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DIJAGNOSTIKA I KONZERVATIVNO LIJECENJE KRIZOBOLJE:
PREGLED I SMJERNICE HRVATSKOG VERTEBROLOSKOG
DRUSTVA

SIMEON GRAZIO, BOZIDAR CURKOVIC!, TONKO VLAK? VANJA BASIC KES?, MIROSLAV JELICY,
DANTIJEL BULJANS, ZOJA GNJIDICS, TOMISLAV NEMCIC, FRANE GRUBISIC, IGOR BORIC’,
NEVEN KAUZLARIC, MATE] MUSTAPIC?, VIDA DEMARIN?® u ime Hrvatskog vertebroloskog drustva

Klinika za reumatologiju, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju, KBC Sestre milosrdnice, 'Klinika za reumatske
bolesti i rehabilitaciju, KBC Zagreb, Zagreb, *Odjel za fizikalnu medicinu, rehabilitaciju i reumatologiju,
KBC Split, Split, *Klinika za neurologiju, KBC “Sestre milosrdnice”, Zagreb, *Klinicki zavod za rehabilitaciju i
ortopedska pomagala, KBC Zagreb, *Klinika za psihijatriju, KBC “Sestre milosrdnice”, °Poliklinika za reumatske
bolesti, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju “Dr Drago Cop”, Zagreb, ’Specijalna bolnica Sv. Katarina, Zabok,
8Klinicki zavod za dijagnosticku i intervencijsku radiologiju, KBC “Sestre milosrdnice”, Zagreb, Hrvatska

Krizobolja je vrlo Cesta, a troSkovi skrbi za te bolesnike su visoki. Lije¢nici razli¢itih specijalnosti donijeli su smjernice za dijagno-
stiku i konzervativno lijeenje krizobolje, €ija primjena treba dovesti do skrbi utemeljenoj na dokazima i boljeg ishoda. U dijagno-
stickom postupniku kljuéno je mjesto anamneze i klinickog pregleda, a najvaznije je klasificirati bolesnike na one s nespecific¢-
nom krizoboljom, s krizoboljama povezanima s radikulopatijom (radikularni sindrom) i krizoboljom potencijalno povezanom sa
suspektnom ili potvrdenom ozbiljnom patologijom. Kako krizobolja nije samo fizi€ki problem, u obzir treba uzeti i psihosocijalne
¢imbenike, odnosno rano identificirati bolesnike koji ¢e razviti kroni€nu krizobolju, jer to determinira odabir lijeenja. U ocjeni bo-
lesnika s krizoboljom treba nastojati koristiti validirane upitnike. U pristupu bolesniku s krizoboljom korisno je primijeniti principe
upravljanja sadrzajem. Nacelno, akutna i kroni¢na krizobolja lijeCe se razli¢ito. Uz edukaciju, u bolesnika s akutnom krizoboljom
najvazniji su savjeti (napose da ostane aktivnim), primjena lijekova (ponajprije za kontrolu boli), te eventualno spinalna manipula-
cija i kratkotrajna primjena ortoza. Glavni cilj lije€enja bolesnika s kroni¢énom krizoboljom je obnavljanje funkcije, pa i uz perzisti-
ranje boli. Za kroni¢nu krizobolju, uz edukaciju i primjenu lijekova, preporucuju se terapijske vijezbe, fizikalna terapija, masaza, a
u bolesnika s visokim stupnjem onesposobljenosti i intenzivni multidisciplinarni biopsihosocijalni pristup.

Kiljuéne rijeci: krizobolja, Hrvatska, smjernice, dijagnostika, lije¢enje

Adresa za dopisivanje:  Prof. dr. sc. Simeon Grazio, dr. med.

Klini€ki bolnicki centar “Sestre milosrdnice”

Klinika za reumatologiju, fizikalnu medicinu i rehabilitaciju
Vinogradska 29

10000 Zagreb, Hrvatska

Tel: +385 1 3787-248; mob: +385 99 3787020

Faks: +385 1 3787-395, +385 1 3769-067

E-posta: simeon.grazio@zg.t-com.hr

UvOD

Krizobolja je cest, skup i izazovan medicinski enti-
tet. Dijagnosticke i terapijske moguénosti su raznovr-
sne, ali podaci iz literature ukazuju da u vecini sluca-
jeva pristup bolesnicima s krizoboljom nije temeljen
na dokazima (1-5). Stoga, radi sprje¢avanja epidemije
krizobolje, kontrole onesposobljenosti i smanjenja sve
vecih troskova skrbi za te bolesnike istice se potreba

promoviranja i primjene medicine temeljene na do-
kazima, $to uklju¢uje i promjenu paradigmi koje su se
pokazale pogresnima (6-8).

Svjedoci smo dramati¢nog porasta dono$enja smjer-
nica u svim podrudjima medicine, koje su pomo¢ ne
samo klini¢arima-prakti¢arima, ve¢ i struci u Sirem
smislu i s njima povezanim institucijama i regulator-
nim tijelima, kao i bolesnicima. Danas postoje brojne
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nacionalne i medunarodne smjernice za dijagnostiku
i lije¢enje krizobolje. Prakti¢na primjena smjernica je
vremenski racionalna i na najboljim dokazima uteme-
ljena skrb, $to rezultira povoljnijim ishodom, a postoje
dokazi da takav pristup ima povoljan odnos troskova i
ucinkovitosti (9).

Nazalost, prema rezultatima studija iz viSe zemalja
smjernice i konsenzusi nisu imali veéi u¢inak na kli-
nic¢ku praksu, $to ide u prilog stajalistu da se znacajne
promjene u “kulturi onesposobljenosti” zbog krizobo-
lje moraju dogoditi ponajprije u medicinskoj profesi-
ji (10,11). Dakle, promjene u ocekivanjima drustva i
uvjerenjima o krizobolji moraju biti usvojene najprije
u krugovima medicinskih profesionalaca da bi se po-
tom prihvatile u op¢oj zajednici.

U daljnjem tekstu donosimo sveobuhvatni pregled i
smjernice u ime Hrvatskog vertebroloskog drustva za
dijagnostiku i konzervativno lije¢enje bolesnika s kri-
zoboljom. Smjernice se odnose na odrasle bolesnike s
nespecificnom krizoboljom i s krizoboljom primarno
mehanic¢kog tipa, kod koje su uzroci hernija interver-
tebralnog (i.v.) diska, osteoartritis zglobova kralje$ni-
ce, promjene na misi¢ima i ligamentima itd. Iskljucili
smo infekcije, upale, tumore i sl., jer se te bolesti i stanja
obi¢no ne uvrstavaju u vertebrologiju u uzem smislu.
Namijenjene su kako lije¢nicima primarne zdravstve-
ne zastite, tako i lije¢nicima specijalistima koji se bave
tom problematikom.

METODOLOGIJA

Smjernice su doneSene na temelju konsenzusa struc-
njaka-specijalista koji se bave problematikom bole-
snika s krizoboljom: $est fizijatara, dva neurologa, dva
ortopeda, dva radiologa i jedan psihijatar. Svaki je od
stru¢njaka obradio pojedini dio literature, te proucio
relevantnu literaturu od 1982. do 2011. iz $iroko pri-
hvacenih baza podataka (PubMed, EMBASE/SCO-
PUS) s posebnim osvrtom na preporuke i smjernice iz
drugih zemalja, ali kori$tene su i druge dostupne pu-
blikacije iz tog podrudja. Za sve dijagnosticke i tera-
pijske postupke nije bilo dovoljno kvalitetnih podata-
ka u stru¢no-znanstvenoj literaturi. Stoga su smjernice
nuzno hibridni konsenzus temeljen na podatcima iz li-
terature (shodno nacelima medicine temeljene na do-
kazima - uobicajena hijerarhija) i misljenja stru¢njaka,
s time da potonje prevalira onda kada su nedostajali
dokazi iz stru¢ne literature. Pojedina tema je izloZena
na zajednickom sastanku na kojem je sudjelovalo 134
lije¢nika razli¢itih specijalnosti (fizijatrija, neurologija,
radiologija, ortopedija, neurokirurgija, kirurgija-trau-
matologija, obiteljska medicina). Na temelju zakljuca-
ka tog sastanka odrzan je sastanak autora smjernica, a

260

kao donja granica konsenzusa definirano je najmanje
75%-tno slaganje svih stru¢njaka, s time da se o poje-
dinom pitanju trebala sloZiti najmanje polovica stru¢-
njaka odredene specijalnosti. Usto se, razumije se, vo-
dilo racuna i o specifi¢cnostima nasih uvjeta u kojima
se provodi zdravstvena zastita bolesnika s kriZzoboljom.
Izrada smjernica nije bila potpomognuta ni od koje
farmaceutske ili druge tvrke.

DEFINICIJA

Krizobolja se definira kao bol, misi¢na napetost i nela-
goda u podrudju tijela izmedu donjega rebrenog luka i
donje glutealne brazde, sa $irenjem u nogu ili bez nje-

ga (12).

KLASIFIKACIJA

S obzirom na uzrok krizobolju mozemo podijeliti na
nespecificnu i specifi¢nu. Nespecifi¢na je ona kojoj ne
mozemo nadi uzrok, iako se pretpostavlja da je rije¢
uglavnom o mehanickoj krizobolji (13). Specifi¢na kri-
zobolja naj¢esce se odnosi na destruktivnu bolest kao
$to je tumor ili infekcija te na bolest, odnosno stanje
povezano s velikim neuroloskim deficitom uzrokova-
nim (npr. zbog hernije i. v. diska ili spinalne stenoze),
iako neki taj naziv koriste za bilo koji lokalizirani izvor
boli zbog promjene strukture kraljeznice, odnosno
kada se odredena strukturna promjena moze povezati
s boli i onesposobljenosc¢u (14). Ako je krizobolja po-
vezana s podrazajem/o$tecenjem korjenova spinalnih
Zivaca govorimo o vertebrogenom sindromu, a naj-
poznatiji takav je lumboishijalgija. Kod kroni¢ne kri-
zobolje bol traje duze od akutne krizobolje odnosno
ona perzistira nakon predvidenog trajanja cijeljenja
ozljede (15). Iako nema opcéeprihvacene podjele prema
trajanju, obi¢no se akutnom krizoboljom smatra kri-
zobolja trajanja do tri mjeseca, kroni¢na je ona duza
od tri mjeseca, a neki razlikuju i subakutnu krizobolju
koja traje izmedu 7.1 12. tjedna (12).

EPIDEMIOLOGIJA I ZNACENJE KRIZOBOLJE

Nakon obi¢ne prehlade krizobolja je najcesca bolest i
jedan od najces¢ih razloga posjeta lije¢niku obiteljske
medicine, dok je kroni¢na krizobolja, nakon kardio-
vaskularnih bolesti, drugi po redu uzrok onesposoblje-
nosti uopée (16,17).

Unato¢ razvoju medicine i ¢injenici da su u postin-
dustrijskom drustvu radnici zbog bolje automatizaci-



S. Grazio, B. Curkovi¢, T. Vlak, V. Basi¢ Kes, M. Jeli¢, D. Buljan, Z. Gnjidi¢, T. Nem¢i¢, E. Grubisi¢, L. Bori¢, N. Kauzlari¢,
M. Mustapi¢, V. Demarin, Dijagnostika i konzervativno lije¢enje krizobolje: pregled i smjernice Hrvatskog vertebroloskog drustva
Acta Med Croatica, 66 (2012) 259-294

je proizvodnog ciklusa, manje optereceni, sve je vise
bolesnika s krizoboljom, a i radna nesposobnost zbog
krizobolje u stalnom je porastu (17,18). Mora se uze-
ti u obzir da je u vedini studija pojavnost krizobolje
odredena bez obzira na dijagnozu ili uzrok, a posto-
ji i nedoslijednost u definiranju kriZzobolje. Zbog toga
je otezana to¢na ocjena incidencije i prevalencije kri-
Zobolje (13,14). Prema navodima iz literature cjelozi-
votna prevalencija krizobolje iznosi izmedu 60% i ¢ak
85% (12,17,19-21). U bilo kojem promatranom tre-
nutku 12% do 45% odraslih osoba ima bol u krizima,
a najcesce se radi o nespecifi¢noj krizobolji (20,22).
S produzenjem Zivotnog vijeka moze se pretpostavi-
ti da e sve viSe osoba imati tegobe zbog degenerativ-
nih promjena na misi¢no-ko$tanim strukturama, te da
¢e krizobolja biti dominantan problem (18,19). U ve-
¢ini epidemioloskih studija nadeno je da se krizobo-
lja najcesée pojavljuje izmedu 30. i 50. godine Zivota
(12,19,20,23). Iako je vise studija pokazalo da se preva-
lencija kriZobolje povecava sa Zivotnom dobi do 60-te
godine, a potom se postupno smanjuje, novija istrazi-
vanja to dovode u pitanje, pa se smatra da je to dijelom
posljedica nepreciznosti izvjeStavanja (24,26). Glede
raspodjele pojavnosti krizobolje prema spolu u nekoli-
ko je studija nadeno da se krizobolja ¢e$ce pojavljuje u
Zena,a napose u postmenopauzi (24-27), ali u drugima
to nije nadeno (28).

Specifi¢ni uzroci nalaze se kod 10-15% svih bolesnika
s krizoboljom (6,29). Hernija i. v. diska uzrok je meha-
nic¢ke krizobolje u 1%-4% bolesnika, a spinalna stenoza
u 3% (30). Oko 4% bolesnika ima kriZzobolju povezanu
s kompresivnom frakturom, u velikoj veéini osteopo-
rotskom (30,31).

Krizobolja ima znacajan ucinak na kvalitetu Zivota,
kako pojedinca tako i njegove okoline (ponajprije obi-
telji), odnosno ona odrazava razlicite domene Zivota,
fizicku i mentalnu, kao i socijalne odnose (32).

Bolesnici s krizoboljom ¢ine oko 60% vise troskova
zdravstvene skrbi u odnosu na one bez krizobolje. Naj-
vedi teret ¢ini oko 5% bolesnika s kroni¢nom krizobo-
ljom, koji ¢ine oko 75% tro$kova povezanih s tim sta-
njem (33). Ve¢ina tih troskova je indirektna, odnosno
posljedica gubitka produktivnosti, izostanka s posla i
onesposobljenosti kao takve, §to je jo§ izrazenije ako se
radi o lumboishijalgiji (34-36).

CIMBENICI RIZIKA

Vrlo je malo bolesti i bolnih stanja koji imaju toliko
¢imbenika rizika kao $to ih ima krizobolja (37). Me-
dutim, postoje brojne poteskoce u potvrdi validnih
uzroc¢no-posljedi¢nih veza ¢cimbenika rizika i krizobo-

lje, kao ishoda. Naime, kako se radi o multifaktorskoj
bolesti cesto nije moguce identificirati koji su ¢imbe-
nici i u kolikoj mjeri zaista odgovorni za bolesnikove
tegobe, a koji su poremecujuci, odnosno oni koji mogu
biti povezaniis odredenim ¢imbenikom rizika i s isho-
dom (13). Tako, na primjer neurotizam i anksioznost
djeluju na krizobolju, ali to moze biti izrazeno obiljez-
jima specifi¢nih zahtjeva posla (38).

Cimbenike rizika mozemo podijeliti na individualne,
psihosocijalne i one povezane s fizickim optereéenjem.
Individualni ¢imbenici rizika ponajprije se odnose na
geneticke ¢imbenike, dob, spol, naobrazbu, pusenje,
ukupno zdravlje i percepciju o njemu. Druga skupina
su oni psihosocijalni ¢imbenici kao $to su stres, pona-
$anje prema boli, depresija, kognitivne funkcije, zado-
voljstvo poslom i sl. U tre¢oj su skupini ¢imbenici po-
vezani s fizickim opterecenjem i oni koji se odnose na
posao, kao $to su vrsta posla te ja¢ina i nacin opterece-
nja pri radu ili slobodnim aktivnostima (19).

Posebno su zanimljivi ¢imbenici koji se odnose na uv-
jete na radnom mjestu, odnosno opterecenje povezano
s tim radom. Medutim, tesko je razlu¢iti koliko je kri-
zobolja posljedica radnih uvjeta, a koliko individualnih
razlika izmedu radnika (39). Osim toga, u nemalom
broju slucajeva percepcija stupnja zahtjeva i socijalna
podrska viSe su povezane s boli nego aktualni stupanj
fizickih aktivnosti (40). Tako je nadeno da ¢imbenici
na radnom mjestu (fizi¢ki, psihicki, socijalni, organiza-
cijski) koji se najé¢es¢e povezuju s krizoboljom su ovi:
teski fizicki rad, podizanje tereta, saginjanje, rotatorni
pokreti, potezanje i guranje, rad u no¢nim smjenama,
alii svijest o visokim zahtjevima glede vremena i opte-
recenja, niski stupanj kontrole, nezadovoljstvo poslom,
stresan posao, monotoni posao, te niska razina podrs-
ke od strane kolega i uprave (39,41). Nekonzistentni su
podaci za fizicke aktivnosti u slobodno vrijeme, sport-
ske aktivnosti i provodenje odredenih vrsti vjezbi kao
¢imbenika rizika za krizobolju (41).

Uzro¢no-posljedi¢na priroda niske fizi¢ke aktivnosti,
kakva je npr. u poslu sluzbenika, koji veliku vec¢inu rad-
nog vremena sjede za radnim stolom, s krizoboljom je
nejasna. Smanjenje gibljivosti i dugotrajni sjedei po-
lozaj mogao bi djelovati smanjenjem izmjene hranjivih
tvari i kisika, ponajvi$e u intervertebralnom disku (13).

PATOFIZIOLOGIJA KRIZOBOLJE

Ako se ne radi o prenesenoj boli, bol u krizobolji moze
potjecati iz razli¢itih mjesta, kao §to su sama kraljes-
nica, okolni misici, tetive, ligament i fascije. Istezanje,
razdor ili kontuzija tih struktura moze nastati kao po-
sljedica djelovanja sila kao $to je podizanje teskog te-
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reta, torzija ili trzajna ozljeda (42-45). Patofiziologija
neradikularne krizobolje najée$¢e nije moguce to¢no
odrediti (46).

Poznati uzrok klini¢ki znacajne krizobolje su promje-
na na i.v. disku, pri ¢emu klju¢nu ulogu imaju sve de-
generativne promjene (47). Drzi se da je jedan od pri-
marnih uzroka u procesima degeneracije i.v. diska
pogreska u nutritivnoj opskrbi stanica diska, pri c¢emu
ima ulogu mehanicko opterecenje, ali se u novije vri-
jeme isti¢e vaznost genetskih ¢imbenika (48,49). Naj-
znacajnija biokemijska promjena zbog degeneracije i.v.
diska je gubitak proteoglikana. Smanjenje koncentra-
cije i fragmentacija agrekana omogucuje ulazak veli-
kih molekula u disk kao $to su ¢imbenici rasta i cito-
kini, $to pospjesuje napredovanje procesa, te dolazi do
neodgovarajuceg stresa u anulusu ili uzduz rubne hr-
skavice. To u kona¢nici dovodi do izboéenja nukleu-
sa pulpozusa kroz fibrozni prsten. Pove¢ano urastanje
krvnih Zila i Zivaca koje se vida u degenerativno pro-
mijenjenom i.v. disku takoder je vjerojatno povezano
s gubitkom proteoglikana, jer je dokazano da agrekan
inhibira neuralno urastanje (49). Osim stupnjevanja
same izbocenosti sadrzaja i.v. diska, hernija prema lo-
kalizaciji moze biti paramedijalna, lateralna i forami-
nalna, §to ima za posljedicu i razlic¢itu klini¢ku sliku.

Promjene u i.v. disku utjecu i na funkciju drugih spi-
nalnih struktura. Zbog gubitka na visini degenerativ-
no promijenjenog diska pri optere¢enju kralje$nice na
udar dolaze susjedni zigoapofizealni zglobovi, koji ina-
¢e nose oko 20% opterecenja, a na kojima onda nastaju
osteoartriti¢ne promjene. Takoder, smanjenje visine i.v.
diska mijenja sile naprezanja Zutog ligamenta i dovodi
do njegova zadebljanja, a zbog gubitka elasticiteta liga-
ment se moze izbo¢iti u spinalni kanal uzrokujuéi spi-
nalnu stenozu. Ista mozZe nastati i zbog hernije i.v. dis-
ka i/ili degenerativno promijenjenih zigoapofizealnih
zglobova, iako to¢an mehanizam koji uzrokuje kom-
presiju korijena spinalnih Zivaca, a time i karakteristic¢-
ne simptome i znakove spinalne stenoze nije potpuno
razja$njen (49). Stoga je vazno napomenuti da disko-
gena krizobolja moze ali i ne mora imati simptome u
smislu radikulopatije.

Osim navedenog neki od ostalih uzroka krizobolje
mogu biti difuzna idiopatska hiperostotska spondiloza
(engl. Diffuse Idiopathic Skeletal Hyperostosis - DISH),
spondilolisteza (rijetko spondiloliza), te sindrom misi-
¢a piriformisa, odnosno njegov pritisak na n. ishijadi-
kus (49). Iako kod poznatih uzroka postoji preklapa-
nje, u pojedinog bolesnika ipak dominira pojedini, npr.
hernija i.v. diska, promjene na zigoapofizealnim zglo-
bovima ili nesto trece (50). Krizobolja u mladih bole-
snika je ¢e$¢e diskogena, a u starijih se radi o osteo-
artritisu zigoapofizealnih zglobova ili sakroilijakalnih
zglobova (47).
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Mehanizam same diskogene boli je multifaktorski i
obuhvac¢a mehanicko podrazivanje zivéanih zavrseta-
ka u vanjskom dijelu anulusa, izravni pritisak na ko-
rijen Zivca i kemijsku upalnu kaskadu (potaknutu nu-
kleusom pulpozusom). Pri tome znacajnu ulogu imaju
medijatori upale iz ciklusa arahidonske kiseline (pro-
staglandin E2, tromboksan, fosfolipaza A2, ¢imbenik
nekroze tumora - alfa (TNF-a), interleukini (IL)-1, -6
i -8, metaloproteinaze matriksa (MMP) -1, -2, -3, -7,
-8,-91-13),a nadeno je i povecano stvaranje dusi¢nog
monoksida (NO) u cerebrospinalnoj tekucini (51). I
zona granulacijskog tkiva uzduz razdora straznjeg seg-
menta i.v. diska, koja je jace inervirana mogla bi biti
odgovorna za diskogenu krizobolju. Dokazano je po-
vecano stvaranje neurofilamenta NF200 i nekih neu-
ropeptida poput supstancije P i vazoaktivnog intesti-
nalnog peptida (VIP), calcitonin-gene related peptid
(CGRP) u ziv¢anim vlaknima, pa bi se mehanizam dis-
kogene boli mogao objasniti induciranjem hiperalgezi-
je u degenerativno promijenjenom, svjeze inerviranom
nukleusu pulpozusu. Poznato je daiIL-8 i PGE, poticu
hiperalgeziju (49,52,53).

Nedovoljno znamo o to¢nim bioanatomskim uzroci-
ma krizobolje. Medutim, korisna je podjela s obzirom
na mehanizam boli na: mehani¢ku, neuropatsku i kri-
zobolju zbog drugih uzroka (54). Mehanicka krizobo-
lja implicira da je uzrok boli kralje$nica i njezine po-
drzavajuce strukture, dok se neuropatska bol odnosi
na prisutnost simptoma koji su dominantno posljedi-
ca iritacije Ziv¢anih korjenova, iako, ponekad izvoriste
boli mogu biti i zigoapofizealni zglobovi, intereverte-
bralni diskovi ili ¢ak ko$tane strukture (45). Uobicajeni
put bolnih signala iz spinalnih korijenova smjestenih
uz i.v. disk ide putem mijeliniziranih A-delta vlakana
i nemijeliniziranih C vlakana u odgovarajuce dorzalne
spinalne ganglije kralje$ni¢ne mozdine (55). Medutim,
novija istrazivanja pokazuju da bolni signali iz donjih
lumbalnih diskova (L4 i L5) zaobilaze simpaticke Zivce
(rami communicantes grisei) i ulaze u gornje dorzalne
spinalne ganglije, napose u razini L2. Stoga je moguce
da neki bolesnici s patologijom diska u razini L4 i L5
imaju bolove u dermatomima L1 ili L2 (49). Iz dorzal-
nih spinalnih ganglija bolni se signali preko spinota-
lamickog trakta prenose u talamus i somatosenzorni
korteks. Glede dozivljaja boli, treba imati na umu da
je moguca periferna i centralna modulacija osjeta boli
(na spinalnoj i supraspinalnoj razini), §to je dokazano
studijama s funkcionalnom magnetskom rezonanci-
jom (fMR) (56). Novija istrazivanja ukazuju na vaznost
stresa, depresije i sl. na promjene dinamike hipokam-
palne neurogeneze u patofizioloskoj podlozi, §to u ko-
nac¢nici moze modulirati osjet boli (57). To je napose
izrazeno u kroni¢noj krizobolji, §to ukazuje da je ona
fluktuirajuce stanje kompleksne etiologije i patofizio-
logije (58).
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Uz upalne promjene, koje nisu predmet ovog rada,
uzrok krizobolje mogu biti sakroilijakalni zglobovi i to
najcesce zbog osteoartritisa i disfunkcije (59-61). Ti su
zglobovi dobro inervirani od prednjih L4 i L5 i stra-
znjih spinalnih korjenova L5, S1 i S2 (62). Dokazano
je da u generiranju boli iz sakroilijakalnih zglobova
ulogu imaju supstancija P i peptid s geneti¢kim odno-
som prema kalcitoninu (engl. Calcitonin Gene-Related
Peptide - CGRP) (63). Novija saznanja upucuju na ¢i-
njenicu da osim intraartikularnih postoje i znacajna
ekstraartikularna izvorista boli iz podrudja sakroilija-
kalnih zglobova (64).

Je li misi¢ni spazam znacajan uzrok krizobolje ili je to
posljedica boli i promjena na drugim strukturama nije
jasno (42-45).

TIJEK I PROGNOZA KRIZOBOLJE

U vedini se studija isti¢e da je prognoza krizobolje po-
voljna za bolesnike s mehani¢kom krizoboljom i one
kod kojih traje kratko. Vise od 70% bolesnika s akut-
nom, nespecifi¢cnom krizoboljom oporavi se nakon tje-
dan dana, 80% nakon dva tjedna, a 90% nakon mjesec
dana (65). Rizik nastanka kroni¢ne krizobolje varira
izmedu 2% do ¢ak 56%, a obi¢no se navodi da je u pro-
sjeku oko 10% (65,66). Recidivi krizobolje nakon akut-
ne atake su Cesti (67-69). Naime, nakon inicijalne epi-
zode 44% do 78% osoba doZivi relaps bolova, a 26% do
37% ima i radnu nesposobnost (29). U radu Hestbaec-
ka i sur. nakon 12 mjeseci 62% bolesnika je jos osjecalo
bol u krizima (raspon 42-75%), a 16% (raspon 3-40%)
je nakon 6 mjeseci jo$ bilo na bolovanju. Znacajan broj
bolesnika je nakon 4 godina imao ispodprosjec¢ni stu-
panj sposobnosti (49%) (68). Sveukupno, podaci su
nekonzistentni, ¢emu su uzrok i metodologke razlike
definicije instrumenata odnosno metoda koji su kori-
$teni u studijama (68).

Recidiv krizobolje odnosno prethodne epizode su
medu najévrs¢im prediktorima za ponovnu pojavu
bolesti (29). Medutim, i prethodna bol bilo gdje drug-
dje moze imati prognosticku vrijednost. Opcenito,
oporavak bolesnika s kroni¢cnom krizoboljom nema
dobru prognozu (27,70). Podaci iz jedne studije pri-
marne zdravstvene zastite pokazuju da 55% bolesni-
ka ima niski rizik, 33% imaju srednji, a 12% visoki ri-
zik za lo§ ishod krizobolje (71). Brojne novije, ve¢inom
prospektivne studije, navode razli¢ite individualne i
psihosocijalne ¢imbenike za prijelaz akutne u kroni¢-
nu krizobolju. Lista tih ¢imbenika je sli¢na onima za
nastup krizobolje. Tako je u studiji Smitha i sur. goto-
vo 60% onih koji su imali bol bilo gdje drugdje kasni-
je razvilo kroni¢nu kriZzobolju, $to ukazuje da su pret-
hodno stanje povezano s kroni¢nom boli i slabije opce

zdravstveno stanje prediktori za razvoj kroni¢ne kri-
zobolje (72). Osim toga, ¢ini se da je vazna i ja¢ina bo-
lova u prva tri mjeseca, promjena njihova intenziteta,
izazivanje boli pokretima distalnih dijelova tijela, kao
i strah od pokreta. Ipak, za razvoj kroni¢ne krizobo-
lje dominiraju prognosti¢ki ¢imbenici koji se odnose
na psihologke osobine bolesnika, vrstu posla i socijalni
status, koji su, dakle, vazniji nego fizicki/somatski ¢im-
benici (68,73). Neki od identificiranih parametara po-
vezani su s procesom rada (zadovoljstvo poslom znaci
i brzi oporavak) ili prihvacanjem aktivnog nacina zivo-
ta (duZe mirovanje prediktor je losijeg ishoda) (74). U
Europskim smjernicama za lije¢enje kroni¢ne nespeci-
fiéne krizobolje zaklju¢uje se da postoje snazni dokazi
o tome da je u bolesnika s akutnom krizoboljom niska
podrska na radnom mjestu snazan prediktor prelaska
u kronicitet, a $to je radnik duZe na bolovanju, ma-
nja je vjerojatnost da ¢e se ikada vratiti na posao. U
istim smjernicama se navodi da postoje umjereni do-
kazi da psihosocijalni stres, depresivno raspoloZenje,
jacina boli i utjecaj na funkciju i izvjeStavanje o izra-
zitim simptomima, ocekivanja pacijenta i prethodne
epizode krizobolje su, takoder, prediktori kroniciteta.
Umjereni su i dokazi za krace trajanje zaposlenja, teze
zanimanje bez modifikacije uvjeta i postojanje radiku-
larne boli, ali ne i za specifi¢ne testove fizikalnog pre-
gleda (29). U recentnom sistematskom pregledu, koji
je ukljucio 20 studija sa 10842 bolesnika pokazano je
da su ne-organski znakovi (medijan [raspon] LR, 3,0
[1,7-4,6]), visoki stupanj neodgovaraju¢ih podnosenja
boli (engl. maladaptive pain coping behaviors) (medi-
jan [raspon] LR, 2,5 [2,2-2,8]), visoki stupanju funk-
cijskog o$tecenja (medijan [raspon] LR, 2,1 [1,2-2,7]),
prisutnost psihijatrijskih komorbiditeta (medijan [ras-
pon] LR, 2,2 [1,9-2,3]) i opée zdravstveno stanje (me-
dijan [raspon] LR, 1,8 [1,1-2,0]) najkorisniji predikto-
ri losijeg ishoda nakon 1 godine. S druge strane niski
stupanj izbjegavanja aktivnosti zbog straha (engl. fear
avoidance) (medijan [raspon] LR, 0,39 [0,38-0,40]) i
niski stupanj funkcionalnog ostecenja (medijan [ras-
pon] LR, 0,40 [0,10-0,52]) bili su najkorisniji predikto-
ri oporavka nakon 1 godine (75).

EVALUACIJA BOLESNIKA S KRIZOBOLJOM

Ocjena bolesnika s krizoboljom mora biti usmjerena
na iskljucivanje potencijalno ozbiljnih bolesti i stanja
(tzv. crvenih zastava), identificiranje specifi¢nih uzro-
ka krizobolje, zahvacenosti neuralnih struktura, pre-
poznavanje ¢imbenika rizika za kronicitet i na mje-
renje tezine simptoma i funkcionalnih moguénosti, a
ponajprije anamnezom i klinickim pregledom (36,76).
Anamnezom i klini¢kim pregledom najprije treba is-
kljuciti nespinalnu patologiju, tj. potvrditi da je uzrok
kriZzobolje u mi$i¢no-kostanom sustavu. Sljedeli je ko-
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Postoji li sumnja na visceralnu krizobolju?

Tumor: dob>50god, pozitina anamneza na maligne bolesti, bez napretka nakon SE, MRI
4-6 tjiedana, kontinuirana i pogorsavajuca bol, bol u mirovanju i tijekom noci

|NE| ’DA_‘

Fraktura: starija dob, Zenski spol, bol pri opterecenju, znacajna trauma, RTG
osteoporoza, dugotrajno uzimanje glukokortikoida, prethodne frakture >

Bubrezi i urinami trakt, retroperiotonelna masa, bol u

podrucju maternice i jajnika, pozitina abdominalna uzv

simptomatologija, bol nevezana za pokret —> abdomena Sindrom cauda equina: urinarna retencija, ,sedlasta“anestezija, smanjen tonus Kirurska evaluacija i ev.
analnih sfinktera, bol u obje noge, prosireni motoricki deficit By operacija

Aneurizma aorte: dob>60god, ateroskleroza, abdominalna pulsiraju¢a masa, bol

Kirurska evaluacija, hitni UZV

u mirovanju i tijegkom no¢i, iSijas > abdomena
Infekcija: vrucica, anamneza infekcije, ovisnost, HIV, terapija imunosupresivima, MRI

bol u mirovanju i tijekom noci

Upalna krizobolja: dob<45god, jutarnja/no¢na bol, dobar odgovor na NSAR,
smanjuje se razgibavanjem, postupni pocetak, trajanje preko 3 mjeseca,

anamneza enteza i/ili mono/oligoartritisa, akutni uveitis, obiteljska anamnezana (=i
spodiloartritis, ulcerozni kolitis, Crohnova bolest, psorijaza

Postupnik za spondiloartritis

SL 1. Akutna krizZobolja (0 - 30 dana) - inicijalna obrada s ciljem dijagnosticiranja ozbiljnih uzroka

rak procijeniti ima li bolesnik neki ozbiljni uzrok kri-
zobolje, potom je li prisutna radikularna bol, a ako to
nije slucaj, radi se o nespecificnoj krizobolji. Dakle, ta-
kvim pristupom bolesnike se klasificira u tri kategori-
je: 1. nespecifi¢na krizobolja, 2. krizobolja povezana s
radikulopatijom (radikularni sindrom) i 3. kriZobolja
potencijalno povezana sa suspektnom ili potvrdenom
ozbiljnom patologijom (54, 77-79).

Anamneza

Anamneza je temelj osnovnog dijagnosti¢kog pristu-
pa bolesniku s krizoboljom, a kada se radi o pridruze-
noj kompresiji korjenova spinalnih zivaca ima ¢ak vece
znacenje nego sam klini¢ki pregled (80).

Osnovni ciljevi koje lije¢nik mora posti¢i tijekom raz-
govora s bolesnikom su sljede¢i:

o posti¢i dobar odnos s bolesnikom: biti pozoran, biti
zainteresiran, shvatiti problem, te odrediti sustav
pacijentovih uvjerenja glede krizobolje;
tencijalnim uzrokom, a napose onu s poslom;

o utvrditi strukturalnu dijagnozu, a iskljuciti ozbiljnu
bolest;

o identificirati znacajne ekstrinzicke ili psihosocijalne
¢imbenike (8).

U “crvene zastave” ubrajamo: nemehanicku bol, no¢nu
bol, pozitivnu anamnezu glede malignoma, nedavne
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infekcije i znacajnije traume, koristenje glukokortikoi-
da, op¢u slabost, gubitak na tjelesnoj tezini, progresiv-
ni neuroloski deficit, disfunkciju mjehura i/ili crijeva,
anesteziju poput sedla, kao i pojavu krizobolje u dobi
bolesnika ispod 20 godina ili vise od 55 godina Zivo-
ta (8,36,76). U populaciji koja dolazi lije¢niku obitelj-
ske medicine manje od 1% bolesnika s krizoboljom ¢e
imati ozbiljni uzrok krizobolje, a medu njima najce-
$¢e su frakture kraljesaka, koje su obi¢no povezane s
prolongiranom primjenom glukokortikoida, visokom
dobi (>70 godina) i znacajnom traumom (81).

Postupnik evaluacije bolesnika u smislu sumnje na oz-
biljne uzroke krizobolje prikazan je na sl. 1.

U identificiranju pojedinih tipova kriZobolje anamne-
sticki podaci na koje se mora posebno obratiti pozor-
nost su: priroda boli, lokalizacija boli, vremenski sli-
jed boli i prisutnost drugih simptoma i znakova (uz
bol). Krizobolja obi¢no nastupa spontano, ukljucivo
i diskogenu krizobolju gdje je tek u 10-20% prisutan
neki provocirajuci dogadaj (npr. podizanje tereta) (49).
Bolesnici s mehanickom krizoboljom preferiraju leza-
ti mirno u krevetu, oni s upalnom krizoboljom ili tu-
morskim procesom se razgibavaju, jer time olaksavaju
bolove, dok se oni s vaskularnim ili visceralnim uzro-
cima cesto previjaju od bolova i ne mogu na¢i ugodan
polozaj (82,83). Osobitosti mehanicke krizobolje su da
se bol pojacava prilikom statickog opterecenja (npr.
sjedenje), pokreta (npr. pretklon u trupu, rotacija), no-
$enje tereta ispred trupa ili rad s podignutim rukama i
udaljenima od tijela (npr. usisavanje), kao i kod duzeg
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stajanja, dok se smanjuje kad viSeusmjerene sile urav-
notezuju kralje$nicu (npr. hodanje), napose kod hoda
niz strminu. Poja¢anje bolova kod napinjanja (npr. ka-
$ljanje, kihanje, defekacija) karakteristi¢no je za disko-
genu bol, ali ne i za bol s izvori$tem iz zigoapofizealnih
zglobova. Ako se radi o prenesenoj boli, ona se, nacel-
no, nece pojacavati prilikom opterecenja ili pokreta u
kraljesnici.

Bol moze biti locirana samo u podrudju kriza ili je
prisutna i uzduz nogu, $to je tipi¢no za paramedijal-
nu hernijaciju i.v. diska. Osobe koje imaju veliku pa-
ramedijalnu hernijaciju i.v. diska osjecaju jace bolove
upravo u stojeem stavu i u ekstenziji trupa, dok kod
lateralne i foraminalne hernijacije u vecine bolesnika
dominira bol u nozi, a bolesnici mogu to¢no odrediti
njezinu lokaciju, s time da se bolovi tipi¢no pojacavaju
i pri hodu. Kod sekvestracije i.v. diska bolesnici navo-
de ublazavanje bolova u krizima, a poja¢avanje u nozi
ili iznenadno nestajanje nelagode i/ili boli prilikom
izvodenja Valsalvina manevra ili no$enja tereta (49).
Akutna i subakutna bol se tipi¢no $ire unilateralno niz
nogu, dok je bilateralna bol ¢es¢a u kroni¢noj krizobo-
lji (84). Kod paramedijalne hernije i.v. diska bolesnici
se najugodnije osjecaju u leze¢em poloZaju na ledima
ili na boku sa savinutim kukovima i koljenima, dok se
kod lateralne i foraminalne hernijacije bolovi obi¢no
smanjuju u sjede¢em ili polusjedecem polozZaju, pa ti
bolesnici ¢esto tako i spavaju (49).

Radikularna je bol pracena trncima, utrnulos¢u, ispa-
dima osjeta ili motoric¢ke funkcije u odredenom distri-
bucijskom podrudju Zivca, a posljedica je kompresije
7ivca u lateralnom recesusu ili neuralnom foramenu.

Nalaz miSi¢ne slabosti misi¢a nogu moze pomodi u
lokalizaciji mjesta neuroloske disfunkcije. Znacajna
jednostrana slabost misi¢a natkoljenice i potkoljenice
ukazuje na zahvacenost vise Ziv¢anih korjenova, dok
je o$tecenje perifernih Zivaca, koje takoder moze biti
uzrok takve slabosti, u praksi relativno rijetko.

Najéesdi i karakteristiéni simptom stenoze spinalnog
kanala u podrudju slabinske kraljeznice je unilateralna
ili bilateralna neurogena klaudikacija, $to je osjecaj te-
zine i nelagode u krizima, kao i bolovi koji se Sire pre-
ma glutealnoj regiji, natkoljenicama i niz potkoljeni-
cu. Pojacavaju se ekstenzijom trupa, dok se fleksijom
smanjuju. Stoga bolesnicima vie odgovara sjedenje, a
navode i smanjenje hodne pruge zbog intenziviranja
bolova.

Degenerativna spondilolisteza moze uzrokovati razli-
Cite tipove boli zbog razli¢itih mehanizama. Klini¢ka
slika bolova u slabinskoj kralje$nici u prisutnosti pri-
jelaznog lumbosakralnog kraljeska naziva se i Ber-
tollettijevim sindromom.

“Sedlasta” anestezija, bol u nogama, slabost misic¢a, a
kod duzeg trajanja i njihova atrofija, ponekad prace-
ni otezanim ili nemogu¢im zadrzavanjem mokrace i/ili
stolice, upucuje na sindrom kaude ekvine, $to zahtijeva
promptnu obradu i intervenciju (8,37).

Klinicki pregled

Osnovni cilj klinickog pregleda slabinske kraljesnice je
utvrditi staticke i dinamicke abnormalnosti koje mogu
pomodi u utvrdivanju uzroka i karaktera krizobolje. Fi-
zikalni bi pregled bolesnika s krizoboljom trebao ima-
ti viSe elemenata: opéu opservaciju bolesnika, klinicki
op¢i pregled, te regionalni pregled, ukljuc¢ivo drzanje,
hod, fiziolosku oblikovanost i simetriju anatomskih
struktura, simetriju, ritam i opseg pokreta, manualno
testiranje mi$i¢ne snage, provokacijske testove, neuro-
logko testiranje ukljucivo testove iritacije Zivaca (n. is-
hijadikus, n. femoralis), kao i promatranje bolnog po-
nasanja. Pri prikupljanju podataka o svim navedenim
sastavnicama fizikalnog pregleda koristimo se inspek-
cijom, perkusijom i palpacijom, te mjerenjem pokret-
ljivosti, kao osnovnim funkcijama lokomotornog su-
stava (8).

