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Proslov
Drage kolegice i kolege,

sastajemo se ve¢ dvadeset i sedmi put na kongresu Hrvatske udruzbe obiteljske medicine kao
mjestu susreta tradicionalnih vrijednosti obiteljske medicine te razmjene znanja i iskustva.
Hrvatska udruzba obiteljske medicine (HUOM) je neprofitabilna udruga lije¢nika obiteljske
medicine osnovana 1992. godine u Zagrebu. Organizacija djeluje na podru¢ju Republike
Hrvatske, a svoje djelatnosti obavlja u podruznicama. Svojim sudjelovanjem i organizacijom
struénih i znanstvenih skupova doprinosi kvalitetnijoj praksi na podrucju obiteljske medicine
te radi na povezivanju sa strukovnim udrugama u Hrvatskoj ali i svijetu - WONCA. Zelja
nam je da budemo $to bolji 1 uspjesniji prilikom organizacije ovih skupova te da i ovaj susret
lijecnika obiteljske medicine bude mjesto razmjene iskustva, ucenja i unapredenje struke jer
lijecnici obiteljske medicine prvi su kontakt s pacijentom i ¢uvari su zdravstvenog sustava
te kao takvi imaju veliko znacenje za cijelu zajednicu. U duhu naSeg poziva zelimo da nam
misljenja, u kojoj nema ravnopravnijih, u kojoj se svi postujemo i tako ukazujemo prije svega
nama, a potom i pacijentima da smo zasluZili povjerenje i poStovanje.

S takvim promisljanjem, idejom i misijom, uzimamo uce$ée na nasem Kongresu. Ove godine
s dvije vodece teme: arterijska hipertenzija i uroinfekcije. To su podrucja sa kojima se u radu
susrecemo svakodnevno, o kojima moramo puno znati, ali i u kojima ima jo$ jako puno znan-
stvenih i prakti¢nih dilema. Na§ Kongres pokusat ¢e odgovoriti na $to vise pitanja, kako bi
pred svoje pacijente dosli sigurni, sa novim spoznajama, nau¢eni novim vjestinama. Koliko
god postujemo i uvazavamo sve dionike sustava zdravstvene skrbi, u nasim promisljanjima
postavljamo se kao stvarni nositelji preventivnih i kurativnih aktivnosti u o¢uvanja zdravlja
nasega naroda. Vece vrijednosti od toga nema. Mi smo svjesni nase uloge, koja ¢esto nije laka
i koja Cesto biva prva kada se sustav napada. Nasa vjera i sigurnost u sebe i obitelj obiteljske
medicine iznova nam daju snagu da se svakodnevno borimo i sluzimo pacijentima. Topla
rije¢, ljudsko “hvala” nasih pacijenata nagrada je koja nema zamjene. Ako savladamo samo
dio novih saznanja o arterijskoj hipertenziji i uroinfekcijama bit ¢emo od pomo¢i velikom
dijelu nasih pacijenata.

I ovaj put ¢emo prikazati veliki broj zanimljivih radova zahvaljuju¢i dugogodis$njoj suradnji
s kolegama iz obiteljske medicine, specijalizantima, nasim kolegama iz bolnica i javnozdrav-
stvenih ustanova. Posebno veseli ¢injenica da i ove godine na kongresu imamo vise od tride-
setak izlaganja iz razli¢itih podruc¢ja medicine uz aktivno sudjelovanje nasih specijalizanata,
¢ime se kao stru¢no drustvo posebno ponosimo. Ovaj Kongres iznjedrio je dvadeset i sedmi
Zbornik radova HUOM-a ¢iji su autori uglavnom kolege iz obiteljske medicine. I ovaj zbor-
nik radova opremljen je brojnim tablicama, slikama te je podijeljen u dva dijela. Prvi dio
zbornika sadrzi 25 radova koji obraduju teme iz podrucja arterijske hipertenzije, urinarni
infekcija, respiratornih bolesti, dijetoterapije te skrbi za pacijente s brojnim komorbiditetima
i kvaliteti njihovog Zivota. Drugi dio zbornika sadrzi 13 saZetaka radionica koje su odrzane



na ovom Kongresu. Medu njima su razlicite teme iz svakodnevnog rada obiteljskog lije¢nika
(spirometrija, EKG, KMAT, oftalmoloska radionica, hitna stanja, bol, dermatoloska radi-
onica, onkoloska radionica, uvadanje inzulina, dijetoterapija). Zbornik je namijenjen kako
studentima postdiplomske nastave kao korisno nastavno stivo, tako i obiteljskim lije¢nicima
kao priruénik u njihovom svakodnevnom radu. Zahvaljujem svim autorima na uloZenom
trudu, a narocito nasim mladim kolegama, specijalizantima obiteljske medicine od koji neki
prvi put dolaze na kongres kao autori te im na tome Cestitamo. Takoder vas sve pozivamo
na jos§ aktivnije promicanje struke i kroz na$ ¢asopis “Medicina Familiaris Croatica” na koji
smo izuzetno ponosni. Zahvaljuju¢i entuzijazmu generacija specijalizanata i brojnih kolega
Casopis se uspio odrzati svih ovih godina te je omogucéio brojnim mladim kolegama da se po
prvi puta iskusaju u pisanju stru¢nih radova. Od 2015. Godine nalazi se i na centralnom web
portalu koji okuplja hrvatske znanstvene i struéne ¢asopise (HRCAK).

Zahvaljujemo svim sudionicima Kongresa na odazivu, predava¢ima na dolasku i vrhunskim
predavanjima, te svima koji su ulozili svoje znanje u vrijeme te nam pruzili pomoc¢i i potporu
u organizaciji kongresa. Zahvalni smo i naSim sponzorima, donatorima i pokroviteljima koji
su omogucili da kongres bude kvalitetan. Nadamo se da ste osjetili nasu energiju i trud koji
smo i ovaj put ulozili u organizaciju ovog Kongresa te se nadamo kako ¢e i dalje ovaj kongres
ostati mjesto okupljanja i izmjene znanja i iskustava lije¢nika obiteljske medicine

Podruznica HUOM-a Varazdin
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“27 godina nam je tek”
We are only 27

Hrvoje Tiljak', Tatjana Cika¢?
! Specijalisti¢ka ordinacija obiteljske medicine Prof.dr.sc. Hrvoje Tiljak, dr. med., spec. opée medicine 10000
Zagreb, Karamanov prilaz 4 tel 6674 391 htiljak@gmail.com
2 Prim. Tatjana Cikag, dr.med. specijalist obiteljske medicine;
Specijalisticka ordinacija obiteljske medicine, Varazdin

SazZetak: Opisuje se povijest Hrvatske urudzbe obiteljske medicina (HUOM-a) i doprinos
HUM-a razvoju djelatnosti obiteljske medicine Hrvatske u periodu posljednjih 27 godina.
NaglaSava se stru¢na publicistika HUOM-a i njen znacaj za definiranje obiteljske medicine
kao vaznog dijela zdravstvenog sustava i sastavnice medicinske znanosti. Opisuje se uloga
HUOM-a u uredenju djelatnosti obiteljske medicine Hrvatske i doprinos HUOM-a razvoju
ukupne scene strucnih drustava obiteljske medicine u Hrvatskoj. HUOM se prepoznaje kao
tradicija organiziranosti lijecnika obiteljske medicine i promotor kulture obiteljske medicine.

Summary: History and development significance of Croatian Association of Family
Medicine (CAFM) for 27 years is described. Importance of CAFM publications for deve-
lopment of Family Medicine as important part of modern health care systems as well as part
of medicine science is recognised. Role CAFM in designing Croatian primary health care
organization is described. Additionally, role of CAFM in supporting development of other
Family Practitioners organisations is welcomed. CAFM today represent tradition of Family
Practitioners organization and constant promotor of FamilyMedicine culture.

Kljuéne rijeci: obiteljska medicina, Hrvatska, publicistika, razvoj, Hrvatska udruzba obi-
teljske medicine

Keywords: Family Medicine, development, publications, Croatian Association of
Family Medicine

Osniva¢i HUOM-a su specijalisti opée/obiteljske medicine koji su na poziv Inicijativne grupe
koja je formirana tijekom odrzavanja Simpozija “Obiteljska medicina - da ili ne?”” u Zagrebu,
na prijedlog Katedre za obiteljsku medicinu Medicinskog fakulteta SveuciliSta u Zagrebu,
osnovali Hrvatsku udruzbu obiteljske medicine (HUOM) 19. rujna 1992. godine. Kao osnov-
ni cilj udruzbe postavljena je promocija struke i edukacija lije¢nika obiteljske medicine te
poticanje kolega na sudjelovanje u znanstvenom, stru¢nom i edukativnom radu. Udruzba je
prvenstveno bila namijenjena okupljanu specijalista obiteljske medicine, specijalizanata obi-
teljske medicine i svih lijecnika opée medicine koji prakticiraju obiteljsku medicinu. Prema
statutu HUOM-a (1) temeljni principi udruzivanja su:

* potpuna vanjska sloznost

* potpuna unutarnja iskrenost

* unutarnji zakon strozi od vanjskog



Uz uspone i padove HUOM se svih ovih godina uporno trudio ostvariti iste ciljeve i pridr-
zavati se istih principa udruzivanja. To je udruzbu ponekad dovodilo u nezavidnu situaciju
u struénim i drustvenim krugovima, ali je u drugim situacijama rezultiralo zna¢ajnim ostva-
renjima i velikom pomacima na unaprjedenju djelatnosti obiteljske medicine u Hrvatskoj.
Umjesto krupnih rije¢i dovoljno je zaviriti u dokaze koji se ovdje prilazu:

Prvi simpozij obiteljske medicine. Zbornik. Varazdin, 1994. Posveé¢eno medunarodnoj godini
obitelji. Vrca Botica M, Platisa-Korman M, urednice. Varazdin: Hrvatska udruzba obiteljske
medicine; 1994. 175 str.

Drugi simpozij obiteljske medicine. Zbornik. Split, 1995. Posveéeno borbi protiv bolesti ovi-
snosti. Petric D, Smoje E, urednici. Split: Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 1995. 271 str.

Tre¢i simpozij obiteljske medicine. Zbornik. Bjelovar, 1996. Posvec¢eno borbi protiv mali-
gnih bolesti u obitelji. Loncar J, urednik. Bjelovar: Hrvatska udruzba obiteljske medicine;
1996. 303 str.

IV. simpozij obiteljske medicine. Zbornik. Rovinj, 1997. Mazzi B, urednik. Rovinj: Hrvatska
udruzba obiteljske medicine; 1997. 356 str

V. simpozij obiteljske medicine. Zbornik. Osijek, 1998. Kuéno lijecenje u obiteljskoj medici-
ni. Ebling Z, urednik. Osijek: Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 1998. 295 str.

VI. kongres obiteljske medicine. Stru¢ni skup. Zbornik. Karlovac, 1999. Diabetes mellitus i
drugi endokrinoloski poremecaji. Rapi¢ M, urednik. Karlovac: Hrvatska udruzba obiteljske
medicine; 1999. 286 str.

VII. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Zadar, 2000. Psihosomatski poremecaji i gastro-
enteroloske bolesti. Vukovi¢ H, Vucak J, Klarin Lj, urednici. Zadar: Hrvatska udruzba obi-
teljske medicine; 2000. 250 str.

VIII. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Opatija, 2001. Bolesti lokomotornog sustava u
obiteljskoj medicini. Pretilost — bolest danasnjice. Materljan E, Grgurev Z, urednici. Opatija:
Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2001. 251 str.

IX. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Dubrovnik, 2002. Prevencija u obiteljskoj medi-
cini. Dijete u ambulanti obiteljskog lijecnika. Tiljak H, Petric D, urednici. Zagreb: Hrvatska
udruzba obiteljske medicine; 2002. 235 str.

X. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Zagreb, 2003. Bolesti respiratornog sustava u
obiteljskoj medicini. Alergijska stanja u obiteljskoj medicini. Tiljak H, urednik. Zagreb:
Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2003. 138 str.



XI. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Split, 2004. Starije osobe u skrbi obiteljskog lijec-
nika. Multimorbiditet i politerapija. Petric D, Rumboldt M, urednici. Split: Hrvatska udruzba
obiteljske medicine; 2004. 429 str.

XII. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Zadar, 2005. Neuroloske bolesti i palijativna skrb.
Vukovié¢ H, urednik. Zadar: Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2005. 566 str.

XIII. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Osijek, 2006. Neuroloske bolesti. Uroloski pro-
blemi u ordinaciji obiteljskog lije¢nika. Ebling Z, glavni urednik. Osijek: Hrvatska udruzba
obiteljske medicine; 2006. 271 str.

XIV. kongres obiteljske medicine. Zbornik radova. Dubrovnik, 2007. Rumboldt M, Petric D,
urednici. Dubrovnik: Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2007. 243 str.

XV. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Zagreb, 2008. Hitna stanja u obiteljskoj medicini.
Kardiopulmonalna reanimacija u obiteljskoj medicini. Tiljak H, urednik. Zagreb: Hrvatska
udruzba obiteljske medicine; 2008. 313 str.

XVI. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Split, 2009. Dusevni poremecaji u skrbi obitelj-
skog lije¢nika. Prevencija kardiovaskularnih bolesti. Rumboldt M, Petric D, urednici. Split:
Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2009. 368 str.

XVII. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Zadar, 2010. Lijecnik kao lijek. Pluéne bole-
sti u PZZ. Rumboldt M, Petric D, urednici. Zadar: Hrvatska udruzba obiteljske medicine;
2010. 291 str.

XVIII. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Osijek, 2011. Rizici zdravlja. Mala kirurgija.
Gmajni¢ R, urednik. Osijek: Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2011. 241 str.

XIX. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Dubrovnik, 2012. Upalne i degenerativne bolesti
lokomotornog sustava. Dijagnostika u primarnoj zdravstvenoj zastiti. Rumboldt M, Petric D,
urednici. Dubrovnik: Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2012. 359 str.

XX. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Zagreb, 2013. Hematoloski bolesnik u primarnoj
zdravstvenoj zastiti. Zdravlje Zena. Tiljak H, urednik. Zagreb: Hrvatska udruzba obiteljske
medicine; 2013. 264 str.

XXI. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Split, 2014. Zdravlje muskaraca.Palijativna skrb.
Rumbolltd M, Petric D., urednici. Split: Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2014. 276 str.

XXII. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Varazdin, 2015. Metabolicki sindrom.
Polipragmazija. Cikac T, Tiljak H, urednici. Varazdin: Hrvatska udruzba obiteljske medicine;
2015. 289 str.



XXIII. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Osijek, 2016. Kardiovaskularne bolesti.
Infektoloski pacijent u ordinaciji obiteljske medicine. Gmajni¢ R, Pribi¢ S., urednici. Osijek:
Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2016. 255 str.

XXIV. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Dubrovnik, 2017. Pretilost. Treca dob. Tiljak
H, Depolo T, urednici. Dubrovnik: Hrvatska udruzba obiteljske medicine; 2017. 189 str.

XXV. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Zagreb, 2018. Akutne infekcije u obiteljskoj
medicini. Skrb za malo dijete u obiteljskoj medicini. Tomi¢i¢ M, Ozvaci¢ Adzi¢ Z, urednice.
Zagreb: Hrvatska udruzba obiteljske medicine; (Plitvice) 2018. 212 str.

XXVI. kongres obiteljske medicine. Zbornik. Split, 2019. Bolesnik s KOPB-om i as-
tmom u skrbi obiteljskog lije¢nika. Antikoagulantna terapija u ordinaciji obiteljske medi-
cine. Tomici¢ M, Ozvaci¢ Adzi¢ Z, urednice. Split: Hrvatska udruzba obiteljske medicine;
2019. 184 str.

Od 1993. godine do danas u organizaciji HUOM-a odrzano je 26 kongresa te je izdano 26
kongresnih zbornika u kojima je objavljeno vise od 1000 radova. Time se dokazuje upor-
nost i struc¢nost u pristupu promociji obiteljske medicine kao vazne karike modernog zdrav-
stvenog sustava i nezaobilaznog dijela znanosti medicine. Tradiciju znanstvene publicistike
upotpunjuje i publikacija pod nazivom “Ogledi o razvoju opce/obiteljske medicine”- knjiga
u izdanju Skole narodnog zdravlja Andrija Stampar i HUOM-a iz 2001. godine. (2) Tom
jedinstvenom publikacijom ponuden je pregled prvih 10 godina razvoja hrvatske obiteljske
medicine uz sudjelovanje brojnih autora iz redova HUOM-a i uredivackim vodstvom velikog
promotora obiteljske medicine - pokojnog prof dr.sc. Zelimira Jaksi¢a.

Osim uvodenja redovitog godisnjeg stru¢nog okupljanja HUOM je na struénom i znanstve-
nom planu obiteljske medicine uveo jos§ jednu novinu. S razlogom se moze ponositi izdava-
njem stru¢nog ¢asopisa Medicina Familiaris Croatica ( MFC) u kojem je do sada objavljeno
preko 500 radova i drugih priloga. Casopis je jednako glasilo HUOM-a, mjesto stru¢ne i
znanstvene prezentacija lijecnika obiteljske medicine, koliko i mjesto koje omogucava broj-
nim mladim kolegama prvi put se okuSati u pisanju stru¢nih radova i iskusnim kolegama
mjesto za podjelu svojeg struénog iskustva. Vrijednost MFC potvrdeno je uvr§tavanjem na
centralnu mreznu stranicu koji okuplja hrvatske znanstvene i stru¢ne ¢asopise (HRCAK)
2015. godine.

Valja istaknuti jedan volumen MFC-a, vol 11(1-2) iz 2003. godine, u kojem su najavlje-
ni Projekt uskladivanja djelatnosti obiteljske medicine s Europskim standardima, novi mo-
del financiranja opce/obiteljske medicine i zdravstvene zastite predskolske djece, te spora-
zum o unaprjedenju djelatnosti opce/obiteljske medicine i zdravstvene zastite predskolske
djece. Objava originalnih tekstova nema samo sadrzajnu vaznost nego dokazuje tadasnju
opredijeljenost da tako vazne dokumente usuglasavaju i zajednicki supotpisuju Hrvatska li-
jecnic¢ka komora (HLK), Hrvatski zavod za zdravstveno osiguranje (HZZO) i Ministarstvo



zdravstva Republike Hrvatske. Stovise, Projekt uskladivanja djelatnosti obiteljske medicine
s Europskim standardima su, uz tadas$njeg ministra zdravstva, ravnateljicu HZZO-a i pred-
sjednika HLK-a, supotpisali procelnica Katedre za obiteljsku medicinu Medicinskog fakul-
teta Sveucilista u Zagrebu, predsjednik HUOM-a i predsjednik Hrvatskog drustva obiteljskih
doktora Hrvatskog lijecnickog zbora (HDOD-HLZ) a. Zbog toga taj broj MFC ostaje kao
pisani dokaz, moze se re¢i spomenik, moguée suradnje koju je aktualno tako teSko ostvariti.
Istovremeno, sadrzaj predstavljenih dokumenta kojim se opisuju novi oblici pla¢anja, novi
nacini procjene kvalitete rada i uredenja ugovornih odnosa izmedu timova primarne zdrav-
stvene zaStite i HZZO-a postavlja temelje na kojima ¢e se tek desetlje¢e kasnije realizirati
veliki pomak u poziciji ugovornih ordinacija obiteljske medicine. Nimalo manje vazno, na-
javom Projekta uskladivanja djelatnosti obiteljske medicine s Europskim standardima koji je
trajao od 2003. do 2015 godine zapocinje novi uzlet obiteljske medicine Hrvatske. Projekt
je rezultirao znacajnim uvecanjem broja specijalista obiteljske medicine i posredno uvjeto-
vao stvaranje novih udruZenja lije¢nika obiteljske medicine i revitalizaciju ve¢ postojeéih
struénih drustava i udruzenja.(3) Aktualno postojanje najmanje Cetiri vazna strucna drustva
lije¢nika obiteljske medicine i Cetiri kongresa koja svake godine okupljaju lije¢nike obitelj-
ske medicine dijelom je rezultat utjecaja koje je HUOM ucinio tijekom prvog desetljeca svog
djelovanja.

Osim zavidnih 27 godina postojanja, Sto je HUOM ucéinio u proteklih 27 godina? Dokazao da
se upornost isplati? Dokazao da je jedna generacija zasluzila povelju “zlatnog magarca” koji
tegli i gazi po svakom terenu i zadrzava svojeglavost bez obzira na okolnosti?*

HUOM je danas tradicionalno udruzenje lijecnika obiteljske medicine koje je kroz drugi niz
godina promoviralo kulturu obiteljske medicine Hrvatske. Moze se re¢i da predstavlja kul-
turno blago obiteljske medicine, ali vitalno 1 nadalje spremno promovirati kulturu obiteljske
medicine u Hrvatskoj i Sire.

1. Temelji stru¢nog udruzivanja. HUOM. Hrvatska udruzba obiteljske medicine, Split 2015:1-60.

2. Jaksié Z. (urednik) Ogledi o razvoju opée/obiteljske medicine. SNZ A. Stampar, HUOM:
Zagreb 2001.

3. Vrci¢ Keglevi¢ M, Kati¢ D, Lazi¢ D, Tiljak H, Pavlov R, Hajdinjak Trstenjak V. Razvoj sposob-
nosti istrazivanja tijekom specijalizacije iz obiteljske medicine. Medicina familiaris Croatic, Vol.
23 No. 1,2015:str.5-10.

*  nagrada ‘“Zlatni magarac” je podijeljen zasluznim ¢lanovima prve generacija HUOM-ovaca na XV. kongresu
obiteljske medicine u Zagrebu 2018. godine
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Sazetak: Rezistentna hipertenzija nemoguénost je postizanja ciljnoga tlaka usprkos primi-
jeni najmanje triju antihipertenzivnih lijekova razli¢itih razreda u optimalnim dozama, od
kojih jedan lijek mora biti diuretik. Prevalencija prave RH krece se od 7,9 do 10 % lijece-
nih hipertoniCara te je povezana s povecanim rizikom od sréano-bubrezno-zilnog oStece-
nja. Rezistentna hipertenzija ¢esto je udruzena s razvojem hipertenzivne bolesti bubrega te
ima nekoliko puta visi rizik od razvoja hipertenzivnog ostecenja drugih organa i pridruZenih
komplikacija. U Zena je visi rizik nastanka rezistentne hipertenzije nego u muskaraca. Zena s
rezistentnom hipertenzijom su ¢esée pretile, imaju dislipidemiju i SeCernu bolest te su starije
dobi u odnosu na muskarce. Zene s rezistentnom hipertenzijom imaju 1,4 puta visi rizik za
ukupnu smrtnost u odnosu na Zene s reguliranom hipertenzijom te 2,3 puta visi rizik u odnosu
na zene bez hipertenzije.

Dodatno lijecenje rezistentne hipertenzije indicirano je u bolesnika u kojih je kombinira-
nom farmakolo§kom terapijom nemoguée posti¢i kontrolu arterijskoga tlaka uz prethod-
no dokazanu suradljivost i iskljucene sekundarne potencijalno ljecive uzroke hipertenzije.
Pojedinaéni dokazi upucuju na pozitivni utjecaj dodatnih metoda poput denervacije renalnog
pleksusa (renalna denervacija) na o¢ekivano trajanje zivota te prevenciju komplikacija poput
sr¢anog popustanja u bolesnika s nekontroliranom rezistentnom hipertenzijom refraktornom
na lijecenje. U tu skupinu pripadaju bolesnici koji imaju poviseni simpaticki tonus $to je
obiljezje SeCerne bolesti i kroni¢ne bubrezne bolesti. Farmakoekonomske analize pokazuju
da je kontrola hipertenzije lijekovima i dodatnim metodama poput renalne denervacije jefti-
nije nego lijeCenje komplikacija hipertenzivnog remodeliranja ciljnih organa poput sré¢anog
popustanja, zavrSnog stupnja kroni¢ne bubrezne bolesti i lijeCenja nadomjestnim metodama
(dijalize i transplantacije).

Kljucne rijeci: rezistentna hipertenzija

Uvod

Uz poboljsanje svjesnosti vezano uz arterijsku hipertenziju i terapiju u zadnja tri desetljeca,
odredeni udio hipertenzivnih bolesnika, unato¢ savjesnom lije€enju, ne postize ciljne vrijed-
nosti krvnog tlaka uz primjenu 3 antihipertenzivna lijeka ili zahtijevaju primjenu > 4 lijeka
u terapiji. Za tu populaciju kazemo kako ima arterijsku hipertenziju rezistentnu na lijeenje
koja pridonosi o§te¢enju ciljnih organa i smrtnosti bolesnika.

Arterijska hipertenzija i rezistentna hipertenzija
Arterijska hipertenzija smatra se vode¢im svjetskim ¢imbenikom rizika za nastanak kar-
diovaskularnih bolesti, invalidnosti i smrti. Prema smjernicama definira se kao vrijednost



sistolickog krvnog tlaka (SKT) > 140 mmHg i/ili dijastolickog krvnog tlaka (DKT) >
90 mmHg. Odredeni dio hipertenzivnih bolesnika, unato¢ savjesnom lijeCenju, ne postize
ciljne vrijednosti krvnog tlaka (KT) uz primjenu 3 antihipertenzivna lijeka ili zahtijevaju
primjenu > 4 lijeka u terapiji, te se oni svrstavaju u skupinu hipertonicara rezistentnih na pri-
mjenjenu terapiju (1). Rezistentna hipertenzija (RH) definira se kao poviseni KT koji ostaje
iznad ciljne razine od 140/90 mmHg unato¢ stalnoj primjeni 3 razli¢ita antihipertenziva u
optimalno podnosljivoj dozi, od kojih je jedan diuretik s naglaskom na spironolaktom kao
Cetvrti antihipertenzivni lijek u fiksnoj kombiniranoj antihipertenzivnoj terapiji-primarno
kombinacija dva, a potom kombinacija tri antihipertenziva u jednoj tableti, $to je prikazano u
tablici 1 (2). Definicija RH ukljucuje i bolesnike ¢ija vrijednost KT postize ciljne vrijednosti
kod primjene > 4 antihipertenziva, te se to stanje naziva kontrolirana rezistentna hipertenzija
(kRH). Vrijednost KT ispod 140/90 mmHg preporuca se za sve bolesnike, a za one u dobi
od 18-65 godina s dijagnosticiranom koronarnom, cerebrovaskularnom, Se¢ernom bolesti
preporuka je sistolickog krvnog tlaka izmedu 120-130mmHg (ne nize od 120mmHg) i dija-
stolickog 70-79mmHg za sve bolesnike. Za bolesnike s kronicnom bubreznom bolesti bez
obzira na dob, preporuca se ciljna vrijednosti sistolickog tlaka od 130-139 mmHg, kao i za
sve starije od 65 godina bez obzira na pridruzena osteéenja ciljnih organa no samo ako isto
podnose (tablica 2).

U odnosu na ranije smjernice iz 2013.godine postoje razlike u odnosu na nove smjer-
nice iz 2018.godine, a najvaznije je Sto se tiCe ciljne vrijednosti tlaka koja je bila za
sve<140/90mmHg osim za bolesnike sa Se¢ernom bolesti tipa 2 u kojih je preporuka bila
ciljne vrijednosti<140/85 mm Hg, dok je vrijednost ciljnog tlaka<130/80 mm Hg bila u bole-
snika s proteinurijom i s dijagnosticiranom $ec¢ernom bolesti tipa 1 (3).

Rezistentna i pseudorezistentna hipertenzija

Rezistentna hipertenzija moze biti stvarna ili prividna. Bolesnici sa stvarnom rezistentnom
hipertenzijom (RH) zahtijevaju specifi¢an pristup u dijagnostici i lije¢enju, dok one s pseu-
dorezistentnom hipertenzijom nije potrebno podvrgavati opseznom dijagnostickom i terapij-
skom postupku. To¢na prevalencija RH u op¢oj populaciji nije jasno odredena. Prevalencija
RH unutar populacije hipertentonicara iznosi 10-15 % (4). Najces¢i uzroci pseudorezisten-
cije su neredovito uzimanje antihipertenzivnih lijekova, neadekvatno mjerenje krvnoga tla-
ka, te hipertenzija bijele kute (5). Prevalencija sekundarnih uzroka hipertenzije opcenito je
znacajno visa u bolesnika s RH nego u populaciji s hipertenzijom koja odgovara na terapiju
i promjene zivotnog stila. Iznimno je znacajno prepoznati odredene znakove i simptome, te
obaviti nuzne dijagnosticke postupke i uputiti bolesnika na dodatnu subspecijalisticku obra-
du (4).Najéesé¢i uzrok sekundarne hipertenzije je opstruktivna “sleep apnea” (OSA sy, koji
nije dijagnosticiran u gotovo 85% bolesnika) kao i preveliki unos soli u svakodnevnoj pre-
hrani, stoga u algoritmu dijagnosti¢ke obrade za rezistentnu hipertenziju upravo je naglasak
probir za OSA sy te odredivanje razine natrija u 24 h urinu. To su dva najSesc¢a sekundarna
izlijeCiva uzroka rezistencije za antihipertenzivne lijekove. Ostali uzroci po ucestalosti su
kroni¢na bubrezna bolest (KBB), primarni hiperaldosteronizam, suZenje/stenoza bubrezne
arterije, renoparenhimna hipertenzija. Od rjedih uzroka u obzir dolaze Cushingov sindrom,
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hipertireoza, hipotireoza, hiperparatireoidizam, feokromocitom, koarktacija aorte (4). Treba
misliti i na lijekove koji mogu doprinjeni rezistenciji na lijeCenje hipertenzije poput nestero-
idnih antiupalnih lijekova koji blokiraju stvaranje prostaglandina u bubregu te lijekovi poput
ciklosporina. Evaluacija bolesnika u kojih sumnjamo na moguénost RH trebala bi biti usmje-
lijeCenje s posebnom paznjom na sekundarne potencijalno izlijecive uzroke. Za lije¢nike u
primarnoj zdrastvenoj zastiti bitna je procjena suradljivosti odnosno uzimaju li bolesnici te-
rapiju redovito i u optimalnim dozama, te koristiti ispravnu tehniku mjerenja KT radi isklju-
¢enja pseudorezistencije (primjerice primijeniti razli¢ite veli¢ine orukavica ovisno o opsegu
nadlaktice prilikom mjerenja krvnog tlaka).

U vecdini sluc¢ajeva RH je multifaktorska bolest s obzirom na povezanost s pretilo$cu, preko-
mjernim unosom soli, OSA sindromom i kroni¢cnom bubreznom bolesti.

Sama nomenklatura koja se odnosi na RH pomalo je zbunjujuca, te tako ukljucuje nekoliko
razli¢itih naziva od koji su neki: hipertenzija koja se teSko kontrolira, rezistentna hipertenzi-
ja, refraktorna hipertenzija, prava rezistentna hipertenzija, a ¢esto se znala zamijeniti i sa se-
kundarnom hipertenzijom (3,6, 7).Bitno je RH podijeliti na nekontroliranu i kontroliranu, te
ih razlikovati s obzirom na patofiziologiju, klinicke manifestacije, sr¢anozilni rizik i kona¢no
odredene razlike u pristupu samoj terapiji.

Kontrolirana i nekontrolirana rezistentna hipertenzija

Bolesnici koji postizu ciljne vrijednosti krvnog tlaka uz primjenu > 4 antihipertenziva u tera-
piji, imaju kontroliranu rezistentnu hipertenziju (kRH). Kontrolirana rezistentna hipertenzija,
za razliku od nekontrolirane, viSe ovisi 0 volumnom statusu bolesnika s obzirom na odredene
karakteristike poput: stalne retencije tekucine, prekomjernog unosa soli, hiperaldosteronizma
i odredenog stupnja bubreznog oste¢enja. Ova povezanost izmedu volumnog statusa i povi-
Senja tlaka dokazana je u nekoliko studija, a takoder ukljucuje povisene plazmatske i urinarne
koncentracije aldosterona, supresiju aktivnosti renina u plazmi, promijenjen omjer aldostero-
na i renina (8).Zbog svega navedenog u vezi patofiziologije cRH moze se potvrditi korisnost
uporabe diuretika u terapiji tih bolesnika (9). Nekontrolirana rezistentna hipertenzija (nkRH)
definira se kao KT koji ostaje iznad razine od 140/90 mmHg unato¢ redovnoj primjeni > 3
antihipertenzivna lijeka od kojih bi jedan trebao biti diuretik.

Refraktorna hipertenzija je ekstremni oblik nekontrolirane hipertenzije koja je karakterizi-
rana uzimanjem > 5 antihipertenziva (7). Bolesnici s nkRH osim povezanosti s volumnim
statusom imaju dodatne patofizioloske mehanizme povisenja KT s hiperaktivnoséu simpa-
tickog ziv€anog sustava koja je dokazana: mjerenjem metanefrina u 24-satnom urinu, povi-
Senom frekvencijom srca u mirovanju, pove¢anom kruto$éu krvnih Zila i poviSenom arterij-
skom rezistencijom izvedenom iz brzine pulsnog vala (9). Uz prethodno navedene biljege
povisene simpati¢ke aktivnosti ¢imbenici poput hiperaldosteronizma, starije dobi, pretilo-
sti, OSA sindroma, povisenih adipocitokina, endotelne disfunkcije, promijenjene aktivnosti
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metaloproteinaza 2 i 9, uz postojanje genetickih polimorfizama odrzavaju razine KT povise-
nim ¢ak i uz primjenu 4 ili vie antihipertenzivnih lijekova (10,11).

Temeljem svega navedenoga o patofiziologiji, ne smijemo poistovjetiti kRH i nkRH, buduci
da je nekontrolirana ekstremni podtip u bolesnik s RH (11). Bolesnici s nkRH, za razliku od
onih s cRH su ¢esée dijabeticari, imaju vise razine serumske glukoze, ukupnog kolesterola i
triglicerida, ceS¢e su pretili te su prema tome karakterizirani s poviSenim indeksom tjelesne
mase (ITM). Cesée imaju povidenu razine albuminurije, oslabljenu dijastoli¢ku funkciju (di-
jastolicka disfunkcija s urednom sistolickom funkcijom na UZV-u srca) i ehokardiografski
(UZV srca) dokazan veci stupanj hipertrofije lijeve klijetke u odnosu na skupinu s kRH.
Usporedujuéi hipertonicare koji nemaju RH s onima koji imaju RH, populacija s RH ima visu
prevalenciju komorbiditetnih ili pridruzenih bolesti: Se¢erne bolesti (48 % prema 30 % pri
nerezistentnoj hipertenziji), KBB-a (45 % prema 24 %), ishemijske bolesti srca (41 % prema
22 %), cerebrovaskularnih bolesti (16 % prema 9 %, uz p<0,001) (12,13). Bolesnici s nkRH
imaju poviseni rizika razvoja oste¢enja ciljnih organa i konacno vecu ukupnu smrtnost za
razliku od bolesnika s cRH (13).

Antihipertenzivno lijeCenje i rezistentna hipertenzija

Sto se ti¢e antihipertenzivne terapije, osnovicu lijeéenja ¢ini kombinirana, fiksna antihiper-
tenzivna terapija.Temeljna terapija bolesnika s RH ukljuéuje blokadu reninsko-angiotenzin-
sko-aldosteronskog sustava, kalcijski antagonist i diuretik. Lijekovi bi trebali biti propisani
u adekvatnoj dozi i odgovarajué¢im intervalima. Kao Cetvrti lijek za lijeCenje RH-a danas se
preporucuje uvodenje antagonista aldosterona odnosno blokatora mineralokortikoidnih re-
ceptora (spironolakton ili selektivniji eplerenon). Aldosteron ima vaznu ulogu u patogenezi
RH-a svojim vazokonstrikcijskim u¢inkom i1 mijenjanjem propusnosti stijenki krvnih Zila.
Lijekovi poput beta-blokatora preporucuju se kao peta linija lijekova, osim ako nisu indi-
cirani prije s obzirom na prisutno kongestivno zatajivanje srca ili infarkt Bitno je naglasiti
kako je primjeéena veca prevalencija koriStenja blokatora kalcijevih kanala u bolesnika s
cRH, §to upucuje na mogucu bitnu ulogu ove grupe antihipertenzivnih lijekova u postizanju
ciljnih vrijednosti KT. S druge strane ispitana je prevalencija koriStenja blokatora mineralo-
kortikoidnih receptora, u ovom slu¢aju spironolaktona za kojeg je dokazano kako ima bitnu
ulogu u postizanju ciljnih vrijednosti KT u odredenom postotku bolesnika s RH, te zapravo
nije nadena razlika u prevalenciji koristenja istoga (12). U podlozi bolesnika s nkRH nalazi
se drugaciji bioloski mehanizam u patofiziologiji nastanka zbog kojeg imaju poviseni sréa-
nozilni rizik i veéu vjerojatnost ostecenja ciljnih organa za razliku od bolesnik s kRH. Bitna
je pazljiva evaluacija i procjena rizika u probiru bolesnika s nkRH §to bi trebalo dovesti do
boljeg razumijevanja i izbora odgovarajuceg lijecenja ove podgrupe RH (14).

Dodatna opcija lijecenja rezistentne nekontrolirane hipertenzije

Snizenje vrijednosti sistolickog tlaka samo za 10 mmHg uzrokuje smanjenje rizika od KV
bolesti za 20 %, koronarne bolesti srca za 17 %, mozdanog udara za 27 %, zatajivanja srca za
28 % te ukupne smrtnosti za 13 %, §to je i cilj dodatne opcije lijeCenja renalnom denervaci-
jom u slu¢aju nekontrolirane refraktorne hipertenzije na medikamentno lijecenje. Od mnogih
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dodatnih opcija jedino je renalna denervacija opstala i pokazala dodatne pleotropne ucinke
na snizenje sr¢ane frekvencije, snizenje pojavnosti kardijalne dekompenzacije kao i snize-
nje proteinurije. Zasto, jer je povecana simpaticka aktivnost najces¢i podleze¢i ¢imbenik
hipertenzije, zatajivanja srca, KBB-a, kao i poremecaja metabolizma glukoze. Stoga je i cilj
renalne denervacije snizenje krvnog tlaka za 10mmHg, a ne normalizacija krvnog tlaka niti
prestanak uzimanja medikamentnih lijekova (15). Renalna denervacija dodatni je oblik lije-
¢enja nkRH kod kojih nefarmakolos$kim mjerama i farmakoloskim lijekovima nije moguce
posti¢i ciljne vrijednosti KT uz prethodno potvrdenu suradljivost (mjereno razinom lijekova
u krvi/urinu u Centrima izvrsnosti) te iskljucenje pseudorezistencije i sekundarnih uzroka
hipertenzije, uz naravno anatomsku pogodnost za izvodenje samog postupka. Renalna de-
nervacija zapravo je minimalno invazivna endovaskularna metoda u kojoj se radi selektivna
ablacija aferentnih i eferentnih simpatickih Ziv¢anih vlakana obiju bubreznih arterija (16). Na
taj nacin se modulira tonus simpatickoga zivcanog sustava. Postoji nekoliko sustava razli¢i-
tih proizvodaca u svijetu koji se primjenjuju u izvodenju bubrezne denervacije, medu kojima
je najsire primjenjivan sustav Symplicity Renal Denervation System. Isporuka radiofrekven-
tne energije na endoluminalnom dijelu renalne arterije izvodi se elektrodom koja se nalazi na
vrhu katetera. U prvotnim istrazivanjima izvodila u nekoliko tocaka (4 — 8 tocaka) od distal-
noga prema proksimalnom dijelu renalne arterije. Danas se postupak izvodi modernijim kate-
terom koji jednim dodirom isporucuje energiju na 4 tocke, ¢ime se skracuje vrijeme postupka
no isti traje u prosjeku 90 minuta i u¢inkovitost medote ovisi o broju abliranih tocaka. Zbog
manjega promjera ablacijskog katetera nova je metoda pogodna za promjer renalnih arterija
koje su veée od 3 mm ¢ime je omogucen pristup i ograncima a ne samo glavnim renalnim
arterijama. U razdoblju od 2009-2019 godine postoji vise od 1900 publikacija o renalnoj de-
nervaciji: U studijama SYMPLICITY HNT-1 i HNT-2 renalna denervacija pokazala se kao
sigurna i uc¢inkovita metoda u kojoj je postignuto postproceduralno snizenje KT mjerenog
u ordinaciji za 27/17 mmHg nakon 12 mjeseci i 32/12 mmHg nakon 6 mjeseci, no manjka-
vost studija je Sto nije pra¢eno kontinuirano mjerenje kroz 24 sata (KMAT). Treca studija,
SYMPLICITY HNT-3 nije pokazala razlike u smanjenju sistolickog KT izmedu bolesnika
podvrgnutih metodi i kontrolne grupe, no potrebno je uzeti u obzir nacin provodenja studije
u vidu izbora bolesnika, mijenjanja antihipertenzivih lijekova tijekom studije i nedovoljno
iskusnih lijecnika koji su provodili samu metodu na nacin da je dijelu bolesnika ucinjena
renalna denervacija samo na jednoj to¢ki umjesto kako je preporuka na vise to¢aka na svakoj
bubreznoj arteriji. Nakon SY SYMPLICITY HNT-3 studije doslo je potrebe preispitivanja
same metode 1 promjene samog katetera za renalnu denervaciju na naéin da je novi kateter
s jednim dodirom -isporu¢ivanjem energije ablirao ne jednu (kao ranije Flex kateter) nego
4 tocke (Spyral kateter). Studije SPYRAL HTN OFF-MED i SPYRAL HTN ON-MED di-
zajnirane su kako bi procijenile u¢inak same renalne denervacije u odsutnosti i prisutnosti
farmakoterapije kod bolesnika koji su podvrgnuti renalnoj denervaciji. Rezultati su pokazali
smanjenje 24-satno mjerenog sistolickog KT za 5 mmHg kod SPYRAL OFF-MED i smanje-
nje za 7.4 mmHg kod SPYRAL ON-MED (17).Cilj je dodatnih studija renalne denervacije
bilo pokazati protektivan u¢inak na ciljne organe i sniZenje ukupnog srcanozilnog rizika,
obzirom da su prethodne pojedinacne studije pokazale korist renalne denervacije u smislu
bolje kontrole glukoze u krvi, smanjene proteinurije, poboljSane funkcije srca, smanjenog
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ostecenja ciljnih organa, a takoder je dokazano kako bolesnici sa sindromom opstruktivne
apneje u snu (OSA sindromom) lijeceni metodom renalne denervacije imaju veci pad sisto-
lickog KT za razliku od kontrolne grupe (17). Dodatne studije renalne denervacije pokazale
su da sam postupak renalne denervacije dovodi do snizenja ne samo krvnog tlaka u ordinaciji
(office BP), nego i KMAT-a.

Stoga renalna denervacija predstavlja ucinkovit i siguran dodatni postupak koji omogucuje
bolju kontrolu nkRH i smanjuje sr¢anozilni rizik. Prije odluke za dodatno lije¢enje renalnom
denervacijom bitno je napraviti probir bolesnika koji bi prema svojim individualnim karak-
teristikama imali koristi od ove dodatne metode kontrole rezistentne hipertenzije. Prije sva-
kog postupka renalne denervacije potrebno je potvrditi nkRH kontinuiranim mjeracem tlaka
tijekom 24 sata (KMAT-om). Pseudorezistencija i sekundarna hipertenzija (gore navedeni
uzroci) moraju biti iskljucene. Potrebno je potvrditi anatomsku pogodnost za sam postupak
(metoda kompjutorizirane tomografije ili magnetska rezonanca s procjenom promjera bu-
breznih arterija u kojima promjer bubreznih arterija treba biti Siri >3mm), kao i bolesnikova
suradljivost mjerenjem broja tableta koje je bolesnik popio (u ordinaciji lije¢nika obiteljske
medicine) a u Centrima izvrsnosti odredivanjem razine lijekova u krvi i/ili mokra¢i §to je
danas moguée samo u laboratoriju KBC Zagreb (18).

Najveéi problem prvotnih istrazivanja s renalnom denervacijom bila je ne samo heterogenost
odgovora nakon samog postupka u smislu sniZenja tlaka nego je i veliki udio bolesnika imao
je djelomic¢an (parcijalni) odgovor ili su bili “nonresponderi”’, odnosno uopée nisu imali ni-
kakav uc¢inak. Smatra se da je postignut odgovor na renalnu denervaciju ukoliko dode do sni-
zenja krvnog tlaka za 10 i viSe mmHg. U odabiru bolesnika za renalnu denervaciju obavezno
je odrediti krutost Zila mjerenjem pulse wave velocity (PWV) koji je prediktor ukupne i KV
smrtnosti, povezujuéi povisen PWV sa slabijim odgovorom na postupak renalne denervacije,
jer je poviSen PWV utvrden u bolesnika starije dobi, s izoliranom sistolickom hipertenzijom
i dijabeticara (19). Za lijeCnike obiteljske medicine bitno je znati da ukoliko imate bolesnike
koji uzimaju vise od 4 antihipertenzivna lijeka i imaju nekontroliranu hipertenziju potvrdeno
KMAT-om, treba uputiti na daljnju obradu u ambulantu za hipertenziju/rezistentnu hiper-
tenziju koja postoji i u KB Merkur od 2014.godine, a od 2018. godine provodi se i mjerenje
krutosti zila putem oscilometrijske metode.

Rezistentna hipertenzija i Zene

Hipertenzija je drugi najces¢i uzrok zatajivanja bubrezne funkcije i zapoc¢injanja nadomjest-
nog bubreznog lijecenja. Prema izvjeS¢u Svjetskog dana bubrega 2018.godine rizik razvoja
kroni¢ne bubrezne bolesti (KBB) u zena je visi nego u muskaraca (14% prema 12%). KBB
pogada oko 195 milijuna zena u svijetu i osmi je vodeci uzrok smrti Zena s godiSnje 600.000
smrtnih sluc¢ajeva. Rizik od razvoja RH-a ve¢éi je u Zena nego u muskaraca. To su Zene koje
su Gesce pretile, s dislipidemijom i Seernom bolesti te su starije dobi. Zene s RH imaju 1,4
puta veci rizik za ukupnu smrtnost u odnosu prema zenama s hipertenzijom koja je regulirana
lijekovima, te imaju 2,3 puta visi rizik nego Zene bez hipertenzije (20). U populaciji zena s
RH koje ¢ine gotovo 65% pacijenata s RH, potrebno je razlikovati dvije skupine: one koji
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imaju kRH i drugu, skupinu s nkRH koja je daleko ces¢a, koja nosi veci rizik razvoja oste-
¢enja ciljnih organa i u kojoj su ¢esSée zastupljene zene u odnosu na muskarce s povisenom
krutoscu zila (13,21).

U zadnjim Europskim smjernicama iz 2018.godine preporuke za renalnu denervaciju mogu
dovesti u sumnju sam postupak, jer su dane prije zavrSetka dodatnih studija (22), no postu-
pak je siguran i vlastita iskustva s rezistentnom hipertenzijom kao i renalnom denervacijom
pokazuju uéinkovitost i sigurnost same metode (23-32).

Zakljucak

Arterijska hipertenzija i Sec¢erna bolest su najces¢i uzroci bubreznog ostecenja.

Odrednica 2020.godine a posebice povodom Svjetskog dana bubrega koji se svake godine
odrzava drugi ¢etvrtak u ozujku upravo je prevencija i to ne samo primarna na razini obi-
teljske medicine nego i sekundarna i tercijarna prevencija bubreznog ostecenja na koju se
nedostatno misli.

Bubreg je uzrok (simpaticki Zivei unutar bubrezne arterije) no i posljedica hipertenzije (zbog
drugih uzroka). Zene ¢e$¢e imaju nkRH, umiru deée nego muskarci od kardiorenovaskular-
nih (sr¢anobubreznozilnih) bolesti, a rizik razvoja kroni¢ne bubrezne bolesti u Zena je visi
nego u muskaraca.

Bolesnike s rezistentnom hipertenzijom koja nije kontrolirana optimalnom terapijom 4 an-
tihipertenzivna lijeka (temeljem KMAT-a) treba uputiti na daljnju obradu u ambulante za
hipertenziju i Centre izvrsnosti u kojima multidisciplinarni tim odlucuje o dodatnim opci-
jama lijeCenja, odnosno postupku renalne denervacije koja se u Hrvatskoj primjenjuje od
2012. godine.
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Move ESC/ESH smjernice za lijecenje arterijske
hipertenzije, 2018.
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Arterijska hipertenzija u bolesnika sa Se¢ernom boles¢u
Prof.dr.sc. Marija Vrca Botica, specijalistica obiteljske medicine

Hipertenzija je vazan ¢imbenik rizika za kardiovaskularni morbiditet i mortalit osobito u
osoba sa Secernom bolesti (SB). U dijabetesu tipa 1 javlja se kasnije, uzrokuje ju renoparen-
himno ostecenje (predskazatelj je nefropatije i pogorsanja bubrezne funkcije) a u tipu 2 dija-
betesa u 80% bolesnika ve¢ je prisutna po otkrivanju bolesti. Kljuéni ¢imbenici za nastanak
hipertenzije u SB su patofizioloski procesi u bubrezima: retencija natrija, hipervolemija, ak-
tivacija renin-angiotenzinzinskog sustava (RAAS), povecana aktivnost simpati¢kog nervnog
sustava. Prema ovim mehanizmima odredeni su i odgovarajuci lijekovi (Tablica 1.).

Specifi¢nosti arterijske hipertenzije u SB su: tvrdokornija je u lijecenju, ¢edéa je izolirana
sistolicka hipertenzija (povecan rizik od CVI), zbog autonomne neuropatije manje je nocno
snizenje tlaka, povecana je sr¢ana frekvencija, veca je varijabilnost tlaka, ¢eSca je ortostatska
hipotenzija.

Ciljne vrijednosti tlaka su: 130/80 (nove studije i do 135/85) mmHg a uz prisutnost protei-
nurije <125/75 mmHg. Manje vrijednosti krvnog tlaka ne znace boljitak za kardiovaskularne
ishode a uocena je veéa pojavnost: hipotenzije, bradikardije, hiperkalijemije i pogor$anja
renalne funkcije.

U lijeGenju hipertenzije kod osoba sa SB najprije treba ukljuéiti nefarmakologko lije¢enje:
smanjenje tjelesne tezine (ITM 18,5-25 kg/m2), redukciju unosa soli (do 5 gr NaCl na dan),
izbjegavanje masnoca zivotinjskog podrijetla, dnevna aerobna aktivnost 30 min, ogranic¢en
unos alkohola, izbjegavanje stresa. Ako su vrijednosti tlaka uz te mjere > 140/90 indicirano
je farmakolosko lijecenje.

Od farmakoloskog lijeenja poc¢ima se sa inhibitorima angiotenzin konvertaze —dovode do
hemodinamskih promjena na razini kapilara glomerula i suprimiraju intrarenalni renin — an-
giotenzinski sustav koji je potaknut kod osoba sa SB. Dalje slijede blokatori kalcijskih ka-
nala (nedihidropiridinski kalcijski antagonisti, verapamil —smanjuju proteinuriju), blokatori
beta-adrenergi¢nih receptora (tre¢e generacije:nebivolol, karvedilol), nize doze diuretika.
Obiteljski lije¢nik po otkrivanju hipertenzije u SB tipa 2 treba odrediti stanje bubrezne funk-
cije, monitorirati lijecenje hipertenzije prema: bubreznom, lipidnom i opcenito kardiovasku-
larnom statusu.
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Arterijska hipertenzija u pretile mlade osobe - prikaz
slucaja
Arterial hypertension in obese young adult — case report

Martina Marciu§!, Jasminka Grgurovic¢?

'Specijalizantica obiteljske medicine, Dom zdravlja Varazdinske Zzupanije
2 Jasminka Grgurovi¢, dr.med., specijalistica obiteljske medicine, Ordinacija obiteljske medicine dr. Jasminka
Grgurovi¢

SaZetak: Arterijska hipertenzija je kroni¢na bolest koja se o€ituje poviSenim vrijednostima
arterijskog tlaka. Prisutan je stalni porast broja bolesnika s arterijskom hipertenzijom, a da bi
se to sprijecilo potrebna je stalna edukacija bolesnika i lije¢nika. Lije¢nik obiteljske medicine
trebao bi raditi na primarnoj prevenciji bolesti kod pacijenata u vidu edukacije o pravilnoj
prehrani i promjeni Zivotnih navika, mjerenju arterijskog tlaka, poglavito pretilima te eduka-
ciji pacijenata o pravilnom samostalnom mjerenju arterijskog tlaka.

Kljuéne rijeci: arterijska hipertenzija, pretilost, obiteljska medicina

Summary: Arterial hypertension is a chronic disease manifested by elevated blood pressure
values. Number of patients with arterial hypertension is constantly increasing, so continuous
education of patients and physicians is needed. Physicians of family medicine should work
primary on the patient’s disease prevention in form of education on proper nutrition and life
changing habits, measuring blood pressure, particularly obese patients, and educating pa-
tients how to properly measure own blood pressure.

Keywords: arterial hypertension, obesity, family medicine

Uvod

Arterijska hipertenzija je vode¢i javnozdravstveni problem u svijetu, ali i u Hrvatskoj.
Definira se sistolickim tlakom jednakim ili ve¢im od 140 mmHg i/ili dijastolickim tlakom
jednakim ili ve¢im od 90 mmHg (1). U 85-95% sluc¢ajeva rije€ je o primarnoj, odnosno esen-
cijalnoj hipertenziji bez jasnog uzroka, a u najve¢em broju slucajeva vjerojatno je u poslje-
dica genetski naslijedene greske u homeostazi soli (2). Cesto se slu¢ajno dijagnosticira mje-
renjem arterijskog tlaka jer je bolest dugo asimptomatska, ve¢inom do pojave ireverzibilnih
promjena. Simptomi i znakovi bolesti (dispneja, glavobolja, epistaksa, Sum u usima, gubitak
vida, umor i slabost) obi¢no su vezani uz zahvacéene organske sustave te nisu specifi¢ni za
arterijsku hipertenziju (3).

Prilikom postavljanja dijagnoze potrebno je uzeti detaljnu anamnezu pacijenta koja se teme-
lji na osobnoj i obiteljskoj anamnezi te uzeti u obzir funkcije i navike pacijenta. Detaljnom
anamnezom i pregledom te daljnjom dijagnostikom treba iskljuciti, odnosno tragati za se-
kundarnom hipertenzijom kada na nju ukazuju nalazi obrade, anamneze i statusa (Tablica 1).
Prilikom pregleda pacijenta tlak treba izmjeriti dva puta s razmakom od jedne minute te na
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obje ruke. U slucaju da postoji razlika manja od 20/10mmHg u arterijskim tlakovima lijeve i
desne ruke, kao relevantna vrijednost uzima se visa te se ubuduce mjeri na toj ruci. Pri prvom
pregledu potrebno je izmjeriti arterijski tlak i puls nakon jedne i nakon tri minute stajanja.
U tablici 2. prikazana je klasifikacija arterijskog tlaka s obzirom na izmjerene vrijednosti.
Mjerenja arterijskog tlaka treba izbjegavati na ruci zahvaéenoj neuroloskim deficitom ili na
kojoj je kreirana arterijsko-venska fistula.

Tablica 1. znakovi koji upu¢uju na sekundarnu hipertenziju

- Kusingoidni habitus

- Promjene na kozi — neurofibromatoza - feokromocitom

- Povecani bubrezi policistoza

- Sum nad renalnim arterijama — renovaskularna hipertenzija

- Sum u prsistu/prekordiju — koarktacija aorte ili promjene na krvnim Zilama gornjih udova

- Oslabljen ili odsutan femoralni pulsni tlak — koarktacija aorte ili promjene na krvnim zilama donjih
udova

- Razlike u tlakovima na objema rukama — koarktacija aorte, stenoza subklavije

Tablica 2. klasifikacija arterijskog tlaka

Stupanj arterijskog tlaka sistolicki dijastolicki

Optimalan <120 i <80

Normalan 120-129 i/ili 80-84

Visoko normalan 130-139 i/ili 85-89

Stupan;j I. AH 140-159 i/ili 90-99

Stupanj Il. AH 160-179 i/ili 100-109

Stupan;j Ill. AH >180 i/ili >110

Izolirana sistoli¢ka hipertenzija >140 i <90

Dalje u statusu potrebno je izmjeriti frekvenciju srca, tjelesnu masu i visinu, izracunati in-
deks tjelesne mase (ITM), izmjeriti opseg struka i bokova, pregled o¢iju (izokorija, akomo-
dacija i reakcija na svjetlost), vrat (zastojne vene, hepatojugularni refluks, Sum nad karotida-
ma, palpacija Stitnjace), srce (ritam, frekvencija i tonovi/Sum), auskultacija renalnih arterija,
palpacija bubrega te palpacija perifernih arterija (4).

Osnovni, rutinski nalazi koji bi se trebali napraviti svakom hipertoni¢aru su hemoglobin

i hematokrit, glukoza na taste, lipidi (ukupni kolesterol, LDL, HDL i trigliceridi), kalij i
natrij u serumu, urati, serumski kreatinin (odrediti procjenu glomerularne filtracije eGFR),
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kompletna pretraga urina, albuminurija te 12 kanalni elektrokardiogram (EKG). Ovisno o
postojanu patoloskog nalaza rutinskih pretraga potrebno je napraviti dodatnu obradu (4).

Poviseni arterijski tlak najvazniji je ¢imbenik u nastanku kardiovaskularnog, cerebrovasku-
larnog i renalnog pobola i smrti. Lijecnik obiteljske medicine trebao bi obaviti prve korake
u dijagnostickom postupku te moze veéinu pacijenata trajno zbrinuti, odnosno samostalno
lijeciti i aktivno pratiti. U slucaju da postoji sumnja na sekundarnu hipertenziju ili da je rijec
o rezistentnoj hipertenziji ili stanju nakon hipertenzivne krize, obiteljski lijecnik trebao bi
uputiti pacijenta u specijalisticku ambulantu za arterijsku hipertenziju. U tablici 3 prikazani
su postupci koje bi lije¢nik obiteljske medicine trebao napraviti prije upuéivanja u specijali-
sticku ambulantu za arterijsku hipertenziju (4).

Tablica 3. Postupci i nalazi prije upucivanja u specijalnu ambulantu za arterijsku hipertenziju

1. Detaljna anamneza i status

Izmjerene poviSene vrijednosti arterijskog tlaka barem u dva mjerenja

Rutinske laboratorijske pretrage

Procjena bubrezne funkcije, izraCunata glomerularna filtracija te izracun omjera albumin/kreatinin

Ultrazvuéni pregled abdomena s osvrtom na bubrege

24-satna natriurija i kalijurija

2.
3.
4.
5. 12-kanalni EKG
6.
7.
8.

Odrediti ukupni kardiovaskularni rizik prema HeartScore bodovnom sustavu i odrediti stadij
bubrezne bolesti

Odluka o lijecenju povisenog arterijskog tlaka ne ovisi samo o izmjerenim povisenim vrijed-
nostima ve¢ i o pridruZzenim drugim ¢imbenicima kardiovaskularnog rizika kao $to su dob,
spol, pusenje, dislipidemija, poremecaj metabolizma glukoze, pretilost, pozitivna obiteljska
anamneza, prisutnost subklinickih oStecenja organa te prisutna Secerna, kardiovaskularna ili
bubrezna bolest. Kod nekih pacijenata biti ¢e dovoljna promjena zivotnih navika dok je kod
drugih nuzna medikamentozna terapija. Pod pojmom promjene zivotnih navika podrazumi-
jeva se smanjenje unosa kuhinjske soli, umjereno konzumiranje alkohola, prestanak pusenja,
veci unos voca i povréa, smanjenje tjelesne tezine te redovita tjelesna aktivnost i odrzavanje
idealne tjelesne tezine (1).

Metaanalize randomizirane kontrolnih pokusa (RCT), u kojima je sudjelovalo nekoliko sto-
tina tisu¢a pacijenata, pokazale su da sniZzenje sistolickog tlaka za 10mm/Hg odnosno dija-
stolickog tlaka za Smm/Hg smanjuju incidenciju svih glavnih kardiovaskularnih dogadaja za
20%, smrtnost od svih uzroka za 10-15%, incidenciju mozdanih udara za 35%, koronarnih
dogadaja za 20% te zatajenja srca za 40%.
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Prema smjernicama u medikamentoznoj terapiji arterijske hipertenzije koristi se pet skupina
lijekova, a to su inhibitori angiotenzin konvertiraju¢eg enzima (ACE inhibitori), blokatori
angiotenzinskih receptora, beta-blokatori, blokatori kalcijevih kanala i diuretici. U lijece-
nju arterijske hipertenzije nema lijeka prvog izbora te su sve skupine lijekova pogodne za
zapocinjanje farmakoloske terapije, bilo kao monoterapija ili u kombinaciji. Prema zadnjim
smjernicama preporucuje se zapocinjanje lije¢enja arterijske hipertenzije kombinacijom dva
lijeka u jednoj tableti da bi se postigao brzi u€inak i kontrola tlaka. Monoterapija se obi¢no
koristi kod pacijenata s hipertenzijom 1. stupnja s niskim kardiovaskularnim rizikom te pa-
cijenata s visoko normalnim arterijskim tlakom i visokim kardiovaskularnim rizikom te u
starijih pacijenata (1).

Prikaz slucaja

U ordinaciju se javlja pacijentica u dobi od 32 godine, trgovkinja po zanimanju, zaposlena,
udana, majka dvoje djece. Nekoliko je puta u zadnja dva mjeseca izmjerila poviseni arterijski
tlak. Vrijednosti izmjerenog tlaka kretale su se izmedu 140-150/90-95mm/Hg. Pacijentica je
imala dvije uredne trudnoce koje su zavrsile porodom, za vrijeme kojih nije imala povisene
vrijednosti arterijskog tlaka. Od zadnjeg poroda proslo je deset mjeseci. Od ostalih tegoba
navodi povremene glavobolje migrenoznog tipa zbog kojih se lije¢i po neurologu unatrag
devet godina. U zadnjih Cetiri mjeseca su glavobolje ucestalije nego prethodnih godina. U
obiteljskoj anamnezi doznaje se da majka i brat boluju od arterijske hipertenzije. Stolica i
mokrenje su joj uredni. Alkohol ne konzumira i ne pusi. Apetit uredan i nije gubila na tezini.
Nema nikakve alergije na lijekove, a u terapiji ima ibuprofen 600mg po potrebi te Maxalt
RPD 10mg po preporuci neurologa.

U statusu pacijentice prilikom prvog javljanja u ambulantu mjerene vrijednosti tjelesne
tezine su 86kg, tjelesne visine 157 cm, indeksa tjelesne mase (ITM) 34,89kg/m2, opsega
struka 94cm te opsega bokova 123cm. Izmjerena vrijednost arterijskog tlaka u ordinaciji je
160/90 mm/Hg, puls 93/min, saturacija kisika u krvi (Sp0O2) 98%. Koza i vidljive sluznice
uredno prokrvljene i hidrirane. Auskultatorno nad plu¢ima uredan Sum disanja, srce akcija
ritmi¢na, tonovi jasni, bez Sumova. Abdomen ¢ujne peristaltike, mekan, bezbolan na palpa-
ciju, bez prisutne organomegalije. Potkoljenice bez edema, palpabilnih perifernih pulzacija.

Nakon uzete anamneze i obavljenog klinickog pregleda pacijentici se u¢ini EKG. U nala-
zu EKG-a prisutan je sinus ritam, 90/min, fizioloska os, bez promjena ST spojnice, uredan
nalaz EKG-a.

Obzirom na izmjerene povisene vrijednosti arterijskog tlaka kod kuce te u ambulanti i izra-
cunatog kardiovaskularnog rizika, koji iznosi 1, pacijentici je preporucena terapija ramipril
5 mg jedna tableta ujutro, dane su joj upute o vodenju dnevnika arterijskog tlaka kod kuce,
educirana je o pravilnom mjerenju arterijskog tlaka, te upu¢ena o smanjenju soli u prehrani i
smanjenju tjelesne tezine. Narucena je na kontrolu za sedam dana s dnevnikom mjerenja ar-
terijskog tlaka, a u meduvremenu mora obaviti provjeru kompletne krvne slike, sa glukozom,
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kreatininom, urejom, mokraénom kiselinom, kalijem i natrijem, lipidogramom te komplet-
nim urinom i hormonima §titnjace.

Nakon sedam dana javlja se na kontrolu s trazenim nalazima koji su urednih vrijednosti
Hb 134 g/L, glukoza 4,6 mmol/L, kreatinin 51mmol/L, kalij 4,1mmol/L, ukupni koleste-
rol 4,3mmol/L, HDL 1,55mmol/L, LDL 2,8 1mmol/L, trigliceridi 0,83 mmol/L, TSH 1,85
mlU/L, FT4 11,96 pmol/L, FT3 3,77 pmol/L. U dnevniku mjerenjenja arterijskog tlaka vri-
jednosti su se kretale od 120-160/80-95 mmHg. Arterijski tlak u ordinaciji na kontroli bio je
155/90 mmHg. Obzirom na oscilacije tlaka, pacijentici je preporuc¢eno 24-satno kontinuira-
no mjerenje arterijskog tlaka (KMAT). Ambulanta posjeduje uredaj, ali je potrebno naruciti
vecéu manzetu obzirom da je rije¢ o pretiloj pacijentici pa standardna manZzeta nije odgova-
rajuca. Po pristizanju odgovarajuée/veéu manzete pacijentici se postavi uredaj. Pacijenticu
se upucuje o nacinu mjerenja, tj. rada uredaja te da biljezi svoju tjelesnu aktivnost tijekom
nosenja uredaja. Sljedeéi dan pacijentica se javila u ambulantu na ocitanje nalaza KMAT-a.
Tehnicka ispravnost nalaza KMAT-a je 83%, prosjecnog tlaka u danu 162/90mmHg te u
no¢i 148/90mmHg, puls 95/min, sistola maksimalno 184 mmHg i dijastola maksimalno
113 mmHg, s no¢nim padom tlaka manjim od 20%, pa je rije¢ o “non dippeu” odnosno
osobi kod koje ne dolazi do noénog pada arterijskog tlaka za 20%. Uvidom u nalaz korigira
se terapija u kombinaciji dva lijeka u jednoj tableti, ramipril/amlodipin 5/5mg jedna tableta
ujutro, dobiva usmene i1 pismene upute o prehrani osoba s povisenim arterijskim tlakom te
upute o povecanju tjelesne aktivnosti, vodenju dnevnika mjerenja arterijskog tlaka i narucuje
se ponovno na kontrolu za sedam dana. Na kontrolu pacijentica donosi dnevnik mjerenja ar-
terijskog tlaka u kojem se vrijednosti krecu 115-130/75-85 mmHg. Izmjeren je arterijski tlak
u ambulanti 125/80mmHg i izvrSena je kontrola tjelesne tezine koja je bila 84 kg. Pacijentici
se savjetuje da nastavi uzimati terapiju ramipril/amlodipin 10/10mg jednu tabletu ujutro uz
vodenje dnevnika mjerenja arterijskog tlaka te ju se savjetuje na povecanje tjelesne aktiv-
nosti, smanjenja unosa kuhinjske soli i smanjenja tjelesne tezine promjenom prehrambenih
navika. Narucuje se na kontrolu za mjesec dana, a u slucaju pogorSanja vrijednosti tlaka
kontrola i ranije.

Rasprava

Pretilost je postala svjetski javnozdravstveni problem, sve vise je zastupljena u mladih osoba
te povecava rizik za razvoj kroni¢nih nezaraznih bolesti, izmedu ostalog i arterijske hiperten-
zije. Razvoj arterijske hipertenzije je 6 puta ¢es¢i kod pretilih osoba, ¢ak i povecanje tjelesne
tezine u mladih osoba poveéava rizik za kasniji razvoj arterijske hipertenzije. Poveéanje tje-
lesne mase za 10 kilograma povecava sistolicki tlak za 3mmHg, a dijastolicki za 2,3mmHg.
Kod muskaraca s ITM >od 30 kg/m2 raste prevalencija hipertenzija za 42%, a kod Zena sa
ITM > od 30kg/m2 za 38% (5).

Manson i suradnici su u svojoj studiji povezanosti tjelesne tezine i smrtnosti objavljenoj u ¢a-
sopisu The New England Journal of Medicine 1995. godine, pokazali da kod Zena s indeksom
tjelesne mase 32,0 ili ve¢im i koje nikad nisu pusSile relativni rizik od smrti od kardiovasku-
larnih bolesti iznosi 4,1 u odnosu na Zene s nizim indeksom tjelesne mase (6).
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Arterijska hipertenzija je dijagnoza koju lije¢nik obiteljske medicine susrece u svakodnev-
nom radu. Prema SZO 2015. godine u svijetu je bolovalo 1,13 milijardi ljudi od arterijske
hipertenzije, a samo 1 od 5 ljudi je imalo hipertenziju pod kontrolom (7). Pretpostavlja se da
¢e broj oboljelih od hipertenzije porasti za 15-20% do 2025. godine te da ¢e dosegnuti broj
1,5 milijardi (8). Visoka ucestalost hipertenzije je konzistentna u svijetu bez obzira na drzav-
ni dohodak (9). Statisti¢ki podaci iz 2018. godine u Hrvatskoj pokazuju da kardiovaskularne
bolesti dolaze na tre¢e mjesto razloga posjeta obiteljskom lijecniku, a peti vodeéi uzrok smrti
u 2018. godini (10).

Zakljucak

Radom u ambulanti svakodnevno susre¢emo pacijente s arterijskom hipertenzijom. Svakom
pacijentu, a pogotovo pacijentima s pove¢anim ITM-om koji dode u ambulantu, bez obzira
na razlog posjete trebalo bi izmjeriti arterijski tlak. Preventivnim pregledima, koji su relativ-
no brzi i jednostavni, moze se dijagnosticirati arterijska hipertenzija i zapo€eti pravovremeno
lijecenje. Pacijentima s takvom dijagnozom, prilikom posjete ambulanti, potrebno je izdvojiti
nesto vise vremena i pruziti pravilnu edukaciju. Ona podrazumijeva povecanje svijesti o pra-
vilnim prehrambenim navikama i eventualnim potrebnim promjenama, povecanju tjelesnih
aktivnosti kojima se utje¢e na smanjenje tjelesne teZine i bolju regulaciju arterijskog tlaka.
Posljedicno, ocekuje se smanjenje arterijske hipertenzije i njezinog ponovnog pojavljivanja,
ali poboljsanje kvalitete zivota pacijenta.
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Hipertenzija u trudnodi — pacijentica u ambulanti
obiteljske medicine

Hypertension in pregnancy — patient in family medicine office

Silvija Mija¢!, Tatjana Cika¢?, Zeljka Jaklin'
'DZ Varazdinske zupanije, silvija.conar@gmail.com
Specijalisti¢ka ordinacija obiteljske medicine, prim. dr. Tatjana Cikad

Sazetak: Hipertenzija u trudno¢i definira se kao vrijednost krvnog tlaka visa od 140/90 mm
Hg, izmjerena minimalno u dva neovisna mjerenja. Hipertenzija u trudno¢i, s posljedi¢nim
razvojem preeklampsije, javlja se u 2-8% svih trudnoca. Uzevsi u obzir Cinjenicu da je veéina
trudnica asimptomatska, potrebno je redovito mjerenje krvnog tlaka tijekom ginekoloskih
pregleda u trudnoéi, ali isto tako potreban je pojacan nadzor trudnica koje lije¢nici obitelj-
ske medicine imaju u skrbi, kako bi se na vrijeme postavila dijagnoza i zapocelo lijecCe-
nje. Neprepoznata i nelijeCena hipertenzija u trudno¢i predstavlja velik zdravstveni rizik za
trudnicu i nerodeno dijete, s obzirom da dovodi do oSte¢enja uteroplacentarnih krvnih zila
te kao rezultat toga moze do¢i do zastoja u rastu ili smrti fetusa. Ciljevi lijeCenja hiperten-
zije u trudnoéi su: poboljsanje uteroplacentarne i fetalne perfuzije, rodenje zdravog djeteta
$to blize terminu trudnoée, uz spre¢avanje fetalnih i maternalnih komplikacija hipertenzije.
U ovom prikazu slu¢aja prikazana je 32-godisnja trudnica koja se javlja u ambulantu obitelj-
ske medicine nakon $to je kod kuce izmjerila poviSene vrijednosti krvog tlaka.

Klju¢ne rijeci: hipertenzija, trudnoca, obiteljska medicina

Summary: Hypertension in pregnancy is defined as blood pressure higher than 140/90 mm
Hg, measured minimally in two independent measurements. Hypertension in pregnancy, with
consequent development of preeclampsia, it occurs in 2-8% of all pregnancies. Considering
fact that most of pregnant women have no symptoms of hypertension, there are required re-
gular blood pressure measurements at each gynecological examination in pregnancy, but also
it is required increased surveillance of family medicine physicians, for the patients in care, to
make a timely diagnosis and start treatment. Unrecognized and untreated pregnancy hyper-
tension represents a major health risk for pregnant woman and her unborn child, since it leads
to damage to uteroplacental blood vessels and it may result in intrauterine growth restriction
and fetal death. The goals of treatment pregnancy hypertension are: increasing flow through
uteroplacental and fetal blood vessels, the birth of a healthy baby in full term of pregnancy,
while preventing fetal and maternal complications of hypertension. This case report presents
a 32-year old pregnant woman who came to the family medicine office after measuring high
blood pressure at home.

Keywords: hypertension, pregnancy, family medicine
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Uvod
Hipertenzija u trudno¢i definira se kao vrijednost krvnog tlaka visa od 140/90 mmHg izmje-
rena u mirovanju, u dva neovisna mjerenja ( s razmakom veéim od 4 sata). Kao posljedica
hipertenzije u trudnoci (osobito nelijeCene) razvija se preeklampsija (u vise od 50% trudnica
s hipertenzijom), koju karakterizira poviSena vrijednost krvnog tlaka uz proteinuriju. Stoga
se Cesto ta dva pojma poistovjecuju, iako nisu u potpunosti sinonimi. Preeklampsija koja se
razvije nakon 35.-og tjedna gestacije te ako vrijednost krvnog tlaka nije visoka, najcesce
ima dobar ishod s minimalnim rizikom razvoja maternalnih i perinatalnih komplikacija. Za
razliku od toga, preeklampsija koja se razvije prije 32.-og tjedna ¢es¢e dovodi do komplika-
cija kao §to su: intrauterini zastoj u rastu fetusa, prijevremeni porod, niska porodajna tezina
djeteta, oStecenje drugih organa majke. Poremecaj krvnog tlaka smatra se jednim od najzna-
¢ajnijih uzroka maternalnog i perinatalnog mortaliteta i morbiditeta. Hipertenzija u trudno¢i,
s posljedi¢nim razvojem preeklampsije, razvija se u 2-8% svih trudnoca. Postoji cijeli niz
rizi¢nih ¢imbenika za razvoj preeklampsije, od kojih su najznacajniji:

- Prva trudnoca

- Viseplodna trudnoca

- Preeklampsija u prijaSnjim trudno¢ama

- Kroni¢na hipertenzija

- Gestacijski dijabetes

- Trombofilija

- Dob majke: <20 g. i >40g.

- Kroni¢na bubrezna bolest majke

- Autoimunosne bolesti

- Pretilost majke

- Opstruktivna sleep apneja
Precklampsija se definira kao prisutnost povisenog krvnog tlaka i proteinurije nakon 20.-og
tjedna trudnoce, a najceSce se razvija nekoliko tjedana prije poroda. Ono §to predstavlja
ponekad mogu imati glavobolju kao jedan od simptoma, no studije su pokazale da prisutnost
tj. odsutnost glavobolja nije pouzdan dijagnosticki kriterij.

Osim klasi¢nih dijagnostic¢kih kriterija preeklampsije: hipertenzije i proteinurije, postoji i
cijeli niz drugih kriterija koji se takoder trebaju uzeti u obzir. Kod trudnica koje imaju hiper-
tenziju u trudnoc¢i obavezno se trebaju pratiti sljede¢i parametri i simptomi:

- Trombocitopenija - znacajan je nalaz trombocita ispod 100

- Poviseni jetreni enzimi (znak oslabljene jetrene funkcije)

- Bol u epigastriju te gornjem desnom kvadrantu trbuha

- Povisena vrijednost serumskog kreatinina

- Pluéni edem

- Novonastala glavobolja
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Dijagnosticki kriteriji za preeklampsiju:
1. Vrijednost krvnog tlaka:
- Sistolicki tlak >140 mmHg i/ili dijastolicki tlak >90 mmHg (u 2 neovisna mjerenja,
s minimalnim razmakom od 4 sata) koji je izmjeren nakon 20.-og tjedna trudnoce,
kod Zena s prethodno normalnim vrijednostima krvnog tlaka
- TESKA HIPERTENZIJA: - za dijagnozu je dovoljno jedno mjerenje krvnog tlaka:
sistolicki >160 mmHg i/ili dijastolicki >110 mmHg (potrebno je u najkra¢em mogu-
¢em intervalu zapoceti antihipertenzivnu terapiju!)

2. Proteinurija:
- Nastaje zbog osStecenja endotela glomerularnih kapilara
- Definira se kao vise od 300 mg proteina u 24-satnom urinu
- OMIJER PROTEINA/KREATININA ve¢i od 0,3 mg/dL
- Mjerenje test trakicom 2+ (trebalo bi koristiti samo kao orijentacijsku metodu, ne za
definitivno postavljanje dijagnoze)

U odsutnosti proteinurije gledaju se sljede¢i parametri i simptomi:
- Trombocitopenija: <100 trombocita
- Renalna insuficijencija: serumski kreatinin >1,1 mg/dL
- Povisenje jetrenih enzima (zna¢ajno povisenje dva puta ili vise)
- Pluéni edem
- Novonastala glavobolja koja ne reagira na terapiju analgeticima
- Poremecaj vida (ispadi vidnog polja)

Hellp sindrom: jedan od najozbiljnijih oblika preeklampsija, a podrazumijeva:
- Hemolizu
- PoviSenje jetrenih enzima — ALT i AST dvostruko povisenje, LDH >600 IU/L
- Trombocitopeniju: < 100 trombocita

Glavni simptomi koji se javljaju: bol u gornjem desnom trbusnom kvadrantu, opca slabost,
mucnina i povracanje.

Eklampsija:

Javlja se kao komplikacija preeklampsije (u 1,9% trudnica s preeklampsijom). Uz hiperten-
ziju 1 proteinuriju karakterizirana je novonastalim toni¢ko-klonickim gréevima, Zarisnim ili
generaliziranim epileptiC¢kim napadajima. U najtezim oblicima eklampsija se moze prezen-
tirati klini¢kom slikom mozdanog udara. Trajna neuroloska ostecenja razvijaju se rijetko, no
ipak ponekad mogu zaostati.

Upozoravajuéi simptomi kod trudnica koji upucuju na mogué razvoj eklampsije, a na koje
treba posebno pazljivo obratiti pozornost su: perzistentna okcipitalna ili frontalna glavobolja,
poremecaj vida, fotofobija, kognitivne promjene trudnice te oslabljena memorija. Ovi su
simptomi prisutni u oko 80% svih pacijentica s eklampsijom.
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Eklampsija doprinosi poveéanju maternalnog i perinatalnog mortaliteta, osobito u nerazvije-
nim zemljama. Smrtnost trudnica nakon jednog eklampti¢nog napadaja iznosi 5%, a nakon
vise od 5 napadaja iznosi 40%.

Patofiziologija preeklampsije:

Tijekom trudnoce poveéava se volumen krvi za otprilike 30-50%. Zbog toga Sto se volumen
plazme poveca za 35%, a volumen celularnih elemenata samo 25%, to rezultira fizioloskom
hemodilucijom. Isto tako, normalna trudnoca karakterizirana je smanjenjem totalnog vasku-
larnog otpora. U trudnoéi se povecéava rizik za tombozu 3-3,5 puta zbog hiperkoagulabiliteta
krvi §to je posljedica vaskularnih promjena: vazospazma uzrokovanog vazoaktivnim agensi-
ma: - prostaciklin, tromboksan A2, NO, endotelini i dr.

Hematoloske promjene karakteristiéne za trudnocu su takoder i povecana agregacija trom-
bocita, trombocitopenija, hemoliza (visok LDH), a kod trudnica se smanjuje i jetrena te bu-
brezna funkcija. Kao posljedica smanjenja bubrezne funkcije povecava se permeabilnost
glomerularne membrane te se posljediéno tome moze dogoditi proteinurija i smanjenje glo-
merularne filtracije.

Posljedice hipertenzije u trudnoci za fetus:

S obzirom na smanjen protok krvi kroz posteljicu dolazi do kroni¢ne uteroplacetarne ishemi-
je, ostecenja krvnih zila posteljice te posljedicno tome moze do¢i do zastoja u rastu fetusa.
Od ostalih komplikacija hipertenzije u trudno¢i valja spomenuti: oligohidramnion, abrupciju
placente, prijevremeni porod, smanjena porodajna tezina djeteta.

Klasifikacija hipertenzije u trudno¢i:
1. kroni¢na hipertenzija — nastala prije trudnoce ili prije 20.-og tjedna trudnoce
2. preeklampsija superponirana na kroni¢nu hipertenziju
3. preeklampsija/eklampsija — pojava nakon 20.-og tjedna trudnoce, kod osobe s pret-
hodno urednim vrijednostima tlaka
4. gestacijska hipertenzija — javlja se nakon 20.-og tjedna trudnoce, prisutna je samo
hipertenzija, bez ostalih znakova preeklampsije

Klasifikacija hipertenzije u trudno¢i:
1. kroni¢na hipertenzija — nastala prije trudnoce ili prije 20.-og tjedna trudnoce
2. preklampsija superponirana na kroni¢nu hipertenziju
3. preklampsija/eklampsija — pojava nakon 20.-og tjedna trudnoce, kod osobe s pret-
hodno urednim vrijednostima tlaka
4. gestacijska hipertenzija — javlja se nakon 20.-og tjedna trudnoce, prisutna je samo
hipertenzija, bez ostalih znakova preeklampsije
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Lijecenje hipertenzije u trudnodi:

Ciljevi lijecenja hipertenzije u trudnoéi su: pobolj$anje uteroplacentarne i fetalne perfuzije,
sprecavanje eklampticki napada i razvoja HELLP sindroma, odnosno rodenje zdravog djeteta
$to blize terminu trudnoce, uz spre¢avanje maternalnih komplikacija hipertenzije.

Kod preeklampsije koja se javlja nakon navrSenih 37. tjedana gestacije, glavna metoda lijece-
nja je porod, dok je preeklampsije koja se javila prije navrSenog 37. tjedna gestacije potrebno
dobro procijeniti korist tj. rizike prijevremenog poroda. U tom se slu¢aju trudnici preporu-
cuje farmakoterapija te opée higijensko-dijetetske mjere koje ukljucuju: lezanje na lijevom
boku, smanjen unos soli i optimalan unos tekucine.

Potreban je i kontinuiran nadzor majke i djeteta zbog Cega se u veéini sluéajeva trudnicama
preporucuje hospitalizacija, no hipertenziju u trudnoéi mogucée je lijeciti u nekim slucajevima
i ambulantno.

Farmakoterapija:

Farmakoterapija hipertenzije u trudnocu ukljucuje: antihipertenzive, antikonvulzivnu profi-
laksu, lije¢enje poremecaja koagulacije te nadoknadu volumena plazme i elektrolita (ako je
potrebno).

