na djelo
vanje inhalacijskih anestetika nego propofola i sintet-
skih opioida (fentanila).50,51 Pérez-González i suradnici 
u svojem preglednom istraživanju nisu mogli naći 
dovoljan broj dokaza koji bi poduprli ili odbacili mo-

gućnost da primjena paravertebralnog bloka pobolj
šava preživljenje ili smanjuje metastaziranje kod kar
cinoma dojke, ali su dokazali da njegova primjena u 
kombinaciji s propofolom smanjuje perioperativni 
upalni odgovor (IL-6, MMP-3 i MMP-9), sprječava 
imunosnu supresiju i smanjuje angiogenezu.51 Sessler  
i suradnici nakon svojega su jedanaestogodišnjeg 
istraživanja (2007. – 2018.) dokazali da primjena re
gionalne anestezije – analgezije (paravertebralnog 
bloka i propofola) nije smanjila poslijeoperacijski 
recidiv karcinoma dojke naspram općoj anesteziji (in-
halacijski anestetici – opioidi).52 Stoga možemo reći  
da primjena opće anestezije s propofolom i fentani-
lom, kombinirana s regionalnom analgezijom, može 
biti optimalna za imunokompromitirane bolesnike, 
dok su inhalacijski anestetici korisni kod kardijalne 
kirurgije (premosnice) ili ishemijsko-reperfuzijske 
ozljede.53

Zaključak
Primjena općih anestetika i morfija suprimira sta-

ničnu i humoralnu imunost. Da bi se izbjegla ova imu-
nosna reakcija, preporučuje se primjena regionalne 
analgezije koja je superiorna naspram drugim analget-
skim metodama te reducira količinu poslijeoperacij-
skog krvarenja.44,45 Imunosupresivni učinci regionalne 
anestezije i analgezije manji su od imunosupresivnih 
učinaka intravenskih opioida ili opće anestezije. Upra-
vo zbog tih važnih prednosti danas je regionalna anal-
gezija u širokoj primjeni kod kirurških zahvata na on-
kološkim bolesnicima.43,46,47 S obzirom na to da još 
nema dovoljnog broja dokaza poput smanjenja meta-
staza, recidiva karcinomske bolesti i dugoročne stope 
preživljavanja, koji bi upućivali na prednost primjene 
regionalne anestezije i/ili analgezije u poslijeoperacij-
skom preživljenju onkoloških bolesnika, potrebno je 
provesti daljnja klinička istraživanja.
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Prof. dr. sc. Vladimir Gruden, dr. med.  
[24. lipnja 1939. – 11. siječnja 2020.]

U odnosu s prof. Grudenom, što je trajao više od trideset godina, javljale su se razne emocije. 
Radilo se zapravo o nizu odnosa: učitelja i učenika, mentora, supervizora i superviziranog, grupnog 
analitičara i edukanta, nadređenog rukovodioca i djelatnika, i u dnevnoj bolnici i šire, u tadašnjoj 
Klinici za psihološku medicinu. Naime, prof. Gruden bio mi je sve to: edukator iz grupne analize, 
supervizor iz individualne psihoanalitičke psihoterapije, mentor magisterija, učitelj autogenog tre-
ninga, nadređen u dnevnoj bolnici kao šef i u Klinici za psihološku medicinu kao predstojnik, a 
poslije kolega s kojim sam povremeno surađivao i nakon njegova odlaska u mirovinu. Prof. Gruden 
uobičajeno nije inzistirao ni na čemu te nije kontrolirao ljude ni događaje, nego ih je prihvaćao kako 
su dolazili, razvijao s njima odnose, a tolerirao je mirno i njihove odlaske držeći se svojih vodećih 
principa slobode i spontanosti.