Inspekcija se provodi prilikom svlacenja i oblacenja
bolesnika, prilikom hodanja, sjedanja ili lijeganja. U
uspravnom stavu bolesnik zauzima tzv. “vojnicki stav”
u kojem su noge ekstendirane, ruke aducirane i eksten-
dirane sa srednjim poloZajem podlaktica izmedu supi-
nacije i pronacije. Drzanje se promatra u dvije ravnine,
frontalnoj i sagitalnoj. Prilikom analize hoda zanima
nas postoji li neki karakteristi¢ni obrazac (npr. antal-
gic¢an hod, gegav hod, hemipareti¢an ili paraparetican
obrazac, ataksija i dr.). Snaga misi¢a donjih udova ispi-
tuje se podizanjem ispitanika na prste i pete u stoje¢em
polozaju. U uspravnom stoje¢em stavu orijentacijski se
provjerava i ravnoteza (8). Bolesnici s hernijiranim i.v.
diskom mogu imati gubitak slabinske lordoze, funkci-
onalnu skoliozu na suprotnu stranu od bolne, a kuk i
koljeno na zahvacenoj strani mogu biti blaze savijeni i
rotirani prema unutra, kako bi se smanjilo napetost ko-
rijena Zivca (49).

Palpacija i perkusija slabinske kralje$nice izvodi se u
leze¢em potrbusnom polozaju bolesnika, s jastu¢i¢em
ispod trbuha, ili u stoje¢em poloZaju bolesnika s inkli-
niranim trupom i rukama oslonjenima na stol. Smjer
palpacije i perkusije je kraniokaudalan, a te su metode
najkorisnije u nalazenju eventualne bolne osjetljivosti
kralje$nice i mekih tkiva. Bol koja nastaje palpacijom
ili perkusijom trnastog nastavka obi¢no je ko$tanog
podrijetla (npr. prijelom, infekcija, neinfektivni disci-
itis), iako je specificnost takvog znaka relativno niska
(85). Ako se ja¢im pritiskom vrska prsta u i.v. prostor,
najcesce L4-L5 i L5-S1 segmenta, izazove bol koja se
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$iri u neposrednu okolicu ili se $iri uzduz distribuci-
je podrazenog korijena spinalnog Zivca, najvjerojat-
nije se radi o diskoradikularnom konfliktu. Ako se ta-
kva bol $iri u nogu, nize od glutealne regije, rije¢ je o
tzv. pozitivnom znaku zvonca ili De Sézeovom zna-
ku. Palpacijom se ponekad moze osjetiti i “stuba’, od-
nosno anteriorno-posteriorni pomak jednog kraljeska
prema drugom, $§to upucuje na spondilolistezu, dok se
pritiskom na dva susjedna trnasta nastavka eventualno
moze utvrditi instabilitet (Stoddardov test). U bolesni-
ka s krizoboljom ¢esto se nalazi i bolna osjetljivost pa-
ravertebralnih misica s obje strane kralje$aka, kao i nji-
hov povisen tonus, koji je obi¢no povezan s gubitkom
slabinske lordoze. Kod bolnosti na palpaciju medijalno
od spine ilijake posterior superior, najées¢e se radi o
prenaprezanju misic¢a (8). Medutim, mora se imati na
umu da je reproducibilnost osjetljivosti mekih tkiva iz-
medu ispitivaca niska (46,83,85).

Pokretljivost kraljesnice pomaze u ocjeni funkcionalne
sposobnosti, tijeka, odnosno pracenja terapijskog re-
zultata, iako je nedovoljno pouzdana za diferenciranje
pojedinih uzroka krizobolje. Ispituje se opseg aktiv-
nih (vaznije) ili pasivnih pokreta i to u sve tri ravnine.
Promatraju se i simetrija, kvaliteta pokreta i pridruze-
na bol. Nadelno, bol pri pokretu upu¢uje na mehanicki
uzrok krizobolje, dok bezbolni, slobodni pokreti isklju-
¢uju nekompliciranu mehanicku krizobolju. Ogranice-
na inklinacija trupa zbog zakoc¢enosti i/ili bolova, obi¢-
no udruzena sa smanjenjem pravilne fleksijske kifoze
upucuje na napetost paravertebralnih misic¢a. Bol pri-
likom uspravljanja iz polozaja inklinacija upucuje na
osteoartritis zigoapofizealnih zglobova, dok bol prili-
kom reklinacija govori ponajprije za mehanicku kri-
zobolju. Lateralna fleksija i rotacija ponekad pojaca-
vaju bol kod diskoradikularnog konflikta, s time da se
kod paramedijalne hernijacije bol ¢es¢e pojacava kod
naginjanja na suprotnu stranu, a kod lateralne hernija-
cije na istu stranu gdje je hernija i.v. diska (8). Ne po-
stoji zlatni standard ili preporuke za mjerenje opsega
pokreta slabinske kraljesnice. Opseg pokreta moguce
je odrediti na posredan i neposredan nacin. Jedan od
najée$¢ih nacina posrednog odredivanja pokretljivo-
sti slabinske kraljesnice je mjerenje udaljenosti izme-
du vrha III. prsta i poda pomo¢u mjerne vrpce pri in-
klinaciji trupa iz stojeeg stava (Thomayerova mjera),
iako pri tome veliku ulogu imaju pokreti u kukovima.
Pouzdanije su mjerenje inklinacije (modificirana mje-
ra po Schoberu), reklinacije, laterofleksije, te indeksa
sagitalne gibljivosti centimetarskom vrpcom, dok je
najbolje koristiti se goniometrima/inklinimetrima koji
izrazavaju vrijednosti pokreta u stupnjevima (8).

Neuroloski pregled se sastoji od ispitivanja osjeta, mi-
$i¢ne snage i vlastitih refleksa te testova za dokazivanje
boli prilikom istezanja ishijadi¢nog i femoralnog Ziv-
ca. Dakako da su vazni inspekcija, ponajprije u smislu
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opazanja atrofije misi¢a (npr. atrofija misi¢a kratkog
opruzaca prstiju i prednjeg tibijalnog misi¢a kod ra-
dikulopatije L5), te poremecaji pri hodu (8,86,87). Kli-
nicka prezentacija radikulopatije u podruéju slabinske
kralje$nice razlicita je s obzirom na razinu zahvac¢enih
ziv¢anih korjenova. Svi korjenovi zivaca izlaze iz spi-
nalnog kanala u podrudju neuralnih foramina ispod
odgovarajuceg kraljeska. Naj¢esci je podrazaj korjeno-
va L51i S1.Kod paramedijalne hernijacije u 90-95% bo-
lesnika zahvaceni su L5 i S1 spinalni korijeni, a kod la-
teralne i foraminalne hernijacije u oko 60% bolesnika
je zahvacen segment L4-L5 (8). Ispitivanje osjeta uk-
ljucuje lagani dodir, bol (tockastim bockanjem) i osjet
temperature, te vibraciju i pozicijsku senzaciju. Loka-
lizacija osjeta ovisi o dermatomima, a gubitak upucu-
je na prekid osjetnih vlakana ispod osjetne razine. U
krizobolji s radikulopatijom vedina promjena osjeta
je povezana sa zahvacenos$¢u jednog Ziv¢anog korije-
na. Medutim, mora se voditi ra¢una o tome da posto-
ji preklapanje dermatoma. Ispitivanje motoricke sna-
ge je klinicka metoda koja nam takoder moze pomod¢i
u odredivanju lokalizacije potencijalne lezije lumbosa-
kralnih korjenova, pri ¢emu se mozemo koristiti 6-stu-
panjskim manualnim mi$i¢nim testom (8).

Vlastiti refleksi koji se najcesce ispituju kod zahva-
¢enosti ziv¢éanih struktura u krizobolji uklju¢uju pa-
telarni refleks i refleks Ahilove tetive. Iako je potonji
vazan dio ispitivanja zahvacenosti korijena S1 s jedno-
stranom specifi¢nosti kod odsutnosti od 89%, mora se
voditi ra¢una o ¢injenici da je nemogucnost njegovog
neizazivanja Cesta u starijoj dobi (83). Hiperrefleksija i
pozitivan refleks po Babinskom upucuju na leziju kra-
ljezni¢ne mozdine, odnosno gornjeg motornog neuro-
na.

U tablici 1. sumarno su prikazani neuroloski znakovi
kod najce$ée zahvacenih spinalnih korjenova zivaca u
podrudju slabinske kraljesnice.

U cilju ispitivanja radikulopatije ili iritacije korjenova
spinalnih Zivaca koriste se razli¢iti provokacijski kli-
nic¢ki testovi. Radi se 0 manevrima kojima je cilj izra-
zivanje bolova prilikom iritacije Ziv¢anih korjenova.
Kod zahvacdenosti korjenova od kojih se sastoji femo-
ralni zivac (L2-1L4), kako postoji znacajno preklapanje
u inervaciji prednjeg dijela natkoljenice tesko je odre-
diti tocan spinalni korijen, ve¢ se ¢e$¢e radikulopatija
klini¢ki ispituje kao skupina. Test istezanja femoralnog
Zivca izvodi se tako da se u bolesnika koji je u leze¢em
potrbusnom polozaju pasivno flektira koljeno sve do
punog opsega pokreta, tj. dok on petom, po moguéno-
sti, ne dotakne straznjicu. Specifi¢nost testa je relativno
niska, a pozitivnim se smatra ako pokret u bolesnika
izazove bol, dok nije dovoljan samo osjecaja istezanja
misica (83). Lasegueov test ili test pasivnog podizanja
noge Cesto se koristi u svrhu dijagnosticiranja radiku-
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Tablica 1.
Neuroloski znakovi kod najéesée zahvacenih spinalnih korjenova u krizobolji.
Spinalna
razina Bol Promjena osjeta Slabost Refleksi
- korijen
Medijalni dio koljena i | Ekstenzija u koljenu, dorzalna fleksija | Smanjen/ugasen patelarni
L4 L4 dermatom potkoljenice stopala refleks
Dorzalna fleksija stopala, dorzalna
L5 L5 dermatom Dorl'z?JIrIn s’lt’(;{)aa!lse}[blz;?aedu fleksija palca (everzija, inverzija Bez promjene
AP P stopala, abdukcija noge)
Straznji dio potkoljenice Plantarna fleksija stopala, everzija Smanjen/ugasen refleks
S1 51 dermatom i vanjski dio stopala stopala Ahilove tetive

larne boli zivaca od kojih nastaje ishijadi¢ni zivac (L4-
S1). Klasi¢ni Lasegueov test i njegove brojne varijacije
temelje se na ¢injenici da su normalno korijeni spinal-
nih zivaca L4, L5 i S1 pokretljivi za 1,5 do 3 mm, a kada
je korijen Zivca pritisnut, gubitak te pokretljivosti uzro-
kuje bol. Korisni su za dokazivanje upalnog procesa
koji pritis¢e na korijen spinalnog Zivca. Intraoperacij-
ski je dokazano da se tijekom izvodenja testa smanjuje
krvni optok u Zivcu. Test je pozitivan ako bolesnik jav-
lja bol uzduz cijele podignute noge, odnosno ako se bol
$iri i ispod koljena, a najpoznatija modifikacija je do-
datna dorzalna fleksija stopala (Bragardov test). Pojava
simptoma zbog bilo koje varijante testa interpretira se
kao pozitivan test i ukazuje na povecano naprezanje,
odnosno iritaciju spinalnog korijena. Lasegueov test se
smatra pozitivnim ako se bol pojavi u rasponu fleksije
od 30 do 70 stupnjeva, jer do 30 stupnjeva nema iste-
zanja korijenova ishijadi¢nog Zivca, a iznad 70 stupnje-
va nastaju kompenzatorni pokreti slabinske kraljesnice
i kukova (8,46,83). U populaciji bolesnika koji dolaze
kirurgu, odnosno koji imaju visoku prevalenciju her-
nije i.v. diska (58-98%), Lasegueov test je pokazao vi-
soku osjetljivost (92%;95%CI 87-95%), uz relativno
nisku specifi¢nost (28%; 95% CI 18 40%). Stoga, zbog
niske specifi¢nosti negativan Lasegueov test ne isklju-
¢uje prisutnost hernije lumbalnog i.v. diska. Pozitivni
ukrizeni Lasegue ima vecu specifi¢nost od ipsilateral-
nog (90%: 95% CI 85-94%), dok mu je, medutim, osjet-
ljivost niska (28%; 95% CI 22-35%). Kombinacijom ra-
zli¢itih testova dobiva se bolja dijagnostic¢ka vrijednost
testa (88).

U dijagnosti¢kom postupku vazno je razluéiti sindrom
misi¢a piriformisa prema lumbalnoj radikulopatiji i
prema sakroileitisu. Uz bol prilikom palpacije, pone-
kad s “kobasi¢astom” tvorbom iznad podruéja pirifor-
mnog misi¢a, spazam i bol piriformnog misi¢a kod
rektalnog ili vaginalnog pregleda, pozitivan Lasegue-
ov znak ve¢ kod elevirane noge od oko 30 stupnjeva
s unutra$njom rotacijom kuka, kao i kod abdukcije i
vanjske rotacije kuka protiv otpora, karakteristi¢na su
obiljezja u klinickom pregledu bolesnika s tim sindro-

mom. U klini¢koj dijagnostici mogu pomoc¢i i Paceov
znak (bol pri forsiranoj abdukciji natkoljenice uz vanj-
sku rotaciju u kuku) i test po Pe¢ini (bol pri maksimal-
no rotiranoj nozi prema unutra kod naginjanja trupa iz
stojeceg polozaja) (8).

U diferenciranju krizobolje koja potjece iz slabinskog
podrudju od one u podrudju sakroilijakalnog zgloba,
osim karaktera boli, mogu nam pomoc¢i razliciti klini¢-
ki testovi koji su pozitivni kod zahvacenosti tih zglobo-
va. Opcenito, ti testovi pokazuju pouzdanost u ranom
aktivnom sakroileitisu, ali imaju malu mo¢ diskrimi-
nacije. Bolje je kombinirati vi$e klinickih testova ¢ime
se povecava njihova to¢nost u razlikovanju sakroileiti-
sa od mehanicke krizobolje. Kao eliminacijski kriterij
pri odlucivanju preporucuje se 4 pozitivna od 5 testova
(Gaenslenov, Patrickov-FABER, Menellov, test stresa
na sakroilijakalni zglob savijanjem koljena prema ra-
menu i test iritacije/pritiska sakroilijakalnog zgloba) ili
2 pozitivna od 3 testa (Gaenslenov, Menellov, test stre-
sa na sakroilijakalni zglob savijanjem koljena prema
ramenu) (89). U sustavnom pregledu klinickih testova
za identifikaciju izvorista boli u krizobolji (i.v. disk, sa-
kroilijakalni zglob ili zigoapofizealni zglob) u uspored-
bi s invazivnim dijagnostickim metodama utvrdeno je
da klini¢ki testovi mogu biti informativni u slucaju za-
hvacenosti i.v. diska ili sakroilijakalnih zglobova (kom-
binacija testova), ali ne i kod zigoapofizealnih zglobo-
va (90).

U rijetkim slucajevima i to ponajprije za bolesnike koji
su voljni podvrgnuti se nekim od invazivnih ili neki-
rurskih intervencijskih terapijskih postupaka moze se
uciniti lokalna dijagnosticka infiltracija u zigoapofize-
alni zglob, sakroilijakalni zglob ili pak provokacijska
diskografija (uz obveznu kontrolu rentgena) (91-93).

Krizobolja i ICF klasifikacija

Kako je krizobolja stanje karakterizirano oste¢enjem
tjelesnih funkcija i struktura, ograni¢enjem aktivno-
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sti i sudjelovanja, utjecaj krizobolje na bolesnika pre-
porucljivo je evaluirati i prema tome postaviti ciljeve
primjenom Medunarodne klasifikacije funkcionira-
nja, nesposobnosti i zdravlja SZO-a (ICF - Internatio-
nal Classification of Functioning, Disability and Health)
(94). Radi se o sveobuhvatnoj ocjeni i opisu pacijento-
vih iskustava u kontekstu osobnih i okolnih ¢imbeni-
ka $to je temelj za u¢inkovitu i na pacijenta orijentira-
nu intervenciju (95-96). Prema ICF klasifikaciji srzne
mjere ishoda krizobolje (engl. core set of outcome me-
asures) uklju¢uju: specifi¢nost funkcije lumbalne kra-
lje$nice, opce zdravstveno stanje pojedinca, bol, radnu
sposobnost i bolesnikovo zadovoljstvo (97-99).

Pri odabiru prikladnog mjernog instrumenta, potreb-
no je razmisljati o domenama koje najbolje mjere $to
je bolesniku vazno (100). Stoga preporu¢amo mjerenje
tri kljuéne domene: bol, funkcija i kvaliteta Zivota.

Ocjena boli

Tako se bol najéesce ocjenjuje kao jedinstvena kompo-
nenta, pozeljno bi bilo evaluirati bol u krizima odvo-
jeno od boli u nozi (ako je prisutna), jer nam to moze
pomodi u ocjeni tijeka bolesti (101). Za bol se naj¢esce
odreduje intenzitet. lako nema opce prihvaéene meto-
de ¢ini se da se kategorizirajuce ljestvice (verbalne ili
numericke) u klini¢koj praksi preferiraju u odnosu na
vizualnu analognu ljestvicu (engl. VAS, od Visual Ana-
logue Scale) (100,102). Stoga se zbog jednostavnosti
primjene i ocjene odgovora za jac¢inu boli najpriklad-
nijom ¢ini numericka ljestvica procjene boli (0-10), a
alternativno se moze koristiti 100-milimetarska VAS.
Multidimenzionalne ljestvice (npr. Brief Pain Inven-
tory ili McGillov upitnik boli) uklju¢uju brojne aspekte
boli. Naime, bol ima osjetno-diskriminativou dimen-
ziju §to je primanje, prijenos i centralno procesuiranje
$tetnih podrazaja, kognitivno-evaluativiu dimenziju
koja se odnosi na percepciju u tijeku i shvacanje zna-
¢enja onoga §to se dogada, te afektivno-motivacijsku
dimenziju $to je u biti Zelja da se izbjegne Steta ili oce-
kivanja od $tete. Sve ove dimenzije napose dolaze do
izrazaja ako bol perzistira i postaje kroni¢na. Multidi-
menzionalni upitnici su zahtjevni ili njihovo ispunja-
vanje traje duZe, pa oplenito nisu pogodni za prakti¢ni
klini¢ki rad. Neuropatska sastavnica boli se moze ra-
zlikovati od mehanic¢ke prema anamnestickim poda-
cima, a najvaznija obiljezja su osjecaj pecenja, Zarenja,
sijevajuce boli ili boli poput uboda igle, kao i hiperalge-
zija i alodinija (45,103). Postoje brojni upitnici za pro-
bir bolesnika s neuropatskom boli koji mogu pomoc¢i
diferenciranju neuropatske od nociceptivne boli (npr.
Symptom Score Scale -Kvinesdal, Neuropathic Pain Sca-
le, Leeds Assessment of Neuropathic Symptoms and Si-
gns — LANSS, Neuropathic Pain Questionnaire, painDE-
TECT, ID-Pain, Douleur Neuropathique en 4 questions
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- DN4 ) (104). Medutim, niti jedan nije opce prihvacen,
pa upravo taj nedostatak opée prihva¢enog standarda
za klinicki probir i evaluaciju neuropatske boli ograni-
Cava $iru uporabu takvih kategoriziraju¢ih instrume-
nata (105). Bolje je ocijeniti bol kao takvu nego suro-
gat, kao $to je na primjer, potreba za analgeticima.

Ocjena funkcije i kvalitete Zivota

Za objektiviziranje stanja bolesnika klju¢na je procjena
funkcionalne sposobnosti (prije, tijekom i nakon zavr-
Setka lijecenja), jer je povratak svakodnevnim aktiv-
nostima najvazniji cilj intervencija. Mora se imati na
umu da su krizobolja i nesposobnost zbog krizobolje
dva razli¢ita fenomena. Za razliku od boli, nesposob-
nost je smanjenje individualnog kapaciteta da se zado-
volje osobni, socijalni ili profesionalni zahtjevi, a od-
nosi se na aktivnost ili zadatak koji se ne moze izvesti.
Ogranicenje aktivnosti uklju¢uje one svakodnevnog
Zivota, vokacijske i nevokacijske aktivnosti, kao i ak-
tivnosti samozbrinjavanja. Kroni¢na krizobolja do-
vodi do smanjenja kvalitete zZivota koja se odnosi na
zdravlje, a ti bolesnici imaju losije i psihicke i psihoso-
cijalne funkcije kao i opce zdravlje u odnosu na zdra-
ve osobe (106,107). Postoje brojni upitnici kojima se
mjeri funkcionalna sposobnost i kvaliteta zivota u bo-
lesnika s krizoboljom (108). Upitnici koji su najsve-
obuhvatnije validirani, napose glede ocjene odgovora
na terapijske intervencije su oni multidimenzionalni i
bolest-specifi¢ni: Roland-Morris Low Back Pain Mea-
sure (RM) i Oswestry Low Back Pain Disability Index
(ODI), a za ocjenu sveukupne kvalitete Zivota generic-
ki SE-36 (Short Form - 36) ili njegove krace varijan-
te (100,102,108). Kako je onesposobljenost rezultat in-
terakcije individualnog statusa aktivnosti i pacijentove
okoline, kroni¢na se krizobolja zbog epizoda pogorsa-
nja i pobolj$anja ne moze smatrati statickim fenome-
nom, jer razli¢ito utje¢e na moguénost svakodnevnog
funkcioniranja (109,110).

Ne-organski cimbenici

Evaluaciju bolesnika pozeljno je obaviti postupkom
upravljanja sadrZajem, $to se odnosi na aspekt medi-
cinske prakse koji uklju¢uje psihosocijalnu dimenziju
u bioloskom modelu bolesti interakcijom izmedu lije¢-
nika i bolesnika ¢ime se potice primjena modela dobre
klini¢ke prakse te postize povoljniji ishod lijecenja (8).
Stoga u obzir treba uzeti bolesnikova ocekivanja i oci-
jeniti stupanj emocionalnog stresa, odnosno psihoso-
cijalne ¢imbenike rizika za kronicitet (tzv. Zute zasta-
ve), napose one radno-okoli$ne (8,77,111,112). Naime,
poznato je da su psihosocijalni ¢imbenici bitni u per-
cepciji boli i odgovoru na simptome, funkciji i u odgo-
voru na lijecenje. Specifi¢no, ta su uvjerenja povezana



S. Grazio, B. Curkovi¢, T. Vlak, V. Basi¢ Kes, M. Jeli¢, D. Buljan, Z. Gnjidi¢, T. Nem¢i¢, E. Grubisi¢, L. Bori¢, N. Kauzlari¢,
M. Mustapi¢, V. Demarin, Dijagnostika i konzervativno lije¢enje krizobolje: pregled i smjernice Hrvatskog vertebroloskog drustva
Acta Med Croatica, 66 (2012) 259-294

Tablica 2.

Sazetak anamneze i fizikalnog pregleda za bolesnike s jednostavnom krizoboljom u podrucju lumbosakralne regije, bez Sirenja u
noge ispod potkoljenica (dob 20-55 godina) (prema referenci 8).

Anamneza: klju€na pitanja za utvrdivanje “crvenih zastava”,
posebnu pozornost

2
3
4
5
tezini?

6. Kvaliteta spavanja: Kako spavate?
7.

8

9.

1

"y

zutih zastava” i drugih simptoma i znakova koji zahtijevaju

1. Simptomi: koji su simptomi i kada su poceli? Kako vas oni ogranic¢avaju?
Aktivnosti: kako aktivnosti utje€u na vasu bol, stajanje, sjedenje itd.? Provodite li fizicko vjezbanje i koliko ¢esto?
Posao: Koliko dugo radite ovaj posao? Radite li prekovremeno? Imate li drugi posao?
Posao - subjektivno: Kakvo je stanje na poslu? Kakva je reakcija na poslu u svezi s vasom krizoboljom?
Simptomi: Imate li kakve druge zdravstvene probleme? Imate li vrucice, zimice, tresavice? Imate li gubitak na tjelesnoj

Zdravlje: Jeste li ikada imali tumor ili neki drugi znacajniji zdravstveni problem?

Ostali simptomi: Abdominalni problemi, boli, bol i pecenje tijekom uriniranja?

Mogucnost rada: Imate li ikakve brige u svezu s mogucnoscu obavljanja vasih uobicajenih radnih zadataka?
0. Uzrok — subjektivno: Sto mislite koji je uzrok vase krizobolje?

Pregled:

Pregled kukova - za opseg pokreta i uzrokovanje boli

1. Inspekcija - drzanje (antalgi¢no), hod, hod po prstima i petama, pretjerana reakcija, bolno ponasanje*

2. Opseg pokreta - za utvrdivanje ograni¢enosti i bolova, za monitoriranje konzistencije i progresa i simulacija rotacije*

3. Palpacija - za kostane i/ili miSi¢éne spazme i osjetljivost, za tumorske, za palpaciju unutarnjih organa u podrucju
abdomena, za povrsnu osjetljivost prilikom laganog dodira®

4

s: fizickim funkcioniranjem, emocionalnim funkcioni-
ranjem, te sveukupnim naporima da se bolesnik nosi s
bolesc¢u (113,114).

Depresija, anksioznost i/ili stres mogu predisponi-
rati krizobolji, dok kroni¢na bol povratno dovodi do
pojacane napetosti i depresije §to bitno utjece na stu-
panj onesposobljenosti (115-118). Osim toga bolesni-
ci s kroni¢nom krizoboljom koji imaju vi$i stupanj hi-
sterije i hipohondrijaze imaju vidi stupanj jac¢ine boli
(119). Mora se imati na umu da psihosocijalni ¢imbe-
nici imaju vedi u¢inak na nesposobnost nego na bol
u krizima kao takvu (120). Samoizvjestavajuca ocje-
na nesposobnosti je pod veéim utjecajem pacijentovog
psiholoskog stanja nego $to je temeljena na aktualnim
izvedbama (121).

Neki od primjera “zutih zastava” su neodgovarajuca
stajalista glede krizobolje (npr. midljenje da je opasna
i dovodi do ozbiljne nesposobnosti ili su ocekivanja
od pasivnih tretmana velika umjesto vjerovanja da ce
aktivno sudjelovanje u lije¢enju pomo¢i), neprikladno
ponasanje u vezi s boli (npr. znac¢ajno smanjena aktiv-
nost), problemi vezani uz posao (npr. nezadovoljstvo
poslom) te emocionalni problemi (depresija, anksio-
znost, stres, tendencija losem raspolozenju i sl.). Ipak,
za sada nema opce prihvacenih testova za ocjenu psi-
hologkih osobina bolesnika vaznih za kroni¢nu kri-
zobolju (8). Dakle, biopsihosocijalni model tumacenja
funkcionalne nesposobnosti integrira kognitivno-bi-
hevioralni pristup i fizicko dekondicioniranje. Mo-
del fizickog dekondicioniranja temelji se na stavu da
su gubitak misi¢ne snage, izdrzljivosti, uklju¢ivo i ae-

robnog kapaciteta, odgovorni za smanjenje razine ak-
tivnosti i funkcionalnu onesposobljenost u kroni¢noj
krizobolji, a s njime je u uskoj vezi kognitivno-bihe-
vioralni model smanjenje funkcije koji se objasnjava
maladaptivnim uvjerenjima i izbjegavanjem. I jedno i
drugo se koristi u intervencijama (v. kasnije) (7,122).

Sumarno, na tablicama 2 i 3 prikazani su sazetak ana-
mneze i fizikalnog pregleda za bolesnike s jednostav-
nom krizoboljom bez $irenja u noge ispod koljena i
bolesnika sa Sirenjem boli u nogu ispod koljena.

Prakticni pristup bolesniku s krizoboljom (kategorizaci-
ja pacijenata koji ée razviti kroni¢nu krizobolju)

Iako jo$ nema dovoljno spoznaja o prognostickim
¢imbenicima medu razli¢itim podgrupama populacije
bolesnika s krizoboljom kada je rije¢ o bolovima, pre-
zentaciji i tijeku bolesti, rana identifikacija bolesnika
koji ¢e razviti kroni¢nu onesposobljavajucu krizobolju
moze pomo¢i u odlukama o lije¢enju i pracenju (67).
Kako je krizobolja heterogeno stanje, u¢inkovitost po-
jedinih nacina lije¢enja moze se spoznati razumijeva-
njem razli¢itosti rezultata u pojedinih bolesnika, od-
nosno grupa bolesnika (124). Medu viSe upitnika za
kategorizaciju bolesnika s obzirom na prijelaz u kro-
ni¢nu krizobolju za prakti¢nu primjenu predlazemo
The STarTBack Screening Tool (slobodno dostupan na
www.keele.ac.uk/startback). Radi se o jednostavnom
prognostickom alatu/upitniku koji je specifi¢cno osmi-
$ljen za pomo¢ klini¢arima (ponajprije u primarnoj
zdravstvenoj zastiti) u stvaranju indeksa ¢imbenika ri-
zika na koje se moze terapijski djelovati. Alat je nami-
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Tablica 3.

Sazetak anamneze i fizikalnog pregleda za bolesnike s krizoboljom i Sirenjem boli u nogu/e ispod koljena i/ili problemima
kontroliranja stolice/mokrenja (dob 20-55 godina) (prema referenci 8).

izgubili zna¢ajno na tjelesnoj tezini?

1
2

3

4.

5. Jeste li primijetili promjene u funkciji vasih nogu?
6

7

8. Radite li prekovremeno i imate li drugi posao?

9

postaje bolje?

simptome?
16. Sto mislite $to ¢e vam pomodi u smanjenju bolova?

Anamneza: najvaznija pitanja u cilju utvrdivanja ekstrinzickih kontribuiraju¢ih ¢imbenika (“crvene zastave”, “zutih zastava” i
drugi simptomi i znakovi koji zahtijevaju posebnu pozornost)

Sto mislite koji je uzrok vasih bolova u ledima i nogama?

Koliko dugo radite ovaj posao? Jeste li u zadnje vrijeme izbivali s posla zbog krizobolje?
Jeste li ikada imali tumor ili neki drugi ozbiljni zdravstveni problem?

Jeste li primijetili promjene u funkciji vasih crijeva ili mokra¢nog mjehura?

Kako spavate? Kako lezanje utjeCe na vasu bol? Postaje li bol veca ili manja?
Imate li bilo kakav drugi zdravstveni problem? Imate li vru€ice/zimice/tresavice? Je li se smanijio vas apetit? Jeste li

. Kako vas$ poslodavac ili nadredeni u radnom procesu reagira na vasu krizobolju?
10. Sto vi radite da bi se nosili s krizoboljom? Vjezbate li i koliko redovito?
11. Da li bilo koji aspekt tijekom posla poveéava vase simptome u nogama?
12. Kako kasljanje, kihanje ili napinjanje utje¢e na vasu bol?
13. Jeste li ikada imali ovakve simptome ranije? Ako da, jeste li izostajali s posla?
14. Imate li osjecaj bilo kakve slabosti ili obamrlosti ili trnjenja u nogama? Je li to gore ako ostanete u istom polozaju ili

15. Kako hodanje utjece na vase simptome? Kako sjedenje utjeCe na vase simptome? Kako lezanje utjeCe na vase

Pregled:

Pregled kukova - za opseg pokreta i uzrokovanje boli

ok Wb

Inspekcija - drzanje (antalgi¢no), hod, hod po prstima i petama, pretjerana reakcija, bolno ponasanje*

Opseg pokreta - za utvrdivanje ogranicenosti i bolova, za monitoriranje konzistencije i progresa i simulacija rotacije*
Palpacija - za koStane i/ili miSicne spazme i osjetljivost, za tumorske, za palpaciju unutarnjih organa u podrucju
abdomena, za povrsnu osjetljivost prilikom laganog dodira*

Neurolo$ki pregled - vlastiti refleksi, poremecaj ili smanjen osjet, slabost misi¢a odnosno grupa misi¢a (najcescée
stopalo) te provokacijski testovi za izazivanje iritacije ziv€anih korjenova, najceSc¢e Lasegue test i njegove modifikacije,
¢ucanj-uspravljanje, test istezanja nervusa femoralisa, istezanje piriformisa, misi¢na atrofija (mjere cirkumferencije). Za
pacijente s tegobama od strane mokracnog mjehura i crijeva: ostra/tupa senzacija perinealne regije + analni tonus

(*neorganski — ekstrinzi¢ki kontribuirajuci ¢imbenik)

jenjen inicijalnoj stratifikaciji bolesnika u 3 kategori-
je a prema riziku za losiji ishod odnosno za prijelaz u
kroni¢nu krizobolju: niski, srednji i visoki rizik (sl. 2).
Testiran je za psihometrijske osobine, uklju¢ivo pouz-
danost i valjanost, i to u razli¢itim okruZenjima i na ra-
zli¢itim populacijama (7,125-131).

Rezultat 0-9 dobiva se jednostavnim zbrajanjem svih
pozitivnih odgovora. Ukupni rezultat sluzi diferenci-
ranju bolesnika s niskim u odnosu na one sa srednjim
rizikom za losiji ishod i to tako da bolesnici koji ima-
ju rezultat 0-3 su oni s niskim rizikom, a oni 4-9 imaju
srednji rizik za losiji ishod krizobolje (sl. 3). Podrezul-
tat koji se odnosi na stres sluzi identificiranju bolesni-
ka s visokim rizikom za nepovoljni ishod. Njegov izra-
¢un se dobiva zbrajanjem zadnjih 5 pitanja upitnika:
strah, anksioznost, katastrofiranje, depresiju i smet-
nju (odgovori o smetnji su pozitivni ako je krizobolja
“jaka” ili najjaca”), s tim da su oni s rezultatom 4 ili 5 u
skupini visokog rizika. Ponavljanjem mjerenja moze se
dobiti objektivniji uvid u individualne promjene bole-
snika s krizoboljom tijekom vremena (72).
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Kategoriziranjem bolesnika u 3 skupine klini¢ar moze
planirati intervencije za svaku podskupinu bolesnika
$to pomaze pobolj$anju ishoda kako slijedi:

1. Skupina niskog rizika - ovi se bolesnici oporavlja-
ju uz dobar odnos troskova i u¢inkovitosti primjenom
minimalnih mjera skrbi dobre kvalitete, koja, uz detalj-
nu anamnezu i klinicki status, uklju¢uju individualnu
edukaciju i savjete glede mjera samopomodi, lijeko-
va, aktivnosti i posla. To takvim bolesnicima osigu-
rava dobivanje odgovora na pitanja, ohrabrenje o do-
broj prognozi i osnazenje mjere samopomodi, s time
da nisu upuceni na skupe pretrage niti se lijece skupim
metodama.

2. Skupina srednjeg rizika - za te bolesnike uz ranije
navedene mjere poZeljna je primjena metoda fizikalne
terapije i to individualno, uz nadzor.

3. Skupina visokog rizika - za te je bolesnike potrebna i
specijalizirana skrb ukljucivo i kognitivno-bihevioral-
ni pristup s ciljem smanjenja nesposobnosti i bolova,
poboljsanja psiholoskog funkcioniranja i omogucava-
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SL. 2. Keele STarT Back alat za probir (prema referenci 72 — uz dopustenje)

Ime i prezime: Datum:

Razmisljaju¢i o prethodna 2 tjedna oznacite svoj odgovor na sljedeca pitanja:

Netocéno Toc¢no

0 1
1 Moja krizobolja se Sirila uzduz noge (nogu) u zadnjih 2 tjedna J O
2 Imao/-la sam bol u ramenu ili u vratu u zadnjih 2 tjedna Il Il
3  Zbog kriZzobolje sam hodao na kratke udaljenosti [l [l
4 U zadnja 2 tjedna, zbog krizobolje, sam se odijevao sporije nego uobicajeno Il ]
5 Za osobu s mojim stanjem zaista nije sigurno biti fizicki aktivan ™ Il
6 Cesto imam misli o zabrinutosti | |
7 Imam osjec¢aj da je moja krizobolja uzasna i da nikad nece biti bolje ! ]
8 Opdenito, ne uzivam u stvarima u kojima sa obi¢avao uZivati O J
9. Sveukupno, koliko Vas smeta Vasa krizobolja u zadnja 2 tjedna ?
Ne, uopce Malo Umijereno Jako Najjace
L] L] L] L] L]
0 0 0 1 1
Ukupni rezultat (svih 9): Podrezultat (Q5-9):

© Keele University 01/08/07
Funded by Arthritis Research UK

SL. 3. The STarT Back alat - sistem bodovanja. (prema referenci 72 — uz dopustenje)

/ Jopno @9 \

Podrezultat Q5-9

o

v

<3

>4

\

v

Niski rizik Srednji rizik

Visoki rizik

© Keele University 01/08/07
Funded by Arthritis Research UK
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PsiholoSke prepreke za oporavak
Paovecana skib (kompleksnai

Krizobolja - podgrupe i ciljevi za primarnu zastitu

Fizicke prepreke za oporavak
Individualo "standardno” lijecenje

Stednji nizik

-

|' Niski rizik za kronicitet
l-:avjen podréke lijekovi

SL. 4. Bolesnici s krizoboljom - pod-
skupine i ciljevi (za primarnu
zdravstvenu zastitu) (prema refe-
renci 72 - uz dopustenje)

Ciljano lijetenje

[ Svi bolesnici nisu isti J

nja bolesniku da se nosi s trajnim ili recidiviraju¢im
problemima (72).

Osnovna shema podskupina i ciljeva za primarnu
zdravstvenu zastitu bolesnika s krizoboljom prikaza-
najenasl 4.

U novoj visoko-kvalitetnoj randomiziranoj studiji po-
kazano je da primjena ovog alata uz ciljano lije¢enje
optimizira u¢inkovitost glede upudivanja na fizikalnu
terapiju, pobolj$ava klinicki ishod i smanjuje troskove
zdravstvene skrbi (132). Stratificirana primarna skrb
za bolesnike s krizoboljom dovodi do povoljnog odno-
sa troSkova i korisnosti (133).

Radioloska dijagnostika

Radioloska dijagnostika se u praksi ¢esto koristi u bo-
lesnika s krizoboljom. Za pravilan odabir radioloske
metode koja ¢e nam dati najpotpuniji uvid u proble-
matiku krizobolje potrebno je dobro poznavanje nji-
hovih moguénosti, jasan klini¢ki upit i ponajprije do-
bra suradnja klini¢ara i radiologa (134).

Konvencionalna radiografija najdostupnija je meto-
da. Idealna je za prikaz kostanih struktura, ali nedo-
statak joj je lo§ prikaz mekog tkiva. Njome se mogu
razlikovati prirodene i ste¢ene deformacije kralje$nice,
prekid kostanog kontinuiteta i pomak dijelova kralje-
$aka pri ozljedi, patoloska kostana pregradnja u obliku
osteolize i osteoplazije kod upalnih ili tumorskih bo-
lesti, te reaktivne ko$tane promjene kostiju i zglobova
kod degenerativnih stanja. Stoga ona ponajprije sluzi
za isklju¢ivanje ozbiljne patologije vidljive tom radio-
loskom metodom. Iako, dakle, nije dovoljno osjetljiva
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za dijagnozu uzroka, promjena na nativnom radiogra-
mu koja je najkonzistentnije povezana s krizoboljom je
suzenje intervertebralnog prostora (135).

Od ostalih metoda ranije se koristilo konvencionalnu
mijelografiju, a danas su je zamijenile magnetska re-
zonancija (MR) i kompjuterizirana tomografija (CT) -
mijelografija. Prednost se daje MR, a indikacije za CT
su nejasni slucajevi suzenja spinalnog kanala, postra-
ni¢nih recesusa ili intervertebralnih otvora u bolesni-
ka kojima nije moguce uciniti MR pregled (134, 136-
140). Iako ima brojne kvalitete glavna zamjerka CT-u
u oslikavanju bolesnika s krizoboljom jest ¢injenica da
ta metoda ima ogranic¢enu specifi¢nost, a i doza zra-
¢enja je relativno velika (54, 140,141). Magnetska re-
zonancija (MR) je neioniziraju¢a visokosofisticirana
slikovna metoda koja omogucuje najbolji prikaz ana-
tomskih struktura i patoloskih promjena omogucujudi
razlucivanje ne samo malenih anatomskih detalja (po-
put Zivaca) nego i patologkih supstrata (142-146). To je
metoda izbora koja nam najbolje prikazuje patomorfo-
loske promjene kako u jednostavnoj krizobolji, tako i u
krizobolji povezanoj s radikulopatijom.

Ultrasonografija (UZV) je pogodna za prikaz povrsin-
skih mekotkivnih struktura. Pojedini autori smatraju
da ultrazvuk visoke rezolucije moze prikazati struk-
turne promjene intervertebralnog diska, ali je pri tome
ogranicavajuc¢i problem odredivanje visine pregleda-
vanog vertebralnog segmenta. Metoda se jo$ uvijek ne
smatra pouzdanom u razlikovanju simptomatskih od
asimptomatskih ostecenja i.v. diska (54,83,138).

Scintigrafija kostiju nam takoder moze pomoc¢i u pro-
cjeni krizobolje, kada se sumnja na kostani poreme-
¢aj, napose kod akutnog zbivanja. Medutim, uz znat-



S. Grazio, B. Curkovi¢, T. Vlak, V. Basi¢ Kes, M. Jeli¢, D. Buljan, Z. Gnjidi¢, T. Nem¢i¢, E. Grubisi¢, L. Bori¢, N. Kauzlari¢,
M. Mustapi¢, V. Demarin, Dijagnostika i konzervativno lije¢enje krizobolje: pregled i smjernice Hrvatskog vertebroloskog drustva
Acta Med Croatica, 66 (2012) 259-294

nu dozu zracenja, njezin je osnovni nedostatak mala
specifi¢nost, pa gotovo uvijek nakon scintigrafije slijedi
pregled CT-om ili MR-om. Stoga se scintigrafija ne pre-
poruca u obradi bolesnika s krizoboljom (54,138,139).