Indikacije za uvodenje antihipertenzivne terapije u trudno¢i su:

- Sistolicki tlak >140 mmHg i/ili dijastolicki tlak ve¢i od 90 mmHg, kod trudnica bez
proteinurije ili kod onih koje su imale preeklampsiju prije 28. tjedna u prijasnjim
trudno¢ama

- Kod gestacijske hipertenzije s proteinurijom ili razvojem drugih simptoma

- Kod prijasnje hipertenzije koja je rezultirala oSte¢enjem ciljnih organa

Vazno je naglasiti da svi antihipertenzivi prelaze uteroplacentarnu barijeru.

Kod uvodenja antihipertenziva, pocetna doza lijeka treba biti niza od uobicajene doze te treba
izbjegavati naglo smanjenje krvnog tlaka zbog moguc¢ih komplikacija kao $to su: hipoperfu-
zija posteljice, ablacija posteljice i posljedi¢ne smrti ploda. Isto tako, kod ukidanja terapije,
doza lijeka treba se postupno smanjivati, uz redovito nadziranje vrijednosti krvnog tlaka.

Upotreba benzodiazepina (diazepama) u lijeCenju gestacijske hipertenzije je prema studijama
u potpunosti neopravdana.

Emergentna hipertenzija u trudno¢i (RR> 170/110 mmHg) smatra se hitnim stanjem i zahti-
jeva obaveznu hospitalizaciju

1. Blokatori kalcijevih kanala: - nifedipin, magnezij

Dijele se na angioselektivne (nifedipin, amlodipin) i one koji djeluju na miokard (verapamil
i diltiazem). Diltiazem je kontraindiciran u trudno¢i!
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Svi blokatori kalcijevih kanala su po FDA klasifikaciji grupe C (osim amlodipina — grupa B).
Nifedipin ima, uz antihipertenzivno, i antiagregacijsko, tokoliticko i antikonvulzivno djelo-
vanje te se primjenjuje najcesce od svih Ca- blokatora u trudnoci. Antidot im je Ca-glukonat.
2. Vazodilatatori — dihidralazin, nitro preparati i diazoksid

Dihidralazin trenutno je najpropisivaniji antihipertenziv u trudno¢i u EU. Postoje studije koje
su pokazale da je njegova upotreba u trudno¢i povezana s [IUGR-om i ve¢om ucestalos¢u

perinatalnih komplikacija (u odnosu na druge antihipertenzive).

Diazoksid je indiciran u teSkim refraktornim oblicima hipertenzije. Primjenjuje se intraven-
ski, najéescée se kombinira s furosemidom.

Nitro-preparati se najéesée primjenjuju intravenski te kratkotrajno.
3. B-blokatori — metoprolol, bisoprolol
4. a — blokatori — uradipil, metildopa

5. Diuretici — manitol

ANTIHIPERTENZIV DNEVNA DOZA

3x20 mg per os
NIFEDIPIN i.v. 1 amp 5 mg/50 mL
MAGNEZIJ 3x 150-600 mg per os
AMLODIPIN 2,5-5mg
METOPROLOL 1x 50-100 mg
BISOPROLOL 1x2,5-10 mg
URADIPIL 2x30-90 mg per os

i.v. 25 mg frakcionirano
METILDOPA 2-4x 250-500 mg

Prikaz pacijentice:
U ambulantu obiteljske medicine dolazi 32-godisnja pacijentica, trudnica u 33. tjednu trud-
noce zbog toga §to je kod kuce izmjerila poviSen arterijski tlak: 160/100 mmHg.

Sadas$nja bolest:

Pacijentica je dosada redovito kontrolirana od pocetka trudnoce, od strane nadleznog gine-
kologa u primarnoj zdravstvenoj zastiti. Pacijentici je ovo treca trudnoca, koja je dosad bila
urednog tijeka. Kontrolirala se svakih mjesec dana kod svog ginekologa, koji joj je svaki put
napravio vaginalni pregled i UZV, koji su bili uredni, te joj je isto tako tijekom svakog pre-
gleda izmjeren krvni tlak koji je bio urednih vrijednosti. Proteinurija nije dosad bila prisutna.
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Tijekom protekle dvije trudnoée pacijentica nije imala poviSen krvni tlak, niti drugih opste-
trickih tegoba. Oba porodaja bila su urednog tijeka, vaginalna, u terminu.

Sada je kod kuée izmjerila tlak 160/100 mmHg. Negira glavobolju, stenokardiju, sinkopu te
bilo kakve druge tegobe. Navodi da se u zadnje vrijeme osje¢a malo umornije nego prije, §to
pripisuje samom stupnju trudnoce i povecanom fizickom naporu u zadnje vrijeme.

Dosad nije teZe bolovala. Ne uzima nikakvu kroni¢nu terapiju.

Obiteljska anamneza: Majka ima kroni¢nu hipertenziju.

Funkcije i navike: Mokrenje i stolica uredni. Ne pusi. Alkohol ne konzumira.
Alergije: negira

Status:

Pacijentica pri svijesti, kontaktibilna. Koza i vidljive sluznice uredne boje i prokrvljenosti.
RR 160/100 mmHg, puls 80/min. BMI 22.

Srce: akcija ritmicna, tonovi jasni, Sumova ne cujem.

Pluca: obostrano uredan disajni Sum.

Abdomen: b.o., povecan uterus odgovara tjednima trudnoce.

Ekstremiteti: simetri¢ni, bez edema, urednih perifernih pulzacija.

Neuroloski status: uredan.

EKG: sinus ritam, frekvencija 80/min, intermedijarna elektri¢na os, nema znakova hipertofije
sr¢anih Supljina, nema znakova ishemije ni infarkta.

Pacijentica je nakon u¢injenog EKG-a upucena u primarni laboratorij gdje su u€injeni nalazi
kompletne krvne slike, Na, K, urea, kreatinin, AST, ALT, ukupni bilirubin, kompletna pretra-
ga urina, glukoze, TSH. Sve su vrijednosti bile uredne.

S obzirom na uredan elektrolitski status te urednu bubreznu i jetrenu funkciju, nakon kon-
zultacije s primarnim ginekologom, odlucujem se za uvodenje antihipertenziva u terapiju. U
terapiju sam uvela lijek metildopu u dozi od 2-3 puta dnevno po 250 mg, uz redovito vodenje
dnevnika tlaka. Isti dan pacijentica je pregledana i od svog nadleznog ginekologa. S obzirom
na to da pacijentica trenutno nije sklona hospitalizaciji na ginekoloSkom odjelu, naru¢ujem ju
na svakodnevne kontrole u ambulanti, kako bi bila pod kontinuiranim nadzorom.

S obzirom da nakon nekoliko dana uzimanja terapije, i unato¢ povec¢anju doze metildope na
4x250mg dnevno, ne dolazi do normalizacije vrijednosti tlaka, a u meduvremenu je doslo i
do pojave proteinurije, pacijentica je upucena na bolnicko lijecenje na Odjel ginekologije i
porodnistva.

Tijekom hospitalizacije povecana je doza metildope na 4 x 500 mg, medutim vrijednosti
tlaka se ni nakon viSednevne terapije nisu normalizirale. I dalje se pratio pozitivan nalaz
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proteina u urinu pacijentice. Pacijentica nije imala nikakvih subjektivnih simptoma cijelo to
vrijeme boravka na odjelu.

Zbog toga je nadlezni odjelni ginekolog donio odluku o indukciji porodaja, koja se trebala
uciniti idué¢i dan. Medutim, no¢ prije dogovorenog porodaja, pacijentica je dobila sponta-
ne trudove te je u 36. tjednu trudnoce, urednim vaginalnim porodajem, porodeno Zensko
dijete porodajne tezine 2800 g, duljine 48cm, urednih Apgar bodova i urednog elektrolit-
skog statusa.

Nakon visednevnog boravka na Odjelu ginekologije i porodniStva, pacijentica se zajedno
s djetetom, u dobrom opéem stanju, otpusta na kuénu njegu. Kod pacijentice se i dalje na-
kon porodaja prate povisene vrijednosti krvnog tlaka, oko 160/100 mmHg te se zbog toga
otpusta ku¢i uz preporuku nastavka terapije metildopom 4x250 mg dnevno. Pacijentici su
preporucéene redovite kontrole nadleznog lije¢nika obiteljske medicine do normalizacije vri-
jednosti tlaka.

Pacijentica se telefonski javila u ambulantu, izvjestivsi nas o svom otpustu iz bolnice, a nje-
zin suprug donio je svu medicinsku dokumentaciju iz bolnice. U dogovoru s pacijenticom,
uputila sam nadleznu patronaznu sluzbu u kuénu posjetu kako bi se izvrsio pregled novoro-
denceta, a uz to i pacijentici izmjerio tlak. Kod pacijentice se i dalje pratila hipertenzija jo$
nekoliko tjedana postpartalno. A nakon toga, vrijednosti tlaka su postupno padale te sam
sukladno tome postepeno smanjivala dnevnu dozu metildope, sve do potpunog iskljucenja
lijeka iz terapije. Pacijentica je u meduvremenu u nekoliko navrata pregledana u ambulanti,
s time da smo ponovili kompletnu laboratorijsku obradu i EKG. Svi su nalazi bili uredni.

Pacijentici je preporuc¢ena dodatna dijagnosti¢ka obrada: UZV srca, holter tlaka, ergometrija,
UZV abdomena, pregled oftalmologa, na $to pacijentica pristaje. U¢injenom dijagnostickom
obradom iskljucena je sekundarna hipertenzija. Svi su nalazi bili uredni te nije bilo prisutno
oStecenje nijednog ciljnog organa. Savjetovano joj je povremeno mjerenje krvnog tlaka kod
kuce te povecan nadzor tlaka u slu¢aju nove trudnoce.

Zakljucéak

Hipertenzija u trudno¢i i preeklampsija predstavljaju bolesti koje u veéini slucajeva dijagno-
sticiraju i lije¢e primarni ginekolozi. Ukoliko je trudnoca redovito kontrolirana, prilikom
svakog ginekoloskog pregleda mjeri se krvni tlak i odreduju proteini u urinu test trakicom.
Tako da je prili¢no rijetko da se navedena bolest prepozna u ordinaciji lije¢nika obiteljske
medicine. Medutim, s obzirom na lakSu dostupnost lije¢nika obiteljske medicine, u odnosu
na primarne ginekologe (duze ¢ekanje na preglede prilikom narucivanja), ponekad se moze
dogoditi da se trudna pacijentica javi svom LOM-u zbog nekog drugog razloga (npr. prehla-
de, uroinfekcije ili neke druge bolesti) te se slu¢ajnim mjerenjem krvnog tlaka moze postaviti
dijagnoza hipertenzije u trudnoé¢i. Nasom suradnjom s primarnim ginekolozima i dobrom
komunikacijom mozemo uspostaviti dobar nadzor nad pacijenticama u skrbi. Posebno je
vazan nadzor pacijentica s hipertenzijom nakon poroda, znog toga §to vecina njih odlazi na
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ginekoloski pregled tek nakon mjesec ili dva poslije poroda, a u tom je periodu kod nekih
od njih krvni tlak jo§ povisen. Velik broj pacijentica nakon poroda zanemari probleme s hi-
pertenzijom te Cesto samoinicijativno prekidaju terapiju antihipertenzivima. Upravo tijekom
postporodajnog razdoblja postoji prostor za djelovanje lije¢nika obiteljske medicine, koji u
suradnji s patronaznom sluzbom moze organizirati redovito mjerenje tlaka, kuéne posjete te
nastavak terapije antihipertenzivima i poslije poroda, ukoliko je to potrebno.
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Rezistentna arterijska hipertenzija u ordinaciji
obiteljske medicine — prikaz slu¢aja
Rezistent arterial hypertension in the office of the family medicine

doctor — case report

Zeljka Per&inlic !

! Specijalisti¢ka ordinacija obiteljske medicine Zeljka Peréinli¢, Turéin

Sazetak: Rezistentna arterijska hipertenzija (RAH) je sve ¢es¢i problem u svakodnevnom
radu obiteljskih lije¢nika, a kako ju definira visoki krvni tlak koji se tesko lijeci, govori samo
po sebi koliko je napora i vremena potrebno izdvojiti za rjeSavanje tog problema. Pacijenti s
RAH imaju ve¢i rizik za oSte¢enja ciljnih organa(srca i bubrega) u odnosu na pacijente koji
postizu ciljne vrijednosti tlaka, a rizik od nezeljenog kardiovaskularnog dogadaja (KV) je
znatno veci. Dijagnoza rezistentne ili refraktorne hipertenzije se postavlja u bolesnika koji
unato¢ promjeni zivotnog stila, uzimanju tri antihipertenzivna lijeka u punim dozama od
kojih je jedan diuretik ne postizu ciljne vrijednosti arterijskog tlaka(<140/90 mmHg) doku-
mentirane kontinuiranim mjerenjem arterijskog tlaka (KMAT) i mjerenjem arterijskog tlaka
samomjeracem (MATS). Prema americkim kriterijima refraktornim(rezistentnim) hipertoni-
carima mozemo smatrati sve one koji imaju najmanje Cetiri antihipertenziva u terapiji da bi
postigli normotenzivne vrijednosti. Trebamo iskljuciti sve prividne i sekundarne uzroke prije
postavljanja dijagnoze rezistentne hipertenzije. Opstruktivna apneja u snu (OSA) je najcesci
uzrok rezistentne hipertenzije. Na nju treba posumnjati u bolesnika koji nemaju fizioloski
pad arterijskog tlaka nocu ili imaju jutarnji skok tlaka mjeren KMAT-om. Debljina je vrlo
Cesto razlog rezistentne hipertenzije, a u pozadini moze biti kroni¢ni stres i1 depresija. U pa-
togenezi RAH znacajno mjesto zauzima aldosteron svojim vazokonstriktornim uc¢inkom pa
se u terapiju dodaju antagonisti aldosterona koji mogu dodatno bolje kontrolirati krvni tlak.
Naime studije upucuju da petina bolesnika s RAH ima hiperaldosteronizam. Nove nefarma-
koloske metode lijeCenja su renalna denervacija i trajna elektricna stimulacija karotidnog
sinusa. Cilj ovog rada je prikazati koliko je vazno da lijecnik obiteljske medicine prepozna
ovaj problem i pravovremeno uputi pacijenta u ustanovu gdje ¢e dobiti najbolju skrb.

Summary: Resistant arterial hypertension (RAH) is a common issue in the workday of ge-
neral practitioners. It is defined as blood pressure above the target range despite the adequate
treatment and the definition describes how much time and effort it takes to solve this problem.
Patients with RAH are at higher risk of organ demage(heart and kidneys) than patients who
reach their target values of blood pressure and also the risk of an unwanted cardiovascular
event is in these patients much higher. RAH is diagnosed in patients which despite the chan-
ge of lifestyle, use of three or more antihypertensive drugs of different classes, including a
diuretic, at their maximum or highest tolerated doses can not reach the target range of blood
pressure(<140/90mmHg). According to American criteria RAH can be diagnosed in every
patient that uses four antihypertension drugs to stay normotensive. All secondary causes
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should be ruled out before diagnosing the patient with RAH. Obstructive sleep apnea(OSA)
is the most common cause of resistant hypertension. Patients with no physiological drop in
blood pressure during the night or higher blood pressure levels in the morning measured with
a 24-hour Holter monitor should arouse suspicion of OSA. Obesity is a common cause of
resistant hypertension with the backround of stress and depression. In the pathogenesis of
RAH aldosterone plays a significant role by causing vasoconstricition and this is the reason
why aldosterone antagonists are included in the treatment. Also studies reveal that 20% of pa-
tients with RAH have hyperaldosteronism. New non pharmacological methods of treatment
are renal denervation and electrical stimulation of the carotid sinus. The aim of this paper
is to show the importance for a general practitioner to recognize this problem and direct the
patient on time in institute to receive the best treatment.

Uvod

Europsko kardiolosko drustvo definira postojanje RAH kada promjene Zivotnog stila i upo-
treba najmanje tri antihipertenzivna lijeka u adekvatnoj dozi ne snizavaju sistolicki i dijasto-
licki tlak na zadovoljavajuéi nac¢in.(1) Prevalencija prave RAH nije poznata. Ona se zadnje
desetljece stalno povecava §to je posljedica sve veceg broja pretilih ljudi, starije Zivotne
dobi kao i izloZenosti kroni¢nom stresu. Prema podacima nekih studija iznosi 12-15%, a
po nekima ¢ak 20% od ukupne populacije hipertonicara.(2,3, 4). Radi se o bolesnicima koji
su vecinom pretili, pusaci, fizicki neaktivni, dijabeticari ili s pridruzenim komorbiditetima
poput kroni¢ne bubrezne insuficijencije, kroni¢ne opstruktivne pluéne bolesti itd. RAH je
Cesta u adipoznih osoba i zahtjeva lijeCenje s tri i viSe antihipertenziva. Mehanizmi koji po-
vezuju debljinu i arterijsku hipertenziju su retencija natrija, aktivacija simpatikusa i sustava
renin-angiotenzin-aldosteron, smanjena aktivnost dusi¢nog dioksida i povecana razina lepti-
na. Kod adipoznih osoba u kojih se arterijski tlak tesko regulira treba iskljuciti hiperkortizo-
lizam.(5) Debljina je povezana s opstruktivnom apnejom u snu (OSA) zbog koje se javljaju
hiperkapnija i hipoksemija koje povecavaju izlu¢ivanje aldosterona i nastanak arterijske hi-
pertenzije. OSA se nalazi u 1/3 bolesnika s RH.(6,7). Primarni hiperaldosteronizam je naden
u 20% bolesnika s RAH.(10,11) U patogenezi RAH vaznu ulogu ima aldosteron koji dovodi
do retencije natrija, vazokonstrikcije i suprimira stvaranje dusi¢nog oksida.(6) Stoga se u
terapiju RAH dodaje kao cetvrti lijek mineralokortikoidni antagonist kojim se dodatno uspije
smanyjiti krvni tlak.(6,7) Ako se ne postigne zeljeni ucinak razmatra se moguénost nefarma-
koloskog interventnog lijecenja renalnom denervacijom.(8)

Prikaz sluc¢aja

Bolesnica stara 49 godina, udata, majka dviju kéeri, zaposlena u tvornici ¢arapa. U statusu
TT 64 kg, TV 162 cm, BMI 24,4, opseg struka 73 cm. Bez prisutnih perifernih edema, eu-
pnoicna, na srcu nema Sumova. Arterijski tlak u samokontroli prosje¢no od 150/100 mm Hg
do 180/115 mmHg. Ne pusi, ne konzumira alkohol.

Prije 5 godina na redovitim je kontrolama u ambulanti bila u prvom redu zbog oteZzanog
disanja i zaduhe u manjem naporu zbog kojih je lijeCena u bolnici za pluéne bolesti gdje je

postavljena dijagnoza astma /KOPB preklapajuci sindrom. Alergolosko testiranje negativno.
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U kontrolnim spirometrijama prati se opstruktivni poremecaj ventilacije srednje teskog do
teskog stupnja na malim di$nim putevima. Uz terapiju budesonid/formoterol 320/9 mcg 2x1
udah i montelucast 10 mg uz osobni inhalator po potrebi, nije bilo pogorSanja bolesti una-
zad dvije godine. Od 2015. g se prati poviseni krvni tlak kod kuée i u ambulanti. Zali se na
glavobolju i zaduhu u naporu. U pocetku lijecena lizinoprilom 10 mg. Zbog visokog krvnog
tlaka 160/100-120 mmhg kod ku¢e i 170/110 mmhg u ambulanti u terapiju se uvodi: ramipril/
amlodipin 10/10, indapamid 1,5 mg, urapidil 3x60 mg. Zbog nezadovoljavajuce regulacije
krvnog tlaka i glavobolje bolesnica je dva puta bila hospitalizirana na odjelu nefrologije.
Iskljucena sekundarna hipertenzija. Otpustena s preporukom za uzimanje sljedece terapije:
loniten 3x2,5 mg, bisoprolol 2x5 mg, urapidil 3x60 mg, ramipri/amlodipin 10/10, moxonidin
0,6 mg, aldakton 1x100 mg, fursemid 1x1, kalij klorid 1x1, escitalopram 10 mg, alprazolam
2x 0,25 mg, pantoprazol 40 mg. Nastavljene su kontrole preko nefroloske ambulante, ali se
i dalje prate visoke vrijednosti krvnog tlaka od 160/100 mmhg do 160/110 mmhg uz Ceste
glavobolje i zaduhe. Nakon $to je pacijentica 2017. godine hospitalizirana na neurologiji
pod klinickom slikom hemicerebelarnog sindroma koji je nasre¢u prosao bez neuroloSkog
deficita, odlu¢ujem se pacijenticu uputiti u Ambulantu za hipertenziju KB Merkur uz pret-
hodni telefonski dogovor s konzultantom nefrologom s pitanjem moguénosti lijeCenja renal-
nom denervacijom. Prethodno uéinjeni laboratorijski nalazi uredni(kreatinin 5,2, K 3,9, Na
139, urati 109, e GFR 108 ml/min, Kol 4,7, HDL 1,2, LDL 3,1, TRIG 1,3 TSH 1,25 GUK
5,1, proteinurija 0,23 g/1) kao i novoucinjeni( homocistein 10,6, aldosteron 106 ng/l, renin
aktivni 10 ng/l, omjer aldosteron/renin 10,6 metanefrini te adrenalin/noradrenalin u urinu
u granicama normale. Isklju¢en feokromocitom. Dopler renalnih arterija ne ukazuje na ste-
nozu. MSCT bubrega u OB Varazdin je ukazivao na malrotaciju desnog bubrega, a u nalazu
MSCT u KB Merkur stoji da su bubrezi uredni, ali obostrano se prikazuju duple renalne ar-
terije. Radi odluke za renalnu denervaciju trebalo je ponoviti MSCT renalnih arterija u KBC
Zagreb. Pacijentica je prezentirana Zavodu za nefrologiju i arterijsku hipertenziju na KBC
Zagreb na cCelu s prof.dr.sc. Bojanom Jelakovi¢éem. Na konziliju tima za renalnu denervaci-
ju interventni radiolog je donio odluku da pacijentica nije kandidat za renalnu denervaciju
zbog morfoloskih ograni¢enja(3 renalne arterije za lijevi bubreg promjera manjeg od 3 mm).
Zakljucak konzilija je bio da se uklju¢i u multidisciplinarni program regulacije arterijskog
tlaka. Za pocetak je ucinjena psihologijska obrada u ¢ijem zakljucku stoji da kod ispitanice
postoji sklonost ka negiranju i potiskivanju emocionalnih poteskoca i u stresnim situacijama
reagiranju putem tjelesnih manifestacija. Predlozena je nova kombinacija terapije: urapidil
60, ramipril/amlodipin/indapamid 10/2,5/10 i isosorbid mononitrat 40 ujutro, urapidil 60,
torasemid 2,5 mg i isosorbid mononitrat 40 mg u podne, u 18 h nebivelol 5-10mg i urapidil
60, aldactone 200 mg uz moksonidin 0,6 mg navecéer. Za mjesec dana KMAT, 24h natriurija
i centralni arterijski tlak. KMAT(5.mj 2018): prosjek za dan 146/90, prosjek no¢ 129/74,
frek.dan 89/min, no¢ 83/min, SD 10,3/6,6 SD no¢ 13,6/9,8, UKIN dan(sist/dijas) 56/56 %,
UKIN no¢(sist/dijast) 78/33%. Diper. Jutarnji skok tlaka >30 mmhg. Niti po novoj antihi-
pertenzivnoj terapiji arterijski tlak nije bio zadovoljavajuée reguliran. Preporuka je uciniti
jos polisomnografiju a za koju se pacijentica ne odlucuje. Natriurija 206 mmol/ upucuje
na prekomjerni unos soli (12g). Centralni arterijski tlak je 135/97mmhg, povisena krutost
krvnih Zzila od 7,8 m/s govori da su zile starije 8 godina od starosne dobi. Subjektivno dalje
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glavobolje i vrtoglavice. Arterijski tlak kod kué¢e 150/100 mmhg prosje¢no, maksimalno do
220/115 mmhg. Svi KMAT-ovi, radeni svaka tri mjeseca, ukazivali su na nereguliranu sisto-

licku dijastolicku hipertenziju po noéi i po danu uz jutarnji skok tlaka. S

obzirom na no¢nu

sistoli¢ko dijastolicku hipertenziju i jutarnji skok tlaka i podatak o hrkanju koje je znac¢ajno
zakazana je polisomnografija i provedeni upitnici za OSA sindrom. Ukupan zbroj bodova
prema Epwortovoj ljestvici pospanosti je 17 $to ukazuje na prekomjernu dnevnu pospanost.
(tablica 1) Ispunjavajuéi Stop-bang upitnik nadena su 3 pozitivna odgovora §to je upucivalo
na visoki rizik za OSA-u. (tablica 2). U 11. Mjesecu 2019. g. trebala je biti uéinjena poliso-
mnografija u Poliklinici Apnea u Zagrebu, ali nije uspjela jer bolesnica nije mogla spavati.

Zakazan je novi termin.

Tablica 1. Epworthova ljestvica pospanosti

Vjerojatnosti da

Situacija .
zadrijemam
Sjedenije i Citanje 3
Gledanje televizije
Mirno sjedenje na javhome mjestu 3
Putnik u automobilu za vrijeme voznje u trajanju od 1 sat bez prekida 0
Mirno leZanje tijekom poslijepodneva 3
Sjedenje i razgovaranje s drugom osobom 1
Sjedenje mirno nakon ru¢ka bez prethodne konzumacije alkohola 3
Voze¢i automobil, za vrijeme stajanja nekoliko minuta u prometu 1
Ukupno bodova 17
Tablica 2. STOP-bang upitnik

Visina: 162cm Tjelesna masa: 62kg Dob: 49 godina Spol: Zensko BMI: 23,6 kg/m2
Sirina ovratnika: cm Opseg vrata: 34,5 cm
1. Hrkanje (Snoring): Da/ne
Hrcete li glasno da se Cuje kroz zatvorena vrata?
2.Umor (Tired):

L . " . Da/ne
Osjecate li se umorno ili pospano tijekom dana?
3. Opazanje (Observed): Da/ne
Je li netko opazio da prestajete disati tijekom spavanja?
4. Arterijski tlak (Pressure): Da/ne
Imate li poviSeni arterijski tlak ili se lijeCite zbog poviSenog arterijskog tlaka?
5. Indeks tjelesne mase (BMI): Da/ne
Vedi od 35 kg/m2?
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6. Dob(Age):

Vige od 50 godina? Da/ne
7. Opseg vrata (Neck circumference):

Veci od 40 cm? Da/ne
8. Spol (Gender):

Musko? Da/ne
Visoki rizik za OSA-u: 3 ili viSe pozitivnih odgovora 3
Rasprava

Kada arterijsku hipertenziju ne mozemo kontrolirati s tri osnovne grupe lijekova(ACE in-
hibitor, blokator kalcijevih kanala, tiazidski diuretik) u punim dozama moramo iskljuciti
nesuradljivost pacijenta odnosnu adherenciju u pogledu redovitog uzimanje terapije i pro-
mjene zivotnih navika §to je najéeséi uzrok lose kontrole arterijskog tlaka.(9) Neophodno je
upozoriti na vaznost smanjenog unosa soli, zdrave prehrane, neuzimanju prevelike koli¢ine
alkohola i prestanku pusenja. Inzistirati na smanjenju tjelesne tezine i motivirati ih na fizic-
ku aktivnost.(9,10) MMAS-8 upitnik je zgodan za procjenu ustrajnosti uzimanja lijekova, a
sastoji se od 8 jednostavnih pitanja. Ako je zbroj bodova mani od 6 ukazuje na nesuradljivog
pacijenta, a veci od 8 na suradljivog pacijenta.(tablica 3) Prikazana pacijentica uzima ukupno
19 lijekova svaki dan za kontrolu arterijskog tlaka. Da bi joj se olakSalo uzimanje tolikog
broja lijekova u ljekarni su joj poslozili tablete za cijeli tjedan u kutijice po danima §to se
pokazalo jako prakti¢no. Unato¢ tomu izmjerene vrijednosti u ambulanti su se kretale od
170-180/100-110 mmhg, a kod kuce od 150-160/95-110 mmhg. U cilju poboljsanja suradlji-
vosti stoje nam na raspolaganju fiksne kombinacije antihipertenziva koje treba koristiti kad je
god moguce. Treba inzistirati na kuénom mjerenju arterijskog tlaka samomjeracima(MATS)
i vodenju dnevnika mjerenja. Naravno provjeriti validnost mjerenja donoSenjem aparata u
ambulantu. Kontinuirano mjerenje arterijskog tlaka (KMAT) ima nezaobilazno mjesto u lije-
¢enju i pracenju arterijskog tlaka, otkrivanju hipertenzije bijele kute, maskirne hipertenzije i
otkrivanju skrivenog uzroka kardiovaskularnih dogadanja koje se kriju u noénoj hipertenziji
i jutarnjem skoku tlaka.(10) Ako unato¢ svim poduzetim mjerama nema uspjeha u kontroli
arterijske hipertenzije treba posumnjati na sekundarne uzroke odnosnu rezistentnu hiperten-
ziju. U prikazanom slu¢aju iskljuceni su bili svi sekundarni uzroci hipertenzije osim OSA-u
unazad dvije godine pracenja. U istrazivanju koje je ispitivalo uzroke RAH, najces¢i uzrok
hipertenzije bila je upravo OSA koja je bila indentificirana u 64% ispitanika. (12,13)
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Tablica 3. MMAS-8 UPITNIK- za procjenu ustrajnosti uzimanja lijekova

Naveli ste uzimanje lijekova za poviSeni krvni tlak. Zanimaju nas neke €injenice iz vaSeg iskustva.
Nema to€nih ni krivih odgovora. Molimo odgovorite na sljedeca pitanja. NE 1, DA O

1.Zaboravljate li ikad popiti tabletu za poviSeni krvni tlak? 1

2.Razmislite,_je li vam se dogodilo da iz nekog razloga niste uzeli tabletu za poviSeni krvni tlak 1

unazad dva tjedna?

3.Jeste li uopce svje§no ne g;@li tqbletu ili smanijili dozu jer vam se ¢&inilo da vam je loSije 1

nakon tablete te to niste rekli lijeniku.

4.Kad putujete, zaboravljate li katkad svoje lijekove za poviseni krvni tlak? 1

5.Jeste li juCer uzeli tablete za poviSeni krvni tlak? 0

6.Kad osjetite da vam je arterijski tlak reguliran prekinete li uzimati lijek? 1

7.Koliko Eesto zaboravljate uzeti svoje lijekove? Nikad 4, rijetko3, ponekad 2, €esto 1, stalno 0 4
Interpretacija testa 10

0-6 (nesuradljiv), 6-8 (slabo suradljiv), >8 (suradljiv)

Ako nema terapijskog odgovora na sve poduzete mjere ili postoje znakovi koji upucuju na
neki od sekundarnih oblika arterijske hipertenzije, ili je nadena glomerularna filtracija <60
ml/min/1,73 m2 mora se uputiti u specijalisticku ambulantu za hipertenziju u kojoj radi
nefrolog.(10) Bolesnika s rezistentnom hipertenzijom treba uputiti u ambulantu za hiper-
tenziju Referentnog centra za hipertenziju. Kao Sto smo vidjeli u prikazanom slucaju da
je komunikacija lije¢nika obiteljske medicine i lije¢nika u specijalistickoj ambulanti za hi-
pertenziju vazan preduvjet za uspjesno postavljanje konacne dijagnoze i lijeCenje. Najcesci
uzrok neuspjeha lijeenja krvnog tlaka je nesuradljivost u pogledu promjena losih Zivotnih
navika ili neustrajnost uzimanja lijekova §to i ne ¢udi kad pacijent uzima 10 i vise lijekova. U
prikazanom slucaju pacijentica uzima 19 tableta dnevno. Na temelju mjerenja natrija u 24 h
urinu izraunati unos soli je 14,6 grama dnevno koji ukazuje na prekomjerni unos. Bubrezna
je funkcija u stadiju hiperfiltracije( GF-CKD EPI 105 ml/min/1,73m2) bez albuminurije.
Zbog toga se u terapiju ukljucila kombinacija diuretika koji djeluju na razli¢ite segmente
nefrona(torasemid, indapamid, spironolakton). Razmatra se jo§ uvodenje amilorida u terapi-
ju. Naime novije studije upucuju da bi se kombinacijom diuretika koji djeluju na razli¢ite di-
jelove nefrona mogla postici bolja kontrola RAH.(14) Ako se polisomnografskim snimanjem
dokaze OSA-u tezeg stupnja koja zahtjeva terapiju s CPAP-om mozda bi se uspjela posti¢i
bolja kontrola RAH u ove bolesnice koja je trenutno nezadovoljavajuca.
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BOLESNIK SA SUMNJOM NA RAH
RR> 140/90 mmHg
LIJECENJE S 3 ANTIHIPERTENZIVA (1 diuretik)

[ |

PROCJENA ADHERENCIJE ISKLJUCITI
ISKLJUCITI PRIVIDNU RAH PSEUDOREZISTENCIJU
KMAT
[ |
I I
PROMJENE STILA ZIVOTA PROCJENA UZIMANJA LIJEKOVA
UNOS SOLI, ALKOHOL, PUSENJE, TT Glukokortikoidi, NSAID, kontraceptivi

I I
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Slika 1. Algoritam zbrinjavanja bolesnika sa sumnjom na rezistentnu arterijsku hipertenziju u
obiteljskoj medicini

Postupci koje lijecnik obiteljske medicine treba poduzeti prije upuéivanja u spec.ambulante
za arterijsku hipertenziju:
1. uzeti anamnezu i detaljan klini¢ki pregled
2. napraviti rutinske laboratorijske pretrage: guk, lipidogram, urati, kreatinin, elektroli-
ti, urin, 24 h albuminurija, eGFR, 24 h natriurija
. snimiti EKG
. UZV bubrega
. odrediti KV rizik i glomerularnu filtraciju, omjer albumin/kreatinin
. KMAT, MATS

AN N B~ W

Zakljucéak

U lijecenju rezistentne hipertenzije neophodna je suradnja lije¢nika obiteljske medicine i
specijalista nefrologa u ambulantama za arterijsku hipertenziju. Lijecnik obiteljske medicine
nakon ucinjene obrade koja je u njegovoj nadleznosti upuéuje pacijente u specijalisticke
ambulante radi iskljucenja sekundarne hipertenzije. KMAT je alat koji nam ukazuje na rizike
za KV incidente koji se kriju u noénoj hipertenziji i jutarnjem skoku tlaka. Ako oni postoje,
a pacijentu se ne moze regulirati arterijska hipertenzija, potrebno je iskljuciti OSA-u koja je

vvvvv
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ukljuciti u multidisciplinarni program regulacije arterijskog krvnog tlaka. Referalni centar
za arterijsku hipertenziju Ministarstva zdravstva Republike Hrvatske koji djeluje u sklopu
Zavoda za nefrologiju, arterijsku hipertenziju, dijalizu i transplantaciju KBC —a Zagreb, koji
je 1jedini Europski centar izvrsnosti za arterijsku hipertenziju u Hrvatskoj, je mjesto gdje se
multidisciplinarnim pristupom nastoji rijesiti problem rezistentne hipertenzije.
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Sekundarna hipertenzija u ordinaciji obiteljske
medicine — Prikaz slucaja

Secondary hypertension in the family medicine — case report

Tea Haramija Poljak!, prim. Tatjana Cika¢?, Ivan Poljak®

!dr.med. Dom zdravlja Varazdinske Zzupanije, ambulanta om Ludbreg, e-mail: tea_haramija@hotmail.com
2dr.med. spec. obiteljske medicine, Privatna specijalisticka ordinacija obiteljske medicine, Varazdin
*dr.med. Dom zdravlja Varazdinske Zupanije, ambulanta om Ludbreg

Sazetak: Arterijska hipertenzija je poviSeni arterijski tlak > 140 / 90 mmHg, predstavlja
vazan rizi¢ni ¢imbenik za razvoj koronarne sréane bolesti i cerebrovaskularnog inzulta, a
dovodi i do oSteenja ciljnih organa, najcesce srca, bubrega i mozga. (1,2) U 90 — 95 %
slucajeva uzrok je nepoznat pa se ona naziva primarna ili esencijalna hipertenzija, no smatra
se da genski i okoli$ni ¢imbenici igraju znacajnu ulogu u nastajanju povisenog arterijskog
tlaka. U ostalih 5 — 10 % slucajeva hipertenzija je posljedica neke druge bolesti, najcesce
bolesti bubrega u sklopu nefrotskog sindroma, zatim endokrinoloskih, kardiovaskularnih i
neuroloskih bolesti.

Nefrotski sindrom obiljeZen je proteinurijom > 3,5 g na 1,73 m? tjelesne povrsine u 24 h, a
svi ostali poremecaji sindroma posljedica su proteinurije. Cilj prikaza slucaja jest pribliziti
sekundarnu hipertenziju u ordinaciji obiteljske medicine, jer hipertenzija, osim §to je bolest
sama po sebi, moze biti simptom neke druge bolesti. Potreban je individualan pristup sva-
kom pacijentu, edukacija i kontinuirano pracenje pri ¢emu lijecnik obiteljske medicine ima
nezamjenjivu ulogu. (1,2, 4,8)

Summary: Arterial hypertension is an elevated blood pressure > 140/90 mmHg. It’s an im-
portant risk factor for the development of coronary heart desease and cerebrovascular stroke
and it also leads to demage of target organs, most commonly heart, kidney and brain. (1,2) In
90 - 95 % cases the cause is unknown and it’s also called primary or esential hyperthension.
Genetic and environmental factors are thought to play a significant role in the formation of
primary hypetension. IN ither 5 — 10 % of cases, hypertension is due to another disease, most
commonly kidney disease within the nephrotic syndrome, followed by endocrinological, car-
diovascular and neurological diseases. Nephrotic syndrome is characterized by proteinuria >
3.5 g per 1.73 m?for 24 hours and all other disorders of the syndrome are due to proteinuria.
The aim of the case report is to approximate secondary hyperthension in the family medicine,
because hypertension in addition to being a disease in itself, can be a symptom of another
disease. Individual access to each patient, education and continuous monitoring are required
by the family physician whose role is irreplaceable.

Keywords: arterial hypertension, secondary hyperthension, nephrotic syndrome
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Uvod

Arterijska hipertenzija je povisenje arterijskog tlaka u nekoliko uzastopnih mjerenja u vrijed-
nostima iznad 140/190 mmHg. Sama po sebi jest bolest kao primarna ili esencijalna hiperten-
zija koja nastaje kao posljedica djelovanja genskih i okolisnih ¢imbenika koji ukljucuju stres,
pretilost, pusenje, tjelesnu neaktivnost, prekomjernu konzumaciju soli i pijenje alkohola. U
manjem postotku, arterijska hipertenzija je simptom koji nastaje kao posljedica neke druge
bolesti pa u tom slucaju govorimo o sekundarnoj hipertenziji. Najces¢i uzroci sekundarne
hipertenzije su bolesti bubrega. Jedna od bolesti bubrega na koju se manje misli kod pojave
hipertenzije je nefrotski sindrom. (1,2, 8) Uzroci nefrotskog sindroma mogu biti primarne
bolesti bubrega u koje spada i membranski glomerulonefritis od kojeg boluje pacijent u pri-
kazanom slucaju, ali i sistemske autoimune bolesti, nasljedne bolesti (Secerna bolest), zarazne
bolesti (hepatitis B i C, HIV, infektivna mononukleoza), lijekovi i maligne bolesti. Nefrotski
sindrom odituje se proteinurijom > 3,5 g 1,73 m? tjelesne povrSine u 24 h uz pojavu hipo-
albmunemije, hiperlipidemije, ponajprije hiperkolesterolemije i edema. Osnovni poremeca;
nefrotskog sindroma je proteinurija, a ostale znacajke su posljedica osnovnog poremecaja.
Tako velika proteinurija najé¢esce je posljedica glomerularne bolesti, a to su u 90 % slucajeva
dijabeticka nefropatija, glomerulonefritis s minimalnim promjenama, fokalna i segmentalna
glomeruloskleroza, membranoproliferativni glomerulonefritis, membranska nefropatija i ami-
loidoza. Hipoalbuminemija, edemi i hiperkolesterolemija utjeu na tezinu bolesti, a definirani
su sposobnos$éu jetre da nadoknadi proteine izlu¢ene mokracom i kompenzacijskim mehani-
zamima koji se aktiviraju radi smanjenja koloidno — osmotskog tlaka, posljedi¢nog izlaska te-
kuéine iz krvnih zila i smanjenjem intravaskularnog volumena. Nefrotski sindrom se u pravilu
razvija polako, makrohematurija izostaje, a u trenutku dijagnoze funkcija bubrega je najcesce
normalna. Hipoalbuminemija se pojavljuje u pravilu kada je proteinurija > 12-24 g/ 24 h, dok
hiperlipidemija nastaje kao posljedica pojacane sinteze kolesterola, triglicerida i lipoproteina
te smanjenja katabolizma masti. (2,3, 4,5) Moze do¢i i do povecane sklonosti zgrusavanja krvi
radi promjene u razini ¢imbenika za zgrusavanje u krvi. Edemi su glavno obiljezje nefrotskog
sindroma, koji se najprije pojavljuju periorbitalno, a zatim se generaliziraju pa se javljaju
anasarka, pleuralni izljev ili ascites. Potrebno je napraviti biopsiju bubrega kako bi se otkrili
uzroci sindroma na vrijeme, kao $to je to u€injeno u prikazu slucaja. (3,4, 8)

Prikaz slucaja

Pacijent u dobi od 54 godine dolazi u ambulantu radi gréeva u misi¢ima nogu uvecer i ujutro,
druge tegobe negira. Navodi da uzima magnezij i kalcij, ali ne dolazi do poboljsanja. Inace
je pusac oko 25 godina, a dnevno pusi oko 13 cigareta. Uvidom u karton utvrdeno je da je
2015. lijecio dijabetes, no nakon 3 mjeseca uzimanja terapije prestao je narucivati lijekove
i otada se nije javljao u ambulantu. U statusu se ne nalazi patologija. U¢injena su mjerenja
i preventivni panel. Tjelesna tezina je 125 kg, visina 176 cm, GUK 6.6, RR 170/95 mmHg.
Ambulantno su uc¢injeni EKG koji je uredan, UZV abdomena koji pokazuje uvecanu jetru
i spirometrija koja je takoder uredna. Uvodi mu se perindopril/indapamid 5 mg / 1.25 mg,
upucuje se na laboratorijske pretrage i narucuje se na kontrolni pregled s nalazima na koji
se ne odaziva. Dva mjeseca nakon toga javlja se u ambulantu radi oticanja cijelog tijela, cr-
venila u licu i poviSenog arterijskog tlaka. Ambulantno mu je izmjeren RR 190/100 mmHg.
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Donosi i laboratorijske nalaze koji su uredni osim lipidograma: kolesterol 11.7 mmol/L, LDL
8.75 mmol/L, trigliceridi 2.51 mmol/L. Uvedeni su mu amlodipin 5 mg i furosemid 40 mg
x 2 i upucen je u hitnu internisticku ambulantu, no ne odlazi. Tjedan dana nakon, vra¢a se u
ambulantu radi sve jaceg oticanja, nervoze i pojacanog znojenja. Tada mu je izmjerena tjele-
sna tezina od 150 kg. Upucen je u hitnu internisticku ambulantu gdje obavi inicijalnu obradu
no odbija hospitalizaciju. Nekoliko dana kasnije dolazi po uputnicu za dnevnu bolnicu radi
daljnje obrade i terapije, no odluce ga hospitalizirati na odjelu nefrologije radi anasarke i
hipertenzije na Sto pristaje.

U statusu pri prijemu je pri punoj svijesti svijesti, kontaktibilan, adipozan, u edemima, afe-
brilan, eupnoi¢an u mirovanju, SpO2 95%, GUK 6,4. Koza i vidljive sluznice urednog su
kolorita, dobro hidrirane, a jezik neobloZen. Vrat je uredne pomicnosti, edematozan. Nad
srcem se auskultatorno cuju nesto tisi tonovi, akcija je ritmi¢na, Sum se ne cuje, a nad plu-
¢ima je obostrano tisi Sum disanja. Abdomen je mekan, bezbolan na palpaciju, bez organo-
megalije, peristaltika je Cujna, a LS negativna. Kraljesnica je bezbolna na sukusiju, a na kozi
abdomena lateralno se vide tjestasti edemi. Ekstremiteti su obostrano simetri¢ni, prisutni su
tjestasti edemi ruku i nogu, a periferne arterijske pulzacije su slabije palpabilne.

Ucinjena je Siroka dijagnosti¢ka obrada. U proSirenim laboratorijskim nalazima uocavaju se
blago povisen CRP 10.3, ukupni kalcij je ispod referentnih vrijednosti i iznosi 1.9 mmol/L,
kloridi su poviseni 111 mmol/L, serumski proteini su u padu i iznose 37 g/L, TSH je povisen
7.22 mlU/L. Elektroforeza pokazuje snizene albumine, alfa globuline, beta i gama globuline,
dok su alfa 2 globulini povisenih vrijednosti. Radioloski se prate bilateralni izljevi, ucini se
serologija na hepatitis B i C te HIV koja je negativna, a ehokardiografski nalaz ukazuje na
hipertrofiju lijeve klijetke te pocetnu dilataciju lijeve pretklijetke. Konzilijarno je pregledan
po oftalmologu koji utvrduje da je nalaz fundusa uredan. Urinokultura je sterilna, a tumorski
markeri su uredni osim blago povisenog CYFRA 21-1 (4.7 ng/ml). C3 i C4 komponente
komplementa, IgA, IgG i IgM su unutar referentnih vrijednosti. U uzorku 24 h urina pra-
ti se proteinurija 29.7 g/dU te albuminurija 18.1 g/dU. Ultrazvukom abdomena prikaze se
uvecana jetra, dok su ostali organi bez osobitosti, a bubrezi uredne veli¢ine i parenhima.
Gastroskopski se verificira kroni¢ni gastritis, a ureaza test je negativan. MSCT toraksa, ab-
domena i zdjelice prikaZe obostrano pleuralne izljeve, steatoti¢nu jetru i difuzno edematozno
potkozno masno tkivo, a zbog pozitivnog uzorka stolice na okulto krvarenje ucini se kolo-
noskopija s ektomijom dva polipa u podru¢ju transverzuma i descendensa. PrikaZe se i manja
angiodisplazija u lijevom kolonu do 3 mm u promjeru, a u rektumu vijenac hemoroidalnih
vena drugog stupnja. Lije¢en je diureticima henleove petlje kako bi se forsirala diureza, ACE
inhibitorima, Ca blokatorima, statinima, niskomolekularnim heparinom, inhibitorima pro-
tonske pumpe, 20 % albuminima te Ca glukonatom po ¢emu dolazi do pobolj$anja opleg sta-
nja bolesnika. Dogovorno se hospitalizira u KB Dubrava zbog biopsije bubrega koja je prote-
kla bez komplikacija, a svjetlosnom i imunofluorescentnom mikroskopijom utvrduje se da je
rije¢ o membranskom glomerulonefritisom sa sekundarnom segmentalnom glomerulosklero-
zom. Na njegovo inzistiranje unato¢ rizicima i mogué¢im komplikacijama otpusta se kuci uz
preporucenu kontrolu u dnevnoj bolnici i redovne kontrole u ordinaciji obiteljske medicine.
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Rasprava

Nefrotski sindrom ocituje se edemima, najprije periorbitalno, a kasnije se generalizira kao §to
je to nazalost slucaj u prikazanom pacijentu. Statusom je utvrdeno da nema nikakve druge
vidljive tegobe osim anasarke koja je zapravo posljedica brojnih kompenzacijskih mehani-
zama koji su se aktivirali kao posljedica osnovne bubrezne bolesti, membranskog glomeru-
lonefritisa sa fokalnom segmentalnom glomerulosklerozom. Anasarka nastaje kao posljedica
masovne proteinurije, u ovom sluc¢aju 14.859 g/L radi poveéanog gubitka proteina plazme
kroz o$tecenu glomerularnu filtracijsku membranu. U normalnim okolnostima mokra¢om se
izluci do 150 mg/L proteina veli¢ine do 30 000 daltona, dok se npr. albumini koji su veli¢ine
67 000 daltona razgrade u epitelnim stanicama proksimalnih tubula. U bolestima glomerula
dolazi do strukturalnih oStec¢enja filtracijske membrane koja kao takva omogucuje slobo-
dan prolaz brojnim proteinima. Masivna proteinurija takoder smanjuje koloidno — osmotski
tlak radi Cega tekuéina izlazi iz krvnih zila u intersticij. Hipoalbuminemija se javlja kada je
gubitak mokrac¢om veci od koli¢ine koju jetra moze nadoknaditi svojom povecanom me-
tabolickom aktivnoscu, a kao posljedica smanjene koncentracije albumina u krvi, mijenja
se farmakokinetika brojnih lijekova i povecava njihova potencijalna toksi¢nost. (4,5,8)
Hiperlipidemija je posljedica pove¢ane metabolicke aktivnosti jetre i u laboratorijskim na-
lazima ocituje se povisena razina kolesterola, triglicerida i LDL kolesterola $to je sluc¢aj kod
naseg pacijenta. (4,6) Uz albumine, mokracom se radi strukturnih o$tecenja glomerula gube
proteini koji vezu kolekalciferol, transferin, antitrombin III, IgG, sastojci komplementa i
globulin koji veze tiroksin pa su evidentni anemija te poremecaj u koncentraciji hormona
Stitnjace i kalcija. Snizen kalcij u serumu posljedica hipoalbuminemije i poremecaja prometa
vitamina D $to uzrokuje osteomalaciju i sekundarni hiperparatireoidizam. Zbog gubitka anti-
trombina III mokra¢om dolazi do poremecaja koncentracije faktora zgrusnjavanja sto dovodi
do povecanog rizika od nastanka tromboembolijskih incidenata poput tromboze bubreznih
vena. Nefrotski sindrom i njegove posljedice poremeéaja brojnih mehanizama nastale su radi
glomeruloskleroze koja je potvrdena svjetlosnom i imunofluorescentnom mikroskopijom bi-
optata bubrega. Diferencijalno dijagnosticki u obzir su dolazile infekcije, sistemske autoimu-
ne bolesti i maligne bolesti. Serologija na hepatitis B i C, HIV i mononukleozu jest negativna
¢ime se iskljucije infekcija kao uzrok nefrotskog sindrom, a imunoloskim testovima koji su
negativni se iskljucuje sistemska autoimuna bolest. U€injeni su tumorski markeri i test na
okultno krvarenje kako bi se isklju¢ila maligna bolest, CYFRA 21-1 je blago povisena, a test
na okultno krvarenje je pozitivan radi ¢ega se obrada prosirila. (4,7, 9)

LijecCenje se bazira na simptomatskoj terapiji odnosno na primjeni antihipertenziva ukoli-
ko je prisutna hipertenzija, diureticima i obavezna je dijeta s manje soli. Prikazani pacijent
mjerio je povisene vrijednosti arterijskog tlaka pa je uzimao ACE — inhibitor i Ca bloka-
tor, diureza je forsirana diureticima henleove petlje, hiperlipidemija je lijeCena statinima, a
radi povecanog rizika od tromboembolijskih incidenata primao je niskomolekularni heparin.
Glomeruloskleroza u pravilu ne dolazi do spontane remisije, a najvazniji prognostic¢ki ¢im-
benik je proteinurija. Samo 50 % bolesnika s masivnom proteinurijom prezivljava i odrzava
normalnu funkciju bubrega, a najlosiju prognozu imaju oni koji za vrijeme postavljanja dija-
gnoze imaju masivnu proteinuriju, hipertenziju i osStecenje bubrezne funkcije §to nas pacijent
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nije imao. Serumski kreatinin i glomerularna filtracija bili su uredni. Uz simptomatsku terapi-
ju, pacijentu je radi glomeruloskleroze u terapiju uveden peroralni kortikosteroid po otpustu
na njegovo inzistiranje unato¢ brojnim rizicima od moguéih komplikacija. (4,5)

Zakljucak

Arterijska hipertenzija je bolest s kojom se lijecnici obiteljske medicine svakodnevno susre-
¢u u svojim ambulantama i svaka novootkrivena zahtijeva obradu u smislu laboratorijskih
nalaza, EKG-a, ali i edukaciju bolesnika usmjeravajuéi njegovu paznju na prehranu s manje
soli, prestanak pusenja ukoliko je pusac i pojacanu tjelovjezbu. Medutim, moramo imati na
umu da postoji onih 5-10 % bolesnika koji ne boluju od primarne, ve¢ sekundarne hipertenzi-
je gdje je u pravilu poviSen arterijski tlak simptom. Osim dobre anamneze potreban je i ade-
kvatan status bolesnika u kojem mozemo vidjeti znakove koji bi nas upucivali na sekundarnu
hipertenziju kako bi na vrijeme uputili pacijenta u sekundarnu zdravstvenu zastitu da ucini
obrada i $to prije pocne sa lije¢enjem. (1,4)
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UspjeSnost otkrivanja nepravilnog pulsa tlakomjerom
u osoba starije Zivotne dobi

Successful detection of irregular pulse with blood pressure monitor in eldery

Zeljka Jaklin', Tatjana Cikac?
!'specijalizantica obiteljske medicine, Dom zdravlja Varazdinske zupanije, e-mail: zeljka.kuster@yahoo.com
2 Specijalisticka ordinacija obiteljske medicine Tatjana Cika¢ dr.med, Varazdin

SazZetak: Fibrilacija atrija (FA) je najucestalija aritmija srca. Prevalencija iznosi oko 1 —2 %
u opcoj populaciji, a procjenjuje se da u Hrvatskoj od FA boluje izmedu 40 i 50 000 ljudi.
Prevalencija i incidencija FA znacajno raste s porastom Zivotne dobi. Unato¢ dobrom napret-
ku u lijecenju pacijenta sa fibrilacijom atrija, ova aritmija jedan je od glavnih uzroka mozda-
nog udara, sréanog zatajenja, iznenadne smrti te kardiovaskularnih komplikacija u svijetu.
Ovim istrazivanjem jednostavnom smo metodom (mjerenjem tlaka) zeljeli otkriti pacijente
sa nepravilnim pulsom. Uzorak je obuhvatio 60 pacijenata starije zivotne dobi (stariji od 65
godina). U ispitivanom uzorku bilo je 16 muskaraca (16/60) te 44 Zena (44/60). Pacijentima
je mjeren tlak, tlakomjerom koji ima moguénost detekcije nepravilnog pulsa. Mjerenjima
su otkrivena 3 pacijenta sa nepravilnim pulsom. Pacijente kod kojih je tlakomjer detektirao
nepravilni puls, isti smo potvrditi elektrokardiografijom (EKG). Nastavno na nalaz EKG-a,
ovisno o dobi, spolu te komorbiditetima, odluéili smo o potrebi uvodenja antikoagulantne
terapije, u skladu sa smjernicama. Kod ispitivanih pacijenata u terapiju su ukljuéeni novi
antikoagulantni lijekovi (NOAK).

Kljuéne rijeci: Fibrilacija atrija, nepravilni puls, osobe starije zivotne dobi

Summary: Atrial fibrillation (AF) is the most common arrhythmia. The prevalence of AF
is 1-2% in population, with an estimated between 40 000 - 50,000 people affecting AF in
Croatia. Atrial fibrillation (AF) prevalence increases with age. Despite good progres sin tre-
ating patients with atrial fibrillation, this arrhythmia is one of the leading causes od stroke,
heart failure, sudden death and cardiovascular complications. In this research, we wanted
to detect patients with irregular pulses with a simple method of pressure measurement. The
sample included 60 elderly patienet (older than 65 years). The examined sample included 16
men (16/60) and 44 women (44/60). Patients were measured with a blood pressure monitor,
capable of detecting an irregular pulse. Measurements revealed 3 patients with irregular pul-
se. Patients whose blood pressure monitor detected an irregular pulse werw confirmed by
electrocardiography (ECG). Following the ECG, depending on age, gender and comorbidi-
tes, we decided to introduce anticoagulant therapy in accordance whit the guidelindes. New
anticoagulant drugs (NOAKSs) were included in therapy of study patients.

Keywords: Atrial fibrillation, irregular pulse, eldery
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Uvod
Fibrilacija atrija (FA) je najucestalija aritmija srca. Prevalencija iznosi oko 1 — 2 % u opcoj
populaciji, a procjenjuje se da u Hrvatskoj od FA, boluje izmedu 40 i 50 000 ljudi (1).

Prevalencija i incidencija FA znacCajno raste s porastom zivotne dobi. Prevalencija FA raste
sa 0,7% u dobnoj skupini od 55 — 59 godina, na 17,8% kod onih koji su zivotne dobi 85 i
viSe godina (2).

Zabiljezeno je da 70% pacijenata kojima je dijagnosticirana FA imaju od 65 — 85 godina, a
preko 84% dijagnosticiranih s FA stariji su od 65 godina (3).

U najpoznatijoj i najduzoj prospektivnoj studiji koja istrazuje rizike za kardiovaskularne bo-
lesti, Framingham Heart Study, pokazano je da rizik za nastanak FA ima jedan od cetiri mus-
karca odnosno jedna od Cetiri Zene Zivotne dobi 40 godina i vise (4).

Unato¢ dobrom napretku u lijeCenju pacijenta sa fibrilacijom atrija, ova aritmija jedan je od
glavnih uzroka mozdanog udara, sr¢anog zatajenja, iznenadne smrti te kardiovaskularnih
komplikacija u svijetu (5).

Nedijagnosticirana FA je Cesta, posebice u starijoj populaciji te kod pacijenata sa sréanim
popustanjem (6).

Probirom starije populacije, u ambulanti opée medicine, ranije neprepoznata FA je otkrivena
u 1.4% starijih od 65 godina. Metoda probira je bila palpacija pulsa te nastavno na neregula-

ran puls elektrokardiografija. Preporucen broj obuhvacenih je 70 (7).

Klasifikacija FA prema ESC smjernicama (2016.9)

Oblik FA Definicija

aritmija koja do tada nikada nije zabiljezena, neovisno o duziti traja-

Prva puta dijagnosticirana FA nja, prisutnosti i tezini eventualnih simptoma

samoprekidajuca forma aritmije, uglavnom unutar 48 sati, no u ne-
kim slu€ajevima moze trajati i do 7 dana. Takoder, ako se kardiover-
zija provede unutar 7 dana od pocetka aritmije, FA se treba smatrati
paroksizmalnom

Paroksizmalna

aritmija koja traje duze od 7 dana, uklju€ujuci epizode koje su termi-

Perzistentna . - " : -
nirane medikamentnom ili elektro - kardioverzijom nakon 7 dana.

Dugotrajna perzistentna traje 2 1 godine, s odlukom o kontroli frekvencije

kontinuirana forma aritmije kada se ista prihva¢a od strane bole-
Permanentna snika i lije¢nika te se ne provode intervencije za vra¢anje sinusnog
ritma.
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FA moze imati Sirok raspon simptoma od kojih su svi vrlo nespecifi¢ni. Paroksizmalna i re-
kurentna FA ¢e$ce idu uz pojavu simptoma i znakova (8).

Od simptoma najcesce se javljaju palpitacije, dispneja, bol u prsima i ponekad vrtoglavice.
Palpitacije su najéeséi simptom kod parokzismalne FA. Cesto FA ne mora uzrokovati tegobe
pa se otkrije sluc¢ajno.

Simptomatologija ima bitne reperkusije na kvalitetu Zivota koja je znacajno snizena u ovih
bolesnika (9).

Lijecenje FA moze se podijeliti na kontrolu frekvencije i kontrolu ritma te prevenciju
tromboembolije.

Akutna ili dugotrajna kontrola frekvencije moze se posti¢i beta-blokatorima, digoksinom,
blokatorima kalcijskih kanala (diltiazemom i verapamilom) ili kombinacijskom terapijom.

Stabilni sinusni ritam opravdan je cilj ako ga je moguce ostvariti bez neprihvatljivih nuspoja-
va. Konverzija u sinusni ritam postiZe se lijekovima ili elektrokonverzijom.

Antiaritmijski lijekovi koji se preporucuju za kontrolu ritma u bolesnika s FA su amiodaron,
dronedaron, flekainid, propafenon i sotalol. Traje li FA krace od 48 sati, a pacijent je hemodi-
namski nestabilan (angina pectoris, hipotenzija) i ne reagira na pokusaje reanimacije, nuzna
je hitna elektrokardioverzija. Izvodi se koriStenjem sinkronizirane istosmjerne struje snage
100 dzula (J). Kod stabilnih pacijenata, s nedavnom pojavom FA, elektrokardioverzija se
moze ponuditi kao alternativa medikamentnoj kardioverziji.

Kateterska ablacija je strategija kontrole ritma koja cilja primarno na supstrat i/ili na pocetne
okidace FA. Najbolju u€inkovitost prvenstveno se postize potpunim izoliranjem pluénih vena.

Kirursku ablaciju FA treba razmotriti u bolesnika sa simptomatskom FA koji su podvrgnuti
kardiokirur§kom zahvatu (5).

Radi prevencije tromboembolijskih dogadaja te prevencije nastanka mozdanog udara u tera-
piju oboljelih od FA uvode se tromboprofilakticki lijekovi.

Procjena rizi€nih ¢imbenika bodovnom listom CHA2DS2-Vas

Rizi¢ni ¢imbenik Bodovi
Kongestivno sr€ano zatajenje /disfunkcija LV (EF<40%) 1
Hipertenzija 1
Dob >75 godina 2
Diabetes mellitus 1
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Rizi¢ni ¢imbenik Bodovi
Mozdani udar/TIA/tromboembolija 2
Vaskularna bolest (prethodni IM, periferna arterijska bolest, plak u aorti) 1
Dob 65-74 godina 1
Zenski spol 1
Maksimalni broj bodova 9

Kod zbroja 0 preporuka je da nije potrebna nikakva terapija.
Kod zbroja 1 preporuka je oralna antikoagulantna terapija ili antitrombocitna terapija.
Zbroj 2 i vise preporuka je antikoagulantna terapija (10).

Donedavno, jedina dostupna antikoagulantna terapija za bolesnike s FA bili su derivati
4-hidroksikumarina, koji svoj antikoagulantni u¢inak ostvaruju antagoniziraju¢i djelovanje
vitamina K u procesu zgrusavanja. Genericko ime najznacajnijeg predstavnika je varfarin.
Specificnost ove skupine je da zahtijeva kontinuirani laboratorijski nadzor protrombinskog
vremena (PV), odnosno INR-a (INR — International Normalised Ratio).

Terapijska Sirina INR za permanetnu FA iznosi 2.0 — 3.0, a terapijski cilj 2.5. lako je varfarin
dokazao ucinkovitost u prevenciji tromboembolijskih incidenata kod bolesnika s FA veliki
je broj njegovih nedostataka. To su brojne interakcije s hranom i lijekovima, spori pocetak
i prestanak djelovanja, teSko dostizan terapijski cilj i relativno velik rizik od krvarenja Sto
rezultira potrebom za stalnim nadziranjem uc¢inka i modifikacijom doze (11).

Antitrombocitna terapija podrazumijeva davanje acetilsalicilne kiseline (ASK). ASK anti-
trombocitno djelovanje ostvaruje preko acetiliranja enzima ciklooksigenaze (COX) koja po-
sreduje u nastanku faktora (tromboksan A2) trombocitnoga sljepljivanja i vazokonstrikcije.
Profilakticka terapija daje se dnevnoj dozi od 75 do 325 mg. Laboratorijske kontrole kod
davanja ASK nisu potrebne (12).

U proteklih nekoliko godina, na trziStu su se pojavili novi oralni antikoagulansi ¢ija je pred-
nost fiksno doziranje, predvidivi u¢inak, manje interakcija te nemaju potrebu za nadziranjem
ucinka. Trenutno su na trzi$tu Cetiri lijeka; apiksaban, dabigatran, edoksaban i rivaroksaban.
U Hrvatskoj su dostupna tri lijeka; apiksaban, dabigatran i rivaroksaban. Prema nacinu dje-
lovanja dijele se u dvije skupine: inhibitor trombina - dabigatran te inhibitori aktiviranog
¢imbenika Xa - apiksaban, edoksaban i rivaroksaban (13)

Dijagnoza FA se postavlja elektrokardiogramom — slika 1.
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Slika 1.

MSD priru¢nik dijagnostikeiterapije: Fibrilacijaatrija. Placebo 2014; dostupnona: http://www.
msd-prirucnici.placebo.hr/msd-prirucnik/kardiologija/aritmije-i-poremecajiprovodjenja/
fibrilacija-atrija

Cilj rada
Ovim radom i istrazivanjem jednostavnom smo metodom (mjerenjem tlaka) zeljeli otkriti
pacijente sa nepravilnim pulsom.

Pacijentima kod kojih smo otkrili nepravilni puls, ucinili smo elektrokardiografiju kako bi
isti potvrdili te dijagnosticirali o kojem obliku aritmije se radi.

Metode

Uzorak je obuhvatio 60 pacijenata starije zivotne dobi (stariji od 65 godina), nasumi¢nim
odabirom u ambulanti obiteljske medicine u Varazdinu.

Navedena ambulanta ima ukupno 1133 opredijeljenih pacijenata. Specificnost ambulante je
dobna struktura. U skupini 0-6 godina nema pacijenata, skupina 7-19 godina ima 38 pacije-
nata (3%), skupina 20-64 godina ima 387 pacijenata (34%) te skupina starijih od 65 godina
ima 708 pacijenta (63%).
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Dol struktura

Grafikon 1: Dobna struktura pacijenata u ambulanti obiteljske medicine
U ispitivanom uzorku bilo je 16 muskaraca (16/60) te 44 Zena (44/60).

Prosjecna dob ispitanika je 82,8 godine. Prosje¢na dob Zena je 83,5 godina. Prosjecna dob
muskaraca je 80,9 godina.

Gledaju¢i prema dobi, pacijente smo kategorizirali u tri skupine (prema podjeli starijih
Svjetske zdravstvene organizacije). Prvu skupinu ¢ine osobe od 65 do 74 godina, drugu sku-
pinu od 75 do 84 godina, a trecu skupinu osobe starije od 85 godina.

Od ukupnog broja u prvoj skupini je 7 pacijenata (7/60), u drugoj 24 pacijenata (24/60), au
trecoj 29 (29/60).

Mudkarei

SRS Jhgambre ¢ Eipuied e L WA goriing

Grafikon 2: Strukturna razdioba pacijenata prema dobi u muskaraca
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Grafikon 3: Strukturna razdioba pacijenata prema dobi u Zzena

Pacijentima je mjeren tlak, tlakomjerom Microlife BP A150 AFIB. Ovaj model ima mogu¢-
nost detekcije nepravilnog pulsa. Tocnost i preciznost tlakomjera klinicki je validirana u
skladu s protokolom Britanske udruge za hipertenziju.

Rezultati

Mjerenjima su otkrivena 3 pacijenta sa nepravilnim pulsom, te se na tlakomjeru pojavila
oznaka AFIB (skracenica od engleskog “atrial fibrillation™).

Od tri pacijenta, dvije su Zene (2/3) te jedan muskarac (1/3).

Tlakomjerom su dobivene i vrijednosti tlaka te pulsa.

Prosjecna vrijednost
sistolickog tlaka
(svi ispitanici)

Prosjecna vrijednost
sistolickog tlaka
(kod zena)

Prosjecna vrijednost
sistolickog tlaka
(kod muskaraca)

119,15 mmHg

116,72 mmHg

125,81 mmHg

Prosjecna vrijednost
dijastolickog tlaka
(svi ispitanici)

Prosjeéna vrijednost
dijastolickog tlaka
(kod zena)

Prosjecna vrijednost dijastolickog
tlaka
(kod muskaraca)

72,60 mmHg

72 mmHg

74,25 mmHg

Prosjecna vrijednost pulsa
(svi ispitanici)

Prosjecna vrijednost pulsa
(kod zena)

Prosjecna vrijednost pulsa
(kod muskaraca)

71,61 mmHg

71,61 mmHg

71,63 mmHg

Kod ispitivanih pacijenata, prikupljeni su podatci iz dostupne zdravstvene dokumentacije o

pridruzenim bolestima.
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Pridrufene bolesti
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Grafikon 4: Broj oboljelih od navedenih bolesti u ispitivanom uzorku

Zakljucak

U provedenom istrazivanju, jednostavnom metodom mjerenja tlaka nasli smo 3 pacijenta kod
kojih je otkriven nepravilni puls. Prednost navedene metode je jednostavnost uzorkovanja,
moguénost ponavljanja te dostupnost.

Pacijente kod kojih je tlakomjer detektirao nepravilni puls, isti smo potvrditi elektrokardio-
grafijom. Nastavno na nalaz EKG-a, ovisno o dobi, spolu, komorbiditetima, odlucili smo o
potrebi uvodenja antikoagulantne terapije, u skladu sa smjernicama. Kod ispitivanih pacije-
nata u terapiju su ukljuceni novi antikoagulantni lijekovi.
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“Tihi no¢ni ubojica”— extremni dipper - Prikaz slucaja

“Silent night killer “- extreme dipper - case report
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Sazetak

Kontinuirano mjerenje atrerijskog tlaka (KMAT) sve je viSe u upotrebi u dijagnostici arterij-
ske hipertenzije zbog ¢injenice da su vrijednosti arterijskog tlaka izmjerene KMAT-om bolji
prediktor kardiovaskularnih dogadaja, odnosno prediktor oStec¢enja organa uzrokovanih hi-
pertenzijom od tlaka izmjerenog u ordinaciji. KM AT-om dobivamo kljuéne podatke za lijece-
nje i pracenje bolesnika. U ovom radu posebnu pozornost pridati ¢emo rizicnim ¢imbenicima
s kojima su suoceni pacijenti u kojih no¢ni tlak pada >20% - u pacijenata koji su extremni
dipperi. Prosje¢ne vrijednosti no¢nog sistolickog tlaka bolji su pokazatelj kardiovaskularnog
rizika od prosje¢nih vrijednosti tijekom dana. Dok su nam dobro poznati rizici i nacin lijece-
nja u onih pacijenata koji su non-dipperi, jos uvijek postoji malo podataka o utjecaju nizeg
noc¢nog tlaka u pacijenata koji boluju od hipertenzije. U odnosu na dippere, extremni dipperi
su pod povecanim rizikom od CVI-a, AIM-a i demencije. Unato¢ manjoj koli¢ini podataka u
literaturi, moze se zakljuciti kako i na koji naéin bi trebalo lijeciti hipertenzivne pacijente koji
su dokazano extremni diperi. Stoga je ovaj rad posveéen promjenama tlaka koje se deSavaju
tijekom noci, napose “extremnim dipperima”.

Kljuéne rijeci: KMAT, extremni dipper, hipertenzijom uzrokovano ostecenje organa, lijec-
nik obiteljske medicine

Summary

Ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) is more often used in the diagnostics of
arterial hypertension, because ambulatory 24-hour BPs are better predictor of cardiovascular
events, it is a better predictor of hypertension mediated organ damage than office BPs. With
ABPM we recieve key information for the treatment and monitoring of patients. In this pa-
per special attention will be paid to the risk factors faced by patients whose nighttime blood
presure drops> 20% - in patients who are extreme dippers. Average night systolic pressure
values are better indicators of cardiovascular risk than average values throughout the day.
While we are well aware of the risks and treatment modality in non-dippers, there is still little
information on the effect of lower night pressure in patients with hypertension. Compared to
dippers, extreme dippers are at increased risk of CVI, AMI and dementia. Despite the smaller
amount of data in the literature, it can be assumed how we should heal hypertensive patients
wich are proven extreme dipper. Therefore, this paper is dedicated to the pressure changes
wich occur during the night, particularly “extreme dippers”.
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Arterijska hipertenzija i KMAT (kontinuirano mjerenje arterij-
skog tlaka)

Arterijska hipertenzija (AH) jedan je od najcesc¢ih dijagnoza s kojima se susreCemo u sva-
kodnevnom radu u ambulanti lije¢nika obiteljske medicine, ujedno je glavni preventabilni
uzrok kardiovaskularnih bolesti. Ukupna prevalencija hipertenzije u odraslih je oko 30-45 %,
s globalnom prevalencijom od 24 i 20 % kod muskaraca i zena tijekom 2015.g. (1) Prema
rezultatima studije “Epidemiologija arterijske hipertenzije u Hrvatskoj (EH-UH)” prevalen-
cija AH u Hrvatskoj je 37,5 %. AH je ucestalija u Zena nego u muskaraca, §to se podudara s
veéinom drugih zemalja diljem svijeta. (2)

Unato¢ mnogim nastojanjima i novijim spoznajama i dalje samo 50% pacijenata zna da bo-
luje od arterijske hipertenzije, 50% uzima lijek, a polovica lije¢enih uspijeva regulirati ar-
terijski tlak. Kao lijecnici moramo biti svjesni da su ovakve brojke porazavajuce, jer je AH
najvazniji riziéni ¢imbenik za infarkt miokarda, mozdani udar, zatajivanje srca, kroni¢nu
bubreznu bolest i pad kognitivnih funkcija. Poznavanjem obiteljske i osobne anamneze uz
rizi¢ne kardiovaskularne ¢imbenike, kao lije¢nici obiteljske medicine, imamo najbolje pre-
duvjete za provodenje aktivnije preventive i sprecavanje razvoja kardiovaskularnih bolesti i
njenih komplikacija. (1,3)

Novije americke i europske smjernicama za dijagnozu i kontinuirano pracenje pacijenata s
hipertenzijom preporucuju kuco mjerenje arterijskog tlaka i 24-satno mjerenje arterijskog
tlaka (KMAT).(3) Primjena KMAT-a daje nam dodatne klinicke informacije za dijagnozu
i potpunije lijecenje AH-e. KMAT je indicirano napraviti svima koji su bilo kada izmjerili
povisenu vrijednost AT-a, posebno za bolesnike kod kojih se sumnja na “maskiranu hiper-
tenziju”, “hipertenziju bijele kute”, u procjeni “dipping” statusa, procijeni hipotenzije i rezi-
stentne hipertenzije. Mnoge studije pokazale su da je KMAT bolji dijagnosticki i prediktivni
pokazatelj od jednokratno izmjerenog tlaka u ordinaciji te se preporuca njegova upotreba kod
svakoga pacijenta sa hipertenzijom. (4,5)

KMAT je vrlo koristan u predvidanju razvoja komplikacija AH-e, u ostecenjima krvnih zila,
bubrega, srca i mozga. (1) Nekoliko studija pokazalo je kako je KMAT najznacajniji predik-
tor buduéih sréanozilnih dogadaja i kao takav bolje korelira s istim u odnosu na izmjereni
tlak u ordinaciji. (5)

KMAT je bolji prediktor hipertenzijom oste¢enih organa (HMOD) od izmjerenog tlaka u
ordinaciji. 24- satno mjerenje tlaka dosad je pokazalo da ima bolju vezu s morbidnim ili
smrtnim dogadajima, te da je osjetljiv prediktor rizika, kao $to je koronarna bolest ili fatalan
dogadaj i mozdani udar. (1) Posebnu pozornost pri o€itanju KMAT-a stavljamo na uzro-
ke sekundarne hipertenzije i na no¢ne vrijednosti tlaka. Vazan podatak koji KMAT daje je
evaluacija no¢nog kretanja arterijskog tlaka, koja predstavlja najsnazniji prediktor tihih ce-
rebrovaskularnih dogadaja (5). Normalni pad AT-a tijekom no¢i je oko 15% i javlja se u
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normotenzivnih i hipertenzivnih osoba. Na temelju vrijednosti noénog tlaka odredujemo je li
bolesnik extremni dipper, dipper, non-dipper ili inverzni (obrnuti) dipper. Dipperi su oni pa-
cijenti kod kojih su no¢ne vrijednosti AT-a za 10-20% manje u odnosu na dnevne vrijednosti
AT-a (no¢ - dan omjer AT-a <0,9). Non-dipperi su oni pacijenti kod kojih ne postoji razlika
izmedu dnevnih i no¢nih vrijednosti AT-a, odnosno razlika ja <10%. Kod extremnih dippera
detektiran je no¢ni pad tlaka >20%, dok se kod inverznih dippera noéni tlak povisi. Svakog
pacijenta je potrebno individualno promotriti i procijeniti zasto je no¢ni AT visi ili nizi od
prosje¢nih normalnih vrijednosti. Prepoznati uzroci povisenog no¢nog tlaka su poremecaj
spavanja, opstruktivna apneja za vrijeme spavanja, pretilost, visok unos soli kod subjekata
osjetljivih na sol, ortostatska hipotenzija, autonomna disfunkcija, KKD, dijabeti¢ka neuro-
patija i starost. (4) Studije koje su racunale dnevni i noéni AT u istom statistickom modelu
utvrdile su da prosje¢ni no¢ni AT predstavlja jaci prediktor buducih sréanozilnih osteé¢enja od
prosjecnog dnevnog AT-a izmjerenog u ordinaciji ili u kuénim uvjetima. Omjer AT-a tijekom
no¢i i dana takoder je znacajan prediktor ishoda, a bolesnici sa smanjenim no¢nim padom
AT-a (tj. <10% dnevnog prosjecnog AT-a, a omjer nocu-dan> 0,9) imaju povecan kardiova-
skularni rizik. Stovie, kod onih u kojima nema noénog pada tlaka, prosje¢ni noéni AT je vise
od prosje¢nog dnevnog krvnog tlaka, znacajno se povecava rizik. Paradoksalno, postoje i
neki dokazi o pove¢anom kardiovaskularnom riziku kod pacijenata koji su extremni dipperi,
premda malo podataka o prevalenciji extremnih dippera i pojavnosti ovog fenomena otezava
interpretaciju i razumijevanje. I dok su nam dobro poznati uzroci kod non-dippera, uzroci
pada noénog tlaka kod extremnih dipera nisu toliko jasno istaknuti u dosadasnjim radovima i
smjernicama u lije¢enju AH-e. (1) U dostupnoj literaturi naglaseno je kako extremni dipperi
imaju povecan rizik za CVI-a, AIM-a i demencije. (6)

Prikaz pacijenta

Devedest godisnji pacijent K.I. dugih niz godina lijeci se od arterijske hipertenzije, a unatrag
dvije godine lijeci se i od hipotireoze. 2000. godine prebolio je infarkt miokarda, a 2013. go-
dine radi anginoznih smetnji u¢injena mu je koronarografija te su radi subokluzivnih stenoza
u proksimalnoj i srednjoj LAD postavljena dva stenta. Od stalne terapije uzima ramipril 5
mg, omega-3 kiseline 1000 mg 1x1 tbl, nebivolol 1x 2,5 mg, levothyroxim 50 mcg, atro-
vastatin 10 mg, acetilsalicilnu kiselinu 100 mg, trimetazidin 35 mg te glycerol trinitrat pp.
Povremeno se budi u no¢i zbog visokog tlaka, ima noéne more. Zbog visih jutarnjih vrijed-
nosti tlaka u terapiju je jo§ uveden lacidipin 2 mg navecer. Iz statusa: akcija srca ritmi¢na,
tonovi tisi, tihi sistolicki Sum nad mitralnim u$¢em. Uredan Sum disanja nad plu¢ima, ba-
zalno nesto inspiratornih krepitacija obostrano. Blazi edemi na potkoljenicama, ekstremiteti
bez varikoziteta, urednih perifernih pulzacija. SatO2 98%, cp 56/min, RR 145/80mmHg,
TV 172 cm, TT 73 kg, BMI 20,2 kg/m®. U ambulanti je u¢injen EKG: SR, grani¢na HLK,
LBBB. Iz laboratorijskih nalaza Hbg 130 g/L, E 4.39 x10'2, MCV 89.0 fL, Fe 15.9 pmol/l,
UIBC 36.6 umol/L, TIBC 47,5 umol/L, GUK 4,60 mmol/L, kreatinin 121 pmol/L, ureja
11.7 pmol/L, K 4,7 mmol/L, TSH 5,62 mIU/L, kolesterol 5,00mmol/L, HDL 1,32mmol/L,
LDL 3,10 mmol/L, trigliceridi 1,2 mmol/L, u urinu negativni proteini i eritrociti. Buduc¢i
da je u zadnje vrijeme Cesto osjecao umor i pritisak u prsima savjetovano mu je da napravi
kardiolosku kontrolu, koju je ucinio u privatnoj poliklinici. Od obrade je ucinio UZV srca
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na kojem je evidentirana blaga opstrukcija i regurgitacija na aortnom uséu, blaza mitralna
regurgitacija te blaga hipertrofija miokarda lijeve klijetke, EF 64% i povecana oba atrija.
Na dinamickom 24-stanom EKG-u evidentiran je sinus ritam, remecéen sa 6225 VES-a u
nekoliko navrata polimorfnih, u 56 navrata VES u paru, uz 586 pojedina¢nih i 268 SVES-a u
paru te 161 salva i kratkotrajne epizode SVPT. U 4% svih sr¢anih kontrakcija zabiljeZena je
sinusna bradikardija. Nije bilo signifikantne promjene ST spojnice. U KMAT-u dnevni pro-
sjecan krvni tlak bio je 128/61 mmHg, dnevni 132/84 mmHg, uz 44% sistolickih vrijednosti
iznad 135 mmHg, i 3,4% dijastoli¢kih vrijednosti iznad 85 mmHg, dok je prosjecan no¢ni
krvni tlak bio 114/52 mmHg uz 22,2% sistolickih vrijednosti iznad 120 mmHg maksimalno
izmjerena sistola 160 mmHg, odnos dnevnog i no¢nog sistolickog tlaka govori da je pacijent
dipper. Kardiolog je promijenio terapiju, umjesto nebivolola uvodi bisoprolol 1,25 mg, ra-
mipril zamijenjen perindoprilom u dozi od 2,5 mg ujutro, za navecer je uveden lercanidipin
5 mg, uveden je diuretik torasemid 5 mg, te dalje uzima acetilsalicilnu kiselinu, trimetazidin
35 i omega 3. Po uvodenju terapije pacijent se ne osjeéa dobro te samoinicijativno prekida
uzimati torasemid i trimetazidin. Zbog svakodnevne slabosti i umaranja te oscilacija tlaka
ponovili smo KMAT u ordinaciji. U analizi KMATA-a prosjecna vrijednost AT-a tijekom 24
sata bila je 126/53 mmHg, prosje¢ne dnevne vrijednosti 135/57 mmHg, prosjecne no¢ne vri-
jednosti 107/42 mmHg. Sistolicki tlak danju visi u 26% mjerenja, a u no¢i visi od 120 mmHg
u 20% mjerenja. Cirkadijalni ritam: pad sistolickog tlaka noc¢u 20,5%, a dijastolickog tlaka
noc¢u 25% . Iz te je analize bilo vidljivo kako je pacijent zapravo extremni dipper (jatroge-
no izazvani) te je ukinuta vecernja doza lijeka. Dolazi na kontrolu za tjedan dana i osjeca
se dobro, sa evidencijom samomjerenja tlaka koja pokazuje poboljSanje, bez jutarnjih sko-
kova tlaka.