Smrt prof. Grudena kao teško prihvatljiva, ali ipak nepobitna činjenica ponovo je prizvala te 
donekle zaboravljene emocije, a njegov posljednji ispraćaj, koji je bio u raznim detaljima iznimno 
dojmljiv, potaknuo je proces žalovanja, suočavanje s nerazriješenim osjećajima i prihvaćanje realno-
sti onakve kakva jest. Ili, kako bi prof. Gruden rekao, prihvaćanje ‘istine’ odnosno ‘buđenje iz budnog 
sanjanja’.

Sloboda i spontanost bile su temeljne vrijednosti za prof. Grudena. On je nastojao obzirno ‘pro-
buditi’ svoje pacijente i klijente, pomoći im da ostvare slobodu od nesvjesnih utjecaja koji koče 
kreativnost i realizaciju njihovih potencijala. Međutim, nas njegove učenike ujedno je upozoravao: 
„Ne analiziraj bližnjega svoga”, svjestan mogućih neugodnih posljedica ‘buđenja’.

Kant je bio filozof kojeg je prof. Gruden često citirao u svojim knjigama. Krajnju bit i istinu nije 
moguće spoznati mislima i emocijama jer je bitnost bilo čega ili koga ‘stvar za sebe’ koja se ne može 
reprezentirati, prikazati putem psihičkih slika, misli i emocija. Ali moguće je biti osjetljiv za poruke 
koje dolaze iz dubina nesvjesnog u obliku spontanih impulsa. Upravo tu senzibilnost za poruke 
nesvjesnih slojeva psihe, ali i za poruke tijela njegovao je i poučavao prof. Gruden.

Nastojao je tražiti i vidjeti pozitivno u svemu. U skladu s time prihvatio je koncepte prema 
kojima nesvjesno nije samo stovarište potisnutih, nepoželjnih, manje vrijednih i bolnih sadržaja 
nego i izvor najvrednijih impulsa i potencijal kreativnosti.

Prof. je Gruden i u praksi, a ne samo u teorijskom poimanju prihvatio koncept spontanosti u 
kojem osoba nastoji ostati osjetljiva na unutarnji kreativni poticaj, bez obzira na logiku. Kreativna 
metoda psihoterapije koju je razvio i nazvao ‘agnostički optimizam’ temelji se upravo na nepoko
lebljivom optimizmu.

Zanimala ga je i teorija kaosa kao nerazdvojna dinamička i neizbježna komponenta svakog uspo-
stavljenog poretka, koja remeti, ali tako ujedno priprema novi, napredniji poredak. Kreativan, kat-
kad nepredvidljiv, vispren – prof. Vladimir Gruden uvijek je bio zanimljiv. „Shvatimo život kao igru, 
jer jao si ga onomu tko život uzima ozbiljno”, jedna je od njegovih važnih poruka.

Kao jedan primjer igre sjećam se situacije kad sam ga sreo prije vježbe. Trebao sam pred studen-
tima razgovarati s pacijentom. Međutim, pacijent s kojim sam dogovorio intervju nije došao. Slu-
čajno je hodnikom naišao prof. Gruden. Kao njegov učenik poprimio sam neke njegove osobine te 
sam tako neplanski, spontano pozvao profesora, svojega tadašnjeg šefa i predstojnika Klinike da 
odigra ulogu pacijenta. A on je, opet spontano, pristao. Tako smo od jedne profesionalne, potenci-
jalno nezgodne situacije napravili zajedničku igru, u kojoj su sudjelovali i studenti. Dakako, bio je to 
vrlo zanimljiv intervju i studentima i meni. A i profesoru, koji je dobio priliku da bude saslušan i da 
se razumiju neki njegovi problemi.

Ta situacija pokazuje koliko je slobode prof. Gruden omogućavao u interakcijama, koliko nije 
bilo straha ni tjeskobe u odnosu s njim, što nije ugrozilo radni učinak ni duboko poštovanje, a u ovoj 
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situaciji usuđujem se reći i sublimiranu ljubav prema njemu, omiljenom učitelju. Dapače, takvi 
odnosi djelovali su poticajno na rad, što je i teorijski utemeljeno u istraživanjima čimbenika uspjeha 
najuspješnijih tvrtka.