Dijagnosticke radioloske metode trebalo bi obaviti u
onih bolesnika s krizoboljom koji imaju teski ili pro-
gresivni neuroloski deficit ili pri sumnji na ozbiljna sta-
nja, te ako nakon Cetiri do $est tjedana nije postignu-
to dovoljno poboljsanje (54,147-148). Naime, podaci iz
stru¢ne literature upucuju na to da rutinski primjenji-
vana radioloska obrada u bolesnika s krizoboljom koji
nemaju ozbiljno stanje ne pridonosi ishodu u uspored-
bi s bolesnicima koji nisu odmah upucéeni na radiolos-
ki pregled. Stovise, skrb bez neposrednog upuéivanja
na radioloske pretrage, opéenito, ne dovodi do povise-
nog rizika u identificiranju ozbiljnih uzroka krizobo-
lje, dok je doza zracenja za neke metode visoka, kao,
naravno, i tro$kovi. Dakle, klinicari bi se trebali suzdr-
Zavati od neposrednog upucivanja na radioloske pre-
trage bolesnika s nespecifiécnom akutnom krizoboljom
(149).

Elektromiografija

Elektromiografija (EMG) je naj¢esée koristena pretra-
ga u lokaliziranju radikulopatije i postavljanju progno-
ze, jer se njome moZe dokazati oste¢enje aksona mo-
tornih vlakana (150,151). Radi se o elektrofizioloskoj
metodi koja mjeri akcijske potencijale u mi$i¢ima s
time da je pouzdanije da se radi iglenim nego povrsin-
skim elektrodama. Indikacije za EMG kod vertebroge-
nih sindroma (npr. lumboishialgije) su: trajanje tegoba
najmanje 3 tjedna, neuroloski deficit (osjet, motorika,
refleksi) i funkcionalni ispad (provjera hoda po peta-
ma i po prstima). EMG daje odgovore na sljedeca pita-
nja: 1. Postoje li znaci neurogenog ostecenja u ispitiva-
nim misi¢ima? 2. Je li neurogeno ostecenje podrijetla
perifernog Zivca, pleksusa ili spinalnog korijena? 3.Je li
rije¢ o svjezem ili kroni¢nom ostec¢enju i kakav je stu-
panj ostec¢enja? 4. U distribuciji kojih spinalnih korije-
na se neurogeno ostecenje registrira?(152).

Tipi¢an EMG nalaz misica ¢iji je motorni korijen oste-
¢en uklju¢uje: spontanu aktivnost u mirovanju (fibri-
lacije, pozitivne ostre valove, fascikulacije), prorijedeni
inervacijski uzorak pri maksimalnoj voljnoj kontrak-
ciji i promjenu oblika preostalih potencijala (poveca-
nu polifaziju, a kod starijih o$tecenja javljaju se i po-
tencijali kompenzatornih motornih jedinica - visi i $iri
od normalnih), uz uredne brzine provodenja perifer-
nih Zivaca (neurografija) (153). Da bi se postavilo si-
gurnu dijagnozu radikulopatije neophodni su pozitiv-
ni nalazi (spontana aktivnost) u paraspinalnom misi¢u
i u dva mi$ica inervirana istim korijenom i razli¢itim
perifernim zivcima (154).

Laboratorijske pretrage

Laboratorijske pretrage najce$¢e nisu potrebne u kli-
nickoj evaluaciji bolesnika s akutnom krizoboljom
i stoga se ne bi trebale ordinirati, osim u sluc¢ajevima
kada postoji visoki stupanj sumnje na postojanje bo-
lesti i stanja kao §to su tumori, infekcije, upalna reu-
matska bolest i sli¢no, a §to se temelji ponajprije na
anamnezi i fizikalnom nalazu. Ako bolesnik ima per-
zistiraju¢u bol duze od 4 tjedna uputno je uciniti sedi-
mentaciju eritrocita, kompletnu krvnu sliku i pregled
urina, jer ¢e negativni nalazi navedenih pretraga zna-
¢ajno smanjiti vjerojatnost da je u¢injen propust u di-
jagnostickom postupku, ali i povecati zadovoljstvo pa-
cijenta i ohrabriti ga u nastojanju da bude $to aktivniji,
odnosno da se $to prije vrati aktivnostima svakodnev-
noga Zivota (155).

LIJECENJE KRIZOBOLJE

Cini se da postoji konsenzus da veliku ve¢inu bolesni-
ka s krizoboljom treba pratiti i lije¢iti lije¢nik primar-
ne zdravstvene zastite, a upucivanje specijalistu trebalo
bi biti ograni¢eno na pacijente s ozbiljnim patoloskim
promjenama povezanima s tzv. crvenim zastavama, ra-
dikularnim sindromima/lumboishijalgijom, odnosno
neurologkim problemima koji zahtijevaju daljnju obra-
du i eventualno specifi¢no, poglavito kirursko lijecenje,
te ako bolesnici s kroni¢nom perzistiraju¢om krizobo-
ljom imaju visoki stupanj nesposobnosti i potrebna im
je multidisciplinarna evaluacija i lijec¢enje (77).

Brojne su mogu¢nosti lije¢enja krizobolje, a svi dijelovi
te “zagonetke” nisu jednako korisni za rjeSenje proble-
ma. Gotovo sve nacine lije¢enja mozemo sazeti u mali
broj pristupa: edukacijski, simptomatski, anatomski,
funkcionalni, psiholoski, te bihevioralni pristup. Svi
bolesnici trebaju simptomatski pristup, ali to bi moglo
biti dostatno samo kod akutnih. Samo neki bolesnici
trebaju anatomski pristup, i to obi¢no oni koji imaju
indikaciju za operaciju, velika ve¢ina treba funkcional-
ni pristup, a isto tako ve¢ina u kroni¢nim sluc¢ajevima
ima i psiholoske potrebe, te ¢e profitirati od bihevio-
ralnog pristupa. Da bismo ispravno postupali s bole-
snicima koji imaju krizobolju u obzir se moraju uzeti
razlic¢ite perspektive (bolesnik, lije¢nik, fizioterapeut i
dr.). Medutim, neovisno o osnovnom stajalistu svatko
bi morao poznavati misljenje i gledi$te drugih te znati
kako ¢e se ponasati u cilju optimalnog rjeSenja (113).

Najbolja utvrdena nestupnjevana terapijska preporuka

podupire uzimanje u obzir individualnih ocekivanja,
uvjerenja i preferencija (76).
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Nacela lijecenja

Nacelno, akutna i kroni¢na krizobolja lijece se razlicito.
Neposredni cilj lije¢enja akutne krizobolje, kao vrste
obrambene reakcije, je smanjenje boli. Kontrolu boli
zeli bolesnik s krizoboljom i tu oéekuje najvecu po-
mo¢ od lije¢nika. To omogucuje sveukupno poboljsa-
nje funkcioniranja u svakodnevnom zivotu, poboljsa-
Kontrolom boli daje se “podrska” bolesniku i zadobi-
va samopouzdanje za ostvarenje jednog od najvaznijih
postulata rehabilitacije bolesnika s kriZzoboljom, a to je
$to brza mobilizacija, $to je cilj u svim fazama, a napose
u kroni¢noj krizobolji, i to unato¢ tome perzistiranju
boli. Osim toga, poznato je da je bol pozeljno smanyjiti
i zbog negativnih u¢inaka periferne i centralne senziti-
zacije odnosno njenog prelaska u kroni¢no bolno sta-
nje. Stoga se glede lije¢enja boli koriste lijekovi i me-
tode razli¢itog mehanizma djelovanja $to se uklapa u
nacelo multimodalne balansirane analgezije. Kako je
kroni¢na bol povezana s emocionalnim stresom, de-
presijom i neuspje$nim prihvac¢anjem uloge bolesnika,
Cesto se neuspjesno lijeci, pa je za bolesnike s visokim
stupnjem nesposobnosti najbolji okvir multdiscipli-
narni pristup (114).

U lije¢enju bolesnika s krizoboljom korisno je primije-
niti principe upravljanja sadrzajem, a mozemo ih saze-
ti u mnemotehnicki akronim BICEPS prema pocetnim
slovima za engleske nazive: kratkoca (brevity) - lijece-
nje krizobolje treba biti $to krace, plan lije¢enja jasan s
¢e$¢im posjetima u pocetku, a sva potrebna ogranice-
nja glede aktivnosti ili posla trebaju biti vise odrede-
na vremenskim granicama nego granicama boli, nepo-
srednost (immediacy) - u interakciji s bolesnikom u
ranoj fazi obrade i lijecenja treba utvrditi koji bolesnici
imaju vedi rizik za odgodenim oporavkom, $to zahti-
jeva agresivniji pristup, sredi$njost (centrality) - prefe-
rira se bolesnike s perzistiraju¢om krizoboljom obra-
diti i lije¢iti u sredi$njoj ustanovi u kojoj rade lije¢nici
i drugo medicinsko osoblje s vi§im stupnjem znanja i
vjestina u lije¢enju krizobolje, o¢ekivanja (expectancy)
- kroz verbalne i neverbalne poruke dati jasno do zna-
nja bolesniku da ¢e se uskoro potpuno vratiti funkcija-
ma svakodnevnog Zivota i da se ne o¢ekuje dugotrajna
onesposobljenost, blizina (proximity) — vraéanje na po-
sao §to je prije moguce, osim u slu¢ajevima kad posto-
je jasni, mjerljivi i objektivni dokazi da stanje sprjecava
udovoljavanje zahtjevima posla ili da bi obavljanje tih
uobicajenih duznosti moglo pogorsati stanje, jedno-
stavnost (simplicity) — najvazniji cilj je povratak aktiv-
nostima svakodnevnog Zivota, ponekad i uz prisutnost
boli (114). Iako nema toliko dokaza kao u slu¢ajevima
nespecifi¢ne krizobolje, racionalno je primijeniti sli-
¢an pristup i u lije¢enju bolesnika s pridruzenom afek-
cijom neuralnih struktura (vertebrogeni sindrom), s
time da je potrebno razmotriti moguénost visokosofi-
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sticirane dijagnostike slikovnim metodama (npr. MR)
i to poglavito za bolesnike koji su kandidati i voljni su
podvrgnuti se nekoj od invazivnih intervencija u slu-
¢aju kada konzervativni pristup ne daje rezultat (36).

Navedenim principima lije¢enja, a uvijek imajuci na
umu biopsihosocijalni i poglavito individualni pristup,
vazno je rano otkriti koje su prepreke za oporavak bo-
lesnika i pokusati ih odgovarajuce rjesavati (sl. 5).

Edukacija

Odgovarajuca edukacija pacijenta znacajno utjece na
ishod lijecenja i determinira hoce li ili nec¢e bolesnik
postati onesposobljen zbog krizobolje. Edukacijski pri-
stup ima $iroku primjenu jer je vazno da bolesnik zna
osnove anatomije, glavne uzroke krizobolje, pravilno
izvodenje razli¢itih aktivnosti svakodnevnoga Zivota i
programe medicinske gimnastike te vaznost prilagod-
be radnog mjesta. Kao dio procesa edukacije klini¢ar
mora poku$ati pomo¢i pacijentu da promijeni dis-
funkcionalno ponasanje i da se “nosi s boles¢u”. Da bi
se postigao dobar ishod, klini¢ar mora biti rehabilita-
tor i usmjeriti se na pacijentovo funkcioniranje, a ne na
bol. Naime, edukacija svakoga pacijenta s krizoboljom
mora ukljucivati i jasno obja$njenje prednosti vra¢anja
svim normalnim aktivnostima $to je prije moguce te
da rano vracanje na posao nije zbog toga $to je to u in-
teresu poslodavca, ve¢ ponajvise u njegovom interesu.
Korisno je s pacijentom raspraviti zahtjeve specifi¢nog
posla i otkloniti strahove od povratka na posao (114).

Postoje razni nacini “dovodenja” prave informacije bo-
lesniku, a najbolji je neposredni, individualni kontakt
lije¢nika i pacijenta. Medutim, esti prakti¢ni problem
u ostvarenju takve komunikacije je nedostatak vre-
mena, iako je tesko to¢no ocijeniti koliki je pozitivni
ucinak vremena koje lije¢nik provede direktno razgo-
varajuéi s pacijentom. Drugi ¢e$¢i primjeri edukacije
bolesnika su priru¢nici koje pacijenti mogu dobiti u
ordinaciji, a koje obi¢no tiskaju drzavne institucije ili
neprofitne udruge gradana, kao $to je u nas Hrvatska
liga protiv reumatizma (156). Naravno, edukacija se
moze provoditi i putem skupina za edukaciju i potpo-
ru, telefonskim savjetima, putem interneta, radija, te-
levizije, ¢asopisa ili novina. Ne smije se zaboraviti niti
edukacija ¢lanova obitelji ili kolega te nadredenih oso-
ba na poslu.

Za pacijente sa (sub)akutnom kriZoboljom preporu-
Cuje se intenzivni program edukacije, a za bolesnike
s kroni¢nom krizoboljom stupanj uc¢inkovitosti indi-
vidualne edukacije jo$ je uvijek nejasan (157). Posto-
je snazni dokazi da priruc¢nici za bolesnike povecava-
ju znanje i umjereni dokazi da upute koje daje lije¢nik
povecavaju povjerenje u takve knjizice i suradnju kada
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Osjecaj neugode i anksioznosti zbog stalne boli

Reevaluacija

A

Je li se pacijent pridrzavao uputa i propisanog lije¢enja?

o

e

A 4

A

Jesu li prisutni psihosocijalni ¢imbenici rizika za kronicitet, nesposobnost uz odsutnost s posla i smanjena kvaliteta

DA

Ukazuie li pacijentovo ponaSanje i iskazivanje boli na ne-organske reakcije?

A 4 A 4

NEGATIVAN

A 4
Testiranje na
psihosocijalne
¢imbenike

A

POZITIVAN

o]

- atalna hnl

| DA | - bolifi gubitak osjeta i siabost u ieloj oz

A 4
| Bihevioralni pristup |

A 4
L=

Razmotriti savjete promjene ponasanja i naglasiti dobru prognozu
Promijeniti terapiju usmjerenu na smanjenje boli koja se pokazala nekorisna
Psiholoski aspekti krizobolie su znacajan klinicki problem (kao i fizicki)

SL. 5. Pracenje bolesnika s perzistiraju¢om krizoboljom (u slucaju bez poboljsanja nakon 2 tjedna)

je rije¢ o terapijskim vjezbama, iako, s druge strane,
snazni dokazi upucuju na to da edukacijske knjizice
nisu ucinkovite glede izostanka s posla (158).

Edukacija u sklopu $kole krizobolje je uvedena u kli-
nic¢ku praksu prije gotovo 50 godina s idejom preven-
cije 1 lijeCenja krizobolje povezane s poslom. Kratko-
ro¢no i srednjoro¢no skole krizobolje u kombinaciji s
drugim pristupima mogu pomod¢i u smanjenju ucesta-
losti epizoda i ja¢ine krizobolje (poglavito u bolesnika
koji su ve¢ imali krizobolju), te nesposobnosti poveza-
ne s njom, kao i u povisenju stope povratka na posao.
Vjerojatno su korisne i za pobolj$anje tehnika dizanja
i noenja tereta u radnom okruzenju. Mora se, medu-
tim, imati na umu da su u klini¢ckim studijama sadrzaj
i trajanje tih $kola bili vrlo razliiti, pa je rezultate tesko
usporediti (159,160). Stoga, bududa istrazivanja mora-
ju poboljsati metodolosku kvalitetu i klini¢ku relevan-
tnost, kao i bolje istraziti odnos troskova prema ucin-
kovitosti za $kole kriZzobolje (161).

U bolesnika s akutnom krizoboljom lije¢nik obi¢no
daje savjete glede modifikacije odredenih aktivno-
sti. To uklju¢uje izbjegavanje savijanja i izvijanja tru-
pa, izbjegavanje podizanja ili no$enje teskih tereta, rav-
no drzanje leda kod podizanja tereta uz odgovarajucu
uporabu misi¢a nogu, drzanje tereta §to blize osi tije-

la i, po moguc¢nosti, rasporedivanje tereta podjedna-
ko na lijevu i desnu ruku. Isti savjeti vrijede i za bole-
snike s kroni¢nom ili s recidiviraju¢om krizoboljom.
U cilju smanjenja bolova za bolesnike s mehani¢kom
krizoboljom preporuca se neutralni polozaj, odnosno
onaj s kojim bolesnik ima najmanje bolova. Biomeha-
nicki, njime se smanjuje tenziju zglobova i ligamenata
kraljesnice, omogucava povoljniji raspored opterece-
nja, odrzava posturu bolesnika te osigurava funkci-
onalnu stabilnost s aksijalnim optere¢enjem. Kod le-
zanja je najbolji polozaj na ledima u modificiranom
Williamsovom polozaju (polufleksija kukova i koljena
te mali jastuk ispod glave) ili u polufleksijskom polo-
zaju na boku s jastukom izmedu nogu. Kod ustajanja
iz lezeceg poloZaja preporucljivo je najprije se okrenuti
na bok, potom sjesti i ustati se. Sjedenje je zadnji polo-
zaj koji se preporuca bolesnicima s krizoboljom. Ve¢i-
na tih savjeta izvedena je iz studija o biomehanici opte-
recenja kraljeznice. Tako je, na primjer, opterecenje na
treci slabinski kraljezak za 40% vise kod sjedenja nego
kod stajanja. Kod sjedenja s trupom u inklinaciji opte-
recenje se povisuje za 175%, a kod nosenja tereta uda-
ljenog od trupa za 120% u odnosu na stajanje usprav-
no (110,114). Vazno je istaknuti da je danas uglavnom
prihvaceno misljenje da, nacelno, bolesnika treba obes-
hrabrivati glede mirovanja u krevetu, odnosno da ono
treba nastojati ograniciti na najviSe 2-3 dana (samo
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ako su bolovi tako jaki) (162). Naime, postoje umjereni
dokazi da osobama s akutnom krizoboljom vi$e koristi
savjet da ostanu aktivne negoli lezanje u krevetu, iako u
bolesnika s lumboishialgijom nema razlike izmedu tih
dvaju pristupa (163-166).

Fizi¢ka aktivnost je indicirana i u bolesnika s kronic-
nom krizoboljom, iako je nejasno koje su to kategori-
je bolesnika u kojih ¢e fizicka aktivnost mozda dove-
sti do pogor$anja simptoma, jer su u nekim studijama
iskljuc¢ivali bolesnike s iritacijom korjenova Zivaca,
lumboishialgijom ili jakim lumbalnim bolnim sindro-
mom. Programi vjezbanja i fizickih aktivnosti koji nisu
usmjereni direktno na slabinsku kralje$nicu mogu po-
boljsati stanje kroni¢ne krizobolje kroz multiple me-
hanizme uklju¢ujuéi pobolj$ano kondicioniranje i sa-
mopouzdanje u obavljanju svakodnevnih aktivnosti,
otpustanje endorfina, pobolj$anje socijalne interakcije,
smanjenje izbjegavanja zbog straha i opéeg smanjenja
anksioznosti (167). Sumarno, za najée$ée preporuce-
ne promjene stila Zivota moze se zaklju¢iti da posto-
je umjereni dokazi da fizicka aktivnost koja ukljucuje
op¢i aerobni trening i trening snaZenja ili aquafitness
je u¢inkovitija nego u bolesnika koji ne provode takve
aktivnosti i to glede dugoro¢ne redukcije onesposo-
bljenosti. Takoder postoje ogranic¢eni dokazi da je fi-
zicka aktivnost u smislu kuénog aerobika ucinkoviti-
ja nego u kontrolnih ispitanika glede poboljsanja boli,
smanjenog uzimanja lijekova, radnog statusa i raspo-
lozenja. Unato¢ opceprihva¢enom misljenju o potre-
bi prekida pusenja ili smanjenja prekomjerne tjelesne
tezine za sada nema dovoljno dokaza koji bi potvrdili
uc¢inkovitost i tih intervencija u bolesnika s kroni¢nom
krizoboljom (168).

Primjeri $to lije¢nik moze re¢i bolesniku s krizoboljom
da ga ohrabri za tri tipi¢ne situacije su sljedeci:

JEDNOSTAVNA KRIZOBOLJA:

“Krizobolja je vrlo Cesta i nemate se razloga zbog toga
brinuti”

“Unato¢ Vasim bolovima, nema dokaza ozbiljne ozlje-
de ili o$tecenja”

“Ocekujem da Cete se potpuno oporaviti u roku od ne-
koliko dana ili tjedana, iako tijek bolesti moze varirati.

“Ponovno javljanje boli nije rijetkost, ali to ne znaci da
je nastala ozljeda”

“Aktivnost moze pomodi, poglavito hodanje, dok pre-
vi$e lezanja i odmora, moze ¢ak odgoditi oporavak?”
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KRIZOBOLJA S IRITACIJOM KORIJENA ZIVCA:

“Nema mjesta uzbudenju, ocekuje se potpuni opora-
vak, ali moguce je ponavljanje simptoma.”

“Nema znakova ozbiljne bolesti”

“Konzervativno (neoperativno) lijeenje je u najve¢em

postotku slucajeva uspjesno, ali moze trajati 1-3 mje-
»

seca.

Moguca ozbiljna spinalna patologija:

“Potrebno je udiniti neke dodatne pretrage da bismo
dosli do prave dijagnoze”

“Obi¢no su nalazi ovih pretraga negativni”

“U ovom ¢asu preporucljivi su odmor ili izbjegavanje
aktivnosti, dok ne vidimo $to ¢e pokazati rezultati pre-
traga.” (114,169)

Terapijske vjezbe

O ucinkovitosti terapijskih vjezbi bolesnika s krizobo-
ljom postoji niz dokaza (170,171). Prilikom propisiva-
nja terapijskih vjezbi pacijentu s krizoboljom, uz oda-
bir odgovarajucih vjezbi, lije¢nik mora uzeti u obzir i
trajanje neaktivnosti (veli¢inu dekondicioniranosti) i
razliku prema ciljnoj razini aktivnosti misica, inten-
zitet medicinske gimnastike te kvalitetu njihovog pro-
vodenja. Vaznost provjere tehnike vjezbi napose dola-
zi do izrazaja u slu¢ajevima kada kriZobolja ne jenjava,
jer ponekad se ne radi o tome da su vjezbe neodgo-
varajuce, ve¢ je uzrok nepoboljsanja stanja bolesnika
njihovo nepravilno izvodenje, $to se poglavito dogada
kada je bolesnik dobio samo pisane materijale, a nije ga
se prakticki educiralo (110).

U mnogim je studijama dokazano da terapijske vjez-
be pridonose smanjenju boli i pobolj$anju funkcije
(77,172-174). Sli¢ni ili ¢ak bolji uc¢inci postignuti su i
nakon terapijskih vjezbi u vodi (175-179). Pri tome se
mora uzeti i ¢injenica da se u vodi pacijent osjeca slo-
bodnijim, lakse izvodi pokrete, pa je terapijske vjezbe
s te strane potrebno provoditi s oprezom da ne bi ne-
kim nepravilnim pokretom ¢ak pogorsao svoje stanje.

Nacelno, uz aerobne, odnosno op¢e kondicijske vjezbe
terapijsko vjezbanje u bolesnika s krizoboljom moze
ukljucivati vjezbe snazenja, izdrZljivosti, istezanja i
opsega pokreta ciljanih regija tijela te vjezbe kontro-
le posture. Specifi¢ne kineziterapijske metode kod kri-
zobolje mozemo klasificirati kao tradicionalne vjezbe
predominantno abdominalnih ili lednih misi¢a (fleksij-
ske, ekstenzijske), McKenziejev pristup kroz 3 faze lije-
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¢enja (inicijalna evaluacija - dijagnoza/terapija, aktivni
tretman, prevencija), specifi¢ne vjezbe dinamicke lum-
balne stabilizacije i segmentne lumbalne stabilizacije.
U novije vrijeme napose su popularne vjezbe na kine-
ziterapijskoj lopti, gdje se izvode pokreti male amplitu-
de i tijelo se prilagodava na nestabilnost, §to moze sti-
mulirati i endogene opijate (167). Uz ogranicenja da je
u studijama nedovoljno informacija o intenzitetu, fre-
kvenciji i optere¢enju (180), opcenito se moze zakljuci-
ti da se nijedan tip vjezbi nije pokazao boljim u odno-
su na druge niti je utvrdena optimalna doza vjezbanja
(181-193). Iako je pokazano da u bolesnika sa sub-
akutnom kriZzoboljom program postupnog pojacanja
aktivnosti smanjuje izostanak s posla (29,194), za sada
nema dovoljno ¢vrstih dokaza da taj nacin provode-
nja terapijskih vjezbi rezultira boljim ishodima u bole-
snika s nespecificnom kroni¢nom krizoboljom (195).
Danas prevladava misljenje da je najkorisniji aktivni,
individualni terapijski program i to onaj koji nadzire
stru¢na osoba (167). Ranije spomenuti programi op-
¢eg kondicioniranja odnosno programi koji uklju¢uju
aerobni trening, vjezbe opce snage, izdrzljivosti i koor-
dinacije djeluju povoljno i na neuroplasti¢nost sredis-
njeg ziv¢anog sustava $to dovodi do smanjenja osjeta
boli (57). Obi¢no se kombiniraju s edukacijskim pro-
gramima i savjetima da se ostane aktivan (196).

Mora se uzeti u obzir da je veli¢ina u¢inka terapijskih
vjezbi u bolesnika s kroni¢nom krizoboljom uglav-
nom mala do umjerena. To se naj¢e$¢e objasnjava ne-
suglasjem izmedu heterogenosti problematike i uni-
formnosti pristupa terapijskim vjezbama. U skladu s
tim preporuca se da se vjezbe prilagode podskupina-
ma bolesnika s odredenim zajednickim obiljezjima,
iako su dokazi za to za sada kontradiktorni (197). Tako
neki autori izvje$tavaju o razli¢itim odgovorima s obzi-
rom na podskupine bolesnika (198,199), dok drugi ne
(200,201). Odnos boli, fizickih performansi i funkcije
je slozen. Naime, iako neke studije i sustavni pregle-
di ukazuju na povezanost tih varijabli (202,203), dru-
ge nisu nasle odnos izmedu promjena u ja¢ini bolova
i fizicke funkcije s jedne i performansi s druge strane
(204). I u Europskim smjernicama za lije¢enje kroni¢-
ne krizobolje navodi se da je korelacija izmedu promje-
na fizi¢kih performansi i promjena klini¢kih ishoda u
najboljem slucaju slaba (29). Nedavno su predloZena
alternativna obja$njenja nedovoljnog ucinka specifi¢-
nih vjezbi u kroni¢noj krizobolji, a jedno ukazuje da
se najvaznije promjene kod vjezbanja dogadaju u sre-
di$njem Ziv¢anom sustavu, a ne u misi¢no-kostanim
strukturama (197,205). Dokazi koji podupiru korti-
kalnu reorganizaciju dolaze od nalaza promjene sre-
di$njeg Ziv¢anog sustava (npr. smanjenje gustole sive
tvari, promjene na funkcijskoj MR), koje se nadu u bo-
lesnika s kroni¢nom kriZzoboljom (206,207), a koje su
bile u skladu s tezinom i trajanjem kriZzobolje (207-
209). Terapijske vjezbe mogu dovesti do poboljsanja

samoucinkovitosti glede kontrole boli, strategija nose-
nja s bole$¢u, uvjerenja o strahu-izbjegavanju i kata-
strofiranja (210,211), mijenjanja motorickih uzoraka
kontrole kao posljedice preraspodjele osjetnog inputa
(212), promjena kortikalne organizacije (213-215) ili
jednostavno interakcija/odnos fizioterapeut-bolesnik
(216) sto sve moze biti odgovorno za pobolj$anje u sa-
moizvjestavajucoj boli i onesposobljenosti.

Za razliku od kroni¢ne krizobolje, u akutnoj krizobo-
lji terapijske vjezbe nisu razlic¢ito uc¢inkovite u odnosu
na placebo ili na druge nac¢ine konzervativnog lijece-
nja (217), pa je op¢i konsenzus da program terapijskih
vjezbi nije indiciran za bolesnike s akutnom krizobo-
ljom, ve¢ je vazno savjetovati ih da ostanu aktivni i da,
koliko je god to moguce, nastave sa svojim uobicaje-
nim dnevnim aktivnostima (77).

Osim dokazane ucinkovitosti, terapijske se vjezbe i fi-
nancijski isplate u usporedbi s drugim intervencijama
(171,218,219).

Zaklju¢no, u lije¢enju subakutne i kroni¢ne krizobo-
lje preporucuju se terapijske vjezbe, a nastavljanje nor-
malnih svakodnevnih aktivnosti je korisna intervenci-
ja u lijecenju akutne krizobolje.

Manualna terapija (spinalna manipulacija)

Mnogi radovi o primjeni manualne terapije u bole-
snika s krizoboljom ukazuju na njezinu ucinkovitost,
ali nema jasnih dokaza koji bi potkrijepili njenu pred-
nost u odnosu na druge postupke lije¢enja (193,220-
226). Kombinacija spinalne manipulacije s terapijskim
vjezbama dodatno poboljsava ishod lije¢enja i moze
smanjiti ucestalost rekurentnih krizobolja (226-230).
Manje je dokaza za opravdanost primjene manipu-
lacije u bolesnika s lumboishialgijom (231,232). Pre-
ma rezultatima nekih studija 5 do 10 tretmana spinal-
ne manipulacije tijekom dva do etiri tjedna dovodi
do jednakog ili ve¢eg poboljsanja u bolesnika s akut-
nom krizoboljom u usporedbi s ostalim uobic¢ajenim
intervencijama poput fizikalne terapije, lijekova, edu-
kacije ili terapijskih vjezbi u srednjoro¢nom i dugo-
ro¢nom pracenju (230,233,234). S druge strane, nema
klini¢ki znacajne razlike izmedu spinalne manipulaci-
je i drugih intervencija glede smanjenja boli i pobolj-
$anja funkcije u bolesnika s kroni¢nom krizoboljom
(235,236). U skladu s tim je i zaklju¢ak najnovijeg sis-
tematskog pregleda, koji je obuhvatio 26 randomizira-
nih kontroliranih studija i ukljucio vise od 600 bole-
snika s kroni¢nom krizoboljom, da je, iako statisticki
znacajan, uc¢inak spinalne manipulacije u toj indikaciji
kratkotrajan i vrlo malen (4 stupnja na 100-stupanjskoj
ljestvici), te je stoga klinicki beznacajan (237).
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Zbog nekonzistentnih rezultata studija razlicite su i
preporuke glede spinalne manipulacije u razli¢itim
smjernicama za lijecenje krizobolje (77). Prema britan-
skim smjernicama koje pokrivaju rano lije¢enje bole-
snika s perzistentnom ili rekurentnom nespecifi¢cnom
krizoboljom preporuca se primjena spinalne manipu-
lacije i to maksimalno 9 tretmana u razdoblju do 12
tjedana (238). Ako ih rade stru¢ne osobe prilikom pri-
mjene spinalne manipulacije nisu zabiljezene ozbiljne
komplikacije (239-242).

Zaklju¢no, premda spinalna manipulacija nije udin-
kovitija od ostalih metoda konzervativnog lije¢enja
akutne i kroni¢ne krizobolje, moze se pokusati prove-
sti radi postizanja kratkotrajnog analgetskog uc¢inka u
slu¢aju akutne krizobolje. Vazno je da je provodi edu-
cirana osoba, a prije same manipulacije svakako se pre-
poruca uciniti barem nativnu rtg sliku slabinske kra-
ljesnice.

Masaza

Prema novim podatcima iz literature postoje dokazi da
masaza moze biti korisna u lije¢enju bolesnika sa suba-
kutnom i s kroni¢nom krizoboljom (243-245). Tako su
klinicke studije pokazale da je masaza jednako ucin-
kovita kao terapijske vjezbe, spinalna manipulacija,
TENS ili noSenje spinalne ortoze, a bolja u odnosu na
mobilizaciju zglobova, relaksacijsku terapiju, fizikalnu
terapiju, akupunkturu ili edukaciju (29,246-251). U us-
poredbi razli¢itih tehnika pokazalo se da je akupresu-
ra bolja od klasi¢ne ($vedske) masaze, a Thai i klasi¢na
masaza podjednako su uc¢inkovite kao i strukturirana
masaza ili relaksacijske tehnike (223,252-254). U¢in-
ci masaze povecavaju se u kombinaciji s terapijskim
vjezbama i edukacijom, te ako je provode stru¢njaci,
ucinci mogu trajati relativno dugo (6 mjeseci do 1 go-
dina) (193,223,244,246,249,250,253,255). Iako je ma-
saza uc¢inkovita kod nespecifi¢ne krizobolje, nema do-
kaza o njezinoj preventivnoj ulozi u redukciji bolnih
epizoda (253,256-259). Gledajudi financijski, ne isplati
se u usporedbi s normalnom skrbi ili savjetom glede
vjezbanja, ali s druge strane moze biti prihvatljiva zbog
dugotrajnih povoljnih u¢inaka i smanjenog uzimanja
analgetika (219,253,260). Ako se ispravno koristi ma-
saza je sigurna metoda lije¢enja, bez znacajnijih nus-
pojava (261,262).

Zaklju¢no, masaza se moze preporuciti u lije¢enju bo-
lesnika sa subakutnom i kroni¢nom krizoboljom.

Trakcija

Mnoge klini¢ke studije navode da podrzavana trakcija
nije u¢inkovita kod kriZobolje s bolovima u nozi ili bez
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njih (233,263-265). Usporedbom razli¢itih tipova trak-
cije nisu se utvrdile znacajne razlike u u¢inku na bol
i nesposobnost (266-268), dok se u jednoj otvorenoj
kontroliranoj studiji samo u bolesnika sa subakutnom
i kroni¢nom krizoboljom samotrakcija pokazala ucin-
kovitijom od podrzavane trakcije (269). Glede inter-
mitentne trakcije, nalazi su razli¢iti, pa su neki podatci
pokazali poboljsanje u usporedbi s npr. TENS-om, dok
u drugim studijama nije bilo pobolj$anja u uspored-
bi s terapijom interferentnim strujama ili izometric-
kim vjezbama (265,270-274). Noviji uredaji za trakciju
teorijski dovode do distrakcije kraljesaka bez reaktiv-
ne mi$i¢ne kontrakcije, ali nema dokaza da su bolji od
obi¢ne intermitentne, aksijalne trakcije (270,275). Ta-
koder nije dokazano da je trakcija ve¢om silom ucin-
kovitija od one sa slabijom (263,276,277). Trakcija u
vodi nije se pokazala u¢inkovitijom od hidromasaze i
balneoterapije (278). Cini se da je trakcija lumbalnih
segmenata ucinkovitija u redukciji simptoma krizobo-
lje ako se kombinira s lokalnom primjenom topline i
s terapijskim vjezbama (264,279). Novije smjernice i
sistematski pregledi ukazuju na veliku heterogenost,
male uzorke ispitanika i uopée nedostatak visokokva-
litetnih studija (76,280).

Sukladno navedenome, primjena kontinuirane ili in-
termitentne trakcije kao zasebne metode lije¢enja bo-
lesnika s akutnom, subakutnom i kroni¢nom krizobo-
ljom ne moze se preporuditi, iako eventualno moze
dodi u obzir u kombinaciji s drugim metodama.

Joga

Joga je fizikalna, mentalna i spiritualna disciplina koja
potjece iz drevne Indije, a temelji se na teznji posti-
zanja savr$ene duhovne introspekcije i mira, tijekom
meditacije. U randomiziranoj studiji bolesnika s kro-
ni¢nom krizoboljom, u kojoj su usporedeni joga, iste-
zanje 1 knjiZice o samopomodi, skupina bolesnika koji
su prakticirali jogu imala je bolje ishode nego zbirka
knjizica o samopomodi (srednja razlika za funkciju
-2,5[95% CI -3,7 do -1,3]; P < 0,001; srednja razlika
za simptome -1,1 [95% CI -1,7 do -0,4]; P < 0,001).
Kod evaluacije u 26. tjednu funkcija skupine na jogi
pokazala se boljom (srednja razlika -1,8 [95% CI -3,1
do -0,5]; P < 0,001). Medutim, nije bila bolja od kon-
vencionalnog istezanja u bilo kojem promatranom tre-
nutku. Dakle, glede pobolj$anja funkcije i simptoma
u bolesnika s kroni¢nom krizoboljom satovi joge su
bili u¢inkovitiji nego knjige o samopomodi, ali ne i od
vjezbi istezanja, s tim da uéinci traju viSe mjeseci (281).
Za sada nema dostatnih podataka za preporuku joge u
bolesnika s krizoboljom, pa su da bi se utvrdila njezina
ucinkovitost potrebna daljnja istrazivanja.
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Fizikalna terapija u bolesnika s krizoboljom

Uspjesnost primjene konzervativnog lije¢enja kri-
Zobolje najcesce se i najbolje ocituje u kombiniranom
lije¢enju - primjeni svih konzervativnih metoda lije-
¢enja, tako da Cesto nije moguce odvajati raspolozive
metode lije¢enja jedne od drugih i izolirano ih pratiti
(247). Medu najkorisnijim nefarmakoloskim metoda-
ma u lije¢enju krizobolje navode se brojni kineziotera-
pijski modeli, ¢ija je uspje$nost u prevenciji i lije¢enju
nedvojbena (282,284). Ono $to se Cesto uz takve po-
stupke spominje, a $to se u svakodnevnom radu i pri-
mjenjuje su razli¢iti oblici fizikalne terapije, kod kojih
se koriste razli¢iti fizikalni ¢imbenici (toplina-hlad-
noca, elektri¢na struja, svjetlost, voda ...). Medutim,
problem u objektivnoj procjeni ucinka fizikalne tera-
pije (u uZem smislu) u procesu lijecenja i rehabilita-
cije bolesnika s krizoboljom jest mali broj kvalitetno
provedenih klini¢kih ispitivanja (285). Neke oblike fi-
zikalne terapije kao $to su lokalna primjena topline ili
hladnoc¢e moze primijeniti sam bolesnik, a pokazali su
se korisnima u smanjenju bolova kod akutne krizobo-
lie (286). Medu elektroterapijskim metodama najce-
$¢e se koristi transkutana elektri¢na zivéana stimula-
cija (engl. kratica TENS) (287-289), ali se primjenjuju i
druge brojne metode, kao §$to su laser (290,291), infra-
crvene zrake (292). Ipak, vedina istrazivanja nije poka-
zala znacajniji u¢inak u odnosu na komparatore (293).
Druge elektroterapijske metode (u $irem smislu) pri-
mjenjuju se i u lijecenju bolesnika s krizoboljom, ali za
sada rezultati nisu potvrdeni u visokokvalitetnim stu-
dijama (247,294-297).

Dakle, u individualiziranom pristupu svakom bolesni-
ku, a temeljenom na predmnijevanom mehanizmu, u
bolesnika s akutnom krizoboljom korisno je primije-
niti lokalnu hladno¢u, dok toplinski postupci mogu
biti korisni u kroni¢noj fazi bolesti. Moguce je pokusa-
ti primijeniti i neke od drugih oblika fizikalne terapije,
prije svega TENS, a u slu¢aju nedostatnog terapijskog
odgovora i neke druge. Medutim, pojedini terapijski
postupak nema smisla primjenjivati u sluc¢aju da se
kod pojedine indikacije (akutna krizobolja, kroni¢na
krizobolja, krizobolja s radikulopatijom) u pojedinog
bolesnika ne postigne zadovoljavajuéi u¢inak nakon 15
terapijskih primjena.

LIJEKOVI U LIJECENJU KRIZOBOLJE

Primjena lijekova je standard u lijeCenju krizobolje
(298). U Kklinickoj praksi naj¢esc¢e se primjenjuju neste-
roidni antireumatici (NSAR), paracetamol i slabi opi-
oidi, a rjede misi¢ni relaksansi, antikonvulzivi, antide-
presivi, topicki anestetici ili lokalno glukokortikoidi.

Nespecifi¢na akutna krizobolja

Prvi su izbor za akutnu (i subakutnu - 6 do12 tjedana)
krizobolju lijekovi paracetamol i nesteroidni antireu-
matici (NSAR). U¢inak je malen do umjeren (“velici-
na ucinka’, engleski “effect size” 0,5 to 0,8) i iznosi 10
do 20 milimetara na vizualnoj analognoj ljestvici (0 do
100 mm) (299).

Paracetamol je indiciran u prvom stupnju jacine boli
prema ljestvici Svjetske zdravstvene organizacije, te
kao moguc¢a dodatna terapija kod jace boli i to najce-
$¢e na zahtjev. Lijek je izbora za starije osobe, za bole-
snike koji imaju druge pridruzene bolesti ili uzimaju
druge lijekove (300).

NSAR su najcesce koristeni lijekovi uopce, a u akutnoj
krizobolji moze biti znacajan njihov protuupalni udi-
nak. Imaju viSe nuspojava nego placebo ili paraceta-
mol, a najvaznije nuspojave su one gastrointestinalne i
kardiovaskularne, o ¢emu treba voditi ra¢una prilikom
propisivanja (300). Nema specifi¢nog kriterija za oda-
bir pojedinog NSAR za pojedinog bolesnika s krizobo-
ljom. U¢inak im se ocituje na bol i na funkciju, ali jos
nedostaju kvalitetne studije o dugotrajnom pracenju
(vise od 3 mjeseca) (299,301). U slucaju neucinkovito-
sti ili kontraindikacija mogu se propisati slabi opioidi.
Medu slabim opioidima najce$ce se koristi tramadol
hidroklorid, koji je indiciran za lijeCenje srednje jake
boli (302). Opioidi su ucinkovitiji od placeba u sma-
njenju boli, iako im je uc¢inak manje izrazen na funk-
ciju, dok je stopa nuspojava relativno visoka, ali rijetke
od njih zahtijevaju prekid terapije (303). Kontinuiranu
uporabu jakih opioida u ambulantnim uvjetima treba
obeshrabrivati, osim u bolesnika koji su predani ostva-
renju maksimalno moguce fizicke funkcije kroz aktiv-
nost (304,305). U bolesnika s akutnom krizoboljom
dopustena je kombinacija paracetamola i NSAR-a ili
opioida s paracetamolom ili NSAR-om. Kao adjuvan-
tna terapija mogu se primijeniti misi¢ni relaksansi, a
ponekad i antidepresivi. Primjena miorelaksansa u kri-
zobolji se drzi kontraverznom, ali neka su istrazivanja
pokazala njihov dobar uc¢inak u bolesnika sa spazmom
paravertebralnih misic¢a, pa ih se moze pokusati pri-
mijeniti (306), dok antidepresivi mogu biti indicirani
u cilju sniZenja praga boli, te kod klinicke slike depre-
sije (299).