Rasprava

Prikazani pacijent je stariji hipertonicar koji je imao infarkt miokarda i kasnije ugradena dva
stenta radi koronarne bolesti. Kontrolni KMAT nakon promijenjene terapije po kardiologu
pokazao je status extremnog dippera (jatrogeno izazvan), a time i povecan kardiovaskularni
rizik. Ordiniran mu je KMAT kako bi se korigirala terapija arterijske hipertenzije jer je paci-
jent javljao znacCajne varijacije tlaka tijekom dana i no¢i te se nije dobro osjecao. KMAT-om
je ustanovljeno da kod pacijenta postoji pad arterijskog tlaka >20% tijekom noci te je prema
tome korigirana antihipertenzivna terapija, odnosno ukinuta je vecernja doza. Kod prikaza-
nog pacijenta nuzno je bilo ustabiliti AT, reducirati skokove AT-a kako bi se sprijecio novi
kardiovaskularni incident i kako bi se smanjilo oStecenje, mozga, srca i bubrega na mikro i
makrovaskularnoj razini.

Kazuomi K. i suradnici istrazivali su povezanost izmedu jutarnjeg skoka tlaka i kardiovasku-
larnih dogadaja, jer se vecina kardiovaskularnih incidenata deSava u jutarnjim satima. U ovoj
analizi pokusali su odrediti koja je komponenta cirkadijalnog ritma AT-a (noc¢no sniZenje
AT-a ili jutarnji skok tlaka) viSe povezana s tihim cerebralnim infarktom (SCI) i mozdanim
udarom u starijih pacijenata. Pratili su 519 starijih hipertonicara, prosjecne dobi 72 godine,
kroz 41 mjesec. Tihi cerebrovaskularni dogadaji bili su ¢es$¢i u onih pacijenata sa jutarnjim
skokom tlaka. Tijekom pracenja zabiljezena su 44 mozdana udara, incidencija u grupi sa
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jutarnjim skokom tlaka bila je 19%, a u grupi bez jutarnjeg skoka tlaka 7,3%. Dob, KMAT i
pocetna prevalencija tihih cerebrovaskularnih dogadaja bili su povezani s rizikom od mozda-
nog udara. U grupi sa jutarnjim skokom tlaka s obzirom na no¢ni tlak bilo je 24% extremih
dippera, samo 8.1% dippera, 4.5% non dippera i 2,3% reverznih dippera. Kod extremnih
dippera, 6 (60%) od 10 mozdanih udara dogodilo se tijekom jutarnjih sati (od 6 ujutro do
podneva), a 3 (30%) dogodilo se tijekom noéni (od ponoci do 6 sati ujutro), dok se u ostalim
skupinama (dipperi i non dipperi), 12 (46%) od 26 dogadaja dogodilo se u jutarnjem periodu,
a2 (7,7%) tijekom noéi. Prijasnja istrazivanja pokazala su kako su SCI ¢e$¢i u starijih pacije-
nata koji su extremni dipperi i da oni imaju lo$iju prognozu za mozdani udar. U ovom istrazi-
vanju se pokazalo kako ekstremni dipperi ne samo da imaju ¢e$¢e mozdane udare u snu, vec¢
da imaju i ¢eS¢e mozdane udare ujutro zbog jutarnjeg skoka tlaka, 51% ekstremnih dippera
ima jutarnjih skok tlaka. Mehanizam koji stoji u osnovi poveéanog rizika od mozdanog udara
perfuziji zbog niskog no¢nog krvnog tlaka. Razumno je pretpostaviti da jutarnji skok tlaka
moze biti triger za mozda udar uz poremecene hemodinamske mehanizme u aterosklerotski
promijenjenim cerebralnim krvnim zilama. Drugi faktori koji doprinose riziku, a deSavaju
se u jutarnjim satima su: porast simpaticke aktivnosti, posebno a - adrenergicke aktivnosti i
akutni ¢imbenici rizika poput hiperaktivnosti trombocita, hiperkoagulabilnost i hipofibrino-
liza, viskoznost krvi i povecani vaskularni spazma.. Dosadasnji radovi upozoravaju kako je
SCI snazni prediktor nadolazeceg mozdanog udara i moze se smatrati najvaznijim pokaza-
teljem hipertenzijom uzrokovanog ostecenja organa za mozdani udar. Stoga je u pacijenata
koji su extremni dipperi potrebno korigirati antihipertenzivnu terapiju i svakako sprijeciti
jutarnji skok tlaka, jer dosadasnji radovi ukazuju kako je veci rizik za mozdani udar jutarnji
skok tlaka, a manji rizik za mozdani udar ipak nosi no¢ni pad tlaka. (7) No treba imati na
umu da su Hoshide i ostali pokazali kako, u usporedbi s Europljanima, Japanci imaju visi
jutarnji AT. Suprotno tome u bijeloj populaciji, studija Bombelli i suradnika, otkrila je sla-
bu pozitiviu povezanost jutarnjeg porasta AT-a s rizikom od kardiovaskularne i sveukupne
smrti, ali ta je povezanost neadekvatno istrazena. (8) Drugo istrazivanje Kazuomi i suradnici
posebno su posvetili strategiji lijeCenja hipertenzije pokuSavajuci regulirati i no¢ni tlak u
extremnih dippera i inverznih dippera. lako su inverzni pacijenti pod najveéim rizikom za
kardiovaskularne dogadaje, extremni diperi prema ovom radu imaju lo§iju prognozu za ra-
zvoj ishemijskog mozdanog udara od dippera i non-dippera. Takoder treba biti vrlo oprezan
sa antihipertenzivnom terapijom u pacijenata koji su extremni dipperi kako se ne bi nastetilo
pacijentu. Individualizirana terapija temeljena na rezultatu KMAT-a moze sprijeéiti tihe ce-
rebrovaskularne dogadaje u hipertenzijom oStecenim organima. (9)

Salles i suradnici u svojoj meta analizi, od deset studija i 17312 hipertenzivnih pacijenata sa
tri kontinenta, istrazili su kakav je efekt noénog AT-a u hipertenzivnih pacijenata s obzirom
na dipping status. Bilo je zabiljezeno 1769 kardiovaskularnih dogadaja, 689 mozdanih udara
od kojih su neki bili fatalni. U konac¢noj analizi non dipperi su bili u 27% veéem riziku od
kardiovaskularnog fatalnog dogadaja u odnosu na normalne dippere. Rezultati ove meta ana-
lize pokazali su kako nelije¢eni hipertoniéari koji su ED-i imaju lo$iju prognozu, neovisno
o prosjecnom 24-satnom AT-u. Patoloski mehanizmi u extremnih dipera dosad nisu posebno
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istrazeni, no na razli¢itu prognozu u tih pacijenata moze utjecati ortostatska hipotenzija, ju-
tarnji skok tlaka, povec¢ana varijabilnosti AT-a tijekom dana ili povecana tvrdoca arterija,
koje mogu biti djelomicno oslabljene u pacijenata lijecenih antihipertenzivima. (10)

Dvogodisnje istrazivanje Amah G. i suradnika provedeno je na 213 pacijenata lije¢enih od
arterijske hipertenzije, bez koronarne arterijske bolesti (156 dippera i 57 extremnih — dipera
(ED)) pokazalo je da su kolesterol i trigliceridi bili su znacajno poviseni u extremnih dippera
uz nizu glomerularnu filtraciju u odnosu na dippere. U usporedi sa dipperima, ED imali su
nizi omjer subendokardijalne prokrvljenosti (SEVR - subendocardial viability ratio), veéu
tvrdocu arterija, visi prosjeéni dnevni sistolic¢ki tlak i niZi no¢ni dijastoli¢ki tlak. Naime u
pacijenata koji boluju od hipertenzije poremecen je protok krvi kroz srce, §to se najjasnije
ocitovalo u extremnih dipera kod kojih je noc¢u zabiljezeno vise sréanih ishemijskih dogada-
ja, evidentiranih EKG-om. Vec¢a tvrdoca arterija u ED-a mogla bi igrati ulogu i u mikrova-
skularnom os$tecenju bubrega te posljedi¢no manjoj glomerularnoj filraciji i poviSenoj razini
albumina u urinu u ED-a. (11,12) Podaci iz ovog istrazivanja sugeriraju da su hipertenzivni
pacijenti, ED- i, bez koronarne arterijske bolesti, dijabetesa ili kroni¢ne bolesti bubrega, a po-
sebno zene, skloniji oslabljenoj koronarnoj mikrocirkulaciji, samim time izloZeni su veéem
riziku od ishemije miokarda. (11)

Gosse P. i Schumacher H. proveli su ukupnu analizu PRISMA studije koja je pokazala kako
telmisartan znacajno reducira srednji no¢i AT, prosjecni ranojutarnji AT i smanjuje jutarnji
skok AT-a u usporedbi sa ramiprilom. Naime dugo djelovanje telmisartana moglo bi pomo¢i
da se dipping status normalizira, odnosno mogao bi ustabiliti varijacije AT-a tijekom dana i
najvaznije tijekom ranojutarnjih sati. Unato¢ dobrim rezultatima potrebni su daljnji dokazi
dugoroc¢nih prospektivnih studija koje ¢e pokazati dobrobiti normalnog AT-a tijekom 24 sata
na kardiovaskularni ishod. (13)

Vazno je znati kako ucestalost non-dippera i inverznih dippera raste s godinama dok uce-
stalost dippera i extremnih dippera opada. No u starijih osoba koji su ED-i , hipoperfuzija
uzrokovana pretjeranim padom AT-a mozZe zna¢ajno utjecati na srce i mozak. Palatini P. i
suradnici u posljednjoj studiji otkrili su da povezanost extremnih dippera i kardiovaskularnih
dogadaja jako ovisi o dobi.

Analiza u odnosu na dob pokazala je da u ispitanika mladih od 70 godina nije doslo do po-
vecanja kardiovaskularnog rizika, dok je u starijih od 70 godina rizik bio sli¢an kao u slu¢aju
inverznih dippera, a da medu osamdesetogodisnjacima postoji Cetiri puta veci rizik u odnosu
na dippere. Faktori ¢ija medusobna interakcija moze odrediti pad no¢nog AT-a su: simpaticka
aktivnost u mirovanju i tijekom fizickih / psihic¢kih podrazaja, barorefleksna kontrola AT-a,
faktori kao $to su renin-angiotenzinski sustav ili inzulin, pusSenje, unos alkohola, kvaliteta
sna, komorbiditeti, antihipertenzivni lijekovi itd., koji se mogu razlikovati ovisno o dobi.
Kod starijih ED-a, povecan rizik od kardiovaskularnih dogadaja naden je uglavnom kod
osoba s niskim no¢nim AT-om (u prosjeku 107 mm Hg). Ovo je stanje potencijalno $tetno za
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cerebralnu i sréanu perfuziju u starijih osoba, osobito u onih sa karotidnom stenozom, koji su
izloZeni velikom riziku od ishemijskog mozdanog udara. (14)

Zakljucak

Rezultat KMAT-a nam pomaze da bolje reguliramo antihipertenzivnu terapiju te adekvat-
nije lijeCimo nase pacijente te ono najvaznije, smanjimo moguénost buduceg cerebrova-
skularnog incidenta. SniZenje jutarnjeg tlaka mogao bi biti novi terapijski cilj u extremnih
- dippera, odnosno smanjenje broja mozdanih udara uzrokovanih jutarnjim skokom tlaka.
Antihipertenzivnu terapiju potrebno je pazljivo ordinirati u starijih pacijenata kako bi se
sprijecilo oSte¢enje organa uzrokovano hipertenzijom tijekom noc¢nih sati, napose ishemija
miokarda. Potrebno je poznavati pacijenta, njegovu radnu i obiteljsku situaciju, dobro raz-
motriti kardiovaskularne ¢imbenike te bi se pacijentu koji je extremni dipper mogla propisati
antihipertenzivna terapija koja je najprikladnija. U postoje¢im smjernicama nije definirano
jesu li sartani bolji terapijski izbor od ACE inhibitora u extremnih dippera. Svakako su po-
trebna daljnja istrazivanja koja bi nam jasnije pokazala kako lijeciti ED-e i koliki su zaista
kardiovaskularni rizici. Individualizirana antihipertenzivna terapija je zasad najbolje rjeSenje
u takvih pacijenata.
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Primjena i interpretacija kontinuiranog mjerenja
krvnog tlaka u ambulanti lijeCnika obiteljske medicine
Application and interpretation of Ambulatory Blood Pressure

Monitoring in Primary Care

Kristina Sambol, dr.med.,univ.mag.med. spec.obiteljske medicine!

'Ordinacija obiteljske medicine, Dom zdravlja Varazdinske Zupanije

Sazetak

Arterijska je hipertenzija vode¢i javnozdravstveni problem te ¢imbenik rizika za razvoj kar-
diovaskularnih i cerebrovaskularnih bolesti. Ve¢inu bolesnika koji boluju od arterijske hiper-
tenzije prate lijecnici obiteljske medicine koji posjeduju potrebna znanja i vjestine potrebne
za dijagnosticiranje i lijeCenje te bolesti. U tome im uvelike pomaze 24-satno kontinuirano
mjerenje arterijskoga tlaka (KMAT) koji ima vecu dijagnosticku vrijednost u postavljanju di-
jagnoze arterijske hipertenzije od ambulantnog mjerenja vrijednosti arterijskoga tlaka (AT), a
primjenjuje se i za pracenje kontrole bolesti te donoSenje odluke pri odabiru terapije.

Kljuéne rijeci: arterijska hipertenzija, 24-satno kontinuirano mjerenje arterijskoga tlaka,
obiteljska medicina

Summary

Arterial hypertension is a leading public health problem and a risk factor for the development
of cardiovascular and cerebrovascular diseases. Most patients suffering from hypertension
are monitored by family medicine physicians that have the requisite knowledge and skills
needed to diagnose and treat this disease. This is greatly facilitated by 24-hour ambulatory
blood pressure monitoring (ABPM), which has more diagnostic value for arterial hypertensi-
on than clinical measurement of blood pressure (BP) values and is also used for monitoring
disease management and deciding on the therapy of choice.

Keywords: arterial hypertension, 24-hours ambulatory blood pressure monitoring, fami-
ly medicine.

Uvod

Arterijska je hipertenzija globalna epidemija i vodec¢i je ¢imbenik rizika za smrtnost i ones-
posobljenost na globalnoj razini. Prema podatcima iz smjernica ESH-a/ESC-a, prevalencija
arterijske hipertenzije u populaciji kreée se od 30 do 40 % i znatno raste sa zivotnom dobi"
Podatci Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) o prevalenciji upucuju na to da ucestalost
hipertenzije raste porastom populacije, zivotne dobi i ¢imbenika rizika (pusenje, alkohol, ne-
dovoljna tjelesna aktivnost, povecanje tjelesne mase). Osobe oboljele od hipertenzije imaju
vecéi rizik za razvoj bolesti srca i krvnih zila 1 bolesti bubrega. lako je arterijska hipertenzija
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povezana s preventabilnim ¢imbenicima rizika i postoje lijekovi za ucinkovito lijeCenje i
dalje je lose kontrolirana. U Hrvatskoj je samo 58,6 % stanovnika svjesno svoje arterijske hi-
pertenzije, od njih se lije¢i 48,4 %, a samo 14,8 % ima kontrolirane vrijednosti AT-a*. Prema
posljednjim smjernicama Europskog drustva za arterijsku hipertenziju (European Society of
Hypertension, ESH) i Europskoga drustva za kardiologiju (European Society of Cardiology,
ESC) iz 2018. godine arterijska hipertenzija definira se vrijednostima arterijskoga tlaka (AT)
visima od 140/90 mmHg izmjerenima u ordinaciji baZzdarenim tlakomjerom*. Prema nave-
denim smjernicama, dijagnoza arterijske hipertenzije treba se temeljiti na viSestrukim mje-
renjima AT-a u odredenom razdoblju s obzirom na njegovu fiziolosku varijabilnost. Jedan od
vaznijih nedostataka mjerenja AT-a u ordinaciji jest da tom metodom dobivamo vrijednosti u
odredenome vremenskom trenutku.

Sto je i kako se provodi KMAT?

Dvadesetcetirisatno kontinuirano mjerenje arterijskoga tlaka (KMAT) neinvazivna je me-
toda za automatsko mjerenje vrijednosti AT-a tijekom razdoblja od 24 sata ili dulje i znaci
“zlatni standard” u dijagnostici i pra¢enju arterijske hipertenzije’. Dijagnosti¢ka superiornost
24-satnog KMAT-a temelji se na preciznijem odredivanju prave vrijednosti AT-a, mjerenju u
realnim uvjetima, zanemarivim placebo-efektom, razotkrivanju hipertenzije bijelog ogrtaca i
maskirne hipertenzije®. Nedostatci 24-satnog KMAT-a jesu nedovoljna dostupnost, relativno
visoka cijena uredaja, neadekvatna mjerenja tijekom aktivnosti i ometanje bolesnika u sva-
kodnevnim aktivnostima’. KMAT moze poboljsati predvidanje kardiovaskularnog rizika u
bolesnika te je indiciran u slu¢ajevima kad postoji znatna varijabilnost ordinacijskog AT-a,
izmjerene visoke vrijednosti AT-a u ordinaciji u osoba s niskim kardiovaskularnim rizikom,
pri znatnim odstupanjima izmedu vrijednosti kuénog i ordinacijskog AT-a, sumnje na hipo-
tenzivne epizode, sumnje na rezistentnu hipertenziju, u trudnica s povisenim ordinacijskim
AT-om i sumnje na preeklampsiju. Podatci koje nam daje KMAT prosjecne su 24-satne vri-
jednosti, prosjecne i maksimalne dnevne i noéne vrijednosti AT-a, ukupnu koli¢inu iznad
normale, varijabilnost tlaka, frekvenciju srca i njezinu varijabilnost, noéni pad i jutarnji skok
tlaka. Adekvatni no¢ni pad tlaka (engl. dipper) pokazuje da su prosjecne noéne vrijednosti
tlaka za 10 — 20 % nize od prosjecnih dnevnih vrijednosti’. Pad tlaka za manje od 10 %
(engl. non-dipper) ili porast no¢noga tlaka (engl. inverse dipper) povezuje se s povecanim
rizikom od kardiovaskularnih (K'V) dogadaja, dijastolicke disfunkcije i hipertrofije lijeve kli-
jetke, ventrikulske aritmije, progresije bubrezne bolesti, a ¢es¢i je i u bolesnika sa Se¢ernom
bolesti, pretilih i u starijoj zivotnoj dobi’. Pad tlaka za vise od 20 % (engl. extreme dipper)
povezuje se s povecanom ucestalo§¢u mozdanog udara i ishemije miokarda’. Krivulja 24-sat-
nog KMAT-a pokazuje nam postoji li jutarnji skok tlaka, a to je vrijeme kada se pojavljuje
veéina KV i cerebrovaskularnih dogadaja, Sto je vjerojatno povezano s visokim porastom
vrijednosti AT-a koji nastaje u vrijeme budenja, porastom agregacije trombocita, smanjenjem
fibrinoliti¢ke aktivnosti i simpati¢ke aktivacije. Hipertenzija “bijelog ogrtac¢a” prisutna je u
10 do 40 % bolesnika, a u 30 — 60 % njih razvit ¢e se trajna hipertenzija u iducih 5 godina’.
Obrnut je fenomen maskirna hipertenzija koja se definira normalnim vrijednostima AT-a u
ordinaciji, a poviSenim vrijednostima tlaka mjerenih izvanambulantno ili KMAT-om. Ova
vrsta hipertenzije prisutna je u 8 — 49 % populacije’.
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Uredaj za KMAT tezi otprilike 0,5 kg te s pomocu nadlakti¢éne mansete omogucuje konti-
nuirano mjerenje vrijednosti AT-a u dnevnim i noénim satima uz mjerenje frekvencije srca®.
Mjerenje AT-a treba izvoditi tijekom normalnoga radnog dana za bolesnika, a ne u dane od-
mora ili vikenda. Prije postavljanja aparata potrebno je najmanje dvaput izmjeriti AT klasi¢-
nim sfigmomanometrom i vrijednosti usporediti s onima mjerenim KMAT-uredajem. Razlika
ne bi trebala iznositi > 5 mmHg. Ako je razlika veca, manSetu na nadlaktici treba skinuti
i ponovo postaviti. Bolesnik nosi mansetu na nadlaktici nedominantne (uglavnom lijeve)
ruke, a jedino ako postoji razlika AT-a izmedu dviju nadlaktica > 10 mmHg, na onoj s vi§im
AT-om®. Tijekom provodenja pretrage bolesnik bi trebao izbjegavati teze tjelesne aktivnosti
i dizanje teskih predmeta rukom na kojoj se mjeri AT. Svim pacijentima treba objasniti vaz-
nost vodenja dnevnika aktivnosti u koji se obvezno zapisuje vrijeme odlaska na spavanje,
vrijeme budenja i uzimanja terapije te sve eventualne tegobe koje osjeca tijekom dana ili
no¢i7. Kako se uredaj ne bi ostetio, bolesnik se ne smije kupati niti tuirati, raditi s aparatima
ili predmetima koji bi mogli oStetiti aparat, baviti se sportom zbog moguceg pada i oSteCenja
aparata te ulaziti u sredinu u kojoj postoji poviseno elektromagnetsko zracenje’. Barem 70 %
izmjerenih vrijednosti mora biti to¢no jer se inaCe mjerenje mora ponoviti’. Komplikacije
KMAT-a su rijetke. Mogu se pojaviti modrice po kozi ispod mansete, a su moguci su proble-
mi sa snom zbog no¢nog mjerenja. Prema smjernicama ESH-a/ESC-a, grani¢ne vrijednosti
za arterijsku hipertenziju mjerene 24-satnim KMAT-om jesu: dnevni > 135/85 mmHg, no¢ni
> 120/70 mmHg, 24-satni > 130/80 mmHg'.

Kako interpretirati nalaz KMAT-a?

Prilikom interpretacije nalaza potrebno je u obzir uzeti podatke o tjelesnoj aktivnosti, vre-
menu uzimanja terapije, vremenu odlaska na spavanje koje je pacijent unosio u svoj dnevnik
aktivnosti. Prvo pitanje na koje trebamo dati odgovor je da li je sam dijagnosticki postupak
ispravno proveden $to se procjenjuje temeljem broja mjerenja krvnog tlaka tijekom dana I
no¢i te brojem mjerenja koja su tehnicki ispravno izvedena. Pokazalo se da je za kvalitetnu
interpretaciju KMATA potrebno najmanje 14 mjerenja krvnog tlaka tijekom dana te 7 tokom
noci®. Isto tako ne postoji medunarodni konsenzus o postotku tehnicki ispravno uinjenih
mjerenja krvnog tlaka tijekom 24 sata kako bi se pretraga smatrala valjanom. Medutim, po-
stoje¢e smjernice sugeriraju da je nalaz zadovoljavajuci ako postoji 70-80 % tehnicki isprav-
nih mjerenja'’.
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Da li je KMAT tehnicki ispravno izveden?
* >14 dnevnih mjerenja i >7 no¢nih mjerenja RR-a
* >70-85% mjerenja tehnicki ispravno

!

Procjena prosjecnih vrijednosti RR-a prema kriterijima
KMAT-a za hipertenziju (vrijednost koja prelazi bilo koju od
sljedecih definira se kao hipertenzija)

* prosjecne vrijednosti RR-a tokom 24h >130/80 mmHg

* prosjecne dnevne vrijednosti RR-a >135/85 mmHg

* prosjecne no¢ne vrijednosti RR-a >120/70 mmHg

l

Procjena ukupnije vrijednosti krvnog tlaka iznad nor-
male (UKIN)
* idealno UKIN <20%

Procjena no¢nog pada tlaka
* Nondipper <10%
» Dipper 10-20%
* Ekstremni dipper >20%

Slika 1. Algoritam interpretacije KMAT-a

Ukupna vrijednost krvnog tlaka iznad normale (UKIN) trebala bi tijekom 24 sata biti ma-
nja od 20%11. Pokazalo se da UKIN bolji predictor/pokazatelj oste¢enja ciljnih organa od
vrijednosti krnog tlaka mjerenih ambulantno'?. Posebno je koristan u pracenju pacijenta sa
ve¢ postavljenom dijagnozom arterijske hipertenzije koji uzimaju antihipertenzivnu terapiju.
Kod pacijenata koji uzimaju antihipertenzivnu terapiju I imaju uredne prosjecne vrijednosti
krvnog tlaka ako su vrijednosti UKIN-a povisene potrebno im je revidirati terapiju.

Slika 2 nam pokazuje nalaz pacijenta koji se moze smatrati zadovoljavaju¢im. Ukupno je

uc¢injeno 40 mjerenja od kojih su 4 mjerenja bila tehnicki neispravna ¢ime je postignuto 85%
tehnicki ispravnih mjerenja. Tijekom dana ucinjeno je 30 ispravnih mjerenja, a no¢i njih 9.
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Slika 2. Nalaz KMAT-a za pacijenta xy

4

Neki od uzroka izostanka odgovarajuceg pada no¢nog tlaka nocu su pojacana aktivnost sim-
patickog ziv¢anog sustava, hipotireoza, dijabetes mellitus, pretilost, sleep apneja, kroni¢na
bolest bubrega te brojni drugi faktori kao §to su starenje i pusenje'®. Istodobni porast AT-a
i pulsa u okviru hiperkinetskog sindroma ces¢i je u mladih bolesnika, osobito u naporu i
stresu. No¢na hipertenzija ili pad no¢nog AT-a za < 10% u odnosu prema dnevnom AT-u
(non-dipper) povezuje se s povec¢anim rizikom od kardiovaskularnog incidenta, dijastolicke
disfunkcije, hipertrofije lijeve klijetke, ventrikularnih aritmija i progresije bubrezne bolesti.
Neregulirana AH u specificno doba dana moze se adekvatno dijagnosticirati upravo KMAT-
om. Npr., moze se otkriti postojanje patoloSkoga jutarnjeg skoka AT-a, zatim AH bijelog
ogrtaca (povisene vrijednosti u ordinaciji, a normalne tijekom KMAT-a) i obrnuti fenomen
od AH bijelog ogrtaca, tzv. maskirana AH (normalne vrijednosti u ordinaciji, a povisene
tijekom KMAT-a)™.

Novi pogledi na upotrebu KMAT-a
Danas se sve cesce postavlja pitanje kako ispravno procijeniti kod kojih pacijenata uciniti

KMAT ako sumnjamo na hipertenziju ili loSu regulaciju bolesti. Prema smjernicama brojnih
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kardioloskih drustava KMAT predstavlja zlatn standard prilikom potvrdivanja dijagnoze hi-
pertenzije, a danas se sve vise koristi i u procijeni vrijednosti krvnog tlaka prije uvadanja
antihipertenzivne terapije'>. Mjerenjem krvnog tlaka u ambulantni moZzemo pogresno posta-
viti dijagnozu hipertenzije kod pacijenata s hipertenzijom bijele kute (povisene vrijednosti
krvnog tlaka mjerene ambulantno uz uredne vrijednosti tlaka mjerene KM AT-om) ili obrnuto
kod onih s maskirnom hipertenzijom (visoke vrijednosti krvnog tlaka mjerene KMAT-om uz
uredne vrijednosti tlaka mjerenog ambulantno)'® Ovaj pristup nije savr$en jer nam ne pomaze
u prepoznavanju pacijenata s maskirnom hipertenzijom te se rutinski ne koristi u procijeni
pacijenata s nereguliranom hipertenzijom koji ve¢ uzimaju antihipertenzivnu terapiju

U posljednje vrijeme preporucuje se uciniti trijazu (klasifikaciju) pacijenata kod kojih je
indicirano uciniti KMAT kako bi se poboljsala skrb za pacijente sa hipertenzijom i izbjeglo
pogresno postavljanje dijagnoze temeljem mjerenja krvnog tlaka u ambulanti'’. Posljednja
istraZivanja preporucuju u trijazi individualna pristup svakom pacijentu uzevsi u obzir njego-
ve karakteristike'”. Prema postojecoj literaturi najéesce se preporucuje koristenje algoritma
Predicting Out-of-Office Blood Pressure (PROOF-BP)!%. Algoritam uzima u obzir karak-
teristike pacijenta (dob i spol, indeks tjelesne mase, anamnesticke podatke o hipertenziji
i kardiovaskularnim bolestima u osobnoj anamnezi, uzimanje antihipertenzive terapije) te
vrijednosti krvnog tlaka izmjerene u ambulanti na dan procijene. Primjena algoritma u sva-
kodnevnoj praksi posebno je korisna ako nam KMAT nije lako dostupan u svakodnevnom
radu. Olaksava probir pacijenata koji bi imali najvecu korist od ovog dijagnosti¢kog postup-
ka. Istrazivanja su pokazala da je ovaj algoritam koristan kod odluke kojeg pacijenta uputiti
na KMAT ako postoji sumnja na hipertenziju bijele kute ili maskirnu hipertenziju.

Zakljucak

KMAT pomaze u svakodnevnom radu lije¢nika obiteljske medicine u okviru pristupa paci-
jentima s novodijagnosticiranom arterijskom hipertenzijom, kao i pracenju pacijenata s ve¢
postavljenom dijagnozom. Usporedbom dviju metoda mjerenja tlaka, KMAT-om i ambulan-
tno, mogu se lakse definirati vrsta i uzrok hipertenzije. Pravodobno prepoznavanje i lijecenje
arterijske hipertenzije vazno je radi prevencije kardiovaskularnih i cerebrovaskularnih kom-
plikacija, odnosno mortaliteta opéenito. Primjena KMAT-a moze se uspjesno implementirati
u svakodnevni rad, a time se podize kvaliteta zbrinjavanja i lijeCenja bolesnika s arterijskom
hipertenzijom
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SaZetak

Rezistentna hipertenzija nemoguénost je postizanja preporucenih vrijednosti krvnog tlaka
<140/90 mmHg usprkos promjenama stila Zivota, te primijeni najmanje triju vrsta antihiper-
tenzivnih lijekova u optimalnim dozama, od kojih je jedan diuretik. Prevalencija prave rezi-
stentne hipertenzije kre¢e se od 5 do 30 % lijecenih hipertonicara te je povezana s povecanim
rizikom od razvoja kardiovaskularnih bolesti te bubreznog ostecenja. Ceséa je u Zena nego u
muskaraca i to kod Zena koje pate od pretilosti, dislipidemije i Secerne bolesti. Ukoliko je u
bolesnika nemoguce uz adekvatnu terapiju nakon tri ili Cetiri antihipertenziva postici ciljne
vrijednosti tlaka, uz prethodno dokazanu suradljivost i iskljucene sekundarne uzroke hiper-
tenzije, moze se pokusati dodatno lijeCenje renalnom denervacijom. Renalna denervacija
tj. selektivna radiofrekventna ablacija simpatikusa minimalno je invazivna metoda lijecenja
rezistentne hipertenzije kojom se modulira tonus simpati¢kog ziv€anog sustava selektivnom
ablacijom aferentnih i eferentnih simpatic¢kih Zivcanih vlakana obiju bubreznih arterija, a
time dolazi do manjeg zadrzavanja soli i teku¢ine u organizmu od strane bubrega, te do manje
proizvodnje renina ¢ime se postize regulacija krvnog tlaka. U ovom radu prikazan je pacijent
koji je zbog neregulirane arterijske hipertenzije vise puta hospitaliziran te mu je naposlijetku
izvrSena renalna denervacija koja je dovela do smanjenja krvnog tlaka. U do sada objavlje-
nim studijama pokazana je sigurnost i efikasnost ove procedure. Komplikacije su minimalne,
a dugorocno ne dolazi do pojave komplikacija vezanih za morfologiju bubreznih arterija.
S druge strane, ova procedura dovodi do zna¢ajnog smanjenja krvnog tlaka, prosje¢no za
30/15 mmHg, a taj je u€inak prisutan i tri godine nakon zahvata. Najnovija istrazivanja uka-
zuju na moguénost da renalna denervacija povoljno utjeCe na smanjenje hipertrofije lijeve
klijetke, smanjuje nastanak inzulinske rezistencije i dovodi do bolje regulacije dijabetesa.
Isto tako dovodi do poboljsanja kroni¢ne bubrezne bolesti te smanjuje negativni utjecaj op-
struktivne apneje u spavanju na arterijsku hipertenziju.

Kljuéne rijec€i: rezistentna hipertenzija, renalna denervacija, terapija

Summary

Resistant hypertension is hypertension in which the recommended blood pressure values
<140/90 mmHg in general population and cannot be achieved despite lifestyle modifications
and application of at least three types of antihypertensives, optimally dosed, one of which is
diuretic. The prevalence of true resistant hypertension ranges between 5-30% and is associa-
ted with higher risk of kidney and cardiovascular disease. The risk of developing resistant
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hypertensionis is higher in women than in men. These are women that more frequently suffer
from obesity, dyslipidemia, and diabetes. If it’s not possible to reach targeted blood pressure
in patients with excluded secondary causes of hypertension, who previosly demonstrated
good compliance and after three or four antihypertensives, additional treatment with renal
denervation may be attempted. Catheter renal denervation is a minimally invasive method for
treating resistant hypertension that modulates the tonus of the sympathetic nervous system
by selective ablation of afferent and efferent sympathetic nerves of both renal arteries, which
results with less salt and fluid retention from the kidney, add to lesser production of renin
and thereby regulating blood pressure. This case report presents a patient who has been hos-
pitalized several times because of unregulated hypertension, and eventually underwent renal
denervation, which led to a decrease in blood pressure. Numerous studies have shown the
safety and effectiveness of this method. Complications are minimal, and there is no compli-
cations on kidney arteries. On the other side, this procedure leads to a significant decrease
in blood pressure, average of 30/15 mmHg, and that effect is present for three years after the
procedure. Numerous researches show that renal denervation can be beneficial in reduction
of left ventricular hypertrophy, reduction of insulin resistance, better regulation of diabetes,
in improving kidney function, and reducing the impact of sleep- apnea on blood pressure.
Keywords: resistant hypertension, renal denervation, therapy

Uvod

Rezistentna arterijska hipertenzija definirana je kao poviseni krvni tlak >140/90 mmHg koji
ni nakon primjene tri antihipertenziva u najvisoj dozi ,od kojih jedan mora biti diuretik, ne
postize zadovoljavajucu kontrolu krvnog tlaka (1,2). U posljednje vrijeme, unato¢ sve vecem
broju antihipertenziva, sve je veci broj rezistentne arterijske hipertenzije zbog metabolickog
sindroma 1 starosti bolesnika. Rezistentna arterijska hipertenzija predstavlja znacajan pro-
blem jer kod pacijenata dovodi do oSteCenja ciljnih organa te takvi pacijenti imaju trostruko
veci rizik od razvoja kardiovaskularnih bolesti (2,3). Patofiziologija rezistentne hipertenzije
je visetruka, kod pacijenata sa rezistentnom arterijskom hipertenzijom dokazana je povecana
aktivnost renin-angiotenzinskog sustava, hipervolemija, hipernatremija, te poviSene razine
aldosterona (2,4). Pri postavljanju dijagnoze rezistentne arterijske hipertenzije bitno je is-
kljuciti prividnu hipertenziju (neadekvatno doziranje, nepravilno mjerenje krvnog tlaka, ne-
redovito uzimanje terapije) te pseudorezistentnu hipertenziju (hipertenziju bijelog ogrtaca).
Za razlikovanje prividne arterijske hipertenzije od hipertenzije bijelog ogrtaca preporucuje
se koristiti kontinuirano 24 h mjerenje arterijskog tlaka (KMAT) (2,5). Takoder je potrebno
iskljuciti sekundarne uzroke arterijske hipertenzije (primarni hiperaldosteronizam, feokro-
mocitom, OSA od eng. obstructive sleep apnea tj. opstruktivna apnea u spavanju te stenozu
renalne arterije), lijekove koji dovode do povecanja krvnog tlaka (NSAR-nesteroidni antire-
umatici, inhibitori COX-2-ciklooksigenaze 2, alkohol, oralni kontraceptivi, dekongestivi),
te depresivne poremecaje. Potrebno je stalno inzistirati na adekvatnoj prehrani sa smanje-
nim udjelom soli, te je potrebno istraZiti prisutnost ostecenja ciljnih organa (2). Rezistentna
hipertenzija zahtijeva upotrebu uc¢inkovitog lijeCenja trima antihipertenzivima: blokatori-
ma renin — angiotenzin-aldosteronskog sustava, antihipertenzivima koji uzrokuju smanje-
nje porasta volumena te smanjenje periferne vaskularne rezistencije (2,6). Kod pacijenata s
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oste¢enom bubreznom funkcijom preporucuje se od diuretika dati klortalidon ili indapamid,
dok kod pacijenata ¢ija je glomerularna filtracija manja od 30 ml/ min/1.73 m? prednost imaju
furosemid i torasemid (2,7). Kod svih diuretika potrebna je povremena kontrola kalija koji
se najvise gubi iz organizma u prva dva tjedna, nakon ¢ega se gubitak stabilizira. Ukoliko se
ne postigne zadovoljavajuca kontrola krvnog tlaka s tri antihipertenziva preporuka je da se u
terapiju kao Cetvrti antihipertenziv ukljuée blokatori mineralokortikoidnih receptora (spiro-
nolakton ili eplerenon) (2,8). Spironolakton i eplerenon dovode do znacajnog gubitka kalija
pa je potrebna povremena kontrola krvi posebno kod osoba sa oStecenjem bubrezne funkcije.
U PATHWAY 2 randomiziranoj studiji dokazano je da spironolakton znacajno snizava krvni
tlak za 10 mm Hg u usporedbi s placebom, a znacajna hipokalijemija se moze naci kod 2%
pacijenata (9). Eplerenonu se daje prednost nad spironolaktonom, jer ne uzrokuje nuspojave
kao Sto su ginekomastija i erektilna disfunkcija. U pacijenata koji su hipertenzivni unato¢
primjeni Cetiri antihipertenziva, kao peti lijek preporucuje se dodati beta blokatore ( labetalol,
karvedilol, nebivolol) ili centralne vazodilatatore (hidralazin ili minoksidil) (2,10), a u de-
presivnih bolesnika osim anksiolitika i antidepresiva najbolji u€inak regulacije krvnog tlaka
postize se kombinacijom alfa i beta blokatora. Nove invazivne metode, koje se preporucuju
nakon neuspjeha kombinirane antihipertenzivne terapije, su renalna denervacija (selektivna
radiofrekventna ablacija simpatikusa u renalnim arterijama) i trajna elektri¢na stimulacija
baroreceptora u karotidnim arterijama (11,12). U ovom radu prikazan je pacijent iz Klinickog
bolnickog centra Split koji je zbog visegodiSnje rezistentne arterijske hipertenzije upucen
u Klinic¢ki bolnic¢ki centar Merkur na renalnu denervaciju simpatikusa. Kateterska renalna
denervacija minimalno je invazivna metoda lijeCenja rezistentne hipertenzije kojom se mo-
dulira tonus simpatickoga ziv€anog sustava selektivnom ablacijom aferentnih i eferentnih
simpatickih ziv¢anih vlakana obiju bubreznih arterija (1).

PRIKAZ

Pacijent, star 50 godina, po zanimanju diplomirani ekonomist, hospitalizira se zbog nere-
gulirane hipertenzije. Obiteljska anamneza je neupadna. Osobna anamneza: 2006. godine
dijagnosticirana mu je arterijska hipertenzija zbog koje je viSe puta hospitaliziran. Operiran
je 2009. zbog protruzije intervertebralnog diska L5/S1 a 2011. godine prebolio je ishemi¢ni
cerebrovaskularni inzult nakon ¢ega mu je zaostala blaga lijevostrana hemipareza. U periodu
od 2012.-2015. godine cetiri puta je hospitaliziran zbog neregulirane arterijske hipertenzije.
Boluje i od diabetes melitusa tip 2 i OSA-e. Pacijent je jace osteomuskularne grade, adipo-
zan (TV 182 cm, TT 120 kg, ITM 36,23 kg/m2), kontaktibilan, pokretan. Auskultacijski se
nade obostrano oslabljen Sum disanja dok je sr¢ana akcija pravilna, tonovi jasni, bez Sumo-
va. [zmjeri se arterijski tlak (RR) 170/95 mm Hg. Trbuh: stijenka iznad razine prsnog kosa,
mekan, bezbolan na palpaciju, jetra i slezena se ne palpiraju, peristaltika ¢ujna. Funkcije:
mokrenje i stolica uredni, pusi kutiju cigareta dnevno, alkohol ne pije. Lijekovi: perindopril/
amlodipin a 10/10 mg 1x1, indapamid a 1,25 mg 1x1, moksonidin a 0,6 mg 1x1, spironolak-
ton a 50 mg 1x1, rosuvastatin a 20 mg 1x1, metformin a 850 mg 2x1. Napravljeni su labora-
torijski nalazi: SE 10, L6,7, Er 6.5, Hgb 181, Htc 0-52, Tr 242, GUK 5.6, urea 3.9, kreatinin
94, bilirubin 57.9, ALP 33, AST 19, ALT 36, GGT 32, CRP 3.4, Na 142, K 4.4 Ca 2.37 ko-
lesterol 2.9, trigliceridi 1.4, LDL kolesterol 1.4, HDL kolesterol 0.86. U daljnjoj dijagnostici
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napravljen je prekonoéni supresijski deksametazonski test (kortizol u 7h: 33.4 nmol/l), te
je time potvrdeno da ne postoji sekrecija iz adenoma. U 24-h urinu VMA (vanilmandeli¢na
kiselina) 10 pmol/dU, katekolamini 1959 nmol/dU, metanefrini 7.4 pmol /dU. Kontrolni
nalazi: katekolamini 5681 nmol/dU, metanefrini 9.3 pmol /dU, renin 1.72 ng/ml/h, aldoste-
ron 0.369 ng/ml, TSH 1,73. EKG: sinus ritam, frekvencija 69/min, horizontalna elektricna
os. Rendgen srca i pluca je bio uredan kao i MSCT abdomena i zdjelice. Ehokardiogram
je pokazao koncentri¢nu hipertrofiju lijeve klijetke ocuvane sistolicke funkcije, ejekcijske
frakcije 75% uz dijastoli¢ku disfunkciju po tipu osteCene relaksacije. Scintigrafija koja je
napravljena zbog povisene razine katekolamina i sumnje na feokromocitom nije pokazala
patolosko nakupljanje. Nakon obrade u kojoj je iskljucena sekundarna hipertenzija predloze-
no je provodenje postupka renalne denervacije u KBC Merkur. Nakon mjesec dana pacijent
je hospitaliziran u KBC Merkur te mu je uspjes$no izveden postupak renalne denervacije.
Vaskularni pristup omoguéen je preko desne femoralne arterije. Prije denervacije nacinjena
je angiografija kateterom kako bi se jo§ jednom definirala anatomija bubreznih arterija. S
obzirom na pojavu boli tijekom same denervacije, bolesnik je primio 5 mg midazolama, kao
i 4 mg morfin-sulfata. Nakon adekvatne analgezije izmjeren je lumen arterije i dokazano
je odsustvo znacajnih stenoza na njima. Nakon toga je postavljen SYMPLICITY kateter te
je izvrSena denervacija u obje renalne arterije. SYMPLICTY Kkateter je postavljen na naj-
distalnije moguée mjesto prije grananja u obje renalne arterije. Aplikacija radiofrekventne
energije izvrSena je pomoc¢u generatora sa kojim je spojen kateter. Specifican SYMPLICITY
generator omogucava aplikaciju struje do 8 W snage u trajanju do 2 minuta (1). Aplikacija
RF energije se postepeno poveéava od 2 W ovisno o temperaturi okolnog tkiva i impedancije.
Generator je softverski namjesten da povecava jaCinu struje sve dok se temperatura tkiva ne
povisi >55 °C i dok se impedancija smanji za >10 %. Daljnje povecanje energije se u tim
slucajevima blokira da ne bi doslo do trajnog oSte¢enja tkiva u neposrednoj blizini ablativnog
mjesta (1). ToCkaste ablacije kod naSeg bolesnika napravljene su na Cetiri mjesta u desnoj
i Sest mjesta u lijevoj renalnoj arteriji. Nakon ablacije u obje renalne arterije je napravljena
zavrsna angiografija, na kojoj su videne minimalne nepravilnosti stijenke renalnih arterija
(edem). Ukupno trajanje postupka iznosilo je 56 minuta. Tijekom perioda pracenja nisu zabi-
ljezeni znacajni klinicki simptomi osim pojave povremene blage boli u lumbalnoj regiji ne-
posredno nakon intervencije koja je kupirana primjenom NSAR. U analizama urina (3. dan,
1 mjesec i 12 mjeseci nakon denervacije) nije bilo hematurije i/ili proteinurije. Istovremeno
nije uoceno ni smanjenje bubrezne funkcije (klirens kreatinina 81 ml/min -12 mjeseci nakon
denervacije). Kontrolnom CT angiografijom renalnih arterija koja je napravljena Sest mjeseci
nakon intervencije nisu se vidjele stenoze renalnih arterija niti bilo koje druge morfoloske
promjene na njima. Mjerenjem krvnog tlaka uocen je znacajan pad sistolickog i dijastolickog
krvnog tlaka tijekom perioda prac¢enja. Ve¢ nakon tri dana od denervacije sistolicki krvni tlak
je smanjen za 14 mm Hg. Istovremeno je korigirana antihipertenzivna terapija perindopril,
indapamid, amlodipin a 5 mg/1,25 mg/5 mg 1x1, spironolakton a 25 mg 1x1, rosuvastatin a
20 mg 1x1, metformin a 850 mg 2x1. Tijekom sljede¢ih mjeseci krvi tlak se nastavio sniza-
vati, da bi nakon dvanaest mjeseci sistolic¢ki krvni tlak bio manji za 49 mmHg, a dijastolicki
za 25 mmHg. Istovremeno je broj antihipertenziva smanjen te je nakon dvanaest mjeseci
ukinut i spironolakton.
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Rasprava

Prikazani pacijent je jedan od troje pacijenata koji su iz KBC Split upuceni na renalnu de-
nervaciju u KBC Merkur u posljednjih 10 godina (u tom periodu evidentirano je 10 bole-
snika s rezistentnom hipertenzijom). Uspjesan zahvat renalne denervacije doveo je do zna-
¢ajnog pada krvnog tlaka kod pacijenta te je nakon godinu dana i korekcije terapije iznosio
130/80 mm/Hg. Da bi pacijent bio kandidat za renalnu denervaciju potrebno je potvrditi
rezistentnu hipertenziju KMAT-om te se moraju iskljuéiti pseudorezistencija mjerenjem ra-
zine lijeka u krvi i sekundarna hipertenzija. Prije zahvata potrebno je odrediti krutost zila
mjerenjem pulse wave velocity (PWV) koji je prediktor ukupne i kardiovaskularne smrtno-
sti. Povisen PWYV povezan je sa slabijim odgovorom nakon renalne denervacije, a ¢esto se
nalazi kod starijih bolesnika i dijabeticara (13). Kateterska renalna denervacija minimalno
je invazivna metoda lije¢enja rezistentne hipertenzije kojom se modulira tonus simpatickog
zivéanog sustava selektivnom ablacijom aferentnih i eferentnih simpatickih ziv€anih vlakana
obiju bubreznih arterija. Procedura se provodi nepunih desetak godina, a postoji vise od 1900
publikacija o renalnoj denervaciji od 2009 godine (14). Postoji nekoliko sustava razlicitih
proizvodaca u svijetu koji se primjenjuju u izvodenju bubrezne denervacije, medu kojima je
najsire primjenjivan sustav Symplicity Renal Denervation System. Isporuka radiofrekventne
energije na endoluminalnom dijelu renalne arterije izvodi se elektrodom koja se nalazi na
vrhu katetera te se jednim dodirom isporucuje energija na 4 mjesta, ¢ime se skracuje vrijeme
postupka, a zbog manjeg promjera ablacijskog katetera nova je metoda pogodna i za promjer
renalnih arterija koje su manje od 4 mm ($to je prije bila zapreka) (14). Prva istrazivanja za
postupak renalne denervacije su ukljuéivala pacijente koji su imali rezistentnu hipertenziju
s vrijednostima sistolickog tlaka >160 mm Hg (>150 mm Hg u dijabeticara), unatoc lijecCe-
nju najmanje trima antihipertenzivnim lijekovima razlicitih razreda u adekvatnim dozama,
HNT-1 i HNT-2 ) nije bilo u¢injeno KMAT (14). Pacijenti su imali bubreznu funkciju GFR
> 45 mL/min/1,73m? te renalne arterije odgovarajue anatomije, odnosno promjera veceg
od 4 mm (14). Nakon prvih istrazivanja koja su pokazala sigurnost i u¢inkovitost meto-
de (postproceduralno snizenje AT-a za 27/17 mmHg nakon 12 mjeseci i 32/12 mmHg na-
kon 6 mjeseci) htjela se dokazati i u¢inkovitost u randomiziranom istrazivanju, no studija
SYMPLICITY HNT-3 iz 2014. godine zbog niza proceduralnih problema nije dostigla cilj
u smislu sniZenja arterijskog tlaka za vise od 10 mmHg u odnosu prema kontrolnoj skupini
(15). Povecéana simpaticka aktivnost najcesci je podlezeci ¢imbenik hipertenzije, zatajivanja
srca, kroni¢nih bubreznih bolesti, kao 1 poremecéaja metabolizma glukoze (16). Pojedina¢na
istrazivanja pokazuju da bi renalna denervacija mogla biti dodatni u¢inkovit na¢in smanjenja
vrijednosti arterijskog tlaka (svrha je renalne denervacije smanjiti vrijednost arterijskog tlaka
za 10 mmHg, a ne normalizacija arterijskog tlaka) u osoba s rezistentnom hipertenzijom,
te da ima i pozitivan uc¢inak na kontrolu glukoze u krvi, funkciju srca, opstruktivnu apneju
u snu te znakove osteéenja ciljnih organa (16). Povecana aktivnost simpatikusa ima vaznu
ulogu i u patogenezi hipertrofije lijeve klijetke 1 zatajivanja srca. Smanjenjem simpaticke
preaktivnosti renalnom denervacijom smanjuje se i periferna vazokonstrikcija te periferni
vaskularni otpor, ¢imbenici koji imaju vaznu ulogu u razvoju zatajivanja srca (16). UoCen je
pozitivan ucinak renalne denervacije i na metabolizam glukoze gdje nakon zahvata dolazi do
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smanjenja razine inzulina, glukoze i C-peptida (17). Takoder, renalna denervacija pozitivno
utjeée 1 na kroni¢ne bubrezne bolesti gdje dovodi do smanjenja mikroalbuminurije te porasta
glomerularne filtracije. SIMPLICITY HTN-3 studija je pokazala da pacijenti sa OSA koji su
lijeCeni renalnom denervacijom imaju veci pad sistolickog tlaka od kontrolne studije te je
kod njih utvrdeno i smanjenje apneja-hipopneja indeksa (18).

Zakljucak

Klini¢ka korist od ovoga terapijskog postupka mnogo je veca nego $to se ranije mislilo te
zahtijeva dugoroCnije pracenje ishoda u sada definiranoj populaciji pacijenata kojima je po-
trebno prethodno odrediti krutost Zila s pomoéu PWV-a koja je prediktor ishoda dodatnog
lijeCenja renalnom denervacijom (18,19). Farmakoekonomske analize procjenjuju renalnu
denervaciju isplativim postupkom koji mozZe dovesti do pobolj$anja u kardiovaskularnog
morbiditeta i mortaliteta (smanjenje desetogodisnjeg relativnog rizika za moguénost nastan-
ka mozdanog udara 8,4%, infarkta miokarda 8%, koronarne bolesti srca 8,6%, sr¢anog zata-
jenja 8,5%, progresije kronicne bubrezne bolesti 8,8%) (20). Doprinos renalne denervacije
smanjenju ukupnog kardiovaskularnog rizika varira izmedu razli¢itih skupina pacijenata pa
je stoga iznimno bitno napraviti probir pacijenata (ovisno o pridruzenim ¢imbenicima rizika)
koji ¢e imati najvecu korist od samog postupka renalne denervacije. Nazalost, renalna dener-
vacija ne uzrokuje snizenje krvnog tlaka kod svih ispitanika. Broj bolesnika koji nisu imali
odgovor nakon intervencije iznosi 13-20 % (21). Jedna od negativnih strana je i vrijeme od
intervencije do pada krvnog tlaka koje varira od nekoliko dana do nekoliko mjeseci. Novije
intervencije koje su jo§ u eksperimenentalnoj fazi su stimulacija baroreceptora u karotidnom
sinusu te centralna arteriovenska anastomoza u ilijacnoj arteriji.
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BakterioloSka dijagnostika infekcija mokraénog sustava

Iva Kos¢ak, dr. med. spec. medicinske mikrobiologije

Zavod za javno zdravstvo Varazdinske Zzupanije, Djelatnost za klini¢ku mikrobiologiju
e-mail: iva.koscak@zzjzzv.hr

Infekcije mokraénog sustava (IMS) predstavljaju najcesce bakterijske infekcije u izvanbol-
nic¢koj populaciji te izuzetno Ceste komplikacije vezane uz bolnicko lijecenje. Bakterioloska
dijagnostika je naoko jednostavna i Siroko rasprostranjena, s obzirom da je uzorak urina naj-
¢esce jednostavno dobiti kao uzorak za laboratorijsku pretragu. Uzorak urina se, medutim,
lako kontaminira obilnom mikrobiotom periuretralnog podrucja, Sto moze dovesti do lazno
pozitivnih nalaza koji lijecenje bolesnika odvode u krivom smjeru i ¢est su uzrok prekomjer-
ne uporabe antibiotika. Cinjenica je kako su Escherichia coli i Staphylococcus saprophyti-
cus bakterije koje imaju potencijal izazivanja infekcija mokraénog sustava, no istovremeno
predstavljaju i osnovne bakterijske vrste koje koloniziraju periuretralno podruéje. S druge
strane, u uvjetima smanjene otpornosti domacina, skoro svaka bakterija moze uzrokovati
IMS sto u laboratorijskoj dijagnostici dodatno otezava razluéivanje pravih patogena u urinu
od kontaminirajuc¢ih bakterija. Da bi rezultati obrade urina imali pravo klini¢ko znacenje
u postavljanju etioloske dijagnoze IMS, vazno je da se cijeli postupak napravi u skladu s
dobrom laboratorijskom praksom. Preduvjet za to je da mikrobiolozi pruze detaljne upute
o uzorkovanju, pohrani, transportu i analizi urina. Mikrobioloska pretraga urina zapocinje u
trenutku postavljanja indikacije za urinokulturu koja je opravdana u simptomatskih bolesnika
kod: djece s IMS-om, muskaraca s IMS-om, osoba s IMS-om koje imaju ¢imbenike rizika
za nastanak komplikacija, trudnica s IMS-om, kada se pijelonefritis ne moze iskljuéiti i kada
antimikrobna terapija nije uspjesna. U febrilnih bolesnika potrebno je uzeti i hemokulturu.
Urinokulturu ne treba indicirati u zena starijih od petnaest godina koje nisu trudne i koje
imaju akutni nekomplicirani cistitis. U simptomatskih bolesnika dovoljan je samo jedan,
pravilno uzet uzorak urina. U asimptomatskih osoba urinkultura je opravdana samo kod trud-
nica, u pacijenata prije urogenitalnog zahvata i kod Zena 48 sati nakon odstranjenja trajnog
“short-term “ katetera (< 30 dana), jer se samo kod tih osoba lije¢i asimptomatska bakteri-
urija buduéi da ista u njih Cesto prethodi infekciji.Za otkrivanje asimptomatske bakteriurije
u muskaraca dovoljan je samo jedan uzorak urina. U Zena se moze iskljuéiti asimptomatsku
bakteriuriju na temelju jednog negativnog uzorka, dok je pozitivan nalaz asimptomatske bak-
teriurije u Zena potrebno potvrditi drugim uzorkom.

Vrste uzorka urina su: urin dobiven metodom srednjeg mlaza, urin uzet jednokratnom ka-
teterizacijom, urin iz trajnog katetera, urin dobiven cistoskopijom, urin iz urostome, urin
dobiven suprapubi¢nom punkcijom, urin u inkontinetnih osoba. U dojencadi i male djece
uzorak urina se moze uzeti pomocu vreéice, pomoc¢u uloska i hvatanjem srednjeg mlaza.
Podatak o vrsti uzorka mora biti naznacen na popratnoj uputnici jer o tome ovisi labora-
torijska obrada i interpretacija nalaza. Od posebne vaznosti je pravilno uzimanje uzorka, a
upute za pravilno uzimanje uzoraka su uvijek dostupne na mreznoj stranici mikrobioloskog
laboratorija. Ako transport urina u laboratorij nije mogu¢ unutar dva sata od uzimanja uzorka,
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treba ga pohraniti u hladnjaku na + 4 °C ne duze od 24 sata. Primarni uropatogeni E.coli
i Staphylococcus saprophyticus uzrokuju > 80% IMS, a znacajni su u koli¢ini >10* CFU/
ml. Sekundarni patogeni Enterobacter spp., Enterococcus spp., Klebsiella spp., Proteus mi-
rabilis, Pseudomonas aeruginosa, A.baumannii, Citrobacter spp., M.morganii, Pvulgaris,
Serratia spp.i S.aureus rijetko uzrokuju nekomplicirane IMS, ali su ¢esto uzroc€nici kompli-
ciranih i za vrijeme zdravstvene skrbi dobivenih IMS. Patogeni dvojbenog zna¢enja mogu
biti znacajni ako su prisutni u velikom broju i u ponovljenom uzorku (S. agalactiae, kvasci,
Acinetobacter spp., Pseudomonas spp., S. maltophilia, B. cepacia, ).Interpretacija porasta
bakterija u urinu ovisi o vrsti uzorka urina, vrsti uzro¢nika i broju bakterija u ml urina, no u
konacénici ovisi o klini¢koj slici bolesnika.

Dijagnoza IMS-a postavlja se na osnovu klini¢ke slike, a vrijednost urinokulture je u identi-
fikaciji uzro¢nika i odredivanju osjetljivosti na antibiotike.

Nalaz bakteriurije vrlo je ¢esta u pacijenata s trajnim urinarnim kateterom, ali taj nalaz je
klini¢ki znac¢ajan samo uz prisutnost simptoma IMS-a. Stoga se bolesnici s trajnim katete-
rom ne pretrazuju na asimptomatsku bakteriuriju, a zbog pozitivnog nalaza urinokulture bez
simptoma IMS-a ne lijece se antibioticima. U bolesnika s trajnim kateterom i IMS-om uzorak
je potrebno uzeti iz novopostavljenog katetera.

Pozitivan nalaz urinokulture izdaje se s najviSe dva uropatogena i pripadaju¢im antibiogra-
mom. Iznimno kod bolesnika s trajnim kateterom mogu se izdati i tri uzro¢nika s pripada-
jucim antibiogramom, ako se radi o simptomatskom bolesniku i u dogovoru s klini¢arom.

Infekcije mokraénog sustava najcesc¢i su razlog opravdanog propisivanja antimikrobnih lije-
kova i druga najcesca indikacija za empirijsku antimikrobnu terapiju. Kod odredivanja em-
pirijske antimikrobne terapije za IMS moramo imati uvid u lokalna istrazivanja uzro¢nika
pojedinih klini¢kih sindroma i njihovu osjetljivost na antimikrobne lijekove. Upravo iz tih
razloga su podaci Odbora za pracenje rezistencije bakterija na antibiotike Akademije medi-
cinskih znanosti Hrvatske implementirani u ISKRA nacionalne smjernice za lijeCenje i profi-
laksu infekcija mokraénog sustava odraslih koje su donesene 2007.godine, a 2014.godine su
donesene dopune i promjene. Prema podacima pracenja rezistencije uropatogena u 2018.g.
empirijska antimikrobna terapija infekcija mokra¢nog sustava moze se i dalje oslanjati na
preporuke aktualnih ISKRA smjernica za lijeCenje i profilaksu infekcija mokra¢nog sustava,
dapace preporuca se slijediti smjernice ¢ija primjena doprinosi terapijskom uspjehu i racio-
nalnoj uporabi antibiotika.
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Prikaz slucaja - Akutni prostatitis u ambulanti
obiteljske medicine

Acute prostatitis in general practice
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Sazetak: Naziv prostatitis oznacava upalu prostate, a klinicka slika javlja se u vidu sindroma
prostatitisa. Sindrom prostatitisa, sukladno medunarodnoj klasifikaciji dijelimo na akutni bak-
terijski prostatitis, kroni¢ni bakterijski prostatitis, upalni oblik sindroma kroni¢ne boli u zdje-
lici i asimptomatski upalni prostatitis. Ovaj Prikaz slu¢aja donosi osvrt obiteljskog lije¢nika
na pacijenta oboljelog od akutnog prostatitisa te njegovo lijeCenje. Akutni prostatitis rijedak
je iklinic¢ki najizrazeniji oblik upalne bolesti prostate. Kao naj¢eséi uzroénik akutnog prosta-
titisa navode se E. coli, P. mirabilis, K. pneumoniae, P. aeruginosa, Enterococci; te rijede C.
trachomatis, U. urealyticum, M. genitalium, M. hominis, biofilm te ostali. Antimikrobno lije-
¢enje apsolutno je indicirano u prvom redu empirijskim antibioticima iz reda fluorokinolona
a sukladno nalazu urinokultura provodi ciljano lijecenje kroz 4-6 tjedana.

Kljucéne rijefi: sindrom prostatitisa, akutni prostatitis, urinokultura, fluorokinoloni

Summary: The name prostatitis means inflammation of the prostate gland, and the clinical
picture comes in the form of prostatitis syndrome. According to international classification,
prostatitis syndrome is divided into acute bacterial prostatitis, chronic bacterial prostatitis,
inflammatory form of chronic pelvic pain syndrome and asymptomatic inflammatory prosta-
titis. This case report provides a family physician’s review of a patient with acute prostatitis
and its treatment. Acute prostatitis is a rare and clinically most common form of inflamma-
tory prostate disease. The most common causes of acute prostatitis are E. coli, P. mirabilis,
K. pneumoniae, P. aecruginosa; and less frequently C. trachomatis, U. urealyticum, M. genita-
lium, M. hominis, biofilm and others. Antimicrobial treatment is absolutely indicated prima-
rily by empirical antibiotics from the order of fluoroquinolones and according to the findings
of urinocultures it conducts targeted treatment over 4-6 weeks.

Keywords: prostatitis syndrome, acute prostatitis, urinoculture, fluoroquinolones

Uvod

Prostata je zlijezda veli¢ine kestena smjeStena neposredno ispod mokra¢nog mjehura, iza
stidne kosti, a ispred zavr$nog dijela debelog crijeva. Osnovna funkcija prostate je proi-
zvodnja prostaticne tekucine koja ¢ini ve¢inu sjemene tekuéine. Tekucina (sekret) prostate
i sjemenih mjehurica §titi i prehranjuje spermije na njihovom putu do jajne stanice Zene u
maternici. Dakle, temeljna funkcija prostate je vezana uz plodnost, a ne spolnu (seksualnu)
mo¢ muskarca. NajceS¢e promjene na prostati su upalna stanja koja se ispoljavaju u vidu
sindroma prostatitisa i benigna prostati¢na hipertrofija (BPH). (1) Sindrom prostatitisa ¢est
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je klinicki entitet i naziv je za niz poremecaja funkcije prostate (1-5). Najces¢i je uroloski
raca (2). Prevalencija sindroma prostatitisa priblizno je 10% u muskaraca u dobi od 20 do 74
godine (3). Klinic¢ki simptomi i znakovi, trajanje simptoma, prisutnost leukocita i bakterija u
selektivno uzimanim uzorcima mokracée i u eksprimatu prostate osnova su za podjelu unutar
sindroma prostatitisa, tako da sindrom prostatitisa dijelimo u 4 kategorije; akutni bakterijski
prostatitis, kroni¢ni bakterijski prostatitis, nebakterijski prostatitis i prostatodinija. Prema tra-
janju klini¢kih simptoma prostatitis je akutni ako simptomi traju kraé¢e od 3 mjeseca, odnosno
kroni¢ni ako su simptomi prisutni 3 mjeseca i duze (4).

Prikaz slucaja

Pacijent u dobi od 68 godina, javlja se u ambulantu radi febrliteta te bolnog, oteZzanog i uce-
stalog mokrenja te bolova u perineumu koji traju 2 dana. Umirovljenik, radio kao direktor u
vulkanizerskom obrtu. Zivi sa suprugom u obiteljskoj ku¢i u gradskom predgradu. Supruga
takoder u mirovini. U slobodno vrijeme ¢uva unuke, a iz epidemioloske anamneze saznajemo
da se aktivno bavi lovstvom. Do tog posjeta povremeno dolazio u ambulantu, uglavnom zbog
kontrola krvnog tlaka i akutnih respiratornih infekcija. Od kroni¢nih bolesti osim arterijske
hipertenzije, boluje jos i od hiperplazije prostate za koju redovito tro§i Omnic 0,4 mg unatrag
7 godina. Posljednji pregled zabljezen u ambulanti bio je pred 8 mjeseci, tad vadio kompletne
laboratorijske nalaze koji su bili uredni, kao i PSA koji je bio 1,88 ng/ml. Za hipertenziju re-
dovito trosi amlodipin 10 mg, povremeno popije analgetik zbog bolova u kraljeznici i kolje-
nima. Ne pusi, alkohol konzumira prigodno. U njegovu zdravstvenom kartonu osim ozljeda i
kolecistektomije nisu zabiljezena teza oboljenja. 1z obiteljske anamneze saznajem da je brat
umro u dobi od 55 godina od karcinoma pluca, roditelji doZivjeli doboku starost.

1z statusa: bolesnik febrilan, aksilarno tempertura 38,8°C, blijedi, pokretan, priseban, blaze
narusenog opc¢eg stanja. Koza i vidljive sluznice bez vidljivih osipa i petehija. Limfni ¢vorovi
na vratu, aksilama i ingvinumu nisu palpabilno uvecani. Abdomen u razini grudnog kosa,
bolan suprapubicno, jetra i slezena ne doimaju se uvecanima, lumbalna sukusija negativna,
vanjsko spolovilo uredno, digitorektalnim pregledom prostata uveéana, bolna i razmeksana.
Meningealni znakovi se ne izazivaju, neuroloski bez ispada i lateralizacije. Akcija srca ri-
tmicna, bez Sumova, nalaz nad plu¢ima uredan. Puls 105/min, RR 120/80.

Zbog klinicke slike akutnog prostatitisa pacijent upuéen konzultantu urologu na hitni pre-
gled. Na urologiji je napravljena obrada, u¢ini se KKS, CRP, biokemija urina, urinokultura,
te urolo$ki ultrazvuk. Laboratorijski nalazi: Lkc 10,4(x10°/L), E 4,61(x10'%/L), Hb 141(g/L),
Hct 0,422(L/L), MCV 91,5 (fL), MCH 30,6 (pg), MCHC 335(g/L), Trc 258(x10°/L), NEUaps
7,75(x10°/L), KREA 114(umol/L), CDK-EPI 60 (ml/min/1,73m?), C-RP 175,8 (mg/L), Urin:
izged zamucen, krv (+), sp.tez 1,001, pH 5,5, nitriti neg, proteini pozitivni (+), GLC poz
(+++), ketoni poz (+), Hia.Cil rijetki, Erit 15-20 /vp, Leu 15-20 /vp, nesto sluzi. Uzet uzorak
za urinokulturu.
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Nalaz UZV mokraénih puteva: u donjoj skupini ¢aSica desnog bubrega impaktiran konkre-
ment, bez znakova dilatacije ¢asice. Nema znakova postrenalne opstrukcije. Na lijevom bu-
bregu ciste, nema znakova litijaze niti postrenalne opstrukcije. Rezidualni urin po mikciji cca
70 ml. Prostata mjeri oko 40 ccm.

Klini¢ki nalaz odgovara akutnom prostatitisu. U terapiju uveden ciprofloksacin 500 mg 2x1
tbl do dolaska nalaza urinokulture, Spasmex 3x1 tbl, nastaviti Omnic, obilje tekucine, miro-
vanje i boravak u toplom. Bez znakova razvoja akutne retencije mokrace te nema indikaciju
za postavljanje katetera. Naru€en na kontrolu urologu za 3 dana, u slucaju razvoja retencije
urina kontrola urologa odmah. Na kontrolnom pregledu obavljen je uvid u mikrobioloski
nalaz urina te se kao uzrocnik izolira E. Coli osjetljiva na ciprofloksacin. Terapija ciproflok-
sacinom nastavljena je kroz 4 tjedna a daljnje kontrole obavljane su kod obiteljskog lijec-
nika. Nakon 2 tjedna na kontroli kod obiteljskog lijecnika izvadeni su upalni parametri koji
pokazuju tendenciju pada uz postupno smirivanje simptoma. Zadnja laboratorijska kontrola
obavljena je 4 dana nakon zavrSene terapije te ukazuje na potpuno smirivanje upalnih para-
metara i sterilan nalaz urinokulture.

Rasprava
Prostatitis je jedan od najcescih entiteta u uroloskoj praksi i vazan je problem (5). Polovica
muskaraca bar jedanput u Zivotu ima simptome prostatitisa, te je najce$ca uroloska dijagnoza
u inace zdravih mladih ljudi i razlog je Cetvrtini svih uroloskih pregleda (6-9). Klinicki simp-
tomi i znakovi, trajanje simptoma, prisutnost leukocita i bakterija u selektivno uzimanim
uzorcima mokrace i eksprimatu prostate osnova su za podjelu prostatitisa, koje sukladno
tome dijelimo na:

1. akutni bakterijski prostatitis

2. kroni¢ni bakterijski prostatitis

3. nebakterijski prostatitis

4. prostatodinija

Uzro¢nicima prostatitisa smatraju se bakterije koje se mogu dokazati u eksprimatu prostate,
u prostati se replicirati te uzrokovati rekurentne upale mokra¢nog sustava. Uzro¢nici bakte-
rijskog prostatitisa su: “tradicionalni uropatogeni” — E. coli, P. mirabilis, K. pneumoniae, P.
aeruginosa, Enterococci; “neuobicajeni ili netradicionalni uropatogeni” — C. trachomatis, U.
urealyticum, M. genitalium, M. hominis, Staphylococci, streptokoki, vaginalni trihomonas,
gljive, virusi, nedetektabilni i nepoznati uzrocnici te biofilm. Antimikrobno lijecenje indici-
rano je kod akutnog i kroni¢nog bakterijskog prostatitisa, upalnog oblika sindroma kroni¢ne
zdjeli¢ne boli te u odabranih bolesnika s neupalnim oblikom sindroma kroni¢ne zdjeli¢ne
boli i s asimptomatskim upalnim prostatitisom (10,11,12,13).

Akutni bakterijski prostatitis

Akutni bakterijski prostatitis je rijetka bolest. Bolesnici se ¢esto moraju hospitalizirati zbog
opceg losSeg stanja i potrebe za venskom terapijom. Incidencija je manja od 1/1000 odraslih
muskaraca (14). Ocituje se burnom klinickom slikom, naglim pocetkom, visokom tjelesnom
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temperaturom, tresavicom, opéim simptomima infekta, bolovima perinealno, u donjem di-
jelu trbuha, bolnim urgentnim mokrenjem, katkad i opstruktivnim poremecajima mokrenja
sve do retencije. U bolesnika s prostatitisom dolazi do niza sekretornih poremecaja kao Sto
su: promjena pH prostatiénog sekreta, snizenje koncentracije kalcija, snizenje koncentracije
limunske kiseline, porast koncentracije imunoglobulina, moguée sniZenje broja spermija te
promjene u enzimima prostate.
Infekcija prostate moze nastati:

1. ascendentno od infekcije mokraéne cijevi,

2. refluksom inficiranog urina u prostati¢ne duktuse,

3. prodorom bakterija iz rektuma direktnim putem ili limfatickim Sirenjem

4. hematogenim putem.

Predispozicijska stanja za nastanak bakterijskog prostatitisa su postavljeni trajni urinarni ka-
teter, kondomski kateter, spolni odnos pri kojemu moze doéi do infekcije mokracéne cijevi
te ascendentno do prostatitisa, kao i endoskopski zahvati. Dijagnosticki kriteriji za akutni
prostatitis su >10 L/vp u urinu te vi§e od 10*bakterija u ml urina.

Prostata je kod pregleda izrazito bolna, napeta, povecana i topla. U slucaju apscedirajuce
upale palpira se fluktuacija. Klini¢ka dijagnoza postavlja se na temelju simptoma i znakova
bolesti, a etioloska bakterioloSkom obradom urina i krvi. Kod akutnog prostatitisa dolazi do
brzog multipliciranja bakterija i lokalnog odgovora koji zahvaca cijelu prostatu. Duktusi i
acinusi prostate zakréeni su bakterijama i upalnim stanicama, integritet prostaticne kapsule
je narusen, dolazi do otoka cijele prostate.

Antimikrobno lijecenje treba zapoceti ¢im se postavi klinicka dijagnoza. Nakon dokaza uzroc-
nika infekcije i nalaza njegove antimikrobne osjetljivosti, empirijska antimikrobna terapija se
po potrebi korigira. U akutnom bakterijskom prostatitisu dolazi do brzog umnazanja bakterija,
pa ¢e dobro djelovati betalaktamski antibiotici. Empirijska terapija nadalje ukljucuje amino-
glikozide, kotrimoksazol i fluorokinolone (ciprofloksacin, levofloksacin). Makrolidi i tetraci-
klini rabe se ako su uzroc¢nici C. trachomatis i urogenitalne mikoplazme, a tada klinicka slika
nije tako burna. Apscedirajuca upala prostate uzrokovana je najées$¢e anaerobima, mijeSanom
infekcijom ili gljivama, $to se mora imati na umu kod odabira empirijske antimikrobne terapi-
je. Integritet kapsule prostate je narusen te dolazi do promptnog ulaska antibiotika u prostatic-
no tkivo. U slucaju primijenjene adekvatne antimikrobne terapije opée stanje bolesnika brzo
¢e se poboljsati, a lokalni simptomi smiriti. Antimikrobno lijecenje provodi se 4 do 6 tjedana.
U pocetku bolesti nuzna je adekvatna hidracija, analgetici, antipiretici i regulacija stolice.
Bolesnici s akutnim bakterijskim prostatitisom moraju bar prvo vrijeme bolesti mirovati kako
ne bi doslo do Sirenja infekcije na susjedne organe. Masaza prostate je kontraindicirana zbog
izrazite bolnosti i moguénosti propagacije infekcije i nastanka bakteriemije. Kao najteze kom-
plikcije akutnog prstatitisa navode se bakterijemija, epididimitis, kroni¢ni prostatitis, apsces
prostate te metastatske infekcije (testis, sakroilijakalna infekcija, infekcija, CNS). Lijeenje
akutnoga bakterijskog apscedirajuceg prostatitisa je kirurSko. Kao i svaki apsces u tijelu i
apsces prostate treba incidirati i drenirati. Ako prostatitis dovede do retencije mokrace, treba
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postaviti suprapubicni kateter (cistofiks, cistostoma). Djelotvornost provedene antimikrobne
terapije u bolesnika s akutnim bakterijskim prostatitisom treba provjeriti urinokulturom 5-9
dana od pocetka i 5-9 dana od zavrsetka antimikrobnog lije¢enja. Sekvencijalne, kvantitativne
bakterioloske kulture i nalaz leukocita u tri mlaza mokrace i eksprimatu prostate treba uciniti
4 do 6 tjedana te ponovno 6 mjeseci nakon zavrSenog antimikrobnog lijecenja (15).

Zakljucak

Akutni prostatitis rijetka je bolest, te se ¢esto oéituje burnom klinickom slikom. Dijagnozu
akutnog prostatitisa mozemo postaviti u ambulanti obiteljske medicine, ali zbog potencijal-
nog razvoja retencije urina, sepse i drugih teskih komplikacija pacijenta se svakako preporu-
¢a pregled urologa. Lijecenje je uvijek antibiotsko i dugotrajno, a kako je prostata kapsuliran
organ u koji tesko prodiru antibiotici, ¢esto se kao komplikacija javlja kroni¢ni oblik bolesti.
Takoder, bitno je napomenuti i psiholoski aspekt, tj. pad kvalitete zivota koji se u slucaju kro-
niciteta drasti¢no smanjuje. Kao empirijska terepija koriste se u prvom redu fluorokinoloni
kroz 4-6 tjedana a uspjesnim izlijeCenjem smatra se sterilan nalaz urinokulture po terapiji.
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SazZetak: Infekcije mokraénog sustava (IMS) zbog svoje su velike ucestalosti i najcesce in-
dikacije za opravdano propisivanje antimikrobnog lijeka svakodnevni izazov u ambulantama
obiteljske medicine. Kao najc¢es¢i uzroénik nedvojbeno se navodi Escherichia coli (E. coli)
¢ija je ucestalost od 50 do 85%. Kako bismo sprijecili neadekvatnu ili neopravdanu upotrebu
antibiotika te shodno tome i rezistenciju na antibiotike potrebno je da na pravilan nacin odre-
dimo mjesto i tezinu infekcije te da se pravilno koristimo najnovijim smjernicama. U radu su
prikazane najnovije ISKRA (interdisciplinarna sekcija za kontrolu rezistencije na antibiotike)
smjernice te je kroz prikaz bolesnika prikazano kako je vazno postupanje u skladu s njima
u lijeCenju i profilaksi rekurentnih infekcija mokraénog sustava. Naglasena je vaznost sve-
obuhvatnog pristupa obiteljskog lije¢nika koji osim smjernica za dijagnozu i lijecenje mora
biti upoznat s najée$éim uzro¢nicima mokracnih infekcija te poznavati bolesnika i njegove
navike te izvrsiti kvalitetnu edukaciju pacijenta.

Kljuéne rijeci: infekcije mokraénog sustava, smjernice, lijecenje, profilaksa, edukacija

Summary: Urinary tract infections (UTI) present, because of their high incidence and the
fact that they are the most common indication for the justified prescribing of antimicrobial
medications, a daily challenge in family medicine dispensaries. The most common causative
agent is undoubtedly Escherichia coli (E. coli) with a frequency of 50 to 85%. In order to pre-
vent the inappropriate or unjustified use of antibiotics and accordingly antibiotic resistance, it
is necessary to properly determine the location and severity of the infection and to use the la-
test guidelines properly. In this paper we present the latest ISKRA (Interdisciplinary Section
for the Control of Antibiotic Resistance) guidelines and show on a patient how important it
is to comply with them in treatment and prophylaxis of recurrent urinary tract infections.
The importance of a comprehensive approach by a family physician was emphasized, who,
in addition to guidelines for diagnosis and treatment, must be familiar not only with the most
common causes of urinary tract infections but with the patient and his habits as well and who
must also provide quality patient education.

Keywords: urinary tract infections, guidelines, treatment, prophylaxis, education

90


mailto:sara.knezic@gmail.com

Uvod:

Infekcije mokraénog sustava (IMS) zbog svoje su ucestalosti velik javnozdravstveni problem
i nalaze se na drugom mjestu, odmabh iza respiratornih infekcija. Javljaju se u svim dobnim
skupinama. Jedan su od najces¢ih razloga hospitalizacija zbog infekcije kod starijih ljudi te
najcesc¢a indikacija za opravdano propisivanje antimikrobnog lijeka u primarnoj zdravstvenoj
zastiti. Klini¢ki simptomi infekcija mokra¢nog sustava Cesto su bez karakteristike ili asimp-
tomatski. Tocna dijagnoza i rano lijecenje presudni su zbog rizika od razvoja septikemije i
dugoro¢nih posljedica.(1) Zene imaju veéi rizik razvoja infekcija urinarnog sustava zbog
anatomski kra¢e mokracne cijevi i blizine analnog otvora i ¢esto ih prozivljavaju opetovano
- rekurentne infekcije mokraénog sustava. (2)

Sam naziv infekcije mokra¢nog sustava sveobuhvatan je naziv za infekcije lokalizirane na
bilo kojem dijelu mokra¢nog sustava i obuhvaca niz klini¢kih sindroma i bolesti koje se
osim po lokalizaciji, anatomskom i funkcionalnom statusu zahva¢enog mokra¢nog sustava
te eventualnoj prisutnosti bolesti ili stanja koja pospjesuju infekciju, medusobno razlikuju
u epidemiologiji, tezini poremecaja opéeg stanja i opéim simptomima infekta, izloZenosti
lokalnim simptomima infekcije, sklonosti recidiviranju, riziku od nastanka komplikacija, po-
trebnoj antimikrobnoj terapiji, ishodu i prognozi.(3)

Buduc¢i da se kao lije¢nici obiteljske medicine svakodnevno susreCemo s pacijentima obo-
ljelim od mokraénih infekcija bitno je da znamo na pravilan nacin odrediti mjesto i tezinu
infekcije te sukladno tome najbolji nacin lijeenja. Kako bismo sprijeéili neadekvatnu ili
neopravdanu upotrebu antibiotika te shodno tome i rezistenciju na antibiotike potrebna nam
je edukacija te pravilno sluzenje najnovijim smjernicama.

ISKRA - interdisciplinarna sekcija za kontrolu rezistencije na antibiotike te kao tijelo pri
Ministarstvu zdravstva i socijalne skrbi RH koordinira sve aktivnosti vezane uz kontrolu
Sirenja rezistencije na antibiotike u Hrvatskoj i suraduje s istovjetnim tijelima u drugim eu-
ropskim zemljama.(4)

Smjernice koje mi koristimo su u skladu s hrvatskom strategijom za kontrolu otpornosti
bakterija na antibiotike koju je usvojilo Ministarstvo zdravstva i socijalne skrbi RH prema
preporukama Vije¢a Europske unije (2002/77/EC). Kod odlucivanja oko izbora antibiotske
terapije uzeti su u obzir zbirni podaci Odbora za pracenje rezistencije bakterija na antibiotike
u Republici Hrvatskoj i ve¢ od 2004. godine postojece hrvatske smjernice za antimikrobno
lijecenje i profilaksu infekcija mokra¢nog sustava. Smjernice su donesene koriste¢i principe
AGREE (engl. Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation) metodologije.(5)

Budu¢i da su nakon izlaska smjernica u RH registrirani novi lijekovi fosfomicin i levoflok-
sacin, a i EUCAST (The European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) je
donio nove preporuke o interpretaciji nalaza osjetljivosti na antibiotike relevantne u lijecenju
kompliciranih IMS, a od 2014. godine je i doSlo do promjene u interpetaciji osjetljivosti
enterobakterija na koamoksiklav te mikrobioloski laboratoriji razli¢ito iskazuju osjetljivost
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bakterija na koamoksiklav ovisno o tome je li IMS nekompliciran ili kompliciran, 2014.
godine su izaSle dopune i promjene ISKRA hrvatskih nacionalnih smjernica za lijeCenje i
profilaksu infekcija mokraénog sustava odraslih.