Igra je aktivnost, a okvir igre cijeli je život. U stajalištu koje naglašava važnost igre i prijelaznog 
prostora kulture, mašte i fantazije, što je u praksi provodio prof. Gruden, može se prepoznati imple-
mentacija ideja D. Winnicotta.

Igra je zanimljiva. Igra je kreativna. Prof. Gruden nije odvajao rad od života te je za njega rad s 
pacijentima, poslovnim ljudima, edukantima i s drugim ljudima bio kreativna igra. Svaka osoba i 
odnos s njom za njega su bili poticajna zagonetka, a dobar odnos prirodno je slijedio iz dobrog razu-
mijevanja i rješavanja te zagonetke.

U rad s pacijentima integrirao je mnogobrojne psihoterapijske pravce i utjecaje, a istraživao je i 
ideje, prakse i fenomene povezane sa psihom i izvan striktnih znanstvenih psihoterapijskih okvira. 
Iako je u znatnom dijelu svoje osobnosti bio vrlo usmjeren na unutarnji svijet, njegov životni put, 
njegova životna igra uvijek je uključivala ljude. Puno ljudi. Bliske ljude, njegovu obitelj, ali i edu-
kante, kolege, stranačke kolege, prijatelje, pacijente, branitelje, poslovne ljude, široku populaciju u 
Zagrebu, Osijeku, Bjelovaru, Karlovcu, Valpovu i u nizu gradova koje je često obilazio i zainteresira-
nima prenosio svoja iskustva i poruke. Držao je predavanja o raznim zanimljivim i ljudima važnim 
temama. Neke od tema predavanja bile su istina, osobna vrijednost, samopoštovanje. Naslov njegova 
posljednjega najavljenog predavanja, predviđenoga za kraj ovog mjeseca bio je ‘Nadilaženje pogre-
šaka’. Redovito je održavao i tečajeve autogenog treninga.

Ispred njegove ordinacije u Klinici za psihološku medicinu uobičajen je prizor bio puno ljudi koji 
strpljivo čekaju na svoje vrijeme s prof. Grudenom.

U psihoterapijskim znanstvenim krugovima prof. Gruden posebno je prepoznat po implementa-
ciji i kreativnoj primjeni psihoterapijske metode autogenog treninga. Bavio se i raznim drugim 
vrstama i metodama psihoterapije. Na primjer, individualnom psihoanalitičkom psihoterapijom, 
grupnom analizom, grupnom psihoterapijom.

Važan dio identiteta prof. Grudena bio je aspekt učitelja. Kao učitelj prof. Gruden nudio je lju-
dima na jednostavan i pristupačan način inače prilično komplicirane, a time i nepristupačne psiho-
terapijske i psihološke koncepte spoznaje, kao i životnu mudrost koju je stekao vlastitim iskustvima. 
Time se približio idejama M. Balinta.

Osim čestih putovanja i gostovanja, prof. Gruden široj se publici često obraćao i putem medija. 
U novinarskim krugovima poznato je da im je prof. Gruden gotovo uvijek bio ljubazno na raspola-
ganju. Na internetu možemo pogledati niz videoprikaza u kojima je na razne načine i u raznim 
okvirima nastojao psihoterapijske i psihološke spoznaje učiniti pristupačnima široj publici.

Preminuo je u jednom od gradova koje je obilazio – u Bjelovaru. Njegova je smrt gotovo arhetip-
ska. Nakon tri sata predavanja, nakon posljednje šale koju je rekao za rastanak, kad su ljudi već 
ustajali i spremali se na odlazak, rekao je: ‘Nije mi dobro… to nije srce…’ i bez ikakvih drugih reak-
cija, znakova boli, patnje, borbe koji često prate umiranja sjedeći je izdahnuo.