Nespecificna kronicna krizobolja

Kako kroni¢na krizobolja, uz nociceptivnu, ima i neu-
ropatsku komponentu, u okviru multimodalnog i in-
dividualnog pristupa racionalnim se ¢ini kombinirati
lijekove koji imaju razli¢ite mehanizme djelovanja. Pa-
racetamol i NSAR se najce$ce propisuju, a potonji bi
trebali biti prva linija lijekova u kroni¢noj krizobolji.
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Medutim, njihov se u¢inak odnosi samo na nociceptiv-
nu komponentu boli, pa se u sluc¢aju kroni¢ne krizobo-
lje mogu pokusati primijeniti opioidi i antidepresivi.
Prema rezultatima istrazivanja ucinak antidepresiva
nije konkluzivan, pa se njihova rutinska primjena ne
preporucuje, dok opioidi obi¢no zahtijevaju povecanje
doze nakon nekog vremena i njihova dugotrajna pri-
mjena je jo$ uvijek upitna (307). Antikonvulzivi (ga-
bapentin, pregabalin), ¢iji je glavni mehanizam djelo-
vanja podizanje razine gama-aminobutiri¢ne kiseline
- GABA) te smanjenje otpustanja neurotransmitera
kao $to su glutamat, noradrenalin i supstancija P, mogu
se primijeniti kod izrazene neuropatske komponente
boli (308-310). Ipak, nadeno je da pregabalin nije ucin-
kovit kao monoterapija, ali moze biti u kombinaciji s
NSAR-om i/ili opioidima (311). Nema dokaza da mi-
$i¢ni relaksansi djeluju dugotrajno u bolesnika s kro-
ni¢nom krizoboljom, dok, s druge strane takva primje-
na moze dovesti do ovisnosti (300). Ne preporucuje se
sistemska primjena glukokortikoida (GK) i benzodia-
zepina, jer nema dovoljno dokaza o njihovoj u¢inkovi-
tosti (77,312).

Radikularni sindrom (lumboishijalgija)

U slu¢aju lumboishijalgije mogu se preporuciti para-
cetamol, NSAR i slabi opioidi, a kod izrazene neuro-
patske komponente i neki od lijekova za lijecenje ne-
uropatske boli kao $to su karbamazepin, gabapentin i
klonazepam, no za potonje, zasad, bez ¢vrstih dokaza
(7,299). Iako, opcenito, primjena antidepresiva nije po-
duprta ¢vrstim dokazima, jedna od moguénosti za lije-
60-120 mg/dan), koji je u SAD-u odobren upravo u in-
dikaciji kroni¢ne krizobolje (313,314). U slu¢aju loka-
lizirane neuropatske bolne komponente u¢inkovitom
se pokazala topicka primjena lidokaina u obliku 5-po-
stotnog flastera, $to se, takoder, moze pokusati (311).
Nema dokaza za udinkovitost misi¢nih relaksansa u
radikularnim bolovima. Za sistemsku primjenu gluko-
kortikoida nema ¢vrstih dokaza, dok se u obzir moze
uzeti njihovu lokalnu primjenu u obliku epiduralnih
infiltracija uzimaju¢i u obzir da su pozitivni rezultati u
vedini studija kratkoro¢ni (315-317). Iako postoje na-
znake odredenih pozitivnih u¢inaka primjene injekcija
blokatora TNF-a u bolesnika s lumboishijalgijom, po-
najprije u smislu smanjenja potrebe za kirurskim za-
hvatom, za sada se, zbog nedostatka dokaza, njihova
primjena u klini¢koj praksi ne moze preporuditi (318).

Ortoze

U danas dostupnoj literaturi nalazimo razli¢ito intoni-
rane ¢lanke u svezi lije¢enja krizobolje primjenom or-
toza. S jedne strane u tehnickoj literaturi prevladavaju
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¢lanci koji opravdavaju primjenu ortoza u Sirokom di-
japazonu bolesti kraljesnice, dok s druge strane u me-
dicinskoj literaturi navode se oprezniji ili posve kriti¢ki
intonirani ¢lanci o ulozi ortoza kod lije¢enja krizobo-
lje. Osnovni biomehanicki principi konstrukcije orto-
za formirani su prije tridesetak godina, a temelje se na
abdominalnoj kompresiji i troupori$nom tlaku, odno-
sno kontroli kretanja i smanjenju intradiskalnog tla-
ka (319-321). Sukladno tome medicinsko se djelovanje
(funkcija) preko potpornih, rasteretnih te stabilizacij-
skih efekata, ostvaruje u kontroli opsega pokreta, sta-
bilizaciji kralje$nice, rastereenju, potpori misi¢ima,
ublazavanju bola, proprioceptivnom djelovanju, kine-
stetickom podsjecanju te poboljsanju posture. Krajnji
biomehanicki udinci su: hiperekstenzija odnosno po-
vecanje lumbalne lordoze, povecano opterecenje ma-
lih intervertebralnih zglobova te shodno tome rastere-
¢enje trupova kraljesaka (322). Ortotika kraljesnice je
individualna, adjuvantna i temporerna. Kod krizobo-
lje migi¢no-kostanog podrijetla najc¢esce se primjenju-
je potporno-rasteretna lumbosakralna ortoza. Uglav-
nom su gotovi proizvodi koji moraju biti prilagodeni
tako da oblikom prate anatomiju trupa. U obzir tre-
ba uzeti postoje¢u lordozu lumbalne kraljesnice, ali i
adipozitet (323,324). Kod osoba s ve¢im adipozitetom
prednost treba dati poluelasti¢noj ortozi u odnosu na
mekanu ortozu. S druge strane kod osoba s normalnim
omjerima struka/zdjelice mogu se indicirati elasti¢ne
lumbalne ortoze primjerice rastezljiva ortoza od neo-
prena i likre (325). Dodavanjem i oduzimanjem stabi-
lizacijskih elemenata moZe im se mijenjati ¢vrstoca, a
kod indiciranja stabilizacijskih elemenata mora se uze-
ti u obzir i pretezita dnevna aktivnost korisnika ortoze
(326). Kad uz bolnost lumbosakralnog segmenta ima-
mo i bol torakalnog segmenta koriste se potporno-ras-
teretne torako-lumbosakralne ortoze (TLSO), za koje
se zbog vec¢ih anatomskih odstupanja preporuca indi-
vidualna izradba (327).

Pregledom literature nalaze se kontradiktorna mislje-
nja o negativnim u¢incima nosenja lumbosakralnih
ortoza na snagu misica trupa. Novija istrazivanja uka-
zuju da trotjedna uporaba LSO do 3 sata dnevno ne
uzrokuje $tetne promjene na neuromuskularnu funk-
ciju misic¢a trupa (328-330). Stoga se preporuca provo-
denje kineziterapije ciljnih skupina misi¢a trupa (331).

Indikacija tipa ortoze te duljina i na¢in no$enja napo-
se ¢e ovisiti o boli, njenom uzroku, lokalizaciji, $irenju,
karakteru, jakosti, u¢estalosti, periodi¢nosti pojavljiva-
nja, ali i o Zivotnoj dobi, konstituciji te zanimanju kao
i o aktivnostima u slobodno vrijeme. Opéenito, u lije-
¢enju krizobolje ortozom misljenja su razli¢ita, no pre-
vladava empirijski stav da primjena ortoze u akutnoj
krizobolji ima smisla, dok kod kroni¢ne boli nema za
sada znanstveno potvrdene ucinkovitosti, ali to ne is-
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klju¢uje uporabu ortoza u slucaju ces¢ih egzacerbacija
jacih bolova odnosno opetovanih bolnih stanja (332).

Osim ortoza za kralje$nicu mora se imati na umu da
je potrebno korigirati asimetri¢na opterec¢enja odno-
sno biomehani¢ke nepravilnosti drugih zglobova i re-
gija, koji mogu biti uzrok ili doprinijeti pogor$anju
krizobolje, odnosno usporiti oporavak pacijenata s kri-
Zoboljom. Zbog toga je vazno uciniti staticke korekcije
(npr. ortopedski ulosci, ortoze za koljena i dr.).

BIOPSIHOSOCIJALNI TERAPIJSKI PRISTUP

Programi rehabilitacije bolesnika s kroni¢nom kri-
zoboljom nisu usmjereni samo na smanjenje boli i po-
boljsanje pokretljivosti kraljesnice, vec ih je potrebno i
$ire sagledavati zbog brojnih nepovoljnih u¢inaka per-
zistirajude boli na funkcioniranje pojedinca (333-336).
Zbog toga se u rehabilitacijski tim ukljucuju i lije¢ni-
ci srodnih specijalnosti i drugi zdravstveni djelatnici i
djelatnici u zdravstvu, a osnovni cilj takvog multidisci-
plinarnog pristupa je ostvariti usvajanje strategija no-
$enja s boles¢u unatoc¢ perzistirajucoj boli.

U sistematskom pregledu iz 2001. god. Guzman i su-
radnici navode da multidisciplinarna biopsihosocijal-
narehabilitacija znacajno pobolj$ava funkciju i umjere-
no smanjuje bol u usporedbi s ne-multidisciplinarnim
lije¢enjem (337). Meta-analiza Norlunda i sur. pokaza-
la je pozitivan u¢inak programa rehabilitacije na po-
vratak na radno mjesto odraslih osoba sa subakutnom
ili kroni¢nom krizoboljom (338). U recentnom Klini¢-
kom istrazivanju potvrdena je dugotrajna ucinkovi-
tost multidisciplinarnog rehabilitacijskog programa na
bol i nesposobnost (339), a u najnovijem sistematskom
pregledu van Middelkoopa i sur. autori su identificirali
multidisciplinarno lije¢enje, bihevioralno lijecenje i te-
rapijske vjezbe kao intervencije koje najvise obecavaju
u sklopu konzervativnog lije¢enja bolesnika s kroni¢-
nom krizoboljom (193). S druge strane, neke studije su
nasle pozitivne rezultate samo u nekim ishodima. Ra-
venek i sur. su u recentnom radu ukazali na ¢injeni-
cu da jo$ uvijek postoje opre¢ni dokazi o uc¢inkovito-
sti multidisciplinarnih programa u pogledu odredenih
ishoda u lije¢enju krizobolje kao $to je poboljsanje za-
poslenosti (340), dok su van Geen i sur. pokazali du-
gotrajne uc¢inke multidisciplinarne rehabilitacije glede
sudjelovanja bas u radnom procesu, s time da je u¢inak
na bol i funkcionalni status bio kontradiktoran (341).

Usko povezano s biopsihocijalnim multidisciplinira-
nim rehabilitacijskim pristupom u kroni¢noj krizobo-
ljii je i terapijski koncept obnavljanja funkcije, koja
ukljucuje terapijske vjezbe s kognitivnom i bihevio-

ralnom terapijom, ergonomske i socijalne interven-
cije, ukljucivo i one na radnom mjestu. Nacela takvih
programa su prihvacanje boli, upravljanje s boli, strate-
gije aktivnog nosenja s boli i “progresija vjezbi prema
ugovoru”. Glavno obiljezje vjezbanja je upravo princip
“progresija prema ugovoru’, kod kojeg bol nije ogra-
nic¢avajuci ¢imbenik, vjezbe se provode kako je pla-
nirano, a za svaku vjezbu intenzitet i broj ponavljanja
odreduju se prema bodovima iz pre-programskog te-
sta. U nekim programima u prvim je tjednima nagla-
sak na vjezbama istezanja, a kasnije na vjezbama sna-
Zenja i na aerobnim vjezbama, s tim da je prosje¢no
trajanje terapijskih vjezbi 30-50 sati tjedno. Rezultati
su bolji za stope povratka na posao nego za bol (342).
Cini se da je nepostizanje zadovoljavajuéeg povratka
na posao u subakutnoj fazi krizobolje vise posljedica
nemogucnosti postizanja modifikacije radnog mjesta
nego fizickog stanja bolesnika (343). Rezultati studija
u kojima je primijenjeno bihevioralno lije¢enje poka-
zuju da je kombinirana fiziolosko-kognitivna terapija
ili progresivna relaksacijska terapija kratkoro¢no ucin-
kovitija na bol u krizZima nego kontrolna lista-cekanja,
dok kombiniranje bihevioralnog programa s uobica-
jenom skrbi (npr. lijekovi, fizikalna terapija, skole kri-
zobolje) nije uc¢inkovito kratkoro¢no ili dugoroc¢no, a
bez jasnog odgovora ostaje i pitanje koji tip pacijenata
¢e najbolje reagirati na koji tip bihevioralnog lijecenja
(344). Ipak, uc¢inkovitost terapija koje se usmjeravaju
samo na psihologke ucinke je mala, pa ih se kao izoli-
ranu metodu u bolesnika s kroni¢nom krizoboljom ne
moze preporuciti (197).

Multidisciplinarni rehabilitacijski programi mogu biti
naporni i dugotrajni i zahtijevaju kvalitetnu suradnju
izmedu bolesnika i rehabilitacijskog tima te suradnika
na radnom mjestu, a povezani su i s visokim troskovi-
ma. Oni su skupi i najée$c¢e zahtijevaju sekundarnu ili
tercijarnu razinu skrbi. Stoga je vazno utvrditi koji bi
bolesnici s kroni¢nom krizoboljom bili pogodni za taj
oblik intervencija, a ponajprije bi, ¢ini se, bili oni s vi-
sokim stupnjem nesposobnosti, koji nisu odgovarajuce
reagirali na jednostavnije oblike lije¢enja.

Zaklju¢no, za bolesnike koji su primili najmanje jednu
kuru manje intenzivnoga lijeenja, a visoko su ones-
posobljeni i/ili su pod velikim psiholoskim stresom,
preporucuje se provoditi multidisciplinarni pristup,
odnosno kombiniranu somatsku i psiholosku inter-
venciju, koja uklju¢uje kognitivno-bihevioralni pristup
i terapijske vjezbe (76,193).

Sumarni prikaz preporuka pojedinih konzervativnih

terapijskih metoda za akutnu i kroni¢nu krizobolju dat
je na tablici 4.
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Tablica 4.

Preporuke konzervativnih terapijskih metoda za akutnu i
kroni¢nu krizobolju.

Terapija Akutna Kroni¢na
krizobolja krizobolja
Edukacija + +
Terapijske vjezbe - +
Lijekovi + +
Fizikalna terapija + +
Masaza +/- +
Spinalna manipulacija +/- -
Trakcija (izolirano) - -
Ortoze +/- -
Biopsihosocijalni pristup - +
OCJENA ISHODA

Objektivne instrumente ocjene intervencija trebalo bi
primijeniti u svim oblicima intervencija, jer se samo
tako moze nepristrano utvrditi ishod u bolesnika s
krizoboljom (108). Najée$¢e ocjenjujemo bol i funk-
cionalni status (uklju¢ivo i opseg pokreta). Za ocjenu
ishoda razlic¢itih intervencija u kroni¢noj krizobolji
vazni su o¢ekivanja i kredibilitet, $to treba uzeti u ob-
zir prilikom osmisljavanja $to u¢inkovitijih metoda li-
jecenja (108,345).

Glede boli pokazano je da je u bolesnika s krizoboljom
povezanom s poslom bol jacine 4 i viSe (mjereno na
numerickoj ljestvici od 0 do 10) dovodi do nesposob-
nosti za posao (346). Grani¢ne vijednosti nezadovolja-
vajuceg deficita za funkcionalnu sposobnost mjerenu
Roland-Morrisovim upitnikom je 14, jer je utvrdeno
da ta vrijednost oznacuje znacajnu nesposobnost i da
ti bolesnici imaju korist od multidisciplinarnog reha-
bilitacijskog programa ili fizikalne terapije usmjerene
na poboljsanje funkcije. Osim toga, bolesnici s tom i vi-
$om vrijednosti imaju vrlo malu vjerojatnost povratka
na posao nakon 6 mjeseci (347,348). PredloZena gra-
ni¢na vrijednost za Oswetry upitnik koja upucuje na
visoki stupanj onesposobljenosti je 21 (349,350).

Za ocjenu promjene minimalno znacajne vrijedno-
sti su 15-20 mm za bol mjereno na 100 mm-skoj VAS,
2-4,7 za numericku ljestvicu boli, 3,5-5 za vrijednost
Roland Morrisovog upitnika i 8-17 za upitnik Oswe-
stryja. Ako se uzme u obzir poletna vrijednost opce-
nito se drzi da je pobolj$anje od 30% klini¢ki razumno
poboljsanje za svaku od tih mjera (351-353). Zahtjev je
da grani¢ne vrijednosti budu vi$e za akutnu u odnosu
na subakutnu ili kroni¢nu krizobolju. Osim toga, opce-
nito ih treba uzeti s oprezom, jer na te rezultate, izme-
du ostalog, znacajno utje¢u pocetne vrijednosti, vrije-
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me izmedu testiranja, kao i ciljana populacija i metoda
na temelju kojih su one izvedene (352,354,355).

PREDNOSTI I OGRANICENJA

Za ovaj rad proucena je opsezna literatura tako da je
njegova prednost sveobuhvatnost, a smjernice su do-
nesene na temelju konsenzusa iskusnih stru¢njaka ra-
zli¢itih specijalnosti koji skrbe za bolesnike s krizobo-
ljom. Pri tome je uzeta u obzir uobicajena hijerarhija
dokaza iz relevantne literature, dok se za neke metode
dijagnostike i terapije nije moglo na¢i dovoljno kvali-
tetnih rezultata. Buduca ¢e istrazivanja vjerojatno po-
nuditi viSe podataka glede preciznih preporuka pogla-
vito za vrstu i na¢in edukacijske intervencije, manualnu
terapiju ili terapijske vjezbe, kao i kognitivno-bihevio-
ralnu terapiju, odnosno razjasniti koja podgrupa pa-
cijenata moze ocekivati najve¢u dobrobit primjenom
odredenog tipa intervencija. Smjernice su doneSene
nakon rasprave i to u dva kruga, koji su ukljucili naj-
prije brojne stru¢njake razlic¢itih specijalnosti (ukljuci-
vo i lije¢nike obiteljske medicine), a potom uzu radnu
skupinu struc¢njaka razli¢itih specijalnosti koji se bave
problematikom krizobolje.

Nedostaci su da postupak nije proveden prema nekom
formalnom procesu odlucivanja (npr. Delphi), nisu ko-
ritene metode stupnjevanja snage dokaza i preporuka,
a u njihovo donosenje nisu bili uklju¢eni fizioterapeuti
i drugi zdravstveni djelatnici kao i suradnici u zdrav-
stvu i bolesnici.

ZAKLJUCAK

U cilju sprjecavanja epidemije krizobolje u zadnja dva
desetlje¢a naglasava se potreba promoviranja medici-
ne temeljene na dokazima. U tom smislu vaznu ulo-
gu imaju smjernice za lijeCenje kriZzobolje, a sve u cilju
poboljsanja ishoda. U ovom radu dat je sveobuhvatni
pregled i predstavljene su smjernice koje su dobra os-
nova za klini¢ku praksu u skrbi za odrasle bolesnike s
krizoboljom. Noviji pristupi skupljanja i analize poda-
taka idu u smjeru medicine temeljene na rezultatima,
$to je skladu s dobrom klinickom praksom, koja je ko-
nacno i glavna odrednica za prakti¢no klini¢cko postu-
panje. Zasigurno da ¢e novi podaci dovesti do izmjena
u stavovima, tako da ¢e buduce smjernice, podvrgnu-
te kritickoj analizi, biti novelirane, §to je stalni izazov.
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SUMMARY

DIAGNOSIS AND CONSERVATIVE TREATMENT OF LOW BACK PAIN: REVIEW
AND GUIDELINES OF THE CROATIAN VERTEBROLOGIC SOCIETY

S. GRAZIO, B. CURKOVIC!, T. VLAK?, V. BASIC KES?, M. JELIC%, D. BULJAN?,
Z. GNJIDICS, T. NEMCIC, F. GRUBISIC, I. BORIC?, N. KAUZLARIC*, M. MUSTAPIC?,
and VIDA DEMARIN? on behalf of the Croatian Vertebrologic Society

University Department of Rheumatology, Physical Medicine and Rehabilitation, Sestre milosrdnice University
Hospital Center, 'University Department of Rheumatic Diseases and Rehabilitation,
Zagreb University Hospital Center, Zagreb, *University Department of Physical Medicine,
Rehabilitation and Rheumatology, Split University Hospital Center, Split,
3University Department of Neurology, Sestre milosrdnice University Hospital Center,
‘Department of Rehabilitation and Orthopedic Devices, Zagreb University Hospital Center, Zagreb,
*University Department of Psychiatry, Sestre milosrdnice University Hospital Center, Zagreb,
Dr Drago Cop Polyclinic for Rheumatic Diseases, Physical Medicine and Rehabilitation, Zagreb,
and ’Sveta Katarina Special Hospital, Zabok, Croatia

Low back pain (LBP) is a very common condition with high costs of patient care. Medical doctors of various specialties from Cro-
atia have brought an up-to-date review and guidelines for diagnosis and conservative treatment of low back pain, which should
result in the application of evidence-based care and eventually better outcomes. As LBP is a multifactorial disease, it is often
not possible to identify which factors may be responsible for the onset of LBP and to what extent they aggravate the patient’s
symptoms. In the diagnostic algorithm, patient’s history and clinical examination have the key role. Furthermore, most important
is to classify patients into those with nonspecific back pain, LBP associated with radiculopathy (radicular syndrome) and LBP
potentially associated with suspected or confirmed severe pathology. Not solely a physical problem, LBP should be considered
through psychosocial factors too. In that case, early identification of patients who will develop chronic back pain will be helpful
because it determines the choice of treatment. In order to make proper assessment of a patient with LBP (i.e. pain, function), we
should use validated questionnaires. Useful approach to a patient with LBP is to apply the principles of content management.
Generally, acute and chronic LBP cases are treated differently. Besides providing education, in patients with acute back pain, ad-
vice seems to be crucial (especially to remain active), along with the use of drugs (primarily in terms of pain control), while in some
patients spinal manipulation (performed by educated professional) or/and short-term use of lumbosacral orthotic devices can
also be considered. The main goal of treating patients with chronic LBP is renewal of function, even in case of persistent pain. For
chronic LBP, along with education and medical treatment, therapeutic exercise, physical therapy and massage are recommend-
ed, while in patients with a high level of disability intensive multidisciplinary biopsychosocial approach has proved to be effective.

Key words: Croatia, low back pain, guidelines, diagnosis, treatment
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MOGUCNOSTI U LIJECENJU OVISNIKA O OPIJATIMA U
PRIMARNOJ ZDRAVSTVENOJ ZASTITI I OBITELJSKOJ MEDICINI

HRVOJE TILJAK, IVANA NERALIC!, VENIJA CEROVECKI, ANDREJ KASTELIC?,
ZLATA OZVACIC ADZIC i ANJA TILJAK!

Sveuciliste u Zagrebu, Medicinski fakultet, Skola narodnog zdravlja “Andrija Stampar”,
Katedra za obiteljsku medicinu, ' Sveuciliste u Zagrebu, Medicinski fakultet, Zagreb, Hrvatska i
’Klinika za psihijatriju, Centar za lijecenje ovisnosti, Ljubljana, Slovenija

Lije¢enje ovisnika o opijatima u okviru svakodnevnog rada lije¢nika obiteljske medicine rezultat je uspjeha zamjenske terapije
opioidnim agonistima. IstraZivanja pokazuju povoljnije rezultate lijeenja ovisnika ako je tretmanski program angazirao lije¢nika
obiteljske medicine te takva organizacija lije¢enja pridonosi sveobuhvatnoj skrbi, eliminaciji izolacije i stigme, povec¢anju mogué-
nosti zaposljavanja te boljem socijalnom funkcioniranju ovisnika. Cilj ovoga rada bio je dati pregled spoznaja klinickih istrazivanja
tijekom posljednjih deset godina o lijeenju heroinske ovisnosti u primarnoj zdravstvenoj zastiti. Prikazana su istrazivanja koja
se bave pristupom i organizacijom lije¢enja ovisnika koja ukazuju na izravhu povezanost organizacije lijeenja ovisnika unutar
obiteljske medicine sa smanjenom vjerojatno$cu koristenja heroina te potvrduju pozitivni linearni odnos izmedu duZine trajanja
lije€enja i ishoda. U istrazivanjima koja su usporedivala farmakoterapijske mogucnosti u lije€enju ovisnosti o opijatima potvrden
je pozitivni uéinak adaptivne metadonske terapije u odnosu na rutinsku na socijalno funkcioniranje ovisnika; jednaka u€inkovitost
zapocinjanja lije¢enja s buprenorfinom u usporedbi s metadonom te jednaka uéinkovitost levo-alfa-acetilmetadola u usporedbi s
metadonom. Diacetilmorfin je potvrden kao dobra alternativa u lijeéenju za odredenu skupinu ovisnika u kojih se drugim terapij-
skim intervencijama nije uspjelo posti¢i zadovoljavajuce ishode lije¢enja. Nove studije u¢inka buprenorfina potvrdile su njegovu
terapijsku sigurnost i uéinkovitost, ali i osrednju retenciju u terapijskom programu.

Klju¢ne rijeci: ovisnost, heroin, lijeenje, primarna zdravstvena zastita, buprenorfin
Adresa za dopisivanje:  Prof. dr. sc. Hrvoje Tiljak, dr. med.
SNZ Andrija Stampar
Rockefellerova 4

10000 Zagreb, Hrvatska

Tel: +385 1 4590 100; faks: +385 1 4684 441
Mob: +385 98 232 803; e-posta: htiljak@snz.hr

UvoD o opijatima (2). U toj je godini registrirano 1161 no-
vih ovisnika ukljucenih u sustav lije¢enja, od ¢ega su
430 bili ovisnici o opijatima (2). Podaci za 2010. go-

dinu u usporedbi s podacima za 2009. pokazuju ten-

Ovisnost o opijatima je kroni¢na i recidiviraju¢a bo-
lest, pa je te karakteristike ¢ine boles¢u u ¢ijem lijece-

nju je prisutnost lije¢nika obiteljske medicine neop-
hodna. Naime, lije¢nik ovog profila ima vaznu ulogu u
prevenciji, otkrivanju, lijecenju i pracenju svih ovisno-
sti pa tako i ovisnosti o opijatima (1). Vazno je re¢i da
danasnji suvremeni pristupi lije¢enju bolesti ovisnosti
mogu uvelike pomo¢i ovisnicima o opijatima u borbi
s tom bolescu.

Prema podacima Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo
(HZJZ) za 2010. godinu ukupan broj ovisnika iznosio
je 7550. Najvedi dio tih ovisnika, 6175, bili su ovisnici

denciju padanja ukupnog broja ovisnika, broja ovisni-
ka o opijatima, kao i pad novoregistriranih ovisnika $to
govori u prilog u¢inkovitosti sustava prevencije i lije-
¢enja bolesti ovisnosti (2,3). Globalni trend promovi-
ranja lijeCenja ovisnika u ordinacijama lije¢nika obi-
teljske medicine rezultat je uspjeha terapije opioidnim
agonistima te malog broja dostupnih tretmanskih pro-
grama. Studije pokazuju povoljnije rezultate lijecenja
ovisnika o opijatima unutar sustava obiteljske medici-
ne §to istodobno doprinosi i sveobuhvatnoj zdravstve-
noj zastiti ovisnika (4). Osim toga lije¢enje ovisnosti u
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ordinaciji lije¢nika obiteljske medicine doprinosi eli-
minaciji izolacije i stigme, smanjenju zapreka pri zapo-
$ljavanju, povecanju privatnosti pacijenta, a odrediva-
nje individualne doze opijatskih agonista pokazala se
udinkovitom, kako u klini¢kom, tako i u ekonomskom
smislu. Osim toga provedba farmakoterapije zamjen-
skom terapijom metadonom i buprenorfinom u obi-
teljskoj medicini pridonijela je i postizanju apstinen-
cije te socijalnom funkcioniranju ovisnika o opijatima

(5).

Hrvatski model lije¢enja ovisnika o opijatima koji po-
drazumijeva aktivnu ulogu lije¢nika obiteljske medici-
ne te njihovu stalnu suradnja s timovima u centrima za
prevenciju i izvanbolni¢ko lije¢enje ovisnika o opijati-
ma omogucio je i smanjenje potrebe za hospitalizaci-
jom kao i mortaliteta u ovisnika (6).

Cilj ovoga rada je pruziti pregled rezultata klinickih
istrazivanja o lije¢enju ovisnika o opijatima u obitelj-
skoj medicini tijekom zadnjih deset godina.

POSTUPAK

Kao izvor podataka koristena je PubMed baza poda-
taka.

Cilj rada definiran je postupnim suzavanjem pretrazi-
vane tematike te postavljanjem ogranicenja u pretrazi-
vanju kako bi se dobilo uze podrudje iz kojega bismo
mogli obraditi sve relevantne radove.

Pocetno pretrazivanje baze za Siroki pojam lijecenja
ovisnosti uklju¢ilo je velik broj rezultata (tablica 1).

Zanimljivo je primijetiti da je ve¢ina radova nastala
upravo u posljednjih deset godina iako najstariji in-
deksirani radovi na PubMed-u potjecu iz 1918. godi-
ne. Isto tako velik broj te stalni porast broja istrazivanja

Tablica 1.

Rezultati pretrazivanja PubMed-a za pojam
“Addiction treatment”.

Tablica 2.

Rezultati pretrazivanja PubMed-a za pojam
“Heroin addiction treatment”.

Broj rezultata
Ogranicenje Broj rezultata pretrazivanja
pretrage pretrazivanja za zadnjih 10
godina
Bez ograni¢enja 6388 2257
Klini¢ka istrazivanja 710 379
Meta-analize 29 25
Smijernice za praksu 1 0
Randomizirane
kontrolirane studije 395 224
Smijernice 1 0

nije iznenadujudi s obzirom da je ovisnost o opijatima
aktualni svjetski problem.

Kako bismo suzili pretrazivano podruéje odlu¢ili smo
dati pregled novih rezultata i spoznaja povezanih s lije-
¢enjem heroinskih ovisnika (tablica 2). Heroinski ovi-
snici ¢ine manji dio svjetske populacije - manje od 1%
osoba starijih od 15 godina, ali redovito i dugotrajno
uzimanje heroina odgovorno je za znacajni dio proble-
ma povezanih s drogom, osobito u zapadnim zemljama.

Naposljetku, kako bismo suzili broj rezultata na pri-
hvatljivu vrijednost uzeli smo u obzir samo ona istra-
Zivanja koje se odnose na primarnu zdravstvenu zasti-
tu (tablica 3).

Rezultati pretrage pokazuju da je ovisnost o heroinu
s aspekta primarne zdravstvene zastite aktivno istrazi-
vana tek posljednjih desetak godina. Pregledom 27 in-
deksiranih klini¢kih istrazivanja u PubMed-u, od kojih
je 21 bila randomizirana klinicka studija, odabrano je
13 istrazivanja koja su nakon pregleda naslova te pro-
vjere sadrzaja sazetka u potpunosti odgovarala zadanoj
temi lije¢enja heroinskih ovisnika u primarnoj zdrav-
stvenoj zastiti.

Tablica 3.

Rezultati pretraZivanja PubMed-a za pojam
“Heroin addiction treatment and primary care”.

Broj rezultata Broj rezultata

Ograni¢enje Broj rezultata pretrazivanja Ograni¢enje Broj rezultata pretrazivanja

pretrage pretrazivanja za zadnjih 10 pretrage pretrazivanja za zadnjih 10

godina godina
Bez ograni¢enja 18658 10919 Bez ograni¢enja 137 89
Klini¢ka istrazivanja 1794 1223 Klini¢ka istrazivanja 31 27
Meta-analize 166 141 Meta-analize 0 0
Smijernice za praksu 28 13 Smijernice za praksu 0 0
Randomizirane Randomizirane

kontrolirane studije 1110 786 kontrolirane studije 28 21
Smjernice 35 17 Smijernice 0 0
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Istrazivanja su po svojem sadrzaju podijeljena u tri
skupine - pristup lije¢enju heroinskih ovisnika, uspo-
redba razli¢itih fermakoterapijskih mogu¢nosti te re-
zultati terapije buprenorfinom.

PRISTUP LIJECENJU HEROINSKIH OVISNIKA

Primjeren pristup u lije¢enju ovisnika je od izuzet-
ne vaznosti jer izravno djeluje na tri temeljna nacela
dobre politike lijecenja: $to ranije otkrivanje ovisnika,
uklju¢ivanje u sustav lijeCenja §to veceg broja ovisni-
ka te $to dulje zadrzavanje ovisnika u sustavu lijecenja.
U cetiri relevantna rada promatrano je kako lijec¢enje
ovisnika o opijatima u sustavu primarne zdravstvene
zagtite utjeCe na rano otkrivanje, uspje$no provodenje
terapijskog plana te zadrzavanje ovisnika u sustavu li-
jecenja.

U istrazivanju koje su proveli Saitz i sur. analizirana
je uspje$nost primarne zdravstvene zastite u skrbi za
ovisnike temeljem pracenja ovisnosti Addiction Seve-
rity Index-om (ASI). Rezultati ovog istrazivanja su po-
kazali da je ukljucivanje primarne zdravstvene zasti-
te u lije¢enje ovisnika unaprijedilo ishode lijecenja te
pozitivno utjecalo na ASI. Ovo istrazivanje je takoder
pokazalo da unato¢ ulaganju 328 milijardi dolara go-
di$nje u prevenciju i lije¢enje ovisnosti o opijatima u
SAD-u te postojanju ucinkovitih terapijskih programa
za lijeCenje ovisnika mnoge osobe ne traZe tretman te
da se provodenje sustava lije¢enja ovisnika o opijatima
unutar primarne zdravstvene zastite pokazalo u¢inko-
vito u postizanju boljih ishoda lije¢enja (7).

Takoder je vazno re¢i da u odredenim sustavima lije-
¢enja ovisnici i kada zatraZze pomo¢ nailaze na odre-
dene prepreke. Iz tih razloga veéina pacijenata pro-
de postupak detoksifikacije ali na to se ne nadoveze
osmisljeni program lije¢enja (4). Stoga je poveziva-
nje specijaliziranih terapijskih programa s primarnom
zdravstvenom zastitom veliki potencijal u svrhu una-
prjedenja u¢inkovitosti sustava za lijeCenje bolesti ovi-
snosti. Nazalost, nepovezanost specijaliziranih terapij-
skih programa s primarnom zdravstvenom zatitom
Cesti je problem (4). Unato¢ tome, nekoliko prijanjih
istrazivanja je ve¢ pokazalo veliku korist od ukljuciva-
nja primarne zdravstvene zastite u lijeCenje ovisnosti
osobito §to se tice ishoda lijecenja (5).

U prospektivnom kohortnom istrazivanju koje su pro-
veli Saitz i sur. proucavana je skupina od 391 ovisnika
prijavljenih i vodenih u lokalnoj jedinici detoksifikaci-
je u Bostonu koji na pocetku lije¢enja nisu bili uklju-
¢eni u sustav lijeCenja u primarnoj zdravstvenoj zastiti,
ali tijekom narednih dviju godina doslo je do uklju-
¢ivanja u primarnu zdravstvenu zastitu zbog lije¢enja

bolesti ovisnosti. Podaci su prikupljani ¢etirima inter-
vjuima tijekom cetiri godine gdje je ispitivana tezina
ovisnosti (ASI, prema engl. Addiction Severity Index),
kvaliteta Zivota, zdravstveno stanje, Zelja za odvikava-
njem i sudjelovanjem u terapijskim programima te ko-
riStenje i broj posjeta primarnoj zdravstvenoj zastiti,
najéesce lije¢niku obiteljske medicine. Za sudionike je
ustanovljeno da je veéi broj posjeta, tj. ve¢a uklju¢enost
primarne zdravstvene zastite u terapijski postupak bila
izravno vezana sa smanjenom vjerojatno$¢u nastavka
koristenja heroina. Tako je za 2 ili vi$e posjeta godi$nje
omjer $ansi za koristenje heroina bio 0,45 u usporedbi
s onima koji nisu bili korisnici primarne zdravstvene
zaStite te se vjerojatnost smanjivala poveéanjem bro-
ja posjeta. Isto je tako veli broj posjeta lije¢niku obi-
teljske medicine povezan s nizom vrijednosti ljestvice
ASI (7).

Medunarodno priznat i poznat Hrvatski model tret-
mana ovisnika o opijatima uzima u obzir dugotrajnost
procesa, nepredvidivu dinamiku i kona¢ni ishod lije-
¢enja, a provode ga specijalizirani medicinski struc-
njaci mreZe centara za izvanbolnicko lije¢enje ovisni-
ka u suradnji s lije¢nicima obiteljske medicine. Tako
se omogucava visoka stru¢nost i laka dostupnost lije-
¢enja. Takoder, Hrvatski model je integrativan i obu-
hvaca cijeli spektar elemenata u terapijskom postupku:
farmakoterapiju, psihoterapiju, preodgoj, psihoeduka-
ciju, obiteljski postupak, psihosocijalne intervencije,
mjere prevencije $irenja virusnih bolesti, kontrole uri-
na radi provjere apstinencije te paralelno lije¢enje ko-
morbiditetnih psihi¢kih poremecaja i somatskih bole-
sti. Nadalje, kojim ¢e se elementima i u kojem opsegu
u tretmanu koristiti ovisi o zdravstvenim potrebama
pacijenta, ali i o kapacitetu i moguénostima terapijskih
timova (6).

Pri analizi pristupa lije¢enju ovisnika o opijatima vaz-
no je analizirati dostupnost sustava lijecenja, ali i za-
drZzavanja u terapijskim programima. Naime, istraziva-
nja pokazuju da intravenski ovisnici nailaze na mnoge
barijere u svojim pokus$ajima pristupanju i zadrzava-
nju u tretmanima ovisnosti. Te barijere se odnose na
same karakteristike zdravstvenih sluzbi i terapijskih
programa, ali i na karakteristike samih ovisnika. Vedi-
na literature ima kvantitativni pristup i ne uzima u ob-
zir ¢imbenike koje sami ovisnici smatraju vaznima za
omogucavanje pristupu i zadrzavanju u lije¢enju (6).
Najcesca strukturna prepreka trazenju pomocdi je ne-
dostatak sluzbi za tretman ovisnika. Daljnje velike pro-
bleme ¢ine nedostatak informiranosti o terapijskim
programima, administrativne prepreke, duge liste ¢eka-
nja, ogranic¢eno radno vrijeme, negativan i nesusretljiv
stav osoblja te stigmatizacija koja je izuzetno prisutna.
Naime, motivacija za prestankom uzimanja heroina je
vrlo slaba, a strah od apstinencijske krize vrlo izrazen
te ovi ¢cimbenici mogu biti presudni za gubitak motiva-
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cije. Cak i u zemljama EU od svih kategorija gradana
koji su na bilo koji nacin Zrtve netolerancije, ovisnici o
drogama su na prvom mjestu pa i ispred osoba s kri-
minalnim dosjeom. Posljednjih dvadesetak godina se u
Hrvatskoj u sklopu javnozdravstvenog modela ovisni-
ke lije¢i i prihvaca kao i sve druge kroni¢ne bolesnike
(8). Individualne prepreke pokazuju da Zene, pripad-
nici etnic¢kih skupina, besku¢nici, zatvorenici i osobe
iz ruralnih podrucja imaju veée probleme u dobivanju
odgovarajuce podrske. I ovisnici roditelji imaju veliko
odstupanje od terapijskih programa zbog straha od gu-
bitka djece. Isto tako, opcenito kaoti¢ni Zivotni stilovi
ovisnika oteZavaju zadrzavanje u programima, osobito
kada su u pitanju to¢no odredena vremena. Vazni su i
stavovi osobe - tako neki smatraju da uporaba droge
nije problem, drugi se previ$e srame ili osje¢aju krivi-
ma, smatraju da im se ne jam¢i privatnost, dok ostali
vjeruju da programi za njih nisu primjereni ili nisu do-
voljno dostupni (8).

Dosadasnja istrazivanja su obracala pozornost na ne-
gativne ¢imbenike, dok je istrazivanje Nealea i sur. na-
glagavalo na mogucnost i potrebu poboljsanja. Podaci
su prikupljeni nizom razgovora sa 75 ovisnika iz re-
gije West Yorkshire putem programa razmjene igala.
Iako su sudionici istrazivanja cesto bili zadovoljni tre-
nutnom dostupnos$éu terapijskih programa, istaknuli
su tri $iroka podruéja s potrebom poboljsanja. To su:
pruZanje vise terapijskih programa; bolje funkcionira-
nje postoje¢ih programa te pobolj$anje odnosa osoblja
prema njima (8).

Tako se velika vaznost pridaje $to duzem ostanku ovi-
snika pod stru¢nim nadzorom, minimalno dvije do pet
godina, dobri programi se odlikuju stopom od 70% re-
tencije. Nekoliko velikih istrazivanja ukazuje na pozi-
tivnu vezu izmedu duzine lijecenja i ishoda lije¢enja no
isto tako postoje radovi koji opovrgavaju takvu vezu.
Isto tako, neki radovi ukazuju na linearnu vezu izme-
du duzine lijecenja i ishoda dok drugi ukazuju na mi-
nimalnu duzinu lije¢enja povezanu s pozitivnim isho-
dom (5).

U istrazivanju Zhang i suradnika promatrano je po-
stoji i minimalna duzina lijecenja te linearna ili ne-
linearna veza izmedu duZine i boljih ishoda lijecenja.
U ovom kohortnom istrazivanja obuhvaceno je 4005
osoba iz 62 jedinice za lije¢enje ovisnosti u SAD u ko-
jem su obuhvacdene osobe na terapiji odrzavanja meta-
donom, izvanbolni¢kim ne-metadonskim terapijama
te kratkotrajnim i dugotrajnim programima lijece-
nja. Intervjui su vodeni na pocetku istrazivanja, te jed-
nu godinu kasnije. Promatrana je razlika u kori$tenju
droge (najveci broj dana po mjesecu) za godinu koja
je prethodila svakom intervjuu te trenutno koristenje
droge. Rezultati pokazuju pozitivnu linearnu vezu iz-
medu duZine trajanja lijeCenja i smanjenja uporabe
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droge za ovisnike na metadonskoj terapiji odrzavanja.
Za razliku od metadonske terapije rezultati prikazu-
ju blago zvonoliku krivulju odnosa duzine lije¢enja i
uporabe droge kod ne-metadonske terapije i dugotraj-
nih terapijskih programa. Najvece pobolj$anje u isho-
du zamijeéeno je u duzim terapijskim programima (9).