Klasifikacija urinarnih infekcija:

Gledajuéi s anatomske strane infekcije mokraénog sustava mogu se podijeliti na infekcije
donjeg dijela mokra¢nog ustava $to ukljuCuje uretritis, cistitis i prostatitis te na infekcije
gornjeg dijela mokra¢nog sustava §to ukljucuje pijelonefritis.(3)

S obzirom na funkcionalni status mokra¢nog mjehura te prisutnost bolesti ili stanja koja po-
spjesuju infekcije ili povecavaju ucestalost relapsa ili reinfekta urinarne infekcije se dijele na
komplicirane i nekomplicirane.(3)

Komplicirajuéi ¢imbenici infekcija mokracnog sustava su: muski spol, trudnoca, bolni¢ki
dobivena infekcija, prisutnost katetera, stenta ili nefrostome, intermitentna kateterizacija mo-
kra¢nog mjehura, vezikoureteralni refluks (VUR) ili druge funkcionalno-anatomske abnor-
malnosti, bubrezna insuficijencija, transplantacija bubrega, imunosupresija, Se¢erna bolest,
intervencije na mokra¢nom sustavu unazad 15 dana, trajanje simptoma duze od sedam dana
ili uzimanje antibiotika unazad 2-3 mjeseca. (2)

Komplicirane infekcije mokra¢nog sustava obuhvacaju ¢itav niz stanja koja povecavaju ri-
zik od neuspjeha lijeCenja, kao i teSkih komplikacija kao §to su bakterijemija i sepsa, peri-
nefriticki apsces, ostecenje funkcije bubrega i emfizematozni pijelonefritis. Da bi se izbjegli
potencijalno porazavajuéi ishodi potrebna je prikladna dijagnosticka obrada, antibiotsko i
kirursko lijecenje te adekvatno pracenje bolesnika. Ucestalost pojave kompliciranih infekcija
mokra¢nog sustava ¢e se u buduénosti povecavati jer je prosjecna dob u populaciji sve veéa,
sve je veca ucestalost Se¢erne bolesti, a i broj imunokompromitiranih i imunosuprimiranih
se povecava. Vrlo je bitno da se komplicirane IMS ne samo na vrijeme prepoznaju nego i
primjereno i agresivno lije¢e kako bi se skratilo trajanje bolesti i smanjio rizik od pojave
antibiotske rezistencije.(2)

S obzirom na prisutnost ili izostanak specifi¢nih simptoma (otezano bolno mokrenje, uce-
stalo mokrenje malih koli¢ina mokrace, urgencija, inkontinencija, suprapubi¢na osjetljivost,
pojava guste, tamne, Cesto krvave mokrace neugodna mirisa) mogu biti simptomatske i
asimptomatske.(6)

Asimptomatska bakterijurija znaci signifikantnu bakterijurija, ali da istodobno ne postoje
klini¢ki simptomi mokraéne infekcije. Signifikantna bakteriurija je naziv za broj kolonija po
1 ml mokrace kojim se zeli razgraniciti znacajna, patoloska bakterijurija kao znak mokraéne
infekcije, od kontaminacije mokrace prolazom kroz distalnu uretru. Klasi¢ni kriteriji signifi-
kantne bakterijurije kojim se s 95% vjerojatno$éu odreduje postojanje mokrace infekcije je
> 10° bakterija/ml mokrace.(3)
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Radi boljeg pristupa lijecenju i evaluaciji djelotvornosti antimikrobnih lijekova u terapiji in-
fekcija urotrakta, Americko infektolosko drustvo (IDS — od engl. Infections Disease Society
of America) i Europsko udruzenje klinicke mikrobiologije i infektologije (ESCMID — od
engl. European Society of Clinical Microbiology and Infections Disease) predlozili su podje-
lu infekcija urotrakta u pet skupina:
- akutne nekomplicirane infekcije donjeg dijela mokraénog sustava u Zena koje
nisu trudne,
- akutni nekomplicirani pijelonefritis
- komplicirane infekcije urotrakta ukljucujuéi i sve infekcije urotrakta u muskaraca
- asimptomatska bakteriurija
- rekurentne infekcije urotrakta (nekomplicirane, bez predisponiraju¢ih cimbe-
nika) (3,6)

Etiologija infekcija mokrac¢nog sustava:
Uzrocnici infekcija mokraénog sustava mogu biti bakterije, virusi, gljive i paraziti.

U vise od 95% nekompliciranih infekcija radi se o infekciji jednom vrstom bakterija. Od
Ostali uzroc¢nici su: Enterococcus, Staphylococcus saprophyticus koji uzrokuje cistitse u
mladih spolno aktivnih zena, Klebsiella spp., Proteus mirabilis, Streptococcus aglactiae,
Enterobacter, Serratia, S. epidermidis koji uzrokuje infekcije vezane uz urinarni kateter iako
naj¢escée Cini kontaminaciju s koze, S.aureus koji se najéesce §iri hematogeno izravno u bu-
breg te moze biti uzrokom intrarenalnih i perinefritickih apscesa, Corynebacterium urealyti-
cum ¢e$c¢a u transplantiranih bubreznih bolesnika.

Moguéi uzrocnici bakterijskog prostatitisa i uretritisa, jesu Haemophilus influenzae,
Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma hominis, Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorr-
hoeae i neke druge. Nekad najcesci uzro¢nik uretritisa N. gonorrhoeae danas se javlja izuzet-
no rijetko, a vode¢u ulogu, u vise od 50% negonokoknih uretritisa, preuzela je C. trachoma-
tis. (5,6) Od virusa uzro¢nici infekcija mokracnog sustava su Adenovirusi, Herpes simplex i
Cytomegalovirus.

Kod gljivi¢ne uroinfekcije najcesce je prisutna Candida, a od parazita kao uzro¢nika mokrac-
nih infekcija najces¢i je Trichomonas vaginalis. (6)

Kriteriji za dijagnozu i lijeCenje prema iskra smjernicama - prijedlog
hrvatskih nacionalnih smjernica (7)

1. Akutne nekomplicirane infekcije donjeg dijela mokraénog sustava u Zena koje
nisu trudne
- sporadiéne epizode, Zene u premenopauzi, ne trudnice; simptomi traju do 7 dana:
dizurija, polakizurija, urgencija, suprapubic¢na bol, temp. <37,5 °C, odsutnost simp-
toma IMS unatrag 4 tjedna
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- Lab. urina: pozitivan test leukocitne esteraze ili >10 L/mL, pozitivan test nitrita,
urinokulturu ne treba raditi (ako se uéini, signifikantna bakteriurija je >10° bakt/mL)

- Lijecenje: Prvi izbor: Nitrofurantoin 2x100 mg po./7 dana; Fosfomicin 1x3 g po.
Alternativa: Koamoksiklav 2x1 g po./7dana; Cefaleksin2x1 g po./7 dana, Cefuroksim
aksetil 2x250 mg po./7 dana, Cefiksim 1x400 mg po./7 dana, Norfloksacin 2x400
mg po./ 3 dana

2. Akutni nekomplicirani pijelonefritis

- Simptomi: febrilitet >38 °C, zimica, mukla lumbalna bol, druge dijagnoze iskljuce-
ne, bez uroloskih abnormalnosti (ultrasonografija, radiografija)

- Lab. urina: pozitivan test leukocitne esteraze ili >10 L/mL, signifikantna bakteriurija
je >104 bakterija/mL

- Ambulantno lijeCenje (korekcija prema antibiogramu) Prvi izbor: Koamoksiklav
2x1 g po./10-14 dana, Alternativa: Cefalosporini II ili III generacije/10-14
dana (Cefuroksim aksetil 2x500 mg po., Ceftibuten ili Cefiksim 1x400 mg po.)
Ciprofloksacin 2x500 mg po./7-10 dana

Bolni¢ko lije¢enje (parenteralno pa peroralno, korekcija i deeskalacija prema antibiogramu)

Prvi izbor: Koamoksiklav 3x1,2 g iv./10-14 dana = Gentamicin 1x4 mg/kg iv./3—10 dana
Alternativa: Gentamicin 1x4 mg/kg iv., im./ do 10 dana; Cefalosporini II ili III generaci-
je/10—-14 dana (Cefuroksim 3x750—1500 mg iv., Ceftriakson 1x1-2 g iv.)

Ciprofloksacin 2x400 mg iv./7-10 dana

Switch th: Koamoksiklav, Cefuroksim aksetil, Ceftibuten, Cefiksim, Ciprofloksacin,
Kotrimoksazol

3. Komplicirane infekcije urotrakta ukljucujuéi i sve infekcije urotrakta u muskaraca
(cistitis i pijelonefritis) je svaki IMS koji nije nekompliciran. To su: IMS muskaraca,
IMS trudnica, IMS u prisutnosti komplicirajuéih ¢imbenika, susre¢e se kombinacija
simptoma cistitisa i pijelonefritisa uz prisutnost komplicirajuéih ¢imbenika zalMS.
Laboratorijski kriteriji za komplicirani IMS su: pozitivan test leukocitne esteraze ili >10
leukocita/mL, signifikantna bakteriurija je: >105 bakterija/mL u Zena, >104 bakterija/mL u
muskaraca ili kateter urin u Zena, >103 bakterija/mL u trudnica.

U svakom kompliciranom IMS-u treba prepoznati kompliciraju¢i ¢imbenik, ukloniti ga ili
barem staviti pod kontrolu.

Lijecenje kompliciranog IMS-a u zena: Ambulantno lije¢enje (korekcije i deeskalacije pre-
ma antibiogramu) Prvi izbor: Koamoksiklav 2x1 g po./10-14 dana. Alternativa: Ceftibuten
1x400 mg po./10—-14 dana, Ciprofloksacin 2x500 mg po./7-10 dana. Bolnicko lijecenje (pa-
renteralno pa per os, korekcija i deeskalacija prema antibiogramu) Prvi izbor: Koamoksiklav

94



3x1,2 g iv./10-14 dana + Gentamicin 1x4 mg/kg iv./3—10 dana. Alternativa: Gentamicin 1x4
mg/kg/dan iv. do 10 dana, Ciprofloksacin 2x400 mg iv./7—10 dana, Cefalosporini II. ili III.
generacije/10-14 dana; (Cefuroksim 3x750-1500 mg iv., Ceftriakson 1x1-2 g iv.)

Switch th: Koamoksiklav, Ceftibuten, Ciprofloksacin, Kotrimoksazol

Akutni IMS muskaraca i sustavni simptomi (vruéica): Ambulantno lijeenje (korekcija pre-
ma antibiogramu) Prvi izbor: Ciprofloksacin 2x500 mg po./2 tjedna (ako je uzro¢nik poznat
i osjetljiv na Kotrimoksazol terapiju treba prebaciti na Kotrimoksazol s obzirom da taj an-
tibiotik dobro prodire u prostatu). Alternativa: Koamoksiklav 2x1g po./2 tjedna, Ceftibuten
1x400 mg po./2 tjedna

Bolnic¢ko lijecenje (parenteralno pa per os, korekcijaprema antibiogramu) ako je hospitaliza-
cija neophodna: Ciprofloksacin 2x400 mg iv., Koamoksiklav 3x1,2 g iv., Cefuroksim 3x1,5
g iv., Ceftriakson 1x1-2 g iv., u tezim slucajevima dodati gentamicin (1x4 mg/kg//dan iv.)
betalaktamima

Switch th: Ciprofloksacin, Koamoksiklav, Ceftibuten, Kotrimoksazol

IMS i tegobe koje odgovaraju bakterijskom prostatitisu (uz dizuriju prisutna i perinealna
bol i/ili seksualna disfunkcija): Ambulantno lije¢enje (korekcija prema antibiogramu): Prvi
izbor: Ciprofloksacin 2x500 mg po./4 tjedna (ako je uzro¢nik poznat Kotrimoksazol bi trebao
biti lijek prvog izbora) Alternativa: Kotrimoksazol 2x960 po./4 tjedna (ukoliko je poznata
osjetljivost uzro¢nika), Koamoksiklav 2x1g po./4 tjedna, Ceftibuten 1x400 mg po./4 tjedna

IMS kod bolnicki zadobivenih infekcija te infekcija stranih tijela (katetera): Prvi izbor:
Amikacin 15 mg/kg iv. + Ceftazidim 3x1-2 g iv./7-14 dana (prema antibiogramu deeskala-
cijska terapija) Alternativa: Ciprofloksacin 2x400 mg iv./7—10 dana

IMS u trudnica: cistitis (7 dana), asimptomatska bakteriurija (7 dana), pijelonefritis
(10-14 dana)

Ambulantno lijecenje (korekcija prema antibiogramu): Ceftibuten 1x400 mg po./7-14 dana,
Koamoksiklav 2x1 g po./7 — 14 dana, Nitrofurantoin 2—3x100 mg/7 dana (samo prvih 6 mje-
seci trudnoce), Fosfomicin 1x3 g po. Jednokratno. Bolnicko lijecenje (parenteralno pa per
os, korekcija prema antibiogramu) Cefuroksim 3x750-1500 mg iv., Ceftriakson 1x1-2 g iv.,
Koamoksiklav 3x1,2 g iv.

Switch th: Ceftibuten, Koamoksiklav, Amoksicilin
4. Asimptomatska bakteriurija:

Bez urinarnih simptoma.
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Laboratorijske pretrage: >10 leukocita/mm3, Signifikantna bakteriurija za zene: >105 bakte-
rija/mL istog bakterijskog soja u dvije uzastopne urinokulture srednjeg mlaza urina uzete u
razmaku >24 sata. Signifikantna bakteriurija za muskarce: >105 bakterija/mL u jednoj kulturi
srednjeg mlaza urina

Antimikrobno lijecenje:bez lijeCenja osim u trudnica, prije invazivnih uroloskih i gineko-
loskih zahvata, u primatelja transplantiranog bubrega i Zena s bakteriurijom koja traje 48 h
nakon odstranjenja trajnog katetera; lijeCenje prema antibiogramu kroz 3—7 dana

5. Rekurentni nekomplicirani IMS:

Najmanje tri epizode nekomplicirane infekcije u Zena bez strukturnih/funkcionalnih abnor-
malnosti urotrakta, dokazane u urinokulturi u posljednjih 12 mjeseci ili dvije epizode u po-
sljednjih 6 mjeseci

Laboratorijske pretrage: >10 leukocita/mm3 + Signifikantna bakteriurija: Nekomplicirani ci-
stitis >103 bakterija/mL, Nekomplicirani pijelonefritis >104 bakterija/mL

Bolesnice kod kojih je potrebna profilaksa, u ¢asu zapoCimanja profilakse, ne smiju imati
znakove ni simptome akutne infekcije

Antimikrobno lijecenje: Jednako kao i za sporadicne epizode, osim §to u obzir treba uzeti
podatke o prethodno dokazanim izolatima i njihovoj osjetljivosti

Profilaksa: Bolesnicama s rekurentnim IMS-om preporuca se jedna od navedenih profilak-
sa: samolijeCenje antibioticima se preporuc¢a 3—7 dana prema nalazu prethodne urinokulture
i uspjehu izljecenja prethodne urinarne infekcije, u pojedinih bolesnica profilaksa se pre-
poruca nakon spolnog odnosa, kontinuirano uzimanje profilakticke doze svaku vecer ili tri
puta tjedno

Profilaksa, prema antibiogramu treba trajati 6 mjeseci ili duze te ukljucivati 1/4 ili 1/2 te-
rapijske doze: nitrofurantoina 50-100 mg po., trimetoprim/sulfametoksazola 480 mg po.,
cefaleksina 250 mg po.

Fluorokinolone treba sacuvati za lijeCenje simptomatskih infekcija te se samo iznimno mogu
koristiti: norfloksacin 200 mg po. ciprofloksacin 125 mg po.

Cilj rada:

Cilj ovog rada je prikazati dijagnosticki i pravilan terapijski pristup temeljen na ISKRA
smjernicama kod bolesnice s rekurentnim urinarnim infekcijama te naglasiti vaznost eduka-
cije pacijenta na tom podrucju od strane lije¢nika obiteljske medicine.
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Prikaz bolesnice s rekurentnim urinarnim infekcijama:
Bolesnica K.R. u dobi od 53 godine javlja se u ambulantu na pregled zbog ucestalog i bolnog
no¢nog mokrenje.

Pacijentica radi kao profesorica glazbene kulture, udana je i majka dvoje odrasle djece.
Dnevno pusi do 20 cigareta, unazad dvadesetak godina (pack years 20). Spirometrijski nalaz
je uredan. Od kroni¢ne terapije uzima Prilen od 5 mg jednom dnevno zbog hipertenzije i
Andol 100. Od prijasnjih bolesti valja istaknuti kiretazu koja je uéinjena 2009. godine. Pod
kontrolom je ginekologa zbog mioma, a u dobi od 42. do 50. godine Zivota bila je na hormon-
skoj nadomjesnoj terapiji radi smanjenja menopauzalnih simptoma.

Pacijentica se zali na suprapubicni pritisak, bolno no¢no mokrenje te na simptome urgencije
i inkontinencije. Nije bila febrilna. Urednog je opceg stanja. Budu¢i da pacijentica unazad
dvanaestak godina ima oko 3 cistitisa godi$nje ucinjena je pretraga krvi i mokrace te pre-
gled urologa.

Kompletna krvna slika bila je bez osobitosti, Kreatinin 48, CRP 2,9. U sedimentu urina 5-10
L te 10-15 E. U€injena je urinokultura i izolirana je E.coli> 10° CFU/ml osjetljiva na sve
ispitivane antimikrobne lijekove.

Na uroloskom ultrazvuku bubrezi su bez postrenalne opstrukcije i sigurnih znakova litijaze.
Mokraéni mjehur s malo urina, uredan nalaz u vidljivom dijelu.

Pregledana je i ginekoloski te se nije naslo ginekoloskog uzroka navedenom problemu.
Ucinjeni su i brisevi koji su bili uredni.

LijeCena je sulfametoksazolom u kombinaciji s trimetoprimom te je ucinjena kontrolna uri-
nokultura koja je bila uredna te je profilakticki uveden nitrofurantoin od 100 mg jednom
dnevno u trajanju od 6 mjeseci.

Po provedenoj terapiji pacijentica je bez simptoma 6 mjeseci. Educirana je o vaznosti dovolj-
nog uzimanja tekucine i drugim preventivnim mjerama za smanjenje ucestalosti infekcija
mokra¢nog sustava.

Rasprava:

Prikazana bolesnica primjer je relativno zdrave osobe koja posljednjih desetak godina ima
problema s urinarnim infekcijama. Kod bolesnice je dijagnostika i lije¢enje provedeno u
skladu sa smjernicama i iskljuceni su komplicirajuéi faktori. Buduéi da se radi o pacijentici
s rekurentnim infekcijama mokra¢nog mjehura bitno je da se provelo profilakti¢ko lijecenje
koje ju je na neko vrijemo rijesilo navedenih tegoba. Pacijentica je takoder adekvatno educi-
rana te uzima dovoljno tekucine i pazi da izbjegava provocirajuée faktore.
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Edukacija se provodi u ordinacijama u direktnom kontaktu s bolesnikom, a takoder i uz po-
mo¢ letaka s uputama koji se daju takvim bolesnicima.

Savjetuje se uzimanje dovoljne koli¢ine tekuéine 2-3 L dnevno, uroloski ¢ajeve i sok od bru-
snice. Provedeno je istrazivanje koje je dokazalo da suplementacija brusnice i propolisa zna-
¢ajno smanjuje ucestalost UTI tijekom prva 3 mjeseca i odgada pocetak epizode cistitisa.(8)

Preporuca se izbjegavati pijenje crne kave, alkohola i gaziranih sokova, odrzavanje genital-
nog podrucja ¢istim i brisanje od naprijed prema straga Sto takoder moze smanjiti mogucnost
prijenosa bakterija na u$¢e mokraéne cijevi. Spolno aktivnim Zenama, osobito ako koriste
spermicidna sredstva ili dijafragmu savjetuje se promjena kontracepcijskog sredstva, elimi-
nacija ili rjeda uporaba dijafragme i spermicida kako bi smanjili uéestalost ponovnih infek-
cija. Upale mokra¢nog mjehura smanjuju se ako Zena nakon spolnog odnosa mokri, a prije
planiranog odnosa uzima vise tekucine. Potrebno se oprati prije i poslije spolnog odnosa. Za
vrijeme menstruacije treba redovito mijenjati tampone i uloske. Preporuca se tusiranje, a ne
kupanje u kadi. Treba izbjegavati duze zadrzavanje u mokrom kupacem kostimu, a na plazi,
betonu ili na lezaljkama uvijek sjediti na Cistim i suhim ru¢nicima te se tusirati nakon kupanja
u bazenu ili moru. Potrebno je izbjegavati uporabu luznatih sapuna, pjenusavih kupki, pudera
i spreja za odrzavanje higijene intimnog dijela tijela. Izbjegavati usku odje¢u poput uskih hla-
¢a i donjeg rublja. Preporucuje se nositi pamucno, a ne sintetsko donje rublje. Ne trpiti nagon
na mokrenje 1 mokriti kad god se osjeca potreba ili barem svaka 4 sata te nastojati potpuno
isprazniti mjehur prilikom mokrenja.(9)

Na Filipinima je provedeno istrazivanje medu trudnicama s ciljem smanjivanja infekcija mo-
kraénih puteva tako da se poboljsa edukacija na tom podrucju i da se uvede preventivna prak-
sa. Organizirali su seminare, tjedno slanje SMS poruka trudnicama te distribuirali letke da
se osvijeste i preveniraju infekcije mokra¢nog sustava u seoskim podrucjima. Napravili su i
upitnik koji je procjenjivao znanje prije i nakon edukacije. Za procjenu ucestalosti mokra¢nih
infekcija medu ispitanicima koristili su analize urina. Primije¢eno je znacajno poboljSanje
(p <0,001) u pogledu znanja i unosa vode nakon intervencije. Iako nije doslo do znacajnih
promjena (p = 0,16) u njihovoj higijeni statisticki, svi sudionici su poboljsali higijenske po-
stupke nakon intervencije. Broj trudnica koje su bile pozitivne na UTI takoder se znacaj-
no smanjio (p <0,001) nakon intervencije. Provedenim paketom zdravstvenog obrazovanja
uspjelo je smanjiti uestalost UTI-ja vezanog za trudnocu poboljSanjem znanja i preventivnih
praksi trudnica. (10)

Dokazi sugeriraju da konzumiranje probiotika u Zena moze uc¢inkovito sprijeciti ponavljajuce
infekcije mokraénog sustava.(11)

Pokazalo se da vaginalna terapija estrogenom. (VET) smanjuje rizik od ponavljajucih infek-
cija mokra¢nog sustava u Zena u postmenopauzi.(12)
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Zakljucak:

U prikazu ove pacijentice istaknuta je vaznost sveobuhvatnog pristupa obiteljskog lije¢nika
kod pacijenata s urinarnim infekcijama koji mora biti upoznat sa najnovijim smjernicama za
dijagnozu i lijeenje, najéeséim uzro¢nicima i poznavati bolesnika te njegove navike. Buduéi
da su infekcije urinarnog sustava jako Ceste i s njima se susrecemo svakog dana u ambulanti
vazno je naglasiti da pacijentu nije dovoljno prepisati samo antibiotik nego je potrebno izvr-
Siti 1 kvalitetnu edukaciju o promijeni zivotnih navika, higijeni te vaznosti uzimanja tekuéine
u dovoljnim koli¢inama.
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Sazetak

Uvod: Ponavljajuce infekcije mokraénog sustava u Zena u postmenopauzi medu najée$éim su
problemima s kojima se susrecu lije¢nici u svakodnevnom radu. Menopauza je osjetljivo raz-
doblje u zivotu Zene u kojem posebno dolazi do izraZaja potreba za uspostavom hormonske
ravnoteze. lako vec¢ina Zena ulazi u menopauzu oko 50. godine Zivota, Zene promjene pocinju
osjecati ve¢ sedam ili osam godina prije, kad proizvodnja Zenskih spolnih hormona opada.

Cilj i metode: Cilj ovoga rada je prikazati ucestalost ponavljaju¢ih urinarnih infekcija u
Zena u postmenopauzi u jednoj ambulanti obiteljske medicine u razdoblju od 01.01.2018. do
31.12.2018. godine, te ucinkovitosti primjene dugotrajne antibiotske profilakse kroz mini-
malno 6 mjeseci.

Rezultati: Antibiotska profilaksa se pokazala iznimno u¢inkovitom u spreavanju ponavlja-
jucih urinarnih infekcija. Profilaksa se preporuéa kod Zena koje su imale dvije ili viSe simp-
tomatske upale unutar 6 mjeseci ili tri i viSe unutar godinu dana.

Zakljucéak: Metoda i pristup lijecenju ovisi o ucestalosti, tezini simptoma i sklonosti paci-
jenta za vrstu lijecenja. Izbor antibiotika za lijeCenje ponavljajuce urinarne infekcije se teme-
1ji na pretpostavci o uzro¢niku infekcije i na temelju prijasnjih nalaza urinokulture.

Kljuéne rije€i: ponavljajuce urinarne infekcije, postmenopauza, antibiotska profilaksa

Summary

Introduction: Recurrent urinary tract infections in postmenopausal women are among the
most common problems physicians face in their daily work. Menopause is a delicate peri-
od in a woman’s life, in which the need for hormonal balance is particularly pronounced.
Although most women enter menopause around the age of 50, women begin to experience
changes seven or eight years before, when the production of female sex hormones declines.

Objective and methods: The aim of this paper is to present the frequency of recurrent uri-
nary infections in postmenopausal women in one family medicine practice in the period
from January 1st 2018 until December 31% 2018, and the efficacy of administering long-term
antibiotic prophylaxis for a minimum of 6 months.
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Results: Antibiotic prophylaxis has proven to be extremely effective in preventing recurrent
urinary infections. Prophylaxis is recommended for women who have had two or more symp-
tomatic inflammations within 6 months or three or more within a year.

Conclusion: The method and approach to treatment depends on the frequency, severity of
symptoms and the patient’s preference for the type of treatment. The choice of antibiotics for
the treatment of recurrent urinary infection is based on the assumption of the cause of the
infection and on the basis of previous findings of the urine culture

Keywords: recurrent urinary infections, postmenopause, antibiotic prophylaxis

Uvod

Menopauza je fizioloski ili jatrogeno izazvani prestanak menstruacije (amenoreja) uslijed
smanjenja funkcije jajnika. Fizioloska menopauza se uspostavlja kada menstruacije nema
tijekom jedne godine. Kako jajnici stare, njihov odgovor na gonadotropine hipofize, folikul
stimulirajuc¢i hormon (FSH) i luteiniziraju¢i hormon (LH) slabi, u pocetku izazivajuéi skrace-
nje folikularnih razdoblja (s kra¢im i nepravilnijim ciklusima), rjedim ovulacijama te stoga i
smanjenim stvaranjem progesterona. Na kraju, folikuli ne odgovaraju, stvaraju¢i malo estra-
diola. Estrogeni (sada uglavnom estron) jo$ cirkuliraju; njih stvaraju periferna tkiva (npr.
masno tkivo, koza) iz androgena (npr. androstenediona, testosterona). Medutim, ukupna je
razina estrogena puno niza (1).

Rani simptomi menopauze mogu ukljucivati umor koji osje¢a ¢ak 90% Zena, zatim, iscrplje-
nost, depresiju, nesanicu te vazomotorne tegobe tj. pojavljuju se tzv. ,,valunzi“. Srednjoro¢ni
simptomi mogu ukljucivati sklonost urinarnim infekcijama, atrofiju koze (bore, akne, peru-
tanje koze, tanka koza), slabljenje libida te pojavu pojacanog lomljenja noktiju i tanke kose.
U kasnim simptomima menopauze javljaju se kardiovaskularne bolesti, osteoporoza i osteo-
artritis, slabljenje osjetila te demencija. U odredenim slucajevima menopauzalni simptomi
mogu biti jako izraZeni npr. vazomotorni simptomi, osteoporoza, urogenitalne infekcije te
je u tom slucaju potrebna odgovaraju¢u hormonska nadomjesna terapija. Blazi simptomi,
koji ne zahtijevaju terapiju lijekovima, mogu se smanjiti prestankom pusenja i uvodenjem
zdrave prehrane. Odredeni biljni preparati sadrze fitoestrogene - tj. prirodne estrogene koji
su vrlo sli¢ni ljudskom estrogenu te se mogu koristiti kao dodaci prehrani za ublazavanje
menopauzalnih tegoba. Najéescée su to ginseng (panax ginseng) i crvena djetelina (Trifolium
pratense)(1).

Otprilike 5 godina prije menopauze (premenopauza) pocinju promjene kojima u konacnici
zavrsava reproduktivno razdoblje Zene, a period iza menopauze uobicajeno se naziva pos-
tmenopauza, odnosno iza 70-te godine zivota senij. Pod pojmom menopauze podrazumijeva
cijeli vremenski period premenopauze, menopauze i postmenopauze (1).

Sve promjene u menopauzi posljedica su manjka/nedostatka estrogena, Zenskog spolnog hor-
mona o kojemu ovisi uredan integritet cjelokupnog organizma Zene. O estrogenima ovisi
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elasticnost krvnih Zzila, uredne kvalitativne osobine krvi, uredna opskrbljenost kisikom ra-
zli¢itih tkiva, organa i organskih sustava, elasti¢nost i ¢vrstoca misiéja, ligamenata, kostiju,
uredne osobine sluznice rodnice i organa mokraénog sustava i sli¢no. U stanjima bez estro-
gena, pa tako i u menopauzi, sve je to naruseno. Sluznica urogenitalnih organa je atrofi¢na,
suha, krvne zile su ne vise tako elasticne, stvaraju se plakovi, naslage, po unutarnjoj stijenci
krvnih Zzila, zbog Cega je slabija prokrvljenost i opskrbljenost kisikom u stanicama. Zbog
slabosti potpornog sustava dna male zdjelice (slabiji ligamenti i miSi¢je dna male zdjelice)
dolazi do descenzusa, spustanja urogenitalnih organa i slabosti mokraénog mjehura i mo-
krac¢ovoda, Sto za posljedicu ima inkontinenciju mokraée, nevoljno otpustanje mokrace ili
zadrzavanje mokrace u organima mokraénog sustava (1).

Zene u postmenopauzi, zbog sniZene razine estrogena i urogenitalne atrofije, sklone su reci-
diviraju¢im urinarnim infekcijama. SniZenje estrogena dovodi do suhoce i stanjenja rodnice i
stidnice §to moze izazvati upalu sluznice rodnice (atroficni vaginitis). Atrofija moze izazvati
iritaciju, dispareuniju i disuriju te moze povisiti pH rodnice. Labia minora, klitoris, maternica
i jajnici se smanjuju. U pocetku, zbog suhoce rodnice, javljaju se nelagoda i iritacija, posebno
pri mokrenju i spolnim odnosima, raste rizik od infekcija vanjskog spolovila, rodnice, mogu-
¢e su i ozbiljnije urinarne infekcije te inkontinencija (1,2).

Ispitanici i metode

U ambulantu obiteljske medicine koja skrbi za 1900 osiguranika, u razdoblju od O1. sije¢nja
do 31. prosinca 2018. godine ukupno se javilo 107 Zena u postmenopazi sa simptomima
infekcije mokra¢nog sustava. Zbog rekurentnih urinarnih infekcija je kod devet pacijentica
(8,41%) provedena dugotrajna antibiotska profilaksa s /4 do V4 terapijske doze kroz 6 mjeseci.

Sve ispitanice su udane, majke 2 djece i starije su od 65 godina. Sve boluju od arterijske
hipertenzije te uzimaju antihipertenzivnu terapiju.

U ambulantu obiteljske medicine, javile su se sa tipicnim sipmtomima urinarne infekcije -
bol i1 pecenje tijekom mokrenja, uz hitno¢u kod mokrenja, mokrenje malih koli¢ina urina.
Tegobe se javljaju ¢im se malo nahlade, a ¢esto i nakon spolnog odnosa. Prije menopauze
nisu imale problema s urinarnim infekcijama, dok u postmenopazi ve¢inom se javljaju vise
puta godisnje. U ispitivanom razdobolju, pacijentice su imale urinarnu infekciju tri puta, te
je provedena dugotrajna antibiotska profilaksa u 72 do % terapijske doze kroz 6 mj prema
zadnjem antibiogramu. Kod 6 pacijentica u urinokulturi radilo se o bakteriji Escherichia
coli osjetljivoj na amoksicilin/klavolansku kiselinu, cefuroxime, ceftazidime, cefiksime, gen-
tamicin, nitrofurantoin, trimetoprim/sulfametoksazol, fosfomycin i cefaleksin. U ostale tri
pacijentice u urinokulturi je izoliran Proteus mirabilis osjetljiv na amoksicilin, gentamicin,
trimetoprim/sulfametaksazol i cefuroxime.

S obzirom na antibiogram i da su se urinarne infekcije u ispitivanom razdoblju javile 3 puta,
uvedena je dugotrajna antibiotska terapija kroz 6 mjeseci. U odluci o antibiotskoj terapiji,

ulogu je imalo i prijasnje subjektivno iskustvo pacijentica tijekom uzimanja antibiotika, bez
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obzira na osjetljivosst bakterije na isti u antibiogramu. Stoga je kod pacijentica kod kojih je
izolirana E. coli kod jedne uveden nitrofurantoin 1x1 50 mg uvecer, kod dvije cefaleksin 250
mg 1x1 tbl.,, a kod ostale tri trimetoprim/sulfametoksazol 480 mg 1x1 tbl. kroz 6 mjeseci.
Kod sve tri pacijentice kod kojih je izoliran P. mirabilis uveden je trimetoprim/sulfametok-
sazol 480mg 1x1 tbl. kroz 6 mjeseci. Prilikom zapoc€injanja profilakse bolesnice nisu imale
znakova akutne infekcije mokra¢nog sustava. Takoder, pacijentice su savjetovane o preven-
tivnim te higijenskim mjerama tijekom uzimanja antibiotske profilakse i nakon iste, koje
obuhav¢aju uzimanje dovoljno tekuéine (minimalno 2 1 dnevno), uzimanje soka od brusnice
ili uroloskog c¢aja, koriStenje pamucnog donjeg rublja, ne trpljenje nagona na mokrenje te
mokrenje nakon spolnog odnosa, svakodnevna higijena spolovila, brisanje od naprijed prema
nazad nakon mokrenja, te izbjegavanje javnih kupki. Tijekom uzimanja antibiotske profi-
lakse, svih 9 pacijentica nije imalo akutnih znakova niti simptoma recidiviraju¢e urinarne
infekcije, te dobro podnose ordiniranu terapiju.

Rasprava

Ponavljajuce urinarne infekcije su infekcije koje se javljaju dva ili viSe puta u 6 mjeseci ili
tri 1 viSe puta u godinu dana. To su infekcije urinarnog trakta koje ne odgovaraju na terapiju
i/ili se nakon terapije ponovno vracaju, usprkos ciljanoj i pogodenoj antimikrobnoj terapi-
ji. Dijagnoza se postavlja na temelju karakteristicnih simptoma i pozitivan test nitrita i/ili
test leukocitne esteraze. Povecan broj leukocita u urinu je obi¢no znak infekcije mokra¢nog
sustava, no moze biti i odraz nekih drugih ¢imbenika kao $to su npr. prisutnost katetera, ka-
menaca, vulvovaginitis, erozije vaginalne i cervikalne sluznice ili dehidracija. U takvim slu-
cajevima treba dalje istraziti postojanje spolno prenosivih bolesti ili ginekolosku patologiju
bolesti. Dijagnoza urinarnih infekcija potvrduje se urinokulturom-mikrobioloskim nalazom
urina ( 2,3).

Infekcije urinarnog susstava u Zena u postmenopauzi treba lijeciti jednako kao i kod Zena u
premenopauzi. Medutim potreban je detaljan fizikalni pregled radi uroloskih i ginekoloskih
poremecaja, te u skladu s tim i lije¢enje predisponirajucih ¢imbenika (4-7).

Epizode rekurentne urinarnih infekcija treba lijeciti jednako kao i sporadi¢ne epizode cistiti-
sa ili pijelonefritisa. Medutim, u obzir treba uzeti rezultate mikrobioloskih pretraga prethod-
nih epizoda, dok se urinokultura treba uraditi prije zapocetog lijecenja. U nekih Zena akutne
egzacerbacije urinarnih infekcija su tako ucestale da naruSavaju normalan svakodnevni zi-
vot, pa se u takvim slu¢ajevima moze uvesti antibiotska profilaksa. Dugotrajno profilakticko
uzimanje antibiotika, dnevno ili postkoitalno, pokazalo se uspjesnim u smanjenju klinickih
rekurencija u usporedbi s placebom. Medutim, treba uzeti u obzir rizike za dobivanje nuspo-
java (oralna ili vaginalna kandidoza, gastrointestinalni simptomi). Takoder, rizik za selekci-
ju rezistentnih mikroorganizama je znacajan.Cini se da profilaksa ne mijenja prirodni tijek
rekurentne IMS i ¢im se profilaksa prestane uzimati, veéina Zena ponovno postaje podlozna
reinfekciji (4-8).
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Prema ISKRa smjernicama za rekurentne IMS lieCe se kontinuiranom uzimanjem profi-
laktéke doze lijeka svaku vecer ili tri puta tjedno, 6 mjeseci ili dulje %2 do 1/4 terapijske
doze. Nitrofurantion 50-100 mg, trimetoprim/sulfametaksazol 480mg, cefaleksin 250 mg.
Fluorokinolone treba sacuvati za lijeenje simptomatskih infekcija te se samo iznimno mogu
koristiti norfloksacin 200 mg ili ciprofloksacin 125 mg. Bolesnice ne smiju imati znakove/
simptome akutne infekcije u trenutku zapocinjenja profilakse (4-8).

Produzena terapija s niskim dozama antibiotika vrlo vjerojatno selektira rezistentne bakterije
i u tom smislu treba poticati alternativne oblike profilakse. Alternativna profilaksa su proi-
zvodi od brusnice (dva puta dnevno), biljni uroantiseptici, intravaginalna primjena estrogena
(odrzava normalnu vaginalnu floru, te sprjecava atrofiju sluznice vagine, i intravaginalna
primjena suspenzije laktobacila (trenutno se istrazuje, nije standardna mjera) (9- 12).

Zakljucak

Infekcije mokraénog sustava ubrajaju se u najcescée bakterijske infekcije i jedan su od najce-
$¢ih razloga propisivanja antimikrobnih lijekova, racionalnog i neracionalnog. Cilj lijeenja
urinarnih infekcija jest nestanak klinickih simptoma i eradikacija infekcije u svrhu prevencije
nastanka recidiva. Stoga je vrlo vazna uloga lije¢nika obiteljske medicine u vlastitoj edukaci-
Ji, pracenju i poznavanju ISKRA smjernica, kako bi primjereno procijenio potrebu za propi-
sivanjem antibiotika ( individulani pristup), te takoder u edukaciji pacijenata o antimikrobnoj
rezistenciji i prevenciji bolesti na drugi nacin, osim propisivanjem antibiotika.
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Sazetak

Kolovezikalna fistula je patoloska komunikacija izmedu debelog crijeva i mokra¢nog mje-
hura koja najc¢esce nastaje kao posljedica divertikulitisa. Rijedi uzroci kolovezikalne fistule
su Crohn-ova bolest, karcinom kolona i karcinom mokraénog mjehura. Simptomi kolovezi-
kalne fistule se pneumaturija, fekalurija i rekurentne urinarne infekcije. Dijagnoza kolove-
zikalne fistule se postavlja na osnovi klinicke slike cistitsa s pneumaturijom i fekalurijom,
a potvrduje se MSCT-om abdomena. Lijecenje kolovezikale fistule je iskljuéivo kirur§ko. U
ovom radu je kroz Prikaz slucaja opisano na koji nacin pristupiti bolesniku s kolovezikalnom
fistulom i koji se postupci provode u dijagnosticiranju i lije¢enju kolovezikalne fistule.

Kljuéne rije¢i: kolovezikalna fistula, divertikulitis, pneumaturija, fekalurija, cistitis

Summary

Colovesical fistula is pathological communication between colon and urinary bladder. The
most frequent cause of colovesical fistula is diverticulitis. Less frequent causes of colove-
sical fistula are: Crohn's disease, colon cancer and cancer of urinary bladder. Colovesical
fistula symptoms are: peneumaturia, presence of feces in urine and frequent urinary blad-
der infections. Diagnosis of colovescal fistula is made on patient medical history, physical
examination and MSCT of abdomen. Treatment of colovesical fistula is always surgical. In
this paper through a case report we have explained the steps in discovering and treating of
colovesical fistula.

Keywords: colovesical fistula, diverticulitis, pneumaturia, presence of feses in urine, cystits

Uvod

Kolovezikalna fistula je ste¢ena komunikacija izmedu debelog crijeva i mokraénog mjehura
koja najceSce nastaje kao posljedica divertikulitisa i ¢ini 65% fistula izazvanih divertikuli-
tisom. Rjedi uzroci kolovezikalne fistule su Crohnova bolest, karcinom kolona i karcinom
mokra¢nog mjehura.Kolovezikalna fistula ¢eS¢e nastaje kod muskaraca jer kod zena uterus
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sprijeCava prijanjanja kolona za mokraé¢ni mjehur, tako da su Zene s kolovezikalnom fistulom
obi¢no ranije histerektomirane.

Simtomi kolovezikalne fistule su:
1.PNEUMATURIJA koja se prezentira kao izlazak zraka iz mokraéne cijevi pri
kraju mikcije
2.FEKALURIJA-javlja se u 50% bolesnika s kolovezikalnom fistulom
3.REKURENTNE URINARNE INFEKCIJE

Sumnja na kolovezikalnu fistulu se postavlja na osnovi anamneze, a dijagnoza se potvrdu-
je MSCT-om kojim se verificira aerolikvidna razina, odnosno zrak u mokra¢nom mjehu-
ru. Dakle,dijagnoza se postavlja CT-om i sve druge pretrage za postavljanje dijagnoze su
nepotrebne.

Medutim, obavezno je potrebno uciniti cistoskopiju i kolonoskopiju kako bi se kao uzrok ko-
lovezikalne fistule iskljuéili karcinom mjehura,odnosno Crohnova bolest i karcinom kolona.

Kada je divertikulitis uzrok kolovezikalne fistule cistoskopija obi¢no verificira cistitis ili bu-
lozni edem na mjestu fistule.

Takoder je obavezno ucinti pregled sedimenta urina i urinokulturu.
Lijecenje kolovezikalne fistule je kirursko.

Operacija kolovezikalne fistule podrazumijeva resekciju zahvacenog segmenta kolona
i mjehura.

Prikaz slucaja

Bolesnik u dobi od 75 godina javio se u ambulantu obiteljske medicine zbog problema s
mokrenjem u vidu ucestalog mokrenja te izmokravanja mutnog urina s pojavom zraka iz
uretre pri kraju akta mokrenja. U dva navrata ordinirana je empirijska antibiotska terapija i
nakon viSe od mjesec dana bolesnik je dosao na pregled urologu. Ucinjena je cistoskopija
kojom se pokaze zamuéen urin u mjehuru s dosta fibrina, uredna ureteralna usca i blazi bu-
lozni edem sluznice iznad trigonuma mokra¢nog mjehura. Urolog indicira MSCT urografiju,
pregled gastroenterologa i kolonoskopiju te pregled proktologa. MSCT urografija, u¢injena
mjesec dana nakon pregleda urologa, opisuje mokraéni mjehur parcijalno ispunjen kontra-
stnim sredstvom koji formira "nivo" unutar lumena mokra¢nog mjehura i brojne divertikule
duz cijelog kolona.

U¢injena je segmentalna kolonoskopija do 25 cm od anokutane granice gdje se nade zavoj
neprohodan za kolonoskop. U pregledanom dijelu sigme nadu se brojni divertikuli. Posto
je ucinjena samo segmentalna kolonoskopija, gastroenterolog upucuje bolesnika na MSCT
kolografiju.
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MSCT kolografija, u¢injena 2 mjeseca nakon pregleda urologa pokazuje divertikule duz cije-
log kolona, najbrojnije u predjelu sigme. U srednjoj treéini sigmoidnog kolona nalazi se cir-
kularno zadebljanje stijenke duzine oko 8 cm s mjestimi¢nim zamuéenjem okolnog masnog
tkiva, a navedeno zadebljanje je neodvojivo od apeksa mokra¢nog mjehura u podrucju kojeg
je stijenka mjehura fokalno zadebljana. Intraluminalno u mokra¢nom mjehuru se nalazi aero-
likvidni nivo, a u rektumu se nalazi tekuci sadrzaj $to je temeljito suspektno na fistulu izmedu
sigme i mokra¢nog mjehura.

Dva mjeseca kasnije ponovljen je MSCT abdomena i zdjelice koji je ponovno pokazao zade-
bljanu stijenku mokraénog mjehura s aerolikvidnom razinom u mjehuru.

Nakon toga je aplicicirano kontrastno sredstvno u rektum bolesnika pri ¢emu nije doslo do
ekstraluminacije kontrasta iz rektuma i cistografija koja nije pokazala ekstraluminaciju kon-
trastnog sredstva iz mokraénog mjehura.

Kozultiran je abdominalni kirurg koji na osnovi ucinjenih pretraga postavlja dijagnozu kolo-
vezikalne fistule i indicira operaciju.

U opcoj endotrahealnoj anesteziji u¢injena je donja medijana laparotomija kojom je prikazan
zadebljani,inflamirani i stenozirani sigmoidni kolon adheriran za lijeve ilijatne krvne Zile
i mokraéni mjehur.Odvoji se sigmoidni kolon od navedenih struktura i prikaze fistulozni
otvor na fundusu mokra¢nog mjehura.Ekscidira se dio mokra¢nog mjehura i defekt suturira.
Sigmoidni kolon se resecira i u¢ini terminoterminalna kolorektalna anastomoza staplerskom
tehnikom uz protektivnu bipolarnu ileostomu.

Bolesnik je dobro podnio navedeni zahvat,a postoperacijski oporavak je protekao uredno.
Urinarni kateter je izvaden 10.postoperativni dan.

PHD reseciranog dijala sigmoidnog kolona pokazuje brojne divertikule duz reseciranog cri-
jeva Na 6,5 cm od resekcijskog ruba nalazi se perforirani divertikul s brojnim apscesima u
okolini te naslage granulocita i fibrina

U planu je okluzija ileostome 3 mjeseca nakon operacije.

Rasprava

Kolovezikalna fistula je patoloSka komunikacija izmedu mokra¢nog mjehura i kolona.
Obiéno nastaje kao posljedica divertikulitisa s peridivertikularnim apscesom koji arodira sti-
jenku mokra¢nog mjehura i na taj nacin omogucava ulazak zraka i crijevnih bakterija iz kolo-
na u mokraéni mjehur. Sumnja na kolovezikalnu fistulu postavlja se na osnovi anamnestickih
podataka pneumaturije, feklaurije i ucestlog mokrenja, a dijagnoza se postavlja MSCT-om
abdomena. U sluéaju ovog bolesnika ve¢ kod prve slikovne pretrage je bilo jasno postojanje
kolovezikalne fistule i ostale dvije su bile nepotrebne. Takoder, nepotrebno je bilo aplicirati
kontrastno sredstvo u rektum i mokraé¢ni mjehur sa svrhom dokazivanja fistuloznog kanala
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jer ono gotovo nikad ne uspijeva. Kolonoskopija i cistoskopija su obavezne nakon MSCT-a
abdomena, ali ne za postavljanje dijagnoze ve¢ za iskljucenje dijagnoze karcinoma kolona ili
karcinoma mokraé¢nog mjehura kao uzroka kolovezikalne fistule jer je u tom slucaju potrebna
radikalnija operacija i drugaciji pristup lijecenju.

Zakljucak

Cistitis uzrokovan kolovezikalnom fistulom uz standardne simtpome cistitsa se prezentira
pneumaturijom i/ili fekalurijom. U obradi treba izbjegavati nepotrebne dijagnosticke postup-
ke kako bi se $to ranije postavila dijagnoza i provelo ispravno lijecenje.
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Komplicirana infekcija mokrac¢nog sustava
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Complicated urinary tract infection caused by multiresistant klebsiella

pneumoniae — case report
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Sazetak

Infekcije mokra¢nog sustava ubrajaju se u najcesce bakterijske infekcije te su jedan od najce-
$¢ih razloga propisivanja antibiotika i posjeta ordinacijama obiteljske medicine. U Republici
Hrvatskoj postoje nacionalne ISKRA smjernice antimikrobnog lijecenja i profilakse infekcija
mokra¢nog sustava, te se prema njima ove infekcije dijele u pet kategorija. Jedna od njih
su i komplicirane mokra¢ne infekcije koje su danas veliki uzrok morbiditeta, mortaliteta i
povecanih troskova unutar zdravstvenog sustava. Od velikog je znacaja za zbrinjavanje bo-
lesnika s kompliciranom infekcijom mokra¢nog sustava ucinkovitost antimikrobne terapije,
posebice danas kad problem predstavlja nastanak i Sirenje patogena otpornih na lijekove.
Cilj ovog prikaza slucaja je opisati tijek komplicirane infekcije mokra¢nog sustava u stari-
jeg muskarca ¢iji je uzro¢nik karbapenem rezistentna Klebsiella pneumoniae te ukazati na
vaznost racionalnog propisivanja antimikrobnih lijekova, ali i medusobne suradnje izmedu
lije¢nika obiteljske medicine (LOM) i bolnickih specijalista.

Kljuéne rijeci: infekcija mokraénog sustava, Klebsiella pneumoniae, antimikrobna
rezistencija

Summary

Urinary tract infections are one of the most common bacterial infections and reasons for
prescribing antibiotics at family medicine offices. According to Croatian national ISKRA
guidelines for antimicrobial treatment and prophylaxis of urinary tract infections, these in-
fections are divided into five categories. One of these categories encompasses complicated
urinary tract infections, which are a major cause of morbidity, mortality and excess health
care costs. Effective antimicrobial treatment amid the emergence and spread of drug — resi-
stant pathogens is of notable concern for the clinical care of patients with complicated urinary
tract infection. The aim of this case report is to describe the course of a complicated urinary
tract infection in an elderly man caused by carbapenem — resistant Klebsiella pneumoniae.
We also emphasize the importance of rationally prescribing antimicrobials, as well as the
interplay between family medicine physicians and hospital specialists.
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Uvod

Infekcije mokraénog sustava (IMS) heterogena su skupina klini¢kih sindroma i bolesti koje
se razlikuju etiologijom, epidemiologijom, lokalizacijom, klini¢kom slikom i moguénostima
lijeCenja. Ubrajaju u najc¢es$ée bakterijske infekcije i jedan su od najceséih razloga propisi-
vanja antimikrobnih lijekova i posjeta ordinacijama obiteljske medicine. Najces¢i uzrocnik
je Escherichia coli, a esti uzrocnici su i bakterije iz roda Klebsiella, Proteus, Enterobacter,
Pseudomonas i Staphylococcus (1).

Prema ISKRA smjernicama antimikrobnog lije¢enja i profilakse infekcija mokra¢nog su-
stava, IMS se dijele na akutne nekomplicirane infekcije donjeg dijela mokraénog sustava
u Zena u premenopauzi, koje nisu trudne, akutni nekomplicirani pijelonefritis, komplicira-
ne IMS ukljucujuéi sve IMS u muskaraca, asimptomatsku bakteriuriju i rekurente IMS (1).
Komplicirane IMS cesti su razlog hospitalizacije s veCom moguénoscéu razvoja sepse i septic-
kog Soka i veliki su uzrok morbiditeta, mortaliteta i povecanih tro§kova unutar zdravstvenog
sustava (2). U dijagnostici infekcija mokra¢nog sustava, uz anamnezu i fizikalni pregled, ko-
ristimo urin test trakice, mikroskopsku analizu urina te urinokulturu kao zlatni standard (1).
Lijecenje bi trebalo biti usmjereno na to¢no izoliranog uzro¢nika kako bi oporavak bolesnika
bio uspjesan i kako bi se smanjila mogucnost selekcije rezistentnih uzro¢nika.

Prikaz slucaja

Pacijent u dobi od 77 godina dolazi u ordinaciju obiteljske medicine dan po otpustu iz bolnice
nakon obavljene transuretralne resekcije karcinoma mokraénog mjehura. Pacijent se dugi
niz godina lijeci zbog arterijske hipertenzije, Secerne bolesti te Burgerove bolesti. Od 2012.
godine se u viSe navrata operativno lije¢io zbog recidivirajué¢eg karcinoma mokraénog mje-
hura. U kroni¢noj terapiji uzima metformin, moksonidin, karvedilol, kombinaciju valsartan/
hidroklorotijazida te amlodipin.

Postoperativni tijek nakon zadnjeg zahvata uredan te je po urologu u terapiju uveden norflok-
sacin 2x400 mg u trajanju od sedam dana, uz dogovorenu kontrolu 3 tjedna nakon zahvata.
Upozoren je da se u sluc¢aju pojave simptoma ili bilo kakvih smetnji javi odmah na pregled.
Lijecnik obiteljske medicine je propisao terapiju navedenu u otpusnom pismu i savjetovao
pacijenta o daljnjem postupanju.

Medutim, odmah po zavrSetku uzimanja norfloksacinom, pacijent pocinje imati dizuri¢ne
tegobe, bez bolova i povisene temperature. Prema preporuci odmah se javio nadleznom uro-
logu koji mu u terapiju uvodi ciprofloksacin 2x500 mg 14 dana uz uputu da dode na ve¢ od
prije dogovorenu postoperativnu kontrolu. Unato¢ antibiotskoj terapiji, petog dana uzimanja
ciprofloksacina pacijent upucuje telefonski poziv LOM-u. Navodi da se loSe osjeca, slabijeg
je apetita, febrilan do 39 C, otezano mokri i ima dizuri¢ne tegobe. Zbog sumnje na moguéu
urosepsu LOM ga upucuje na hitni uroloski prijem. Laboratorijska obrada pokazala je povi-
Sene upalne parametre; CRP je iznosio 300 mg/L, pa mu je preko uroloske dnevne bolnice
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parenteralno ordiniran gentamicin kroz 8 dana uz koamoksiklav per os 14 dana. Zbog uveca-
ne prostate i posljedi¢ne opstrukcije protoka urina, pacijent je i kateteriziran.

Po zavrsetku parenteralne terapije, pacijent se javlja LOM-u koji nastavlja redovne kontrole
upalnih parametara; u prvom nalazu CRP je pao na 81,5 mg/L, na drugoj kontroli 3 dana na-
kon toga bio je 38,4 mg/L. lako se osjecao bolje, navodi da je malaksao i loSeg apetita, te da
je cijelo vrijeme subfebrilan. Zbog navedenog LOM upuduje pacijenta urologu koji je samo
zamijenio urinarni kateter kao moguci izvor infekcije.

Za dogovorenu postoperativnu urolosku kontrola, LOM je pacijentu savjetovao da, uz osnov-
ne laboratorijske pretrage, da 3 uzorka urina za urinokulturu.

Analizom urinokulture i izradom antibiograma utvrdeno je da se radi o Klebsielli pneumo-
niae rezistentnoj na karbapeneme, tzv. KRE soju. Radi se o multirezistentnoj bakteriji zbog
¢eka mikrobiolog osobno upucuje poziv LOM-u s uputom da se kontaktira i urolog i da ga
se uputi u stanje jer se radi o bolnickoj infekciji i kako bi se mogle poduzeti daljnje mjere
lijeCenja i sprjeavanja Sirenja infekcije.

Po pozivu spec. medicinske mikrobiologije, pozvan je nadlezni urolog te mu je objaSnjeno
da je u UK izolirana multirezistetna bakterija. S obzirom da je prema antibiogramu bakterija
pokazala osjetljivost na antibiotike rezerve (ceftazidim — avibaktam i kolistin), pacijent je
upuéen njima na lijeCenje. Medutim, prateci nalaze dnevne bolnice i kasnije preoperativne
obrade, moze se zakljuciti da pacijent nije dobio potrebnu terapiju. U viSe navrata mu je pro-
pisivan koamoksiklav i cefuroksim, a meropenem je primao venski. On je nakon toga operiran
zbog uvecane prostate koja je dovela do retencije urina; postoperativni tijek je bio uredan, ali
se 1 nakon toga javljaju 3 epizode uroinfekcije. 1z kontrolnih UK je izolirana K. pneumoniae,
ali ne KRE soj. Od tada do danas pacijent je pod redovnom kontrolom urologa i LOM-a.

Rasprava

U starijih muskaraca IMS su Ceste i uglavnom su povezane s instrumentalnim zahvatima i
opstrukcijom vrata mokra¢nog mjehura, dok su u muskaraca mladih od 50 godina IMS vrlo
rijetke i uglavnom povezane s abnormalnostima mokra¢nog sustava. Stoga se sve IMS u
muskaraca svrstavaju u skupinu kompliciranih IMS (1). Komplicirane IMS ¢esti su razlog
hospitalizacije s ve¢om moguénoscu razvoja sepse i septickog Soka i veliki su uzrok morbi-
diteta, mortaliteta i povecanih tro§kova unutar zdravstvenog sustava (2,3).

Od velikog je znacaja za zbrinjavanje bolesnika s kompliciranom infekcijom mokraénog
sustava u¢inkovitost antimikrobne terapije, posebice danas kad problem predstavlja nastanak
i Sirenje patogena otpornih na lijekove (3). Porastom prevalencije infekcija sojevima entero-
bakterija koje proizvode beta-laktamaze prosirenog spektra (ESBL), doslo je do porasta pri-
mjene karbapenemskih antibiotika; od svih beta-laktamskih antibiotika, karbapenemi imaju
najsiri spektar djelovanja, pa se stoga smatraju lijekom izbora kod teskih i kompliciranih
infekcija. Medutim, dugoro¢nom povecanom primjenom karbapenema doslo je do razvoja i
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Sirenja multirezistentnih bakterija te povecanja relativnog rizika za nastanak infekcija uzor-
kovanim Gram — negativnim bakterijama otpornim na karbapeneme (2,4). Karbapenem re-
zistentne enterobakterije identificirane su kao ozbiljna prijetnja ljudskom zdravlju i Zivotu
(2,5). Najcesce infekcije uzrokovane karbapenem rezistentnim bakterijama su komplicirane
IMS, te su obi¢no povezane uz pruzanje zdravstvene skrbi od strane zdravstvenih djelatnika.
Smrtnost od infekcija uzrokovanih navedenim patogenima krece se od 20 - 54,3 % (2).

Klebsiella pneumoniae (K. pneumoniae) jedan je od patogena odgovornih za nastanak bol-
nickih infekcija, uklju¢ujuéi pneumoniju, septikemiju, infekcije mokraénog sustava, infek-
cije bilijarnog sustava te apscesa jetre, posebice u imunokompromitiranih pacijenata (4,6).
Soj karbapenem rezistentne K. pneumonie prvi je put opisan 1997. godine te je u to doba bio
jako rijedak uzro¢nih bolesti. Nazalost, trenutno se biljezi epidemijski porast prevalencije
infekcija uzrokovanih ovim sojem u mnogim drzavama i regijama (4,7). Zbog ograni¢enih
mogucnosti lijeCenja i visoke stope mortaliteta, unato¢ razvoju medicine, karbapenem rezi-
stentna K.pneumoniae je i dalje velika javnozdravstvena prijetnja (5).

Glavni mehanizmi nastanka rezistencije na karbapeneme su stvaranje karbapenemaza te
smanjenje propustnosti bakterijske stijenke (7). Osim toga, veliku ulogu u nastanku i razvoju
rezistencije na antibiotike imaju i nesrazmjer izmedu broja pacijenata i zdravstvenog osoblja,
invazivni postupci, ucestala upotreba antibiotika Sirokog spektra te horizontalna transmisija
klonalnih bakterijskih lanaca (5).

Od rizi¢nih ¢imbenika za nastanak infekcije karbapenem rezistentnim sojevima navode se
duzina boravka u bolnici, posebice u jedinicama intenzivnog lije¢enja, zatim mehanicka ven-
tilacija, postojanje traheostome, urinarnog katetera ili nazogastricne sonde, hitne kirurske
intervencije i ostali invazivni postupci (5).

Tako su izolati karbapenem rezistentne Klebsielle pneumoniae vrlo visoko otporni na karba-
peneme, jedan udio njih ima relativno niske minimalne inhibitorne koncentracije (MIK) za
karbapeneme, zbog ¢ega se postavlja pitanje mogu li lijekovi iz ove skupine imati ikakav
terapijski potencijal protiv karbapenem rezistentnih sojeva. Rezultati ispitivanja na Zivotinja-
ma i podaci o ishodima lijeCenja pacijenata pokazuju da karbapenemi zadrZavaju zna¢ajnu in
vitro aktivnost protiv karbapenem rezistentnih sojeva K. preumoniae, s MIK-om od pribliz-
no 4 mg/L. Prema iskustvima klini¢ara takoder je utvrdeno da se terapijska u¢inkovitost kar-
bapenema kod lijecenja infekcija uzrokovanih ovim sojevima povecava kad se kombiniraju
s drugim aktivnim antibiotikom. Rezultati ispitivanja farmakokinetike i farmakodinamike u
humanim studijama u skladu su s gore navedenim opazanjima; velika je vjerojatnost da bi
rezim produljene infuzije visokih doza karbapenema postigao 50% vremena iznad MIK za
izolate karbapenem rezistentne K. pneumoniae s MIK-om do 4 mg/L, ¢ime bi se osiguralo
prihvatljivo trajanje i povoljan ishod lijecenja (7).
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Za sada ne postoje klinicki primjenjivi inhibitori karbapenemaza (8). Danas se kao lijek
izbora kod lijecenja kompliciranih infekcija mokraénog sustava uzrokovanih karbapenem
rezistetnom K. pneumoniae navodi meropenem/vaborbaktam (2).

Kao najbitnija mjera sprjecavanja rezistencije mikroorganizama na antibiotike, a time i sprje-
¢avanja pojave teskih infekcija, navodi se prevencija Sirenja mikroorganizama u bolnici ra-
cionalnom primjenom antibiotika i poduzimanjem mjera sprjecavanja Sirenja infekcije (5).

Zakljucak

Infekcije mokra¢nog sustava su jedan od najcescih problema s kojima se pacijenti javljaju
u ordinacije obiteljske medicine. Danas je u svijetu veliki javnozdravstveni problem visoka
stopa rezistencije mikroorganizama na antimikrobne lijekove, a kako bi smanjili razvoj novih
visokorezistentnih sojeva, bitno je racionalno primjenjivati antibiotike vode¢i se postojeéim
smjernicama. Osim toga, bitno je naglasiti i vaznost mjera prevencije Sirenja mikroorganiza-
ma 1 posljedi¢nih infekcija. Prikazom ovog slucaja htjelo se ukazati i na nuznost suradnje i
komunikacije izmedu lije¢nika razli¢itih specijalnosti, a sve za dobrobit pacijenta i cjeloku-
pnog javnozdravstvenog sustava. Odabirom pravih terapijskih metoda i dobrom medusob-
nom suradnjom zdravstvenih stru¢njaka smanjit ¢emo mogucénost selekcije novih visokore-
zistentnih mikroorganizama, pozitivno utjecati na troskove unutar zdravstvenog sustava te
poboljsati ukupnu kvalitetu zivota opée populacije.
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SazZetak

Benigna hiperplazija prostate predstavlja najc¢es¢i dobrocudni tumor kod muskaraca i smatra
se fizioloskim stanjem. Povecana prostata kod nekih pacijenata moze uzrokovati smetnje
mokrenja donjeg dijela mokra¢nog sustava i tada govorimo o bolesti. Odredeni broj paci-
jenata s benignom hiperplazijom prostate razvije i ozbiljnije komplikacije kao S§to su: in-
kontinencija, renalna disfunkcija, urinarna retencija i ucestale urinarne infekcije. Cilj ovog
prikaza je opisati slu¢aj pacijenta s benignom hiperplazijom prostate koji je nakon uvodenja
terapije solifenacin/tamsulozin razvio urinarnu retenciju. Na primjeru ovog pacijenta htjelo
se ukazati na vaznost kvalitetne komunikacije izmedu lijecnika i pacijenta i njen utjecaj na
ishode lijecenja.

Kljuéne rijeci: benigna hiperplazija prostate, infekcije mokraénog sustava, urinarna retenci-
ja, tamsulozin/solifenacin, komunikacija lijecnik-pacijent

Summary

Benign prostatic hyperplasia is the most common benign tumor in men and is considered a
physiological condition. An enlarged prostate gland in some patients can cause lower uri-
nary tract symptoms. In that case we are talking about disease. Some patients with benign
prostatic hyperplasia also develop more serious complications such as: incontinence, renal
dysfunction, urinary retention, and frequent urinary infections. The aim of this review is to
describe a case of a patient with benign prostatic hyperplasia who developed urinary reten-
tion after the introduction of solifenacin/tamsulosin therapy. By this example we wanted to
highlight the importance of good doctor-patient communication and the impact it has on
treatment outcomes.

Keywords: benign prostatic hyperplasia, urinary tract infections, urinary retention, tam-
sulosin/solifenacin, doctor-patient communication

Uvod
Benigna hiperplazija prostate (BPH) predstavlja najces¢i dobro¢udni tumor kod muskaraca i
smatra se fizioloskim stanjem. Karakterizira je umnazanje zlijezdanih i/ili stromalnih stanica
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prostate koje moze dovesti do uvecanja prostate. Povec¢ana prostata kod nekih pacijenata
moze uzrokovati smetnje mokrenja donjeg dijela mokraénog sustava (LUTS) kao $to su:
ucestalo mokrenje, nikturija, urgencija, mokrenje u dva akta, osjecaj nepotpuno ispraznjenog
mokraé¢nog mjehura itd. BPH predstavlja bolest tek onda kada zapocne izazivati simptome.
Ucestalost BPH raste s dobi. Studije su pokazale ucestalost od 8%, 50% i1 80% u cetvrtom,
Sestom 1 devetom desetljeCu zivota. Ipak, klinicke manifestacije BPH odnosno LUTS su
nesto rjede. Tako opstruktivne smetnje mokrenja navodi 25% muskaraca s navrsenih 55 go-
dina te 70% muskaraca s navrSenih 75 godina. Navedene studije pokazuju da je rast prostate
¢imbenik rizika za progresiju LUTS-a, ali volumen prostate ne korelira direktno s tezinom
simptoma (1).

Vecina pacijenata s BPH klinicki se prezentira sa LUTS koje mogu biti manje ili viSe izra-
zene. Ipak, signifikantan broj pacijenata razvije i puno ozbiljnije komplikacije kao §to su:
urinarna retencija, hematurija, renalna disfunkcija, inkontinencija, erektilna disfunkcija ili
ucestale urinarne infekcije (2).

Sve infekcije mokra¢nog sustava (IMS) kod muskaraca smatraju se kompliciranima. MozZe
ih uzrokovati niz patogena, a medu najces$¢ima su Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Proteus mirabilis, Enterococcus faecalis i Staohylococcus Saprophyticus (3). Klinic¢ki se pre-
zentiraju razli¢itim kombinacijama simptoma kao §to su: dizurija, urgencija, ucestalo mokre-
nje, visoka temperatura, zimica, mukla bol i sl. Klinicke manifestacije variraju od asimpto-
matskih IMS preko onih s blazom klinickom slikom, do IMS s teskom klini¢kom slikom i
razvojem komplikacija. Za dijagnozu uz klini¢ku sliku potreban je nalaz urinokulture (> 10*
bakterija/mL). Prema ISKRA smjernicama kod akutne IMS kod muSkaraca sa sustavnim
simptomima prvi lijek izbora je ciprofloksacin u dozi 2x500 mg p.o./dva tjedna. Alternativna
terapija je koamoksiklav 2x1 g p.o./dva tjedna, cefuroksim aksetil 2x500 mg p.o./2 tjedna,
ceftibuten 1x400 mg p.o./2 tjedna, cefiksim 1x400 mg p.o./2 tjedna. Kod IMS sa simptomima
koji odgovaraju bakterijskom prostatitisu antibiotska terapija je ista s tim da nakon prvo linije
(ciprofloksacin) kao alternativa dolazi trimetoprim/sulfametoksazol 2x960 p.o. Kod bakte-
rijskog prostatitisa preporucuje se izabranu terapiju uzimati barem 4 tjedna. Asimptomatske
IMS kod muskaraca se ne lijece (4).

Urinarna retencija (UR) je stanje kod kojeg je otezano ili onemoguéeno praznjenje mokra¢nog
mjehura §to rezultira nakupljanjem rezidualnog urina u mokraénom mjehuru. Razlikujemo
akutnu i kroni¢nu UR. UR mogu uzrokovati brojni ¢imbenici kao sto su: disfunkcija mokrac-
nog mjehura, karcinom prostate, postoperativna suzenja uretre, litijaza te razliCiti lijekovi
kao $to su opioidi, anestetici, bezodiazepini, NSAIR, agonisti alfa receptora i brojni drugi (5).
Medu naj¢es¢im uzrocima UR je BPH. Retrospektivna studija provedena u Francuskoj uklju-
¢ila je sve osobe koje su se javile na hitni prijem zbog UR-a u periodu od sije¢nja 2014. do
prosinca 2016. Od ukupnog broja ispitanika (731) njih 611 je bilo muskoga spola prosjecne
starosti 72 godine. Od toga broja 33% ih je imalo dijagnozu BPH, a 7% infekciju urinarnog
trakta. Gotovo svi pacijenti s BPH su uzimali terapiju (ve¢inom alfa blokatore). Kod gotovo
svih pacijenata na hitnom prijemu je provedena urinarna kateterizacija (6).
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Cilj ovog rada je prikazati pacijenta s BPH i LUTS koji je razvio urinarnu infekciju i akutnu
retenciju urina.

Prikaz slucaja

Pacijent 75 godina, umirovljenik. Javlja se u ambulantu zbog kaslja koji traje tjedan dana.
Iz osobne anamneze saznajemo da je pacijent prije 20 godina operirao karcinom kolona te
je provedena adjuvantna kemoterapija. Zadnja kontrolna kolonoskopija od prije 5 godina
bila je uredna. Jednom godisnje kontrolira tumorske markere (Ca 19-9 i CEA) koji su u gra-
nicama referentnih vrijednosti. Zadnjih 10 godina lijeci se zbog BPH. Do prije tri mjeseca
uzimao tamsulozin, zadnja tri mjeseca po preporuci urologa uzima solifenacin/tamsulozin.
Svakodnevno se bavi tjelesnom aktivnos¢u primjereno dobi.

U razgovoru saznajemo da pacijent kaslje zadnjih 7 dana. Takoder se zali da ucestalije mo-
kri, a i noéu se dize radi mokrenja 3-4 puta. Prema navodima pacijenta nije bilo povisene
temperature, stolica je uredna, apetit dobar, san uredan, osim §to se zbog mokrenja mora
¢escCe ustajati.

Klini¢ki nalaz je bio neupadan. U laboratorijskom nalazu: KKS;DKS;CRP-uredni, PSA 6.2,
u urinu dosta bakterija i sluzi. Telefonski je konzultiran urolog te mu je propisan cipro-
floksacin 500 mg 2x1. Nakon 5 dana pacijent se ponovno javlja u ambulantu i navodi da
posljednja tri dana ima opstipaciju. Zali se na slabiji apetit, negira muénine i povraéanja te i
dalje ucestalo mokri. U klinickom nalazu: Zdrijelo mirno, auksultacijski uredan $um disanja,
trbuh mekan, bez organomegalije, peristaltika ¢ujna. Savjetuje se hidratacija i simptomatska
terapija (planinski ¢aj, Donat Mg, glicerinski ¢epici). Narucen na kontrolu u ambulantu za
2 dana, po potrebi i ranije. Na kontrolnom pregledu pacijent navodi da je i dalje opstipiran.
Apetit slabiji, ne povrac¢a, nema mucninu, afebrilan. Klinicki trbuh na duboku palpaciju bez-
bolan, ali tvrdi u donjem abdomenu. Obzirom da mu simptomatska terapija nije pomogla i
kako nema stolicu zadnjih 7 dana pacijent upucen na Hitni kirurski prijem (HKP). Javlja se
na kontrolni pregled nakon 2 dana s nalazom. 1z nalaza saznajemo da je pacijent na hitnom
prijemu bio klistiran te da mu je u¢injena RTG snimka nativnog abdomena koja je bila ured-
na. Poslan ku¢i uz savjet o dijetalnoj prehrani. Pri pregledu pacijent i dalje nema stolicu, a
navodi i osjecaj napetosti u abdomenu. Usprkos antibiotskoj terapiji unatrag 7 dana pacijent
i dalje ucestalo mokri. Klinicki trbuh je bio izrazito tvrd u donjem abdomenu te je pacijent
ponovno upucen na HKP.

Na slijede¢oj konzultaciji nakon dva dana, iz nalaza koje pacijent prilaze saznajemo da je
obraden na HKP te mu je osim opstipacije, utvrdena i retencija urina te desnostrani pluéni
izljev. U laboratorijskim nalazima utvrdene su visoke vrijednosti CRP-a, uree i kreatinina te
masa bakterija u urinu. Pacijent kateteriziran, diureza 4000 ml urina. CT abdomena uredan,
CT toraksan - desnostrani pluéni izljev uz zadebljanje pleure desno lamelarno. Zbog pleura-
nog izljeva u€injena je torakocenteza, a zbog retencije urina i uroinfekcije pacijent je zadrzan
na promatranju u Dnevnoj bolnici Urologije te je kateteriziran. Otpusten kuci uz preporuku
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urologa da uzima ciprofloksacin 500 2x1 i solifenacin/tamsulozin 1x1. Narucen na kontrolu
urologa za 3 tjedna.

Obzirom na nalaz urologa i uo¢enu nelogi¢nost u terapiji, telefonski smo konzultirali drugog
urologa. Pitanje je bilo zaSto pacijent i dalje treba uzimati solifenacin/tamsulozin ako ima
trajni kateter. Putem telefonske konzultacije saznajemo da navedeni lijek ne treba uzimati jer
je kateteriziran pa njegova primjena nema ucinka, ali i da je jedna od nuspojava tog lijeka
retencija urina.

Rasprava

Kvalitetna komunikacija izmedu lijecnika i pacijenta osnova je medicinske skrbi. Brojne stu-
dije su pokazale da pravovremeno dijagnosticiranje i uspjesno lijeenje bolesti uvelike ovisi i
o odnosu izmedu pacijenta i lijecnika (7,8). Godine 2015. provedena je medunarodna studija
koja je ukljucila 259 pacijenata. Ispitivano je koji stilovi komunikacije lije¢nika najbolje
odgovaraju pacijentima. Pokazalo se da je 93% pacijenata pozitivno reagiralo na afektivni/
emocionalni stil komunikacije (empatija, pozorno sluSanje, utjeSne rijeci), a 85% pacijenata
na komunikaciju usmjerenu na zadatak (samopouzdanje lije¢nika, iznosenje rjesenja). lako je
veéina pacijenata pozitivno reagirala na afektivni stil i komunikaciju usmjerenu na zadatak,
studija je pokazala da su drugi stilovi komunikacije takoder znacajni te da postoje velike
razlike u na¢inu na koji pojedini pacijenti percipiraju uspjeSnu komunikaciju sa svojim lije¢-
nikom. Zakljucak studije je da lijecnik treba usvojiti afektivne vjestine u komunikaciji s pa-
cijentom, ali isto tako treba biti fleksibilan i sposoban prilagoditi se pojedinom pacijentu (9).
U praksi Cesto nije lako posti¢i dobru komunikaciju te se greske dogadaju svakodnevno. U
slucaju naseg pacijenta kvalitetnija komunikacija i iscrpnija anamneza vodile bi nas k $iroj
diferencijalnoj dijagnozi pa bi nakon saznanja o ucestalijem, ali nedovoljnom praznjenju
mokraénog mjehura i mi kateterizirali pacijenta. Nakon uspostave uredne diureze i kontrole
laboratorijskih parametara bio bi upucéen na pregled urologu. Vjerojatno bi se izbjegle dvije
posjete HKP, ranije bi se iskljucila fiksna kombinacija solifenacin/tamsulozin te bi u konac-
nici i pacijent bio zadovoljniji.

Prema ISKRA smjernicama lijek prvog izbora kod akutnog prostatitisa je ciprofloksacin u
dozi 2x500 mg p.o. (4) kojeg po klauzuli HZZO-a mora preporuciti bolnicki specijalist. U
praksi to znaci da pacijentu izdajemo uputnicu A5 (nalaz na komentar) s kojom se on javlja
specijalistu urologu radi preporuke za antibiotsku terapiju. To dodatno produzuje vrijeme
izmedu postavljanja dijagnoze i uvodenja terapije te stvara teret pacijentu.

Istrazivanja su pokazala da stariji pacijenti s BPH imaju ve¢i rizik od razvoja UR uzrokovane
lijekovima. Tome treba pridodati i ¢injenicu da su kod starijih pacijenata ¢e$ce pojave poput
multimorbiditeta, polifarmacije i polipragmazije Sto se sve dovodi u vezu s ¢eS¢im nastan-
kom UR kako akutnog tako i kroni¢nog tipa (10). Brojna istrazivanja pokazuju da usprkos
navodnoj uc¢inkovitosti i sigurnosti kombinirane terapije solifenacin/tamsulozin pacijenti nisu
zadovoljni i ¢esto samoinicijativno prekidaju lijecenje. U jednoj od studija praceno je 176
muskaraca sa BPH i prekomjerno aktivnim mokra¢nim mjehurom (OAB-overactive bladder)
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starosti 45+ godina koji su bili na monoterapiji tamsulozinom te im je uvedena fiksna kombi-
nacija solifenacin/tamsulozin. Nakon godinu dana utvrdeno je da je 75% pacijenata odustalo
od terapije. Kao najces¢i razlozi navode se Stetni dogadaji (35%), nedostatak ucinkovitosti
(33%) 1 pogorsanje simptoma (16%). Od ukupnog broja pacijenata njih 11 je razvilo UR (11).

S druge strane, EUROPA studija pokazuje bolje rezultate. Provedena je retrospektivno i pros-
pektivno u periodu od godine dana nad 589 pacijenata kojima je u terapiju ukljucen solife-
nacin/tamsulozin. Svi ispitanici su prije uvodenja fiksne kombinacije bili na monoterapiji
tamsulozinom bez klini¢ki znacajnog poboljSanja. Zadovoljstvo pacijenata je procjenjivano
veéim brojem upitnika. U periodu od 40. do 52. tjedna od uvodenja terapije klini¢ki znacajne
promjene u smislu smanjenja LUTS prijavilo je 84,6% pacijenata, a 77,1% pacijenata je i
dalje uzimalo terapiju. Vecina tih pacijenata je prijavila i pobolj$anje opée kvalitete zivota,
prihvacanje bolesti, poboljSanje sna i bolje socijalne interakcije. UR je razvilo 0,4% ispi-
tanika (12).

Obzirom na ishode navedenih studija, postavlja se pitanje o potrebi promjene terapije za
BHP kod naseg pacijenta buduc¢i da mu je time smanjena kvaliteta Zivota. U ovom slucaju
pacijent je imao UR i kateter pa nije bilo potrebe za nastavkom uzimanja fiksne kombinacije
solifenacin/tamsulozin.

U svakodnevnom radu lijecnici obiteljske medicine ¢esto susrecu polifarmaciju, polipragma-
ziju 1 multimorbiditete, osobito kod pacijenata starije Zivotne dobi. Zbog toga je nuzno prije
uvodenja novoga lijeka u terapiju revidirati dosadasnju terapiju pacijenta te komorbiditete.

Zakljucak

U ispravnom i pravovremenom dijagnosticiranju i lije€enju pacijenata srediSnju ulogu ima
kvalitetna komunikacija s pacijentom temeljena na afektivnom i individualnom pristupu.
Izuzetno je znacajna i komunikacija izmedu lije¢nika na primarnoj i sekundarnoj razini
zdravstvene zastite koja se niposto ne bi trebala odvijati preko pacijenata.
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Nekomplicirana urinarna infekcija kod dojilje —
prikaz slucaja

Uncomplicated urinary tract infection in breastfeeding women — case report

Cuze Gugi¢ Anamarija', Ivana Bili¢ '?
'"Dom zdravlja Splitsko-dalmatinske Zzupanije
2Katedra za obiteljsku emdicinu, Medicinski fakultet Sveugéilista u Splitu, kontakt: anamarija.c8@gmail.com

Sazetak: Nekomplicirane urinarne infekcije najéesce se javljaju kod Zena i drugi su najcesci
razlog empirijskog propisivanja antibiotika. Posebno rizi¢na populacija ¢ine dojilje, jer zbog
antibiotske terapije treba provjeriti kompatibilnost dojenja s lijekom, kao i nadzirati eventu-
lani razvoj nuspojava kod dojenceta. Iako je ucestalost nuspojava rijetka i ve¢ina antibiotika
je kompatibilna s laktacijom, nije prihvatljiv prekid dojenja te je nuzno pronaci odgovarajuci
antibiotik.

Kljuéne rijeci: nekomplicirana urinarna infekcija, dojilja, antibiotska terapija.

Summary: Uncomplicated urinary tract infections are most commonly occur among women
and are second most common reason for empiric antibiotic therapy. Specific populations are
lactating women, because before prescribing antibiotic we need to check up if they are com-
patible with breastfeeding. We also need to monitor for possible adverse side effects in their
infants. The incidence of side effects is rare and most antibiotics are compatible with brea-
stfeeding, so it is not acceptable to cease breastfeeding and is necessary to find appropriate
antibiotic.

Keywords: uncomplicated urinary tract infections, breastfeeding women, antibiotic therapy.

Uvod

Urinarne infekcije su jedna od naj¢eS¢ih bakterijskih infekcija sa incidencijom oko 60% kod
zena (1). Razlog je u anatomiji mokraénog sustava Zene, jer uzlaz bakterija, tj. upale, lakse
nego kod muskaraca (2). Odnosno, vazan ¢imbenik u pojavi uroinfekcije kod Zena jest upravo
kratka uretra, bez baktericidnih osobina, blizina perianalnog podruéja i ulaza u rodnicu (2).
Gram - negativne bakterije, koje su najces¢i uzro€nici uroinfekcija, a uobicajeni su stanov-
nici crijeva Escherichia coli, Klebsiella pneumonia i Enterobactera erogenes; od gram-po-
zitivnih bakterija naj¢esc¢a je Enterococcus faecalis, a od gljivicnih infekcija najcesca je ona
uzrokovana Candidom albicans (2). Ti crijevni stanovnici vrlo lako iz anusa prelaze do uretre
pa duz uretre u mokraéni mjehur, a zatim duz mokraéne cijevi ¢ak do bubrega. U lokalnoj
obrani organizma Zene od uzroénika infekcije vrlo su vazni dinamika praznjenja mokra¢nog
mjehura, nizak pH mokrace te cjelovitost sluznice mokra¢nog mjehura i mokraéne cijevi

vvvvv

antimikrobnih lijekova tako su druga najcesc¢a indikacija za empirijsku antimikrobnu terapiju
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(3). Cilj lijecenja jest iskorjenjivanje uzro¢nika infekcije te sprjeCavanje njegova povratka,
kako ne bi doslo do Sirenja upale na bubreg tj .do pijelonefritisa (2).

Dojilje pak su zasebna subpopulacija jer sam period trudnoce, intervencije za vrijeme poroda
ili pak babinja ih Cine rizicnom skupinom. Dojenje je izuzetno znacajno kako za majku tako
i za dijete, uzimajauci u obzir nutritivne, imunoloske i socioekonomske prednosti (4). Kako
su stope dojenja u svijetu porasle, tako se i dojilje sa svojim zdravstvenim problemima pojav-
ljaju u svim medicinskim granama. Vise studija je pokazalo da je jedan od razloga preranog
prekidanja dojenja upravo upotreba lijekova jer samim zdravstvenim radnicima nedostaje
adekvatno znanje u planiranju medikamentozne terapije dojilja (4) S obzirom da se lijeenje
uroinfekcije Cesto bazira na antibiotiku, kljucno je znati da je vecina antibiotika kompatibilna
s dojenjem te je izbor dosta Sirok i moze ga se prilagoditi specifiénostima pacijentice.