Carlos Castaneda, čije su knjige prije dvadesetak godina bile hit, a prof. Gruden je i te knjige 
čitao, piše da smrt besprijekornom ratniku, koji je tijekom života zbog svoje besprijekornosti priku-
pio puno osobne snage, daje priliku da otpleše svoj posljednji ples u kojem prikazuje cijeli svoj život. 
Dok traje ratnikov posljednji ples, smrt strpljivo sjedi i čeka. Prihvatimo li tu metaforu, smrt je sje-
dila u publici u Bjelovaru, dopustila je prof. Grudenu da se bez njezina upletanja posljednji put izrazi 
na način koji mu je bio najprimjereniji i koji je obilježio njegov život.

U prvom vremenu nakon odlaska voljene osobe ostaje praznina, osjećaj unutarnje rupe. Ali 
‘praznina’ koja označava gubitak odnosa uskoro nestaje, jer unutarnji prof. Gruden ostaje. Dapače, 
vrlo je aktivan preko svojih učenika koji na raznim mjestima svakodnevno vježbaju. Temeljna pret-
postavka vježbanja autogenog treninga jest postizanje unutarnjeg mira. Profesor Gruden, učitelj 
autogenog treninga, sada je ušao u trajni mir, potpuni mir.

Prim. dr. sc. Vedran Bilić, dr. med.,
Klinika za psihijatriju i psihološku medicinu,
KBC Zagreb
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Doc. dr. sc. Bruno Salamon, dr. med.  
[6. listopada 1928. – 3. srpnja 1996.]

Trećeg srpnja 1996. godine zauvijek nas je napustio cijenjeni kolega specijalist iz ginekologije i 
porodništva dr. Bruno Salamon.

Rođen je 6. listopada 1928. g. u Gračišću, u uglednoj i imućnoj obitelji, a preminuo je u Puli. Oca 
su mu odveli 1942. godine u Dachau odakle se nikada nije vratio te ga je odgajala majka.

Osmogodišnju školu završio je u rodnom Gračišću, a talijansku gimnaziju u Rovinju.
Godine 1956. diplomirao je na sarajevskome Medicinskom fakultetu. Prve dvije godine nakon 

diplome radio je kao liječnik u Domu zdravlja Pazin, a poslije se zapošljava u Medicinskom centru 
Pula kao specijalizant ginekologije i opstetricije. Zatim je 1965. položio specijalistički ispit u sarajev-
skoj Klinici.

U Općoj bolnici Pula radio je od 1958. do 1990. godine, a posljednje tri godine prije umirovljenja 
odradio je u Domu zdravlja Pazin, u ginekološkoj ambulanti.

Tijekom rada u Općoj bolnici Pula bio je rukovoditelj Odjela za ginekologiju i porodništvo, kao 
i pomoćnik ravnatelja za medicinska pitanja te predsjednik Radničkog savjeta Opće bolnice.

Magistrirao je s temom jednoslojnog šivanja uterusa kod gravidnih kunića.
Godine 1975. obranio je doktorsku disertaciju, također na sarajevskome Medicinskom fakultetu 

o temi: „Jednoslojno ekstraendometrijalno šivanje uterusa kod carskog reza”, što je bio velik dopri-
nos operativnoj tehnici u svakodnevnom radu.

Tim novouvedenim kirurškim zahvatom ostvarene su velike prednosti: za tri četvrtine skraćeno 
je trajanje carskog reza, a time je došlo i do kraćeg trajanja anestezije. Ujedno, znatno su smanjeni 
krvarenje i bol nakon porođaja, dok je i zarašćivanje rane bilo mnogo kvalitetnije.

Godine 1980. izabran je u zvanje docenta Medicinskog fakulteta u Sarajevu s temom „Kompara-
tivne prednosti jednoslojnog šivanja uterusa u odnosu na višeslojno”.

Kao priznati liječnik ginekolog-opstetričar bio je aktivan i objavio je kao autor i koautor više 
stručnih i znanstvenih radova.