U istrazivanju koje su proveli Day i Strang usporedivan
je bolnicki i izvanbolnicki postupak detoksifikacije. U
ovom istrazivanju 68 heroinskih ovisnika ve¢ ukljuce-
nih u program terapije metadonom i koji su trazili de-
toksifikaciju bili su nasumi¢no rasporedeni u bolnicke
i izvanbolnicke skupine. Obje skupine primale su istu
terapiju, a biljeZen je broj osoba koje su bile negativne
na opioide po zavrsetku detoksifikacije. Bolnicki lije-
¢eni ovisnici su u ve¢em postotku uspjesno zavrsili de-
toksifikaciju - 51,4%, naprama 36,4% u izvanbolni¢koj
skupini. Isto tako, izvanbolnic¢koj skupini je medikaci-
ja znatno dulje davana te je duljina detoksifikacije u
bolnic¢koj skupini bila znatno kraca. No, samo 11 su-
dionika (16%) bilo je negativno na opioide prilikom
provjere mjesec dana nakon detoksifikacije te njih 8
$est mjeseci nakon postupka, bez razlike u skupinama.
Iz rezultata se vidi da iako je detoksifikacija uspjesnija
prilikom bolni¢kog lije¢enja, krajnji rezultati i ishodi
su identi¢ni s izvanbolni¢kim lije¢enjem (10).

USPOREDBA RAZLICITIH
FARMAKOTERAPIJSKIH MOGUCNOSTI

Najce$ce primjenjivani lijekovi su metadon i bupre-
norfin, ali u farmakoloskom lije¢enju bolesti ovisnosti
mogu se koristiti i levo-alfa-acetilmetadol (LAAM) te
diacetilmorfin.

Usporedba adaptivne i rutinske terapije odrzavanja
metadonom pokazala je da je adaptivni model terapi-
je odrzavanja metadonom (MMM, prema engl. Metha-
done Medical Maintenance) prikladni oblik lijecenja za
dobro rehabilitirane bolesnike koji ne zahtijevaju in-
tenzivan nadzor. Adaptivni model terapije odrzavanja
metadonom smatra se najboljim i primjenjuje se u Hr-
vatskoj (6). Pri tom obliku provodenja zamjenske tera-
pije metadonom pacijenti se javljaju jedanput ili dva-
put mjese¢no za kratko savjetovanje i primanje zalihe
metadona dovoljne za vrijeme izmedu posjeta lijec-
niku. Ovaj oblik provodenja metadonske terapije osi-
gurava vi§e vremena za prorehabilitativne aktivnosti,
smanjuje stigmatizaciju ovisnika i optimalno koristi
postojece terapijske programe (5).

U istrazivanju koje je proveo King sa sur. prou¢avana
je u¢inkovitost adaptivnog modela terapije odrzavanja
metadonom. U istrazivanju je analiziran ovaj model li-
jecenja koji je karakteriziralo javljanje ovisnika lije¢-
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niku jedanput mjese¢no. Analiziran je ishod 12-mje-
seCne primjene spomenutog modela na 92 pacijenta. U
istrazivanju pacijenti su nasumicno bili rasporedeni u
tri skupine: rutinska terapija, adaptivni model terapije
odrzavanja metadonom u Centru za ovisnosti te adap-
tivni model terapije odrzavanja metadonom kod lije¢-
nika obiteljske medicine. Pacijenti uklju¢eni u adaptiv-
ni model terapije odrzavanja metadonom dobivali su
dostatnu terapiju za 28 dana, dok su pacijenti u rutin-
skoj terapiji dolazili po terapiju pet do Sest puta tjedno.
Dvaput mjesecno su prikupljani uzorci urina. Rezul-
tati pokazuju da su stope koristenja droge bile niske,
a zadovoljstvo terapijskim programom visoko u svim
skupinama no skupine ovisnika uklju¢ene u adaptivni
model terapije odrzavanja metadonom imale su zna-
¢ajno vise novih zaposlenja i pobolj$anje u kvaliteti i
intenzitetu obiteljskih i drustvenih aktivnosti u uspo-
redbi s rutinskom terapijom. (11).

Usporedba adaptivne terapije buprenorfinom s terapi-
jom metadonom ima za cilj ponuditi idealnu ravno-
tezu izmedu sigurnosti, dostupnosti i u¢inkovitosti u
lije¢enju ovisnika. Buprenorfin je semisintetski opioid
dugog djelovanja koji karakterizira smanjeni rizik od
predoziranja u usporedbi s metadonom jer djeluje kao
parcijalni agonist pi-receptora i antagonist kapa recep-
tora u mozgu. Preko p-receptora buprenorfin pokriva
Zudnju za opijatima i sprje¢ava pojavu apstinencijskog
sindroma. Prijelaz na buprenorfin daje mogucnost
smanjenja broja smrti uzrokovanih predoziranjem
metadonom te je tako danas farmakoterapija bupre-
sih mogu¢nosti u lije¢enju bolesti ovisnosti (5). Unato¢
tome ponekad je upitno je li takav pristup opravdan.
Naime, parcijalno agonisticko djelovanje buprenorfina
smatra se limitiraju¢im ¢imbenikom njegove terapij-
ske uc¢inkovitosti zbog istovjetnosti njegove maksimal-
ne doze koli¢ini metadona od 70 mg/dan, dok je opti-
malna prosje¢na doza metadona 100 mg/dan. Moguca
veca ucinkovitost metadonske terapije bi mogla preva-
gnuti s obzirom na visoki mortalitet nelije¢enih ovi-
snika. Neka istrazivanja ukazuju na adaptivni model
koji ukljuéuje terapiju buprenorfinom do maksimalne
doze od 32 mg/dan te zatim nastavljanje terapije me-
tadonom, ako se maksimalna doza buprenorfina nije
pokazala uc¢inkovitom. Takav model bi mogao ponu-
diti idealnu ravnotezu izmedu sigurnosti, dostupnosti
i uc¢inkovitosti (12).

Istrazivanje Kakko i sur. usporedilo je adaptivni mo-
del primjene buprenorfina i metadona s isklju¢ivo me-
tadonom. Ovo randomizirano klinic¢ko istrazivanje se
sastojalo od 24-dnevne indukcijske faze pracene flek-
sibilnim doziranjem temeljenim na klini¢kim kriteriji-
ma tijekom ukupno Sest mjeseci. Nasumicno je raspo-
redena polovica od 96 pacijenata ovisnih o heroinu u
svaku skupinu te su svi ovisnici primili intenzivnu bi-

hevioralnu terapiju. Glavni praceni rezultat je bio za-
drzavanje u terapijskom programu, a sporedni rezultati
su bili rezultati ljestvice ASI te udio uzoraka urina ne-
gativnih na uporabu droge. Nakon $est mjeseci retenci-
jauoba programa bila je 78%, a ishodi isklju¢ivo meta-
donske terapije i terapije buprenorfinom bili su gotovo
identi¢ni. Kod kombinirane terapije 46% pacijenata je
ostalo na buprenorfinu. U obje skupine negativni uzor-
ci urina bili su podjednaki - otprilike 80%. Vrijednost
ASI je podjednako znacajno pala u obje skupine. Ovi
rezultati pokazuju da je kombinirano lije¢enje bupre-
norfinom jednako ucinkovito kao lijecenje iskljucivo
metadonom te ukazuje na buprenorfin kao lijek prve
linije s obzirom na njegovu povec¢anu sigurnost (12).

Farmakoterapijsko lijecenje levo-alfa-acetilmetadolom
(LAAM, prema engl. Levo-Alpha-AcetylMethadol) te-
melji se na ¢injenici da je taj preparat primarno ago-
nist p-receptora s farmakodinamikom sli¢noj morfinu
i metadonu. Karakterizira ga dugo djelovanje s opioid-
nim uc¢incima od 48 do 72 sata ili ¢ak i duze ovisno o
dozi $to je prednost u odnosu na lije¢enje metadonom
(4). Istrazivanje Rittera i sur. usporedivalo je u¢inkovi-
tost terapije LAAM-om u odnosu na metadonsku tera-
piju usporedujudi zadrzavanje u tretmanu te uporabu
heroina. Ovo klini¢ko randomizirano istrazivanje pro-
vedeno je u 93 pacijenta lije¢enih kod 29 lije¢nika obi-
teljske medicine. Ovisnici su randomizirani u skupine
koje su primale ili metadon ili LAAM. IstraZivanje je
trajalo 12 mjeseci te su podaci prikupljani putem in-
tervjua na pocetku te tijekom istrazivanja u 3., 6., te
12. mjesecu. Rezultati ukazuju u prilog tome da nema
znacajnih razlika izmedu LAAM-a i metadona s obzi-
rom na zadrzavanje pacijenata u lije¢enju niti u upo-
rabi heroina no uz blagi trend manje uporabe heroina
kod LAAM korisnika. Time je dokazana u¢inkovitost
LAAM-a kao terapije heroinske ovisnosti u okviru obi-
teljske medicine (13).

Farmakoterapija diacetilmorfinom pokazala se do-
brom alternativom u lije¢enju ovisnika koji nisu za-
dovoljavajuce odgovarali na terapiju metadonom (14).
Cilj ove studije bio je prikazati zadrzavanje u tretma-
nu te ishode lije¢enja nakon 4 godine dugotrajne he-
roinom asistirane terapije (HAT). U istrazivanje je bilo
ukljuceno 149 heroinskih ovisnika koji su u prijanje
dvije studije pozitivno reagirali na HAT te su bili pri-
kladni za dugotrajnu HAT terapiju. Glavni promatrani
rezultat bilo je zadrZavanje u lije¢enju te postizanje fi-
zickog i psihickog zdravlja te socijalnog funkcionira-
nja. ZadrZzavanje u ovom programu lije¢enja iznosilo
je 56%, a odgovor na lijec¢enje bio je znacajno bolji u
svim elementima u pacijenata koji su ostali na lijecenju
u usporedbi s onima koji su odustali od njega. Dugo-
trajna HAT terapija je takoder povezana s poveéanim
udjelom pacijenata (25%) bez zdravstvenih problema
te uz izostanak ilegalne uporabe droge i alkohola (14).
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TERAPIJA BUPRENORFINOM

Farmakoterapija buprenorfinom promijenila je lijece-
nje ovisnosti o opijatima. Povec¢anje doze buprenorfina
nije praceno ja¢im ve¢ samo produzenim djelovanjem
pa nema ni depresije disanja, a time ni rizika smrti od
predoziranja osim iznimno u kombinaciji s visokim
dozama benzodiazepina. Velika prednost buprenorfina
su i blazi te kratkotrajniji simptomi ustezanja u uspo-
redbi s prekidom uzimanja metadona, a treba naglasi-
ti i njegovu znatno manju adiktivnost te antidepresiv-
ni uc¢inak. Zbog svoga stabilnog djelovanja tijekom 48
sati moze se davati i dvostruka doza svaki drugi dan, a
moguc je i rezim davanja lijeka tri puta tjedno (6,15).

Fiellin i sur. proveli su istrazivanje kako bi analizirali
dugotrajne ucinke te ishode lije¢enja buprenorfinom.
Pracena su 53 ovisnika koji su bili u remisiji tijekom
barem $est mjeseci zadnjih dvije do pet godina. Prace-
na je retencija, ilegalna uporaba droge, nepovoljni do-
gadaji, te zadovoljstvo pacijenta. Nakon dvije godine
na lijecenju je zadrzano 38% pocetnih pacijenata, za-
dovoljstvo pacijenata je bilo veliko, a 91% uzoraka uri-
na bilo je negativno na uporabu heroina. Nisu zabilje-
Zeni nepovoljni dogadaji (16).

ZAKLJUCCI

Zakljuéci prikazanih istrazivanja koja su se bavila
pristupom lije¢enju ovisnosti pokazala su da je veca
ukljucenost primarne zdravstvene zastite u terapijski
postupak izravno povezana sa smanjenom vjerojat-
nos$¢u nastavka koristenja heroina. Osim toga, ovisni-
ci smatraju vaznim postojanje vi$e mjesta na kojima
mogu dobiti terapiju i vide oblika terapijskih progra-
ma, po$tovanje individualnih potreba u lijeCenju te po-
zitivan stav osoblja spram ovisnosti. Izuzetno vaznim
procijenjeno je i uklju¢ivanje obitelji u postupak lije-
¢enja. Istrazivanja pristupu lijecenju ovisnosti pokaza-
la su takoder da iako je detoksifikacija uspje$nija pri-
likom bolnic¢kog lije¢enja, krajnji rezultati i ishodi su
identi¢ni s izvanbolni¢kim lije¢enjem. Veza izmedu
duzine trajanja lije¢enja i smanjenja uporabe droge za
ovisnike na metadonskoj terapiji odrzavanja je linear-
na te se pozitivan u¢inak povecava s duzinom trajanja
lijecenja.

Zakljulci istrazivanja koja su usporedivala farmakote-
rapijske mogucnosti u lijeCenju ovisnosti o opijatima
pokazala su da adaptivni model terapije odrzavanja
metadonom doprinosi ve¢em broju novih zaposlenja
te boljem obiteljskom i socijalnom funkcioniranju ovi-
snika nego rutinska metadonska terapija. Osim toga,
lije¢enje buprenorfinom uz nastavak lije¢enja metado-
nom ako je prvotni lijek nedovoljno u¢inkovit, jedna-
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ko djeluje u lijec¢enju isklju¢ivo metadonom te ukazuje
na buprenorfin kao iznimno vrijednu terapijsku mo-
guénost. Nije uo¢ena znacajna razlika izmedu LAAM-
a i metadona u zadrzavanju pacijenata u lije¢enju niti
u apstinenciji od heroina te je dokazana uéinkovitost
LAAM-a u terapiji heroinske ovisnosti u okviru sva-
kodnevnog rada lije¢nika obiteljske medicine.

Dugotrajna HAT terapija pokazala se dobrom alterna-
tivom u lije¢enju ovisnika o heroinu koji nisu zadovo-
ljavajuce odgovarali na terapiju metadonom.

Naposljetku, istrazivanja u kojima je analizirana far-
makoterapija ovisnosti o opijatima buprenorfinom po-
kazala su da je detoksifikacija buprenorfinom podjed-
nake u¢inkovitosti i troska ako se provodi u obiteljskoj
medicini u odnosu na bolnicki oblik lije¢enja, a dugo-
trajno lije¢enje ovisnika o heroinu buprenorfinom od
strane lije¢nika obiteljske medicine pokazalo je reten-
ciju od 38%.
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SUMMARY

PRIMARY HEALTH CARE AND FAMILY MEDICINE - POSSIBILITIES FOR
TREATMENT OF OPIATE ADDICTS

H. TILJAK, I. NERALIC!, V. CEROVECKI, A. KASTELIC?, Z. OZVACIC ADZIC and A. TILJAK!

University of Zagreb, School of Medicine, Andrija Stampar School of Public Health, Department of Family Medicine;
"University of Zagreb, School of Medicine, Zagreb, Croatia, and *University Psychiatric Hospital,
Centre for Treatment of Drug Addiction, Ljubljana, Slovenia

The global trend of promoting management and treatment of drug addicts in family physician offices is the result of the success
of opioid agonist therapy. Studies have shown favorable results by shifting treatment into the hands of family physician. This pro-
cess contributes to general health care of drug addicts and their health by linking different areas of health care, thereby providing
comprehensive protection. Shifting treatment of addiction to family physician offices contributes to the elimination of treatment
isolation and stigmatization, while further benefits are lower barriers to employment, increase in patient privacy and opportunity
to provide health care. The aim of this study was to provide a concise overview of the knowledge from new clinical research over
the past ten years on heroin addiction treatment in primary care. New research dealing with the approach to treating addicts in-
dicates a direct link between receiving primary health care with a reduced likelihood of using heroin; furthermore, the main con-
cerns of drug addicts for treatment are availability of more therapeutic programs, better functioning of existing programs, and
improved staff relations towards them; final results and outcomes achieved by office and hospital treatment of drug addicts are
similar and confirm the positive linear relationship between treatment duration and outcome. Studies comparing therapies show
a positive effect of the adaptive methadone treatment maintenance model on the psychosocial factors; equal efficiency of treat-
ment regardless of initiation with buprenorphine or with methadone; and equal effectiveness of levo-alpha-acetylmethadol treat-
ment compared with methadone and diacetylmorphine as a good alternative for addiction therapy with previously unsatisfactory
results. New studies on buprenorphine show equal effectiveness and cost of detoxification whether guided by a family physician
or at the hospital; non-supervised therapy does not significantly influence the outcome, but is significantly cheaper; long-term
therapy with buprenorphine in the doctor’s office shows mild retention.

Key words: addiction, heroin, treatment, primary care, buprenorphine
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NOVE SPOZNAJE O STEROIDNOM DIJABETESU
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Glukokortikoidi su ucinkoviti u lijeenju Sirokog spektra kroni¢nih autoimunih i upalnih bolesti. Lije¢enje glukokortikoidima po-
vezano je sa znacajnim metaboli¢kim nuspojavama ukljuéujuéi inzulinsku rezistenciju i Se¢ernu bolest. Predisponirajuci ¢imbe-
nici za pojavu steroidnog dijabetesa su starija dob, povec¢ana tjelesna masa, obiteljska anamneza Sec¢erne bolesti i gestacijski
dijabetes. Nekoliko mehanizama pridonose pojavi steroidnog dijabetesa, uklju¢ujuc¢i smanjenje periferne inzulinske osjetljivosti,
povecanje proizvodnje glukoze u jetri i ometanje proizvodnje i luenja inzulina iz gusterace. Lijecnici koji lijeCe bolesnike gluko-
kortikoidima trebali bi biti upucéeni u metabolicke poremecaje koje oni uzrokuju. U lije¢enju steroidnog dijabetesa mogu se kori-
stiti sve skupine antidijabetika, ali inzulinska terapija bio bi najbolji izbor u lije¢enju veéine bolesnika sa steroidnim dijabetesom.

Kiljuéne rijeci: glukokortikoidi, steroidni dijabetes, hiperglikemija, inzulinska rezistencija.

Adresa za dopisivanje:

Klini¢ki bolni¢ki centar Split
Soltanska 1

21 000 Split, Hrvatska

Tel: 021/557-365

E-posta: tina.ticinovic.kurir@mefst.hr

UvOD

Glukokortikoidi (GK) su klju¢ni hormoni u metaboliz-
mu ugljikohidrata, bjelanc¢evina i masti ¢ime pridonose
energetskoj ravnotezi organizma. U postapsorpcijskoj
fazi GK poticanjem lipolize, glikogenolize, proteolize
i glukoneogeneze osiguravaju supstrat za energetski
metabolizam u stanici. Glukokortikoidi (17-hidroksi-
kortikosteroidi) se izlu¢uju u zoni fascikulati kore nad-
bubrezne Zlijezde. Dnevna sekrecija kortizola ili hi-
drokortizona je od 8 do 25 mg/d, prosje¢no 9,2 mg/d.
Djelovanjem enzima 11(3-hidroksisteroidne dehidro-
genaze tipa 1 i 2 iz kortizola nastaje kortizon. Posto-
je brojni sintetski analozi kortizona i hidrokortizona.
Prednizon i prednizolon karakterizira dodatna dvo-
struka veza u prstenu A. Njihovo je protuupalno djelo-
vanje Cetiri puta jace u odnosu na prirodne kortikoste-
roide. Najée$¢e primjenjivani sintetski kortikosteroidi
su deksametazon i betametazon. To su derivati pred-
nizolona koji imaju atom fluora na devetom atomu
ugljika. Time se znatno povecava njihovo glukokorti-
koidno djelovanje, a smanjuju se mineralokortikoidni i
imunosupresivni ucinci. Deksametazon i betametazon
su stereoizomeri i razlikuju se po orijentaciji metilne

Doc. dr. sc. Tina Ti¢inovi¢ Kurir, dr. med. spec.
Klini¢ki zavod za klini¢ku patofiziologiju

skupine na 16. ugljikovom atomu (a- konfiguracija u
deksametazonu i b-konfiguracija u betametazonu).
Zbog minimalne razlike u strukturi imaju sli¢nu far-
makokinetiku. Deksametazon i betametazon imaju sli-
¢an afinitet vezanja za kortikosteroidne receptore (1).

U suprafizioloskim koncentracijama koje premasu-
ju bazalnu sekreciju GK imaju protuupalno i imuno-
supresijsko djelovanje te su stoga temeljno lijecenje
brojnih autoimunih i upalnih bolesti (2-4). Siroku pri-
mjenu GK pokazuju ¢injenice da 10% bolnic¢kih i 3%
vanbolnickih bolesnika iznad 60 godina prima GK
(5,6) te da se u SAD-uu oko 10 milijuna novih bole-
snika godi$nje propise GK (7). Budu¢i da se u lijecenju
ve¢inom upotrebljavaju doze koje znatno premasu-
ju njihovu normalnu inkreciju, primjena GK pracena
je nizom znacajnih nuspojava i komplikacija koje su
ovisne o primijenjenoj dozi i trajanju lijecenja (8). U
nuspojave suprafizioloskih koncentracija GK spadaju
i metaboli¢ki poremecaji ukljucujudi centralnu preti-
lost (9), steatozu jetre (10), dislipidemiju (11,12), atro-
fiju skeletne muskulature (13), inzulinsku rezistenciju,
intoleranciju glukoze i Se¢ernu bolest u predisponira-
nih osoba (7,8).
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Za Secernu bolest kao posljedicu suprafizioloskih kon-
centracija GK uvrijeZen je naziv “steroidni” dijabetes, a
prvi su termin upotrijebili Sprague i sur. 1948. godine
za obiljezavanje $ecerne bolest u djecaka s Cushingo-
vim sindromom (14). Steroidni dijabetes danas je u po-
rastu s obzirom na sve $iru primjenu GK koji su i naj-
¢e$¢i uzrok Secerne bolesti inducirane lijekovima (15).
Prevalencija GK inducirane hiperglikemije je priblizno
54-64% u bolesnika koji do tada nisu imali $e¢ernu bo-
lest, a tijekom hospitalizacije su bili tretirani visokim
dozama GK (najmanje 40 mg prednizolona/dan barem
2 dana) (5). Primjena GK ne dovodi do pojave $ecerne
bolesti u svih bolesnika. Predisponirajuci ¢cimbenici za
pojavu dijabetesa su starija dob, povec¢ana tjelesna te-
zina, obiteljska anamneza $ecerne bolesti i gestacijski
dijabetes. Ocigledno je da su osobe sa smanjenom se-
krecijskom inzulinskom rezervom predisponirane za
razvoj steroidnog dijabetesa (7). Poremecena toleran-
cija glukoze uocena je u vise od 90% bolesnika s Cus-
hingovim sindromom, ali ih samo 10% do 29% razvi-
je Sec¢ernu bolest (8) $to ukazuje da je doza GK vazan
¢imbenik u razvoju steroidnog dijabetesa. Niska doza
GK, zvana odrzavajuc¢a doza od <7,5 mg/dan pred-
nizolona ili ekvivalenta, koja se propisuje velikoj popu-
laciji bolesnika, u duljem vremenskom razdoblju koci
metabolizam glukoze suprotstavljajuci se u¢incima in-
zulina na jetru i masno tkivo te time moze u predispo-
niranih bolesnika uzrokovati poremeéenu glukoregu-
laciju (16). To je uoceno i u velikim istrazivanjima koja
su pokazala da niska doza GK povecava izglede za pri-
mjenu hipoglikemickih lijekova za 63% (17) i rizik po-
javnosti dijabetesa za vise od 2% (18). Nasuprot tome,
primjena steroida topicki, inhalacijski, u o¢nim kapima
i kratkoro¢no injekcijama kod misi¢no-kostanih bole-
sti nije povezana ili je minimalno povezana s pojavom
dijabetesa (18).

U bolesnika s poznatom $e¢ernom boles¢u GK pogor-
$avaju glikemiju, a visoke doze mogu dovesti do razvo-
ja hiperglikemijskog hiperosmolarnog sindroma i di-
jabeti¢ne ketoacidoze u bolesnika sa $e¢ernom boles¢u
tip 1 (19,20).

PATOFIZIOLOSKI MEHANIZMI
GLUKOKORTIKOIDIMA IZAZVANE
HIPERGLIKEMIJE

U metabolizmu ugljikohidrata GK su antagonisti in-
zulina. Oni se suprostavljaju uc¢incima inzulina i time
mogu izazvati inzulinsku rezistenciju.

Inzulinski receptor je heterotetramerni receptor koji
je izrazen na jetrenim, masnim i skeletnim misi¢nim
stanicama. Vezanje inzulina pokrece oligomerizaci-
ju i autofosforilaciju receptora na tirozinskim ostaci-
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ma te tirozinsku fosforilaciju skupine nazvane sup-
strati inzulinskog receptora (IRS). Ta fosforilacija ¢ini
osnovu za daljnje udruzivanje sa silaznim signalnim
bjelané¢evinama koje posreduju metabolickim i mito-
genskim ucincima inzulina. Dva su glavna postrecep-
torska puta: put fosfatidilinozitol-3-kinaze (engl. phos-
phoinositide-3-kinase, PI3K) i put ovisan o mitogenom
aktiviranoj protein kinazi (engl. mitogen-activated pro-
tein kinase, MAP-kinase). Bitan ucinak putanje PI3K
je translociranje glavnog prijenosnika glukoze GLUT4
u plazmatsku membranu (21-24). Aktiviranje MAP-ki-
naze dovodi do stani¢ne proliferacije i diferencijacije
putem regulacije genske transkripcije. Inzulinska rezi-
stencija uz primjenu deksametazona nije posredova-
na ometanjem tirozinske fosforilacije inzulinskog re-
ceptora ve¢ inhibicijom spajanja supstrata inzulinskog
receptora (IRS-1) i podjedinice p85 na PI3K. Time je
smanjena kinazna aktivnost PI3K te posljedi¢no sma-
njena fosforilacija doprinosi nemoguénosti aktivacije
glikogen sintetaze u mi$i¢nim stanicama i smanjenoj
translokaciji GLUT-4 iz citoplazme u stani¢nu mem-
branu misi¢nih i masnih stanica, bez promjene u broju
transportera (sl. 1) (21-24).

U jetri GK povecavaju aktivnost enzima uklju¢enih
u sintezu masnih kiselina i poti¢u sekreciju lipopro-
teina. Lipogeni efekt GK u jetri sukladan je klini¢ckim
nalazima nakupljanja triglicerida u jetri u bolesnika s
Cushingovim sindromom od kojih oko 20% ima ste-
atozu jetre (10). Naime, masna jetra negativno utjece
na inzulinsku rezistenciju i udruzena je s metabolic-
kim sindromom neovisno o visceralnom masnom tki-
vu (25-28). GK poticu jetrenu glukoneogenezu nizom
mehanizama $to dovodi do povecanog otpustanja glu-
koze iz jetre i hiperglikemijom. Kao prvo, poticanjem
ekspresije fosfoenolpiruvat-karboksikinaze i glukoza-
6-fosfataze, glavnih enzima u glukoneogenezi. Fosfo-
enol-karboksikinaza katalizira prijelaz oksaloaceta-
ta u fosfoenolpiruvat, a glukoza-6-fosfataza katalizira
zadnju reakciju nastajanja glukoze, hidrolizom fosfat-
ne skupine. Za razliku od vecine enzima glukoneoge-
neze, koji u glikolizi kataliziraju reverzibilne reakcije,
fosfoenol-karboksikinaza i glukoza-6-fosfataza zamje-
njuju enzime glikolize koji u smjeru glukoneogeneze iz
termodinamickih razloga (potrebnog velikog ulaganja
energije) ne mogu izvrsiti katalizu (29,30). Drugo, po-
rastu glukoneogeneze doprinosi i povec¢ani dotok sup-
strata glukoneogeneze kao $to su alanin i glicerol zbog
povecane sistemske proteolize i lipolize. Uz to slobod-
ne masne kiseline pove¢anim vezanjem na GK recep-
tore u jetri povecavaju u¢inke GK. Trec¢e, GK pospjesu-
ju transport supstrata glukoneogeneze kroz membrane
mitohondrija jetre, a pokazano je da mogu potencira-
ti u¢inke kontraregulacijskih hormona inzulinu kao
$to su glukagon i adrenalin (29,30) (tablica 1). Nedav-
na istrazivanja na knock out misevima za peroksiso-
mni proliferator-aktivirani receptor a (engl. peroxiso-
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me proliferator-activated receptor-a, PPAR-a) potvrdila
su ulogu PPAR-a u GK posredovanoj inzulinskoj rezi-
stenciji u jetri i hiperglikemiji uz vaznu ulogu i autono-
mnog ziv¢anog sustava (31,32).

Porast lipolize i lipidne oksidacije pridonosi perifernoj
inzulinskoj rezistenciji uz GK (33). Pokazano je da vi-
$ak GK na vi$e nacina potice lipolizu i to pove¢anom
pretvorbom noradrenalina u adrenalin (fenil-etano-
lamin-N-metiltransferaza u skeletnim misi¢ima), koji
djeluje na hormonski osjetljivu lipazu u masnom tkivu
i provodi lipolizu (34); suzbijanjem aktivnosti lipopro-

Tablica 1.
Mehanizmi dijabetogenog ucinka glukokortikoida

Mehanizam Ucinak
Smanjena aktivnost PI3K Nemoguénost aktivacije
glikogen sintetaze;
smanjena translokacija
GLUT4 u misi¢ima i masnim
stanicama
Povecéana aktivnost Povecéana glukoneogeneza
fosfoenolpiruvat karbiksilaze
Povecana aktivnost Povecana glukoneogeneza
glukoza-6-fosfataze
Povecana sistemska lipoliza Povecana inzulinska
rezistencija; povec¢ana
glukoneogeneza
Povecéana sistemska Povedéana glukoneogeneza
proteoliza
Povecan ucinak glukagona i | Povecana glukoneogeneza;
adrenalina povecéana inzulinska
rezistencija
Smanjena ekspresija GLUT- Smanjena inzulinska
2 receptora sekrecija
Smanjena aktivnost Smanjena inzulinska
glukokinaze u gusteradi sekrecija
Aktivacija glukoza-6- Smanijena inzulinska
fosfataze u gusteraci sekrecija

tein lipaze i time omoguc¢avanjem preuzimanja slobod-
nih masnih kiselina iz masnog tkiva (35). U masnom
tkivu GK poti¢u diferenciranje preadipocita u adipoci-
te, $to moze dovesti do porasta ukupnog sadrzaja tje-
lesne masti (36). Diferencirani adipociti u prisutnosti
GK razvijaju inzulinsku rezistenciju te se remeti unos
glukoze potaknut inzulinom, ali bez promjene mogu¢-
nosti vezanja inzulina na adipocite (36). GK takoder
remete vazodilataciju (izazvanu inzulinom putem du-
$i¢nog oksida) uz posljedi¢no slabiju opskrbu ciljnih
tkiva glukozom (37) (tablica 1).

Znadajna atrofija skeletnih misi¢a klju¢na je odlika
prolongirane izlozenosti suprafizioloskim razinama
GK kao $to je vidljivo u bolesnika s Cushingovim sin-
dromom i tijekom steroidnog lijecenja (13). Takoder i
kratkotrajno izlaganje visokim dozama GK dovodi do
porasta proteolize i time do porasta koncentracije ami-
nokiselina u plazmi (38). U kulturi stanica hepatoma
i miSi¢a pokazano je da aminokiseline interferiraju u
inzulinskoj signalizaciji inhibiraju¢i fosforilaciju IRS-1
aktivaciju PI3K (39). GK takoder inhibiraju inzulinom
potaknut unos aminokiselina u adipocite (40) (sl. 2).

U posljednjim desetlje¢ima niz je novih saznanja o
mehanizmima dijabetogenog u¢inka GK na inzulinsku
sekreciju. Na izoliranim kulturama otoci¢a gusterace
glodavaca sekrecija inzulina je smanjena uz primjenu
GK akutno (41) ili produljeno (sati do dani) (42,43).
Naime, GK interferiraju sa sekrecijom inzulina inhibi-
rajudi niz signalnih puteva. GK smanjuju metabolizam
glukoze u P stanicama koceci unos glukoze u stanicu
smanjom ekspresijom GLUT?2 receptora (44), inhibi-
cijom glukokinaze- enzima koji katalizira prijenos fos-
fatne skupine s ATP na glukozu (45), te aktivacijom
glukoza-6-fosfataze, enzima koji katalizira otpustanje
fosfatne skupine s glukoze (45). Fosforiliranje glukoze
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katalizirano glukokinazom klju¢no je za zadrzavanje
glukoze unutar stanice i pristupanje razli¢itim metabo-
lickim putevima. Glukoza-6-fosfat je molekula bogata
energijom u odnosu na energetski siromasniju i time
metabolicki inertnu molekulu glukoze. Molekula glu-
koza-6-fosfata nosi dva negativna naboja i kao takva
ne moze prolaziti kroz plazma membranu bilo kojeg
tkiva. Zato je za oslobadanje glukoze u krv klju¢na ak-
tivnost enzima glukoza-6-fosfataze. Zadrzavanje glu-
koze u misi¢nim stanicama osigurano je upravo zbog
manjka glukoza-6-fosfataze u misi¢nom tkivu (44,45).
Zbog repolarizacije membrane zbog povec¢anog proto-
ka kalijevih iona (43) ometan je utok kalcija u stanicu
i time je smanjena egzocitoza inzulina ¢emu doprinosi
i smanjena aktivacija protein kinaze A i protein kina-
ze C (43,45). Medutim, kod dulje primjene GK (neko-
liko dana) zapazena je povecana sekrecija inzulina iz 3
stanica (44,46) $to je udruzeno s porastom volumena 3
stanica (44,47). Dugotrajno izlaganje visokim dozama
GK u konacnici dovodi do inhibicije sekrecije i biosin-
teze inzulina (48). Disfunkcija B stanica uz primjenu
GK potvrdena je i studijama na ljudima.

Studija Shamoon i sur. pokazala je da infuzija kortizo-
la (49) kao i visoke doze prednizolona oralno koce se-

kreciju inzulina u zdravih dobrovoljaca, dok je pro-
longirano izlaganje (2 do 5 dana) visokim dozama
deksametazona ili prednizolona dovelo do hiperinzu-
linemije nataste i porastom sekrecije inzulina tijekom
hiperglikemijskog clamp testa ili intravenskog testa to-
lerancije glukoze (50,51). Za sada ne postoje humane
studije o kroni¢nim ucincima (vie od 14 dana) pri-
mjene GK na P stanice. Prema dosadasnjim saznanji-
ma pretpostavlja se da kroni¢no izlaganje GK postu-
pno dovodi do progresivnog gubitka funkcije f stanica
$to uz inzulinsku rezistenciju u konac¢nici dovodi do
razvoja steroidnog dijabetesa u predisponiranih osoba.

PREPORUKE ZA LIJECENJE STEROIDNOG
DIJABETESA

Unato¢ dugoj povijesti klinicke i eksperimentalne pri-
mjene GK iznenadujuce je malo humanih studija o far-
makodinamici glukokortikoidima inducirane hiper-
glikemije.

Za najéesce primjenjivani GK, prednizon ili prednizo-
lon, nakon oralne primjene maksimalna plazmatska

Tablica 2.
Farmabkoloska obiljezja nekih poznatijih kortikosteroida
Vrsta Plazmatski t1/2 Bioloski t1/2 Tmax Glukokortikoidni | Ekvivalentna doza
(min) (sati) (sati) ucinak (mg)
Kortizolon
(Hidrokortizon) 90 8-12 ! ! 20
Prednizon 90 12-24 1 4 5
Prednizolon 120 12-24 1 4 5
Metilprednizolon 120 12-24 1 5 4
Deksametazon 160 48-54 1-2 27 0,75
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koncentracija lijeka postize se za 1 sat uz plazmatski
T, , oko 90-120 minuta, dok glikemija pokazuje najvi-
$i porast od 4 do 8 sati, a trajanje ucinka je 12-24 sati
(52) (tablica 2). To je u skladu s u¢inkom GK na trans-
kripciju gena ¢iji proizvodi utje¢u na glukoneogenezu
i perifernu inzulinsku osjetljivost. Iako sli¢ne farmako-
kinetike, nakon primjene deksametazona zdravim do-
brovoljcima znacajni porast koncentracije inzulina bi-
ljezen je tek za 20 sati (53). Farmakodinamiku GK na
dnevno kretanje glikemije potvrduju i sljedeca zapa-
Zanja. U prospektivnoj studiji bolesnika s primarnom
boles¢u bubrega koji do tada nisu imali Se¢ernu bo-
lest, a lije¢eni su GK (prednizolon, 0,75 mg/kg/dan),
oko 42% bolesnika su imali 2 sata nakon rucka hiper-
glikemiju (211,1 mmol/L) prema kriterijama za $ecer-
nu bolest, ali uz normalnu razinu glikemije nataste (<7
mmol/L) (54). Isto tako, u kohortnoj studiji bolesnika s
razli¢itim neuroloskim bolestima lije¢enih prednizolo-
nom (priblizno 42 mg/dan) mjereci 2 sata nakon ruc-
ka $ecerna bolest je ustanovljena u 50% bolesnika, dok
je porast glikemije nataste bio minimalan (18). Una-
to¢ ponekad kratkotrajnoj primjeni GK postoji niz ar-
gumenata u korist snizavanju hiperglikemije. Naime,
postprandijska hiperglikemija uzrokuje akutnu upa-
lu i endotelnu disfunkciju (55), a fluktuacije glikemije
udruZzene su s porastom kardiovaskularnog mortalite-
ta (56). Regulacijom glikemije smanjena je pojavnost
infekcija u neutropeni¢nih bolesnika nakon transplan-
tacije kostane srzi (57), a u studiji bolesnika s gliobla-
stomom mortalitet je bio 57% visi u skupini bolesnika
s ve¢im tromjese¢nim prosjekom glikemije (58).

Za probir u bolesnika na lije¢enju GK predlaze se
odredivanje glikemije 2 sata nakon obroka u tjednim
razmacima s time da se ucestalost mjerenja smanjuje
snizavanjem doze GK.

Dijagnosticki kriteriji za postavljanje dijagnoze stero-
idnog dijabetesa ne razlikuju se od kriterija SZO-a za
$ecernu bolest koji ukljucuju vrijednost glikemije na-
taste 27,0 mmol/L i/ili vrijednost glukoze u plazmi 2
sata nakon obroka >11,1 mmol/L (59).

Nacelno lijecenje steroidnog dijabetesa uz opce i dije-
talne mjere u prvom se redu temelji i na sniZenju doze
ili, po mogu¢nosti, prekidu davanja kortikosteroida. U
slu¢aju blaze hiperglikemije uspjesno lije¢enje moze se
posti¢i lijekovima koji povecavaju inzulinsku osjetlji-
vost kao $to su metformin, tiazolidindioni (TZD) i in-
kretinski modulatori (60). U vecini slu¢ajeva regulacija
glikemije zahtijeva primjenu inzulina.

Iako je metformin najrazumniji izbor, u mnogih bo-
lesnika kojima se uklju¢uju GK, nalazimo bubrez-
nu insuficijenciju ili stanja udruzena s hipoksijom sto
ograni¢ava njegovu primjenu. Ipak, u bolesnika koji
zahtijevaju dugotrajnu primjenu GK, uz zadovoljava-

ju¢u bubreznu i jetrenu funkciju, metformin je dobar
izbor (60).

U svjetlu danagnjih spoznaja o TZD (kod nas je dostu-
pan pioglitazon) ¢ija primjena povecava rizik edema,
sréanog zatajenja, kao i povecanja kardiovaskularnog
morbiditeta vise nisu lijek izbora (61). Jo$ vecu zabri-
nutost izazvalo je opaZanje povecanja frakturnog rizi-
ka uz primjenu TZD. S obzirom na dobro poznati uci-
nak GK na kost, dugotrajna primjena TZD uz GK je
kontraindicirana (62,63).

Zanimljiva je mogu¢nost lije¢enja steroidnog dijabe-
tesa inkretinskim modulatorima. U inkretinske mo-
dulatore spadaju analozi inkretina, tj. agonisti GLP-1
receptora (engl. glucagon-like peptide-1) od kojih su
u nas odobreni preparati eksenatid (Byetta) i liraglu-
tid (Victoza) te inkretinomimetici, tj. inhibitori DPP-
4 (dipeptidil peptidaze-4) enzima ¢ime se omogucava
produzeno djelovanje fizioloskog GLP-1 hormona. U
nas odobreni lijekovi iz ove skupine su sitagliptin (Ja-
nuvia), vildagliptin (Galvus) i linagliptin (Tajenta) koji
se za razliku od prve skupine, koje zbog svoje peptid-
ne grade valja injicirati supkutano, uzimaju peroral-
no (64,65). Do sada je provedeno nekoliko randomi-
ziranih, placebom kontroliranih studija s vrlo malim
brojem ispitanika (16) koje su pokazale da primjena
GLP-1 agonista moze prevenirati prednizolonom in-
duciranu intoleranciju glukoze i disfunkciju  stanica
Langerhansovih otocica.

Primjena betacitotropnih lijekova ima najduzu povi-
jest. Prva iskustva u lije¢enju steroidnog dijabetesa bila
su s dugodjeluju¢im preparatima sulfonilureje (SU) u
bolesnika nakon transplantacije bubrega s uspjesnoséu
od samo 25%. Prednosti ove skupine lijekova su bili
brzi u¢inak na lu¢enje inzulina kao i niska cijena. Ipak,
uski terapijski prozor ograni¢ava njihovu primjenu uz
vece doze GK. Osim toga, produzeno djelovanje vecine
preparata SU povecava rizik hipoglikemija narocito uz
kratkodjeluju¢e GK, renalnu insuficijenciju ili tijekom
smanjenja propisane doze GK (60). Preparati metigli-
nidi (glinidi) koji kratkoro¢no poti¢u lu¢enje inzulina
zatvaranjem kalijevih kanala i porastom unutarstanic-
nog sadrzaja kalcija, od kojih je u nas odobren repagli-
nid pod vi$e zasticenih imena, mogli bi biti prikladni-
ji za uporabu ali nema dovoljno provedenih klini¢kih
studija za takvu preporuku. Kod visih vrijednosti gli-
kemije, te u bolni¢kim uvjetima, optimalan lijek za li-
jecenje steroidnog dijabetesa je inzulin (60). Njegova
primjena je sigurna, u¢inkovita, fleksibilna uz poznatu
farmakokinetiku razli¢itih vrsta inzulina.