Prikaz slucaja:
U ordinaciju LOM-a dolazi 32 godisnjakinja zbog smetnji prilikom mokrenja. Inace do sada
zdrava, ne pije nikakve kronicne lijekove.

Anamnesti¢ki saznajemo da je prije 2 i pol mjeseca nakon uredne trudnoce rodila vaginalnim
putem zdravo novorodence, te da trenutno iskljucivo doji. Period babinja je zavrsio prije
mjesec dana, menstruaciju nije dobila. U daljnjem razgovoru saznajemo da je bolove i tezinu
u podruéu male zdjelice osjecala posljednja 2 mjeseca, te da sve to pripisuje postpartalnom
oporavku. Ucestalije mokri jo§ od poroda, ali unatrag 3 dana je primjetila tamniju boju urina,
uz jako neugodan miris. Bol prilikom mokrenja negira. Stolice navodi da su uredne po kon-
zistenciji i uCestalosti, bez patoloskih primjesa. Apetit joj je uredan te je afebrilna. Alergi¢na
je na penicilin.

Fizikalnim pregledom abdomen je mekan, bezbolan, ali prilikom dublje palpacije zdjelice
navodi suprapubicnu bol. Lumbalna sukusija je negativna. Posljednja 3 dana kada bi pila
vece kolicine ¢aja od brusnice i obilno se hidrirala simptomi su bili slabije izrazeni, medutim
¢im bi smanjila unos tekuéine urin bi ponovno poprimio neugodan miris.

Zbog sumnje na urinarnu infekciju bolesnici se napravi laboratorijski test srednjeg mlaza
urina: urin blago zamucen uz pozitivan test leukocitne esteraze i pozitivan test nitrita, a u
sedimentu urina je prisutno 10 leukocita po vidnom polju i nekoliko bakterija.

Postavlja se dijagnoza akutne upale mokraénog mjehura (cistitis).

Izbor lijeka je empirijski, ali prvenstveno ovisi o Cinjenici da je rije¢ o dojilji. U razgovoru
saznajemo da je pred godinu i pol zbog sporadi¢ne urinarne infekcije dobila antibiotik fosfo-
micin koji joj nije pomogao stoga odlu¢no odbija isti. S obzirom da je kompatibilan s doje-
njem i da je prvi lijek izbora prema ISKRA smjernicama (3,6), propisuje se nitrofurantoin od
100 mg (Ninur), 2x dnevno, u trajanju od 7 dana.
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Pacijentica je educirana o vaznosti provodenja op¢ih mjera uz antibiotsku terapiju: opée mje-
re: obilna hidracija, unositi najmanje 1.500 ml vode dnevno, po moguénosti uzimati sok ili
plod brusnice, svakodnevno unositi vitamin C, mokriti svaka 2-4 sata, nastojati se izmokriti
do kraja, popiti dvije ¢ase tekucine prije i poslije spolnog odnosa, pomokriti se nakon spol-
nog odnosa, nositi pamucno, prozracno i ne preusko donje rublje, redovito obavljati higijenu
intimnih podruéja sapunima nizeg pH, tusirati se a ne kupati u kadi, zbog zadrzavanja bakte-
rija, nakon nuzde, osobito nakon stolice, brisati se od simfize prema anusu, dakle od prednje
prema straznjoj strain (2).

Takoder joj je naglaSeno da moze nastaviti s dojenjem, iako lijek moze obojati mlijeko u zuto
ali da je to apsolutno bezazleno i da ne predstavlja opasnost za dijete. Receno joj je ukoliko
nakon 3 do 4 dana ne dode regresije simptoma da se javi na kontrolni pregled, medutim ako
sve bude u redu da je potrebno antibiotik popiti u propisanom period. Peti dan ponovno do-
lazi u ordinaciju LOM-a,vidno uznemirena, navodeci da joj je antibiotik uklonio simptome,
ali da je tre¢i dan lijeCenja njenom dojencetu izbio lagani osip po trupu uz vodenaste stolice.
Zbog navedenih promjena kod djeteta ona jucer niti jutros nije popila svoju dozu lijeka a
danas se njenom dojencetu povukao osip i smanjila koli¢ina proljevastih stolica. Ona dolazi
u ordinaciju pitati jeli potrebno nastaviti s nekim drugim antibiotikom s obzirom da su njene
tegobe u potpunosti nestale nakon samo 3 dana terapije. Telefonski je konzultiran mikorbio-
log koji je savjetovao nakon pet dana napraviti urinokulturu te postupiti prema antibiogramu.
Dogovoreno je da ¢e u tom periodu provoditi opée mjere za prevenciju uroinfekcija, uz obil-
niju hidraciju. Za sedam dana pacijentica donosi nalaze UK koji pokazuje da je urinu prisutna
fizioloska flora.

S obzirom da nisu pronadene uropatogene bakterije ne uvodi se daljnja antibiotska terapija te
se preporuca drzati opéih mjera za prevenciju uroinfekcija.

Rasprava

Mlada, do sada zdrava Zena je dosla u ordinaciju LOM-a zbog tegoba od strane urinarnog
trakta, te joj je temeljem klinicke slike i laboratorijskih nalaza potvrdena dijagnoza akut-
nog cistitisa. Prema ISKRA nacionalnim smjernicama za dijagnostiku i lijecenje uroinfekcija
ukoliko je rije¢ o mladoj Zeni sa sporadi¢nom infekcijom nije potrebno raditi urinokulturu
jer je uzroénik lako predvidiv (3). Ukoliko se pak ona uradi signifikantnom bakteriurijom se
smatra ona >10° bakterija/mL (3).

Izbor antibiotika je bio empirijski izmedu fosfomicina i nitrofurantoina. Americko infek-
tolosko drustvo ima sliéne smjernice ali naglasava da je fosfomicin inferioran u odnosu na
druge antibiotike (1). Kako je pacijentica zbog loSeg iskustva pred godinu dana sa fosfomici-
nom, istog odbila, odlucili smo se za nitrofurantoin. Uzela se u obzir ¢injenica da Zena doji,
te je provjerena njegova kompatibilnost s laktacijom (Tablica 1). Potvrdeno je da je rije¢ o
sigurnom lijeku, koji se u malim koli¢inama izlu¢uje u maj¢ino mlijeko (5). Napomena je
bila da moze u zuto obojati urin, suze i mlijeko ali bez klinickog znacaja, na §to je pacijen-
tica upozorena (5) Vazno je naglasiti da za lije¢enje nekomplicirane urinarne infkecije kod
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dojilja nema randomiziranih kontroliranih studija koje dokazuju efikasnost terapije a ujedno
i nistetnost za dojence. Dobiveni rezultati su ekstrapolirani iz studija o drugim populacijama
i prikazima slucajeva. Izbor terapije ovisi o smjernicama pojedinih drustava kao i individu-
alnim osobinama dojilje (1).

Ponovni dolazak u ordinaciju je bio zbog nepovoljne reakcije dojenéeta na antibiotik. lako
studije navode da vecina antibiotika kod dojencadi moze dovesti do pojacane crijevne peri-
staltike, uz blagu dijareje, kolike i uznemirenost, ovi se znakovi ne smatraju klinicki znacaj-
nim i ne zahtjevaju tretman (5). Smatra se da je to jedna neugodnost koja je prolazna i da nije
potrebno prekidati dojenje a ni lije¢enje (5). Unato¢ preporuci za ustrajnost u terapiji, zbog
starosti djeteta i pojave blagog osipa, prekinuto je antibiotsko lijecenje. Kako su majc¢ine uri-
narne tegobe u potpunosti nestale, poradi reakcije djeteta odlucile smo u dogovoru s mirko-
biologom prestati s antibiotikom, te uciniti kontrolnu urinokulturu s ciljem otkrivanja eventu-
alne latentne infekcije. Dolaskom nalaza urinokulture potvrdeno je da je infekcija eradicirana
stoga nije bilo potrebno nastaviti s lije¢enjem, nego su preporucene opée preventivne mjere.

Zakljucak

Urinarne infkecija kod dojilja su Ceste i nerijetko zahtjevaju primjenu antibiotske terapije.
Odabir antibiotika uvijek treba prilagoditi potrebama majke i dojenceta, a kako je njihov
izbor dosta Sirok, prekid dojenja ili pauza od istog za vrijeme lijeCenja su rijetko potrebne.
Duznost lijecnika je zastititi dojenje tako $to ¢e pronac¢i odgovarajuci lijek tj antibiotik koji
neée ometati laktaciju. Uz sluZbene prir¢nike i udzbenike, postoje brojne mrezne platforme
(poput e-lactancia, LactMed i sl) s najnovijim znanstveno utemeljenim informacijama gdje
se moze provjeriti kompatibilnost lijeka s dojenjem
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Tablica 1. Popis relevantnih izvora informacija za provjeru kompatibilnosti lijeka tj antibiotika
sa dojenjem (4)

Table 1. List of relevant sources of information for checking the compatibility of a drug or
antibiotic with breast-feeding (4)

Resource name [Ref.] Resource type

American Academy of Pediatrics Website: http://www2.aap.org/breast feeding/sectionOnBreastfeeding. html
Breastfeeding Initiatives [101]

Toxicology data network [102] Website: http://toxnet.nlm.nih.gov/newtoxnet/lactmed. htm

Medications and Mother's Milk, 2014 [103] Textbook

Drugs in Pregnancy and Lactation, Textbook

ed. 10 [17]

World Health Organization [104] Website: http://www.who.int/maternal_child_adolescent/documents/55732/en/

125



126



RAZNO




Odrzivi razvoj unaprjedenje kvalitete rada u
obiteljskoj medicini Hrvatske
Substantial development of quality improvement in Family Practice

in Croatia

Prof.dr.sc. Hrvoje Tiljak, dr. med. Specijalist opée medicine !

! Specijalisti¢ka ordinacija obiteljske medicine Prof.dr.sc. Hrvoje Tiljak, dr. med., spec. opée medicine 10000
Zagreb, Karamanov prilaz 4 tel 6674 391 htiljak@gmail.com

Interes za procjenu kvalitete rada u djelatnosti obiteljske medicine javlja se ve¢ na samom
pocetku stvaranja specijalnosti opce/obiteljske medicine. U modernom smislu pojavljuje se
u posljednjem desetlje¢u proslog stoljeca osnivanjem Europske radne grupe za kvalitetu u
obiteljskoj medicini EQuiP-a, dana$njeg European Society for Quality and Safety in Family
Practice (EQuiP). Interes europskih lije¢nika obiteljske medicine u to vrijeme usmjeren je
na izradu preporuka, smjernice i standarda kvalitete. Postoji teznja da se ustanovi europ-
ska standardna praksa obiteljske medicine koja bi se promovirala na medunarodnom planu.
Ubrzo postaje jasno da je to nemoguca misija. Ekonomski uvjeti, zdravstvene potrebe sta-
novni$tva, organizacija zdravstvenih sustava i podjela rada medu zdravstvenim djelatnicima
u mnogome se razlikuje ako se promatraju razlicite drzave Europe. Kulturna raznolikost
Europe, koja je prisutna u usporedbi izmedu drzava kao i unutar pojedinih drzava, rezultira
u daljnjem raslojavanju optimalne ponude u djelatnosti obiteljske medicine. Sve to rezultira
orijentacijom ka slojevitoj organizaciji premirane zdravstvene zastite, a osobiti obiteljske
medicine. Pozeljne su ordinacije raznolike ponude i djelokruga, a sve u skladu sa zdravstve-
nim potrebama populacije za koju skrbi. Tako se dozvoljava bazi¢na oprema i osposoblje-
nost tima obiteljske medicine, ali se ne odustaje od razvoja i uvodenja novih tehnologija u
djelatnost obiteljske medicine. Govori se o unaprijedenu kvalitete rada, kontinuiranom radu
na usavrsavanju i unaprjedivanju rada svih djelatnika u obiteljskoj medicini. Manje napredne
ordinacije unaprjeduju svoj rad, a one napredne ne ¢ekaju da ih drugi stignu nego se razvijaju
dalje. Govori se o totalnoj kontroli kvalitete, rukovodenju kvalitetom rada, centrima eksper-
tnosti i stupnjevanju kvalitete. Jasno je da postoji izrazena potreba stimuliranja takvog nacina
razvoja obiteljske medicine.

Istrazivaci zdravstvenog sustava i ekonomike zdravstva iz tog vremena rano uocavaju eko-
nomske preduvjete daljnjeg njegovanja takvog pristupa. Pomak u Zeljenom smjeru ne moze
se ostvarivati ujednacenim, standardiziranim nacinom nagradivanja za rada zdravstvene
sluzbe. Nagradivanje razvoja po ekonomskim principima ponude i potraznje nije u skladu sa
tada ve¢ tradicionalnim principom europskih drzava u oslanjaju na sveobuhvatno zdravstve-
no osiguranje i solidarnost u rjeSavanju zdravstvenih potreba. RjeSenje se pronalazi u ugova-
ranju zdravstvenih usluga za potrebe definirana populacije se definiranim subjektima zdrav-
stven sluzbe. Nacin na koji se stimulira razvoj zdravstvene sluzbe je placanja koje se bazira
na vise razli¢itih oblika pla¢anja. Tako ugovoreni subjekti u djelatnosti obiteljske medicine
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svoju nagradu za rad, kao i unaprjedenje kvalitete svog rada ostvaraju kroz kombinirane obli-
ke plac¢anja: od definiranih fiksnih iznosa, placanje po broju osiguranika u skrbi do plac¢anja
po usluzi ili paketu usluga. S druge strana organizacijama zdravstvenog osiguranja pruze se
mogucénost stimulacije razvoja izborom koje ¢e usluge ili pakete usluga posebno nagradivati.
Tako uredeni odnosi njeguju se u Europi dugi niz godina.

Prvi nagovjestaj prijetnje tom idilicnom odnosu javlja se u vrijeme prelaska u novi milenij.
Rasvjetljavanjem slucaja lije¢nika obiteljske medicine koji je godinama ubijao svoje paci-
jente (poznati sluc¢aj Shipman) doslo je drugacijeg videnja potrebe osiguranja kvalitete rada
u obiteljskoj medicini. Javnost i drzavne institucije zabrinule su se nad ¢injenicom da inace
¢vrsto regulirana medicinska struka godinama nije uocila i intervenirala kako bi se zaustavilo
takvo zlo. Nastalo je nepovjerenje u kvalitetu rada lije¢nika obiteljske medicine i mehanizme
osiguranja (i unaprijedena) kvalitete rada u djelatnosti obiteljske medicine. Nimalo neoce-
kivano razvio se novi pojam koji je postao i odrzao se kao najznacajnije to¢ka u osiguranju
kvalitete rada — pojam sigurnost pacijenta. Moglo bi se re¢i da se bavljenje kvalitetom rada
u obiteljskoj medicini vratilo na pocetak: standardiziranje rada do mjere da je najvaznije
garantirati sigurnost pacijenta.

Zadnja dva desetljeca karakterizira birokratizacija procjene kvalitete rada, uvodenje protoko-
la i izvjestaja kojim osiguravatelji i drzavne institucije procjenjuju kvalitetu rada. Povremeno
se Cini da je sustav usmjeren znacajnije ka otkrivanju greSaka u radu i kaznjavanju, nego
nagradivanju uspjeha i unapredivanju kvalitete rada. U tom duhu pojavio se i dokument
EQuiP-a kojim se naglasava potreba daljnjeg unaprjedivanja kvalitete rada, ali da taj proces
ne treba vezivati uz nagradivanje za rad. Valja uociti da je prethodni dokument EQuiP-na istu
temu naglasio potrebu da se kvaliteta rada treba financijski stimulirati. Zaokret unutra opre-
djeljenja same profesije upozorava na interni motiv za unaprjedenjem kvalitete kao odredni-
com odrzivog razvoja unaprijedena kvalitete rada u obiteljskoj medicini.

Kada se opisani razvoj promatra iz perspektive hrvatske obiteljske medicine moze se uociti
usporeno preslikavanje istog procesa. Standardizirana i uravnoteZena obiteljska medicina s
pocetka 90-tih godina uzdrman je ratnim dogadanjima. Perimilenijski period obiljezava ta-
kozvana privatizacija primarne zdravstvene djelatnost, a promjene u nacinu placanja se sporo
uvode tek u posljednjem desetljecu. Aktualno se moze re¢i da smo dostigli razvoj procjene
kvalitete rada u Europi: kombinirani nacin placanja i birokratizaciju procjene kvalitete rada.
Usporedno s uvodenjem nagradivanja prema ostvarenim rezultatima doslo je i do pojaca-
nog interesa za kontrolom rada i kaznjavanjem ugovornih subjekata. U skladu sa aktualnim
pomacima u shvacanju odrzivog razvoja kvalitete rada koju donosi sama struka obiteljske
medicine (EQuiP) bilo bi dobro preispitati sustav koji je na snazi u Hrvatskoj. U tom smislu
racionalno je razmisliti o reviziji dijagnosticko-terapijskih postupaka (DTP-a) i nacina placa-
nja DTP-a u obiteljskoj medicini. Razmisliti o moguénosti prijenosa u primarnu zdravstvenu
zastitu dijagnostickih i terapijskih intervencije na koje se nedopustivo dugo ¢eka u sekundar-
noj zdravstvenoj zastiti. I kona¢no, poceti primjereno raditi na rjeSavanju nedostatka kadrova
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u primarnoj zdravstvenoj zastiti jer je to polazna osnova i kamen temeljac na kojem se gradi
sigurnost pacijenta.

Kljucéne rije¢i: obiteljska medicina, unaprjedenje kvalitete rada, zdravstvena politika
Keywords: Family medicine, quality improvement, health policy

Summary: Quality assurance movement is present within European Family practice for
many years. Shift from total quality assurance and quality improvement toward patient safety
could be seen during past decades. Bureaucratization of quality control as well as absence of

adequate quality improvement stimulation represent challenge of substantial development of
quality improvement in Family Medicine.
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Paneli bolesnika s kroni¢nim nezaraznim bolestima —
gotovo desetljeCe nakon uvodenja

Irena Tomié¢ Vrbi¢ dr.med., Zoran Maravi¢, dr.med. spec OM

Sazetak: Kroni¢ne nezarazne bolesti danas su vodeci uzrok smrtnosti u svijetu i predstav-
ljaju najvedi dio opterecenja (kadrovskih i financijskih) zdravstvenih sustava. Klju¢na uloga
lijecnika/ica opée/obiteljske medicine u prevenciji i pracenju KNZB prepoznata je u svjet-
skim 1 EU strategijama.

Starenjem populacije, sve veéim optereCenjem zdravstvenih sustava problemom kroni¢nih
nezaraznih bolesti istakla se upravo uloga primarnih lije¢nika koji svojom dostupno$éu, kon-
tinuitetom skrbi predstavljaju najbolji odgovor na postojece izazove.

Inicijativa ruralnih lijenika u osmisljavanju preglednog, svrsishodnog nacina praéenja / bi-
ljezenja prevencije i pracenja kroni¢nih nezaraznih bolesti prepoznata je i od SZO kao inova-
tivno rjeSenje i primjer dobre prakse.

Cilj radionice na kongresu jest polaznicima omoguciti uvid u to kako putem panela kroni¢nih
nezaraznih bolesti unaprijediti skrb o bolesnicima s kroni¢énim nezaraznim bolestima (na
primjeru bolesnika sa Se¢ernom bolesti tip 2).

Kroni¢ne nezarazne bolesti danas su vodec¢i uzrok smrtnosti u svijetu. Prema World Health
Organization Noncommunicable Diseases Progress Monitor 2017** - 70 % smrti u svijetu
2017. godine veze se upravo uz kroni¢ne nezarazne bolesti poput Secerne bolesti, kardio-
vaskularnih bolesti i KOPB-a. Uzrokom su 86 % smrtnosti i 77 % optere¢enja bolestima u
Europi ***. Vode¢i uzroci smrti od kroni¢nih nezaraznih bolesti su: ishemijska bolest srca,
cerebrovaskularna bolest, rak plu¢a, KOPB, rak debelog crijeva, rektuma.****

Nezaobilazna je uloga lije¢nika opce/obiteljske medicine u lijecenju i pracenju kroni¢nih
nezaraznih bolesti. Obiteljski lije¢nik najblizi je i najdostupniji kroni¢énom bolesniku u rjesa-
vanju njegovih potreba. *****

Povecanje broja bolesnika koji boluju od KNZB nasa je svakodnevica. Istovremeno smo
svjesni €injenice kako o svim tim bolesnicima kontinuiranu skrb ne mogu preuzeti konzili-
jarni specijalisti — kako zbog njihovog malog broja ****** tako i zbog ¢injenice da oni mogu
pruziti samo epizodnu skrb.

** http://www.who.int/nmh/publications/ncdprogress-monitor-2017

*** http://www.euro.who.int/__data/assets/pdf file/0019/170155/€96638.pdf?ua=1
**%% http://www.who.int/healthinfo/global_burden_disease/en/

**x%* hitps://hreak.srce.hr/index.php?show=clanak&id_clanak jezik=29990
*xxEE* file:///C:/Users/Korisnik/Downloads/2253-8596-1-PB.pdf
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Jedna od glavnih karakteristika obiteljske medicine je kontinuitet zastite: poznavanje pa-
cijenta i njegovih osobnih i obiteljskih opterecenja bremenom rizika i/ili bolesti. Takoder i
dostupnost upravo tog primarnog lije¢nika/ice.

Upravo poradi toga i Eu prepoznaje vaznost i nezamjenjivu ulogu primarnih lije¢nika (lije¢ni-
ka/ica opée/obiteljske medicine) u prevenciji i kontroli kroni¢nih nezaraznih bolesti******%*,
Pacijenti s arterijskom hipertenzijom, Se¢ernom bolesti tip 2, KOPBom trebaju biti zbrinuti
na primarnoj razini zdravstva, a samo rijetki trebaju biti upuceni konzilijarnom specijalisti.

To nije lak zadatak koji se stavlja pred lije¢nike/ice opée/obiteljske medicine — posebice u
situaciji kada broj posjeta ordinacijama opce/obiteljske medicine raste iz godine u godinu.
Posebice i u situaciji kada raste administrativno opterec¢enje lijecnika/ica obiteljske medici-
ne — kako ono u vodenju medicinske dokumentacije tako i ono “nemedicinsko” — od strane
osiguravatelja i od strane ostalih dionika druStva ( npr. vozaci, oni koji posjeduju oruzje,
bolovanja, Skolske ispri¢nice, oslobodenje od HTV pretplate..)

Nastanak i razvoj panela kroni¢nih nezaraznih bolesti proizasao je upravo iz potrebe da se
bolesniku s kroni¢nom nezaraznom bolesti pruzi kvalitetnija skrb u kratko¢i vremena poje-
dinacne konzultacije.

To nas vraca i na ¢injenicu da je u radu LOM-a vazno sustavno, podrobno i problemu/bole-
sniku orijentirano vodenje medicinske dokumentacije. Upravo vezano na ¢injenicu da LOM
pruza kontinuiranu zdravstvenu zastitu.

Odgovaraju¢a medicinska dokumentacija jedan je od preduvjeta kvalitetnoga rada u obi-
teljskoj medicini.. Kvalitetno i strukturirano uneseni podaci u karton obiteljskoga lije¢nika,
vazna su osnova za planiranje i organiziranje zastite pojedinca, obitelji kao i na drugim razi-
nama zdravstvenoga sustava kao §to su incidencija i prevalencija pojedinih bolesti, razine na
kojima se bolest zbrinjava, postupci ucinjeni u procesu zastite kod LOM, rezultati lijecenja,
uzroci smrti, preskripcija lijekova i s, *¥** %k

Medicinska dokumentacija mora imati: strukturu, sadrzaj, Citljivost te mogucnost efikasnog
pretrazivanja (posebice u okolnostima vrlo ogranicenog i kratkog vremena pojedinacne
konzultacije).

Koliko god u ograni¢enom vremenu konzultacije mozemo predmnijevati kako je medicin-
ska dokumentacija “ manje vazna jer je vaznije pruziti skrb” ipak postoje vazni razlozi i za
precizno vodenje medicinske dokumentacije: ona pokazuje i prikazuje kontinuitet zastite,
zakonom se mora voditi i nuzna je za komunikaciju s kolegom/icom koja u na$oj odsutnos-
ti mora pruziti kontinuitet i sveobuhvatnost skrbi.Dobro vodena medicinska dokumentacija

*kkkkrk World Health Organization. Action Plan for implementation of the European Strategy for the Prevention
and Control of Noncommunicable Diseases 2012-2016. Copenhagen 2012. http://www.euro.who.int/ __data/
assets/pdf file/0019/170155/€96638.pdf?ua=1

#xkxkk4% Clanak ines zelié. ..
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jest i POMAGALO — nama za samoprocjenu, znanstveno istrazivacki rad, planiranje skr-
bi kao i planiranje preventivnih aktivnosti. dobro vodena medicinska dokumentacija jest i
POMAGALO drugima: lije¢niku/ici na zamjeni, pomoc¢ pri financijskoj i stru¢noj kontroli.

Paneli (preventivni, Secerna bolest tip 2, KOPB/ASTMA, arterijska hipertenzija, KV rizik)
omogucuju strukturirano i ujednaceno skupljanje podataka o ¢imbenicima rizika (rizi¢no
ponasanje i rano otkrivanje bolesti), o dijagnozi i na¢inu pracenja, kao i o prevenciji kom-
plikacija KNB.

Paneli KNZB omoguc¢avaju LOM-u sljedece:

+ Sustavno prikazani i brzo dostupni podatci o bolesniku i njegovoj kroni¢noj bolesti.

* Podsjetnik / alarm/ na nesto §to je lako previdjeti u kratkoéi konzultacije.

* Priliku da prilikom upuéivanja konzilijarnom lije¢niku, kolegi/ici na sazet i lako
dohvatljiv na¢in prenesemo §to se do trena upucivanja zbivalo s pacijentom glede te
njegove kronic¢ne bolesti — tako ¢e i konzilijarni lije¢nik mo¢i kvalitetnije odgovoriti
na na§ CILJANI razlog / upit upucivanja.

* Smanjivanje potrebe upucéivanja — postojanje brzog uvida u nalaze prethodnih po-
sjeta daje nam sigurnost da smo poduzeli ono §to je trebalo za naseg bolesnika kao
i priliku da temeljem lako dostupnih podataka brzo planiramo buduce aktivnosti
vezane uz tog bolesnika.

* Priliku da uvidom u panele SVIH nasih kroni¢nih bolesnika planiramo i ostale
zdravstvene mjere koje moZemo poduzeti u okviru svoga rada — rad u maloj grupi,
zdravstveni 0dgoj..

* Priliku za pokazati na mjerljiv nac¢in kako LOM znaju, ho¢e i mogu pratiti svoje
kroniéne bolesnike.

* Priliku za znanstveno-istrazivacki rad.

Povijest panela:
9-2012 —pocetak projekta prve skupne prakse u OM na Breznici (3 tima OM, ruralna praksa ).

U okviru tog projekta sastavni dio bio je panel Secerne bolesti ¢iji je cilj bilo sustavno bi-
ljeZenje i pracenje osoba s DMT2. U suradnji s tvrtkom Vegasoft, kroz licencirani program
Softmed ©.

U travnju 2013. paneli ( preventivni, Secerne bolesti, arterijske hipertenzije, KOPBa) uvr-
Steni su u Novi model ugovaranja s HZZO-om kao dio QI parametara ( indikatori kvalitete).
Panel Secerne bolesti ( kao i ostali ), u inicijalnoj ideji lije¢nika OM koji su ga osmislili, treba
PRVENSTVENO sluziti lak§em/sustavnijem/kvalitetnijem zbrinjavanju konkretnog bolesni-
ka kojeg prati i lije¢i njegov LOM, ali i dati moguénost da se podaci prikupljeni u panelima
mogu koristiti u planiranju zdravstvenih mjera (ne samo pojedinca ve¢ i skupina pacijenata
pa i na populacijskoj razini) kao i u znanstveno-istrazivackom radu.
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Trenutno postojeéi paneli u licenciranim programima koje koriste LOMovi u RH:

Zabiljezeni podaci se za lijeCenje kroni¢nih bolesti koriste po strukturiranom modelu: pre-
vencija i rano otkrivanje bolesti, lijeCenje, rano otkrivanje komplikacija, te analiza kvalitete
zastite. Podaci takoder trebaju biti dostupni ostalim razinama zdravstvene zastite, te se tre-
baju iskoristiti za nacionalne registre. Ovako zabiljezeni podaci temelj su kvalitetnijega rada
lije¢nika, te olakSavaju rad s kroni¢nim pacijentima, kako obiteljskom lije¢niku koji vodi
populaciju, tako i ostalim lijecnicima koji dolaze u kontakt s njegovim pacijentima.

Cilj radionice je upravo prikazati kako se u okviru programa Softmed (tvrtka VEGASOFT)
mogu ostvariti ove mogucnosti panela KNZB na primjeru panela Secerne bolesti.

Cilj radionice je odgovoriti na sljedeca pitanja /koja se svakom LOM-u name¢u u svakodnev-
noj skrbi s bolesnikom koji ima jednu ( ili viSe) kroni¢nih nezaraznih bolesti.
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Utvrdivanje komorbidnosti i multimorbidnosti putem
upitnika o kvaliteti Zivota pacijenata u ordinacijama
obiteljske medicine
Levels of anxiety, depression and quality of life in patients with

comorbidity and multimorbidity in primary care units

Marija Petrov¢ié, dr. med. spec. obit. med. !, Juraj Jug, dr.med. %,
Ivandica Pecek, spec. obit. med. 3, Ivana Babi¢, spec. obit. med. 4, Petra
Pongrac, dr. med. *

! Specijalisti¢ka ordinacija obiteljske medicine, Zagreb, Croatia, mail: lijecnik.marija.petrovcic@gmail.com
2 juraj 2304(@ gmail.com, specijaizant obiteljske medicine
3 ivancica.pecek@gmail.inet.hr, DZ Zagreb zapad
4 jvana.babicdr@gmail.com, Sv. Martin na Muri
5 petrapongrac@yahoo.com, specijaizant obiteljske medicine