Osnivač je Odjela za perinatologiju i neonatologiju s permanentnom prisutnošću neonatologa na 
porođaju.

Rađaonicu je opremio suvremenom medicinskom opremom. Prvi ultrazvučni aparat u tadaš-
njem Medicinskom centru nabavljen je za potrebe Ginekološkog odjela upravo u vrijeme njegova 
rukovođenja odjelom.

Bio je vrstan operater i dobar poznavatelj struke, kao što je bio i odličan organizator, a velika mu 
je zasluga što je mlade specijalizante usmjerio na trajnu izobrazbu.

U svojem je radu bio priznati ginekolog-operater, pravi virtuoz, osoba široke opće naobrazbe, 
velikodušan te vrlo skroman i samozatajan.

Neka mu je vječna hvala i laka istarska gruda!
Prim. Anđelo Slivar, dr. med.
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Prim. Rudolf Rudi Muhvić, dr. med.  
[28. srpnja 1930. – 19. ožujka 2020.]

Prim. Muhvić rodio se 1930. godine u Moravicama u Gorskom kotaru. Gimnaziju je završio u 
Karlovcu, a Medicinski fakultet 1956. u Zagrebu. Pripravnički staž obavio je u Karlovcu.

Kao jedan od rijetkih studenata medicine posljednjih godina studija, za vrijeme zimskih i ljetnih 
praznika, dolazio je u našu staru bolnicu na Dubovcu kako bi što više vidio i naučio. I za vrijeme 
pripravničkog staža bio je vrijedan i zainteresiran, a takav je bio i tijekom cijeloga radnog vijeka. Zato 
nije čudno što je imao veliko i široko medicinsko znanje.

Budući da u Karlovcu nije imao uvjete za življenje i boravak, odlazi u Bosnu, u Stari Majdan, gdje 
od 1958. do 1963. radi kao liječnik i upravitelj Zdravstvene stanice. Zatim se vraća u svoj grad, u 
Opću bolnicu Karlovac, u kojoj ostaje do kraja radnog vijeka. Nakon specijalizacije iz interne medi-
cine pohađa poslijediplomski studij iz kardiologije i 1973. polaže poslijediplomski ispit. Stalno se 
usavršava i predano radi na osnivanju i razvoju Koronarne jedinice, koju je podigao na visoku razinu 
i čiji je voditelj bio do 1992., kada je zbog bolesti umirovljen.

Prim. Muhvić bio je član Internističke i Kardiološke sekcije HLZ-a, član Upravnog odbora Inter-
nističke sekcije i godinama član predsjedništva HLZ-a – Podružnice Karlovac. Pribivao je, a često i 
aktivno sudjelovao s referatima na brojnim stručnim sastancima i kongresima. Objavio je više struč-
nih radova s područja interne medicine i kliničke farmakologije. Zvanje primarijusa stekao je 1982. 
godine.

Bio je predavač u Školi za medicinske sestre u Karlovcu, a održao je i niz predavanja u okviru 
zdravstvenog prosvjećivanja pučanstva. Za liječnike opće medicine i liječnike hitne medicinske 
pomoći držao je tečajeve iz elektrokardiografije i hitnih intervencija u kardiologiji.

Osim što je bio vrstan internist, napose kardiolog, imao je zavidno znanje iz gotovo svih područja 
medicine. Neiscrpne energije, neobično pedantan, sistematičan, marljiv i savjestan, nije gledao na 
radno vrijeme, nije ga zanimao novac. Odbijao je položaje i funkcije, živio je najviše za medicinu i za 
svoje bolesnike.

Za požrtvovan, uzoran rad dobio je više priznanja od kojih spominjem samo neka: Orden rada 
sa zlatnim vijencem, Plaketu Općine Karlovac i Medalju grada Karlovca, a bio je i začasni član Hrvat-
skoga liječničkog zbora.