Uobicajena su dva pristupa u lije¢enju inzulinima: pri-
mjena prandijalnih inzulina i primjena bazalnog sred-
nje dugog djelovanja inzulina. Ako se kao GK primje-
njuje deksametazon, prihvatljiviji izbor su inzulinski
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analozi glargin i detemir zbog produljenog hipergli-
kemijskog ucinka deksametazona. Unato¢ razli¢itim
preporucenim dozama, prilagodenih tjelesnoj tezini
bolesnika ili dozi GK, doziranje je uglavnom individu-
alno uz mogu¢nost primjene i predmijesanog inzuli-
na (60,66).

Preporuke za daljnje pracenje tih bolesnika u smislu
povecanog rizika za razvoj $ecerne bolesti nisu jasne.
Za sada nema studija koje bi potvrdile pretpostavku da
je anamneza steroidnog dijabetesa rizi¢ni faktor za ka-
sniji razvoj $ecerne bolesti.

U svjetlu dosadasnjih saznanja o mehanizmima GK
posredovanih metabolickih poremecaja u tijeku su
istrazivanja o dvjema novim terapijskim moguénosti-
ma. Kao prvo, pokusava se djelovati na GK receptor
na genomskoj razini i suprimirati u¢inak GK na gen-
sku transkripciju ¢iji proizvodi reguliraju metaboli¢-
ke ucinke, a sacuvati protuupalni uéinak (67,68). Dru-
ga terapijska moguénost temelji se na saznanju da 11
hidroksisteroid dehidrogenaza (11HSD) tipl domi-
nantno smjeStena u masnom tkivu i jetri, te prevodi
kortizon u kortizola i time pojacava njegove ucinke.
Dokazano je da je povecan izrazaj 11BHSD tip1 u pot-
koznom masnom tkivu povezan s inzulinskom rezi-
stencijom i pretilo§¢u (69). Bududi da je na animalnom
modelu $ecerne bolesti tipa 2 farmakoloska inhibici-
ja 11BHSD tipl poboljsala toleranciju glukoze, inzu-
linsku senzitivnost i lipidni profil (69) u ispitivanju su
tvari koje ¢e inhibirati aktivnost 11BHSD tipl i time
biti nova terapijska opcija Secerne bolesti tip 2, meta-
boli¢kog sindroma pa i steroidnog dijabetesa.
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SUMMARY

NEW INSIGHTS IN STEROID DIABETES

T. TICINOVIC KURIR, J. BOZIC!, A. MARKOTIC? and A. NOVAK3

Split University Hospital Center, Department of Clinical Pathophysiology,
"University of Split School of Medicine, Department of Integrative Physiology,
2University of Split School of Medicine, Department of Medical Chemistry and Biochemistry and
3Split University Hospital Center, Department of Internal Medicine, Split, Croatia

Glucocorticoids (GC) are the cornerstone in the treatment of numerous chronic autoimmune and inflammatory diseases. GC
treatment is accompanied by significant metabolic adverse effects, including insulin resistance, glucose intolerance and dia-
betes, visceral adiposity, dyslipidemia and skeletal muscle atrophy. GCs are the most common cause of drug-induced diabetes
mellitus. However, not everyone treated with glucocorticoids develops diabetes. Predictors of development of diabetes are age,
weight, family history of diabetes mellitus, or personal history of gestational diabetes. There is evidence that patients with de-
creased insulin secretory reserve are much more likely to develop diabetes. Diabetes from topical steroid use is uncommon, but
high-dose steroids have been associated with significant hyperglycemia, including development of hyperglycemic hyperosmolar
syndrome and even diabetic ketoacidosis in patients with type 1 diabetes mellitus. Several mechanisms contribute to the de-
velopment of hyperglycemia and steroid-induced diabetes, including decreased peripheral insulin sensitivity, increased hepatic
glucose production, and inhibition of pancreatic insulin production and secretion. Physicians treating patients with GCs should
be aware of the induction of metabolic disturbances and should not solely rely on fasting measurements. In addition, our review
indicates that insulin therapy could be considered when treating patients on GC therapy.

Key words: glucocorticoids, steroid diabetes, hyperglycemia, insulin resistance
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Bolest perifernih arterija (PAOD, od engl. Peripheral Arterial Occlusive Disease) naj¢eScée je aterosklerotske etiologije te je vrlo
Cesta u populaciji. U 50-75% slu€ajeva moze biti asimptomatska. U mnogim studijama, omjer tlaka nad gleznjem i nadlakticom
(ABPI, od engl. Ankle-Brachial Pressure Index), kao jednostavan i neinvazivan test, pokazao je vrlo visoku osjetljivost (90%) i
specifiénost (98%) u dijagnostici hemodinamski znacajne stenoze segmenata perifernih arterija te probiru asimptomatskih bole-
snika. Vrijednosti ABPI <0,90 smatraju se pokazateljima generalizirane ateroskleroze, a veée od 1,40 povezuju se s kalcifikacijom
tunike medije arterija i smanjenjem njihove elasti¢nosti. Test ima visoku specifi¢nost (92,7%) u procjeni kardiovaskularnog i cere-
brovaskularnog rizika $to je moguce iskoristiti u prevenciji ovih bolesti.

Kiljuéne rijeéi: bolest perifernih arterija, omjer tlaka nad gleZznjem i nadlakticom, rana dijagnostika, prevencija
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UvOD

Bolest perifernih arterija (PAOD - Peripheral Arterial
Occlusive Disease) vrlo je ¢esta u primarnoj zdravstve-
noj zastiti, kao i u hospitaliziranih pacijenata. U oko
90% slucajeva aterosklerotske je etiologije pri cemu se
procjenjuje da prevalencija u visokorizi¢nih pacijenata
(dob >65 godina, visok BMI, hipertenzija, inzulinska
intolerancija, pusenje) doseze 20-30%. Vodeci simp-
tom su intermitentne klaudikacije distalno od mjesta
okluzije arterije (1-3). Aterosklerotske promjene pe-
rifernih arterija smatraju se biljegom generalizirane
ateroskleroze, uklju¢ujudi aterosklerozu koronarnih i
mozdanih arterija, s rizikom razvoja akutnog koronar-
nog sindroma i mozdanog udara, i smrtno$¢u od 30%
tijekom 5 godina. S obzirom na to da u oko 50-75%
slu¢ajeva bolest moze biti asimptomatska te time ne-
adekvatno dijagnosticirana, jednostavne i neinvazivne
metode procjene subklini¢ke ateroskleroze unaprijedi-
le bi prevenciju buduc¢ih kardiovaskularnih i cerebro-
vaskularnih incidenata (4).

OMJER TLAKA NAD GLEZNJEM I
NADLAKTICOM (ENGL. ABPI - ANKLE-
BRACHIAL PRESSURE INDEX)

Omjer tlaka nad gleznjem i nadlakticom neinvazivna je
metoda procjene bolesti perifernih arterija te neizrav-
no ukupnog kardiovaskularnog i cerebrovaskularnog
rizika. To je omjer sistoli¢kog tlaka nad a. dorsalis pe-
dis ili a.tibialis posterior i srednje vrijednosti sistoli¢-
kih tlakova lijeve i desne a.brachialis. Prema zaklju¢-
cima Konferencije Americ¢kog kardioloskog drustva iz
2000. godine, tlak se mjeri na obje noge, a uzima se visa
izmjerena vrijednost. U slucaju da je diskrepancija iz-
medu tlakova lijeve i desne ruke >10 mm Hg, takoder
se uzima visa vrijednost (4). Iako je metoda jo$ uvi-
jek nedovoljno standardizirana, ve¢ina autora mjere-
nje provodi 5-10 minuta nakon odmora, u leze¢em po-
lozaju pacijenta. Mjerenje tlaka nad arterijama provodi
se tako da se puls lokalizira doplerskim ultrazvukom,
a zatim se manzeta stegne za 20 mm Hg iznad granice
¢ujnog toka krvi. Kako se manzeta otpusta, u trenut-
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ku kada se prvi puta ponovno ¢uje tok krvi, sfigmo-
manometrom se izmjeri tlak. Ta vrijednost predstav-
lja sistolicki tlak nad odabranom arterijom (5). U nizu
studija eksperimentalno je utvrdeno da su vrijednosti
ABPI <0,90 indikator smanjenog protoka krvi kroz pe-
riferne arterije, uz vrlo visoku osjetljivost i specifi¢nost.
Primjerice, pri stenozi arterije 250%, prema nekim
studijama, osjetljivost metode iznosi 90%, a specifi¢-
nost 98%. Stoga je ABPI moguce koristiti za dijagnozu
simptomatske bolesti perifernih arterija, ali i za pro-
bir asimptomatskih bolesnika. Vrijednosti ABPI 0,90-
1,40 smatraju se normalnima, dok zadnje epidemiolos-
ke studije i ABPI >1,40 takoder povezuju s poviSenim
koronarnim i cerebrovaskularnim rizikom (6-8).

S obzirom da metoda nije u potpunosti standardizi-
rana, Schréder i sur. su 2006. godine u svojoj studiji
metodu modificirali. Usporedivali su osjetljivost i spe-
cificnost metode s obzirom na to koriste li se za ra-
¢unanje vise ili niZe izmjerene vrijednosti sistolickih
tlakova nad pojedinim arterijama. Ve¢ spomenuta kla-
si¢na metoda (vi$a izmjerena vrijednost nad gleznjem/
vi$a izmjerena vrijednost nad nadlakticom) pokazala
je nizu osjetljivost (68%), dok je omjer niZe izmjere-
ne vrijednosti nad gleznjem/vi$a izmjerena vrijednost
nad nadlakticom povecao osjetljivost metode na 89%

9).

PROGNOSTICKA VRIJEDNOST NISKIH I
VISOKIH VRIJEDNOSTI ABPI

Poznato je da je pomo¢u ABPI s visokom sigurnoscu
moguce dijagnosticirati okluzivnu bolest perifernih
arterija. S obzirom na to da je ateroskleroza perifer-
nih arterija vazan ¢imbenik kardiovaskularnog rizika,
u brojnim je studijama proucavana uloga poremecéenih
vrijednosti ABPI kao potencijalnog biljega rizika za ra-
zvoj spomenutih skupina bolesti.

Rezultati velike epidemioloske studije u kojoj je istra-
zivana osjetljivost i specifi¢cnost metode u procjeni ri-
zika za razvoj akutnog koronarnog sindroma pokazu-
ju nisku osjetljivost, ali visoku specifi¢nost. Osjetljivost
je iznosila 16,5%, a specifi¢nost 92,7%. Sli¢ni rezultati
dobiveni su i za incidenciju mozdanog udara. Drugim
rije¢ima, prema tim rezultatima, uredne vrijednosti
ABPI ne mogu iskljuciti rizik pacijenta za razvoj kar-
diovaskularne bolesti, ali ABPI <0,90 s velikom sigur-
nos¢u pacijenta svrstava u visokorizi¢nu skupinu (10).
Medutim, upotreba ABPI uz standardne faktore rizi-
ka (hipertenzija, hiperlipoproteinemija, intolerancija
glukoze, pretilost, pusenje) medutim doprinosi boljoj
osjetljivosti i specificnosti u procjeni rizika za pojedi-
nog pacijenta (5).
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Dodatno, prema klinickoj studiji Pasqualinija i sur. iz
2011. godine, poremecene vrijednosti ABPI nadene su
u viSe od 1/3 pacijenata hospitaliziranih na odjelima
interne medicine. Pacijenti s vrijednostima ABPI <0,90
¢esce su bili muskarci, pusaci, pacijenti s hipertenzi-
jom, preboljelim akutnim koronarnim sindromom i
cerebrovaskularnim incidentima, vi§im serumskim
vrijednostima kreatinina te ranije dijagnosticiranom
boles¢u perifernih arterija. Pacijenti s vrijednostima
ABPI >1,40 imali su vi$e plazmatske koncentracije glu-
koze i povi$eni indeks tjelesne mase. Visoke vrijednosti
ABI vjerojatno su povezane s promjenama krvnih zila
u smislu kalcifikacije medije te gubitkom elasti¢nosti.
Prema rezultatima studije, pra¢enjem bolesnika, doka-
zano je kako su niske i visoke vrijednosti ABPI stati-
sticki znacajni neovisni faktori rizika kardiovaskularne
smrti, u $to su autori ubrojili infarkt miokarda, mozda-
ni udar, kongestivno zatajenje srca i iznenadnu sréanu
smrt (11).

ABPI U PROCJENI KARDIOVASKULARNOG
RIZIKA PACIJENATA SA SISTEMSKIM
VASKULITISIMA

Aterosklerotski procesi, koji su kod sistemskih vaskuli-
tisa najvjerojatnije imunoloske i upalne etiologije, jav-
ljaju se relativno ¢esto i rano u tijeku bolesti. Studije su
pokazale da u fazi remisije osnovne bolesti dolazi do
poboljsanja endotelne funkcije, iako mehanizam na-
stanka disfunkcije nije posve jasan. U patogenezi vje-
rojatno sudjeluju ANCA protutijelima aktivirani ne-
utrofili, protutijela na endotelne stanice te pojacana
ekspresija adhezijskih molekula posredovana upalnim
medijatorima CRP-om, IL-1 i TNFa. Progresijom tih
procesa dolazi do ostecenja endotela, $to dovodi do
promjene stromalnih fibroblasta i nakupljanja leuko-
cita u upalno promijenjenom tkivu, i sredi$nji je do-
gadaj u razvoju ateroskleroze (12,13). U studiji koju su
proveli Sangle i sur. 2008. godine, ABPI <0,90 naden je
u 20,4% bolesnika sa sistemskim vaskulitisima, a bez
simptoma periferne arterijske bolesti. Iako je upitno
jesu li poremecene vrijednosti povezane sa stenozom
kao posljedicom osnovne bolesti ili aterosklerozom, ¢i-
njenica kako i pacijenti s vaskulitisima malih krvnih
zila imaju niske vrijednosti ABPI ukazuje u prilog ate-
rosklerotskoj etiologiji (14).

ZAKLJUCAK

S obzirom na visoku prevalenciju ateroskleroze u op-
¢oj populaciji, kao i medu rizi¢nim skupinama bolesni-
ka, rana dijagnostika i pracenje bolesnika od velikog je
javnozdravstvenog znadenja. Iako je metodu potrebno
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standardizirati i usavrsiti, ABPI kao jednostavna i ne-
invazivna metoda, s visokom osjetljivos¢u i specifi¢no-
$¢u u dijagnozi smanjenog protoka kroz stenoziranu
arteriju, je korisna metoda u dijagnostici bolesti peri-
fernih arterija kod simptomatskih i asimptomatskih
bolesnika, te procjena ukupnog rizika za razvoj akut-
nog koronarnog sindroma i mozdanog udara. Iako je
osjetljivost metode u procjeni rizika u opéoj populaci-
ji niska, te uredne vrijednosti ABPI ne isklju¢uju mo-
gudi rizik za pacijenta, poremecene vrijednosti ABPI s
visokom se sigurno$¢u mogu povezati s povecanim ri-
zikom za razvoj spomenutih bolesti. Rano prepoznava-
nje rizi¢nih pacijenata omogucava poduzimanje mjera
primarne prevencije tih incidenata.
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SUMMARY

ANKLE-BRACHIAL PRESSURE INDEX AS A PREDICTOR OF FUTURE
CARDIOVASCULAR OUTCOMES

I. TOPALUSIC, I. VALPOTIC and A. STIPIC MARKOVIC

Department of Clinical Immunology, Rheumatology and Pulmonology, Sveti Duh University Hospital,
School of Medicine, University of Zagreb, Zagreb, Croatia

Peripheral arterial occlusive disease is very common in the general population and it is mostly of atherosclerotic origin. About
50%-75% of patients are asymptomatic. Many studies have shown the ankle-brachial pressure index (ABPI) to be a simple and
reliable test with high sensitivity (90%) and specificity (98%) in the diagnosis of hemodynamically relevant stenosis of an arterial
segment and also in detection of asymptomatic patients. The values of ABPI <0.90 suggest widespread atherosclerosis, while
the ABPI >1.40 is associated with arterial calcification and wall stiffening. This test is highly specific (92.7%) in predicting future
cardiovascular and cerebrovascular risk and could provide a tool for more focused prevention strategies.
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EPIDEMIOLOGIJA INVAZIVNIH TUMORA DOJKE S OBZIROM NA
PATOHISTOLOSKE I IMUNOHISTOKEMIJSKE PROGNOSTICKE
CIMBENIKE

ZVONIMIR ZORE, MLADEN STANEC, IVAN MILAS, IVAN PENAVIC, TOMISLAV ORESIC,
ANDRE]J ROTH i DUBRAVKA MUZINA

Zavod za onkolosku kirurgiju, Klinika za tumore, Klinicki bolnicki centar “Sestre milosrdnice”, Zagreb, Hrvatska

Cilj ove studije je analizirati ¢imbenike TNM klasifikacije invazivnih tumora dojke na koje se moZze utjecati Nacionalnim progra-
mom ranog otkrivanja raka dojke u Republici Hrvatskoj. Osim preliminarnih izvje§¢a HZZJZ o uspjehu provedbe Nacionalnog pro-
grama, mali je broj objavljenih klini¢kih ili epidemioloskih radova u nasoj zemlji koji prezentiraju uspjesnost provedbe programa
ranog otkrivanja raka dojke. Obradeno je 75 bolesnica, kirurski lije€enih zbog invazivnog tumora dojke tijekom jednomjese¢nog
razdoblja 2011. godine, Zivotne dobi od 36 do 86 godina, srednje dobi 64+11,36 godina. Vecini bolesnica (68%) maligna bolest
dojke dijagnosticirana je u lokaliziranom stadiju i po tom rezultatu stojimo uz bok razvijenim europskim zemaljama. Veli¢ina no-
votkrivenih tumora pokazuje nastavak trenda otkrivanja tumora sve manje veli€ine kao i manji postotak udjela tumora veli€ine
pT3 i pT4. Prema tom rezultatu priblizili smo se mnogim europskim zemljama. 1z rezultata korelacijske analize, veli¢ine tumora,
estrogenskih (ER) i progesteronskih (PR) receptora, proteina HER-2 , Ki-67 i histoloskog gradusa tumora, volumen tumora nije
pokazao znacajniju korelaciju s bilo kojim od navedenih parametara. Ekspresija konkordantnog fenotipa (ER+, PR+) receptorskog
para i negativan HER-2 status tumora bili su zastupljeni u najve¢em broju pregledanih bolesnica. Druga najzastupljenija skupina
imala je tumor s tzv. “triple” negativnim imunohistokemijskim (IHK) fenotipom (ER -, PR -, HER-2-). Moze se zakljuéiti da program
ranog otkrivanja karcinoma dojke u RH i Klinici za tumore u Zagrebu opravdava svoje postojanje jer se nastavlja dobar trend otkri-
vanja malignih tumora dojke u sve ranijem stadiju bolesti u odnosu na veli€inu novootkrivenih tumora i lokalnu uznapredovalost.
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UvOD cije i ranog otkrivanja raka dojke u RH koji se provo-

di od sredine 2006. godine, pod imenom “ Mamma”

Sukladno trendovima u svijetu, u Republici Hrvatskoj
se primjecuje porast incidencije raka dojke od pocetka
registracije malignih bolesti. Tijekom zadnjih 25 godi-
na doslo je do gotovo dvostrukog porasta incidencije
raka dojke (1). Najées¢i uzrok smrti Zena u Hrvatskoj,
u dobi izmedu 35 i 59 godina Zzivota, bio je rak doj-
ke (2,3). Tijekom 2010. godine 872 osobe su umrle od
iste bolesti. Uspjeh lijecenja a time i prognoza bolesti
kod bolesnica s karcinomom dojke u izravnoj je vezi
sa stadijem bolesti u trenutku postavljanja dijagnoze.
Otkriti malignu promjenu $to manje veli¢ine i u lokali-
ziranom stadiju cilj je Nacionalnog programa preven-

Prema prvim preliminarnim analizama uodava se da
su karcinomi otkriveni mamografskim probirom ma-
nje veli¢ine i u lokaliziranom stadiju, u odnosu na one
prije uvodenja mamografskog probira u RH (2). Cilj
ove studije je prezentiranje rezultata analize ¢imbeni-
ka koji se rutinski odreduju histoloski i imunohisto-
kemijski (IHK) u bolesnica s karcinomom dojke a sa-
stavni su dio patohistoloskog (PHD) nalaza: histoloski
tip tumora, histoloski gradus, TNM klasifikacija, hor-
monski receptori (HR), protein HER-2 i proliferacijski
indeks (Ki-67). Nacionalnim programom ranog otkri-
vanja raka dojke moze se utjecati na ¢imbenike TNM
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Medularni invazivni karcinom

klasifikacije odnosno na klinicki stupanj uznapredova-
losti maligne bolesti. Ostali patohistoloski i imunohi-
stokemijski ¢imbenici koji se obraduju u ovom istra-
zivanju odnose se na osobine samog tumora, odnosno
na njegovo biolosko ponasanje a time i agresivnost. Na
njih se ne moze utjecati mjerama programa ranog ot-
krivanja raka dojke. Ovi nam ¢imbenici daju korisne
informacije o tome koja ¢e skupina bolesnica, prema
njima, imati povoljniji terapijski ucinak a time i pro-
gnozu bolesti.

ISPITANICI I POSTUPCI

Rad je napravljen u KBC-u “Sestre milosrdnice” na Za-
vodu za onkologku kirurgiju. U istrazivanje je tijekom
jednomjese¢nog razdoblja 2011. godine uklju¢eno 75
bolesnica u kojih je nakon kiruskog lije¢enja postav-
ljena patohistohistologka dijagnoza invazivnog tumora
dojke. Mugkih ispitanika nije bilo. Prema imunohisto-
kemijskoj reakciji tumora dojke na estrogenske i pro-
gesteronske receptore nalaz se smatrao negativnim ako
je reaktivnost pokazalo manje od 10% tumorskih sta-
nica odnosno jezgri. Pozitivnim nalazom HER-2 pro-
teina smatrani su oni sa 3+ ili 2+, ali jasno potvrde-
ni kromogenom hibridizacijom (CISH) in situ ili kod
nejasnog CISH, fluorescentnom in situ hibridizacijom
(FISH). Prema proliferacijskom biljegu Ki-67, nizak
stupanj proliferacije smatran je ako je u nalazu bilo do
15% pozitivnih tumorskih stanica. Srednji stupanj pro-
liferacije iznosio je 15-30%, a visoki stupanj prolifera-
cije ako je iznosio vise od 30% pozitivnih tumorskih
stanica. Matematicki se dobila vrijednost koju bismo
uvjetno mogli nazvati volumenom tumora, koja pri-
blizno odgovara potpuno to¢nom volumenu. Veli¢ina
tumora odredila se kao prosje¢na za skupinu bolesni-
ca s istim THK fenotipom tumora. Sli¢no kao i prosje¢-
nu veli¢inu tumora, histoloske graduse tumora odredi-
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lo se kao prosje¢nu vrijednost za skupinu bolesnica s
istim IHK fenotipom tumora.

Statisticka obrada podataka napravljena je pomocu
programa SPSS for Windows 17 (SPSS Inc., Chicago,
II). Statisticka obrada obuhvatila je deskriptivnu stati-
stiku te testiranje korelacije izmedu varijabli (Pierso-
nov koeficijent korelacije (r), point bi-serijski koefici-
jent korelacije) i odredivanje faktora determinacije.

REZULTATI

Ispitanice su bile u dobi od 36 do 86 godina, srednja
dob bila je 64+11,36 godina. Od toga je 30 pacijentica
(40%) imalo 60 godina ili manje, a 45 (60%) pacijentica
bilo je starije od 60 godina.

Od ukupnog broja, 30 (40%) pacijentica imalo je tu-
mor na desnoj dojci, dok je 45 (60%) imalo tumor na
lijevoj dojci.

Prema histoloskom tipu tumora najvide ispitanica
imao je duktalni invazivni karcinom (58-77%) i lobu-
larni invazivni karcinom (5-7%), dok je 12 ispitanica
imalo neki drugi histologki tip tumora: papilarni, mu-
cinozni, tubularni, medularni, filodes maligni tip i ne-
uroendokrini (sl. 1).

Prema histoloskom gradusu tumora, 13 pacijentica
imalo je gradus I, 38 gradus II, a 22 ispitanice gradus
II1 (sl. 2).

Od ukupnog broja 50 (68%) pacijentica nije imalo po-
zitivne metastaze u aksili, dok je 25 (32%) pacijenti-
ca imalo pozitivne aksilarne limfne ¢vorove. Udaljene
metastaze imale su samo 3 ispitanice (4%), dok ih 96%
nije imalo.
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SL. 2. Struktura ispitanica prema histoloSkom gradusu tumo-
ra dojke

Struktura ispitanica ovisno o veli¢ini tumora prikazana
je na sl. 3. Od ukupnog broja pacijentica s invazivnim
tumorima dojke, 56 (77%) imalo je estrogen pozitiv-
ne receptore, a 17 (23%) estrogen negativne receptore,
dok su 44 (60%) ispitanice imale pozitivne progeste-
ronske receptore, a 29 (40%) ih je imalo negativne pro-
gesteronske receptore.

Pozitivni HER-2 status tumora imalo je 14 (19%) is-
pitanica, dok je 59 (81%) ispitanica imalo negativan
HER-2.

Struktura pacijentica prema proliferacijskoj aktivnosti
tumora (Ki-67) prikazana je na sl. 4. Niski proliferacij-
ski indeks imalo je 18 (25%) pacijentica, srednji proli-
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N
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SL3. Struktura ispitanica prema velicini tumora
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Korelacijska analiza izmedu velicine tumora, estrogenskih i progesteronskih receptora, HER-2 statusa,

SL. 4. Struktura ispitanica prema proliferacijskom indeksu

Tablica 1.

proliferacijskog indeksa te histoloskih gradusa tumora.

. . . .. .| Hlistoloski
" Volumen | Estrogenski | Progesteronski _ Proliferacijski
Varijabla tumora receptori receptori HER-2 indeks ?Jr?%g
Pearson
Correlation 0,03 -0,16 -0,12 0,11 0,17
Volumen tumora ™0 "5 Jailed) 0,79 NS 0,18 NS 032NS | 035NS | 0,14NS
N 73 73 73 73 73
Pearson o x o
Estrogensk Correlation 0,03 0,679(**) -0,23 -0,336(**) -0,424()
receptori Sig. (2-tailed) 0,79 NS <0,0001 S 0,06 NS <0,0001 S | <0,0001 S
N 73 73 73 73 73
Pearson
. -0,16 0,679(*) -0,387(*) -0,353(*) -0,469(*)
Progesteronski Correlation
receptori Sig. (2-tailed) 0,18 NS <0,0001 S <0,0001 S | <0,0001S | <0,0001S
N 73 73 73 73 73
Pearson o *
Correlation -0.12 0,23 -0,387(") 0,23 0,269()
HER-2 Sig. (2-tailed) | 0,32NS | 0,06 NS <0,0001 S 0,06 NS 0,02S
N 73 73 73 73 73
Pearson
: 0,11 -0,336(*) -0,353(*) 0,23 0,647(*)
Proliferacijski Correlation
indeks Sig. (2-tailed) 0,35 NS <0,0001 S <0,0001 S 0,06 NS <0,0001 S
N 73 73 73 73 73
Pearson
. 0,17 -0,424(* -0,469(* 0,269(" 0,647(*
Histoloki gradus Correlation ® ™ 0 ™
tumora Sig. (2-tailed) 0,14 NS <0,0001 S <0,0001 S 0,02 S <0,0001 S
N 73 73 73 73 73
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feracijski indeks 21 (29%), a visoki proliferacijski in-
deks zabiljezen je u 34 (46%) pacijentice.

U tablici 1 prikazana je korelacijska analiza izmedu ve-
li¢ine tumora, estrogenskih, progesteronskih receptora,
HER-2 statusa, proliferacijskog indeksa te histoloskih
gradusa tumora. Volumen tumora nije pokazivao zna-
¢ajne korelacije s bilo kojim tumorskim receptorima,
proliferacijskim indeksom ili histoloskim gradusima
tumora (p>0,05). Tumori s pozitivnim estrogenskim
receptorima Ce$ce su bili povezani s pozitivnim proge-
steronskim receptorima (oko 46% povezanosti), nega-
tivnim HER-2 (oko 15% povezanosti) i nizim prolife-
racijskim indeksom (oko 11,36%) te nizim histoloskim
gradusom tumora (oko 17,9% povezanosti). Tumori s
pozitivnim progesteronskim receptorima ¢e$c¢e su bili
i estrogenski pozitivni (oko 46% povezanosti), HER-2
negativni (oko 15,21% povezanosti), s nizim prolifera-
cijskim indeksom (oko 12,5% povezanosti) i s nizim
histoloskim gradusom tumora (oko 22,5% povezano-
sti). HER-2 pozitivni tumori bili su ¢e§¢e progesteron-
ski negativni (oko 15,21% povezanosti) i imali su visi
histologki gradus tumora (oko 7,3% povezanosti). Vi-
soki proliferacijski indeks bio je (oko 11,56% povezan)
s negativnim estrogenskim receptorima (oko 12,2%
povezan) s negativnim progesteronskim receptorima i
oko 42% povezan s visokom histoloskim gradusom tu-
mora. Visoki histologki gradus tumora bio je negativno
koreliran s pozitivnim estrogenskim (11,56%) i proge-
steronskim receptorima (12,25%) i pozitivno s pozitiv-
nim HER-2 (7,3%) i visokim proliferacijskim indek-
som (42,25%).

RASPRAVA

Najveca skupina Zena u ovom radu bila je u postme-
nopauzalnoj dobi, srednje dobi 64 godine, $to je kon-
zistentno trendu porasta incidencije raka dojke u Zena
starije zivotne dobi, iznad 75 godina, u Republici Hr-
vatskoj (za razliku od zemalja zapadne Europe) od po-
Cetka registracije malignih bolesti dojke (1). Po ovom
rezultatu imamo najstariju populaciju u Europi $to se
tice prosje¢ne zivotne dobi bolesnica u trenutku otkri-
vanja maligne bolesti dojke. Raspon srednje Zivotne
dobi u europskim zemljama varira izmedu 59 i 63 go-
dine (4-6).

U nedavno objavljenom istrazivanju u RH koje je obu-
hvatilo 1202 bolesnice lije¢ene zbog malignog tumora
dojke u desetogodi$njem razdoblju (1997.-2007.), na-
vodi se podatak da je srednja dob bolesnica u 1999. go-
dini bila 54,6, a 2004. godine 58,7 godina (7).

Vedina obradenih ispitanica imala je malignu bolest u
lokaliziranom stadiju $to je ohrabrujudi epidemioloski
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podatak trenda otkrivanja malignih tumora u lokalizi-
ranom stadiju u odnosu na stanje prije uvodenja ma-
mografskog probira u RH, kada je postotak otkrivenih
tumora u lokaliziranom stadiju iznosio samo 41% (2).
U istrazivanju koje je obuhvatilo 1202 bolesnice lije-
¢ene zbog malignog tumora dojke u desetogodisnjem
razdoblju u RH (1997.-2007.) ucestalost aksilarnih
metastaza varira izmedu 50% do 37% (7). Prema rezul-
tatu otkrivanja tumora u lokaliziranom stadiju u ovom
istrazivanju svrstavamo se u red razvijenih europskih
zemalja Ciji registar za rak objavljuje 31% bolesnica s
aksilarnim metastazama (3-5).

Prema ranije objavljenim rezultatima istrazivanja utje-
caja programa za rano otkrivanje raka dojke na pove-
¢anje broja novootkrivenih tumora veli¢ine T1la i T1b
na Klinici za tumore u Zagrebu, razlike u veli¢ini no-
vootkrivenih tumora nisu bile znac¢ajne u razdoblju od
1990. do 1994. godine, ali su bile znacajne u razdoblju
od 1995. do 2001. godine, $to se poklapa s uvodenjem
programa za rano otkrivanje raka dojke u Klinici za tu-
more koji se poceo provoditi od 1993. godine (8).

Veli¢ina novotkrivenih tumora u analiziranih bolesni-
ca u ovom istrazivanju pokazuje nastavak trenda otkri-
vanja tumora sve manje veli¢ine kao i manji postotak
udjela tumora veli¢ine pT3 i pT4 i blizak je nedavno
objavljenom rezultatu otkrivanja tumora prosjecne ve-
licine pT1 u 53%, pT3 tumora u 7,5% i pT4 tumora u
1,5% bolesnica u desetogodisnjem razdoblju na uzor-
ku od 1202 bolesnica (7). Prema tom rezultatu priblizi-
li smo se mnogim europskim zemljama u kojima veli-
¢ina novootkrivenih tumora stadija pT1 varira izmedu
52,3% do 22,8 % (4-6).

Primjetno je da je vise ispitanica imalo malignu bolest
u lijevoj dojci $to se mozZe smatrati slu¢ajnim nalazom
u ovom istrazivanju. Druge razloge takvog nalaza, ako
postoje, moglo bi se prona¢i dodatnim istrazivanjem.
Najveci broj ispitanica u radu, prema histoloskom tipu
tumora, imalo je duktalni invazivni karcinom. Drugi
po ucestalosti histoloski tip bio je lobularni invazivni
karcinom. Broj ostalih histoloskih tipova invazivnih
tumora bio je vrlo malen. Prema histoloskom gradusu
tumora, vi$e od pola ukupnog broja ispitanica imalo je
histoloski gradus IT .

Prema THK parametrima veéina ispitanica u radu
imala je pozitivan hormonski receptorski i negativan
HER-2 status. Invazivne tumore s visokom prolifera-
cijskom aktivnosti imalo je gotovo polovica ispitanica,
dok su najmanje bili zastupljeni invazivni tumori s ni-
skom proliferacijskom aktivnosti. Zbog dobivanja $to
preciznijih podataka proliferacijska aktivnost tumo-
ra stupnjevana je na nisku, srednju i visoku, za razliku
od drugih epidemiologkih istrazivanja u kojima autori
obi¢no invazivnim tumorima dojke odreduju samo ni-
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sku ili visoku proliferacijsku aktivnost, s proizvoljno ili
dogovorno odredenim pragom, izmedu 10-16% pozi-
tivnih jezgara tumorskih stanica. Konsenzus oko odre-
divanja razine visoke ili niske proliferacijske aktivnosti
tumorskih stanica do danas nije donesen (9,10).

Iz rezultata korelacijske analize, izmedu veli¢ine (vo-
lumena) tumora, ER , PR, HER-2, Ki-67, i histoloskog
gradusa tumora, vidi se da volumen tumora nije poka-
zao znacajniju korelaciju s bilo kojim od navedenih pa-
rametara. Pozitivni HR status pokazao je pozitivnu ko-
relaciju medusobno i s negativnim HER-2, nizim Ki-67
i nizim gradusom tumora. HER-2+ tumori pokazali su
pozitivnu korelaciju s negativnim HR, visokim Ki-67 i
vi$im gradusom tumora. Visoki Ki-67 pokazao je po-
zitivhu korelaciju s negativnim HR, pozitivnim HER-
2 i vi$im gradusom tumora. Visoki histoloski gradus
tumora pokazao je pozitivhu korelaciju s negativnim
HR, pozitivnim HER-2 i visokim Ki-67.

Tablica 2 prikazuje skupine bolesnica prema imuno-
histokemijskoj reakciji tumora dojke na estrogenske,
progesteronske receptore i protein HER-2, kao i pro-
sjecnu veli¢inu i prosjecni histologki gradus tumora
dobiveni prema IHK profilu pripadajuce skupine. Pri-
kazani fenotipski entiteti na osnovi IHK ¢imbenika
vazni su danas zbog dobivanja boljih dijagnostickih,
prognostickih i prediktivnih informacija neophodnih
za §to bolje klasificiranje i diferenciranje pojedinih ti-
pova tumora dojke.

Ekspresija konkordantnog fenotipa (ER+, PR+) recep-
torskog para i negativan HER-2, odlika je uglavnom
tumora Zena starije Zivotne dobi odnosno postmeno-
pauzalne dobi (11). Karcinomi dojke u veéini klini¢kih
i epidemioloskih istrazivanja najces¢e su tog IHK fe-
notipa, najpovoljnijeg u terapijskom i prognostickom
smislu (12,13).

Kako se vidi, ova IHK fenotipska skupina bila je za-
stupljena u najve¢em broju analiziranih bolesnica ovog
istrazivanja. Ova skupina imala je najnizi prosje¢ni hi-
stoloski gradus tumora u odnosu na ostale IHK sku-
pine i prosje¢no veliki tumor. Druga najzastupljenija
jest tzv. “triple” negativna IHK fenotipska skupina (ER
-, PR -, HER-2-) s visokim prosje¢nim histoloskim gra-
dusom i skoro tri puta manjom prosje¢nom veli¢inom
tumora nego §to ga je imala prethodno spomenuta
skupina. Ovaj THK fenotip odlika je uglavnom tumora
u zena mlade Zivotne dobi, odnosno premenopauzal-
ne dobi, a daje najlosije terapijske izglede nositelju, a
time i lo$iju prognozu bolesti. Najvecu prosje¢nu veli-
¢inu tumora i najvisi prosje¢ni histoloski gradus imala
je IHK fenotipska skupina (ER-, PR-, HER-2+). Najma-
nju prosje¢nu veli¢inu tumora s relativno niskim pro-
sje¢nim histologkim gradusom imala je IHK fenotip-
ska skupina (ER+, PR-, HER-2-).

Tablica 2.

Skupine ispitanica prema imunohistokemijskom fenotipu
tumora i dobivenoj prosjecnoj vrijednosti velicine tumora i
histoloskog gradusa za svaku skupinu.

ProsjeCna “Prosjecni”

n ER PR | HER-2 “velicina gradus

tumora” (mm?) tumora
41 + + - 16254,00 1,85
7 + - - 3396,86 2,29
5 + - + 8863,20 2,40
6 - - + 18577,00 2,83
11 - - - 5418,27 2,55

Deskriptivnom statistikom analiziranih skupina bo-
lesnica dobili smo osnovne epidemioloske podatke
o malignoj bolesti, tipu, klini¢kim, histoloskim i IHK
prognostickim i prediktivnim ¢imbenicima. Podaci
korelacijske analize pokazali su medusobni odnos pro-
gnostickih ¢imbenika i biolosku narav maligne bole-
sti. Rezultati deskriptivne i korelacijske analize u ovom
radu sukladni su, uz minimalna odstupanja, s literatur-
nim podacima i recentnim epidemioloskim, klini¢kim
i drugim istrazivanjima na podrudju invazivnih tumo-
ra dojke (14-17).

Iz prikazanih rezultata i dosadasnje rasprave moze se
zakljuciti da program ranog otkrivanja karcinoma doj-
ke u RH i Klinici za tumore u Zagrebu opravdava svoje
postojanje, jer doprinosi otkrivanju malignih tumora
dojke u ranijoj fazi bolesti u odnosu na veli¢inu novo-
otkrivenih tumora i lokalnu uznapredovalost, a $to se
u konac¢nici odrazava na povoljniju prognozu bolesti.
Vecina analiziranih bolesnica prema patohistoloskim
i imunohistokemijskim ¢imbenicima imat ¢e dobre
izglede u smislu odabira i u¢inkovitosti nacina lijece-
nja s dobrim prognostickim izgledima.
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SUMMARY

EPIDEMIOLOGY OF INVASIVE BREAST CANCER ACCORDING TO
HISTOPATHOLOGIC AND IMMUNOHISTOCHEMISTRY PROGNOSTIC FACTORS

Z.ZORE, M. STANEG, I. MILAS, 1. PENAVIC, T. ORESIC, A. ROTH and D. MUZINA

Sestre milosrdnice University Hospital Center, Department of Oncologic Surgery, Zagreb, Croatia

The aim of this study was to analyze the TNM classification factors of invasive breast cancer that can be affected by the natio-
nal program for early detection of breast cancer in the Republic of Croatia. The other analyzed factors related to histology and
immunohistochemistry have no such impact as they are related to biological behavior and aggressiveness of malignant breast
tumors, thus providing useful predictive and prognostic information. The study was performed at Department of Oncologic Sur-
gery, Sestre milosrdnice University Hospital Center, and included 75 patients surgically treated for invasive breast cancer during
the period of one month in 2011, mean age 64+11.36 (range 36-86) years. Most of the patients (68%) with malignant breast dise-
ase were diagnosed in a localized stage, which is consistent with the reports from developed European countries. The size of the
newly discovered tumors showed continuation of a trend of detecting tumors of ever less size and a lower percentage of pT3 pT4
tumors. This result proved superior to those reported from many European countries. The results of correlation analysis, tumor
size, estrogen and progesterone receptor, HER-2 protein, Ki-67, and histologic tumor grade, tumor size did not show significant
correlation with any of these parameters. Concordant expression of phenotype (ER+, PR+) receptor pairs and negative HER-2
was recorded in most study patients. The second most frequent group had tumors with so-called ‘triple-negative’ immunohisto-
chemistry negative phenotype (ER-, PR-, HER-2). In conclusion, the program of early detection of breast cancer in the Republic
of Croatia and at the University Hospital for Tumors justifies its existence for revealing malignant breast tumors at an earlier stage
of the disease considering the size local stage of newly diagnosed tumors.