Sazetak
Anksioznost i depresija, kao i naruSena kvaliteta zivota, Cest su pratitelj kroni¢nih bolesti.
Buducdi da je broj kroni¢nih bolesti u modernom svijetu u porastu, cilj ovog ispitivanja bio

~~~~~

depresije te kvalitete Zivota bolesnika koji od njih boluju.

Za navedenu procjenu primijenjeni su upitnici FACT-G te HADS na 99 pacijenata iz Cetiri
ambulante opce/obiteljske medicine tijekom studenog i prosinca 2019. Vrijednosti su sta-
tisticki obradene kroz 4 domene upitnika FACT-G i 2 domene upitnika HADS te je pronade-
na ¢vrsta medusobna korelacija Spearmannovim testom.

Bol u ledima (43,43%) te arterijska hipertenzija (40,40%) bile su najcesc¢e pronadene kro-
ni¢ne bolesti, Cesto prisutne kao komorbiditeti (18,18%). Bolesnici s ta dva komorbiditeta
imala su najvecu Sansu da budu depresivni (OR 3,42) i anksiozni (OR 4,77). Stupanj kvali-
tete zivota u sve Cetiri domene je znacajno korelirao sa stupnjem anksioznosti i depresije u
istih bolesnika. Unutar domena kvalitete Zivota upitnika FACT-G, psiholosko zdravlje bilo je
najnize kod bolova u ledima (0,69), socijalno i obiteljsko blagostanje te domena funkcional-
nog blagostanja kod KOPB-a/astme (0,91), a emocionalno blagostanje kod malignih bolesti
(0,46). Razina anksioznosti i depresivnosti nije pokazala porast u starijih bolesnika.

Moguénosti za utjecanje na psiholosko stanje pacijenata u okviru obiteljske medicine su ve-
like. Kvalitetnom komunikacijom, podr§kom, uklju¢ivanjem u skupine oboljelih kao i mul-
tidisciplinarnom edukacijom pacijenata moze se poboljsati njihova kvaliteta Zivota, smanjiti
stupanj anksioznosti i depresivnosti koje se uz njih vezu, poboljsati dugoro¢na uspjesna re-
gulacija bolesti, smanjiti komplikacije primarne bolesti te troskove lijeCenja.
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Abstract

Anxiety and depression, as well as impaired quality of life, are a common companion to
chronic illnesses. The aim of this study was to determine the true correlation between the
six most common chronic diseases, the degree of anxiety, depression and quality of life of
patients among them.

FACT-G and HADS questionnaires were used on 99 patients from four general practitioners
during November and December 2019. The values were statistically analyzed through 4 do-
mains of the FACT-G and 2 HADS questionnaire domain results by Spearman’s test.

Back pain (43.43%) and arterial hypertension (40.40%) were the most commonly found chro-
nic diseases, often present as comorbidities (18.18%). Patients with these two comorbidities
had the highest chance of being depressed (OR 3.42) and anxious (OR 4.77). The quality of
life in all four domains correlated significantly with the level of anxiety and depression in the
same patients. Within the domain of quality of life of the FACT-G questionnaire, psycholo-
gical health was lowest with back pain (0.69), social and family well-being, and functional
well-being with COPD / asthma (0.91), and emotional well-being with malignancies (0.46).
Anxiety and depression levels did not show an increase with aging.

The potential for influence on the psychological status of patients within family medicine
practice is great. Quality communication, support, as well as multidisciplinary education of
patients can improve their quality of life, reduce the level of anxiety and depression associa-
ted with them, improve long-term successful disease management, and reduce complications
of primary disease and treatment costs.

Keywords: anxiety, depression, comorbidities, chronic diseases, quality of life

Uvod

Nasi bolesnici boluju od jedne ili viSe akutnih ili kroni¢nih zaraznih ili nezaraznih bolesti.
Svjetska organizacija nacionalnih koledza i akademskih udruzenja lijecnika opce/obiteljske
medicine WONCA (engl. The World Organisation of National Colleges, Academies and
Academic associations of GP/general practitioners and FP/family practitioners) u definiciji
ima holitisticki pristup bolesniku. Europska mreze istrazivaca u opcoj obiteljskoj medicini
(EGPRN) ima novi koncept definicije multimorbidnosti koji se odnedavna nalazi u osnova-
ma istrazivackih radova u opéoj/obiteljskoj medicini a nastavlja se na spomenuti holisti¢ki
princip. Pretrazivanjem literature devet europskih nacionalnih timova uc¢vrSéena je defini-
cija multimorbidnosti kao bilo koje kombinacije kroni¢ne bolesti s barem jo§ jednom bo-
lesti, akutnom ili kroni¢nom ili s biopsihosocijalnim ili somatskim ¢imbenikom rizika (1).
Dodatne definicije su “dinamika odnosa lije¢nika i bolesnika” ili “ekspertiza LOM-a u otkri-
vanju i pracenju bolesnika s multimorbidnosti” (2,3). U Sjedinjenim Americkim Drzavama
80% troskova lijeCenja odlazi na bolesnike s Cetiri ili viSe kroni¢nih bolesti (4). Istrazivanja
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multimorbidnosti kojih nema mnogo pokazuju potrebu za integrativnim pristupom i opor-
tunisti¢kim probirom u utvrdivanju prioriteta daljnjeg lijeCenja u ambulantama primarne
zdravstvene zastite. Mozemo li to posti¢i i pokuSajem utvrdivanja mogucih komorbiditeta
u multimorbidnosti? Komorbiditet se definira kao postojanje dviju ili vise bolesti koje su
u pravilu uzro¢no povezane (5). Kvaliteta zivota je viSestruka biopsihosocijalna kategorija
koju kroni¢ne bolesti vrlo ¢esto narusavaju. Prognoza trajanja zivota i pogorsanja postojecih
bolesti pogorsava se s komorbiditetima.

vvvvv

u bolesnika koji dolaze u ordinaciju opée/obiteljske medicine sa stupnjem kvalitete njihova
zivota pomocu dvaju upitnika. Na temelju tako ustanovljenih komorbiditeta mogao bi se

......

pokazuju komorbiditet.

Metode

Tijekom studenog i prosinca 2019. godine u 4 razli¢ite ambulante obiteljske medicine, tri
u okviru Doma zdravlja Zagreb Zapad i jedne u Medimurskoj Zupaniji u ambulanti u Sv.
Martinu na Muri, ispitano je ukupno 99 pacijenata pomocu dvaju upitnika koje su mogli sami
ispunjavati ili su odgovarali na pitanja medicinske sestre. Ispitivani su pacijenti oboljeli od
kroni¢nih bolesti slu¢ajnim redoslijedom dolazenja u ambulantu u cilju otkrivanja njihove
kvalitete Zivota te njezine povezanosti s razinom anksioznosti i depresivnosti. Isptivane dija-
gnoze bile su diabetes mellitus, arterijska hipertenzija, kroni¢na opstruktivna plu¢na bolest/
astma, depresija (kontrolna skupina), bol u ledima i maligne bolesti. Primijenjeni validirani
upitnici bili su FACT-G (engl. Functional Assessment of Cancer Therapy - General) koji
obuhvaca ukupno 27 pitanja kroz 4 psiholoske domene: ukupno psiholosko zdravlje (7 pita-
nja), socijalno i obiteljsko blagostanje (7 pitanja), emocionalno (6 pitanja) te funkcionalno
blagostanje (7 pitanja); te HADS (engl. Hospital Anxiety and Depression Scale) koji daje
uvid u razinu anksioznosti i depresivnosti ispitivanih pacijenata kroz ukupno 14 pitanja (7 za
anksioznost i 7 za depresivnost). Upitnici su bili potpuno anonimni. Svaki ispitanik pristao je
na ispitivanje za §to je spreman potpisati sporazumni pristanak.

Sve vrijednosti domena preracunate su u postotke kako bi se mogle medusobno usporedivati.
Za analizu korelacije koriSten je Spearmannov neparametrijski test, dok je udio te njegova
znacajnost kod pojedinih dijagnoza analizirana ANOVA-om te studentovim t-testom.

Rezultati

Prosje¢na dob analiziranih 99 pacijenata bila je 61 godina (raspon: 27 - 90 godina). Izmedu
ordinacija nije bilo znacajnih razlika u postotku analiziranih kroni¢nih bolesti. Razina de-
presije i anksioznosti nije korelirala s dobi (depresija r=0.09, anksioznost r=-0.13). Najéesc¢a
kroni¢na kroni¢na bolest bila je bol u ledima, dok je s malom razlikom druga po ucestalosti
bila arterijska hipertenzija (tablica 1.) Zbog velike ucestalosti analiziran je i broj pacijena-
ta koji je bolovao od obje bolesti. Najstariji su najviSe bolovali od arterijske hipertenzije
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(68 godina), nesto mladi oboljeli od Secerne bolesti te malignih bolesti (60 godina), potom
depresije (58 godina), bolova u ledima (52 godine) te KOPB-a ili astme (51 godina).

Tablica 1. Broj pacijenata oboljelih od pojedine kroni¢ne bolesti*

Kroni€na bolest Broj pacijenata Postotak (%)
Diabetes mellitus 8 8,1
Arterijska hipertenzija 40 40,4
KOPB ili astma 7 7.1
Depresija (kontrola) 18 18,2
Bol u ledima 43 43,4
Maligne bolesti 7 7.1
Arterijska hipertenzija + bol u ledima 18 18,2

*Ukupni zbroj postotaka veci je od 100% jer neki pacijenti boluju od vide bolesti.

Usporedbom rezultata ovisnih o analiziranim dijagnozama, kvaliteta Zivota statisticki znacaj-
no korelira s razinom depresivnosti i anksioznosti u istih pacijenata. Korelacija ima negati-
van predznak jer rezultati upitnika FACT-G pri vrijednosti 100% oznacavaju odli¢no stanje,
dok u upitniku HADS ta vrijednost ozna¢ava izrazito tesku depresiju, odnosno anksioznost
(tablica 2). Takoder, stupanj anksioznosti pokazuje pozitiviu povezanost sa stupnjem depre-
sivnosti (r = 0,6172, p<0,0001), kao §to oboje statisti¢ki znacajno koreliraju s rezultatima
upitnika FACT-G $§to oznacava porast depresije 1 anksioznosti uz snizenje kvalitete Zivota
i obrnuto. Sve domene upitnika FACT-G najnize su u depresiji, no kod ostalih dijagnoza
su varijabilne. Tako je ukupno psiholosko zdravlje najnize kod bolova u ledima, socijalno i
obiteljsko blagostanje te domena funkcionalnog blagostanja najnizi su kod KOPB-a/astme, a
emocionalno blagostanje kod malignih bolesti.

Tablica 2. Spearmanov koeficijent (rS) korelacije izmedu rezultata upitnika FACT-G | HADS*

FACT-G rezultat Depresija (HADS) | Anksioznost (HADS)
Ukupno psiholosko zdravlje -0,6003 -0,5346
Socijalno i obiteljsko blagostanje -0,4565 -0,3591
Emocionalno blagostanje -0,4599 -0,5512
Funkcionalno blagostanje -0,6534 -0,5245

* Sve su vrijednosti statisti¢ki znacajne s p < 0,0001.

Stupanj anksioznosti i depresivnosti, kao i rezultati kvalitete Zivota, bili su najlosiji u depre-
sivnih pacijenata (kontrolna skupina). Usporedujuci druge kroni¢ne bolesti s njima, razine
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anksioznosti i depresivnosti razlikovale su se po pojedinim dijagnozama. Vrijednosti anksi-
oznosti i depresivnosti u pacijenata s bolovima u ledima te arterijskom hipertenzijom bile su
najblize kontrolnoj skupini depresivnih pacijenata. Pacijenti sa Se¢ernom boles¢u pokazuju
znacajnije vise razine anksioznosti od depresivnosti, dok je kod arterijske hipertenzije situ-
acija obrnuta. Bolovi u ledima pokazuju podjednake razine anksioznosti i depresivnosti. Svi
rezultati prikazani su u tablici 3. Omjer $ansi (OR) za depresiju u sluc¢aju da pacijent ima arte-
rijsku hipertenziju i bolove u ledima iznosi 3,42 (CI 1,02-11,49, p<0,05), dok za anksioznost
on iznosi 4,77 (CI 1,33-17,07, p=0,01).

Tablica 3. Prosjek razine anksioznosti i depresivnosti ovisno o dijagnozama*

Kronicna bolest Depresija Kronicna bolest Anksioznost
1. Depresija 0,4285 1. Depresija 0,4593
2. AH + bol u ledima 0,3122 2. AH + bol u ledima 0,3201
3. Bol u ledima 0,2333 3. Diabetes mellitus 0,2857
4. Arterijska hipertenzija 0,2178 4. Bol u ledima 0,2738
5. Maligne bolesti 0,2109 5. KOPB/astma 0,2500
6. Diabetes mellitus 0,1428 6. Maligne bolesti 0,1809
7. KOPB/astma 0,1309 7. Arterijska hipertenzija 0,1678

*Pokrate: AH = arterijska hipertenzija, KOPB = kroni¢na opstruktivna plu¢na bolest.

Tako je ukupno psiholosko zdravlje najnize kod bolova u ledima (0,69 vs. 0,49 za depre-
siju, p<0,0001), socijalno i obiteljsko blagostanje te domena funkcionalnog blagostanja
kod KOPB-a/astme (0,91 vs. 0,76 za depresiju, p=0,31; odnosno 0,82 vs. 0,57 za depresiju,
p=0,05), a emocionalno blagostanje kod malignih bolesti (0,46 vs. 0,51 za depresiju, p=0,68).

Rasprava

Problem zaklju€ivanja o komorbidnosti u multimorbidnosti opisan je u nekim radovima.
Muth i suradnici (6) su na osnovu konsenzusa stru¢njaka postavili principe pristupa paci-
jentu s multimorbidnosc¢u koji su nazvali Arijadnin pristup. Ukratko, prati se kvaliteta zivota
pacijenta ne pokuSavajuéi lijeciti sva njegova stanja nego provoditi trajnu reviziju stanja,
lijekova 1 postupaka te se u prevenciji ograni€iti na moguca i pacijentu prihvatljiva rijesenja.
Konzultacija treba biti o pacijentovom videnju problema te njegove adherencije u kompara-
ciji sa lije¢nikovim videnjem te pronalazenju zadovoljavaju¢eg kompromisnog rjesenja, dok
je odluka na pacijentu. Zanimljiv Zakljucak o najgorem piholoskom zdravlju pacijenata s
bolovima u ledima, gorem ¢ak od depresivnog bolesnika, upuéuje na vaznost pokretnosti kao
definicije piholoskog zdravlja. Opc¢enite mjernice govore o minimalno 150 minuta umjerene
ili 75 minuta intenzivne tjelesne aktivnosti tjedno, a sedentarni nacin Zivota definira se kao
viSe od sedam do deset sati sjedenja na dan (7). Kad govorimo o reumatoloskim bolesti-
ma i multimorbidnosti, najces¢e su kombinacije osteoartritisa s debljinom, hipertenzijom,
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hiperlipidemijom, osteoporozom, Se¢ernom boles¢u i depresijom (8). Simptome musku-
lo-skeletnih bolesti 27% populacije ima povremeno ili trajno (9). U smislu ekonomskog bre-
mena izostanaka s posla i potrosnje lijekova, mukuloskeletne bolesti nalaze se na Cetvrtom
mjestu (10). lako su psiholoske tegobe, novotvorine i kardiovaskularne bolesti ¢es¢i uzroc-
nici privremene nesposobnosti za rad, saznanje da lokomotorne tegobe izazivaju najvise
psiholoskih, socijalnih, obiteljskih i emocionalnih tegoba upuéuje na potrebu intenzivnijeg
interdisciplinarnog tretmana.

U hipertenziji uvijek razgovaramo o hemodinamskoj disregulaciji. Znamo da su promje-
ne sr¢anog minutnog volumena i vaskularnog otpora patoloski procesi koji odrzavaju dalj-
nje oStecenje sr¢ane, bubrezne i ostalih vaskularnih struktura, ali sam nastanak hipertenzije
nam jo$ uvijek izmice. Julius i sur. (11) godinama su provodili pokuse na klinici Ann Arbor
Sveucilista u Michiganu i viSekratno dokazali povecanu simpaticku aktivnost, tzv. hiperkine-
ti¢ko stanje kao osnovu nastanka grani¢ne hipertenzije. Neravnoteza autonomnog Zivéanog
sustava i prevelika simpaticka aktivnost u stabilnoj hipertenziji pak nestaje (12).

Saznanje da se kod hipertonicara razviju mehanizmi obrane krvne Zile od daljnjeg simpatic-
kog poticaja moze se povezati s naSim nalazom vise razine depresivnosti u multimorbiditetu
s hipertenzijom, §to se doima kao da odbijaju daljnju borbu s boles¢u. Za razliku od njih, bo-
lesnici sa SeCernom boles¢u ostaju statisticki znacajno u domeni anksioznih poremecaja (iako
je uzorak premalen za definitivau potvrdu). Pretilost koja se redovno nalazi u Se¢ernoj bolesti
moguci je uzrok depresije (13). Poznato je da debljina povecava simpaticku aktivnost, $to
moze objasniti anksioznost kao najznacajniju karakteristiku li¢nosti dijabetickog bolesnika.
Traje li u¢inak i nakon §to se bolest dalje razvija tek treba potvrditi. Je 1i kod hipertonicara
rije¢ o losijem postizanju zadovoljstva u zivotu zbog saznanja o dozivotnoj ovisnosti o me-
dicini? Definicija o postizanju zadovoljstva u Zivotu kaze da je za postizanje tadovoljstva
u zivotu vazno ispunjenje psiholoskih potreba jedinke u smislu dugotrajnijeg akumuliranja
dnevnih iskustava o vlastitoj moguénosti autonomije, kompetencije i osjecaja povezanosti s
okolinom, $to je ¢ak vaznije i od osobnih karakteristika licnosti (ekstrovertnosti, komunika-
tivnosti, savjesnosti, objektivnosti, energi¢nosti, osjecajnosti ili neuroti¢nosti, rastresenosti,
nepovjerljivosti, defetizma, samozivosti, lijenosti itd.). (14)

Kardiovaskularni ¢imbenici rizika i niska edukacija su i glavni ¢imbenici rizika za razvoj
demencije. Rezultati prospektivne Roterdamske studije su pokazali da se oko Cetvrtina do
tre¢ina sluc¢ajeva demencije potencijalno moze sprijeciti optimalnom prevencijom ili lijece-
njem kardiovaskularnih ¢imbenika rizika i pobolj$anjem obrazovne sredine (15). Spominjati
demenciju u kontekstu nasih rezultata o depresivnosti kod hipertonicara je u skladu sa sa-
znajnjem da 50% dementnih bolesnika u predleze¢im zdravstvenim stanjima ima i depresiju.
Jedno istrazivanje u obiteljskoj medicini (16) procjenom kvalitete Zivota hipertenzivnih bo-
lesnika s multimorbiditetom WHOQOL-BREF upitnikom utvrdena je loSija kvaliteta zivota
hipertonicara s depresijom u odnosu na hipertonicare s ve¢ preboljelim kardiovaskularnim
incidentom ali bez depresije.
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Rezultat naseg rada koji upucuje na smanjeno socijalno i obiteljsko blagostanje kod osoba sa
bolestima di$nih puteva moguce ima korijen i u zastiti okoline prema potencijalnoj zaraznosti
bolesti disnih puteva dozivljene kasljem kao simptomom. Psihosomatski bi se poremecaj,
koji se povezuje s bolestima disnih putova, time potvrdio.

Depresija Cesto prati tjelesne bolesti, poremecaje sna, dekompenzacije psihoti¢nih poreme-
¢aja i poremecaja licnosti, razvija se nakon dugotrajnog nelije¢enog anksioznog poremecaja
i nakon dugotrajne boli. U 90% samoubojstava starijih osoba prethodno je prepoznata i/
ili lijecena depresija. U nasem upitniku pokazalo se da depresivni bolesnici imaju izrazito
viSe pokazatelje depresivnosti u svim Zivotnim okolnostima i pridruzenim bolestima kao i
socijalnom, obiteljskom, financijskom i emotivnom blagostanju te je objektivno dokazano
da mogu biti kontrolna skupina svim ostalim poremecajima i bolestima. Dokazan je rizik od
udvostrucenja kardiovaskularne smrti bolesnika od depresije, taj se rizik povecava s tezinom
depresije, a neki radovi, za razliku od naseg, govore i o stopi od 75% povratnog depresivnog
poremecaja osoba s dijabetesom (17).

S druge strane, istrazivanje Gabriele Stoppe (18), voditeljice odjela za psihijatriju starije
dobi Europskog psihijatrijskog udruzenja kaze da pretpostavka da normalno starenje moze
dovesti do depresivnog raspoloZenja nije tocna. Zastitni ¢cimbenici povecavaju se s godinama
pri ¢emu dobivamo “U” krivulju. Najniza tocka je u srednjim godinama, premda se ¢ini da
je napor tada najveéi. Dobra iskustva se u starijoj dobi lak§e pamte a i smanjuje se negativna
afektivnost poput depresije, anksioznosti, sramezljivosti i ¢ak osjeéaja krivnje (19).

Sve ukazuje na komorbidnost u nekim multimorbidnostima, a ne redoviti tijek zivotnih okol-
nosti te se i nadalje predlaZe lije¢enje nefarmakoloskim (psihoterapijskim) mjerama te anti-
depresivima u ¢emu su nedavna istrazivanja dokazala uc¢inkovitost novijih farmako-terapij-
skih pristupa. Bez obzira na selektivne inhibitore ponovne pohrane serotonina (SIPSS) kao
lijekove izbora, uvodenje kvetiapina (uz postivanje HZZO smjernica), duloksetina ili mirta-
zapina moze biti brzo i1 u¢inkovito rjeSenje u slucaju izostanika odgovora na lijeenje (20).

Logican Zaklju€ak o najniZoj stopi emocionalnog zdravlja kod bolesnika sa malignim bo-
lestima nije neoc¢ekivan, ali je neoc¢ekivano da su npr. razine socijalnog ili obiteljskog bla-
gostanja nize kod osoba a bolom u ledima ili hipertenzijom u odnosu na osobe s malignom
boleséu, $to upucuje na moguénost ¢ovjecanstva da poveca socijalnu i obiteljsku podrsku
takvim bolesnicima te se kod njih ne primjecuju povecana depresivnost ni anksioznost u
odnosu na ostale kroni¢ne bolesti pri ¢emu su dokaz broj jedan depresivni bolesnici kao
kontrolna skupina.

Zakljucak

Sve istrazene kroni¢ne bolesti mogu se povezati s odredenim stupnjem anksioznosti i depre-
sije kao i naruSenosti kvalitete Zivota oboljelih prilikom ¢ega porastom broja kroni¢nih bo-
lesti u pojedinaca raste i ova povezanost. Posebice je primijecena povezanost depresivnosti i
losijeg emocionalnog i socijalnog funkcioniranja kod osoba sa bolovima u ledima i statisticki

141



znacajno u osoba sa poviSenim arterijskim tlakom. U daljnjem radu ove spoznaje mogu po-
moc¢i ekspertizi ijecnika specijalista primarnog kontakta u odluci o principima lijecenja tih
bolesnika.
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Sazetak: Dijagnosticki i terapijski pristup poremecajima glasa je kompleksan problem
koji povremeno izaziva nedoumice u odabiru najadekvatnijeg tretmana ovoga poremeéaja.
Poremecaji glasa javljaju se u svim zivotnim dobima, oba spola, neovisno o opéem zdravstve-
nom i socijalnom statusu. Postoji niz razli¢itih patoloskih stanja koje izazivaju poremecaje
glasa. Izmedu ostalih mogu biti posljedica kongenitalnih malformacija, upalnih promjena,
benignih i malignih tumora, neuroloskih, pulmonalnih, endokrinih i imunoloskih poremeca-
ja, ali i posljedica uzimanja razli¢itih lijekova i psihi¢kih tegoba. Vise od polovice pacijenata
s poremecajima glasa koji su pregledani kod specijaliste otorinolaringologa-fonijatra imaju
benigne promjene na glasnicama. One mogu biti: papilomatoze grkljana, hiperkeratoza, vo-
kalni noduli, ciste, polipi, vaskularne malformacije, pseudociste, nodusi vezani uz autoimune
bolesti (tzv.bamboo nodes), granulomi vokalnih nastavaka, Reinkeovi edemi i postintubacij-
ski granulomi. Neke benigne promjene (mekani vokalni noduli, vokalni noduli djecje dobi)
glasovna rehabilitacija prvi je izbor u lijecenju, dok ostale gore navedene benigne promjene
primarno zahtijevaju kirursko lije¢enje, nakon ¢ega slijedi postoperativna glasovna rehabili-
tacija, jer je kirurski operirana glasnica sklona ponovnom nastanku glasovnog poremecaja.

Materijali i metode: U naSem istrazivanju obradili smo 50 pacijenata sa benignim pro-
mjenama glasnica kojima smo uéinili videostroboskopiju, akusti¢ku analizu, GRBAS, VHI,
aerodinamske testove prije i poslije glasovne rehabilitacije. Rehabilitacijski postupak je tra-
jao izmedu 3 do 6 mjeseca, a ukljucivao je dijafragmalno disanje, pronalazak i impostaci-
ja idealnog glasa, otklanjanje negativnih vokalnih ponaSanja, prevencija razvoja negativnih
kompenzacijskih mehanizama, postizanje maksimalne kontrole nad glasom i dugovjecnosti
u produkciji glasa. 33 pacijenata su primarno rehabilitirani glasovnom rehabilitacijom, a kod
17 pacijenata glasovna rehabilitacija je provedena nakon kirurskog zahvata na glasnicama.

Rezultati: Ukupno je bilo 48 Zena i 2 muskarca u dobi od 17 do 50 godina. Prosje¢na dob
ispitanika je 35 godina. Najcesc¢a benigna promjena medu ispitanicima bili su jednostrani ili
obostrani mekani vokalni noduli (33), ciste (5), polipi(3), tvrdi vokalni noduli (6), RE(3).
Videostroboskopija pokazuje, da se nakon 3-6 mjeseci glasovne rehabilitacije mekanih vo-
kalnih nodula, voklani noduli vi$e nisu vidljivi, GRBAS i akusticka analiza su u znatnom
poboljsanju. VHI se kretao od u prosjeku od 31 u prerehabilitacijskom do 15.88 u postreha-
bilitacijskom periodu, §to takoder pokazuje zna¢ajno poboljsanje kvalitete glasa.
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Rasprava: Glasovna rehabilitacija je proces omogucéavanja, opremanja ili stjecanja kapa-
citeta, odnosno “popravak” glasa ili vracanje u pocetno, normalo stanje. To ukljucuje pro-
ces izgradnje i jacanja glasa da bi se zadovoljile specificne potrebe, koje se razlikuju kod
glasovnih profesionalaca i neprofesionalaca. Ciljevi glasovne rehabilitacije su: pronalazak
i impostacija idealnog glasa, prevencija razvoja negativnih kompenzacijskih mehanizama,
postizanje maksimalne kontrole nad glasom i dugovjecnosti u produkciji glasa. Rezultate
naseg istrazivanja smo usporedili sa slicnim istrazivanjima uspjeSnosti rehabilitacije glasa
i nali sli¢ne rezultate uspjesnosti rehabilitacije. Takoder, sva istrazivanja potvrduju vaznost
pravovremene dijagnostike i glasovne rehabilitacije poremecaja glasa. Izuzetno je vazno
striktno pridrzavanje preporuka i algoritama postupanja kao preduvjeta uspjesnog lijecenja.
Jednoobraznost algoritama omogucuju ujedno i usporedivanje istrazivanja iz razlicitih insti-
tucija a ¢ija je tema ova klinicka problematika.

Zakljucak: Promuklost, kao osnova, glasovne patologije utjece na bio-psiho-socijalne as-
pekte kvalitete Zivota svakog pojedinca. Zbog ozbiljnih osobnih, ekonomskih i socijalnih
posljedica na zivot, preporuca se ve¢ kod pojave prvih simptoma poremecaja glasa kao §to
su vokalni zamor, pojava hrapavosti i Sumnosti te “pucanje” glasa uputiti pacijenta da daljnju
dijagnostiku. Glasovna rehabilitacija u zna¢ajnoj mjeri poboljSava kvalitetu glasa i zivota
kod bolesnika s benignim promjenama na glasnicama. Za uspjesan terapijski rezultat potreb-
no je strogo se pridrzavati algoritama postupaka kod ovih bolesti, te bliska suradnja otorino-
laringologa-fonijatara i logopeda.

Kljuéne rijeéi: promuklost, glasnice, benigne promjene, glasovna rehabilitacija

Abstract: The management of patients presenting with voice disorders is complex and often
controversial. The causes are often multifunctional and cannot always be fully described
in anatomical or functional terms. More than half of these patient have benign vocal fold
changes (Hyperkeratosis, Reinke’s oedema, vocal fold nodule, polyps, cyst, granuloma etc)
and their treatment is often a combination of conservative and surgery procedures. Theo goal
of the voice treatment is to maximize vocal effectiveness given the existing disorder and to
reduce the handicapping effect of the voice problem. Thea aim of this study was to analyse
voice changes in a group of dysphonic patients affected by benign vocal fold lesions, evalu-
ated with a multidimensional protocol before and at the end of voice therapy. Fifty patient,
48 females and 2 males were enrolled and each patients had voice therapy for 3-6 months.
Protocol included self-assessment measures and videostroboscopic, perceptual, acrodynamic
and acoustic ratings. Significant improvement was invisible in videostroboscopic examina-
tion, Jitt%, NHR and VHI score. We compared our results with result in previous similar
investigation. We can conclude as some other authors that speech therapy may be effective
in treatment these lesions and improve quality of live. Speech-language pathologist have an
essential role in the management of patients with voice disorders. After the interdisciplinary
team of the otolaryngologist-phoniatrics and speech-language pathologist an patient, beha-
vioural voice treatment may be recommended for a number of reasons.

Keywords: dysphonia, vocal fold, benign lesion, specch therapy
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Sensitization in allergic rhinitis in school children
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Sazetak
Cilj rada je ispitati senzibilizaciju na inhalacijske alergene u Skolske djece s alergijskim rini-
tisom te njegovu udruzenost sa simptomima astme i atopijskog dermatitisa.

Metode: U ispitivanje je uklju¢eno 80-ero djece iz Medimurske Zupanije u dobi od 10. do 14.
godina Zivota sa simptomima alergijskog rinitisa.

Dijagnoza atopijskih bolesti postavljena je na temelju osobne i obiteljske anamneze, klinicke
slike, laboratorijskih nalaza te koznog testiranja izvedenog prick metodom.

Rezultati: Prema spolu znacajno je viSe oboljelo muske djece (N= 52; 65.0%). Kod 47.5%
(N=38) djece nadena je udruzenost sa simptomima astme, a kod 23.75% (N=19) sa simpto-
mima atopijskog dermatitisa. Kod 13.75% (N=11) su bili prisutni simptomi sve tri atopijske
bolesti (astma, alergijski rinitis i atopijski dermatitis).

Od inhalacijskih alergena 86.25% (N=69) ispitanika je bilo senzibilizirano na alergen grinje,
53.75% (N=43) ispitanika na alergen ambrozije, 40% (N=32) ispitanika na pelud trava a
21.25% (N=17) na pelud stabala.

Zakljucak: Podaci pokazuju da senzibilizacija na alergen grinja ima vaznu ulogu u aler-
gijskom rinitisu. Kod veéeg broja ispitanika nadena je udruzenost sa ostalim atopijskim
bolestima.

Kljuéne rijeci: alergijski rinitis, senzibilizacija, inhalacijski alergeni

Summary

Aim of the study was to examine the sensitization on inhalant allergens in school children

with allergic rhinitis and his association with asthma and atopic dermatitis.

Methods: The study was undertaken in the Medjimurje region. A total of 80 children with
symptoms of allergic rhinitis participated in the study, aged 10 to 14 years old.

The diagnosis was made on personal and family history, physical examination of the patient,
skin prick tests and laboratory parameters.
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Results: According to gender, male children are significantly more affected (N= 52; 65.0%).
In 47.5% (N=38) of children allergic rhinitis was linked to asthma, in 23.75% (N=19) of chi-
ldren to atopic dermatitis and in 13.75% (N=11) of children to asthma and atopic dermatitis.

Hypersensitivity to the inhalant allergens was found as following: 86.25% (N=69) of chil-
dren on house dust mites, 53.75% (N=43) of children on ragweed, 40% (N=32) of children
on grass polen and 21.25% (N=17) of children on tree polen.

Conclusion: our data suggest that sensitisation on house dust mite has important role in deve-
lopment of allergic rhinitis. Most children have allergic rhinitis linked to other allergy.

Keywords: allergic rhinitis, sensitisation, inhalant allergens

Uvod

Alergijski rinitis je upalna bolest nosne sluznice koja se najcesce javlja u djecjoj dobi te
predstavlja rastuci globalni zdravstveni problem. Prevalencija u razvijenim zemljama svijeta
doseze i do 40% u djecjoj dobi, te je u stalnom porastu. Podaci za nasu zemlju govore za
prevalenciju simptoma alergijskog rinitisa do 20% (1-5). Alergijski rinitis znacajno utjece
na kvalitetu Zivota i ¢cimbenik je rizika za razvoj astme (6). U oko 80% slucajeva alergijski
rinitis se razvije do dvadesete godine zivota, a kod 80-90% djece simptomi prelaze u odraslu
dob (7). Zbog epidemioloske povezanosti, zajednickih rizi¢nih ¢imbenika, slicne imunopato-
logije te sli¢nog terapijskog pristupa zajedno sa astmom ¢ini alergijski sindrom jedinstvenih
disnih puteva (8). Zbog navedenog je potrebno provesti dijagnosticke postupke za dokaz
astme 1 alergijskog rinitisa bez obzira radi kojih se simptoma bolesnik javlja lije¢niku.

Prema medunarodnim ARIA (Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma) smjernicama aler-
gijski rinitis je sindrom obiljezen imunoloski uzrokovanom (najces¢e IgE ovisnom) upalom
nosne sluznice nakon izlaganja odredenim alergenima. Najces¢i pokretaci alergijske reakcije
u sluznici nosa su inhalacijski alergeni poput alergena grinje, peludi trava, stabala i koro-
va, plijesni i alergeni zivotinja. Alergeni iz hrane ili lijekova su rijetko pokretaci alergij-
ske reakcije.

Simptomi su rinoreja, opstrukcija i svrbez nosa, kihanje i postnazalni drip a vrlo Cesto ga pra-
te simptomi alergijskog konjunktivitisa (8). Moze se klasificirati temeljem trajanja simptoma
bolesti (intermitentni, perzistentni) ili temeljem tezine klinicke slike (blagi, umjereni, teski).

U lijecenju bolesnika vaznu ulogu imaju edukacija bolesnika i obitelji, primjena mjera pri-
marne prevencije (izbjegavanje alergena, mjere kontrole okolisa), nespecificnih mjera lije-
cenja (toaleta nosa fizioloskom otopinom), primjenom simptomatske terapije (dekongesti-
vi — kratkotrajna primjena u odraslih), farmakoterapije te primjenom specificne imunotera-
pije. Specificna imunoterapija je etioloska terapija kojom se moze modificirati imunoloski
odgovor na alergene (postici tolerancija) te utjecati na tijek razvoja alergijskih bolesti (npr.
razvoj astme u bolesnika s alergijskim rinitisom). Lijekove koji se primjenjuju u lijeCenju
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alergijskog rinitisa mozemo podijeliti u nekoliko temeljnih skupina: stabilizatori mastocita
- kromoni, antihistaminici (lokalni i sistemski), antileukotrijeni i1 kortikosteroidi (lokalni ili
tzv. intranazalni i sistemski) (9).

Cilj rada
Cilj rada je ispitati senzibilizaciju na inhalacijske alergene u Skolske djece s alergijskim
rinitisom te njegovu udruzZenost sa simptomima drugih atopijskih bolesti (astma, atopijski
dermatitis).

Metode rada
U ispitivanje je ukljuceno 80-ero djece iz Medimurske Zupanije u dobi od 10. do 14. godina
zivota sa simptomima alergijskog rinitisa.

Djeca s verificiranim simptomima alergijskog rinitisa koja dotad nisu bila alergoloski obra-
dena, upucena su na alergolosku obradu. Kozno alergolosko testiranje izvedeno je metodom
uboda (engl. prick kozni test) na 6 inhalacijskih alergena (alergen grinje, peludi stabala, pe-
ludi trava, ambrozija, dlaka Zivotinja i Cetinari). MjeSavine peludi izabrane su prema pelud-
nim kalendarima naSeg podrucja. Kao referentne vrijednosti za procjenu reaktivnosti koze,
u usporedbi s reakcijom na specificni alergen, koristene su kontrolne otopine. Kao pozitivna
kontrola koristena je otopina histamina HCI u koncentraciji od 10 mg/ml. Kao negativna kon-
trola u uporabi je bila 50%-tna otopina glicerola u fizioloSkoj otopini. Prick kozni test izvrSen
je standardiziranom lancetom kroz kapljicu alergenskog pripravka nakapanog na volarnoj
strani podlaktice u razmacima od najmanje 3 cm. Ubod lancetom je ucinjen pod kutom od
90°. Kozna reakcija (urtika) o€itana je nakon 20 minuta: izmjeren je najveci promjer urtike
(D), zatim i promjer urtike okomit na najveci promjer (d), te izracunata srednja vrijednost
[(D+d)/2]. Srednji promjer urtike 3 i viSe mm s okolnim crvenilom procijenjen je kao pozi-
tivni kozni test (KT+), a manji od 3 mm kao negativni kozni test (KT-) (3).

Dijagnoza atopijskih bolesti postavljena je na temelju osobne i obiteljske anamneze, klinicke
slike, laboratorijskih nalaza te koznog testiranja izvedenog prick metodom.

Rezultati su prikazani graficki. KoriStena je deskriptivna statistika za opis karakteristika va-
rijabli pojedinih ispitivanih skupina, a podaci kategorijskih varijabli prikazani su kao broj te
proporcija (%).

Rezultati

Prema spolu znacajno je vise oboljelo muske djece (N= 52; 65.0%) (Slika 1). Kod 47.5%
(N=38) djece nadena je udruzenost sa simptomima astme, a kod 23.75% (N=19) sa simpto-
mima atopijskog dermatitisa. Kod 13.75% (N=11) su bili prisutni simptomi sve tri atopijske
bolesti (astma, alergijski rinitis i atopijski dermatitis) (Slika 2). Od inhalacijskih alergena
86.25% (N=69) ispitanika je bilo senzibilizirano na alergen grinje, 53.75% (N=43) ispitani-
ka na alergen ambrozije, 40% (N=32) ispitanika na pelud trava a 21.25% (N=17) na pelud
stabala (Slika 3).
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Rasprava

Prema rezultatima naSe studije znacajno je viSe oboljelo muske djece (N= 52; 65.0%).
Rezultati su u skladu s rezultatima veéine drugih studija provedenih u svijetu (10,11). Razlozi
ove razlike medu spolovima nisu dobro poznati, iako postoji hipoteza da je razlika uvjetova-
na spolnim hormonima (10).

Kod gotovo polovice ispitanika nadena je udruZenost sa simptomima astme, a kod gotovo
Cetvrtine ispitanika sa simptomima atopijskog dermatitisa, $to je u skladu s drugim istrazi-
vanjima (12,13).

Senzibilizaciju na inhalacijske alergene ispitali smo koznim alergoloskim ubodnim (skin
prick) testom. Iz rezultata je vidljivo da u djeca sa simptomima alergijskog rinitisa senzibi-
lizirana na inhalacijske alergene, medu kojima najvazniju ulogu imaju alergeni grinja kuéne
prasine (D.pteronyssinus i D.farinae) (86.25%; N=69 ispitanika). Uz grinju, vaznu ulogu za-
uzimaju i alergeni ambrozije (53.75%; N=43), peludi trava ( 40%; N=32 ispitanika) te peludi
stabala (21.25%; N=17 ispitanika).

Sporik i sur. su proveli prospektivnu studiju kojom je dokazano da djeca izloZena visokim
razinama inhalacijskih alergena imaju ve¢i rizik za razvoj senzibilizacije i simptoma astme
(14). U kasnijim studijama je, osim izloZzenosti visokim razinama inhalacijskih alergena, is-
pitivan utjecaj njihove eliminacije na razvoj senzibilizacije. Rezultati ukazuju da u slucaju
provodenja mjera eliminacije alergena u prevenciji atopije dolazi do odgode nastupa senzibi-
lizacije (14). Zbog navedenog preporucuju se mjere eliminacije alergena u prevenciji bolesti
ili smanjenju simptoma bolesti.

Literatura

1.  Munivrana H, Vorko-Jovic A, Munivrana S, Kursar M, Medlobi-Gluhak M, Vlahek P. The pre-
valence of allergic diseases among Croatian school children according to the ISAAC Phase One
questionnaire. Med Sci Monit. 2007 Nov; 13(11):CR505-509.

2. Banac S, Tomuli¢ KL, Ahel V i sur. Prevalence of asthma and allergic diseases in Croatian chil-
dren is increasing: survey study. Croat Med J 2004; 45:721-6.

3. Munivrana H, Vorko-Jovi¢ A, Munivrana S, Kursar M, Medlobi-Gluhak M, Vlahek P. The pre-
valence of allergic diseases among Croatian school children according to the ISAAC Phase One
questionnaire. Med Sci Monit 2007; 13:505-9.

4. Drkulec V, Navratil M, Maloca I, Plavec D, Nogalo B, Turkalj M. The prevalence of allergy
disorders among croatian school children according to the socioeconomic status. Pediatr Allergy
Immunol 2009; 20(Suppl 20):34.

5. Aberle N, Kljai¢-Bukvi¢ B, Bleki¢ M i sur. ISAAC II: Prevalencija alergijskih bolesti u dje¢joj
dobi i rizi¢ni ¢imbenici za astmu na podru&ju Brodsko-posavske Zupanije. Prvi kongres hrvat-
skih alergologa i klini¢kih imunologa s medunarodnim sudjelovanjem. Zagreb: HDAKI; 2009,
str. 21-2.

6. Berger WE. Allergic rhinitis in children: diagnosis and management strategies. Paediatr Drugs
2004; 6:233-50.

150


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Munivrana H%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17968298
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vorko-Jovic A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17968298
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Munivrana S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17968298
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kursar M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17968298
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Medlobi-Gluhak M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17968298
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vlahek P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17968298
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17968298

10.

11.

12.

13.

14.

Linna O, Kokkonen J, Lukin M. A 10-year prognosis for childhood allergic rhinitis. Acta
Paediatrica 1992; 81: 100-2.

Brozek JL, et al. Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA) guidelines—2016 revision. J
Allergy Clin Immunol. 2017; 140(4):950-8.

Bernstein IL, Storms W, and the Joint Task Force on Practice Parameters, American Academy of
Allergy, Asthma and Immunology (AAAAI) and the American College of Allergy, Asthma and
Immunology (ACAAI): Practice parameters for allergy diagnostic testing. Ann Allergy Asthma
Immunol 1995; 75:543-624.

Suh M, Kim HH, Sohn MH, Kim KE, Kim C, Shin DC. Prevalence of allergic disecases among
Korean school age children: a nationwide cross sectional questionnaire study. J Korean Med Sci
2011; 26:332-8.

Behbehani NA, Abal A, Syabbalo NC, Abd-Azeem A, Shareef E, Al-Momen J. Prevalence of
asthma, allergic rhinitis, and eczema in 13—14-year-old children in Kuwait: an ISAAC study. Ann
Allergy Asthma Immunol 2000; 85:58—63.

Ricci G, Patrizzi A, Baldi E, Menna G, Tabanalelli M, Masi M. Long term follow up of atopic
dermatitis: retrospective analysis of related risk factors and association with concomitant allergic
diseases. J Am Acad Dermatol. 2006; 55:765-7.

Gustafsson D, Sjoberg O, Foucard T. Development of allergies and asthma in infants and
young children with atopic dermatitis: a prospective follow-up to 7 years of age. Allergy.
2000; 55:240-5.

Sporik R, Holgate ST, Platts-Mills TA i sur. Exposure to house-dust mite allergen (Der

p D) and the velopment of asthma in childhood: a prospective study. N Engl J Med1990;
323:502—7Woodcock A, owe LA, Murray CS i sur. Early life environmental control: Effect
on symptoms, sensitization and lung unction at age 3 years. Am J Respir Crit Care Med 2004;
170:433-9.

151



Senzibilizacija kod atopijskog dermatitisa u male djece

Sensitization in atopic dermatitis in young children
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SaZetak
Cilj rada je ispitati senzibilizaciju na nutritivne i inhalacijske alergene u male djece s atopij-
skim dermatitisom te njegovu udruZenost sa simptomima respiratornih alergijskih bolesti.

Metode: U ispitivanje je ukljuc¢eno 70-ero djece iz Medimurske Zupanije u dobi od 1. do 7.
godine zivota sa simptomima atopijskog dermatitisa. Dijagnoza atopijskih bolesti postav-
ljena je na temelju osobne i obiteljske anamneze, klinicke slike, laboratorijskih nalaza te
koznog testiranja izvedenog prick metodom.

Rezultati: Prema spolu znacajno je viSe oboljelo muske djece (N=43; 61.42%). Kod 17.14%
(N=12) djece nadena je udruzZenost sa simptomima astme, a kod 11.43% (N=12) sa simpto-
mima alergijskog rinitisa. Kod 22% (N=15) su bili prisutni simptomi sve tri atopijske bolesti
(astma, alergijski rinitis i atopijski dermatitis). Preosjetljivost na nutritivne i inhalacijske
alergene nadena je u 64.23% (N=45) ispitanika. Kod 10% (N=7) ispitanika verificirana je
senzibilizacija na inhalacijske alergene, kod 28.57% (N=20) ispitanika na nutritivne aler-
gene, a kod 25.71% (N=18) ispitanika verificirana je senzibilizacija i na inhalacijske i na
nutritivne alergene.

Zakljucak: Podaci pokazuju da je atopijski dermatitis u djece udruzen sa senzibilizacijom na
nutritivne i inhalacijske alergene te respiratornom alergijom.

Kljuéne rijeci: atopijski dermatitis, senzibilizacija, inhalacijski i nutritivni alergeni
Summary
Aim of the study was to examine the sensitization on inhalant and nutritive allergens in yo-

ung children with atopic dermatitis and his association with respiratory atopy diseases.

Methods: The study was undertaken in the Medjimurje region. A total of 70 children with
symptoms of atopic dermatitis participated in the study, aged 1 to 7 years old.

The diagnosis was made on personal and family history, physical examination of the patient,
skin prick tests and laboratory parameters.

Results: According to gender, male children are significantly more affected (N=43; 61.42%).
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In 17.14% (N=12) of children atopic dermatitis was linked with asthma, in 11.43% (N=12) of
children with allergic rhinitis and in 22% (N=15) of children with asthma and allergic rhinits.

Hypersensitivity to the nutritive and inhalant allergens was found in 64.23% (N=45) of chil-
dren: in 10% (N=7) of children on inhalant allergens, in 28.57% (N=20) of children on nutri-
tive allergens and in 25.71% (N=18) of children on inhalant and nutritive allergens.

Conclusion: our data suggest that atopic dermatitis in children is associated with sensitizati-
on on nutritive and inhalant allergens and with respiratory allergy.

Keywords: atopic dermatitis, sensitization, inhalant and nutritive allergens

Uvod

Atopijski dermatitis (AD) je jedna od najcescih bolesti koze u djecjoj dobi, a javlja se u ¢ak
do 20% djece. Atopijski dermatitis je kroni¢no - recidiviraju¢a upalna dermatoza obiljezena
svrbezom, suho¢om koze i tipi¢nom klini¢kom slikom ovisnom o dobi bolesnika. Rije¢ “der-
matitis” se odnosi na upalu koze, a “atopijski” se odnosi na nasljednu sklonost pretjeranom
stvaranju protutijela u kontaktu s alergenima iz okolisa.

Cesto se javlja u obiteljima s pozitivnom obiteljskom anamnezom u vezi atopijskih bolesti te
je Cesto prva bolest u atopijskom marsu na putu kasnijeg nastanka drugih atopijskih bolesti
(alergiji rinitis i astma). Obi¢no se javlja u dojenackoj dobi, a oko 40% djece s atopijskim
dermatitisom dobije alergijsku astmu u kasnijoj dobi (1).

Klinicka slika ovisi o dobi ispitanika. U dojenackoj dobi su obic¢no prisutni crvenilo, vlaze-
nje i stvaranje krusta na licu, tjemenu, gornjem dijelu trupa, ekstenzornim stranama udova,
te dorzumima Saka i stopala. U kasnijem djetinjstvu i adolescenciji promjene su uglavnom
smjestene na pregibima velikih zglobova, dorzumima Saka i stopala, prstima ruku i nogu, te
na vjedama i periorbitalno. Zbog izraZzenog svrbeza Cesto su prisutne i ekskorijacije i liheni-
fikacije (1).

Dijagnoza se postavlja temeljem anamnestickih podataka, klini¢ke slike, laboratorijskih na-
laza (eozinofilija u perifernoj krvi, ukupni i specifi¢ni IgE) i koznih testova.

Lijecenje se sastoji od edukacije bolesnika i njegove obitelji, provodenja op¢ih mjera primar-
ne prevencije (izbjegavanje alergena, mjere kontrole okoliSa), dobre higijene i njege koze
(uljne kupke, neutralne kreme) te protuupalne terapije. Najvazniju ulogu u lijeenju imaju
lokalni kortikosterodi, a ako bolesnik ne reagira povoljno na terapiju mogu se upotrebljavati
i lokalni imunomodulatori (takrolimus i pimekrolimus). Od ostale terapije upotrebljavaju se
antihistaminici, fototerapija, antileukotrijeni kod bolesnika s udruzenom astmom i/ili aler-
gijskim rintisom, lokalni antibiotici kod superinfekcija koze, dok su kod teskih refrakternih
slucajeva indicirani sistemski imunosupresivi (2). U novije vrijeme se kod tezih sluc¢ajeva u
lijecenju AD koristi i bioloska terapija sa vrlo dobrim rezultatima (3).
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Cilj rada
Cilj rada je ispitati senzibilizaciju na nutritivne i inhalacijske alergene u male djece s atopij-
skim dermatitisom te njegovu udruzenost sa simptomima respiratornih alergijskih bolesti.

Metode rada

U ispitivanje je ukljuceno 70-ero djece iz Medimurske Zzupanije u dobi od 1. do 7. godine
zivota sa simptomima atopijskog dermatitisa. Djeca s verificiranim simptomima atopijskog
dermatitisa koja dotad nisu bila alergoloski obradena, upucena su na alergolosku obradu.
Kozno alergolosko testiranje izvedeno je metodom uboda (engl. prick kozni test) na 6 inhala-
cijskih i 7 nutritivnih alergena. Od inhalacijskih alergena ispitivana je senzibilizacija na aler-
gen grinje, peludi stabala, peludi trava, ambrozija, dlaku zivotinja i Cetinare. Od nutritivnih
alergena ispitivana je senzibilizacija na proteine kravljeg mlijeka, jaja, voca, povr¢a, kikiriki,
soju i pSeni¢no brasno. MjeSavine peludi izabrane su prema peludnim kalendarima naseg
podrucja. Kao referentne vrijednosti za procjenu reaktivnosti koZe, u usporedbi s reakcijom
na specificni alergen, koriStene su kontrolne otopine. Kao pozitivna kontrola koristena je
otopina histamina HCI u koncentraciji od 10 mg/ml. Kao negativna kontrola u uporabi je bila
50%-tna otopina glicerola u fizioloskoj otopini.

Prick kozni test izvrSen je standardiziranom lancetom kroz kapljicu alergenskog pripravka
nakapanog na volarnoj strani podlaktice u razmacima od najmanje 3 cm. Ubod lancetom je
ucinjen pod kutom od 90°. KozZna reakcija (urtika) oCitana je nakon 20 minuta: izmjeren je
najveci promjer urtike (D), zatim i promjer urtike okomit na najveci promjer (d), te izracu-
nata srednja vrijednost [(D+d)/2]. Srednji promjer urtike 3 i viSe mm s okolnim crvenilom
procijenjen je kao pozitivni kozni test (KT+), a manji od 3 mm kao negativni kozni test
(KT-) (4).

Dijagnoza atopijskih bolesti postavljena je na temelju osobne i obiteljske anamneze, klinicke
slike, laboratorijskih nalaza te koznog testiranja izvedenog prick metodom.

Rezultati su prikazani graficki. Koristena je deskriptivna statistika za opis karakteristika va-
rijabli pojedinih ispitivanih skupina, a podaci kategorijskih varijabli prikazani su kao broj te
proporcija (%).

Rezultati

Raspodjela ispitanika je prikazana na Slici 1.Prema spolu znacajno je viSe oboljelo muske
djece (N= 43; 61.42%). Kod 17.14% (N=12) djece nadena je udruzenost sa simptomima
astme, a kod 11.43% (N=12) sa simptomima alergijskog rinitisa. Kod 22% (N=15) su bili
prisutni simptomi sve tri atopijske bolesti (astma, alergijski rinitis i atopijski dermatitis).
UdruZenost simptoma atopijskog dermatitisa sa simptomima drugih atopijskih bolesti prika-
zana je na Slici 2.

Preosjetljivost na nutritivne i inhalacijske alergene nadena je u 64.23% (N=45) ispitanika.
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Kod 10% (N=7) ispitanika verificirana je senzibilizacija na inhalacijske alergene, kod 28.57%
(N=20) ispitanika na nutritivne alergene, a kod 25.71% (N=18) ispitanika verificirana je sen-
zibilizacija i na inhalacijske i na nutritivne alergene (Slika 3).

Od inhalacijskih alergena 18 ispitanika je bilo senzibilizirano na alergen grinje, 9 ispitanika
na pelud korova a 6 ispitanika na pelud trava (Slika 4). Od nutritivnih alergena 16 ispitanika
je bilo senzibilizirano na proteine kravljeg mlijeka, 11 ispitanika na proteine jaja a 11 ispita-
nika na druge nutritivne alergene (Slika 5).
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Rasprava

Prema rezultatima naSe studije, znatno je viSe oboljele muske djece (N= 43; 61.42%) Sto
upucuje da je muski spol rizi¢ni ¢imbenik za razvoj atopijskog dermatitisa. Navedeni rezultat
je u skladu sa rezultatima drugih studija (5).

U oko polovice ispitanika nadena je udruzenost simptoma atopijskog dermatitisa sa simp-
tomima drugih atopijskih bolesti. 17.14% (N=12) ispitanika ima udruzenu astmu, 11.43%
(N=12) ispitanika ima udruzen alergijski rinitis a 22% (N=15) ispitanika ima simptome sve
tri atopijske bolesti. Rezultati su takoder sukladni rezultatima drugih studija (6,7). Prema
danasnjim procjenama, oko 40% djece s atopijskim dermatitisom razvije astmu (8).

Preosjetljivost na nutritivne i inhalacijske alergene verificirana je u vise od polovice ispitani-
ka (64.23%; N=45). Od nutritivnih alergena, najznacajniji za nastanak atopijskog dermatitisa
su proteini kravljeg mlijeka i jaja, a od inhalacijskih alergena, alergeni grinja kuéne prasine
(D.pteronyssinus) i peludi korova. Prema istrazivanju Owena i suradnika alergen grinje ima
najvazniju ulogu od inhalacijskih alergena (9).
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Nutritivna alergija ovisi o starosnoj dobi djeteta i nacinu prehrane. Najces¢e nutritivne aler-
gije jesu one na kravlje mlijeko, kokosje jaje, soju, pSeni¢no brasno, orasasto voce i ribu
(10,11). Obicno se javljaju u dojenacko doba te sa porastom dobi prestaju (osobito kravlje
mlijeko i kokosja jaja). Ucestalost preosjetljivosti na inhalacijske alergene veca je pak u dje-
ce starije Zivotne dobi. Razvoj tolerancije na nutritivne alergene i pojava senzibilizacije na
inhalacijske alergene se obi¢no javlja oko tre¢e godine zZivota (12).

Zaklju¢no, rezultati nase studije upuéuju da je senzibilizacija na nutritivne i inhalacijske
alergene rizi¢ni ¢imbenik za nastanak atopijskog dermatitisa.

Provodenjem mjera prevencije i izbjegavanjem izlaganja alergenima moguce je znatno sma-
njiti razvoj simptoma bolesti ili daljnjeg pogorSanja tijeka bolesti. Zbog navedenog, potreb-
no je provoditi kontinuiranu edukaciju djece, ¢lanova obitelji te medicinskih djelatnika koji
sudjeluju u lije¢enju pacijenata.
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Osnove farmakogenomike: vrata u presonaliziranu
medicinu

Basic pharmacogenomics: entrance into personalized medicine
Karlo Per¢inli¢ !, Marina Kolarevi¢!

SaZetak

Farmakogenomika je disciplina koja proucava genske varijacije koje utjecu na medudjelo-
vanje lijeka i organizma. [1] Kao nova grana medicine, otvara moguc¢nosti individualnog
pristupa pacijentu u svrhu prilagodavanja terapije. Neucinkovitost lijekova i njihove nus-
pojave kod nekih pacijenata, a uspjesnost terapije kod drugih dovela je do definiranja sva-
kog pacijenta kao individue. Istrazivanjem farmakogena otkrivene su njihove brojne uloge
u metaboliziranju i mehanizmu djelovanja brojnih lijekova. Boljim upoznavanjem osnova
farmakogenomike omoguéeno je povezivanje genskih varijanti farmakogena na ucinak lijeka
u organizmu pacijenta. Redovitim obnavljanjem podataka na internetskim bazama olakSano
je pracenje novosti na ovom podrucju.

Kljuéne rije¢i: farmakogenomika, nuspojave, personalizirana medicina

Summary

Pharmacogenomics is a discipline that study the genetic variations that affect drug-organism
interactions. [1] As a new branch of medicine, it opens the possibility of individual access to
the patient for the purpose of adapting the appropriate therapy. The ineffectiveness of drugs
and their side effects in some patients, and the success of the therapy in others has led to the
definition of each patient as an individual. Pharmacogenes research has revealed roles in the
metabolism and mechanism of action of numerous drugs. By learning the basics of pharma-
cogenomics, it is possible to link gene variations of pharmacogenes to the effect of a drug
in a patients body. Regular updating of data on Internet databases makes it easier to keep up
with the news in this area.

Keywords: pharmacogenomics, adverse drug reactions, personalized medicine

Uvod

Spoznaja utjecaja geneticke osnove na utjecaj farmakodinamike i farmakokinetike lijeka izra-
zila je potrebu za realizacijom ve¢ poznatog koncepta individualne medicine. Neadekvatan
terapijski odgovor, nuspojave na lijek i toksicnost lijeka uzorkuju nezadovoljstvo pacijenta,
ali i opterecenje zdravstvenog sustava koji trpi znatne gubitke zbog neadekvatnih pokuSaja
lijeCenja. Prouc¢avanjem interindividualnih reakcija na lijek pronaden je veliki broj gena, u
ovom kontekstu farmakogena, koji utjeCu na pretvrobu, razgradnju i izlu€ivanje lijeka iz
tijela. Mijenjanjem genske osnove za odredene farmakogene dolazi i do promjene u meta-
boliziranju lijekova, pa tako i njihovih uéinaka. U ukupnoj pojavnosti neocekivane reakcije
na lijek, ¢imbenik geneti¢ke varijabilnosti, ima udio od 25% do 50%.[2] Ovakvi statisti¢ki
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podatci neosporivo prikazuju vaznost farmakogenomike u svakodnevnoj klinickoj praksi.
Farmakogenomsko testiranje omogucuje predvidanje djelotvornosti lijeka, odabir prikladne
doze lijeka ali i rizik razvoja ozbiljnih nuspojava lijeka. U Hrvatskoj se pojedinacni geni
mogu testirati na podrucju grada Zagreba. Internetske baze podataka sadrzavaju popise po-
znatih farmakogena i lijekova koji ovise o varijantama istih, te smjernice za pravilno primje-
njivanje i doziranje lijekova koji su snazno povezani s farmakogenomskim profilom paci-
jenata. Poznavanje principa rada na internetskim bazama podataka olakSava prepoznavanje
indikacija i tumacenje rezultata farmakogenomskog testiranja.

Zakljucak

Rastuéi interes i potreba za prilagodavanjem terapije, svakom pacijentu individualno, do-
veo je do razvoja personalizirane medicine u ¢ijem podruéju rada djeluje farmakogenomika.
Vazno je prepoznati indikacije za farmakogenomsko testiranje i na taj nacin sprijeciti pone-
kad i letalne ishode za pacijenta. Pomo¢ pri snalaZzenju, na ovom podrucju, pruzaju internet-
ske baze podataka, koje svakodnevno obnavljaju popise farmakogena, lijekova i smjernica
za pravilno postupanje prilikom propisivanja lijekova od interesa. Farmakogenomika, kao
buduénost svakodnevne klinicke prakse, omogucuje analizu farmakogenetickog profila pa-
cijenata, $to nadalje doprinosi personaliziranom/ciljanom pristupu u lije¢enju, odabiru naj-
prikladnijeg lijeka i doze, doprinoseéi uspjesnijem lije¢enju i minimalizaciji rizika razvoja
Stetnih ucinaka lijeka.
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Tromboflebitis i antikoagulanta terapija: iznimka ili
pravilo

Tthrombophlebitis and anticoagulation therapy: an exception or the rule

Magdalena Sobar ', Nevenka Vinter Repalust

! Specijalizantica obiteljske medicine, Dom zdravlja Zagrebacke zupanije
2 Medicinski fakultet sveudilista u Zagrebu, Katedra za obiteljsku medicinu; Specijalisti¢ka ordinacija obiteljske
medicine Prim.mr.sc. Nevenka Vinter-Repalust

SaZetak

Tromboflebitis vena povrSinskih vena (SVT — superficial venous thrombophlebitis) donjih
ekstremiteta je bolest karakterizirana edemom, crvenilom, te palpabilno tvrdim dijelom za-
hvacene vene. Tromboza povrsinskih vena donjih ekstremiteta je ¢e$éa nego duboka venska
tromboza ( DVT).Dijagnoza tromboflebitisa se postavlja na temelju klinicke slike, a potvr-
duje CD-UZV. SVT moze biti komplicirani i nekomplicirani. Komplicirani SVT je okarakte-
riziran zahvacéenos¢u segmenta vene ve¢im od 5 cm, smjesStajem u blizini / na samim u$¢ima,
te opterecuju¢im medicinskim stanjima. Nekomplicirani SVT se lije¢i simptomatski, topi-
kalnom primjenom heparinskih preparata, te po potrebi nesterodnim antireumaticima oralno.

Kod kompliciranog SVT standardno se lijecenje zapocinje supkutanom primjenom niskomo-
lekulskog heparina u dozi koja je definirana prema bolesnikovoj tjelesnoj tezini. Lijeenje
treba poceti odmah nakon postavljanja, tj. verifikacije dijagnoze. Nastavak parenteralne te-
rapije heparinom je indiciran kod trudnoce, dojenja i u malignih bolesti. U ostalih se uvodi
terapija varfarinom / NOAK kroz 3-6 mjeseci.Topikalni heparin, kompresivna terapija i mi-
rovanje takoder ulaze u lije¢enje kompliciranog SVT.

Kljuéne rije€i: tromboflebitis, SVT, DVT, antikoagulantna terapija

Summary

Superficial venous thrombophlebitis (SVT) of lower limbs is a common condition, caracteri-
zed with oedema, erythema and thickness of the affected vein. Superficial venous thrombosis
of lower limbs is more common than deep vein thrombosis (DVT). Thrombophlebitis is
diagnosed based on the clinical features, and confirmed with CD-US. SVT can be uncompli-
cated and complicated. Complicated SVT is caracterized by affected vein segment > 5 cm,
location nearby/on the venous junction and burdening medical conditions. Uncomplicated
SVT is treated simptomaticaly, with topical administration of heparin and nonsteroid anti-in-
flammatory drug, if needed.

Standard treatment of the complicated SVT begins with supcutaneous administration of low
molecular heparin in dosage based on the patients weight. Treatment sholud begin imme-
diately after the diagnosis is established/confirmed. Parenteral therapy is continued in the
states of pregnancy, breastfeeding and malignancy. In other conditions, the varfarin / NOAK

161



therapy is introduced. Topical heparin, compressive therapy and rest are also the part of the
SVT therapy.

Keywords: thrombophlebitis, SVT, DVT, anticoagulant treatment

Uvod

Tromboflebitis vena povrsinskih vena (SVT — superficial venous thrombophlebitis) donjih
ekstremiteta je ne tako rijetka bolest, karakterizirana edemom, crvenilom, te palpabilno tvr-
dim dijelom zahvacéene vene. Sam termin tromboflebitis dolazi od “flebitisa”, koji oznacava
upalu unutarnje tunike vene, te “tromba”, krvnog ugruska koji nastaje u veni. (1,2) Klini¢ki,
najvazniji ¢cimbenici rizika za tromboflebitis, osim varikoziteta vena, su prethodno preboljeli
povrsinski flebitis, duboka tromboza vena (DVT) i plu¢na embolija (PE). (3) DVT ili PE su
dijagnosticirani u 20-30% bolesnika oboljelih od SVT. (2,4) U proslosti su se flebitis i trom-
boflebitis dokazivali klinickom slikom, dok se sada prisutnost tromba dokazuje color doppler
metodom ultrazvuka (CD — UZV). Tromboza povrSinskih vena donjih ekstremiteta je ¢eS¢a
nego DVT. Ucestalost zahvaéenosti venae saphenae magnae (VSM) veca od zahvacenosti
venae saphenae parvae. (5)

Sam nastanak tromba pocinje poremecajem hemostaze. Normalna koagulacija-hemostaza
ovisi o ravnotezi i stvaranju adekvatnih kompleksa izmedu pet osnovnih komponenata: krv-
nih zila, trombocita, plazmatskih faktora koagulacije, prirodnih inhibitora faktora koagu-
lacije (F) i fibrinoliti¢kog sistema. Novija su istrazivanja pokazala da je pocetni dogadaj u
hemostazi izlaganje tkivnog faktora (TF) krvnoj struji na mjestu ozljede/upale krvne zile.
Tako zapocinje vezivanje F VII za TF i aktivacija koagulacije sa stvaranjem fibrina. (3,6)

Tromboflebitis povrsinskih vena donjih ekstremiteta povezan je sa stanjima koja poveéavaju
rizik od zgrusavanja kao $to su venska staza, primarni i sekundarni poremecaji koagulacije/
fibrinolize te disfunkcija endotela vena. 90% tromboflebitisa povrsinskih vena nogu nastaje
zbog varikoznih vena nogu. (5) Ostali ¢es¢i Cimbenici rizika su trudnoca, intravenska terapi-
ja, kirurske procedure (skleroterapija, ablacija), trauma, infekcija, dugotrajna imobilizacija te
zlouporaba droga. (3,5, 6,7, 2) Preboljela duboka venska tromboza povecava rizik od nastan-
ka SVT i obrnuto, prisutnost SVT nosi povecani rizik za razvoj DVT. (8)

Flebitis je karakteriziran crvenilom, edemom i toplijom koZom u podru¢ju flebitisa. Vena je
palpabilna, ali elasti¢na na pritisak. Kod trombofiebitisa vena je tvrda na palpaciju, poput
olovke (3,7). Temperatura moze, ali i ne mora biti prisutna. Pluéna embolija kao posljedica
tromboflebitisa povrSinskih vena nogu je rijetka, te se ¢eSée pojavljuje ako je uz njega udru-
zena duboka venska tromboza. (5) Dijagnoza tromboflebitisa se postavlja na temelju klinicke
slike, a potvrduje CD-UZV (9). U slu¢aju sumnje na DVT zdjeli¢nog sustava u obzir dolazi i
CT angiografija (5,10). SVT moze biti komplicirani i nekomplicirani. Kod nekompliciranog
SVT zahvacenost segment vene je manja od 5 cm, nije u blizini safenofemoralnog/ safeno-
poplitealnoga usca, te nema medicinske optereé¢enosti (npr. hiperkoagulabilno stanje). (5,7)
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Komplicirani SVT je okarakteriziran zahva¢eno$¢u segmenta vene ve¢im od 5 cm, smjesta-
jem u blizini / na samim u§¢ima, te optere¢ujuc¢im medicinskim stanjima. (5,7)

Diferencijalno dijagnostic¢ki u obzir treba prije svega uzeti celulitis, ugrize insekata, limfa-
denitis te tendinitis. Osim njih, slican klini¢ki prikaz moZze uzrokovati erythema nodosum,
povrsinski polyarteritis nodosa, te Kaposijev sarkom. Bitno je naglasiti slucajeve ponav-
ljajuéeg ili migratornog tromboflebitisa, jer mogu ukazivati na maligni proces u tijelu (npr.
Trousseau-ov sindrom). (3,5,6,7) Isto tako, ¢esti SVT mogu ukazivati na pocetne stadije
Burgerove bolesti. (5,7, 11)

Lijecenje SVT ovisi o zahvacenosti, jacini upale te ¢imbenicima rizika, te je individualno za
svakoga bolesnika.

Nekomplicirani SVT se lijeci simptomatski, topikalnom primjenom heparinskih preparata,
te po potrebi nesterodnim antireumaticima oralno. (7,9) Topikalni heparini pokazuju povolj-
no perkutano antieksudativno, antiedematozno, antikoagulantno i ublazavajuée djelovanje.
(3,9) Antibiotska terapija dolazi u obzir kod poviSene temperature, fluktuacije purulentnog
sadrzaja, te velike zahvaéenosti okolnog tkiva upalom (5). Po potrebi se dodaje kompresivna
terapija, te elevacija noge i mirovanje. (7)

Kod kompliciranog SVT lijeCenje ovisi duzini i smjesStaju zahvacenog segmenta, te medicin-
ski opterecujuéim stanjima (5,7). Standardno se lijeCenje zapocinje supkutanom primjenom
niskomolekularnoga heparina u dozi koja je definirana prema bolesnikovoj tjelesnoj tezini.
(10) LijeCenje treba poceti odmah nakon postavljanja, tj. verifikacije dijagnoze. Nastavak
parenteralne terapije heparinom je indiciran kod trudnoce, dojenja i u malignih bolesti. (6,7)
U ostalih se uvodi terapija varfarinom / NOAK kroz 3-6 mjeseci, ovisno o ve¢ navedenim
stanjima. Topikalni heparin, kompresivna terapija i mirovanje takoder ulaze u lijecenje kom-
pliciranog SVT. (3,5, 6) Kod pacijenata sa ponavljaju¢im SVT povezanima sa opseznim
varikozitetima nogu u obzir dolazi i kirurski zahvat korekcije/kozmetike povrSinskih vena
nogu. (12)

Prikaz slucaja

Sedamdesetogodisnja bolesnica dolazi u ambulanti na kontrolu. Udana, Zivi sa muzem u
stanu. Od kroni¢nih stanja arterijska hipertenzija, kroni¢ni gastritis, varikoziteti vena nogu,
cista jetre, te stanje poslije kompresivne frakture kraljeska. Od lijekova uzima amlodipin a
10 mg 0,0, 1; indapamid a 1,5mg 1,0, 0; zavrsila terapiju esomeprazolom a 20 mg zbog egza-
cerbacije tegoba gastritisa. Zbog ciste na jetri redovite UZV kontrole, bez maligne alteracije.
Zbog varikoziteta vena CD - UZV vena (8.3.2019): desno insuficijencija VS 2. stupnja, lijevo
3. stupnja, nema znakova DVT.

Dolazi na kontrolu u devetom mjesecu nakon pregleda na Hitnom prijemu bolnice i po-
sljedi¢ne hospitalizacije zbog sumnje na DVT. Inicijalno ordiniran dalteparin natrij a 5000

IU, a slijede¢i dan CD-UZV dijagnosticiran SVT. Laboratorijski nalazi su bili uredni, bez
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poviSenih upalnih parametara ili D-dimera. Nalaz UZV CD: tromboflebitis VSM lijevo prak-
ti¢no cijelom natkoljenicom i proksimalnog dijela potkoljenice. Otpustena kuéi uz preporuku
antikoagulantne terapije kroz 3 mjeseca. Savjetuje se rivaroksaban 15mg 2x1 3 tjedna, dalje
20mg 1x1 - upoznata s nadoplatom, oblozi rivanola 3x, heparin gel nocu, ibuprofen 3x1 uz
IPP 7 dana, elasti¢ni zavoj do prepone. U statusu na kontroli: cijelom medijalnom stranom
lijeve natkoljenice prati se crvenilo i tvrda oteklina $irine oko 5 cm.

Kontrola nakon tri tjedna zbog promjene terapije, rivaroksaban a 20 mg 1 dnevno. Iz statu-
sa: — tvrda oteklina duz vene, ali bez crvenila.

Kontrola nakon mjesec dana. U statusu: kardio-pulmonalno kompenzirana, na lijevom bedru
se jo$ uvijek palpira v.safena magna, od poplitealnog dijela do u usée, ostalo b.o.

“Zavr$na kontrola” po prestanku uzimanja rivaroksabana. 1z statusa: varikozitet VSM blaze
vidljiv, u regresiji, afebrilna, abdomen mekan, bezbolan na palpaciju, jetru i slezenu ne palpi-
ram, RR 130/80, kardio-pulmonalno kompenzirana, ostali status b.o. Nalaz CD — UZV — de-
sno insuficijencija VSM 2.stupnja, lijevo 3.stupnja - bez znakova DVT - bez promjena u
kontrolnom periodu. Pacijentici se savjetuje kompresivna Carapa.

Rasprava

Tromboflebitis povrsinskih vena nogu (SVT) je obi¢no benigna te lako izljeciva bolest. (9)
Sve §to treba je lokalna primjena heparina, pokoji NSAID, mirovanje, elevacija, po potrebi
kompresivni zavoj. Ovaj je slucaj prikazan kako bi osvijestili ¢injenicu da postoji kompli-
cirani SVT, kojemu treba pristupiti sa jednakom ozbiljnos¢u kao i DVT. U bolesnice je bila
rije¢ o opseznom tromboflebitisu VSM lijevo, koji je zahvatio gotovo cijelu natkoljenicu i
proksimalni dio potkoljenice te je sukladno algoritmu pocetno tretiran kao DVT. Odmah je
administrirana odgovaraju¢a doza niskomolekularnoga heparina. (10) Treba naglasiti da bi
smo isti postupnik lijeCenja proveli i da se radilo o tromboflebitisu s smjestajem u blizini /
na samim us¢ima. (6) Kada je UZV — CD dokazao SVT, pristupilo se individualiziranom
lije¢enju. U svakodnevnoj se praksi ultrazvucna ili druga dostupna dijagnostika svakako tre-
ba realizirati unutar 24 sata. (10) U slucaju male vjerojatnosti postojanja venske tromboze,
primjena niskomolekularnoga heparina se moze odgoditi do verifikacije dijagnoze, ali vre-
menski interval ne bio smio biti duzi od 24 sata. (10) Ovdje su D-dimeri i upalni parametri
bili u granicama referetnih vrijednosti, §to je pogoduju¢i ¢imbenik oporavka. Nakon toga
je uvedena terapija rivaroksabanom u dnevnoj dozi od 30 mg, podijeljenoj u dvije doze,
koju je bolesnica pristala nadoplatiti. Novi oralni antikoagulansi se dijele prema mehanizmu
djelovanja u dvije skupine: tzv. “ksabani” (izravni inhibitori ¢imbenika Xa — u RH rivarok-
saban, apiksaban) te izravni inhibitori trombina (dabigatran). (13) Nazalost, vecina bole-
snika sa trombotickim incidentima su starije osobe, umirovljenici, koji si ne mogu priustiti
“noviju terapiju”. Tada se umjesto NOAK-a daje antagonist vitamina K, varfarin. Nakon
inicijalnog lijecenja niskomolekulskim heparinom kroz razdoblje od 5 do 10 dana se daje
zajedno u kombinaciji, a tada se lijeCenje nastavlja samo varfarinom, ovisno o parametrima
koagulacije. Doza VKA-a mora se prilagodivati kako bi se postigla terapijska ucinkovitost
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procijenjena vrijednostima INR-a koja iznosi od 2 do 3. Promjene prehrambenih navika, tje-
lesna aktivnost, sréano popustanje, primjena antibiotika itd. utjeCu na stabilnost vrijednosti
INR-a, §to u svakodnevici zahtijeva Ceste kontrole, a sve to utjece na ustrajnost i suradljivost
bolesnika. (10,14) Varfarin je ovisan o genetskim i nutricijskim ¢imbenicima, interakciji s
lijekovima, Sto sve moze utjecati na resorpciju lijeka, farmakokinetiku, farmakodinamiku i
bioloski uéinak, ali i pojavu komplikacija, od kojih krvarenje zahtijeva najvecu pozornost.
(10,14) Zbog toga je kontinuirani pristup, koji obiteljska medicina njeguje, najvazniji za
dobru suradljivost i posljedi¢no zdravlje bolesnika.

Zakljucak

Bolesnica je imala jedan od predisponirajuéih ¢imbenika, ranije dijagnosticirane varikozitete
vena nogu. Kao §to je ve¢ navedeno, 90% tromboflebitisa povrSinskih vena nogu nastaje
zbog varikoznih vena nogu. Ponovno, kontinuiranim pristupom, lije¢nik obiteljske medicine
prati i savjetuje svoga bolesnika, kako bi se izbjegle komplikacije. Ta sekundarna prevencija,
kada bolest postoji, a trudimo se, zajedno sa pacijentom, izbjec¢i komplikacije, je jedna od
osnovica obiteljske medicine. Nazalost kod ove bolesnice se komplikacija dogodila, unato¢
redovitim CD-UZV kontrolama i noSenju kompresivnih ¢arapa. Sada su potrebne tercijarna i
kvartarna prevencija, kako bi se izbjegle daljnje komplikacije (TE) ali i nepotrebne pretrage.

Komplicirani SVT je upravo jedan od slucaja koji dokazuje da, koliko god smo upoznati sa
stanjem nasega pacijenta, koliko god se on pridrzava uputstava, medicina nas uvijek iznenadi.
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Dijetoterapija kardiovaskularnih bolesnika
Dean Salamon, mr.nutr., Nutricionist, Voditelj Odjela za dijetetiku i prehranu
1
! Op¢a Bolnica Varazdin

Prema procjeni WHO (World Health Organization) 17,3 miljuna ljudi umire od posljedica
kardiovaskularnih bolesti, a smatra se da bi do 2030 godine taj broj mogao porasti na ¢ak 23
miljuna. Neadekvatna prehrana, tjelesna neaktivnost, pusenje i alkohol faktori su rizika za
razvoj KVB.

Danasnji ubrzani nacin zivota ukljucuje prehranu koja obiluje previsokim unosom jedno-
stavnih ugljikohidrata, kolesterolom, zasi¢enim i trans mastima te minimalnim unos voéa i
povréa. Takav nacin prehrane pogoduje razvoju kardiovaskularnih bolesti a uz to prisutno pu-
Senje, unoSenje alkohola i tjelesna neaktivnost onemogucuju kvalitetan oporavak bolesnika.

DASH dijeta u kombinaciji sa tjelesnom aktivnos¢u moze pomo¢i u smanjivanju kardiova-
skularnih rizika. Istrazivanja su pokazala da DASH dijeta koja obiluje mlije¢nim proizvo-
dima sa snizenim udjelom masti, vo¢em i povréem, moze pomo¢i u smanjenju rizika od
hipertenzije.

Mediteranski model prehrane u kojem dominiraju Zitarice, mnogo voca i povréa, nezasi¢ene
masti iz maslinovog ulja i plave ribe, te mlijecni proizvodi sa smanjenim udjelom mlije¢ne
masti takoder su se pokazali kao jako dobri u cilju smanjivanja rizika nastanka kardiovasku-
larnih bolesti ali i u oporavku od bolesti.

U oporavku bolesnika oboljelog od kardiovaskularne bolesti nastoji se osigurati individualan
pristup koji zapravo uz pridrZzavanje principa pravilne prehrane ukljucuje tjelesnu aktivnost
1 prestanak pusenja.

Pravilna prehrana treba biti energetski i nutritivno izbalansirana, prilagodena potrebama or-

ganizma i ukljucivati sve one namirnice koje ¢e organizmu nakon bolesti osigurat adekvatan
oporavak $to posljedi¢no ima za cilj i osigurati kvalitetan zivot.
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Diabetes mellitus tip 2 - uvodenje inzulina u terapiju

Prim. mr. sc. Nevenka Vinter-Repalust

Indikacije za uvodenje inzulina:

tip 1 Secerne bolesti(- C-peptidi)

osobe sa Secernom bolesti sa nezadovoljavajuce regulacija GUK uz primjenu dijete,
tjelesne aktivnosti aktivnosti, samokontrole i uz dodatak max. dopustene doze oral-
nih lijekova

zene s gestacijskim oblikom bolesti tijekom trudnoce i ev. dojenja

osobe sa Secernom bolesti u kojih je potrebno privremeno lijecenje Secerne bolesti ti-
jekom tezih infekcija, kirurskih zahvata, iako su prije bili lijeeni oralnim lijekovima
hitna stanja: ketoacidoza, hiperosmolarna koma, acidoza mlijecnom kiselinom
(laktacidoza)

osobe sa Sec¢ernom bolesti u kojih su nestale B stanice Langerhansovih otoc¢i¢a zbog
op. gusterace, kroni¢ni pankreatis, hemosideroza

DM tip 2 uvodenje inzulina u terapiju

Ako su postignute maksimalne doze i kombinacije POH, GUK nataste ne pada ispod

8,0 mmol/L nakon 3-4 mj.===¢ INZULIN
+ nauciti pacijenta o tehnici davanja

nauciti o samokontroli (aparat)

nauciti o hipoglikemijama

u uvodenju inzulina mozemo zapoceti sa viSe vrsta inzulina.
najcesce se krece sa srednje dugo djeluju¢im inzulinima
vrste inzulina procijeniti individualno

Vrste inzulina
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HIUMANI TNZLITLINSKT
INZULINI ANALOZL

o Lkratkodjelujwd = ultrakrathko(breo)
Humulin R, Actrapid " djelujud
Humuolog *, Noverapid, *
* srednjedugodielujud Apidra

NI'H
Hurmulin N7, Insularard * ultradugodielujud
!, Insuman® Lantus®, Levernir
Towjen |, Tresihe
* predmijetani
Humulin M3, Humulin = predmijedani (bifaziéni)
My' Humalog Mix 25",

yooe | iy oo
Humateg Mix 5o

Kako zapocdeti lijecenje?
* kao dodatno
* kao nadomjestno

Dodatno lijeCenje:
+ Poceti s srednje dugodjeluju¢im inzulinom (NPH)u dozi 0,2 -0.5 ij/kg TT
* (12 1j) prije spavanja. POH ostaje.
* GUK jutarnji>7mmol/l, vecernja doza se povecava za 2-4ij
» Povecavanjem doze dijelimo inzulin u 2 dnevne doze:
* 2/3 prije dorucka
* 1/3 prije spavanja
* POH (metformin) dalje
* Ako ne ide na 40 ij /dan mijenjamo vrstu inzulina:predmjesani u 2 doze. 0,4-0,5 ij /kg

Nadomjesno lijecenje:
Prekinuti lijecenje s POH

!
Zapoceti dvjema injekcijama od 0,21J/kg SDI ili predmjesanim inzulinom 30/70; 2/3 doze

prije dorucka i 1/3 prije vecere

!

Povecati dozu za 2-4 1J svaka 3-4 dana, ukoliko je potrebno

!

ako je razina GUK-a nakon obroka previsoka bolji je predmjeSani inzulin nego SDI
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Nacini lije¢enja prilagodeni
holesniku

I Predmijeiani
bA..\.IU I:ra.zaln.i P
inzulin
1 ili z2x dnevne

SAMLY
|

Bazal-bolus Halni
1

P B AZALN INZULI

HR[‘:HNI['C."[]G{“]_Ili[.'”]”{:.! HUMANI NPH INZULINI
(Humulin N, Insulatard)
ili
H’UG{]"IELU_]‘.I{".[ AMALOZI
(Lantus-glargin, Levemir-detemir)

*DOZA: 0,1-0,2 ./ kg navecer

Lijecenje bazalnim analoama

Zapodeti s vedernjom dozom inzulina:

wvisnoe ivwemito jarecs

Vnrdin davati makeg fana o bl inta e rphme (o Tefan i
etk ma v age)
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Intenzivno konvencionalno lijecenje

Jedna injekcija dugodjelujuceg inzulina navecer ili dvije injekcije srednjedugodjelu-
juéeg inzulina svakih 12 sati-odrzavanje bazalnih vrijednosti
Tri injekcije kratkodjelujuéeg inzulina neposredno prije glavnih obroka

Racunanje doze inzulina za obrok- Pravilo 500

500 podijeliti sa ukupnom dnevnom dozom inzulina (ultrakratkodjelujuéi
+dugodjelujuéi)

primjer:ako je ukupna doza inzulin 36 ij

500:36=14

14 pokazuje da 1ij inzulina pokriva 14 g UH

Korekcqa hiperglikemije = Korektivni faktor (Kf) Pravilo 100

za koliko se mmol/L glukoza u krvi snizuje primjenom 1ij inzulina?
100 se podijeli sa ukupnom dnevnom dozom inzulina =Kf za ultrakratkodjelu-
juéi inzulin

primjer: 100:36=2,7

1ij inzulina snizuje GUKza 2,7 mmol/L

Primjer:

GUK je 16mmol/L, ciljni GUK je 6mmol/L

16-6=10

10:2,7=3,7

potrebno je 3,7 ij inzulina

zaokruzi se broj na 4ij inzulina

4 ij inzulina snizi GUK sal6 na 6 mmol/L

Ciljevi lijecenja
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Individualni pristup!!!

Nijedna vrijednost GUK ne smije biti visa od 9,0 mmol/L uz vrijednost HbAlc od 7%
Izbjegavati akutne komplikacije i simptome

Odlaganje razvoja kasnijih dijabetickih komplikacija



AKkutni koronarni sindrom
(Nestabilna angina pektoris, akutni infarkt miokarda- STEMI, NSTEMI)

Ivan Poljak!

!Specijalizant obiteljske medicine, Dom zdravlja Varazdinske Zupanije,
(ivan.poljak29@gmail.com)

Akutni koronarni sindromi nastaju zbog akutne opstrukcije koronarne arterije. Posljedice
ovise o stupnju opstrukcije 1 mogu se svrstati u nestabilnu anginu pektoris, infarkt miokarda
bez ST elevacije (NSTEMI), infarkt miokarda sa ST elevacijom (STEMI) a mogu izazvati
naglu sréanu smrt. Simptomi ova tri sindroma su sli¢ni a dijagnoza se postavlja na temelju
EKG promjena i pozitivnih ili negativnih biokemijskih markera. LijeCenje poc¢iva na an-
titrombocitnim i antikoagulantnim lijekovima, nitratima, p—blokatorima a kod STEMI, na
hitnoj reperfuziji fibrinolitika, perkutanoj intervenciji ili ponekad na kirurSkom premostenju
koronarnih arterija.

Etiologija

Akutni koronarni sindromi (AKS) se obi¢no dogadaju kad se akutno stvori tromb u atero-
sklerotski promijenjenoj koronarnoj arteriji. Ateromatozni plak ponekad postane nestabilan
ili inflamiran. To dovodi do njegove rupture, razdora i izlaganja trombogenog sadrzaja koji
aktivira trombocite i koagulacijsku kaskadu, tako uzrokujuéi agregaciju trombocita i stvara-
nje tromba. Cak i ateromatozni plak koji uzrokuje minimalnu opstrukciju moze rupturirati i
uzrokovati trombozu; u vise od polovice slucajeva stenoza je <40%. Stvoreni tromb naglo
prekida dotok krvi u dijelove miokarda. Spontana tromboliza se moze desiti u 2/3 bolesnika;
24 sata kasnije, trombotska okluzija se nalazi u samo 30% njih. Medutim, u gotovo svih, op-
strukcija traje dovoljno dugo da uzrokuje tkivnu nekrozu. Rijetko, uzrok ovih sindroma moze
biti embolija koronarne arterije (npr. u mitralnoj ili aortnoj stenozi, infektivnom endokardi-
tisu ili maranticnom endokarditisu). Infarkt miokarda moze izazvati kokain ili drugi ¢inioci
spazma i na ina¢e zdravim koronarnim arterijama, kao i na aterosklerotski promijenjenima.

Patofiziologija

Klini¢ke posljedice ovise o veli¢ini, lokalizaciji i trajanju opstrukcije koronarne arterije a
ukazuje da se stani¢na nekroza dogada i u blagim oblicima; tako dokazujuci da je ishemic-
ni dogadaj kontinuum, i da je svrstavanje u podskupine korisno, ali ponekad proizvoljno.
Klini¢ki tijek u prvom redu ovisi o obimu i vrsti infarciranog tkiva.

Ostecena funkcija miokarda: Ishemicno (ali ne i infarcirano) tkivo ima poremecen kontrak-
tilitet, Sto uzrokuje stvaranje hipokineti¢nih ili akinetickih segmenata; ovi se segmenti mogu
Siriti, izboditi za vrijeme sistole, §to se naziva i paradoksalnim gibanjem. Veli¢ina zahva-
¢enog podrucja odreduje ucinak; od umjerenog sréanog zatajivanja do kardiogenog Soka.
Sréano zatajivanje se u odredenom stupnju dogada u gotovo 2/3 bolesnika hospitaliziranih
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zbog akutnog IM. Stanje u kojem perzistiraju niski minutni volumen i sréano zatajivanje
naziva se ishemi¢nom kardiomiopatijom. Ishemija koja zahvaca papilarni misi¢ moze uzro-
kovati mitralnu regurgitaciju.

Infarkt miokarda: Infarkt miokarda je nekroza koja nastaje zbog naglog smanjenja koronar-
nog dotoka u zahvaceni dio miokarda. Infarcirano tkivo je trajno onesposobljeno; medutim,
u podrucju koje grani¢i s ovim ishemija moze biti reverzibilna.

Infarkt pretezno zahvaca lijevi ventrikul (LV), ali oSte¢enje se moze prosiriti i na desni ven-
trikul (DV) ili atrije. Infarkt DV obi¢no je rezultat okluzije desne koronarne arterije ili domi-
nantne cirkumfleksne arterije. Karakteriziran je visokim tlakom punjenja desne klijetke, Ce-
sto sa znac¢ajnom trikuspidnom regurgitacijom i smanjenim minutnim volumenom. Odredeni
stupanj disfunkcije DV javlja se u oko 1/2 bolesnika s inferoposteriornim infarktom i dovodi
do hemodinamskih poremecaja u 10-15% slucajeva. Disfunkciju DV treba razmotriti u sva-
kog bolesnika s inferoposteriornim infarktom, povisenim jugularnim venskim tlakom i hipo-
tenzijom i Sokom. Infarkt DV znacajno povisuje rizik smrtnosti.

Prednji infarkti su obi¢no opsezniji i zato imaju losiju prognozu od inferoposteriornog in-
farkta. Rezultat su opstrukcije lijeve koronarne arterije (stabla), prednje silazne grane.
Inferoposteriorni infarkti su odraz opstrukcije desne koronarne ili dominantne cirkumflek-
sne arterije.

Transmuralni infarkti zahvacaju cijelu stijenku miokarda, od epikarda do endokarda i obi¢no
se ocituju patoloskim Q—zupcima na EKG—u. Netransmuralni ili subendokardni infarkti ne
zauzimaju cijeli promjer stijenke i mahom uzrokuju samo promjene ST—segmenta i T—vala
(ST-T promjene). Subendokardni infarkti obi¢no zahvacaju unutarnju 1/3 miokarda, gdje
moze pratiti prolongirana hipotenzija. Buduc¢i da klini¢ki nije moguée odrediti anatomski
obim nekroze, infarkti se obi¢no dijele po postojanju ili nepostojanju elevacije ST-segmenta
ili Q—zubaca na EKG—u. Masa oSte¢enog miokarda se moze procijeniti po razini i trajanju
povisenja kreatin kinaze (CK).

Poremecaj elektricne funkcije: Ishemic¢no i nekroti¢no tkivo ima poremecenu elektri¢nu ak-
tivnost, §to se o€ituje razli¢itim promjenama u EKG—u (obi¢no ST-T promjenama), aritmi-
jama, smetnjama provodenja. Ishemi¢ne ST-T promjene ukljucuju depresiju ST-segmenta
(Cesto silaznog tijeka), inverziju T—vala, elevaciju ST-segmenta, visoke T—valove u hipera-
kutnoj fazi infarkta. Smetnje provodenja mogu biti odraz oSte¢enja sinusnog ¢vora, AV—Cvo-
ra i specijaliziranih provodnih tkiva. Ve¢ina promjena je prolazna, ali neke su trajne.

Podjela
Podjela se temelji na promjenama u EKG— u i pozitivnim ili negativnim sréanim markerima
u krvi. Potrebno je razlu€iti NSTEMI od STEMI zbog razlicite prognoze i lijeCenja.
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Nestabilna angina (akutna koronarna insuficijencija, predinfarktna angina, intermedijarni
sindrom) je
* Angina u mirovanju produzenog trajanja (obi¢no >20 min)
* Novonastala angina tezine najmanje klase III po klasifikaciji Kanadske kardioloske
udruge (Canadian Cardiovascular Society = CCS)
* Angina koja se pogorsava; prethodno dijagnosticirana angina koja se zna¢ajno po-
gorsala po ucestalosti, tezini, trajanju, te ima nizi prag pojave

EKG promjene (depresija ST-segmenta, elevacija ST-segmenta, inverzija T—vala) su mogu-
¢e 1 tijekom nestabilne angine, ali su prolaznog karaktera. Nestabilna angina ¢esto prethodi
infarktu miokarda ili aritmijama, rjede iznenadnoj smrti.

Infarkt miokarda bez elevacije ST segmenta (NSTEMI, subendokardni infarkt) je nekroza
miokarda (dokaz su pozitivni sr¢ani markeri u krvi) bez akutne elevacije ST-segmenta ili
stvaranja Q—zubaca. Postoji depresija ST—segmenta, inverzija T—vala ili oboje.

Infarkt miokarda s elevacijom ST segmenta (STEMI, transmuralni infarkt) je nekroza mio-
karda s promjenama u EKG—u u obliku elevacije ST-segmenta, koja se ne povlac¢i na nitro-
glicerin, ili postoji blok lijeve grane. Q—zupci mogu postojati.

Simptomi i znakovi
Simptomi AKS—a ovise o opsegu i lokalizaciji opstrukcije. Osim u slucaju opseznog infarkta,
nije moguce prepoznati opseg ishemije samo po simptomima.

Nakon akutnog incidenta, ¢esto slijede komplikacije. Obi¢no je rije¢ o poremecaju elektri¢ne
funkcije (smetnje provodenja, aritmije), poremecaj funkcije miokarda (sr€ano zatajivanje,
ruptura interventrikulskog septuma ili slobodne stijenke, aneurizma ventrikula, pseudoane-
urizma, kardiogeni Sok) ili poremecaj valvularne funkcije (obi¢no mitralna regurgitacija).
Poremeca;j elektricne funkcije moze biti znacajan u bilo kojem obliku AKS—a, ali obi¢no
ishemija velikih dijelova miokarda dovodi do poremecaja funkcije miokarda. Drugi pore-
mecaji su rekurentna ishemija, intrakardijalna muralna tromboza, perikarditis, postinfarktni
sindrom (Dresslerov sindrom).

Nestabilna angina: Simptomi su jednaki kao i u pektoralnoj angini, s iznimkom da su bol
i neugoda u nestabilnoj angini jaci i traju duze, potaknuti su manjim stupnjem naprezanja,
javljaju se spontano u mirovanju (kao dekubitalna angina), progredirajuéi su po prirodi (kre-
Sendo), ili obuhvacaju kombinaciju ovih znacajki.

NSTEMI i STEMI: Simptomi i znakovi NSTEMI i STEMI su jednaki. Nekoliko dana ili
tjedana prije dogadaja oko 'z bolesnika ima prodromalne simptome u obliku nestabilne ili
crescendo angine, zaduhe, zamora. Obi¢no je prvi simptom infarkta miokarda duboka, sup-
sternalna, visceralna bol koja se moze opisivati kao pritisak i koja se moze Siriti u leda. Bol
je sli¢na angini pektoris, ali je obicno intenzivnija i dugotrajnija, ¢eS¢e prac¢ena zaduhom,
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preznojavanjem, mucninom i povrac¢anjem, te samo nakratko ili nikako ne popusta u mirova-
nju ili na nitroglicerin. Medutim, smetnje mogu biti blage; ~20% akutnih infarkta su nijemi
(asimptomatski ili uzrokuju nejasne simptome koji se ne prepoznaju kao bolest), ¢eSé¢e u
dijabeti¢ara. Neki bolesnici imaju sinkopu. Nekada se simptomi pripi§u probavnim smetnja-
ma, posebno kad se spontano olakSanje pripise u€inku antacida. Kod Zena se simptomi cesce
mogu javiti u obliku atipi¢ne nelagode u prsistu. Stariji ljudi mogu ¢esce osjecati zaduhu
nego bol u prsistu ishemicnog tipa. U teskoj ishemicnoj epizodi, bolesnik Eesto osjecéa jaku
bolnost i izrazito je nemiran. MoZze se javiti mu¢nina i povracanje, posebno kod inferiornog
infarkta. Nekada mogu biti prevladavajuée izrazeni zaduha i malaksalost zbog zatajivanja
LV, pluéni edem, $ok, teske aritmije. Koza moze biti blijeda, hladna i preznojena. Moguce su
periferna ili centralna cijanoza. Pulzacije mogu biti oslabljene. Krvni tlak moze varirati, iako
je u mnogih bolesnika povisen u odredenom stupnju tijekom bolova.

Srcani tonovi su obi¢no oslabljeni; Cetvrti sréani ton je vrlo cest. Moze biti ¢ujan i njezan
sistolicki apikalni Sum, kao odraz poremecaja funkcije papilarnog misi¢a. Tijekom prvog
pregleda, perikardijalno trenje ili izrazeniji Sumovi mogu ukazivati na ve¢ postojecu bolest
srca ili upucivati na drugu dijagnozu. Perikardno trenje opaZeno u prvih nekoliko sati od
pojave simptoma moze upucivati na perikarditis, prije nego na infarkt miokarda. Medutim,
prolazno perikardno trenje, nije neobi¢na pojava 2. i 3. dan nakon STEMI.

U simptome infarkta desne klijetke spadaju poviSen tlak punjenja DV, nabrekle jugularne
vene, Cista plu¢na polja, hipotenzija.

Dijagnoza

Dijagnozu AKS-a bi trebalo uzeti u obzir u muskaraca starijih od 30 god. i Zena starijih od
40 god., kod kojih je glavni simptom nelagoda ili bol u prsistu. Dobna granica za dijabeti-
care je niza. Po karakteristikama bolnost se razlikuje od one u upali pluc¢a, pluénoj emboliji,
perikarditisu, frakturi rebara, kostohondralnom sindromu, spazmu jednjaka, akutnoj aortnoj
disekciji, renalnim kolikama, spleni¢nom infarktu ili razli¢itim GI bolestima. U bolesnika s
prethodno dijagnosticiranom hijatalnom hernijom, pepti¢kim ulkusom ili bolestima zZu¢nog
mjehura, klinicar mora biti oprezan pri pripisivanju novih simptoma ovim bolestima.

Pristup je isti kad se posumnja na AKS: pocetno i serijsko snimanje EKG—a i serijsko mje-
renje sr¢anih markera, ¢ime se moze razlikovati nestabilna pektoralna angina, NSTEMI i
STEMI. Svaki odjel hitne sluzbe bi trebao imati trijazni sustav u kojem se, §to je prije mogu-
¢e, prepoznaju i izdvajaju bolesnici s boli u prsistu kako bi se odmah u¢inio EKG. Takoder
je potrebna pulsna oksimetrija i RTG snimka prsnog kosa (kako bi se zamijetila proSirenja u
medijastinumu koja ukazuju na aortnu disekciju).

EKG: EKG je najvaznija pretraga koju bi trebalo u€initi unutar 10 min od pojave tegoba. To
je temelj na osnovu kojeg se odlucuje o daljnjim postupcima i lijeenju.
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Kod STEMI se na temelju pocetnog EKG—a obi¢no postavlja dijagnoza. Znacajna je eleva-
cija ST-segmenta >1 mm u 2 ili viSe odvoda pripadajuéih oste¢enom podruéju. Patoloski
Q-zupci nisu nuzni za dijagnozu. EKG se mora pazljivo ocitati; ST elevacija moze biti
tek primjetna, narocito u inferiornim odvodima (II, III i aVF), a paznja moze biti pogresno
usmjerena na odvode s depresijom ST-segmenta. ST elevacija znak je lezije miokarda. Uz
karakteristi¢ne simptome, elevacija ST—segmenta ima dijagnosti¢ku specifi¢nost od 90% i
osjetljivost od 45%. Serijska snimanja (svakih 8 sati prvog dana, a zatim jednom dnevno)
mogu pokazivati postupni razvoj prema stabilnom, gotovo urednom zapisu ili razvoj pato-
loskih Q—zubaca kroz nekoliko dana, koji potvrduju dijagnozu infarkta miokarda. Q-zubac
znak je nekroze miokarda. Patoloski Q zubci Siri su od 0,03 sekunde i dublji od 1/3 visine
R zubca. Uz navedene promjene na EKG-u se moze uociti i redukcija R zupca, koji moze i
nestati pa nastaje QS oblik. EKG promjene kod infarkta miokarda ukljucuju zrcalnu sliku u
drugim odvodima s depresijom ST-segmenta u kontralateralnim odvodima. Sve EKG pro-
mjene vrlo su dimani¢ne i evolutivne.

Buduc¢i da su netransmuralni (non Q infarkti) obi¢no u subendokardnom ili srednjem sloju
miokarda, ne prate ih dijagnosti¢ki Q—zupci. Oni obi¢no pokazuju manje uocljive, promje-
njive i nespecificne ST-T promjene, ponekad nezahvalne za interpretaciju. Ako se zabiljezi
nestanak ili pogor$anje tih promjena pri ponavljanim snimanjima, vrlo vjerojatno je rije¢ o
ishemiji. Dijagnoza akutnog IM se ne moze sa sigurnoScu postaviti ako su ponavljani snimci
jednaki, potrebna je daljnja obrada. Uredan EKG snimljen u razdoblju bez bolova ne isklju-
¢uje dijagnozu nestabilne angine; uredan EKG snimljen tijekom bolnosti ukazuje da vjero-
jatno nije rije¢ o ishemiji.

Ako se sumnja na infarkt DV, snima se 15— kanalni EKG; dodatni odvodi se postave na V4R,
a kako bi se zabiljezio posteriorni infarkt V8 i V9.

Elektrokardiografska dijagnoza infarkta je oteZana kad postojji blok lijeve grane, jer te pro-
mjene mogu nalikovati onima u STEMI. Elevacija ST-segmenta uskladena s QRS— kom-
pleksom, kao i elevacija ST-segmenta >5 mm u najmanje 2 prekordijalna odvoda ukazuju
da je rije¢ o infarktu miokarda. Opcéenito, svaki bolesnik s karakteristicnim simptomima i
novonastalim blokom lijeve grane lijeci se kao STEMI.

Razvojni stadiji infarkta miokarda prema EKG-u:

Akutni (traje obi¢no nekoliko sati ili krace) — elevacija ST segmenta obi¢no konveksnog obli-
ka, u odvodima koji odrazavaju zbivanja u infarciranom podrucju, dok u zrcalnim odvdima
nalazimo ST denivelaciju.

Subakutni (traje od nekoliko sati do 3-4 tjedna) te je u tom periodu izrazen Q-zubac i jos
uzdignuta ST-spojnica, nalazimo i postupnu redukciju R-zupca te pojavu negativnog T-vala.
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Kronicni (traje nekoliko mjeseci nakon akutnog infarkta a moze trajati i cijeli zivot) —uocava
se rezidualni Q-zubac, ST-segment nalazi se u izoelektri¢noj liniji a moguca je i trajna ele-
vacija ST-segmenta kao znak sréane aneurizme, te u toj fazi nalazimo jos i negativan T-val.

Procjena lokalizacije infarkta miokarda prema elektrokardiogramu:

LOKALIZACIJA EKG-ODVODI
Anteriorni V3-V6
Anteroseptalni V1-V4
Septalni V1-V2
Lateralni I, aVvL, V6
Anterolateralni I, aVvL, V3-V6
Predniji proSireni I, avL, V1-V6
Viski lateralni I, avL
Dijafragmalni 11, I, avVF

Apikalni

I, 1l, aVL, i u jednom ili viSe odvoda V1-V4

Posteriorni

Visoki, Siroki R u V1 i/ili V2 i odnos R/S >1

Infarkt desne klijetke — elevacija ST-segmenta za 1 mm ili viSe u desnim prekordijalnim
odvodima V3R ili V4R.

Non Q infarkti imajuu EKG nalazu ST-promjene i promjene T-vala, ali ne razvijaju se Q zubci.

Primjeri:
Akutni prednji infarkt lijeve klijetke (zapis zabiljezen unutar nekoliko sati od pocetka tegoba).
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Akutni prednji infarkt lijeve klijetke (nakon prva 24 sata).

Wi

178

L] | i

avR |

avL EolavF] | [ v i il I

Akutni prednji infarkt lijeve klijetke (nakon nekoliko dana).
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Akutni inferiorni infarkt lijeve klijetke (zapis zabiljezen unutar nekoliko sati od
pocetka tegoba).
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Akutni infarkt prednje stijenke - elevaciju ST-segmenta (narandasta) u I, AVL i V1-V5 s
recipro¢nim promjenama (plava) u donjim odvodima
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Akutni infarkt donje stijenke — ST-elevacija, Q zubac u ll, Il i AVF odvodu $iri od jedne
kockice (0,04 sec.)
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Akutni infarkt posterolateralne lokalizacije: visoki R zubac u V1-V3, Visoki T valovi od V1-V3,
Gubitak R zubca u V6

o H

| Y ¢ 1
e "-'—‘f*-::ﬂ"—“*—f“—*?u”u““‘f‘*'ﬁ;‘/"l/Jr""r

[ Vi B & v e e e SN
] 'hﬁ%‘ﬁl”('_:ﬂf:ljfk-l./"—\.V'III\-—L’I:.;;I/\—F‘\—I‘{LL

[[]

—| ;;‘I’“"Hl"" ‘\j““—-rl‘"“-"\" :;Fﬂ-}-u-.h-—-a e e :‘_’-—Lf\_qu"‘u l /'\—] /-" v—‘lr"'—J("-J("-J;

Akutni Infarkt inferoposteriornog zida- Visok R zubac u V1-V3, Patoloski Q zubac i T val
Kardiomarkeri: Kardiomarkeri su sr¢ani enzimi (CPK—MB) i sastavnice sr¢anih stanica

(troponin I, troponin T, mioglobin) koji se otpusStaju u krv nakon nekroze srcanih stanica.
Markeri se pojavljuju u razli¢itim vremenima nakon osStecenja i povlace se iz krvi razli¢itom
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dinamikom. Obi¢no se mjeri razina vise markera u to¢no odredenim razdobljima, obi¢no sva-
intervalima (0,1, 3 i 6 h od pocetka tegoba). Troponini su u IM najspecifi¢niji markeri, ali
mogu takoder biti poviSeni kod ishemije bez infarkta. Grani¢no povisen troponin u bolesnika
s nestabilnom anginom ukazuje na povisen rizik od nepovoljnih ishoda, te je potrebna daljnja
obrada i lijeenje. Lazno pozitivan nalaz se moze ponekad dobiti kod sr¢anog i bubreznog
zatajivanja. CPK-MB je manje specifican. Lazno pozitivni nalazi se mogu dobiti kod bu-
breznog zatajivanja, hipotireoze, ozljede sréanog misi¢a. Mioglobin nije specifi¢an za infarkt
miokarda, ali se njegova razina povisuje najranije pa moze biti rani znak upozorenja koji
pomaze u trijazi bolesnika s nedijagnostickim EKG—om.

Druge pretrage: Rutinske laboratorijske pretrage nemaju dijagnosticku vrijednost, ali po-
kazuju nespecificne promjene vezane uz tkivnu nekrozu (ubrzana SE, umjerena leukocitoza
s pomakom ulijevo).

Metode oslikavanja miokarda nisu potrebne za dijagnozu ako su sréani markeri i EKG pozi-
tivni. Ipak, u bolesnika s infarktom ehokardiografija je dragocjena za procjenu mehanickih
komplikacija. U bolesnika sa simptomima koji ukazuju na AKS, a nedijagnostickim EKG—
om i urednim sréanim markerima, prije ili odmah nakon otpusta potrebno je uciniti radionu-
klidni ili ehokardiografski stres test. Tako uocene patoloske promjene ukazuju na povecan
rizik od komplikacija u iduc¢ih 3—6 mjeseci.

Koronarna angiografija je najces¢e kombinacija dijagnosticke i terapijske metode (angiopla-
stika, stentiranje). Medutim, moze se koristiti u dijagnosti¢ke svrhe kod bolesnika s ishemi-
jom (EKG nalaz ili simptomi), hemodinamskom nestabilnos¢u, rekurentnim ventrikulskim
tahiaritmijama i drugim patoloskim pojavama koje ukazuju na ishemiju.

Prognoza

Nestabilna angina: U ~30% bolesnika s nestabilnom anginom dogada se infarkt miokarda
unutar 3 mjeseca; rjeda je nagla srcana smrt. Izrazene EKG promjene uz bolnost u prsistu
ukazuju na povecan rizik od prateceg infarkta ili smrti.

NSTEMI i STEMI: Ukupna stopa smrtnosti je 30%, a 50-60% ovih bolesnika umire prije
dolaska u bolnicu (obi¢no od ventrikulske fibrilacije). Stopa smrtnosti u bolnici je ~10%
(obi¢no od kardiogenog Soka), ovisi znatno o tezini zatajivanja lijevog ventrikula. Veéina bo-
lesnika koja umire od kardiogenog $oka imaju infarkt ili kombinaciju infarkta i starog ozilj-
ka koji zahvacaju >50% mase lijevog ventrikula. Pet klinickih karakteristika predvida 90%
smrtnosti u bolesnika sa STEMI: starija dob (31% ukupne smrtnosti), niski sistoli¢ki krvni
tlak (24%), Killipova klasa >1 (15%), visa frekvencija (12%), prednja lokalizacija infarkta
(6%). Stopa smrtnosti je veca u dijabeticara i Zena.

Stopa smrtnosti u bolesnika koji prezive hospitalizaciju je 8—10% u godini nakon akutnog IM.
Vecinom se to dogada u prva 3—4 mjeseca po otpustu. Perzistirajuce ventrikulske aritmije,
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sr¢ano zatajivanje, slaba funkcija ventrikula i ponavljana ishemija, ukazuju na visoki rizik.
Mnogi preporucuju ergometriju prije otpusta ili unutar prvih 6 tjedana. Dobra izdrzljivost
na testu bez promjena u EKG—u upucuje na povoljnu prognozu; daljnja obrada obi¢no nije
potrebna. Patoloski nalaz je povezan s loSijom prognozom.

Srcana sposobnost nakon oporavka uglavnom ovisi o tome koliki dio funkcionalnog mio-
karda je prezivio infarkt. Oziljci od prethodnih udara pribrajaju se novom oste¢enju. Kada je
>50% mase lijeve klijetke oSteceno, prezivljavanje obi¢no nije dugoro¢no.

Komplikacije

+ Elektricna disfunkcija, od poremecaja sinusnog ¢vora najcesca je sinus bradikardija

* Atrijske aritmije — atrijske ekstrasistole, fibrilacija atrije, undulacija arija.

* Smetnje provodenja: AV blok II stupnja Mobitz tip 1 (Wenckebachov blok, progre-
sivno produljivanje PR—intervala)

* Ventrikulske aritmije: ventrikulske ekstrasistole, ventrikularna tahikardija, ventri-
kulska fibrilacija

+ Zatajivanje srca

 Disfunkcija papilarnog misi¢a, ruptura papilarnog misica

* Ruptura miokarda

* Aneurizme ventrikula

» Hipotenzija i kardiogeni Sok

* Ponavljana ishemija

* Muralna tromboza

* Postinfarktni sindrom - Dresslerov sindrom
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Uvod u elektrokardiografiju i ispravna interpretacija
elektrokardiograma

Tea Haramija Poljak, dr.med.

Elektrokardiografija je dijagnosticka metoda kojom se biljeze akcijski potencijali srca na
elektrokardiografu preko elektroda postavljenih na prsni ko$ i udove. Standardno se snima
12 odvoda koji obuhvacaju tri standardna odvoda I, II, III, tri unipolarna odvoda ekstremi-
teta aVR, aVL i aVF i Sest prekordijalnih odvoda od V1 do V6. Standardni 1. odvod spaja
desnu i lijevu ruku, II odvod desnu ruku i lijevu nogu, a III. odvod lijevu ruku i lijevu nogu.
Unipolarni odvodi ekstremiteta su oni u kojima jedna elektroda postaje dominantna i pozitiv-
na; aVR na desnoj ruci, aVL na lijevoj ruci, a aVF na lijevoj nozi. Pri snimanju perkordijalnih
odvoda elektrode se postavljaju: V1 u Cetvrti interkostalni prostor uz desni rub sternuma, V2
u Cetvrti interkostalni prostor uz lijevi rub sternuma, V3 u izmedu V2 i V4, V4 u peti lijevi in-
terkastalni prostor u medioklavikularnoj liniji, V5 u peti lijevi interkostalni prostor u prednjoj
aksilarnoj liniji, V6 u peti lijevi interkostalni prostor u srednjoj aksilarnoj liniji.
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Slika 1. Prekordijalni odvodi Slika 2. Einthovenov trokut

Elektrokardiogram je graficki prikaz elektri¢nih potencijala, nazivaju se akcijski potencijali
i pojavljuju se prije svake sréane kontrakcije. Sr€ane membrane imaju pore tj membranske
kanale kroz koje prolaze ioni natrija i kalija i mijenja se njihova koncentracija unutar i izvan
stanice §to dovodi do elektri¢nih promjena u stanici. [lustracija tih promjena u vremenu na-
ziva se akcijski potencijal. Polarizacija oznacava stanje u kojem je stanica u mirovanju, od-
nosno nema promjena u koncentraciji iona preko stanicne membrane i unutrasnjost stanice je
elektronegativna. Kada se staniéna membrana podrazi, natrijevi kanali se otvore i membrana
postaje propusna za ione natrija koji u pocetku sistole ulaze u velikoj koli¢ini u stanicu, a ioni
kalija tijekom sistole izlaze iz stanice §to dovodi do gubitka pozitivnog naboja na povrsini
stanice koja time ostaje negativna, a unutrasnjost pozitivna. Taj se proces naziva depolari-
zacija koja je elektri¢ni dogadaj i predstavlja pocetni dogadaj za kontrakciju srca koja je
mehanicki dogadaj. Nakon $to zavrsi depolarizacija, prestaje ulazak iona natrija, a ioni kalija
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izlaze iz stanice i pocinje proces repolarizcije, a membranski elektri¢ni potencijal poprima
stanje kakvo je bilo u mirovanju.
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Slika 3. Polarizacija Slika 4. Depolarizacija

EKG se sastoji od nekoliko elemenata, a to su P—val, QRS —kompleks i T—val te PQ —interval
i QT interval. P-val odrazava depolarizaciju atrija, QRS-kompleks depolarizaciju ventriku-
la, T-val repolarizaciju ventrikula, dok je repolarizacija atrija prekrivena QRS-kompleksom.
PR-interval oznacava vrijeme atrioventrikulskoga provodenja impulsa, a QT-interval vrijeme
stimulacije ventrikula ili elektri¢nu sistolu ventrikula. Pri svakoj interpretaciji elektrokardi-
ograma mora se izmjeriti trajanje P — vala tj. od pocetka do kraja P — vala (normala od 0,05
do 0,10 sek), PQ - intervala tj. od pocetka P — vala do poc¢etka QRS kompleksa (normala od
0,12 do 0,20 sek) i QRS kompleksa tj. od pocetka Q — zupca do zavrsetka S zupca (normala
do 0,10 sek).
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Slika 5. Elementi EKG-a
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ISPRAVNA INTERPRETACIJA ELEKTROKARDIOGRAMA

U analizi elektrokardiograma preporuca se strogo pridrzavanje odredenog redoslijeda ¢ime
se znaCajno smanjuje vjerojatnost da se previde vazni detalji. Uobicajeno se analizira sljede-
¢im redoslijedom:

1.
2.

N N B~ W

frekvencija srca: normalna, tahikardna, bradikarda
ritam srca: sinuni ili koji drugi, pravilnost PP razmaka i RR razmaka, odnos P - vala
prema QRS — kompleksu, ekstrasistole, ostale aritmije

. izmjeriti vazne intervale: PQ — interval, Sirinu QRS — kompleksa i QT — interval

. odrediti elektri¢nu os

. utvrditi veli¢inu p — vala radi otkrivanja dilatacije desnog ili lijevog atrija

. promotriti QRS — kompleks radi otkrivanja hipertrofije desne ili lijeve klijetke

. promotriti QRS — kompleks ukljucujuci trajanje i elektricnu os radi otkrivanja bloka

desne ili lijeve grane ili hemiblokova

. pregledati Q zupce i utvrditi njihovo znaéenje osobito u odnosu prema infar-

ktu miokarda

. ustanoviti elevaciju ili depresiju ST — segmenta zajedno s abnormalnostima T — vala

1. FREKVENCIJA

Frekvencija se moze odredivati na mnogo nacina, a uvjet za njeno ispravno odredivanje jest
poznavanje brzine kretanja papira u elektrokardiografu. U vecini rutinski snimljenih elek-
trokardiografa, brzina kretanja iznosi 25 mm/s $to znaci da mm papira oznacava 0,04 sek, a
5 mm papira 0,2 sec, a 25 mm papira 1 sek.

Ako je ritam pravilan frekvencija se odreduje razmakom izmedu dva R zupca. Ako je razmak
5 mm, frekvencija je 300/ min, ako je razmak 10 mm frekvencija je 150/m, ako je razmak
15 mm frekvencija je 100/m i tako dalje kako je prikazano na slici.
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Slika 6. Odredivanje frekvencije pravilnog ritma

Ako je ritam nepravilan, odnosno ako su razmaci izmedu 2 R zupca nepravilni, frekvencija se
odreduje tako da se unutar 15 cm, tj 6 sekundi zbroje R zupci i pomnoze sa 10.
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I najjednostavniji nacin jest odredivanje frekvencije pomoc¢u EKG lineala na kojem se pomo-
¢u razmaka izmedu 2 ili 3 R zupca ocita frekvencija.
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Slika 7. EKG lineal

2. RITAM

Ritam srca se najbolje odreduje u II. standardnom odvodu, a moze se odredivati prema izvoru
elektricnog impulsa koji vodi aktivnost srca i prema vremenskoj pravilnosti pojavljivanja
pojedinih elemenata EKG-a.

Sinus ritam je ritam kojeg vodi sinusatrijski ¢vor i prepoznaje se prema pozitivno usmjere-
nom p valu u II. standardnom odvodu ili u prekordijalnom odvodu V1, no ukoliko se p val se
prepoznaje ritam je ektopicni.
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Slika 8. Sinus ritam
Ako se pojavljuje QRS kompleks jedan za drugim u pravilnim razmacima govorimo o ri-

tmi¢noj akciji srca ili pravilnom ritmu, a ako se QRS — kompleksi pojavljuju u nepravilnim
razmacima govorimo o nepravilnom ritmu ili aritmi¢noj akciji srca.
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Slika 9. Aritmi¢na akcija srca

3. IZMJERITI VAZNE INTERVALE
Pri svakoj interpretaciji elektrokardiograma mora se izmjeriti trajanje:
* P—valatj. od pocetka do kraja P — vala normala od 0,05 do 0,10 sek
* PQ - intervala tj. od pocetka P — vala do pocetka QRS kompleksa normala od 0,12
do 0,20 sek
* QRS kompleksa tj. od pocetka Q — zupca do zavrsetka S zupca normala do 0,10 sek

Slika 10. EKG intervali, segmenti

4. ODREDIVANIJE EL. OSI

Elektricna os QRS — kompleksa odreduje se iz veli¢ina zubaca R i S u standardnim odvodi-
ma. Dovoljno je odrediti postoji lu patoloska devijacija udesno ili ulijev, ili je elektri¢na os u
nekoj od fizioloskih varijanti — vertikalna, intermedijarna ili horizontalna.

5. UTVRPIVANJE VELICINE P - VALA
Vazno je odrediti veli¢inu p — vala kako bi se utvrdilo postoji li hipertrofija pretklijetki.

HIPERTROFIJA DESNE PRETKLIJETKE (p - pulmonale)

1. visok =zasiljen p val u II. i III. odvodu > 0,25 mV bez proSirenja <
0,11 sek
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2.u odvodima V1 i V2 pocetni dio p — vala je pozitivan i Siljast

HIPERTROFIJA LUEVE PRETKLIJETKE ( p mitrale)
1. dvogrbi prosireni val > 0,04 sek u II. odvodu
2.u odvodima V1 i V2 primjecuje se duboka negativna komponenta p vala

HIPERTROFIJA OBJE PREDKLIJETKE
1. prosiren > 0,10 sek, visok > 0,25 mV i dvogrbi p val u II odvodu

6. PROMOTRITI QRS KOMPLEKS - radi utvrdivanja hipertrofije klijetki
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HIPERTROFIJA LUEVE KLIJETKE

1. visoki R zupci u lijevim prekordijalnim odvodima V5 ili V6 >25mm i duboki S zupci
u desnim prekordijalnim odvodima V1 ili V2 >25mm

2. zbroj amplituda R zupca u odvodima V5 ili V6 i S zupca u odvodu V1 iznosi
viSe od 35 mm

3. u odvodima s visokim R zupcima nalazi se depresija ST segmenta, a T val je nega-
tivan i asimetrica

4. sirina QRS kompleksa iznosi vise od 0,9 sek

. devijacija elektricne osovine ulijevo

6. Cesto su pridruzeni znakovi hipertrofije lijeve pretklijetke

9,1

Slika 11. Hipertrofija lijeve lijetke

HIPERTROFIJA DESNE KLIJETKE

1. R zubac u V1 > 7 mm, a omjer R/S > 1

2.SuV5iVé6 dublji

3RuV1+SuV5ili V6 > 10,5mm

4. devijacija el. osi udesno

5. ST segment u desnim prekordijalnim odvodima devalviran, a T val negativan
6. Cesto su pridruzeni znakovi desne pretklijetke
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Slika 12. Hipertrofija desne klijetke

« HIPERTROFIJA OBJE KLIJETKE - kombinacija elemenata hipertrofije lijeve i hi-
pertrofije desne klijetk

7. PROMOTRITI QRS KOMPLEKS - ukljucujudi trajanje i elektri¢nu os radi otkri-
vanja bloka desne ili lijeve grane ili hemiblokova
KOMPLETNI BLOK DESNE I LIJEVE GRANE - prosirenje QRS kompleksa na
>0,12 sek

BLOK DESNE GRANE

1. QRS prosiren na > 0,12 sek

2. u desnim prekordijalnim odvodima V1 1 V2 nalaze se oblici rsR’, rsr, rSR ili M oblik
pri cemu je najcesce sekundarni R visi od primarnog

3. T val je negativan ili bifazi¢an

4.u V5, V6 ili aVL moZe se nac¢i dubok i zadebljan S zubac (>0,04 sek)

BLOK LIJEVE GRANE

1. QRS prosiren na > 0,12 sek

2. R zubac u odvodima V5, V6 i aVL je Sirok, pri vrhu ¢vorast
3.u V5, V6iaVL nema fizioloSkog Q zupca

4. ST promjene i T promjene u odvodima I, aVL, V4 - V6

INKOMPLETNI BLOKOVI — u inkomletnom bloku lijeve ili desne grane elektrokar-
diografske promjene su iste kao pri kompletnom bloku grane, samo §to prosirenje
QRS kompleksa iznosi od 0,10 do 0,11 sek

8. PREGLEDATI Q ZUPCE - utvrditi njihovo znacenje osobito u odnosu prema infar-
ktu miokarda

Q zubac oznacava nekrozu u infarktu miokarda te se prate Sirina i dubina
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+ Sirina Q zupca > 0,03 sek
* dubina Q zupca > od 1/3 visine R zupca

9. Ustanoviti elevaciju ili depresiju ST — segmenta zajedno s abnormalnostima T — vala

AKUTNI INFARKT

1. elevacija ST segmenta, obi¢no konveksnog oblika, u odvodima koji odrazavaju zu-
bivanja u infarciranom podrucju

2. STdenivelacija u zrcalnim odvodima

SUBAKUTNI INFARKT

1. izrazen Q zubac i uzdignuta ST spojnica
2. postupna redukcija R zupca

3. pojava negativnog T vala

KRONICNI INFARKT

1. rezidualni Q Zubac

2. ST segment u izoelektricnoj liniji

3. negativan T val

4. moguca trajna elevacija ST segmenta kao znak aneurizme srca

Literatura:
1. Bergovac M. Prakti¢na elektrokardiografija. Zagreb: Skolska knjiga, 2011.

2. Vrhovac B, Jaksi¢ B, Reiner Z, Vuceli¢ B. Interna medicina. Zagreb: Naklada Ljevak, 2008.
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Fibrilacija atrija
Silvija Mija¢, dr.med.

Fibrilacija atrija je naj¢eS¢a aritmija u opc¢oj populaciji, zahvaca 1-2% opce populacija.
Nastaje kao posljedica nepravilnog izbijanja elektri¢nih impulsa izrazito brze frekvencije
(400-600/min) u atrijima. Ovisno o provodenju kroz AV ¢vor, frekvencija ventrikula moze
biti ubrzana ili usporena. Fibrilacija atrija se moze javiti u bilo kojoj zivotnoj dobi, a njena
pojavnost raste s dobi. FA prisutna je u 10% populacije starije od 80 godina.

Najcesci faktori rizika za pojavu FA su koronarna bolest srca, poviSen arterijski tlak i zata-
jivanje srca. Svi bolesnici s FA imaju poviSen rizik za razvoj mozdanog udara te zbog toga
obavezno moraju uzimati antikoagulantnu terapiju.

Glavne posljedice nelijecene FA su:
+ smrt (dvostruko ve¢i rizik)
+ MOZDANI UDAR
+ CeSce hospitalizacije
+ veci rizik od zatajenja srca

Dijagnoza:
Postavlja se na temelju EKG nalaza: nema jasnih P valova, nepravilni RR intervali.

fi.ﬁ. RS asnas 1ae " _I L..ri._.L G

Slika 1. Fibrilacija atrija
Nakon postavljanja dijagnoze, potrebno je odrediti tip FA.

Postoje 4 osnovna tipa FA:
1. PAROKSIZMALNA - najéesc¢e traje do 48 h (moze i do tjedan dana) — unutar tih
48 sati moguca je spontana konverzija ritma. Poslije toga obavezno uvesti antikoa-
gulantnu terapiju.
2. PERZISTENTNA - traje viSe od tjedan dana ili FA koja zahtijeva kardioverziju lije-
kovima ili elektrokardioverziju
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3. DUGOTRAJNA PERZISTENTNA — traje viSe od godinu dana
4. PERMANENTNA — ne izvode se intervencije za kontrolu ritma

Akutno lijeCenje treba biti usredoto¢eno na uklanjanje simptoma i procjenu rizika poveza-
nog s AF. Pocetno lijeenje ukljucuje: akutnu kontrolu ventrikularne frekvencije neposrednu
procjenu potrebe za antikoagulansima prvu odluku o dodatku terapije za kontrolu ritma lije-
¢enju koje se temelji na simptomima (moze se ponovno ocijeniti kasnije) lijeCenje osnovne
bolesti srca

Atrijska fibrilacija najvi$e doprinosi nastanku mozdanog udara i tromboembolijskih kompli-
kacija. Ako se mozdani udar pojavi u bolesnika s AF, ve¢i je rizik smrtnosti i invalidnosti, kao
i rizik za ponovljeni mozdani udar nego u ostalih bolesnika s mozdanim udarom.

Literatura:
1. Bergovac M. Prakti¢na elektrokardiografija. Zagreb: Skolska knjiga, 2011.

2. Vrhovac B, Jaksi¢ B, Reiner Z, Vuceli¢ B. Interna medicina. Zagreb: Naklada Ljevak, 2008.
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Smetnje provodenja sr¢anih impulsa

Martina Marcius !

! Specijalizantica obiteljske medicine, Dom zdravlja Varazdinske Zupanije,
(martina.peic@gmail.com)

Provodni sustav srca sastoji sinusnog ¢vora, atrioventrikularnog ¢vora (AV), mreze niti koje
medusobno povezuju sinusni i AV ¢vor, Hisovog snopa te njegove desne i lijeve grane i
Purkinijevih niti. Sinusni ¢vor smjesSten je u desnom atriju, blizu usc¢a gornje Suplje vene.
Atrioventrikularni ¢vor (AV) nalazi se u stijenci desnog atrija neposredno iznad trikuspidalne
valvule. Niti iz Hisovog snopa izlaze iz AV ¢vora i §ire se duz straznjeg zida septuma izmedu
oba ventrikula doprijev§i do muskularnog dijela septuma gdje se dijele u desnu i lijevu gra-
nu. Te grane subendokardijalno se Sire po ventrikulima tvore¢i Purkinijeve niti. Desna grana
Hisovog snopa je kompaktna, dok lijeva se dijeli na dvije ili vi§e snopica, jedna ide prema
naprijed (fasciculus anterior), a drugi prema straga (fasciculus posterior).

Aritmije su nenormalne promjene sr¢anog ritma koje mogu biti asimptomatske, tesko podno-
$ljive, neduzne ili posve opasne koje mogu dovesti i do smrti pacijenta. Nastaju zbog pore-
mecaja u stvaranju i/ili poremecaju provodenja elektricnog impulsa. Najces¢i uzroci aritmija
su bolesti srca kao §to je koronarna bolest srca, upalne bolesti srca, valvularne bolesti srca,
zatajenje srca, hipertenzija, prirodene sréane greske te genetski poremecaji ionskih kanala.
Na nastanak aritmija jo§ mogu utjecati i bolesti pluca, elektrolitski poremecaju, hipertireoza,
povecani tonus vagusa ili simpatikusa te proaritmogeno djelovanje lijekova.

Aritmije se najcesce klasificiraju u dvije velike skupine. Prva skupina su ektopicne aritmije u
kojoj nastaju udarci i ritmovi koji podrijetlom nisu iz sinusnog ¢vora, a to su ekstrasistole, pa-
rovi i salva ekstrasistola, paroksizmalne tahikardije te undulacija i fibrilacija atrija i ventriku-
la. U drugu skupinu se ubrajaju smetnje stvaranja i provodenja elektri¢nog impulsa odnosno
patoloska sinusna bradikardija, sinusaurikalni blokovi te atrioventrikularni blokovi. Prema
frekvenciji srca aritmije se dijele na bradikardne (<50/min), normokardne (50-100/ min) ili
tahikardne (>100/min).

Bradiaritmije

Sinusatrijski blok (SA blok)
Kod SA bloka impuls se ne stvara u sinusnom ¢voru ili se stvoreni impuls ne prenosi u atri-
je. Uzroci mogu biti pojacani vagalni tonus, akutni miokarditis, infarkt miokarda, poja¢ano

stvaranje fibroznog tkiva u starijih, mozdani udar, antiaritmici i intoksikacija digitalisom
(Slika 1).

Elektrokardiografska obiljezja SA bloka su:
+ Izostanak jednog ili viSe kompletnih elektrokardiografskih ciklusa (P-QRST)

 Stanka to¢no odgovara duljini trajanja jednog ciklusa ili vise njih
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Slika 1 Sinus atrijski blok

Atrioventrikulski (AV) blok

AV blok predstavlja defekt u Sirenju podrazaja na putu iz atrija prema ventrikulu. Razlikujemo
tri stupnja AV bloka. Za AV blok prvog stupnja i AV blok drugog stupnja Mobitz I lijecenje
nije potrebno, dok kod AV bloka drugog stupnja Mobitz II i AV bloka treceg stupnja potrebno
je ugraditi elektrostimulator.

Prvi stupanj AV bloka nastaje kao posljedica organske bolesti srca (miokarditis ili reumat-
ska vruéica) ili kao posljedica intoksikacije digitalisom, isto tako moze se javiti u potpuno
zdravih osoba. Kod AV bloka prvog stupnja podrazaj sporije dolazi do ventrikula. Bolesnici
obi¢no nemaju simptome (Slika 2).

Elektrokardiografska karakteristika AV bloka prvog stupnja:
* PQ interval traje dulje od 0,20 sekundi

Slika 2 AV blok prvog stupnja
Kod AV bloka drugog stupnja samo pojedini impulsi iz atrija dospiju do ventrikula, pojedini
impulsi zaostaju u provodnom sustavu srca. Unutar AV bloka drugog stupnja razlikujemo dva

bloka, AV blok tipa Wenckebach (ili Mobitz I) i AV blok tipa Mobitz (ili Mobitz II).

AV blok drugog stupnja tipa Wenckebach najcesce se pojavljuje pri akutnom infarktu miokar-
da donje stijenke, intoksikacije digitalisom, miokarditisa ili posljedica vagotomije (Slika 3).
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Elektrokardiografska karakteristika:
+ PQ interval se progresivno produljuje dok jedan QRS kompleks ne izostane

Slika 3 AV blok drugog stupnja tipa Wenckebach

AV blok drugog stupnja tipa Mobitz najcesce je posljedica organske bolesti srca ili primarne
fibroze provodnog sustava (Slika 4).

Elektrokardiografska karakteristika:
* PQ interval se ne mijenja odnosno nema produljivanja, ali povremeno izostaju
QRS kompleksi

Slika 4 AV blok drugog stupnja tipa Mobitz

Karakteristika AV blok tre¢eg stupnja je da nijedan impuls iz atrija ne stigne do ventrikula.
Najcesce atriji rade svojim normalnim sinusnim ritmom, a ventrikuli svojim sporim ritmom,
doknadnog centra (Slika 5).

Elektrokardiografska karakteristika:
« ventrikuli rade svojom sporom frekvencijom, atriji svojom, brzom frekvencijom
+ ako je blok u AV ¢voru ili Hisovom snopu onda je QRS kompleks uzak
+ ako je blok ispod racvista Hisovog snopa QRS kompleks je Sirok
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Slika 5 AV blok tre¢eg stupnja

Sinusni arest i asistolija

Sinusni arest ili sinusna pauza nastaje kada se u sinusnom ¢voru ne stvara impuls dulje vri-
jeme te se nakon dulje ili kra¢e stanke pojavljuje spojni ili ventrikulski ritam. Pod pojmom
asistolije podrazumijeva se ventrikulska asistolija koja je Zivotno ugroZavajuca te je pod
hitno potrebno primijeniti kardiopulmonalnu reanimaciju.

Elektrokardiografska karakteristika:
* nije vidljiva elektricna aktivnost kroz ventrikule, nema QRSTa
» P-valovi se mogu, ali i ne moraju vidjeti

Blokovi grana

Blokovi grana definiraju se kao intraventrikularne smetnje provodenja s posljedicom uspore-
nja ili prekida kretanja podrazaja unutar specificnog tkiva provodnog sustava neke od grana
Hisova snopa. U elektrokardiogramu QRS kompleks je Siri od 0,12 sekundi. Po jednoj strani
Hisova snopa po kojoj impuls normalno prolazi, miokard se normalno depolarizira, a druga
strana miokarda ¢ija je grana Hisova snopa blokirana, depolarizacija se dogada zaobilazno i
sa zakas$njenjem preko septuma i miokarda ventrikula koji se normalno depolarizira. Najcesci
uzroci blokova grana su hipertrofija, fibroza, infarkt miokarda, koronarna bolest srca, plu¢na
embolija, miokarditis ili medikamentna ostecenja.

Oblici blokova grana su blok desne grane, blok lijeve grane, inkompletni blok, hemiblok te
bifascikularni i trfascikularni blokovi.

Blok desne grane je blok koji se ¢esto benigni te se moze pojaviti i u potpuno zdravih osoba,
ne zahtjeva nuzno obradu (Slika 6).

Elektrokardiografski o€ituje se:
* QRS kompleks prosiren na =/>0,12 sekundi
* u desnim prekordijskim odvodima (V1 i V2) nalaze se karakteristicne promjene
QRS kompleksa, rsR, rsr, rSR ili M oblik u kojem je sekundarni R visi od primarnog
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* Twvalu VI je ve¢inom negativan ili bifazi¢an
e uodvodima V5, V6 ili aVL moze se na¢i duboki i Siroki S zubac
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Slika 6 Blok desne grane
Blok lijeve grane je ozbiljno klinicko stanje i zahtjeva temeljitu obradu (Slika 7).

Elektrokardiografske karakteristike bloka lijeve grane su:
* QRS kompleks §iri od 0,12 sekundi
* Rzubacu V5, V6, 11aVL je sirok, pri vrhu usjecen ili ¢vorast (rSR ili M)
+ sekundarne ST promjene i T promjene u odvodima L., aL, V4-V6
* Siroki QS zupci ili rS zupci u V1-V3
* uV5,V6, 1. i aVL nema fizioloSkog q zupca

Slika 7 Blok lijeve grane
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+ Inkompletni blok grane je blok u kojem duljina QRS kompleksa iznosi od 0,10 do
0,11 sekundi (Slika 8).
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Slika 8 Inkompletni blok grane

Hemiblokovi lijeve grane mozZe biti prednji i straZnji ovisno o tome u kojem fascikululusu je
doslo do prekida provodenja impulsa, prednjem ili straznjem fascikulusu lijeve grane Hisova
snopa. Bifascikularni blok predstavlja blok desne grane uz jedan hemiblok, najcesce prednji.
Trifascikularni blok nastaje kada uz blok desne grane i blokom oba fascikulusa lijeve grane,
rije je zapravo o obliku kompletnog bloka, koji moze biti fatalan te je potrebno brzo ukljuciti
neki doknadni ventrikularni centar. Uzroci hemiblokova, bifascikularnih i trifascikularnih
blokova najéesc¢e su organski i ukljucuju koronarnu bolest srca i miokardiopatije.

vvvvv

elektrokardiografski se oc€ituje (Slika9):
+ devijacijom elektri¢ne osi u lijevo
* QRS kompleks <0,12 sekundi
* maliqul.iaVL
e malirull,IIl. i aVF
* duboki Sull., III. i aVF
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Slika 9 Predniji lijevi hemiblok
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Straznji lijevi hemiblok je rjedi i ¢esto moze biti slucajan nalaz u potpuno zdravih osoba
(Slika 10). Elektrokardiografske karakteristike:

+ znatna devijacija elektri¢ne osi u desno

* QRS kompleks <0,12 sekundi

e dubokiSul,iaVL

* malirul.iaVL

* maliqullL,IIl. i aVF
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Slika 10 Straznji lijevi hemiblok

Ekstrasistole

~~~~~

ljudi. Ekstrasistole su supraventrikulske i ventrikulske kontrakcije koje nastaju izvan pred-
vodnika impulsa — sinusnog ¢vora.
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Supraventrikulske ekstrasistole (SVES)
Supraventrikulske ekstrasistole nastaju zbog prijevremenog nastanka podrazaja u atriju ili
AV ¢voru. Obi¢no ne zahtijevaju lijecenje (Slika 11).