Bio je rado viđen u svakom društvu gdje su njegovo široko obrazovanje i kultura, a posebno 
iznimna duhovitost dolazili do punog izražaja. Pamtili smo i godinama poslije u kakvoj zgodnoj 
prigodi spominjali neku od njegovih duhovitih dosjetaka. Ali na vizitama, uz bolesnički krevet, bio 
je to ozbiljan liječnik čija je svaka riječ bila odmjerena.

Jedno od područja zanimanja prim. Muhvića bila je povijest karlovačkog zdravstva, o čemu je 
govorio i pisao. Zahvaljujući njegovu radu i istraživanju, otrgnuti su od zaborava istaknuti pojedinci 
i važni događaji, posebno iz onog manje poznatoga, starijeg razdoblja. Za potrebe Karlovačkog lek-
sikona napisao je biografije više od četrdeset liječnika, uglavnom onih već preminulih, što nije bio 
lak posao, jer je trebalo uložiti puno vremena i truda da bi se došlo do potrebnih podataka. Isto je 
učinio i za knjigu „160 godina Opće bolnice Karlovac”. Poticao je liječnike da o tome pišu i upućivao 
ih kako to treba raditi.

Kada je u okviru Hrvatskog društva umirovljenih liječnika osnovan Ogranak u Karlovcu, njego-
vim prvim predsjednikom postao je prim. Muhvić. Ponajviše zahvaljujući njemu, Ogranak je okupio 
velik broj liječnika, koji su se družili, ćaskali „Pod starimi krovovi” u Radićevoj srijedom, izmjenjivali 
iskustva i uspomene, držali predavanja, odlazili na zajedničke izlete, na kazališne predstave i izložbe. 
Duša ogranka bio je njegov predsjednik, za prijatelje Rudi, koji je svemu davao ton, tako da je na 
sastancima vladala ugodna atmosfera, a razgovori su uvijek bili zanimljivi i kulturni. Bio je govornik 
koji je plijenio pozornost i oduševljavao svakom prigodom, pogotovo u javnim nastupima.
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Kao što se svojedobno svesrdno i požrtvovno brinuo za svoje bolesnike, tako se i sada s istim 
žarom brinuo za svoje kolege, posebno one bolesne i nije propuštao da pri konačnom rastanku kaže 
o njima koju lijepu riječ; nad otvorenim grobom, na komemoraciji i u nekom glasilu.

Oni su, pak, voljeli svojeg predsjednika i cijenili njegov trud. Vidjelo se to na svakom koraku, a 
pokazao je to i pljesak koji se prolomio na prijedlog da i u drugome mandatu obnaša tu dužnost, kao 
i pljesak kada je nakon završetka drugog mandata proglašen doživotnim počasnim predsjednikom 
Ogranka.

Strpljivo i hrabro podnosio je bolesti i tegobe koje su ga snašle u poodmaklim godinama. Nikada 
se nije žalio, nikoga nije s tim opterećivao, pa ni onda kada je gubio vid i kad su se metastaze raka 
prostate širile po kralježnici i jetri. Često je sve to okretao na šalu i kad bi ga tko pitao čime se bavi, 
odgovorio bi: „Uzgajam rakove.”

Dugo se borio sa zloćudnom bolešću, sam u stanu i gotovo slijep. Kada tako više nije mogao, 
otišao je u bolnicu, na Kardiologiju, odjel na kojem je proveo godine plodnog rada i na kojem je 
umro.

I kao liječnik i kao čovjek uživao je istinsko poštovanje i simpatije svojih bolesnika, svekolikoga 
medicinskog osoblja, kolega i sugrađana. Spada među najbolje i najuglednije liječnike koji su živjeli 
i radili u Karlovcu. Neka mu je slava i hvala! Zbogom, dragi Rudi!

Borivoj Vitas, internist u miru
Hrvatsko društvo umirovljenih liječnika
Ogranak Karlovac