Key words: epidemiology, histopathology, immunohistochemistry, invasive breast tumors
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PIOGENI JETRENI APSCES UZROKOVAN BAKTERIJOM
KLEBSIELLA PNEUMONIAE
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Piogeni apsces jetre uzrokovan bakterijom Klebsiella pneumoniae najéesée se nalazi u jugoistoénoj Aziji, dok u Europi kao uzroc-
nici piogenog jetrenog apscesa prednjace Escherichia coli, Streptococcus spp. ili Staphylococcus spp. U sluéaju neuspjele ul-
trazvuéno kontrolirane aspiracije apscesa, indicirano je operacijsko lije¢enje. U radu je prikazan klini¢ki slu¢aj piogenog apscesa
jetre uzrokovanog bakterijom Klebsiella pneumoniae lijeéenog kirurskom drenazom. Sezdesetogodisnji bolesnik premjesten je u
nasu ustanovu iz Klinike za infektivne bolesti u Zagrebu; septi¢an, bolnog trbuha s verificiranim jetrenim apscesom, koji nije re-
agirao na provedenu antibiotsku terapiju. Nakon prijma uéinjena je dodatna laboratorijska i viSeslojna kompjutorska tomografija
(MultiSlice Computed Tomography - MSCT) kojom je potvrdena pocetna dijagnoza. S obzirom na lokalizaciju apscesa koja je
tehni¢ki onemogucavala ultrazvuéno kontroliranu punkciju i drenazu apscesa, nakon adekvatne prijeoperacijske pripreme pristu-
pilo se kirurSkom zahvatu. U¢injena je laparotomija, incizija i drenaza jetrenog apscesa. Mikrobioloski pregled aspirata apscesa
potvrdio je Klebsiella pneumoniae kao uzro¢nika jetrenog apscesa.

Kiljuéne rijeci: piogeni jetreni apsces, Klebsiella pneumoniae
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UvOD

Najces¢i uzrocnici piogenog jetrenog apscesa u Europi
su Escherichia coli, Streptococcus spp. ili Staphylococcus
spp., dok Klebsiella pneumoniae prevladava u jugois-
to¢noj Aziji uz porast incidencije u Sjevernoj Americi.
Bolesnici koji obolijevaju od piogenog jetrenog apsce-
sa obi¢no su starije Zivotne dobi te boluju od maligne
bolesti, bilijarnih abnormalnosti ili dijabetesa (1-11).

Pocetkom dvadesetog stoljeca lije¢enje piogenog jetre-
nog apscesa sastojalo se isklju¢ivo od otvorene kirur-
$ke incizije i drenaze jetrenog apscesa (8,12).

S otkri¢em antibiotika te razvojem kompjutorizirane
tomografije (CT) i ultrazvuc¢ne dijagnostike, ultrazvuc-
no kontrolirana aspiracija i drenaza apscesa uz antibi-
otsku terapiju postale su metode izbora lije¢enja pioge-
nog jetrenog apscesa (12-17).

Kirurska incizija i drenaza ostaju rezervirane za lije-
¢enje komplikacija te u slu¢aju neuspjele ili neizvedive

aspiracije i drenaze pod kontrolom ultrazvuka (mul-
tilokularnost jetrenog apscesa, nepovoljni anatomski
polozaj, ruptura jetrenog apscesa, komunikacija apsce-
sne Supljine s bilijarnim stablom, poviSene razine ureje,
kreatinina i serumskog bilirubina) (15-22).

U slucaju piogenog jetrenog apscesa i sumnje na neo-
plazmu ili prisutnost hepatolitijaze indicirana je resek-
cija jetre (17).

PRIKAZ BOLESNIKA

Sezdesetogodisnji bolesnik je premjesten u nasu usta-
novu iz Klinike za zarazne bolesti u Zagrebu; septic¢an,
s bolovima pod desnim rebrenim lukom, mikrobio-
logki dokazanom Klebsiella pneumoniae iz hemokul-
ture te ultrazvu¢no postavljenom dijagnozom pioge-
nog jetrenog apscesa, koji nije reagirao na provedenu
antibiotsku terapiju. Nakon prijma se u¢inilo labora-
torijsku, UZV i MSCT obradu abdomena. Nadeni su
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poviSeni upalni parametri (L- 18 x10°/L, C-reaktivni
protein - CRP- 183 mg/L, sedimentacija eritrocita 49
mm/3,6ks), povi§ene razine jetrenih enzima (AST- 75
U/L, ALT- 103 U/L), bilirubina (ukupni - 24,7 umol/L,
direktni - 8,9 umol/L), hipoproteinemija (ukupni pro-
tenini 45 g/L, albumini 22g/L). Ultrazvu¢no je dijagno-
sticiran apsces desnog jetrenog reznja (sl. 1).

MSCT-om abdomena verificirana je kuglasta hipoden-
zna tvorba s tragovima plina, dimenzije 100x120x100
mm u desnom jetrenom reznju odnosno $estom i sed-
mom portalnom segmentu jetre (sl. 2 i 3).

S obzirom na rezultate dijagnostickih postupaka, zbog
nepovoljne anatomske lokalizacije apscesa (preteZito
sedmi jetreni segment), niskog stava osita (velike opas-
nosti lezije osita) odustalo se od poku$ane perkutane
incizije i drenaZe jetrenog apscesa pod kontrolom ul-
trazvuka, te se pristupilo kirurskom lijecenju.

Prijeoperacijski je korigirana hipoproteinemija huma-
nim albuminima, zapocelo se antitrombotskom profi-
laksom niskomolekularnim heparinom (Fragmin 5000
ij. sc.), ulkusnom profilaksom inhibitorom protonske
pumpe (pantoprazol 40 mg) te antibiotskom terapi-
jom: amoksicilin s klavulanatom (3x1,2g i.v.), gentami-
cin (240 mg i.v.), i metronidazol (3x500 mg i.v.).
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SL. 1. UZV abdomena pokazuje u desnom jetrenom reznju ko-
lekciju 10x10 cm.

SL 2.1 3. MSCT ab-
domena; oznalena je
kuglasta  hipodenzna
tvorba s tragovima pli-
na (apsces), dimenzija
100x120x100 mm u de-
snom jetrenom reZnju
odnosno Sestom i sed-
mom portalnom seg-
mentu jetre.

Desnim subkostalnim rezom se pristupilo u trbusnu
$upljinu. Eksploracijom trbusne $upljine naden je je-
treni apsces koji zahvaca vedi dio Sestog i sedmog jetre-
nog segmenta. Ucinjena je fenestracija jetrenog apsce-
sa (jedna u podrudju Sestog, druga u podrucju sedmog
jetrenog segmenta), evakuacija gnojnog sadrzaja i la-
vaza apscesne Supljine. Aspirat apscesa poslan je na
mikrobiolosku obradu. Postavljena su 4 abdominalna
drena (2 u apscesnu $upljinu kroz mjesta fenestracije,
jedan subfreni¢no desno, drugi subhepatalno) (sl. 4-9).

Kirurski zahvat je protekao uredno.

Mikrobioloska obrada aspirata apscesa potvrdila je
Klebsiella pneumoniae osjetljivu na amoksicilin s kla-
vulanatom i gentamicin.

Nakon stabilizacije u jedinici intenzivne njege bolesnik
je premjesten na odjel.

Poslijeoperacijski je nastavljena ciljana antibiotska te-
rapija (gentamicin i amoksicilin s klavulanatom), an-
titrombotska terapija niskomolekularnim heparinom,
antiulkusna terapija te davanje analgetika. Apscesna
$upljina je tijekom 7 dana (jednom dnevno) ispirana
fizioloskom otopinom zbog prisutne guste sekrecije
i mogucnosti zacepljivanja drenova. Peti poslijeope-
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SL. 4. Intraoperacijski prikaz nakon mo-
bilizacije desne strane jetre, oznacena je
lokalizacija jetrenog apscesa u Sestom i
sedmom jetrenom segmentu.

e

racijski dan bolesnik postaje afebrilan. Sestog i dva-
naestog poslijeoperacijskog dana uzeti su kontrolni
aspirati iz drenova postavljenih intrahepatalno sa ste-
rilnim nalazom. Abdominalni drenovi su uklonjeni
nakon prestanka sekrecije, intrahepatalno uvedeni u
apscesnu $upljinu trinaestog poslijeoperacijskog dana,
subhepatalni i subfreni¢ni osamnaestog poslijeopera-
cijskog dana.

SL. 5.1 6. Fenestracija i aspiracija apscesa u podrucju Sestog jetrenog segmenta.

SL. 9. Postavljena 2 drena u apscesnu Suplji-
nu (gornji u sedmom, donji u Sestom jetre-
nom segmentu).

SL 10. i 11. Poslijeoperacijski kontrolni
MSCT abdomena, vidljiv poloZen dren in-
trahepatalno, bez upalne kolekcije.

Kontrolnim poslijeoperacijskim laboratorijskom na-
lazima utvrdeno je postupno snizavanje upalnih para-
metara (sedmi dan L-8x10° , CRP- 30 mg/L), jetrenih
enzima (AST- 27 U/L, ALT 43 U/L), bilirubina (uku-
pni- 14,1 umol/L, direktni- 3,6 umol/L.

Dvanaestog poslijeoperacijskog dana ucinjen je kon-
trolni MSCT abdomena, te je verificirana redukcija
apscesne Supljine (sl. 101 11).
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Bolesnik je urednog poslijeoperacijskog abdominal-
nog statusa i afebrilan otpusten na kué¢nu njegu.

Na kontrolnim poslijeoperacijskim pregledima (30 i
60 dana nakon kirurskog zahvata) bolesnik je bio afe-
brilan, bez tegoba, urednih kontrolnih laboratorijskih
nalaza, urednog kontrolnog UZV abdomena. U¢inje-
nim kontrolnim MSCT abdomena 6 mjeseci nakon ki-
rur$kog zahvata potvrdena je potpuna regresija apsce-
sne $upljine, uz uredne kontrolne laboratorijske nalaze.

RASPRAVA

Uobicajena incidencija piogenog jetrenog apscesa u
svijetu iznosi oko 0,03% (1,7-9, 15).

Klebsiella pneumoniae kao uzro¢nik piogenog jetrenog
apscesa prednjaci u jugoisto¢noj Aziji, rjede se javlja u
Europi, $to daje znacenje nasem prikazu slucaja. Tako-
der je uocen porast incidencije piogenog jetrenog aps-
cesa uzrokovanog bakterijom Klebsiella pneumoniae u
sjevernoj Americi ( 2-6,13).

Bolesnici s piogenim jetrenim apscesom su obi¢no sta-
rije Zivotne dobi, ve¢inom dijabeticari, bolesnici s ma-
lignim bolestima ili abnormalnostima bilijarnog sta-
bla. U Europi kao uzro¢nici piogenog jetrenog apscesa
prednjace Escherichia coli, Streptococci spp. ili Staphylo-
cocci spp. (2-6, 13).

U slucaju neadekvatnog lijecenja piogenog jetrenog
apscesa uzrokovanog Klebsiella pneumoniae Cesto do-
lazi do diseminacije infekcije (u CNS, o¢i) uz visoki
mortalitet od 80% do 100% (2-6,23-25).

Pocetkom dvadesetog stoljeca lije¢enje piogenog jetre-
nog apscesa sastojalo se isklju¢ivo od otvorene kirur-
$ke incizije i drenaze jetrenog apscesa (7,8,15).

Razvojem antibiotika, slikovnih metoda prikaza (UZV,
CT) ultrazvu¢no kontrolirana aspiracija i drenaza ap-
scesa uz primjenu antibiotika, postaju metoda izbora u
lije¢enju. Uspjesnost lije¢enja u bolesnika s unilokular-
nim jetrenim apscesima je 70-90%. U bolesnika s mul-
tilokularno$¢u manjih apscesa jetre moguca je primje-
na samo antibiotske terapije, ali takav oblik terapije bez
aspiracije gnojnog sadrzaja i drenaze esto je neuspje-
$an (2,3,7,12-19,21,22).

Prednosti aspiracije i drenaze pod kontrolom ultrazvu-
ka su krace vrijeme hospitalizacije, izbjegavanje opce
anestezije, manja invazivnost u lije¢enju, nizi morta-
litet; (6-14% kod aspiracije i drenaze pod kontrolom
ultrazvuka, 20% kod otvorene operacijske aspiracije i
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drenaze) te manji ukupni troskovi lijecenja (2,3,7,12-
19,21,22).

Do neuspjeha aspiracije i drenaze piogenog jetrenog
apscesa pod kontrolom ultrazvuka najce$é¢e dolazi
zbog zacepljenosti drena gnojnim sadrzajem, neade-
kvatno postavljenog drena, prerano uklonjenog drena,
imunokompromitiranosti bolesnika ili multilokular-
nosti apscesa (7,8,16-23).

Kirurska incizija i drenaza ostaju rezervirane za lije-
¢enje komplikacija te u slu¢aju neuspijele ili neizvedive
aspiracije i drenaze pod kontrolom ultrazvuka; multi-
lokularnosti, nepovoljnog anatomskog poloZaja, rup-
ture jetrenog apscesa, komunikacije apscesne $upljine
s bilijarnim stablom, poviSene razine ureje, kreatinina i
serumskog bilirubina (7,8,11-23).

U slucaju piogenog jetrenog apscesa i sumnje na neo-
plazmu jetre ili prisutnost hepatolitijaze indicirana je
resekcija jetre (17).
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SUMMARY

PYOGENIC LIVER ABSCESS CAUSED BY KLEBSIELLA PNEUMONIAE

I. ZORICIC, D. VUKUSIC, M. SEVER, N. LOJO and M. BARIC

Sveti Duh University Hospital, University Department of Surgery, Zagreb, Croatia

Pyogenic liver abscess caused by Klebsiella pneumoniae is usually found in Southeast Asia, while in Europe Escherichia coli,
Streptococcus or Staphylococcus are most common. In case of a failed ultrasound controlled abscess, aspiration surgical
treatment is indicated. This paper reports the clinical case of pyogenic liver abscess caused by Klebsiella pneumoniae, which
was treated by operative drainage. A 60-year-old patient was transferred to our institution from the University Hospital for
Infectious Diseases with septic temperature, abdominal pain and finding of Klebsiella pneumoniae liver abscess (resistant to
antibiotic therapy). Additional laboratory tests and abdominal MSCT scan confirmed the initial diagnosis. The localization of
abscesses technically prevented ultrasound-controlled abscess aspiration and drainage; after appropriate preparation, operative
liver abscess incision and drainage were performed. Microbiological examination of the abscess sample revealed Klebsiella

pneumoniae as the cause of liver abscess.

Key words: pyogenic liver abscess, Klebsiella pneumoniae
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PRAVILNIK ZA OBAVLJANJE PRIMALJSKE DJELATNOSTI IVANA
KRSTITELJA LALANGUEA U KONTEKSTU POVIJESNOG RAZVOJA
PRIMALJSTVA U HRVATSKO]J

RAJKO FURES i ALOJZ JEMBRIH'

Odijel ginekologije i porodnistva, Opca bolnica Zabok,
Zabok, Hrvatska i 'Hrvatski studiji, Sveuciliste u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska

Za izuCavanje povijesti hrvatskog primaljstva izuzetno je znacajno i otkriée da je Ivan Krstitelj Lalangue autor prvog tiskanog
Pravilnika za obavljanje primaljske djelatnosti na hrvatskom jeziku (“Nagovorni lizt”, Zagreb, Trattner, 1785.). Djelo sadrzi i prvu
tiskanu primaljsku prisegu na hrvatskom jeziku, $to u profesionalnoj medicinskoj literaturi do danas nije bilo poznato. lvan Kr-
stitelj Lalangue istinski je utemeljitelj hrvatskog primaljstva, kojem je podario prvi udzbenik i prvi tiskani pravilnik za obavljanje
primaljske djelatnosti na hrvatskom jeziku, a 1776. utemeljio je i prvu hrvatsku primaljsku $kolu u Varazdinu. Primalje su nakon
uspjesno zavrSenog Skolovanja bile ovlastene za obavljanje primaljske djelatnosti. Nakon inicijalnog “licenciranja” svake su se
godine morale podvrgavati obaveznoj i propisanoj provjeri znanja i vjestina, koja je bila preduvjet za “relicenciranje” i ¢ime su
stjecale pravo i ovlastenje obavljati primaljsku sluzbu. Upravo su to osnove na kojima se temelji danasnja izobrazba i kontinui-
rana edukacija hrvatskih primalja, koje su u skladu s dostignuéima suvremenog primaljstva i s Lalangueovim zasadama. Lalan-
gueova djela su do sredine XIX. stolje¢a koriStena u $kolovanju hrvatskih primalja, te kao i Lalangue imaju nezaobilazno mjesto

u povijesti hrvatskog primaljstva.

Kljuéne rijeci: Lalanguae Ivan Krstitelj, primaljstvo, porodnistvo, povijest medicine

Adresa za dopisivanje:  Dr. sc. Rajko Fures, prim., dr. med.
Opca bolnica Zabok
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49210 Zabok, Hrvatska

E-posta: rajko.fures@kr.t-com.hr

UvOD

Ivan Krstitelj Lalangue (Matton, Luxemburg, 27. trav-
nja 1743. - Varazdin, Hrvatska, 20.V.1799.), utemelji-
telj je hrvatskoga primaljstva. Autor je prvih tiskanih
stru¢nih knjiga s podrucja medicinske knjizevnosti na
hrvatskome jeziku. Lalangue je autor prvijenca hrvat-
ske medicinske stru¢ne tiskane knjizevnosti (“Medici-
na ruralis iliti vrachtva ladanyszka za potrebbochu mu-
sev y sziromakov horvatczkoga orszaga y okolu nyega
blisnesseh meszt”, 1776.) te prvoga hrvatskoga udzbe-
nika primaljstva (“Brevis institutio de re obstetritia iliti
kratek navuk od mestrie pupkorezne za potrebochu mu-
skeh y sziromaskeh ladanskeh sen horvatskoga orsza-
ga y okolo nyega blisnesseh sztrankih”, 1777.). Isto tako
je autor i prvoga izvornoga hrvatskoga balneolosko-
ga djela “Tractatus de aquis medicati regnorum Croa-
tiae et Slavoniae etc. iliti izpiszavanye vrachtvenih vod
Horvatzkoga y Slavonskoga orszaga y od nachina nye
vsivati za potrebochu lyudih”, 1778., kao i jedne struc-
ne tiskane knjige s podruéja gospodarstva “Nachin ja-

buke zemelyszke szaditi y nye haszen obernuti za volyu
polyakov horvatzkoga orszaga ochituvan”, 1788. Za izu-
¢avanje povijesti hrvatskoga primaljstva izuzetno je
znacajno i otkrice da je Ivan Krstitelj Lalangue autor
prvoga tiskanoga pravilnika za obavljanje primaljske
djelatnosti na hrvatskome jeziku objavljen u djelu “Na-
govorni lizt”, Zagreb, Trattner, 1785. Djelo daje defini-
tiviu potvrdu o tome da je Lalangue utemeljitelj prve
hrvatske primaljske $kole u Varazdinu, a iznimna mu
je vrijednost i u tome $to sadrzi i prvu tiskanu primalj-
sku prisegu na hrvatskome jeziku. Spomenuto do da-
nas nije bilo poznato u dostupnoj stru¢noj medicinskoj
literaturi (1-19).

Lalangue dolazi u Hrvatsku temeljem preporuke Ger-
harda van Swietena, osobnoga lije¢nika carice Marije
Terezije i tvorca Carskog zakona o javnome zdravstvu
iz 1770., sa zada¢om neposredne provedbe spomenu-
toga zakona. Pocinje svoje sluzbovanje u Hrvatskoj kao
osobni lije¢nik Hrvatskoga bana Ferenca Nadasdyja, a
ubrzo biva imenovan i varazdinskim zupanijskim fizi-
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kom, te istu duznost obnasa do smrti. Lalangue je istin-
skim prosvijetiteljskim i reformatorskim stremljenji-
ma nastojao poboljsati uvjete Zivota hrvatskoga puka
pri ¢emu je dao nemjerljiv doprinos u stru¢nom, jav-
nozdravstvenom te izdavackom djelovanju (1-19).

U casopisu “Kaj” (br. 1.,1998.,31-33) dr. Tatjana Puska-
dija Ribkin po prvi puta spominje, do tada u literaturi
nepoznato, tiskano djelo na hrvatskome jeziku Ivana
Krstitelja Lalanguea “Nagovorni lizt”, Zagreb, Trattner,
1785. Dr. Puskadija Ribkin donosi i presliku 1., 2., 10. i
11. stranice izvornika, ali djelo ne analizira (5,18).

U casopisu “Gazophylacium” (br. 1.-2., 1999., 74-85)
prof. Alojz Jembrih donosi presliku izvornika djela
“Nagovorni lizt” u cijelosti, te izlaze i transkripciju pri-
maljske prisege na standardni hrvatski knjizevni jezik
s hrvatskokajkavskoga izvornika (str. 5. i 6. izvornika).
Ni prof. Jembrih se ne upusta u detaljniju analizu dje-
la od 11 stranica, dimenzija 12 x 18 cm, koji pronalazi
u Hrvatskome drzavnome arhivu u Zagrebu (5,18,19).

Ovom smo prigodom pristupili istraZivanju spome-
nutoga Lalangueovoga djela s razlogom $to Lalangue-
ov “Nagovorni lizt” iz 1785. godine, s gledi$ta povijesti
medicinske stru¢ne knjiZevnosti, a poglavito s pod-
rudja primaljstva, zavrjeduje iscrpniju analizu kako bi
moglo biti predstavljeno $iroj znanstvenoj i stru¢noj
javnosti, i to u svjetlu istrazivanja temelja hrvatskoga
primaljstva i povijesti medicinske stru¢ne tiskane knji-
zevnosti na hrvatskome jeziku. “Nagovorni lizt” nam
predstavlja izvor brojnih znanstvenih saznanja veza-
nih uz povijest hrvatskoga primaljstva na kraju XVIII.
i pocetkom XIX. stoljeca te je izazov za analizu koju u
nastavku donosimo.

S obzirom da je vrijednost djela u kontekstu povijesno-
ga razvoja hrvatskoga primaljstva vrlo znacajna, u na-
stavku ga donosimo cijelosti kroz presliku izvornika
(Tlustracija 1. - 10.), te u transkripciji na suvremeni hr-
vatski standardni knjizevni jezik (5,18,19).

USPOREDNI PRIKAZ TEKSTA NA STAROM
- HRVATSKOKAJKAVSKOM JEZIKU I
SUVREMENOM HRVATSKOME JEZIKU U
CIJELOSTI

U nastavku donosimo usporedni prikaz teksta na sta-
rom - hrvatskokajkavskome jeziku i suvremenome hr-
vatskome jeziku u cijelosti. Spomenutome je cilj pri-
bliziti stru¢noj i znanstvenoj javnosti “Nagovorni lizt”,
Ivana Krstitelja Lalanguea iz 1785. (sl. 1.-10.), prvi hr-
vatski tiskani pravilnik za obavljanje primaljske djelat-
nosti na hrvatskome jeziku (hrvatskom jeziku kajkavske
osnove koji je u Lalangueovo vrijeme bio sluzbeni jezik)
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NAGOVORNI LIZT.
IVANA LALANGVE.

Vrachitela, Navuka pupkorezkoga Meftra,
y Szavne Varmegyie Varasdinzke Narave
Zvedavera.

DAN

K-Vfzem Varasdinzke Varmegyie prifsefnem
Pupkorezkam.

VU ZAGREB U

PriTizxaNa Pri PLEMENITOMU Iv, TiOM.
ob TharTaern CIESZARZINO- KRALYEVZHOGA
Dvora Kurge-PriTizxavezv, TerGovezy,

17835

(5). Tekst koji slijedi donosi prijevod s hrvatskojkavsko-
ga izvornika na dana$nji hrvatski knjizevni jezik.

Transkribirali smo tekst same naslovnice Lalangueo-
va izvornika na danasnji hrvatski knjizevni standard,
koji tako glasi:

“Pravilnik za obavljanje primaljske djelatnosti”
Ivana Lalanguea. Lijecnika, majstora opstetricije,
i fizika slavne Varazdinske Zupanije.
Dan svim ispitanim primaljama VaraZdinske Zupanije.
U Zagrebu.

Tiskana kod plemenitoga Ivana Thomasa od
Trattnerna, carskoga i kraljevkoga tiskara i trgovca,
1785.

U nastavku, na danasnjem hrvatskom knjizevnom jezi-
ku donosimo prijevod kompletnog Lalangueovog djela
na danasnji hrvatski knjizevni standard, kako bi s nji-
me mogli u potpunosti upoznati stru¢nu i znanstvenu
javnost. Pri tome djelo “Nagovorni lizt” > Ivan Krstitelj
Lalangue nastavlja na stranici 2. Pravilnika rije¢ima:

Mnoge i svakojake pogreske strahovito Cesto su se pri po-
rodima dogadale u ovoj drzavi (misli na Hrvatsku druge
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VI!DgE, ¥ vizakojachke falingd ztrahotne
guzto po ovom Orfzagu vu porodih
pripéchale fze jefzuj ar guztokrat Mati, ali
déte, ali obodvoje iz ovoga fzvéta je pre-
minulo: y ako preminuli néfzu, na tuliko
vendar nevolyni, y fzlabi oztalijefzu, da fze-
bi fzamem , y hifnomu druftvu na veliki terh
fiveli jefzu, nemoguchi zverfliti domache,
na zderfavanye hife potrebne pofzle : ali
ako ove zverfsavati terfzili {ze jelzu, veliku
falozt, y bol chutili jefzu.

Nijedna z-med vafz nije, koja tikova pla-
cha, y {ziz vredna- pripechenya na fzelah,
¥ ladanyu nebibila zpoznala: ~pache y od
vezdi zbog hvale vredne pupkoreztva cha-
zti, vu koje vezda vi poztavlene jezte, vu
guati priliki budete, takova pripechenya vi-
deti, ar ovakova zla, navlaztito ako oztare-
la jefzu, y vre dufe terpe, izvrachiti fze
mogu.

X 2

4 (==l

Kajti pako ovakova ztraffna zla lehkem
nachinom preprechiti fze mogu, akolze na
berzom dozove pupkorezka, koja vu zna-
nyu pupkoreziva dobro izvuchena je, zato
Ja, genyen ljubavjum proti blifnemu moje-
mu, zachel, y podignul jefzem vu Varafdi-
nu pupkoreztva Skolu, vu koju viiz vno-
gih mezah Szlavne Varmegyie dozvane je-
zte na zwofske obchinzke , ter poleg vre
rechene Szlavne Varmegyie hotenya na mo-
Ju radozt marlivo prijemlyuche navuke, pri-
kladne najdene jezte.

Da pako temelyne navuke, y naredbe,
koje vu ovi Skoli popriele, y navchile fze
jeute, nezabite, y pred ochmi vaflemi vizig-
dar imate, kakri {zegurnoga voditela, moju
knificzu od Pupkorestva: zato (zudil jefzem, da
vam potrebno je znati chteti: ¥y Zarad toga
odluchil jefzem z-mojemi ztrofski vam dati
navuchitela chtenya, ovo y vchinil jefzem:
Kajti anda vnogo berfe, neg uffal jefzem,
vu chtanyu jako dober polez dobe fzvoje
napredek wvuchinile jezte , gore rechene,
vam pako jako potrebne, y hafznovite,
knificze marlivo chtenye vam preporucham
¥ ztalno opominam, darechene knificze per-
vo poglavje , koje zaderfava kakovochu,
y ztalifs jedne poftene, y doztojne Fupko-

polovice XVIIL stoljeca). Cesto je umrla majka ili dijete,
ili su pak oboje otisli s ovoga svijeta. I ako i nisu umrli,
ostali su zivjeti s tolikim velikim nevoljama i slabostima,
sebi samima, kao i ukuéanima na veliki teret, nesposobni
izvrsavati domace, za odrZavanje kucanstva potrebne po-
slove. Ili pak ako su se jako i trudili izvrsavati ih, osjecali
bi veliku Zalost i bol.

Nema niti jedne medu vama koja nije upoznala takovoga
placa i suza vrijednih dogadaja na selu ili ladanju. Upra-
vo radi i zbog hvalevrijedne primaljske Casti, na koju ste
vi postavljene, Cesto Cete biti u prilici vidjeti takve sluca-
jeve, ili ovakva zla, ¢im su starija ili duze traju, i moci ih
izlijeciti.

Ovako strasna zla se mogu sprijeciti laksim nacinom, u
koliko se brzo pozove dobro izucenu primalju. Zato sam
ja, ganut ljubavlju prema meni bliznjima, utemeljio i po-
dignuo u VaraZdinu primaljsku skolu, u koju ste pozvane
vi iz mnogih mjesta slavne Zupanije o javnome trosku,
te ste htijenjem slavne Zupanije, na moju radost marljivo
usvajale primaljski nauk.

Da pak ne zaboravite temeljne nauke i naredbe, koje ste u
ovoj skoli usvojile i naucile, pred svojim ocima uvijek, kao
sigurnu vodilju, trebate imati moju knjigu o primaljstvu
[Lalangue misli na svoj udzbenik primaljstva (2)]. Zato

sam predmijevao da vam je potrebno znati Citati: i radi
toga sam vam, o svojem trosku odlucio osigurati ucite-
lja citanja, sto sam i ucinio. Upravo radi toga, brZe negoli
sam se nadao, ostvarile ste u ¢itanju, usprkos svojoj dobi,
jako dobar napredak. Preporucam vam zato korisno i po-
trebno Citanje gore spomenute knjizice, pogotovo prvoga
poglavlja, koje obraduje kvalitetu i drzanje jedne postene
i dostojne primalje, Sto uvijek imajte pred ocima, pogoto-
vo jer ste sluzbeno ovlastene primalje, osim onih na koje

ceve

opsirnije naputke i pravila koja slijede.

Duzne ste drZati se svega onoga, na sto ste prisegom obe-
Cale, i doista tim bolje, jer godisnju placu dobivate; ovako
onda u obavljanju vase duZnosti pazite da ne budete slic-
ne lopovima i krivokletnicima; da vam je uvijek ova pri-
sega na pameti, a istu ovdje izlazem”.

PRIMALJSKA PRISEGA

Ja N. N. priseZzem po Bogu svemogucemu, i obecavam, da
¢u svoju duznost doista obnositi s onom paznjom i mar-
ljivoscu, koja iziskuje istinsko dobro ili krs¢ansku spozna-
ju duse. Svakoj rodilji, kod koje budem zvana, zelim se
posvetiti svojom sluzbom i svim svojim moguénostima,
pridrzavajui se propisanih naredbi, da odagnam zlo od
meni bliznjih. Jednakom ljubavlju Zelim biti na pomo¢
bogatima i siromasnima te necu ostaviti one koje primim
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(== 5

rezki vlzakojachki potreben, vizigdar pred
ochmi vellemi imajte: pache kajti obchinzke,
¥ ochitne jezte pupkorezke, zvan oneh, ko-
ja fze vu zpomenuti knificzi zaderfavaju, za
obilnelfe vpuchivanye, y obderfavanye vam
napervo dajem ova, koja {zlediju.

FPervich: Dufne jezte obderfavati vizaona,
koja po priflzegi vafli obechale jezte, y doi-
zto z-tem bolye, kajti vizakoletnu plachu
dobivate: ovak anda vu dufnozei vaffi shetuj-
te, da fzpodobne ne budete tatom, y krivo
prifzesnikom: da vam ovak pako prilzega
vafla iz pameti ne opadne, nyu ovde vu la
ztoviteh rechih pridajem.

Prifzega Pupkorezkib.

Ja N. N. prifzefem po Bogu vizamo-
guchemu, y obechem, da dufnozti mojoj za-
doza vchiniti hochu z-onom pazkum, y
marlivoztjum, koju potrebuje iztinzko dabro,
iliti kerfchanzko dufsno zpoznanye: vizaki
rodechi, k-koji zvana budem, hochu izkaza-
ti {zlusbu moju, y poleg moguchnozti moje
viza poleg prepilzane naredbe ovak obder-
favati, da odvernem zlo od blisnega moje-
ga: Jednakum lyubavjuin bogati, y [ro-

X3

6 (/=)

maski na pomoch biti hochu, ter one,
koje vuzkerb moju primem , oztavitinechu,
nego marlivo zverhu nyih zkozauvati, Tak
me Bog pomozi, Sz. Maria Bogo-Rodicza,
y Devicza, y vizi Szvetczi Bofi. Amen.

Drugoch: Za vals trid, y pofzel pri Ro-
deche prijele budete plachu na fzelah nava-
dnu.

Tretich: Akovalz koja poglavita, y pleme-
nita Gozpa vu priliki poroda dozove, ova-
kova valz poleg vrednozti, y zafzlusenya
vaflega pofteno naplati.

Chetervich: navlaztito pianozt vamfze pre-
povéda, y ako fze znajde, da vu tom krive
jette, drugem na példu kaftiguvane budete,
navlaztito zato, kajti med oztalemi fenami
zverlsenefse biti morate, y z-dobrem derfa-
nyem vaflem dobru példu dati: doizto pia-
nozt merzka, y odurna je falinga, navlaztito
vu pupkorezki; ar kak goder vrachitel, y
barber, vfzaku vuru dneva, y nochi {zegur-
ne nezte, da {ze nepozovete k-koji rodechi-
kade prifzebi, y pridobri pameti biti, potre
bno je; ar, drugach vfze falinge, koje fze
pripete vu porodu z-materjum, ali detetom,
na valz bi opale, y vam fze pripifzale, y

na skrb, nego ¢u marljivo nad njima bdjeti. Tako mi po-
mogao Bog, sveta Marija Bogorodica i Djevica i svi Sveci
BoZji. Amen.

DRUGO:
Za sav trud, i posao pri rodilji primit Cete na selima uo-
bicajenu plaéu.

TRECE:
Ako koja osobita i plemenita gospoda u prilici poroda po-
zove, ovakva Ce vas posteno platiti pored vase vrijednosti
i zasluga.

CETVRTO:

Pogotovo Vam se pijanstvo zabranjuje i, ukoliko vam se
nade da ste u tome krive, bit Cete kaznjene drugima za
primjer, pogotovo zato jer medu ostalim Zenama mora-
te biti dostojanstvene i s vasim dobrim drZanjem morate
davati dobar primjer: doista je pijanstvo mrska i odurna
navika, pogotovo kod primalje; jer kao i svaki lijecnik i
barber, svakoga sata, i po danu i po no¢i, ne moZete biti si-
gurne da vas nece pozvati kojoj rodilji te tako uvijek mo-
rate biti pri sebi i kod dobre pameti; jer vam se drugacije
pripisuju sve pogreske koje se dogode u porodu, s majkom
ili djetetom. Iste greske tada bi se vama pripisale i radi
istih bi pred Bogom i ljudima morale odgovarati.
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PETO:

Ako, kao sto se nadam, budete trijezne, pametne, mar-
liive, brizne, krotke, prijazne, pomazuci vasim znanjem
kako siromasne, tako i bogate, svi ¢e vas ljudi ljubiti te Cete
imati svu zastitu od protivnika zbog vase vrijednosti i va-
sih zasluga, od slavne Zupanije (Lalangue pri tome misli

yeee

SESTO:

I zato ukoliko bi se dogodilo da vas tko progoni, ili vam
drugacije kakvu krivnju ¢ini, ako bi se dogodilo da vas
netko onemogucava, ili ukoliko kudi vase jako potrebno
i hvalevrijedno umijece, ili ukoliko vam ne zeli dati kod
poroda zasluZenu placu da bi dobili zadovoljstinu,u ta-
kvim se slucajevima trebate obratiti kotarskom ranarniku
ili meni, ili pak zemljoposjedniku (misli na mjesnoga fe-
udalca), ili Zupanijskom sucu kako bi ostvarile zadovolj-
Stinu

SEDMO:

Ovakvu sigurnost i obranu, nemojte zloupotrebljavati,
nego dapace bdijte i same na sebe pazite, da ni u najma-
njem ne prekrsite ovih pravila; jer ovakvim ce nacinom
isto tako puno ljudi radi vaseg dobrog drzanja odbaciti
stare predrasude i ruzno misljenje o primaljskoj znano-
sti, cijenit Ce i postivati koje su radi primaljstva zapostav-
ljali. Zato kazem i opominjem vas, te vas nagovaram, da
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od ovih pred Bogom, lyudmi odgovarjati
bi morale.

Petich: Ako, kak uffam, budete trezne, zpa«
metne , marlive, zkozoujuche , krotke, pria-
zne, tak fziromafske, kak bogate z-vafsum
znanoztjum pomagajuche , wvizi lyudi vafz
budu lyubili, y preftimavali, ter vizu obram-
bu proti fzuprotivnikom vaffem poleg vre-
dnozti, y zazlufenya vaflega od Silavne
Varmegyie imale budete.

Seztich: 1 zato ako bifze pripetilo, da
valz gdo preganya, ali druogach kakvu krivi-
czu chini: akobifze pripetilo, da vaflz gdo
zaméche, ali iz vaffe mefterzke, jako po-
trebne, y hvale vredne, znanozti, fpotnicze
dela: ali zadnich zafzlufenu pri porodu pla-
chu nebi hotel dati, zadolvollchinu vam da-
ti hoche: y zato vu takovi priliki k-kotar-
zkomu barberu, ali k-meni, ali alo prilich-
reffe bude k- zemelzkomu Gozponu, ali k-
Varmegyinzkomu Szudczu vtechitefze, od
vizih ovih vam fze da zadolvolfchina.

Szedmick: Ovakovu vendar fzegurnozt,
¥ branyenye najte na zlo vuzimati, nego
pache zkoznujte, y na vafzfzame pazite, da
vu najmenflem ne prekerilite; ar ovem na

8 (=)

chinom izto lyudztvo chudech fze vafle dobro
derlanye ztarinzke pred fzude , y [potno
{timanye od znanya pupkoreztva odhititi, y
koje zbog ove Meftrie navidni bili jefzu za-
metati, preftimavali budu, y poftuvali: zker-
bitelze anda, da hafznovito, y hvale vre-
dno znanye pupkoreztva po vaflem derfanyu
preflimanye {zvoje nezgubi: Zato, velim,
valz opominam , y nagovarjam, da marliva
pazech vu fzebi, ali vumeftrii vaffi kakvu
falingu ne vchinite; ar ja veliku bi chutil {a-
lozt, razmejuchi, da iz mojih pofzlov, ¥
trudov, za valle doverffenye alduvanih, ne
dochakam hafzen, koju prizkerbeti naka-
nilfzem obchini.

Oftmich: Ali kajti pripetiti bifze moglo,
da koja z-med vafz z-vremenom zamudnefla,
y leneffa bi poztala vu navuku, ali chtenyu
knificze od znanya pupkoreztva, ter ovakza-
bila temelyne navuke, wu skoli navchene,
y filednich z-vnogemi falingami obpaflala
chazt, y dufnozt fzvoju pri rodecheh, y
rodyenih: Zato za odvernuti ovo veliko
zlo, y chuvati vaffe veliko dobro, odre-
dyujem, da vizako leto konchemar jeden
krat, navlaztito kada Vrachitel illiti Dottor,
ali Barber Varmegyiu obhadya, ali ako ono
izto vreme z-fzvojemi pofzli bibile prepre-

marljivo pazeci u sebi ili u svojem umijecu ne ucinite ka-
kvu pogrjesku; jer bih u tome slucaju dozivio veliku Zalost
kada bih razumio, da iz mojih poslova i truda uloZena u
vasu izobrazbu, ne docekam korist koju sam nakanio pri-
donijeti javnome dobru.

OSMO:

Moglo bi se dogoditi da koja medu vama vremenom po-
stane usporena i lijenija u nauci ili ¢itanju knjiZice o pri-
maljskoj nauci te bi tako zaboravila temeljne nauke, na-
ucene u skoli, izvrsavajuci primaljsku duznost uz brojne
pogreske kod rodilja i porodenih. Zato odredujem da se
obavezno jedanput godisnje pozivate pred mene na pro-
vjeru znanja, kako bi se sprijecilo veliko zlo i cuvalo vase
veliko dobro, poglavito za obilaska lijecnika ili doktora,
ili Zupanijskog ranarnika. Ukoliko bi u ono vrijeme radi
svojih poslova bile sprijecene, pred mene ili gospodina Zu-
panijskoga ranarnika pristupit Cete kasnije, kako bi bile
ispitane u poznavanju vase znanosti i ¢itanja, kako bi is-
pitali ostajete li u vasoj zelji. Ako pak koja medu vama
bez opravdanoga ili necasnih razloga ne Zeli pristupiti
provijeri, treba znati da Ce biti izrucena Zupanijskoj od-
luci, od koje ima ocekivati zasluzenu kaznu. Nista ma-
nje, ja ne sudim, da bi koja u ovo prijekorno stanje dosla;
ali sam sam spoznao, da ljubav imate prema bliznjima i
da ste pripravne primiti svaki dobar savjet, i opomenu za
vase dobro, kao i dobro vasih bliznjih.

(==4 9

chene, pred me, ali Gozpona Varmegyin-
zkoga Barbera imatefze poztaviti, koji vafz
izpitavali budemo iz znanozti vafle, y chte-
nya, da vidimo, jeli vu felyi valle oztajate.
Ako pako koja z-med vafz prez velikoga
zroka, ali vu chinu fzvoje chazti neprepre-
chena, dojti nebi hotela, znati ima, da fze
ovakova Varmegyii izruchiti ima, da doztoj-
nu poleg vrednozti fzvoje kaftigu zadobi.
Niltarmanye, ja ne fzudim, dabi koja vu
ov fpotni ztalifs dofsla; ar fzam zpoznal je-
fzem, da lyubav imate proti blispyemu vaf-
semu, y pripravoe jezte prijeti v(zaki dober
tolnach, y opominyanye za vafle, y blis-
nyih valfeh dobro.

Devetich: Kada od mene ali od Barbera
na izpitavanye, illiti examen zvane budete:
dufnozt vafla bude 1. pokazati knigu molit-
venu (ar vizaki jednu prikazal jelzem) s.
knificzu mefirie pupkorezke. 3. Ov moji na-
nagovorni Lize. 4. Skatuliczu vu koji fze
zaderfavaju orudelja, illici inftrumenta, pup-
korezki potrebna, y od Szlavne Varmegyie
vam dana: Onda gledalofte bude, jelifznas-
na jefzu? jeli prez falinge? y jeli kade dru-
ga potrebna jefzu. 5. Pofrebno bude, da
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vizaka pokafe kuliko tuliko od vlzake file
trav, za vrachenye potrebneh, y vam vu
skoli pokazaneh : kuliko moguche je, wvi
fzame takve trive berete, rechenem na-
chinom pofauflite, ¥y za buduchu potrebo-
chu vu fzuhom, y fznafnom meztu chuvajte:
Ja olzebujno hvalil y preporuchal budem pri
Szlavni Varmegyii one, Kkoje marlive budu
vu pobiranyu trav.