Elektrokardiografska obiljezja:
+ preuranjeno pojavljivanje
+ ventrikulskom kompleksu prethodi abnormalno oblikovan P-val
 ventrikulski kompleks obi¢no normalan a uskim QRS kompleksom
+ postekstrasistoli¢na stanka nije kompenzacijska nego je kraca

: JL\—JLA__A\,@ JL,\ J

Slika 11 Supraventrikulska ekstrasistola

Nodalne ekstrasistole
Nodalne ekstrasistole proizlaze iz tkiva atrioventrikulske spojnice (AV ¢vor), a ne iz SA
¢vora (Slika 12).

Elektrokardiografske karakteristike:
+ P-val negativan u odvodima IL., III. i aVF, prethodi QRS kompleksu za 0,10 sekundi
+ stanka nije kompenzacijska

Slika 12 Nodalne ekstrasistole

Ventrikulske ekstrasistole

Ventrikulske ekstrasistole nastaju kao posljedica prijevremenog nastanka podrazaja u de-
snom ili lijevom ventrikulu iz ektopi¢nog fokusa. Mogu se javiti i u zdravih ljudi, iako se ce-
$¢e javljaju u bolesnika s organskim oste¢enjem srca ili kao posljedica visokih koncentracija
digitalisa. Kod zdravog srca bez dodatne obrade moze se u terapiju uvesti beta-blokator niske
doze (npr. bisoprolol 1,25mg te ga postupno povecati na 5 mg) (Slika 13).

Elektrokardiografska karakteristika:
* ckstrasistola se pojavljuje preuranjeno
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* QRS kompleks prosiren je na >0,12 sekundi, T-val je Sirok i obrnutog smjera od
QRS kompleksa

+ akcija atrija nije poremecena

 nakon ekstrasistole slijedi kompenzacijska pauza

Slika 13 Ventrikulska ekstrasistola

Tahiaritmije

Supraventrikulske tahiaritmije

Supraventrikulske tahiaritmije potjeCu iz atrija ili spojnog tkiva koje obuhvaca AV ¢vor i
pripadajucée provodno tkivo. Karakterizirane su QRS kompleksom normalnog oblika koji je
uzak (<0,11 sekundi).

Supraventrikulska tahikardija najc¢esc¢e se javlja u mladih bolesnika bez bolesti srca. Moze
potrajati nekoliko sekundi do nekoliko dana te se moze javljati u intervalima u danu, zatim
tjedno, godisnje. Nekad ju mogu izazvati provocirajuci faktori kao alkohol, kofein ili puse-
nje. U zdravih osoba ocitovati ¢e se samo kao palpitacije bez hemodinamskih poremecaja, a
kod osoba s drugim src¢anim bolestima mogu izazvati zatajenje srca i hipotenziju. Napadaji
tahikardije mogu zavrsSiti spontano ili intervencijom, poput Valsalvina manevra ili masazom
sinusa karotikusa ( samo na jednoj strani vrata).

Elektrokardiografske karakteristike:
+ tahikardija potpuno pravilne frekvencije 120-240/min
+ uzak QRS kompleks koji se ne razlikuje od onoga izvan tahikardije
+ P-valovi u veéini sluc¢ajeva nisu vidljivi

Fibrilacija atrija

Fibrilacija atrija najces¢a supraventrikulska tahikardija, nastaje zbog aktiviranja multiplih
ektopi¢nih centara i/ili nepravilnog kruzenja podrazaja oko us¢a pulmonalnih vena u atri-
ju. Kratkotrajna fibrilacija atrija moZe se spontano konvertirati u sinus ritam. Kod trajne
fibrilacije se ne ocekuje spontana konverzija stoga se ona postize lijekovima (propafenon ili
amiodaron) ili elektrokonverzijom te je potrebno uvesti antikoagulantnu terapiju (Slika 14).
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Elektrokardiografska karakteristika:
* umjesto P-valova pojavljuju se maleni i nepravilni valovi fibrilacije (f-valovi)
+ frekvencija 350- 600/min, akcija srca je nepravilna
+ ventrikulski kompleks je nepromijenjen

Slika 14 Fibrilacija atrija

Undulacija atrija
Undulacija atrija je supraventrikulska aritmija pri kojoj u elektrokardiogramu umjesto P va-
lova se pojavljuju valovi undulacije, uvijek je znak bolesti srca (Slika 15).

Elektrokardiografska karakteristika:
* umjesto P-valova pojavljuju se pravilni valovi sliéni zupcima pile, frekvencije
250-350/min
« valovi undulacije najbolje se vide u II., III. i aVF

kil

Slika 15 Undulacija atrija
Ventrikulska tahikardija
Ventrikulska tahikardija je poremecaj ritma potencijalno opasna za zivot. Terapija kod VT je
lidokain, amiodaron i elektrokonverzija (Slika 16).
Elektrokardiografska karakteristika:
* niz od tri ili viSe ventrikulskih ekstrasistola obi¢no istog oblika

« tahikardija je pravilna s frekvencijom od 140-200/min
+ ventrikulski kompleksi su produzeni >0,12 sekundi
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Slika 16 Ventrikulska tahikardija

Undulacija ventrikula
Undulacija ventrikula je vrlo brza ventrikulska tahikardija, frekvencijom od 300/min, koja

izgledom sli¢i na pravilnu sinusoidu. Undulacija je prac¢ena hemodinamskim poremecajem
(Slika 17).

Slika 17 Undulacija ventrikula

Ventrikulska fibrilacija
ski arest, odnosno bolesnik umire ukoliko se unutar nekoliko minuta ne zapo¢ne kardiopul-
monalna reanimacija (Slika 18). Elektrokardiografska karakteristika:
* niz nepravilnih i brzih oscilacija, frekvencije 250- 400/min u kojima se ne mogu
razaznati elementi elektrokardiograma
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Slika 18 Ventrikulska fibrilacija

Literatura:
1. Bergovac M. Prakti¢na elektrokardiografija. Zagreb: Skolska knjiga, 2011.

2. Vrhovac B, Jaksi¢ B, Reiner Z, Vuceli¢ B. Interna medicina. Zagreb: Naklada Ljevak, 2008.
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Kontinuirano mjerenje arterijskog tlaka (KMAT)
Kristina Sambol, dr.med.spec obiteljske med., prim.Tatjana Cikac

Kontinuirano mjerenje arterijskoga tlaka (KMAT), danas ima klju¢no mjesto u dijagnostici,
lijeCenju i pracenju arterijske hipertenzije. KMAT omogucuje korisne informacije koje mogu
pomo¢i u pravilnom odabiru antihipertenzivne terapije te otkriti skriveni kardiovaskularni
rizik koji se krije u no¢noj hipertenziji i jutarnjemu skoku tlaka. Nezaobilazan u dijagnostici
hipertenzije “bijelog ogrtaca” te sprje¢ava nepotrebno lijeCenje osoba koje izvan ordinacije
imaju normalne vrijednosti krvnog tlaka te otkriva one koji naizgled imaju uredne vrijednosti
u ordinacijama, a zapravo su nereguliranih vrijednosti krvnog tlaka u svakodnevnomu zivotu
(“maskirna hipertenzija”).

Dvadesetcetirisatno kontinuirano mjerenje arterijskoga tlaka neinvazivna je metoda za auto-
matsko mjerenje vrijednosti AT-a tijekom razdoblja od 24 sata ili dulje i znaéi “zlatni stan-
dard” u dijagnostici i pracenju arterijske hipertenzije. Dijagnosti¢ka superiornost 24-satnog
KMAT-a temelji se na preciznijem odredivanju prave vrijednosti AT-a, mjerenju u realnim
uvjetima, zanemarivim placebo-efektom, razotkrivanju hipertenzije bijelog ogrtaca i maskir-
ne hipertenzije. Podatci koje nam daje KMAT prosjecne su 24-satne vrijednosti, prosjecne i
maksimalne dnevne i noéne vrijednosti AT-a, ukupnu koli¢inu iznad normale, varijabilnost
tlaka, frekvenciju srca i njezinu varijabilnost, no¢ni pad i jutarnji skok tlaka. Adekvatni no¢ni
pad tlaka (engl. dipper) pokazuje da su prosjecne nocne vrijednosti tlaka za 10 — 20 % nize
od prosjecnih dnevnih vrijednosti. Pad tlaka za manje od 10 % (engl. non-dipper) ili porast
noc¢noga tlaka (engl. inverse dipper) povezuje se s poveéanim rizikom od kardiovaskularnih
(KV) dogadaja, dijastolicke disfunkcije i hipertrofije lijeve klijetke, ventrikulske aritmije,
progresije bubrezne bolesti, a ¢e$¢i je i u bolesnika sa Se¢ernom bolesti, pretilih 1 u starijoj
zivotnoj dobi.

Uredaj za KMAT tezi otprilike 0,5 kg te s pomoc¢u nadlakti¢ne mansete omogucuje konti-
nuirano mjerenje vrijednosti AT-a u dnevnim i noénim satima uz mjerenje frekvencije srca.
Mjerenje AT-a treba izvoditi tijekom normalnoga radnog dana za bolesnika, a ne u dane od-
mora ili vikenda. Prije postavljanja aparata potrebno je najmanje dvaput izmjeriti AT klasi¢-
nim sfigmomanometrom i vrijednosti usporediti s onima mjerenim KMAT-uredajem. Razlika
ne bi trebala iznositi > 5 mmHg. Tijekom provodenja pretrage bolesnik bi trebao izbjegavati
teze tjelesne aktivnosti i dizanje teskih predmeta rukom na kojoj se mjeri AT. Svim pacijen-
tima treba objasniti vaznost vodenja dnevnika aktivnosti u koji se obvezno zapisuje vrijeme
odlaska na spavanje, vrijeme budenja i uzimanja terapije te sve eventualne tegobe koje osjeca
tijekom dana ili no¢i. Barem 70 % izmjerenih vrijednosti mora biti to¢no jer se inace mje-
renje mora ponoviti. Komplikacije KMAT-a su rijetke. Mogu se pojaviti modrice po kozi
ispod mansete, a su moguci su problemi sa snom zbog no¢nog mjerenja. Prema smjernicama
ESH-a/ESC-a, granic¢ne vrijednosti za arterijsku hipertenziju mjerene 24-satnim KMAT-om
jesu: dnevni > 135/85 mmHg, no¢ni > 120/70 mmHg, 24-satni > 130/80 mmHg.
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Prilikom interpretacije nalaza potrebno je u obzir uzeti podatke o tjelesnoj aktivnosti, vre-
menu uzimanja terapije, vremenu odlaska na spavanje koje je pacijent unosio u svoj dnevnik
aktivnosti. Prvo pitanje na koje trebamo dati odgovor je da li je sam dijagnosticki postupak
ispravno proveden §to se procjenjuje temeljem broja mjerenja krvnog tlaka tijekom dana I
no¢i te brojem mjerenja koja su tehnicki ispravno izvedena. Pokazalo se da je za kvalitetnu
interpretaciju KMATA potrebno najmanje 14 mjerenja krvnog tlaka tijekom dana te 7 tije-
kom no¢i. Postoje¢e smjernice sugeriraju da je nalaz zadovoljavajuci ako postoji 70-80 %
tehnicki ispravnih mjerenja. Ukupna vrijednost krvnog tlaka iznad normale (UKIN) trebala
bi tokom 24 sata biti manja od 20%. Posebno je koristan u pracenju pacijenta s ve¢ postav-
ljenom dijagnozom arterijske hipertenzije koji uzimaju antihipertenzivnu terapiju. Kod pa-
cijenata koji uzimaju antihipertenzivnu terapiju I imaju uredne prosjecne vrijednosti krvnog
tlaka ako su vrijednosti UKIN-a poviSene potrebno im je revidirati terapiju.
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Radionica: SPIROMETRIJA

Dunja Chamae, dr.med., prim. Cikac Tatjana, dr.med., spec obiteljske med.

Spirometrija je nezaobilazan postupak u dijagnostici svakog bolesnika koji se Zali na kaslj,
iskasljavanje, oteZzano disanje, poja¢anu zaduhu i zamaranje u naporu, a u ordinacijama obi-
teljske medicine i kod pusaca starijih od 40godina. Bez spirometrije nije moguée postaviti
dijagnozu obstruktivnog sindroma (astme ili KOPBa).Najveéi znaéaj za interpretaciju imaju
FEV1, FVC, i njihov omjer (Tiffeneau indeks).

Indikacije za spirometriju su: otkrivanje plu¢nih bolesti ( kod simptoma dispneje, wheezinga,
kaslja, produktivnog iskasljavanja, boli u prsima, kod klini¢kih znakova: oslabljeni pluéni
zvuk, produzen ekspirij, cijanoza, deformiteti prsista, nerazjasnjene krepitacije, abnormal-
ni laboratorijski nalazi: hipoksemija, hiperkapnija, policitemija, patoloski nalazi radioloskih
pretraga pluca), procjena progresije plucnih bolesti, procjena ucinkovitosti terapije i probir
osoba s rizikom za razvoj pluéne bolesti (pusaci, osobe sa riziénim profesijama).

Kontraindikacije za spirometriju su hemoptiza nepoznatog uzroka, nestabilna angina pecto-
ris, nedavni infarkt miokarda, aneurizma torakalne, abdominalne aorte te anaurizma cerebral-
nih arterija, nedavna operacija na oku (poviseni o¢ni tlak), nedavne abdominalne i torakalne
operacije, sinkope povezane s forsiranim ekspirijem.

Prilikom pripreme bolesnika za spirometriju pitamo ga kad je zadnji puta koristio bronhodi-
latator (kratkodjelujuci - 8 sati, dugodjelujuéi - 12 sati, tiotropij - 24 sata, teofilin - 24 sata),
zabiljezimo visinu, tezinu i dob. Uredaj je potrebno i kalibrirati ukoliko se ne kalibrira sam
automatski (sa trolitarskom pumpom svaki dan kad se radi spirometrija, kalibrira se sa razli-
¢itim protocima, a to¢nost mora biti unutar 3%)

Za vrijeme izvodenja spirometrije pacijent sjedne na stolicu oslonjen sa oba stopala na pod
i naslonjen ledima na naslon stolice- tijekom pretrage se ne smije micati (naginjati tijelom
prema naprijed), Stipaljkom mu zacepimo nos (tako da diSe samo na usta) sav zrak udise i
izdise kroz usnik spirometrijske cijevi koju mora obuhvatiti ¢vrsto cijelim ustima, a ne naslo-
niti na usta ili zube. Prvo tri puta polako udise i izdise kroz cijev, potom maksimalno udahne
i najbrze i najjace §to moze izdahne te ne prestaje izdisati dok ne prode 6 sekundi.

Prihvatljivi spirogrami pokazuju dobar pocetak testiranja (npr. brz i snazan pocetak izdi-
sanja), bez kaslja, glatkih krivulja, a ekspirij ne zavrSava prerano (ekspirij traje najmanje 6
sekundi), ponovljeno mjerenje se podudara s ranijim mjerenjima uz odstupanje unutar 5% ili
100 ml, uzima se najbolje od tri mjerenja (najbolji FVC inajbolji FEV1), a mozZe se napraviti
8 mjerenja uzastopno.
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Slika 1. Primjer dobro izvedene spirometrije  Slika 2. Primjer loSe izvedene spirometrije

FVC (forsirani vitalni kapacitet) je maksimalan volumen zraka kojeg pacijent moze snazno
izdahnuti nakon maksimalnog udaha.

FEV1 (forsirani respiratorni volumen u 1 sekundi) je maksimalan volumen zraka kojeg paci-
jent moze izdahnuti iz pluca u prvoj sekundi forsiranog vitalnog kapaciteta.

FEV1/FVC (Tiffeneauov indeks) pokazuje koji je postotak ukupnog FVC izdahnut iz pluca
tijekom prve sekunde forsiranog ekspirija, klju¢an u razlikovanju opstruktivnih i restriktiv-
nih bolesti.

FEF25-75% (forsirani ekspiratorni protok) je volumen izdahnutog zraka tijekom srednje
polovice FVC, indikator opstruktivne plu¢ne bolesti.

Slika 3. Krivulja volumen-vrijeme -izdisaj

Prilikom interpretacije nalaza ukoliko je FVC, FEV1 snizen ispod 80% referentne vrijednosti
kazemo da jepatololoski, a omjer FEV1/FVC: snizen ispod 70% ispod referentnih vrijed-
nosti znaci

obstrukciju, dok je znak za restrikciju snizeni FVC i FEV1 po referentnim vrijednostima
uz normalan ili povisen omjer FEVI/FVC. Ukoliko su FEV1, FEV1/FVC i FEF25- 75%

uredni, onda osoba ima normalan test pluéne funkcije. Ako su FEV1, FEV1/VC uredni, ali
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FEF25-75% je snizen, onda treba razmisljati o opstrukciji malih di$nih putova ili ranoj op-
strukciji. Zatim ako je FEV1, FEV1/FVC snizen uz uredan FVC, onda je rije¢ o Cistoj op-
strukcijskoj bolesti, medutim ukoliko je i FVC sniZen postoji moguénosti i restriktivne kom-
ponente. I na kraju ukoliko su FEV1 i FVC snizeni, a omjer FEV1/FVC iznad 70%, onda je
najvjerojatnije rije¢ o restriktivnoj bolesti — odrediti pluéne volumene.
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Slika 5. Primjeri ispravno i neispravno izvedene spirometrije

Prilikom spirometrije ponekad se izvodi i farmakodinamski test bronhodilatacije kojim se
utvrduje da je bronhoopstrukcija reverzibilna nakon primjene bronhodilatatora (salbutamol).
Ispitanik ne smije 6 sati prije mjerenja uzeti bronhodilatatore kratkog djelovanja, a 12 sati
prije bronhodilatatore dugog djelovanja. Plu¢na funkcija mjeri se prije udisanja bronhodila-
tatora i 15-20 min nakon udisanja bronhodilatatora. Test je pozitivan (bronhoopstrukcija je
reverzibilna) ako se poprave dva od tri parametra: FVC: porast za 10% i viSe, FEV: porast za
15% od pocetnog FEV1 i FEF25-75%: porast za 20% i vise.
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Hitna stanja u primarnoj zdravstvenoj zastiti
Vesna Samardzi¢-1li¢, dr.med., spec.obiteljske medicine

Iako je zbrinjavanje Sirokog raspona medicinskih stanja vrlo specificno u svakom pojedinom
slu¢aju koji susre¢emo, ipak postoje opéa nacela koja vrijede za vec¢inu medicinskih sluca-
jeva bez obzira na stanje. Kroz radionicu Hitna stanja u primarnoj zdravstvenoj zastiti,
prikazat ¢emo neka od ¢e$¢ih hitnih stanja koja zbrinjavamo odmah.

SOK je akutan i potencijalno smrtonosan poremeéaj, stanje hipoperfuzije organa koje dovodi
do oStecenje stanica i njihove smrti. Etioloski ga dijelimo na hipovolemijski, kardiogeni,
distributivni, traumatski i neurogeni, anafilakticki.

ANAFILAKTICKI SOK predstavlja maksimalni oblik rane alergijske reakcije (I. Tip re-
akcije) s akutnom sustavnom simptomatologijom i mogucim letalnim ishodom kod potpuno
razvijenog Soka.Nastaje kod specifi¢no senzibiliziranog bolesnika putem unosa antigena (ve-
¢inom parenteralno - injekcijom, infuzijom, ubodom insekta te rijetko peroralnim putem
(prehrambene namirnice, lijekovi). Moguéi uzroci su: lijekovi (antibiotici, sulfonamidi, lo-
kalni anestetici), serumi (gamaglobulin), otrovi insekata (pcele, ose, strsljeni, mravi), hi-
posenzibilizirajuce otopine (pr. alergeni polena prilikom primjene imunoterapije), hormoni
(inzulin, estradiol, metilprednizolon), enzimi (streptokinaza, tripsin), prehrambene namir-
nice (orasi, brasno, mlijeko, riba, Skoljke, bjelanjak, kivi), ostalo (proizvodi s latexom...)
Anafilakticki Sok prepoznajemo po koznim promjenama: svrbez, crvenilo, urtikarija, angioe-
dem, OtecCenosti sluznica, svrbeZ o¢iju, nosa i usta oticanju usana i jezika -> oteZzanog disanja
i gutanja, opstrukciji donjih i gornjih diSnih putova, uznemirenosti, glavobolji, hipotenziji,
tahikardiji, aritmija, dispneji

ANGIOEDEM (sinonimi: Quinckeov edem, angioneurotski edem)

Razlikujemo: A) uzrokovan djelovanjem histamina koji je i najéeséi oblik. Karakterizira ga
otok o¢nih kapaka, usana, glotisa i larinksa, B) uzrokovan djelovanjem lijekova, C) uzroko-
van nedostatkom inhibitora C1-esteraze

Klinic¢ki simptomi: poremecaj gutanja, promjena glasa sve do promuklosti, stridorozno
otezano ¢ujno disanje, glavobolja, vrtoglavica, edemi koze i potkozja uz osjecaj napetosti,
simptomi i znaci od strane GI trakta (mucnina, povracanje, proljev, ileus, kolike-slika akut-
nog abdomena)

Terapija ovisi od stadja u kojem se pacijent nalazi i uzroku koji ga je izazavao. Ako je pri-
sutna opstrukcija diSnih puteva - endotrahealna intubacija/koniotomija, u slu¢ajevima edema
uzrokovanog djelovanjem histamina- antihistaminik, kortikosteroidi, po potrebi adrena-
lin, nadoknaduju se tekuéina i daje kisik na masku, ako se zna da se radi o nedostatku
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inhibitora Cl-esteraze onda se on nadoknaduje davanjem 1000-2000 i.j. njegovog koncen-
trata (NE DJELUJU ANTIHISTAMINICI I KORTIKOSTEROIDI

EPILEPTICKI NAPADAJ

A) generalizirani
+ karakteriziran izbijanjem u Sirokom podru¢ju mozga, bez lokaliziranog pocetka, s
poremecajem svijesti

Tonicko-klonicki (grand mal) - karakteriziran je padom bolesnika na pod i tipi¢nim gréenjem
misica, bolesnik gréevito dise, ugrize se za jezik, mokri bez kontrole i izgubi svijest

Apsans (mali napadaj) - najcesce javlja u djecjoj dobi, karakterizira ga nagli i kratkotrajni
poremecaj svijesti bez pada na pod, bolesnik prekida svoju dotadasnju aktivnost, kratkotraj-
no je odsutan i zagledan u neki predmet, prestaje disati, govoriti, glava mu klone, predmeti
ispadnu iz ruke

B) parcijalni
* Zapocinju u jednom dijelu mozga, ali se mogu prosiriti na cijeli mozak
* Mogu biti jednostavni kod kojih je svijest u potpunosti o¢uvana i kompleksni kod
kojih dolazi do poremecaja svijesti

Jednostavni — motoricki, senzorni ili senzomotorni napadaji

Kompleksni - Cesto zapocinju karakteristi¢nim predosjecajem (aurom), nakon cega slijedi
poremecaj svijesti. ovakvi napadaji traju obi¢no kra¢e od 3 minute, mogu izgledati kao da su
budni, ali gube kontakt s okolinom, ¢esti automatizmi, bolesnici nisu svijesni svog ponasa-
nja, nakon napada Cesto su pospani, zbunjeni i zale se na glavobolju

Zbrinjavanje:Polaganje na sigurno mjesto, nista na usta! Osloboditi disni put (bo¢ni polozaj
za osobe u nesvjesti) Napadaje duze od nekoliko minuta kupiramo (5-10mg i.v./rektalno kod
djece) do max.20mg.Provjera GUK-a -> u slu€aju hipoglikemije -> 40ml 40% glukoze i.v.
u bolusu. Alkoholi¢arima dajemo vitamin B1 100mg (1 ampula) sporo i.v. Pratiti RR 1 SpO2
->po potrebi dodajemo O2. Zbrinuti moguce ozljede koje su moguée nastale pri napadaju

Epilepticki status je niz epileptickih napadaja izmedu kojih bolesnik ne dolazi k svijesti, traje
dulje od 30 minuta i zahtjeva specifi¢no i trenutacno lijeCenje.
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AKUTNI KORONARNI SINDROM

= BOL U PRSIMA KOJA TRAJE DUZE OD 20 MIN 1 NE POPUSTA NA NITRATE
KRATKOG DIELOVANIA

- 3 entiteta: 1. Nestabilna angina pectoris
2. Infarkt miokarda bez ST elevacije = NSTEMI
3, Infarkia miokarda sa ST elevacijom = STEMI

- sumnja s¢ postavlja na temelju specifi¢ne kliniéke slike (bol u prsima koja ne popuita 20
min naken primjene NTG spreja uz opée lode stanje!l), dok specifitne EKG promjene
(negativin T valowvi, depresija ili elevacija 5T - spojnice) mogu 1zostati u 10% sluajeva, a
kardioselektivin enzinn (CK, CKMB, Tnl) budu poviteni samo u sluéaju infarkia nuokarda, ali
ne 1 u sluéaju nestabilne angine!

- specifitna terapija koja se u tim situacijama treba primijentti u ordinaciji primame zdravstveneg
radtite podrazumjeva @ 1, ACETILSALICHENU KISELINE 300 mz per os dati bolesniku da
prodvace | proguta, 2. NTG SPREJ — 1-2 potiska sublingvalnog (NE! KOD SISTOLICKOG
HR-a < 100 mmHg)! +/- 3. MORFIN{ Morfinklorid) vobiajeno se daje 2-5 mg polako i.v.
kroz 4-5 min

PLUCNI EDEM predstavlja akutno, tesko zatajivanje lijeve klijetke uz pluénu vensku hi-
pertenziju i preplavljenost alveola. Znakovi su teska zaduha, preznojavanje, piskanje i pone-
kad sukrvav pjenudavi iskagljaj, cijanoza. LIJECENJE PLUCNOG EDEMA-u ovom stanju
bolesnika treba POSJESTI, nikako ne poleéi!-odmah dati visoku koncentraciju kisika preko
maske ili nosnog katetera—025-10 L/min( 2-4L/min kod bolesnika s KOPB-om)-u svrhu
uklanjanja nemira, prolaznog smanjenja vazokonstrikcije pluénih arteriola i venula, te sma-
njenja srcane frekvencije i frekvencije disanja daje se intravenski morfin ( Morfinklorid)
uobicajena doza za tu indikaciju je 0,1-0,15 mg/kg —znaci za odraslu osobu od 75-80 kg treba
dati 7-8 mg, ali se uobicajeno daje 2-5 mg polako i.v. kroz 4-5 min kako bi sprijecila depre-
sija disanja (lamp =1 mL/ 20 mg)-intravenska primjena diuretika Henleove petlje —Fursemid
odmah 2 amp. iv.(1 amp = 20 mg/2 mL); nakon 20-ak minuta se moZe injicirati slijede¢a doza
od 20-40 mg, tj. 1 —2 amp

ASTMATSKI STATUS
Akutna egzacerbacija astme koja ne odgovara na uobicajeno lijeCenje bronhodilatatorima i
kortikosteroidima. U slucaju astmatskog statusa primjenjujemo KISIK 2-4L/min koji po-
vecavamo kako bismo odrzali SpO2 >92%, Inhalacije salbutamol/ipatropijum bromida,
adrenalin, metilprednizolon
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OTROVANJA

Kiseline i luzine
- najéesci simptomi otrovanja su: bol i pe€enje u ustima i zdrijelu, teske ozljede s nekro-
zom usta, zdrijela, zeluca, oticanje grkljana, gusenje, poremecaj disanja, Sok, koma.
U tom slucaju dati vodu/mlijeko samo neposredno nakon slucajnog/namjernog
otrovanja, nakon toga vise ne, ne izazivati povracanje, ne davati medicinski ugljen.
Uputiti u najblizu bolnicu

PESTICIDI
- najces¢i simptomi otrovanja su: glavobolja, mucnina, povracanje, osjec¢aj dekon-
centracije, preznojavanje, drhtanje, vrtoglavica, oteZano disanje, bolovi u stomaku,
pojacano slinjenje. U slucaju trovanja pesticidima izazvati povracanje, dekontami-
nirati kozu

METILNIM ALKOHOLOM

- Metanol je tekuéina bez boje i mirisa, sluzi kao organsko otapalo te ima Siroku pri-
mjenu u kucanstvu

- Najces¢i simptomi otrovanja: glavobolja, vrtoglavica, slabost, malaksalost, mucnina,
povracanja, mutan vid, vidne halucinacije, poremecaj disanja, koma

- Ako je osoba pri svijesti dati joj oko 1 dcl Zestokog pica, te svaki sat vremena jos po
Y4 dcl do dolaska u bolnicu

- Ako je osoba bez svijesti, ne diSe i nema puls-reanimacija!

- Ako je bez svijesti, diSe 1 ima puls, postaviti ju u boéni polozaj i hitno transportirati u
bolnicu ili pozvati hitnu pomo¢

otrovanja

UGLJICNI MONOKSID I DIOKSID
-simptomi: glavobolja, vrtoglavica, omaglica, tahikardija, tahipneja, smetnje vida, za-

duha, gréevi i koma

U tom slucaju dati KISIK 4-6L/min + transport u bolnicu
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LijeCenje boli u oboljelih od malignoma i pacijenata
koji trebaju palijativnu skrb

DzZenana Mulaomerovié¢-Musi¢, dr. med. spec. anesteziologije, reanimatologije
i intenzivnog lijeCenja, subspecijalist intenzivne medicine !

! Zupanijska bolnica Cakovec

Unato¢ dostupnosti enormnog broja analgetika lijecenje boli i danas predstavlja izazov za
klinicara.

Kad je u pitanju maligna bol treba imati na umu da mnogi pacijenti koji boluju od malignoma
u razli¢itim fazama bolesti nemaju bolove, ali i ¢injenicu da pojava boli nije nuzno povezana
s lo$im ishodom.

Od kljuéne je vaznosti predvidjeti, prepoznati i s pacijentom ve¢ u samom pocetku lijeCenja
raspraviti moguénost pojave boli i razviti strategiju lijecenja.

Pocetak terapije temelji se na PROCJENI boli. BOL JE ONO STO PACIJENT KAZE
DA GA BOLI!

Pocetak lijecenja- detaljna ANAMNEZA — karakter, jacina i vrijeme pojave boli, povezanost
s odredenim aktivnostima, dosadasnja th boli

Pri procjeni boli uz procjenu INTENZITETA BOLI pomocu razlicitih ocjenskih tablica

(NUMERICKE ocjenske ljestvice, VAS) od iznimne vaznosti je dokuéiti UZROK, odnosno
patofizioloski mehanizam boli.

Kod oboljelih od malignoma bol se moze javiti periproceduralno (invazivni zahvati, punkci-
je, kemoterapija), moze biti posljedica distenzije i infiltracije ovojnice visceralnih organa- je-
tre, crijeva, mozga, pleure. U uznapredovaloj fazi bolesti najcesce je povezana s infiltracijom
zdravog tkiva tumorskim masama i tada uz nociceptivnu komponentu ¢esto ima i neuropatski
karakter $to se Cesto zaboravlja. Ponekad je kod oboljelih prisutna jaka psihogena komponet-
na boli zbog ¢ega se mora posegnuti za adjuvantom th koanalgeticima medu kojima kljué¢nu
ulogu imaju antidepresivi, anksiolitici, antiepileptici.

Pocetak terapije boli
Principi primjene analgetika:
 Peroralna primjena kad god je moguce
* Toc¢no u odredeno vrijeme, a ne prema potrebi

* Odgovarajucée doze, predvidi i preveniraj nuspojave
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+ Titracija doze u suradnji s pacijentom ili skrbnikom, individualizacija terapije
+ Cilj - VAS 34

Procjena intenziteta boli- Trostupanjska SZO za lijecnje boli

BLAGA ( VAS 1-3) Zapoceti s neopioidnim analgetikom

SREDNJE JAKA (VAS 3-7) | Umjerno jaki opioidni analgetik+ neopioidni analgetik

JAKA (VAS 7-10) Jaki opioid + neopioidni analgetik

VRLO JAKA BOL Analgetski lift, primjena svih raspolozivih jakih opioida

+ Kod blage boli (VAS 1-3) neopioidni analgetik (paracetamol, NSAIL- oprez dozi-
ranje, kroni¢na terapija, ev. kontraindikacije)

* Umjereno jaka bol (VAS 4-6 ili je izostao odgovor na neopioidne analgetike)- blagi
opioid (tramadol, kodein) pri ¢emu je bitno s pacijentom definirati vrijeme uzimanja
i dozu lijeka. Za brzu titraciju uéinka opioida koristiti tramadol kapi tijekom par
dana, a potom procijenti ukupnu dnevnu potrebu te propisati preparat s postepenim
otpustanjem (tramadol R), uz tarmadol/ paracetamol za probojnu bol). Max. dnevna
doza tramadola 400- 600 mg.

* Vrlo jaka bol (VAS 7-10 ili je u¢inak blagih opioida nedostatan) - odmah zapoceti s
JAKIM OPIOIDOM( morfij, oksikodon, fentanil, buprenorfin).

* MORF1J- ZLATNI STANDARD. Kod svih pacijenata koji mogu uzimati lijek na
usta zapoceti titraciju oralnim preparatom morfija- Sevredol tbl a 10 mg.

TITRACIJA kod OPIOID naivnog BOLESNIKA:

* Poceti s najnizom dozom morfinsulfata s neposrednim otpustanjem- “Sevredol” 10
mg film tbl.

* Ukoliko bol ne popusti za 30 min uzeti jo§ jednu tbl od 10 mg. Slijedecu
dozu — Sevredol 10 mg uzeti po potrebi. Ako bol nije popustila za pola sata uzeti jo§
jednu tbl. Ako je 2 x zaredom bilo neophodno primijeniti 20 mg Sevredola nastaviti s
20 mg Sevredola svakih 4 h. Slijedec¢ih 24-48 h uzimati Sevredol 10 ili 20 mg svakih
4 huz dodatnu bolus dozu Sevredola od 10 mg po potrebi u slu¢aju probojne boli.
BILJEZITI vrijeme i uzimanja i dozu lijeka. Nakon 2 dana kontrola s dnevnikom th.

* Ukupnu dnevnu dozu Sevredola razdijeliti na 2 doze, primjeniti morfij sulfat s
produljenim oslobadanjem (MST continus 10,30 mg, 60,10’ mg tbl s produljenim
oslobadanjem), uzimati redovito svakih 12 h.

Npr. 60 mg Sevredola se daje kao MST continus 2x 30 mg712 h, 90 mg Sevredola kao 30 mg
ujutro 60 mg naveéer MST continusa ( ili obrnuto ovisno o intenzitetu boli tijekom dana) Za
probojnu bol primjenjivati 1/5 ukupne dnevne doze ( Sevredol 10 ili 20 mg)
* Umjesto MST continus moze se primijeniti ekvianalgetska doza oksikodon-a
(“OxyContin”, “Oxygerolan “10,20,40 mg tbl s produljenim oslobadanjem). 10 mg
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oksikodona = 20 mg oralnog morfina! Pocetna doza 2 x10 mg; primjenjivati strik-
tno na 12 h. Po potrebi postepeno povecavati dozu.

Kod pacijenata s jako izrazenom konstipacijom prednost dati preparatu oksikodon/ nalok-
son (“Adolax”, “Armoneve”(+5/2,5 mg tbl), “Targinact” 10/5 mg, 20/10,40/20 mg tbl s pro-
duljenim oslobadanjem).

Vazno: Pri zapocinjanju upozoriti pacijenta na ofekivane nuspojave (mucnina, po-
vracanje, konstipacija) i obezbijediti odgovarajué¢u simptomatsku th (metoklopra-
mid, povecan unos topivih vlakana, bisakodil, laktuloza sirup, glicernske mikrokliz-
me ili glicerinski Cepici, ¢aj sene folium).

Transdermalni pripravci jakih opioidnih analgetika

Primjenjuju se kod pacijenata koji REAGIRAJU na opioidne analgetike, kod
STABILNE boli, utvrdeno je da ih podnose ih.

Primjenjuju se kod pacijenta koji ne mogu uzimati lijekove na usta.

Primjenjuju se samo iznad podrucja tijela gje jo§ ima masnog tkiva ( pitanje
resorpcije lijeka)

Doza se odreduje prema prethodnoj peroralno i parenteralno titriranoj dozi jakog
opijata pri cemu se sluzimo tzv. tablicom ekvianalgetskih doza — odnosno konverzije.
Nikada ne koristiti za titraciju doze, nego kao terapija odrZavanja.

Utinak POCINJE za 12-24 h i traje 72-96h (obezbijedi analgeziju do nastupa
ucinka lijeka)

Doza se moze povecati nakon 1-2 promjene flastera.

Dostupni pripravci: transdermalni fentanil pravi agonist opioidnih receptora-
Durogesic, Fentagesic, Fentanyl, Matrifen) i buprenorfin ( “Transtec”, “Laribon”
35;52,5; 75 meg/ primjenjuje se svakih 96h)

Kombiniranje opioidnih analgetika i zamjena pojedinih analgetika

Nije opravdana kombinacija 2 razliCita opioidna analgetika (svi Cisti agonisti dje-
luju na iste receptore i djeluju na isti nacin). U slucaju nedostatne kontrole boli-
POVECATI dozu.

Kombinacija ¢istih agonista opioidnih receptora (morfin, tramadol, petidin) s par-
cijalnim agonistima (buprenorfin) NIJE DOPUSTENA jer im se u¢inak ponistava
Kod zamjene jednog opioidnog analgetika s drugim koristiti TABLICE
EKVIANALGETSKIH DOZA (tablica konverzije opioida)

Ako je primjenjivana visoka doza opioidnog anlagetika pri zamjeni drugim jakim
opioidom dozu novog lijeka umanyjiti za 25-50% zbog moguce krizne intolerancije.
Zbog razlicite bioloske raspolozovpsti nije dopustena istodobna primjena fentanil-
skih naljepaka razli¢itih proizvodaca. Pri promjeni tvorni¢kog pripravka dozu novog
pripravka smanjiti za 25 % uz ¢eS¢e kontrole ucinka.

Probijajuca bol
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+ Za lijecnje probojne boli koriti se “spas doza” istog opioidnog analgetika prepara-
tom s neposrednim otpustanjem. Dobra alternativa je doza neopioidnog analgetika.

+ Kad se kao bazalni analgetik koristi transdermalni fentanil za probijajucu bol treba
dati kratkodjelujuéi preparat morfija ili neopioidni analgetik.

+ Kad se kao bazalni analgetik koristi transdermalni buprenorfin za probijajucu bol
dati neopioidni analgetik. (Lingvalete buprenorfina s neposrednim otpusStanjem kod
nas nisu registrirane za lijecenje boli).

* Ako je spas doza potrebna vise od 3x/dan potrebno je povisiti dozu bazalnog analge-
tika za onoliko koliko je ukupno koristeno za kupiranje probijajuce boli tijekom dana.

Cilj je ublaziti bol do VAS 3-4!- pacijenta upozoriti da vjerojatno nec¢e biti moguce bol

potpuno ukloniti.

1. Izvor: Nacionalne smjernice za rad hitne izvanbolnicke i bolnicke hitne medicinske sluzbe s paci-
jentima kojima je potrebna palijativna skrb, autor: prof. Karmen Loncarek, Zageb 2015, ISBN
978-953-56830-7-9
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Organizacija palijativne skrbi u Varazdinskoj Zupaniji

Organisation of palliative care in the Varazdin County

Natasa Dumbovié, bac.med.techn. !

! Koordinator za palijativnu skrb Varazdinske Zupanije, Dom zdravlja Varazdinske Zupanije, e-mail: natasad.vz@
hotmail.com

SazZetak:

Uspostava sustava palijativne skrbi predstavlja jedan od prioriteta zdravstvene politike
Republike Hrvatske kao i Varazdinske Zupanije. Skrb za palijativnog pacijenta i njegovu
obitelj izuzetno je kompleksna. Vecéina palijativne skrbi pruza se u kuéi pacijenta, §to je
posebno tesko ako je on na udaljenom ili slabo naseljenom podruéju. Tijekom posljednje
godine Zivota takav pacijent ¢esto mijenja okruZenja u kojima mu se pruza skrb, simptoma-
tologija se ¢esto mijenja na dnevnoj osnovi, zbog cega je planiranje dugoroc¢nih ciljeva tesko,
a kontinuitet skrbi narusava se lako. U skrbi sudjeluju mnoge profesije na raznim razinama
zdravstvene i socijalne skrbi, te laici. Posebnu teskoc¢u predstavlja integriranje laicke skrbi
(samoskrb pacijenta, obiteljski njegovatelji, volonteri...), te profesionalne skrbi (zdravstveni
radnici, suradnici u zdravstvu, socijalni radnici idr.). Zbog kratkog preostalog zivotnog vi-
jeka palijativnih pacijenata vazno je $to brze podmiriti njihove potrebe, ublaziti simptome i
tegobe, osigurati im skrb na mjestu po njihovoj zelji kad god je to ostvarivo, te omoguciti
ostvarivanje njihovih prava.

Kljuéne rijedi: Organizacija palijativne skrbi, palijativan pacijent, prepoznavanje, saopcava-
nje loSe vijesti, ukljucivanje, plan skrbi.

Summary:

Establishing of the palliative care system is one of the priorities of the health policy of the
Republic of Croatia as well as of the Varazdin County. Caring for a palliative patient and his
family is extremely complex. Most of the palliative care is provided in the patient’s home,
which is especially difficult if he or she is in a remote or sparsely populated area. During the
last year of life, patients often change the setting of care, their symptomatology often changes
on a daily basis, which makes long-term goal planning difficult and the continuity of care
disrupted easily. Many professions at various levels of health care and social welfare, as well
as lay people, are involved in care providing. Integration of lay care (patient self-care, family
carers, volunteers...) and professional care (healthcare workers, healthcare associates, social
workers, etc.) is a particularly difficult. Given the short lifespan of palliative patients, it is
important to address their needs as fast as possible, to alleviate their symptoms and problems,
to provide them with the optimal care, and to respect their rights and preferences.

Key words: Palliative care, organization of healthcare, palliative patient, patients rights, bad
news, inclusion, care plan.
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Uvod:

Uspostava sustava palijativne skrbi predstavlja jedan od prioriteta zdravstvene politike
Republike Hrvatske kao i Varazdinske zupanije, te je sastavni je dio Strategije razvoja pa-
lijativne skrbi u Varazdinskoj zupaniji za razdoblje 2018-2021.godine. Strategija razvoja
palijativne skrbi u Varazdinskoj zupaniji temelji se na Nacionalnoj strategiji razvoja zdrav-
stva Republike Hrvatske 2012.-2020., Nacionalnom programu razvoja palijativne skrbi u
Republici Hrvatskoj 2017.-2020., te Bijeloj knjizi o standardima i normativima za hospicij-
sku 1 palijativnu skrb u Europi Europskog udruzenja za palijativnu skrb.

Izradi Strateskog plana razvoja palijativne skrbi u Varazdinskoj zupaniji prethodila detalj-
na analiza postojeceg stanja, dionika i resursa. Analiza je prikazala potreban smjer razvoja
zupanijskog sustava palijativne skrbi. Temeljni nositelji tog sustava su postojeci elementi
sustava zdravstvene zastite na primarnoj i bolnic¢koj razini te socijalne skrbi (ustanove, centri,
socijalni radnici, itd.). Uz njih su organizirani i novi elementi: djelatnost palijativne skrbi u
sklopu Doma zdravlja Varazdinske Zupanije koju ¢ine Zupanijski centar za koordinaciju pali-
jativne skrbi/koordinator za palijativnu skrb, mobilni palijativni tim i posudionica pomagala,
te Odjel palijativne skrbi u Opéoj bolnici Varazdin Sluzbi za produzeno lijecenje i palijativiu
skrb. Osnovni cilj je uspostava funkcionalnog, efikasnog, empati¢nog, evolutivnog sustava
palijativne skrbi na podrucju Varazdinske Zzupanije, koji pruza visoko kvalitetnu integriranu
(besavnu) skrb. To ukljucuje:

+ Pravovremeno prepoznavanje potrebe za palijativnom skrbi i ukljuéivanje u skrb

* Razvoj Zupanijske baze podataka o palijativnim pacijentima

* Razvoj komunikacijske mreze pruzatelja palijativne skrbi

» Uspostavljenje novih procedura i standarda rada

* Poticanje i podrzavanje svih oblike vertikalne i horizontalne suradnje

* Snazno intersektorsko povezivanje

+ Kontinuitet palijativne skrbi kroz sva okruzenja skrbi

« Zupanijsku mreZu za terapiju boli u palijativnoj skrbi

* Djelotvorno ublazavanje simptoma i poteskoca

+ Ukljucivanje volontera na sve razine palijativne skrbi

* Razvoj zupanijske posudionice pomagala

* Osnazivanje i osposobljavanje profesionalaca

* Posebna paznja prema vulnerabilnim podskupinama palijativnih pacijenata

Sve su to preduvjeti za o¢uvanje dostojanstva i kvalitete Zivota palijativnih pacijenata i nji-
hovih obitelji. U tu svrhu razvijaju se strukture koje osiguravaju medusobnu profesionalnu
razmjenu izmedu primarne i sekundarne razine palijativne skrbi, te osnazivanje uloge Centra
za koordinaciju palijativne skrbi/koordinatora za palijativnu skrb.

Rasprava

Palijativna skrb. Palijativna skrb je pristup koji poboljsava kvalitetu zivota bolesnika i
njihovih obitelji suoCenih s problemima uslijed uznapredovale neizljecive bolesti, putem
spreCavanja i ublazavanja patnje, pomo¢ u rane identifikacije i besprijekorne prosudbe, te
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lijecenja boli i drugih problema - fizickih, psihosocijalnih i duhovnih. Palijativna skrb je
interdisciplinarna u svom pristupu, te svojim djelokrugom obuhvaéa pacijenta, obitelj i za-
jednicu. Palijativna skrb nudi najosnovniji koncept zastite —zbrinjavanje pacijentovih potreba
gdje god da se za njega skrbi, bilo kod kuce ili u ustanovi. Palijativna skrb afirmira Zivot, a
smrt smatra sastavnim dijelom Zivota, koji dolazi na kraju; ona smrt ne ubrzava niti je odga-
da. Ona nastoji ocuvati najbolju moguéu kvalitetu zivota sve do smrti.

Stru¢ne postavke palijativne skrbi nalazu da se ona primjenjuje paralelno s kurativnom skrbi
od Casa postavljanja dijagnoze potencijalno smrtonosne bolesti (slika 1). Kako samo 10%
ljudi umre naglom smrcu, to znaci da bi palijativnu skrb trebalo osigurati za ostalih 90%
ljudi. Na podruc¢ju Varazdinske zupanije je u razdoblju od 2012. do 2016. godine umrlo
11.048 osoba, Sto ukazuje na veliku potrebu za palijativnom skrbi. S obzirom na broj spe-
cijalistickih sluzbi na podruc¢ju Varazdinske zupanije resurse je potrebno usmjeriti na one
pacijente kod kojih njihova bolest brzo napreduje usprkos svim pokusajima lije¢enja. Kod
velike vecéine pacijenata radi se o posljednjih dvanaest mjeseci zivota. Samo pravovremenim
prepoznavanjem i uklju¢ivanjem u palijativnu skrb postoji moguénost pruzanja dostojanstva
na kraju zivota.

BioloZka smrt
L ]
Dijagnoza | >
potencijalno | Kurativna nastojanja e ‘-"‘». y
smrtonostne | i )/"“‘x\ o b
bolestiili | ¢ N =t
{i- = e
ozljede | g Palijativna skrb <43 =
_______ ol Progresija bolesti
-------- o o e e e )
——————— S . s i i s o e o - ' v

Slika 1. Postupnost uvodenja palijativne skrbi paralelno s kurativnim pristupom

Prepoznavanje potrebe za palijativnom skrbi. Pacijenti se prepoznaju na osnovu najmanje
jednog od ova tri elementa: klinickih indikatora; intuicije onoga tko identificira; pacijentovog
izbora odnosno potrebe.

1. Klinicki indikatori: op¢i indikatori akutne bolesti koja napreduje usprkos svakom lijece-
nju, te specifiéni indikatori za tri glavne skupine pacijenata potrebitih palijativne skrbi:

* malignom

 zatajenje organa (tjelesnih sustava)

+ staracka krhkost/demencija.
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2. Subjektivna klinicka procjena: intuitivan odgovor na tzv. pitanje iznenadenja (surprise
question) koje integrira komorbiditet, socijalne i ostale faktore: “Bi li Vas iznenadilo da paci-
jent umre u iduéih 6-12 mjeseci?” Alternativno, moze se postaviti pitanje: “Bi li Vas iznena-
dilo da pacijent jo$ bude ziv za 6-12 mjeseci?”

3. Izbor/potreba: Pacijent s uznapredovalom boles¢u odlucio se samo za simptomatsko lije-
cenje, a ne lijecenje u cilju izljeCenja.

Op¢i znakovi progresije bolesti prema terminalnoj fazi

Pacijent pokazuje obrazac funkcionalnog i fizioloskog propadanja - treba znatnu
tudu pomoc¢ i Cestu zdravstvenu skrb.

Pacijent pati od potencijalno smrtonosne bolesti, a ocekivani zivotni vijek je 6 -12
mjeseci ili manje.

Visestruke hospitalizacije i/ili struéno opravdani prijemi u hitne medicinske sluzbe.
Progresija bolesti mora biti dokumentirana:

Markerima specificnima za bolest - fizikalnim pregledom, laboratorijskim nalazi-
ma, snimkama;

Nenamjernim gubitkom teZine od 10% u posljednjih 6 mjeseci (prognoza je lo-
Sija ako je

vrijednost serumskog albumina manja od 2,5 g/L).

U Varazdinskoj Zupaniji za prepoznavanje potrebe za palijativnoj skrbi najcesce je koristen
SPICT- Alat za indikatore suportivne i palijativne skrbi ( slika 2.)
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SPICT™ - Alat za indikatore suportivne i
palijativne skrbi

SPICT™ je vodic za prepoznavanje osoba s povecanim rizikom od
pogorsanja zdravija te smrti.
Utvrdite kod tih osoba nepodmirene potrebe za suportivhom i
palijativnom skrbi.
Potrazite dva ili viSe opcih indikatora pogor§anja zdravija.
= |zvedbeni status je o3 ili u pogorSanju (osoba provodi u krevetu ili stolici vise od 50% vremena
tokom dana); reverzibilnost je ograniena.
= Zboq fizickih ifili mentalnih zdratvstvenih problema je ovisan o tudoj pomoci kod vecine svojih
potreba za skrhi
= Dvije il viSe neplaniranih hospitalizacija u posliednjih 6 mjeseci.
= Gubitak teZine (5 - 10%) u posliednjih 3-6 mjeseci ¥ili nizak indeks fjelesne mase
= Upomi, teSki simptomi unatot optimainom lijefenju uzrotnih stanja.
= Pacijent zahtijeva suportivnu i paljativnu skrb, ili pak prekid lije€enja.

Potrazite klinicke indikatore jednog ili viSe uznapredovalih stanja

Maligna bolest Sréana/vaskularna Bubrezna bolest
Funkcionaina sposobnost bolest 4_ili 5. stadj kronigne bubreZne
pogorSava se 2bog PrOgESIVIOG | \yHA 11UV kategoria sriane bolesti (€GFR <30mi/min)
Preslab za onkolosko lietenie, i | nefeciva bolest koronamih arterja, | Zatajenje bubrega koje komplicira
se lgetenje svodi na kontrolu ur druga stanja koja skratuju Zivotni
simptoma. o Dispneju il grudnu bol u vﬁ,&pﬂdliunpiumiﬁéem
Demencija/krhkost s e IR
gnmsewnhowim perifemin krvnih Sia. Jetrena bolest
Zﬁi.l'!'ﬂ'ﬂej_::zlaplﬁ} poigatoceu Respiratorna bolest Wd?msmnﬁ
Urinama i fekaina inkontinenciia | 163ka kroniéna bolest pluéa sa: | godini:
Vise ne maZe verbalno # Dispnejom u mirovanju il kod | o Ascites otporan na diuretike
komunicirati; oskudne socjaine minimalnog napora izmedu » Hepaticka encefalopatija
interakcie. egzacerbacija. « Hepatorenalni sindrom
nmmmm.m :’:ﬁm dugoirajne terapije » Baterijski peritonitis
el * Rekurentna krvarenja iz

Reh.rm febrine epizode il Potreba venfilacie ﬂﬂﬂi varikoziteta.
infek a jja. | respiratomoq zataienia. i je i jajetre |

cije; aspiraciiska pneumonija. ransplantacia jetre je
Neuroloska bolest P 2 SUPO e ip s b
Progresivno propadanie fizickih ili | = Revidirajte sada3nje tretmane i lijiekove kako bi pacijent
kognitivnih funkcia uspios dobivao optimainu skrb.
< e = Ako su simptomi ili potrebe kompleksni i tesko riesivi,
m%mmﬂ“ razmislite o upuéivanju specijalistu za to podrudje.
progresivnim smefnjama guianja. | = Usuglasite se s pacilentom i obitelji o sadaSnjim | buducim
Rekurentna aspiracijeka cilievima skrbi, te planu skrbi.
Sk, iy = Ako pacijentu prijefi gubitak sposobnosti, planirajte unapriied.
respiratoma insuficiencia. = ZailjeZite, komunicirajte i koordinirajte plan skrbi.
e TS Lo i .

Slika 2. SPICT-Alat za indikatore suportivne i palijativne skrbi
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Kod pacijenata s progresivnim bolestima opisane su tri tipi¢ne putanje bolesti:
+ Putanja maligne bolesti: kratko razdoblje ociglednog propadanja
+ Putanja kod zatajenja organa: dugotrajna onesposobljenost s intermitentnim epizo-
dama pogorsanja
+ Putanja staracke krhkosti i demencije: dugo i polagano kopnjenje

Hagla smrt Umiranje od raka

[

Umiranje od zatajenja organa Umiranje od staratke
krhkosti | demencije

Slika 3. Graficki prikazi tipi¢nih putanja kod razli¢itih bolesti

Fizicke, socijalne, psiholoske i duhovne potrebe pacijenata i njihovih obitelji vjerojatno ¢e
se mijenjati ovisno o putanji karakteristicnoj za vrstu bolesti. Poznavanje tih putanja moze
pomo¢i lije¢niku da isplanira skrb koja ¢e najbolje podmiriti multidimenzionalne potre-
be takvog pacijenta, te pomo¢i pacijentu i njegovim bliznjima da se bolje nose sa svojom
situacijom.

Kako bi se osigurao sto bolji obuhvat palijativnih pacijenata u sustavno prepoznavanja treba
ukljuciti $to Siri krug profesionalaca koji se s njima susrecu, te educirati javnost o vaznosti
pravovremenog ukljucivanja u palijativnu skrb.

Kada je kod bolesnika prepoznata potreba za palijativnom skrbi, korisno je dodijeliti mu
MKB-10 $ifru koja oznacava palijativnu skrb: Z51.5. Time bolesnik u klinickom radu i u
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Proces pravoviemenog prepoenavanja palijativiog pacijenta

Postavite pitanje tznenaden|a
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Slika 4. Proces pravovremenog prepoznavanja palijativnog pacijenta

Saopéavanje lose vijesti. Pruzanje kontinuirane proaktivne palijativne skrbi ovisi o pravil-
nom i pravovremenom saopéavanju lose vijesti. Losa vijest je bilo koja vijest koja drasti¢éno
i negativno mijenja pacijentov pogled na svoju buducnost. Kod saopéavanja losih vijesti,
¢injenice mozda nece biti upaméene — ali nacin na koji su izreCene upamtit ée se sigurno.
Saopcavanje lose vijesti ukljucuje prilagodavanje informacije potrebama pacijenta, nastoja-
nje da se razumije pacijentovu perspektivu, te partnersku suradnju. Psiholoske posljedice sa-
opc¢avanja loSe vijesti na nagao i neosjetljiv na¢in mogu biti strahovite i dugotrajne. Ponekad
lije¢nika u izvanbolni¢koj ili bolni¢koj hitnoj sluzbi. Ce$éi je slu¢aj da lije¢nik u hitnoj sluzbi
mora saopciti novootkrivenu losu vijest. U svakom slu¢aju, razgovor s pacijentom i obitelji u
pratnji zapocnite tako da im se predstavite imenom, prezimenom i profesionalnom ulogom.

SPIKES protokol za saopéavanje loSe vijesti ima Cetiri cilja:
* Prikupljanje informacija od pacijenta
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* Prenosenje medicinske informacije
* Pruzanje podrske pacijentu
+ Pridobivanje suradnje pacijenta u izradi strategije ili tretmana za buduénost.

Planiranje skrbi. Nakon saopcéavanja lose vijesti vazno je potaknuti pacijenta i njegovu obi-
telj na planiranje daljnje skrbi. Planiranje zapo¢inje utvrdivanjem potreba pacijenta, obitelji
pojedinacno i u cjelini, a vezano za bolest i umiranje. Utvrdivanje Zelja i moguc¢nosti svakog
pojedinog ¢lana i njihove uloge u skrbi za bolesnika. Planiranje skrbi integracijom potreba,
ocekivanja i mogucénosti. Podupiranjem pacijenta da sami planiraju i upravljaju vlastitom
skrbi. Upoznati pacijenta i obitelj s mogucnostima pruzanja skrbi u kuci i sluzbama koje se
ukljucuju u skrb, te djelokrugom rada pojedinih sluzbi. Planiranje od strane profesionalaca
mora uvijek biti proaktivno i koordinirano. Dogovaranjem profesionalnog plana i oblika skr-
bi medusobnom kontinuiranom suradnjom svih profesionalaca ukljucenih u skrb bez obzira
na razinu skrbi. Definirati o¢ekivanja i zajednic¢ki dogovoriti kratkoro¢ne, srednjoro¢ne i
dugorocne ciljeve i tko ¢e ih izvrsiti. Kontinuirana revizija plana skrbi uskladena sa stanjem
bolesnika i obitelji i aktualnim potrebama.

Razgovor o prognozi. Postoje odredene smjernice o razgovoru o prognozi o¢ekivanog zi-
votnog vijeka. Kod dijagnosticiranih smrtonosnih bolesti gotovo je neizbjezno razgovarati o
prognozi ocekivanog zivotnog vijeka. U pravilu je tesko i komplicirano dati to¢nu prognozu
bududi da ona ovisi i 0 pacijentu, i o bolesti, i o okolini, te buduci da se u tom zivotnom
periodu okolnosti mogu mijenjati naglo i iznenada. Takoder, prognozu daje pojedinac, a on
i sam ima svoje vlastite nade, oCekivanja i pristranosti. Istrazivanja pokazuju da lije¢nici
prognoziraju manje to¢no od medicinskih sestara, i to precjenjujuci preostalo trajanje Zivo-
ta (u 30% slucajeva lijecnici procjenjuju preostalo trajanje zivota dvaput duljim ili dvaput
kra¢im od stvarnog trajanja, pri ¢emu su dvije treéine pogresnih procjena preoptimistiéne).
Prognoziranje je i nezahvalno; naime, ako se dade prekratka prognoza, obitelj se moze osje-
¢ati kao da joj je vrijeme ukradeno. Preduga prognoza pak moze uzrokovati prekasno uklju-
¢ivanje palijativne skrbi i intenzivne terapije boli. Takoder, moze rezultirati pove¢anom pri-
mjenom potencijalno toksi¢nih i neugodnih tretmana koji malo utjeCu na pacijentov Zivotni
vijek, a smanjuju kvalitetu zZivota. Ipak, saznanje koliko mu je vremena jo§ preostalo daje
pacijentu osjeéaj kontrole i reda u nekontrolabilnoj buduénosti.

UKkljucivanje u palijativnu skrb. Prepoznavanjem potreba za palijativnom skrbi pacijent se
prijavljuje u Zupanijsku bazu palijativnih pacijenata Varazdinske Zupanije koja je informa-
ticki povezana na primarnoj razini zdravstvene zastite s koordinatorom za palijativnu skrb,
mobilnim palijativnim timom, patronaznom djelatno$¢u, Zavodom za hitnu medicinu i dije-
lom lije¢nika opce/obiteljske medicine. A sve s ciljem kontinuirane palijativne skrbi i medu-
sobne razmjene podataka vezanih za pacijenta. Razvoj informatizacije je u tijeku, a osnovni
mu je cilj pravovremena informacija o palijativnom pacijentu i njegovim potrebama s ciljem
kvalitete i kontinuiteta skrbi. Medusobna svakodnevna komunikacija svih profesionalaca
ukljucenih u skrb pacijenta u planiranju pruzanja skrbi u kuci. Uspostavom sustava palija-
tivne skrbi u Varazdinskoj Zupanija dolazimo do povecanja broja smrti u kuéi sto dokazuje
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funkcionalnost ovog oblika palijativne skrbi. Pravovremenim prepoznavanjem palijativnih
pacijenata i ukljuéivanja u palijativnu skrb dolazi do smanjenja intervencija Zavoda za hitnu
medicinu prikazano u tablici (Slika 5.) U tablici je prikazan ukupan broj zbrinutih pacijenata
u Zavodu za hitnu medicinu Varazdinske Zupanije s osnovnom ili dopunskom dijagnozom
maligne bolesti prema 10. medunarodnoj klasifikaciji bolesti (C00-C97). U obzir su uzeti
podatci iz 2014. 1 2015. godine, kao godine prije uspostave palijativne mreze 1 ustrojstva
koordinatora palijativne skrbi u Varazdinskoj zupaniji u 2016. godini, i 2017. 1 2018 godine
kao godine nakon jednogodisnjeg djelovanja palijativne mreZe ustrojene prema Nacionalnim
smjernicama razvoja palijativne mreze Republike Hrvatske. Iz podataka je vidljiv pad broja
pacijenata s malignom bolesti zbrinutih u hitnoj medicinskoj sluzbi. U padu je i postotak
upucenih pacijenata na bolnicko lijecenje, kao i broj hitnih pacijenata koji zahtijevaju hitno
zbrinjavanje.

Slika 5. Ukupan broj zbrinutih pacijenata u Zavodu za hitnu medicinu Varazdinske Zupanije
s osnovnom ili dopunskom dijagnozom maligne bolesti (C00-C97) u razdoblju 2014./2015. i
2017./2018. godine.

Godina Broj pacijenata Postotak (%)
) . 2014/2015. 597 /
Broj pacijenata
(c00-c97)
2017/2018. 463 /
2014/2015. 126 21,1
Broj hitnih pacijenata
2017/2018. 52 11,2
2014/2015. 195 32,7
Upucéeni u bolnicu
2017/2018. 131 28,3
2014/2015. 181 30,3
Pregled u ambulanti
2017/2018. 46 9,9
. 2014/2015. 416 69,7
Pregled u kugi
pacijenta
2017/2018. 417 90,1

Koordinacija palijativne skrbi. Potrebe palijativnih pacijenata su opsezne i raznovrsne,
primjerice: invazivni medicinski postupci, psiholoska potpora, socijalna podrska obitelji i pa-
cijentu zbog narusene obiteljske dinamike, duhovna podrska pacijentu i svima koji su emo-
tivno vezani na umiruceg, podrska u Zalovanju koje pocinje tugovanjem jo$ za vrijeme zivota
pacijenta, prakticna pomo¢ u kucanstvu, pravna pomo¢ idr.). Nadalje, trebaju im raznovrsna
pomagala: za kretanje, inkontinenciju, rane, terapiju kisikom itd. Zbog kratkog preostalog
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zivotnog vijeka palijativnih pacijenata vazno je $to brze podmiriti njihove potrebe, ublaziti
simptome i tegobe, osigurati im skrb na mjestu po njihovoj Zelji kad god je to ostvarivo, te
omoguciti ostvarivanje njihovih prava. Da se sve to omoguéi potrebna koordinacija svih
ukljuéenih u skrb §to na podrucju Varazdinske zupanije provodi koordinator za palijativnu
skrb. Razvoj komunikacijskih mreza pruzatelja skrbi i poticanjem vertikalne i horizontalne
suradnje, te snazno povezivanje na podrucju Varazdinske zupanije. Poticanje sluzbi za uspo-
stavom novih procedura i standarda rada u integraciji palijativne skrbi. Palijativni pacijent
od dijagnoze teske neizljecive bolesti kontinuirano bi trebao biti u skrbi profesionalaca bez
obzira na mjesto skrbi i promjena mjesta skrbi. Osnazivanje i osposobljavanje profesionalaca
u pruzanje kvalitete palijativne skrb uvodenje novih metoda u suzbijanju simptoma i pruza-
nju palijativne skrbi. Sustavna podrska i potpora obiteljima palijativnih pacijenata u pruzanju
skrb za voljenu osobu i priprema za zalovanje, te podrska u zalovanju.

Laic¢ka skrb. Zdravstveni i socijalni radnici mogu previdjeti da je obiteljska skrb uglavnom
skriveni rad koji se Cesto uzima zdravo za gotovo, ali je ipak presudno vazan da bi palijativni
pacijenti dobivali dobru skrb i na kraju postigli “dobru smrt”. Uspjesnost ostanka terminalno
bolesnih pacijenata na kuénoj skrbi ovisi o tome koliko su bliski njihovi obiteljski odnosi i
koliko su obitelji voljne i sposobne pruziti skrb. Prepoznajuéi da obiteljski njegovatelji nisu
homogena skupina, postoji suglasnost da ih treba podrzati u njihovoj ulozi i pomo¢i da se
prije smrti pripreme za gubitak pacijenta, povrh toga $to im poslije treba ponuditi podrsku
u zalovanju. Situacija je jo$ slozenija zato §to potrebe obiteljskih njegovatelja mogu biti ra-
zli¢ite od pacijentovih potreba, a ponekad ¢ak i nespojive. To moze predstavljati problem za

zdravstvene radnike, koji moraju raspoznati ¢ijim potrebama treba dati prioritet.

Podrzavanje obiteljskih njegovatelja nije jednostavno zato S$to imaju dvojaku ulogu; oni
mogu biti i pruzaoci i primaoci usluga, a mnogi njegovatelji sebe ne definiraju kao njegova-
telje. Za mnoge, osobito Zene, njegovanje je neizostavan dio zivota i nesto Sto se jednostavno
o¢ekuje od njih. Briga za ¢lana obitelji moze se promatrati kao prirodni element obiteljskih
odnosa. To moze pruzati zadovoljstvo i biti izraz altruizma, duznosti i srodnickih obaveza.
Iako skrb moze pruzati osje¢aj ispunjenosti, takoder je i zahtjevna, osobito ako se bolesna
osoba priblizava kraju zivota. Ta zahtjevnost moze biti fizicke, psiholoske, socijalne i finan-
cijske prirode. U idealnom slu¢aju, u okruzenjima palijativne skrbi struénjaci za zdravstvenu
i socijalnu skrb rade u partnerstvu s obiteljskim njegovateljima na planiranju i organiziranom
provodenju skrbi za pacijenta, ali vazno je da tim za palijativnu skrb obrati paznju i na nje-
govateljeve potrebe za podrskom.

Specijalisticke sluzbe palijativne skrbi. U Varazdinskoj Zupaniji ustrojene su specijalisti¢e
sluzbe palijativne skrbi koje zajedno sa postoje¢im zdravstvenim i socijalnim sluzbama i
lokalnom zajednicom pruzaju kontinuiranu palijativnu skrb. Specijalisticke sluzbe palijativ-
ne skrbi su:

Koordinator palijativne skrbi/centar za koordinaciju palijativne skrbi povezuje sve dionike
vazne za razvoj i pruzanje palijativne skrbi u Zupaniji.
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Mobilni palijativni tim pruza specijalisticku palijativnu skrb bolesnicima u njihovom domu te
podrsku ¢lanovima obitelji koji skrbe za bolesnika. Mobilni palijativni tim ima savjetodavnu
ulogu za druge profesionalce u primarnoj zdravstvenoj zastiti (lijecnik obiteljske medicine i
sestra iz patronazne sluzbe i zdravstvene njege u kuci) i zajednicki sa drugim profesionalci-
ma sudjeluje u rjeSavanja kompleksnih potreba u terapiji simptoma i psihosocijalnoj skrbi.

Odjel palijativne skrbi je dio stacionarne palijativna skrb koji ima prvenstveno ulogu smje-
Staja pacijenta u ustanovu sa ciljem ublazavanja simptoma koji ne mogu biti zbrinuti u kuéi,
stabilizacije stanja koje je u pogorSanju te pruzanja kratkotrajnog odmora za obitelj koja
brine za pacijenta u njegovom domu. U stacionarnim sluzbama palijativne skrbi multidis-
ciplinarnim radom se osim zdravstvene skrbi osigurava psihosocijalna skrb i pacijentu, ali i
¢lanovima obitelji.

Vazno je napomenuti da u palijativnoj skrb sudjeluj svi profesionalci i laici potrebni za pru-
zanje dostojanstva na kraju zivota, ukljucujuci i volontere.

Zakljucak:

Skrb za palijativnog pacijenta i njegovu obitelj izuzetno je kompleksna. Vecina palijativne
skrbi pruza se u kuci pacijenta, $to je posebno tesko ako je on na udaljenom ili slabo nase-
ljenom podruéju, ovisi o dinamici obitelji i dostupnosti sluzbi. Tijekom posljednje godine
zivota takav pacijent ¢esto mijenja okruzenja u kojima mu se pruza skrb, simptomatologija se
Cesto mijenja na dnevnoj osnovi, zbog ¢ega je planiranje dugoro¢nih ciljeva tesko, a kontinu-
itet skrbi narusava se lako. Radi toga vazan je daljnji razvoj informatizacije palijativne skrbi
i aktivnog razvoja lije¢nika obiteljske medicine kao ‘’menadera’ slucaja kroz pravovremeno
dobivanje azuriranih informacija o svojem osiguraniku. Informacije o promjeni stanja pali-
jativnog pacijenta ne smiju ovisiti o obitelji, nego se moraju aZurirano razmjenjivati izmedu
zdravstvenim djelatnicima na primarnoj i sekundarnoj razini zdravstvene zastite. Samo pra-
vovremeno prepoznavanje potreba za palijativnom skrbi, ukljuc¢ivanje u skrbi putem infor-
matickog sustava, te obavjeStavanje obiteljskog lije¢nika o promjenama u stanju palijativnog
pacijenta i njegove obitelji dovest ¢e do pravilne integracije palijativne skrbi. Vazno je napo-
menuti da komunikaciju izmedu kolega o planiranju skrb ne moze zamijeniti informatizacija,
potrebno je razmjena kontakata za profesionalnu komunikaciji i pruzanje medusobne podrs-
ke u pruzanju tako kompleksne i zahtjevne skrbi. Zajednicko planiranje skrbi pacijenta, obi-
telji i profesionalaca ukljucenih u skrb pridonosi pruzanju kontinuirane skrbi i medusobnoj
podrsci. Podrska obitelji u pruzanju skrb smanjuje ’lutanje u sustavu’ i omogucava pruzanje
dostojanstva do kraja Zivota. Razvoj komunikacijskih mreZa i poznavanje djelokruga rada
svih sluzbi ukljucenih u skrb osnovni je temelj za integraciju palijativne skrbi. Intenzivnim
radom na povezivanju i edukaciji na podru¢ju Varazdinske zupanije dolazimo da uspostave
kontinuiteta skrb. Osnovni cilj je daljnji razvoj sustava palijativne skrbi prema utvrdenim
potrebama za palijativnom skrbi. Uloga svih nas profesionalaca je proaktivno pruzanje pali-
jativne skrb za dostojanstvo palijativnog pacijenta i njegove obitelji.
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Pracenje onkoloskih bolesnika — klini¢ke preporuke
hrvatskog drustva za internistiCku onkologiju HLLZ-a

Zeljko Vojnovié, OB Varazdin

Sazetak: Lijecenje onkoloskih bolesnika mora biti temeljeno na multidisciplinarnom pristu-
pu, a provodi se u specijaliziranim onkoloskim centrima. Po zavrSetku onkoloskog lijeCenja
daljnje praéenje uglavnom provode onkolozi. Porastom incidencije bolesnika s malignom
bolesti, ali i onih koji prezive bolest je sve veca. Time se javlja potreba da dio th bolesnika
koji nisu u visokom riziku od povrata bolesti preuzme lije¢nik primarne zdravstvene zastite
(PZZ). Kako bi u svakodnevnom radu mogli ujednaditi opseg pretraga, Hrvatsko drustvo
za internistic¢ku onkologiju (HDIO) svojim preporukama zeli standardizirati i racionalizirati
dijagnosticke postupke u prac¢enju onkoloskih bolesnika, po zavretku primarnog lije¢enja.
Trenutno vecina preporuka za pracenje nije temeljena na prospektivnim studijama, vec¢ se
zasniva na struénim misljenjima pojedinih onkoloskih centara ili specijalista.
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Crveno oko
Goran Kotur, dr.med., specijalist obiteljske medicine i oftalmologije
Pojacana prokrvljenost oka i adneksa oka dovodi do promjena koje definiramo kao crveno oko.

Pojacana prokrvljenost spojnice moze biti izazvana hiperemijom konjunktivalnih krvnih zila
(konjunktivalna hiperemija) i hiperemijom cilijarnih krvnih Zila (cilijarna hiperemija).

Krvne Zile spojnice najbogatije su na spojnici tarzusa, leZe povrsno i veoma su razgranate.

Klini¢ke odlike konjunktivalne hiperemije su:
* najintenzivnija je na konjunktivi tarzi i postepeno opada prema prijelaznoj brazdi i
o¢noj jabucici tako da je nema u perikornealnom predjelu.
* boja konjunktivalne hiperemije je jasno crvena
 granjanje krvnih Zila se moze pratiti jer su krvne Zile povr$ne

Konjunktivalna hiperemija je izraz upale spojnice.

Za razliku od konjunktivalne hiperemije, oko moze pocrvenjeti i zbog hiperemije cilijarnih
krvnih zila (cilijarna hiperemija) koji se nalaze u blizini limbusa roznice u dubini ispod sklere
i ishranjuju cilijarno tijelo, Sarenicu i roznicu.

Klini¢ke odlike cilijarne hiperemije su:
* lokalizirana je oko limbusa roznice, zbog Cega se jo$ naziva i perilimbalna ili peri-
kornealna hiperemija
+ lividne je boje
* pojedinacne krvne Zzile se ne mogu vidjeti niti pratiti jer su smjestene dublje, is-
pod sklere.

Cilijarna hiperemija je izraz upalnih procesa u roznici, Sarenici i cilijarnom tijelu, ili je znak
povecanja intraokularnog tlaka (glaukom).

Crvenilo na spojnici i bjeloo¢nici uo¢avamo i pri podljevu krvi na spojnici (hyposphagma).

Crvenilo na roznici se vidi pri stvaranju krvnih Zila na roznici, pri obilnijem krvarenju u
prednjoj o¢noj sobici te se prostim okom moze opaziti krv u prednjoj sobici (hyphaema).

Na kozi vjeda crvenilo se javlja pri hordeolumu, ekcemu, blefaritisu, hemangiomu koze vje-
da, kod dakrioadenitisa, hematoma koze.
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Neka od Patoloskih stanja kod kojih je crveno oko jedna od manifestacija klinicke slike:
+ Celulitis
+ Konjunktivitis
 Skleritis
+ Keratitis
* Iridociklitis
» Kauzome

CELULITIS

Radi se o upali orbite koja se deSava najéesce kod djece, a uzroénik je streptokok ili stafilo-
kok. Moze nastati i §irenjem upale kod akutnog sinuitisa.

U klinickoj slici jako je izraZen otok vjeda, kemoza spojnice, egzoftalmus, poviSena tem-
peratura, leukocitoza, bolovi pri pomijeranju ociju te moguce Sirenje na sinus kavernozus
i meninge.

U terapiji se daju visoke doze antibiotika, ali je moguce pristupiti i kirurSkoj drenazi.

KONJUNKTIVITIS

Radi se o upali vanjske o¢ne ovojnice-spojnice.

Prema lokalizaciji upale na konjunktivi, razlikujemo konjunktivitis tarzi, konjunktivitis for-
nicis i konjunktivitis bulbi.

Uzroc¢nici mogu biti mnogobrojni: bakterije, klamidije, virusi, rikecije, gljivice, paraziti,
alergije, kemikalije, sistemske bolesti. Uzrok moze biti i nepoznat.

U klinickoj slici dominiraju: crvenilo, sekret, pseudoptoza, papile, kemoza, folikuli, granu-
lomi, membrane i pseudomembrane, limfadenopatija, blefarospazam, fotofobija i epifora.
Razlikujemo nekoliko vrsta hiperemije(crvenilo): konjunktivalna, cilijarna i mijesana.
Terapija konjunktivitisa se provodi ispiranjem oka sa 3% acidi borici, odstranjenje sekreta
sa trepavica, odstranjivanjem alergena, upotrebom antibiotika, antimikotika, kortikosteroida,
antihistaminika te umjetnih suza.

IRIDOCIKLITISI

Pod iridociklitisom podrazumijevamo upalu Sarenice i cilijarnog tijela.

U klini¢koj slici dominiraju: blefarospazam, cilijarna hiperemija, na roznici, koja je providna
na straznjoj strani nalazimo znakove eksudacije, Sarenica je bez sjaja, prljave boje-dekolori-
rana, crtez i reljef Sarenice se teSko raspoznaju, pupila je uska, razvijaju se priraslice-sinehije.
U terapiji primjenjujemo atropin radi postizanja midrijaze, kortikosteroide, salicilate, vita-
min C, antibiotike, tuberkulostatike, zastita od jake svjetlosti te je moguce primijeniti i ki-
rursku terapiju.
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CIKLITIS

Upala cilijarnog tijela.

U klinickoj slici kod ove bolesti dominiraju: pad vida, cilijarna bol, fotofobija, Sarenica je
svjetlije boje, papila je uza te postoje opaciteti u staklastom tijelu.

U lijecenju koristimo ¢itavu paletu mjera koje su ranije pobrojane.

KAUZOME

Kauzome su kemijske ozljede oka-nastale kaustickim djelovanjem kiselina ili luzina.

Mogu dovesti do neznatnih ozljeda oka pa sve do gubitka oka.

Stupanj ostecenja ovisi o koli¢ini agensa, njegovoj koncentraciji, ph agensa, vremenu djelo-
vanja agensa te pravovremenom pocetku lijeenja.

Povrede kiselinama-solna, dusi¢na, sumporna, octena...razvija se koagulacijska nekroza.
Kod ozljeda kiselinama tijek lijeCenja je povoljniji te je prognoza bolja nego kod ozlje-
da luZinama.

Povrede luzinama-zivi kre¢, kausti¢na soda, kuhinjska soda, amonijak. Kod ozljeda luzinama
razvija se kolikvacijska nekroza koja prodire dublje u tkivo, ima tezi tijek i losiju prognozu.
Lijecenje kemijskih ozljeda oka zasniva se na uporabi anestetika u kapima, obilnom ispiranju
oka vodom ili fizioloskom otopinom.

Kiseline treba ispirati otopinom Na bikarbonata pri ¢emu se jedna zlica sode bilarbone stavlja
u pola litre vode.

Luzine se treba isprati sa 3% acidiborici.

Prilikom ispiranja vjede treba prevrnuti i isprati, a ¢vrste naslage ukloniti vlaznom vatom.
Ispiranje se moze provesti u mlazu vode ili kontinuiranom lavazom kroz 30 min.

Lijekovi koji se koriste kod kemijskih ozljeda oka su Atropin kapi, Vitamin C u kapima,
vazodilatatori, antibiotska mast, Oleum AD, kortikosteroidi, oko se pokriva i na kraju prema
potrebi moguca je i kirurSka terapija.
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Pristup oftalmoloSkom bolesniku u ordinaciji
primarne zdravstvene zasStite

Prim.mr.sci. SALOPEK-RABATIC JASMINKA dr. med. MBA, specijalist
oftalmolog !
! VISUS CLINIC CENTAR d.o0.0., E-mail: visuscliniccentar@gmail.com

DA LI JE SVAKI PACIJENT U ORDINACIJI POTENCIJALNO 1
OFTALMOLOSKI?

ili kako izaéi iz labirinta mogucnosti obzirom na oskudnu simptomatologiju oka koja se
moze svesti uglavnom na Sest najéesc¢ih simptoma kao $to su crevenilo, bol, suzenje, pecenje,
svrbezi i zamucen vid.

CRVENO OKO?

Kad je oko crveno boli, pece, suzi i /ili svrbi i/ili zamuéeno vidi.Klinicka slika i sl¢ni su-
bjektivni simptomi ne olakSavaju diferencijalnu dijagnozu. Korisno je u primarnoj procjeni
uzroka uz detaljnu anamnezu konzultirati i dobar algoritam. Crveno je boja infekcije, alergi-
je, suhog oka ali I glaucoma, stranog tijela, iritacije, uveitisa ili neke komplikacije kontaktnih
le¢a. Crveno oko je crveno svjetlo na semaforu, a na nama je da odaberemo siguran
prelazak birajudéi zeleno. Zeleno svjetlo je nas izbor: nakon dijagnoze trebamo odabrati
najbolju terapiju.

ALGORITAM

METODA ISKLJUCENJA DA/NE

Jednostavna je metoda inspekcije: §to opazam /vidim, jedno ili oba oka, vjeda-ptoza odnos
uzajamnog, vjedni rasporak, sekrecija da/ne, bulbomotorika, zjenice, simetri¢nost i reakci-
je na svjetlo.Periorbikularna regija (krastice, ranice, papule, hematom, ekskorijacije koze
Polozaj obrva /simetri¢nost odnosno asimetri¢nost. Test pritiskom prsta na temporalni dio
obrve uz pokusaj pacijenta da voljno odigne kapak.

ANAMNEZA

Ovisi o vasim ciljanim pitanjima pacijentu: $to vas smeta i §to vas najvise smeta? Od kada ili
koliko dugo? Sto je tomu prethodilo? (bojanje kuée/prozora ili trepavica /obrva, umjetne tre-
pavice, trajna Sminka, posjet kozmeticarki, probno Sminkanje u velikom trgovackom centru,
nova mascara, nova lanolinska olovka za izvlacenje ruba vjede. Novo sredstvo za skidanje
$minke (nova agresivna micelarna otopina, ili posjet stomatologu ili rad na racunalu zadnja 3
dana po 24 sata §to moze uzrokovati astenopski gr¢ i Cak glaukom.Da li su mozda u korekciji
kontaktne lece, pitanje produZzenog nosenja/ kompatibilne otopine za odrzavanje i higijenu,
posjet bazenu, voznja avionom. Polutvrde ili meke kontaktne lece, naocale i pitanje zastite
od 420 nm plavoljubicastih zraka svjetla koje ukljucuje mobitele, kompjutere LCD ekrane,
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TV, tablete, a nalaze se i u suncanom spektru. Takoder pitanje skijanja / snijega te zastitnih
naocala kao I drugih simptoma, poput gripe, sinusitisa, vtroze, corona virusa koji takoder ide
uz oftalmoloske simptome kad se oni pojave u ostaloj klinickoj slici.

JOS PITANJA 1 JOS SLUSANJA?

Predmijeva jos iskljucenja po tipu DA/ NE odnosno, ukoliko nije odrasla osoba da li se radi
o navikama, spavanja, rada na racunalu /igrice i koliko sati dnevno, tikovi ? Radi li se u pra-
$ini, klimi, kemikalijama, pranju ruku i adekvatnoj zastiti na radnom mjestu, opéenito uvjeti
rada. Ima li jo$ netko u blizini ili okruZenju /obitelji sliéne simptome, kao i pitanje putovanja
zbog tirizma ili posla. Takoder bitna informacija 0 mogucim ranijim povredama oka ( dijete
nokti¢em slucajno pred nekoliko mjeseci, brusenja ili samo stajanja/asistiranja kraj nekog tko
brusi ili vari..pitanje adekvatne zastite.

STO STE DO SADA PODUZELI?

Pitanje za pacijenta koje dovodi do moguceg uzroka bolesti svodi na sto ste do sada kapali,
mazali i kako i koliko dugo, najbolje pokazati nauvid. Nadalje koliko su dugo te kaplijce /
lijekovi otvoreni i gdje su stajale? Iskljuciti “ narodne pripravke “ luk, aloa vera, slina, kami-
lice, postupci poput istiskivanja je¢menca, “uroci i protumjere” i slicno $to nije neuobicajeno
i u danasnje vrijeme moderne medicine zasnovane na dokazima.Pitanja trebaju biti motiva-
cijska, ali ne i sugestivna.

ONO STO ZNAM /METODA UKLJUCENJA/ISKLJUCENJA

Svodi se na povezivanje poznatih ¢injenica. Dokumentacija /povezivanje, hipertenzija —lje-
kovi i nus pojave, dijabetes mellitus, lijekovi, bolesti Stitnjace, lijekovi, antidepresivi, lije-
kovi, beta blokeri, lijekovi, hormonska nadomjesana terapija, lijekovi, glaukomski pacijent,
lijekovi, poznata alergija, lijekovi i doba godine o¢ekivanog / trajnog alergena iz okruZenja.

NAJCESCA PATOLOGIJA OKA
Prakti¢ni vodi¢ kroz glaukom / kroni¢nog pacijenta koji to jest ili postaje obzirom na kro-
nicitet terapije.

Pojam suhog oka i §to je OSD syndrome kao novi entitet kroni¢nog pacijenta izlozenog du-
gotrajnoj terapiji. Pojam dostupnih konzervansa i njihov utjecaj na povrsinu i fiziologiju oka i
kornealni epitel: benzalkonium klorid (B AK), Thimerosal sorbi¢na kiselina, chlorbutanol o,
5%, hydrogen peroxide, polyaminopropyl biguanid, Polyquaternary compounds, polyquad...
Pitanje bezkonzrevansnih pripravaka i odrZavanja, postojanost lijeka, navike pacijenata.

KONJUNKTIVITIS
pitanje lokalne terapije antibiotskim kapima i kojim i /ili kombinacija kortikoidima/mastima
kratkotrajno 2-3 dana ili lokalni antibiotic Sirokog spektra u kapima bez konzrevansa

Potrebno je iskljuciti alergiju(dominantan simptom je svrbez /na aktivn lijek ili konzervanas
aktivnog lijeka ili unakrsna polipragmazija vise lijekova u kapima odnosno vise konzrevansa.
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Sto je potrebno uéiniti? Potrebno je iskljugiti sve lokalne pripravke i sve umjetne suze s kon-
zrevansima te ukljuéiti samo umjetne suze bez konzrevansa vise puta dnevno.

OSCILACIJE VIDNE OSTRINE

Iskljuciti ili ukljuciti u opservacionom procesu dijagnostike: HBA1C, tromjese¢ni bioma-
reker GUKa kod DM, antidepresivni lijekovi / dnevna razina i uzro¢no vezano za glaukom
uskog kuta.

Kortikoidii i lokalni pripravci kortikoida ili u kombinacijama otvara pitanje dugotrajne pri-
mjene jer je progresivno kataraktogen, odnosno pacijent moze biti responder pozitivan i na
manje doze pa je mogué i razvoj glaucoma. Pitanje hormonske nadomjesne terapije i ili
/ trudnoce na utjecaj oscilacije vidne ostrine kod nosenja mekih kontaktnih leca na dnev-
noj razini. Nadalje pitanje suhog oka LLD je manjak lipidnog sloja uz kronicni blefaritis
vjed pa moze utjecati na oscilacije vidne oStrine u uvjetima suhog zraka, klime, izloZenosti
propuhu, voznji. Nekorigorani astigmatizam nizih vrijednosti kao neprepoznat korekcijski
problem kod intenzivnog rada na daljinu / blizinu tj. ra¢unalu, mozZe zbog astenopskog gréa
utjecati na oscilaciju vidne ostrine. Potrebno je uciniti stereovid daljina / blizina kao i ade-
kvatnu korekciju

RADIONICA
+ Kako pravilno ukapavati ocne kapi
+ Kako uspjesno, neagresivno okrenuti vjedu
* Osnove bulbomotorike s razumijevanjem paraliticke / pareticke komponente
» Cover/ Uncover / Alt. Cover test, Fuzija u praksi, osnove sterecovida
* Pregled fundusa, prakti¢no: crveni refleks / prosvijetljavanje
» Osnove prakti¢ne kontaktologije, skidanje, stavljanje, odrzavanje kontaktnih le¢a
+ Digitalno mjerenje o¢nog tlaka, osnove prakti¢no.
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Najucestalije dermatoze te analiza sastava koZe kao
alata za prevenciju koZnih poremecaja

Sanja Trivunovié, dr.med.

SazZetak:

Suvremeni stil Zivljenja i negativno djelovanje okoli$nih ¢imbenika utje¢u na kvalitetu Zivota
bolesnika s razli¢itim, ponajprije kroni¢nim dermatozama. Brojne kozZne bolesti su posljedi-
ca stresa te se njihova klinicka slika pogorSava pod utjecajem nepovoljnih zivotnih uvjeta.
Osim veé poznatih faktora na status koze utjecu: pusenje, zivot u gradu (ispusni plinovi),
konzumacija alkohola, neredovita i loSa prehrana uz dodatak konzervansa, izlaganje brojnim
alergenima, produzena generativna dob majki ali i snizen celularni imunosni status. Dakle,
sve je viSe dokaza da suvremeno drustvo sa svojim psihi¢kim, biolo§kim te psihosocijalnim
¢imbenicima utjee na pojavu posebice alergijskih bolesti te psorijazu. Opéenito je poznato
da psiholoski ¢imbenici utje¢u na imunoloski sustav osobito u osoba s genetskom sklonoséu
za odredene kozne bolesti. S druge strane napredak u dijagnostickim metodama te genske
spoznaje pruzaju vece mogucnosti u terapijskom pristupu. Znacajka danasnjega kvalitetni-
jega zivljenja treba biti na primarnoj prevencija najucestalijih dermatoza koze kao Sto su:
akne, masna koza (kuperoza); rozacea, seboroi¢ni dermatitis, psorijaza, melazma te atopijski
dermatitis.

Starenje koze takoder predstavlja jos jedan izazov u svakodnevnoj praksi lijecnika obiteljske
medicine. Dali se zapitate koliko ste samo uputnica izdali za dermatologa po dijagnozom
aktini¢ne keratoze? Starenje je sastavni dio zivota i kao takav podrazumijeva se da pred-
stavlja neodgodiv proces s kojim se suocavaju svi ljudi. Starenje koze moze se podijeliti na
intrinzi¢no starenje (posljedica genetskog i hormonskog utjecaja)te ekstrinzi¢no starenje ili
fotostarenje. Fotostarenje, dakle, primarno ovisi o stupnju izlozenosti sun¢evom zracenju i
pigmentu koze te ¢e stoga pojedinci, koji imaju Zivotni stil na otvorenom, koji zive u osun-
¢anim klimatskim podruc¢jima i koji su slabije pigmentirani, dozivjeti ¢e najveéi stupanj fo-
tostarenja. Tipovi koze klasificiraju se po Fitzpatricku od I-VI stupnja (rangirano od “’uvijek
izgori do nikad ne potamni”)i svi mogu razviti fotostarenje. Tip I-II prvl pokazuju atrofi¢ne
promjene s manje bora i fokalnu depigmentaciju kao displasti¢ne promjene poput aktini¢ne
keratoze i epidermalnih malignih bolesti, dok tipovi III-IV razvijaju hipertroficne reakcije uz
pojavu dubokih bora, grubosti koze i lentig
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Starenje koze
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Teoretski dio radionice:
Cilj teoretskog dijela radionice je da polaznici obnove i unaprijede svoja znanja i vjestine o

etiopatogenezi, dijagnostici i lije¢enju najucestalijih dermatoza koze te moguénostima pri-
mjene prirodnih produkata za brze postizanje terapijskog ucinka.
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Prakti¢ni dio radionice — analiza sastava koZze

Cilj prakti¢nog djela radionice je upoznati mogucnosti koje nam pruza profesionalna anali-
za sastava koze u otkrivanju tipa i vrste koze lica, prave problematike koze kao i prevencije
koznih poremecaja. Dok prostim okom mozemo vidjeti povrs$inu koze, analiza sastava koze
omogucava nam da vidimo dublje slojeve §to nam pomaze u odredivanju buduéih problema
i spreavanju istih, prije nego li se razviju i postanu vidljivi na povr$ini. Rezultati prikupljeni
informacija putem profesionalnog analizatora koze pomo¢i ¢e nam u stvaranju prilagodenog
i individualnog programa za prevenciju odredenih stanja koja mogu prethoditi pojavi poje-
dinih oboljenja.
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SNAGADA
POSTIGNETE VISE”

VISESTRUKE KORISTL*
DOKAZANA ZASTITA.™

snizenje vrijednosti Hbalc,
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Jardiance 10mg ili 25mg filmom obloZene tablete (INN: empagliflozin) Indikacije Za
liigSenje odraslih osoba s nedostatno kontroliranom Secernom bolesti (SB) tipa 2 kao dodatak
dijeti 1 4 - kao ija_kada se in ne smatra prikladnim zbog
nepodnodljivosti; - kao dodatak drugim lijekovima za lije¢enje SB. Kontraindikacije
PrEOSJetljlvost na djelatnu tvar ili neku od pomocnih tvari. Doziranje Preporutena pocetna doza
je 10mg empaglifiozina (smpa) ]x dnevno za monoterapiju i za dodatak kombiniranoj terapiji s
drugim lijekovima za lijecenje SB. U bolesnika koji podnose empaglifiozin 10mg 1x dnevno,
imaju eGFR =60 ml/min/1,73 m? i trebaju jacu kontrolu glikemije, doza se moZe povecati na
25mg 1x dnevno. Maksimalna dnevna doza iznosi 25mg. Kada se primjenjuje u kombinaciji sa
sulfonilurejom (SU) ili inzulinom, moguce je razmotriti nizu dozu SUili inzulina, kako bi se
smanjio rizik od hlpngllkemlje Posebne_populacije Ostecenje bubreZne funkcqe Zbog
empa je ovisna o funkciji bubrega. Nije
potrebno prilagodavanje doze u bolesnika s eGFR =60 ml/min/1,73 m? ili Klirensom kreatinina
=60mi/min. Ostecenje jetrene funkcije Nije potrebno prilagodavanje doze. Izlozenost
empagliflozinu je povecana u bolesnika s teSkim oStecenjem jetre. Terapijsko iskustvo je
ograniceno i stoga se ne preporuuje za uporabu u ovoj populaciji. Starjje osobe Nije
preporuceno prilagodavanje doze prema dobi. U bolesnika u dobi od 75+ godina treba uzeti u
obzir povecani rizik od deplecije volumena. Zbog ogranicenog terapijskog iskustva u bolesnika
u dobi od 85+ godina, ne preporucuje se zapoZinj
se mogu uzeti sa ili bez hrane, progutane cijele s vodom. U slucaju propustene doze, doza se
treba uzeti ¢im se bolesnik sjeti; medutim, ne smue se uzeti dvostruka doza u istom danu.
Posebna upozorenja i mjere opreza pri upnrahl Dijabeticka ketoacidoza (DKA) U bolesnika

liiecenih SGLT2 inhibitorima (SGLT2i), ukljucujuci empa, prijavijeni su rijetki slucajevi DKA,

ukljucujuci i slucajeve opasne po Zivot te slucajeve sa smrtnim ishodom. U brojnim slucajewma

s‘lanje se ocitovalo atipicno, uz samo umjereno powsene vrijednosti glukoze u krvi (GUK), ispod
mol/l g/dl). Nije poznato je li

U slucaju pojave nespecmcnlh S|mptoma poput muénine, povracanla anoreksije, boli u

abdomenu, prekomjerne Zedi, otezanog disanja, konfuzije,

10mg) i dozu MET sli¢nu dozi koja se vec uzima. U bolesnika koji podnose ukupnu dnevnu
dozu empa 10mg i koji trebaju bolj éu regulaciju glikemije, doza se moZe povecati na ukupnu
dnevnu dozu empa 25mg. Kada se Synjardy primjenjuje u kombinaciji sa sutfonilurejom (SU) i/li
inzulinom, moZe biti potrebna niza doza SU i/ili inzulina kako bi se smanj
Za bolesnike kaji prelaze s odvojenih tableta empa i MET- moraju primiti jednaku dnevnu dozu
empa i MET koju su ve¢ uzimali ili najblizu terapijski odgovarajuéu dozu METa. Propustena
doza - ako se doza propusti, potrebno ju je uzeti ¢im se bolesnik sjeti; medutim, ne smije se
uzeti dvostruka doza odjednom. U tom slucaju potrebno je preskociti propustenu dozu. Posebne
populaciie Ostecenje bubreZne funkcije Nije potrebno  prilagodavanje doze u bolesnika s blagim
ostecenjem funkcije bubrega. GFR treba procijeniti prije pocetka liieCenja lijekovima koji sadrze
MET te najmanje jedanput godiSnje nakon toga. U bolesnika s povecanim rizikom od daljnje
progresije ostecenja funkcije bubrega i u starijih osoba, funkciju bubrega treba procjenjivati
cesce, npr. svakih 3-6 mjeseci. Ako nije dostupna odgovarajuca jacina lijeka Synjardy, potrebno
e primijeniti pojedinacne komponente zasebno umijesto fiksne kombinacije. Doziranje za
bolesnike s oStecenjem funkcije bubrega

mora se razmotriti rizik od DKA. Ako se pojave ovi simptomi, potrebno je ustvrditi radi li se u
bolesnika o ketoacidozi, neovisno o razini GUK. U bolesnika u kojin se sumnja na DKA il je ista
dijagnosticirana, Iuecenje empa treba odmah prekinuti. LijeCenje treba priviemeno prekinuti u
bolesnika koji su hospitalizirani zbog velikin KirurSkih zahvata ili akutnih ozbiljnih bolesti. U tin
bolesnika preporucuje se pracenie razine ketona. Prednost se daje mjerenju razine ketona u
krvi u odnosu na mokracu. Lijecenje empa moze se ponovno zapoceti kada se razine ketona
vrate u normalu i stanje bolesnika stabilizira. Prije pocetka lijgCenja empa, potrebno je u
anamnezi bolesnika razmotriti moguce predisponirajuce cimbenike za ketoacidozu. Jardiance
se ne smije primjenjivati za lijecenje bolesnika sa SB tipa 1. Podaci iz programa Kiin.ispitivanja
u bolesnika sa SB tipa 1 pokazali su povecanu pojavu DKA koja je po ucestalosti bila Cesta u
bolesnika liiecenih empa 10 mg i 25 mg kada su primjenjivani kao dodatak inzulinu u usporedbi
s placebom. Ostecenje bubrezne funkcile - terapija se ne smije zapoceti u bolesnika s eGFR
ispod 60 mi/min/1,73 m? li Klirensom kreatinina <60 ml/min. U bolesnika koji podnose empa i
Ciji je eGFR perzmemnn ispod 60 mi/min/1,73 m?li klirens kreatinina <60 ml/min, potrebno je
prilagoditi ili zadrZati dozu empa na 10 mg jedanput dnevno. Terapija empa mora se prekinuti
kada je eGFR perzistentno ispod 45 ml/min/1,73 m?ili klirens kreatinina perzistentno ispod 45
mi/min. Empa se ne smije Koristiti u bolesnika u zavrSnom stadiju bolesti bubrega li u bolesnika
na dijalizi buduci se ne ucekuje da empa bude ucinkovit u tih bolesnika. Pracenj
je se procjena funkcije bubrega kako sl
empa i periodicno tijekom liigCenja, tj. barem jedanput godisnje; - Prije zapocmjanja istodobne
terapije bilo kojim liigkom koji moze imati negativan utinak na funkciju bubrega. Otecenie jetre
Prijavijeni su slucajevi ostecenja jetre tijekom primjene empa u Kiin.ispitivanjima. Uzrocno-
posljedicni odnos izmedu empa i ustecenja jetre nije ustanovljen.Poviseni hematokrit (Ht) Pri
lijecenju empa uoceno je povecanje Ht. Rizik od deplecije volumena Na temelju nacina
djelovanja SGLT-2i, osmotska diureza, koja prati terapijsku glukozuriju, moze dovesti do blagog
snizenja krvnog tlaka. Stoga treba biti oprezan u bolesnika u kojih bi empagliflozinom inducirani
pad krvnog tlaka mogao predstavijati rizik, poput bolesnika s poznatom KV bolescu, bolesnika
na antihipertenzivnoj terapiji s hlpntenzuom u anamnezi ili bolesnika u dobi od 75 i vise godina.
U slucaju stanja koja mogu dovesti do gubitka tekucine, u bolesnika koji primaju empa
preporucuie se pazljivo pracenje statusa volumena i elektrolita. Potrebno je razmotrit pnwemem
prekid lijeCenja empa dok se gubitak tekucine ne korigira. Infekcije mokracnog sustava (M

zdruZenim placebom kontroliranim, dvostruko slijepim ispitivanjima u trajanju 18- 24 j
sveukupna ugestalost infekcija MS pruavllenlh kao Stetni dogadaj bila je sliéna u bolesnika knu
su lijeceni empa 25mg i placebom, te viSa u bolesnika liieenin empa 10mg. Nakon stavijanja
liieka u promet, u bolesnika lijecenih empa zabiljezeni su slucajevi kompliciranih infekcija MS
ukljucujuci pijelonefritis i urosepsu. U bolesnika s kompliciranim infekcijama MS potrebno je
razmotriti priviemeni prekid terapije empa. Nekrotizirajuci fasciitis perineuma (Fournierova
gangrena) - nakon stavijanja lijeka u promet prijavijeni su slucajevi nekrotizirajuceg fasciitisa
perineuma u bolesnika koji uzimaju SGLT2i. To je rijedak, no ozbiljan i potencijalno po. zwot
opasan dogadaj koji zahtijeva hitnu kirursku intervenciju i lijeCenje

GFRmi/min  |MET Empa
injanje terapije empa. Nacin primjene Tablete Maksimalna dnevna doza je 3000 mg.
60-89 MoZe se razmotriti sniZenje doze s obzirom | Maksimalna dnevna doza je 25mg.
na slabljenje funkcije bubrega.
Maksimalna dnevna doza je 2000 mg. Primjena empa ne smije se zapoceti.
45-59 Punetna doza iznosi najvie polovicu Dozu je po(rebno prilagoditi ili odrzavati
doze. na dnevnoj dozi od 10mg.
j pojave DKA veca pri visim dozama empa. Maksimalna dnevna doza je 1000 mg.
30-44 Pocetna doza iznosi najvise polovicu Empa se ne preporucuje.
umora ili i
<30 MET je Empa se ne

Ostecenje jetrene funkcije Ne smije se primjenjivati u bolesnika s oStecenjem fukcile jetre. Starjje
osobe Zbog mehanizma djelovanja empa, smanjena funkcija bubrega rezultirat e smanjenom
glikemijskom djelotvornoscu empa. Buduci da se MET izluCuje putem bubrega, a stariji bolesnici
su podiozniji smanjenoj funkciji bubrega, Synjardy je potrebno primjenjivati s oprezom u tih
bolesnika. Pracenje funkcije bubrega je nuzno kako bi se sprijeCila laktacidoza povezana s
METom, narocito u starijih bolesnika. U bolesnika u dobi od 75+ godina potrebno je uzeti u
obzir povecani rizik od deplecije volumena. Zbog ogranicenog terapijskog iskustva s empa
u bolesnika u dobl od 85+ godina, ne preporucuje se zapocinjanje terapije u ovoj populaciji.

Sigurnost i liieka Synjardy u djece i adolescenata u dobi
0-18 godina nisu joS ustanovijene. Nema dostupnih podataka. Nagin primjene - potrebno
uzimati 2x dnevno s obrocima kako bi se smanjile Gl nuspojave povezane s MET. Tablete
je potrebno progutati cijele s vodom. Svi bolesnici moraju nastaviti svoj rezim prehrane s
odgovarajuéom raspodjelom unosa ugljikohidrata tijekom dana. Bolesnici s prekomjernom
TT moraju nastaviti svoj rezim prehrane s ogranicenim energetskim unosom.Posebna
upozorenja i mjere opreza Laktacidoza - vrlo rijetka, ali ozbilina metabolicka komplikacija,
na]cesc’e nastaje pri akutnom pogorSanju funkcije bubrega ili kardiorespiratornoj bolesti ili
sepsi. Pri akutnom pogorSanju funkcije bubrega dolazi do nakupljanja MET, $to povecava rizik
od laktacidoze. U slucaju dehidracije (teki proljev ili povracanje, vrugica ili smanjen unos
tekucme) potrebno je priviemeno prekinuti primjenu MET. U bolesnika lijeCenih MET potreban
je oprez kad se zapocinje s primjenom lijekova koji mogu akutno ostetiti funkciju bubrega
(kao $to su antihipertenzivi, diuretici i NSAIL-ovi). Znacajke laktacidoze su acidozna dispneja,

sumnje na simptome, bolesnik treba prestati uzimati MET i odmah potraziti pomoé lijecnika.
|abetlcka ketoacidoza (DKA) U bolesnika lijecenih SGLT2 inhibitorima (SGLT2i), ukljucujuci
empa, prijavijeni su rijetki slucajevi DKA, ukljucujuci i slucajeve opasne po Zivot te slucajeve
sa smrtnim ishodom. U brojnim slucajevima, stanje se oitovalo atipicno, uz samo umjereno
powsene vrijednosti GUK, ispod 14 mmol/l (250 mg/dl). Nije poznato je Ii vierojatnost pojave
DKA veca pri visim dozama empa. U slucaju pojave nespecificnih simptoma poput muénine,
je, boli u prekomjerne Zedi, otezanog disanja, konfuzije,

neuobicajenog umora ili pospanosti mora se razmotriti rizik od DKA. Ako se  pojave ovi simptomi,
potrebno je ustvrditi radi Ii se u bolesnika o ketoacidozi, neovisno o razini GUK. U bolesnika
u kojin se sumnja na DKA ili je ista dijagnosticirana, I||ecenje empa treba odmah prekinuti.
Lijecenje treba priviemeno prekinuti u bolesnika koji su hospitalizirani zbog velikih kirurSkin
zahvata li akutnih ozbiljnih bolesti. U tih bolesnika preporucuje se pracerye razine ketona.
Prednost se daje mjerenju razine ketona u krvi u odnosu na mokracu. Lijecenje empa moze
se ponovno zapoceti kada se razine ketona vrate u normalu i stanje bolesnika stabilizira. Prije
pocetka I||ecenja empa, potrebno je u anamnezi bolesnika razmotriti moguce predisponirajuge

je potrebno savjetovati da potraze med. pomoc ako uoce kombinaciju simptoma boli, osjetfjivosti
(na dodir), eritema ili oticanja u podrucju genitalija ili perinealnom podrucju, s vrucicom ili
malaksalosti. Potrebno je imati na umu da nekrotizirajuéem fasciitisu mogu prethoditi
urogenitaina infekcija ili perinealni apsces. Ako se sumnja na Fournierovu gangrenu, potrebno
je prekinuti uzimanje lijeka te hitno zapoCeti s lijeCenjem (ukljucujuci antibiotike 1 KirurSki
debridman). Amputacije donjih ekstremiteta U dugorocnim Klin.ispitivanjima s drugim SGLT2i,
opazeno je povecanje broja sluCajeva je donjih (pr nuznug
prsta). Nije poznato spada li taj dogadaj u ucinak skupine lijekova (engl. class effect. Kao i kod
svih bolesnika sa SB vazno je savjetovati bolesnike o rutinskoj, prevemlvnm njezi stopala.
Zatajenje srca Iskustvo s klase I-Il NYHA je ane postoje iskustva iz klln
ispitivanja primjene empa u_ bolesnika klase lI-IV NYHA. U ispitivanju EMPA REG QUTCOMI
10,1% bolesnika je bilo prijavijeno sa zatajenjem srca na pocetku ispitivanja. Smanjen]e
kardiovaskularne smrti u ovih bolesnika bilo je i
Nuspojave Navedene prema apsolutnoj ucestalosti: Vrlo Cesto - hipoglikemija (kada je primjena
bila sa SU ili inzulinom). Gesto - vaginalna monilijaza, vulvovaginitis, balanitis I druge genitalne
infekcije; infekcija MS (ukljucujuci pijelonefritis i urosepsu); zed; svrbez (generalizirani), osip;
pojacano mokrenje; povisene razine lipida u serumu. Manje Cesto - urtikarija; deplecija
volumena; dizurija; poviSena razina kreatinina u krvi/snizena brzina glomerularne filtracije;
ik nositelja odobrenja: Boehringer Ingelheim Zagreb d.0.0.,
greb. izdavanja: na recept, u ljekarni. Broj(evi) odohren]a
EU/1/1 4/930/001 018 Ovaj promotivni materijal sadrZi bitne podatke o lijeku koji su istovjetni
cjelokupnom sazetku opisa svojstava lijeka te cielokupnoj odobrenoj uputi sukladno Clanku 15.
Pravilnika o nacinu oglaSavanja o liiekovima (NN43/2015). Za viSe informacija molimo
procl!a%;:ﬂnn odobreni sazetak opisa svojstava lijeka i uputu o lijeku odobreno od
ps:
Synjardy 5 mg/850mg (5mg/1000mg; 12,5mg/850mg; 12,5mg/1000mg) filmom obloZene
tablete (INN: empagliflozin/metforminklorid) Indikacije Synjardy je indiciran za lijecenje
odraslih osoba sa Secernom boleScu (SB) tipa 2 kao dodatak dijeti i tjelovjezbi: - u bolesnika u
kojih nije postignuta dostatna regulacija uz njihovu maksimalnu podno: dozu metformina
ET) kao monoterapiju; - u kombinaciji s drugim lijekovima za lijecenje SB u bolesnika u
kojih nije postignuta dostatna regulacija MET i tim drugim lijekovima; - u bolesnika koji se ve¢
lijie¢e kombinacijom empaglifiozina (empa) i MET kao odvojenim tabletama.Kontraindikacije
-Preosjetljivost na djelatne tvari ili neku od pomocnih tvari. —Bilo koja vrsta akutne metabolicke
acidoze (kao $to je Iaktacldoza dljabetlcka ketoacidoza). -Dijabeticka pretkoma. —Tesko
zatajenje bubrega (GFR<30 ml kutna stanja koja mogu promijeniti funkciju bubrega
poput: dehidracije, teske |nfekcue soka -Bolest koja moze uzrokovati hipoksiju tkiva (narocito
akutna bolest ili pogor$anje kronicne bolesti) poput: dekompenziranog srcanog zatajenja,
respiratornog zatajenja, nedavnog infarkta miokarda, Soka. -OStecenje funkcile jetre, akutno
trovanje Odrasli s funkcijom bubrega (GFR=90
mi/min) - preporucena doza je 1 tableta 2x dnevno. Doziranje je potrebr ilagoditi pojedinom
bolesniku na temelju trenutnog rezima, ucinkovitosti i podnosljivosti liiecenja_primjenjuj
preporucenu dnevnu dozu od 10mg il 25mg empa, pri emu se ne smije prekoraiti

Synjardy se ne smije pnmjenjlvéatl za lijeCenje bolesnika sa SB
tipa 1. Podam iz programa Kiin.ispitivanja u bolesnika sa SB tipa 1 pokazali su povecanu
pojavu DKA koja je po ucestalosti bila Cesta u bolesnika lije¢enih empa 10 mg i 25 mg kada
su primjenjivani kao dodatak inzulinu u usporedbi s placebom. Rizik od deplecije volumena
Na temelju nacina djelovanja SGLT2i, osmotska diureza, koja prati terapijsku glukozuriju,
moze dovesti do blagog snizenja krvnog tlaka. Stoga je potreban oprez u bolesnika u kojih
bi empa inducirani pad krvnog tlaka mogao predstavijati rizik, poput bolesnika s poznatom
KV bolescu, bolesnika na antihipertenzivnoj terapiji s mpotenzuom u anamnezi ili bolesnika
u dobi od 75+ godina. U bolesnika koji primaju Synjardy i sa stanjima koja mogu dovesti do
qubitka tekucine preporuuje se paZijivo pracenje volumnog statusa i elektrolita. Potrebno je
razmotriti priviemeni prekid lijecenja Synjardyem sve dok se gubitak tekucine ne korigira.
Infekcije mokracnog sustava (MS) Nakon stavijanja lijeka u promet, u bolesnika lijecenih empa
zabiljezeni su slucajevi kompliciranih infekcija MS (ukljucujuci pijelonefritis i urosepsu). U
bolesnika s komph ranim infekcijama MS potrebno Je razmotriti priviemeni prekid lijeCenja.
krotizirajuci fasciitis perineuma (Fourni rena) - nakon stavijanja liieka u promet
prijaviieni su slucajevi nekrolmrajuceg fascutlsa perineuma u bolesnika koji uzimaju SGLT2i.
To je rijedak, no ozbiljan i potencijalno po Zivot opasan dogadaj Koji zahtijeva hitnu kirursku
intervenciju i ijecenje je potrebno i da potraze med. pomoc
ako uoce kombinaciju simptoma boli, OSJeﬂ]WOS‘!\ (na dodir), eritema ili oticanja u podrucju
genitalija ili perinealnom podrucju, s vrucicom ili malaksalosti. Potrebno je imati na umu da
nekrotlzuajucem fasciitisu mogu prethoditi urogenitalna infekcija ili perinealni apsces, Ako
se sumnja na Fournierovu gangrenu, potrebno je prekinuti uzimanje liieka te hitno zapoceti s
lije¢enjem (ukljucujuci antibiotike i kirurSki debridman). Amputacije donjih ekstremiteta (ADE)
U dugorocnim klin.ispitivanjima s drugim SGLT2i, opazeno je povecanje broja slucajeva ADE
(prvenstveno noznog prsta). Nije poznato spada li taj dogadaj u ucinak skupine lijekova (engl.
class effec. Kao i kod svih bulesnlka s dijabetesom vazno je savjetovati bolesnike o rutinskoj,
preventivnoj njezi stopala. Zatajenje srca Iskustvo s |-l stupnjem NYHA je ograniceno, te u kiin.
|sp\t|vanj|ma ne posm]e |skuslva primjene empa u bolesnika lll-V stupnja NYHA. U ispitivanju
MPA-REG OUTCOME, 10,1 % bolesnika je bilo prijavlieno sa zatajenjem srca na pocetku
|sp\t|vanja Smanjenje kardlovaskularne smrti u ovih bolesnika bilo je u skladu sa sveukupnom
populacijom u ispitivanju. Vrlo Ceste - hi u i primjeni sa
SU ili inzulinom); GI simptomi. Ceste - vaginaina monilijaza, vulvovaginitis, balanitis i druge
genitalne infekcije; infekcija MS (ukfjucujuci i urosepsu); zed; j osjel
okusa; svrbeZ (generalizirani), osip; pojacano mokrenje; poviSene razine Ilpldauserumu Manje
Ceste - deplec¥a volumena; urtikarija; dizurija; poviSena razina kreatinina u krvi/snizena brzina
glomerularne filtracije, povisena vruednost hematokita. Predstavnik nositelja odobrenja:
Boehringer Ingelheim Zagreb d.o.0., Radnicka 40-5, Zagreb. Nain izdavanja: na recept, u
liekarni. Broj(evi) odobrenja: EU/1 715/1003/001-040. Ovaj promotivni materijal sadrZi bitne
podatke o lijeku koji su istovjetni cjelokupnom sazetku opisa svojstava liieka te cjelokupnoj
odobrenoj uputi sukladno ¢lanku 15, Pravilnika o nacinu oglasavanja o liigkovima (NN43/2015).
Za vise informacija molimo procitajte zadnji odobreni saZetak opisa svojstava lijeka
i uputu o lijeku odobreno od EMA-e 2020. https://www.ema.europa.eu/medicines/
humanlEPARIsyn]ardy U slucaju potrebe za medicinskom informacijom molimo nazovite

maksimalna preporucena dnevna doza MET. U bolesnika u kojih nije dostatna
regulaciia MET (bilo u s drugim ljjekovima za ljjecenje SB) -
preporucena pocetna doza lijeka Syn]ardy mora osigurati 5mg empa 2x dnevno (dnevna doza

reb d.o.0. na tel. 01/2444-600 ili posaljite e-mail na: medinfo@
Ihe m Datum jiednje izmjene: listopad, 2020.
Sllra PC-HR-100651. Samo 2za zdravstvene radnike.
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SKRACENI SAZETAK

Spiolto Respimat 2,5ug /2,5ug, otopina inhalata (INN: tiotropiii bromidum,
olodaterolum) Indikacije Spiolto Respimat je indiciran kao bronhodilatator u terapiji
odrZavanja za ublazavanje simptoma u odraslih bolesnika s kronicnom opstruktivnom
plucnom holescu (KOPB). Kontraindikacije Preosjetljivost na djelatne tvari ili neku od
pomocnih tvari lijeka. Anamneza preosjetljivosti na atropin ili njegove derivate, npr.
ipratropij ili oksitropij. Doziranje Iskljucivo za inhalacijsku primjenu. UloZak se moze
umetnuti i upotrebljavati iskljucivo u Respimat inhalatoru. Dva potiska iz Respimat
inhalatora sadrZe jednu terapijsku dozu. Odrasfi Preporucena doza je 5 g tiotropija i Spg
olodaterola primijenjenih u obliku dvaju potisaka iz Respimat inhalatora jedanput
dnevno, u isto doba svakog dana. Preporucena doza se ne smije prekoraciti. Stariji
bolesnici mogu primjenjivati Spiolto Respimat u preporucenoj dozi. Ostecenje jetre i
oStecenje bubrega Spiolto Respimat sadrZi tiotropij koji se uglavnom izlucuje putem
bubrega te olodaterol koji se uglavnom metabolizira u jetri. Bolesnici s blagim i umj.
oStecenjem jetrene funkcije mogu primjenjivati Spiolto Respimat u preporucenoj dozi.
Nisu dostupni podaci o primjeni olodaterola u holesnika s teskim oStecenjem jetrene
funkdije. Bolesnici s oStecenjem bubreZne funkcije mogu primjenjivati Spiolto Respimat u
preporucenoj dozi. Za bolesnike s umj. do teskim ostecenjem (klirens kreatinina < 50
ml/min), vidjeti dio , Bolesnici s ostecenjem bubrega“. Iskustvo s primjenom olodaterola
uholesnika s tesko ostecenom bubreznom funkcijom je ograniceno. Ne postoji relevantna
primjena Spiolto Respimata u pedijatrijskoj populaciji (ispod 18g. starosti). Natin
primjene Kako bi se osigurala ispravna primjena lijeka, potrebno je da lijecnik ili drugi
zdr. djelatnik pokaze bolesniku kako primjenjivati inhalator. Posebna upozorenja i mjere
opreza - Astma Ne smije se primjenjivati u astmi. Djelotvornost i sigurnost u astmi nisu
ispitivane. Nije namijenjen akutnoj primjeni Nije indiciran za lijecenje akutnih epizoda
bronhospazma, tj. kao terapija za hitno olakSavanje simptoma (,rescue therapy).
Paradoksalni hronhospazam Poput drugih inhalacijskih lijekova, Spiolto Respimat moze
rezultirati paradoksalnim bronhospazmom koji moze biti opasan po Zivot. Ako se pojavi
paradoksalni bronhospazam, potrebno je smjesta prekinuti primjenu Spiolto Respimata te
poceti s alternativnim lijecenjem. U skladu s antikelinergickom aktivnoscu tiotropija,
Spiolto Respimat se mora primjenijivati s oprezom u bolesnika s g/aukomom uskog kuta,
hiperplazijom prostate ili opstrukcijom vrata mokracnog mjehura. Simptomi oka
Potrebno je upozoriti bolesnike da sprej ne smije doci u dodir s ocima. Potrebno ih je
savjetovati da ovo moze rezultirati precipitaciiom ili pogorSanjem stanja glaukoma
uskog kuta, boli ili nelagodom u ocima, priviemenim zamucenjem vida, vidanjem
kolobara oko izvora svjetlosti ili obojenih slika s crvenilom ociju zbog kongestije spojnice
i edema roznice. Ukoliko dode do razvoja bilo koje kombinacije ovih simptoma na ocima,
bolesnik mora prekinuti primjenu Spiolto Respimata te se odmah obratiti lijecniku
specijalistu. Suhoca usta, koja je primijecena u lijecenju antikolinergicima, moze pri
dugotrajnoj primjeni biti povezana s razvojem zubnog Karijesa. Bolesnici s ostecenjem
bubrega - Buduci da se koncentracija tiotropija u plazmi povecava sa smanjenjem
bubrezne funkdje, u holesnika s umj. do teskim ostecenjem funkcije bubrega (klirens
kreatinina <50ml/min), Spiolto Respimat se smije primijeniti samo ako ocekivana Korist
nadilazi potencijalni rizik. Nema podataka o dugotrajnoj primjeni lijeka u bol. s teskim
ostecenjem bubrezne funkcije. Kardiovaskularni uinci Iskustvo je ograniceno u
bolesnika s anamnezom infarkta miokarda u posljednjoj godini, kod bilo kakve
nestabilne ili po Zivot opasne srcane aritmije, u bolesnika koji su bili hospitalizirani zbog
zatajenja srca u posljednjoj godini, te u bolesnika s dijagnozom paroksizmalne tahikardije
(>100 otkucaja u minuti), s obzirom da su spomenuti bolesnici bili iskljuceni iz klinickih
ispitivanja. Spiolto Respimat se mora primjenjivati s oprezom u ovim skupinama
bolesnika. Poput drugih B2-agonista, olodaterol moze dovesti do klinicki znacajnog
kardiovaskularnog ucinka u pojedinih bolesnika $to se moZe mieriti povecanjima u brzini
pulsa, krvnom tlaku i /ili drugim simptomima. U slucaju pojave takvih ucinaka mozda ce
biti potrebno prekinuti lijecenje. Nadalie, prijavijeno je da {3-agonisti dovode do
promjena u EKG kao Sto je izravnanje T vala i depresija ST segmenta, iako Klinicki znacaj
spomenutih opazanja nije poznat. Dugodjelujuci 32-adrenergicki agonisti trebaju biti
primjenjivani s oprezom u bolesnika s kardiovaskulamim poremecajima, osobito
ishemijskom boles¢u srca, teSkom dekompenzacijom srca, srcanim aritmijama,

hipertroficnom opstruktivnom kardiomiopatijom, hipertenzijom i aneurizmom, zatim u
bolesnika s konvulzivnim poremecajima ili tirotoksikozom, u holesnika s poznatim ili
suspektnim produlienjem QT intervala (npr. QT>0,44 s), te u bolesnika koji su neobicno
reaktivni na simpatomimeticke amine. U pojedinih bolesnika (32-agonisti mogu dovesti
do znacajne hipokalemije, Sto moZe izazvati Kardiovaskularne nuspojave. Snizene
vrijednosti kalija u serumu obicno su prolazne te nisu potrebne nadopune u lijecenju. U
bolesnika s teskim KOPB, hipokalemija moze biti potencirana hipoksijom te konkomitantnim
lijekovima, $to moZe povecati sklonost k sréanim aritmijama. Hiperglikemija Inhalacija
visokih doza 32-agonista moze dovesti do povisenih vrijednosti glukoze u plazmi.
Anestezija Potreban je oprez u slucaju planirane operacije uz halogenirane ugljikovodicne
anestetike zbog povecane sklonosti nastanku nuspojava bronhodilatacijskih 3-agonista
koje zahvacaju srce. Spiolto Respimat se ne smije primjenjivati niti s jednim drugom
lijekom koji sadrzi B2-agoniste dugog djelovanja. Bolesnici koji redovno uzimaju
inhalacijske [32-agoniste kratkog djelovanja (npr.4xdnevno) moraju hiti upuceni da ih
primjenjuju samo za simptomatsko ublaZavanje akutnih respiratornih simptoma. Spiolto
Respimat se ne smije primjenjivati ¢esce od jedanput dnevno. Preosjetijivost Kao i sa
svim lijekovima, moze doci do pojave trenutnih reakcija preosjetljivosti nakon primjene
Spiolto Respimata. Pomocne tvari Benzalkonijev klorid moze uzrokovati piskanje i
poteskoce s disanjem. Pacijenti s astmom imaju povecani rizik od navedenih Stetnih
dogadaja. Nuspojave Utestalost je definirana uz uporabu sliedecih kategorija: manje
Cesto (=1/1000 i <1/100) - omaglica, glavobolja, tahikardija, kasalj, disfonija, suhoca usta.
Spiolto Respimat kombinira antikolinergicka i (32-adrenergicka svojstva zbog svojin
komponenata, tiotropija i olodaterola. Profif antikolinergickih nuspojava U dugotrajnim
klinickim ispitivanjima u trajanju od 52 tjedna, najece primijecena antikolinergicka
nuspojava bila je suhoca usta koja se pojavila u oko 13% bollijecenih Spiolto
Respimatom, te 1,7% u skupini na 5ug tiotropija i 1% u skupini na 5ug olodaterola.
Suhoca usta dovela je do prekida u 2 od 4968 bol.(0,4%) lijecenih Spiolto Respimatom.
0Ozbiline nuspojave u vezi s antikolinergickim ucincima su glaukom, konstipacija,
opstrukcija crijeva  ukljucujuci  paraliticki ileus, kao i retencija urina. Profil
B-adrenergickih nuspojava. Zhog olodaterola je potrebno uzeti u obzir pojavnost drugih
Stetnih ucinaka povezanih sa skupinom B-agonista koji prethodno nisu navedeni, kao
$to su aritmija, ishemija miokarda, angina pektoris, hipotenzija, tremor, nervoza, gréevi
miSica, umor, slabost, hipokalemija, hiperglikemija i metabolitka acidoza. Druge
posebne skupine Postoji mogucnost povecanja antikolinergickih ucinaka sa starenjem.
Broj odobrenja za stavljanje lijeka u promet: HR-H-852053792. Natin izdavanja: na
recept, u liekarni. Za vise informacija molimo procitajte zadnji odobreni Sazetak opisa
svojstava lijeka.
http://www.halmed.hr/Lijekovi/Baza-lijekova/Spiolto-Respimat-25-mikrograma-25-
mikrograma-otopina-inhalata/11586/

Ovaj promotivni materijal sadrzi bitne podatke o lijeku koji su istovjetni cjelokupnom
sazetku opisa svojstava lijeka te cjelokupnoj odobrenoj uputi o lijeku sukladno ¢lanku 15.
Pravilnika o nacinu oglasavanja lijekovima i homeopatskim proizvodima (NN 43/2015).
Datum sastavljanja: rujan 2020. Sifra: PC-HR-100682.

Samo za zdravstvene radnike.

U slucaju potrebe za medicinskom informacijom molimo nazovite Boehringer Ingelheim
Zagreb d.0.0. na tel. 01/2444-600 li posaliite e-mail na: medinfo@boehringer-ingelheim.com.

1) Dhand R et al. Improving usability and maintaining performance: Human factor and
aerosol performance studies evaluating the new reusable Respimat inhaler. Int J COPD
2019. DOI 10.2147.COPD.S190639 2) SPIOLTO® RESPIMAT® SaZetak opisa svojstava lijeka,
ozujak 2020.3) Anderson P. Int J Chron Obstruct Pulmon Dis. 2006;1(3):251-259. 4) Ciciliani
AMet al. Int J Chron Obstruct Pulmon Dis. 2017;12:1565-1577. 5) Dalby R et al. Int J Pharm.
2004;283(1-2):1-9. 6) Dalby RN et al. Med Devices (Auckl). 2011;4:145-155. 7) Pitcaim G et al.
J Aerosol Med. 2005;18(3):264-272. 8) Zierenberg B. J Aerosol Med. 1999;12(suppl 1):
$19-S24. 9) SPIRIVA® RESPIMAT® SaZetak opisa svojstava lijeka, sijecanj 2019.
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Lijekovi se izdaju na recept.
Nositelj odobrenja za stavljanje lijekova u promet u RH: Mylan Hrvatska d.o.0., Koranska 2, 10 000 Zagreb

Brojevi odobrenja za stavljanje lijekova u promet:
Brufen 400 mg filmom obloZene tablete: UP/I-530-09/12-02/348

Brufen 600 mg filmom obloZene tablete: UP/I-530-09/12-02/345
Brufen SR 800 mg tablete s produljenim oslobadanjem: UP/I-530-09/12-02/347
Brufen 400 mg Sumece granule: UP/I-530-09/13-01/08

Brufen 600 mg Sumece granule: UP/I-530-09/12-02/346
Dalsy 20 mg/ml sirup: UP/I-530-09/14-02/252
Dalsy forte 40 mg/ml oralna suspenzija: UP/I-530-09/12-01/625

0Ovaj promotivni materijal sadrZi bitne podatke o lijekovima istovjetne onima iz SaZetka opisa svojstava lijekova, sukladno ¢lanku 15. Pravilnika o nacinu oglasavanja o lijekovima (Narodne novine br.
43/15).

Prije propisivanja navedenih lijekova molimo procitajte odobrene Sazetke opisa svojstava lijekova / Upute o lijekovima, ukljucujuci detaljne i
nuspojavama, mjerama opreza te doziranju i naginu primjene dostupne na internetskoj stranici Agencije za lijekove i medicinske proizvode RH (www.halmed.| hvi

Samo za zdravstvene radnike.

LITERATURA:

1. www.superbrands.hr pristupljeno 12. studenoga 2020.

Terapijske indikacije: Brufen 400 mg/ 600 mu filmom obloZene tablete, Brufen 800 mu Sumece granule, Dalsy 20 mg/ml sirup: * lijecenje artritisa (ukljucujuci i juvenilni

artritis ili Stillovu bolest), ankiloznog itisa i drugih ivnih) artropatija e lijecenje izvanzglobnih reumatskih i periartikularnih stanja (kapsulitis, burzitis,
tendinitis, tenosinovitis i boli u donjem dijelu leda). Moze se pnmuenm kod ozljeda mekih tkiva kod istasenja i uganuca e ublazavanje blagih do umjerenih bolova kod: primarne dismenoreje,
zubobolje i postoperativne boli, boli nakon epizi i boli te za sil 7 glavobolje, ukljucujuci i migrenu; Brufen 400 mg Sumece granule: u odraslih i

adolescenata > 12 godina (tjelesne teZine > 40 kg) za * ublazavanje blagih do umjerenih bolova ¢ primarna dismenoreja ® vrucica ® lijecenje reumatoidnih stanja kao $to su artriticne bolesti, npr.
reumatoidni artritis, degenerativnih artriticnih stanja (npr. osteoartroza), neartikularnih reumatoidnih stanja, drugih misicnih poremecaja i poremecaja zglobova te ozljeda mekih tkiva. Dalsy 20 mg/ml
sirup: ® akutni giht  kratkotrajno Iuecenje febriliteta, u djece > tri mjeseca starosti (tjelesne teZine > 5 kg). Dalsy forte 40 ma/ml oralna suspenzija: u djece od 10 kg tjelesne tezine (1 godina starosti),
i odraslih za lijecenje © blage do umjerene boli kao $to je zubobolja, glavobolja ® vrucice. Doziranje: Nuspojave se mogu minimizirati primjenom najnize
ucinkovite doze tijekom najkraceg vremena potrebnog za kontrolu simptoma. Brufen 400 mg/ 600 mg filmom obloZene tablete, Brufen 600 mg Sumece granule, Dalsy 20 mg/ml sirup: Razmak
izmedu pojedinacnih doza ne smije biti manji od 4 sata. Odrasti: Preporuceno doziranje je 1200-1800 mg dnevno podijeljeno u vise doza. U nekih se bolesnika za odrZzavanje mogu primijeniti i dnevne
doze od 600-1200 mg. Kod teskih i akutnih stanja, doza se moze povecati do trenutka uspostave kontrole nad akutnim stanjem, ali ukupna dnevna doza ne smije premasiti 2400 mg u podijeljenim
dozama. Brufen SR 800 mg tablete s produljenim oslobadanjem: Odrasii: Preporucena dnevna doza je 2 tablete odjednom, pozeljno uzete rano uvecer tj. dosta prije odlaska na spavanje. Tablete treba
progutati cijele s dosta tekucine. U teskim ili akutnim stanjima se ukupna dnevna doza moze povisiti na 3 tablete uzete u podijeljenim dozama. Brufen 400 mg Sumece granule: kod blage do umjerene
boli 400 mg kao pojedinacna doza, a kod primarne dismenoreje 400 mg po potrebi 1-3 puta na dan, u oba slucaja s razmacima od 4-6 sati. Maksimalna dnevna doza ne smije biti veca od 1200 mg.
U lijeenju reumatoidnih bolesti u odraslih uobicajena doza je 400 mg 3 puta na dan, dok u nekih bolesnika doza odrzavanja od 1200 mg na dan moZe biti ucinkovita, a u teskim i akutnim stanjima
doza se moze povecati na maksimalno 2400 mg raspodijeljenih u odvojene doze. U lijecenju reumatoidnih bolesti u adolescenata starijih od 12 godina (= 40 kg) preporucena doza je 20 mg/kg do
najvise 40 mg/kg tjelesne tezine dnevno raspodijeljeno u 3 do 4 odvojene doze, a maksimalna dnevna doza ne smije biti ve¢a od 2400 mg. Stariji: primjenjivati s narocitim oprezom u starijih bolesnika
sklonijih tetnim dogadajima, a ukoliko je lijecenje neophodno primijeniti najmanju dozu kroz najkrace vrijeme uz redovito preispitivanje lijecenja te prekid lijecenja u slucaju nepodnosljivosti/
izostanku koristi lijecenja. Ostecenje funkcije bubrega i jetre: U bolesnika s blagim do umjerenim smanjenjem funkcije jetre/bubrega treba primijeniti najmanju mogucu dozu kroz najkrace vrijeme
potrebno za kontroliranje simptoma (vidjeti Kontraindikacije za tesko zatajivanje). Dalsy forte 40 ma/ml oralna suspenzija: U djece i adolescenata, Dalsy forte se dozira ovisno o tjelesnoj tezini, uz
pravilo da se za pojedinacnu dozu daje 7 do 10 mg/kg tjelesne tezine, do najvece ukupne dnevne doze od 30 mg/kg tjelesne tezine.
Odgovarajuci interval doziranja treba izabrati prema simptomatologiji i najvecoj dnevnoj dozi, a ne smije biti kraci od 6 sati. Preporucena najveca doza se ne smije prijeci. Ako je djeci ovaj lijek
potreban dulje od 3 dana/ simptomi se pogorsaju, potrebno je javiti se lijecniku. Ako je adolescentima i odraslima ovaj lijek potreban dulje od 3 dana u slucaju vrucice ili dulje od 4 dana za lijecenje
boli, ili ako se simptomi pogorsaju, potrebno je javiti se lijecniku. Za detaljne informacije o doziranju ovog lijeka (posebice za tablicu s detaljnim uputama) molimo pogledajte sazetak opisa svojstava
lijeka. Brufen 400 mg/ 600 mg filmom obloZene tablete, Brufen 600 mg Sumece granule, Dalsy 20 mg/ml sirup, Dalsy forte 40 mg/ml oralna suspenzija, Brufen SR 800 mg tablete s produljenim
oslobadanjem: Stariji bolesnici: Nije potrebna posebna prilagodba doze, osim kod ostecenja funkcije bubrega ili jetre kada je potrebno mdwmualno pnlagndm dozu. Potreban je oprez i pracenje kod
doziranja u ove skupine bolesnika. Ostecenje funkcije bubrega i jetre: Nije potrebno smanjenje doze u bolesnika s blagim do umjerenim j funkcije (vidjeti
za tedko zatajenje). Pedijatrijska populacija: Brufen 400 mg/ 600 mg filmom obloZene tablete/ Sumece granule i Brufen SR 800 mg tablete s produljenim oslobadanjem nisu prikladne za djecu < 12
godina starosti (tjelesne tezine < 40 kg). Za doziranje u djece prikladnija je primjena tekucih farmaceutskih oblika. Dalsy forte 40 mg/ml oralna suspenzija se ne preporucuje za uporabu u djece < 1
godine starosti ili tjelesne teZine < 10 kg, a za detalje o doziranju ovog lijeka molimo pogledajte saZetak opisa svojstava lijeka. Dalsy 20 mg/ml sirup se ne preporucuje u djece tjelesne tezine manje
od 5 kg, a za detalje o doziranju ovog lijeka u ovoj populaciji molimo pogledajte sazetak opisa svostava lijeka. Nagin primjene: Za primjenu kroz usta. U bolesnika s osjetljivim Zelucem preporucuje
se uzimanje s hranom. Za nacin primjene svakug pojedinog lijeka molimo pogledajte odgovarajuce sazZetke opisa svojstava lijekova. Kontraindikacije: ¢ Preosjetijivost na djelatnu tvar ili neku od
pomocnih tvari e u anamnezi reakcija (npr. astma, rinitis, i ili urtikarija) nakon uzimanja acetilsalicilatne kiseline ili NSAR-a ® u anamnezi krvarenje iz
gastrointestinalnog sustava ili perforacija, koji su povezani s prethodnom terapijom NSAR-ovima  aktivni‘u anamnezi recidivirajuci pepticki vrijed ili krvarenje iz gastrointestinainog sustava e tesko
zatajenje srca (NYHA stupanj IV) o tesko zatajenje Jelre « tesko zatajenje bubrega (GF< 30 ml/min) * Stanja koja obuhvacaju povecanu sklonost krvarenju ili aktivno krvarenje (ukljucujuci
cerebrovaskularno) * Teska dehidracija proljevom ili im unosom tekucine)  Posljednje tromjesecje trudnoce  Dalsy forte: nerazjasnjeni poremecaji stvaranja
krvi. Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi: Ibuprofen moze maskirati simptome infekcije. Tijekom produljene primjene analgetika moze se pojaviti glavobolja koja se ne smije lijeciti
povisenim dozama lijeka. Tijekom istodobne primjene alkohola, nuspojave vezane uz djelatnu tvar, posebice one vezane uz Gl sustav ili SZS, mogu se povecati prilikom uzimanja NSAR-ova.
dugotrajna primjena ibuprofena moze rezultirati renalnom papilarnom nekrozom i drugim patoloskim promjenama bubrega, a najveci rizik imaju bolesnici s poremecajem jetrene/bubrezne funkcije,
sréanim zatajenjem, koji uzimaju diuretike/ACE inhibitore te stariji bolesnici. Treba izbjegavati istovremenu primjenu nekoliko lijekova protiv boli, zbog rizika od analgetske nefropatije. Starije osobe:
Veca ucestalost nuspojava na NSAR-ove, osobito Gl krvarenja i perforacije, potencijalno fatalne. Krvarenja, uiceracije i perforacije u Gf sustavu: Prijavijeni za sve NSAR lijekove bilo kada tijekom
primjene, mogu biti fatane, s/bez upozoravajucih simptoma, bez obzira na anamnezu. Rizik je povecan s vecim dozama NSAR-ova, u starijih bolesnika i bolesnika s anamnezom vrijeda. Lijecenje
treba zapoCeti najnizom mogucom dozom. Bolesnike s anamnezom koja ukazuje na Gl bolesti (osobito stariji) treba upozoriti da prijave svaki neobicni abdominalni simptom, osobito u pocetku
lijecenja. Treba izbjegavati istoviemenu primjenu NSAR-ova, ukljucujuci COX-2 inhibitore, drugih lijekova koji povecavaju rizik nastanka vrijeda‘krvarenja (oralni kortikosteroidi, antikoagulansi, SSRI,
antitrombotici). Primijeniti oprez u bolesnica s anamnezom peptickog vrijeda i drugih GI bolesti (ulcerozni kolitis, Chronova bolest) zbog moguce egzacerbacije. Treba razmotriti primjenu zastitnih
lijekova (npr. misoprostol, IPP) u riziénih bolesnika te onih koji moraju uzimati nisku dozu ASK ili druge lijekove s povecanim rizikom Gl nuspojava. Primjenu ibuprofena prekinuti u slucaju Gl krvarenja
ili ulceracija. KV i cerebrovaskuiarni ucinci: Istrazivanja ukazuju da ibuprofen, narocito u visokoj dozi (2400 mg/dan) moze biti povezan s blago povecanim rizikom od anen]sk\h tromboticnih dogadaja,
ali takoder ne upucuju da je ibuprofen u niskoj dozi (< 1200 mg/dan) bio povezan. Potrebno je temeljito je u bolesnika s hipertenzijom, im zatajenjem srca (NYHA
II-Ill), utvrdenom ishemijskom bolesti srca, bolesti perifernih arterija i/ili bolescu, uz je visokih doza ibuprofena (2400 mg/dan) te u bolesnika s ¢imbenicima rizika za
KV dogadaje (npr. hipertenzija, hiperlipidemija, Secerna bolest, puSenje), osobito ako su potrebne visoke doze ibuprofena. Dermatofoski ucinci: TeSke kozne reakcije, neke fatalne, ukljucujuci
eksfolijativni dermatitis, Stevens-Johnsonov sindrom i toksicnu epidermalnu nekrolizu vrlo su rijetko prijavijene s primjenom NSAR-ova. Najvei rizik je na pocetku terapije, najcesce unutar 1.
mjeseca. Primjenu lijeka treba prekinuti u slucaju koznog osipa, mukoznih lezija ili drugih znakova preosjetijivosti. Savjetuje se izbjegavati primjenu ibuprofena tijekom oboljenja vodenim kozicama.
Alergijske reakcije: Vidjeti Nuspojave. Na prvi znak pojave prekinuti lijecenje ibuprofenom te osoblje treba poduzeti medicinske mijere. Povecan je rizik u bolesnika koji su imali reakcije
preosjetijivostizalergijske reakcije na ostale tvari te u bolesnika s peludnom groznicom, nazalnim polipima, KOPB-om. Mogu se javiti kao napadaji astme, Quinickeov edem ili urtikarija. Hematoloski
ucinci: MoZe inhibirati agregaciju trombocita i produliti vrijeme krvarenja. Asepticki meningitis: Primijecen rijetko, Cesce u bolesnika sa SLE i odgovarajucim bolestima vezivnog tkiva. Potreban je
oprez u * bolesnika s aktivnom/anamnezom bronhalne astme, kronicnog rinitisa ili alergijske bolesti ® bolesnika s ostecenom funkcijom bubrega, Je(re ili srca (wdjetl lakoder Kontraindikacije) ®

sistemskim eritematoznim lupusom i mijeSanim bolestima vezivnog tkiva  prije pocetka lijecenja u bolesnika s ili aktivnom srca. Za detaljne
informacije o navedenim upozorenjima molimo pogledajte Sazetke opisa svojstava lijekova. Za dodatna upozorenja vezana uz lijek Da\sy forte 40 mg/ml molimo pogledajte Sazetak opisa svojstava
lijeka. Pomoéne tvari: Brufen 400 mg i 600 mg filmom oblozene tablete sadrze laktozu (bolesnici s rijetkim nasljednim galaktoze, Lapp laktaze ili

malapsorpcijom glukoze i galaktoze ne bi trebali uzimati liiek). Dalsy 20 mg/ml sirup sadrzi saharozu, sorbitol (bolesnici s rijetkim nasliednim poremecajem nepodnosenja fruktoze ne bi trebali
uzimati ova] lijek) metilparahidroksibenzoat (E218), propilparahidroksibenzoat (E216), zuto azo bojilo Sunset Yellow (E110) (mogu uzrokovati alergijske reakcije, E218 i 216 odgodene). Brufen 400
mg i 600 mg Sumece granule sadrZe saharozu i natrij (voditi racuna u bolesnika s ogranicenim unosom natrija). Dalsy forte 40 mg/ml oralna suspenzija sadrzi maltitol (bolesnici s rijetkim
nasuednlm poremecajem nepodnosenja fruktoze ne bi treball uzimati ovaj lijek.) i natrij. U slucaju sadrzaja natrija u lijeku, voditi racuna u bolesnika s ogranicenim unosom natrija. U slucaju sadrzaja
saharoze u lijeku, bolesnici s rijetkim nasljednim fruktoze, ijom glukoze i galaktoze ili insuficijencijom sukraza-izomaltaza ne bi trebali uzimati lijek. Takoder
voditi rauna u bolesmka sa Secernom bolesti. Moze stentl zubima. Plodnost, trudnoca i dojenje: Tijekom prvog i drugog tromjesecja trudnoce, ibuprofen se ne smije primijeniti osim ako nije nuzno.
Ibuprofen je tijekom treceg jesecja trudnoce. Ne se davanje ibuprofena tijiekom trudova i poroda jer pocetak trudova moze biti odgoden, a trajanje produzeno sa
sklonoscu jakom krvarenju i kod majke i kod djeteta. Ne preporucuje se davanje ibuprofena dojiljama. Uporaba ibuprofena moze smanjiti plodnost Zena i ne preporucuje se kod Zena koje pokusavaju
zaceti. Kod Zena koje imaju problema sa zacecem ili koje prolaze testove utvrdivanja neplodnosti, treba razmotriti prekid terapije ibuprofenom. Molimo pogledajte SaZetak opisa svojstava lijeka za
detaljna upozorenja vezana uz primjenu ibuprofena tijekom trudnoce. poroda, dojenja te utjecaj na plodnost. Nuspnjave Na]cesce zapazene nuspojave NSAR-a su Gl nuspojave: mucnina, povracanje,
proljev, nadutost, zatvor, dispepsija, bolovi u trbuhu, melena, hematemeza, ulcerozni stomatitis, i kolitisa i Crohnove bolesti. Prilikom primjene Brufen 400
mg i 600 mg Sumecih granula, Dalsy 20 mg/ml sirupa moze se pojaviti prolazni osjecaj pecenja u ustima ili grlu. Zapazene su reakcije

preosjetljivosti na ibuprofen koje se mogu oitovati kao: nespecificne alergijske reakcije i anafilaksija, reakcije disnog sustava (astma,

pogorsanje astme, bronhospazam ili dispneja), ili kozne reakcije (osip, svrbez, urtikarija, purpura, angioedem, multiformni eritem te bulozne

derma(oze 1Stevens -Johnsonov sindrom i toksicna epidermalna nekroliza). Pogorsanje upala povezanih s infekcijama (npr. pojava

BRU-AD-11/20-01-HR

fasciitisa) - ako se Saju znakovi infekcije tijekom primjene, bolesnika treba uputiti da se odmah javi lijecniku.
Zabiljezeni su edemi, hipertenzija i zatajenje srca povezani s primjenom NSAR-ova. Ostale barem Ceste nuspojave ukljucuju: omaglicu, M Ian
glavobolju, osip, umor. Za informacije o ostalim nuspojavama molimo pogledajte SaZetak opisa svojstava lijeka.
Studeni, 2020. Better Health
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samo je jedan put

RUDAKOL

MEBEVERIN

RUDAKOL 200 mg tvrde kapsule s produljenim oslobadanjem
Uklanja simptome sindroma iritabilnog crijeva

TERAPIJSKE INDIKACLIE:

Spastiéni funkcionalni poremedaji kolona:
primarni iritabilni kolon

Potpora kauzalnom ili palijativnom lijecenju:

sekundarnoga iritabilnog kolona prouzrocenog divertikulozom ili
divertikulitisom kolona, Crohnovom boleicu (regionalni enteritis),
poremedajem zuénog mjehura | 2uénibh vodova (bilijarna diskinezija),
ulkusom #eluca i dvanaesnika, te nespecificnim i specificnim upalama
probavnog sustava, npr.enteritisom i dizenterijom (i uanamnezi).

RUDAKOL 200 myg tvrde kapsule s produlfenim oslobadanjem
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SKRACGENI SAZECI OPISA SVOJSTAVA LIJEKA

PRADAXA® (dabigatraneteksilat).

Naziv gotovog lijeka: Pradaxa 110 i 150 mg tvrde kapsule.

Terapijske indikacije: Prevencija mozdanog udara i sistemske embolije u odraslih
bolesnika s nevalvularnom fibrilacijom atrija (NVAF), s jednim ili vide ¢imbenika rizika
kao $to je prethodni mozdani udar ili tranzitorna ishemicna ataka (TIA); dob > 75 godina;
zatajenje srca (NYHA — stupanj > Il); dijabetes melitus; hipertenzija. LijeCenje duboke
venske tromboze (DVT) i pluéne embolije (PE) te prevencija rekurentnog DVT-a i PE-a kod
odraslih osoba. Doziranje i nacin primjene:

Tablica 1. Preporucene doze za prevenciju MU i SE kod AF i preporucene doze za DVT i PE

PREPORUCENA DOZA

Prevencija mozdanog udara i sistemske
embolije u odraslih bolesnika s
NVAF-om s jednim ili viSe rizicnih
faktora (prevencija MU i SE kod AF)

300 mg Pradaxe uzeta u obliku jedne
kapsule od 150 mg dvaput dnevno

Lijetenie duboke venske tromboze (DvT) | 300 M9 Pradaxe uzeta u obiiku

i pluéne embolije (PE) te prevencija
rekurentnog DVT-a i PE-a kod odraslih
osoba (DVT/PE)

jedne kapsule od 150 mg dvaput
dnevno nakon lije¢enja parenteralnim
antikoagulansom u trajanju od najmanje
5 dana

PREPORUCENO SNIZENJE DOZE
Bolesnici u dobi > 80 godina
Bolesnici koji istodobno primaju
verapamil

RAZMOTRITI SNIZENJE DOZE
Bolesnici izmedu 75-80 godina
Bolesnici s umjerenim o$te¢enjem
bubrega (CrCL 30 - 50 ml/min)
Bolesnici s gastritisom, ezofagitisom ili
gastroezofagealnim refluksom

Drugi bolesnici pod povecanim rizikom
od krvarenja

dnevna doza Pradaxe od 220 mg uzeta
u obliku jedne kapsule od 110 mg
dvaput dnevno

dnevna doza Pradaxe od 300 mg ili 220
mg odabire se na osnovi individualne
ocjene rizika od tromboembolije i
krvarenja

Procjena bubreZne funkciie prije i tijekom liieCenja Pradaxom: u svih bolesnika, a osobito
starijin osoba (>75 godina), ostecenje bubrega moze hiti Gesto u toj dobnoj skupini: -
Bubrezna funkcija se ocjenjuje tijekom lije¢enja Pradaxom najmanje jedanput godisnje
ili ¢eSce, u odredenim Klinickim situacijiama kada se sumnja na moguénost smanjenja ili
pogor$anja bubrezne funkcije (npr. hipovolemija, dehidracija i u slu¢aju istodobne primjene
odredenih lijekova). Trajanje primjene kod prevencije MU i SE kod AF je dugotrajno, a kod
DVT/PE - Kratko trajanje terapije (najmanje 3 mjeseca) mora se odrediti prema prolaznim
cimbenicima rizika (npr. nedavni kirurSki zahvat, trauma, imobilizacija), a dulja trajanja
moraju se odrediti prema trajnim ¢imbenicima rizika ili idiopatskom DVT-u ili PE-u. Prekid
primjene Pradaxe ne smije se prekinuti bez lijecnickog savjeta. Bolesnike je potrebno
savjetovati da se obrate nadleznom lijecniku ako razviju gastrointestinalne simptome, kao
$to je dispepsija. Prielaz na drugi ljek na parenteraine antikoagulanse: preporucuje se
Cekati 12 sati nakon posljednje doze prije prijelaza s Pradaxe na parenteralni antikoagulans.
-na Pradaxu: prekinuti primjenu parenterainog antikoagulansa i zapoceti s Pradaxom
0 - 2 sata prije vremena predvidenog za sliedecu dozu dosadasnje terapije ili u trenutku
prekida u slu¢aju kontinuiranog liieenja (npr. UFH). -na antagoniste vitamina K: potetno
vrijleme doziranja VKA potrebno je prilagoditi na osnovi CrCL-a kako slijedi: CrCL > 50 ml/
min, primjenu VKA potrebno je zapoceti 3 dana prije prekida primjene Pradaxe; CrCL
> 30 - < 50 m/min, primjenu VKA potrebno je zapoCeti 2 dana prije prekida primjene
Pradaxe. Prijelaz na Pradaxu: Primjena VKA-e se prekida. Pradaxa se moZe dati ¢im je INR
< 2,0. Kardioverziia (prevenciia MU i SE kod AF) ne mora se prekidati ljeCenje Pradaxom.
Kateterska ablacija rad fibrilaciie atrija (orevenciia MU i SE kod AF) moZe se provesti u
bolesnika na Pradaxi 150 mg dvaput dnevno. Perkutana koronarna intervencija (PCl)
S jom stenta jja MU i SE kod AF) - bolesnici s NVAF koji su podvrgnuti
zahvatu PCI s ugradnjom stenta mogu se lijeiti Pradaxom u kombinaciji s antitrombocitnim
liiekovima nakon $to se postigne hemostaza. stodobna primjena Pradaxe i blagih do
umjerenih inhibitora P-glikoproteina (P-gp). ti. amiodarona, kinidina, ili verapamila: Nije
potrebna prilagodba doze. Preporucuju se sniZenja doze za bolesnike koji istodobno primaju
verapamil. U ovoj situaciji, potrebno je uzimati Pradaxu i verapamil u isto vrijeme. Nagin
primjene: peroralna primjena. Kontraindikacije: preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od
pomocnih tvari; bolesnici s teskim oStec¢enjem bubrega (CrCl < 30 ml/min); aktivno Klinicki
znacajno krvarenje; lezija ili stanje ako se smatra znacajnim ¢imbenikom rizika za veliko
krvarenje, to moze ukljucivati trenutnu ili nedavnu gastrointestinalnu ulceraciju, prisustvo
maligne neoplazme pod visokim rizikom krvarenja, nedavnu ozliedu mozga ili spinalnu
ozliedu, nedavni mozdani, spinalni ili oftamoloski kirurski zahvat, nedavno intrakranijalno
krvarenje, ezofagealne varikozitete, arteriovenske mafformacije, vaskularnu aneurizmu ili
znacajne intraspinalne ili intracerebraine vaskularne abnormalnosti; istodobno lijecenje
drugim antikoagulansom, npr. UFH, niskomolekularnim heparinom, fondaparinuks, oralnim
antikoagulansima (varfarin, rivaroksaban, apiksaban); bolest jetre koja bi mogla imati
utiecaj na prezivljenje; istodobno lijieCenje sliedecim snaznim P-gp inhibitorima: sistemskim
ketokonazolom, ciklosporinom, itrakonazolom, dronedaronom i fiksnom kombinacijom
glekaprevir/pibrentasvir, umjetni sréani zalisci koji zahtijevaju lije¢enje antikoagulansom.
Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi: Rizik od krvarenja s oprezom u
stanjima s povecanim rizikom od krvarenja ili uz istodobnu primjenu lijekova koji utjecu
na hemostazu putem inhibiranja agregacije trombocita. Krvarenje se moze pojaviti na bilo
kojem miestu tijekom terapije Pradaxom. Neobja$njen pad hemoglobina i/ili hematokrita
ili krvnog tlaka zahtijeva nalazenje mjesta krvarenja. U situacijama po Zivot opasnog ili
nekontroliranog krvarenja, kada je potrebno brzo ponistenje antikoagulacijskog ucinka

dabigatrana, dostupan je specifican antagonist (Praxbind, idarucizumab). Istodobno lijecenje
inhibitorima agregacije trombocita poput Klopidogrela i acetilsalicilatne kiseline (ASK) ili
nesteroidnim protuupalnim lijekovima (NSAIL), kao i prisustvo ezofagitisa, gastritisa, ili
gastroezofagealnog refluksa. Miere opreza i zbrinjavanje rizika od krvarenja Prisustvo
lezija, stanja, postupaka, i/ili farmakoloskog lijecenja (kao $to su NSAIL-, antitrombocitni
lijekovi, SSRI-i i SNRI-i), koji znacajno povecavaju rizik od velikog krvarenja zahtijeva
pazljivu ocjenu omjera koristi i rizika. Osobit oprez potreban je kada se Pradaxa primjenjuje
istodobno s verapamilom, amiodaronom, kinidinom ili Klaritromicinom (P-gp inhibitorima) te
0sobito u slucaju krvarenja, posebice za bolesnike koji imaju blago do umjereno ostecenje
bubrega. Prekid primjene Pradaxe Bolesnici koji razviju akutno zatajenje bubrega moraju
prekinuti ljle¢enje Pradaxom. Nastupi li teSko krvarenje, lijecenje treba prekinuti i istraziti
izvor krvarenja te razmotriti primjenu specificnog antagonista Praxbinda (idarucizumab).
Primjena inhibitora protonske pumpe Da bi se sprijecilo gastrointestinalno krvarenje, moze
se razmotriti primjena inhibitora protonske pumpe (PP)). Laboratorijski parametri koaqulaciie
lako Pradaxa opcenito ne zahtijeva antikoagulacijsko pracenje, mjerenje antikoagulacijskog
ucinka dabigatrana moZe biti korisno u otkrivanju previsoke izloZenosti dabigatranu. Pragovi
testa koagulacije pri najnizim vrijednostima koje mogu biti povezane s povecanim rizikom
od krvarenja kod indikacije prevencije MU i SE i kod AF i DVT/PE: dTT [ng/ml] > 200; aPTV
[x puta od gornje granice normale] > 2.
Primjena fibrinolitika u lijecenju akutnog ishemijskog mozdanog udara moZe se razmotiti
u sluaju kada se bolesnik prijavi s dTT ili aPTV koje ne prelaze gornju granicu normale
referentnih vrijednosti. Kirurski zahvati i intervenciie Kirurke intervencije mogu zahtijevati
privremeni prekid primjene Pradaxe. Hitni kirurski zahvati ili hitni postupci Primjenu Pradaxe
potrebno je privremeno prekinuti. Za brzo ponistenje antikoagulacijskog ucinka, dostupan
je specifican antagonist za Pradaxu (Praxbind, idarucizumab). LijeCenje Pradaxom moze
se ponovno zapoceti 24 sata nakon primjene Praxbinda, ako je postignuta odgovarajuca
hemostaza. Elektivni kirurski zahvati Ukoliko postoji moguénost, primjenu Pradaxe je
potrebno prekinuti najmanje 24 sata prije invazivnih ili kirurskih postupaka. Za pravila
prekida lijecenja dabigatranom prije invazivnih ili kirurSkih postupaka potrebno je procitati
tablicu 5 koja se nalazi u cjelokupnom sazetaku. Bolesnici s antifosfolipidnim swndromom
Direkino djelujuci oraini antikoagulansi, ukljucujuci ne
se bolesnicima koji u anamnezi imaju trombozu a dijagnosticiran im je antifosfolipidni
sindrom. Nuspojave: Ceste nuspojave kod prevencije MU SE kod AF: anemija, epistaksa,
krvarenje, bol u , proliev, dispepsija, mucnina, krvarenje koze,
genitourolosko krvarenje, hematurija; za DVT/PE su: epistaksa, gastrointestinalno krvarenje,
dlspepsua rektalno krvarenje, krvarenje koze, genitourinamo krvarenje, hematurija. Naéin
na recept. P ik nositelja Boehringer Ingelheim Zagreb
d.0.0; Radnitka 40-5; 10 000 Zagreb; Republika Hrvatska. Broj odobrenja za stavljanje
lijeka u promet: EU/1/08/442/001-019. Za viSe informacija molimo pro¢itajte
zadnji odobreni saZetak opisa svojstava lijeka i uputu o lijeku odobreno od EMA
2020. https://www.ema.europa.eu/medicines/human/EPAR/pradaxa

gastroir

PRAXBIND® 2,5 g/50 ml otopina za injekciju/infuziju (idarucizumab)
Terapijske indikacije Praxbind je specifican antagonist dabigatrana te je indiciran
u odraslih bolesnika lijecenih Pradaxom kada je potrebno brzo ponistenje njegovog
antikoagulacijskog ucinka: - za hitne kirurske zahvate/hitni postupci; - u slucaju po Zivot
opasnog ili nekontroliranog krvarenja. Doziranje i nacin primjene Samo za bolnicku
primjenu. Doziranje Preporucena doza je 5 g (2 botice od 2,5 g/50 mi). Relevatni parametri
koagulacije su aktivirano parcijaino tromboplastinsko vrijleme (aPTT), razrijedeno trombinsko
vrijeme (dTT). Ponovno zapotinjanje antitrombotske terapije Lijecenje Pradaxom moze se
ponovo zapoCeti 24 sata nakon primjene idarucizumaba, ako je postignuta odgovarajuca
hemostaza. Nakon primjene idarucizumaba, u svakom trenutku se moze zapoceti s drugom
antitrombotskom terapijom (npr. heparinom niske molekulske mase), ako je postignuta
odgovarajuca hemostaza. |zostanak antitrombotske terapije izlaze bolesnike riziku od
fromboze zbog osnovne bolesti. Bolesnici s odte¢enjem bubrega. jetre i starije osobe: nije
potrebna prilagodba doze. Nacin primjene Intravenska primjena. Praxbind (2 bocice od 2,5
/50 ml) se primjenjuje intravenski u obliku dvije uzastopne infuzije tiigkom 5 do 10 minuta
svaka ili u obliku bolus injekcije. Kontraindikacije Ne postoje. Posebna upozorenja i
mjere opreza pri uporabi Idarucizumab se specificno veze za dabigatran i poniStava
njegov antikoagulacijski ucinak. On nece ponistiti ucinke drugih antikoagulansa. Lije¢enje
Praxbindom moZe se primijeniti zajedno sa standardnim suportivnim mjerama, koje se
smatraju medicinski odgovarajucima. Preosjetljivost ako se pojavi anafilakticka reakcia il
druga ozbilina alergijska reakcija, potrebno je odmah prekinuti primjenu Praxbinda i zapoceti
odgovarajucu terapiju. Nasliedna nepodnosljivost fruktoze Praxbind sadrzi 4 g sorbitola.
U bolesnika s nasliednom nepodnosljivoscu fruktoze mora odvagnuti rizik od ljecenja
Praxbindom naspram potencijaine Koristi od ovakvog hitnog lije¢enja. Tromboembolicki
dogadaji Ponistenje terapije dabigatranom izlaZe bolesnike riziku od tromboze zbog njinove
osnovne holesti. Radi smanjenja ovog rizika, potrebno je razmotriti nastavijanje terapije
antikoagulansom ¢im je to medicinski prikladno. Nuspojave Nuspojave nisu utvrdene.
Predstavnik nositelja odahren]a Boehnnger Ingelheim Zagreb d.0.0., Radnicka 40-5,
Zagreb. Nagin i na i recept. Broj za janje lijeka
u promet: EU/1/15/1056/001. Ovaj promotivni materijal sadrzi bitne podatke o liieku koji
su istovjetni cjelokupnom sazetku opisa svojstava liieka te cjelokupnoj odobrenoj uputi
sukladno ¢lanku 15. Pravilnika o nacinu oglasavanja o lijgkovima (NN 43/2015). Za vise
informacija molimo pro¢itajte zadnji odobreni sazetak opisa svojstava lijeka i
uputu o lijeku Praxbind odobreno od EMA 2020.

https:/ ema.europa

Datum sastavljanja/datum posljednje izmjene: rujan 2020.

Sifra: PC-HR-100664

Samo za zdravstvene radnike.

U slucaju potrebe za medicinskom informacijom molimo nazovite
Boehringer Ingelheim Zagreb d.o.0. na tel. 01/2444 600 ili
posaljite e-mail na: com
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