Defzetich: Ako koja kakvu teskochu,ali dvo-
imbu vu polziu {zvoje chazti,ali vu drugi priliki
bi imala, zauffano najfze vieche k-meni, ali
Ik-Gozponu Barberu, ali k-Gozpe Pupkorez-
ke Varmegyinzke vafi Navuchiteliczi, koji
vize dneve vaflega fivlenya zahvalne biti
dufne jezte, kajti z-velikum terplivnoztjum,
feljum, y kak fzame znate, z-velikem tru-
dom vu kratkom vremenu vu hafznoviti
Meftris pupkoreztva valz vputila je, y vu
ztalifs poztavila, vu kojem pofteno kruha
zafzlufiti, y blisnyemu vaffemu (zlufiti mo-
rete, vu betegih z-valfum znanoztjum doha-
dyajuch na pomoch.

Ja doizto iz vizega fzerdcza felim , da ?afz
dober, y vizamoguchi Bog chuva, brani, y

(=) 1

ravna vu vizib chinih vaffih: da zdrave, y
fzrechno za dobro blifnyih vaffeh fiveti mo-
rete. Budete zdrave.

Daro vo Vanaspinv 5,
DAH SZERFNA, ILLITE
JuLivssa 17es.

Ivan Larancve.

SzLaviE VaaMEGYIE
VARASDINZKE NaRa-
VE ZVEDAVECT,

DEVETO:
Kada od mene ili od ranarnika budete pozvane na ispiti-
vanje ili provjeru, bit e vam duznost :

1. Pokazati molitvenik (jer svakoj sam jedan podario),

2. Knjizicu primaljstva (Lalangue pri tome misli na svoj
primaljski udzbenik),

3. Ovaj primaljski pravilnik (Lalangue misli na “Nago-
vorni lizt” - pravilnik za obavljanje primaljske sluzbe),

4. Kutijicu s potrebnim primaljskim priborom ili instru-
mentarijem koji je svakoj primalji dodijelila slavna Zu-
panija. Onda Ce se pregledavati funkcioniraju li instru-
menti dobro, imaju li nedostataka i je li potrebne neke
zamijeniti,

5. Isto Ce tako biti potrebno da svaka od vas pokaZe koli-
ko-toliko od svake vrste trava, potrebnih za lijeCenje, a
s kojima ste se upoznali u skoli (Lalangue misli na pri-
maljsku Skolu u Varazdinu). Koliko god je to moguce,
same takve ljekovite trave berite, propisanim ih naci-
nom susite i cuvajte ih za buducu uporabu na suhom
i prikladnom mjestu. Ja ¢u osobito hvaliti i preporuciti
kod slavne Zupanije one koje ée biti marljive u saku-
pljanju trava.

DESETO:
Ukoliko bi koja imala kakvu teskocu ili dvojbu u svoje-
mu poslu i Casti, ili u drugoj prilici, s nadom neka se uputi
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k meni ili gospodinu ranarniku, ili kod gospode zupanij-
ske primalje - vase uciteljice (misli na varaZdinsku pri-
malju Elizabetu Gdrtin, koja je vodila Primaljsku skolu
u Varazdinu), kojoj ste pak sve dane svojega Zivota duz-
ne biti zahvalne, $to vas je s velikom strpljivoscu, Zeljom, i
kao sto same znate, s velikim trudom, uputila u kratkome
roku korisnoj primaljskoj sluzbi, te ste po njoj stekle status,
u kojemu posteno zaradujete kruh i moZete tako biti na
korist bliznjima, pomazuci svojim znanjem potrebitima.

Ja doista od svega srca Zelim, da vas dobar i svemoguci
Bog ¢uva, brani i vodi u svim vasim djelima, da moZete
Zivjeti zdrave i sretne na dobrobit vasih bliznjih. Budite
zdrave”.

Izdano u Varazdinu, 5. srpnja ili julija, godine 1785.
Ivan Lalangue. Fizik slavne VaraZdinske zZupanije (5.

ANALIZA DJELA “NAGOVORNI LIZT” ,PRVOGA
TISKANOGA PRAVILNIKA ZA OBAVLJANJE
PRIMALJSKE DJELATNOSTI NA HRVATSKOME
JEZIKU IVANA KRSTITELJA LALANGUEA

Iz samoga naslova djela “Nagovorni lizt” Ivana Krstite-
lja Lalanguea saznajemo da je isto objavljeno u Zagre-



R. Fures, A. Jembrih
Pravilnik za obavljanje primaljske djelatnosti Ivana Krstitelja Lalanguea u kontekstu povijesnog razvoja u Hrvatskoj
Acta Med Croatica, 66 (2012) 327-336

bu 1785. godine, te da je tiskano u tiskari plemenitog
Ivana Tomasa od Trattnerna, od carske milosti ovlaste-
nog trgovca i tiskara, kod kojeg Lalangue tiska i svo-
ja prva tri medicinska tiskana djela, ujedno i prvijence
stru¢ne medicinske tiskane knjizevnosti na hrvatsko-
me jeziku (1-3,5).

“Nagovorni lizt” nam ve¢ na samoj naslovnici govori i
o svojem autoru, Ivanu Krstitelju Lalangueu, gdje sa-
znajemo da je isti lije¢nik, majstor primaljske vjestine
te fizik slavne Varazdinske Zupanije. Ve¢ iz same na-
slovnice saznajemo da je pravilnik obavezan i nami-
jenjen svim licenciranim primaljama Varazdinske Zu-
panije (5).

O razlozima koji su ga potaknuli na objavljivanje prvo-
ga tiskanoga pravilnika za obavljanje primaljske djelat-
nosti Lalangue piSe na samome pocetku svojega djela
(stranica 2.). Kao najvazniji razlog Lalangue isti¢e broj-
ne pogreske u porodu koje su zavrsavale smrtnim isho-
dom ili su pak uzrokovale trajne posljedice majkama
i djeci te porucuje primaljama da se iste greSke mogu
sprije¢iti. Na spomenute probleme Lalangue ukazu-
je ve¢ u svojim ranijim djelima, poglavito u svojem pr-
vijencu hrvatske medicinske stru¢ne knjizevnosti te u
svom udzbeniku primaljstva (1,2,5).

Lalangue na stranici 4. i 5. porucuje da je radi toga uvi-
jek potrebno pozvati dobro izucenu primalju te da je,
ganut ljubavlju prema bliZnjima, utemeljio i pokrenuo
u Varazdinu primaljsku $kolu, gdje se o javnome tros-
ku $koluju mnoge primalje iz svih dijelova Varazdin-
ske Zupanije. Kako ne bi znanja i pravila koje su usvojile
kod $kolovanja zaboravile, kao sigurni vodi¢ u obavlja-
nju primaljske sluzbe, onovremenim primaljama Lalan-
gue preporuca svoj udzbenik primaljstva. Kao i u svo-
jim ranijim knjigama, i u ovoj Lalangue isti¢e nuznost
opismenjavanja, te im istodobno porucuje da im uvi-
jek pred o¢ima treba biti kvaliteta i drzanje jedne po-
$tene i uzorite primalje, $to su mogle najbolje nauciti
iz predgovora njegovoga udzbenika primaljstva. Lalan-
gue navodi da je upravo radi daljnje kvalitetnije eduka-
cije primalja priredio deset pravila kojih su se primalje
duzne pridrzavati, a koja donosi u nastavku knjige (od
5.do 10. stranice izvornika) (1-5).

Prvo pravilo Lalangue donosi na strani 5., a kojim im
Lalangue porucuje da su duZne strogo se pridrzavati
primaljske prisege koju donosi u nastavku na stranici 5.
i6.,aista glasi u cijelosti (5):

“Primaljska prisega”

“Ja N. N. prisezem po Bogu svemogucemu, i obelavam,
da ¢u svoju duznost doista obnositi s onom pazZnjom i
marljivoséu koja iziskuje istinsko dobro ili krséansku spo-
znaju duse; svakoj rodilji, kod koje budem zvana, Zelim

se posvetiti svojom sluzbom i svim svojim mogucnostima,
pridrZavajuci se propisanih naredbi, da odagnam zlo od
meni bliznjih; jednakom ljubavlju Zelim biti na pomoc
bogatima i siromasnima, te ne¢u ostaviti one koje u skrb
svoju primam, nego cu marljivo nad njima bdjeti. Tako
mi pomogao Bog, Sveta Marija Bogorodica i Djevica i svi
Sveci BoZji. Amen.”(5).

U drugome pravilu (stranica 6.), Lalangue primaljama
porucuje da ¢e za svoju sluzbu primati placu kao $to je
to na selu i obicaj. Isto tako im govori u tre¢em pravilu
da ¢e kod bogatijih rodilja za postenu sluzbu biti poste-
no placene.

U Cetvrtom pravilu (stranica 6.1 7.) Lalangue primalja-
ma zabranjuje pijanost, kao veliki problem onoga vre-
mena. Poruc¢uje da dobrim drzanjem moraju davati do-
bar primjer, a pijanstvo isti¢e izrazito loSom navikom
koje dovodi do brojnih pogrjesaka u porodu, te nezelje-
nih posljedica kod majki i djece. Ako se toga nece pridr-
zavati Lalangue primaljama porucuje da ¢e odgovarati
pred Bogom i ljudima.

U petom pravilu Lalangue porucuje primaljama da ¢e
im pridrzavanje pravila i dostojanstveno drZzanje u pro-
fesionalnom obavljanju primaljske profesije osigurati
sluzbenu Zupanijsku zastitu. Na isto se nadovezuje u Se-
stom pravilu na istoj stranici (str. 7. izvornika), gdje pri-
maljama porucuje da, ukoliko netko dovodi u pitanje
njihovo umijece ili im po porodu ne Zeli dati propisane
nagrade, neka se slobodno radi ostvarivanja svojih pra-
va jave kotarskom ranarniku, njemu, gospodaru posjeda
(feudalcu) ili Zupanijskome sucu.

Kod sedmoga pravila (str. 7. i 8.), primaljama Lalangue
porucuje da ne zloupotrebljavaju svoje sluzbe i ovlasti,
vec da drze do ugleda svoje primaljske profesije. Lalan-
gue im dalje porucuje da se pridrzavaju onoga $to su
u svojem $kolovanju naucile, jer bi ga izrazito Zalosti-
le grjeske koje bi nastale temeljem njihovoga drugacijeg
postupanja.

Kako bi se sprijecilo da tijekom obno$enja primaljske
sluzbe primalje odstupe od onoga $to ih je u primalj-
skoj skoli naucio i $to je propisao svojim primaljskim
udzbenikom, Lalangue u osmome pravilu (stranica 8. i
9.izvornika) propisuje obvezu da primalje svake godine
imaju obaviti provjeru primaljskoga znanja i umijeca ili
pred njim kao Zupanijskim fizikom ili pred Zupanijskim
ranarnikom. Spomenuto Lalangue primaljama nalaze
za njihovo dobro i za otklanjanje svakog zla, pri ¢emu ih
opominje i strogom kaznom od strane Zupanije, ako se
ne odazovu provjeri.

U devetome pravilu (str. 9.1 10.) Lalangue primaljama
porucuje da su obavezne na provjeri pokazati molitve-
nik, primaljski udzbenik te ovaj primaljski priru¢nik, a
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koje su na zavrsetku $kolovanja dobile od njega u Varaz-
dinu. Uz navedeno trebaju mu prikazati na uvid i kuti-
ju, s propisanim primaljskim instrumentarijem, koja im
je od slavne Zupanije sluzbeno dodijeljena. Isto tako su
obavezne na uvid donijeti raznovrsne ljekovite trave, pri
¢emu istice, da ¢e posebno pred zupanijskom vlasti po-
hvaliti one koje budu marljive u njihovom prikupljanju.

U posljednjem desetom pravilu za primalje (str. 10.
izvornika), Lalangue primaljama porucuje, da se u slu-
¢aju potrebe mogu obratiti njemu ili Zupanijskoj prima-
lji (Elizabeti Girtin), kojoj mogu biti zahvalne na kvali-
tetnom $kolovanju i ostvarenoj primaljskoj ¢asti.

“Nagovorni lizt” zavr$ava Lalangueovim rije¢ima kojim
primaljama porucuje da im od srca Zeli da ih ¢uva, bra-
ni i vodi dobar i svemoguéi Bog, u njihovoj sluzbi i 7i-
votu, kako bi zivjele zdravo i sretno na dobrobit svojih
bliznjih (str. 10.1 11. izvornika).

Na koncu djela je 5. srpnja 1785., nadnevak s kojim je
ovu knjizicu Lalangue predao u tisak te potpis Lalan-
guea: Ivan Lalangue - fizik slavne Varazdinske Zupanije.

“NAGOVORNI LIZT”*IVANA KRSTITELJA
LALANGUEA U KONTEKSTU POVIJESNOGA
RAZVOJA HRVATSKOGA PRIMALJSTVA.

Ivan Kirstitelj Lalangue, autor je prvog hrvatskog pri-
maljskog udzbenika, knjige “Brevis institutio de re ob-
stetritia iliti kratek navuk od mestrie pupkorezne za
potrebochu muskeh y sziromaskeh ladanskeh sen hor-
vatskoga orszaga y okolo nyega blisnesseh sztrankih”
(Zagreb 1777.) (2), a ujedno je autor spomenutoga pr-
voga tiskanoga Pravilnika za obavljanje primaljske dje-
latnosti na hrvatskome jeziku (5). Za Lalanguea je do-
kazano i to da je utemeljio prvu Hrvatsku primaljsku
$kolu u Varazdinu, $to potvrduje i Lalangueovo pismo
od 10. prosinca 1785. (5), upuceno Varazdinskoj Zupa-
niji, kao vrijedan prilog izu¢avanja primaljstva i javno-
ga zdravstva na koncu XVIIIL. stoljeca (5), a prije ute-
meljenja primaljskih $kola u Rijeci (20), Zadru (21-24)
i Zagrebu (20,25-27).

Spomenute ¢injenice potvrduju Lalanguea kao istin-
skoga utemeljitelja hrvatskoga primaljstva i utemelji-
telja prve primaljske $kole u Varazdinu, $to ga uz vele-
ban knjizevni opus koji nam je ostavio, uvrstava u red
najvecih velikana koje je Hrvatska imala, §to u svojim
radovima potvrduju Piasek (28), Stipisevi¢ Rakamari¢
(29), Kusi¢ (30), Fatovi¢-Ferenci¢ (31), te brojni drugi
autori (6,7,14,15) .

Upravo zahvaljujuci Lalangueu, hrvatske su primalje
dobile prvi tiskani udzbenik kao i prvi tiskani pravil-
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nik za obavljanje primaljske djelatnosti, i to upravo na
svom materinjem, narodnom - hrvatskome jeziku, i to
kao prve na podrucju jugoisto¢ne Europe, a na $to su
se kasnije nadovezali udzbenici primaljstva Kuzmani-
¢a (Zadar, 1885.) (22), Lobmayera (Zagreb, 1889.) (27),
Lallicha (Zadar, 1908.) (22), Piskac¢eka (Zadar, 1908.)
(24). Spomenuto je pridonijelo i napretku primaljstva
te opstetricije i ginekologije na prostoru Republike Hr-
vatske. To su svijetli temelji, a pocevsi od udzbenika gi-
nekologije i porodiljstva Drobnjaka i Barsic¢a iz 1964.
(31), danas s ponosom mozemo govoriti o bogatom
izdavackom opusu stru¢ne medicinske knjizevnosti s
podrucdja primaljstva na hrvatskome jeziku (9,10).

“Nagovorni lizt” Ivana Krstitelja Lalanguea, iz 1785. go-
dine, je izuzetno znacajno djelo u povijesti hrvatskoga
primaljstva. Ono predstavlja prvi tiskani pravilnik za
obavljanje primaljske djelatnosti na hrvatskome jeziku,
a ujedno sadrzava i prvu tiskanu primaljsku prisegu na
hrvatskome jeziku. Spomenute znanstvene spozna-
je od iznimnog su znacenja u izu¢avavanju povijesti i
razvoja hrvatskoga primaljstva. Lalangueovo djelo je
znacajno otkrice u povijesti hrvatskoga primaljstva, a
kronoloski gledano, radi se o ¢etvrtom sa¢uvanom me-
dicinskom stru¢nom djelu Ivana Krstitelja Lalanguea
na hrvatskome jeziku te njegovom drugom stru¢nom
medicinskom tiskanom djelu na hrvatskome jeziku s
podrugdja primaljstva (2,5,9,10).

Posebna vrijednost, koja se veze uz Lalangueov “Na-
govorni lizt”je i to $to nam on daje definitivnu potvr-
du znanstvenih spoznaja da je Lalangue utemeljio prvu
hrvatsku primaljsku $kolu u Varazdinu koja je djelova-
la za njegova Zivota pod njegovim vodstvom i uz veli-
ku potporu varazdinske zupanijske primalje Elizabete
Gértin. Ono $to je isto tako od posebnog znacenja su i
spoznaje do kojih se doslo analizom ovog djela, gdje je
ocigledno utvrdeno, kao i u slu¢aju Lalangueovoga pi-
sma upucenog Varazdinskoj Zupaniji od 10. prosinca
1785. godine, da su primalje Lalangueovoga vremena
bile duzne podvrgnuti se svakogodi$njoj provjeri zna-
nja, vjestina te stanja potrebnog i propisanog primalj-
skog pribora, knjiga i pravila. Spomenuta provjera bila
je uvjet za daljnje sluzbeno zupanijsko odobrenje za
daljnje slobodno i sluzbeno obavljanje primaljske dje-
latnosti te je prema tome prvi sluzbeni primjer relicen-
ciranja (2,5).

Lalangueovo djelo sadrzi i prvu tiskanu primaljsku
prisegu na hrvatskome jeziku, temeljenu na “Norma-
tivum sanitatis” iz 1770. godine, a do danas spomenu-
to djelo nije bilo poznato u medicinskoj stru¢noj lite-
raturi. Lalangue je isto tako utemeljitelj i kontinuirane
edukacije hrvatskih primalja koje su ve¢ u njegovo vri-
jeme imale obavezu svake godine izvrsiti provjeru (re-
licenciranje) kako bi i dalje mogle obavljati sluzbu pri-
malje (9,20).
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Analiziraju¢i Lalangueov “Nagovorni lizt” dolazimo
do vrijednih spoznaja o prilikama u hrvatskome pri-
maljstvu na koncu XVIII. stolje¢a. Na osnovi ranijih
spoznaja, dostupnih dokumenata, kao i temeljem La-
langueovog djela “Nagovorni lizt”, nesporno je da je
Ivan Krstitelj Lalangue utemeljitelj suvremenoga hr-
vatskoga primaljstva. Potvrdu spomenutih ¢injenica
nalazimo ve¢ u predgovoru Lalangueovoga prvijenca
hrvatske stru¢ne medicinske knjizevnosti (1), u Lalan-
gueovome prvome hrvatskome udzbeniku primaljstva
(2), Lalangueovome pismu upuéenom Varazdinskoj
zupaniji 10. prosinca 1785. godine (19), te na koncu i
u Lalangueovome prvome hrvatskome tiskanome pra-
vilniku za obavljanje primaljske djelatnosti (5).

ZAKLJUCAK

“Nagovorni lizt”kao i Lalangueov primaljski prvijenac,
¢ine izniman doprinos razvoju primaljstva, te bez njih
ne bi bilo ni hrvatskoga primaljstva, takvog kakvo da-
nas poznajemo. Uz prvu hrvatsku primaljsku $kolu u
Varazdinu, u ovome djelu Lalangue nam se istice i kao
autor prve tiskane primaljske prisege na hrvatskome
jeziku, te kao utemeljitelj kontinuirane edukacije hr-
vatskih primalja. Primalje su nakon uspjesnog $kolo-
vanja bile ovlastene za obavljanje primaljske djelatno-
sti, a od Lalanguea isto tako doznajemo da su nakon
toga inicijalnoga “licenciranja, morale biti podvrgnute
i propisanoj svakogodi$njoj provjeri kao preduvjetu za
“relicenciranje”. To su upravo temelji na kojima se i da-
nas temelji kontinuirana edukacija hrvatskih primalja,
$to je u skladu sa zasadama suvremenoga primaljstva.
Temeljem spomenutih spoznaja Lalangueova uloga u
razvoju i povijesti hrvatskoga primaljstva, postaje doi-
sta jos§ znacajnija, moZemo to opravdano reci - velebna.

Sve spomenuto je iznimno znacajno i u kontekstu izu-
¢avanja povijesti hrvatskoga primaljstva te javnoga
zdravstva. “Nagovorni lizt” je zato iznimno vrijedno
djelo, koje svojim objelodanjivanjem predstavlja veliki
izazov te daje poticaj za daljnje izu¢avanje povijesti hr-
vatskoga primaljstva. Spomenute znanstvene spozna-
je samo potvrduju veli¢inu Ivana Krstitelja Lalanguea
u povijesti hrvatske medicinske stru¢ne tiskane litera-
ture, u povijesti hrvatskog primaljstva, u povijesti izo-
brazbe hrvatskih primalja, te nam je dodatni podstrek
za daljnja istrazivanja, kako bi Lalangueova uloga u
povijesti hrvatske medicine, a posebno povijesti hrvat-
skog primaljstva bila dostojno vrednovana, §to on i za-
sluzuje.

Ono $to je isto tako posebno znacajno su spoznaje koje
dobivamo analiziraju¢i Ivana Krstitelja Lalanguea, a
koje nam govore upravo o tome da je Hrvatska usprkos
feudalnom okviru koji je vladao i u vrijeme Lalangue-

ovoga djelovanja, bila i jest dio suvremenoga svijeta.
U okviru ondasnje Austro-Ugarske Monarhije, Hrvat-
ska je mogla iskusiti sve one blagodati prosvjetiteljstva
koje su u ono vrijeme bile moguce. Iz jedne tako ure-
dene drzave, kasnije je Hrvatska dospjela u neke druge
integracijske oblike koji ne samo da su zaustavili po-
vijesni razvoj hrvatskoga drustva, znanosti i medicine,
pa tako i primaljstva, ve¢ su sve spomenuto u velikome
dijelu i unazadili. Na ulasku u europsku obitelj naroda
s ponosom se zato prisje¢amo Ivana Krstitelja Lalan-
guea i njegovoga djela jer nam je to najbolji primjer
ponosa i pripadnosti suvremenome svijetu i civilizaciji,
ne od danas, ve¢ unazad mnogih stolje¢a. Time se Hr-
vatska i Hrvati moraju uvijek ponositi.
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SUMMARY
MIDWIFERY ORDINANCE OF JOANNIS BAPTISTE LALANGUE IN THE CONTEXT OF
THE HISTORICAL DEVELOPMENT MIDWIFERY IN CROATIA

R. FURES and A. JEMBRIH!

Department of Gynecology and Obstetrics, Zabok General Hospital, Zabok and 'Croatian Studies,
University of Zagreb, Zagreb, Croatia

Joannis Baptiste Lalangue was the author of the first published rules for performance of midwifery activities printed in Croatian
language (Nagovorni lizt, Zagreb, Trattner, 1785), which is extremely important information for the study of the history of Croatian
midwifery. The work contains the first printed oath of midwifery in Croatian language, and has not been known in the medical
professional literature to date. Lalangue was the founder of the Croatian midwifery, who gave us the first tutorial and first printed
rulebook for performing midwifery services in Croatian language. He also founded the first Croatian midwifery school in Varazdin
in 1776. After successful completion of training in Varazdin, midwives were authorized to perform midwifery services, and after
that initial ‘licensing’, in order to perform midwifery activity they had to undergo mandatory and statutory testing of knowledge
and skills as a prerequisite for ‘relicensing’, which gave them right to perform midwifery services. This is the basis of the training
and continuous education of Croatian midwives to the present, which is consistent with the achievements of modern midwifery
and Lalangue’s tenets. Lalangue’s works were used in systematic training and education of midwives and they, along with their

author, have place in the history of Croatian midwifery.

Key words: Lalangue Joannis Baptiste, midwifery, obstetrics, history of medicine
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ZELE LI PACIJENTI BITI INFORMIRANI I SUDJELOVATI U
DONOSEN]JU MEDICINSKIH ODLUKA?
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Nastavni zavod za javno zdravstvo Splitsko-dalmatinske Zupanije, Split, Hrvatska

U 20. stoljeéu nastale su velike promjene u odnosu pacijent-lije¢nik. Suvremeni zdravstveni sustavi nezamislivi su bez postojanja
zakona o zastiti prava pacijenata. lako je danas u trendu isticanje prava pacijenata i njihovog sudjelovanja u donosenju odluka,
postoje istrazivanja koja donose suprotne zakljuéke. Cinjenica da neki pacijenti nisu spremni sudjelovati u donosenju odluka o
svom zdravlju ne znaci da lije€nici trebaju prema njima imati paternalisticki stav.
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Druga polovica 20-og stolje¢a obiljezena je promje-
nom odnosa lije¢nik-pacijent koji se mijenjao od vre-
mena paternalisticke medicine do vremena autono-
mnog donoSenja odluka, od pasivnog korisnika do
ravnopravnog partnera. Stoga je pravo na priopcenje
i uvazavanje prava pacijenta na autonomiju u donose-
nju medicinskih odluka relativno novi fenomen. U pri-
log tome su, na primjer, podatci provedeni u dvjema
anketama medu lije¢nicima u Sjedinjenim Americkim
Drzavama, koji pokazuju da prema anketi provedenoj
1961. godine 88% lije¢nika uopce nije informiralo pa-
cijente oboljele od raka o njihovoj dijagnozi, dok je to u
anketi provedenoj 1979. godine ucinilo 98% (1).

Danas je nezamislivo postojanje suvremenih zdrav-
stvenih sustava bez reguliranih zakonskih prava paci-
jenata. Odnos pacijent-lije¢nik u zapadnim zemljama
karakteriziran je naglaskom prava pacijenta na auto-
nomiju, koje je postalo institucionalizirano pomocu
zakonski reguliranog postupka informiranog pristan-
ka i prava na priopcenje. Patrijarhalni model lije¢nik-
pacijent, u kojem je stav da lije¢nik najbolje zna i na taj
nacin radi, vjerujuci da je to u najboljem interesu paci-
jenta, prihvatljiv je samo u urgentnim situacijama (2).
Prvi zakon o pravima pacijenata u Europi donesen je
u Finskoj 1992., a u Hrvatskoj 2004. godine. Temeljne
odrednice toga zakona odnose se na pravo na infor-
maciju, pravo samoodredenja ili pristanka (tzv. infor-
mirani pristanak), pravo na povjerljivost i privatnost i
pravo na zalbu (3).

Tako postoji trend u isticanju prava pacijenata i njiho-
vog sudjelovanja u donosenju odluka, mnoga istrazi-
vanja donose kontradiktorne rezultate (2-4). Naime,
postoje dokazi da neki pacijenti ne Zele sudjelovati u
dono$enju odluka povezanih s njihovim lijecenjem.
Osim toga izricanje “kompletne istine” $iroko je pod-
rucje u medicini koje za sobom povlaci niz eti¢nih pi-
tanja. Ta se pitanja odnose na pravo pacijenta i njego-
ve obitelji da budu informirani o dijagnozi i bolesti. S
druge strane, lije¢nici balansiraju izmedu svoje duzno-
sti izricanja istine i imperativa “ne uciniti $tetu”. Cesto
se namecu pitanja: “Koliko istine re¢i? Kad, ako ikad,
lije¢nici prosuduju o zadrzavanju informacije? Moze li
previse saznanja biti $tetno?” Konflikt izmedu dobro-
tvornog paternalizma jednog dijela lije¢nika i porasta
interesa jednog dijela pacijenata u o¢uvanju autonomi-
je zasigurno nije lako rjesiv (4).

Na pitanje: “Zele li pacijenti biti informirani o prirodi
svoje bolesti?”, prilikom jednog istrazivanja u Grékoj
nije dobiven jasan odgovor. Naime, odgovori su bili:
“Ovisi. Ovisi o starosnoj dobi, obrazovanju, obitelj-
skom statusu, zanimanju, mjestu rodenja i stanovanja,
i viSe-manje o vjerskom uvjerenju” (5). Takve su nedo-
umice prisutne u brojnim istrazivanjima diljem svijeta.

Beisecker i njegovi suradnici u svom radu (6) razma-
traju dvije moguce opcije zasto stariji pacijenti Zele ma-
nje sudjelovati u formiranju medicinske odluke o svom
lije¢enju. Prva opcija odnosi se na “teoriju uloga” Stari-
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ji pacijenti odrasli su u vremenu u kojem je lije¢nik bio
snazan tradicionalan lik, netko tko je postovan i slusan
(6). Druga opcija je “vise razvojna’. Kako stare, ljudi Zele
manje odgovornosti za svoje lijeCenje i nastoje se vise
oslanjati na stru¢nost ili odgovornost drugih (6). Ta-
koder je uoceno da mladi, visoko obrazovani te ljudi iz
urbanih sredina opcenito Zele viSe znati o svojoj bolesti
i aktivno se ukljuciti u proces odlucivanja (6).

Usporedivsi s muskarcima, veliki postotak Zena u istra-
zivanju Levinsona i suradnika (7) daje prednost aktiv-
nom sudjelovanju u svim aspektima odlu¢ivanja. Zene
nerijetko posezu i za dodatnim izvorima informacija
kao $to je Internet. Prije odlaska lije¢niku pokusava-
ju do¢i do informacija povezanih sa simptomima koje
imaju, dolaze u lije¢ni¢ku ordinaciju bolje pripremlje-
ne te vec raspolazu odredenim podatcima povezanima
sa svojim zdravstvenim stanjem. Takoder, ¢e$¢e aktiv-
no sudjeluju i u rjesavanju zdravstvenih problema ¢la-
nova svoje obitelji (8).

Tako se u zapadnim zemljama pacijentovo pravo na in-
formaciju, kao i njegovo sudjelovanje u odluci o lije-
¢enju, podrazumijeva i zakonski je regulirano, to nije
u svakom slucaju obvezno i u ostatku svijeta. U veci-
ni azijskih drzava prisutan je patrijarhalan odnos sto
su i pokazala istrazivanja u Pakistanu, Ka§miru, Male-
ziji, Hong Kongu i drugdje (1,9). U Japanu je najcesce
obitelj prva obavije$tena o pacijentovoj bolesti. Bilo ka-
kav pacijentov utjecaj u velikoj je mjeri pod kontrolom
obitelji koja dominira u dono$enju medicinskih odlu-
ka. Ve¢ina lije¢nika u Japanu smatra da je odnos obi-
telj-lije¢nik viestruko vazniji nego pacijent-lije¢nik
(1). Prema jednom istrazivanju 80% lije¢nika i 65% pa-
cijenata se slazu kako lije¢nik treba priop¢iti dijagno-
zu o neizljecivoj bolesti najprije obitelji i njoj prepusti-
ti odluku treba li je priop¢iti i pacijentu (1). U istoj toj
anketi samo 24% Japanaca smatra kako pacijentu treba
priopd¢iti istinu o njegovoj bolesti, iako to njihova obi-
telj ne odobrava (1). No, postoje druga istrazivanja koja
nalaze kako nema ¢vrstih dokaza o tome da pacijenti
u Japanu vi$e podrZavaju pasivan stav nego pacijenti u
zapadnim zemljama (10), odnosno vrlo mali broj paci-
jenata Zeli imati autonomiju u donosenju odluka, vedi-
na zeli dijeliti odluku o svom lije¢enju sa svojim lije¢-
nikom (11).

Trenutno zdravstveno stanje i ozbiljnost bolesti vaz-
ni su ¢imbenici koji utje¢u na sudjelovanje pacijenta u
odlucivanju u lije¢enju. Degner i Sloan u svom radu za-
klju¢uju kako su pacijenti koji boluju od Zivotno ugro-
zavajucih bolesti ce$¢e pasivni u odluéivanju o svom
lije¢enju u odnosu na zdrave pacijente (12). Suprot-
no tom istrazivanju, Sullivan i sur. zaklju¢uju da osobe
oboljele od Zivotno ugrozavaju¢ih bolesti i osobe koje
su kroni¢ni bolesnici smatraju kako bi trebali znati sve
0 svo0joj bolesti i aktivno sudjelovati u svom lije¢enju
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(4). Isti rezultati objavljeni su i u radu o provedenom
istrazivanju kod osoba oboljelih od raka na jajnicima
(13) i u radu u kojem su usporedivani podatci izmedu
pacijenata s boli u prsima nasuprot osoba koje su imale
urinarne probleme ili probleme s fertilnos¢u (11). Vje-
rojatno je da su takvi rezultati dodatno uvjetovani dob-
nim uéinkom, iskustvom bolesti i trenutnim zdrav-
stvenim stanjem koje je nesumnjivo neovisno o dobi
(14). Zanimljiv je podatak o osobama koje su izgubile
blisku osobu (osobito majku) i/ili gledali ¢lana obitelji
kako pati znaju¢i da mu je smrt blizu. Taj njihov osjecaj
izgubljenosti i beznadnosti ponukao ih je da smatraju
kako tesko oboljeli bolesnici ne trebaju znati istinu u
takvim teskim, Zivotnim situacijama (5).

Smatra se i da organizacija zdravstvenog sustava moze

utjecati na pacijentovu zelju sudjelovanja u odluciva-
nju. Stoga se moze argumentirati kako ¢e se poveca-
ti zelja u svim slojevima drustva za uklju¢ivanjem u
odlucivanje o lije¢enju, uz istodobno smanjenje volje
prepustanju autoritetu klini¢ara (15). Osim toga, treba
razmotriti i u kojoj mjeri su pacijenti informirani koli-
ko je njihovo sudjelovanje u odlucivanju za njih dobro.
Prema jednom istrazivanju provedenom u Hrvatskoj
opcenito se smatra da gradani nisu dovoljno informi-
rani i educirani o pravima pacijenata i postoje¢im pro-
pisima (16). Navikli su na obrazac lije¢nicke svemoci i
vlastite nekompetentnosti glede lijecenja (17). Dodat-
no, lije¢nici smatraju da je postojece zakonodavstvo
usmjereno protiv njihove profesionalne autonomije.
Prema pacijentima i dalje imaju tradicionalno pater-
nalisticki odnos, gdje lije¢nik dominira implicitno ili
eksplicitno u pitanju pacijentove autonomije (17).

Iz svega navedenog mogu se izvesti ovi zakljuéci:

Brojna istrazivanja ukazuju da mnogi ¢imbenici utje¢u
na pacijentovu Zelju u sudjelovanju u odluci o njego-
vom lijec¢enju, kao i znanju dijagnoze i istine o bolesti.
Iako neka istrazivanja pokazuju nizak postotak onih
koji zZele znati istinu o svom zdravstvenom stanju, li-
jecnici ne bi trebali lagati o zdravstvenom stanju, nego
bi trebali obznaniti svojim pacijentima dio istine koju
su oni spremni prihvatiti. U tome neizostavno klju¢-
nu ulogu ima i dobra komunikacija izmedu lije¢nika
1 pacijenta.

Moze se prihvatiti ¢injenica da neki pacijenti nisu spre-
mni sudjelovati u dono$enju odluka o svom zdravlju,
ali to ne znaci da lije¢nici trebaju imati prema njima
paternalisticki stav.

U dodiplomsku, a i poslijediplomsku nastavu trebala
bi biti uklju¢ena formalna edukacija bioetike kako bi
se bolje razumjelo koncept, na¢in i primjenu medicin-
ske etike koja je od esencijalne vaznosti u odnosu pa-
cijent-lije¢nik.
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SUMMARY

WOULD PATIENTS WANT TO BE INFORMED AND PARTICIPATE
IN MEDICAL DECISION?

I. MARASOVIC SUSNJARA

Public Health Institute of Split and Dalmatia County, Split, Croatia

Significant changes in the patient-physician relationship occurred during the 20" century. Modern health systems are inconceiv-
able without the existence of laws on the protection of patient rights. Although the present trend emphasizes the rights of pa-
tients and their participation in decision-making, there are studies that report conflicting conclusions. The fact that some patients
are not willing to participate in decisions about their health does not mean that physicians should have a paternalistic attitude

toward them.

Key words: physician, patient, patient rights, decision-making
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SVJETSKI DAN ORALNOG ZDRAVLJA
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Hrvatsko stomatolosko drustvo Hrvatskog lijecnickog zbora, Zagreb, Hrvatska
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E-posta: vjekoslav.jerolimov@gmail.com

Po prvi put u povijesti, na globalnoj je razini oralnome
zdravlju obracena posebna pozornost, kada je Svjetska
zdravstvena organizacija (World Health Organization
- WHO) odlucila proglasiti 1994. godinu Medunarod-
nom godinom oralnog zdravlja. Ujedno je WHO svoj
tradicionalni Svjetski dan zdravlja, koji svake godine
obiljezava 7. travnja (7. travnja 1948. g. proglasen je sta-
tut WHO-a), te iste godine prigodno posvetila oralno-
me zdravlju.

Medutim, Svjetska stomatoloska federacija (World
Dental Federation — FDI), uvazeni partner WHO-a,
prvi je put svoj Svjetski dan oralnog zdravlja obiljezi-
la 12. rujna 2008., koji se otada tradicionalno obilje-
zava svake godine. Odluka o obiljezavanju Svjetskog
dana oralnog zdravlja donesena je godinu dana ranije,
na Skupstini FDI-a, svjetske stru¢ne stomatoloske or-
ganizacije osnovane 1900., koja u svome clanstvu da-
nas ima preko 200 nacionalnih stomatologkih drustava
s ukupno preko milijun ¢lanova (1).

Danasnji datum obiljezavanja Svjetskog dana oralnog
zdravlja, 12. rujna, izabran je zbog dva znacajna razlo-
ga. Prvo, osniva¢ FDI-a, dr. Charles Godon, tadasnji
profesor i dekan Stomatoloskog fakulteta u Parizu, ro-
dio se 12. rujna 1854. Drugo, povijesna Medunarod-
na konferencija WHO, s osnovnom temom primar-
ne zdravstvene zastite odrzana je u kazahstanskom
glavnom gradu Almatiju (nekada Alma Ata) 12. rujna
1978.(1).

Svjetski dan oralnog zdravlja posvecen je svjetskim, re-
gionalnim i nacionalnim manifestacijama, usmjereni-
ma razvijanju svijesti o vaznosti oralnoga zdravlja na
promicanju njegova poboljsanja. Povodom obiljezava-
nja ovogodis$njeg, petog po redu Svjetskog dana oral-
nog zdravlja, 12. rujna, u ¢itavome svijetu, pa tako i u
nas, obratilo se posebnu pozornost vaznosti uloge oral-
nog zdravlja u kvaliteti opéega zdravlja. Ove se je godi-
ne dodatnu pozornost usmjerilo prema meduovisnosti
oralnoga zdravlja i starenja populacije, jer je ovogodis-
nji Svjetski dan zdravlja, 7. travnja, bio posvecen temi
Zdravo starenje. Naime, prema procjenama struc¢njaka,

uskoro e, po prvi put u povijesti, biti viSe pripadnika
starije populacije nego djece.

Ovom prigodom treba takoder javno popularizira-
ti vaznost Ceste veze nekih oralnih i op¢ih bolesti.
Npr., parodontalne bolesti mogu biti povezane s dija-
betesom, komplikacijama u trudnodi, respiratornim i
drugim sustavnim povezanostima. Oralne bolesti i ra-
zne kroni¢ne bolesti, kao $to su karcinomi, dijabetes,
kardiovaskularne te respiratorne bolesti, dijele mnoge
zajednicke rizi¢ne ¢imbenike u koje spadaju pusenje,
alkoholizam, losa ishrana, pretjerana konzumacija Se-
¢era i dr. Stomatolozi su u jedinstvenoj ulozi da mogu
dijagnosticirati i analizirati Saroliku patologiju u svo-
jih pacijenata te uociti raznovrsne rizi¢ne ¢imbenike,
u prvome redu jer udestalo lije¢e pacijente koji sebe
smatraju zdravima. Naime, razne op¢e bolesti, od ko-
jih su neke i smrtonosne, imaju svoje prve simptome u
usnoj $upljini, ¢ak mjesecima prije nego li ih sam paci-
jent primijeti ili dok se njihovi simptomi ne manifesti-
raju u drugim organima. Dobro educirani stomatolozi
mogu biti vrijedni partneri kolegama lije¢nicima u di-
jagnostici i lije¢enju bolesti koje se javljaju i izvan gra-
nica usne $upljine.

Stoga moramo imati na umu kako je oralno zdravlje
vazan sastavni dio opcega zdravlja i kvalitete Zivota
svakog pojedinca, §to se ucestalo zaboravlja u integral-
nom pristupu raspravama i promociji o opéem zdrav-
lju (2). Svjetska stomatoloska federacija (FDI) je zato
pristupila promoviranju u¢inkovitije razmjene infor-
macija i znanja izmedu stru¢njaka koji se bave oralnim
zdravljem i stru¢njaka drugih zdravstvenih disciplina,
me zdravstvu. Hrvatsko stomatolosko drustvo HLZ-a
kao redoviti ¢lan Svjetske stomatoloske organizacije
od 1992. godine, podrzalo je inicijativu svoje krovne
udruge i pridruzilo se svim aktivnostima u tome kon-
tekstu.

Prema rije¢ima tadasnjeg predsjednika FDI-a, dr. B.
Conroda, izrecenih prigodom predlaganja Svjetskog
dana oralnog zdravlja 2007. godine, oralno je zdravlje
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zanemareno podruc¢je u medunarodnome zdravstvu.
FDI se nada da ce se prigodom obiljezavanja Svjet-
skog dana oralnog zdravlja dodatna pozornost usmje-
riti prevenciji oralnih bolesti, medu ostalim i putem
edukacijskih, drustvenih i promotivnih aktivnosti. U
FDI-u su uvjerenja, a to je i nae misljenje, da osim sto-
matologa, boljem oralnom zdravlju mogu uvelike do-
prinijeti i razne biomedicinske profesionalne udruge
i institucije, djelatnici u javnome zdravstvu, mediji te
drugi gradani (1,2).
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